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Аннотация. Изучение физико-химических закономерностей воздействия высокоэнергетических 
излучений на биологические и химические системы различной сложности представляет не только 
фундаментальный, но и определенный практический интерес.  

Методами компьютерной химии проанализировано влияние локального микроокружения ти-
розина на его способность взаимодействовать с оптическим излучением высокоэнергетического 
участка электромагнитного спектра с длиной волны менее 210 нм.

В качестве объекта исследования нами был выбран простой белок, не имеющий обязательной 
олигомерной организации – сывороточный альбумин быка. Отсутствие каких либо дополнительных 
включений и простетических групп позволило нам существенным образом упростить анализируе-
мую систему.

Расчет электронных спектров поглощения осуществляли c использованием спектрального при-
ближения ZINDO/S с учетом конфигурационных взаимодействий. В качестве ключевых параметров 
брали силу осцилятора (UV oscillator strength) и изменение спина электрона при осуществлении 
перехода (UV-spin)

Было установлено, что в каждом из представленных показателей наблюдается смещение интен-
сивности и максимумов поглощения за счет смещения электронной плотности как внутри молеку-
лы тирозина, так и всего трипептида, что доказывается изменением длин связей Cα – бензольное 
кольцо, бензольное кольцо -  гидроксильная группа. Это позволяет предположить, что релокация 
неподеленных пар кислорода к сопряженной π-электронной системе бензольного кольца тирозина 
приводит к весьма значительным девиациям волнового сдвига и изменениям в интенсивности по-
глощения.

Расширение спектрального диапазона исследований в области вакуумного ультрафиолета по-
зволит получить информацию о фундаментальных механизмах биологического действия ионизиру-
ющих излучений при их взаимодействии с белковыми системами.
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Изучение физико-химических закономерно-
стей воздействия высокоэнергетических излу-
чений на биологические и химические системы 
различного уровня организации представляет не 
только фундаментальный, но и определенный 
практический интерес. Стратегические задачи 
этого столетия в космической сфере открывают 
перспективы присутствия человека на низких 
околоземных орбитах, освоение с последующей 
колонизацией Луны и окололунного простран-

ства; подготовка и начало освоения Марса и дру-
гих объектов Солнечной системы.

Если не принимать во внимание конкретные 
финансово-экономические и политические про-
блемы всех этих амбициозных проектов, то есть 
сложности, которые слишком существенны, что-
бы их игнорировать. С момента запуска перво-
го искусственного спутника Земли в 1957 году и 
следующих 4 спутников мы знаем о радиацион-
ных поясах. К настоящему времени они хорошо 
изучены, понята физика этих явлений, определена 
важность и опасности для человечества [1, 2]. И 
вместе с тем, именно они, наряду с атмосферой 
нашей планеты, создают оптимальные условия 
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для существования и поддержания жизни. 
Пытаясь выйти за их пределы, человечество 

оказывается один на один с различными видами 
жестких (высокоэнергетических) излучений. Об-
ладая значительной энергией квантов от 5 эВ, они 
способны вызывать ионизацию биологических 
молекул, сопровождающуюся дозозависимыми 
структурными перестройками молекул биополи-
меров и, как следствие, приводящую к изменению 
их функциональной активности.

Изучение биологических эффектов высоко-
энергетического излучения электромагнитной 
природы с длиной волны кванта менее 210 нм за-
трудняется тем обстоятельством, что его кванты 
поглощаются водородом [3] и всеми компонен-
тами газовой смеси атмосферы Земли, а также 
кварцем и стеклом. Поэтому для исследований в 
этой области спектра необходимо применять вы-
соковакуумные спектральные приборы, нестан-
дартные источники и приемники излучения, оп-
тические материалы, прозрачные в этом участке 
спектрального диапазона.

Поэтому расширение спектрального диапа-
зона исследований в области вакуумного ультра-
фиолета позволит получить информацию о меха-
низмах биологического действия ионизирующих 
излучений при их взаимодействии с белковыми 
системами. Кроме того, поскольку глубина про-
никновения этого участка спектра электромаг-
нитных излучений в биосистемы не велика и 
составляет величину порядка 0,1 мкм, проведе-
ние исследований in vitro становится пробле-
матичным [4]. Это выводит на первое место в 
выполнении данного вида работ методы кванто-
во-химических расчетов компьютерной химии, 
основанных на приближенном решении уравне-
ния Шредингера.

В качестве объекта исследования нами был 
выбран простой белок, не имеющий обязатель-
ной олигомерной организации – сывороточный 
альбумин быка. Отсутствие каких либо дополни-
тельных включений и простетических групп по-
зволило нам существенным образом упростить 
анализируемую систему, исключив возможности 
взаимодействия с ними апобелка [5]. 

Основными хромофорами последних в обла-
сти спектра 230 – 400 нм являются ароматические 
аминокислоты, серосодержащие аминокислоты , 
а также пролин и гистидин [5]. Переход же в спек-
тральный диапазон излучения электромагнитной 
природы с энергией кванта от 2.8 до 11.4 эВ (ме-
нее 220 нм), выводит на передовые позиции фе-

нилаланин, тирозин и аминокислотные остатки с 
алифатическим радикалом.

В связи с этим целью настоящей работы яви-
лось изучение возможности осуществления элек-
тронных переходов в комплексах трипептидов, 
содержащих в качестве основы тирозин, непо-
средственно связанный пептидной связью с ами-
нокислотным остатком с алифатическим боковым 
радикалом.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Для анализа спектральных характеристик не-

которых остатков тирозина в составе трипепти-
дов нами было использовано проведение кванто-
во-химических расчетов в программном пакете 
HyperChem, который имеет встроенные алгорит-
мы, методы и приближения для моделирования 
пространственной структуры биомакромолекул, 
проведения оптимизации их геометрии, вычисле-
ния их электронного строения, спектроскопиче-
ских и энергетических параметров.

Пространственная структура молекулы сы-
вороточного альбумина быка была взята из базы 
PDB.org, после чего было проведено картирование 
расположения тирозина в составе полипептидной 
цепи (Рис. 1). Было установлено, что 20 остатков 
тирозина локализуются преимущественно в виде 
3-х ядер в составе доменов молекулы белка. 

Дальнейшее проведение исследования стро-
илось по следующей общей схеме: из амино-
кислотной последовательности сывороточного 
альбумина быка были выбраны аминокислот-
ные остатки тирозина (Y), в локальном микро-
окружении которых находились аланин (A) и 
другой поизвольный аминокислотный остаток: 
глутаминовая кислота - EYA, цистеин - CYA, ти-
розин - YYA, аспарагин - NYA, лейцин - LYA и 
фенилаланин - FYA.

Поскольку нас интересовал вклад каждого из 
выбранных аминокислотных остатков в форми-
рование электронного спектра поглощения моле-
кулы сывороточного альбумина, были построены 
компьютерные модели содержащих их трипепти-
дов. Затем проводились оптимизация молекуляр-
ной геометрии и расчет электронных спектров 
поглощения. Для вычисления начальной про-
странственной организации молекул трипептидов 
нами был выбран метод молекулярной механи-
ки BIO+, базирующийся на принципах силового 
поля CHARMM.

Для расчетов пространственной структуры 
белков наиболее оптимальными являются силовые 

Квантово-химические расчеты
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поля CHARMM, которые включают несколько воз-
можных вариантов проведения квантово-химиче-
ских рассчетов: объединенный атом CHARMM19 
[7], полностью атомный CHARMM22 [8] и его 
скорректированный по двугранному потенциалу 
вариант CHARMM22/CMAP и более поздние вер-
сии и модификации CHARMM27 и CHARMM36, 
CHARMM36m и CHARMM36IDPSFF [2, 4]. 

В силовом поле белка CHARMM22 парциаль-
ные заряды атомов получают из квантово-химиче-
ских расчетов взаимодействий между модельными 
соединениями и водой, однако не смотря на то, что 
оно параметризовано для явной модели воды, оно 
часто используется с неявными растворителями [10].

Функция потенциальной энергии силового 
поля CHARMM22 имеет следующий вид [8]:

которого лежат метод Хартри–Фока и приближе-
ние линейной комбинации атомных орбиталей 
для расчета молекулярных орбиталей. На обоих 
этапах оптимизации пространственной струк-
туры, нами был использован алгоритм Флетче-
ра–Ривса с применением нормы градиента 0.001 
ккал/(А моль) [12]. Решение считалось найден-
ным, когда была получена минимальная энергия 
системы. 

Расчет электронных спектров поглощения 
осуществляли c использованием спектрального 
приближения ZINDO/S с учетом конфигураци-
онных взаимодействий [13]. В качестве клю-
чевых параметров брали силу осцилятора (UV 
oscillator strength) [9, 10] и изменение спина 
электрона при осуществлении перехода (UV-
spin).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Расчет электронных спектров поглощения 

показал, в трипептидах содержащих пару тиро-
зин-аланин присутствуют как устойчивые, так и 
вырождающиеся полосы (рис. 2). Так у трипепти-
дов NYA и FYA наблюдатся сохраниение полосы 
поглощения 142.93 нм, сопровождающееся изме-
нением силы осциллятора. Подобная закономер-
ность сохраняется для длин волн 188.6, 182.9 и 
179.67 нм.

Полосы поглошения в областях 171.6 и 182.69 
оказались более лабильны. Так у пептидов EYA и 

где kb, kq, kf, kw, ku - силовые константы связи, 
угла, двугранного угла, неправильного двугранно-
го угла и Ури-Бредли соответственно.

Глаголева Е. П., Артюхов В. Г., Луковиков Д. А., Лесных И. E., Карташова Ю. С., 
Янкова С. О., Ливенцева С. Н., Колтаков И. А.

Рис. 1. Модель пространственной структуры сывороточного альбумина быка по Majorek et al. [6] (а) 
и локализация тирозина в ее пространственных доменах (б). 

Вторым этапом оптимизации пространствен-
ной структуры трипептидов было применение 
полуэмпирического метода РМ3 [11], в основе 
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YYA  наблюдался батохромный сдвиг полосы до 
173.68 нм, а у пептида CYA – 171.74 нм. 

У пептидов CYA и YYA наблюдался так же 
батохромный сдвиг до 184.58 нм и 183.65 нм со-
ответственно, тогда как в случае последователь-
ности EYA был выявлен гипсохромный сдвиг до 
величины 182.43 нм.

Рис. 2. Эволюция полос поглощения тирозина 
в трипептидах вида Rnd-Y-A

Для выяснения характера изменений в струк-
туре исследуемых трипептидов, нами были рас-
считаны длины связей между Cα и бензольным 
кольцом, бензольным кольцом и гидроксильной 
группой и двух пептидных связей rnd – тирозин 
и тирозин аланин (Таблица 1). В качестве этало-
на сравнения нами были взяты соответствующие 
связи у молекулы тирозина.

Было установлено, что в каждом из представ-
ленных показателей наблюдается смещение ин-
тенсивности и максимумов поглощения за счет 
смещения электронной плотности как внутри мо-
лекулы тирозина, так и всего трипептида, что до-
казывается изменением длин связей Cα – бензоль-
ное кольцо, бензольное кольцо -  гидроксильная 
группа. Это позволяет предположить, что релока-
ция неподеленных пар кислорода к сопряженной 
π-электронной системе бензольного кольца тиро-
зина приводит к весьма значительным девиациям 
волнового сдвига и изменениям в интенсивности 
поглощения.

Анализ корреляции изменения длин связей Cα 
– бензольное кольцо и пептидной связи между ти-
розином и аланином выявил высокий уровень зави-
симости (R = 0.993939) между этими параметрами. 

ВЫВОДЫ
1. В каждом из рассмотренных показателей на-
блюдается смещение интенсивности и максиму-
мов поглощения за счет смещения электронной 
плотности как внутри одной аминокислоты, так 
и всего трипептида, что доказывается измене-
нием длин связей Cα – бензольное кольцо, бен-
зольное кольцо- OH-радикал, пептидных связей. 
Наблюдаются как гипсохромные сдвиги макси-
мумов поглощения (EYA,  FYA), так и батохром-
ные (CYA, YYA, NYA).
2. Близость места протонирования гидроксиль-
ной группы к π-электронной системе бензольного 
кольца тирозина приводит к весьма значительным 
девиациям волнового сдвига и изменениям в ин-
тенсивности поглощения тестируемых нами спек-
тральных полос.

Таблица 1
Динамика изменения длин связей ключевых функциональных групп трипептидов

Трипептид Cα - бензол бензол-OH пептидная связь 1 пептидная связь 2
Y 2.5148 1.3673

EYA 2.6929 1.3664 1.4161 1.4747
NYA 2.5147 1.3662 1.4285 1.4288
CYA 2.5101 1.367 1.4219 1.428
YYA 2.5064 1.3663 1.4224 1.4319
FYA 2.5098 1.3675 1.4292 1.4314

Квантово-химические расчеты
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Квантово-химические расчеты

QUANTUM CALCULATIONS OF ELECTRONIC 
ABSORPTION SPECTRA OF TYROSINE IN VARIOUS 

MICROENVIRONMENT CONDITIONS
E. P. Glagoleva, V. G. Artyukhov, D. A. Lukovikov, I. E. Lesnykh,
Y. S. Kartashova, S. O. Yankova, S.N. Liventseva, I. A. Koltakov

Voronezh State University

Abstract.  The study of the physicochemical regularities of the impact of high-energy radiation on 
biological and chemical systems of varying complexity is not only of fundamental, but also of certain 
practical interest. The influence of the local microenvironment of tyrosine on its ability to interact with 
optical radiation of the high-energy part of the electromagnetic spectrum with a wavelength of less than 210 
nm is analyzed by computer chemistry methods.

As an object of study, we chose a simple protein that does not have an obligatory oligomeric 
organization - bovine serum albumin. The absence of any additional inclusions and prosthetic groups 
allowed us to significantly simplify the analyzed system.

The electronic absorption spectra were calculated using the ZINDO/S spectral approximation taking 
into account configuration interactions. As key parameters, we took the oscillator strength (UV oscillator 
strength) and the change in the electron spin during the transition (UV-spin)

It was found that in each of the presented indicators, there is a shift in the intensity and absorption 
maxima due to a shift in the electron density both inside the tyrosine molecule and the entire tripeptide, 
which is evidenced by a change in the lengths of bonds Cα - benzene ring, benzene ring - hydroxyl group. 
This suggests that the relocation of lone oxygen pairs to the conjugated π-electron system of the benzene 
ring of tyrosine leads to very significant wave shift deviations and changes in absorption intensity.

The expansion of the spectral range of studies in the field of vacuum ultraviolet will provide information 
on the fundamental mechanisms of the biological action of ionizing radiation during their interaction with 
protein systems.

Keywords: serum albumin, tyrosine, tripeptides, electronic absorption spectra, CHARMM, ZINDO/S


