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Одержано середнi за усiма можливими конформерами канонi-
чних 2′-дезоксирибонуклеотидiв (молекул 5′-дезоксицитидило-
вої, 5′-тимiдилової, 5′-дезоксиаденiлової та 5′-дезоксигуанiло-
вої кислот) значення ефективних зарядiв їхнiх атомiв та зна-
йдено вiдповiднi середньоквадратичнi вiдхилення. Показано,
що зазначенi вiдхилення для атомiв вуглецю можуть переви-
щувати середнє значення їхнього заряду. Проаналiзовано мо-
жливiсть вiдтворення дипольного моменту конформерiв за до-
помогою усереднених атомних зарядiв i виявлено, що нехтува-
ння залежнiстю ефективних атомних зарядiв вiд конформацiї
молекули може приводити до похибок модуля дипольного мо-
менту, бiльших за 100%. Одержанi результати можуть бути
використанi для вдосконалення електростатичних складових
iснуючих силових полiв.

1. Вступ

Дослiдження рiзноманiтних фiзичних властивостей
фрагментiв ДНК рiзної довжини та/або їхнiх стру-
ктурних ланок тривалий час було i залишається об’є-
ктом пильної уваги дослiдникiв [1–10]. Це зумовлено
важливiстю зазначених властивостей ДНК для розу-
мiння базових фiзичних принципiв її функцiонуван-
ня. Поряд iз численними експериментальними мето-
дами – рентгено- та нейтронографiї, коливальної та
ЯМР-спектроскопiї, розсiяння свiтла, дифракцiї еле-
ктронiв тощо – усе бiльшої ваги останнiм часом на-
бувають дослiдження, виконанi iз застосуванням ме-

тодiв молекулярної динамiки (МД) (див., наприклад,
[11–13] i посилання у них). Хоча метод МД є над-
звичайно iнформативним i вимагає значно менших
порiвняно iз методами квантової хiмiї обчислюваль-
них ресурсiв, запорукою надiйностi одержуваних у
МД дослiдженнях результатiв є коректнiсть вибору
конкретного “силового поля” – модельного потенцi-
алу для визначення енергiї взаємодiй атомiв бiомо-
лекули. Потенцiальну енергiю молекули, як правило,
представляють у виглядi суми [14, 15]:

U = Uchem + Uconf + Ulr,

де

Uchem =
∑
b

Kb · (lb − l0b)2 +
∑
q

Kq · (θq − θ0q)2

– енергiя пружної деформацiї порiвняно жорстких хi-
мiчних зв’язкiв (пiдсумовування проводяться за усi-
ма довжинами lb хiмiчних зв’язкiв та величинами θq
валентних кутiв молекули; l0b, θ0q, Kb, Kq – сталi па-
раметри),

Uconf =
∑
s

Ks · [1 + cos (ns · ϕs − δs)]

– “конформацiйна” енергiя, необхiдна для взаємних
поворотiв сусiднiх атомних груп навколо одинарних
хiмiчних зв’язкiв (пiдсумовування проводяться за усi-
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ма торсiйними кутами ϕs; ns, δs, Ks – сталi параме-
три), та

Ulr =
∑
i,j

(
qi · qj
rij

+
Aij

(rij)m
− Cij

(rij)n

)

– енергiя далекодiйних взаємодiй (пiдсумовування
проводиться за парами (i, j) хiмiчно нез’єднаних ато-
мiв; rij – мiжатомнi вiдстанi, Aij , Cij , m, n – сталi па-
раметри, qi, qj – ефективнi атомнi заряди). Неодмiн-
ною складовою енергiї далекодiйних взаємодiй Ulr є
електростатична (qiqj/rij), для моделювання якої ко-
жному атому приписується певний ефективний заряд
qi [14–16].

Разом iз тим, вiдомо, що бiомолекули хара-
ктеризуються значною конформацiйною ємнiстю:
наприклад, кожен iз чотирьох канонiчних 2′-
дезоксирибонуклеотидiв (ДРН), елементарних
(мономерних) ланок ДНК, може набувати 600–700
рiзних конформацiй [17–20]. Зважаючи на те, що
заряд атома у молекулi не є спостережуваною фiзи-
чною величиною, а вводиться на пiдставi тiєї чи iншої
моделi [21–27], можна очiкувати залежностi ефектив-
них зарядiв qi вiд конформацiї бiомолекули (вiд кутiв
ϕs), адже незалежно вiд вибраної моделi значення
цих зарядiв визначають електронною конфiгурацiєю,
яка є рiзною у рiзних конформерiв. Таким чином,
для коректного вирiшення задач молекулярного
моделювання методами МД важливо з’ясувати, чи
обґрунтованим є використання фiксованих значень
атомних зарядiв пiд час побудови силових полiв.

Метою даної роботи є на прикладi канонiчних ДРН
проаналiзувати, якою мiрою ефективнi атомнi заряди
можуть залежати вiд конформацiї бiомолекули, а та-
кож – визначити, наскiльки точно усередненi за усiма
конформерами бiомолекул атомнi заряди здатнi вiд-
творити дипольнi моменти iндивiдуальних конформе-
рiв.

2. Об’єкти i методи

Для вирiшення поставленої задачi було використа-
но повнi сiмейства конформерiв канонiчних iзольо-
ваних ДРН (молекул 5′-дезоксицитидилової (5ДЦК),
5′-тимiдилової (5ТК), 5′-дезоксиаденiлової (5ДАК) та
5′-дезоксигуанiлової (5ДГК) кислот, див. рисунок),
одержаних нами ранiше [17–20] шляхом вичерпно-
го квантово-механiчного конформацiйного аналiзу,
який виконували квантово-механiчним методом фун-
кцiонала густини (DFT) iз використанням обмiнно-
кореляцiйного функцiонала B3LYP [29, 30] i стандар-

тного базисного набору 6-31G(d,p) [21]. На цьому ж
рiвнi теорiї визначали просторовi розподiли густини
заряду конформерiв. Ефективнi атомнi заряди ви-
значали окремо для кожної конформацiї кожного iз
дослiджуваних ДРН методом Мерца–Коллмана [24,
25] без використання жодних додаткових умов що-
до мультипольних моментiв. Метод Мерца–Коллмана
було вибрано через те, що з-помiж iнших вiн призна-
чений для якнайточнiшого [21, 28] вiдтворення реаль-
ного електростатичного потенцiалу молекули систе-
мою точкових зарядiв, центрованих на ядрах її ато-
мiв. За одержаними значеннями знаходили середнiй
за усiма конформерами даного ДРН заряд кожного з
його атомiв та розраховували вiдповiднi середньоква-
дратичнi вiдхилення. Останнi слугували мiрою кон-
формацiйної чутливостi ефективних атомних зарядiв.
Зважаючи на те, що найбiльше практичне значен-
ня величини ефективних атомних зарядiв мають для
їхнього використання у молекулярному моделюваннi
методом МД, цi значення мають бути однаково при-
датними для будь-яких конформацiй молекули. Вiд-
повiдно, усi конформери розглядалися як рiвноiмо-
вiрнi, а середнi значення зарядiв розраховували як
середнє арифметичне за усiма наявними конформе-
рами (613 у 5ДЦК [17], 660 у 5ТК [18], 726 у 5ДАК
[19] та 745 у 5ДГК [20]).

3. Результати та їх обговорення

3.1. Заряди атомiв цукрово-фосфатного
остову

Цукрово-фосфатним остовом ДРН називають спiль-
ну для усiх канонiчних ДРН частину молекули –
цукровий залишок (атоми C1′ , C2′ , C3′ , C4′ , C5′ , O3′ ,
O4′ та атоми водню, приєднанi до них) та фосфатну
групу (атоми P, OP, OP1, OP2, HP1, HP2 та O5′ ; див.
рисунок).

У табл. 1 наведено усередненi за усiма можливи-
ми конформерами ДРН значення ефективних зарядiв
атомiв їхнього цукрово-фосфатного остову.

Одержанi данi свiдчать про те, що найбiльш кон-
формацiйно чутливими є значення зарядiв атомiв ву-
глецю: їхнi середньоквадратичнi вiдхилення σq, вiд-
несенi до модуля заряду електрона |e|, становлять вiд
0,09 до 0,16. Дещо меншi значення σq/|e| у атомiв O5′

i P. Вiдзначимо, що рiзниця Δq = qmax − qmin ма-
ксимального i мiнiмального значень зарядiв кожного
iз атомiв цукрово-фосфатного остову є, залежно вiд
атома, вiд 4,8 до 8,4 разiв бiльшою за величину вiдпо-
вiдного середньоквадратичного вiдхилення σq. Най-
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а)
б)

в) г)

Структури канонiчних 2′-дезоксирибонуклеотидiв – молекул 5′-дезоксицитидилової (а), 5′-тимiдилової (б ), 5′-дезоксиаденiлової
(в) та 5′-дезоксигуанiлової (г) кислот, позначення їхнiх атомiв та конформацiйних параметрiв

бiльшою у цукрово-фосфатного остову канонiчних
ДРН Δq є у атома C5′ : (0,79–0,99)·|e|, а найменшою –
у атома HO3′ : (0,12–0,13)·|e|.

3.2. Заряди атомiв нуклеотидних основ

Нуклеотиднi основи є “бiтами” генетичної iнформацiї,
яку несе ДНК. Саме типом нуклеотидної основи вiд-
рiзняються один вiд одного канонiчнi ДРН. Середнi
значення ефективних атомних зарядiв та середньо-
квадратичнi вiдхилення вiд них для атомiв нуклео-
тидних основ молекул 5ДЦК, 5ТК, 5ДАК i 5ДГК на-
ведено у табл. 2, 3, 4 i 5 вiдповiдно. У цих таблицях
для порiвняння наведено також значення qbase ефе-
ктивних атомних зарядiв нуклеотидних основ, мети-
льованих за глiкозидним атомом азоту, знайденi у ро-

ботi [31] на тому самому рiвнi теорiї DFT B3LYP/6-
31G(d,p), що i у данiй роботi.

У пуринових нуклеотидних основ (аденiну та гуа-
нiну) i цитозину виявлено, що найбiльше (на (0,14–
0,17)·|e|) при замiнi цукрово-фосфатного остову ме-
тильною групою змiнюється заряд глiкозидного ато-
ма азоту. На вiдмiну вiд них, у тимiну найбiльших
змiн (на 0,26 |e|) зазнає заряд атома C7, тодi як за-
ряд глiкозидного атома азоту змiнюється менше (на
0,12 |e|). Для усiх iнших атомiв нуклеотидних основ
вiдмiннiсть мiж середнiми за усiма конформерами ка-
нонiчних ДРН значеннями зарядiв та значеннями за-
рядiв нуклеотидних основ, метильованих за глiкози-
дним атомом азоту, не перевищує 0,1 |e|.

Найбiльш чутливими до конформацiї ДРН у цито-
зину, тимiну та аденiну є заряд глiкозидного атома
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Т а б л и ц я 1. Усередненi за усiма можливими кон-
формацiями канонiчних 2′-дезоксирибонуклеотидiвa

значення q̄ ефективних зарядiв атомiв їх остову та се-
редньоквадратичнi вiдхилення σq вiд них

Атом q/|e| σq/|e|
5ДЦК 5ТК 5ДАК 5ДГК 5ДЦК 5ТК 5ДАК 5ДГК

H1′ 0,05 0,06 0,07 0,06 0,03 0,03 0,03 0,03
H2′1 0,13 0,13 0,12 0,13 0,03 0,02 0,02 0,02
H2′2 0,12 0,13 0,12 0,11 0,03 0,03 0,03 0,04
H3′ 0,04 0,03 0,03 0,03 0,04 0,04 0,06 0,05

HO3′ 0,40 0,40 0,40 0,40 0,02 0,02 0,02 0,02
H4′ 0,08 0,08 0,08 0,08 0,04 0,04 0,04 0,04
H5′1 0,10 0,10 0,08 0,09 0,04 0,03 0,04 0,04
H5′2 0,09 0,10 0,08 0,09 0,04 0,04 0,05 0,05
HP1 0,43 0,43 0,43 0,43 0,03 0,02 0,03 0,03
HP2 0,43 0,43 0,43 0,43 0,03 0,02 0,03 0,03
O3′ −0,63 −0,63 −0,63 −0,63 0,03 0,03 0,03 0,03
O4′ −0,41 −0,40 −0,40 −0,40 0,06 0,06 0,06 0,07
O5′ −0,36 −0,36 −0,37 −0,36 0,07 0,08 0,08 0,08
OP −0,58 −0,58 −0,58 −0,58 0,02 0,02 0,02 0,02
OP1 −0,57 −0,56 −0,57 −0,57 0,04 0,03 0,04 0,04
OP2 −0,56 −0,56 −0,57 −0,57 0,03 0,04 0,03 0,04
C1′ 0,37 0,36 0,35 0,35 0,11 0,12 0,13 0,16
C2′ −0,36 −0,39 −0,35 −0,35 0,09 0,09 0,11 0,11
C3′ 0,32 0,35 0,33 0,33 0,11 0,11 0,13 0,12
C4′ 0,13 0,09 0,10 0,11 0,15 0,14 0,14 0,14
C5′ 0,00 0,00 0,05 0,03 0,13 0,13 0,15 0,15
P 0,96 0,96 0,97 0,97 0,07 0,07 0,07 0,08

aП р и м i т к а: Позначення молекул 2′-дезоксирибонуклео-
тидiв: 5ДЦК, 5ТК, 5ДАК, 5ДГК – 5′-дезоксицитидилова, 5′-
тимiдилова, 5′-дезоксиаденiлова та 5′-дезоксигуанiлова кисло-
ти вiдповiдно.

азоту (σq/|e|=(0,08–0,09)), тодi як у гуанiну – атома
N3 (σq/|e| = 0, 10), а заряд глiкозидного атома азоту
характеризується такою ж конформацiйною чутливi-
стю, як i у iнших основ (σq/|e| = 0, 08). Цiкаво зазна-
чити, що попри iстотну вiдмiннiсть середнього заряду
атома C7 тимiну у складi 5ТК вiд його значення у ме-
тильованому тимiнi, заряд цього атома чутливий до
конформацiй 5ТК значно менше (σq/|e| = 0, 03), нiж
iншi.

3.3. Вiдтворення дипольних моментiв
конформерiв

Використовуючи наведенi у табл. 1–5 усередненi за
усiма конформацiями канонiчних ДРН значення q̄i
ефективних атомних зарядiв було дослiджено, на-
скiльки точно вони передають модуль i напрям ди-
польного моменту кожного iз їхнiх iндивiдуальних

Т а б л и ц я 2. Усередненi за усiма можливими
конформацiями 5ДЦК значення q̄ ефективних зарядiв
атомiв цитозину та середньоквадратичнi вiдхилення σq

вiд них, вiднесенi до модуля заряду електронаa

Величина Атом
N1 C2 N3 C4 C5 C6

qbase −0,19 0,80 −0,76 0,81 −0,54 0,12
q̄ −0,33 0,87 −0,78 0,86 −0,62 0,17
σq 0,08 0,06 0,03 0,04 0,03 0,05

Величина Атом
O2 N4 H41 H42 H5 H6

qbase −0,56 −0,86 0,39 0,37 0,18 0,12
q̄ −0,58 −0,89 0,41 0,39 0,22 0,13
σq 0,02 0,03 0,02 0,01 0,01 0,02

aП р и м i т к а: qbase – ефективнi атомнi заряди 1-метилци-
тозину [31].

Т а б л и ц я 3. Усередненi за усiма можливими кон-
формацiями 5ТК значення q̄ ефективних зарядiв ато-
мiв тимiну та середньоквадратичнi вiдхилення σq вiд
них, вiднесенi до модуля заряду електронаa

Величина Атом
N1 C2 N3 C4 C5 C6 O2

qbase −0,10 0,66 −0,64 0,65 −0,11 −0,10 −0,53
q̄ −0,22 0,70 −0,65 0,63 −0,02 −0,11 −0,54
σq 0,09 0,07 0,03 0,03 0,03 0,06 0,02

Величина Атом
H3 O4 H6 C7 H71 H72 H73

qbase 0,37 −0,52 0,16 −0,15 0,05 0,07 0,07
q̄ 0,38 −0,50 0,18 −0,42 0,13 0,14 0,14
σq 0,01 0,01 0,04 0,03 0,01 0,01 0,01

aП р и м i т к а: qbase – ефективнi атомнi заряди 1-метилтимiну
[31].

конформерiв. Для цього у кожного iз конформерiв
порiвнювали вектор dq =

∑
i q̄iRi дипольного мо-

менту, розрахованого з використанням усереднених
ефективних атомних зарядiв q̄i, iз вектором dρ =∫

r · ρmol (r) · d3r дипольного моменту, визначеного
за розподiлом густини заряду молекули ρmol(r), ви-
значеної за результатами квантово-механiчних розра-
хункiв. Вiдмiннiсть знайденого dq вiд dρ характери-
зували величиною Ed = ||dq| − |dρ|| / |dρ| та кутом Θ
мiж dq та dρ (випадку рiвностi векторiв dq i dρ вiд-
повiдали б значення Ed = 0 та Θ = 0◦). Одержанi
значення величин Ed та Θ наведено у табл. 6. Iз на-
ведених даних випливає, що найточнiше система ста-
лих ефективних атомних зарядiв передає дипольний
момент у випадку молекули 5ТК (Ed < 0, 6), а най-
менш точно – у випадку 5ДАК. В останньому разi
Ed перевищує 100% у 11 конформерiв iз 726 можли-
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Т а б л и ц я 4. Усередненi за усiма можливими кон-
формацiями 5ДАК значення q̄ ефективних зарядiв ато-
мiв аденiну та середньоквадратичнi вiдхилення σq вiд
них, вiднесенi до модуля заряду електронаa

Величина Атом
N1 C2 N3 C4 C5 C6 N7

qbase −0,70 0,53 −0,67 0,46 −0,04 0,65 −0,51
q̄ −0,69 0,48 −0,65 0,48 0,00 0,64 −0,54
σq 0,03 0,05 0,07 0,06 0,05 0,04 0,02

Величина Атом
C8 N9 H2 N6 H61 H62 H8

qbase 0,18 −0,10 0,02 −0,79 0,37 0,36 0,11
q̄ 0,25 −0,26 0,05 −0,82 0,39 0,38 0,11
σq 0,05 0,08 0,01 0,02 0,01 0,01 0,02

aП р и м i т к а: qbase – ефективнi атомнi заряди 9-метиладе-
нiну [31].

Т а б л и ц я 5. Усередненi за усiма можливими кон-
формацiями 5ДГК значення q̄ ефективних зарядiв ато-
мiв гуанiну та середньоквадратичнi вiдхилення σq вiд
них, вiднесенi до модуля заряду електронаa

Величина Атом
N1 C2 N3 C4 C5 C6 N7 C8

qbase −0,73 0,79 −0,66 0,35 −0,01 0,64 −0,48 0,14
q̄ −0,68 0,73 −0,61 0,32 0,07 0,57 −0,51 0,20
σq 0,06 0,08 0,10 0,08 0,05 0,04 0,02 0,05

Величина Атом
N9 H1 N2 H21 H22 O6 H8

qbase −0,05 0,40 −0,82 0,36 0,36 −0,52 0,11
q̄ −0,20 0,39 −0,82 0,37 0,38 −0,49 0,11
σq 0,08 0,01 0,04 0,01 0,02 0,01 0,02

aП р и м i т к а: qbase – ефективнi атомнi заряди 9-метилгуа-
нiну [31].

вих (найбiльше Ed у конформерi 382 [18], в якому
|dq| = 2, 27D, тодi як точне значення |dρ| = 0, 46D).
Разом iз тим, у бiльшостi (81%) конформерiв 5ДАК
Ed не перевищує 25%.

Напрямок вектора дипольного моменту передає-
ться точнiше. Навiть у випадку молекули 5ДАК, яка
характеризується найбiльшим значенням кута Θ, Θ
не перевищує 45◦ у 98% конформерiв. Однак, у двох
конформерiв цей кут становить 123, 5◦ (конформер
544 [18]) i 120, 8◦ (конформер 344 [18]).

4. Висновки

Таким чином, встановлено, що найбiльш конформа-
цiйно чутливими з-помiж усiх атомiв цукрово-фос-
фатного остову канонiчних 2′-дезоксирибонуклеоти-
дiв є ефективнi заряди атомiв вуглецю. Присутнiсть у

Т а б л и ц я 6. Статистичнi характеристики то-
чностi вiдтворення дипольного моменту канонiчних 2′-
дезоксирибонуклеотидiв системою точкових ефектив-
них атомних зарядiвa

Молекула 〈Ed〉 max (Ed) 〈Θ〉 max (Θ)

5ДЦК 0,09 0,98 9,5 54,4
5ТК 0,13 0,59 9,0 72,8

5ДАК 0,21 3,95 14,8 123,5
5ДГК 0,09 0,74 7,5 35,5

aП р и м i т к а: Ed = ||dq | − |dρ|| / |dρ| – вiдносна рiзни-
ця модулiв векторiв дипольного моменту dq , розрахованого з
використанням усереднених атомних зарядiв q̄i, та dρ, визна-
ченого за результатами квантово-механiчних розрахункiв; Θ –
кут мiж векторами dq i dρ.

ДРН цукрово-фосфатного остову помiтно впливає на
ефективнi заряди глiкозидних атомiв азоту нуклеоти-
дних основ i атома C7 тимiну. З’ясовано, що усередне-
нi ефективнi атомнi заряди для переважної бiльшостi
конформерiв можуть слугувати надiйним iнструмен-
том для якiсного визначення електростатичного по-
тенцiалу молекули, але в окремих конформерах їхнi
значення є непридатними для кiлькiсних розрахун-
кiв.

Одержанi значення ефективних зарядiв атомiв ка-
нонiчних 2′-дезоксирибонуклеотидiв можуть бути ви-
користанi для удосконалення iснуючих силових по-
лiв, що використовуються для дослiдження бiомоле-
кул методами молекулярної динамiки, а також – для
розрахунку електростатичного внеску в енергiю взає-
модiї рiзних структурних ланок ДНК мiж собою (на-
приклад, нуклеотидної основи iз цукрово-фосфатним
остовом).
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ЭФФЕКТИВНЫЕ АТОМНЫЕ ЗАРЯДЫ КАНОНИЧЕСКИХ
2′-ДЕЗОКСИРИБОНУКЛЕОТИДОВ И ИХ ЗАВИСИМОСТЬ
ОТ КОНФОРМАЦИИ

Т.Ю. Николаенко, Л.А. Булавин, Д.Н. Говорун

Р е з ю м е

Получены усредненные по всем возможным конформе-
рам канонических 2′-дезоксирибонуклеотидов (молекул 5′-
дезоксицитидиловой, 5′-тимидиловой, 5′-дезоксиадениловой и
5′-дезоксигуаниловой кислот) значения эффективных зарядов
их атомов и соответствующие среднеквадратические отклоне-
ния. Показано, что указанные отклонения для атомов углерода
могут превышать среднее значение их заряда. Проанализиро-
вана возможность воспроизведения дипольного момента кон-
формеров с помощью усредненных зарядов и установлено, что
пренебрежение зависимостью эффективных атомных зарядов
от конформации молекулы может приводить к погрешностям
модуля дипольного момента, превышающих 100%. Полученные
результаты могут быть использованы для усовершенствования
электростатических составляющих существующих силовых по-
лей.

EFFECTIVE ATOMIC CHARGES OF CANONICAL
2′-DEOXYRIBONUCLEOTIDES AND THEIR
CONFORMATIONAL DEPENDENCES
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S u m m a r y

Effective charges for the atoms of canonical 2′-deoxyribonu-

cleotides (the molecules of 5′-deoxycytidylic, 5′-thymidylic, 5′-

deoxyadenylic, and 5′-deoxyguanylic acids) averaged over all of

their possible conformers and the corresponding root-mean-square

deviations have been obtained. It was shown that the charge de-

viations for carbon atoms can exceed the average values of the

charge itself. A capability of reproducing the conformer dipole

moments using averaged charges has been analyzed. It was found

that the neglect of the dependence of effective atomic charges on

the molecule conformation may result in the errors for the dipole

moment magnitude exceeding 100%. The results obtained can be

used for the improvement of electrostatic components in existing

force fields.
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