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El8zmények és célkitiizés

A kémiai reakcidémechenizmugok elméleti vizsgd-
lata szdmos értékes, ij adatot szolgdltat a kisér-
leti eredmények rendszerezéséhez és kiegészitéséhez,
Az egzakt kvantumkémial tdrgyalds azonban a reagilé
rendszerek elektronjainak és szabadsdgl fokainak
nagy széma miatt rendkiviili nehézségekbe iitkozik.
Szémos kozelitS szdmitdsi mddmzer ismeretes, de ezek
legttbbje jelentSs mennyiségii szdmitégépi tdrolé-
kapacitdst és 1d8t igényel. A molekuldk reaskcidké-
pességének leirdsdra kivdléan alkalmes az elektro-
sztatikus potencidltérkép. Ennek egzakt meghatdro-
zédga azonban a molekula méretének nivekedésével egy-
re nehezebb, 8it példdul enzimek vagy ribonuklein-
savak egetében gyakorlatilag kivihetetlen. Dolgoza-
tom tdrgya 8 potencidl kiszédmitdsdra alkalmas, ij,
gyors és olced kBzelitd médmszer ismertetése és al-
kalmazésa. ’

Vizsgdlati médszer

Egyszeri és igen gyors, \n. kttéspdlya-médszert
dolgoztam ki & molekuldk elektrosztatikus potencidl-
térképének szémitdsdra. A médszer lényege az, hogy a
kémiai kdtéseknek megfelels, a molekuldk kdzdtt 4t-
vihet8 jérulékok bsszegeként £11itja eld a potencidlt.
Ezdltal a szdmitdsl munka az elektronszdmnsk csak az
e¢lsd hatvédnydval n8, szemben az eddig aslkalmazott
médszerekkel, ahol & nivekedés ennél lényegesen gyor-
gabb, Alkelmesan vdlasztott modellekre meghatirostam
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a kbtéapélyék paramétereit és tanulményoztem &i-
vihetSségiiket. Szémitégépes programot irtam, mely
alkalmas legfeljebd 600 atomot tartalmazé moleku-
14k potenciéltérképének meghatdrozégdra. Kiterjesz-
tettik a fentl programot legfeljebb Gtezer atomot
tartalmazé fehérjemolekuldkra 1s. ’

Eredmények

A fent leirt, 4) szémitdsi médezer kidolgozdsa
mellett az aldbbl eredményekre jutottam:

1./ Megdllepitottanm, hogy e t0ltott szubszti-
tuens hatédse g,gpdiaminokarhoneavak protondléddsi
egyensilyaire asnt8 mértékben elektrosztatikus jel-
legii, Ennek alapjén egyszeri képletet javasoltam &
gézfdzisd protoniléddsi energidk becslésére.

2./ Ertelmeztem 8% 1,3,4-triszubsztitudlt ma-
1einimid-szdrmazékok gyﬂrﬂfelnyilésénél tapesztal-
haté gztereospecificitdst és rémutattam ez l-es
helyzetil xarbetoxi-csoport elektrosztatikus tér-
effektusdnak dontd gzerepére.

3./ Az e lektrosztatikus potenciéltérképek
alapjén értelmeztem 4—hidroxi—1,3,3a,77tetrazaindén-
tautomérek gtabilitdei viaszonyeait.

4./ A potenciéltérkép alapjén javasoltan & 3-
-karboximetiltio-l,S-difenilformazén kisérleti te-
pasztalatok alapjén valésziniigitett térezerkezeté~
nek korrekcidjdt.

5./ Megdllapitottem, hogy & gzerin-protedzok
katalizélta reskcié sordn keletkezs HisH'...Asp™
jonpért a fehérje-kbrnyezet, & hidrétburck és 8
tetraéderes intermediert képvigelS ellenion elek~
trogztatikus tere jelentésen stabilizdlja.
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6./ Megdllapitottam, hogy & szerin-protedzok
katalitikus hatdsa jelentSs részben az "eltemetett™
eszpartdt oldalldnc elektrosztatikus téreffektusd-
nak tudhatdé be.

7./ Rémutattam az ellenionok dontS szerepére
az enzimkatalizisben,

8./ Négy szerin-protedz esetében kimutattam,
hogy a kiilonb6z5 aminosav-gorrend és térszerkezet
ellenére elektrogztatikus teriik a katalitikus
tridd mentén hasonld,

Az eredmények gyskorlati felhaszndlhatdsédga

Az §1ltelam javasolt kdtésjdrulék-médszer se-
gitségével szemléletesen tdrgyelhatd szdmos kémiai
reakcidtipus mechenizmuse, tehdt slkelmezhatd az
elméleti szerves kémidban. Ennél fontossabbnak tiinik
azonben ez enzimreakcidk vizsgdleta, melynek révén
egy-egy biokémiai folyemat részleteit tisztdzhat-
juk, Ssszefiiggégeket derithetiink £51 a kémiei szer-
kezet és a bioldgiai hatds ktzott. Bdr az ilyen
teezefilggések ismerete nem vezet azonnal lemérhetd
ipari eredményre, hosszebb tdvon fontos lehet az
ésszerl gydgyszertervezésben.
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