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Ñèíòåç ñóïðàìîëåêóëÿðíûõ ñòðóêòóð, îñíîâàííûé íà
ïðèíöèïàõ ìîëåêóëÿðíîãî óçíàâàíèÿ è ìîëåêóëÿðíîé
ñàìîñáîðêè, îñóùåñòâëÿåòñÿ ñ ïîìîùüþ îáðàçîâàíèÿ
àääóêòîâ çà ñ÷åò êîîïåðàöèè ñëàáûõ ñâÿçåé (âàí-äåð-
âààëüñîâûõ, âîäîðîäíûõ è ãèäðîôîáíûõ). Îäèí èç
íàèáîëåå âàæíûõ ïðèíöèïîâ ìîëåêóëÿðíîãî óçíàâàíèÿ
ñîñòîèò â îáðàçîâàíèè êîìïëåêñîâ âêëþ÷åíèÿ òèïà
“ãîñòü–õîçÿèí”. Â ýòîì ñëó÷àå “õîçÿèíîì” ÿâëÿþòñÿ
öèêëè÷åñêèå ñòðóêòóðû ñ âíóòðåííåé ïîëîñòüþ (êðàóí-
ýôèðû, öèêëîäåêñòðèíû, êàëëèêñàðåíû è ò.ä.), à “ãî-
ñòåì” – ìîëåêóëà, êîòîðàÿ âõîäèò â ýòó ïîëîñòü è
óäåðæèâàåòñÿ òàì çà ñ÷åò ìåæìîëåêóëÿðíûõ ñèë. Ñðå-
äè ìàêðîöèêëè÷åñêèõ êîìïëåêñîîáðàçîâàòåëåé â íàñòî-
ÿùåå âðåìÿ áîëüøîé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò öèêëîäåê-
ñòðèíû (ÖÄ) [1–3].

Êîìïëåêñîîáðàçîâàíèå ñ ÖÄ ïîçâîëÿåò ïðîâîäèòü
öåëåíàïðàâëåííóþ ìîäèôèêàöèþ ñâîéñòâ ìîëåêóëû
“ãîñòÿ”. Òàê, ïðèìåíåíèå ìàñëîðàñòâîðèìûõ âèòàìè-
íîâ îñëîæíÿåòñÿ òåì, ÷òî îíè íå ðàñòâîðÿþòñÿ â
âîäå è èìåþò êðàéíå íèçêèå ïîêàçàòåëè óñòîé÷èâî-
ñòè ê âîçäåéñòâèþ íà íèõ îêðóæàþùåé ñðåäû.
Êîìïëåêñîîáðàçîâàíèå âèòàìèíîâ ñ ÖÄ ïîçâîëÿåò
óñòðàíèòü ýòè ïðîáëåìû, ïîýòîìó ôóíäàìåíòàëüíûå
èññëåäîâàíèÿ â äàííîé îáëàñòè èìåþò áîëüøîå òåî-
ðåòè÷åñêîå è ïðèêëàäíîå çíà÷åíèå [4].

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ìåòîäîì ìîëåêóëÿðíîé äèíà-
ìèêè ïðîâåäåíî òåîðåòè÷åñêîå èçó÷åíèå âçàèìîäåé-
ñòâèé ìîëåêóëû â-ÖÄ ñ ðàçíûì êîëè÷åñòâîì ìîëå-
êóë âîäû, à òàêæå ïðîìîäåëèðîâàíû ïðîöåññ äèìå-
ðèçàöèè ìîëåêóë â-ÖÄ è ðåàêöèÿ êîìïëåêñîîáðàçî-
âàíèÿ â-ÖÄ ñ âèòàìèíîì Ê3.

Ýêñïðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Îáúåêòû èññëåäîâàíèÿ è ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ
Â êà÷åñòâå ìåòîäà èññëåäîâàíèÿ áûë âûáðàí ìå-

òîä ìîëåêóëÿðíîé äèíàìèêè (äëÿ ðàñ÷åòîâ èñïîëü-

çîâàëè ïðîãðàììíûé ïàêåò “GROMACS 3.1.2” [5]).
Ýòîò ìåòîä çàêëþ÷àåòñÿ â ðàñ÷åòå ìîëåêóëÿðíî-äè-
íàìè÷åñêèõ (íüþòîíîâñêèõ) òðàåêòîðèé äâèæåíèÿ
àòîìîâ ìàêðîìîëåêóëû â ñèëîâîì ïîëå ýìïèðè÷åñ-
êîãî àòîì-àòîìíîãî ïîòåíöèàëà (ò.å. ìîäåëèðóåòñÿ
äåòàëüíàÿ ìèêðîñêîïè÷åñêàÿ êàðòèíà âíóòðåííåé
òåïëîâîé ïîäâèæíîñòè ìàêðîìîëåêóëû â ñóáíàíî-
ñåêóíäíûõ èíòåðâàëàõ âðåìåí). Îñíîâó ìåòîäà ñî-
ñòàâëÿåò ÷èñëåííîå ðåøåíèå êëàññè÷åñêèõ óðàâíå-
íèé Íüþòîíà äëÿ ñèñòåìû âçàèìîäåéñòâóþùèõ ÷à-
ñòèö (1):
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àòîìà, iF  – ñóììàðíàÿ ñèëà, äåéñòâóþùàÿ íà  i-é
àòîì ñî ñòîðîíû îñòàëüíûõ ÷àñòèö.

Íà ïåðâîì ýòàïå â êà÷åñòâå îáúåêòà èññëåäîâàíèÿ
ðàññìàòðèâàëè îäíó ìîëåêóëó â-ÖÄ â îêðóæåíèè
ìîëåêóë âîäû. Êîëè÷åñòâî ïîñëåäíèõ ìåíÿëîñü îò 50
äî 4000 ñ øàãîì â 50 ìîëåêóë (îò 50 äî 1000) è ñ
øàãîì 500 ìîëåêóë â èíòåðâàëå îò 1000 äî 4000.

Íà âòîðîì ýòàïå ðàññìàòðèâàëè äâå ìîëåêóëû
â-ÖÄ, íî óæå â îêðóæåíèè îò 1085 äî 1099 ìîëåêóë
âîäû. Øàã ìîäåëèðîâàíèÿ ñîñòàâëÿë 50 ïñ.

Íà ïîñëåäíåì ýòàïå êîìïüþòåðíîãî ýêñïåðèìåíòà
â ñèñòåìó ñ äâóìÿ ìîëåêóëàìè â-ÖÄ áûëà âêëþ÷åíà
ìîëåêóëà âèòàìèíà Ê3.

Èñõîäíàÿ ãåîìåòðèÿ äëÿ ìîëåêóë â-ÖÄ è âèòàìè-
íà Ê3 (ìåíàäèîíà) áûëà âçÿòà èç Êýìáðèäæñêîé
áàçû äàííûõ [6]. Ñîãëàñíî Êåìáðèäæñêîé êðèñòàë-
ëîãðàôè÷åñêîé áàçå äàííûõ “äëèíà” è “øèðèíà”
ìîëåêóëû âèòàìèíà Ê3 ñîñòàâëÿþò 0,642 è
0,527 íì. Ðàçìåð âíóòðåííåãî äèàìåòðà ìîëåêóëû
â-ÖÄ ñîñòàâëÿåò ñî ñòîðîíû “õâîñòà” (óçêîãî òîðöà)
0,6 íì, à co ñòîðîíû øèðîêîãî òîðöà (“ãîëîâû”) –

ÓÄÊ 539.19

ÌÎËÅÊÓËßÐÍÎÅ ÌÎÄÅËÈÐÎÂÀÍÈÅ
ÊÎÌÏËÅÊÑÎÎÁÐÀÇÎÂÀÍÈß ÌÎËÅÊÓË
βββββ-ÖÈÊËÎÄÅÊÑÒÐÈÍÀ È ÂÈÒÀÌÈÍÀ Ê3

Å.Ï. Êàçà÷èíñêàÿ, È.È. Áàñêèí, Ï.À. Ìàìîíîâ, Â.Í. Ìàòâååíêî

(êàôåäðà êîëëîèäíîé õèìèè; e-mail: kascad@yandex.ru)

Ìåòîäîì ìîëåêóëÿðíîé äèíàìèêè èçó÷åíî âçàèìîäåéñòâèå ìîëåêóëû βββββ-öèêëîäåê-
ñòðèíà (βββββ-ÖÄ) ñ ðàçëè÷íûì ÷èñëîì ìîëåêóë âîäû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè óâåëè÷å-
íèè ÷èñëà ìîëåêóë âîäû âïëîòü äî 205 âêëþ÷èòåëüíî óâåëè÷èâàþòñÿ ýíåðãèÿ âçà-
èìîäåéñòâèÿ ìåæäó ìîëåêóëîé ÖÄ è ìîëåêóëàìè âîäû, à òàêæå ÷èñëî âîäîðîäíûõ
ñâÿçåé ìåæäó íèìè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ñîëüâàòíóþ îáîëî÷êó îäíîé ìîëåêóëû βββββ-ÖÄ
ñîñòàâëÿþò 205 ìîëåêóë âîäû. Èçó÷åíî âçàèìîäåéñòâèå äâóõ ìîëåêóë βββββ-ÖÄ, íàõî-
äÿùèõñÿ â ðàçëè÷íûõ íà÷àëüíûõ âçàèìíûõ îðèåíòàöèÿõ ìåæäó ñîáîé è ñ ìîëåêó-
ëîé âèòàìèíà Ê3.
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0,65 íì. Ïðîñòðàíñòâåííûå ñòðóêòóðû â-ÖÄ è âèòà-
ìèíà Ê3 èçîáðàæåíû íà ðèñ. 1 à, á.

Èññëåäîâàíû âîçìîæíîñòè îáðàçîâàíèÿ äèìåðîâ â-
ÖÄ ðàçëè÷íîãî ñòðîåíèÿ â îêðóæåíèè 1099, 1085
ìîëåêóë âîäû. Ïåðåä ïðîâåäåíèåì ìîäåëèðîâàíèÿ
ìîëåêóëû â-ÖÄ ïåðâîíà÷àëüíî ïîìåùàëè íà îïðåäå-
ëåííûõ ðàññòîÿíèÿõ îòíîñèòåëüíî äðóã äðóãà. Ïðîàíà-
ëèçèðîâàíî òðè âàðèàíòà âçàèìíîé îðèåíòàöèè ìîëå-
êóë ÖÄ: “ãîëîâà–õâîñò”, “õâîñò–õâîñò”, “ãîëîâà–ãî-
ëîâà”. Ìîëåêóëû â-ÖÄ ðàñïîëàãàëèñü äðóã îòíîñè-
òåëüíî äðóãà íà ðàññòîÿíèè 1,5; 1,52 è 1,57 íì ñîîò-
âåòñòâåííî. Ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ áûëî îïðåäåëåíî
êîíå÷íîå ðàññòîÿíèå ìåæäó öåíòðàìè ìàññ ìîëåêóë.

Ìîëåêóëà âèòàìèíà Ê3 áûëà ïîìåùåíà ìåæäó
äâóìÿ ìîëåêóëàìè â-ÖÄ ïðè ðàçëè÷íûõ âçàèìíûõ
îðèåíòàöèÿõ ìîëåêóë â-ÖÄ: “ãîëîâà–õâîñò”, ”õâîñò–
õâîñò” è “ãîëîâà–ãîëîâà”. Ïðè ýòîì ðàññòîÿíèå
ìåæäó öåíòðàìè ìàññ ìîëåêóëû âèòàìèíà Ê3 è ìî-
ëåêóë β-ÖÄ ñîñòàâèëî 0,77–0,79 íì.

Îáñóæäåíèå ðåçóëüòàòîâ

Èññëåäîâàíèå ïðîöåññà ñîëüâàòèðîâàíèÿ ìîëåêóëû
â-ÖÄ

Ñîãëàñíî ïîëó÷åííûì äàííûì, íàèáîëüøåå èçìå-
íåíèå ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ â ñèñòåìå ïðîèñõîäèò
ïðè äîáàâëåíèè ïåðâûõ 50–100 ìîëåêóë âîäû, ïîñëå

÷åãî ïîñòåïåííî óñòàíàâëèâàåòñÿ íàñûùåíèå (ðèñ. 2).
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî íà íà÷àëüíîì ýòàïå, ò.å.
êîãäà â ñèñòåìå ìàëî ìîëåêóë âîäû, ýíåðãèÿ âîçðà-
ñòàåò â îñíîâíîì çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ
ñâÿçåé ìåæäó ìîëåêóëîé â-ÖÄ è ìîëåêóëàìè âîäû.
Äàëüíåéøèé áîëåå ìåäëåííûé ðîñò ýíåðãèè ïðîèñõî-
äèò ïðåèìóùåñòâåííî çà ñ÷åò äàëüíîäåéñòâóþùèõ äè-
ïîëü-äèïîëüíûõ âçàèìîäåéñòâèé. Ïðè ýòîì ìîæíî
çàìåòèòü (ðèñ. 2, à), ÷òî âûõîä íà ïëàòî ïî âåëè÷è-
íå ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ ÖÄ–âîäà äîñòèãàåòñÿ
ïðè íàëè÷èè îêîëî 205 ìîëåêóë âîäû â ñèñòåìå.
Êàæäîìó èç ãðàôèêîâ, ïðåäñòàâëåííûõ íà ðèñ. 2,
ñîîòâåòñòâóåò ðàçíîå êîëè÷åñòâî ìîëåêóë âîäû â ñè-
ñòåìå, êîãäà ïåðåñòàåò ìåíÿòüñÿ ëèáî ÷èñëî îáðàçó-
þùèõñÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé, ëèáî çíà÷åíèå ýíåðãèè
âçàèìîäåéñòâèÿ ìîëåêóëû ÖÄ ñ ìîëåêóëàìè âîäû.
Îáðàáîòêà ãðàôè÷åñêîé çàâèñèìîñòè ÷èñëà âîäîðîä-
íûõ ñâÿçåé îò ÷èñëà ìîëåêóë âîäû ïîêàçàëà, ÷òî
÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ïðåêðàùàåò èçìåíÿòüñÿ
ïðè íàëè÷èè â ñèñòåìå 165 ìîëåêóë âîäû. Â ñëó÷àå
ðàñòâîðåíèÿ ìîëåêóëû â-ÖÄ â âîäå îáðàçóþòñÿ êàê
âîäîðîäíûå ñâÿçè ìåæäó ìîëåêóëàìè âîäû è âòîðè÷-
íûìè ãèäðîêñèëüíûìè ãðóïïàìè β-ÖÄ, òàê è âîäî-
ðîäíûå ñâÿçè ìåæäó ìîëåêóëàìè âîäû, âõîäÿùèìè
âî âòîðóþ, òðåòüþ è ò.ä. ãèäðàòíûå îáîëî÷êè âîêðóã

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíûå ôîðìóëû: à – β-öèêëîäåêñòðè-
íà; á – âèòàìèíà Ê3; â – ñòðîåíèå β-öèêëîäåêñòðèíà
(ñåãìåíòû êîíè÷åñêîãî ïîëîãî öèëèíäðà À,Â…..F,G
– çâåíüÿ α-D- ãëþêîïèðàíîçû); ã – òðè âîçìîæíûõ
ñëó÷àÿ îðèåíòàöèè äâóõ ìîëåêóë öèêëîäåêñòðèíà
“ãîëîâà-õâîñò”, “ãîëîâà-ãîëîâà”, “õâîñò-õâîñò” ñî

îòâåòñòâåííî

Ðèñ. 2. Çàâèñèìîñòü: à – ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ; á – ÷èñ-
ëà âîäîðîäíûõ ñâÿçåé îò ÷èñëà ìîëåêóë âîäû â ñèñòåìå,
ñîäåðæàùåé îäíó ìîëåêóëó β-ÖÄ â îêðóæåíèè ìîëåêóë

âîäû
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ìîëåêóëû β-ÖÄ. Âòîðè÷íûå ãèäðîêñèëüíûå ãðóïïû
ðàñïîëàãàþòñÿ ñ áîëåå øèðîêîãî òîðöà ÖÄ (ðèñ. 1,
â). Â ðåçóëüòàòå îáðàáîòêè äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â
ðåçóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ, íàìè ðàññ÷èòàíî òàêæå
÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé â-ÖÄ–âîäà äëÿ ñèñòåì ñ
ðàçíûì ñîäåðæàíèåì ìîëåêóë âîäû  (òàáë. 1).

Òàêèì îáðàçîì, àíàëèçèðóÿ ýêñïåðèìåíòàëüíûå
äàííûå, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî äëÿ ïîëíîé
ñîëüâàòàöèè îäíîé ìîëåêóëû â-ÖÄ íåîáõîäèìî êàê
ìèíèìóì 205 ìîëåêóë âîäû. Â òî æå âðåìÿ, êàê
áûëî óïîìÿíóòî âûøå, ÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé
β-ÖÄ–âîäà ïåðåñòàåò ìåíÿòüñÿ ïðè äîáàâëåíèè â ñè-
ñòåìó 165 ìîëåêóë âîäû. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
äîïîëíèòåëüíûå 40 ìîëåêóë âîäû ñîçäàþò äîïîëíè-
òåëüíóþ ýíåðãèþ ñîëüâàòàöèè çà ñ÷åò äàëüíîäåéñòâó-
þùèõ äèïîëü-äèïîëüíûõ âçàèìîäåéñòâèé, à òàêæå
çà ñ÷åò òîãî, ÷òî ïîìèìî îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ
ñâÿçåé ìåæäó ãèäðîêñèëüíûìè ãðóïïàìè ìîëåêóëû
ÖÄ ñ ìîëåêóëàìè âîäû, ìîëåêóëû âîäû îáðàçóþò
âîäîðîäíûå ñâÿçè äðóã ñ äðóãîì [7].

Èçó÷åíèå ìåõàíèçìà äèìåðèçàöèè ìîëåêóë â-ÖÄ â
çàâèñèìîñòè îò íà÷àëüíîé îðèåíòàöèè

Èçâåñòíî òðè ñïîñîáà ðàñïîëîæåíèÿ ìîëåêóë â-
ÖÄ: “ãîëîâà–ãîëîâà”, “ãîëîâà–õâîñò”, “õâîñò–õâîñò”
(ðèñ. 1, ã). Ýòè ñïîñîáû ðàçëè÷àþòñÿ îòíîñèòåëüíûìè
ðàñïîëîæåíèÿìè äâóõ òîðöîâ ìîëåêóë â-ÖÄ îòíîñè-
òåëüíî äðóã äðóãà. Äëÿ êàæäîãî èç íèõ áûëî ïðîâå-
äåíî ìîëåêóëÿðíî-äèíàìè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå â îê-
ðóæåíèè ðàçëè÷íîãî ÷èñëà ìîëåêóë âîäû (èõ ÷èñëî
ñîñòàâèëî 1085 è 1099) â òå÷åíèå 5 íñ ñ øàãîì
1 ôñ. Íà ãðàôèêàõ, ïðèâåäåííûõ íà ðèñ. 3, à, ïîêà-

çàíû ôðàãìåíòû ïðîôèëåé ýíåðãèé âçàèìîäåéñòâèÿ â
òðåõ ñèñòåìàõ. Îò÷åòëèâî âèäíî, ÷òî íàèáîëåå ñèëü-
íûå âçàèìîäåéñòâèÿ ïðîÿâëÿþòñÿ äëÿ äâóõ ñèñòåì:
“õâîñò–õâîñò” è “ãîëîâà–õâîñò”. Êðèâûå èçìåíåíèÿ
ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè
β-ÖÄ ïîõîæè äëÿ ñèñòåì “õâîñò–õâîñò” è “ãîëîâà–
õâîñò”, òîãäà êàê àíàëîãè÷íàÿ êðèâàÿ äëÿ ñèñòåìû
“ãîëîâà–ãîëîâà” ðåçêî îò íèõ îòëè÷àåòñÿ è èìååò
áîëåå ïëàâíûé âèä. Â ïîñëåäíåì ñëó÷àå íå ïðîèñõî-
äèò èçìåíåíèé âî âçàèìíîé îðèåíòàöèè ìîëåêóë β-
ÖÄ â ïðîöåññå ìîäåëèðîâàíèÿ. Â ñëó÷àå íà÷àëüíîé
îðèåíòàöèè “õâîñò–õâîñò” ïî ïðîøåñòâèþ 0,7 íñ ìî-
äåëèðîâàíèÿ âçàèìíàÿ îðèåíòàöèÿ ìîëåêóë β-ÖÄ ìå-
íÿåòñÿ, ïðè ýòîì ïðîèñõîäèò ïîñëåäîâàòåëüíîå“ ïåðå-
âîðà÷èâàíèå” îáåèõ ìîëåêóë. Â ðåçóëüòàòå íà÷àëüíîå
ðàñïîëîæåíèå “õâîñò–õâîñò” ïåðåõîäèò â ðàñïîëîæå-
íèå “ãîëîâà–ãîëîâà” [8–10].

Â ñëó÷àå íà÷àëüíîé îðèåíòàöèè “ãîëîâà–õâîñò”
ñêà÷îê ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ äâóõ ìîëåêóë β-ÖÄ
ïðîèñõîäèò â äèàïàçîíå 1,00–1,25 íñ. Ýòî ìîæíî
îáúÿñíèòü òåì, ÷òî, êàê è â ïðåäûäóùåì ñëó÷àå,
ïåðâîíà÷àëüíàÿ îðèåíòàöèÿ ìîëåêóë β-ÖÄ íå ñîõðà-
íÿåòñÿ. Íà îñíîâàíèè èçó÷åíèÿ ïîëó÷åííûõ â ðå-
çóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ òðàåêòîðèé ìîæíî ñäåëàòü
âûâîä, ÷òî ìîëåêóëû ÖÄ ïî î÷åðåäè “ïåðåâîðà÷èâà-
þòñÿ” îòíîñèòåëüíî äðóã äðóãà.

Íàìè ïðîàíàëèçèðîâàíî èçìåíåíèå â ðàññòîÿíèÿõ
ìåæäó öåíòðàìè ìàññ ìîëåêóë â-ÖÄ ïðè äèìåðèçà-
öèè â òå÷åíèå âðåìåíè ìîäåëèðîâàíèÿ (ðèñ. 3, á).
Â ýòîì ñëó÷àå íàèáîëåå ðåçêèå èçìåíåíèÿ â ðàññòî-
ÿíèÿõ ìåæäó öåíòðàìè ìàññ ìîëåêóë β-ÖÄ íàáëþ-
äàþòñÿ äëÿ íà÷àëüíîãî ðàñïîëîæåíèÿ “ãîëîâà–õâîñò”

* Äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë ñ âåðîÿòíîñòüþ 95%.

Ò à á ë è ö à  1

Íà÷àëüíûå ïàðàìåòðû è êîíå÷íûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñèñòåì, ñîäåðæàùèõ 50, 100, 190 è
226 ìîëåêóë âîäû è îäíó ìîëåêóëó βββββ-öèêëîäåêñòðèíà

Число молекул 
воды 50 100 150 190 226 

Размер ячейки, нм3 1,5×1,5×1,5 1,67×1,67×1,67 1,91×1,91×1,91 2,07×2,07×2,07 2,17×2,17×2,17 

Время 
моделирования, пс 50 50 50 50 50 

Шаг 
моделирования, пс 0,1 0,1 0,1 0,1 0,1 

Число водородных 
связей между 
молекулой ЦД и 
молекулами воды 

10,3+0,2* 13,8+0,3 14,8+0,3 15,5+0,3 15,5+0,3 

Средняя энергия 
взаимодействия, 
кДж/моль 

–324+10 –500+10 –559+12 –607+11 –611+12 
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Ðèñ. 3. Çàâèñèìîñòü îò âðåìåíè ìîäåëèðîâàíèÿ: à –
ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè β-
öèêëîäåêñòðèíà; á – ðàññòîÿíèÿ ìåæäó β-öèêëîäåê-
ñòðèíàìè ïðè òðåõ âîçìîæíûõ ñïîñîáàõ îðèåíòàöèè:
1 – “õâîñò-õâîñò”, 2  – “ãîëîâà-õâîñò”, 3 – “ãîëîâà-

ãîëîâà”

* Äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë ñ âåðîÿòíîñòüþ 95%.

Ò à á ë è ö à  2

Íà÷àëüíûå ïàðàìåòðû è êîíå÷íûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñèñòåì, ñîäåðæà-
ùèõ äâå ìîëåêóëû  β β β β β-öèêëîäåêñòðèíà ïðè òðåõ ñïîñîáàõ èõ ðàñïîëîæåíèÿ äðóã

îòíîñèòåëüíî äðóãà â îêðóæåíèè 1099, 1085 è 1099 ìîëåêóë âîäû

Начальная 
ориентация молекул 
β-ЦД 

“Хвост–Хвост” “Голова–Голова” “Голова–Хвост” 

Размер ячейки, нм3  3,3×3,3×3,3 3,25×3,25×3,25 3,3×3,3×3,3 

Число молекул воды 
в системе 

1099 1085 1099 

Время 
моделирования 
системы, нс 

5 5 7 

Конечное 
расстояние между  
β-ЦД, нм 

(670,4±1,2)×10–3 (640,0±12)×10–3 (618,3±4)×10–3 

Среднее число 
водородных связей 
между молекулами 
β-ЦД 

22,0±0,3 21,8±0,3 22,3±0,2 

Среднее расстояние 
между двумя β-ЦД, 
нм 

(683,0±1,2)×10–3 (690,1±12)×10–3 (649,4±4)×10–3 

Средняя энергия 
взаимодействия 
между двумя 
молекулами β-ЦД, 
кДж/моль 

–306±1 –335±2 –270±1 

è “ãîëîâà–ãîëîâà” (òàáë. 2). Ïðè àíàëèçå îáðàçîâà-
íèÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé áûëî ðàññ÷èòàíî ñðåäíåå
÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè
ÖÄ è âîäû.

Â òàáë. 2 ïðèâåäåíû íà÷àëüíûå ïàðàìåòðû ìîäå-
ëèðîâàíèÿ: ðàçìåð êóáè÷åñêîé ÿ÷åéêè, ÷èñëî ìîëå-
êóë âîäû, âðåìÿ ìîäåëèðîâàíèÿ. Ïîêàçàíû òàêæå
ïàðàìåòðû, ïîëó÷åííûå â ðåçóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ:
÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé, îáðàçóþùèõñÿ ïðè ìîäå-
ëèðîâàíèè ñèñòåìû, êîíå÷íûå ðàññòîÿíèÿ ìåæäó
ìîëåêóëàìè â-ÖÄ, à òàêæå ñðåäíÿÿ ýíåðãèÿ âçàèìî-
äåéñòâèÿ ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè â-ÖÄ. Âèäíî, ÷òî
ìàêñèìàëüíîå ÷èñëî âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìåæäó ìîëå-
êóëàìè â-ÖÄ è âîäîé ðåàëèçîâàíî â ñëó÷àå íà÷àëü-
íîãî ðàñïîëîæåíèÿ “ãîëîâà–õâîñò”. Íà îñíîâàíèè
ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
âîçìîæíî îáðàçîâàíèå äèìåðîâ âèäà “ãîëîâà–õâîñò”
è “ãîëîâà–ãîëîâà”.

Èññëåäîâàíèå ïðîöåññîâ êîìïëåêñîîáðàçîâàíèÿ â
ñèñòåìå, ñîñòîÿùåé èç äâóõ ìîëåêóë â-ÖÄ è ìîëå-

êóëû âèòàìèíà Ê3

Äëÿ ðàññìîòðåíèÿ ïðîöåññà âçàèìîäåéñòâèÿ äâóõ
ìîëåêóë â-ÖÄ ñ ìîëåêóëîé âèòàìèíà Ê3, êàê è â
ïðåäûäóùåì ñëó÷àå, ïðîâîäèëîñü ìîëåêóëÿðíî-äèíà-
ìè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå ñ âàðüèðîâàíèåì íà÷àëüíîãî
ðàñïîëîæåíèÿ ìîëåêóë â-ÖÄ îòíîñèòåëüíî äðóã äðó-
ãà, ïðè ýòîì ìåæäó ìîëåêóëàìè â-ÖÄ ïîìåùàëè
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ìîëåêóëó âèòàìèíà Ê3. Âñå îñíîâíûå íà÷àëüíûå
ïàðàìåòðû è ðåçóëüòàòû ìîäåëèðîâàíèÿ ïðåäñòàâëå-
íû â òàáë. 3. Êàê âèäíî, íàèáîëåå ñèëüíîå âçàèìî-
äåéñòâèå ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè â-ÖÄ è ìîëåêó-
ëîé âèòàìèíà Ê3 ïðîèñõîäèò â òîé èç ñèñòåì, ãäå
èçíà÷àëüíî äâå ìîëåêóëû ÖÄ áûëè ðàñïîëîæåíû â
îðèåíòàöèè “ãîëîâà–ãîëîâà”. Èç òàáë. 3 òàêæå âèä-
íî, ÷òî â ñëó÷àå íà÷àëüíîãî ïîëîæåíèÿ ïî òèïó
“õâîñò–õâîñò” ïðîèñõîäèò íàèáîëåå òåñíîå ñáëèæå-
íèå äâóõ ìîëåêóë â-ÖÄ (ðèñ. 4). Âñëåäñòâèå ýòîãî
îáðàçóåòñÿ àññîöèàò, â êîòîðîì òåñíî ñáëèæåíû èñ-
êàæåííûå â ðåçóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ öèêëè÷åñêèå
ìîëåêóëû ñ ÷àñòè÷íûì âñòðàèâàíèåì âèòàìèíà Ê3 â
ïîëîñòü ìîëåêóëû â-ÖÄ, ÷òî ïîêàçàíî íà ðèñ. 5, à.
Â ñëó÷àå íà÷àëüíîãî ðàñïîëîæåíèÿ ïî òèïó “ãîëî-
âà–õâîñò” (ðèñ. 5, á) ïðîèñõîäèò ìåíåå ñèëüíîå
ñáëèæåíèå ìîëåêóë â-ÖÄ ìåæäó ñîáîé. Ìîëåêóëà
âèòàìèíà Ê3 ðàñïîëîæåíà íà ðàññòîÿíèè 0,3 íì îò
îäíîé èç ìîëåêóë â-ÖÄ. Â ýòîì ñëó÷àå îäíà èç

Ðèñ. 4. Çàâèñèìîñòü îò âðåìåíè ìîäåëèðîâàíèÿ: à –
ýíåðãèè âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè
β-öèêëîäåêñòðèíîâ è âèòàìèíîì Ê3; á – ðàññòîÿ-
íèÿ ìåæäó äâóìÿ ìîëåêóëàìè β-öèêëîäåêñòðèíîâ è
âèòàìèíîì Ê3 ïðè òðåõ âîçìîæíûõ ñïîñîáàõ îðèåí-
òàöèè: 1 – “õâîñò-õâîñò”, 2  – “ãîëîâà-õâîñò”, 3 –

“ãîëîâà-ãîëîâà”

Ðèñ. 5. à – Àññîöèàò, ïîëó÷åííûé â ðåçóëüòàòå ìîäåëèðî-
âàíèÿ â òå÷åíèå 5 íñ äâóõ ìîëåêóë β-ÖÄ (íà÷àëüíàÿ îðè-
åíòàöèÿ “õâîñò-õâîñò”) è ìîëåêóëû âèòàìèíà Ê3; á – àñ-
ñîöèàò, ïîëó÷åííûé â ðåçóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ â òå÷å-
íèå 5 íñ äâóõ ìîëåêóë β-ÖÄ (íà÷àëüíàÿ îðèåíòàöèÿ
“ãîëîâà-õâîñò”) è ìîëåêóëû âèòàìèíà Ê3; â – êîìïëåêñ,
ïîëó÷åííûé â ðåçóëüòàòå ìîäåëèðîâàíèÿ â òå÷åíèå 5 íñ
äâóõ ìîëåêóë β-ÖÄ (íà÷àëüíàÿ îðèåíòàöèÿ “ãîëîâà-ãîëî-
âà”) è ìîëåêóëû âèòàìèíà Ê3 (äëÿ íàãëÿäíîñòè ìîëåêóëû

âîäû íå èçîáðàæåíû)

öèêëè÷åñêèõ ìîëåêóë ñèëüíî äåôîðìèðóåòñÿ, ÷òî íå
íàáëþäàåòñÿ â ñëó÷àå íà÷àëüíîãî ðàñïîëîæåíèÿ ìî-
ëåêóë â-ÖÄ ïî òèïó “õâîñò–õâîñò”.

Ðàññìîòðèì ïîñëåäíèé, íàèáîëåå èíòåðåñíûé ñëó-
÷àé, êîãäà ìîëåêóëû â-ÖÄ îðèåíòèðîâàíû ïî òèïó
“ãîëîâà–ãîëîâà”. Â ýòîé ñèòóàöèè ìîëåêóëû â-ÖÄ
â ìåíüøåé ñòåïåíè ñáëèæàþòñÿ ìåæäó ñîáîé, ïî-
ñêîëüêó îíè ñ äâóõ ñòîðîí êàê áû “ëîâÿò” ìîëå-
êóëó âèòàìèíà Ê3 (ðèñ. 5, â).

Ïðîàíàëèçèðóåì ïðè÷èíû îáðàçîâàíèÿ êîìïëåê-
ñà òàêîãî ñòðîåíèÿ â äàííîì ñëó÷àå. Êàê èçâåñòíî,
ìîëåêóëà âèòàìèíà Ê3 è âíóòðåííÿÿ ïîëîñòü ìîëå-
êóëû â-ÖÄ ãèäðîôîáíû. Ïîýòîìó âîçìîæíî îáðàçî-
âàíèå êîìïëåêñà âêëþ÷åíèÿ, â êîòîðîì ìîëåêóëà
æèðîðàñòâîðèìîãî âèòàìèíà âñòðàèâàåòñÿ âî âíóò-
ðåííþþ ïîëîñòü ìîëåêóëû  â-ÖÄ. Ïî÷åìó æå íàè-
áîëåå ñèëüíûå âçàèìîäåéñòâèÿ ïðîèñõîäÿò èìåííî â
ñèñòåìå ñ íà÷àëüíîé îðèåíòàöèåé “ãîëîâà–ãîëîâà”?
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî çäåñü èãðàåò ðîëü ñòåðè-
÷åñêèé ôàêòîð, è ýòî îáúÿñíÿåòñÿ ñîîòíîøåíèåì
ðàçìåðîâ ìîëåêóë β-ÖÄ è âèòàìèíà Ê3. Â ðåçóëü-
òàòå ýòîãî âîçìîæíî ïðîíèêíîâåíèå âèòàìèíà Ê3

òîëüêî ñî ñòîðîíû øèðîêîãî òîðöà – “ãîëîâû”,
÷òî è íàáëþäàëîñü â ïðîöåññå êîìïüþòåðíîãî ýêñ-
ïåðèìåíòà [9].
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MOLECULAR SIMULATION OF βββββ-CYCLODEXTRIN
COMPLEXATION WITH VITAMIN K3

E.P. Kazachinskaya, I.I. Baskin, P.A. Mamonov, V.N. Matveenko

(Division of Ñolloid Chemistry)

Interaction between a βββββ-cyclodextrin molecule and various number of water molecules
was studied using molecular dynamics. It was found that both the interaction energy
between the βββββ-cyclodextrin molecule and water and the number of hydrogen bonds
between them increase with the increase of water molecule up to 205 inclusively. So, βββββ-
cyclodextrin’s solvation sphere consists of at least 205 water molecules .Complexaton of
two βββββ-cyclodextrin molecules taken in different mutual orientation (“ head to tail”, “tail
to tail”, “head to head”) with the molecule vitamin K3, placed between them was also
studied.
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Расположение двух 
молекул β-ЦД 
относительно друг друга 

“Хвост-Хвост” “Голова-Хвост” “Голова-Голова” 

Число молекул воды 1080 1082 1083 

Размер ячейки, нм2 3,4×3,4×3,4 3,4×3,4×3,4 3,4×3,4×3,4 

Время моделирования, нс 5 5 5 

Шаг моделирования, пс 5 5 5 

Конечное расстояние 
между центрами масс 
молекул β-ЦД, нм 

(191,6±1)×10–3 (311,9±5)×10–3 (475,3±8)×10–3 

Среднее расстояние 
между центрами масс 
молекул, нм 

(244,4±1)×10–3 (338,0±5)×10–3 (589,7±4)×10–3 

Средняя энергия 
взаимодействия между 
двумя молекулами β-ЦД и 
К3, кДж/моль 

–138,0±2 –128,0±1 –98±2 

Среднее число 
водородных связей между 
двумя молекулами β-ЦД и 
молекулами воды в 
присутствии витамина К3 

24,6±0,3 23,8±0,3 22,5±0,3 

Ò à á ë è ö à  1

Íà÷àëüíûå ïàðàìåòðû è êîíå÷íûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ ñèñòåì, ñîäåðæàùèõ äâå ìîëåêóëû
βββββ-öèêëîäåêñòðèíà è îäíó ìîëåêóëó Ê3 ìåæäó íèìè, ïðè òðåõ ñïîñîáàõ ðàñïîëîæåíèÿ ìîëåêóë

βββββ-öèêëîäåêñòðèíà îòíîñèòåëüíî äðóã äðóãà â îêðóæåíèè 1080, 1082, è 1083 ìîëåêóë âîäû

* Äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë ñ âåðîÿòíîñòüþ 95%.


