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С помощью методов В3LYР и НF проведеrr теорегическlй расчет комплексов тионного и тиоJБного
таугом9ров 6-тиоryатпаrrа с одной молекулой воды. ГIокщана больrцая gгабиlьность комппекса,
вк,Iючающего моrцъй та}томер. соответствецЕо на 17.б rqдлс/моrь и 8.1 rцяdмош, Это согласуется с
экспериментаJIьньши даянымц что в воде б-тиоryпп*l существует rфе}furyществешIо в вIце тионноrо
таугомерq хотя в газовой фазе он существует в вIце тиоJIьною таугомера.
Ключевые слова : б-тиогуаш.пr, таугомФия, кв,штово-мехаtмческио расчеты

б-Тиоryаrтлтя (6SG) шляется шротивооIryхолевым црепаратом и д€lвн0 испоJьзуется дIя лечения
леfuозов[ l ]. Его уЕикаJьные оптиЕtеские свойства позвоJuIют испоJБзовать его как JIюминесцеЕгЕуIо
меп(у дJи L{зученш{ структурIъtх ilереходов в ЩНК [ 2 ].

Ранее было эксперимеЕrаJьно пок€}зано, что '6-тиогуаЕиц в гжовой фазе существует

цреш\,rуryстsенно в виде тиоJБного SН-тауrомера [ 3 ], в криста.гrле - в виде N7H тиошrого таромера [4 ],
а в воде и lЩЖ - в виде N9Н-тиоrшого таутомера [2, 5 ].

Теоретические расqеты с испOJБзоваЕием методов аЬ initio подтвердLши, что в гtrtовой фазе 6-
тиоryанин доJпкен существовать в виде N9Н-тиольного та)домера [ 5 ]. Эти расчеты пок*tzlли тalкже, что

рет влиrIнlUI объемноЙ водрt (полярнOго раствориT еля) с шомощью коЕтиIIуЕшIьноЙ модели Онзагера
приводrr к реjIичению стабипьЕости тиоЕного таутомера . В полярном растворитепе N9H моlтrтый
та}томер на 1кдхс/моль более стабшlен, чем тиольrrый Is{c -таутомер. Одrако экспериментаJIьно в
полЕрньж растворитеJIя( тиольньй Tayloмep не цабJтодается, набrподается лишь тионrъй таутомер бSG
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С целью иФченшI влIбIIIи;I первой гишlатной оболочки на таутомерЕое равнOвесие бSG проведен

расчет полноЙ энергии и геомеlрии комIшексов тиоrшоЙ и тиольноЙ форм бSG с одноЙ молекулоЙ водФL

МЕТОД РАСIIЕТА
Теоретические квантово-механиЕтеские расчеты cTpylffyplъtx и энерrетиtIескID( параА,Iетров

комплексов были проведены с помощью метода B3LYP теории функrцонала плотности (DFТ) и
неэмпиритIеского метода Хартри-Фока ( Нr) [ 6-8 ] с испоJБзованием пакета проIрамм GAUSSIAN-94
[9]. Вначале бьшtи гlроведеrш оптимизаIц{я геомец)ии и расчеты полной энергии комппексов с
IIомопFIо метода ВЗLYР/6-ЗIG** , Затем геометрия реоптш{}1зиров€}пась методом НF/6-ЗlG** и был
гIроведеЕ расчет полноЙ энергии комплексов этим же методом, Расчет энергии взаимодеЙgгвия был
проведен с использованием формуrн :

gl=g6-(рl+Еh) (1),
rде Ei- эЕергиrI взаrдцодеЙствиrl в комfiпексе, Ес - поrшая энергия комшекса, Et- полная эЕергшI
таутомера, Eh- полцм энерrиямOлекуJIы BoдI.
Была 1"rTeHa поцравка на энергию нупевых колебаrrий- ZPE п базисlryю суперпозищ{оrпrуо ошибку -
BSSE . fiш оценrrи коЕстанты таугомgрЕого равновесиrI К бьша использOвана LtзEеoTHа;l формула:
K=(qb/qa) ехр [ -AEa,blRT] (2),
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Рис. 1. Струкryрrше формуlш комIIJIексов таугоI\,Iеров | п2 с молеrсулой во.щr.



39

Влияние мдратации Еа таугомерию б-тиоryанина

ГДе Qа И qb СООТВеТСТВеННО КОIЩеКtРаImr ПеРВОГО И ВТорого таутомеров, ЕцЬ -относлrгельЕzul энфгия
таутомера а, R -газовая постояЕнм, Т-темперацчра.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На рис.1 показаЕы структурные форшryлы рассЕмтаЕньц комплексов таутомеров бSG с одной

rаолекУлОЙ воДы. На рисуtже и в тексте цришIты следлощие обозвачеrия : та},томером 1 названа
тионЕrш фОрма N9H таутомера бSG, а таутомером 2 - тиольнм форма этого же та)домера.
Соответственно комппексом 1 назван комплекс тиоrrrrой формы бSG с одной молекулой воды , а
KoMImeKcoM 2* комгrrrекс тиольной формы.

Таблшlа 1

рассчrтанlrые относительные энергии таугомера 1 в газовой фазе и полярном растворителе [ 5 ], u
TaIcE(e KoMIUIeKca 1 в газовоЙ фазе. Расчет выполнен относительяо полной энергии тауrомера 2 и
комплекса 2

kJ/моль

Мовомерная форма бSG:
в газовой фазе (метод МР2 /6-31** 1 +11.2
IIолЕрно}д растворителе (метод SСRF МР2) - 1

Коьшrтrекс бSG с Н2О в газовсй фазе :

uегод ВЗLYР/6-ЗlG**
rrетод НF/6-З1**

- 1,1,6

- 8,1

Проведеrrrшй расчет методOм НF геометрии комIIJIексов 1 и 2 показал , что 0ни явJutrотся
ЕеIшоскими. Водороды аN{иЕогруIш и водород воды, которыЙ не yracTByeT в образовании водородцой
GвЕц значитеJIьно выведены из плоскости. Щипольtшй моме}т комплекса l умеlъшен по сравýепию с
шIIоJьным момеlrтом изолироваЕной молекулы (соответственно 6.46 D и 8.44 D ), * то BpeMrI KEIK

.щолълшй момент комплекса 2 немного увелшIен ( соответственно З.62D и 3.54 D)
Выполненшrй расчет энергии взашлодействиrI в исследованных KoмImeкcax с использованием

BKJyJIbTaToB расчета шолноЙ энергии с шомоIцью метOда НF (с учетом ZPB п BSSE ) дал дIя комгgtекса 1

!эIЕtпцry 8,0 кка.rlмоль, а для комIIJIекса 2- 3.5rхалх Аtоль. Возможио эти зЕачениlI явJI;Iются
заýЕжеgными, т.к, расчет методоI\4 НF. не учитывает вклад коррелщ,Iи электронов в эЕергuю
хежмолекуjulрного взаимодействия,

Как видно из таблицы 1, присоедr.ш-rение только одной молекулш воды к молекуле 6-плоryаншла
trрЕводит к значительному ( на 8,1 кдN/ моль при расчете неэмпириЕIеским методом HF и на 17,6 кдж
lrcorb при расчете методом DFT ) возрастанию стабцпъности комплекса 1 по сраэвению со
ýгабиrrьностью комrr,текса 2 

"

Проведенные ранее расчеты кOмплексов ryаниЕа с одной молскулой воды [ 10 ] показаlrи
бо.ъшуlо стабкгьность (относительЕуI0 величину пошrой энергии) кOмIIJIекса с )частием кетоrпrой
фрьшl по сраВНению с KOMIIJIeKсoM с уIастием енольной формы. ,Щобавлеrпае второй молекуJIы во.щI
Ериводит к возрастанию относительной стабшrьности KOMIuIeKca кетонпой формы еще Еа 10 кдхс/моrь.
}Ъgг влияrпlя pacTBopиTeJuI (объемной воды) в случае комппекса с у{астием кетояной форл,ьr ryаýЕна
[t0 ], привоДиТ к дополнитеJIьному увеличенrдо стабrшrьноýти этого комплекса на 2 кдясlмоь.

Как виДrо rB табл 1, нагпи расчеты качественно согласуIотся с расчетами в работе [10] и
о8ьястrяот црис}"тствие бSG в этаноле и воде гфеимущественIlо в виде таугомера 1. Проведеrшьй расчет
lпабппьности комплекса 1 совместно с данными работы [10] о впияrпли црисоединениrI второй молеrуJБI
l).щ Е Вли'Iнии объемноЙ воды позвоJýIет цредположить, что ре€lльнЕш стабшьность таутомера 1 в воде
бо;Iее, чем на З ккал/ моль щ)евышаЕг стабrдьность тауrомера 2, и следовательно согласЕо формуле 2,
ЕФЕсТаЕТа таУтомерного равновесия таутомеров l и2 в воде имеет веJIи'{шIу больше, чем 102 .

АвтОР благодари:г профессора Е. Лещинского и доктора Л, Горб за помощь в цроведеЕш
Iш{IeToB, а комIIьютерныЙ центр государственного Ушлверсит9та г, ,Щжексон (Миссиссиrш, CIIIA) за
Ередоставление мяrпинного времени.
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