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METODY POLA SIZ. ZASTOSOWANIA W BADANIACH KONFORMACJI
UKZADOW BIOLOGICZNYCH

nieczne do zrozumienia ich wiZadciwodci fizycznych, chemicznych i
biologicznych. Informacji o budowie czgsteczek dostarczajsg bada-

nia doswiadczalne, wérdd ktérych najwigkszg role odgrywaja zasto-
sowania metod spektroskopowych i elastycznego rozpraszania wigzek
molekularnych oraz badania zjawisk transportu.

Metody spektroskopowe pozwalajg uzyskaé bardzo bogatg wiedze

o strukturze badanych czgsteczek: dyfrakcja elektronowa i neutro-

nowa przynosi informacje o diugodciach wigzan, kgtach piaskich i

torsyjnych; widma w podczerwieni, widma mikrofalowe i radiowe do-

starczajg wiadomofci o siabych oddziaiywaniach wewngtrz- i miedzy-
czgsteczkowych; spektroskopia elektronowa pozwala badaé stany

wzbudzone czgsteczek; wreszcie metody magnetycznego rezonansu jg-

drowego dostarczajg informacji o konformacji czgsteczek.

Elastyczne rozpraszanie wigzek molekularnych pozwala uzyskad
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Badanie zjawisk transportu i pomiary wspéiczynnikdéw wirial-
nych, wspéiczynnikéw lepkodci i dyfuzji tez pozwalajg wysnué pew-
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Dane dodwiadczalne dotyczg jednak co najwyze]j kilku standéw
stabilnych badanego ukiadu. Informacje o stanach przejsciowych,
a takze model oddziaiywar miedzyatomowych prowadzgcych do powsta-
nia wystepujgcych w przyrodzie struktur czgsteczkowych uzyskuje
sle stosujgc metody teoretyczne.

Stosowane obecnie teoretyczne metody obliczeniowe chemii kwan-
towe] moZng podzielid na trzy grupy:

1. Metody ab initio, polegajgce na bezposrednim rozwigzywaniu
réwnania Schrédingera dla badanego ukiadu. Funkcja falowa ukZadu
Jest przedstawiona w postaci szeregu funkeji bazowych, ktdérych
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liczba zalezy od pojemnodci pamiegci uzywanej maszyny cyfrowe j, wy-
nikajgcy 2z tego ograniczenia bigd nosi nazwe biedu obeiegcia bazy.
Drugim, powaZniejszym biedem jest =zaniedbanie energii korelacji
elektronowej, wynikajgce z przyjecia przyblizenia jednoelektrono-
wego w metodach pola samouzgodnionego. Ostatnim, najpowazZnie jszym

dla du r\h czg ateeczek mankegmentem metod ab initio incd' duzv kogzt
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obliczeﬁ, ktéry powoduje, 2ze rachunki mogg byé prowadzone prak-
tycznie tylko dla sztywnych ukiadéw. Zazwyczaj ustala sie diugos-
ci wigzanl i katy piaskie w badanej czasteczce, a optymalizuje
‘Gylﬁu wyorane kgty torsyjne.

2. Metody péiempiryczne, w ktérych wprowadza sie niewielkg
liczbe parametrdw empirycznych w celu skrdécenia czasu obliczen
w poréwnaniu z metodami ab initio. Do najczedciej stosowanych me-
tod péiempirycznych nale’g metody: EHT, CNDO, INDO, MINDO, MNDO i
PCILO. Tak jak w przypadku metod gb initio wadg metod péiempirycz-
nych jest to, %e mogg by¢ prektycznie stosowane tylko do badania

sztywnych struktur czgsteczkowych.

3. Metody empiryczne, w ktérych energia potencjalna czgste-
czek jest przybliZana wieloparametrowg funkcjg analityczng. W me-
todach pola sii wykorzystuje sig¢ parametry dodwiadczalne (dane
geometryczne i energetyczne) do odtworzenia wynikdéw eksperymen-—

talnych uzyskanych dla klas znanych czgsteczek, a nastepnie do

przewlidywania m]’aén"mn&ni niz zbad nvnh 111r}‘nﬂ.{m 201 a"'n metod po-
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la siz jest mozliwo$é ich zastosowania do badania duzych gigtkich
czgsteczek, ktérych struktura jest optymalizowana w trakcie obli-
czen. Znaczng wartodcig Jest takze wzglednie krdtki czas obliczen
wynikajgcy z postaci analitycznej funkcji potencjalnych, korzysta-
nia 2z gotowych parametrsw i takiego ich wyboru, by przy minimal-
nej ich liczbie mosna byio odtworzyé maksymalng liczbe mierzal-
nych wiadciwodcl czasteczek.

Skutecznosé metod pola sii przy jednoczesnej ich prostocie

je%t pPrzyczyng zaprezentowania tej grupy metod w niniejszej pracy.

2. OGOLNA CHARAKTERYSTYKA METOD POIA SI%

2.1. ENERGIA CZASTECZKI CHEMICZNEJ
JAKO PUNKCJA PARAMETROW GEOMETRYCZNYCH

Energia caikowita czgsteczki chemicznej jest funkcjg energii
kinetycznej jgder, energii kinetyczne] elektrondw, energii oddzia-
iywania jgder i elektrondw, energii oddziaiywania elsktronéw mig-
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dzy sobg, energii wzajemnego oddziaiywania jgder. Dokiadne obli-
czenie energii caikowitej czgsteczki wieloatomowej Jest obecnie
niemozliwe. Przyjmuje sie szereg uproszczer, czynigeych zadanie
przystepnie jszym. Podstawowym przybliZeniem jest przyblizenie Bor-
na-Oppenheimera (1], polegajgce na rozdzieleniu ruchu jgder i
elektrondw. Przyblizenie Borma-Oppenheimera jest na ogé: uzasad-
nione; poniewa? réznica mas jgder i elektrondw Jest duza, Jgdra

mozna traktowaéd w pierwszym przyblizeniu jasko nieruchome. Problem
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rozwigzanie problemu ruchu elektronéw w p

astepnie problemu ruchu jader w polu potencjalnym wyznaczonym
z nn1A6ﬂﬂ&é ”
W obrazie klasycznym energia kinetyczna ruchu jgder  byiaby
réwna zeru, za$ czion odpowiadajgcy energii oddziaiywad migdzy Jjg-
drami byiby stain addytywns.

W ujeciu kwantowo-mechanicznym dla kazdego ustalonego poioze-
nia jgder moZna obliczyé energie elektronows. Energig¢ +te¢ oblicza
sle dla réZnych pozoZer jgder. Znaleziona energia elektronowa trak-
towana jest Jako energia potencjalna dla ruchu jgder.

W czgsteczce o N jgdrach wzajemne ich pofozenie wyznacza 3N-6
wspéirzednych wewnetrznych Q (3N-5 wspéirzednych w czgsteczkach
liniowych). Funkcja opisujgca zaleznoéé energii elektronowej od
tych wspéirzednych nosi nazwe powierzchni energii potencjalnej V=
= V(Q). Minima tej funkcji odpowiadajg stabilnym konfiguracjom
jader; takie konfiguracje wyznaczajg stabilne konformacje czg-
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ronowej obliczong metodami kwantowo-mechaniczn
gk ma to miejsce

cjami analitycznymi z parametrami empirycznymi, jJ
w metodach pola sii.
2.2, GIOWNE CECHY METOD POLA SIL
Metody pola sit sg jednym z pomostéw Zgczgcych wyniki pomia-
réw dodwiadczalnych 1 obliczer teoretycznych. Wynik pomiaru wiel-
koscl fizycznej charaskteryzujgcej badang czgsteczke chemiczng jest
wartodclig drednig tej wielkodei po wszystkich obsadzonych stanach
czgsteczki; kazdy stan daje wkiad do dSredniej z wagg réwng praw-
dopodobieristwu jego obsadzenia. W zaleznodéci od warunkéw, w ja-
kich przeprowadza sie doéwiadczenie oraz od techniki ’pomiarOWej
mozna uzyskadé informacje co najwyzej o kilku "ezystych" stanach
czgsteczki., OdpowiedZ na pytanie, czy sg to jedyne mozliwe stany,
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jakie s3 (Je?zeli istniejg) pozostale dostepne czgsteczce stany
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PR RS B v eg

s ilne, 2 takée jekimi drogami nastepuje prz eaécie od Jjednego
stanu stabilnego do drugiego, dajg metody teoretyczne.
Metody pola sid& sg metodami symulacyjnymi. Jedynym Xkryterium
sposdb, w jeki pozwal one odtworzyé wynik

y
ich a odeo jegt ganoaldb., w dgki nozwala ajs
exsperymenvalne. Dowolng metode pola si
podajgc nastgpujgce je] cechy:

- model struktury badanego uktadu,
- postulowany opis matematyczny modelu oddziaiywari wystepujg-

cych w ukzadzie,

- obliczanie wartodéci interesujgcych wielkosei fizycznych
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ie
wienie modelu w celu uzyskania lepsze]j zgodnos$ci wynikdéw
tycznych z dodwiadczalnymi.

d
tronéw. Zakiada sie ponadto, zZe
wszystkie oddVialywani miedzy atomami sg addytywne i niezalezne.
n n

J
niepolarnego ukiadu o symetril sferycznej. Poniewaz oddziaiujgce
atomy znajdujag sie w skotriczonej odlegfodci od siebie i otaczajs
je inne atomy, naleZaioby uwzglgdnié oddziaiywania trédj- i wielo-

- g

ciatowe. Dla uproszczenia przyjmuje sig, Ze wysumowanie wszyst-

kich wkiadéw do energii oddziaiywa® par atomdw udrednia efekty

wielociatowe [2]1. Trzeba jednak pamietad, 2e te efekty nie zawsze
A
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parami zasad azotowych w podwéjnej helisie
energie jej stabilizacji [31.

Przyjecie zaZozenia addytywnosci i niezaleZnodci oddziaiywan
migdzy atomami pozwala przyblizyé energig potencjalng ukiadu jako
sume energii réznych oddziaiywari. W pierwszych pracach na ten te-
mat czgsteczkl byiy traktowane jako uklady mechaniczne kulek po-
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4qczonycn sprqéynxaml lub nawet sztywnym prgcigKanli. 4e Wz
historycznych, a takze dlatego, 2ze wydaaq sie one najbardzi
turalne, za gmienne funkcji potencjalnych wchodzgeych w skiad
wapomnianej sumy przyjmuje si¢ diugodci wigzad, kgty piaskie mieg-
dzy wigzaniami i1 odlegiodci migdzy atomami nie zwigzanymi ze so-
bg. Zmienne te mogg jednak byé innymi, dowolnie wybranymi wspsi-
rzednymi wewnetrznymi.

Nie ma zgodnodci co do tego, czy w oddziaiywaniach niewigzg-
cych naleZy uwzgledniaé oddziatywania migdzy atomami oddzielonymi
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trzema wigzaniami (rys. 1), czy teZ wprowadzaé specjalne cziony
opisujgce rotacjg woké4 wipzania centralnego (cziony torsyjne).
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Rys, 1. Bariera rotacji wokéx wigzania migdzy atomami 2 i 3 po-
wstaje w wyniku oddziaiywania gestodci Zadunku na atomach 1 i 4
oraz oddziaiywania gestosci Zgdunku na wigazaniach 1-2 i 3-4

Bariera rotacji wokéi pojedynczego wigzania powstaje giéwnie
w wyniku oddziatywania gestodeci Zgdunku na atomach 1 i 4 oraz od-
dziaiywania gestodci Zadunku na wigzaniach 1-2 i 3-4.

PoniewaZ catkowite zaniedbanie czionu +torsyjnego mnie daje
dobrej zgodnosdci obliczeri z doswiadczeniem, wprowadza sig sztucz-
ng funkcjg opisujacyg obrét woké: wigzania [4-71.

Problem prawidzowego opisu oddziaiywah torsyjnych sprowadza
sie do wiadciwego wyboru parametrdw w funkcjach potencjalnych,
gdyz, Jjek wspomniano wczeénie], wybdr postaci funkeji i zmiennych
jest dowolny, a tylko zgodnodé z eksperymentem uzasadnia taki czy
inny wybd4r.

Caikowity energig¢ potencjalng czgsteczki zapisuje sie jako:

V= L~;V5 + EL;V% + ELMan + EL;vél + EL;ve‘+ EL;vp9(1)
b T T T e
gdzie; V. - potencjai opisujgcy zmiany diugosci wizzat,
V; - " " deformacje kgtéw miedzy wigzania-
mi,

an - " " oddziadtywania niewigzgce,
V- " " oddziaiywania elektrostatyczne,
Vgh - " " zmiang katdw torsyjnych,
VP - " " inne uwzglednione Qddziaiywania,

np. wodorowe.
U wa g a: nazwa ,potencjai" w metodach pola sit tradycyjinie ozna-
cza energig potencjalng,
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Wartodé caikowitej energil potencjalnej (1) izolowanej czg-
steczki Jest okredlona z dokiadnodclg do stazej addytywnej i ga-
lezy od postaci analitycznej funkcji potencjalnej oraz od wyboru
parametréw tych funkcji. Jednakze rdznice energii czgsteczki
w réznych konformac jach sg zwigzane 2z wielkoSciami, ktére mozna
zmierzyé dodwiadczalnie. Poszczegélne konformacje czgsteczki moz-
na uszeregowaé na wzglednej skali energii.

Pogtaé analityczna poszczegldlnych funkcji potencjalnych Jest
szczegéiowo ‘oméwiona w rozdziale 3. Tutaj sg tylko wspomniane ich
najwatniejsze cechy. Funkecje V, 1 Vo zakiada sie¢ zazwycza]j jako
dwuparasmetrowe funkc je harmoniczne; opisujg one niewlelkie odchy-
lenia wartodci wspéirzednych wewngtrznych od wartodci odniesienia.
Najczgsciej stosowane metody pola sii pozwalajg poprawnie opisy-
waé wiadciwodci czgsteczek, w ktérych diugosdci wigzanh i kgty pia-
skie miedzy wigzaniami réznig sie co najwyzej o odpowiednio 0,1 1}
i 15° od wartodci odniesienia [81. Vo Przedstawia sig w postaci
sgeregu Fouriera. Jako V b wyblera sie potencjaz Buckinghama albo
Lennard-Jonesa. W oddzialywaniach elektrostatycznych opisanych

Wiekszodé metod pole siZz stosowanych w analizie konformacyj-
Mmad saataFa Awman v~ WA AM s movamdba ~lr pr— -i-l-v-wvn'h wrerem Aavie 4o evivr o
A5} Lvovaaa vyLaow t:l ‘-a U-J—ﬂ U‘lqb UUDQUI\-, W Dua JUM w‘yauqyudq W.y a-quz.—

nie wigzania typu 6 lub tez wigzania typu 6 i izolowane wigzania
typu 77. Dopiero niedawno ukazaia sig praca [9] podajgca parametry,

4 wkaododwodoi onformacvine aromao-
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za pomocg ktérych mozna
tycznych zwigzkéw heterocyklicznych zawierajgcyech atomy +tlenu i
azotu.

Metody pola sii pozwalajg znajdowaé energie atomizacji czgste
czek, potencjaily termodynamiczne (entalpis, entalpie swobodng,
energig swobodns, entropie, pojemnoéé cieplng), optymalne gecme-
trie czgsteczek, czestodecl 1 natezenia drgard normalnych w stanie
réwnowagi, bariery torsyjne. Siuzg réwniez do obliczania wiadci-
wodcl krysztaidw: geometrii komérek elementarmych i wupakowania,
energii sublimacji, przejéé fazowych, drgah sieci krystalicznej.

Metody rozszerzone, pozwalasjace badaé wiadciwodci ukZaddw
fr-elektronowych, umoz2liwiajg obliczenie potencjaidw Jonizacji,
energii wzbudzer do wyZszych standw elektronowych i momentdéw

-t 2 M — e s
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Obliczone wielkodel fizyczne pordwnuje sie 2z danymi dodwiad-
ozalnymi., W przypadku braku zgodnodci zmienia sie systematycznie
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parametry funkeji potencjalnych i, np. metoda najmniejszych kwa-
dratéw, polepsza sie dopasowanie wynikdéw feoretycznych do ekspe-~
rymentalnych.

3.1. ODDZIAZYWANIA KROTKO- I DALEKOZASIEGOWE MIEDZY ATOMAMI.
0cAINA POSTAG POT SIFOWYCH

STV LAY A -t

Caikowits energie potencjalng czasteczki (1) dzieli sie trady-
cyjnie na dwie czgdci: energie oddziazywan migdzyatomowych ,przez
wigzania", zwanych dalej krétkozasiggowymi (w literaturze obco-

jezycznej okredls sie je mignem oddziastywar wewngtrzezgsteczko-
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ar
wigzan, kgtdéw pzaskich i torsyjnych w czgsteczce, 1 energig¢ od-
i h

dziaiywarl miedzyatomowych ,przez przestrzen", zwanych dalej dale-
.
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kowymi (intermolecular interactions)), wystepujgcych zawszé mig-
dzy nie zwigzanymi ze sobg atomami 2znajdujgcymi sig¢ w skodhiczone]
odlegiodci od siebie:

ntar
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v=V,_ + V,

"o
I.VL <

vintra opisuje oddziatywania krétkozasiegowe, V - oddziaiywa-
nia dalekozasiegowe.

Zgodnie z wzorem (1)

Vintra = 2;: 2:: + E;:ve (2b)
Y—"Tﬁ

' S =
‘inter ~ L 'nb T L Vo1

inter

—
N
Q

~—

O0ddzlaiywania krétkozasieggowe
Ze wzgle¢du na pestad analityczng funkeji V

intra wszystkie me-

+ade NATe ad Y madn. NnAadedald £ A e e — Y o
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1. Metody centralnego pola sit (central force field methods,

w skrécie CtrFF), w ktérych energig przedstawia sie¢ w postaci
funke ji kwadratowej zmian wzajemnych odlegZodei r migdzy wszystki-

mi atomami czgsteczki w pordwnaniu z wartodciami odniesienia rb
CtrFF T < o
b J—.. .
i ntr 2 %Kr (r - I‘O) (3)

r - odlegiodci migdzyatomowe (w tym diugodci wigzarh).
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2. Metody uogélnionego walencyjnego pola sit (generalized
valence force field methods, w skrécie GVFF), w ktérych tworzy
sie macierz oddziaxywanr wybranych wspéirzednych wewnetrznych, ta-
kich jak: diugo$ci wigzati, kgty piaskie 1 torsyjne miedzy wigzania-

mi; oddziaiywania wszystkich par tych wspéirzednych  przedstawia

ato w noatani Pormuv Trwadreatnawad ndnhvled wandFreednveh od Daremae—
t)*% w yvuvt»ua— J-U.LIMJ As"au_l.ovwlvwd VMU“J*VLL "UJ:’U*L“\‘\LQGJVM WA L CAde LA N
tréw odniesienia (przybliZenie harmoniczne):
GVFF 1 v 2 .1 v 2
Vintra = 2 Z;Kb (b - b5)% + 3 ;Kr (-7 +
+ 2SRV (0 -00% + 2D kN (x - 1) +
2 C) 0 2 Z_a X 0
€] X
*# 2 0  Fying (g = %) (x5 = xp9)- (4)
We wzorze (4) przyjeto nastepujace oznaczenia:
b (bo‘r - diugodci w;qaau,
T (to} - katy piaskie miedzy wigzaniami,
<] (@0) - kgty torsyjne miedzy wigzaniami,
X (x03 - parametry opisujgce wychylenie atoméw z piaszezyz-

ny czasteczki (out-of-plane deformations),
Xy (in) - 0g4lne oznaczenie wspéirzednych wewnegtrznych.

3. Metody pola sii Ureya-Bradleya (Urey-Bradley force field
methods, w skrécie UBFF), w ktérych postaé funkeji potencjalnej

L et o

damdt +alra caomea 2alr w madAadoanla AT ~T1 el M AN a ad A e |
Xxpiicitve
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e
oddziatywania atoméw geminalnych (tzn. atomdw poigczonych ze wspbl-
nym atomem centralnym; np. atoméw 1 1 3 na rys. 1):

2

vUBFE  _ 157¢0 2502 + LS &Y )2 4
intra - 2 Lb 0T B0l Y2 LR (T To)
+ 1520 926012 4 1Y kY y_ 22,
2 ‘g‘ e 0’ 2 LYJ T 0’
+ 7;' _)___;K:l'z(r-g'z - r‘:'z)c + ) ,.K:,'z (rq'z - r:,:z) +
< = 2 12 7 1D 13 13
13 13
(—ﬂqu’ r L - ‘—-—‘nU' I AN £ e v
+ Vi ; 'b (D = Do’ + ‘ ,A ‘T"Toi (9)
b T
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r13 (riB) oznaczajg odlegiodci miedzy atomami geminalnymi.
Oddziazywania geminalne opisane przez cztery ogstatnie cziony
réwnania (5) w polach sii Ureys-Br

W AW LA WS de “J QT A a

y
cziondw mieszanydh}E:EE:Ki}xg (x5 - in)(x1 - X54) w walencyjnych

Aand and ra NAMANA

o«
A e e N e 2D L\ £ Q2 yvutvuq
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polach siz [10]. Metody UBFF sg wigc w pewnym sensie pochodns me-~

tod GVFF z caiym zestawem cziondw mieszanych. Metody GVFF gsa ogél-
At At e WSy amadead.. TTDRDWN - o S PO P, B S -~ e aa L e b s g B
1€ j8S4€ 114 SvoUy uvbrr, punllewds pozwa.la jg UCEILLC WPAYyW WSZ4YQ U=
kich cziondw mieszanych na wiadciwodci czgsteczki, a nie tylko
czionéw specjalnych Ureya-Bradleya.

WEn LA +rmeanh wirmd and Annvun orvinn mata”r Nnotmnd g afalr+aumna on

WO L W VL LTNLL v l.LL.LClLJ-U‘\L‘y\Jll 6J.U|.h1 NC vuwuu &Ladul»&l..l.cd UJ.-UJ\V‘ WaALS Dck
metody centralnego pola sii. Najczedciej stosowane sg pola sig
typu GVFF lub UBFF, bgdg tez mieszaniny" obu +tych rodzajéw pél

git.

W Lo enmd sahh (2) f4Y 4 fch . P P
wolowauauigalrii (D7, \g47 1 \DJ 3 SLIOWYHIL 4

jors

Py SO Y
Suvda

e
fube
(]

£

lecz parametrami funkcji potencjalnych. Podobnie wskagnikiem ,O"
oznaczone sg wartosci odniesienia parametréw tych funkecji. Wartod-
ci bo Tor eo. Xy itd. =3 na ogét rézne od wartosci réwnowagowych
odpowiednich wspéirzednych wewngnrznycn- dobitnym tego przykiadem
jest przyjecie wartodeci Ty = 143,24 w czionach specjalnych w po-
lu sit Ureya-Bradleya dla kgta C-C-C utworzonego przez wiazania
migdzy trzema atomami wegla o hybrydyzacji sp3 C113. Wartodeil od-
niesienia wspédtrzednych wevnetrznych, nazywane standardowymi [ 73],
optymalnymi [12], naturalnymi [13] albo swobodnymi (strain-free)
[14], rzadko i tylko dla malych czgsteczek sg wielkodciami fizycz-
nymi, poniewaz metody pola siX zazwyczaj nie pozwalaja wykreowad
geometrii czgsteczki zupeinie pozbawionej naprezer.

Wyrazenie harmoniczne na zaleznoéé ener
steczki od rotacji wokdéi pojedynczych wigza® wystepujgce w réwna-
niach (4) 1 (5 jest siuszne w pobliZu minimum energii torsyjnej.

Cady zakres zmiennodci funkeji V6 opisuje sie zazwyczaj w postaci
M amAancmy At mt Aama Qb Anmnmanna NAmnd ~nd Avieald bernamma Praanlradd T ~Nn NA
DATLTHRU L VUL LTL O N LUDU VY LT FUD VdLd gilad-ld VLY LLiiT oA Wane ja 'e 0o pvT
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Oddziaiywania dalekozasiggowe
Do oddziadiywan opisanych czionem V

Vo Xr ) n"; - RR"" mr e ~ n1 A1’+“Aﬁ+ﬂ+1fﬂ”“
\ Ay, D-L.(i vuua.x.ad-‘y WL O TATOLLUVLWVD uau‘y\.axl

J
wania niewig#gce. W analizie konformacyjnej przyj
dziatywania migdzy atomami oddzielonymi co naj

w
niami opisuje czion V,_. oalkow1+a1 energii p
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Vo1 = et (6)

qy q3 ~ Zadunki czgstkowe na atomach i, j; D - stata elek-
tryczna.

fadunkl punktowe na atomach dopasowuje sig w taki sposéb, by
odtworzydé poprawnie caitkowity moment dipolowy czgsteczki albo obli-
cza sie je metodami chemii kwantowej.

Uwzglednienie wyZszych momentdw multipolowych w potencjale
elektrostatycznym pozwala dobrze opisadé oddziaiywania  wodorowe.
Trudnoéci rachunkowe przy znajdywaniu parametréw funkeji Vi wy -
szych momentéw multipolowych niz monopolowe skZaniajg niektérych
autoréw do wprowadzania do réwnanie {(2¢) specjalnych wyrazed za-
wierajascych wybrane potegi 1/r (np. r~8, 10 £151, albo do spe-

’
cyficznego skalowania parametréw potencjaidw niewigZgcych [4-61.
Voand et ol mumwomomm owe Om ool mwnd m demrmn TaeaTn ) avmaae it Aer ta md A e MAA
.Deu.ua_LcJ uauacso owe Omowienie veg0 Pprov.emu zZngjauje sig w POa-

rozdziale 3.9.

Zalezno$é energii oddziatywarl niewigZgeych atoméw (oddzialy-
warl van der Waalsa) od ich wzajemnej odlegiodci mozZna podzielid
na trzy obszary (rys. 2):

- obszar, w ktérym energia maleje w miare zbliZanis sig¢ ato-
méw ku sobie (obszar wzajemnego przyciagania atoméw);

-— anad smsncons e wmaaad 2

- obszar minimum energii;

- obszar, w ktérym energla gwaitownle roénie, gdy odlegZosé
miedzy atomami maleje (obszar wzajemnego odpychania atoméw).

Energia V nb Jest zatem sumg czionu opisujgcego wzajemne odpy-
chanie (vnb) i cziomu opisujgcego wzajemne przyciggenie ‘an’ ato-
méw:

Vo (T) = v;'b(r) + Voo (r). (7

Energig¢ wzajemnego przyciggania atoméw opisuje z dobrg dokiad-
nodcig funkcja potegowa odlegiodci migdzy atomami:

p (¥) = - cr® (8)

C jest parametrem.
Energie wzajemnego odpychania atoméw opisuje sig¢ 2za pomo-
cg funkcji potegowej albo wykiadnicze] odlegiodci miedzy atomami.

Wybdér Jednej z postaci V (r) uzasadniony jest w podrozdziale
30 70
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AYySe Lo 4OLTOLIUBC B.ﬂt!.[g.j..l. Vuustiadaywarl ILJ.BW.LQKAZU‘YDIL miLusny uwovua
atomami od ich wzajemnej odlegzosci
( -n
| &4T
’ n=9 glbo i2
() 7 amme e (9)
A,exp (-Br)
A1, A2 i B sg parametrami.
Po +tvm onodflnuvm watania onatana t+terar omdlwione no nlad warvet.
-~ g UJ f35 U&U*ALJ L 179 AR~ UVV‘-H} &F N WD va.“'t N e R &d N bih ] TV he W SdNs ‘yv Al N e ot e "NJ‘IJ L
kie cziony wystepujgce we wzorach (2).
3.2. CZLONY OPISUJACE DEFORMACJE WIAZAN W CZASTECZCE
W pierwszych obliczeniach traktowano diugodeil wigzad w cza-
steczce jako staie [81. W czasteczkach, w ktérych wystepujg silne
naprezenia, energia zwigzana z deformacjg wigzarh Jest jednakze
znaczna i nie mozna jej pomijaé (rys. 3).
N n‘n‘! ~11 wmiean ﬂ)"nmnt‘h wrd oo f W ¢za tanolranh Mmia wehirAdeaneshn
LIS W DO LSl AR 3L u.-uu.s D J- "&%“G&l Al qu VWOWVLROaWIL 4G "DUM\L‘IV&A.’ULL

wibracyjnie stosuje sie rozwiniecie Yy

w szereg Taylora
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Vv, (b) = -~ b)) + 4 - b2 4+ 1 3
b Kb1 (o - by) + 3 Kb? (b - b,V + ¢ Kb35 (b - by)” +
PN (b - b, Vel (10)
24 D (WA
4
W analizie konformacyjnej do opisu
CHa\ /CHa . -
N ' drgan rozciggajgcych wystarcza czion dru-
| gi:
= 1 2
N = -
‘/w V(b)Y = 5 K (b - by)e, (11)
| . .
Ak P Drgania C-H i drgania wiazar miedzy
// \N/ L =4 [4 v J
] dwoma atomami <typu 71 w czgsteczce, bgdg-
eH, O) cej w podstawowym stanie wibracyjnym oraz
drgania rozciagajace w czasteczce wzbu-
~ N dzoned wibhracvi Y charaktevwoundiane aie
LH;\ /C’_’3 “““““““ ¥ o Ao LA d&&b\l’ WAALCLL CAEN UV.I.J u\hd\t\.‘\l D
"N znaczng anharmonicznodcia, opisuje sie za
]

Rys. 3. 1,4,4-tr6j-
metylocytozyna jako
przyklad czgsteczki,
w ktérej nalezy

arumes 21 & And
WL g il

dYucodci

MEA MY P

1, 4, 4-tr§jmetylocyto-
zyna (a) jest ukzadem
piaskim; przy metylo-

waniu czgsteczki w po-

zyc,ji orto w stosunku
do grubpy aminowe j (b\l

obserwmuje gie, e pias-

ko$é ukigdu jest za-

chowana poprzez otwar-
cie katéw egzocyklicz-

nych przylegajacych
do grup N(Cﬂ3 o 1

CHa-orto o 5-8° i wy-
dfufenie wizzania c-N
61

pomocg potencjaiu Morse'a [9, 17

v, (b)

Dexp [-2a (b - b, ] -
- 2Dexp[-a(b - bo)]. (12)

Pargmetr D dobiera sie réwny energii

dysocjacji wiazania, a parametr o jest
0\\1inﬂaﬁqr Anneon NreouornlZaoaneonia Aviiod o NO o
[V N Ay 4] -ll‘y (Ve R UE% Mi o & UJYVEL CQidade C i k&&-l. -~ d Fdd
chodnej potencjaiu Vb liczonej w punkcie
bo do odpowiedniej statej sizowe].
3.3. CZEIONY OPISUJACE DEFORMACJE
KATOW PIASKICH W CZASTECZCE
Do opisu deformacji katéw piaskich
miedzy wigzaniami w czgsteczce stosujesie
e samn d b B N Ly [; | [
PULTILC JHd3 W pPUSLACL Sost I'Cgld LdyLULaf
Yr(w) =K, (z- 7) +
1
+ 1 X (T - ’6,32 +
2 ’L‘2‘ 0
1 3
+ = - ’t
- K¢3(T o) (13)
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‘4

Czizon liniowy jest gidwnie stosowany w polach sii Ure;
-Bradleya (podrozdziat 3.6). W konformsa

2L QKR IT PR Q) jHL P

try innych funkcji potencjalnych sg zazwyczaj tak dobrane, Ze ten
czion jest pomijany. W przypadku niewielkich odchyled od kata od-
niesienia 7, zmiany energii V_ czgsteczkl przybliza sig potencja-

O C

K, (7= 1) (14)

Do opisu ukiadéw naprezonych, np. cyklobutanu, konieczne jest
dodanie czionu szedciennej zaleZnodéci energii czgsteczki od zmian
katéw piaskich [181.

wielkoscig odniesienia, ktéra nie musi byé identyczna z wartodcig
kgta ¢ w poZoZeniu réwnowagi, uzyskang np. z pomiaréw rentgenow-
skich. I tak t, dla kgte migdzy wiazaniami, kt4rego Srodkowym ato-
J T T | PO, DO PSSR g1 %“3 s v
st ator nyorydayzacji sp-, nie m
1

nym L

<

U ad e L
em Je 81 0ycC
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3.4. CZIONY OPISUJACE ZMIANY KATéW TORSYJNYCH W CZASTECZCE

Wewnetrzng rotacje wokéd pojedynczego wigzania w czas
opisuje sie za pomocg potencjalu torsyjnego, modelujgcego rotacyj-
ng bariere energetyczng. Czion przedstawiajgcy zmiane katéw tor-
syjnych wystepuje we wszystkich modelach pola siz, nawet tych,
w ktérych oddziaiywania miedzy atomami oddzielonymi trzema wisza-
niami zalicza sie do oddziaiywa’ niewiazacych [4-61 (patrz pod-
rozdziat 3.7). Jak wspomniano, zaniedbanie tego cziomu zdecydowa-

nie pogarsza dokiadnoéé odtwarzania wynik4w dodwiadezalnych.
Ksztadit bariery rotacyjnej

Potenc jal torsyjny przedstawiany jest parzysts funkcjg okre-
sowa kata obrotu (rys. 4). Takg funkcje wygodnie jest zapisadéw po-

atbomnd mramacy AT mMS Ame 2 lrd Lo wuoatarmide +uvllen fiinknadio noairnmae
JuaLd SOTLTSU L VULALTLOy W DU L Yy vy DU?y%dD VY difiW LWIKOU JQ WUID A LN e
B e —
Vo () =5 ) K [_1 + s cos n(® - 6 )J (15)
0 2 - Gn

o+

n jes

albo - 1 w zaleznodci od tego, czy konformacji 6 = 60 odpowiada
meksimum c¢zy minimum energii torsyjnej.
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VAPW. Y

Dla uproszczenia obliczer wyrazenie (15) zwykle ogranicza sig
do jednego cziomu:

Kg [1+ s cosn (6 - GO)]. (15a)
Na przykiad dla etanu 6, = 0, n =3, s =+ 1:
3 3
yC(s2?) - € (sP?) _ 1 g (1 + cos 36). (16)
0 276
Natomiast dla etylenu 80 =0, n=2, s =<1

N ”
< Z
vC(sp%) - C(s2%) _ 1 g (1 - cos 20). (16b)
9 2 0
/a1 . KN - (e ey PO T Alr £} Sl Aoicavaraln  crd moer o f
WZOI' KIOD} S Su.Je 81 QO OpiSU rovac ji woKoa 1z0.0WwWallyCra wigaan
podwéjnych. W ukiadzie liniowym silnie rezonansowym, w ktérym kil-
ka wigzad podwéjnych znajduje si¢ blisko siebie, obrdt podstawni-
1r £Low: 223l 2T ccd mermsfd mAado L dviralh MmAwmadod AN 3 onmawy re sl Add moaatanolrs
HBOW WULAQL Wigaodil PUUWQ  Jily Uil PLUWAULL UV L4aVilTAL yaau jl vogouvouvandes

Niewielkie wychylenia z poioZenia réwnowagi 6, danego izomeru czg-
steczki liniowej oraz niewielkie drgania torsyjne pierdcieni aro-

=1 2
Vo(@) = 5 Ky (8 - 64)°. (17)

Wysokoéé bariery rotacyjnej

Wysokodé bariery rotacyjne]j jest sumg wkiaddéw pochodzgeych od
oddziaiywanh wszystkich par atoméw podstawionych bezposrednio  do
atoméw tworzacych wigzanie, wokdi ktdrego odbywa sie obrdt. Takie
pary tworzg atomy R1\i R4, R1 i RS’ R1 1 Rg, R2 i R4 itd. na rys.
4b.

Kiedy wszystkie podstawniki sg identyczne (rys. 4a), oddzia-
Zywania torsyjne traktuje sig caio$ciowo: rotacje wok4ét wigzenia
opisuje sig¢ za pomocsg jednego kgta obrotu © i jednego  parametru
energetycznego Kq £19], tek jak zostaZo to napisane we wzorach
(16) dla etanu i etylenu.

W przypadku réznych podstawnikéw (rys. 4b) 1liczy sie wkZady
energetyczne oddziatywah poszczegélnych par podstawnikéw, kt4érych
sumg przyjmuje sig jako Kg L7, 191:

cigs
ngr-

N jest liczbg oddziatujgcych par.
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R R,
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D ar e . Dmrrdenr  Wmwm o oo 5 et e A lea T mrreetlerd o mAAcd memnd b e
Rys. 4. Rzuty Newmana w przypadku, g4y wszystkie podstawniki sg
identveozne {a) arar ocdv Dodetowmilri aa »Line (h)
LV WLLUT (A Vadda pBUMy PUUMOUVQTLALLL A ooy A LT A~/

3.5. CZZONY MIESZANE W WALENCYJNYCH POLACH SIZ

Cztony Z.ZKxixj (xy - in)(xj - xoj) we wzorze (4) opisujs

wzajemnie sprzezone zmiany dwdch wspéirzednych wewnetrznych x; 1
X4 Sg one powszechnie stosowane w polach sii spektroskopii oscy-
lacyjnej., gdyz pozwalajg dobrze odtwarzaé¢ widma oscylacyjne czg-
steczek 1 przenosié parametry pola sii opracowanego dla danej mo-~
lekuty do badar te] czasteczki podstawlionej izotopowo i jej homo-
logéw. W analizie konformacyjnej sg one stosowane tylko w wyjat-

y
~
L

kowveh przvpadkach [20] nond awad An nniaon wradndwndai Tronfarma
J ¥ LT Y LAV AL Ly B Adhe W ¥ CA & s N [ e bD A WY ol CLAI N/ e YW A B DN AAL A ALY
cyjnych czgsteczek wystarczajg na ogdt pozostate funkcje poten-
cjalne wystepujsce we wzorze (4).
z £ 72NNV QCDEATATNT W DATANLY COTY ITONV A NDANTTWVA
JeVe VAOININI OELDVUYU AWML W LVUAVII 01V VURLILIA~DRAVLGIA
W polach six Ureya-Bradleya czion 1k (r 2 )2
5 Y2 *3 T3 = T3/

K1'3(r13 - r13), Ké(b - bO) ik (t- ¢O) opisujg explicite oddzia-

tywania atoméw oddzielonych dwoma wigzaniami (atoméw geminalnych)

Oddziatywania te moZna przedstawié w postaci czZondw mieszanych

w walencyjnych polach siz [ 10]. Tak jak opisane wyzej cziony mie-

szane (podrozdziaz 3,5), ozZony specjalne Ureya-Bradleya wystepujs

czgsto w spektroskopowych polach siz, natomiast w analizie konfor-
macyjnej sg stosowane rzadko.
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3.7. CZZONY OPISUJACE ODDZIALYWANIA NIEWIAZACE MIEDZY ATOMAMI

Opis oddziaiywa¥ niewigzgcych migdzy atomami w czgsteczce zo-
stal przeniesiony z teorii oddziaiywan miedzyczgsteczkowych. Za-
Zozenie, Ze oddziaiywania wewngtrzczgsteczkowe mozna opisywaé za
pomocg funkcji, a czedciowo takze i staiych, wyprowadzonych dla
oddziaiywar miedzyczgsteczkowych nie ma podstaw teoretycznych.Pro-
blem ten rozwigzuje sig czysto pragmatycznie: poniewaz wyniki
otrzymywane przy zastosowaniu potencjaidw przedstawiajgcych siabe
oddziatywania miedzyczgsteczkowe do opisu oddziaiywar wewngtrz-
czgsteczkowych sg poprawne, przyjete przyblizenie uznaje gie za
uzasadnione.

Oddziadiywania niewigZgce miedzy atomami odgrywajs niezwykle
wazng role prazy przewidywanlu wiasciwodci fizycznych czgsteczek.

26w pél sii do badania nowych ukfaddéw.

-

i
Catkowitg energie oadziaiywaﬁ niewigzacych m
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ar atoméw oddzielonych co najmni
ie Trzy albo cztery to dolna granica liczby wigzar’ dzielg-
7

e Drzy 14 pzonin
X i dby ke W L A A e
a

réznica migdzy
'qoych zalicza sie oddzia-
ktéry

veh 1 niewia ?acvch.

I
)

Energia dyspersyana

Parametr C w réwnaniu (8) opisujacym energie oddziaZywar dys-
persyjnych oblicza sie za pomocg wzordw zaproponowanych przez
Londona [L20, 217 (réwnanie (18a)), Sl atera iX i rk-
wooda [22] (réwnanie (18b)) albo XK irkwooda i Miul-
lera [23] (réwnanie (18c)).
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W przybliZeniu Lo ndon a:

jcs ]

)
¢ = 2 O(’K"IZ”L_D"K__” v (18a)
E'P + Evv
L K

gdzie oy 1 o sg polaryzowalnodciami atoméw K i I, a EK i EL -
drednimi energiami wzbudzenia. E, i E, przyréwnuje sie do poten-

cjatédw jonizscji.

W meverh -:.;:“-:“ L T T S /G T VL VU T,
YLaywlicElllWu 2 4 a v v U d-4H 1 X w U U u 4a-s
o o
¢ - 20’ S kL (18b)
2 m, o V2 o d/2
N'rr D.I'r
N AN/ N/

gdzie e i m, =g odpowiednio Zadunkiem i mas Y. 1
staig Plancka, zas Ny i N, oznaczaja liczbg elektronéw walencyj-
nych atoméw K i L.

W przyblizeniu K irkwooda-Mullera:

C = 6m 02 aK OVL (18c)
© %k ,%’
‘e *y

gdzie ¢ oznacza predkosé dwiatza, a XK i XL sg podatnodciami mag-
netycznymi atoméw K i L.

Energia wymienna

Energie wymienng oddziadywania atomdw opisuje sie¢ funkejg wy-
kiadniczg albo potggowsg odlegiodci miedzy atomami. Funkcja wykiad-
nicza (9b) jest bardziej uzasadniona teoretycznie (patrz Uzupei-
nienie A, s.108), ale funkecja potegowa (9a) jest wygodniejsza ra-
chunkowo. Wyniki uzyskiwane przy zastosowaniu obydwa postaci VT
sg rdéwnowazne.

Suma czionéw (8) i (9a) zwana jest potencjaiem Lennard-Jonesa
(rys. 5a):

~

(r) = ar~™ =~ ¢cr™° (19)

4
4

X3

v

P
C

4

n =9 albo 12. ‘
Suma cziongw (8) i (9b) nosi nazwe potencjaiu Buckinghama
(rys. 5b):

B . . , . —h X .
v (r) = Aexp (- Br) - cr " (20)
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Rys. 5. Potencjaty Lennard-Jonesa (a) i Buckinghama (b)

Potencjaz Buckinghama ma pewng niedogodng wiadciwosdé: gdy

odlegiodé miedzy atomami maleje do zera, energia oddziatywania ma-
b [P, P R B S 1. PR S ) L 7 S P W I N 4 JS TR Sy — o .o
le je o mMiLiius e NCZ0ON0S8SClL. mOzZe 1O 8 LWOIrz2yC Qu4se proo my Ira-—

na oatnduel S VB { dnadt md acabbaamandia A119a {Tivh mea Qs b YV mmow
MAKE LI Chwa s i -y g 'nb \ & JWD Adde GOV IIVLHLIALAST UL A \AAWVW u3 uuaq, UL
skoriczong warto$é) dla odlegiodeci mniejszych od odlegZodei odpo-
wiadajgcej maksimum energii (rmax na rys. 5b) L271].

RAvmowavami wZorom (1Q) i (70\ sa wyrazep_j_a Qpisuj%ce eneyr—
gig oddziaiywad niewigzgcych przy usyciu odlegiodei r* i energii
€ w minimum potencjaiu (rys. 2):

%* * 6
VLJ { ) ._.._c/_I.'. \12 - 2:-/_1_._\ {94
nb \4L7 !:\r/ c\r / ) (21)
6
LJ ) r* 9 I'* 22)
Vi (7Y = 2e(y - &7 ’ (
( — % - . 6)
nb ‘*’ 1__@ [a LN r /I \r/ J
o
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We wzorach (21)-(23) paremetry e 1 r* majg nastepujgcy sens
fizyczny: r* jest najbardziej korzystng energetycznie odlegioécig
R T A2 bee 2 e d rmm el AANAwt aAa Mrnanay wArcaINt A
miguzs y oddziaiujgoiyums L€ S04 uuumauu., € O4powiats prac’ TU4aB5Wiil =

cia atoméw z odlegiodci r~ do nieskonczonodci. Parametry te dopa-
gsowuje sig do wynikéw elastycznego rozpraszania wigzek molekular-
nych, do danych uzyskanych metodami spektroskopowymi (spektrosko-
pia radiowa, mikrofalowa; w podczerwieni, w nadfiolecie; spektro-
skopia elektronowa, neutronowa), do wielkodci termodynamicznych
(drugi wspéiczynnik wirialny) i wynikéw badar zjawisk transportu

(lepkodé, dyfuzja, przewodnictwo cieplne).

3.8. CZZONY OPISUJACE ODDZIAZYWANIA ELEKTROSTATYCZNE
MIEDZY ATOMAMI

Energia elektrostatyczna Vel w rozwinieciu multipolowym jest
sumg energii oddziaiywad Zadunkéw czgstkowych atomgw, ich momen-
t4éw dipolowych, kwadrupolowych itd. (patrz Uzupeinienie B, s.114).
PoniewaZ wyZsze momenty multipolowe jest bardzo trudno zmierzyd

eksperymentalnie i obliczyé teoretycznie, w metodach pola siZ od-
Dl o Ve e Y ol e e e e RTINS S R S Ny PN S 2 VT e PRS- T T T
dzZliaaywarnia elefirosvaiyczne Ooplsuje 851¢ wyigcznie JgXO0 o4dzlasy-—
wania Zadunkéw czastkowych atomgw:
a5 Q
Vv - () = _j;__j_ (o4)
el Y77/ Dr \& xS
re ~ - ¥ aRrnlrd Armncatlrama Mma atnamanih e ) mtate At AT alrdarrmervaem
\11' gjj A AUMRILLE VOGO VLRUWE Lld g uviiabli, W = Deaadd UJ.C.LUI\U.L‘YUQLLGQ

Nie nalezy jednak zapominaé, 2%e przyjete ograniczenie bardzo
zuboza opis oddziaiywar elektrostatycznych. WyZsze cziony rozwi-
nigecia multipolowego energii elektrostatycznej moga w szczegél-

nych przypadkach mieé zasadnicze znaczenie. Przykiadem tego jest
praca £24] nad dimerem-etylenu, w ktérej autorzy obliczyli, 2ze
pPierwszymi niezerowymi czionami w rozwinigciu multipolowym sg wy-
razenia opisujgce oddziaiywania kwadrupol-kwadrupol, kwadrapol-
-heksadekapol i heksadekapol-heksadekapol. Energia oddziaiywania
kwadrupol-heksadekapol daje wkZad ponad 30% do caikowitej energii
elektrostatycznej, a energia oddziaiywania heksadekapol-heksade~
kapol - ok. 6%.

W metodach pola siz Zadunki punktowe na atomach wystepujace
we wzorze (24) dopasowuje sig w taki sposéb, by poprawnie odtwo-

rzyé caikowity moment dipolowy czasteczki albo oblicza sig meto-
d_a__i Qhe_m_ii rw +nwn~i (ramarvnma 4 matnlde N a 1 n . MNng Al
Lwanzto W j \eaawyLvaa,j ue vuug E A - B 8 D © L)y U

S

NDO/2 alvo INDO [27]
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Parametr D we wzorze (24) nazywany jest staig dielektryczng
Przez analogig¢ wzoru (24) do prawa Coulomba. Staia dielektryczna
jest w istocie pojgciem makroskopowym i wyznaczenie jej w przypad-
ku madych ukiadéw, jakimi sg czgsteczki, nastrecza powazne trud-
noéci. Niektdrzy autorzy [28] przyjmuja wartod$é z przedziatu od 3
do 5, inni wprowadzajg zaleZno$é gtazej dielektrycznej od odleg-
todci [29]). Jeszcze inni przyjmujg D réwng jedno$ci, a  Zadunki
traktujg jako parametry do dopasowania [301.

3.9. CZIONY OPISUJACE ODDZIALYWANIA WODOROWE

Oddziaiywania wodorowe odgrywajs niezwykle wazng role w ana-
lizie wiadciwodci pewnych grup czgsteczek, szczegélnie biopolime-
réw i dlatego zostang oméwione nieco szerzej. Miara rozlegiodei
badarl im poswigconych moze byé ogromna liczba ponad 2,5 tys. prac
Zrédiowych dotyczgcych rdéznych cech tych oddziazywan [31]. Tutaj
zostang tylko zasygnalizowane niektére problemy opisu teoretycz-
nego oddziaiywarl wodorowych i podane wyra%enia stosowane do mode-
lowania ich w metodach pola sizk.

Oddziatywaniem wodorowym nazywa sie¢ oddziaiywanie pozbawione-

go elektronu atomu wodoru (tzn. atomu wodoru zwiazanego =z bar-
deied elelktroniemnt atomem) i ohgzaru duzei gestodei elekirono-—
dziej elektroujemnyn aru duzej gestodei elektrono

wej. Najczedcie] nazwg tg obejmuje sie od621alywania typu A-H....
B, gdzie A (donor) jest atomem o zZnacznej elektroujemnoéci, zad B

(akceptor) jest atomem z wolng parg elektronows.

uuua&.a.s‘y Wil ad WUUVIVWT LSguay g1 ,,_JD.\H-L Cl.UUul!)VV Lz Saad S SN S Y 4 TOW

NAAmt o }-nnmn $ s wmARAmAm mt Al mer rram adza
do powstania stebilnego ukiadu zwiszanego (wigzania wodorowego),
obserwowanego do$wiadczalnie. Poniewaz w tej czedci pracy jest mo
wa 0 caiym zgkresie zmiennodci odlegZodci oddziasiujacych atomdw,

-l e i I PR, o~ masel amal cean e wae PRSI TSNP — PP RO B 2 R W S 1 | PRy
M Il LYLAUYU U HMAILLUIWEGL Qi ebyum lyl UU.]:JUW.LdUqu:b.YlU WJ-&%&GU Uy, KUIl~

atomami.

TR }
f
fu
Code
D

3208 mnlegsza oa sumy ich promlenl van der Waalsa. W skZad ener-
gii oddziaiywenia wodorowego Vyp wehodzg zatem - oprdécz energii
dyspersyjnej - inne cziony. W poczgtkowych pracach te dodatkowe czio-
ny byiy utoisamiane wyigcznie z energig elektrostatyczna. Oblicze-
nia wykonane metods wariacyjng i metoda rachunku zaburzed z wy-
miang dla dimeru wody [ 32] wykazaly, Ze energia Vg jest sumg
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energii oddzisiywan zardwno przyciagejgcych, jak i odp y hajacych
é ‘7 ia wzeo n n energi yymien—

«
<

adeamnoon xro ani ! oy wyumlao ——
= A o Wilcaiadtd g NVAACA ua« 4y LANAS R A

m

(24 Y
nej, energia wzaj agania - sumie energillnﬁomo wokie]
(627 energii przyc1avan ia), energii indukeyjnej, zwiazanej z de-

formacjg rozkiadu fadunku elektronowego Jjednej czasteczki wody
3 .

A NAla A A1 rvezne Aamroes A 3 ’l\ B S aved 3 Avra N vrenyr 3via 3 {47d\
L LT 4 pPULT TLTUNLVE ‘y 1 wuJ SJ.CJ \C.C/U ’ 4 TUTLsLlL UWYOSPOTL DJ JIT V1M e
Z podanych w nawiasach wkiadéw réznych cziondw do energii stabi-

lizacji dimeru wody widaé, ze czion elektrostatyczny jest najwaz-
nie jszy, ale wkiady pochodzace od pozostatych oddziazywar nie mo-

| s s -~ e e

g3 by¢ zaniedbsne, Pozorna waznos$dé energi

i
('U»

lektrostatycznej wy-
nika z tego. ze pozostale oddziaiywania przyciggajace 1 odpycha-
jace znosza sie wzajemnie.

W pierwszym przybliZeniu przy opisie energii stabilizaecji wia-
zai wodorowych moZna wie¢c ograniczyé sie do badania  oddziaiywar
elektrostatycznych. Najwiekszy wkiad do energii oddziaiywa® wodo-
rowych atoméw w czgsteczce dajg oddziatywania multipolowe [331.
Wspomniane w podrozdziele %.8 trudnosci 2z wyznaczaniem wyzZszych
momentédw multipolowych atoméw w badanych ukiadach skianiajs wielu
autordw do modelowsnia oddziaiywari wodorowych 2za pomoca funkcji
anaglitycznych z parametrami empirycznymi [151.

Potencjat modelujacy energie oddziaiywa? wodorowych dwéch
uktaddw zaproponowany przez S ¢c her ag ¢ [15]1 ma postad:

v (r) = A =12 B -10 {251
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energii oddziaiywan
Jje zac ji.Wspéi-

wodorowego daje

czynnik A.. + 0
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‘ a

e
Q

-

konieczne i wystarczajgce sa potencjaly oddziaiywad niewigzgcych
z dobrze dobranymi parametrami oraz potencjak elektrostatyczny,
w ktérym uwzglednia sie momenty multipolowe wyZsze niz monopolowe.
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Znajdywaniu zbioru wspéirzednych wewnetrznych atomdéw wyzna-
czajgcego konformacje, w ktdrej energia czasteczki opisana przez

dane pole git jest minimalna, aeduz

o M 9
Uhar™ s B — e s Dok £l o e B BN P K mia Ty J LEIQ I OF 4 1} Yo S TS W

czgsteczki. Energia potencjalna czgsteczki wieloatomowej opis

wzorem (6) Jest skomplikowang funkcja wielu zmiennych. Dowolnej
konformacji czasteczki N-atomowej, okredlonej przez 3N wapdirzed-
nych kartez jariskich, odpowiada punkt na hiperpowierzchni energii
potenc jalnej w przestrzeni (3N + 1)-wymiarowej. Minima lokalne

energii potenc jalnej odpowiadajg stabilnym  konformacjom czg-

atancolrd
Suvandie

Ksztaity hiperpowierzchnli energii badanych czgsteczek sg na
0g64+ nieznane. Jedynie w najprostszych przypadkach, w ktérych uda-

je qig zredukowad 11nvhp zmiennveh niezaleZnveh do dwéch nnorain

LAWYV ITGY e LW SRt W4 AR DL Seay Wes AW MYV iy il ey

potenc jalng czgsteczki mozna przedstawié w postaci mapy topogra-
ficznej; wykresy Ramachandrana energii potencjalnej homopolipep-

tyddéw w funkcji katéw torsyjnych & i ¥ sg klasycznym bprzykiadem

+alrinh wman 247 W Mo erd alramnld ra

~n as v o 'Y A 2T
UadaaUii way w igde 0 VEIULLTS ) DaVluparLns wal

nycn ayuuacjacu uuauqyue
g wyigcznie informacje o lokalnych wiadciwo$ciach  powierzchni
energii potencjalnej.

A.1. METODY TABULACYJNE I ITERACYJNE
MINIMALIZACJI FUNKCJI WIELU ZMIENNYCH

Nie znaleziono do tej pory uniwersalne]j metody minimalizacji
funkecji wielu zmiennych. Opracowano natomiast wiele algorytméw
o réznych wiadciwodciach, ktére stosuje si¢ wymiennie ludb sekwen-
cyjnie w celu uzyskania mozliwie szybkiej i dobrej zbieznodci.

Metody minimalizacyjne, ktdre znalaziy zastosowanie w anali-
zie konformacyjnej mozna podzielié na dwie grupy. Pierwsza grupe
stanowig metody tabulacji funkcji, do ktdérych zalicza sie wspom-
niang metode map przestrzennych, a ktérych zastosowanie jest ogra-
niczone do funkcji jednej ludb dwu zmiennych. W skiad drugiej gru-
Py wchodzg metody iteracyjne, w ktdrych wykonuje sie nastepujgce
kroki w celu zminimalizowania funkcji wielowymiarowe j:

1) wybdér punktu startowego, tj. konformacji poczgtkowej;

2) a. zebranie informacji o zachowaniu wokéx 1 punktu poczgt-
kowego, nastepnie wybdr kierunku ruchu do nowego punktu. Kierunek

ruchu moze byé okredlony z géry albo moze byé kierunkiem najszyb-

VRIS LA . 4 - pLAE )



Zastosowanie metod pola sit w badaniach konformacji 77

go spadku wartosci funkcji albo innym kierunkiem spadku war-

ze
$ci funkeji wyznaczonym na podstawie zgromadzonych informacji;

b. okredlenie diugodci kroku, ktéry zostanie wykonany w wybra-
nym kierunku;

3) wykonanie kroku do punktu, w ktérym energia mo%e byé mniej-
sza;

4) okredlenie kryteridw, zgodnie z ktdrymi program wraca do
punktu 2 albo korviczy poszukiwania.

70 wroledn ne ioh now
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ng bardziej szczegdiowo omdwione w nastepnym podrozdziale.

4.2. METODY ITERACYJNE MINIMALIZACJI FUNKCJI WIELOWYMIAROWYCH

Stosowane metody iteracyjne minimglizacji funke

Lt L Y B L

gidwnie sposobem wyboru kierunku poszukiwania minimum oraz wiel-
kodci kroku. Na tej podstawie moZna wyréznié trzy rodzaje metod:
- metody, w ktérych znana jest tylko wartodé funkcji;

- mp+nﬂv w

1letod tt8rych znane gg: war
A &
L

d i

- tody, w érych znane sg: war
gich pochodnych czgstkowych funkcji.
Metody, w ktérych jest wymagana tylko znaaomoéé wartoé01 funk-
cji, polegaja na systematycznym obliczaniu wartodci energii poten-~
cjalnej badanych czgsteczek [35-38]. Metody te sg bardzo proste,
ale na ogét wolne i siabo zbiezne, a tylko w szczegélnych przy-
padkach efektywne. Jednakze ich prostota powoduje, 2Ze moga byé
one stosowsne w poczgtkowych krokach poszukiwania miniméw funkeji.
Na pograniczu omawianej grupy metod i klasy metod gradiento-
wych znajduje sig¢ metoda P o we 1 1 a kierunkéw wzajemnie sprze-
s2onych (conjugate direction method) [ 391 w ktérej pierwsza po-

4
act 14 14 14+
chodna energii nie jest liczona, lecz kt

tywnosé sgq zbliZone do cech metod gradientowych.
Najczgécle) stosowane w analizie konformacyjnej sg metody gra-
dientowe. Sg to m.in.: metoda najszybszego spadku, metoda sprze-

érej wiadc

[OOSR Py AL .A.I_.. Can PP S

zonych gradientéw [40], metoda sprzezonych kierunkdw [ 361, metoda
Davidona [41] oraz réZne metody wymagajace zngjomosci maclerzy
drugich pochodnych czgstkowych energii (metody Newtona).

We wszystkich wymienionych algorytmach oprécz metody najszyb-
szego spadku badang funkcje Przybliza si¢ lokalnie funkcjg kwadra-
towg: algorytmy te sg kwadratowo zbiezne, tzn. minimalizujg funk-
cje kwadratowg wielu zmiennych w skoriczonej liczbie krokéw.
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towe: metoda najszybszego spadku i dwie metody kwadratowo zbie?-
ne: metoda Davidona-Fletchera~Powella oraz zmodyfikowana metoda
Newtona. W metodzie najszybszego spadku kierunek poszukiwania mi-
nimum energii potencjalnej jest kierunkiem najszybszego spadku

energii (wektor opisujgcy ruch do nowego punktu ma ten sam kieru-
nek co wektor gradientu funkcji, lecz przeciwny zwrot). W meto-

Aan kwadratowo zbiesnveh kierunek pnoszukiwania minimmm wvenoeooa
WV CE\wria AW VWCANA L €A W W/ YV\J I AT B £ ‘LJN“ Al e W2 L VA LA AN klv\.)uwn.‘. AAY 2 2 20 LI R A 'J o B AL W AT A

sie w nastepujgcy sposéb. Jezeli V (x) jest funkcjg giadkg 2-krot-
nie rézniczkowalng, mozna jg rozwingé w szereg Taylora wokéi mi-
nimum 50:

. 0 0. S /av N\
V(x) =V (7 +s8) =V(x) +) —*—) s; +

2 Z(ax 9% > o %1%y t R (26)

Cziony wy?szego rzedu oznaczone R moZna zaniedbad, jezeli x Jjest
0 ) - R
dostatecznie blisko x . Problem sprowadza sig¢ wtedy do znalezlie-
nia minimum funkcji kwadratowej:
T

f(q\=%qTAq+'Q q+ c. (27

Minimum funkeji (27) znajduje sie w punkcie:

=1 . (28)

-~

q=-A

-~

warunek konieczny na wystapienie

igad w postaci:

S et MR e

g X+ ) =g+ 2 s=0, (29)

gdzie g oznacza gradient energii potencjalnej. Kierunek poszu-
kiwania minimum okreéla wektor g:

g (0. (30)

Wektor s stanowi tylko przybliZenie kierunku, w ktérym sznajduje
sig minimum energii potencjalnej, poniewaz V(x) mnie jest funkcjg

kwadratows. ‘Pnavnln wanie minimum prowadzi sie zatem iteracyjnie,

ke VY 8 WA Ty e vl Wl L &

obliczajge g w i-tym kroku zgodnie ze schematem opisanym w pod-
rozdziale 4.1.

g:—A
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Macierz A Jjest symetryczng macierzg kwadratowg, charaktery-
styczng dla danej metody. W zmodyfikowane]j metodzie Newtona jest
ona macierza drugich pochodnych czastkowych energii. W metodzie
Davidona przybliza sie¢ macierz odwrotng do macierzy drugich po-
chodnych czastkowych energii za pomocg gradientéw (patrz tab. 1).

Metody przedstawione w tab. 1 zostaiy tak dobrane, by =zobra-
zowaé fakt, Ze wzgledna jako$dé danej metody zale2y od obszaru,
w ktérym sie jg stosuje, tzn. od tego, czy rozwazana konformacja
czasteczki znajduje sie blisko czy daleko od konformacji o ener-
gii minimalnej.

Metody najszybszego spadku uzywa sie zazwyczaj na poczgtku mi-
nimalizacji energii, gdy%Z sprowadza ona stosunkowo szybko czg-

gteczke g konformascili dglekiei od minimum w doon oltnldne
CA v S & d WA N b e N

steczke z konformac] minimum w jego o} .
miast w poblizu minimum metoda ta jest siabo zbiezna.

Metoda najszybszego spadku zachowuje symetrie czgsteczki.Jest
to zaleta, ale i wada tej metody: je2eli jako konformacje poczgt-
kowg wybierze si¢ konformacj¢ o wysokiej symetrii, trudno jest te
symetri¢ obnizyé w czasie minimalizacji energii.

Metoda Newtona jest metodsg komplementarna do metody najszyb-
szego spadku: pozwala ona minimalizowaé szybko funkcje w poblizu
minimum, natomiast jest maio efektywna dla punktéw odlegitych od
minimum.

Metods Davidona jest rozwigzaniem posrednim: ma ona zalety me-
tody najszybszego spadku (efektywne kroki poczgtkowe)i metody New-
tona (zbieZnoéé kwadratowa). Stosuje sie jg w przypadkach podred-

nich, nn., wtedv aﬂv bnnfnrmnnﬁn nnn7n+knw% 3egt strmakturas krv-

Al \sAs g ALpr @ LA ) Al W DAl W e il v e Lty ey

stalograficzna czgsteczki. W przypadku konformacji odlegiych od

minimum metoda Davidona Jjest wolniejsza od metody najszybszego
spadku; natomiast w poblizu minimum jest mniej efektywna niz me-
Sade Wawdimae rosed oom. thure ussperihTd A aend o s o

toda Newtona, poniewaZ dobre Prayosilizenie mabxeray odwrotnej do
macierzy drugich pochodnych czgstkowych energii w metodzie Davi-
dona wymaga wielu iteracji. '
4,3, FALSZYWE

Istotnym problemem jest rozstrzygniecie c¢zy znalezione mini-

mum energetyczne jest rzeczywistym minimum, czy te% punktem sta-
cjonarnym albo artefaktem wykreowanym przez niewiadciwy wyb4r me-
tody minimalizacji. Cechg wiadciwg rzeczywistemu minimum jest to,
%e przy dowolnym wyborze punktu poczgtkowego w poblizu minimum

u:rzednig znalezionecn Zawaza nai a gie to sgmo minimum
— ~ headuiad = Aokl - 2 ol Sl T BT ol NP N W b A BT o - o CALRS AL el & Bode MM VAL &
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4.4, MINIMA LOKAINE A MINIMUM GLOBALNE

Trared o n
u‘lv‘-&-‘-a r

T
)
w
3
s pde

skomplikowans i znalezione drogsa minimaglizacji numerycznej mini-
mum energetyczne jest zazwyczaj minimum lokalnym. Zadna 2z nume-
rycznych metod minimalizacji nie pozwala znalezé bezpodrednio mi-
nimum globalnego.

Najprostszym ideowo sposobem badania hiperpowierzchni energii
potencjalnej czgsteczki jest utworzenie siatki punktéw, z ktsrych
rozpoczyna sie minimalizacje i pordwnanie energii w poszczegdl-
nych minimach lokalnych. Przykiadem takiego ,przeczesywania” po-
wierzchni energii sg prace S c heragi nad N-acetylo-N'-me-
tyloamidami [421: po wybraniu ok. 20 tys. konformacji poczgtko-
wych znalezione zostaiy zaledwlie cztery minima lokalne, co dobit-
nie obrazuje, 2e ta metoda jest mnieekonomiczna i wymaga kolosal-
nej liczby obliczen.

Pewng pomocg mogg siuiyé badania modelowe, kt4rych wyniki mo-
g8 wykluczydé wysokoenergetyczne obszary przeszukiwanej powierzch-
ni energii. Wyniki tych badanh nalezy jednak  traktowaé =2 duzg
ostroznodcia, gdyz prowadza one czasami do wnioskéw  sprzecznych
z do$wiadczeniem.

4.5. UWAGI KONCOWE

Nie opracowano do te]j pory systematycznego pordwnania stoso-
wanych metod minimalizacji energii. Szczegdlnie istotne byioby ze-
gstawlienie nastepujgcych cech algorytméw minimalizacyjnych:

- efektywnosé 1 stopied zbieznodei algorytmu przy wyborze po-
atkowej konformacji, w ktérej energia wybranej czgsteczki lub

A W Amae W AAA CA - VA e L A =t Cs Lo L2

geometria sg dalekie od minimum;
- c¢zas obliczania pochodnych energii;
optymalizacji diugodci kolejnych krokéw i minimaliza-

J 1 o

- el omwn v T 1nlra

W wyoranym Kierunkud.

Q
Cle
b
"
=
=]

Nalezy przypuszczaé, %Ze wraz ze wzrostem  liczby 2zmiennych
przy badaniu duzych czgsteczek lub czgsteczek w roztworze wzgled-
metod minimalizacyjnych moze ulegaé zmia-

na alrterrznoddéd risn
na gsgxuivecznosc ~ GLLay

nie.
Poréwnanie niektérych stosowanych algorytméw mozna  znale#d

w pracach [43-461.
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5. ZASTOSOWANIA METOD POLA SIi. PRZYK1ADY POL SIZOWYCH

Metody pola sii pozwalajs obliczaé wiele wiadciwodei pojedyn-

ezych czasteazek chemicznych i komplekséw Jjondw met

A PTELLTR LR LNy L ey ) JvarU

wiadciwodci krysztaiéw.

Zastosowania metod pola siZ do badasnia wiadciwosci Po jedyn-
czych czgsteczek obejmujg obliczenia energii tworzenia czgsteczki,
entalpii, entalpii swobodnej, energii swobodnej, ciepez wiadci-
wych, barier rotacyjnych. Metody obliczania funkcji termodynamicz-
nych czgsteczek podane sg w Uzupelhieniu c (s 115).

Bardzo wa e
N

o
abuuv W LAl -~

&9

padku duzych czgsteczek, ktére trudno jest badaé innymi metodami
teoretycznymi. Ich celem jest znalezienie geometrii réwnowagowych
badanej czgsteczkli w stanie podstawowym oraz rdéznic energii mie-
dzy stabilnymi konformerami. Metody pola sii umozliwiajg ponadto
obliczenla dynamiki przej$é miedzy konformerami i oceng czasu 2y-
cia poszeczegdlnych form.

Metody pola siz pozwalajg réwnieZ odtwarzaé i przewidywaé wia-
$ciwoscl oscylacyjne czgsteczek. MoZna wiec przeprowadzaé analize

drgari normalnych czgsteczek (obliczaé czestodci i amplitudy drgar,

DYrZVLOr radlrowad Aroenia nnarneoa n- £Invm atonniom awnhpoldy nraa
y-&ﬂ‘,r - \twsvnuv ‘J--La(A-lbﬂ-a yv&)u\d“ ‘-“J.“ U\lvr’&‘n&vll nguvu‘y v“(_to

L47]1, znajdowaé niskoczgstosSciowe drgania szkieletu badanej cza-
steczki, badaé oscylacje pseudorotacyjne, obliczadé stopier anhar-
monicznodci drgah wewngtrzczgsteczkowych. Metody pola six wyko-
rzystuje sie¢ takZe do obliczania przekrojdw czynnych na rozpra-
szanie nieelastyczne neutrondw na badanym ukiadzie.

Metody opracowane dla czgsteczek zawierajgcych wiazania typu

vy 1 1dmd ade ANMIE Apant & woe 7Vs atlrd AT wumY ant Anron
7V RGCLLaWLE G graiigzenis ws 2ys 7 Ned il YYJIMJ.U&&.I.\.J.ILJU

steczek w wzbudzonych stanach elektronowych. Wykorzystuje sig je
do znajdowania energii jonizacji, energii wzbudzenis, momentdéw

przejsdé, aktywnosdci optycznej w stanie podstawowym i w stanach
wzbudzonych. Metody te znajdujg zastogowanie w badaniu zarsdwno
prze jéé wibronowych, jak i ramanowskich.

Metody pola git stosowane sg réwniez do obliczania wiadciwod-
ci krysztaidw. Pozwalajg one badaé geometrig i upakowanie kryszta-
14w, przewidywaé ciepia sublimacji i1 drgania sieci krystalicznej.

Podane dalej przyktady metod pdl siz zostaty wybrane 2z punktu

widvanie 1ah atna
whe WA &d NS &b A CA e N LA N WO

oligopeptydéw.
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51 METODA CFF LI FSONA I WARSHETLA

Metoda uzgodnionego pola siiowego (Consistent Force Field,
w skrdcie CFP) oprescowana przez L i fsona i1 Warshela
(487 jest szeroko stosowana do badania wXadciwodei fizycznych i
chemicznych czgsteczk. Jej cechs charakterystyczng Jjest systema-
tyczna optymalizacja parametréw funkecji potencjalnych, za pomocg
nieliniowego algorytmu najmniejszych kwadratéw, tak, by odtworze-
nie danych doéwiadezalnych byio jak najwiernie jsze; nazwa metody
wywodzi sig¢ z tego iteracyjnego ,uzgadniania" wynikéw teoretycz-
nych i eksperymentalnych.

Metoda CFF zostais pierwotnie opracowana do obliczania konfor-
macji, drga¥ i entalpii weglowodoréw liniowych i cyklicznych [111].
Energie potencjalng przedstawiono w postaci cziondw opisujgcych:
rozcigganie wigzan, zginanie katéw miedzy wigzaniami, oddziaiy-

wanlia Ureva-Bradleva mj_ edzv atomami oddzielonvmi dwoma W'lnvnn‘in..

[or 23 P 0~ § T T L ey R § T W Wwaia R g ne - e Chmm R

mi, obroty wokdi wigzav oraz oddziaiywania van der Waalsa i elek-
trostatyczne. Do modelowania oddziaiywa¥ niewigzgeych uzyto po-
tenc jaiu Lennard-Jonesa (12-6).

Madtnada AN mamoamsawmrsAnNA was +arnnt W
PLIg - uuu.t; wr o L ULOOLT L L4VINV las U(ZLJLJ,J-U' L~

liczne weglowodordw nasyconych, obliczaé ich ciepia sublimacji i
drgania sieci krystalicznej [13]. Zmodyfikowano nieco postaé ana-

jatdw: wprowadzono nowy potencjat do opisu oddzia-
|

£ vy i g

ityczna potenc
£ |

kcji potegowej: potencjad

iywarl van der Waalsa w postaci funk
nard-Jonesa z wykitadnikami (9-6). Okazaio sig bowiem, Ze wartodei

parametréw potencjaiu (12-6) optymalizowane dla oddziaiywad we-
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steczkowych, natomiast wartosci znalezione dla oddziaiywar mieg-
dzyczasteczkowych byiy za duze dla oddziaiywar wewngtrzczgstecz-
kowych: zdecydowano sie¢ wigc zmienié postaé funkeji potencjalnea.
ch nartann

a pue

G-nn'(-n P Nt T e Al Pranlra 44 ﬁﬂ+annm
W PVO .I.ULL ucmuuwall‘y\“l 4 AL u\.\.‘d& PUUYS A

A

dawadé najlepszg zgodnodé wynikéw obliczend z danymi eksperymental-
nymi. Dodatkowsg zmiang w pordwnaniu z pracg [11] byio zaniedbanie
czionu liniowego Ureya-Bradleya i wprowadzenie wyra%enia opisujg-
cego sprzezenie drgar zginajgeych i torsyjnych.

Metode CFF zastosowano do analizy konformacyjnej i obliczenia
ciepta uwodornienia olefin niearomatycznych [191] oraz dla badania
konformacji i drgar wewngtirzczgsteczkowych pierécieni amidowowe-
glowodorowych (laktaméw) [49]. Zmodyfikowano przy tym postaé ana-
lityczna energii caikowite] przez opuszczenie czdonu liniowego
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wzglgdem deformacji katéw ptaskich w czasteczce, a dodanie poten—~
ciai [ PR Sy aam bnm o o PR PR PG, VP ey W - o~ et
C lca lA DU.LQJJJIU 19 uw KTO 4§ LL%U uu ULS 1 1Ld (ORI RV Alil H

3 Aw wokdd wigz
peptydowerso oraz przes wprowsdzenie wyraZenia harmonicznej zaleZ-
noéci energii od wychyler atoméw 2z piaszczyzny pierdcienia.

Wyniki obliczer struktur krysztatdw amiddw [30, 3311 kwaséw
karboksylowych L30, 50, 51] skdoniity autoréw metody do wniosku,
ze w ich modelun oddzialvwaﬁloddziaiywania wodorowe mosna  opisaé

o nomoeq tuvllkn nNnotanciad L
L3 CA rV'KBU\J ‘z UJ e AW \J ‘L"V VV-‘L\JdClﬂ-l

!
whe
3
s}
3+
J

skiego, a nie Jest konieczne wprowadzanle spec jalnych czionsw.
Otrzymane przez L i f s ona i wspdiprac. wartodsci parametrdw
potencjadidw: Lennard-Jonesa i elektrostatycznego znajdujg sie w
tab., 2.

RAwnolegle z poszukiwaniami nowych parametrdw potencjatdéw sto-
gowanych w obliczeniach wiadciwodci czasteczek, w ktdrych wyste-

ne oS oo

ydea grrlan Armtr  Ferrae = vl a4 A Ao o +-7v“ 77 lrd Lans daa~lr
Mg wy<sqLolde aqullly uvypu U 41Uy 12010Wa8ane goo Il'y Lyrw si,nvol'e uvian-~-
towano mechanicznie, opracowywano metode umoZliwiajges rozszerze-

nie gtosowalnodci CFF do czgsteczek nienasyconych [52]. Metoda ta
zakiada rozdzielenie elektrondw typu 6 isr; pierwsze =z nich opi-
suje sig¢ empirycznymi funkcjami potencjalnymi wymienionymi wczes-
niej, drugie za$ - za pomocq metody Parisera-Parra-Pople'a [53]

2 DODrawkq na nakiadanie sie orbitali stomdw qqqinduﬁqovnh Za §0-—

&% 248 =g = SRR WILAUDYW 2 2o S QS kg

bg. Poczgtkowa wersja, opracowana dla wegglowodoréw nienasyconych,
zostaia rozszerzona [9] przez wprowadzenie parametrdéw pozwalajg-
cych badaé wiasciwosci nienasyconych zwigzkdw heteroatomowych.

2

L
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elnodci elektrondw 6 i 77 pozwals J.‘Zo:y'UJ.J..a_yu
powlerzchnig¢ energii potencjalnej czgsteczki w N-tym stanie elek-
tronowym przez sume¢ energii elektrondw 6 i /v w stanie podstawowym

oraz energii 77-elektronowej w stanie wzbudzonym:

v (r) = vO(x) + vO(p) + P(p). (31)

Energia 7 -elektronowa jest podzielona na energie oddziaiywania

elqktronu typu 7 z efektywnym rdzeniem atomu, do ktérego nalezy

elektron, energie wzajemnego oddziaiywania elektronsw sr oraz ener-

gi¢ oddziadywania elektronu 7 z rdzeniami pozostaiych atoméw.Ener-
P

.o"'lefn'..n'ln tronowa w gtanie mnodstawowvm o
ronowg v anie podsta oD

o e

Tr
Vor) =Y [27 (w -2 o7pan) + 1 (¥2 yaB] +
7r T—l L. A A [4 H v 4 -5
> STUS T2 8 -1 272 aan] 4
bt s beeed LT AV T 0D o My’ ¢ J



20,35 7yp + 22 [349] ¢ /ryq (32)

gdzie A 1 B odnoszg gsie do atoméw z elektronami7r, a C - do ato-
méw bez elektrondw 7r. Rzgd wigzania PZT i Zadunek sr-elektronowy Q7

n 28
sg obliczane przez rozwigzanie réwnania:

P w7 = e v, (%3)
Elementy macierzy 7 dane sg przez:

T _ & TTr l - -

Bu= Wyt (PA - 3 Pﬂ/u)ngA ; Qg 748, (%4)

™ _ 1

gdzie W,u = W/u - K"‘!'7 Qf FAA, Q = QW + Qﬁ. B przebiega wszystkie
atomy. Q7 jest réwne zeru dla atomdw bez elektrondw sr.

A doat wLZunn gz/ﬂn Ala ~
gAB 488UV OWIIE € /T Qaig O

Catka W jest przybliZona wyrazeniem:

i b rwait
-l

o4 astomdw o 2 atomenmi &
£3 ok CA& J"au QG Vwviay CA W AR L Y4

\iJ 71 ~

Wy = 10+ B {exp [-2u, (b, . )]} cos® L,

¢ r , 1.1) 2
+ iexp L—Z}Jﬂ (b,u,,u-1 -bO)_H cog” §2

et (36)

We wzorze (36) $2= :;: (6, + 6, + 83 + 64), 0, - kat torsyjny wokéi
. 1 :
wigzania podw§jnego A,u‘ B,uﬂ' v, ,uﬁi b, 88 parametrami.
Natlra A Nrevhlida ata Nastemiacovm woeorems
Vcl.d-ll.\i d y;u‘yu.».hua D Ny ‘lqvv\cr\ﬂ-d%v"m VWl T b i

= ' 2
Yuusq =G exp(-—;ua.bﬂ’yﬂ) + e“/(D + bu,uﬂ)

1
- Gs {exp ['Zﬂﬁ(b,u,,uﬂ -bo)]}cos Q,u,,u 1
' 2
7. .,=G exp (-u,r, )+ e/(D+r ) (37)
M,V I v MNP p# a2t
G'= (I- 4) - GO; D= e?“/'GO; A - powinowactwo elektronowe, I - po-

tencjazt Jjonizacji; GO. G )ua,- Parametry.

S!
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Jaike¢ rezonansowg B w wyrazeniu (32) przybliza si¢ nastepuja-
cym wzorem:

1)

ﬂﬂ,ﬂi? = po iexp l_—'uﬂ (b,u,,uﬂ - bg),l ; L1 * kﬂ(b/u,,ut'i‘bg).]

[ os §2 (1 e P cos 2 Aﬂ,ﬂa-gAP

S u 1 2 T u,u ) Ll L $7

(38)
B kﬂ.éfp - parametry. Obliczenia autoréw metody CFF wykazaiy, Ze
zastosowanie prostszej funkcji modelujgcej caike B znacznie pogar-
sza jakodé odtwarzania energii, energii wzbudzenia, geometrii i
drgad czasteczek.
Parametry funkcji 7r -elektronowych podane sg w tab. 3.
Potencjat 6 —elektronowy jest opisany wzorem:

n
\Y)
v, (x)

f
]
>

{exp [~2 a; (b, = by )] - 2 exp[ -ai(bi~b01)]}

157 i _ 3 1< 2
) Z"K | (a; - aO) + 2Dy | + 5 ZE—IKF(T' ~ Ty)
1 - ] (A U

1 2 _ - -6
* 3 K, (0 - %) +;;% [A exp (’“rig) B rijJ
+ 2 f o) e”/r (39)
k>1
b -~ diugodd wigzania miedzy atomami z elektronamim; a - diugoéd
wigzania miedzy atomami, spodrdd ktérych co najmniej jeden jest

atomem 6 ; T - kgty piaskie miedzy wigzaniami; © -~ kgty torsyjne
miedzy wigzaniami; X - wychylenle 2z Dpiaszczyzny; q — odlegiodé
miedzy atomami oddzielonymi dwoma wigzaniami; r - odlegi046é mie~

dzy atowami oddzielonymi co najmniej jednym atomem.

Parametry funkcji (39) zamieszczone sg w tab. 4.
fadunek & -elektronowy na atomie A wynosi:

Qg = Z;: qu) (40)



Zastosowanie metod pola sit w badaniach konformac ji 89

Tabela 2

Parametr{ potenc jaiéw niewigZgcych w amidach i kwasach karboksy-
owych, zaproponowane przez L i f s ona ([30]

Potenc jat Lennard-Jonesa 9-6-1
atom! |42, k7 mo1~! 29|c?, kJ mo1~! 36 r*, 8 le, k7 mo1~'| ¢
Hy, 1863 673 3,54 0,010 | 0,11
C 162816 5148 3,62 0,77
Co 52319 1486 3,75 0,18
oy FYo RN el [{aYa1r] S 4 n oz N AL
uc 191070 Dove 5905 VeOD —~Ug 40
N(prim) 363720 8455 4,01 0,67 -0,82
N(sec) 363720 8455 4,01 0,67 -0,426
Ny 0 0 0,0 0,0
H, 0 0 0,0 0,0 0441
Oy 191696 5902 3465 0,83 |-0,48
Potencjazl Lennard-Jonesa 12-6-1

atom’ | a2 %7 mo1™? 2'2| 02, kJ mo1™? 28| r*, fle, kI mo1~Y 3
HC 29926 138 2475 0,16 0,10
C 7579941 22217 4435 0,16
CO 12648581 5609 4,06 0,62
O 1151013 2101 3,21 0,95 -0,38
N/ nertm) n:n:oﬂq £14A0 z Q% 0_70 0D.az
N plaas ) w B \V R V'd i 40 LRV vVeiv VeuUJ
N(sec) | 9505271 5148 3,93 0,70 | =028
Hy 0 0 0,0 0,0
Hy 0 0] 0,0 0,0 0435

1Hc - atom wodoru zwigzany z atomem wegla, Hy - atom wodoru

zwigzany z atomem azotu, Ho - atom wodoru w grupie hydroksylowej,

Co - atom wegla w grupie karbonylowe], 0C - atom tlenu w grupie

karbonylowej, Oy - atom tlemu w grupie hydroksylowej; N(prim) -
t

u, N(sec) - drugorzedowy atom azotu.
N(se rugorzedowy atom az

2y przypadku oddzialywania réznych typéw atoméw Aiis(AiiAﬁ1 1/2
iC,,= (C4y )'/‘.

J -I-J-

3%adunki na atomach C, Co 1 Hy obliczane sg przy szadoZeniu

obo jetnodci grup CHB’ CHQ’ CH, CO w amidach, NH, NH2 i COOH.
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Tabela

Parametry funkcji m-elektronowych w metodzie CFF [9, 48]

Caiki W
atom WO, ev B', oV g
n -17,39 0,20 0,8
0_ -18,88 0,20 0,8
c -10, 47 0,20 1,0
Caiki B
atomy ﬁo, eV Mg A"1 kﬁ' A'1 €0 bz), A
¢t -2,438 2,035 0,405 0,03 1,397
oy ~2,400 1,954 | 0,1039 | -0,20 1,397
‘b ” ,,,, ) »7-_~ _, - b4 -
C'N -2,465 1,728 0,8884 | -0,20 14397
cfo ~2,450 2,700 2,8000 0,0 1,230
N §F 2,400 1,700 0,4054 | =0,20 1,397
NEF | -2,400 1,700 |  0,4054 | -0,20 1,397
Cadki y
atomy (I-4), Gyr ey Ggr €V ,ua,,a"1
PP . L . e
L;C‘ 9,81 5014 0,69 V4232
C'N 12,70 11,00 0,3 0,45
ki ad 12,170 11,68 0,6 0,07
cfo 13,50 8,00 0,6 0,43
N N 16,00 11,0 0,6 0,24
00 17,64 10,0 0,0 0,35
I-A st drednig I-A cdpowiednich atomdéw izolowanych, ot .
nienasycone atomy wegla, N - atomy azotu +typu pirolowego (-NE),
- atomy azotu typu pirydynowego (-N-).
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Tabela 4

Paremetry potencjaiu 6-elektronowego w metodzie CFF L9, 491

wigzanie D, kJ/mol a, A™' Ky, kJ/(mol A®) by, A

c-C 360 461 1,490
cf-cF 368 1,756 1,466

cf_c 368 1047 1,450

c-H 435 1197 1,100

s 435 1302 1,090

s 432 1419 1,080

oF-N 272 2410 1,340

C- 368 368 1,450

i o 272 2,00 1,255

1Y 200N acrz2 a NNNH

u-n_p 389 1133 1,000

N-NT 167 2,90 1,309
NT-N" 147 2,67 1,360

cF-0 314 1,80 1,235

Parametry potencjaiu opisujgcego deformacje kqtéw1

kqt praski 4 K_, kJ/(mol rad®) 7y, rad 4 F, ki/(mol A7) qy A
0=C~C 65 1,911 230 2,50
cF_cf-c? 221 1,911 134 2,56
C~C-H 106 17911 180 2,20
0-C' =R 7 1,911 216 2,20
ct-ct-n 100 1,911 123 2,18
H-C-H 165 14911 Ty 148
H-C -H 123 1,911 12,6 1,9
cF-cfn 244 2,094 136 2,56
ci-N~oP 244 2,094 136 2,56
ct-N-H 100 2,094 123 2,18
N-C"-H 100 2,004 123 2,18
N -C -H 100 2,094 123 2,18
Ni.ci-ci 221 2,004 123 2,56
C e 221 2,094 123 2456
N-cT-N 221 2,094 136 2,74
nFocfoy? 221 2,094 136 2,74
HP ﬂP \TP o o X | N aYe W] Qo ~ fod =y
U =V =]y 21 d,U‘ﬂq- i 20 K,DO
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cd. tab.
Parametry potencjaiu torsyjnego
IER) A\ [ 2\ K
kgt torsyjny K el k'’ T,
kJ/mol kJ/mol kJ/mol kJ/(mol rad®)
c-cP0~c 4,86 - ~9,6
x-ct-cf-x 9,6 2,8 -25
cF-cf-o-x 3,8
H~C-C-H ~140
¥-cP-N-X 32,6
x-cF-nFx 24,0
X-N-N"-X 27,2
x-NP-nf-x 24,0
Parametry potencjatu opisujgcego wychylenie atomdéw
z piaszczyzny czgsteczki
atom K,, kJ/(mol rad®)
ﬂP A2
v G Je
N 12.6
Parametry potenc jaiu niewlgzace
atomy? A, kJ/mol B, %J/mol 4° p, 3
CeesC 386870 3127 3,60
C...H 47284 502 3,68
Ho.aH 6873 80 3,76
N...H 174029 490 4,25
H...0 53516 331 4,19
C...0 1656998 2398 4,28
N...O 1671722 2352 4 28

10 - nasycony atom wegla, C’'- atom wegla w grupie metylowej,

- nienasycony atom wegla, N - atom azotu typu pirolowego
= . atnm +~1 4+wrmr N wemidvnnwaosna

‘j. I '] AR e <X bWl u v VJLJU\ kl.l-.l. JUJL\AJLLUVY\'EUO P
2Parametry potenc jatu niewiaZgcego dla N i N° sg identyczne.
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B -~ atomy zwigzane z atomem A; qu) - Zadunek na atomie A wynika-
Jacy z wigzania kowalencyjnego miedzy atomami A i B.

(B) (B) (B1\2] -1/2
\ A / d
gdzie:
p® = (s 5V e ( 40
A B A’ AB’ \ed
5 =50, 5 =%
AS9a%) 9p Myp - (43)
B
Parametry 6 7AB 1 €,p 83 podane w tab. 5.

/ nasyconych i nienasy-
conych, amidéw, kwaséw karboksylowych i zwigzkdéw heterocyklicznych
sg wstepem do prac nad czasteczkami biologicznie waznymi: pepty-
dami, kwasami nukleinowymi, zawierajgcymi takie same grupy atoméw
jak wymienione prostsze zwigzki chemiczne. PrzykZady badania bia-
tek metodg CFF mo%na znaleZé w pracach L ev it ta i wspét-

prac. [54-567 nad lizozymem i mioglobing. Natomiast wstepem do

obliczenrn wadciwodei nukleoz vddw byZa prébva anzlizy pseud aotanid
N wd ol i ANVAL TV OWA LUrisCWVay UJ “-Cl AUV Ll G.J-.I.Q‘y o uwu UUGUJ-L

modelu rybozy i dezoksyrybozy L571, a takze obliczenia energii
wzbudzenia, momentu dipolowego oraz analiza drgar® normalnych pier-
$cieni aromatycznych, m.in. pirymidyny [91.

e

14
~
A

5.2, METODA POLA SIZ R A S M

USSENA

Metoda pola sgii opracowana przez R asmussena [2]
jest metodg typu CFF z systematyczng optymalizacjg parametréw funk-
cji potencj
Energia oddziaiywa’i miedzyatomowych jest przedstawiona jako
suma funkcji harmonicznych opisujacych deformacje¢ wigzand 1 katéw
piaskich w czgsteczce, cziomu torsyjnego w postaci potencjazu Pit-
zera (16a) oraz potencjaiu niewigzgcego. W pierwszych pracach [4,
5 58, 59 1oddziaiywania niewigZgce modelowai potencjat Buckingha-
ma; DPéZniej wybrano potencjai Lennard-Jonesa (12-6) i potencjai
kulombowski ze wzgledu na lepszg zgodnosdd wynikéw uzyskiwanych
przy ich stosowaniu z danymi doéwiadczalnymi [6, 601. Potencjaz
torsyjny odgrywa minimalng role w polu siiowym R a s mu 8 s e-

n a; oddziaiywania atoméw oddzielonych co najmnie} trzema wigza-
nl ninwiaénnv-

=
5
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Tabela
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Parametry zadunkéw 6 w metodzie CFF [9]]
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Yoznaczenia atoméw jak w tab. 3.
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Tabela 6
Parametry funkcji potencjalnych w poclu siz R asmusse a
(6]
Deformacja wiqzaﬁ1
wigzanie Ky» kJ mol™! 472 bge A
0-C 3012 1,410
c-C 2134 1, 509
0-H 4477 0,955
C-H 2803 1,093
Deformacja katdéw p?caskich2
ket K,, kJ mol™ 'rad~? Ty > Tad
0-C-0 251
0-C-C 418
0-C-H 18
C-0-C 293 1480
C-C-C 209
C-C-H 297
H-C-H 314
Deformacja katdéw torsyjnych4
ket Kg, kJ mol™"
X~0~C=Y? 0,004
X-C-C-Y 0,004
Oddziatywania niewieCZa‘ce6
typ oddziatywania €, 4, kJ mol™" ri., A
- o) o
OoooC 1’255 3,05
CeesC 0,418 34 50
O0...H 0,418 2,95
H...H 1,255 2,75
Oddziatywania elektrostatyczne7
8
atom aj
C -0,050
H 0,125

1‘;T)efo::'nu:ac:je wigzah opisane sg wzorem (9).
“Deformacje katéw piaskich opisane sg wzorem (14).
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cd. tab. 6
3¢, = erccos (-1/3) (kat teraedryczny), gdy nie zaznaczono
inaczeE.
4Zmiany energii torsyjnej opisane sg wzorem (16a).
X1 Y oznaczajag atomy tlenu, wegla lub wodoru.

60ddzialywania niewigZace opisane sg wzorem (21).

Y
Q.

Trnaraoda addedatovwandia a
niergia valGzigaiywaiiia c.ie

1@
Fqiqj/Drij'F = 1389, 47, D= 3%,

8Podane wartodcl q; S8 wartod$ciami poczgtkowymi. Program wy-

konuje nastepujgce czynnosci: kazdemu atomowi prZ{pisuje zadang
wartosé qq. atomom wodoru podstawionym do atoméw tlenu przypisuje

tadunek - q(0), dzieli réznice Zadunku czgsteczki (zero w przy-
padku czgsteczki obojetnej) i sumy zadunkdéw przypisanych atomom
przez liczbe atoméw i kagdemu z nich modyfikuje zadunek o obliczo-
ng wartosé.

Parametry energetyczne pola sitowego R a
t e

taiv dobr
4y QODI

4]

Aanvnh olranarvm
LA AL e

o nndata = .
A glvuo A VY wlhe o V“U‘\lv JIIA -~
- -

e J
dla alkoholi i eterédw. Ich wartodci podane sg w tab. 6.

Pole sitowe R a smu s s e n a zastosowano do analizy kon-
formacyjnej wegldwodandw, wybranych jako czgsteczki prédbne dlate-
go, ze wystepujgce w nich atomy moZna podzielié na kilka tylko
grup, co ogranicza liczbe potrzebnych parametrdw funkcji poten—~

cjalnych. Zbadano powierzchnie energii potencjalnej o i p -gluko-

s
<

v v >~ -
[ P B - - | o Bl | Temsa® mamm e mda 4 mFoladendal dasmadoenamdacrnae mal
pPLIANVGY L DOy 274y AVILLUVULUIEAC JT L WAOOULWUDULL wollVWuyluodlLaus waa
tozy [4]1, celobiozy [5] i gencjobiozy L61].

Wykonano obliczenia dla pierfcienia pigcioczionowego (tetra-
hydrofuranu) [61], a takZe dla modelu szkieletu fosfocukrowego
oligonukleotydéw: dwéch pierdcieni rybozy poigczonych wigzaniem
fosfodwuestrowym L62].

Metoda Mlg giZ R a2a smun 8 8 e n g bhadano rédwnieZz komplek-

L A B A T L EL TN -~ I~ ~

sy jonéw metali przejdciowych [631.

5.3, METODA ECEPP S CHERAGI

Ogromna czedé prac nad polami siZowymi podwigcona jest Dbada-
niom konformacyjnych biaXek. Waznym ich przykiadem sg prace Sche-
ragil i wspéiprac., ktérzy, badajac poczgtkowo ukiady modelowe
zbudowane z kilku jednostek peptydowych [64-681, opracowali metode
analizy konformacji oligo- i polipeptydéw L69-71].Dane geometrycz-
ne o 20 podstawowych aminokwasach wystepujgcych w przyrodzie za-
czerpneli oni z badah krystalograficznych L71, 851.

L
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agstogsowanie co Polg g8l1lf w badanliach konformac il !

N o

Metoda ECEFP (Empirical Conformational Energy Program for
Peptides) zostaza zastosowana w badaniach konformacyjnych pojedyn-
czych aminokwaséw oraz dwu-, trdj-, cztero- i diuzszych oligopep-

tvddw. Znaleziono m.in. naibardzi n-i kn’r"?vqfnn nﬂp'rna‘f‘vr”r'n'ip kon-

L A PAR S 2o LIV LUls Kiis ~alo g ~v-_. AL A LRV A ~s “ AT LA

formacje izolowanych aminokwasdéw wystepujgcych w przyrodzie L[ 72-
~T4, 861, zbadano przyczyne preferencji konformacji trans nad kon-
formacjg cis jednostki peptydowej w dwupeptydach L8771 oraz wzgled-

-y Py e NnAAet Aadurawad md
Uuu

4 worh w Ahrahd s NnnavaraclInogeh
‘na"‘J WCI.U. pEIn N

OWJVAJ. W OUVA QWL T FYUROVOTER (Jaisry Wis

B o

Do

reszt aminokwasowych i oddziazywar atoméw mnalezgcych do réznych
reszt na konformacje dwupeptyddw i ich zdolnosé do tworzenia skre-
téw BL 88, 891. Pordwneno wiadeiwodei konformacy]

L@ S e | i & SN ~

ne czteropepty-

4
v

. ORI T b ] ~
1} Q

déw o identycznym skiadzie aminokwasowym, lecz bafe}
cjach [90]. Obliczono stabilne konformacje kilku mazych biaiek i
hormondéw L 75, 911.

Pwrann QA A h o » o o 4 4 wanlinwran nhadmidia NDonadtn hadenia
A QAWT LT Y A L % [~ S R ok WO M) VL Qv e WA JHAjO pVARGL VY WA A b TR
konformacy jne peptydsdw cyklicznych L67, 927, kiebkéw statystycz-

nych, réznego typu prawo- i lewoskretnych struktur helikalnych po-
lipeptydéw L 76, 93], obliczenia parametrsw termodynemicznych cha-

- P ™ P BN 1.},.1..,.1, ran
r vulyaudqbyuu y;ocd‘:uLu u::.x..x.::u-x\.:s.q L IVde

Wérdd zastosowan metody ECEPP nalezy jeszcze wymienié odtwa-
rzanie struktur krystalograficznych biatek [94], przewidywanie nie-
znanej struktury biatek homologicznych do biazek zbadanych kry-
stalograficznie [ 9513, badanie kompleksdw enzym-substrat [96] 1
préby modelowania zwijania biaiek do struktury natywnej L90, 971.

W metodzie ECEPP caitkowita energia badanego ukiadu Jest sumg
energii kulombowskiej, energii odpychania walencyjnego, energii dys-

persyjnej, energii oddziaiywanr wodorowych i energii torsyjnej:

v VC + an + VHB + vtor' (44)

Diugodci wigzari 1 katy piaskie migdzy wigzaniami sg ustalone
e dla

i charakterystyczne dla kaZdego aminakwnqu. Ich wartodedi podane
sa w Uzuveinieniu I w pracy Mo ma nvego 747
54 W ULWUWPCLILLCIILUW L W |J. duy N U 8 4 1 .y U 85 U L 1.

Potenc jat torsyjny

Wkiady do energili torsyjnej podzielone sg na wkiady pochodzg-
ce od barier rotacji wokéz wigzar szkieletu Zaricucha polipeptydo-
wego i wkiady wynikajgce z istnienia barier rotacji wok4t wigza#h
w resztach aminokwasowych. .

W Zaricuchu polipeptydowym teoretyoznie moZliwe sg obroty wo-

k6% trzech typéw wiggzah: C'-N, N-¢* i ¢%-¢', opisane odpowlednio
Tomde e d demcaaas domcmed . A 2 k77 N S Pl Y
kgtami vorsyjnymi w , ¥ 1 {rys. 6).
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Rva. 6. Pragment Zaricuchse noliventvdowess oheadmidiansy dwis iodneaat
S M E - - e CAML ALY 4l A LLN NS AACH rv-&.-l-rvyv‘, \‘V"VBV A A~ dluudﬁtuJ u"#‘v' dw“wu
ki peptydowe. Podane sg oznaczenia katéw torsyjnych

Jednostka peptydowa jest piaska; przyjmuje ona konformacje
trans albo (tylko w przypadku proliny) konformacjg¢ cis. Dwukrot-
torsyjna wokéx wigzania pept

ja okresowa, ktér
ktérej amplituda Jjest duza, by zasymu-
lowaé zdolnoéé ukiadu do wykonywania jedynie niewielkich oscyla-

cji wokéi obserwowanych miniméw energetycznych:

viowego (' =N 4
J MAad - A [Y)
a

| P
anv
=

/]

£ ana o i . -
J minima zn

o~
<+
\n
S

n ..\
cw

e
-~ LUD

’

gdzie V, = 84 kJ/mol,

Wobec braku danych dodwiadczalnych i1 dobrych wynikéw teore-
tycznych oddziaiywania wicynalne wokéz wigzah N-C™ i C*-C’' odtwa-
rzane sy wyigcznie za pomocg potencjaiu niewigzgcego i kulombow-

skiego.

MNMhamnder wenAls £2F cwd mmpmel v VmLmsemadiommln IhAacmoumeenivn NATE va rndeerdes [ -

UU,LUUJ WVA D4 w:.qauu W ARUINICGUOLVLIAVIL WVWVUL G I‘Y i1 pULL u.yuu. MUUC~
luje potencjai:

i i Xi

‘V(x ) =V (X 7)/2 |1+ cosn (46)
VG(X') -~ wysokosé bariery potencjaiu, n - krotno$é bvariery po-
tencjaiu.
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roamatrlw V i n
54 O v “~  aa

~ £

nych C-C, wigzan C-0 (0 - atom tlermm w grupie hydroksylowej)i C-N

(N - atom azotu w grupie aminowej) podane sg w tab. 7. Potencjazi
VC -0 stosowany Jest do opisu rotacji wokéd wigzania cﬁ-o w sery-
s I'v2\ 4 demammend and o 1729 1\ Dadamatats 1 e doar

i€ \ A 1 uvreorninie (A Je £OVINIC jBAW vV

tywa si¢ do mo-
C-N J %

Rys. 7. Oznaczenie wigzal 1 katéw torsyjnych w Zarcuchach bocz-
nych polipeptyddw

Atomy oznaczane sg pgzy pomocy liter alfabetu greckiego, poczgw-

szy od atomu wegla C°; wigzania numeruje sig cyframi arabskimi

wzdiuz Zarvcucha; katy torsyjne oznacza sig X7, gdzie
At —

i
trrm e et o e o d o wok&x kt4reso zacho —n -
iwgelr wu:g:oaxua, WUROZ AR UVNITHL L4aCllvuLd U cac Ja

wskazuje

Do opisu oddziaiywanr torsyjnych w kilku aminokwasach stosuje
.i
o

gie dodatkowe czionv snecialne.

D MVURGIAUVET LoV CplvgasiitTs
w1 e 2 . L. A UL T .9 r ” ,\.3' 0.6‘ £ N ~6 qe 104\ .y
W mevl irnie 0brovy wokKos wigzamn U -o (A7) 1 3 -0 (A} OpPl~

N
<
b
>~
e
—~

-~
-3
S

ey I B 14 I'\r}q 4
gazie v0 (A Y = 0,4 Kd/mOL. ﬁ

W cysteinie rotacja wokéd wigzania C -S (Xz) modelowana jest
funke jg:

V(x%) = VQ(X‘?)/Q [‘! + cos 3x 2], (48)

gdzie VO( X2) = 6.3 kJ/mol. Rotacje wokéi mostkéw dwusiarezkowych
utworzonych migdzy dwiema czgsteczkami cysteiny modeluje  poten-
cjat:

SPER] 7 5;~S
Vo g X 179 - Vs_g/2 [} + cos 3 X1 3] (49)
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Tabela 7

Parametry potencjatu torsyjnego w metodzie ECEPP [ 71]

Rotacja wokdéi wigzar w szkielecie polipeptydowym
wigzanie kat torsyjny Voo kJ/mol n )
¢’ <N w 84 2 -1
N-c* & 0
c*-¢’ v 0
Rotacja wokéx wigzar w Zaricuchach bocznych
reszta * kgt
aminokwasowa wigzanie torsyjny VO’kJ/m°l n J
c-C 1143 3 +1
C-0 245 3 +1
. C-N 7 ) Te5 p) +1
Met c?-s%, s9-c¢ X, x* 8,4 3 +1
Cys cP_s X2 6,3 3 1
S-S x5-5 29 3 +1
Arg NS¢t x> 75 2 -1
T 7
Asp - 02 x3:2 33 2 -1
- ..{(5 ,..GO 1:4,--2 e ~ a
Glu C"=0 ¢ X*s 33 2 -1
A a 2
Asn c‘-N X 63 2 -1
Gln c?-x¢ x> 63 2 -1
Tyr ct-o” X6 15 2 -1

o - N0 LT /e~ Algorvim budow

v = 7 KJ/MOLe ALZOYTYC ouaowan
S5-3
(o)

stynie podany jest w pracy M

Bariera rotacji wokét wigzania C"- ] bardzo
mazg 1 przyjmuje sie V114\ = 0, Naotomiast wprowadza sie czion opi-
= Ea &) ey % hd & waLses X v &

sujgey obroty w grupie guanidylowej:
V(XS) = VO(XS)/2 [1 - cos 2 X5] (50)

V(& 1 a1vo 28 2) = v (48 /2 [1 - cos 2 2% a1po k87 2]
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Zastosowanie metod pola sii w

W kwasach: asparaginowym i glutaminowym przyjmuje sie¢, 2Ze ro-
tacja wokét wigza® odpowiednio C ~c? (x2) i Ca’-—cJ (13) jest swo-

k3
bodna i, odpowiednie cziony torsyjne sg rdwne zeru. Natomiast wpro-
P Y e Ry -v. ...-- memdmunm Aanmd urstamcsr Aleld eAalrf) wmdasand o N NLT -y
walus e 5.Lq iy y CLAUILL UJ.LUU.J%L VUI OV wunoa wigqoaailid Vvwe=wuvil w HiLu=-
pie karboksylowej:
2 2
v (0 8y =v/2 [1 - cos 2 X (52)
R'la Irwooll oaDoroori NOwacn
NA Ak BT CA W7 W uuya.&uaa&&v"vbv,
vyl 2y - v /n [ a0 e 2_] (5z)
VinA ;] = vO/c; {§i = CUs < A i \227

dla kwasu glutaminowego. V, = 33 kJ/mol.
W asparaginie i glutaminie warunek planarno$ci grupy amidowqj
prowadzi do przedstawienia obrotu wok4di wigzania odpowiednio cd.

~u5”2‘ i CJ=NE (Xj) w postaci funkeji:
v(x?, x3) = Vo/2 [1 - cos 2 x° albo X3] (54)

= 6% kJ/mol.

W aminokwasach zawierajgcych grupy pierécieniowe (histydyna,
fenyloalanina, tyrozyna i tryptofan) nie uwzglednia sie¢ obrotu wo-
k6%t wigzania Cﬁ—cj. Wprowadza sie dodatkowy czion opisujgcy obrét
grupy hydroksylowe] pierscienia fenylowego w tyrozynie:

Vo

V() = Vo (XY /2 |1 - cos 2 Xx°| (55)
Vo (x®) = 15 k3/mol.

Nie wprowadza sie Zadnego specjalnego czionu opisujjzcego zmia-
ne konformacji proliny i hydroksyproliny. Stosuje sig natomigst
rézne wartodci diugodci wigzadh, kgtéw piaskich i torsyjnych dla
formy cis i trans proliny L71, 851.

Potencjai kulombowski

Do oddziatywari kulombowskich zalicza sie¢ wzajemne oddziaiywa-
nia elektrostatyczne atoméw oddzielonych co najmniej trzema wig-
zaniami. Energia oddziaiywania Zadunk4w czgstkowych gq; 1 qj,od~
legiych o rij’ liczona jest jako:

W metodzie ECEPP stata dielektryczna D ma warto$é 2. Zadunki czg-
stkowe wszystkich atoméw wystepujgcych w aminckwasach zostaiy ohli-
czone péiempiryczng metodg CNDO/2 (ON) i sg podane w tab. 8 i 9.
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M o M a1 & A
R TR ¢~ e A~ T ]

fadunki czgstkowe na atomach szkieletu polipeptydowego w metodzie
ECEPP L7111 (w jednostkach fadunku elementarnego)

1 = Pozogtate reszt
tom G P y
A ly ro Asp aminokwasowe
713 -0,344 -04285 | -0,%56 -0,%56
H2(N) 0,176 0,176 0,176
(0 %
69 -0,008 0,050 -0,060 0,064
Co 0, 450 0,455 | 0,450 0, 450
017 "O' 384 *Oq 385 “'O, 384 "'0, 384
HY 0,055 0,040 | 0,024 0,020
‘Oznaczenia gtomdw jak w tab. 10
Potencjax niewigzacy
Oddzieiywania niewig2gce obejmujg oddziaiywania migdzy wszyst-
kimi atomami oddzielonymi co najmniej trzema wigzaniami i sg opi-
sane potencjatem Lennard-Jonesa:
- k1l 12 k1, 6
Stale 0% w czionie dyspersyjnym oblicza sieg, korzystajgc z wyra-

zenia Slatera-Kirkwooda (18b). Polaryzowalno$é i efektywne liczby
elektrondw N poszezegdlnych typéw atoméw podane sg w tab. 10. Sta-
1e oKk zamieszczone s3 w tab. 11,

F jest czynnikiem mnozgcym, ktdrego wartodé zalezy od liczby
wigzad oddzielajgeych rozpatrywane dwa atomy. F = 0,5 w przypadku
oddziaiywania atoméw oddzielonych trzema wigzaniami; F = 1,0 we
wszystkich innych sytuacjach. Staie A podane w tab. 11  zostaiy
obliczone na podstawie badarh wiadciwodcl krysztaidéw weglowodordw,
kwaséw karboksylowych, emin i amidéw [69]. Parametry AXE
czone w tab. 11 zwigzane sg z gigbokodcig studni potencjazu €

w minimum rf?n zaleznodcia:

kk kk(

AT = ) . (58)

min

W przypadku oddziaiywania réinych typéw atoméw przyjmuje sie:

1-

N A
rmin

_ 1 o kk 11
5 (rmin + rmin). (59)
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Tabela

10

Polaryzowalnosci i efektywne liczby elektrondw walencyjnych w me-

todzie ECEPP [69, 851

Typ atomu Oznaczenie o, A3 Neff
H1 alifatyczny atom wodoru 0, 42 0,85
H2 atom wodoru w pierwszo- lub drugo-

rzedowe] grupie aminowej lub ami-
dowe J 0,42 0,85
“3, H5 atom wodoru aromatyczny Iub sulf-

. - hydrylowy 0,442 0,85
H atom wodoru w gruple hydroksylowe]

4 lub karboksylowe ] 0,42 | 0,85
06, 09 alifatyczny atom wegla 0,93 5420
" o] atnm waoaerle w svwinia arhAantrl nwa 4
U7’ V11 CA Uil V'Kc(f,-l—a vy 6}.“&‘-&(} RS K = U\.IL*J-LV'VGJ

i karboksylowej oraz w wigzaniu
peptydowym 1451 5420
Cqas C.n aromatyczny atom wegla oraz atom
(] (R
% o == 2 a e - A
oznaczony C° w grupach C - C__ 4 1,15 5420
o)
N13, N14, N15 atom azotu aminowy lub amidowy 0,93 6,10
O17 atom tlenu w grupie karbonylowe]
lub karboksylowej (C = 0) 0,84 7,00
018’ 01q atom tlenu w grupie hydroksylowe]
7 lub karboksylowej (C-O-H) oraz
w wigzaniu estrowym (C-0-C) 0,59 7,00
SQO' Sg,3 atom siarki 2420 14,80
Tabela 11

Pavrametrv Dotenciain niewiadancen w metodrisa BOWRPP NK0 ac

= Clde CRMING U L yvvu&&uda-bu. bk O V¥ D T U%vav vy MO VUL AD ERAVE N L N Luj’ U)__l
Atomy Od“" 11~ -t - 11 o1 11 11
dziadujag~ [CF, kJ mol™' K7 |A™F, kI mol™ '§'¢ |-, kI mo1™'|r % , X

ce?
Hq...H1 190 58953 0,155 2492
H, ...H, 190 35229 0,255 2,68

d d el ¥ Ll ? s
H4...H4 190 48869 0,184 2,83
CB"'CS 2132 2734662 0,414 3470

80znaczenia atoméw jak w tab. 10.
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Energie Ekl oblicza sie zgodnie z wzorem:
k1l _ kl
e = oKl (min> : (60)
Stad
12
k1l _ kl y
AT = - (r min : (61

W metodzie ECEFP zostait wprowadzony spec jalny czion opisujgey
oddziatywania wodorowe miegdzy atomami moggcymi tworzyé wigzania

wodorowe (tj. H(N), H(0) orez 0 i w pewnych przypadkach N):.

woaoro & Si\4v ) g il v PO Nveay il pa Sy patesiites 2F 7S

_ ’) . _
Ves(Ty,..x) = M. ..¢/TH...x - Bu...¥TH...x ° (62)
Parsmetry A ne sg ab. 12

VoA, .xt BH...X podane sg w tab. 12.

Wigzania wodorowe wystepujgce w badanej czgsteczce opisywane
sg wylgeznie .za pomocg potencjatu (62); nie uwzglednia sie  juz
oddziaiywania akceptora z atomem wodoru w energii oddziaiywan nie-
wigzacych (57).

5.4, METODA POLA SIZ K AR PLUS A

Kolejnym przykiadem poszukiwar pél siiowych odtwarzajgeych po-
prawnie oddziaiywania miedzy atomami w oligo- i polipeptydach sg
prace Karplusa [77-81]. Pole potencjalne zaproponowane

przez L i fsona i1 Warshela do modelowania oddzialy-
wadi w biatkach [497] zostaio wykorzy

R i Ul - U o

L Y-V A G a1l 4 na 1

Karpilusa do badania konformac} acetyloch@liny i g-mety-
loacetylocholiny [L77]; nowe parametry dopasowano do wynikéw do-

$wiadczalnych dla matych estréw i amin.

- oms o WA Tued VL o T n oo aowm £

NGD uqyu-l.c buuuuu uﬁﬁa;ua,ywuxu.a BU&UL-&L&II.JQ voCZne lﬁ(l‘uChi
aminokwasowe w biaikach w potoZeniu réwnowagi i pordwnano Je 2z od-
dziatywaniami w aminokwasach niezwigzanych [78]. Jako biaiko mo-
delowe wybrano inhibitor trypsyny trzustki wozu, ukiad wystarcza-
Jaco duzy, by byz przykiadem rzeczywistego polipeptydu, a na tyle
maty, by mozZna byZo przeprowadzaé dla niego obliczenia. W kolej-
nej pracy L791] oceniono wpiyw oddziatywar miedzy atomami reszt ami-
nokwasowych R i atomami fragmentu dwupeptydowego (—CH -CONH-CHR~
-CONH-CHzo) szkieletu biaika, oddziatywan atoméw reszt 1
atoméw biatka odlegiych od siebie o wybrang wielkodé, a tak-
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2e oddziaiywarl atoméw reszt aminokwasowych 1 czgsteczek rozpusz-
czalnika.

Kolejna praca K a r p lu s a [80]opisuje wyniki badan kon-
formacji i fluktuacji wokdéi konformacji rdéwnowagowych o ~helisy,
modelowanej przez czgsteczki deka- i heksadekaglicyny.

Energia potencjalna w pracach L78, 791 jest sumg energii od-
dziaiywal wewngtrzczasteczkowych w izolowanym biaiku i energii od-
dziatywan blaika 2z otoczeniem (rozpuszczalnikiem i innymi czg-
steczkami polipeptydu w krysztale). Cziony energii oddziazywanh
wewngtrzczgsteczkowych odpowiadajg energii deformacji wigzan, kg-
téw piaskich i torsyjnych migdzy wigzaniami, energii oddziatywar
van der Waalsa, energii oddziaiywah elektrostatycznych i wodoro-
wych. Oddziadiywania biaika z otoczeniem przedstawione sg jako od-
dziaiywania van der Waalsa, elektrostatyczne i wodorowe.

Dla uproszczenia rachunkdw pomija sie¢ atomy wodoru, wprowa-
dzajgc atomy nTozszerzone" modelujgce grupy -CH, -CHQ, --CH3 -NH,
~NH2, -NH3 i OH i skalujgc parametry funkcji potencjalnych tak,
by poprawnie odtwarzaé oddziaiywania wypadkowe caiych grup.

Energia potenc jalna ukiadu jest réwna:

1 > 1 2
Vo= ZZKb(b - by)° ZE;K«: (t - 74)

ZE:ZKS [1 + cos (n 6 - 5)]

\ ' -6 -12 -10
+ )  (Ar~ 2 _or P 4 q4q,/Dr) + ) (A'r - Cc'r ')
intra nb H
r <8A
( ? . —12 ~ -—6 Fom % Y_“—\I.I -—12 ~ ) —10\ PR
+ ) (Ar - Cr + q1q2/url-+) (Ar -Cr ). (63)
inter nb inter
r <8A HB

Parametry funkcji potencjalnych w wyrazeniu (63) podane sg w tab.
13"179

Uzupeinienie A. Oddziaiywania niewigzgce migdzy ato-
mami w czgsteczce

Energia wzajemnego oddziaiywania dwéch nie zwigzanych ze sobg
atoméw jest sumg czionu opisujqcego odpychanie (V¥) i czionu opi-
sujgcego wzajemne przycigganie (V®) atoméw:

V. =V () + v (p) (2 1)
M \Aes 1)

r jest odleg&oéciq”migdzy atomami.
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Tabela 13

Parametry potencjaiu opisujgcego deformacje
wigzan w metodzie K ar p lu s a [79]

Wigzanie’ %—Kb, xJ/ (mol %°) by, £

CH-0OH 1675 1,420

CH-NH 1884 1,461

CH-K(3) 1884 1,469

CH-CH 1675 14531

c(2)-0H 1675 14420

C§2)-NH 1884 14458

C(2)-N(3) 1884 14479

c(2)~CH 1675 14523

c(2)-c(2) 1675 14518

c(3)}-CH 1675 1,518

c(3)-c(2) 1675 1,541

c-0 2512 14234

C-0OH 1884 14378

C-OM 1884 14222

C-NH 2093 14317

C~N(2) 1884 19333

C-CH 1675 14517

6=C(2) 1675 1,517

CR-C 2093 19352

CR~CR 2093 14388

5-C(2) 1884 1,814

S-C(3) 1884 14769

S-S 2093 2,015

10 oznacza atom tlenu w grupie karbonylowej; OH - grupg hy-
NeemlromerTmeszens {Caman  Miyas MyremYe OM _ atAam +T1arm wm crvinda b‘n-n'hnlrev'l O
QIronsSyL0Wg \0SIL, LIl, Llyil, Vil = Quuli violw W B iupas
wej (Asp, Glu, koniec karboksylowy); NH - peptydowy atom azotu
-N- oraz grupy -NH i -NH-; N(2) - grupy -NH, (Asn, Gln, Arg);

N(3) - grupy --NH3 (Lys, koniec aminowy); CH - alifatyczng grupe

CH; C(2) - alifatyczng grupg ~CHy-; C(3) - grupe metylows -OH,;

C - atom wegla aromatyczny albo karbonylowy; CR - aromatyczng gru-
pe -CH-; S - atom siarki (Cys, Met).

abela 14

=3

Parametri potencjatu opisujgcego deformac je kgtdéw
askich w metodzie Karplusa [L79]

Kat piaski + Ko kI/ (mol rad®) Tor ©
1 2 3
OM-C~OM 209 129,0
NH~-C-0 251 124,5
N(2)-C-0 251 120,6
N(2)-C-NH 251 117,0
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cd. tab. 14
1 2 3
N(2)-C-N(2) 251 120, 3
CH-C (2)-0H 209 109, 3
CH-C-NH 147 117,5
CH-C(2)-CH 126 113,2
C(2)-C-0M 167 115.9
C§2)—C(2)~NH 209 109, 6
¢c(2)-C-N(2) 209 116,0
C({2)Y-C(2)-N(3) 126 109, 8
C(2)-C(2)-CH 126 111,8
c(2Y-C(2V~C(2) 126 109, 5
cgaW-CH-OH 126 110, 5
¢ (3)~CH-NH 126 108,6
C(3)~CH-CH 209 107,8
C(3)~CH-C(2) 126 1089
C({3)-5-C(2) 209 97,2
C(3)~CH-C(3) 126 110, 7
C-CH-NH 251 108,6
Cc-C(2)-NH 377 110,5
C-C(2)-CH 209 110, 4
C-NH-C(2) 251 17,8
C-CH-C(2) 126 107, 1
C-C(2)=-C(2) 126 110, 4
C-CH-C(3) 209 104, 3
CR-C~-C(2) 209 122,6
CR-CR-C 209 121,3
S-C(2)-C(2) 209 110, 2
S-S~C(2) 209 104,2
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Parametry potencjaiu tors

Tabdbelasa

15

yinego w metodzie K ar plu s al79]

Kat torsyjny’ %—Ke, kJ/mol n é, °
X-CH-NH-Y 143 3 180
X-CH-CH-Y 241 3 0
X~C(2)-NH-Y 143 3 180
X-C(2)-CH-Y 241 3 0
X-c(2)=-Cc(2)-Y 241 3 0
X-C-NH-Y 29 2 180
X-C-CH-Y 0,4 3 0
X-C-C(2)-Y 0,4 3 0
X-CR-C-Y 42 2 180
X-CR-CR-Y 42 2 180
X-S-C(2)-Y 241 2 0
X=-S=-5-Y 17 2 0
1oznaczenia atoméw jak w tab. 13.
Tabela 16
Parametry potencjaiu niewiaéqcego1 w metodzie Karplusa
L7931
Efektywna liczba Promied
Atom2 Polary?zg?lnoéécx elektrondw van der Waalsa
walencyjnych N
0 0,84 6 1,60
OH 1,20 7 1,70
oM 2,14 6 1,60
NH 1,40 7 1465
N(2) 1470 8 1,70
N(3) 2413 9 1,75
CH 1435 6 1485
c(2) 1,77 7 1430
c(3) 2,117 8 1,95
C 1465 5 1,80
CR 2407 6 1,90
S 0,34 16 1,90

1W potencjale Lennard-Jonesa parametr C obliczany jest zgod-

nie z wzorem Slatera-Kirk
r; 1 r; s3 promieniami va
- o

wooda. Natomiast A =
n der Waalsa.

9- - 3 - > - L . - -
“0Oznaczenla atomow Jak w tadb. 1|D.

% c (ri + rj) ,gdzie
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Tabelas 17

Parametry potencjaiu opisujgcego oddziaiywania
wodorowe w metodzie K ar plusa L[79]

Typ oddziatywania Epin xJ/mol’ R_sne 12
e 3 A, A
OH...OJ —14,7 2'80
OHOOOOH "14’7 2,75
OH.0.0M -14.7 2,85
EH..-O =12,5 2;95
m=eeOH ""12;6 3-'08
NH. . .OM -1246 3,10
N%Z)...O ~1045 2,87
N 2)--.0H "10’5 2’87
NQQ)...OM ‘-10’5 2,87
N(3)...0H -10,5 3,00
1Oznaczen.ia atoméw jak w tab. 13.
2E....:.. R - 01067 Cﬁ/A'S. ¢
i il N
z . i 2a 1/2
“R = (1,2 A /C )" ",

min

Z teorii rachunku zaburzeh z wymiang wynikajg nastepujgce wy-
razenia na VT 1 V2 [821:

<y ¥yl 8] vEWE s 2

va z(—i VA T v T L (Aoe)
i 3. (By - E)) + (By - EY
r _ ~a Ko L |5 K.,L
v = <Bygvy 10l vg v
-</y¥w?Iﬁlwggé‘,<vi,¥,§l,§,f, (A.3)
-~ 00" ! U Vv U Ui v U
k’% - funkcja falowa stanu podstawowego ukiasdu X (X = K, L),
. X i zbudzoneso ukisdu X
Yo - Tun cja falowa i-tego stami wzbudzonego uk4Ladu X,
% ~ operator energii potencjalnej oddziaiywania ukiadéw K 1
A L’
A - operator antysymetryzacji,
v
Ey - energia ukiadu X w stanie podstawowym,
X

By ~ energia uktadu X w i-tym stanie wzbudzonym.

a vI - e energia wymienns
- e 4 o 14
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Energia dyspersyjina

Interpretacja fizyczns wzoru (A.2) jest przejrzysta, gdy roz-
A
winie gie potencjat U w szereg multipolowy:

U = ZUn I‘—n . (A- 4)
n

Energia dyspersyjna jest encrgig oddziadywania indukowanych mul-
tipoli oddziatujgcych atomgw. Oddziatywanie to mozna opisadé w na-
stepujgcy sposdb: atom izolowany jest ukiadem obojetnym; jednakzZe
w pewnej chwili elektrony atomu K mogg znalezé sie w konfiguracji,
w ktdrej atom bedzie obdarzony chwilowym momentem  multipolowym.
Ten chwilowy moment multipolowy indukuje zmienny w czasie moment
multipolowy w atomie L. Energia oddziaiywania dyspersyjnego jest
udrednionym w czasie efektem oddziatywania tych indukowanych mul-
tipoli [11, 72 drugiej strony mozna pokazadé, 2e gdy atomy sg bar-

.

(o7}

Lr
4

o
O

ddalone od sieb

a2aT V\L

energie dyspversving mozna utozsamid z ener-

ie, energig¢ dyspersyjng mozr 1a utossamié z ener-

gig korelacji miedzy elektronami nalezgcymi do réznych atomswl82].
W rozwinieciu multipolowym w ITI rzg¢dzie rachunku zaburzen
energia dyspersyjna jest rdwna:

-6

a _ -8
VE(r) = - C. T - C -Cipp T - (A.5)

Na jwiekszy wkiad do energii dyspersyjne]j daje ©pierwszy czton i

LV Wi 22 wiL L4 Sil 4 PRl Wa L (g A 5 8 4

w metodach pola sif do niego ogranicza sieg wWyra ujgce
energi¢ wzajemnego dalekozasiggowego przyciggania atomdw.
W wyrazeniu:
- s \ — --6 Vs ~\
(r) = - Cg T (A.D)

energia dyspersyjna jest energig oddziaiywania indukowanego dipo-
la z indukowanym dipolem. Wspdiczynnik 06 jest funkcja polaryzo-

walnndni atamlw Ta+tndodn Ird Tra annanh Lw wormanceanie +acocn Naroamo
YWl LAV DI W Al OV W P \ILLJ.GJU A d ekl C4 DFVDVVUVY V'J &ILACANy LI CLAMA VVOV LA L R
tru; najczesciej stosowane podane sg w podrozdziale 3.7.
Stosowane w metodach pola si wyrazenie (A.6) moZna utozsamié
z energia dyspersyjng tylko w przypadku obojetnego niepolarnego
- K '} hed o -~ v L < -~
TS T PP FON PRSNGSR | PR - R | MI cnrm 2o pmcreacd oudnm fmd PGy I U SRR ST e Tt T
uKiguud U SyHme uwrlL L SLelyUZHG o W IbB'ayWLEUUEUL Uuuacl#a Jqus & LUt

znajduja sie w skoviczonej odlegioSci od sieblie oraz sg otoczone
innymi atomami. NaleZaioby wigc uwzglednidé anizotropie ich oddzia-
tywsnia, tzn. wziagdé pod uwage gestodéé zadunku znajdujgcego sig

mlqazy dwoma rozpatrywanyml atomami 1 zaleznosé puuencaaau 0d kie-
runku, przedstawlajgcg otoczenie chemiczne tych atoméw. Zaniedbu-



114 Joanna Widrkiewicz-Kuczers

je slg Je jednak, zakiadajgc, Ze wysumowanie wszystkich wkiaddw
do energii oddziaiywari par atoméw usrednia efekty anizotropowe
£23.

Miarg oddziaiywan dwéch atoméw zblizajgeych sie do siehie na
odlegioé§¢ mniejszg od odlegiodci, przy ktérej energia oddziaiywan
van der Waalsa jest minimalna, jest energia odpychania walencyj-
nego migdzy atomami. Najwigkszy wkiad do energii odpychania wa-~
lencyjnego stanowi energia wymienna (A.3), stad przyjmuje sie, ze
wyrazenie (A.3) opisuje wzajemne odpychanie dwéch nie zwigzanych
ze sobg atoméw z dobrg dokiadnodcig. Wzér (A.3) przedstawia sume
energii oddziaiywania elektrondw atomu X w polu potencjalnym'elek-
trondw 1 jgder atomu L 1 energii oddziaiywania elektronéw atomu L
w polu elektrondw i jgder atomu XK.

Energia wymienna jest proporcjonalna do catek nskrywania orbi-
tali obu atoméw. Funkcja falowa jest 'funkcjg wykiadniczg odlegzoé-
ci 1 caika nakrywania maleje eksnonencjalnle ze wzrostem odlegiod-

~d nAnvc adtAamoamd ﬂn}nv\ we

w4 P PR . ke A £n
Ci miguay auuma,\u.l.o AP AVEYY Jﬂm UuyJ Ullaluc aLulQow

AT vy A A

UpLS udqu

przybliza sie¢ wiec funkcjg wykiadniczsg odlegloéci miedzy atomami.

Ze wzgleddw obliczeniowy h nergie odpychania walencyjnego przed-
og

wi potegowej odlegdodci miedzy

[
{0

0

}Jc
H
]
g‘
'..s.

sie czasami

n

ek o
o]

SD
[+

o K]
mamnii.

o]

Uzupeinienie B, 0ddziaiywania elektrostatyczne

Energia oddziaiywania nie zaburzonych rozkiadéw Zadunku ukiza-
déw K 1 L jest opisana wzorem:

K L |5] K
vy =<vE v 5] vE oD, (B.1)

Operator energii potencjalnej U mo2zna zapisaé w postaci:

B Ak 9y, (qL “ra T U 'uLu) To

3
T

* 5
3 r
s A A
W wyrazeniu (B.2) qy Oznacza Iadunek ukiadu X?tux i QX - odpowied-
wad o~ mmame e de mmies wemem oo andean Al v A e e T R 2 Ve Nl Ve L . [ o JRUSES PN
4LV UpolaLvrly movuieiiva ULyUJ.UWBsU .L mOomernv RARWAULUWPUVILUWENMUe LOYIUVU™
i

- - 1 -

I u i g

B oznaczajg skiadowe wektordw ludb tensoréw 1 sg réwne x,
y lub z.éaﬁ oznacza delte Kroneckera.
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Energia obliczona przy uzyciu postaci (B.2) operatora U na
sens energii oddgiaiywania elektrostatycznego (przycisgania lubdb

wirFoamuahh mrl4dd nAald vl VoA le.. W 4T T..-..-t -

Andnuvrhanial ¥ P ——
8! 4 Z8ZyCn MU.TLPOLL UKLaadw &4 1 L, ves

VM Py liGiid

sumg energii oddziaiywar typu Zadunek-iadunek, adunek-dipol, za-
dunek-kwadrupol, dipol-dipol, fadunek-oktupol, dipol-kwadrupol,
kwadrupol-kwadrupol itd.

Uzupednienie C, Funkcje termodynamiczne czgsteczek
quasi-sztywnych

Energia czgsteczki w nieobecnos$ci pola zewngtrznego jest sumg
energii czgsteczki w najniZszym stanie energetycznym, energii jej
ruchu postepowego i emergii ruchéw wewnetrznych:

[ = =
~ =

= + € + € 1)
0 post wewn,

/1
(e

Do ruchéw wewnetrznych zalicza sig¢ ruch obrotowy czgsteczki jako
cazosci, drgania wewngtrzczgsteczkowe, obroty wewnetrzne i inwer-

sje, pPrzejscia elektronowe i przejdcia spinowe.
Pomrmsr e T aramday b mammmtanslre mrnaddrdia ot PR ST . T Py
LBy 4a4divagllllg 48 CLgoLboland 41 JjJUuu jo Siy W L OwWiluwauasc uvolL~-

modynymicznej z otoczeniem i %e mozna jg opisadé rozkiadem Boltz-
manna, ze wzoru (C.1) wynika nastepujgca postadé funkcji rozdziaiu
Q czgsteczki:

_eo/kT < -€

= L
Q e 1 e

-eo/kT

e (C.2)

i

Q‘ngg ; Qmaum
b ™ ¥

v Vs Yvaa

C1. Suma statystyczna 1 funkcje termodynamiczne zwigzane z ruchem
postepowym czgsteczki

Suma statystyczna Q. ., 2zwigzana z ruchem postgpowym czgstecz~
ki w makroskopowe]j objetoscl V jest réwna

(27rka)3/2 v (C.3)

3

gdzie m - masa czgsteeczki - temperatura, k - staia Boltzmanna,
h - staza Plancka.
Wkiad ruchu postepowego do energlii wewngtrznej czgsteczki jest

opisany wzorem:

b 4
= 2
post 2 RT.

~~
P
.
-
—*

E
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#k¥ad rachu postepowego do entalpii czgsteczki ijest réwnv
s LIV WwWTAs Y VY Qliuvd-epL L LG VT DA Jeouv L OWwWi
5
Hpost = % RI. (C.5)
Skiadows Epost energii swobodnej wigzZe sie¢ z sumg statystyczang
Q w nastepuiacvy sposdb:
pOSt TETgpvyg MYV UM
Q . 3/2
ost = - RT 1n —BRSL _ p7 = _ ®r 1n ok " ¢ _ po (c.6)
P A n’ N,
Wkiad ruchu postepowego do entropii czgsteczki jest réwny
dln
S - R 1n Jpost | gy ( 22Cpost)
post N, \ aT /v
(27 mxm 32 5
= R 1ln ~—— V + 5 R, (c.7)
h” NA «

Skiadowa G, entalpii swobodnej jest zwiazana z sumg statystycz-
4 onst nastgpujgeyg zaleiZnoseis:

0 . , B/
- ~post _ (277 mkT) -~ ~
Gpost RT 1n NA - RT 1n h3 . V. (c.8)
B

Wkiad ruchu postepowego czgsteczki do jej ciepia wiadciwego Wy -

o3
0]
4

c =2 R )
V‘ poSt 2 * (Cog
c 2R 0
p post - 2 (¢.10)
R o« stafa pazowa. N . gtate Avogcasdro.
staia gazowa, N, staia Avogadro.
A O Chame arokoadons 3 Prnlbads +armmadunemd asma swdssans @z amiah o
Cede SUMYy STHTYSUYCZ i funKkcje tvermodynamiczne zwigzane z ruchsa-

ZaioZenie niezaleznodci poszczegdlnych  ruchdw czgsteczki

w ukiadzie érodka masy pozwala przedstawié energie € vown ¥ posta-
¢l sumy energii elektronowej € .., energii oscylacyjnej € . ener-
el i vib

gili rotacyjnej € rot’ energii zahamowanej rotac} i‘Erot’ energii in-
wersji €; . 1 energii spinowej €_.:
o & ‘ y
. *

€ = € + € + € + € + € + € .
wewn el vidb rot rot inv sp (c.11)
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Wyrazenie (C.11) nie jest $cisie, gdyz wystepujace w czasteczce
ruchy zalezg wzajemnie od siebie; jest to szczegdélnie wazne w wy-
sokich temperaturach. JednakZe w warunkach normalnych dlz ogrom-

nymi ruchami jest uzasadnione,
W analizie konformacyjnej rozpatruje sie tylko cztery pierw-

sze wkiady do energii € _ . w wyrazeniu (C.11). Zaniedbuje sie
vl aa A vt At o Al A A AW o var YA T WY ey AW s et mrren et lra st
JL 11 S LU MILLE O VOUuUY, lJULL.LCWCJ.IJ QUL A Albcl TCUMOGLAL L uaqbu Cand -Lq*'

nta
dnego wpiywu na réznice energii miedzy kon-

v e
acji spinéw jgder atomowych jest bardzo maia
za

i ne j ovqn+pp zki. 797wv07 aj nie 1 ;wzgl%d-

H oM N W
o]
e

o o

v =
)
3
H
jAs]
~
ct
D
e
N

o
47

b
;

nie sie takve inwersji atoméw w czgsteczce, poniewaz jest to zja-
wisko wystepujace w czgsteczkach szczegdlnego rodzaju. Oczywidcie
przy rozpatrywaniu ukiaddéw, w ktdrych ten proces zachodzi,nalezy
uwzglednié jego wkiad do energii catkowite].

Najczgdeiej wyrazenie (C.11) przybiera wiec postaé:

(3 = € € [
wewn el ¥ “vib ¥ T rot’ (c.12)

co pozwala przedstawid Quewn jako

Ywewn = “el “vib “rot*

Wkiad stanéw elektronowych cz

W temnergturach znaczni

v LAy A A~ R Ao hh  AdasaNo

gsteczki do sumy statystyczne]
2 n

azveh od temneraturv 4
2gzycn oc temperatury J

czgsteczki w sumie statystyczne] Qel zwigzane] ze stanem elektro-
nowym wystarczy uwzglednidé tylko czion opisujacy stan podstawowy
czasteczki, poniewa? energia przejsé elektronowych jest bardzo du-

&
-
7]

-€ /kT -€
Qe1 ™ E :e el 1 = 1+ e el 1/kt + ceee™® (C.14)

w przypadku niezdegenerowanego starm podstawowego, a ogélnie
Q1 * €0, (C.15)

gdzie Qg jest krotnosdcig degeneracji podstawowego stanu elektro-
nowego czgsteczki.

Wkiad standw oscylacyjnych czgsteczki do sumy statystycznej
W przybliZzeniu harmonicznym energia oscylacyjna czgsteczki
jest réwna
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etr.l = )7‘h v1 (vvr + ;'s-)o (0'16\
A <

Vib A k
k

gdzie v, - czgstodé k-tego drganie normalnego, v, - k-ta oscyla-
cyjna liczba kwantowa. Energia oscylacji Jjader jest dalej liczona

w odniesieniu do energii drgar zerowych czasteczki
= 15 ‘
€4ih 0O P h v
V o 3 A L. Cmesmwonnd -

Sume statystyczng Qvib zwiazang z drganiami jgder w czgstecz-
ce opisuje wzdér:

L ~-€_,,/%T
Qi = /. e 7 (C.17)

Zatem zgodnie z wzorem (C,16)

-h,»,v,/kT -h »,v,/kT -hv, v /kT
Quin 22 o 1171 E . 2'2 z o -

N
i

o

...\v’

~
hl
]

-1

o

/(0.18)

Wystarczy wiec znaé czestodei drgaht normalnych czasteczki,by obli-

czy¢ sume statystyczng Urib’
W przypadku degeneracjli standw oscylacyjnych Qrib wyraza sie

wzorem:

/.
Urib i\ e

dy - krotnodé degeneracji i-tego stanu oscylacyjnego.

—~
i
.
-
O
S~

Wkiad stanéw rotacyjnych czgsteczki do sumy stetystyczne]

Dokiadne obliczenie energii rotacyjnej czagsteczki, w ktére]
wewnetrzne obroty grup atoméw wokdéi wigzad nie sg swobodne, umoz-
liwiejg metody Pitzera i Crawforda [841, Metody te pozwalajs
uwzgledniaé w sumie statystycznej wszystkie wzajemne orientacje
poszczegdlnych atomgw. Natomiast je2eli chce sie znaé tylko rés-
nice energii miedzy stabilnymi konformerami czgsteczki, wystarczy
ograniczyé sie do modelu czgsteczek quasi-sztywnych. W modelu tym
rotacje czgsteczki rozpatruje sie jako ruch bryiy sztywnej.

Suma statystyeczna Qrot czgsteczki, ktdrej gibwne momenty bez-
wiadnosci wynoszg I,, Ip i IC’ w modelu czgsteczek  quasi-sztyw-
nych i w wysokich t;mperaturach wyraza sie wzorem:




Zastosowanie metod pole six w badaniach konformacji 119

1/2 xkr 1, \/2 /20 0 1, /2
gyl (2mkT I, N\N"" /2w B\ [°7 c )

wor =\ T ) T ) e ) e

6 - liczba symetrii czgsteczki. (Liczbg symetrii 6 czasteczki na-
zywa sie rzad podgruDy obrotéw grupy symetrii czgsteczki).Wartosd
liczby symetrii czgsteczek nalezgcych do réznych grup symetrii po
daje tab. C1.

{

b 9

m ~ 1
I a e 14

—

Iliczba symetrii 6 czgsteczek nalezgeych do réznych grup symetrii

Grupa symetrii Podgrupa obrotéw Liczba symetrii o
C.,. C_, Cy C, 1
03, C3v‘ CSh 03 3
C4¢ CA-V' 04" CA 4
Cr:' Cc..' cr:'b. C;: 5
J 243 2
Ce+ Cey Con Ce 6
Dye Dygr Doy D, 4
D'z’ D3d9 Dah D3 6
D.. D,.. D.. D 8
4 4d 4h 4
D6’ D6d’ D6h D6 12
S6 C3 3
an C1 1
D . C . 2
omh Z
T, Td T 12
Oh 0 24
W niskich tﬂmpe*otu“nhh sum statystyezna Q oblicza sie
T >3 v - A & A\ N7 LY ) =3 J .’ “1 ,rot A “

Funkcje termodynamiczne zwiazane z wewnetrznymi stopnismi swobody
czgsteczki

Cazkowite energia wewnetrzna E czgsteczki jest sumg cnergii
stanu podstawowego Eg. energii kinetyczne] g-RT oraz wyratenia:

d In Q d 1n
870 Qot , pp2- 27T Qv (c.21)

ar )
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Entalpis ceikowita H jest réwna sumie entslpii H, stenu podsta-
wowego, entalpii ruchu postepowego % RT 1 entslpii ruchdw we-

W nyc
ynetrznych Hwewn

1
=3
3

o
H3 }
+
=
o
=3
.
@)
L ]
NS
N

w stanie pod-

(0.6\ i

g P jest suma energii czasteczk

1 : 3 i
stawowym Eqy. energii swobodnej ruchu postepowego I
energii swobodnej ruchéw wevmetrznych F

post

wmewn

VY Vi e

19 m

k = - RT 1n Q -Rxl"in..
wewn rot ib

~
«Q
~—

Entalpie swobodng G przedstawis sie jzko sume entalpii stanu

podstawowego HO' entalpii swobodne] ruchu postepowego Gpost (C.8)
i entalpii swobodnej ruchéw wewnetrznych
Entropia S jest suma entropii ruchu postepowego SL ost (C.9) 1i
entropii Swewn
d In Q d In Q
= rot vib
Spewn = B 10 Quop + BT ——— — + R 10 Quyy * RT —57 .
(C.25)

Do ciepza wiasciwego przy statej objetodei Cv oprécz czionu

Cypost (C.9) daje wkiad
d1n Q. o d 1naq_,
Cyweyn = 2 RT —g ¢ — + RI° 1 12 .
@ 1n Qyy o 4° 1n Quyy
+ 2 RT T + RT 5 . (C.26)

n Q .
~vib (¢.27)

O
(0]
Y

Artykui wpiynai do Redskcji 14 II 1
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FORCHE PFIWLD METHODS. APPLICATION TO CONFORMATIONAL
STUDIES OF BIOLOGICAL SYSTEMS

Summary

A review of conformaztional force field methods is presented.
Different schemes of representing the molecular energy by means
of empirical potential energy functions are considered. Applica-
tions of chosen force fields to the conformational analysis of
biological systems, especially nucleic acids and proteins, are

At amraacal TAarne F412018 met+thnda annahla o aimnla and »anid nalontlan
UdDOWVAOODWwUs LA W AN B ) ELIe e ] LU VLIV D o bd CAM ube T < "2 S Bk (e N CAd A T4 YA St 4wk N VAL CL

tion of such molecular properties as conformational energies,
normal vibrations and thermodynamic functions.
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