
❚❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝✱ ❦✐♥❡t✐❝✱ ❛♥❞ str✉❝t✉r❛❧

♣❛r❛♠❡t❡r✐③❛t✐♦♥ ♦❢ ❤✉♠❛♥ ❝❛r❜♦♥✐❝ ❛♥❤②❞r❛s❡

✐♥t❡r❛❝t✐♦♥s t♦✇❛r❞ ❡♥❤❛♥❝❡❞ ✐♥❤✐❜✐t♦r ❞❡s✐❣♥

❱❛✐❞❛ ▲✐♥❦✉✈✐❡♥✡❡†✱ ❆st❛ ❩✉❜r✐❡♥✡❡†✱ ❊❧❡♥❛ ▼❛♥❛❦♦✈❛‡✱ ❱②t❛✉t❛s P❡tr❛✉s❦❛s†✱ ▲✐♥❛

❇❛r❛♥❛✉s❦✐❡♥✡❡†✱ ❆✉❞r✐✉s ❩❛❦➨❛✉s❦❛s†✱ ❆❧❡①❡② ❙♠✐r♥♦✈†✱ ❙❛✉❧✐✉s ●r❛➸✉❧✐s‡✱ ❏♦❤♥ ❊✳

▲❛❞❜✉r②§✱ ❉❛✉♠❛♥t❛s ▼❛t✉❧✐s†

†❉❡♣❛rt♠❡♥t ♦❢ ❇✐♦t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝s ❛♥❞ ❉r✉❣ ❉❡s✐❣♥✱ ■♥st✐t✉t❡ ♦❢ ❇✐♦t❡❝❤♥♦❧♦❣②✱ ▲✐❢❡

❙❝✐❡♥❝❡s ❈❡♥t❡r✱ ❱✐❧♥✐✉s ❯♥✐✈❡rs✐t②✱ ❙❛✉❧✡❡t❡❦✐♦ ✼✱ ✶✵✷✺✼ ❱✐❧♥✐✉s✱ ▲✐t❤✉❛♥✐❛

‡❉❡♣❛rt♠❡♥t ♦❢ Pr♦t❡✐♥✲❉◆❆ ■♥t❡r❛❝t✐♦♥s✱ ■♥st✐t✉t❡ ♦❢ ❇✐♦t❡❝❤♥♦❧♦❣②✱ ▲✐❢❡ ❙❝✐❡♥❝❡s ❈❡♥t❡r✱

❱✐❧♥✐✉s ❯♥✐✈❡rs✐t②✱ ❙❛✉❧✡❡t❡❦✐♦ ✼✱ ✶✵✷✺✼ ❱✐❧♥✐✉s✱ ▲✐t❤✉❛♥✐❛

§❉❡♣❛rt♠❡♥t ♦❢ ▼♦❧❡❝✉❧❛r ❛♥❞ ❈❡❧❧ ❇✐♦❧♦❣② ❛♥❞ ❆st❜✉r② ❈❡♥tr❡ ❢♦r ❙tr✉❝t✉r❛❧ ❇✐♦❧♦❣②✱

❯♥✐✈❡rs✐t② ♦❢ ▲❡❡❞s✱ ▲❡❡❞s✱ ❯♥✐t❡❞ ❑✐♥❣❞♦♠

❊✲♠❛✐❧✿ ♠❛t✉❧✐s❅✐❜t✳❧t✱ ❞❛✉♠❛♥t❛s✳♠❛t✉❧✐s❅❜t✐✳✈✉✳❧t
P❤♦♥❡ ✰✸✼✵ ✭✺✮ ✷✷✸✹✸✻✹✳ ❋❛① ✰✸✼✵ ✭✺✮ ✷✷✸✹✸✻✼

❈♦♥t❡♥ts

✶ ❙✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② t❛❜❧❡s ✷

✶✳✶ ❚❛❜❧❡ ✶ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✷
✶✳✷ ❚❛❜❧❡ ✷ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✻✹

✷ ❙✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② ✜❣✉r❡s ✽✷

✷✳✶ ❳✲❘❛② ❝r②st❛❧❧♦❣r❛♣❤✐❝ str✉❝t✉r❡s ♦❢ ✉♥❧✐❣❛♥❞❡❞ ❤✉♠❛♥ ❈❆ ✐s♦❢♦r♠s ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✽✷
✷✳✷ ❈r②st❛❧ str✉❝t✉r❡✲t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝s ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥s ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✽✸
✷✳✸ ❈♦♠♣♦✉♥❞ str✉❝t✉r❡✲t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝s ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥ ♠❛♣s ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✳ ✾✷

✶



✶ ❙✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② t❛❜❧❡s

✶✳✶ ❚❛❜❧❡ ✶

❚❛❜❧❡ ✶✿ ❖❜s❡r✈❡❞ ✭♣❍ ✼✳✵✮ ❛♥❞ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❞✐ss♦❝✐❛t✐♦♥ ❝♦♥st❛♥ts ✭♥▼✮ ❛♥❞ ♦❜s❡r✈❡❞ ✭♣❍ ✼✳✵✮ ❛♥❞ ✐♥tr✐♥s✐❝ ●✐❜❜s ❡♥❡r❣✐❡s ✭kJmol−1✮ ♦❢ ❝♦♠♣♦✉♥❞ ❜✐♥❞✐♥❣ t♦
r❡❝♦♠❜✐♥❛♥t ✶✷ ❤✉♠❛♥ ❝❛t❛❧②t✐❝❛❧❧② ❛❝t✐✈❡ ❈❆s ❛t 37 ◦C

❚❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❜✐♥❞✐♥❣ ♣❛r❛♠❡t❡rs

◆♦✳ ❈♣❞ ❙tr✉❝t✉r❡ ❈❆ ■ ❈❆ ■■ ❈❆ ■■■ ❈❆ ■❱ ❈❆❱❆ ❈❆❱❇ ❈❆❱■ ❈❆❱■■ ❈❆ ■❳ ❈❆❳■■ ❈❆❳■■■ ❈❆❳■❱

◆♦♥✲❤❛❧♦❣❡♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✶

O

N

S

O

O

NH2
S

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 1.3 5200 82 26 8.6 33 0.61 1.9 71 19 10

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✺✷✳✽ ✲✸✶✳✹ ✲✹✷✳✶ ✲✹✺✳✵ ✲✹✼✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✺✹✳✼ ✲✺✶✳✽ ✲✹✷✳✹ ✲✹✺✳✽ ✲✹✼✳✺
❊❩❆ Kd,int ✭♥▼✮ 2.0 0.073 160 3.1 2.3 0.57 0.40 0.031 0.071 3.6 2.3 0.51

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✻ ✲✻✵✳✶ ✲✹✵✳✸ ✲✺✵✳✺ ✲✺✶✳✸ ✲✺✹✳✾ ✲✺✺✳✽ ✲✻✷✳✹ ✲✻✵✳✷ ✲✺✵✳✶ ✲✺✶✳✸ ✲✺✺✳✷

✷

ON
H

N
N

S

S

NH2

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2400 46 40 000 87 840 140 220 13 21 130 79 63

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✹ ✲✹✸✳✺ ✲✷✻✳✶ ✲✹✶✳✾ ✲✸✻✳✶ ✲✹✵✳✻ ✲✸✾✳✺ ✲✹✻✳✽ ✲✹✺✳✺ ✲✹✵✳✾ ✲✹✷✳✶ ✲✹✷✳✽
❆❩▼ Kd,int ✭♥▼✮ 1100 9.8 4600 12 270 34 9.8 2.4 2.9 24 35 12

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✹✼✳✵ ✲✸✾✳✵ ✲✹✹✳✸ ✲✹✼✳✺ ✲✺✶✳✶ ✲✺✵✳✻ ✲✹✺✳✷ ✲✹✹✳✸ ✲✹✼✳✶

✸
N

N

S

O

O

NH2
S

N

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 200 100 40 000 250 ◆❉ 67 830 50 36 500 200 110

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✽ ✲✹✶✳✹ ✲✷✻✳✶ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✸✻✳✶ ✲✹✸✳✸ ✲✹✹✳✷ ✲✸✼✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✹✶✳✸
▼❩▼ Kd,int ✭♥▼✮ 110 27 5600 41 ◆❉ 19 44 11 6.0 110 110 25

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✹ ✲✹✹✳✾ ✲✸✶✳✷ ✲✹✸✳✽ ◆❉ ✲✹✺✳✽ ✲✹✸✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✽✳✽ ✲✹✶✳✷ ✲✹✶✳✹ ✲✹✺✳✶

✹
O

OOS

O

O

NH2

O O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 34 000 110 ≥200 000 67 ≥200 000 2.5 13 000 25 34 82 240 20

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✺ ✲✹✶✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✷✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✺✶✳✵ ✲✷✾✳✶ ✲✹✺✳✶ ✲✹✹✳✸ ✲✹✷✳✶ ✲✸✾✳✷ ✲✹✺✳✼
❚P▼ Kd,int ✭♥▼✮ 970 1.4 1500 0.58 20 000 0.038 35 0.30 0.30 0.97 6.8 0.24

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✼ ✲✺✷✳✺ ✲✸✹✳✻ ✲✺✹✳✽ ✲✷✼✳✽ ✲✻✶✳✽ ✲✹✹✳✸ ✲✺✻✳✺ ✲✺✻✳✻ ✲✺✸✳✺ ✲✹✽✳✺ ✲✺✼✳✶

✺

NH2

S

O

O

O

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 11 000 4000 ≥200 000 3300 3100 20 000 11 000 4000 1800 3300 5800 4000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✸ ✲✸✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✷✳✼ ✲✷✼✳✾ ✲✷✾✳✹ ✲✸✷✳✵ ✲✸✹✳✶ ✲✸✷✳✺ ✲✸✶✳✶ ✲✸✷✳✵
❈❆❘❇❙ Kd,int ✭♥▼✮ 61 10 270 5.4 12 57 5.8 8.9 3.0 7.4 30 8.9

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✹✼✳✹ ✲✸✽✳✾ ✲✹✾✳✶ ✲✹✼✳✵ ✲✹✸✳✵ ✲✹✽✳✾ ✲✹✼✳✽ ✲✺✵✳✻ ✲✹✽✳✸ ✲✹✹✳✻ ✲✹✼✳✽

✻

NH2

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 83 000 17 000 ≥200 000 17 000 ◆❉ 41 000 21 000 28 000 18 000 34 000 ≥200 000 ≥200 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✷ ✲✷✽✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✹ ◆❉ ✲✷✻✳✶ ✲✷✼✳✼ ✲✷✼✳✵ ✲✷✽✳✷ ✲✷✻✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵
P❆▼❇❙ Kd,int ✭♥▼✮ 150 14 110 9.0 ◆❉ 39 3.7 21 9.7 25 690 290

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ✲✹✻✳✺ ✲✹✶✳✸ ✲✹✼✳✼ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ✲✺✵✳✵ ✲✹✺✳✻ ✲✹✼✳✻ ✲✹✺✳✶ ✲✸✻✳✻ ✲✸✽✳✽

✼

NH2

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 7700 1900 ≥200 000 17 000 6700 33 000 13 000 7200 1500 12 000 7500 5100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✸ ✲✸✸✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✹ ✲✸✵✳✼ ✲✷✻✳✻ ✲✷✾✳✵ ✲✸✵✳✺ ✲✸✹✳✺ ✲✷✾✳✶ ✲✸✵✳✹ ✲✸✶✳✹
❇❙❆ Kd,int ✭♥▼✮ 6.5 0.78 44 4.3 4.0 15 1.1 2.5 0.40 4.4 6.2 1.8

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✻ ✲✺✹✳✵ ✲✹✸✳✼ ✲✹✾✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✹✻✳✹ ✲✺✸✳✷ ✲✺✶✳✵ ✲✺✺✳✽ ✲✹✾✳✻ ✲✹✽✳✼ ✲✺✶✳✾

✽

NH2S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 85 000 13 000 ≥200 000 13 000 36 000 ≥200 000 68 000 62 000 15 000 82 000 150 000 29 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✷ ✲✷✾✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✵ ✲✷✻✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✹✳✼ ✲✷✹✳✾ ✲✷✽✳✻ ✲✷✹✳✸ ✲✷✷✳✼ ✲✷✼✳✵
❙❯▲❋❆ Kd,int ✭♥▼✮ 150 11 180 7.0 45 190 12 46 8.3 60 260 21

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✺ ✲✹✼✳✸ ✲✹✵✳✵ ✲✹✽✳✹ ✲✹✸✳✻ ✲✸✾✳✾ ✲✹✼✳✶ ✲✹✸✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✹✷✳✾ ✲✸✾✳✶ ✲✹✺✳✻

✷
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✾

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 430 ◆❉ ◆❉ 770 ◆❉ ◆❉ 250 ◆❉ 2900 2900 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✸✼✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ✲✸✷✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✵

NH2

S

O

O S

OH Kd,obs ✭♥▼✮ 110 140 ◆❉ 3900 5800 10 000 5000 200 850 2900 1400 250

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✸ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ✲✸✷✳✶ ✲✸✶✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✸✶✳✺ ✲✸✾✳✼ ✲✸✻✳✵ ✲✸✷✳✾ ✲✸✹✳✼ ✲✸✾✳✷
❱❉✶✶✲✸✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.11 0.070 ◆❉ 1.2 4.2 5.5 0.50 0.086 0.26 1.2 1.4 0.11

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✵ ✲✻✵✳✸ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✹✾✳✼ ✲✹✾✳✵ ✲✺✺✳✷ ✲✺✾✳✼ ✲✺✻✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✺✷✳✺ ✲✺✾✳✷

✶✶

SS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5.0 25 ◆❉ 1700 3700 67 830 40 100 330 290 26

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✸ ✲✹✺✳✶ ◆❉ ✲✸✹✳✷ ✲✸✷✳✸ ✲✹✷✳✻ ✲✸✻✳✶ ✲✹✸✳✾ ✲✹✶✳✺ ✲✸✽✳✹ ✲✸✽✳✽ ✲✹✺✳✵
❱❉✶✷✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0029 0.0070 ◆❉ 0.30 1.5 0.021 0.048 0.0098 0.018 0.081 0.16 0.0063

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✺ ✲✻✻✳✷ ◆❉ ✲✺✻✳✺ ✲✺✷✳✸ ✲✻✸✳✹ ✲✻✶✳✷ ✲✻✺✳✸ ✲✻✸✳✽ ✲✺✾✳✾ ✲✺✽✳✶ ✲✻✻✳✺

✶✷

NH2

S

O

O S

Kd,obs ✭♥▼✮ 4.5 12 ≥200 000 ◆❉ 1300 14 1100 17 77 220 50 19

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✺ ✲✹✼✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✸✹✳✾ ✲✹✻✳✻ ✲✸✺✳✸ ✲✹✻✳✷ ✲✹✷✳✷ ✲✸✾✳✻ ✲✹✸✳✸ ✲✹✺✳✽
❱❉✶✶✲✸✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0032 0.0039 36 ◆❉ 0.65 0.0054 0.077 0.0049 0.017 0.063 0.034 0.0055

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✷ ✲✻✼✳✼ ✲✹✹✳✶ ◆❉ ✲✺✹✳✺ ✲✻✻✳✾ ✲✻✵✳✵ ✲✻✼✳✶ ✲✻✹✳✵ ✲✻✵✳✺ ✲✻✷✳✶ ✲✻✻✳✽

✶✸

O

O

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 100 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 100 ◆❉ 1200 1400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✹✳✼ ◆❉
❊✽✹① Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✹

S

N

N

Cl

O
H
N

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 490 110 ≥200 000 2900 ◆❉ 200 13 000 860 33 1000 140 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✺ ✲✹✶✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✷✾✳✶ ✲✸✻✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✻ ✲✸✼✳✹
❏❙✻✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.28 0.031 30 0.51 ◆❉ 0.063 0.72 0.21 0.0060 0.24 0.082 0.12

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✻ ✲✻✷✳✹ ✲✹✹✳✻ ✲✺✺✳✶ ◆❉ ✲✻✵✳✺ ✲✺✹✳✸ ✲✺✼✳✹ ✲✻✻✳✻ ✲✺✼✳✵ ✲✺✾✳✾ ✲✺✽✳✽

✶✺

S

N

N

Cl

N

H
N

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 160 000 420 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 100 ◆❉ ◆❉ 100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✷✳✺ ✲✸✼✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ◆❉
❏❙✻✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻

O

N

N

N+ O

O−

H
N

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 71 ≥200 000 2500 ◆❉ 1100 3300 130 180 1000 280 220

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✻ ✲✹✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✹✵✳✽ ✲✹✵✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✾ ✲✸✾✳✺
❏❙✼✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.049 0.025 38 0.57 ◆❉ 0.44 0.24 0.041 0.041 0.31 0.20 0.068

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✷ ✲✻✷✳✾ ✲✹✹✳✵ ✲✺✹✳✾ ◆❉ ✲✺✺✳✺ ✲✺✼✳✶ ✲✻✶✳✻ ✲✻✶✳✻ ✲✺✻✳✺ ✲✺✼✳✺ ✲✻✵✳✸

✸
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✶✼

NH2

S

O

O

H
N N+

O

O−

N

N
H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 620 16 ≥200 000 20 000 ◆❉ 4000 25 000 710 500 ◆❉ 1700 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✽ ✲✹✻✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✷✼✳✸ ✲✸✻✳✺ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✸✼✳✹
❏❙✼✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.46 0.0056 38 4.5 ◆❉ 1.6 1.8 0.22 0.11 ◆❉ 1.2 0.15

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✹ ✲✻✻✳✽ ✲✹✹✳✵ ✲✹✾✳✺ ◆❉ ✲✺✷✳✷ ✲✺✶✳✾ ✲✺✼✳✸ ✲✺✾✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✺✽✳✷

✶✽

NH2

S

O

O

N
H

N+

O

O− O

NH

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 170 170 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 250 ◆❉ ◆❉ 20 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✷ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✼ ◆❉
❏❙✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.13 0.059 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 0.077 ◆❉ ◆❉ 0.014 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✽ ✲✻✵✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✻✹✳✸ ◆❉

✶✾

O

N

N

N+

O

O−

N
H

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 36 53 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 830 ◆❉ ◆❉ 240 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✶ ✲✹✸✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ◆❉
❏❙✼✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.027 0.019 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 0.26 ◆❉ ◆❉ 0.18 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✼ ✲✻✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✻✳✾ ◆❉ ◆❉ ✲✺✼✳✾ ◆❉

✷✵

NH2

S

O

O

N
H

N+

O

O−

N

N

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 25 100 ≥200 000 5000 ◆❉ 10 000 25 000 4200 400 ◆❉ 1200 1000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✶ ✲✹✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ✲✷✼✳✸ ✲✸✶✳✾ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✺✳✻
❏❙✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.018 0.035 38 1.1 ◆❉ 4.0 1.8 1.3 0.090 ◆❉ 0.90 0.31

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✼ ✲✻✷✳✵ ✲✹✹✳✵ ✲✺✸✳✶ ◆❉ ✲✹✾✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✺✷✳✽ ✲✺✾✳✻ ◆❉ ✲✺✸✳✼ ✲✺✻✳✺

✷✶

NH2

S

O

O N
H

O−

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 40 000 13 000 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 62 000 22 000 ◆❉ 9500 33 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✶ ✲✷✾✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✾ ✲✷✼✳✻ ◆❉ ✲✷✾✳✽ ✲✷✻✳✻ ◆❉
❑❘✺✵✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✷

O

O

H
NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 36 000 9100 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 71 000 36 000 ◆❉ 33 000 59 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ✲✷✾✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ✲✷✻✳✹ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✺✳✶ ◆❉
❑❘✺✵✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸

NH2

S

O

O N
H

H
N S

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 4500 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 33 000 4500 ◆❉ 5900 26 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✶ ✲✸✶✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✸✶✳✼ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ✲✷✼✳✷ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹
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✷✹

SN
H

N

O

H
NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5900 1200 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 29 000 5600 ◆❉ 11 000 3300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✵ ✲✸✺✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✵ ✲✸✶✳✷ ◆❉ ✲✷✾✳✺ ✲✸✷✳✺ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✺

NH2

S

O

O

H
N

N

N
H

S

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 2000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 11 000 6700 ◆❉ 6700 10 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✹ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✷✾✳✼ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✼❜ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✻

NH2

N
N

S

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 170 000 20 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 140 000 100 000 ◆❉ 130 000 83 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✷✳✹ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✷✳✽ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✷✸✳✷ ✲✷✹✳✷ ◆❉
❑❚❯✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✼

N

H
N

O

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 000 2000 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 25 000 11 000 ◆❉ 29 000 6300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✹ ✲✸✸✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✷✾✳✹ ◆❉ ✲✷✼✳✵ ✲✸✵✳✾ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✽

N

N

O

H
NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1700 670 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 27 000 3300 ◆❉ 14 000 4000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✸ ✲✸✻✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✶ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✷✽✳✽ ✲✸✷✳✵ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✾

NH2

H
N

O

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 56 000 11 000 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 62 000 29 000 ◆❉ 33 000 77 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✸ ✲✷✾✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✾ ✲✷✼✳✵ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✹✳✹ ◆❉
❑❘✺✵✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✵

N

H
N

O

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 45 000 7100 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 71 000 29 000 ◆❉ 33 000 50 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✽ ✲✸✵✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ✲✷✼✳✵ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✺✳✺ ◆❉
❑❘✺✵✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✶
NH2

SN
H

H
N

O

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 59 000 10 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 50 000 29 000 ◆❉ 33 000 77 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✶ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✼✳✵ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✹✳✹ ◆❉
❑❘✺✵✲✷✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✺
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✸✷

N

H
N

O

H
NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 15 000 1900 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 25 000 13 000 ◆❉ 33 000 5600 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✻ ✲✸✹✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✸✶✳✷ ◆❉
❑❘✺✵✲✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✸

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

N

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 1800 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 7100 5900 ◆❉ 31 000 7100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✶ ✲✸✹✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✺ ✲✸✶✳✵ ◆❉ ✲✷✻✳✼ ✲✸✵✳✺ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✹

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

N

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 2000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 6700 13 000 ◆❉ 33 000 8300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✶ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✸✵✳✶ ◆❉
❑❘✺✵✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✺

N

N

H
N

O

H
N

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 37 000 8300 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 50 000 25 000 ◆❉ 33 000 56 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✸ ✲✸✵✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✼✳✸ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✺✳✸ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✻

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

H
N

N
+ O

O− Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 3600 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 25 000 25 000 ◆❉ 67 000 50 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✸✷✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✷✼✳✸ ◆❉ ✲✷✹✳✽ ✲✷✺✳✺ ◆❉
❑❚❯✶✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✼

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 11 000 1400 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 25 000 17 000 ◆❉ 50 000 4300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✹ ✲✸✹✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✷✽✳✹ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✸✶✳✽ ◆❉
❑❘✺✵✲✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✽

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

H
N

S

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 9100 4000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 8300 5600 ◆❉ 5600 9100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✾ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✸✶✳✷ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✷✾✳✾ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✻❜ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✾

H2N

S

O
O

N
H

O

N
H

H
N

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 29 000 4000 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 7100 13 000 ◆❉ 1900 19 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✵ ✲✸✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✺ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✸✹✳✵ ✲✷✽✳✶ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✻❛ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻
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✹✵

S

N

H
NS

O

O

NH2

N

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 000 100 000 ≥200 000 50 000 ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 330 ≥200 000 100 000 33 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✺✳✺ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✸✳✼ ✲✷✻✳✻
❏❙✹✻ Kd,int ✭♥▼✮ 74 35 38 11 ◆❉ 79 14 61 0.075 310 72 10

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✸ ✲✹✹✳✷ ✲✹✹✳✵ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✹✷✳✶ ✲✹✻✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✻✵✳✶ ✲✸✽✳✼ ✲✹✷✳✹ ✲✹✼✳✹

✹✶

NH2

S

O

O
H
N N+ O

O−

N

N
H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 71 170 ≥200 000 10 000 ◆❉ 670 17 000 10 000 50 29 000 1400 290

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✹✵✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✷✽✳✹ ✲✷✾✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✷✻✳✾ ✲✸✹✳✼ ✲✸✽✳✽
❏❙✹✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.053 0.059 38 2.3 ◆❉ 0.26 1.2 3.1 0.011 9.0 1.0 0.088

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✵ ✲✻✵✳✼ ✲✹✹✳✵ ✲✺✶✳✸ ◆❉ ✲✺✻✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✺✵✳✺ ✲✻✺✳✵ ✲✹✼✳✼ ✲✺✸✳✸ ✲✺✾✳✼

✹✷

S

N

N

Cl

ON
H

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 350 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 1900 ◆❉ 8300 610 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✸✽✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✾ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✸✻✳✾ ◆❉
❏❙✹✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.61 0.12 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 0.44 ◆❉ 2.6 0.44 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✼ ✲✺✽✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✺✳✺ ◆❉ ✲✺✶✳✵ ✲✺✺✳✺ ◆❉

✹✸

S

N

N

Cl

N

N
H

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 130 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 2300 ◆❉ 2500 310 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✶ ✲✹✵✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✽✳✻ ◆❉
❏❙✹✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹✹

NH2

S

O

O
H
N N+ O

O−

Cl

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 560 91 10 000 5000 ◆❉ 3300 13 000 130 67 1700 2.0 250

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✶ ✲✹✶✳✽ ✲✷✾✳✼ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✷✾✳✶ ✲✹✵✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✸✹✳✸ ✲✺✶✳✻ ✲✸✾✳✷
❏❙✹✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.41 0.032 1.9 1.1 ◆❉ 1.3 0.90 0.041 0.015 0.51 0.0014 0.077

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✼ ✲✻✷✳✸ ✲✺✶✳✼ ✲✺✸✳✶ ◆❉ ✲✺✷✳✼ ✲✺✸✳✼ ✲✻✶✳✻ ✲✻✹✳✷ ✲✺✺✳✶ ✲✼✵✳✸ ✲✻✵✳✵

✹✺

H2N

S

O
O

N

N

S

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 67 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 3200 290 ◆❉ 2000 2000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✻ ✲✸✽✳✽ ◆❉ ✲✸✸✳✽ ✲✸✸✳✽ ◆❉
▼❑✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹✻

NH2
S

N

N

S

O

O
NH2 Kd,obs ✭♥▼✮ 500 280 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 8300 1000 ◆❉ 6300 7700 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✹ ✲✸✽✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✵✳✾ ✲✸✵✳✸ ◆❉
▼❑✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹✼
NN

NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 180 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 13 000 770 ◆❉ 4000 1700 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✵✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✾ ✲✸✻✳✸ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✸✹✳✷ ◆❉
▼❑✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼
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✹✽
NN

NS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 71 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 13 000 200 ◆❉ 590 500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ✲✹✷✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✾ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✸✼✳✹ ◆❉
▼❑✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹✾
NH2

S

O

O N

N N

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 130 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 13 000 450 ◆❉ 1800 830 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✵✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✾ ✲✸✼✳✻ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✸✻✳✶ ◆❉
▼❑✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✺✵
NH2

S

O

O N

N N

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.7 63 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 10 000 120 ◆❉ 770 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✷✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ✲✹✶✳✶ ◆❉ ✲✸✻✳✸ ✲✸✽✳✹ ◆❉
▼❑✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✺✶
NH2

S

O

O N

N N

Kd,obs ✭♥▼✮ 3.8 43 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 14 000 130 ◆❉ 770 170 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✾ ✲✹✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✽ ✲✹✶✳✵ ◆❉ ✲✸✻✳✸ ✲✹✵✳✷ ◆❉
▼❑✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0093 0.050 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 3.4 0.13 ◆❉ 0.78 0.40 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✺ ✲✻✶✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✵✳✸ ✲✺✽✳✼ ◆❉ ✲✺✹✳✵ ✲✺✺✳✽ ◆❉

✺✷
NH2

S

O

O N

N N O

Kd,obs ✭♥▼✮ 40 100 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 12 000 400 ◆❉ 4000 1100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✾ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✸ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✸✺✳✸ ◆❉
▼❑✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✺✸

N

NS

O

S

O

O
NH2 Kd,obs ✭♥▼✮ 25 13 ◆❉ 360 1400 4000 5000 56 ◆❉ 1000 29 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✷ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✽✳✷ ✲✸✹✳✼ ✲✸✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✹✸✳✶ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✹✳✽ ◆❉
❊✻✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.090 0.022 ◆❉ 0.41 3.8 7.9 1.8 0.085 ◆❉ 1.5 0.10 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✻ ✲✻✸✳✸ ◆❉ ✲✺✺✳✼ ✲✺✵✳✵ ✲✹✽✳✶ ✲✺✶✳✾ ✲✺✾✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✸ ✲✺✾✳✸ ◆❉

✺✹
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 15 83 ◆❉ 200 670 1000 1200 250 ◆❉ 91 63 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✹✷✳✵ ◆❉ ✲✸✾✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✵ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✹✶✳✽ ✲✹✷✳✽ ◆❉
❊✻✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.054 0.15 ◆❉ 0.23 1.8 2.0 0.45 0.38 ◆❉ 0.14 0.23 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✾ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✺✼✳✷ ✲✺✷✳✵ ✲✺✶✳✻ ✲✺✺✳✺ ✲✺✺✳✾ ◆❉ ✲✺✽✳✺ ✲✺✼✳✸ ◆❉

✺✺
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.7 67 ◆❉ 390 1600 2000 5000 48 32 170 4.9 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✸✹✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✸✶✳✺ ✲✹✸✳✹ ✲✹✹✳✺ ✲✹✵✳✷ ✲✹✾✳✸ ◆❉
❊✻✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0063 0.12 ◆❉ 0.44 4.1 4.0 1.8 0.074 0.036 0.26 0.018 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✻✳✺ ✲✺✽✳✾ ◆❉ ✲✺✺✳✺ ✲✹✾✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✻✵✳✶ ✲✻✷✳✵ ✲✺✻✳✾ ✲✻✸✳✽ ◆❉

✺✻

N

NS

O

S

O

O
NH2 Kd,obs ✭♥▼✮ 22 13 ◆❉ 200 1500 6300 5000 67 ◆❉ 1400 23 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✺ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✾✳✼ ✲✸✹✳✺ ✲✸✵✳✾ ✲✸✶✳✺ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✹✺✳✹ ◆❉
❊✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.080 0.022 ◆❉ 0.23 4.1 12 1.8 0.10 ◆❉ 2.2 0.082 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✾ ✲✻✸✳✸ ◆❉ ✲✺✼✳✷ ✲✹✾✳✽ ✲✹✻✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✺✾✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✾ ◆❉

✺✼
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 67 ◆❉ 380 500 2500 3700 170 ◆❉ 560 360 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✻ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✽✳✶ ✲✸✼✳✹ ✲✸✸✳✷ ✲✸✷✳✷ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✸✽✳✸ ◆❉
❊✺✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.24 0.12 ◆❉ 0.43 1.3 5.0 1.3 0.26 ◆❉ 0.85 1.3 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✵ ✲✺✽✳✾ ◆❉ ✲✺✺✳✻ ✲✺✷✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✺✷✳✼ ✲✺✻✳✾ ◆❉ ✲✺✸✳✽ ✲✺✷✳✽ ◆❉

✽
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✺✽

O
H
N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 22 ◆❉ 290 1100 4000 1200 140 ◆❉ 710 8.3 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✺✳✹ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✵ ✲✸✺✳✵ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ✲✹✼✳✾ ◆❉
❊✻✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.12 0.039 ◆❉ 0.33 2.9 7.9 0.45 0.22 ◆❉ 1.1 0.030 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✽ ✲✻✶✳✽ ◆❉ ✲✺✻✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✺ ✲✺✼✳✸ ◆❉ ✲✺✸✳✷ ✲✻✷✳✹ ◆❉

✺✾

O

ON

H
N OS

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 26 18 ◆❉ 75 330 4500 2500 200 ◆❉ 370 290 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✵ ✲✹✺✳✾ ◆❉ ✲✹✷✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✸✶✳✼ ✲✸✸✳✷ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✽✳✷ ✲✸✽✳✽ ◆❉
❊✻✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.095 0.032 ◆❉ 0.085 0.88 9.0 0.90 0.31 ◆❉ 0.57 1.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✺ ✲✻✷✳✸ ◆❉ ✲✺✾✳✽ ✲✺✸✳✼ ✲✹✼✳✼ ✲✺✸✳✼ ✲✺✻✳✺ ◆❉ ✲✺✹✳✾ ✲✺✸✳✸ ◆❉

✻✵

N

NS

O

S

O

O
NH2 Kd,obs ✭♥▼✮ 24 14 ◆❉ 320 710 1800 5000 100 ◆❉ 1400 29 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✷ ✲✹✻✳✻ ◆❉ ✲✸✽✳✺ ✲✸✻✳✺ ✲✸✹✳✶ ✲✸✶✳✺ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✹✹✳✽ ◆❉
❊✻✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.090 0.025 ◆❉ 0.36 1.9 3.6 1.8 0.15 ◆❉ 2.2 0.10 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✻ ✲✻✷✳✾ ◆❉ ✲✺✻✳✵ ✲✺✶✳✽ ✲✺✵✳✶ ✲✺✶✳✾ ✲✺✽✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✸ ◆❉

✻✶

N

NS

O

S

O

O
NH2 Kd,obs ✭♥▼✮ 19 33 ◆❉ 610 1400 1000 2500 130 ◆❉ 910 83 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✽ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ✲✸✹✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✸✸✳✷ ✲✹✶✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✹✷✳✵ ◆❉
❊✻✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.071 0.059 ◆❉ 0.69 3.8 2.0 0.90 0.19 ◆❉ 1.4 0.30 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✷ ✲✻✵✳✼ ◆❉ ✲✺✹✳✹ ✲✺✵✳✵ ✲✺✶✳✻ ✲✺✸✳✼ ✲✺✼✳✼ ◆❉ ✲✺✷✳✻ ✲✺✻✳✺ ◆❉

✻✷
NH2

S

O

O

O

S

S
N

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 20 ◆❉ 1500 1100 1700 ◆❉ 170 ◆❉ 1100 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✼ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✸✹✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✸ ✲✸✽✳✹ ◆❉
❊✻✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻✸

NH2

S

O

O

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 38 33 ◆❉ 250 670 2500 ◆❉ 200 ◆❉ 330 67 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✵ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✸✻✳✼ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✽✳✹ ✲✹✷✳✻ ◆❉
❊✼✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻✹

NH2

S

O

O

O

S N

NH

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 40 ◆❉ 1400 400 13 000 ◆❉ 150 ◆❉ 1700 67 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✹✸✳✾ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✸✽✳✵ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✹✵✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✹✷✳✻ ◆❉
❊✼✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻✺
NH2

S

O

O

O

S

N

N
H

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 63 31 ◆❉ 290 400 670 ◆❉ 100 ◆❉ 330 33 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✹✹✳✺ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✸✽✳✵ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ✲✸✽✳✹ ✲✹✹✳✹ ◆❉
❊✼✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾
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✻✻

NH2

S

O

O

O

S N

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 5.0 ◆❉ 50 330 330 ◆❉ 29 ◆❉ 500 15 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✾ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ✲✹✸✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✸✽✳✹ ◆❉ ✲✹✹✳✽ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✹✻✳✹ ◆❉
❊✼✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻✼

H2N

S

O
O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 3.7 6.0 ◆❉ 380 1000 ◆❉ ◆❉ 50 ◆❉ 290 33 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✹✽✳✽ ◆❉ ✲✸✽✳✶ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✹✹✳✹ ◆❉
❊✽✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻✽

H2N

S

O
O

O

S

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 41 17 ◆❉ 1100 2500 ◆❉ 910 67 220 560 290 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✾ ✲✹✻✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✹ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✹✷✳✻ ✲✸✾✳✺ ✲✸✼✳✶ ✲✸✽✳✽ ◆❉
❊✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.15 0.029 ◆❉ 1.2 6.6 ◆❉ 0.33 0.10 0.25 0.85 1.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✸ ✲✻✷✳✺ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✺✻✳✸ ✲✺✾✳✸ ✲✺✼✳✵ ✲✺✸✳✽ ✲✺✸✳✸ ◆❉

✻✾

NH2

S

O

O

O

S N

NH

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 200 50 ◆❉ ◆❉ 3300 ◆❉ ◆❉ 14 ◆❉ 38 50 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✽ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ◆❉ ✲✹✻✳✻ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ✲✹✸✳✸ ◆❉
❊✾✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✵

H2N

S

O
O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 2.3 5.0 ◆❉ 220 220 670 ◆❉ 6.7 ◆❉ 200 10 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✷ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ✲✸✾✳✺ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✹✼✳✺ ◆❉
❊✾✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✶
NH2

S

O

O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 2.0 10 ◆❉ 40 400 500 ◆❉ 7.1 ◆❉ 100 38 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✻ ✲✹✼✳✺ ◆❉ ✲✹✸✳✾ ✲✸✽✳✵ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✹✽✳✸ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ✲✹✹✳✵ ◆❉
❊✾✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✷

NH2

S

O

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 330 170 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 120 ◆❉ 4000 77 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✹ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✶ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✹✷✳✷ ◆❉
❆❘✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✵
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✼✸

H2N

S

O
O

O

S

N

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 20 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 25 ◆❉ 400 67 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✶ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✹✷✳✻ ◆❉
❆❘✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✹

NH2

S

O

O

O

N
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 4.0 28 000 1600 2500 310 3800 20 67 910 83 16

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✾✳✽ ✲✷✼✳✶ ✲✸✹✳✹ ✲✸✸✳✷ ✲✸✽✳✻ ✲✸✷✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✹✷✳✻ ✲✸✺✳✾ ✲✹✷✳✵ ✲✹✻✳✸
❊✼✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.37 0.021 79 5.4 20 1.9 4.1 0.092 0.23 4.2 0.90 0.073

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✵ ✲✻✸✳✹ ✲✹✷✳✷ ✲✹✾✳✵ ✲✹✺✳✼ ✲✺✶✳✽ ✲✹✾✳✽ ✲✺✾✳✻ ✲✺✼✳✷ ✲✹✾✳✼ ✲✺✸✳✼ ✲✻✵✳✷

✼✺

N

N

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 6.2 33 000 2200 2500 420 3900 29 66 720 77 9.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✺ ✲✹✽✳✼ ✲✷✻✳✻ ✲✸✸✳✻ ✲✸✸✳✷ ✲✸✼✳✾ ✲✸✷✳✶ ✲✹✹✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✸✻✳✺ ✲✹✷✳✷ ✲✹✼✳✼
❊✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✻

N
N

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 8.3 5.0 59 000 1900 1100 330 3400 20 35 400 50 10

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✾ ✲✹✾✳✸ ✲✷✺✳✶ ✲✸✸✳✾ ✲✸✺✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✸✷✳✹ ✲✹✺✳✼ ✲✹✹✳✷ ✲✸✽✳✵ ✲✹✸✳✸ ✲✹✼✳✺
❊✽✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✼

N

N

OS

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 4.0 5.6 ≥200 000 860 710 500 4000 20 27 480 33 10

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✽ ✲✹✾✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✻✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✸✼✳✹ ✲✸✷✳✵ ✲✹✺✳✼ ✲✹✹✳✾ ✲✸✼✳✺ ✲✹✹✳✹ ✲✹✼✳✺
❊✽✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✽

N

N

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 8.3 5.6 160 000 970 830 330 5000 17 24 830 33 6.2

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✾ ✲✹✾✳✵ ✲✷✷✳✻ ✲✸✺✳✼ ✲✸✻✳✶ ✲✸✽✳✹ ✲✸✶✳✺ ✲✹✻✳✷ ✲✹✺✳✷ ✲✸✻✳✶ ✲✹✹✳✹ ✲✹✽✳✼
❊✽✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✼✾

S

NN

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 3.6 4.0 22 000 980 500 250 1500 18 12 2000 38 8.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✹✾✳✽ ✲✷✼✳✼ ✲✸✺✳✼ ✲✸✼✳✹ ✲✸✾✳✷ ✲✸✹✳✻ ✲✹✺✳✾ ✲✹✼✳✵ ✲✸✸✳✽ ✲✹✹✳✵ ✲✹✽✳✵
❊✽✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✶
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✽✵

NN

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 7.1 5.6 56 000 1700 1000 290 4000 17 24 670 29 7.9

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✸ ✲✹✾✳✵ ✲✷✺✳✸ ✲✸✹✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✽ ✲✸✷✳✵ ✲✹✻✳✶ ✲✹✺✳✸ ✲✸✻✳✼ ✲✹✹✳✽ ✲✹✽✳✶
❊✽✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✶

NN

O

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 11 4.2 ≥200 000 1800 1200 710 2500 20 25 1000 50 7.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✹✾✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✷ ✲✸✺✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✹✺✳✶ ✲✸✺✳✻ ✲✹✸✳✸ ✲✹✽✳✸
❊✾✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✷

H2N

S

O

O

O

N

OH

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 8.3 4.2 21 000 1700 770 110 2900 20 36 1100 63 7.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✾ ✲✹✾✳✼ ✲✷✼✳✽ ✲✸✹✳✷ ✲✸✻✳✸ ✲✹✶✳✷ ✲✸✷✳✾ ✲✹✺✳✼ ✲✹✹✳✷ ✲✸✺✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✹✽✳✷
❊✽✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✸

NH2

S

O

O

O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 140 100 ≥200 000 1400 14 000 1000 6700 20 360 8300 290 150

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ✲✹✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✷✽✳✽ ✲✸✺✳✻ ✲✸✵✳✼ ✲✹✺✳✼ ✲✸✽✳✷ ✲✸✵✳✶ ✲✸✽✳✽ ✲✹✵✳✹
❊✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✹

H2N

S

O
O

O

H
N OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 2500 250 ◆❉ 2600 3300 10 000 ◆❉ 500 ◆❉ 4000 4500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✷ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✷✳✶ ✲✸✶✳✼ ◆❉
❊✶✵✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✺ NH2N

S

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 130 180 ≥200 000 5000 2000 5000 10 000 830 67 2500 2200 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✵ ✲✹✵✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✸✶✳✺ ✲✷✾✳✼ ✲✸✻✳✶ ✲✹✷✳✻ ✲✸✸✳✷ ✲✸✸✳✺ ✲✹✶✳✵
❊✼✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.15 0.11 63 1.9 1.8 3.3 1.2 0.42 0.025 1.3 2.7 0.064

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✸ ✲✺✾✳✷ ✲✹✷✳✼ ✲✺✶✳✽ ✲✺✷✳✵ ✲✺✵✳✸ ✲✺✷✳✾ ✲✺✺✳✻ ✲✻✷✳✾ ✲✺✷✳✽ ✲✺✵✳✾ ✲✻✵✳✺

✽✻ NH2

S

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 200 ≥200 000 10 000 3300 2500 100 000 1400 67 8300 330 290

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✸✾✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✷✸✳✼ ✲✸✹✳✼ ✲✹✷✳✻ ✲✸✵✳✶ ✲✸✽✳✹ ✲✸✽✳✽
❊✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.061 0.12 63 3.7 2.9 1.6 12 0.73 0.025 4.2 0.40 0.15

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ✲✺✾✳✵ ✲✹✷✳✼ ✲✺✵✳✵ ✲✺✵✳✻ ✲✺✷✳✶ ✲✹✼✳✵ ✲✺✹✳✷ ✲✻✷✳✾ ✲✹✾✳✼ ✲✺✺✳✽ ✲✺✽✳✸

✶
✷
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✽✼ NH2

S

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 25 71 ≥200 000 1100 1100 2900 5300 560 83 1100 620 40

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✶ ✲✹✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✸ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✾ ✲✸✶✳✸ ✲✸✼✳✶ ✲✹✷✳✵ ✲✸✺✳✸ ✲✸✻✳✽ ✲✹✸✳✾
❊✼✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.030 0.042 63 0.42 0.97 1.9 0.63 0.28 0.031 0.57 0.75 0.020

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✹ ✲✻✶✳✻ ✲✹✷✳✼ ✲✺✺✳✼ ✲✺✸✳✺ ✲✺✶✳✽ ✲✺✹✳✻ ✲✺✻✳✼ ✲✻✷✳✸ ✲✺✹✳✾ ✲✺✹✳✷ ✲✻✸✳✹

✽✽
NH2

S

O

O N O

H
N

O Kd,obs ✭♥▼✮ 3800 830 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 13 000 1500 ◆❉ 5600 8300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✶ ✲✸✻✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✶ ✲✸✹✳✺ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✸✵✳✶ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✽❛ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽✾
NH2

S

O

O N O

H
N

S Kd,obs ✭♥▼✮ 1100 670 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 8300 1600 ◆❉ 5600 2900 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✸ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✸✹✳✹ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✸✷✳✾ ◆❉
❑❘✺✵✲✶✽❜ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾✵

NH2N

S

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 000 5000 ≥200 000 5600 17 000 25 000 7900 8300 830 10 000 6700 2500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✻ ✲✸✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✷ ✲✷✽✳✹ ✲✷✼✳✸ ✲✸✵✳✸ ✲✸✵✳✶ ✲✸✻✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✸✵✳✼ ✲✸✸✳✷
❊✶✶✲✻✸ Kd,int ✭♥▼✮ 38 2.7 59 1.9 14 15 0.88 4.0 0.29 4.8 7.4 1.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✵ ✲✺✵✳✽ ✲✹✷✳✾ ✲✺✶✳✼ ✲✹✻✳✼ ✲✹✻✳✹ ✲✺✸✳✼ ✲✹✾✳✾ ✲✺✻✳✻ ✲✹✾✳✹ ✲✹✽✳✷ ✲✺✸✳✵

✾✶ NH2
S

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 5900 1800 ≥200 000 9600 17 000 8300 20 000 6700 220 10 000 670 1000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✵ ✲✸✹✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✽ ✲✷✽✳✹ ✲✸✵✳✶ ✲✷✼✳✾ ✲✸✵✳✼ ✲✸✾✳✺ ✲✷✾✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✻
❊✶✶✲✻✺ Kd,int ✭♥▼✮ 6.7 0.99 59 3.4 14 5.1 2.2 3.2 0.078 4.8 0.74 0.48

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✺✸✳✹ ✲✹✷✳✾ ✲✺✵✳✸ ✲✹✻✳✼ ✲✹✾✳✷ ✲✺✶✳✸ ✲✺✵✳✹ ✲✻✵✳✵ ✲✹✾✳✹ ✲✺✹✳✷ ✲✺✺✳✸

✾✷ NH2
S

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 670 ≥200 000 420 17 000 6700 7100 5000 140 17 000 670 1100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✸✻✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✼✳✾ ✲✷✽✳✹ ✲✸✵✳✼ ✲✸✵✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✷✽✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✺
❊✶✶✲✻✼ Kd,int ✭♥▼✮ 1.4 0.36 59 0.15 14 4.1 0.80 2.4 0.050 7.9 0.74 0.50

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✺ ✲✺✻✳✵ ✲✹✷✳✾ ✲✺✽✳✹ ✲✹✻✳✼ ✲✹✾✳✽ ✲✺✹✳✵ ✲✺✶✳✷ ✲✻✶✳✶ ✲✹✽✳✶ ✲✺✹✳✷ ✲✺✺✳✷

✾✸ NH2

S

O

O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 560 ◆❉ 4500 1700 ◆❉ ◆❉ 1400 ◆❉ 1200 290 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✸✶✳✼ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✽✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾✹
NH2

S

O

O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 260 560 ◆❉ 1800 6700 5000 ◆❉ 1500 ◆❉ 430 200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✵ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✸✵✳✼ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✺ ◆❉ ✲✸✼✳✽ ✲✸✾✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✼✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾✺ NH2

S

O

O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 230 710 ◆❉ 5000 5900 3300 ◆❉ 4000 ◆❉ 1400 170 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✹ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✸✶✳✵ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✹✵✳✶ ◆❉
❊✶✶✲✻✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾✻ NH2

S

O

O

O

S

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 770 1100 ◆❉ 3400 420 15 000 1900 4000 690 3300 1300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✸ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ✲✸✷✳✹ ✲✸✼✳✾ ✲✷✽✳✻ ✲✸✸✳✾ ✲✸✷✳✵ ✲✸✻✳✻ ✲✸✷✳✺ ✲✸✹✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ 2.8 2.0 ◆❉ 3.9 1.1 31 0.69 6.1 0.78 5.1 4.8 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✼ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✾ ✲✺✸✳✷ ✲✹✹✳✻ ✲✺✹✳✹ ✲✹✽✳✼ ✲✺✹✳✶ ✲✹✾✳✷ ✲✹✾✳✹ ◆❉

✶
✸
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✾✼

N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 370 1000 ◆❉ 2500 2000 ◆❉ 13 000 6700 ◆❉ 3300 1000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✷ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ✲✷✾✳✶ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✻ ◆❉
❊✶✶✲✶✶ Kd,int ✭♥▼✮ 1.4 1.8 ◆❉ 2.8 5.3 ◆❉ 4.5 10 ◆❉ 5.1 3.6 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✻ ✲✺✷✳✵ ◆❉ ✲✺✵✳✼ ✲✹✾✳✶ ◆❉ ✲✹✾✳✺ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✺✵✳✶ ◆❉

✾✽

N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 500 670 ◆❉ 5000 130 10 000 8300 2500 ◆❉ 3800 560 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✹ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✹✶✳✵ ✲✷✾✳✼ ✲✸✵✳✶ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✸✷✳✶ ✲✸✼✳✶ ◆❉
❊✶✶✲✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ 1.8 1.2 ◆❉ 5.6 0.33 20 3.0 3.8 ◆❉ 5.9 2.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✽ ✲✺✸✳✵ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✺✻✳✸ ✲✹✺✳✼ ✲✺✵✳✻ ✲✹✾✳✾ ◆❉ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✻ ◆❉

✾✾

N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 370 560 ◆❉ 3700 110 5600 5000 3300 ◆❉ 4200 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✷ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ✲✹✶✳✸ ✲✸✶✳✷ ✲✸✶✳✺ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✶✳✾ ✲✸✽✳✹ ◆❉
❊✶✶✲✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ 1.4 0.98 ◆❉ 4.1 0.29 11 1.8 5.1 ◆❉ 6.4 1.2 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✻ ✲✺✸✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✽ ✲✺✻✳✻ ✲✹✼✳✷ ✲✺✶✳✾ ✲✹✾✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✻ ✲✺✷✳✾ ◆❉

✶✵✵

N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 500 310 ◆❉ 4200 33 2000 4300 2200 ◆❉ 1800 280 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✹ ✲✸✽✳✻ ◆❉ ✲✸✶✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✸✸✳✽ ✲✸✶✳✽ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✸✽✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✶✼ Kd,int ✭♥▼✮ 1.8 0.55 ◆❉ 4.7 0.088 4.0 1.6 3.4 ◆❉ 2.8 1.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✽ ✲✺✺✳✵ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✺✾✳✼ ✲✹✾✳✾ ✲✺✷✳✸ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✺✸✳✹ ◆❉

✶✵✶

ON
H

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 1200 ◆❉ 3600 5000 13 000 11 000 4000 ◆❉ 3700 1500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✸✺✳✵ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ✲✸✶✳✺ ✲✷✾✳✵ ✲✷✾✳✹ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✸✷✳✷ ✲✸✹✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✶✾ Kd,int ✭♥▼✮ 3.1 2.2 ◆❉ 4.0 13 26 4.0 6.1 ◆❉ 5.7 5.5 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✺ ✲✺✶✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✽ ✲✹✻✳✽ ✲✹✺✳✶ ✲✹✾✳✽ ✲✹✽✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✾ ✲✹✾✳✵ ◆❉

✶✵✷

O

N
H

N

SO

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 500 500 ◆❉ 5000 3300 33 000 17 000 3300 ◆❉ 1700 830 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✹ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✸✷✳✺ ✲✷✻✳✻ ✲✷✽✳✹ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✸✻✳✶ ◆❉
❊✶✶✲✷✺ Kd,int ✭♥▼✮ 1.8 0.88 ◆❉ 5.6 8.8 66 6.0 5.1 ◆❉ 2.6 3.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✽ ✲✺✸✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✹✼✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✹✽✳✽ ✲✹✾✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✵ ✲✺✵✳✻ ◆❉

✶✵✸

O

NH

NS

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 500 ◆❉ 20 000 10 000 17 000 45 000 500 ◆❉ 1200 170 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ✲✷✾✳✼ ✲✷✽✳✹ ✲✷✺✳✽ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✹✵✳✷ ◆❉
❊✶✶✲✷✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.37 0.88 ◆❉ 23 26 33 16 0.77 ◆❉ 1.9 0.60 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✵ ✲✺✸✳✼ ◆❉ ✲✹✺✳✹ ✲✹✺✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✷ ✲✺✹✳✶ ◆❉ ✲✺✶✳✼ ✲✺✹✳✼ ◆❉

✶✵✹

NH2

S

O

O

O

S

N

NH

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 71 000 1300 ◆❉ 14 000 100 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ 58 000 9400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✻ ✲✸✹✳✾ ◆❉ ✲✷✽✳✽ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✺✳✷ ✲✷✾✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✷✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✹
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✶✵✺

O
H
N

N

S

O

S

O

O
NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 2200 1100 ◆❉ 6700 1000 1700 3300 13 000 ◆❉ 6700 1400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✺ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✸✹✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✸✹✳✼ ◆❉
❊✶✶✲✷✶ Kd,int ✭♥▼✮ 8.2 2.0 ◆❉ 7.5 2.6 3.3 1.2 19 ◆❉ 10 5.1 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✵ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✺✵✳✾ ✲✺✵✳✸ ✲✺✷✳✾ ✲✹✺✳✽ ◆❉ ✲✹✼✳✹ ✲✹✾✳✷ ◆❉

✶✵✻

O

ON

H
N OS

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 670 ◆❉ 1400 1400 ◆❉ 2100 1000 ◆❉ 1000 2200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ✲✸✸✳✼ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✸✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✷✸ Kd,int ✭♥▼✮ 4.6 1.2 ◆❉ 1.6 3.8 ◆❉ 0.75 1.5 ◆❉ 1.5 8.0 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✺ ✲✺✸✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✷ ✲✺✵✳✵ ◆❉ ✲✺✹✳✶ ✲✺✷✳✸ ◆❉ ✲✺✷✳✸ ✲✹✽✳✵ ◆❉

✶✵✼ NH2

S

O

O

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 6700 1700 ◆❉ 5000 1100 6700 ◆❉ 4000 ◆❉ 3300 1400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✼ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✹✳✼ ◆❉
❊✶✶✲✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✵✽

NH2

S

O

O

O
S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 1000 ◆❉ 6700 2500 6700 ◆❉ 1700 ◆❉ 5900 770 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✸✸✳✷ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ✲✸✻✳✸ ◆❉
❊✶✶✲✼✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✵✾ NH2

S

O

O

O

S N

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 71 140 ◆❉ 2500 670 4000 3300 560 ◆❉ 710 190 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✻✳✼ ✲✸✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ✲✹✵✳✵ ◆❉
❊✶✶✲✺✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✵ NH2

S

O

O

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 590 910 ◆❉ 830 400 5000 ◆❉ 3300 ◆❉ 910 2000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✵ ✲✸✺✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✸✽✳✵ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✸✸✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✸✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✶

NH2SO

O

O

S

N

N
H

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 3300 1100 ◆❉ 1700 170 5000 ◆❉ 1400 ◆❉ 3300 2900 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✹✵✳✷ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✷✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✸✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✺
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✶✶✷ NH2

S

O

O

O

S N

NH

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2500 1000 ◆❉ 3300 1000 20 000 ◆❉ 2900 ◆❉ 2500 1400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✻ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✹✳✼ ◆❉
❊✶✶✲✸✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✸

NH2SO

O

O

S

S
N

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 1000 ◆❉ 2300 290 6700 ◆❉ 3000 ◆❉ 1000 670 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✸✳✺ ✲✸✽✳✽ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✼ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✼ ◆❉
❊✶✶✲✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✹

NH2
S

O

O

O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 4300 3600 ≥200 000 1600 25 10 000 6700 6700 670 13 000 2400 1700

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✽ ✲✸✷✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✹ ✲✹✺✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✸✵✳✼ ✲✸✵✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✷✾✳✶ ✲✸✸✳✹ ✲✸✹✳✸
❊✶✶✲✸✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✺

N

N

O

S
O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 9100 7700 ≥200 000 13 000 100 000 2800 67 000 17 000 230 17 000 2000 2000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✾ ✲✸✵✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✶ ✲✷✸✳✼ ✲✸✸✳✵ ✲✷✹✳✽ ✲✷✽✳✹ ✲✸✾✳✹ ✲✷✽✳✹ ✲✸✸✳✽ ✲✸✸✳✽
❊✶✶✲✸✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✻

N

N

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 4800 7700 ≥200 000 1500 100 000 ≥200 000 ≥200 000 25 000 310 14 000 3300 2000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✻ ✲✸✵✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✺ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✸ ✲✸✽✳✻ ✲✷✽✳✽ ✲✸✷✳✺ ✲✸✸✳✽
❊✶✶✲✹✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✼

N

N

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 6700 ≥200 000 37 000 100 000 ≥200 000 25 000 25 000 120 11 000 1000 1200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✸✵✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✻✳✸ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✸ ✲✷✼✳✸ ✲✹✶✳✵ ✲✷✾✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✵
❊✶✶✲✹✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✻
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✶✶✽

N

N

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 2900 ≥200 000 1700 100 000 100 000 100 000 25 000 500 11 000 670 1000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✸✷✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ✲✷✼✳✸ ✲✸✼✳✹ ✲✷✾✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✻
❊✶✶✲✹✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✶✾

N

N

O

S

O

O NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 2500 17 000 ≥200 000 720 100 000 6700 30 000 100 000 190 20 000 1600 1300

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✷ ✲✷✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✷✸✳✼ ✲✸✵✳✼ ✲✷✻✳✽ ✲✷✸✳✼ ✲✸✾✳✾ ✲✷✼✳✾ ✲✸✹✳✹ ✲✸✺✳✵
❊✶✶✲✹✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✵

NN

O

S

O

O NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 130 5000 ≥200 000 500 100 000 6700 ◆❉ 25 000 160 8300 1400 770

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✵ ✲✸✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✼✳✹ ✲✷✸✳✼ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✹✵✳✸ ✲✸✵✳✶ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✸
❊✶✶✲✹✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✶

NH2SO

O

O

N

OH

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 4000 ≥200 000 1000 830 6700 25 000 5700 380 13 000 2000 1900

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✶ ✲✸✵✳✼ ✲✷✼✳✸ ✲✸✶✳✶ ✲✸✽✳✶ ✲✷✾✳✶ ✲✸✸✳✽ ✲✸✸✳✾
❊✶✶✲✺✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✷

NH2

S

O

O

O

N N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2500 1700 ≥200 000 2200 5900 5000 10 000 13 000 120 5000 1100 910

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✷ ✲✸✹✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✺ ✲✸✶✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✷✾✳✼ ✲✷✾✳✶ ✲✹✶✳✶ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✺✳✾
❊✶✶✲✺✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✼
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✶✷✸

S

N

N

O

SO

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1700 3400 ≥200 000 960 100 000 3300 22 000 25 000 91 5000 830 1100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✸ ✲✸✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✼ ✲✷✸✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✷✼✳✻ ✲✷✼✳✸ ✲✹✶✳✽ ✲✸✶✳✺ ✲✸✻✳✶ ✲✸✺✳✸
❊✶✶✲✺✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✹ NH2

S

O

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 580 640 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 6500 ◆❉ 2400 1100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✵ ✲✸✻✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✽ ◆❉ ✲✸✸✳✹ ✲✸✺✳✺ ◆❉
❱❉✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✺
NH2

S

O

O

S

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 190 88 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 1300 ◆❉ 910 260 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✾ ✲✹✶✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✾ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✸✾✳✶ ◆❉
❱❉✾✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✻ NH2

S

O

O

N

S
N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 380 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 2400 ◆❉ 3600 1400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✸✽✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ✲✸✹✳✽ ◆❉
❱❉✻✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✼
S

S
N

N
S

O

O
NH2

N Kd,obs ✭♥▼✮ 150 1300 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 8500 ◆❉ 3200 2700 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ✲✸✹✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ◆❉ ✲✸✷✳✻ ✲✸✸✳✶ ◆❉
❱❉✷✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✽

S

O

O

S
N

N
S

O

O
NH2

N
Kd,obs ✭♥▼✮ 240 470 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 2400 ◆❉ ◆❉ 3500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✷ ✲✸✼✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✹ ◆❉
❱❉✼✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✷✾ NH2

S

O

O

N
+O O−

N

N

N
S

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 3100 110 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 350 ◆❉ 2300 400 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✼ ✲✹✶✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ◆❉ ✲✸✸✳✹ ✲✸✽✳✵ ◆❉
❱❉✼✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✸✵ H+

N

N

S
N

N
S

O

O
NH2

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 420 1500 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 6700 ◆❉ 50 000 1100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✽ ✲✸✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✸✺✳✹ ◆❉
❱❉✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✽
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✶✸✶

N+N

S
N

N

S

O

O

NH2

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 8800 8200 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ≥200 000 ◆❉ 25 000 110 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✵ ✲✸✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✷✸✳✺ ◆❉
❱❉✽✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✸✷ NH2

S

O

O

N

N

N
S

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 50 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 410 ◆❉ 2000 360 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✾ ◆❉ ✲✸✸✳✽ ✲✸✽✳✸ ◆❉
❱❉✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

❈❤❧♦r✐♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✶✸✸

NH2

S

O

O

Cl Cl

Cl

ClCl Kd,obs ✭♥▼✮ 33 100 ◆❉ ◆❉ 200 ◆❉ 1000 22 130 560 17 29

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✺✳✹ ✲✹✵✳✾ ✲✸✼✳✶ ✲✹✻✳✷ ✲✹✹✳✼
❱❉✶✸✲✵✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✸✹

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 170 ◆❉ 1900 1100 ◆❉ ◆❉ 170 ◆❉ 1700 200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✹✳✵ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✸✾✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✸✺

NH2N

S

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 290 ≥200 000 1200 3300 4200 11 000 670 560 2000 530 180

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✸✽✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✶✳✾ ✲✷✾✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✸✼✳✶ ✲✸✸✳✽ ✲✸✼✳✸ ✲✹✵✳✵
❊✶✶✲✻✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.34 0.46 170 1.3 8.0 7.5 3.7 0.93 0.57 2.8 1.7 0.25

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✷ ✲✺✺✳✹ ✲✹✵✳✶ ✲✺✷✳✽ ✲✹✽✳✵ ✲✹✽✳✷ ✲✺✵✳✶ ✲✺✸✳✻ ✲✺✹✳✽ ✲✺✵✳✽ ✲✺✷✳✵ ✲✺✻✳✾

✶✸✻

NH2

S

O

O

Cl

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 100 ≥200 000 1400 1200 1400 17 000 150 250 500 77 91

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✹✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✸✺✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✷✽✳✹ ✲✹✵✳✹ ✲✸✾✳✷ ✲✸✼✳✹ ✲✹✷✳✷ ✲✹✶✳✽
❊✶✶✲✻✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.056 0.16 170 1.5 3.0 2.6 5.5 0.22 0.26 0.70 0.25 0.13

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✽ ✲✺✽✳✶ ✲✹✵✳✶ ✲✺✷✳✹ ✲✺✵✳✻ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✵ ✲✺✼✳✹ ✲✺✻✳✾ ✲✺✹✳✸ ✲✺✼✳✵ ✲✺✽✳✼

✶✸✼

NH2

S

O

O

Cl

S

N

H
N Kd,obs ✭♥▼✮ 50 250 170 000 1100 3300 1200 50 000 250 140 2000 33 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✸✾✳✷ ✲✷✷✳✹ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✵ ✲✷✺✳✺ ✲✸✾✳✷ ✲✹✵✳✻ ✲✸✸✳✽ ✲✹✹✳✹ ✲✹✶✳✵
❊✶✶✲✻✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.17 0.40 140 1.1 8.0 2.3 16 0.35 0.15 2.8 0.11 0.17

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✵ ✲✺✺✳✽ ✲✹✵✳✻ ✲✺✸✳✶ ✲✹✽✳✵ ✲✺✶✳✸ ✲✹✻✳✷ ✲✺✻✳✶ ✲✺✽✳✸ ✲✺✵✳✽ ✲✺✾✳✶ ✲✺✼✳✾

✶✸✽

H2N

S

O
O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.8 8.3 ◆❉ 420 130 2000 ◆❉ 7.7 ◆❉ 230 1.9 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✾ ✲✹✼✳✾ ◆❉ ✲✸✼✳✾ ✲✹✵✳✽ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✸✾✳✹ ✲✺✶✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✻✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶
✾
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✶✸✾

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 13 ◆❉ 670 770 1000 ◆❉ 11 ◆❉ 250 6.7 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✸✻✳✸ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✹✽✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✼✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✹✵

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 33 ◆❉ 1700 290 2500 ◆❉ 25 ◆❉ 3300 10 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✻ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✷ ✲✸✽✳✽ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✹✺✳✶ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✹✼✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✼✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✹✶

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 11 ◆❉ 910 360 ◆❉ 2500 5.0 200 830 17 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✺ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ✲✸✽✳✸ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✸✻✳✶ ✲✹✻✳✷ ◆❉
❊✶✶✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.12 0.061 ◆❉ 3.2 3.0 ◆❉ 2.8 0.024 0.70 4.0 0.19 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✵ ✲✻✵✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✺✵✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✼ ✲✻✸✳✵ ✲✺✹✳✸ ✲✹✾✳✽ ✲✺✼✳✼ ◆❉

✶✹✷

H2N

S

O
O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.0 5.6 ◆❉ 38 130 ◆❉ 1100 2.9 ◆❉ 71 5.0 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✹ ✲✹✾✳✵ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ✲✹✶✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✸ ✲✺✵✳✼ ◆❉ ✲✹✷✳✹ ✲✹✾✳✸ ◆❉
❊✶✶✲✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✹✸

NH2

S

O

O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.4 10 ◆❉ 130 250 500 ◆❉ 7.7 ◆❉ 130 7.7 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✺ ✲✹✼✳✺ ◆❉ ✲✹✶✳✵ ✲✸✾✳✷ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✹✵✳✽ ✲✹✽✳✷ ◆❉
❊✶✶✲✼✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✹✹

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.7 8.5 ◆❉ 620 400 1500 5000 10 ◆❉ 440 2.1 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✼✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✽ ✲✸✽✳✵ ✲✸✹✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✹✼✳✺ ◆❉ ✲✸✼✳✼ ✲✺✶✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.077 0.047 ◆❉ 2.2 3.3 9.6 5.7 0.048 ◆❉ 2.1 0.024 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✵ ✲✻✶✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✵✳✸ ✲✹✼✳✻ ✲✹✽✳✾ ✲✻✶✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✺ ✲✻✸✳✶ ◆❉

✶✹✺

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5.3 7.1 ◆❉ 480 330 1800 3300 17 ◆❉ 590 1.2 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✶ ✲✹✽✳✸ ◆❉ ✲✸✼✳✺ ✲✸✽✳✹ ✲✸✹✳✶ ✲✸✷✳✺ ✲✹✻✳✷ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✺✷✳✽ ◆❉
❊✶✶✲✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.061 0.039 ◆❉ 1.7 2.8 11 3.8 0.080 ◆❉ 2.8 0.014 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ✲✻✶✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✽ ✲✹✼✳✷ ✲✺✵✳✵ ✲✺✾✳✾ ◆❉ ✲✺✵✳✼ ✲✻✹✳✹ ◆❉

✷
✵
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✶✹✻

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.2 7.7 ◆❉ 400 330 1700 3300 11 ◆❉ 360 1.8 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✼ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✸✹✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ✲✺✶✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.072 0.042 ◆❉ 1.4 2.8 10 3.8 0.053 ◆❉ 1.7 0.021 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✷ ✲✻✶✳✻ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✺✵✳✽ ✲✹✼✳✹ ✲✺✵✳✵ ✲✻✶✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✵ ✲✻✸✳✹ ◆❉

✶✹✼

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5.0 17 ◆❉ 1300 770 ◆❉ 2900 13 ◆❉ 910 10 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✸ ✲✹✻✳✷ ◆❉ ✲✸✹✳✾ ✲✸✻✳✸ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✹✼✳✺ ◆❉
❊✶✶✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.058 0.092 ◆❉ 4.7 6.4 ◆❉ 3.2 0.060 ◆❉ 4.4 0.11 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✽ ✲✺✾✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✹✽✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✻✵✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✾✳✵ ◆❉

✶✹✽

ON
H

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.7 28 ◆❉ 560 200 3300 2500 36 ◆❉ 330 33 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✹✳✾ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✸✾✳✽ ✲✸✷✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✹✹✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✹ ✲✹✹✳✹ ◆❉
❊✶✶✲✶✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.077 0.15 ◆❉ 2.0 1.7 21 2.8 0.17 ◆❉ 1.6 0.38 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✵ ✲✺✽✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✼ ✲✺✷✳✶ ✲✹✺✳✻ ✲✺✵✳✼ ✲✺✽✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✷ ✲✺✺✳✾ ◆❉

✶✹✾

ON
H

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 110 ◆❉ 1200 290 5000 4500 50 ◆❉ 200 83 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✺ ✲✹✶✳✸ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✽✳✽ ✲✸✶✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✹✷✳✵ ◆❉
❊✶✶✲✷✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.12 0.61 ◆❉ 4.4 2.4 31 5.1 0.24 ◆❉ 0.96 0.94 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✵ ✲✺✹✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✶✳✷ ✲✹✹✳✻ ✲✹✾✳✷ ✲✺✼✳✶ ◆❉ ✲✺✸✳✺ ✲✺✸✳✻ ◆❉

✶✺✵

ON
H

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.35 26 ◆❉ 1200 50 250 9100 7.5 ◆❉ 250 1.2 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✶ ✲✹✺✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✹✸✳✸ ✲✸✾✳✷ ✲✷✾✳✾ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✺✸✳✵ ◆❉
❊✶✶✲✷✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0041 0.15 ◆❉ 4.4 0.41 1.6 10 0.036 ◆❉ 1.2 0.013 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✻ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✺✷✳✸ ✲✹✼✳✹ ✲✻✷✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✻✹✳✺ ◆❉

✶✺✶

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

NH

O Kd,obs ✭♥▼✮ 98 110 ◆❉ 18 000 7700 100 000 ◆❉ 22 ◆❉ 320 15 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✹✶✳✸ ◆❉ ✲✷✽✳✷ ✲✸✵✳✸ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✹✺✳✹ ◆❉ ✲✸✽✳✻ ✲✹✻✳✹ ◆❉
❊✶✶✲✷✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✺✷

O

O

N

NH

O

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 20 ◆❉ 590 170 ◆❉ 2900 25 ◆❉ 250 77 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ✲✹✺✳✶ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✹✷✳✷ ◆❉
❊✶✶✲✷✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.16 0.11 ◆❉ 2.1 1.4 ◆❉ 3.2 0.12 ◆❉ 1.2 0.87 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✶ ✲✺✾✳✶ ◆❉ ✲✺✶✳✺ ✲✺✷✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✺✽✳✾ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✺✸✳✽ ◆❉

✷
✶
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✶✺✸

O
H
N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 67 ◆❉ 710 200 500 1900 100 ◆❉ 910 25 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✼ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ✲✸✾✳✽ ✲✸✼✳✹ ✲✸✹✳✵ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✹✺✳✶ ◆❉
❊✶✶✲✷✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.23 0.37 ◆❉ 2.5 1.7 3.1 2.1 0.48 ◆❉ 4.4 0.28 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✶✳✵ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✺ ✲✺✶✳✺ ✲✺✺✳✸ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✻✳✼ ◆❉

✶✺✹

NH2

S

O

O

Cl

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.7 33 ◆❉ 150 1000 ◆❉ ◆❉ 11 ◆❉ 330 27 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✹✵✳✹ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✹ ✲✹✹✳✾ ◆❉
❊✶✶✲✸✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✺✺

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

N
H

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 20 ◆❉ 370 400 ◆❉ ◆❉ 5.0 ◆❉ 380 11 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✸✽✳✷ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ✲✸✽✳✶ ✲✹✼✳✷ ◆❉
❊✶✶✲✸✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✺✻

NH2

S

O

O

Cl

O

S N

NH

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 33 ◆❉ 1000 500 3300 ◆❉ 14 ◆❉ 1000 33 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✼✳✹ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✹✻✳✻ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✹✳✹ ◆❉
❊✶✶✲✸✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✺✼

NH2

S

O

O

Cl

O

S N

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 4.5 3.3 ◆❉ 710 2500 1000 ◆❉ 2.5 ◆❉ 500 2.0 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✺ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✺✶✳✵ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✺✶✳✻ ◆❉
❊✶✶✲✺✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✺✽

H2N

S

O

O

Cl O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 12 8.3 25 000 1700 1000 1200 3300 4.0 59 830 19 14

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✶ ✲✹✼✳✾ ✲✷✼✳✸ ✲✸✹✳✸ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✹✾✳✽ ✲✹✷✳✾ ✲✸✻✳✶ ✲✹✺✳✽ ✲✹✻✳✻
❊✶✶✲✸✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.49 0.16 270 21 30 28 14 0.069 0.75 14 0.78 0.25

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✸ ✲✺✽✳✶ ✲✸✾✳✵ ✲✹✺✳✺ ✲✹✹✳✼ ✲✹✹✳✽ ✲✹✻✳✼ ✲✻✵✳✸ ✲✺✹✳✷ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✵ ✲✺✼✳✵

✶✺✾

N

N

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5.9 11 110 000 1100 1400 770 2800 11 63 200 23 24

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✽ ✲✹✼✳✸ ✲✷✸✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✸ ✲✸✸✳✵ ✲✹✼✳✷ ✲✹✷✳✽ ✲✸✾✳✽ ✲✹✺✳✸ ✲✹✺✳✷
❊✶✶✲✸✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷
✷
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✶✻✵

N

N

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 4.8 6.2 ≥200 000 930 500 1000 2300 7.7 8.3 67 11 7.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✹ ✲✹✽✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✽ ✲✸✼✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✸✸✳✺ ✲✹✽✳✷ ✲✹✼✳✾ ✲✹✷✳✻ ✲✹✼✳✶ ✲✹✽✳✷
❊✶✶✲✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✶

N

N

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 2.9 3.6 ≥200 000 1400 1700 1200 22 000 4.2 14 63 5.6 5.6

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✼ ✲✺✵✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✸✹✳✸ ✲✸✺✳✵ ✲✷✼✳✻ ✲✹✾✳✼ ✲✹✻✳✻ ✲✹✷✳✽ ✲✹✾✳✵ ✲✹✾✳✵
❊✶✶✲✹✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✷

NN

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 3.3 2.7 130 000 1100 830 670 5000 3.3 10 110 2.5 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✸ ✲✺✵✳✽ ✲✷✸✳✷ ✲✸✺✳✸ ✲✸✻✳✶ ✲✸✻✳✼ ✲✸✶✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✹✼✳✹ ✲✹✶✳✷ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✸
❊✶✶✲✹✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✸

NN

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 5.0 14 ≥200 000 960 670 1100 5600 5.0 9.1 330 40 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✸ ✲✹✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✸ ✲✸✶✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✹✼✳✼ ✲✸✽✳✹ ✲✹✸✳✾ ✲✹✾✳✸
❊✶✶✲✹✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✹

N

N

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 6.7 14 ≥200 000 1000 1000 710 4000 5.0 3.9 500 40 2.4

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✺ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✺ ✲✸✷✳✵ ✲✹✾✳✸ ✲✹✾✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✷
❊✶✶✲✹✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✺

S

N
N

O

Cl

S

O

O

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.7 3.3 ≥200 000 950 500 500 23 000 4.5 13 67 9.1 12

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✼ ✲✸✼✳✹ ✲✸✼✳✹ ✲✷✼✳✻ ✲✹✾✳✺ ✲✹✻✳✾ ✲✹✷✳✻ ✲✹✼✳✼ ✲✹✼✳✶
❊✶✶✲✺✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷
✸
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✶✻✻

H2N

S

O

O

Cl O

N

OH

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 14 33 000 1300 250 670 3100 5.0 25 1000 67 22

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✺ ✲✹✻✳✻ ✲✷✻✳✻ ✲✸✹✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✸✻✳✼ ✲✸✷✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✹✺✳✶ ✲✸✺✳✻ ✲✹✷✳✻ ✲✹✺✳✹
❊✶✶✲✺✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✼

NH2

S

O

O

Cl

O

N
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 8.3 2.9 ≥200 000 980 1000 5000 1400 8.3 71 170 6.7 10

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✾ ✲✺✵✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✸✶✳✺ ✲✸✹✳✼ ✲✹✼✳✾ ✲✹✷✳✹ ✲✹✵✳✷ ✲✹✽✳✺ ✲✹✼✳✹
❊✶✶✲✺✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✽

H2N

S

O

O

Cl

O

S

S
N

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 250 ◆❉ 180 1000 13 000 3300 650 ◆❉ 3000 500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✻ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✹✵✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✷✾✳✶ ✲✸✷✳✺ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✼ ✲✸✼✳✹ ◆❉
❊✶✶✲✻✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✻✾

O

S

O

O

NH2

Cl Kd,obs ✭♥▼✮ 17 000 710 ◆❉ 360 770 100 ◆❉ 830 ◆❉ ◆❉ 200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✹ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ✲✸✻✳✸ ✲✹✶✳✺ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ◆❉
❊✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✵

NH2

S

O

O

Cl

O−

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 1200 ◆❉ 1000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 1000 ◆❉ 1200 280 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✸✺✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✽✳✾ ◆❉
❊✶✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✶

OO

O

S

O
O

NH2

Cl
Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 500 ◆❉ 670 140 3300 67 000 330 ◆❉ ◆❉ 220 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✹✵✳✻ ✲✸✷✳✺ ✲✷✹✳✽ ✲✸✽✳✹ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ◆❉
❊✸✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✷

NH2N

S

S

O
O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 000 670 ≥200 000 670 5000 2000 1400 200 710 1100 560 220

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✹ ✲✸✻✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✻✳✼ ✲✸✶✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✸✹✳✼ ✲✸✾✳✽ ✲✸✻✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✼✳✶ ✲✸✾✳✺
❊✸✺ Kd,int ✭♥▼✮ 72 1.4 220 0.88 16 4.7 0.60 0.36 0.95 2.0 2.4 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✺✷✳✻ ✲✸✾✳✺ ✲✺✸✳✼ ✲✹✻✳✸ ✲✹✾✳✹ ✲✺✹✳✼ ✲✺✻✳✵ ✲✺✸✳✻ ✲✺✶✳✻ ✲✺✶✳✷ ✲✺✺✳✽

✷
✹
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✶✼✸

H2N

S

O
O

Cl

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2200 670 170 000 200 1000 1700 22 000 170 360 1700 200 150

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✺ ✲✸✻✳✼ ✲✷✷✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✸✺✳✻ ✲✸✹✳✸ ✲✷✼✳✻ ✲✹✵✳✷ ✲✸✽✳✸ ✲✸✹✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✹✵✳✹
❊✹✷ Kd,int ✭♥▼✮ 9.6 1.4 190 0.27 3.1 3.9 9.4 0.30 0.47 3.0 0.85 0.28

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ✲✺✷✳✻ ✲✸✾✳✾ ✲✺✻✳✽ ✲✺✵✳✺ ✲✹✾✳✾ ✲✹✼✳✻ ✲✺✻✳✺ ✲✺✺✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✺✸✳✽ ✲✺✻✳✼

✶✼✹

H2N

S

O
O

Cl

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 670 ≥200 000 500 20 000 1800 25 000 1400 2200 5800 250 1200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✼✳✹ ✲✷✼✳✾ ✲✸✹✳✶ ✲✷✼✳✸ ✲✸✹✳✼ ✲✸✸✳✺ ✲✸✶✳✶ ✲✸✾✳✷ ✲✸✺✳✵
❊✹✸ Kd,int ✭♥▼✮ 6.2 1.4 220 0.66 62 4.2 11 2.6 2.9 10 1.1 2.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✼ ✲✺✷✳✻ ✲✸✾✳✺ ✲✺✹✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✹✾✳✼ ✲✹✼✳✸ ✲✺✶✳✵ ✲✺✵✳✻ ✲✹✼✳✹ ✲✺✸✳✸ ✲✺✶✳✸

✶✼✺ O

N N

S

Cl

S

NH2

OO

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 000 1800 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 3300 ◆❉ 4000 4000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✽ ✲✸✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✸✷✳✵ ◆❉
❊✸✷❈ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✻

H2N

S

O
O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 500 130 ◆❉ 670 220 500 ◆❉ 150 ◆❉ 830 150 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✹ ✲✹✵✳✽ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✸✾✳✺ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✹✵✳✺ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✹✵✳✺ ◆❉
❊✾✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✼

H2N

S

O
O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 400 180 ◆❉ 1000 130 500 ◆❉ 170 ◆❉ 1200 71 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✵ ✲✹✵✳✵ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✶✳✵ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✹✷✳✹ ◆❉
❊✾✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✽

H2N

S

O
O

Cl

OH

S

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 130 ◆❉ 100 1100 2200 2300 170 ◆❉ 290 260 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✶✳✵ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✸✳✺ ✲✸✸✳✺ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✸✾✳✵ ◆❉
❊✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✼✾

H2N

S

O
O

Cl

O

S +

C
N

O

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 12 170 ◆❉ 2200 500 4000 ◆❉ 400 ◆❉ ◆❉ 710 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✶ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✸✳✺ ✲✸✼✳✹ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ◆❉
❊✺✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✵

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 11 000 3300 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 10 000 ◆❉ 1000 91 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✹ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✶✳✽ ◆❉
❆❘✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷
✺
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✶✽✶

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 6700 67 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 91 ◆❉ 1800 140 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✼ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✹✵✳✻ ◆❉
❆❘✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✷

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 290 ◆❉ 2900 42 13 000 ◆❉ 4100 ◆❉ 1400 10 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✶ ✲✸✽✳✽ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ✲✹✸✳✽ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✷✾✳✼ ◆❉
❊✸✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✸

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 130 ◆❉ 560 13 400 ◆❉ 53 ◆❉ 500 170 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✽ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✹✻✳✾ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ✲✹✸✳✷ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✹✵✳✷ ◆❉
❊✷✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✹

H2N S O

O

Cl

O

S

N

N
H

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 63 ◆❉ ◆❉ 6.7 ◆❉ 2800 130 ◆❉ 580 56 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✹✷✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✸✸✳✵ ✲✹✶✳✵ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✹✸✳✵ ◆❉
❊✸✽ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.34 ◆❉ ◆❉ 0.055 ◆❉ 3.1 0.60 ◆❉ 2.8 0.63 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✺✻✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✾ ◆❉ ✲✺✵✳✺ ✲✺✹✳✼ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✺✹✳✻ ◆❉

✶✽✺

H2N S O

O

Cl

O

S

N

N
H

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 33 ◆❉ 910 170 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 1000 33 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✹✳✹ ◆❉
❊✷✼ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.18 ◆❉ 3.2 1.4 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 4.8 0.38 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✺✼✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✺✷✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✺✺✳✾ ◆❉

✶✽✻

H2N

S

O
O

Cl

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 250 ◆❉ 670 330 1400 23 000 710 ◆❉ 400 250 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✸✽✳✹ ✲✸✹✳✼ ✲✷✼✳✻ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✸✾✳✷ ◆❉
❊✺✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✼

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 4300 330 ◆❉ 590 67 ◆❉ 560 710 ◆❉ 1400 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✾ ✲✸✽✳✹ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✸✽✳✹ ◆❉
❊✽✾ Kd,int ✭♥▼✮ 55 2.1 ◆❉ 2.3 0.62 ◆❉ 0.70 3.8 ◆❉ 7.8 4.2 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✶ ✲✺✶✳✻ ◆❉ ✲✺✶✳✷ ✲✺✹✳✻ ◆❉ ✲✺✹✳✸ ✲✹✾✳✾ ◆❉ ✲✹✽✳✶ ✲✹✾✳✼ ◆❉

✷
✻



◆♦✳ ❈♣❞ ❙tr✉❝t✉r❡ ❈❆ ■ ❈❆ ■■ ❈❆ ■■■ ❈❆ ■❱ ❈❆❱❆ ❈❆❱❇ ❈❆❱■ ❈❆❱■■ ❈❆ ■❳ ❈❆❳■■ ❈❆❳■■■ ❈❆❳■❱

✶✽✽

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1800 140 ◆❉ 400 6.2 ◆❉ 670 330 ◆❉ 1200 110 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✶ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✹✽✳✼ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ✲✸✽✳✹ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✹✶✳✸ ◆❉
❊✺✵ Kd,int ✭♥▼✮ 21 0.79 ◆❉ 1.4 0.052 ◆❉ 0.75 1.6 ◆❉ 6.0 1.3 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✻ ✲✺✹✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✻✶✳✵ ◆❉ ✲✺✹✳✶ ✲✺✷✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✽ ✲✺✷✳✽ ◆❉

✶✽✾

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1300 120 ◆❉ 290 5.0 560 1100 220 ◆❉ 1100 37 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✾ ✲✹✶✳✶ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✹✾✳✸ ✲✸✼✳✶ ✲✸✺✳✸ ✲✸✾✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✺ ✲✹✹✳✶ ◆❉
❊✹✺ Kd,int ✭♥▼✮ 15 0.66 ◆❉ 1.0 0.041 3.5 1.3 1.1 ◆❉ 5.1 0.41 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✺ ◆❉ ✲✺✸✳✹ ✲✻✶✳✻ ✲✺✵✳✷ ✲✺✷✳✽ ✲✺✸✳✷ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✺✺✳✼ ◆❉

✶✾✵

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 67 ◆❉ 250 4.0 ◆❉ 500 200 ◆❉ 1100 67 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✹✾✳✽ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✺✳✸ ✲✹✷✳✻ ◆❉
❊✺✸ Kd,int ✭♥▼✮ 16 0.37 ◆❉ 0.89 0.033 ◆❉ 0.57 0.96 ◆❉ 5.3 0.75 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✼ ✲✻✷✳✷ ◆❉ ✲✺✹✳✾ ✲✺✸✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✶ ✲✺✹✳✶ ◆❉

✶✾✶

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 220 ◆❉ 1200 130 1700 1000 330 ◆❉ 1400 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✸✾✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✹✶✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✸✽✳✹ ◆❉
❊✹✾ Kd,int ✭♥▼✮ 12 1.2 ◆❉ 4.4 1.0 10 1.1 1.6 ◆❉ 6.9 3.8 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✶ ✲✺✷✳✾ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✹✼✳✹ ✲✺✸✳✶ ✲✺✷✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✹ ✲✺✵✳✵ ◆❉

✶✾✷

ON
H

N

S

O

S

O
O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 200 ◆❉ 600 400 2500 1000 180 ◆❉ 320 200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ✲✸✽✳✵ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✶ ◆❉ ✲✸✽✳✻ ✲✸✾✳✽ ◆❉
❊✸✷ Kd,int ✭♥▼✮ 9.6 1.1 ◆❉ 2.1 3.3 16 1.1 0.86 ◆❉ 1.5 2.3 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ✲✺✸✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✹✻✳✸ ✲✺✸✳✶ ✲✺✸✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✸ ✲✺✶✳✸ ◆❉

✶✾✸
O

NH

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 67 ◆❉ 170 250 670 830 56 ◆❉ 100 56 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ✲✸✾✳✷ ✲✸✻✳✼ ✲✸✻✳✶ ✲✹✸✳✶ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ✲✹✸✳✶ ◆❉
❊✺✼ Kd,int ✭♥▼✮ 7.7 0.37 ◆❉ 0.59 2.1 4.1 0.94 0.27 ◆❉ 0.48 0.63 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✺ ✲✹✾✳✼ ✲✺✸✳✻ ✲✺✻✳✽ ◆❉ ✲✺✺✳✸ ✲✺✹✳✻ ◆❉

✶✾✹
O

NH

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 50 ◆❉ 330 290 1800 2000 28 ◆❉ 43 25 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ✲✸✽✳✹ ✲✸✽✳✽ ✲✸✹✳✶ ✲✸✸✳✽ ✲✹✹✳✽ ◆❉ ✲✹✸✳✼ ✲✹✺✳✶ ◆❉
❊✺✷ Kd,int ✭♥▼✮ 1.2 0.28 ◆❉ 1.2 2.4 11 2.3 0.14 ◆❉ 0.21 0.28 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✵ ✲✺✻✳✼ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✹✼✳✷ ✲✺✶✳✸ ✲✺✽✳✻ ◆❉ ✲✺✼✳✹ ✲✺✻✳✼ ◆❉

✶✾✺

O

ON

N
H

OS

O

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 50 ◆❉ ◆❉ 100 1200 200 38 ◆❉ 200 130 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✺ ✲✸✺✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✹✹✳✵ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✹✶✳✵ ◆❉
❊✹✻ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.28 ◆❉ ◆❉ 0.83 7.8 0.23 0.18 ◆❉ 0.96 1.4 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✺✻✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✺✸✳✾ ✲✹✽✳✶ ✲✺✼✳✷ ✲✺✼✳✽ ◆❉ ✲✺✸✳✺ ✲✺✷✳✺ ◆❉

✷
✼
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✶✾✻

O N
H

N

S

O

S

O
O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 450 26 ◆❉ 140 110 330 290 130 ◆❉ 230 42 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✻ ✲✹✺✳✵ ◆❉ ✲✹✵✳✻ ✲✹✶✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✸✽✳✽ ✲✹✵✳✽ ◆❉ ✲✸✾✳✹ ✲✹✸✳✽ ◆❉
❊✸✸ Kd,int ✭♥▼✮ 5.2 0.15 ◆❉ 0.50 0.92 2.1 0.32 0.64 ◆❉ 1.1 0.47 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✶ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✺✺✳✷ ✲✺✸✳✻ ✲✺✶✳✺ ✲✺✻✳✸ ✲✺✹✳✻ ◆❉ ✲✺✸✳✷ ✲✺✺✳✹ ◆❉

✶✾✼

NSS

O
O

NH2

Cl

O

N

OH

N
H+

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 200 ◆❉ 120 250 3300 5000 500 ◆❉ 1000 330 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✹✶✳✶ ✲✸✾✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✹ ◆❉
❊✹✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✾✽

H2N S O

O

Cl

O

S

S N

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2700 1200 ◆❉ 400 2.5 1200 ◆❉ 580 ◆❉ 1400 630 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✶ ✲✸✺✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✺✶✳✵ ✲✸✺✳✵ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ◆❉ ✲✸✹✳✽ ✲✸✻✳✽ ◆❉
❊✺✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✾✾

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

NH

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 3100 170 ◆❉ ◆❉ 6.7 ◆❉ ◆❉ 110 ◆❉ 910 41 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✼ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✸ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ✲✹✸✳✾ ◆❉
❊✸✻ Kd,int ✭♥▼✮ 36 0.92 ◆❉ ◆❉ 0.055 ◆❉ ◆❉ 0.54 ◆❉ 4.4 0.46 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✷ ✲✺✸✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✾ ◆❉ ◆❉ ✲✺✺✳✵ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✺✳✹ ◆❉

✷✵✵

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

H
N O

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 26 ◆❉ 3300 33 000 ◆❉ ◆❉ 170 ◆❉ 290 100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✹✺✳✵ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✷✻✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✹✶✳✺ ◆❉
❊✾✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✶

H2N

S

O
O

Cl

O

N
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 110 000 1500 ≥200 000 83 13 10 000 1200 1200 2000 3000 1300 590

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✺ ✲✸✹✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✷✳✵ ✲✹✻✳✼ ✲✷✾✳✼ ✲✸✺✳✵ ✲✸✺✳✷ ✲✸✸✳✽ ✲✸✷✳✼ ✲✸✺✳✵ ✲✸✼✳✵
❊✶✹✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✷

N
N

O

S

O
O

NH2

Cl
Kd,obs ✭♥▼✮ 26 000 1700 ≥200 000 11 000 450 3700 4300 2600 1200 2900 620 530

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✷ ✲✸✹✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✹ ✲✸✼✳✻ ✲✸✷✳✷ ✲✸✶✳✽ ✲✸✸✳✶ ✲✸✺✳✵ ✲✸✷✳✾ ✲✸✻✳✽ ✲✸✼✳✸
❱❘✶✺✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷
✽
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✷✵✸

H2N

S

O
O

Cl

O

N
N

Kd,obs ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ 50 000 ◆❉ ◆❉ 310 ◆❉ ◆❉ 670 ◆❉ ◆❉ 150

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✹
❱❘✶✺✲✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✹

O

O

N

N

O

S

O
O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 31 000 1100 170 000 1400 33 1000 2100 2100 1600 2800 1700 480

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✼ ✲✸✺✳✸ ✲✷✷✳✹ ✲✸✹✳✼ ✲✹✹✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✸✸✳✼ ✲✸✸✳✼ ✲✸✹✳✹ ✲✸✸✳✵ ✲✸✹✳✷ ✲✸✼✳✺
❱❘✶✺✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✺

NH2
S

O

O

Cl

O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 20 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 15 000 ≥200 000 34 000 17 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✻✳✺ ✲✷✽✳✹
❱❘✶✺✲✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✻

H2N
S

O

O

Cl

O

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 1000 ≥200 000 150 1200 830 3800 4200 1000 1700 620 250

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✹ ✲✸✺✳✵ ✲✸✻✳✶ ✲✸✷✳✶ ✲✸✶✳✾ ✲✸✺✳✻ ✲✸✹✳✸ ✲✸✻✳✽ ✲✸✾✳✷
❆❩✶✺✲✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✼

H2N

S

O

O

Cl

O

N

N Kd,obs ✭♥▼✮ 11 000 1600 ≥200 000 640 0.25 3300 720 1000 770 3100 360 300

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✹ ✲✸✹✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✻✳✽ ✲✺✼✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✻✳✺ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✸ ✲✸✷✳✼ ✲✸✽✳✸ ✲✸✽✳✼
❊✷ Kd,int ✭♥▼✮ 130 8.6 600 2.3 0.0021 21 0.81 4.8 2.7 15 4.0 1.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✾ ✲✹✼✳✾ ✲✸✻✳✾ ✲✺✶✳✸ ✲✻✾✳✸ ✲✹✺✳✻ ✲✺✹✳✵ ✲✹✾✳✹ ✲✺✵✳✽ ✲✹✻✳✹ ✲✹✾✳✽ ✲✺✷✳✹

✷✵✽

N

N

O

S

O

O

NH2

Cl Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 2000 ≥200 000 1200 330 4000 5000 2500 1000 6100 200 260

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✸✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✷ ✲✸✽✳✹ ✲✸✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✸✶✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✸✾✳✶
❊✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✵✾

N

N

O

S
O

O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 7100 560 130 000 1400 670 1700 2500 1700 580 2500 200 210

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✺ ✲✸✼✳✶ ✲✷✸✳✷ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✸✹✳✸ ✲✸✸✳✷ ✲✸✹✳✸ ✲✸✼✳✵ ✲✸✸✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✸✾✳✻
❊✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷
✾
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✷✶✵

NN

O

S

OO

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 830 ≥200 000 6400 14 000 2000 3300 2500 1100 1400 710 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✻✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✵✳✽ ✲✷✽✳✽ ✲✸✸✳✽ ✲✸✷✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✹ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✺ ✲✹✶✳✵
❊✶✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✶

NN

O

S

OO

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 450 ≥200 000 2300 3300 5000 4500 3300 1100 2900 200 100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✼✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✺ ✲✸✷✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✾ ✲✸✾✳✽ ✲✹✶✳✺
❊✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✷

N

N

O

S

OO

NH2

Cl
Kd,obs ✭♥▼✮ 4500 670 ≥200 000 800 3300 1200 6700 3300 380 810 190 180

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✼ ✲✸✻✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✻✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✸✺✳✵ ✲✸✵✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✸✽✳✶ ✲✸✻✳✷ ✲✹✵✳✵ ✲✹✵✳✵
❊✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✸

N N

O

S

O O

NH2

Cl
Kd,obs ✭♥▼✮ 3300 480 ≥200 000 5800 5900 2400 9100 1000 400 2000 1400 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✸✼✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✶ ✲✸✶✳✵ ✲✸✸✳✹ ✲✷✾✳✾ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✵ ✲✸✸✳✽ ✲✸✹✳✼ ✲✹✶✳✵
❊✶✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✹

S

N

N

O

S
O

O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 1000 ≥200 000 1500 670 3300 560 1700 530 1400 560 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✺ ✲✸✻✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✸✼✳✶ ✲✸✹✳✸ ✲✸✼✳✷ ✲✸✹✳✼ ✲✸✼✳✶ ✲✹✶✳✵
❊✷✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸
✵
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✷✶✺

H2N
S

O

O

Cl

O

N

OH

N

Kd,obs ✭♥▼✮ ◆❉ 1000 ≥200 000 1400 19 1800 2200 400 470 6100 380 250

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✹✺✳✾ ✲✸✹✳✶ ✲✸✸✳✺ ✲✸✽✳✵ ✲✸✼✳✻ ✲✸✶✳✵ ✲✸✽✳✶ ✲✸✾✳✷
❊✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✻

H2N

S

OO

Cl

O

N

N
H+

O

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 40 000 4200 ◆❉ 100 000 11 000 17 000 ◆❉ 10 000 ◆❉ 20 000 6300 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✶ ✲✸✶✳✾ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✷✾✳✹ ✲✷✽✳✹ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ✲✸✵✳✾ ◆❉
❊✷✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✼

H2N

S

OO

Cl

O

N N

Kd,obs ✭♥▼✮ 7200 1600 ≥200 000 1500 1000 1200 1200 2400 660 980 490 150

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✺ ✲✸✹✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✵ ✲✸✺✳✵ ✲✸✸✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✼ ✲✸✼✳✺ ✲✹✵✳✺
❊✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✽

N

N

O

S
O

O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 7100 590 80 000 3300 0.77 500 2000 1700 620 3100 770 190

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✺ ✲✸✼✳✵ ✲✷✹✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✺✹✳✶ ✲✸✼✳✹ ✲✸✸✳✽ ✲✸✹✳✸ ✲✸✻✳✽ ✲✸✷✳✼ ✲✸✻✳✸ ✲✸✾✳✾
❱❘✶✺✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✶✾

H2N

S

O
O

Cl

O

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2700 1200 ≥200 000 3300 400 220 10 000 3300 400 2500 530 330

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✵ ✲✸✺✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✽✳✵ ✲✸✾✳✺ ✲✷✾✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✸✽✳✵ ✲✸✸✳✷ ✲✸✼✳✸ ✲✸✽✳✹
❆❩✶✺✲✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✷✵

H2N

S

O
O

O

OH

ClCl

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 000 330 11 000 1500 20 000 2500 4000 110 670 620 330 440

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ✲✸✽✳✹ ✲✷✾✳✹ ✲✸✹✳✻ ✲✷✼✳✾ ✲✸✸✳✷ ✲✸✷✳✵ ✲✹✶✳✸ ✲✸✻✳✼ ✲✸✻✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✸✼✳✼
❊❆✶✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 150 0.47 8.4 1.3 42 3.9 1.1 0.14 0.60 0.76 0.96 0.54

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ✲✺✺✳✹ ✲✹✼✳✾ ✲✺✷✳✻ ✲✹✸✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✺✽✳✻ ✲✺✹✳✼ ✲✺✹✳✶ ✲✺✸✳✺ ✲✺✺✳✵

✸
✶
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✷✷✶

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

N
H

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 000 83 8300 400 5000 400 620 10 170 130 560 67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✼ ✲✹✷✳✵ ✲✸✵✳✶ ✲✸✽✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✸✽✳✵ ✲✸✻✳✽ ✲✹✼✳✺ ✲✹✵✳✷ ✲✹✶✳✵ ✲✸✼✳✶ ✲✹✷✳✻
❊❆✸✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 1400 0.58 31 1.8 52 3.1 0.89 0.060 0.74 0.75 7.9 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✺✹✳✽ ✲✹✹✳✺ ✲✺✶✳✾ ✲✹✸✳✷ ✲✺✵✳✺ ✲✺✸✳✼ ✲✻✵✳✻ ✲✺✹✳✷ ✲✺✹✳✶ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✽

✷✷✷

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

OH Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 10 25 000 7.1 8300 770 1000 10 50 170 620 63

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✼✳✺ ✲✷✼✳✸ ✲✹✽✳✸ ✲✸✵✳✶ ✲✸✻✳✸ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✹✸✳✸ ✲✹✵✳✷ ✲✸✻✳✽ ✲✹✷✳✽
❊❆✹✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 2900 0.069 94 0.032 87 6.0 1.4 0.060 0.22 1.0 8.9 0.38

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✹✶✳✼ ✲✻✷✳✸ ✲✹✶✳✾ ✲✹✽✳✽ ✲✺✷✳✺ ✲✻✵✳✻ ✲✺✼✳✸ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✽ ✲✺✺✳✾

✷✷✸

N
H

O

S

O
O

NH2

Cl

Cl Kd,obs ✭♥▼✮ 33 000 20 7100 83 5000 83 170 5.0 50 50 400 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✸✵✳✺ ✲✹✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✹✷✳✵ ✲✹✵✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✸✽✳✵ ✲✹✸✳✸
❊❆✺✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 540 0.15 30 0.41 58 0.73 0.26 0.034 0.25 0.34 6.3 0.34

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✷ ✲✺✽✳✷ ✲✹✹✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✹✷✳✾ ✲✺✹✳✷ ✲✺✻✳✽ ✲✻✷✳✶ ✲✺✼✳✵ ✲✺✻✳✷ ✲✹✽✳✼ ✲✺✻✳✷

✷✷✹

O

H
N

O

S

O
O

NH2

Cl

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 000 63 12 000 10 3400 250 590 11 71 200 710 40

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✷✾✳✷ ✲✹✼✳✺ ✲✸✷✳✹ ✲✸✾✳✷ ✲✸✼✳✵ ✲✹✼✳✷ ✲✹✷✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✸✻✳✺ ✲✹✸✳✾
❊❆✽✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 810 0.48 51 0.050 40 2.2 0.93 0.075 0.36 1.4 11 0.27

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✷ ✲✺✺✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✻✶✳✶ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✹ ✲✺✸✳✻ ✲✻✵✳✶ ✲✺✻✳✶ ✲✺✷✳✻ ✲✹✼✳✷ ✲✺✻✳✽

✷✷✺

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

OH

O

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 140 45 000 280 2000 2300 1400 67 290 40 670 87

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✻ ✲✷✺✳✽ ✲✸✽✳✾ ✲✸✸✳✽ ✲✸✸✳✹ ✲✸✹✳✼ ✲✹✷✳✻ ✲✸✽✳✽ ✲✹✸✳✾ ✲✸✻✳✼ ✲✹✶✳✾
❊❆✶✷✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 2500 0.84 150 1.1 18 15 1.7 0.34 1.1 0.21 8.1 0.45

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✸ ✲✺✸✳✾ ✲✹✵✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✹✻✳✵ ✲✹✻✳✹ ✲✺✷✳✵ ✲✺✻✳✷ ✲✺✸✳✷ ✲✺✼✳✺ ✲✹✽✳✵ ✲✺✺✳✺

✷✷✻

O

O

H
N

O

S O

O

NH2

Cl

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 000 50 50 000 110 1200 67 1000 20 140 130 500 59

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✷✺✳✺ ✲✹✶✳✸ ✲✸✺✳✵ ✲✹✷✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✹✵✳✼ ✲✹✶✳✵ ✲✸✼✳✹ ✲✹✷✳✾
❊❆✶✶✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 1600 0.39 210 0.55 15 0.58 1.6 0.14 0.69 0.84 7.9 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✹ ✲✺✺✳✾ ✲✸✾✳✻ ✲✺✹✳✾ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✽ ✲✺✷✳✷ ✲✺✽✳✻ ✲✺✹✳✹ ✲✺✸✳✽ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✽

✷✷✼

OON
H

OCl

Cl

SNH2 O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 000 63 50 000 50 17 000 670 1200 17 130 330 830 100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✼ ✲✹✷✳✽ ✲✷✺✳✺ ✲✹✸✳✸ ✲✷✽✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✸✺✳✷ ✲✹✻✳✷ ✲✹✶✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✸✻✳✶ ✲✹✶✳✺
❊❆✹✲✶✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 1700 0.51 220 0.26 200 6.1 2.0 0.12 0.65 2.4 14 0.71

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✷ ✲✺✺✳✷ ✲✸✾✳✺ ✲✺✻✳✾ ✲✸✾✳✼ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✼ ✲✺✽✳✾ ✲✺✹✳✺ ✲✺✶✳✷ ✲✹✻✳✻ ✲✺✹✳✸

✸
✷
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✷✷✽

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

N

O Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 200 100 000 330 ≥200 000 4000 1400 33 150 400 1200 170

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✷✸✳✼ ✲✸✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ✲✹✹✳✹ ✲✹✵✳✹ ✲✸✽✳✵ ✲✸✺✳✷ ✲✹✵✳✷
❊❆✼✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 3200 1.5 420 1.7 2300 35 2.3 0.23 0.77 2.7 19 1.1

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✻ ✲✺✷✳✸ ✲✸✼✳✽ ✲✺✷✳✶ ✲✸✸✳✹ ✲✹✹✳✸ ✲✺✶✳✸ ✲✺✼✳✸ ✲✺✹✳✶ ✲✺✵✳✽ ✲✹✺✳✾ ✲✺✸✳✶

✷✷✾

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 71 000 170 ≥200 000 170 2500 77 1400 29 250 1700 180 67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✻ ✲✹✵✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✷ ✲✸✸✳✷ ✲✹✷✳✷ ✲✸✹✳✼ ✲✹✹✳✽ ✲✸✾✳✷ ✲✸✹✳✸ ✲✹✵✳✵ ✲✹✷✳✻
❊❆✾✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 1000 1.2 750 0.74 26 0.60 2.0 0.17 1.1 10 2.6 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✺ ✲✺✸✳✵ ✲✸✻✳✸ ✲✺✹✳✷ ✲✹✺✳✵ ✲✺✹✳✼ ✲✺✶✳✻ ✲✺✼✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✹✼✳✺ ✲✺✶✳✵ ✲✺✺✳✽

✷✸✵

H2N S O

O

Cl

Cl O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 25 000 20 2000 22 670 7.7 140 5.0 91 130 330 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✸ ✲✹✺✳✼ ✲✸✸✳✽ ✲✹✺✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✹✽✳✷ ✲✹✵✳✻ ✲✹✾✳✸ ✲✹✶✳✽ ✲✹✶✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✹✻✳✼
❊❆✶✵✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 360 0.14 7.5 0.099 6.9 0.060 0.20 0.030 0.40 0.75 4.7 0.080

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✷ ✲✺✽✳✺ ✲✹✽✳✷ ✲✺✾✳✹ ✲✹✽✳✹ ✲✻✵✳✼ ✲✺✼✳✺ ✲✻✷✳✹ ✲✺✺✳✼ ✲✺✹✳✶ ✲✹✾✳✹ ✲✺✾✳✾

✷✸✶

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 29 000 420 10 000 1600 28 2600 2000 130 400 1100 260 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✵ ✲✸✼✳✾ ✲✷✾✳✼ ✲✸✹✳✺ ✲✹✹✳✽ ✲✸✸✳✶ ✲✸✸✳✽ ✲✹✶✳✵ ✲✸✽✳✵ ✲✸✺✳✺ ✲✸✾✳✵ ✲✹✶✳✵
❆❩✶✺✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✷

H2N
S

O

O

Cl

Cl

O

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 300 17 000 1100 1.8 1000 1400 140 370 3300 710 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✽✳✼ ✲✷✽✳✹ ✲✸✺✳✸ ✲✺✶✳✾ ✲✸✺✳✻ ✲✸✹✳✼ ✲✹✵✳✻ ✲✸✽✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✸✻✳✺ ✲✹✶✳✵
❆❩✶✺✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✸

N

N

O

S
O

O

NH2

Cl

Cl Kd,obs ✭♥▼✮ 7700 530 22 000 2900 4.5 2500 4000 710 1100 4000 1100 830

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✸ ✲✸✼✳✸ ✲✷✼✳✻ ✲✸✷✳✾ ✲✹✾✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✸✷✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✸✷✳✵ ✲✸✺✳✹ ✲✸✻✳✶
❆❩✶✺✲✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✹

S

O

O

NH2

Cl

NH2

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 000 29 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ 100 000 ◆❉ 50 000 17 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ✲✷✼✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✽✳✹ ◆❉
❊✶✸✲✶❛ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸
✸
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✷✸✺

O

H
NS

O

O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 6300 6700 ◆❉ 17 000 25 000 3300 ◆❉ 4000 ◆❉ 12 000 2000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✾ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✷✽✳✹ ✲✷✼✳✸ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✷✾✳✸ ✲✸✸✳✽ ◆❉
❊✶✸✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✻

S

O

O

NH2

Cl

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 290 5000 ◆❉ ≥200 000 100 000 25 000 ◆❉ 100 000 ◆❉ 420 590 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✽ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✸✳✼ ✲✷✼✳✸ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✸✼✳✾ ✲✸✼✳✵ ◆❉
❊✶✸✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✼

O

H
N

O

O−

S

O

O

NH2

Cl

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 2200 ◆❉ 560 100 000 67 000 ◆❉ 670 ◆❉ 2500 1100 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✷✸✳✼ ✲✷✹✳✽ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✺✳✸ ◆❉
❊✶✸✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✽

O

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 36 25 000 33 100 000 290 200 50 2.5 6.7 17 11

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✹✹✳✷ ✲✷✼✳✸ ✲✹✹✳✹ ✲✷✸✳✼ ✲✸✽✳✽ ✲✸✾✳✽ ✲✹✸✳✸ ✲✺✶✳✵ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✷ ✲✹✼✳✷
❊❆✷✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✸✾

O

O

S

O

O

NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 140 0.91 3300 25 770 13 56 0.45 3.3 22 5.6 0.86

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ✲✺✸✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✹✺✳✶ ✲✸✻✳✸ ✲✹✻✳✼ ✲✹✸✳✶ ✲✺✺✳✹ ✲✺✵✳✸ ✲✹✺✳✹ ✲✹✾✳✵ ✲✺✸✳✽
❊❆✷✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✵

O

O

S

O

O

NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 50 000 ≥200 000 46 000 ≥200 000 20 000 ≥200 000 ≥200 000 9600 82 000 69 000 100 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✺✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✺✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✽ ✲✷✹✳✷ ✲✷✹✳✼ ✲✷✸✳✼
❊❆✷✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✶

O

O

S

O

O

NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 6900 110 50 000 100 100 000 5000 360 150 2.9 22 38 40

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✻ ✲✹✶✳✸ ✲✷✺✳✺ ✲✹✶✳✺ ✲✷✸✳✼ ✲✸✶✳✺ ✲✸✽✳✸ ✲✹✵✳✹ ✲✺✵✳✼ ✲✹✺✳✹ ✲✹✹✳✵ ✲✹✸✳✾
❊❆✷✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸
✹
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✷✹✷

O

O

S

O

O

NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 9100 ≥200 000 100 000 100 000 ≥200 000 3300 10 000 110 000 6700

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✷✾✳✼ ✲✷✸✳✺ ✲✸✵✳✼
❊❆✷✲✹♦ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✸

O O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 170 15 000 290 100 000 1800 620 110 13 53 36 8.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✵ ✲✹✵✳✷ ✲✷✽✳✻ ✲✸✽✳✽ ✲✷✸✳✼ ✲✸✹✳✶ ✲✸✻✳✽ ✲✹✶✳✸ ✲✹✻✳✾ ✲✹✸✳✷ ✲✹✹✳✷ ✲✹✼✳✾
❊❆✷✲✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✹

O

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 000 910 33 000 ◆❉ ≥200 000 ◆❉ 5600 10 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✽ ✲✸✺✳✾ ✲✷✻✳✻ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉
❊❆✷✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✺

O

O

S

O

O

NH2

Cl

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 000 ◆❉ ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 3300 2900 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉
❊❆✷✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✹✻ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 31 15 000 1.4 5600 330 1400 11 4.0 6.2 100 3.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✹✹✳✺ ✲✷✽✳✻ ✲✺✷✳✺ ✲✸✶✳✷ ✲✸✽✳✹ ✲✸✹✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✾✳✽ ✲✹✽✳✼ ✲✹✶✳✺ ✲✺✵✳✻
❊❆✸✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 96 0.14 38 0.0042 38 1.7 1.3 0.045 0.012 0.025 0.94 0.012

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✺✽✳✹ ✲✹✹✳✵ ✲✻✼✳✺ ✲✹✹✳✵ ✲✺✷✳✵ ✲✺✷✳✻ ✲✻✶✳✹ ✲✻✹✳✾ ✲✻✷✳✾ ✲✺✸✳✻ ✲✻✹✳✽

✸
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✷✹✼ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 5.0 8300 ◆❉ 1000 17 910 1.2 3.0 5.6 17 3.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✾✳✸ ✲✸✵✳✶ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✻✳✷ ✲✸✺✳✾ ✲✺✷✳✽ ✲✺✵✳✻ ✲✹✾✳✵ ✲✹✻✳✷ ✲✺✵✳✻
❊❆✸✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 99 0.12 110 ◆❉ 35 0.44 4.4 0.026 0.046 0.11 0.81 0.062

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✺✽✳✾ ✲✹✶✳✹ ◆❉ ✲✹✹✳✷ ✲✺✺✳✺ ✲✹✾✳✻ ✲✻✷✳✽ ✲✻✶✳✹ ✲✺✾✳✵ ✲✺✹✳✵ ✲✻✵✳✻

✷✹✽ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 10 13 000 10 590 77 1200 2.5 1.2 2.0 29 1.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✷✾✳✶ ✲✹✼✳✺ ✲✸✼✳✵ ✲✹✷✳✷ ✲✸✺✳✵ ✲✺✶✳✵ ✲✺✷✳✽ ✲✺✶✳✻ ✲✹✹✳✽ ✲✺✸✳✷
❊❆✸✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 9.2 0.044 30 0.028 3.9 0.38 1.1 0.0096 0.0035 0.0077 0.26 0.0042

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✻✶✳✺ ✲✹✹✳✼ ✲✻✷✳✻ ✲✹✾✳✾ ✲✺✺✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✻✺✳✹ ✲✻✽✳✵ ✲✻✻✳✵ ✲✺✻✳✾ ✲✻✼✳✺

✷✹✾ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 3.3 25 000 33 330 10 1200 4.0 3.1 20 25 1.8

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✺✵✳✸ ✲✷✼✳✸ ✲✹✹✳✹ ✲✸✽✳✹ ✲✹✼✳✺ ✲✸✺✳✵ ✲✹✾✳✽ ✲✺✵✳✺ ✲✹✺✳✼ ✲✹✺✳✶ ✲✺✶✳✾
❊❆✸✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 75 0.084 340 0.54 13 0.28 6.5 0.088 0.051 0.44 1.3 0.040

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✸ ✲✺✾✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✺✺✳✵ ✲✹✻✳✾ ✲✺✻✳✼ ✲✹✽✳✻ ✲✺✾✳✼ ✲✻✶✳✶ ✲✺✺✳✺ ✲✺✷✳✽ ✲✻✶✳✼

✷✺✵

NH2

S

O

O

NH

OH

O

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 2100 13 50 000 33 500 150 1600 3.3 15 10 91 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✼ ✲✹✻✳✽ ✲✷✺✳✺ ✲✹✹✳✹ ✲✸✼✳✹ ✲✹✵✳✹ ✲✸✹✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✹✻✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✹✶✳✽ ✲✹✻✳✾
❊❆✸✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.040 84 0.067 2.3 0.54 1.0 0.0091 0.029 0.027 0.58 0.034

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✻✶✳✼ ✲✹✷✳✵ ✲✻✵✳✹ ✲✺✶✳✷ ✲✺✺✳✵ ✲✺✸✳✹ ✲✻✺✳✺ ✲✻✷✳✺ ✲✻✷✳✼ ✲✺✹✳✽ ✲✻✷✳✶

✷✺✶ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 6300 36 14 000 250 710 77 2400 9.1 45 83 130 20

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✾ ✲✹✹✳✷ ✲✷✽✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✸✻✳✺ ✲✹✷✳✷ ✲✸✸✳✹ ✲✹✼✳✼ ✲✹✸✳✻ ✲✹✷✳✵ ✲✹✶✳✵ ✲✹✺✳✼
❊❆✸✲✹♦ Kd,int ✭♥▼✮ 340 0.94 200 4.2 28 2.3 13 0.21 0.77 1.9 6.7 0.46

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✹ ✲✺✸✳✻ ✲✸✾✳✽ ✲✹✾✳✼ ✲✹✹✳✽ ✲✺✶✳✸ ✲✹✻✳✽ ✲✺✼✳✹ ✲✺✹✳✶ ✲✺✶✳✼ ✲✹✽✳✺ ✲✺✺✳✹

✸
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✷✺✷ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 000 420 ≥200 000 ◆❉ 50 000 50 000 33 000 3300 20 ◆❉ 670 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✽ ✲✸✼✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✺✳✺ ✲✷✻✳✻ ✲✸✷✳✺ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ◆❉
❊❆✸✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ 26 0.37 240 ◆❉ 66 50 6.0 2.6 0.011 ◆❉ 1.2 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✵ ✲✺✻✳✵ ✲✸✾✳✸ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✹✸✳✸ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✵ ✲✻✺✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ◆❉

✷✺✸

NH2

S

O

O

NH

OH

O

Cl

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 6300 77 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ 2000 6700 230 40 170 400 20

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✾ ✲✹✷✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✽ ✲✸✵✳✼ ✲✸✾✳✹ ✲✹✸✳✾ ✲✹✵✳✷ ✲✸✽✳✵ ✲✹✺✳✼
❊❆✸✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 3.7 0.021 30 ◆❉ ◆❉ 0.63 0.38 0.055 0.0072 0.041 0.23 0.0049

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✻✸✳✸ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✺✹✳✻ ✲✺✺✳✾ ✲✻✵✳✾ ✲✻✻✳✶ ✲✻✶✳✼ ✲✺✼✳✷ ✲✻✼✳✶

✷✺✹

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S O

O Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 10 13 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 560 2.5 5.0 14 200 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✶ ✲✹✼✳✺ ✲✷✽✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✸ ✲✹✻✳✻ ✲✸✾✳✽ ◆❉
❆❩✶✹✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✺✺

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 3.3 3300 ◆❉ 4500 3.7 240 0.25 0.67 2.9 11 1.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✺✵✳✸ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✸✶✳✼ ✲✺✵✳✵ ✲✸✾✳✸ ✲✺✼✳✵ ✲✺✹✳✺ ✲✺✵✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✺✸✳✶
❊❆✺✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 33 0.079 43 ◆❉ 160 0.099 1.2 0.0051 0.010 0.059 0.54 0.023

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✹ ✲✻✵✳✵ ✲✹✸✳✼ ◆❉ ✲✹✵✳✸ ✲✺✾✳✹ ✲✺✸✳✵ ✲✻✼✳✵ ✲✻✺✳✸ ✲✻✵✳✼ ✲✺✺✳✵ ✲✻✸✳✶

✷✺✻

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 400 2.5 10 000 5.0 400 8.3 500 0.53 0.83 0.50 25 2.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✵ ✲✺✶✳✵ ✲✷✾✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✸✽✳✵ ✲✹✼✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✺✺✳✶ ✲✺✸✳✾ ✲✺✺✳✷ ✲✹✺✳✶ ✲✺✶✳✻
❊❆✺✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 3.7 0.011 24 0.014 2.6 0.041 0.45 0.0020 0.0023 0.0019 0.23 0.0077

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✻✺✳✵ ✲✹✺✳✷ ✲✻✹✳✹ ✲✺✵✳✾ ✲✻✶✳✻ ✲✺✺✳✺ ✲✻✾✳✹ ✲✻✾✳✵ ✲✻✾✳✺ ✲✺✼✳✸ ✲✻✻✳✵

✸
✼
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✷✺✼

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1100 1.4 8300 29 1500 1.1 310 0.63 0.43 2.5 7.1 1.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✸ ✲✺✷✳✺ ✲✸✵✳✶ ✲✹✹✳✽ ✲✸✹✳✺ ✲✺✸✳✶ ✲✸✽✳✻ ✲✺✹✳✻ ✲✺✺✳✻ ✲✺✶✳✵ ✲✹✽✳✸ ✲✺✸✳✶
❊❆✺✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 55 0.034 110 0.43 55 0.030 1.5 0.013 0.0066 0.051 0.35 0.023

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✶ ✲✻✷✳✷ ✲✹✶✳✹ ✲✺✺✳✻ ✲✹✸✳✶ ✲✻✷✳✺ ✲✺✷✳✹ ✲✻✹✳✻ ✲✻✻✳✹ ✲✻✶✳✶ ✲✺✻✳✶ ✲✻✸✳✶

✷✺✽

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1800 2.9 ≥200 000 ◆❉ 400 11 560 5.3 3.3 2.4 71 11

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✶ ✲✺✵✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✹✼✳✷ ✲✸✼✳✶ ✲✹✾✳✶ ✲✺✵✳✸ ✲✺✶✳✷ ✲✹✷✳✹ ✲✹✼✳✸
❊❆✺✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ 11 0.0079 300 ◆❉ 1.7 0.035 0.32 0.013 0.0060 0.0058 0.41 0.026

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✸ ✲✻✺✳✾ ✲✸✽✳✼ ◆❉ ✲✺✷✳✶ ✲✻✷✳✶ ✲✺✻✳✹ ✲✻✹✳✼ ✲✻✻✳✻ ✲✻✻✳✼ ✲✺✺✳✼ ✲✻✷✳✾

✷✺✾

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1500 2.0 20 000 ◆❉ 320 2.7 670 4.0 1.2 1.4 20 7.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✻ ✲✺✶✳✻ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ✲✸✽✳✺ ✲✺✵✳✽ ✲✸✻✳✼ ✲✹✾✳✽ ✲✺✷✳✽ ✲✺✷✳✺ ✲✹✺✳✼ ✲✹✽✳✸
❊❆✺✲✺ Kd,int ✭♥▼✮ 7.6 0.0050 27 ◆❉ 1.2 0.0076 0.34 0.0087 0.0020 0.0031 0.10 0.015

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✷ ✲✻✼✳✶ ✲✹✹✳✾ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✻✻✳✵ ✲✺✻✳✷ ✲✻✺✳✼ ✲✻✾✳✹ ✲✻✽✳✸ ✲✺✾✳✸ ✲✻✹✳✷

✷✻✵

N
H

O

S

S

O

O
NH2

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 40 000 40 000 40 000 ◆❉ 40 000 ◆❉ ≥200 000 40 000 40 000 40 000 40 000 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✶ ✲✷✻✳✶ ✲✷✻✳✶ ◆❉ ✲✷✻✳✶ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✻✳✶ ✲✷✻✳✶ ✲✷✻✳✶ ✲✷✻✳✶ ◆❉
❊❆✺✲✺✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✻✶

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 910 ≥200 000 ◆❉ 100 000 1200 17 000 17 000 20 ◆❉ ◆❉ 140

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✸✺✳✵ ✲✷✽✳✹ ✲✷✽✳✹ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✻
❊❆✺✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ 370 0.80 96 ◆❉ 130 1.2 3.0 13 0.011 ◆❉ ◆❉ 0.11

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✷ ✲✺✹✳✵ ✲✹✶✳✼ ◆❉ ✲✹✵✳✽ ✲✺✷✳✽ ✲✺✵✳✻ ✲✹✻✳✽ ✲✻✺✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✺✾✳✶

✸
✽
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✷✻✷

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 000 130 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 7700 20 000 500 40 330 2000 140

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✻ ✲✹✶✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✵✳✸ ✲✷✼✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✹✸✳✾ ✲✸✽✳✹ ✲✸✸✳✽ ✲✹✵✳✻
❊❆✺✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 19 0.035 30 ◆❉ 84 2.4 1.1 0.12 0.0072 0.081 1.1 0.035

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✽ ✲✻✷✳✶ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ✲✹✷✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✺✸✳✶ ✲✺✽✳✽ ✲✻✻✳✶ ✲✺✾✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✻✷✳✶

✷✻✸

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 130 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 6700 20 000 2000 10 670 ◆❉ 12

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✶✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✵✳✼ ✲✷✼✳✾ ✲✸✸✳✽ ✲✹✼✳✺ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✹✼✳✵
❊❆✺✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ 370 0.11 96 ◆❉ 270 6.6 3.6 1.5 0.0057 0.51 ◆❉ 0.0094

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✷ ✲✺✾✳✶ ✲✹✶✳✼ ◆❉ ✲✸✾✳✵ ✲✹✽✳✺ ✲✺✵✳✶ ✲✺✷✳✸ ✲✻✻✳✼ ✲✺✺✳✶ ◆❉ ✲✻✺✳✹

✷✻✹ H2N

S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 6700 5.0 33 000 1.7 4500 130 830 1.2 2.0 0.83 180 5.6

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✷✻✳✻ ✲✺✷✳✶ ✲✸✶✳✼ ✲✹✶✳✵ ✲✸✻✳✶ ✲✺✷✳✽ ✲✺✶✳✻ ✲✺✸✳✾ ✲✹✵✳✵ ✲✹✾✳✵
❊❆✹✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 69 0.025 89 0.0053 34 0.69 0.84 0.0054 0.0063 0.0036 1.8 0.024

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✻✸✳✵ ✲✹✶✳✽ ✲✻✻✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✺✹✳✹ ✲✺✸✳✾ ✲✻✻✳✾ ✲✻✻✳✺ ✲✻✼✳✾ ✲✺✶✳✽ ✲✻✸✳✵

✷✻✺ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 3.3 17 000 28 5600 19 1400 0.33 1.5 3.1 67 4.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✺✵✳✸ ✲✷✽✳✹ ✲✹✹✳✾ ✲✸✶✳✷ ✲✹✺✳✽ ✲✸✹✳✼ ✲✺✻✳✷ ✲✺✷✳✸ ✲✺✵✳✺ ✲✹✷✳✻ ✲✹✾✳✽
❊❆✹✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 70 0.079 210 0.42 200 0.50 6.9 0.0069 0.023 0.064 3.2 0.082

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✻✵✳✵ ✲✸✾✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✸✾✳✽ ✲✺✺✳✷ ✲✹✽✳✹ ✲✻✻✳✷ ✲✻✸✳✶ ✲✻✵✳✺ ✲✺✵✳✹ ✲✺✾✳✽

✷✻✻ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 3.7 25 000 33 430 29 1700 0.67 0.71 1.0 67 2.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✺✵✳✵ ✲✷✼✳✸ ✲✹✹✳✹ ✲✸✼✳✽ ✲✹✹✳✽ ✲✸✹✳✸ ✲✺✹✳✺ ✲✺✹✳✸ ✲✺✸✳✹ ✲✹✷✳✻ ✲✺✶✳✻
❊❆✹✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 16 0.023 84 0.13 4.0 0.20 2.1 0.0036 0.0028 0.0054 0.84 0.011

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✻✸✳✷ ✲✹✷✳✵ ✲✺✽✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✺✼✳✻ ✲✺✶✳✺ ✲✻✼✳✾ ✲✻✽✳✺ ✲✻✻✳✾ ✲✺✸✳✽ ✲✻✺✳✶

✸
✾
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✷✻✼ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 1.1 33 000 ◆❉ 1400 11 1200 1.4 0.67 8.3 50 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✷✻✳✻ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✸✺✳✵ ✲✺✷✳✺ ✲✺✹✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✹✸✳✸ ✲✹✾✳✸
❊❆✹✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 44 0.022 380 ◆❉ 45 0.27 5.4 0.026 0.0091 0.15 2.2 0.092

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✻ ✲✻✸✳✷ ✲✸✽✳✶ ◆❉ ✲✹✸✳✻ ✲✺✻✳✽ ✲✹✾✳✶ ✲✻✷✳✽ ✲✻✺✳✺ ✲✺✽✳✷ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✻

✷✻✽ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 33 000 190 160 000 ◆❉ 160 000 25 000 25 000 1400 8.3 21 ◆❉ 77

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✻ ✲✸✾✳✾ ✲✷✷✳✺ ◆❉ ✲✷✷✳✺ ✲✷✼✳✸ ✲✷✼✳✸ ✲✸✹✳✼ ✲✹✼✳✾ ✲✹✺✳✻ ◆❉ ✲✹✷✳✷
❊❆✹✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ 49 0.13 60 ◆❉ 170 20 3.6 0.87 0.0038 0.013 ◆❉ 0.047

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✹ ✲✺✽✳✻ ✲✹✷✳✽ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✺✵✳✶ ✲✺✸✳✽ ✲✻✼✳✽ ✲✻✹✳✼ ◆❉ ✲✻✶✳✸

✷✻✾ H2N

S

O

O

Cl

H
N

OH

O

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 25 000 20 50 000 ◆❉ 48 000 7700 13 000 67 31 130 1100 48

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✸ ✲✹✺✳✼ ✲✷✺✳✺ ◆❉ ✲✷✺✳✼ ✲✸✵✳✸ ✲✷✾✳✶ ✲✹✷✳✻ ✲✹✹✳✻ ✲✹✶✳✵ ✲✸✺✳✸ ✲✹✸✳✺
❊❆✹✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 15 0.0056 7.6 ◆❉ 20 2.4 0.72 0.016 0.0056 0.030 0.64 0.012

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✻✻✳✽ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✹✺✳✼ ✲✺✶✳✶ ✲✺✹✳✸ ✲✻✹✳✵ ✲✻✻✳✽ ✲✻✷✳✹ ✲✺✹✳✻ ✲✻✹✳✾

✷✼✵

H2N

S

O
O

H
N

Cl

O

H
N

OH Kd,obs ✭♥▼✮ 25 000 10 000 50 000 ◆❉ 140 000 100 000 100 000 100 000 ◆❉ 20 000 25 000 6700

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✸ ✲✷✾✳✼ ✲✷✺✳✺ ◆❉ ✲✷✷✳✽ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ✲✷✼✳✸ ✲✸✵✳✼
❊❆✹✲✽❜ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✷✼✶ O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 8.3 10 000 1.4 4500 40 670 2.5 1.7 2.5 140 2.5

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✷✾✳✼ ✲✺✷✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✹✸✳✾ ✲✸✻✳✼ ✲✺✶✳✵ ✲✺✷✳✶ ✲✺✶✳✵ ✲✹✵✳✻ ✲✺✶✳✵
❊❆✽✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 46 0.037 24 0.0040 30 0.20 0.60 0.0096 0.0047 0.0096 1.3 0.0096

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✻ ✲✻✶✳✾ ✲✹✺✳✷ ✲✻✼✳✻ ✲✹✹✳✻ ✲✺✼✳✻ ✲✺✹✳✼ ✲✻✺✳✹ ✲✻✼✳✷ ✲✻✺✳✹ ✲✺✷✳✽ ✲✻✺✳✹

✹
✵
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✷✼✷
O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 3300 3.3 6700 10 2000 7.7 770 0.50 1.6 5.6 36 1.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✸✵✳✼ ✲✹✼✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✹✽✳✷ ✲✸✻✳✸ ✲✺✺✳✷ ✲✺✷✳✸ ✲✹✾✳✵ ✲✹✹✳✷ ✲✺✸✳✹
❊❆✽✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 160 0.079 85 0.15 71 0.20 3.7 0.010 0.024 0.11 1.7 0.021

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✸ ✲✻✵✳✵ ✲✹✷✳✵ ✲✺✽✳✸ ✲✹✷✳✹ ✲✺✼✳✺ ✲✺✵✳✵ ✲✻✺✳✷ ✲✻✸✳✶ ✲✺✾✳✵ ✲✺✷✳✵ ✲✻✸✳✹

✷✼✸ O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 4.0 20 000 10 140 13 670 0.67 1.4 1.7 33 1.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✹✾✳✽ ✲✷✼✳✾ ✲✹✼✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✹✻✳✼ ✲✸✻✳✼ ✲✺✹✳✺ ✲✺✷✳✺ ✲✺✷✳✶ ✲✹✹✳✹ ✲✺✷✳✶
❊❆✽✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 6.1 0.018 48 0.028 0.94 0.066 0.60 0.0026 0.0040 0.0064 0.30 0.0064

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✼ ✲✻✸✳✽ ✲✹✸✳✺ ✲✻✷✳✻ ✲✺✸✳✻ ✲✻✵✳✹ ✲✺✹✳✼ ✲✻✽✳✽ ✲✻✼✳✻ ✲✻✻✳✹ ✲✺✻✳✺ ✲✻✻✳✹

✷✼✹
O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2500 2.6 20 000 50 330 22 670 2.5 1.0 20 50 2.9

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✷ ✲✺✵✳✾ ✲✷✼✳✾ ✲✹✸✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✹✺✳✹ ✲✸✻✳✼ ✲✺✶✳✵ ✲✺✸✳✹ ✲✹✺✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✺✵✳✼
❊❆✽✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 120 0.062 260 0.76 12 0.59 3.2 0.051 0.015 0.41 2.4 0.059

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✵ ✲✻✵✳✻ ✲✸✾✳✶ ✲✺✹✳✶ ✲✹✼✳✵ ✲✺✹✳✽ ✲✺✵✳✹ ✲✻✶✳✶ ✲✻✹✳✷ ✲✺✺✳✼ ✲✺✶✳✶ ✲✻✵✳✼

✷✼✺ O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 330 100 000 ◆❉ 100 000 13 000 10 000 2900 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✸✽✳✹ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✷✾✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✻
❊❆✽✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ 37 0.29 48 ◆❉ 130 12 1.8 2.2 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 0.051

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✶ ✲✺✻✳✻ ✲✹✸✳✹ ◆❉ ✲✹✵✳✽ ✲✹✻✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✺✶✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✶✳✶

✷✼✻
O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 50 ≥200 000 ◆❉ 14 000 3600 5600 130 33 250 1000 33

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✹✸✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✽✳✽ ✲✸✷✳✸ ✲✸✶✳✷ ✲✹✶✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✸✾✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✹✹✳✹
❊❆✽✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 15 0.018 38 ◆❉ 7.6 1.4 0.40 0.038 0.0075 0.077 0.72 0.010

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✻✸✳✽ ✲✹✹✳✵ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✺✷✳✺ ✲✺✺✳✽ ✲✻✶✳✽ ✲✻✻✳✵ ✲✻✵✳✵ ✲✺✹✳✸ ✲✻✺✳✷

✹
✶
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✷✼✼ H2N

S

O

O

Cl

S

O

H
N

OH

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 3300 13 ≥200 000 130 250 33 2200 9.1 2.2 0.40 130 1.8

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✹✻✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✹✹✳✹ ✲✸✸✳✺ ✲✹✼✳✼ ✲✺✶✳✹ ✲✺✺✳✽ ✲✹✶✳✵ ✲✺✶✳✾
❊❆✶✷✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 31 0.055 480 0.36 1.6 0.17 2.0 0.035 0.0063 0.0015 1.1 0.0070

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✻ ✲✻✵✳✾ ✲✸✼✳✺ ✲✺✻✳✶ ✲✺✷✳✶ ✲✺✽✳✶ ✲✺✶✳✻ ✲✻✷✳✶ ✲✻✻✳✺ ✲✼✵✳✶ ✲✺✸✳✶ ✲✻✻✳✷

✷✼✽ NH2
S

O

O

H
N

O

OH O

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 34 000 100 33 000 ◆❉ 5600 400 9100 29 300 40 830 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✺ ✲✹✶✳✺ ✲✷✻✳✻ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✸✽✳✵ ✲✷✾✳✾ ✲✹✹✳✼ ✲✸✽✳✼ ✲✹✸✳✾ ✲✸✻✳✶ ✲✹✸✳✸
❊❆✶✷✲✹♦ Kd,int ✭♥▼✮ 1900 2.6 480 ◆❉ 220 12 49 0.68 5.1 0.92 45 1.1

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✵ ✲✺✵✳✾ ✲✸✼✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ✲✹✼✳✵ ✲✹✸✳✹ ✲✺✹✳✹ ✲✹✾✳✷ ✲✺✸✳✻ ✲✹✸✳✻ ✲✺✸✳✶

✷✼✾ O

O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 10 ≥200 000 96 250 6.7 1700 3.3 2.0 1.2 100 2.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✼✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✶✳✻ ✲✸✾✳✷ ✲✹✽✳✺ ✲✸✹✳✸ ✲✺✵✳✸ ✲✺✶✳✻ ✲✺✷✳✽ ✲✹✶✳✺ ✲✺✶✳✻
❊❆✶✶✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 18 0.044 480 0.27 1.6 0.033 1.5 0.013 0.0056 0.0048 0.90 0.0077

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✾ ✲✻✶✳✺ ✲✸✼✳✺ ✲✺✻✳✽ ✲✺✷✳✶ ✲✻✷✳✷ ✲✺✷✳✹ ✲✻✹✳✼ ✲✻✻✳✽ ✲✻✼✳✷ ✲✺✸✳✼ ✲✻✻✳✵

✷✽✵ O

O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 4.3 71 000 110 1600 14 1100 20 1.0 12 50 3.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✾✳✻ ✲✷✹✳✻ ✲✹✶✳✷ ✲✸✹✳✹ ✲✹✻✳✻ ✲✸✺✳✸ ✲✹✺✳✼ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✶ ✲✹✸✳✸ ✲✺✵✳✻
❊❆✶✶✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 99 0.10 910 1.7 57 0.38 5.4 0.41 0.015 0.24 2.4 0.062

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✺✾✳✸ ✲✸✺✳✽ ✲✺✷✳✵ ✲✹✸✳✵ ✲✺✺✳✾ ✲✹✾✳✶ ✲✺✺✳✼ ✲✻✹✳✷ ✲✺✼✳✶ ✲✺✶✳✶ ✲✻✵✳✻

✷✽✶ O

O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 3200 7.8 ≥200 000 11 670 43 1700 4.3 46 7.3 180 5.9

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✻ ✲✹✽✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✼✳✷ ✲✸✻✳✻ ✲✹✸✳✼ ✲✸✹✳✸ ✲✹✾✳✼ ✲✹✸✳✻ ✲✹✽✳✸ ✲✹✵✳✶ ✲✹✽✳✽
❊❆✶✶✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ 19 0.022 300 0.020 2.8 0.14 0.95 0.010 0.081 0.018 1.0 0.014

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✾ ✲✻✸✳✸ ✲✸✽✳✼ ✲✻✸✳✺ ✲✺✵✳✽ ✲✺✽✳✺ ✲✺✸✳✺ ✲✻✺✳✷ ✲✺✾✳✾ ✲✻✸✳✽ ✲✺✸✳✹ ✲✻✹✳✹

✹
✷
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✷✽✷ O

O

N
H

O

S

O

O
NH2

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 15 000 50 67 000 560 5000 140 3300 12 29 120 310 30

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✷✹✳✽ ✲✸✼✳✶ ✲✸✶✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✸✷✳✺ ✲✹✼✳✶ ✲✹✹✳✽ ✲✹✶✳✶ ✲✸✽✳✻ ✲✹✹✳✻
❊❆✶✶✲✹♦ Kd,int ✭♥▼✮ 810 1.3 950 9.4 200 4.2 18 0.27 0.48 2.7 17 0.70

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✷ ✲✺✷✳✼ ✲✸✺✳✼ ✲✹✼✳✻ ✲✸✾✳✽ ✲✹✾✳✼ ✲✹✻✳✵ ✲✺✻✳✽ ✲✺✺✳✸ ✲✺✵✳✽ ✲✹✻✳✶ ✲✺✹✳✸

✷✽✸

OO
H
N

O

S O

O

NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 25 77 000 2.9 2200 100 1400 7.7 5.0 10 330 6.2

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✹✺✳✶ ✲✷✹✳✹ ✲✺✵✳✼ ✲✸✸✳✺ ✲✹✶✳✺ ✲✸✹✳✼ ✲✹✽✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✹✼✳✺ ✲✸✽✳✹ ✲✹✽✳✼
❊❆✹✲✷❝ Kd,int ✭♥▼✮ 86 0.10 170 0.0076 14 0.46 1.2 0.028 0.013 0.036 2.8 0.022

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✾ ✲✺✾✳✸ ✲✹✵✳✷ ✲✻✻✳✵ ✲✹✻✳✼ ✲✺✺✳✹ ✲✺✷✳✾ ✲✻✷✳✼ ✲✻✹✳✻ ✲✻✷✳✵ ✲✺✵✳✽ ✲✻✸✳✷

✷✽✹

NH2

S

O

O

Cl

S

O

NO

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 1000 ≥200 000 2900 ≥200 000 12 000 14 000 670 ◆❉ 3300 7700 670

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✸ ✲✷✽✳✽ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✸✵✳✸ ✲✸✻✳✼
❊❆✼✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 1800 4.4 480 8.1 1300 58 13 2.6 ◆❉ 13 69 2.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✵ ✲✹✾✳✻ ✲✸✼✳✺ ✲✹✽✳✵ ✲✸✹✳✾ ✲✹✷✳✾ ✲✹✻✳✽ ✲✺✶✳✵ ◆❉ ✲✹✻✳✽ ✲✹✷✳✺ ✲✺✶✳✵

✷✽✺ NH2
S

O

O

Cl

S

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 330 4.5 2800 9.1 1800 10 190 9.1 7.7 1.7 150 2.9

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✹ ✲✹✾✳✺ ✲✸✸✳✵ ✲✹✼✳✼ ✲✸✹✳✶ ✲✹✼✳✹ ✲✸✾✳✾ ✲✹✼✳✼ ✲✹✽✳✷ ✲✺✷✳✶ ✲✹✵✳✹ ✲✺✵✳✼
❊❆✶✵✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 3.1 0.020 6.6 0.026 12 0.051 0.17 0.035 0.022 0.0064 1.4 0.011

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✺ ✲✻✸✳✺ ✲✹✽✳✺ ✲✻✷✳✾ ✲✹✼✳✶ ✲✻✶✳✶ ✲✺✽✳✵ ✲✻✷✳✶ ✲✻✸✳✸ ✲✻✻✳✹ ✲✺✷✳✻ ✲✻✺✳✵

✷✽✻ NH2
S

O

O

S

O

O

Cl

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 91 1.2 1600 32 11 000 9.1 91 0.22 1.2 5.6 16 1.4

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✸✹✳✹ ✲✹✹✳✺ ✲✷✾✳✺ ✲✹✼✳✼ ✲✹✶✳✽ ✲✺✼✳✸ ✲✺✸✳✵ ✲✹✾✳✵ ✲✹✻✳✷ ✲✺✷✳✺
❊❆✶✵✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 4.5 0.029 20 0.49 370 0.24 0.44 0.0046 0.018 0.11 0.79 0.029

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✺ ✲✻✷✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✺✺✳✸ ✲✸✽✳✶ ✲✺✼✳✶ ✲✺✺✳✺ ✲✻✼✳✸ ✲✻✸✳✽ ✲✺✾✳✵ ✲✺✹✳✵ ✲✻✷✳✺

✹
✸
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✷✽✼ NH2
S

O

O

Cl

S

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 83 1.4 4300 86 170 1.4 220 2.6 1.1 1.0 50 1.2

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✵ ✲✺✷✳✺ ✲✸✶✳✽ ✲✹✶✳✾ ✲✹✵✳✶ ✲✺✷✳✺ ✲✸✾✳✺ ✲✺✵✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✺✸✳✹ ✲✹✸✳✸ ✲✺✷✳✽
❊❆✶✵✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.76 0.0063 10 0.24 1.1 0.0071 0.20 0.010 0.0031 0.0038 0.45 0.0048

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✶ ✲✻✻✳✺ ✲✹✼✳✹ ✲✺✼✳✶ ✲✺✸✳✶ ✲✻✻✳✷ ✲✺✼✳✻ ✲✻✺✳✸ ✲✻✽✳✸ ✲✻✼✳✽ ✲✺✺✳✺ ✲✻✼✳✷

✷✽✽ NH2
S

O

O

S

O

O

Cl

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 200 1.0 4000 220 500 1.9 110 1.1 0.83 7.7 14 2.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✽ ✲✺✸✳✹ ✲✸✷✳✵ ✲✸✾✳✺ ✲✸✼✳✹ ✲✺✶✳✽ ✲✹✶✳✹ ✲✺✸✳✶ ✲✺✸✳✾ ✲✹✽✳✷ ✲✹✻✳✻ ✲✺✶✳✸
❊❆✶✵✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 9.9 0.024 51 3.3 18 0.050 0.51 0.023 0.013 0.16 0.69 0.047

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✺ ✲✻✸✳✶ ✲✹✸✳✸ ✲✺✵✳✸ ✲✹✻✳✵ ✲✻✶✳✶ ✲✺✺✳✶ ✲✻✸✳✶ ✲✻✹✳✼ ✲✺✽✳✷ ✲✺✹✳✹ ✲✻✶✳✸

✷✽✾ H2N

S

O

O

Cl

N
H

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 4000 40 ≥200 000 ◆❉ 100 000 1200 3300 130 25 330 2000 15

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✵ ✲✹✸✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✸✺✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✹✶✳✵ ✲✹✺✳✶ ✲✸✽✳✹ ✲✸✸✳✽ ✲✹✻✳✹
❊❆✶✵✲✽ Kd,int ✭♥▼✮ 2.3 0.011 30 ◆❉ 42 0.37 0.19 0.030 0.0045 0.081 1.1 0.0038

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✷ ✲✻✺✳✵ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ✲✹✸✳✽ ✲✺✻✳✵ ✲✺✼✳✼ ✲✻✷✳✹ ✲✻✼✳✸ ✲✺✾✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✻✼✳✽

✷✾✵

H2N

S

O
O

Cl

S

OH

O

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 45 000 420 ≥200 000 330 5600 360 5000 110 91 180 710 110

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✽ ✲✸✼✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✸✶✳✷ ✲✸✽✳✸ ✲✸✶✳✺ ✲✹✶✳✸ ✲✹✶✳✽ ✲✹✵✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✹✶✳✸
❊❆✾✲✶✶ Kd,int ✭♥▼✮ 260 1.2 300 0.60 23 1.1 2.9 0.27 0.16 0.44 4.1 0.27

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✵ ✲✺✸✳✵ ✲✸✽✳✼ ✲✺✹✳✼ ✲✹✺✳✸ ✲✺✸✳✶ ✲✺✵✳✼ ✲✺✻✳✽ ✲✺✽✳✶ ✲✺✺✳✺ ✲✹✾✳✽ ✲✺✻✳✽

✷✾✶

H2N

S

O
O

S

O

OH

O

Cl

O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 000 330 ≥200 000 1100 4800 140 4800 140 130 360 910 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ✲✸✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✹ ✲✸✶✳✻ ✲✹✵✳✻ ✲✸✶✳✻ ✲✹✵✳✻ ✲✹✶✳✵ ✲✸✽✳✸ ✲✸✺✳✾ ✲✹✶✳✵
❊❆✾✲✶✶♦ Kd,int ✭♥▼✮ 1600 5.1 1600 11 110 2.4 15 1.9 1.2 4.7 28 1.7

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✹ ✲✹✾✳✷ ✲✸✹✳✸ ✲✹✼✳✸ ✲✹✶✳✸ ✲✺✶✳✶ ✲✹✻✳✺ ✲✺✶✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✹✾✳✹ ✲✹✹✳✽ ✲✺✷✳✶

✹
✹
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✷✾✷

H2N

S

O
O

Cl S

O

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 130 ≥200 000 56 6700 110 5000 63 77 130 360 130

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✶✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✸✳✶ ✲✸✵✳✼ ✲✹✶✳✸ ✲✸✶✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✹✷✳✷ ✲✹✶✳✵ ✲✸✽✳✸ ✲✹✶✳✵
❊❆✾✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 18 0.55 480 0.16 44 0.55 4.5 0.24 0.22 0.48 3.2 0.48

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✾ ✲✺✺✳✵ ✲✸✼✳✺ ✲✺✽✳✷ ✲✹✸✳✼ ✲✺✺✳✵ ✲✹✾✳✺ ✲✺✼✳✶ ✲✺✼✳✹ ✲✺✺✳✸ ✲✺✵✳✹ ✲✺✺✳✸

✷✾✸ NH2
S

O

O

Cl

S

O

O
O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 1200 20 ≥200 000 ◆❉ 10 000 ◆❉ 1700 11 ◆❉ 91 67 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✹✺✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✹✼✳✷ ◆❉ ✲✹✶✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✹✾✳✸
❊❆✾✲✷♦ Kd,int ✭♥▼✮ 62 0.47 2600 ◆❉ 350 ◆❉ 8.1 0.23 ◆❉ 1.9 3.2 0.10

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✺✺✳✸ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ◆❉ ✲✹✽✳✵ ✲✺✼✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✽ ✲✺✵✳✹ ✲✺✾✳✸

✷✾✹

H2N

S

O
O

Cl S

O

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 560 50 ≥200 000 100 2000 4.0 5600 20 3.3 33 130 8.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✶ ✲✹✸✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✶✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✹✾✳✽ ✲✸✶✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✺✵✳✸ ✲✹✹✳✹ ✲✹✶✳✵ ✲✹✼✳✾
❊❆✾✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 5.1 0.22 480 0.28 13 0.020 5.0 0.077 0.0094 0.13 1.1 0.032

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✷ ✲✺✼✳✸ ✲✸✼✳✺ ✲✺✻✳✼ ✲✹✻✳✽ ✲✻✸✳✺ ✲✹✾✳✸ ✲✻✵✳✵ ✲✻✺✳✹ ✲✺✽✳✼ ✲✺✸✳✶ ✲✻✷✳✸

✷✾✺ NH2
S

O

O

Cl

S

O

O
O

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 22 ≥200 000 400 13 000 7.7 3300 17 2.0 33 56 4.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✹✺✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✵ ✲✷✾✳✶ ✲✹✽✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✹✻✳✷ ✲✺✶✳✻ ✲✹✹✳✹ ✲✹✸✳✶ ✲✹✾✳✽
❊❆✾✲✸♦ Kd,int ✭♥▼✮ 99 0.52 2600 6.1 440 0.20 16 0.34 0.030 0.69 2.7 0.082

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✺✺✳✶ ✲✸✸✳✷ ✲✹✽✳✽ ✲✸✼✳✼ ✲✺✼✳✺ ✲✹✻✳✷ ✲✺✻✳✷ ✲✻✷✳✹ ✲✺✹✳✹ ✲✺✵✳✾ ✲✺✾✳✽

✷✾✻

NH2

S

O

O

NH

O

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1900 59 ≥200 000 180 180 ◆❉ 2500 11 29 83 110 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✾ ✲✹✷✳✾ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✵ ✲✹✵✳✵ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✹✼✳✷ ✲✹✹✳✽ ✲✹✷✳✵ ✲✹✶✳✸ ✲✹✻✳✼
❊❆✾✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ 11 0.16 300 0.32 0.76 ◆❉ 1.4 0.027 0.051 0.20 0.63 0.032

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✺✽✳✶ ✲✸✽✳✼ ✲✺✻✳✸ ✲✺✹✳✶ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✻✷✳✼ ✲✻✶✳✶ ✲✺✼✳✺ ✲✺✹✳✻ ✲✻✷✳✸

✹
✺
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✷✾✼ NH2
S

O

O

H
N

O

Cl

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 18 000 220 ≥200 000 2100 12 000 16 4000 53 91 430 430 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✶ ✲✸✾✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✼ ✲✷✾✳✸ ✲✹✻✳✸ ✲✸✷✳✵ ✲✹✸✳✷ ✲✹✶✳✽ ✲✸✼✳✽ ✲✸✼✳✽ ✲✹✸✳✸
❊❆✾✲✹♦ Kd,int ✭♥▼✮ 1000 5.7 2900 36 470 0.47 22 1.2 1.5 10 23 1.1

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✽✳✾ ✲✸✷✳✾ ✲✹✹✳✷ ✲✸✼✳✻ ✲✺✺✳✹ ✲✹✺✳✺ ✲✺✷✳✾ ✲✺✷✳✸ ✲✹✼✳✺ ✲✹✺✳✸ ✲✺✸✳✶

✷✾✽
NH2

S

O

O

NH

O

Cl

S

O

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 1700 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 4800 1700 2200 7100 1200 ≥200 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✻ ✲✸✹✳✸ ✲✸✸✳✺ ✲✸✵✳✺ ✲✸✺✳✵ ≥✲✷✷✳✵
❊❆✾✲✹♦✶ Kd,int ✭♥▼✮ 20 000 12 5300 ◆❉ 2100 1600 6.8 10 9.9 43 18 1200

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✽ ✲✹✼✳✶ ✲✸✶✳✸ ◆❉ ✲✸✸✳✼ ✲✸✹✳✺ ✲✹✽✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✹✸✳✼ ✲✹✻✳✵ ✲✸✺✳✶

✷✾✾

H2N

S

O

O
Cl

S

O
N

N Kd,obs ✭♥▼✮ 1900 500 91 000 2500 7.1 2000 11 000 1700 26 290 290 20

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✷✹✳✵ ✲✸✸✳✷ ✲✹✽✳✸ ✲✸✸✳✽ ✲✷✾✳✹ ✲✸✹✳✸ ✲✹✺✳✵ ✲✸✽✳✽ ✲✸✽✳✽ ✲✹✺✳✼
❆❩✶✺✲✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✵✵

N

N

O

S
O

O

NH2

Cl

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 000 2400 ≥200 000 ≥200 000 45 25 000 59 000 10 000 710 14 000 6700 620

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✸ ✲✸✸✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✸✳✻ ✲✷✼✳✸ ✲✷✺✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✸✻✳✺ ✲✷✽✳✽ ✲✸✵✳✼ ✲✸✻✳✽
❊✶✺✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✵✶ NH2

S

O

O

Cl

Cl

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 5.6 ◆❉ 13 33 0.50 63 1.0 13 17 6.2 2.5

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✾✳✵ ◆❉ ✲✹✻✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✺✺✳✷ ✲✹✷✳✽ ✲✺✸✳✹ ✲✹✻✳✾ ✲✹✻✳✷ ✲✹✽✳✼ ✲✺✶✳✵
❉❈P Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✹
✻
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✸✵✷

H2N

S

O
O

Cl N
H

H
N

O Kd,obs ✭♥▼✮ 56 000 5300 100 000 4500 4000 13 000 5900 13 000 5000 2200 2600 1700

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✸ ✲✸✶✳✸ ✲✷✸✳✼ ✲✸✶✳✼ ✲✸✷✳✵ ✲✷✾✳✵ ✲✸✶✳✵ ✲✷✾✳✶ ✲✸✶✳✺ ✲✸✸✳✺ ✲✸✸✳✷ ✲✸✹✳✸
❱❘✶✹✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

❋❧✉♦r✐♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✸✵✸ NH2

S

O

O

F

F

F

Kd,obs ✭♥▼✮ 61 21 1000 65 39 ◆❉ 14 8.3 43 110 40 43

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✹✺✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✹✷✳✼ ✲✹✹✳✵ ◆❉ ✲✹✻✳✻ ✲✹✼✳✾ ✲✹✸✳✼ ✲✹✶✳✸ ✲✹✸✳✾ ✲✹✸✳✼
❚❋▼❙❆ Kd,int ✭♥▼✮ 51 8.4 220 17 24 ◆❉ 1.2 2.9 11 38 33 15

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✹✼✳✾ ✲✸✾✳✺ ✲✹✻✳✷ ✲✹✺✳✸ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ✲✺✵✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✹✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✹

✸✵✹

NH2

S

O

O

F F

FF Kd,obs ✭♥▼✮ 4.1 29 29 000 560 290 1.8 670 11 150 330 20 56

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✽ ✲✹✹✳✽ ✲✷✻✳✾ ✲✸✼✳✶ ✲✸✽✳✽ ✲✺✶✳✾ ✲✸✻✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✵✳✺ ✲✸✽✳✹ ✲✹✺✳✼ ✲✹✸✳✶
❱❉✶✷✲✷✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 0.73 400 9.2 11 0.053 3.5 0.25 2.5 7.5 1.1 1.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✺✹✳✷ ✲✸✽✳✵ ✲✹✼✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✻✶✳✵ ✲✺✵✳✷ ✲✺✼✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✹✽✳✷ ✲✺✸✳✸ ✲✺✷✳✽

✸✵✺

NH2

S

O

O

F F

F

FF Kd,obs ✭♥▼✮ 3.3 46 ◆❉ 740 450 38 430 56 150 780 76 35

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✸ ✲✹✸✳✻ ◆❉ ✲✸✻✳✹ ✲✸✼✳✼ ✲✹✹✳✵ ✲✸✼✳✽ ✲✹✸✳✵ ✲✹✵✳✺ ✲✸✻✳✸ ✲✹✷✳✷ ✲✹✹✳✷
❱❉✶✵✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 1.4 ◆❉ 15 21 1.3 2.7 1.5 3.0 21 4.9 0.96

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✺✷✳✺ ◆❉ ✲✹✻✳✹ ✲✹✺✳✻ ✲✺✷✳✼ ✲✺✵✳✽ ✲✺✷✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✹✺✳✺ ✲✹✾✳✸ ✲✺✸✳✺

✸✵✻

S

FF

S

O

O

NH2

F F

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.058 2.2 3800 100 200 0.050 140 1.1 5.4 37 2.4 3.6

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✽ ✲✺✶✳✸ ✲✸✷✳✷ ✲✹✶✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✻✶✳✶ ✲✹✵✳✻ ✲✺✸✳✶ ✲✹✾✳✶ ✲✹✹✳✶ ✲✺✶✳✷ ✲✺✵✳✶
❱❉✶✷✲✵✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0035 0.065 60 2.0 8.8 0.0017 0.86 0.028 0.10 0.93 0.14 0.093

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✵ ✲✻✵✳✹ ✲✹✷✳✾ ✲✺✶✳✼ ✲✹✼✳✽ ✲✻✾✳✾ ✲✺✸✳✽ ✲✻✷✳✻ ✲✺✾✳✸ ✲✺✸✳✻ ✲✺✽✳✹ ✲✺✾✳✺

✸✵✼

NH2

S

O

O

F F

F F

S

OH Kd,obs ✭♥▼✮ 0.15 11 29 000 440 400 1.7 200 13 32 220 11 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✸ ✲✹✼✳✸ ✲✷✻✳✾ ✲✸✼✳✼ ✲✸✽✳✵ ✲✺✷✳✶ ✲✸✾✳✽ ✲✹✻✳✽ ✲✹✹✳✺ ✲✸✾✳✺ ✲✹✼✳✷ ✲✹✾✳✸
❱❉✶✵✲✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0094 0.32 480 8.5 18 0.056 1.2 0.34 0.61 5.8 0.68 0.13

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✹ ✲✺✻✳✹ ✲✸✼✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✹✻✳✵ ✲✻✵✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✺✻✳✷ ✲✺✹✳✼ ✲✹✽✳✾ ✲✺✹✳✹ ✲✺✽✳✼

✸✵✽

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

OH Kd,obs ✭♥▼✮ 0.88 20 33 000 2000 200 40 500 14 29 250 50 29

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✼ ✲✹✺✳✼ ✲✷✻✳✻ ✲✸✸✳✽ ✲✸✾✳✽ ✲✹✸✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✹✻✳✻ ✲✹✹✳✼ ✲✸✾✳✷ ✲✹✸✳✸ ✲✹✹✳✽
❆❩✶✸✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 2.4 2200 150 36 5.4 12 1.5 2.3 26 12 3.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✺✶✳✷ ✲✸✸✳✻ ✲✹✵✳✹ ✲✹✹✳✷ ✲✹✾✳✶ ✲✹✻✳✾ ✲✺✷✳✹ ✲✺✶✳✸ ✲✹✺✳✵ ✲✹✻✳✾ ✲✺✵✳✻

✸✵✾

NH2

S

O

O

F F

F F

S O−

O Kd,obs ✭♥▼✮ 0.32 15 ◆❉ 290 330 17 1000 5.0 67 50 6.7 83

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✹ ✲✹✻✳✹ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✹✻✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✹✾✳✸ ✲✹✷✳✻ ✲✹✸✳✸ ✲✹✽✳✺ ✲✹✷✳✵
❱❉✶✷✲✵✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.020 0.45 ◆❉ 5.5 15 0.56 6.1 0.13 1.3 1.3 0.41 2.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✺ ✲✺✺✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✹✻✳✹ ✲✺✹✳✾ ✲✹✽✳✼ ✲✺✽✳✼ ✲✺✷✳✽ ✲✺✷✳✼ ✲✺✺✳✼ ✲✺✶✳✹

✸✶✵

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.20 17 20 000 510 310 22 67 7.1 41 250 29 33

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✻ ✲✹✻✳✷ ✲✷✼✳✾ ✲✸✼✳✸ ✲✸✽✳✻ ✲✹✺✳✹ ✲✹✷✳✻ ✲✹✽✳✸ ✲✹✸✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✹✹✳✽ ✲✹✹✳✹
❱❉✶✵✲✸✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.064 2.5 1700 50 71 3.8 2.1 0.95 4.0 33 8.9 4.4

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✺ ✲✺✶✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✹✷✳✹ ✲✺✵✳✵ ✲✺✶✳✺ ✲✺✸✳✺ ✲✹✾✳✽ ✲✹✹✳✹ ✲✹✼✳✽ ✲✹✾✳✻

✹
✼
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✸✶✶ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

N

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1.1 0.65 ◆❉ 730 200 2.0 200 0.22 5.1 120 0.32 0.50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✸ ✲✺✹✳✺ ◆❉ ✲✸✻✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✺✶✳✻ ✲✸✾✳✽ ✲✺✼✳✸ ✲✹✾✳✷ ✲✹✶✳✶ ✲✺✻✳✹ ✲✺✺✳✷
❱❉✶✵✲✹✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.13 0.037 ◆❉ 27 17 0.13 2.3 0.011 0.19 5.9 0.037 0.025

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✽ ✲✻✶✳✾ ◆❉ ✲✹✹✳✾ ✲✹✻✳✶ ✲✺✽✳✼ ✲✺✶✳✷ ✲✻✺✳✵ ✲✺✼✳✼ ✲✹✽✳✽ ✲✻✶✳✾ ✲✻✷✳✾

✸✶✷ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

S
N

N

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.40 6.7 ◆❉ 87 25 5.0 220 13 8.3 110 2.5 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✹✶✳✾ ✲✹✺✳✶ ✲✹✾✳✸ ✲✸✾✳✺ ✲✹✻✳✾ ✲✹✼✳✾ ✲✹✶✳✸ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✸
❱❉✶✵✲✷✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.063 0.50 ◆❉ 4.2 2.8 0.42 3.4 0.82 0.40 7.3 0.39 0.33

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✺ ✲✺✺✳✷ ◆❉ ✲✹✾✳✼ ✲✺✵✳✼ ✲✺✺✳✻ ✲✺✵✳✷ ✲✺✸✳✾ ✲✺✺✳✽ ✲✹✽✳✸ ✲✺✺✳✾ ✲✺✻✳✸

✸✶✸

NH2

N
H

FF

S

O

O

NH2

F F

Kd,obs ✭♥▼✮ 13 91 ◆❉ 1200 1100 1000 1000 300 710 1100 140 170

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ✲✸✺✳✷ ✲✸✺✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✼ ✲✸✻✳✺ ✲✸✺✳✸ ✲✹✵✳✻ ✲✹✵✳✷
❱❉✶✵✲✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.18 0.57 ◆❉ 4.8 10 7.1 1.3 1.7 2.9 6.2 1.9 0.92

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✾ ✲✺✹✳✽ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✹✼✳✹ ✲✹✽✳✹ ✲✺✷✳✼ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✼ ✲✹✽✳✼ ✲✺✶✳✽ ✲✺✸✳✻

✸✶✹

NH2

S

O

O

F F

F F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.20 9.1 ◆❉ 800 1000 8.3 1200 44 25 330 5.0 3.8

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✻ ✲✹✼✳✼ ◆❉ ✲✸✻✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✾ ✲✸✺✳✵ ✲✹✸✳✼ ✲✹✺✳✶ ✲✸✽✳✹ ✲✹✾✳✸ ✲✺✵✳✵
❱❉✶✵✲✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0061 0.13 ◆❉ 7.5 22 0.14 3.7 0.55 0.23 4.2 0.15 0.048

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✻✳✻ ✲✺✽✳✻ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✹✺✳✺ ✲✺✽✳✺ ✲✺✵✳✵ ✲✺✹✳✾ ✲✺✼✳✷ ✲✹✾✳✼ ✲✺✽✳✸ ✲✻✶✳✷

✸✶✺

O

N
H

FF

S

O

O

NH2

F F

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.17 10 ◆❉ 67 000 500 ◆❉ 1800 20 18 330 2.5 6.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✵ ✲✹✼✳✺ ◆❉ ✲✷✹✳✽ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✹✺✳✼ ✲✹✺✳✾ ✲✸✽✳✹ ✲✺✶✳✵ ✲✹✽✳✺
❱❉✶✷✲✼✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0048 0.14 ◆❉ 580 10 ◆❉ 5.1 0.24 0.16 4.0 0.070 0.079

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✷ ✲✺✽✳✻ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✺✼✳✶ ✲✺✽✳✶ ✲✹✾✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✻✵✳✵

✸✶✻ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.50 1.7 ◆❉ 360 330 1.9 ◆❉ 0.50 11 150 0.40 6.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✷ ✲✺✷✳✶ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ✲✺✺✳✷ ✲✹✼✳✷ ✲✹✵✳✹ ✲✺✺✳✽ ✲✹✽✳✺
❱❉✶✷✲✶✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.011 0.018 ◆❉ 2.4 5.3 0.023 ◆❉ 0.0046 0.076 1.4 0.0087 0.062

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✵ ✲✻✸✳✽ ◆❉ ✲✺✶✳✶ ✲✹✾✳✶ ✲✻✸✳✶ ◆❉ ✲✻✼✳✸ ✲✻✵✳✶ ✲✺✷✳✺ ✲✻✺✳✻ ✲✻✵✳✻

✸✶✼

NH2

S

O

O

F F

F F

N
H

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 2.0 3.5 ◆❉ 300 2000 5.0 25 000 43 50 5000 2.2 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✻ ✲✺✵✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✼ ✲✸✸✳✽ ✲✹✾✳✸ ✲✷✼✳✸ ✲✹✸✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✸✶✳✺ ✲✺✶✳✹ ✲✹✸✳✸
❱❉✶✵✲✷✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.028 0.023 ◆❉ 1.3 20 0.037 34 0.25 0.21 29 0.030 0.29

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✼ ✲✻✸✳✶ ◆❉ ✲✺✷✳✽ ✲✹✺✳✼ ✲✻✶✳✾ ✲✹✹✳✸ ✲✺✼✳✵ ✲✺✼✳✹ ✲✹✹✳✼ ✲✻✷✳✹ ✲✺✻✳✻

✸✶✽

NH2

S

O

O

F F

F F

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.053 13 ◆❉ 3600 520 25 1700 14 15 100 13 8.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✵ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ✲✸✼✳✸ ✲✹✺✳✶ ✲✸✹✳✸ ✲✹✻✳✻ ✲✹✻✳✹ ✲✹✶✳✺ ✲✹✻✳✾ ✲✹✼✳✾
❱❉✶✷✲✻✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0026 0.29 ◆❉ 53 18 0.65 7.9 0.29 0.22 2.0 0.59 0.17

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✽ ✲✺✻✳✻ ◆❉ ✲✹✸✳✷ ✲✹✻✳✵ ✲✺✹✳✺ ✲✹✽✳✶ ✲✺✻✳✻ ✲✺✼✳✸ ✲✺✶✳✻ ✲✺✹✳✽ ✲✺✽✳✵

✸✶✾

NH2

S

O

O

F F

F F

N O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.098 18 ◆❉ 1600 1200 1000 1100 46 50 500 28 14

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✹ ✲✹✺✳✾ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✸✺✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✸✺✳✸ ✲✹✸✳✻ ✲✹✸✳✸ ✲✸✼✳✹ ✲✹✹✳✾ ✲✹✻✳✻
❱❉✶✵✲✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0022 0.19 ◆❉ 11 20 12 2.4 0.42 0.34 4.6 0.60 0.13

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✾✳✷ ✲✺✼✳✼ ◆❉ ✲✹✼✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✹✼✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✺✺✳✻ ✲✺✻✳✷ ✲✹✾✳✺ ✲✺✹✳✼ ✲✺✽✳✻

✹
✽
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✸✷✵ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.050 5.0 ◆❉ 450 250 5.0 500 1.0 3.3 17 0.50 0.67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✶ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ✲✸✼✳✼ ✲✸✾✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✸✼✳✹ ✲✺✸✳✹ ✲✺✵✳✸ ✲✹✻✳✷ ✲✺✺✳✷ ✲✺✹✳✺
❱❉✶✵✲✺✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0012 0.057 ◆❉ 3.3 4.3 0.064 1.2 0.0099 0.024 0.17 0.012 0.0066

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✼✵✳✽ ✲✻✵✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✹✾✳✼ ✲✻✵✳✺ ✲✺✸✳✵ ✲✻✺✳✸ ✲✻✸✳✵ ✲✺✽✳✶ ✲✻✹✳✾ ✲✻✻✳✸

✸✷✶ NH2

S

O

O

F

F

F

F

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.10 1.6 ◆❉ 830 130 1.0 400 1.0 17 50 1.0 3.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✸ ✲✺✷✳✷ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✹✵✳✽ ✲✺✸✳✹ ✲✸✽✳✵ ✲✺✸✳✹ ✲✹✻✳✷ ✲✹✸✳✸ ✲✺✸✳✹ ✲✺✵✳✸
❱❉✶✷✲✹✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.011 0.085 ◆❉ 29 11 0.061 4.4 0.047 0.58 2.3 0.11 0.16

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✵ ✲✺✾✳✽ ◆❉ ✲✹✹✳✽ ✲✹✼✳✸ ✲✻✵✳✻ ✲✹✾✳✻ ✲✻✶✳✸ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✷ ✲✺✾✳✶ ✲✺✽✳✷

✸✷✷

S

FF

S

O

O

NH2

F F

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.067 3.3 ◆❉ 20 000 3300 3.3 20 000 2.5 7.7 100 3.3 1.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✹ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ✲✸✷✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✷✼✳✾ ✲✺✶✳✵ ✲✹✽✳✷ ✲✹✶✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✺✷✳✶
❱❉✶✶✲✹✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0044 0.10 ◆❉ 400 160 0.12 130 0.068 0.15 2.7 0.21 0.045

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✹ ✲✺✾✳✷ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✹✵✳✹ ✲✺✽✳✾ ✲✹✵✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✺✽✳✷ ✲✺✵✳✽ ✲✺✼✳✹ ✲✻✶✳✹

✸✷✸ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

O−

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.40 20 ◆❉ 400 290 67 500 10 50 91 20 33

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✸✽✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✸✼✳✹ ✲✹✼✳✺ ✲✹✸✳✸ ✲✹✶✳✽ ✲✹✺✳✼ ✲✹✹✳✹
❱❉✶✶✲✺✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.036 0.86 ◆❉ 11 18 3.2 4.4 0.37 1.4 3.4 1.8 1.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✵ ✲✺✸✳✽ ◆❉ ✲✹✼✳✷ ✲✹✺✳✾ ✲✺✵✳✹ ✲✹✾✳✻ ✲✺✺✳✾ ✲✺✷✳✻ ✲✺✵✳✸ ✲✺✷✳✵ ✲✺✷✳✽

✸✷✹

O

O

S

F

F

S

O

O
NH2

F

F

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.33 5.0 20 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 500 1.7 20 150 3.3 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✷ ✲✹✾✳✸ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✺✷✳✶ ✲✹✺✳✼ ✲✹✵✳✹ ✲✺✵✳✸ ◆❉
❆❩✶✹✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✷✺ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

O−

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.14 67 ◆❉ 570 400 200 2900 150 77 170 14 10

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✺ ✲✹✷✳✻ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ✲✸✽✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✸✷✳✽ ✲✹✵✳✺ ✲✹✷✳✷ ✲✹✵✳✷ ✲✹✻✳✻ ✲✹✼✳✺
❱❉✶✵✲✷✶❛ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0040 0.93 ◆❉ 5.1 8.4 3.1 8.4 1.8 0.69 2.0 0.41 0.12

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✻ ✲✺✸✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✹✼✳✾ ✲✺✵✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✺✹✳✹ ✲✺✶✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✺✽✳✽

✸✷✻ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.094 3.4 ◆❉ 240 500 1.0 200 6.3 11 18 1.3 100 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✺ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✸✾✳✸ ✲✸✼✳✹ ✲✺✸✳✹ ✲✸✾✳✽ ✲✹✽✳✼ ✲✹✼✳✸ ✲✹✺✳✾ ✲✺✷✳✻ ✲✷✸✳✼
❱❉✶✵✲✶✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.012 0.20 ◆❉ 9.5 46 0.068 2.5 0.33 0.41 0.97 0.17 5300

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✹✳✽ ✲✺✼✳✺ ◆❉ ✲✹✼✳✻ ✲✹✸✳✻ ✲✻✵✳✸ ✲✺✶✳✶ ✲✺✻✳✸ ✲✺✺✳✼ ✲✺✸✳✺ ✲✺✽✳✵ ✲✸✶✳✸

✸✷✼

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.050 3.3 ◆❉ 290 ◆❉ 5.0 160 0.67 0.77 17 2.5 0.67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✶ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✸✽✳✽ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ✲✹✵✳✹ ✲✺✹✳✺ ✲✺✹✳✶ ✲✹✻✳✷ ✲✺✶✳✵ ✲✺✹✳✺
❱❉✶✶✲✺✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.021 0.68 ◆❉ 38 ◆❉ 1.1 6.6 0.12 0.10 3.0 1.0 0.12

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✸ ✲✺✹✳✹ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✶ ✲✹✽✳✺ ✲✺✽✳✾ ✲✺✾✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✺✽✳✾

✹
✾
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✸✷✽

NH2

S

O

O

F F

F F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.025 3.3 ◆❉ 1200 430 5.0 330 2.5 5.0 140 2.0 6.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✾ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✼✳✽ ✲✹✾✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✸ ✲✹✵✳✻ ✲✺✶✳✻ ✲✹✽✳✺
❱❉✶✶✲✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.000 66 0.042 ◆❉ 10 8.3 0.072 0.87 0.028 0.041 1.6 0.052 0.074

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✼✷✳✸ ✲✻✶✳✻ ◆❉ ✲✹✼✳✹ ✲✹✽✳✵ ✲✻✵✳✷ ✲✺✸✳✽ ✲✻✷✳✼ ✲✻✶✳✼ ✲✺✷✳✷ ✲✻✶✳✵ ✲✻✵✳✶

✸✷✾ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.32 1.7 ◆❉ 810 200 0.56 400 0.83 5.8 76 0.27 1.4

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✹ ✲✺✷✳✶ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✸✾✳✽ ✲✺✹✳✾ ✲✸✽✳✵ ✲✺✸✳✾ ✲✹✽✳✾ ✲✹✷✳✷ ✲✺✻✳✽ ✲✺✷✳✺
❱❉✶✶✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.024 0.061 ◆❉ 19 11 0.023 3.0 0.026 0.13 2.4 0.020 0.045

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✵ ✲✻✵✳✻ ◆❉ ✲✹✺✳✽ ✲✹✼✳✸ ✲✻✸✳✶ ✲✺✵✳✻ ✲✻✷✳✽ ✲✺✽✳✻ ✲✺✶✳✶ ✲✻✸✳✺ ✲✻✶✳✹

✸✸✵

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 0.25 1.2 ◆❉ 2500 140 ◆❉ 140 1.2 22 77 0.40 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✵ ✲✺✷✳✽ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ✲✹✵✳✻ ✲✺✷✳✽ ✲✹✺✳✹ ✲✹✷✳✷ ✲✺✺✳✽ ✲✹✻✳✾
❱❉✶✶✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.087 0.21 ◆❉ 270 36 ◆❉ 4.8 0.18 2.4 11 0.14 1.8

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✼ ✲✺✼✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✵ ✲✹✹✳✷ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ✲✺✼✳✽ ✲✺✶✳✷ ✲✹✼✳✷ ✲✺✽✳✺ ✲✺✶✳✾

✸✸✶

NH2

S

O

O

F

F

F

F

S N

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 5.8 ◆❉ 83 330 6.7 140 1.7 1.0 540 2.0 40

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✹✽✳✾ ◆❉ ✲✹✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✹✽✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✺✷✳✶ ✲✺✸✳✹ ✲✸✼✳✷ ✲✺✶✳✻ ✲✹✸✳✾
❱❉✶✵✲✹✺ Kd,int ✭♥▼✮ 2.2 0.43 ◆❉ 4.0 38 0.57 2.2 0.11 0.048 35 0.31 2.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✸ ✲✺✺✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✽ ✲✹✹✳✶ ✲✺✹✳✾ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✶ ✲✻✶✳✷ ✲✹✹✳✷ ✲✺✻✳✹ ✲✺✵✳✾

✸✸✷

N

NS

F

F

S

O

O
NH2

F

F

Kd,obs ✭♥▼✮ 2.9 9.6 ◆❉ 1800 2000 1.4 1000 10 18 280 2.9 1.7

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✼ ✲✹✼✳✻ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ✲✸✸✳✽ ✲✺✷✳✺ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✹✻✳✵ ✲✸✽✳✽ ✲✺✵✳✼ ✲✺✷✳✶
❱❉✶✵✲✺✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.23 0.37 ◆❉ 44 120 0.062 7.9 0.34 0.44 9.6 0.23 0.056

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✹✸✳✼ ✲✹✶✳✷ ✲✻✵✳✻ ✲✹✽✳✶ ✲✺✻✳✷ ✲✺✺✳✺ ✲✹✼✳✻ ✲✺✼✳✷ ✲✻✵✳✽

✸✸✸
O

O

N
H

SO

O

NH2

F

F F Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 4000 ◆❉ ◆❉ 20 000 ◆❉ 11 000 33 000 670 20 000 5000 2900

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ✲✷✾✳✹ ✲✷✻✳✻ ✲✸✻✳✼ ✲✷✼✳✾ ✲✸✶✳✺ ✲✸✷✳✾
❱❉✶✷✲✸✶ Kd,int ✭♥▼✮ 19 37 ◆❉ ◆❉ 280 ◆❉ 21 270 4.0 160 95 23

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✽ ✲✹✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✾ ◆❉ ✲✹✺✳✺ ✲✸✾✳✵ ✲✹✾✳✾ ✲✹✵✳✸ ✲✹✶✳✼ ✲✹✺✳✸

✸✸✹

O

O

H
N

S

O
O

NH2

F

F

F

Kd,obs ✭♥▼✮ 560 670 ◆❉ 13 000 5000 610 13 000 6700 250 5000 140 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✶ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✷✾✳✶ ✲✸✶✳✺ ✲✸✻✳✾ ✲✷✾✳✶ ✲✸✵✳✼ ✲✸✾✳✷ ✲✸✶✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✷✲✸✼ Kd,int ✭♥▼✮ 12 6.9 ◆❉ 83 78 7.1 27 60 1.7 45 3.0 4.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✵ ✲✹✽✳✹ ◆❉ ✲✹✷✳✵ ✲✹✷✳✷ ✲✹✽✳✸ ✲✹✺✳✵ ✲✹✷✳✽ ✲✺✷✳✶ ✲✹✸✳✻ ✲✺✵✳✺ ✲✹✾✳✺

✺
✵
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✸✸✺

NH2SO

O

F

F F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 610 230 ◆❉ 1500 1200 20 4000 290 10 720 140 83

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✾ ✲✸✾✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✻ ✲✸✺✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✸✷✳✵ ✲✸✽✳✽ ✲✹✼✳✺ ✲✸✻✳✹ ✲✹✵✳✼ ✲✹✷✳✵
❱❉✶✷✲✸✻ Kd,int ✭♥▼✮ 9.3 1.7 ◆❉ 6.8 13 0.16 5.9 1.8 0.047 4.6 2.1 0.53

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✺✷✳✶ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✾ ✲✺✽✳✶ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✾ ✲✻✶✳✸ ✲✹✾✳✺ ✲✺✶✳✺ ✲✺✺✳✶

✸✸✻

NH2

S

O

O

F

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 2200 5200 ≥200 000 1200 14 000 2500 ≥200 000 56 000 7.1 8200 1000 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✻ ✲✸✶✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✵ ✲✷✽✳✽ ✲✸✸✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✺✳✷ ✲✹✽✳✹ ✲✸✵✳✷ ✲✸✺✳✺ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✷✲✸✺ Kd,int ✭♥▼✮ 42 48 1000 7.5 200 26 1900 460 0.042 66 20 4.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✽ ✲✹✸✳✹ ✲✸✺✳✻ ✲✹✽✳✷ ✲✸✾✳✽ ✲✹✺✳✵ ✲✸✸✳✾ ✲✸✼✳✻ ✲✻✶✳✻ ✲✹✷✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✹✾✳✽

✸✸✼

NH2S
O

O

F

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 12 000 3000 ◆❉ 40 000 10 000 67 3600 15 000 59 2500 380 330

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✷ ✲✸✷✳✼ ◆❉ ✲✷✻✳✶ ✲✷✾✳✼ ✲✹✷✳✻ ✲✸✷✳✸ ✲✷✽✳✼ ✲✹✷✳✾ ✲✸✸✳✷ ✲✸✽✳✶ ✲✸✽✳✹
❱❉✶✷✲✸✽ Kd,int ✭♥▼✮ 260 32 ◆❉ 270 160 0.78 7.6 130 0.39 23 8.2 3.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✶ ✲✹✹✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✵ ✲✹✵✳✹ ✲✺✹✳✵ ✲✹✽✳✷ ✲✹✵✳✽ ✲✺✺✳✽ ✲✹✺✳✹ ✲✹✽✳✵ ✲✺✵✳✻

✸✸✽

NH2SO

O

F

F F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 10 000 2200 ◆❉ 100 000 20 000 3300 7700 21 000 65 10 000 450 330

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✷✼✳✾ ✲✸✷✳✺ ✲✸✵✳✸ ✲✷✼✳✼ ✲✹✷✳✼ ✲✷✾✳✼ ✲✸✼✳✻ ✲✸✽✳✹
❱❉✶✷✲✷✾✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 160 17 ◆❉ 500 230 29 12 140 0.32 68 7.2 2.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✸ ✲✹✻✳✶ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✸✾✳✹ ✲✹✹✳✼ ✲✹✼✳✵ ✲✹✵✳✻ ✲✺✻✳✸ ✲✹✷✳✻ ✲✹✽✳✸ ✲✺✶✳✸

✸✸✾

H2N

S

O
O

F

F

FF

N

Kd,obs ✭♥▼✮ 130 000 29 000 ◆❉ 50 000 14 000 ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 3500 ≥200 000 14 000 10 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✵ ✲✷✻✳✾ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✽✳✽ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✽ ✲✷✾✳✼
❱❉✶✷✲✻✼✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 680 71 ◆❉ 78 52 ◆❉ 500 2100 5.4 2100 71 21

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✻ ✲✹✷✳✹ ◆❉ ✲✹✷✳✷ ✲✹✸✳✷ ◆❉ ✲✸✼✳✹ ✲✸✸✳✼ ✲✹✾✳✶ ✲✸✸✳✼ ✲✹✷✳✹ ✲✹✺✳✺

✸✹✵
O

H
N

S O

O

NH2

F

F

F

F

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 200 ◆❉ ◆❉ 4000 4.3 710 560 50 1000 140 63

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✻ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✹✾✳✻ ✲✸✻✳✺ ✲✸✼✳✶ ✲✹✸✳✸ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✻ ✲✹✷✳✽
❱❉✶✷✲✻✾✲✶ Kd,int ✭♥▼✮ 1.6 2.3 ◆❉ ◆❉ 70 0.057 1.7 5.6 0.37 10 3.4 0.63

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✷ ✲✺✶✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✺ ✲✻✵✳✽ ✲✺✷✳✵ ✲✹✾✳✵ ✲✺✻✳✵ ✲✹✼✳✹ ✲✺✵✳✸ ✲✺✹✳✻

✸✹✶

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 24 000 1000 ≥200 000 1500 3300 100 5000 200 0.77 240 98 140

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✹ ✲✸✺✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✺ ✲✸✷✳✺ ✲✹✶✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✸✾✳✼ ✲✺✹✳✶ ✲✸✾✳✸ ✲✹✶✳✻ ✲✹✵✳✻
❱❉✶✷✲✵✾ Kd,int ✭♥▼✮ 460 9.1 980 8.9 45 1.0 9.3 1.6 0.0045 1.9 1.8 1.1

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✻ ✲✹✼✳✼ ✲✸✺✳✼ ✲✹✼✳✽ ✲✹✸✳✻ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✼ ✲✺✷✳✷ ✲✻✼✳✹ ✲✺✶✳✽ ✲✺✶✳✾ ✲✺✸✳✶

✺
✶



◆♦✳ ❈♣❞ ❙tr✉❝t✉r❡ ❈❆ ■ ❈❆ ■■ ❈❆ ■■■ ❈❆ ■❱ ❈❆❱❆ ❈❆❱❇ ❈❆❱■ ❈❆❱■■ ❈❆ ■❳ ❈❆❳■■ ❈❆❳■■■ ❈❆❳■❱

✸✹✷

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 1700 ◆❉ 100 000 ◆❉ 50 33 000 3300 0.25 330 11 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✹✸✳✸ ✲✷✻✳✻ ✲✸✷✳✺ ✲✺✼✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✹✼✳✷ ✲✹✸✳✸
❱❉✶✷✲✶✾ Kd,int ✭♥▼✮ 390 15 ◆❉ 600 ◆❉ 0.52 63 27 0.0015 2.7 0.21 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✵ ✲✹✻✳✹ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ◆❉ ✲✺✺✳✶ ✲✹✷✳✼ ✲✹✹✳✾ ✲✼✵✳✷ ✲✺✵✳✾ ✲✺✼✳✹ ✲✺✺✳✼

✸✹✸

O

O

N
H

S

O
O

NH2
F

F

F S

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 20 000 ◆❉ ◆❉ 33 000 1200 58 000 20 000 250 20 000 20 000 100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✸✺✳✵ ✲✷✺✳✷ ✲✷✼✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✷✼✳✾ ✲✷✼✳✾ ✲✹✶✳✺
❱❉✶✷✲✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ 430 210 ◆❉ ◆❉ 520 15 120 180 1.7 180 430 0.91

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✽ ✲✸✾✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✸ ✲✹✻✳✺ ✲✹✶✳✵ ✲✹✵✳✵ ✲✺✷✳✶ ✲✹✵✳✵ ✲✸✼✳✽ ✲✺✸✳✼

✸✹✹

O

O

N
H

S

O
O

NH2
F

F

F S

OH Kd,obs ✭♥▼✮ 13 000 1300 ◆❉ 8300 670 50 11 000 750 110 4700 47 200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✾ ✲✸✺✳✵ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✸✻✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✷✾✳✹ ✲✸✻✳✹ ✲✹✶✳✸ ✲✸✶✳✻ ✲✹✸✳✺ ✲✸✾✳✽
❱❉✶✷✲✶✼ Kd,int ✭♥▼✮ 260 12 ◆❉ 50 9.3 0.52 21 6.0 0.66 38 0.89 1.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✶ ✲✹✼✳✶ ◆❉ ✲✹✸✳✸ ✲✹✼✳✼ ✲✺✺✳✶ ✲✹✺✳✺ ✲✹✽✳✽ ✲✺✹✳✺ ✲✹✹✳✵ ✲✺✸✳✼ ✲✺✷✳✷

✸✹✺

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 8300 2800 ◆❉ 6700 10 000 330 3300 1700 7.4 1200 33 170

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✶ ✲✸✸✳✵ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ✲✷✾✳✼ ✲✸✽✳✹ ✲✸✷✳✺ ✲✸✹✳✸ ✲✹✽✳✷ ✲✸✺✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✹✵✳✷
❱❉✶✷✲✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ 180 29 ◆❉ 45 160 4.0 7.3 15 0.051 12 0.73 1.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✵ ✲✹✹✳✼ ◆❉ ✲✹✸✳✻ ✲✹✵✳✸ ✲✹✾✳✽ ✲✹✽✳✸ ✲✹✻✳✹ ✲✻✶✳✶ ✲✹✼✳✶ ✲✺✹✳✷ ✲✺✷✳✸

✸✹✻

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 10 000 ◆❉ 33 000 13 000 2500 25 000 12 000 10 2000 100 200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✷✾✳✵ ✲✸✸✳✷ ✲✷✼✳✸ ✲✷✾✳✸ ✲✹✼✳✺ ✲✸✸✳✽ ✲✹✶✳✺ ✲✸✾✳✽
❱❉✶✷✲✶✽ Kd,int ✭♥▼✮ 390 93 ◆❉ 200 180 26 48 95 0.060 16 1.9 1.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✵ ✲✹✶✳✼ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✹✵✳✵ ✲✹✺✳✵ ✲✹✸✳✺ ✲✹✶✳✼ ✲✻✵✳✼ ✲✹✻✳✷ ✲✺✶✳✽ ✲✺✷✳✷

✺
✷
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✸✹✼

NH2

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ 100 000 ◆❉ ≥200 000 33 000 ≥200 000 50 6700 5600 670

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✸✳✸ ✲✸✵✳✼ ✲✸✶✳✷ ✲✸✻✳✼
❱❉✶✷✲✶✶ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 8900 ◆❉ 570 ◆❉ 10 000 61 7700 0.28 52 100 5.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✶ ✲✸✵✳✵ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ✲✹✷✳✽ ✲✸✵✳✸ ✲✺✻✳✻ ✲✹✸✳✷ ✲✹✶✳✺ ✲✹✾✳✷

✸✹✽

SF

S

O
O

NH2

F

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 3300 ◆❉ 17 000 25 000 1400 20 000 1400 1.7 1000 670 350

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✷✽✳✹ ✲✷✼✳✸ ✲✸✹✳✼ ✲✷✼✳✾ ✲✸✹✳✼ ✲✺✷✳✶ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✼ ✲✸✽✳✸
❱❉✶✷✲✵✽ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 31 ◆❉ 99 350 15 38 12 0.010 8.1 13 2.9

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ✲✹✶✳✻ ✲✸✽✳✸ ✲✹✻✳✹ ✲✹✹✳✵ ✲✹✼✳✶ ✲✻✺✳✸ ✲✹✽✳✵ ✲✹✻✳✾ ✲✺✵✳✼

✸✹✾

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

N
H

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 000 10 000 ◆❉ 2200 ◆❉ ≥200 000 100 000 1700 14 1400 770 170

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✼ ✲✷✾✳✼ ◆❉ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✸✳✼ ✲✸✹✳✸ ✲✹✻✳✻ ✲✸✹✳✼ ✲✸✻✳✸ ✲✹✵✳✷
❱❉✶✷✲✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ 61 2.9 ◆❉ 0.42 ◆❉ 330 6.0 0.43 0.0027 0.36 0.46 0.043

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✺✵✳✻ ◆❉ ✲✺✺✳✼ ◆❉ ✲✸✽✳✺ ✲✹✽✳✽ ✲✺✺✳✻ ✲✻✽✳✼ ✲✺✻✳✵ ✲✺✺✳✹ ✲✻✶✳✺

✸✺✵

H2N

S

O
O

S

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 41 000 2000 ◆❉ 100 000 33 000 40 560 56 0.35 1000 20 620

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✵ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✷✻✳✻ ✲✹✸✳✾ ✲✸✼✳✶ ✲✹✸✳✶ ✲✺✻✳✶ ✲✸✺✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✸✻✳✽
❱❉✶✵✲✷✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✺✶

NH

S

O
O

NH2

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 3300 500 ◆❉ 10 000 670 ◆❉ 3300 130 50 2900 67 43

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ✲✷✾✳✼ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✹✶✳✵ ✲✹✸✳✸ ✲✸✷✳✾ ✲✹✷✳✻ ✲✹✸✳✼
❱❉✶✶✲✼✶ Kd,int ✭♥▼✮ 65 4.6 ◆❉ 60 9.3 ◆❉ 6.3 1.0 0.30 23 1.3 0.35

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✼ ✲✹✾✳✺ ◆❉ ✲✹✷✳✾ ✲✹✼✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✻ ✲✺✸✳✹ ✲✺✻✳✺ ✲✹✺✳✸ ✲✺✷✳✽ ✲✺✻✳✶

✸✺✷

H2N

S

O
O

NH

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 5000 2500 ◆❉ ◆❉ 1000 5.0 3300 1700 8.2 2900 110 67

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✺ ✲✸✸✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✹✾✳✸ ✲✸✷✳✺ ✲✸✹✳✸ ✲✹✽✳✵ ✲✸✷✳✾ ✲✹✶✳✸ ✲✹✷✳✻
❱❉✶✶✲✺✸✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 97 23 ◆❉ ◆❉ 14 0.052 6.3 13 0.049 23 2.1 0.54

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✹✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✹✻✳✻ ✲✻✶✳✵ ✲✹✽✳✻ ✲✹✻✳✼ ✲✻✶✳✷ ✲✹✺✳✸ ✲✺✶✳✺ ✲✺✺✳✵

✺
✸
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✸✺✸

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 7100 2200 ◆❉ ≥200 000 5000 50 ≥200 000 14 000 17 1000 330 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✻ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✺ ✲✹✸✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✽ ✲✹✻✳✷ ✲✸✺✳✻ ✲✸✽✳✹ ✲✹✸✳✸
❱❉✶✶✲✻✺ Kd,int ✭♥▼✮ 140 21 ◆❉ 6000 70 0.52 1900 120 0.099 8.1 6.3 0.40

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✼ ✲✹✺✳✻ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ✲✹✷✳✺ ✲✺✺✳✶ ✲✸✸✳✾ ✲✹✶✳✷ ✲✺✾✳✹ ✲✹✽✳✵ ✲✹✽✳✻ ✲✺✺✳✼

✸✺✹

NH

S

O
O

NH2

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 1700 3300 ≥200 000 2000 200 17 1600 4000 29 5000 40 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✸ ✲✸✷✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✽ ✲✸✾✳✽ ✲✹✻✳✷ ✲✸✹✳✹ ✲✸✷✳✵ ✲✹✹✳✼ ✲✸✶✳✺ ✲✹✸✳✾ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✷✲✵✼ Kd,int ✭♥▼✮ 32 31 1000 12 2.8 0.17 3.1 32 0.17 40 0.76 4.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✺ ✲✹✹✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✵ ✲✺✵✳✽ ✲✺✼✳✾ ✲✺✵✳✺ ✲✹✹✳✹ ✲✺✼✳✾ ✲✹✸✳✾ ✲✺✹✳✶ ✲✹✾✳✽

✸✺✺

H2N

S

O
O

N

O F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 29 000 5900 ◆❉ 170 000 33 000 ≥200 000 100 000 ≥200 000 20 000 100 000 100 000 11 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✵ ✲✸✶✳✵ ◆❉ ✲✷✷✳✹ ✲✷✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✾ ✲✷✸✳✼ ✲✷✸✳✼ ✲✷✾✳✹
❱❉✶✶✲✻✼ Kd,int ✭♥▼✮ 550 55 ◆❉ 990 460 3200 190 8100 120 810 1900 90

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✶ ✲✹✸✳✶ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✼✳✻ ✲✸✷✳✻ ✲✸✾✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✹✶✳✶ ✲✸✻✳✷ ✲✸✸✳✾ ✲✹✶✳✽

✸✺✻

H2N

S

O
O

NH

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 11 000 250 ◆❉ 2000 20 000 100 000 50 000 170 3.8 500 500 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✺ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ✲✸✸✳✽ ✲✷✼✳✾ ✲✷✸✳✼ ✲✷✺✳✺ ✲✹✵✳✷ ✲✹✾✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✸✼✳✹ ◆❉
❱❉✶✶✲✻✷ Kd,int ✭♥▼✮ 210 2.3 ◆❉ 12 280 1000 95 1.3 0.023 4.0 9.5 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✼ ✲✺✶✳✷ ◆❉ ✲✹✼✳✵ ✲✸✽✳✾ ✲✸✺✳✺ ✲✹✶✳✼ ✲✺✷✳✻ ✲✻✸✳✶ ✲✹✾✳✽ ✲✹✼✳✻ ◆❉

✸✺✼

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 1400 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 170 14 000 1000 11 1200 500 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ✲✷✽✳✽ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✷ ✲✸✺✳✵ ✲✸✼✳✹ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✷✲✵✻ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 13 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 1.7 27 8.1 0.066 10 9.5 4.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✹✻✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✷✳✵ ✲✹✹✳✾ ✲✹✽✳✵ ✲✻✵✳✹ ✲✹✼✳✹ ✲✹✼✳✻ ✲✹✾✳✽

✸✺✽

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ 100 000 ◆❉ 5000 ≥200 000 ≥200 000 6.8 4000 710 330

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✽✳✺ ✲✸✷✳✵ ✲✸✻✳✺ ✲✸✽✳✹
❱❉✶✶✲✺✾ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 9300 ◆❉ 600 ◆❉ 52 1900 8100 0.041 32 14 2.7

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ◆❉ ✲✹✸✳✷ ✲✸✸✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✻✶✳✼ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✼ ✲✺✵✳✾

✺
✹
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✸✺✾

H2N

S

O
O

F

F

SF

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 25 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 7.8 ≥200 000 1700 4300

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✼✳✸ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✽✳✶ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✸✶✳✽
P●✼ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 9300 1000 6000 350 2100 1900 8100 0.046 8100 32 35

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✷✾✳✾ ✲✸✺✳✻ ✲✸✶✳✵ ✲✸✽✳✸ ✲✸✸✳✼ ✲✸✸✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✻✶✳✸ ✲✸✵✳✷ ✲✹✹✳✺ ✲✹✹✳✷

✸✻✵

O

O

N
H

S

O
O

NH2
F

F

F S

Kd,obs ✭♥▼✮ 6700 ≥200 000 ◆❉ ◆❉ ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 330 ≥200 000 3300 1800

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✸✹✳✶
❱❉✶✷✲✵✸ Kd,int ✭♥▼✮ 130 9300 ◆❉ ◆❉ ◆❉ 10 000 1900 8100 2.0 8100 63 15

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✾ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✻ ✲✸✸✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✺✶✳✻ ✲✸✵✳✷ ✲✹✷✳✼ ✲✹✻✳✺

✸✻✶

O

O

N
H

S

O
O

NH2
F

F

F S

Kd,obs ✭♥▼✮ 350 1800 ◆❉ ◆❉ 910 ◆❉ 20 000 3100 52 10 000 16 400

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✸ ✲✸✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ✲✸✷✳✼ ✲✹✸✳✷ ✲✷✾✳✼ ✲✹✻✳✷ ✲✸✽✳✵
❱❉✶✷✲✵✹ Kd,int ✭♥▼✮ 6.8 17 ◆❉ ◆❉ 13 ◆❉ 38 26 0.31 81 0.31 3.2

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ✲✹✺✳✶ ✲✺✻✳✹ ✲✹✷✳✶ ✲✺✻✳✹ ✲✺✵✳✹

✸✻✷

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 5800 3300 ◆❉ 110 000 ◆❉ 250 6700 4000 3.3 1700 100 200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✶ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✷✸✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✸✵✳✼ ✲✸✷✳✵ ✲✺✵✳✸ ✲✸✹✳✸ ✲✹✶✳✺ ✲✸✾✳✽
❱❉✶✶✲✻✹ Kd,int ✭♥▼✮ 110 31 ◆❉ 660 ◆❉ 2.6 13 32 0.020 13 1.9 1.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✸ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✺✵✳✾ ✲✹✻✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✻✸✳✺ ✲✹✻✳✼ ✲✺✶✳✽ ✲✺✷✳✷

✸✻✸

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ 100 000 ◆❉ ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 1000 170

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✷
❱❉✶✶✲✼✹ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 9300 ◆❉ 600 ◆❉ ◆❉ 1900 8100 ◆❉ 8100 19 1.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✾ ✲✸✵✳✷ ◆❉ ✲✸✵✳✷ ✲✹✺✳✽ ✲✺✷✳✻

✺
✺
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✸✻✹

H2N

S

O
O

H
N

F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 3500 ≥200 000 ◆❉ 100 000 ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 31 ≥200 000 330 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✹✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✶✲✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 69 9300 ◆❉ 600 ◆❉ 2100 1900 8100 0.18 8100 6.3 4.0

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ✲✸✻✳✾ ◆❉ ✲✸✸✳✼ ✲✸✸✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✺✼✳✽ ✲✸✵✳✷ ✲✹✽✳✻ ✲✹✾✳✽

✸✻✺

H2N

S

O
O

H
N

OH
F

F

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 ◆❉ 67 000 100 000 ≥200 000 71 ≥200 000 ≥200 000 2500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✹✳✽ ✲✷✸✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✷✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✸✳✷
❱❉✶✶✲✻✸ Kd,int ✭♥▼✮ 19 000 9300 ◆❉ 6000 ◆❉ 700 190 8100 0.42 8100 19 000 20

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ✲✸✾✳✾ ✲✸✵✳✷ ✲✺✺✳✻ ✲✸✵✳✷ ✲✷✽✳✵ ✲✹✺✳✼

✸✻✻

H2N

S

O
O

F

F

S

F

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 67 000 1100 ◆❉ ◆❉ 33 000 ◆❉ 6300 2500 0.39 4000 50 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✽ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ◆❉ ✲✸✵✳✾ ✲✸✸✳✷ ✲✺✺✳✽ ✲✸✷✳✵ ✲✹✸✳✸ ◆❉
❱❉✶✷✲✺✼ Kd,int ✭♥▼✮ 1300 10 ◆❉ ◆❉ 460 ◆❉ 12 20 0.0023 32 0.95 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✾ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✻ ◆❉ ✲✹✼✳✵ ✲✹✺✳✼ ✲✻✾✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✺✸✳✺ ◆❉

✸✻✼

H2N

S

O
O

F

F

S

OHO

F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 58 000 2200 ≥200 000 13 000 1700 1800 3900 500 0.40 250 170 240

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✷ ✲✸✸✳✺ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✶ ✲✸✹✳✸ ✲✸✹✳✶ ✲✸✷✳✶ ✲✸✼✳✹ ✲✺✺✳✽ ✲✸✾✳✷ ✲✹✵✳✷ ✲✸✾✳✸
❆❩✶✸✲✷✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 3300 61 3000 220 69 57 22 12 0.0071 6.0 9.4 5.7

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✸✷✳✽ ✲✸✾✳✺ ✲✹✷✳✺ ✲✹✸✳✵ ✲✹✺✳✺ ✲✹✼✳✵ ✲✻✻✳✷ ✲✹✽✳✽ ✲✹✼✳✻ ✲✹✽✳✾

✸✻✽ NH2
S

O

O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 200 83 ◆❉ 90 330 3.3 130 130 0.63 25 14 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✽ ✲✹✷✳✵ ◆❉ ✲✹✶✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✺✵✳✸ ✲✹✵✳✽ ✲✹✶✳✵ ✲✺✹✳✻ ✲✹✺✳✶ ✲✹✻✳✻ ✲✹✻✳✾
❱❉✶✵✲✸✾❜ Kd,int ✭♥▼✮ 23 4.6 ◆❉ 3.2 27 0.21 1.5 6.0 0.022 1.2 1.6 0.60

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✸ ✲✹✾✳✺ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✹✹✳✾ ✲✺✼✳✺ ✲✺✷✳✸ ✲✹✽✳✽ ✲✻✸✳✷ ✲✺✷✳✾ ✲✺✷✳✷ ✲✺✹✳✼

✺
✻
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✸✻✾

H2N

S

O
O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 56 34 000 61 3300 16 67 8.6 0.032 2.9 4.0 4.3

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✹✸✳✵ ✲✷✻✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✸✷✳✺ ✲✹✻✳✸ ✲✹✷✳✻ ✲✹✼✳✾ ✲✻✷✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✹✾✳✻
❱❉✶✶✲✹✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 69 2.2 720 1.5 200 0.70 0.54 0.30 0.000 80 0.10 0.33 0.15

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✺✶✳✹ ✲✸✻✳✹ ✲✺✷✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✺✹✳✸ ✲✺✺✳✵ ✲✺✻✳✺ ✲✼✶✳✽ ✲✺✾✳✸ ✲✺✻✳✸ ✲✺✽✳✸

✸✼✵

H2N

S

O
O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 520 42 ◆❉ 230 3400 200 200 71 52 5.0 0.91 17

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✸ ✲✹✸✳✽ ◆❉ ✲✸✾✳✹ ✲✸✷✳✺ ✲✸✾✳✽ ✲✸✾✳✽ ✲✹✷✳✹ ✲✹✸✳✸ ✲✹✾✳✸ ✲✺✸✳✻ ✲✹✻✳✷
❱❉✶✷✲✸✵ Kd,int ✭♥▼✮ 58 2.2 ◆❉ 7.7 270 12 2.2 3.3 1.7 0.23 0.099 0.77

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✵ ✲✺✶✳✹ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✸✾✳✵ ✲✹✼✳✵ ✲✺✶✳✹ ✲✺✵✳✹ ✲✺✷✳✵ ✲✺✼✳✷ ✲✺✾✳✹ ✲✺✹✳✶

✸✼✶

O

O

H
N S

O

OH

O

F

F

F

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 220 22 ≥200 000 140 1000 10 1000 40 0.67 67 25 25

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✺ ✲✹✺✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✻ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✸✺✳✻ ✲✹✸✳✾ ✲✺✹✳✺ ✲✹✷✳✻ ✲✹✺✳✶ ✲✹✺✳✶
❱❉✶✷✲✸✷ Kd,int ✭♥▼✮ 27 1.3 6300 5.3 88 0.66 12 2.0 0.025 3.4 3.0 1.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✾ ✲✺✷✳✼ ✲✸✵✳✾ ✲✹✾✳✶ ✲✹✶✳✾ ✲✺✹✳✺ ✲✹✼✳✵ ✲✺✶✳✻ ✲✻✷✳✾ ✲✺✵✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✺✷✳✽

✸✼✷

O

O

H
N

S

O

OH

O

F

F

FS

NH2

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 83 180 ◆❉ 400 67 33 500 14 2.5 83 4.3 500

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✵ ✲✹✵✳✶ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✹✷✳✻ ✲✹✹✳✹ ✲✸✼✳✹ ✲✹✻✳✻ ✲✺✶✳✵ ✲✹✷✳✵ ✲✹✾✳✻ ✲✸✼✳✹
❱❉✶✷✲✸✸ Kd,int ✭♥▼✮ 9.2 9.3 ◆❉ 14 5.3 2.0 5.4 0.66 0.085 3.8 0.47 23

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✹✼✳✼ ◆❉ ✲✹✻✳✼ ✲✹✾✳✶ ✲✺✶✳✻ ✲✹✾✳✶ ✲✺✹✳✺ ✲✺✾✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✺✳✹ ✲✹✺✳✸

✸✼✸

H2N

S

O
O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 17 ◆❉ 67 1600 8.3 100 5.0 0.11 8.3 8.3 4.2

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✻✳✷ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✸✹✳✹ ✲✹✼✳✾ ✲✹✶✳✺ ✲✹✾✳✸ ✲✺✾✳✶ ✲✹✼✳✾ ✲✹✼✳✾ ✲✹✾✳✼
❱❉✶✷✲✸✹ Kd,int ✭♥▼✮ 110 0.91 ◆❉ 2.3 130 0.52 1.1 0.24 0.0039 0.40 0.94 0.20

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✷ ✲✺✸✳✻ ◆❉ ✲✺✶✳✷ ✲✹✵✳✽ ✲✺✺✳✶ ✲✺✸✳✶ ✲✺✼✳✶ ✲✻✼✳✼ ✲✺✺✳✽ ✲✺✸✳✻ ✲✺✼✳✺

✺
✼
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✸✼✹ NH2
S

O

O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 61 ◆❉ 200 1000 150 450 10 0.050 13 10 6.5

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✹✷✳✽ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✸✺✳✻ ✲✹✵✳✹ ✲✸✼✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✻✶✳✶ ✲✹✻✳✽ ✲✹✼✳✺ ✲✹✽✳✻
❱❉✶✷✲✷✸ Kd,int ✭♥▼✮ 160 3.2 ◆❉ 6.8 79 9.1 4.9 0.46 0.0017 0.60 1.1 0.30

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✹ ✲✺✵✳✹ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ✲✹✷✳✶ ✲✹✼✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✺✺✳✹ ✲✻✾✳✾ ✲✺✹✳✼ ✲✺✸✳✷ ✲✺✻✳✺

✸✼✺

H2N S O

O

F

S O

OH

O

F

FN
H

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ 22 000 64 ◆❉ ◆❉ 5000 10 370 34 ◆❉ 16 4.9 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✻ ✲✹✷✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✸✽✳✷ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✹✻✳✸ ✲✹✾✳✸ ◆❉
❱❉✶✷✲✷✺✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 2400 3.3 ◆❉ ◆❉ 390 0.58 3.9 1.5 ◆❉ 0.71 0.52 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✸ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ✲✺✹✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✷✳✸ ◆❉ ✲✺✹✳✸ ✲✺✺✳✶ ◆❉

✸✼✻

NH

S

O

O

NH2

F

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 75 5.9 ◆❉ 100 000 500 6.7 100 8.3 7.6 290 1.2 5.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✸ ✲✹✽✳✽ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✸✼✳✹ ✲✹✽✳✺ ✲✹✶✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✹✽✳✷ ✲✸✽✳✽ ✲✺✷✳✽ ✲✹✾✳✸
❱❉✶✶✲✷✻ Kd,int ✭♥▼✮ 8.2 0.31 ◆❉ 3400 40 0.40 1.1 0.38 0.26 13 0.14 0.23

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✵ ✲✺✻✳✹ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✹✸✳✾ ✲✺✺✳✽ ✲✺✸✳✷ ✲✺✺✳✾ ✲✺✻✳✾ ✲✹✻✳✽ ✲✺✽✳✻ ✲✺✼✳✷

✸✼✼

NH

S

O

O

NH2

F

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 670 1.7 ◆❉ 250 720 0.50 50 0.22 0.86 67 5.0 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✺✷✳✶ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✸✻✳✺ ✲✺✺✳✷ ✲✹✸✳✸ ✲✺✼✳✸ ✲✺✸✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✹✾✳✸ ◆❉
❱❉✶✶✲✷✺ Kd,int ✭♥▼✮ 73 0.088 ◆❉ 8.3 57 0.030 0.54 0.010 0.029 3.1 0.54 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✸ ✲✺✾✳✼ ◆❉ ✲✹✼✳✾ ✲✹✸✳✵ ✲✻✷✳✺ ✲✺✺✳✵ ✲✻✺✳✷ ✲✻✷✳✺ ✲✺✵✳✺ ✲✺✺✳✵ ◆❉

✸✼✽

NH2

S

O

O

F NH

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 53 6.7 ◆❉ 910 250 6.7 110 5.0 3.3 40 2.5 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✷ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✾ ✲✸✾✳✷ ✲✹✽✳✺ ✲✹✶✳✸ ✲✹✾✳✸ ✲✺✵✳✸ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✵ ◆❉
❱❉✶✶✲✷✽ Kd,int ✭♥▼✮ 5.8 0.35 ◆❉ 31 20 0.40 1.2 0.23 0.11 1.8 0.27 ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✾ ✲✺✻✳✶ ◆❉ ✲✹✹✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✺✺✳✽ ✲✺✷✳✾ ✲✺✼✳✷ ✲✺✾✳✵ ✲✺✶✳✽ ✲✺✻✳✽ ◆❉

✺
✽
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✸✼✾

H2N

S

O
O

F

NH

F

F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 910 17 ◆❉ 2500 500 5.0 330 4.0 3.3 33 6.7 14

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✽ ✲✹✻✳✷ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✼✳✹ ✲✹✾✳✸ ✲✸✽✳✹ ✲✹✾✳✽ ✲✺✵✳✸ ✲✹✹✳✹ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✻
❱❉✶✶✲✺✹✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 100 0.88 ◆❉ 85 40 0.30 3.6 0.18 0.11 1.5 0.72 0.66

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✺✸✳✼ ◆❉ ✲✹✷✳✵ ✲✹✸✳✾ ✲✺✻✳✺ ✲✺✵✳✶ ✲✺✼✳✽ ✲✺✾✳✵ ✲✺✷✳✸ ✲✺✹✳✸ ✲✺✹✳✺

✸✽✵

NH2

S

O

O

F N

O

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 1.2 ◆❉ 1200 500 4.0 40 2.5 5.6 150 5.0 4.1

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✺✷✳✽ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✼✳✹ ✲✹✾✳✽ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✵ ✲✹✾✳✵ ✲✹✵✳✹ ✲✹✾✳✸ ✲✹✾✳✽
❱❉✶✶✲✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ 11 0.066 ◆❉ 42 40 0.24 0.43 0.11 0.19 7.1 0.54 0.19

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✻✵✳✹ ◆❉ ✲✹✸✳✽ ✲✹✸✳✾ ✲✺✼✳✶ ✲✺✺✳✻ ✲✺✾✳✵ ✲✺✼✳✼ ✲✹✽✳✹ ✲✺✺✳✵ ✲✺✼✳✼

✸✽✶

H2N

S

O
O

F

NH

F

F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 410 13 ◆❉ 1000 2500 10 200 3.3 0.050 6.7 3.3 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✾ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✸✸✳✷ ✲✹✼✳✺ ✲✸✾✳✽ ✲✺✵✳✸ ✲✻✶✳✶ ✲✹✽✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✹✸✳✸
❱❉✶✶✲✹✸✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ 45 0.66 ◆❉ 34 200 0.59 2.2 0.15 0.0017 0.31 0.36 2.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✻ ✲✺✹✳✺ ◆❉ ✲✹✹✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✹ ✲✺✽✳✷ ✲✻✾✳✾ ✲✺✻✳✺ ✲✺✻✳✵ ✲✺✶✳✸

✸✽✷

H2N

S

O
O

F S

O

O

F

F

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 2200 710 ◆❉ 13 000 6700 610 2500 29 000 0.083 65 1.2 33

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✺ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✷✾✳✶ ✲✸✵✳✼ ✲✸✻✳✾ ✲✸✸✳✷ ✲✷✻✳✾ ✲✺✾✳✽ ✲✹✷✳✼ ✲✺✷✳✾ ✲✹✹✳✹
❱❉✶✷✲✸✾ Kd,int ✭♥▼✮ 250 37 ◆❉ 420 530 36 27 1300 0.0028 3.0 0.13 1.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✷ ✲✹✹✳✶ ◆❉ ✲✸✼✳✽ ✲✸✼✳✸ ✲✹✹✳✷ ✲✹✹✳✾ ✲✸✹✳✾ ✲✻✽✳✺ ✲✺✵✳✻ ✲✺✽✳✻ ✲✺✷✳✸

✸✽✸

O

O

NHF

S

O

O

NH2

F F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 100 22 ≥200 000 1700 1000 4.0 220 670 ◆❉ 170 8.3 20

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✺ ✲✹✺✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✸✺✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✸✾✳✺ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ✲✹✼✳✾ ✲✹✺✳✼
❱❉✶✷✲✹✶ Kd,int ✭♥▼✮ 11 1.1 5600 55 78 0.23 2.4 30 ◆❉ 7.5 0.88 0.90

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✺✸✳✶ ✲✸✶✳✷ ✲✹✸✳✶ ✲✹✷✳✷ ✲✺✼✳✷ ✲✺✶✳✷ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✺✸✳✼ ✲✺✸✳✼

✺
✾
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✸✽✹

O

O

N
H

F

SO

O

NH2

F

F

S OO

Kd,obs ✭♥▼✮ 210 36 110 000 29 000 200 2.5 670 6.7 3.3 250 3.3 33

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✻ ✲✹✹✳✷ ✲✷✸✳✺ ✲✷✼✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✺✶✳✵ ✲✸✻✳✼ ✲✹✽✳✺ ✲✺✵✳✸ ✲✸✾✳✷ ✲✺✵✳✸ ✲✹✹✳✹
❱❉✶✷✲✹✸ Kd,int ✭♥▼✮ 23 1.9 3200 970 16 0.15 7.2 0.31 0.11 11 0.36 1.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✸ ✲✺✶✳✽ ✲✸✷✳✻ ✲✸✺✳✼ ✲✹✻✳✸ ✲✺✽✳✸ ✲✹✽✳✸ ✲✺✻✳✺ ✲✺✾✳✵ ✲✹✼✳✶ ✲✺✻✳✵ ✲✺✷✳✸

✸✽✺

NH2

S

O

O

F
NH

F
F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 650 50 ◆❉ 1700 14 000 67 330 5.0 ◆❉ 17 5.6 50

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✼ ✲✹✸✳✸ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ✲✷✽✳✽ ✲✹✷✳✻ ✲✸✽✳✹ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ✲✹✻✳✷ ✲✹✾✳✵ ✲✹✸✳✸
❱❉✶✶✲✶✼ Kd,int ✭♥▼✮ 71 2.6 ◆❉ 56 1100 4.0 3.6 0.23 ◆❉ 0.77 0.60 2.3

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✺✵✳✾ ◆❉ ✲✹✸✳✵ ✲✸✺✳✸ ✲✹✾✳✾ ✲✺✵✳✶ ✲✺✼✳✷ ◆❉ ✲✺✹✳✶ ✲✺✹✳✼ ✲✺✶✳✸

✸✽✻

H2N

S

O
O

F

NH

F

F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 940 35 ◆❉ ◆❉ 830 2.0 2000 15 ◆❉ 67 1.0 14

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✽ ✲✹✹✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✺✶✳✻ ✲✸✸✳✽ ✲✹✻✳✹ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✺✸✳✹ ✲✹✻✳✻
❱❉✶✶✲✶✻ Kd,int ✭♥▼✮ 100 1.9 ◆❉ ◆❉ 66 0.12 22 0.70 ◆❉ 3.1 0.11 0.66

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✹ ✲✺✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✺✽✳✾ ✲✹✺✳✺ ✲✺✹✳✸ ◆❉ ✲✺✵✳✺ ✲✺✾✳✶ ✲✺✹✳✺

✸✽✼

H2N

S

O
O

F

F

S

O

O

F

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 50 2.9 ◆❉ 180 3300 1.2 330 1.0 6.7 41 2.0 2.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✺✵✳✼ ◆❉ ✲✹✵✳✵ ✲✸✷✳✺ ✲✺✷✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✺✸✳✹ ✲✹✽✳✺ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✻ ✲✺✶✳✻
❱❉✶✷✲✹✷ Kd,int ✭♥▼✮ 5.5 0.15 ◆❉ 6.0 260 0.074 3.6 0.046 0.23 1.9 0.22 0.092

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✵ ✲✺✽✳✸ ◆❉ ✲✹✽✳✽ ✲✸✾✳✵ ✲✻✵✳✶ ✲✺✵✳✶ ✲✻✶✳✸ ✲✺✼✳✷ ✲✺✶✳✽ ✲✺✼✳✹ ✲✺✾✳✻

✻
✵
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✸✽✽

H2N

S

O
O

F

F

S

O

O

F

NH

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 6.7 ◆❉ 1200 1000 6.7 130 13 ◆❉ 50 1.4 100 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✹✽✳✺ ◆❉ ✲✸✺✳✵ ✲✸✺✳✻ ✲✹✽✳✺ ✲✹✶✳✵ ✲✹✻✳✾ ◆❉ ✲✹✸✳✸ ✲✺✷✳✺ ✲✷✸✳✼
❱❉✶✷✲✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 110 0.35 ◆❉ 42 79 0.40 1.4 0.57 ◆❉ 2.3 0.15 4600

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✸ ✲✺✻✳✶ ◆❉ ✲✹✸✳✽ ✲✹✷✳✶ ✲✺✺✳✽ ✲✺✷✳✻ ✲✺✹✳✽ ◆❉ ✲✺✶✳✸ ✲✺✽✳✷ ✲✸✶✳✼

✸✽✾

H2N

S

O
O

F

NH
OH

F

F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 580 33 ◆❉ 300 2000 20 1000 10 50 250 5.6 100

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✵ ✲✹✹✳✹ ◆❉ ✲✸✽✳✼ ✲✸✸✳✽ ✲✹✺✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✹✼✳✺ ✲✹✸✳✸ ✲✸✾✳✷ ✲✹✾✳✵ ✲✹✶✳✺
❱❉✶✶✲✸✾ Kd,int ✭♥▼✮ 64 1.8 ◆❉ 10 160 1.2 11 0.46 1.7 11 0.60 4.6

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✼ ✲✺✷✳✵ ◆❉ ✲✹✼✳✹ ✲✹✵✳✹ ✲✺✸✳✵ ✲✹✼✳✸ ✲✺✺✳✹ ✲✺✷✳✶ ✲✹✼✳✶ ✲✺✹✳✼ ✲✹✾✳✺

✸✾✵

H2N

S

O
O

F

NH
OH

F

F

S

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1400 91 ◆❉ 1400 3300 140 290 40 20 400 6.7 98

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✽ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✸✷✳✺ ✲✹✵✳✻ ✲✸✽✳✽ ✲✹✸✳✾ ✲✹✺✳✼ ✲✸✽✳✵ ✲✹✽✳✺ ✲✹✶✳✻
❱❉✶✶✲✸✸ Kd,int ✭♥▼✮ 150 4.8 ◆❉ 48 260 8.5 3.1 1.8 0.68 18 0.72 4.5

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✺ ✲✹✾✳✹ ◆❉ ✲✹✸✳✹ ✲✸✾✳✵ ✲✹✼✳✾ ✲✺✵✳✺ ✲✺✶✳✽ ✲✺✹✳✹ ✲✹✺✳✾ ✲✺✹✳✸ ✲✹✾✳✺

✸✾✶

H
N

SO

OH

O

SO

O

NH2

F F

H
N

Kd,obs ✭♥▼✮ 17 000 960 ≥200 000 17 000 33 000 ≥200 000 10 000 ≥200 000 0.26 120 260 1200

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✸ ✲✸✺✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✽✳✹ ✲✷✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✷✾✳✼ ≥✲✷✷✳✵ ✲✺✻✳✾ ✲✹✶✳✶ ✲✸✾✳✶ ✲✸✺✳✵
❱❉✶✷✲✺✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻
✶
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✸✾✷

O

O

H
N

F

SO

O

NH2

F

SO

OH

O

H
N

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 2000 670 ◆❉ 2900 2500 330 17 000 440 43 1000 230 ◆❉

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✽ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✽ ✲✸✸✳✷ ✲✸✽✳✹ ✲✷✽✳✹ ✲✸✼✳✼ ✲✹✸✳✼ ✲✸✺✳✻ ✲✸✾✳✹ ◆❉
❱❉✶✷✲✸✸✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✾✸

H2N S O

O

F

N
H

OH

S O

OH

O

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 ≥200 000 ◆❉ 100 000 33 000 ≥200 000 5600 ≥200 000 1.8 500 330 2000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ✲✷✻✳✻ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✶✳✷ ≥✲✷✷✳✵ ✲✺✶✳✾ ✲✸✼✳✹ ✲✸✽✳✹ ✲✸✸✳✽
❱❉✶✷✲✻✺ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✾✹

NH2
S

O

O

F

NH S

F

N
H

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 ◆❉ ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000 330 ≥200 000 ≥200 000 ≥200 000

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ◆❉ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✽✳✹ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵ ≥✲✷✷✳✵
❱❉✶✶✲✺✼ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

❇r♦♠✐♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✸✾✺

Br

Br

S

NH2

O

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 1000 620 ≥200 000 1300 3400 220 5000 1500 740 2500 240 83

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✸✻✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✸✹✳✾ ✲✸✷✳✹ ✲✸✾✳✺ ✲✸✶✳✺ ✲✸✹✳✺ ✲✸✻✳✹ ✲✸✸✳✷ ✲✸✾✳✸ ✲✹✷✳✵
▲❏✶✹✲✷ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✾✻

NH2

S

O

O

O

OH

Br

Br

Kd,obs ✭♥▼✮ 18 000 420 14 000 1200 27 000 ◆❉ 7700 130 620 620 290 510

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✶ ✲✸✼✳✾ ✲✷✽✳✽ ✲✸✺✳✷ ✲✷✼✳✶ ◆❉ ✲✸✵✳✸ ✲✹✶✳✵ ✲✸✻✳✽ ✲✸✻✳✽ ✲✸✽✳✽ ✲✸✼✳✸
▲❏✶✹✲✸ Kd,int ✭♥▼✮ 84 0.92 17 1.7 90 ◆❉ 3.5 0.24 0.89 1.2 1.3 0.98

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✵ ✲✺✸✳✻ ✲✹✻✳✷ ✲✺✷✳✶ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✷ ✲✺✼✳✶ ✲✺✸✳✼ ✲✺✷✳✾ ✲✺✷✳✼ ✲✺✸✳✺

✻
✷
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✸✾✼

O

O

BrBr

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 20 000 91 ≥200 000 140 3700 33 290 56 120 330 63 40

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✾ ✲✹✶✳✽ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✵✳✻ ✲✸✷✳✷ ✲✹✹✳✹ ✲✸✽✳✽ ✲✹✸✳✶ ✲✹✶✳✷ ✲✸✽✳✹ ✲✹✷✳✽ ✲✹✸✳✾
▲❏✶✹✲✹ Kd,int ✭♥▼✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

∆Gint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✾✽

H2N

S

O
O

Br Br

O

NH

OH

Kd,obs ✭♥▼✮ ≥200 000 100 17 000 110 5900 250 1200 17 150 130 530 77

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ≥✲✷✷✳✵ ✲✹✶✳✺ ✲✷✽✳✹ ✲✹✶✳✸ ✲✸✶✳✵ ✲✸✾✳✷ ✲✸✺✳✷ ✲✹✻✳✷ ✲✹✵✳✹ ✲✹✵✳✽ ✲✸✼✳✸ ✲✹✷✳✷
▲❏✶✹✲✺ Kd,int ✭♥▼✮ 1800 0.44 40 0.31 39 1.2 1.1 0.064 0.43 0.51 4.7 0.29

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✵ ✲✺✺✳✺ ✲✹✸✳✾ ✲✺✻✳✹ ✲✹✹✳✵ ✲✺✷✳✾ ✲✺✸✳✸ ✲✻✵✳✺ ✲✺✺✳✻ ✲✺✺✳✶ ✲✹✾✳✹ ✲✺✻✳✻

✸✾✾

N
H

O

Br

Br

S

NH2

O
O

Kd,obs ✭♥▼✮ 110 000 25 13 000 50 4000 18 290 6.7 29 43 370 21

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✺ ✲✹✺✳✶ ✲✷✾✳✶ ✲✹✸✳✸ ✲✸✷✳✵ ✲✹✺✳✾ ✲✸✽✳✽ ✲✹✽✳✺ ✲✹✹✳✽ ✲✹✸✳✼ ✲✸✽✳✷ ✲✹✺✳✻
▲❏✶✹✲✻ Kd,int ✭♥▼✮ 1300 0.14 37 0.18 33 0.11 0.32 0.032 0.10 0.21 4.2 0.10

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✺✽✳✺ ✲✹✹✳✶ ✲✺✼✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✺✾✳✵ ✲✺✻✳✸ ✲✻✷✳✸ ✲✺✾✳✸ ✲✺✼✳✹ ✲✹✾✳✼ ✲✺✾✳✸

✹✵✵ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Br

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 3100 50 22 000 ◆❉ 3400 500 1700 13 13 2.0 100 13

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✼ ✲✹✸✳✸ ✲✷✼✳✻ ◆❉ ✲✸✷✳✹ ✲✸✼✳✹ ✲✸✹✳✸ ✲✹✻✳✼ ✲✹✻✳✾ ✲✺✶✳✻ ✲✹✶✳✺ ✲✹✻✳✾
▲❏✶✹✲✼ Kd,int ✭♥▼✮ 29 0.22 53 ◆❉ 23 2.5 1.5 0.051 0.035 0.0077 0.90 0.048

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✽ ✲✺✼✳✸ ✲✹✸✳✷ ◆❉ ✲✹✺✳✹ ✲✺✶✳✶ ✲✺✷✳✹ ✲✻✶✳✶ ✲✻✷✳✵ ✲✻✻✳✵ ✲✺✸✳✼ ✲✻✶✳✷

✹✵✶ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Br

S

O

Kd,obs ✭♥▼✮ 14 000 40 12 000 ◆❉ 2500 330 1300 18 17 36 130 14

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✾ ✲✹✸✳✾ ✲✷✾✳✸ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✽✳✹ ✲✸✹✳✾ ✲✹✺✳✾ ✲✹✻✳✷ ✲✹✹✳✷ ✲✹✶✳✵ ✲✹✻✳✻
▲❏✶✹✲✶✵ Kd,int ✭♥▼✮ 120 0.18 28 ◆❉ 16 1.7 1.2 0.070 0.047 0.14 1.1 0.055

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✵ ✲✺✼✳✾ ✲✹✹✳✽ ◆❉ ✲✹✻✳✷ ✲✺✷✳✶ ✲✺✷✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✻✶✳✸ ✲✺✽✳✺ ✲✺✸✳✶ ✲✻✵✳✾

✹✵✷

N
H

O

S

O

O
NH2

Br

S

Kd,obs ✭♥▼✮ 830 10 6700 3.5 3300 29 830 2.9 2.5 0.80 130 4.0

∆Gobs ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✶ ✲✹✼✳✺ ✲✸✵✳✼ ✲✺✵✳✷ ✲✸✷✳✺ ✲✹✹✳✽ ✲✸✻✳✶ ✲✺✵✳✼ ✲✺✶✳✵ ✲✺✹✳✵ ✲✹✶✳✵ ✲✹✾✳✽
▲❏✶✹✲✾ Kd,int ✭♥▼✮ 6.1 0.035 13 0.0077 17 0.11 0.60 0.0087 0.0056 0.0024 0.90 0.012

∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✽ ✲✻✷✳✶ ✲✹✻✳✾ ✲✻✺✳✾ ✲✹✻✳✵ ✲✺✾✳✵ ✲✺✹✳✼ ✲✻✺✳✻ ✲✻✻✳✽ ✲✻✽✳✾ ✲✺✸✳✼ ✲✻✹✳✽

✻
✸



✶✳✷ ❚❛❜❧❡ ✷

❚❛❜❧❡ ✷✿ ■♥tr✐♥s✐❝ t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝ ♣❛r❛♠❡t❡rs ♦❢ ❝♦♠♣♦✉♥❞ ❜✐♥❞✐♥❣ t♦ ❈❆s ❛t ♣❍✼✳✵ ❛♥❞ 37 ◦C

■♥tr✐♥s✐❝ t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝ ❜✐♥❞✐♥❣ ♣❛r❛♠❡t❡rs

◆♦✳ ❈♣❞ ❙tr✉❝t✉r❡ ❈❆ ■ ❈❆ ■■ ❈❆ ■■■ ❈❆ ■❱ ❈❆❱❆ ❈❆❱❇ ❈❆❱■ ❈❆❱■■ ❈❆ ■❳ ❈❆❳■■ ❈❆❳■■■ ❈❆❳■❱

◆♦♥✲❤❛❧♦❣❡♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✶

O

N

S

O

O

NH2
S

pKa,SA ✼✳✽✷ Kd,int ✭♥▼✮ 2.0 0.073 160 3.1 2.3 0.57 0.40 0.031 0.071 3.6 2.3 0.51

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✹ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✻ ✲✻✵✳✷ ✲✹✵✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✺✶✳✸ ✲✺✹✳✾ ✲✺✺✳✽ ✲✻✷✳✹ ✲✻✵✳✸ ✲✺✵✳✶ ✲✺✶✳✸ ✲✺✺✳✷

❊❩❆ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✾ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✻ ✲✼✹✳✾ ◆❉ ✲✹✽✳✵ ◆❉ ✲✺✽✳✸ ✲✺✺✳✷ ✲✺✻✳✶ ✲✺✽✳✷ ✲✺✶✳✾ ✲✺✵✳✽ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✷✳✵ ✶✹✳✼ ◆❉ ✲✷✳✻ ◆❉ ✸✳✹ ✲✵✳✻ ✲✻✳✸ ✲✷✳✶ ✶✳✼ ✲✵✳✺ ◆❉

✷

ON
H

N
N

S

S

NH2

O

O

pKa,SA ✼✳✵✸ Kd,int ✭♥▼✮ 1100 9.8 4600 12 270 34 9.8 2.4 2.9 24 35 12

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✺ ✲✹✼✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✹✼✳✵ ✲✸✾✳✵ ✲✹✹✳✸ ✲✹✼✳✻ ✲✺✶✳✷ ✲✺✵✳✼ ✲✹✺✳✷ ✲✹✹✳✸ ✲✹✼✳✶

❆❩▼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✶✽✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✸ ✲✺✶✳✺ ◆❉ ✲✹✼✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✺ ✲✸✻✳✹ ✲✺✻✳✶ ✲✹✼✳✾ ✲✺✶✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✹✳✽ ✹✳✵ ◆❉ ✵✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✵ ✲✶✹✳✽ ✺✳✺ ✷✳✼ ✼✳✸ ◆❉

✸
N

N

S

O

O

NH2
S

N

O

pKa,SA ✻✳✽✻ Kd,int ✭♥▼✮ 110 27 5600 41 ◆❉ 19 44 11 6.0 110 110 25

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✹ ✲✹✺✳✵ ✲✸✶✳✷ ✲✹✸✳✽ ◆❉ ✲✹✺✳✽ ✲✹✸✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✽✳✽ ✲✹✶✳✸ ✲✹✶✳✹ ✲✹✺✳✶

▼❩▼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✵✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✻✳✸ ✵✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✳✽ ◆❉

✹
O

OOS

O

O

NH2

O O

O

pKa,SA ✽✳✺✵ Kd,int ✭♥▼✮ 970 1.4 1500 0.58 20 000 0.038 35 0.30 0.30 0.97 6.8 0.24

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✼ ✲✺✷✳✺ ✲✸✹✳✻ ✲✺✹✳✽ ✲✷✼✳✽ ✲✻✶✳✾ ✲✹✹✳✸ ✲✺✻✳✻ ✲✺✻✳✻ ✲✺✸✳✺ ✲✹✽✳✺ ✲✺✼✳✷

❚P▼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✸ ◆❉

✺

NH2

S

O

O

O

OH

pKa,SA ✾✳✷✹ Kd,int ✭♥▼✮ 61 10 270 5.4 12 57 5.8 8.9 3.0 7.4 30 8.9

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✾ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✽ ✲✹✼✳✺ ✲✸✾✳✵ ✲✹✾✳✶ ✲✹✼✳✶ ✲✹✸✳✵ ✲✹✽✳✾ ✲✹✼✳✽ ✲✺✵✳✻ ✲✹✽✳✸ ✲✹✹✳✼ ✲✹✼✳✽

❈❆❘❇❙ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✶✼✳✶ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✼ ✲✸✷✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✸✼✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✹✳✷ ✲✶✺✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✶✳✸ ◆❉

✶✵

NH2

S

O

O S

OH pKa,SA ✾✳✾✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.11 0.070 ◆❉ 1.2 4.2 5.5 0.50 0.086 0.26 1.2 1.4 0.11

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✶ ✲✻✵✳✸ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✹✾✳✼ ✲✹✾✳✶ ✲✺✺✳✷ ✲✺✾✳✽ ✲✺✻✳✾ ✲✺✷✳✾ ✲✺✷✳✺ ✲✺✾✳✷

❱❉✶✶✲✸✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✾ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✻ ✲✺✻✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✸✳✷ ◆❉ ✲✹✶✳✶ ✲✸✾✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✸✳✺ ✲✸✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✻✳✺ ◆❉ ✲✶✶✳✽ ✲✶✸✳✵ ◆❉

✶✶

SS

O

O

NH2

pKa,SA ✶✵✳✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0029 0.0070 ◆❉ 0.30 1.5 0.021 0.048 0.0098 0.018 0.081 0.16 0.0063

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✺ ✲✻✻✳✷ ◆❉ ✲✺✻✳✺ ✲✺✷✳✸ ✲✻✸✳✹ ✲✻✶✳✸ ✲✻✺✳✹ ✲✻✸✳✽ ✲✺✾✳✾ ✲✺✽✳✶ ✲✻✻✳✺

❱❉✶✷✲✶✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✼ ✲✻✾✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✵ ◆❉ ✲✺✻✳✹ ✲✹✼✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✽ ✷✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✸ ◆❉ ✲✸✳✺ ✲✶✵✳✻ ◆❉

✻
✹
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✶✷

NH2

S

O

O S

pKa,SA ✶✵✳✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0032 0.0039 36 ◆❉ 0.65 0.0054 0.077 0.0049 0.017 0.063 0.034 0.0055

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✸ ✲✻✼✳✽ ✲✹✹✳✷ ◆❉ ✲✺✹✳✺ ✲✻✻✳✾ ✲✻✵✳✶ ✲✻✼✳✷ ✲✻✹✳✵ ✲✻✵✳✻ ✲✻✷✳✶ ✲✻✻✳✽

❱❉✶✶✲✸✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✷ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✺ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✼ ◆❉ ✲✺✷✳✵ ✲✺✺✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✵✳✼ ✲✾✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✹ ◆❉ ✲✽✳✻ ✲✻✳✼ ◆❉

✹✹

NH2

S

O

O
H
N N+ O

O−

Cl

N

N

pKa,SA ✶✵✳✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.41 0.032 1.9 1.1 ◆❉ 1.3 0.90 0.041 0.015 0.51 0.0014 0.077

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✼ ✲✻✷✳✸ ✲✺✶✳✽ ✲✺✸✳✶ ◆❉ ✲✺✷✳✼ ✲✺✸✳✼ ✲✻✶✳✼ ✲✻✹✳✸ ✲✺✺✳✷ ✲✼✵✳✸ ✲✻✵✳✶

❏❙✹✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✶✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✵ ✲✹✾✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✸✾✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✵✳✼ ✲✶✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✺✸

N

NS

O

S

O

O
NH2 pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.090 0.022 ◆❉ 0.41 3.8 7.9 1.8 0.085 ◆❉ 1.5 0.10 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✻ ✲✻✸✳✸ ◆❉ ✲✺✺✳✽ ✲✺✵✳✵ ✲✹✽✳✶ ✲✺✶✳✾ ✲✺✾✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✸ ✲✺✾✳✸ ◆❉

❊✻✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✻ ✲✻✵✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✵ ◆❉ ✲✷✽✳✹ ✲✻✶✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✽✳✶ ✲✷✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✵✳✷ ◆❉ ✲✷✹✳✵ ✷✳✹ ◆❉

✺✹
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.054 0.15 ◆❉ 0.23 1.8 2.0 0.45 0.38 ◆❉ 0.14 0.23 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✵ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✺✼✳✷ ✲✺✷✳✵ ✲✺✶✳✼ ✲✺✺✳✺ ✲✺✺✳✾ ◆❉ ✲✺✽✳✺ ✲✺✼✳✸ ◆❉

❊✻✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✶ ✲✸✺✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✻ ◆❉ ✲✷✽✳✶ ✲✹✸✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✵✳✾ ✲✷✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✷✳✸ ◆❉ ✲✸✵✳✹ ✲✶✸✳✹ ◆❉

✺✺
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0063 0.12 ◆❉ 0.44 4.1 4.0 1.8 0.074 0.036 0.26 0.018 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✻✳✺ ✲✺✾✳✵ ◆❉ ✲✺✺✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✻✵✳✶ ✲✻✷✳✵ ✲✺✻✳✾ ✲✻✸✳✾ ◆❉

❊✻✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✺ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✷ ◆❉ ✲✷✸✳✺ ✲✹✽✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✵ ✲✷✹✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✵ ◆❉ ✲✸✸✳✹ ✲✶✺✳✼ ◆❉

✺✻

N

NS

O

S

O

O
NH2 pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.080 0.022 ◆❉ 0.23 4.1 12 1.8 0.10 ◆❉ 2.2 0.082 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✾ ✲✻✸✳✸ ◆❉ ✲✺✼✳✷ ✲✹✾✳✽ ✲✹✻✳✾ ✲✺✶✳✾ ✲✺✾✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✾ ◆❉

❊✻✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✻ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ✲✺✽✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✼✳✹ ✲✷✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✾✳✵ ◆❉ ✲✷✹✳✶ ✲✶✳✵ ◆❉

✺✼
O

NH

NS

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.24 0.12 ◆❉ 0.43 1.3 5.0 1.3 0.26 ◆❉ 0.85 1.3 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✶ ✲✺✾✳✵ ◆❉ ✲✺✺✳✻ ✲✺✷✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✺✷✳✼ ✲✺✼✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✾ ✲✺✷✳✽ ◆❉

❊✺✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✹ ✲✹✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✹✳✶ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ✲✹✽✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✾✳✼ ✲✶✽✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✼✳✶ ◆❉ ✲✷✾✳✷ ✲✹✳✸ ◆❉

✺✽

O
H
N

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.12 0.039 ◆❉ 0.33 2.9 7.9 0.45 0.22 ◆❉ 1.1 0.030 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✾ ✲✻✶✳✽ ◆❉ ✲✺✻✳✸ ✲✺✵✳✼ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✺ ✲✺✼✳✹ ◆❉ ✲✺✸✳✷ ✲✻✷✳✺ ◆❉

❊✻✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✸ ◆❉ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✶✳✻ ✲✷✸✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✶ ◆❉ ◆❉ ✲✶✸✳✾ ◆❉

✻
✺
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✺✾

O

ON

H
N OS

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.095 0.032 ◆❉ 0.085 0.88 9.0 0.90 0.31 ◆❉ 0.57 1.0 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✺ ✲✻✷✳✸ ◆❉ ✲✺✾✳✽ ✲✺✸✳✽ ✲✹✼✳✽ ✲✺✸✳✼ ✲✺✻✳✺ ◆❉ ✲✺✹✳✾ ✲✺✸✳✹ ◆❉

❊✻✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✵ ✲✺✼✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✺✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✺✾✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✳✺ ✲✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✵✳✾ ◆❉ ◆❉ ✻✳✵ ◆❉

✻✵

N

NS

O

S

O

O
NH2 pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.090 0.025 ◆❉ 0.36 1.9 3.6 1.8 0.15 ◆❉ 2.2 0.10 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✼ ✲✻✷✳✾ ◆❉ ✲✺✻✳✵ ✲✺✶✳✽ ✲✺✵✳✶ ✲✺✶✳✾ ✲✺✽✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✸ ◆❉

❊✻✹ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✶ ✲✺✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✾✳✾ ◆❉ ✲✸✼✳✸ ✲✺✼✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✶✳✻ ✲✼✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✶✳✻ ◆❉ ✲✶✹✳✶ ✲✷✳✷ ◆❉

✻✶

N

NS

O

S

O

O
NH2 pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.071 0.059 ◆❉ 0.69 3.8 2.0 0.90 0.19 ◆❉ 1.4 0.30 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✸ ✲✻✵✳✽ ◆❉ ✲✺✹✳✹ ✲✺✵✳✵ ✲✺✶✳✼ ✲✺✸✳✼ ✲✺✼✳✼ ◆❉ ✲✺✷✳✻ ✲✺✻✳✺ ◆❉

❊✻✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✻ ✲✹✽✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✼✳✸ ◆❉ ✲✸✻✳✸ ✲✺✾✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✼ ✲✶✷✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✾✳✻ ◆❉ ✲✶✻✳✸ ✷✳✺ ◆❉

✻✽

H2N

S

O
O

O

S

N

N

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.15 0.029 ◆❉ 1.2 6.6 ◆❉ 0.33 0.10 0.25 0.85 1.0 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✸ ✲✻✷✳✺ ◆❉ ✲✺✷✳✾ ✲✹✽✳✻ ◆❉ ✲✺✻✳✸ ✲✺✾✳✸ ✲✺✼✳✵ ✲✺✸✳✾ ✲✺✸✳✹ ◆❉

❊✾✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ✲✻✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✹ ◆❉ ✲✹✸✳✺ ✲✺✼✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✻✳✸ ✲✵✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✶✳✶ ◆❉ ✲✶✵✳✸ ✸✳✼ ◆❉

✾✻ NH2

S

O

O

O

S

N

N

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 2.8 2.0 ◆❉ 3.9 1.1 31 0.69 6.1 0.78 5.1 4.8 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✽ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✾ ✲✺✸✳✷ ✲✹✹✳✻ ✲✺✹✳✹ ✲✹✽✳✽ ✲✺✹✳✶ ✲✹✾✳✷ ✲✹✾✳✹ ◆❉

❊✶✶✲✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ✲✹✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✾ ◆❉ ✲✷✽✳✸ ✲✸✾✳✸ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✺✳✶ ✲✻✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✽ ◆❉ ✲✷✶✳✵ ✲✶✵✳✶ ◆❉

✾✼

N

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1.4 1.8 ◆❉ 2.8 5.3 ◆❉ 4.5 10 ◆❉ 5.1 3.6 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✻ ✲✺✷✳✵ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✹✾✳✶ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✺✵✳✶ ◆❉

❊✶✶✲✶✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✸✼✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✷ ◆❉ ✲✹✷✳✵ ✲✺✶✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✹✳✼ ✲✶✹✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✷ ◆❉ ✲✼✳✷ ✶✳✵ ◆❉

✾✽

N

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1.8 1.2 ◆❉ 5.6 0.33 20 3.0 3.8 ◆❉ 5.9 2.0 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✾ ✲✺✸✳✵ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✺✻✳✸ ✲✹✺✳✼ ✲✺✵✳✻ ✲✺✵✳✵ ◆❉ ✲✹✽✳✾ ✲✺✶✳✻ ◆❉

❊✶✶✲✶✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✼✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✾✾

N

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1.4 0.98 ◆❉ 4.1 0.29 11 1.8 5.1 ◆❉ 6.4 1.2 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✻ ✲✺✸✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✽ ✲✺✻✳✻ ✲✹✼✳✸ ✲✺✶✳✾ ✲✹✾✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✼ ✲✺✸✳✵ ◆❉

❊✶✶✲✶✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✽✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✺✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻
✻
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✶✵✶

ON
H

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 3.1 2.2 ◆❉ 4.0 13 26 4.0 6.1 ◆❉ 5.7 5.5 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✻ ✲✺✶✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✽ ✲✹✻✳✽ ✲✹✺✳✶ ✲✹✾✳✾ ✲✹✽✳✽ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✹✾✳✵ ◆❉

❊✶✶✲✶✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✹ ✲✷✾✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✺ ◆❉ ✲✷✺✳✹ ✲✸✽✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✳✷ ✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✸ ◆❉ ✲✷✸✳✺ ✲✶✶✳✵ ◆❉

✶✵✸

O

NH

NS

O

SO

O

NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.37 0.88 ◆❉ 23 26 33 16 0.77 ◆❉ 1.9 0.60 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✻✳✵ ✲✺✸✳✽ ◆❉ ✲✹✺✳✹ ✲✹✺✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✷ ✲✺✹✳✶ ◆❉ ✲✺✶✳✽ ✲✺✹✳✽ ◆❉

❊✶✶✲✷✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✸ ✲✷✽✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✹✳✹ ◆❉ ✲✷✻✳✷ ✲✺✵✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✼ ✲✷✺✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ◆❉ ✲✷✺✳✻ ✲✸✳✾ ◆❉

✶✵✺

O
H
N

N

S

O

S

O

O
NH2

pKa,SA ✾✳✹✵ Kd,int ✭♥▼✮ 8.2 2.0 ◆❉ 7.5 2.6 3.3 1.2 19 ◆❉ 10 5.1 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✺✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✵ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✺✵✳✾ ✲✺✵✳✹ ✲✺✸✳✵ ✲✹✺✳✽ ◆❉ ✲✹✼✳✹ ✲✹✾✳✷ ◆❉

❊✶✶✲✷✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✷✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

❈❤❧♦r✐♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✶✹✶

H2N

S

O
O

Cl

O

S N

N

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.12 0.061 ◆❉ 3.2 3.0 ◆❉ 2.8 0.024 0.70 4.0 0.19 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✵ ✲✻✵✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✺✵✳✻ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✻✸✳✶ ✲✺✹✳✹ ✲✹✾✳✾ ✲✺✼✳✼ ◆❉

❊✶✶✲✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✷ ✲✹✼✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✽ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ✲✺✼✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✶✳✽ ✲✶✸✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✸ ◆❉ ✲✶✼✳✾ ✵✳✶ ◆❉

✶✹✹

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.077 0.047 ◆❉ 2.2 3.3 9.6 5.7 0.048 ◆❉ 2.1 0.024 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✶ ✲✻✶✳✹ ◆❉ ✲✺✶✳✹ ✲✺✵✳✹ ✲✹✼✳✻ ✲✹✾✳✵ ✲✻✶✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✺ ✲✻✸✳✶ ◆❉

❊✶✶✲✶✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✻✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✹ ◆❉ ◆❉ ✲✺✵✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✺✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✹ ◆❉

✶✹✺

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.061 0.039 ◆❉ 1.7 2.8 11 3.8 0.080 ◆❉ 2.8 0.014 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✼ ✲✻✶✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✽ ✲✹✼✳✷ ✲✺✵✳✵ ✲✺✾✳✾ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✻✹✳✹ ◆❉

❊✶✶✲✶✹ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✽ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ✲✺✻✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✻✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✶ ◆❉ ✲✷✻✳✷ ✲✽✳✵ ◆❉

✶✹✻

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.072 0.042 ◆❉ 1.4 2.8 10 3.8 0.053 ◆❉ 1.7 0.021 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✷ ✲✻✶✳✻ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✺✵✳✽ ✲✹✼✳✹ ✲✺✵✳✵ ✲✻✶✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✵ ✲✻✸✳✺ ◆❉

❊✶✶✲✶✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✾✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✻ ◆❉ ◆❉

✻
✼
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✶✹✼

N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.058 0.092 ◆❉ 4.7 6.4 ◆❉ 3.2 0.060 ◆❉ 4.4 0.11 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✽ ✲✺✾✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✹✽✳✼ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✻✵✳✼ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✾✳✶ ◆❉

❊✶✶✲✶✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✹✶✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ◆❉ ✲✸✻✳✹ ✲✺✶✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✹✳✷ ✲✶✽✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ◆❉ ✲✶✸✳✸ ✲✼✳✺ ◆❉

✶✹✽

ON
H

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.077 0.15 ◆❉ 2.0 1.7 21 2.8 0.17 ◆❉ 1.6 0.38 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✶ ✲✺✽✳✸ ◆❉ ✲✺✶✳✼ ✲✺✷✳✶ ✲✹✺✳✻ ✲✺✵✳✽ ✲✺✽✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉

❊✶✶✲✶✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✻ ✲✸✵✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✶ ◆❉ ✲✶✾✳✶ ✲✹✶✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✺ ✲✷✼✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✾ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✶✹✳✺ ◆❉

✶✺✵

ON
H

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0041 0.15 ◆❉ 4.4 0.41 1.6 10 0.036 ◆❉ 1.2 0.013 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✻ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✺✷✳✸ ✲✹✼✳✹ ✲✻✷✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ✲✻✹✳✻ ◆❉

❊✶✶✲✷✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✷ ✲✷✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✾ ◆❉ ✲✹✾✳✷ ✲✹✹✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✺ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✶ ◆❉ ✲✸✳✽ ✲✷✵✳✷ ◆❉

✶✺✸

O
H
N

N

S

O

Cl

S

O
O

NH2

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.23 0.37 ◆❉ 2.5 1.7 3.1 2.1 0.48 ◆❉ 4.4 0.28 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✶✳✵ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✺ ✲✺✶✳✺ ✲✺✺✳✸ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✻✳✼ ◆❉

❊✶✶✲✷✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✷✻✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✼✳✶ ✲✷✾✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✶✽✹

H2N S O

O

Cl

O

S

N

N
H

Br

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.34 ◆❉ ◆❉ 0.055 ◆❉ 3.1 0.60 ◆❉ 2.8 0.63 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✺✻✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✻✵✳✾ ◆❉ ✲✺✵✳✺ ✲✺✹✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✽ ✲✺✹✳✻ ◆❉

❊✸✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✼✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✽✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✹✳✷ ◆❉

✶✽✼

H2N

S

O
O

Cl

O

S

N

N

pKa,SA ✽✳✽✺ Kd,int ✭♥▼✮ 55 2.1 ◆❉ 2.3 0.62 ◆❉ 0.70 3.8 ◆❉ 7.8 4.2 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✶ ✲✺✶✳✻ ◆❉ ✲✺✶✳✸ ✲✺✹✳✼ ◆❉ ✲✺✹✳✸ ✲✺✵✳✵ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✹✾✳✼ ◆❉

❊✽✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✶ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✽✳✾ ◆❉ ✲✷✻✳✻ ✲✸✸✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✶✳✵ ✲✶✽✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✳✶ ◆❉ ✲✷✶✳✺ ✲✶✻✳✷ ◆❉

✶✽✽

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 21 0.79 ◆❉ 1.4 0.052 ◆❉ 0.75 1.6 ◆❉ 6.0 1.3 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✻ ✲✺✹✳✶ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✻✶✳✶ ◆❉ ✲✺✹✳✷ ✲✺✷✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✽ ✲✺✷✳✾ ◆❉

❊✺✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✶ ✲✸✸✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✼✳✺ ✲✷✵✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✷ ◆❉

✻
✽
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✶✽✾

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 15 0.66 ◆❉ 1.0 0.041 3.5 1.3 1.1 ◆❉ 5.1 0.41 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✺ ◆❉ ✲✺✸✳✹ ✲✻✶✳✼ ✲✺✵✳✷ ✲✺✷✳✾ ✲✺✸✳✸ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ✲✺✺✳✼ ◆❉

❊✹✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✼ ✲✸✻✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✽ ✲✹✹✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✸✳✽ ✲✶✽✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✺ ✲✶✶✳✵ ◆❉

✶✾✵

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 16 0.37 ◆❉ 0.89 0.033 ◆❉ 0.57 0.96 ◆❉ 5.3 0.75 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✽ ✲✻✷✳✷ ◆❉ ✲✺✹✳✾ ✲✺✸✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✶ ✲✺✹✳✷ ◆❉

❊✺✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✷ ✲✷✵✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✽✳✵ ✲✸✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✼ ◆❉ ◆❉ ✲✶✹✳✶ ◆❉

✶✾✶

N

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 12 1.2 ◆❉ 4.4 1.0 10 1.1 1.6 ◆❉ 6.9 3.8 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✶ ✲✺✷✳✾ ◆❉ ✲✹✾✳✻ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✹ ✲✺✸✳✶ ✲✺✷✳✷ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ✲✺✵✳✵ ◆❉

❊✹✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✹ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✽ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✷✾✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✼✳✽ ✲✷✾✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✹ ◆❉ ✲✷✸✳✵ ✲✷✵✳✺ ◆❉

✶✾✷

ON
H

N

S

O

S

O
O

NH2

Cl

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 9.6 1.1 ◆❉ 2.1 3.3 16 1.1 0.86 ◆❉ 1.5 2.3 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ✲✺✸✳✷ ◆❉ ✲✺✶✳✺ ✲✺✵✳✹ ✲✹✻✳✹ ✲✺✸✳✶ ✲✺✸✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✹ ✲✺✶✳✸ ◆❉

❊✸✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✽ ✲✷✾✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✷ ◆❉ ✲✶✸✳✹ ✲✸✹✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✵✳✽ ✲✷✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✼ ◆❉ ✲✸✽✳✾ ✲✶✼✳✷ ◆❉

✶✾✸
O

NH

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 7.7 0.37 ◆❉ 0.59 2.1 4.1 0.94 0.27 ◆❉ 0.48 0.63 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✻ ✲✹✾✳✽ ✲✺✸✳✻ ✲✺✻✳✽ ◆❉ ✲✺✺✳✸ ✲✺✹✳✻ ◆❉

❊✺✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✺ ✲✷✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✺ ◆❉ ✲✷✸✳✽ ✲✸✾✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✽✳✼ ✲✸✶✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✸ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✶✺✳✶ ◆❉

✶✾✹
O

NH

NS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1.2 0.28 ◆❉ 1.2 2.4 11 2.3 0.14 ◆❉ 0.21 0.28 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✶ ✲✺✻✳✽ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✹✼✳✷ ✲✺✶✳✸ ✲✺✽✳✻ ◆❉ ✲✺✼✳✺ ✲✺✻✳✼ ◆❉

❊✺✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✺ ✲✸✵✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✾ ◆❉ ✲✶✻✳✷ ✲✸✽✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✽✳✻ ✲✷✻✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✼ ◆❉ ✲✹✶✳✷ ✲✶✽✳✶ ◆❉

✶✾✺

O

ON

N
H

OS

O

Cl

S

NH2

O
O

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.28 ◆❉ ◆❉ 0.83 7.8 0.23 0.18 ◆❉ 0.96 1.4 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ✲✺✻✳✽ ◆❉ ◆❉ ✲✺✸✳✾ ✲✹✽✳✷ ✲✺✼✳✸ ✲✺✼✳✽ ◆❉ ✲✺✸✳✺ ✲✺✷✳✺ ◆❉

❊✹✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✷ ✲✸✼✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✷ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✹✶✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✵✳✸ ✲✶✽✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✺✳✼ ◆❉ ✲✶✽✳✽ ✲✶✵✳✾ ◆❉

✶✾✻

O N
H

N

S

O

S

O
O

NH2

Cl

pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 5.2 0.15 ◆❉ 0.50 0.92 2.1 0.32 0.64 ◆❉ 1.1 0.47 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✷ ✲✺✽✳✹ ◆❉ ✲✺✺✳✷ ✲✺✸✳✼ ✲✺✶✳✻ ✲✺✻✳✹ ✲✺✹✳✻ ◆❉ ✲✺✸✳✷ ✲✺✺✳✹ ◆❉

❊✸✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✸ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✹✳✾ ✲✷✻✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✻
✾
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✷✵✼

H2N

S

O

O

Cl

O

N

N pKa,SA ✽✳✾✵ Kd,int ✭♥▼✮ 130 8.6 600 2.3 0.0021 21 0.81 4.8 2.7 15 4.0 1.5

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✾ ✲✹✼✳✾ ✲✸✼✳✵ ✲✺✶✳✸ ✲✻✾✳✹ ✲✹✺✳✻ ✲✺✹✳✵ ✲✹✾✳✹ ✲✺✵✳✽ ✲✹✻✳✹ ✲✹✾✳✽ ✲✺✷✳✺

❊✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✺✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✹✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✽✳✽ ◆❉

✷✷✶

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

N
H

OH

pKa,SA ✽✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1400 0.58 31 1.8 52 3.1 0.89 0.060 0.74 0.75 7.9 0.40

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✼ ✲✺✹✳✾ ✲✹✹✳✻ ✲✺✷✳✵ ✲✹✸✳✸ ✲✺✵✳✺ ✲✺✸✳✽ ✲✻✵✳✼ ✲✺✹✳✷ ✲✺✹✳✷ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✽

❊❆✸✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✷✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✹ ◆❉ ✲✹✼✳✾ ✲✹✺✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✷✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✷ ◆❉ ✲✻✳✸ ✲✷✳✾ ◆❉

✷✷✷

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

OH pKa,SA ✽✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 2900 0.069 94 0.032 87 6.0 1.4 0.060 0.22 1.0 8.9 0.38

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✹✶✳✼ ✲✻✷✳✸ ✲✹✶✳✾ ✲✹✽✳✽ ✲✺✷✳✺ ✲✻✵✳✼ ✲✺✼✳✸ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✽ ✲✺✻✳✵

❊❆✹✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✵✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✶ ✲✷✺✳✽ ✲✸✾✳✼ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✵✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✻ ✲✸✶✳✻ ✲✶✸✳✼ ◆❉ ◆❉

✷✷✸

N
H

O

S

O
O

NH2

Cl

Cl pKa,SA ✽✳✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 540 0.15 30 0.41 58 0.73 0.26 0.034 0.25 0.34 6.3 0.34

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✷ ✲✺✽✳✸ ✲✹✹✳✼ ✲✺✺✳✼ ✲✹✸✳✵ ✲✺✹✳✸ ✲✺✻✳✾ ✲✻✷✳✷ ✲✺✼✳✵ ✲✺✻✳✷ ✲✹✽✳✼ ✲✺✻✳✷

❊❆✺✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✺✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✷✳✼ ◆❉ ✲✸✸✳✷ ✲✸✷✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✸✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✹ ◆❉ ✲✷✸✳✶ ✲✶✻✳✷ ◆❉

✷✷✹

O

H
N

O

S

O
O

NH2

Cl

Cl

pKa,SA ✽✳✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 810 0.48 51 0.050 40 2.2 0.93 0.075 0.36 1.4 11 0.27

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✷ ✲✺✺✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✻✶✳✷ ✲✹✸✳✾ ✲✺✶✳✹ ✲✺✸✳✻ ✲✻✵✳✶ ✲✺✻✳✶ ✲✺✷✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✺✻✳✽

❊❆✽✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✸ ◆❉ ✲✸✾✳✽ ✲✸✽✳✽ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✽ ◆❉ ✲✶✷✳✽ ✲✽✳✸ ◆❉

✷✷✺

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

OH

O

pKa,SA ✽✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 2500 0.84 150 1.1 18 15 1.7 0.34 1.1 0.21 8.1 0.45

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✸ ✲✺✸✳✾ ✲✹✵✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✹✻✳✵ ✲✹✻✳✹ ✲✺✷✳✵ ✲✺✻✳✷ ✲✺✸✳✷ ✲✺✼✳✺ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✺

❊❆✶✷✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✼✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✹ ◆❉ ✲✹✽✳✷ ✲✺✾✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✹ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✻✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✽ ◆❉ ✲✾✳✸ ✶✶✳✵ ◆❉

✼
✵
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✷✷✻

O

O

H
N

O

S O

O

NH2

Cl

Cl

pKa,SA ✽✳✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 1600 0.39 210 0.55 15 0.58 1.6 0.14 0.69 0.84 7.9 0.40

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✹✳✹ ✲✺✺✳✾ ✲✸✾✳✼ ✲✺✺✳✵ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✽ ✲✺✷✳✷ ✲✺✽✳✻ ✲✺✹✳✹ ✲✺✸✳✾ ✲✹✽✳✶ ✲✺✺✳✽

❊❆✶✶✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✵✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✸ ◆❉ ✲✹✵✳✽ ✲✺✷✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✺✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ◆❉ ✲✶✸✳✶ ✹✳✺ ◆❉

✷✷✽

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

N

O pKa,SA ✽✳✼✺ Kd,int ✭♥▼✮ 3200 1.5 420 1.7 2300 35 2.3 0.23 0.77 2.7 19 1.1

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✻ ✲✺✷✳✸ ✲✸✼✳✾ ✲✺✷✳✶ ✲✸✸✳✹ ✲✹✹✳✸ ✲✺✶✳✸ ✲✺✼✳✸ ✲✺✹✳✶ ✲✺✵✳✾ ✲✹✺✳✾ ✲✺✸✳✶

❊❆✼✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✽✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✽ ◆❉ ✲✸✹✳✷ ✲✹✸✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✸✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✺ ◆❉ ✲✶✻✳✼ ✲✷✳✵ ◆❉

✷✷✾

H2N

S

O
O

Cl

Cl

O

H
N

pKa,SA ✽✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 1000 1.2 750 0.74 26 0.60 2.0 0.17 1.1 10 2.6 0.40

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✺ ✲✺✸✳✶ ✲✸✻✳✹ ✲✺✹✳✷ ✲✹✺✳✵ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✻ ✲✺✽✳✵ ✲✺✸✳✷ ✲✹✼✳✺ ✲✺✶✳✵ ✲✺✺✳✽

❊❆✾✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✽✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✽✳✾ ◆❉ ✲✷✼✳✶ ✲✹✽✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✾✳✶ ◆❉ ✲✷✵✳✹ ✲✷✳✸ ◆❉

✷✸✵

H2N S O

O

Cl

Cl O

H
N

pKa,SA ✽✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 360 0.14 7.5 0.099 6.9 0.060 0.20 0.030 0.40 0.75 4.7 0.080

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✸ ✲✺✽✳✺ ✲✹✽✳✷ ✲✺✾✳✹ ✲✹✽✳✹ ✲✻✵✳✼ ✲✺✼✳✻ ✲✻✷✳✺ ✲✺✺✳✽ ✲✺✹✳✷ ✲✹✾✳✹ ✲✺✾✳✾

❊❆✶✵✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✼✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✶ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ✲✹✷✳✽ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✹✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✶✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✹ ◆❉ ✲✶✹✳✼ ✲✻✳✻ ◆❉

✷✹✻ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

pKa,SA ✽✳✾✽ Kd,int ✭♥▼✮ 96 0.14 38 0.0042 38 1.7 1.3 0.045 0.012 0.025 0.94 0.012

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✼ ✲✺✽✳✹ ✲✹✹✳✵ ✲✻✼✳✺ ✲✹✹✳✵ ✲✺✷✳✵ ✲✺✷✳✼ ✲✻✶✳✺ ✲✻✹✳✾ ✲✻✷✳✾ ✲✺✸✳✻ ✲✻✹✳✽

❊❆✸✲✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✽✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✼ ◆❉ ✲✻✷✳✹ ✲✹✵✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✾✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✽ ◆❉ ✲✵✳✻ ✲✶✷✳✾ ◆❉

✷✹✼ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

pKa,SA ✽✳✷✺ Kd,int ✭♥▼✮ 99 0.12 110 ◆❉ 35 0.44 4.4 0.026 0.046 0.11 0.81 0.062

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✻ ✲✺✾✳✵ ✲✹✶✳✹ ◆❉ ✲✹✹✳✷ ✲✺✺✳✺ ✲✹✾✳✻ ✲✻✷✳✾ ✲✻✶✳✹ ✲✺✾✳✵ ✲✺✹✳✵ ✲✻✵✳✻

❊❆✸✲✷♦ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✵✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ◆❉ ✲✺✷✳✶ ✲✸✽✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✽✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✾ ◆❉ ✲✻✳✾ ✲✶✺✳✹ ◆❉

✼
✶
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✷✹✽ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

pKa,SA ✾✳✵✵ Kd,int ✭♥▼✮ 9.2 0.044 30 0.028 3.9 0.38 1.1 0.0096 0.0035 0.0077 0.26 0.0042

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✹ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✻✶✳✺ ✲✹✹✳✼ ✲✻✷✳✻ ✲✹✾✳✾ ✲✺✺✳✾ ✲✺✸✳✶ ✲✻✺✳✹ ✲✻✽✳✵ ✲✻✻✳✵ ✲✺✻✳✾ ✲✻✼✳✻

❊❆✸✲✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✽ ◆❉ ✲✺✷✳✺ ✲✹✵✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✽✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✸✳✼ ◆❉ ✲✶✸✳✺ ✲✶✻✳✽ ◆❉

✷✹✾ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

pKa,SA ✽✳✷✷ Kd,int ✭♥▼✮ 75 0.084 340 0.54 13 0.28 6.5 0.088 0.051 0.44 1.3 0.040

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✸ ✲✺✾✳✽ ✲✸✽✳✹ ✲✺✺✳✵ ✲✹✻✳✾ ✲✺✻✳✼ ✲✹✽✳✻ ✲✺✾✳✼ ✲✻✶✳✶ ✲✺✺✳✻ ✲✺✷✳✽ ✲✻✶✳✼

❊❆✸✲✸♦ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✶ ◆❉ ✲✹✶✳✾ ✲✸✼✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✹ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✻ ◆❉ ✲✶✸✳✼ ✲✶✺✳✶ ◆❉

✷✺✵

NH2

S

O

O

NH

OH

O

Cl

S

pKa,SA ✾✳✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ 14 0.040 84 0.067 2.3 0.54 1.0 0.0091 0.029 0.027 0.58 0.034

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ✲✻✶✳✼ ✲✹✷✳✵ ✲✻✵✳✹ ✲✺✶✳✷ ✲✺✺✳✵ ✲✺✸✳✹ ✲✻✺✳✻ ✲✻✷✳✺ ✲✻✷✳✼ ✲✺✹✳✽ ✲✻✷✳✷

❊❆✸✲✹ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✽ ◆❉ ✲✻✵✳✹ ✲✹✶✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✽ ◆❉ ✲✷✳✹ ✲✶✸✳✷ ◆❉

✷✺✶ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

O

O

pKa,SA ✽✳✷✵ Kd,int ✭♥▼✮ 340 0.94 200 4.2 28 2.3 13 0.21 0.77 1.9 6.7 0.46

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✹ ✲✺✸✳✻ ✲✸✾✳✽ ✲✹✾✳✼ ✲✹✹✳✽ ✲✺✶✳✸ ✲✹✻✳✾ ✲✺✼✳✺ ✲✺✹✳✶ ✲✺✶✳✽ ✲✹✽✳✺ ✲✺✺✳✹

❊❆✸✲✹♦ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✾ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✷ ◆❉ ✲✸✶✳✷ ✲✸✺✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ◆❉ ✲✷✵✳✻ ✲✶✸✳✹ ◆❉

✷✺✷ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

N
H

pKa,SA ✾✳✼✵ Kd,int ✭♥▼✮ 26 0.37 240 ◆❉ 66 50 6.0 2.6 0.011 ◆❉ 1.2 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✵ ✲✺✻✳✵ ✲✸✾✳✸ ◆❉ ✲✹✷✳✻ ✲✹✸✳✹ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✵ ✲✻✺✳✵ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ◆❉

❊❆✸✲✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✹ ✲✸✸✳✵ ✲✺✸✳✶ ✲✹✹✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✻ ✲✸✷✳✵ ◆❉ ✲✽✳✶ ◆❉

✼
✷
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✷✺✸

NH2

S

O

O

NH

OH

O

Cl

N
H

pKa,SA ✶✵✳✷ Kd,int ✭♥▼✮ 3.7 0.021 30 ◆❉ ◆❉ 0.63 0.38 0.055 0.0072 0.041 0.23 0.0049

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✶ ✲✻✸✳✸ ✲✹✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ✲✺✹✳✻ ✲✺✺✳✾ ✲✻✵✳✾ ✲✻✻✳✷ ✲✻✶✳✼ ✲✺✼✳✷ ✲✻✼✳✷

❊❆✸✲✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✽✳✶ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✼ ◆❉ ✲✺✸✳✺ ✲✹✾✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✸ ◆❉ ✲✽✳✷ ✲✼✳✺ ◆❉

✷✻✹ H2N

S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

pKa,SA ✽✳✾✺ Kd,int ✭♥▼✮ 69 0.025 89 0.0053 34 0.69 0.84 0.0054 0.0063 0.0036 1.8 0.024

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✻✸✳✵ ✲✹✶✳✾ ✲✻✼✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✺✹✳✹ ✲✺✸✳✾ ✲✻✻✳✾ ✲✻✻✳✺ ✲✻✽✳✵ ✲✺✶✳✾ ✲✻✸✳✶

❊❆✹✲✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✹ ◆❉ ✲✺✷✳✶ ✲✹✷✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✾✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✺ ◆❉ ✲✶✺✳✾ ✲✾✳✽ ◆❉

✷✻✺ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

pKa,SA ✽✳✷✺ Kd,int ✭♥▼✮ 70 0.079 210 0.42 200 0.50 6.9 0.0069 0.023 0.064 3.2 0.082

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✻✵✳✵ ✲✸✾✳✻ ✲✺✺✳✼ ✲✸✾✳✽ ✲✺✺✳✷ ✲✹✽✳✺ ✲✻✻✳✸ ✲✻✸✳✶ ✲✻✵✳✺ ✲✺✵✳✹ ✲✺✾✳✾

❊❆✹✲✷♦ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✽✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✷✳✾ ◆❉ ✲✷✺✳✽ ✲✸✽✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✹✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✸✳✹ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ✲✶✶✳✼ ◆❉

✷✻✻ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

S

pKa,SA ✽✳✽✺ Kd,int ✭♥▼✮ 16 0.023 84 0.13 4.0 0.20 2.1 0.0036 0.0028 0.0054 0.84 0.011

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✸ ✲✻✸✳✷ ✲✹✷✳✵ ✲✺✽✳✼ ✲✹✾✳✽ ✲✺✼✳✻ ✲✺✶✳✺ ✲✻✽✳✵ ✲✻✽✳✻ ✲✻✻✳✾ ✲✺✸✳✾ ✲✻✺✳✶

❊❆✹✲✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✸ ◆❉ ✲✺✷✳✹ ✲✹✹✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✸✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✷✳✼ ◆❉ ✲✶✹✳✺ ✲✽✳✾ ◆❉

✷✻✼ NH2
S

O

O

Cl

H
N

OH

O

S

O

O

pKa,SA ✽✳✸✵ Kd,int ✭♥▼✮ 44 0.022 380 ◆❉ 45 0.27 5.4 0.026 0.0091 0.15 2.2 0.092

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✼ ✲✻✸✳✸ ✲✸✽✳✶ ◆❉ ✲✹✸✳✻ ✲✺✻✳✾ ✲✹✾✳✶ ✲✻✷✳✽ ✲✻✺✳✻ ✲✺✽✳✸ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✻

❊❆✹✲✸♦ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✵✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✺✳✹ ◆❉ ✲✷✾✳✻ ✲✸✹✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✺✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✷✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ✲✷✽✳✼ ✲✶✻✳✽ ◆❉

✼
✸
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✷✻✽ NH2
S

O

O

H
N

OH

O

Cl

N
H

pKa,SA ✾✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 49 0.13 60 ◆❉ 170 20 3.6 0.87 0.0038 0.013 ◆❉ 0.047

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✷ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✹ ✲✺✽✳✻ ✲✹✷✳✾ ◆❉ ✲✹✵✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✺✵✳✶ ✲✺✸✳✽ ✲✻✼✳✽ ✲✻✹✳✼ ◆❉ ✲✻✶✳✸

❊❆✹✲✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✸✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✻✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✹✽✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ◆❉ ✲✶✹✳✷ ◆❉ ◆❉

✷✻✾ H2N

S

O

O

Cl

H
N

OH

O

N
H

pKa,SA ✶✵✳✷ Kd,int ✭♥▼✮ 15 0.0056 7.6 ◆❉ 20 2.4 0.72 0.016 0.0056 0.030 0.64 0.012

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✻✻✳✽ ✲✹✽✳✷ ◆❉ ✲✹✺✳✼ ✲✺✶✳✷ ✲✺✹✳✸ ✲✻✹✳✶ ✲✻✻✳✽ ✲✻✷✳✹ ✲✺✹✳✻ ✲✻✹✳✾

❊❆✹✲✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✻✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✾✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✵ ◆❉ ✲✹✼✳✶ ✲✹✷✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✼✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✵ ◆❉ ✲✶✺✳✸ ✲✶✷✳✷ ◆❉

✷✽✸

OO
H
N

O

S O

O

NH2

Cl

S

pKa,SA ✾✳✵✸ Kd,int ✭♥▼✮ 86 0.10 170 0.0076 14 0.46 1.2 0.028 0.013 0.036 2.8 0.022

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✵ ✲✺✾✳✸ ✲✹✵✳✷ ✲✻✻✳✵ ✲✹✻✳✼ ✲✺✺✳✹ ✲✺✸✳✵ ✲✻✷✳✼ ✲✻✹✳✻ ✲✻✷✳✵ ✲✺✵✳✽ ✲✻✸✳✷

❊❆✹✲✷❝ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✽✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✼✳✼ ✲✷✹✳✽ ✲✸✽✳✺ ✲✸✺✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✺✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✹✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✵ ✲✸✾✳✽ ✲✷✸✳✺ ✲✶✺✳✻ ◆❉

❋❧✉♦r✐♥❛t❡❞ ❝♦♠♣♦✉♥❞s

✸✵✸ NH2

S

O

O

F

F

F

pKa,SA ✻✳✵✷ Kd,int ✭♥▼✮ 51 8.4 220 17 24 ◆❉ 1.2 2.9 11 38 33 15

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✺✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✸ ✲✹✼✳✾ ✲✸✾✳✻ ✲✹✻✳✷ ✲✹✺✳✸ ◆❉ ✲✺✸✳✵ ✲✺✵✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✹✹✳✵ ✲✹✹✳✹ ✲✹✻✳✺

❚❋▼❙❆ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✶✻✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✷✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✺ ✲✸✶✳✶ ✲✸✻✳✶ ✲✹✷✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✸✳✷ ✲✶✶✳✸ ◆❉ ✲✷✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✷ ✲✶✻✳✶ ✲✼✳✾ ✲✷✳✷ ◆❉

✸✵✹

NH2

S

O

O

F F

FF pKa,SA ✽✳✷✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 0.73 400 9.2 11 0.053 3.5 0.25 2.5 7.5 1.1 1.2

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✺✹✳✷ ✲✸✽✳✵ ✲✹✼✳✼ ✲✹✼✳✷ ✲✻✶✳✵ ✲✺✵✳✷ ✲✺✼✳✵ ✲✺✶✳✶ ✲✹✽✳✷ ✲✺✸✳✸ ✲✺✷✳✾

❱❉✶✷✲✷✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✾ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✷✳✺ ✲✹✷✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✺ ✲✸✸✳✺ ✲✸✶✳✼ ✲✹✷✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✺✳✷ ✲✶✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✺ ✲✶✼✳✻ ✲✶✻✳✻ ✲✶✵✳✽ ◆❉

✸✵✺

NH2

S

O

O

F F

F

FF pKa,SA ✽✳✶✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 1.4 ◆❉ 15 21 1.3 2.7 1.5 3.0 21 4.9 0.96

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✷ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✹ ✲✺✷✳✺ ◆❉ ✲✹✻✳✺ ✲✹✺✳✻ ✲✺✷✳✼ ✲✺✵✳✽ ✲✺✷✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✹✺✳✻ ✲✹✾✳✸ ✲✺✸✳✺

❱❉✶✵✲✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✾✳✹ ✲✹✵✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✼ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ✲✸✽✳✸ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✷✳✶ ✲✶✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✻ ◆❉ ✲✶✷✳✼ ✲✶✶✳✶ ◆❉

✼
✹
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✸✵✻

S

FF

S

O

O

NH2

F F

pKa,SA ✽✳✶✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0035 0.065 60 2.0 8.8 0.0017 0.86 0.028 0.10 0.93 0.14 0.093

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✹ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✵ ✲✻✵✳✺ ✲✹✷✳✾ ✲✺✶✳✼ ✲✹✼✳✽ ✲✼✵✳✵ ✲✺✸✳✽ ✲✻✷✳✻ ✲✺✾✳✹ ✲✺✸✳✻ ✲✺✽✳✺ ✲✺✾✳✻

❱❉✶✷✲✵✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✹✳✾ ✲✹✻✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✽ ◆❉ ✲✸✵✳✾ ✲✺✹✳✸ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✻✳✾ ✲✶✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✽ ◆❉ ✲✷✷✳✽ ✲✹✳✷ ◆❉

✸✵✼

NH2

S

O

O

F F

F F

S

OH pKa,SA ✽✳✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0094 0.32 480 8.5 18 0.056 1.2 0.34 0.61 5.8 0.68 0.13

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✺ ✲✺✻✳✹ ✲✸✼✳✺ ✲✹✼✳✾ ✲✹✻✳✵ ✲✻✵✳✾ ✲✺✷✳✾ ✲✺✻✳✷ ✲✺✹✳✼ ✲✹✽✳✾ ✲✺✹✳✹ ✲✺✽✳✼

❱❉✶✵✲✶✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✽✹✳✶ ✲✺✵✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✽ ✲✹✸✳✻ ✲✸✸✳✺ ✲✺✼✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✻ ✲✺✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✹ ✲✶✶✳✶ ✲✶✺✳✹ ✷✳✾ ◆❉

✸✵✽

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

OH pKa,SA ✼✳✹✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.22 2.4 2200 150 36 5.4 12 1.5 2.3 26 12 3.0

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✸ ✲✺✶✳✷ ✲✸✸✳✻ ✲✹✵✳✹ ✲✹✹✳✷ ✲✹✾✳✶ ✲✹✼✳✵ ✲✺✷✳✹ ✲✺✶✳✸ ✲✹✺✳✵ ✲✹✼✳✵ ✲✺✵✳✻

❆❩✶✸✲✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✵✳✻ ✲✹✾✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✷ ✲✸✹✳✵ ✲✹✵✳✼ ✲✹✽✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✸✳✸ ✲✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✷ ✲✶✼✳✸ ✲✹✳✸ ✶✳✶ ◆❉

✸✵✾

NH2

S

O

O

F F

F F

S O−

O pKa,SA ✽✳✶✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.020 0.45 ◆❉ 5.5 15 0.56 6.1 0.13 1.3 1.3 0.41 2.2

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✻ ✲✺✺✳✺ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ✲✹✻✳✺ ✲✺✹✳✾ ✲✹✽✳✽ ✲✺✽✳✼ ✲✺✷✳✽ ✲✺✷✳✽ ✲✺✺✳✼ ✲✺✶✳✹

❱❉✶✷✲✵✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✸✳✼ ✲✺✸✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✼ ◆❉ ✲✸✵✳✺ ✲✻✸✳✽ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✵✳✶ ✲✷✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✾ ◆❉ ✲✷✷✳✷ ✽✳✶ ◆❉

✸✶✵

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

OH

pKa,SA ✼✳✷✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.064 2.5 1700 50 71 3.8 2.1 0.95 4.0 33 8.9 4.4

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✷ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✺ ✲✺✶✳✵ ✲✸✹✳✸ ✲✹✸✳✸ ✲✹✷✳✺ ✲✺✵✳✵ ✲✺✶✳✺ ✲✺✸✳✻ ✲✹✾✳✾ ✲✹✹✳✹ ✲✹✼✳✽ ✲✹✾✳✻

❱❉✶✵✲✸✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✻✳✽ ✲✹✺✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✸ ✲✸✺✳✺ ✲✷✹✳✷ ✲✺✵✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✹ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✻✳✷ ✲✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✸ ✲✶✹✳✸ ✲✷✵✳✷ ✷✳✻ ◆❉

✸✶✶ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

N

S

pKa,SA ✼✳✽✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.13 0.037 ◆❉ 27 17 0.13 2.3 0.011 0.19 5.9 0.037 0.025

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✽✳✽ ✲✻✶✳✾ ◆❉ ✲✹✺✳✵ ✲✹✻✳✶ ✲✺✽✳✼ ✲✺✶✳✷ ✲✻✺✳✶ ✲✺✼✳✽ ✲✹✽✳✾ ✲✻✶✳✾ ✲✻✸✳✵

❱❉✶✵✲✹✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✵ ✲✸✼✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✺ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✹✸✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✽ ✲✷✹✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ✲✶✼✳✸ ✲✶✽✳✸ ◆❉

✸✶✷ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

S
N

N

N

pKa,SA ✼✳✻✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.063 0.50 ◆❉ 4.2 2.8 0.42 3.4 0.82 0.40 7.3 0.39 0.33

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✻ ✲✺✺✳✷ ◆❉ ✲✹✾✳✼ ✲✺✵✳✽ ✲✺✺✳✼ ✲✺✵✳✸ ✲✺✹✳✵ ✲✺✺✳✽ ✲✹✽✳✸ ✲✺✺✳✾ ✲✺✻✳✸

❱❉✶✵✲✷✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✻ ✲✸✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✺ ◆❉ ✲✸✸✳✶ ✲✹✸✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✺✳✾ ✲✷✵✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ◆❉ ✲✶✺✳✷ ✲✶✷✳✷ ◆❉

✸✶✸

NH2

N
H

FF

S

O

O

NH2

F F

pKa,SA ✽✳✽✹ Kd,int ✭♥▼✮ 0.18 0.57 ◆❉ 4.8 10 7.1 1.3 1.7 2.9 6.2 1.9 0.92

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✾ ✲✺✹✳✾ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✹✼✳✹ ✲✹✽✳✹ ✲✺✷✳✽ ✲✺✷✳✶ ✲✺✵✳✼ ✲✹✽✳✼ ✲✺✶✳✾ ✲✺✸✳✼

❱❉✶✵✲✶✹ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✾✳✻ ✲✹✸✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✷ ◆❉ ✲✸✵✳✸ ✲✹✽✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✶✳✻ ✲✶✶✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✾ ◆❉ ✲✶✽✳✹ ✲✸✳✸ ◆❉

✼
✺
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✸✶✹

NH2

S

O

O

F F

F F

N
H

pKa,SA ✽✳✹✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0061 0.13 ◆❉ 7.5 22 0.14 3.7 0.55 0.23 4.2 0.15 0.048

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✻✳✻ ✲✺✽✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✸ ✲✹✺✳✺ ✲✺✽✳✻ ✲✺✵✳✵ ✲✺✺✳✵ ✲✺✼✳✷ ✲✹✾✳✼ ✲✺✽✳✸ ✲✻✶✳✸

❱❉✶✵✲✶✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✽ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✻✳✹ ✲✺✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✻✳✸ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ✲✺✷✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✾✳✽ ✲✸✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✽✳✼ ◆❉ ✲✶✵✳✺ ✲✻✳✷ ◆❉

✸✶✺

O

N
H

FF

S

O

O

NH2

F F

pKa,SA ✽✳✺✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0048 0.14 ◆❉ 580 10 ◆❉ 5.1 0.24 0.16 4.0 0.070 0.079

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✷ ✲✺✽✳✻ ◆❉ ✲✸✼✳✵ ✲✹✼✳✹ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ✲✺✼✳✷ ✲✺✽✳✷ ✲✹✾✳✾ ✲✻✵✳✸ ✲✻✵✳✵

❱❉✶✷✲✼✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✶✳✷ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✻✳✼ ✲✺✻✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✼✳✶ ◆❉ ✲✹✸✳✺ ✲✺✺✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✾✳✺ ✲✷✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✶ ◆❉ ✲✻✳✹ ✲✺✳✶ ◆❉

✸✶✻ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

OH

pKa,SA ✽✳✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.011 0.018 ◆❉ 2.4 5.3 0.023 ◆❉ 0.0046 0.076 1.4 0.0087 0.062

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✵ ✲✻✸✳✽ ◆❉ ✲✺✶✳✶ ✲✹✾✳✶ ✲✻✸✳✷ ◆❉ ✲✻✼✳✸ ✲✻✵✳✶ ✲✺✷✳✺ ✲✻✺✳✼ ✲✻✵✳✻

❱❉✶✷✲✶✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✵✳✶ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✾ ✲✹✻✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✻ ✲✻✾✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✷✳✽ ✲✶✼✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✽ ◆❉ ✲✶✷✳✾ ✸✳✻ ◆❉

✸✶✽

NH2

S

O

O

F F

F F

N

pKa,SA ✽✳✷✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0026 0.29 ◆❉ 53 18 0.65 7.9 0.29 0.22 2.0 0.59 0.17

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✾✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✽✳✽ ✲✺✻✳✻ ◆❉ ✲✹✸✳✷ ✲✹✻✳✵ ✲✺✹✳✺ ✲✹✽✳✶ ✲✺✻✳✼ ✲✺✼✳✸ ✲✺✶✳✻ ✲✺✹✳✽ ✲✺✽✳✵

❱❉✶✷✲✻✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✼ ✲✹✺✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✻ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✸✺✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✾✳✶ ✲✶✶✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✶ ◆❉ ✲✷✵✳✷ ✲✶✾✳✷ ◆❉

✸✶✾

NH2

S

O

O

F F

F F

N O

pKa,SA ✽✳✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0022 0.19 ◆❉ 11 20 12 2.4 0.42 0.34 4.6 0.60 0.13

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✾✳✸ ✲✺✼✳✼ ◆❉ ✲✹✼✳✷ ✲✹✺✳✼ ✲✹✼✳✵ ✲✺✶✳✷ ✲✺✺✳✼ ✲✺✻✳✷ ✲✹✾✳✺ ✲✺✹✳✽ ✲✺✽✳✼

❱❉✶✵✲✶✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✾✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✽✹✳✽ ✲✺✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✵✳✵ ◆❉ ✲✹✹✳✼ ✲✹✾✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✺✳✺ ✲✻✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✺✳✻ ◆❉ ✲✹✳✽ ✲✺✳✻ ◆❉

✸✷✵ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

pKa,SA ✽✳✺✽ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0012 0.057 ◆❉ 3.3 4.3 0.064 1.2 0.0099 0.024 0.17 0.012 0.0066

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✾ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✼✵✳✽ ✲✻✵✳✽ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✹✾✳✼ ✲✻✵✳✺ ✲✺✸✳✵ ✲✻✺✳✸ ✲✻✸✳✵ ✲✺✽✳✶ ✲✻✹✳✾ ✲✻✻✳✹

❱❉✶✵✲✺✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✾ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✷ ✲✷✹✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✼ ◆❉ ✲✸✽✳✷ ✲✸✵✳✸ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✺✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✵✳✻ ✲✸✻✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✸✳✻ ◆❉ ✲✶✾✳✾ ✲✸✹✳✻ ◆❉

✸✷✶ NH2

S

O

O

F

F

F

F

O

pKa,SA ✼✳✽✻ Kd,int ✭♥▼✮ 0.011 0.085 ◆❉ 29 11 0.061 4.4 0.047 0.58 2.3 0.11 0.16

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✵ ✲✺✾✳✽ ◆❉ ✲✹✹✳✽ ✲✹✼✳✸ ✲✻✵✳✼ ✲✹✾✳✻ ✲✻✶✳✸ ✲✺✹✳✾ ✲✺✶✳✷ ✲✺✾✳✶ ✲✺✽✳✷

❱❉✶✷✲✹✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✼✳✺ ✲✺✼✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✻ ◆❉ ✲✸✾✳✺ ✲✹✸✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✷✳✹ ✲✷✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✼ ◆❉ ✲✶✶✳✽ ✲✶✺✳✷ ◆❉

✸✷✸ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

O−

O

pKa,SA ✼✳✾✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.036 0.86 ◆❉ 11 18 3.2 4.4 0.37 1.4 3.4 1.8 1.2

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✷✳✵ ✲✺✸✳✽ ◆❉ ✲✹✼✳✸ ✲✹✺✳✾ ✲✺✵✳✹ ✲✹✾✳✻ ✲✺✻✳✵ ✲✺✷✳✻ ✲✺✵✳✸ ✲✺✷✳✵ ✲✺✷✳✾

❱❉✶✶✲✺✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✽✵✳✻ ✲✺✺✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✷✳✸ ◆❉ ✲✷✺✳✹ ✲✺✹✳✸ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✺ ✶✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✸✳✼ ◆❉ ✲✷✹✳✾ ✷✳✸ ◆❉

✼
✻
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✸✷✺ NH2

S

O

O

F

F

F

F

N
H

O−

O

pKa,SA ✽✳✹✾ Kd,int ✭♥▼✮ 0.0040 0.93 ◆❉ 5.1 8.4 3.1 8.4 1.8 0.69 2.0 0.41 0.12

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✹ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✼✳✼ ✲✺✸✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✸ ✲✹✽✳✵ ✲✺✵✳✺ ✲✹✽✳✵ ✲✺✶✳✾ ✲✺✹✳✹ ✲✺✶✳✻ ✲✺✺✳✽ ✲✺✽✳✾

❱❉✶✵✲✷✶❛ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✽✺✳✾ ✲✺✾✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✹✳✻ ◆❉ ✲✹✶✳✸ ✲✻✼✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✼✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✷ ✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✼✳✸ ◆❉ ✲✶✵✳✸ ✶✶✳✽ ◆❉

✸✷✻ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

pKa,SA ✼✳✽✵ Kd,int ✭♥▼✮ 0.012 0.20 ◆❉ 9.5 46 0.068 2.5 0.33 0.41 0.97 0.17 5300

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✸ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✹✳✾ ✲✺✼✳✺ ◆❉ ✲✹✼✳✻ ✲✹✸✳✻ ✲✻✵✳✹ ✲✺✶✳✶ ✲✺✻✳✸ ✲✺✺✳✼ ✲✺✸✳✺ ✲✺✽✳✶ ✲✸✶✳✸

❱❉✶✵✲✶✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✵✳✷ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✵ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ✲✹✷✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✹✳✻ ✲✶✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✺✳✷ ◆❉ ✲✷✵✳✸ ✲✶✺✳✹ ◆❉

✸✷✼

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✵✼ Kd,int ✭♥▼✮ 0.021 0.68 ◆❉ 38 ◆❉ 1.1 6.6 0.12 0.10 3.0 1.0 0.12

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✵ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✹ ✲✺✹✳✹ ◆❉ ✲✹✹✳✶ ◆❉ ✲✺✸✳✶ ✲✹✽✳✻ ✲✺✽✳✾ ✲✺✾✳✹ ✲✺✵✳✻ ✲✺✸✳✸ ✲✺✽✳✾

❱❉✶✶✲✺✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✼ ✲✷✸✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✵ ◆❉ ✲✸✶✳✺ ✲✷✻✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✽✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✷✳✼ ✲✸✶✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✾ ◆❉ ✲✶✾✳✷ ✲✷✼✳✶ ◆❉

✸✷✽

NH2

S

O

O

F F

F F

S

pKa,SA ✽✳✺✸ Kd,int ✭♥▼✮ 0.000 66 0.042 ◆❉ 10 8.3 0.072 0.87 0.028 0.041 1.6 0.052 0.074

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✵✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✼✷✳✸ ✲✻✶✳✻ ◆❉ ✲✹✼✳✺ ✲✹✽✳✵ ✲✻✵✳✷ ✲✺✸✳✽ ✲✻✷✳✼ ✲✻✶✳✼ ✲✺✷✳✸ ✲✻✶✳✶ ✲✻✵✳✷

❱❉✶✶✲✻✶ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✸ ✲✹✷✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✽✳✼ ◆❉ ✲✷✼✳✻ ✲✹✷✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✹✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✼✳✵ ✲✶✾✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✹✳✵ ◆❉ ✲✷✹✳✼ ✲✶✽✳✹ ◆❉

✸✷✾ NH2

S

O

O

F

F

F

F

S

pKa,SA ✽✳✵✺ Kd,int ✭♥▼✮ 0.024 0.061 ◆❉ 19 11 0.023 3.0 0.026 0.13 2.4 0.020 0.045

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✻✸✳✶ ✲✻✵✳✻ ◆❉ ✲✹✺✳✾ ✲✹✼✳✸ ✲✻✸✳✷ ✲✺✵✳✻ ✲✻✷✳✽ ✲✺✽✳✻ ✲✺✶✳✷ ✲✻✸✳✺ ✲✻✶✳✹

❱❉✶✶✲✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✶✳✾ ✲✸✼✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✹✳✽ ◆❉ ✲✸✵✳✺ ✲✹✾✳✾ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✵✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✶✳✶ ✲✷✸✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✵ ◆❉ ✲✷✵✳✼ ✲✶✸✳✻ ◆❉

✸✸✵

NH2

S

O

O

F F

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✷✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.087 0.21 ◆❉ 270 36 ◆❉ 4.8 0.18 2.4 11 0.14 1.8

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✾ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✾✳✼ ✲✺✼✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✵ ✲✹✹✳✷ ◆❉ ✲✹✾✳✹ ✲✺✼✳✽ ✲✺✶✳✷ ✲✹✼✳✷ ✲✺✽✳✻ ✲✺✶✳✾

❱❉✶✶✲✶✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✹ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✻✺✳✵ ✲✹✶✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✶✳✸ ✲✶✻✳✺ ◆❉ ✲✷✻✳✶ ✲✺✺✳✽ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✺✳✸ ✲✶✺✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✽✳✶ ✲✹✶✳✸ ◆❉ ✲✷✶✳✶ ✲✷✳✽ ◆❉

✸✸✶

NH2

S

O

O

F

F

F

F

S N

NH

pKa,SA ✼✳✻✾ Kd,int ✭♥▼✮ 2.2 0.43 ◆❉ 4.0 38 0.57 2.2 0.11 0.048 35 0.31 2.6

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✹ ✲✺✺✳✻ ◆❉ ✲✹✾✳✾ ✲✹✹✳✶ ✲✺✹✳✾ ✲✺✶✳✹ ✲✺✾✳✶ ✲✻✶✳✸ ✲✹✹✳✷ ✲✺✻✳✺ ✲✺✶✳✵

❱❉✶✵✲✹✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✻✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✷✼✳✻ ✲✶✺✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✸✳✾ ◆❉ ✲✶✼✳✹ ✲✸✻✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✶✾✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✽ ✲✸✾✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✷ ◆❉ ✲✷✻✳✾ ✲✷✵✳✵ ◆❉

✸✸✷

N

NS

F

F

S

O

O
NH2

F

F

pKa,SA ✽✳✵✷ Kd,int ✭♥▼✮ 0.23 0.37 ◆❉ 44 120 0.062 7.9 0.34 0.44 9.6 0.23 0.056

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✺✼✳✷ ✲✺✻✳✵ ◆❉ ✲✹✸✳✼ ✲✹✶✳✷ ✲✻✵✳✻ ✲✹✽✳✶ ✲✺✻✳✷ ✲✺✺✳✻ ✲✹✼✳✻ ✲✺✼✳✷ ✲✻✵✳✾

❱❉✶✵✲✺✵ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✻ ✲✸✻✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✵✳✻ ✲✸✸✳✽ ✲✷✽✳✾ ✲✹✶✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✸✳✻ ✲✶✾✳✺ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✺✳✻ ✲✷✶✳✼ ✲✶✽✳✼ ✲✶✻✳✷ ◆❉

✼
✼
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✸✸✺

NH2SO

O

F

F F

N
H

pKa,SA ✽✳✼✽ Kd,int ✭♥▼✮ 9.3 1.7 ◆❉ 6.8 13 0.16 5.9 1.8 0.047 4.6 2.1 0.53

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✷✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✺✷✳✶ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ✲✹✻✳✾ ✲✺✽✳✶ ✲✹✽✳✽ ✲✺✶✳✾ ✲✻✶✳✸ ✲✹✾✳✺ ✲✺✶✳✻ ✲✺✺✳✶

❱❉✶✷✲✸✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✼✳✺ ✲✸✶✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✳✽ ✲✶✽✳✽ ✲✷✹✳✹ ✲✾✳✻ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✻ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✷ ✲✷✵✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✻✳✶ ✲✹✷✳✻ ✲✷✺✳✷ ✲✹✶✳✾ ◆❉

✸✸✼

NH2S
O

O

F

F

F

N
H

pKa,SA ✽✳✻✷ Kd,int ✭♥▼✮ 260 32 ◆❉ 270 160 0.78 7.6 130 0.39 23 8.2 3.0

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✷ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✾✳✶ ✲✹✹✳✺ ◆❉ ✲✸✾✳✵ ✲✹✵✳✹ ✲✺✹✳✶ ✲✹✽✳✷ ✲✹✵✳✽ ✲✺✺✳✾ ✲✹✺✳✹ ✲✹✽✳✵ ✲✺✵✳✻

❱❉✶✷✲✸✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✸✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✺✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✹✳✽ ✲✶✾✳✸ ✹✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✽✳✷ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✾✳✷ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✶✳✶ ✲✷✻✳✶ ✲✺✷✳✷ ◆❉

✸✹✶

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

pKa,SA ✽✳✻✽ Kd,int ✭♥▼✮ 460 9.1 980 8.9 45 1.0 9.3 1.6 0.0045 1.9 1.8 1.1

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✺ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✼✳✻ ✲✹✼✳✼ ✲✸✺✳✼ ✲✹✼✳✽ ✲✹✸✳✻ ✲✺✸✳✹ ✲✹✼✳✼ ✲✺✷✳✷ ✲✻✼✳✹ ✲✺✶✳✽ ✲✺✶✳✾ ✲✺✸✳✶

❱❉✶✷✲✵✾ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✶ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✼✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✺✵✳✸ ◆❉ ✲✷✳✷ ✲✶✽✳✽ ✲✷✹✳✽ ✲✶✷✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✹ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✵✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✳✶ ◆❉ ✲✺✵✳✵ ✲✹✽✳✻ ✲✷✼✳✵ ✲✸✾✳✷ ◆❉

✸✹✺

H2N

S

O
O

F

F

S

OH

F

H
N

pKa,SA ✽✳✻✶ Kd,int ✭♥▼✮ 180 29 ◆❉ 45 160 4.0 7.3 15 0.051 12 0.73 1.5

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✺✶✳✶ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✵ ✲✹✹✳✼ ◆❉ ✲✹✸✳✻ ✲✹✵✳✹ ✲✹✾✳✾ ✲✹✽✳✸ ✲✹✻✳✹ ✲✻✶✳✶ ✲✹✼✳✶ ✲✺✹✳✸ ✲✺✷✳✸

❱❉✶✷✲✶✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✶ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✸✳✻ ✲✶✽✳✶ ✲✶✶✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✻✳✵ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✼✳✺ ✲✷✾✳✵ ✲✹✸✳✸ ◆❉

✸✻✼

H2N

S

O
O

F

F

S

OHO

F

H
N

pKa,SA ✽✳✶✽ Kd,int ✭♥▼✮ 3300 61 3000 220 69 57 22 12 0.0071 6.0 9.4 5.7

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✷✳✺ ✲✹✷✳✽ ✲✸✷✳✽ ✲✸✾✳✺ ✲✹✷✳✺ ✲✹✸✳✵ ✲✹✺✳✺ ✲✹✼✳✵ ✲✻✻✳✷ ✲✹✽✳✽ ✲✹✼✳✼ ✲✹✾✳✵

❆❩✶✸✲✷✲✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✺ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✵✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✳✶ ✲✷✵✳✾ ✲✷✽✳✻ ✲✷✳✶ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✹✳✶ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✸✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✾ ✲✹✺✳✸ ✲✷✵✳✷ ✲✹✺✳✺ ◆❉

✸✻✽ NH2
S

O

O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

pKa,SA ✼✳✽✺ Kd,int ✭♥▼✮ 23 4.6 ◆❉ 3.2 27 0.21 1.5 6.0 0.022 1.2 1.6 0.60

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✺✳✹ ✲✹✾✳✺ ◆❉ ✲✺✵✳✹ ✲✹✹✳✾ ✲✺✼✳✺ ✲✺✷✳✹ ✲✹✽✳✽ ✲✻✸✳✸ ✲✺✸✳✵ ✲✺✷✳✷ ✲✺✹✳✽

❱❉✶✵✲✸✾❜ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✼ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✸✳✼ ✲✷✷✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✻✳✷ ✲✶✹✳✼ ✲✷✺✳✽ ✲✸✺✳✺ ✲✸✷✳✹ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✽✳✸ ✲✷✼✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✻✳✶ ✲✸✹✳✶ ✲✸✼✳✺ ✲✶✼✳✺ ✲✶✾✳✽ ◆❉

✼
✽
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✸✻✾

H2N

S

O
O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

pKa,SA ✽✳✵✶ Kd,int ✭♥▼✮ 69 2.2 720 1.5 200 0.70 0.54 0.30 0.000 80 0.10 0.33 0.15

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✺ ✲✺✶✳✹ ✲✸✻✳✺ ✲✺✷✳✸ ✲✸✾✳✽ ✲✺✹✳✸ ✲✺✺✳✵ ✲✺✻✳✻ ✲✼✶✳✽ ✲✺✾✳✸ ✲✺✻✳✸ ✲✺✽✳✹

❱❉✶✶✲✹✲✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✵✳✽ ✲✼✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✷ ✲✷✹✳✸ ✲✹✵✳✾ ✲✶✶✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✶✳✾ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✹✸✳✹ ✲✹✸✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✹✳✹ ✲✹✼✳✺ ✲✶✽✳✹ ✲✹✺✳✶ ◆❉

✸✼✶

O

O

H
N S

O

OH

O

F

F

F

S

NH2

O
O

pKa,SA ✼✳✽✷ Kd,int ✭♥▼✮ 27 1.3 6300 5.3 88 0.66 12 2.0 0.025 3.4 3.0 1.3

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✹ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✹✳✾ ✲✺✷✳✽ ✲✸✵✳✾ ✲✹✾✳✶ ✲✹✶✳✾ ✲✺✹✳✺ ✲✹✼✳✵ ✲✺✶✳✻ ✲✻✸✳✵ ✲✺✵✳✸ ✲✺✵✳✻ ✲✺✷✳✽

❱❉✶✷✲✸✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✷✳✻ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✶✳✸ ✲✷✷✳✾ ✲✶✼✳✶ ✲✷✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✸✳✽ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✾✳✾ ✲✵✳✽ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✵✳✸ ✲✹✵✳✵ ✲✸✸✳✷ ✲✹✽✳✷ ◆❉

✸✼✷

O

O

H
N

S

O

OH

O

F

F

FS

NH2

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 9.2 9.3 ◆❉ 14 5.3 2.0 5.4 0.66 0.085 3.8 0.47 23

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✼ ✲✹✼✳✼ ◆❉ ✲✹✻✳✼ ✲✹✾✳✶ ✲✺✶✳✼ ✲✹✾✳✶ ✲✺✹✳✺ ✲✺✾✳✽ ✲✺✵✳✵ ✲✺✺✳✹ ✲✹✺✳✹

❱❉✶✷✲✸✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✹✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✹ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✸✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✼✸

H2N

S

O
O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

pKa,SA ✼✳✽✺ Kd,int ✭♥▼✮ 110 0.91 ◆❉ 2.3 130 0.52 1.1 0.24 0.0039 0.40 0.94 0.20

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✻ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✶✳✷ ✲✺✸✳✼ ◆❉ ✲✺✶✳✷ ✲✹✵✳✽ ✲✺✺✳✶ ✲✺✸✳✶ ✲✺✼✳✶ ✲✻✼✳✼ ✲✺✺✳✽ ✲✺✸✳✻ ✲✺✼✳✻

❱❉✶✷✲✸✹ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ✲✶✺✳✾ ✲✸✻✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✷✳✵ ✲✷✼✳✾ ✲✹✼✳✵ ✲✷✶✳✷ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✸ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ✲✷✺✳✸ ✲✶✼✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✺✳✷ ✲✸✾✳✾ ✲✽✳✽ ✲✸✷✳✹ ◆❉

✸✼✹ NH2
S

O

O

F

S

O

OH

O

F

F

N
H

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 160 3.2 ◆❉ 6.8 79 9.1 4.9 0.46 0.0017 0.60 1.1 0.30

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✵✳✹ ✲✺✵✳✺ ◆❉ ✲✹✽✳✺ ✲✹✷✳✷ ✲✹✼✳✼ ✲✹✾✳✸ ✲✺✺✳✹ ✲✻✾✳✾ ✲✺✹✳✽ ✲✺✸✳✷ ✲✺✻✳✻

❱❉✶✷✲✷✸ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✺✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✶ ◆❉ ✲✷✾✳✺ ✲✹✺✳✼ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✺✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✻✳✸ ◆❉ ✲✷✺✳✸ ✲✼✳✺ ◆❉

✼
✾
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✸✼✺

H2N S O

O

F

S O

OH

O

F

FN
H

OH

pKa,SA ✼✳✽✽ Kd,int ✭♥▼✮ 2400 3.3 ◆❉ ◆❉ 390 0.58 3.9 1.5 ◆❉ 0.71 0.52 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✽ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✸✸✳✸ ✲✺✵✳✹ ◆❉ ◆❉ ✲✸✽✳✶ ✲✺✹✳✽ ✲✹✾✳✾ ✲✺✷✳✹ ◆❉ ✲✺✹✳✸ ✲✺✺✳✶ ◆❉

❱❉✶✷✲✷✺✲✷ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✸ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✶✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✳✹ ◆❉ ✲✷✹✳✸ ✲✷✺✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✺ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✺✶✳✼ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ◆❉ ✲✸✵✳✶ ✲✷✾✳✻ ◆❉

✸✼✻

NH

S

O

O

NH2

F

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 8.2 0.31 ◆❉ 3400 40 0.40 1.1 0.38 0.26 13 0.14 0.23

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✵ ✲✺✻✳✺ ◆❉ ✲✸✷✳✺ ✲✹✹✳✵ ✲✺✺✳✽ ✲✺✸✳✷ ✲✺✺✳✾ ✲✺✼✳✵ ✲✹✻✳✽ ✲✺✽✳✻ ✲✺✼✳✷

❱❉✶✶✲✷✻ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✾✳✵ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✼✳✺ ✲✹✷✳✵ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✼✳✹ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✷ ✲✶✻✳✻ ◆❉

✸✼✼

NH

S

O

O

NH2

F

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 73 0.088 ◆❉ 8.3 57 0.030 0.54 0.010 0.029 3.1 0.54 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✺✾✳✼ ◆❉ ✲✹✽✳✵ ✲✹✸✳✵ ✲✻✷✳✺ ✲✺✺✳✵ ✲✻✺✳✸ ✲✻✷✳✻ ✲✺✵✳✻ ✲✺✺✳✵ ◆❉

❱❉✶✶✲✷✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✾✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✹✵✳✶ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✸✼✽

NH2

S

O

O

F NH

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 5.8 0.35 ◆❉ 31 20 0.40 1.2 0.23 0.11 1.8 0.27 ◆❉

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✽✳✾ ✲✺✻✳✶ ◆❉ ✲✹✹✳✻ ✲✹✺✳✼ ✲✺✺✳✽ ✲✺✸✳✵ ✲✺✼✳✷ ✲✺✾✳✶ ✲✺✶✳✾ ✲✺✻✳✽ ◆❉

❱❉✶✶✲✷✽ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✼✳✺ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✸✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✸✾✳✸ ◆❉

✸✽✵

NH2

S

O

O

F N

O

F F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 11 0.066 ◆❉ 42 40 0.24 0.43 0.11 0.19 7.1 0.54 0.19

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✼✳✸ ✲✻✵✳✺ ◆❉ ✲✹✸✳✽ ✲✹✹✳✵ ✲✺✼✳✶ ✲✺✺✳✻ ✲✺✾✳✵ ✲✺✼✳✼ ✲✹✽✳✹ ✲✺✺✳✵ ✲✺✼✳✽

❱❉✶✶✲✶✺ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✷✼✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✶✾✳✵ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✷✳✾ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ✲✷✾✳✹ ◆❉ ◆❉

✽
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✸✽✺

NH2

S

O

O

F
NH

F
F

S

O

O

pKa,SA ✼✳✽✼ Kd,int ✭♥▼✮ 71 2.6 ◆❉ 56 1100 4.0 3.6 0.23 ◆❉ 0.77 0.60 2.3

∆Gpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✹✻✳✼ ∆Gint ✭kJmol−1✮ ✲✹✷✳✹ ✲✺✵✳✾ ◆❉ ✲✹✸✳✵ ✲✸✺✳✸ ✲✹✾✳✾ ✲✺✵✳✶ ✲✺✼✳✷ ◆❉ ✲✺✹✳✶ ✲✺✹✳✽ ✲✺✶✳✸

❱❉✶✶✲✶✼ ∆Hpr,SA ✭kJmol−1✮ ✲✷✹✳✵ ∆Hint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✶✾✳✻ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

T∆Spr,SA ✭kJmol−1✮ ✷✷✳✼ −T∆Sint ✭kJmol−1✮ ◆❉ ✲✸✶✳✸ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉ ◆❉

✽
✶



✷ ❙✉♣♣❧❡♠❡♥t❛r② ✜❣✉r❡s

✷✳✶ ❳✲❘❛② ❝r②st❛❧❧♦❣r❛♣❤✐❝ str✉❝t✉r❡s ♦❢ ✉♥❧✐❣❛♥❞❡❞ ❤✉♠❛♥ ❈❆ ✐s♦❢♦r♠s

✭❆✮ ❈❆ ■ ✭✶❍❈❇✮ ✭❇✮ ❈❆ ■■ ✭✸❑❙✸✮ ✭❈✮ ❈❆ ■■■ ✭✶❩✾✸✮

✭❉✮ ❈❆ ■❱ ✭✶❩◆❈✮ ✭❊✮ ❈❆❱❆ ✭❋✮ ❈❆❱❇

✭●✮ ❈❆❱■ ✭✸❋❊✹✮ ✭❍✮ ❈❆❱■■ ✭✸▼▲✺✮ ✭■✮ ❈❆ ■❳ ✭✸■❆■✮

✭❏✮ ❈❆❳■■ ✭✶❏❈❩✮ ✭❑✮ ❈❆❳■■■ ✭✸❉✵◆✮ ✭▲✮ ❈❆❳■❱ ✭✹▲❯✸✮

❋✐❣✉r❡ ✶✿ ❳✲r❛② ❝r②st❛❧❧♦❣r❛♣❤✐❝ str✉❝t✉r❡s ♦❢ ✶✵ ❝❛t❛❧②t✐❝❛❧❧② ❛❝t✐✈❡ ❤✉♠❛♥ ❈❆ ✐s♦❢♦r♠s✱ ✇✐t❤♦✉t ❛♥ ✐♥❤✐❜✐t♦r ✐♥ t❤❡ ❛❝t✐✈❡ s✐t❡✳
❚❤❡ ♠♦♥♦♠❡r✐❝ ♦♥❡s ❛r❡ ♦r✐❡♥t❡❞ ✐♥ t❤❡ s❛♠❡ ♦r✐❡♥t❛t✐♦♥ ✇✐t❤ t❤❡ ❛❝t✐✈❡ s✐t❡ ❝❛✈✐t✐❡s ❝♦♥t❛✐♥✐♥❣ ❩♥■■ ✐♥ t❤❡ ❢r♦♥t ❝❡♥t❡r ♦❢ ❡❛❝❤
♣✐❝t✉r❡✳ ❍②❞r♦♣❤♦❜✐❝ ❛♠✐♥♦ ❛❝✐❞s ❛r❡ s❤♦✇♥ ✐♥ ②❡❧❧♦✇ ✇❤✐❧❡ ❤②❞r♦♣❤✐❧✐❝ ✕ ✐♥ ❜❧✉❡✳ ❲❛t❡r ♠♦❧❡❝✉❧❡s ✐♥ t❤❡ ❛❝t✐✈❡ s✐t❡ ❛r❡ s❤♦✇♥ ❛s
r❡❞ s♣❤❡r❡s ✇❤✐❧❡ t❤❡ ❝❛t❛❧②t✐❝ ❩♥■■ ✕ ❛s ❛ ♣✐♥❦ s♣❤❡r❡✳ ❚❤❡ P❉❇ ■❉s ❛r❡ ❧✐st❡❞ ✐♥ t❤❡ ❜r❛❝❦❡ts✳
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✷✳✷ ❈r②st❛❧ str✉❝t✉r❡✲t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝s ❝♦rr❡❧❛t✐♦♥s

OH

S

S

O

O
H2N

VD11-31

10 0.11
-59.1

-55.6
-3.5

F

F

F

F

S

S

O

O
H2N

CH3

VD12-05

306 0.0035
-68.0

-74.9
6.9

F

F

F

F

N

S

O

O
H2N

VD12-63

318 0.0026
-68.8

-59.7
-9.1 OH

NH O

O

F

F

F

S

S

O

O
H2N

VD11-4-2

369 69
-42.5

0.8
-43.4

PDB:4WUP PDB:4WR7 PDB:4WUQ PDB:5E2M

❋✐❣✉r❡ ✷✿ ❚❤❡ ❳✲❘❛② ❝r②st❛❧❧♦❣r❛♣❤✐❝ str✉❝t✉r❡ P②♠♦❧ r❡♥❞❡r✐♥❣s ♦❢ t❤❡ ✐♥❤✐❜✐t♦rs ❜♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❛❝t✐✈❡ s✐t❡ ♦❢ ❈❆ ■ t♦❣❡t❤❡r
✇✐t❤ t❤❡ ✐♥tr✐♥s✐❝ t❤❡r♠♦❞②♥❛♠✐❝ ♣❛r❛♠❡t❡rs ♦❢ ❝♦♠♣♦✉♥❞ ❜✐♥❞✐♥❣✳ ❈♦♠♣♦✉♥❞ ❝❤❡♠✐❝❛❧ str✉❝t✉r❡s ❛r❡ s❤♦✇♥ ❜❡❧♦✇ t❤❡ ❝r②st❛❧
str✉❝t✉r❡s✳ ❈♦♠♣♦✉♥❞ ♥✉♠❜❡r ❛♥❞ ❧♦❝❛❧ ♥❛♠❡ ✐s ❧✐st❡❞ ♦♥ t❤❡ ❧❡❢t✱ ✇❤✐❧❡ t❤❡ ♥✉♠❜❡rs ♦♥ t❤❡ r✐❣❤t s❤♦✇ t❤❡ Kd❴intr ✐♥ ♥▼✱ t❤❡

✐♥tr✐♥s✐❝ ●✐❜❜s ❡♥❡r❣② ♦❢ ❜✐♥❞✐♥❣ ✐♥ kJmol−1✱ t❤❡ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❡♥t❤❛❧♣② ✐♥ kJmol−1✱ t❤❡ ✐♥tr✐♥s✐❝ ❡♥tr♦♣② −T∆S ✐♥ kJmol−1✱ ❛♥❞ t❤❡
P❉❇ ■❉ ♦❢ t❤❡ ❝r②st❛❧ str✉❝t✉r❡✳
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O

S

H2N

S

O

O

N

N
E90

O

S

H2N

SCl

O

O

N

N

E11-8

O

S

H2N

S

O

O

N

N

CH3

CH3E65

O

S

H2N

SCl

O

O

N

N

CH3

CH3

E11-10

O

S

H2N

S

O

O

N

N

H

CH3

O
E59

O

S

H2N

S

O

O

N

N

CH3

E64

O

S

S

O

O
H2N

N

HN

CH3

O

E11-19

101

0.029
-62.5

-62.0
-0.5

0.061
-60.6

-47.6
-13.1

74

44

S

O

H2N
O

NN

+
N

ClN

H

O
-
O

JS45

141

0.059
-60.8

-48.4
-12.4

6861

147

0.025
-62.9

-55.3
-7.7

6057

0.092
-59.6

-41.1
-18.5

0.12
-59.0

-40.2
-18.7

2.2
-51.4

-29.5
-22.0

PDB:3S8X PDB:3SBI

O

S

H2N

N

N

O

O

E79
0.021
-63.4

-
-

PDB:5LL4 PDB:4QSB

PDB:3M40

PDB:4KNIPDB:4KNJ

PDB:3SBHPDB:3SAP

PDB:3M3X

NN

+
N

ON

H

O
-
O

CH3

S

O

H2N
O

JS72

160.0070
-66.2

-69.0
2.8

11

PDB:5LLG

S

S

O

O
H2N

CH3

VD12-10

N

N

+
N

O

N

H

O

-
O

S

O

H2N
O

CH3

JS71

NN

+
N

NHN

H

O
-
OS

O

H2N
O

JS75

19

20

PDB:3MHM

NN

O

S

H3C

ClN

H

S

O

H2N
O

JS43

42

PDB:3MHO

18

PDB:3MHI PDB:3MHL

N

S

N

O

O
H2N

N

MK3

51 0.050
-61.1

-
-

PDB:4Q6D

0.025
-62.9

-
-

0.059
-60.7

-
-

0.018
-63.6

-
-

0.035
-62.0

-
-

0.13
-58.8

-
-

0.032
-62.3

-
-

❋✐❣✉r❡ ✸✿ ❈♦♥t✐♥✉❛t✐♦♥ ♦❢ t❤❡ ❳✲❘❛② ❝r②st❛❧❧♦❣r❛♣❤✐❝ str✉❝t✉r❡ P②♠♦❧ r❡♥❞❡r✐♥❣s ♦❢ t❤❡ ✐♥❤✐❜✐t♦rs ❜♦✉♥❞ ✐♥ t❤❡ ❛❝t✐✈❡ s✐t❡ ♦❢ ❛
❈❆✳ ❚❤✐s ♣❛❣❡ ❧✐sts ✐♥❤✐❜✐t♦rs ❜♦✉♥❞ t♦ ❈❆ ■■✳ ❙❡❡ ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❧❡❣❡♥❞ ♦❢ ❋✐❣✉r❡ ✷✳
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H2N

S

O

O Cl

S

O

N

N

CH3

CH3

E49

191 1.2
-52.9

-23.7
-29.2

PDB:3S9T

H2N

S

O

O Cl

S

O

HN

N

O

H3C

CH3

CH3

E52

194

188

207

184

H2N

S

O

O Cl

S

O

N

N

CH3

E50

H2N

S

O

O Cl

N

N

O

E2

O

S

S

O

O
H2N

Cl

N

H

N
Br

E38

148 0.79
-54.1

-33.9
-20.1

0.28
-56.8

-30.6
-26.2

8.6
-47.9

-15.0
-32.9

0.34
-56.2

-37.3
-18.9

PDB:3SAX
Cl

S

H2N

O

O

O

S

N

N

H

N

E27

185 0.18
-57.8

-
-

PDB:3MYQ

PDB:3M98

O

S

H2N

SCl

O

O

N

N

H

CH3

O

E11-18
0.15
-58.3

-30.5
-27.8

PDB:4QSA

PDB:4QSI

PDB:3M96

F

F

F

F

S

S

O

O
H2N

CH3

VD12-05

OH

SF

F

F

F

S

O

O
H2N

VD10-13

SF

F

F

F

S

O

O
H2N

VD10-18

CH3

CH3

F

F

F

F

S

S

O

O
H2N

N

N

VD10-50

F

F

F

F

S

S

O

O
H2N

S

N

VD10-49

N

H

F

F

F

F

S

O

O
H2N

VD10-51

320

311

332326

310
F

F

F

F

OH

O

O

S

S

O

O
H2N

VD10-35

2.5
-51.0

-45.9
-5.1

PDB:4PZH

O

S

S

O

O
H2N

Cl

N

H

N
O

O

E36

PDB:3M67

199

0.057
-60.8

-24.6
-36.2

0.037
-61.9

-37.2
-24.7

0.37
-56.0

-36.5
-19.5

0.20
-57.5

-41.8
-15.7

306 3070.065
-60.5

-46.4
-14.1

0.32
-56.4

-50.7
-5.8

PDB:4WW6

PDB:4HT0PDB:5LLE

PDB:5LLH

0.92
-53.6

-

-

341

HN

F

F

F

S

S

O

O
H2N

OH

VD12-09

PDB:4PYX

9.1
-47.7

-7.3
-40.4
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❈❆✳ ❚❤✐s ♣❛❣❡ ❧✐sts ✐♥❤✐❜✐t♦rs ❜♦✉♥❞ t♦ ❈❆ ■■✳ ❙❡❡ ❡①♣❧❛♥❛t✐♦♥ ✐♥ t❤❡ ❧❡❣❡♥❞ ♦❢ ❋✐❣✉r❡ ✷✳
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VD11-26
CH3

F

O

O

F

F

S

S

O

O
H2N

HN

376 0.31
-56.5

-49.0
-7.4

PDB:5LLC

VD10-39b VD10-39b

O

O

OH

HN

F

F

F

S

S

O

O
H2N

O

O

OH

HN

F

F

F

S

S

O

O
H2N

368 3684.6
-49.5

-22.1
-27.4

4.6
-49.5

-22.1
-27.4

PDB:4QTLPDB:5EHE

HN

F

F

F

S

S

O

O
H2N

VD11-53-2
23

-45.3

-
-

PDB:5DOG

352

378

F

O

O

F

F

S

S

O

O
H2N

HN

VD11-28

PDB:4QJM

0.35
-56.1

-22.9
-33.3

H2N

S

O

O F

F

S

HN

F

OH
O

O

VD12-34

OH

NH O

O

F

F

F

S

S

O

O
H2N

VD11-4-2

H2N

S

O

O F

F

NH

F
S

O

O

OH
HO

VD12-25-2

375369 373 0.91
-53.7

-36.4
-17.3

2.2
-51.4

-7.7
-43.7

3.3
-50.4

1.3
-51.7

PDB:5DRS PDB:4QIYPDB:4PYY

H2N

S

O
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✐♥ ❡♥❡r❣❡t✐❝ ♣❛r❛♠❡t❡rs ♦❢ ❜✐♥❞✐♥❣ ❜❡t✇❡❡♥ ♥❡✐❣❤❜♦r✐♥❣ ❝♦♠♣♦✉♥❞s✳ ◗✉✐t❡ ♦❢t❡♥✱ t❤❡ s✐❣♥✐✜❝❛♥t ❣❛✐♥ ✐♥ ❛✣♥✐t② ✇❛s ♥♦t ❢♦❧❧♦✇❡❞
❜② ❛ ❣❛✐♥ ✐♥ ❡①♦t❤❡r♠✐❝ ❡♥t❤❛❧♣②✳
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