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Abstract 
In this research, the geometrical parameters, the spin density of atoms, and the EPR parameters 

of radiation and mechanically induced radicals in alpha keratin were investigated using density 

functional theory. Generally, various factors such as hydrogen bonds and temperature impact the 

EPR parameters. First, cluster calculations were used to study the effect of hydrogen bonds, and 

then ab-initio molecular dynamics calculations were used to investigate the simultaneous effects 

of hydrogen bonds and temperature. Variation of the g tensor components and the coupling 

constants are dependent on the change of the geometrical parameters and the spin density of the 

atoms. Due to being a small variation of the geometrical parameters and the spin density of the 

atoms between the cluster model and the molecular dynamics for the radiation and the 

mechanically induced radicals, the difference between calculated EPR parameters by means of 

two mentioned models is insignificant. The result shows a good agreement between the calculated 

EPR parameters and the experimental results. Also, due to the considering of the ambient 

temperature effect, the obtained results from the molecular dynamic calculation have a better 

agreement with the experimental data in comparison to the cluster model.  
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 مکانیکی تنش و تابش از حاصل هايرادیکال EPR پارامترهاي محاسبۀ 

  چگالی تابعی ۀنظری ۀپای بر کراتین آلفا
  *،1ضیایی فرهود ،2پورآذر تقی یاور ،1جانبازي مهدي ،1بیدمشکی بابایی نادیا

  ایران تهران، اي،هسته فنون و علوم پژوهشگاه پرتوها، کاربرد پژوهشکده 1
  ایران تهران، اي،هسته فنون و علوم پژوهشگاه شتابگرها، و فیزیک پژوهشکده 2

 06/02/1400پذیرش:    29/12/1399ویرایش نهائی:    19/02/1399دریافت: 
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  دهیچک
 از حاصل EPR طیف پارامترهاي و هااتم اسپین چگالی هندسی، پارامترهاي چگالی، تابعی ۀنظری از استفاده با حاضر پژوهش در

 جمله از لفیمخت فاکتورهاي عموماً . است گرفته قرار بررسی مورد کراتین آلفا مکانیکی تنش و تابش اثر در شده ایجاد هايرادیکال
 پیوندهاي تأثیر ۀمطالع جهت خوشه محاسبات از ابتدا. دهندمی قرار تأثیر تحت را EPR پارامترهاي ،دما و هیدروژنی پیوندهاي
 دما و دروژنیهی پیوندهاي زمانیهم تأثیر بررسی جهت ساکن به ابتدا مولکولی دینامیک محاسبات سپس و شد استفاده هیدروژنی

. استهاتم اسپین چگالی و هندسی پارامترهاي تغییر به وابسته شدگی،جفت ثابت و g تانسور هايلفهمؤ تغییر. کار گرفته شدهب
 هايرادیکال ايبر مولکولی دینامیک و خوشه مدل دو بین هااتم اسپین چگالی و هندسی پارامترهاي تغییر میزان بودن کوچک دلیلبه

 نتایج. است ناچیز نیز مذکور مدل دو از استفاده با شده محاسبه EPR پارامترهاي بین اختلاف مکانیکی، تنش و تابش از حاصل
دست آمده از محاسبات ههمچنین، نتایج ب .دارد وجود تجربی نتایج و شده محاسبه EPR پارامترهاي میان خوبی توافق که داد نشان

    هاي تجربی دارد.مدل خوشه با دادهدلیل در نظر گرفتن تأثیر دماي محیط توافق بهتري نسبت بهمولکولی بهدینامیک 
  ریز ساختار شدگیجفت ثابت ،g تانسور خوشه، ساکن،به ابتدا مولکولی دینامیک چگالی، تابعی ۀنظری کراتین، آلفا :واژگاندیکل

 مقدمه
یک ابزار طبیعی براي تعیین دز جذبی تجمعی    

پرتوهاي محیطی، ناخن انسان بوده که پیش از این نیز 
هاي . تابش در ناخن رادیکال]1،2[پیشنهاد شده است 

کند که روزها ماندگار است. میزان دز آزادي ایجاد می
ا ها بگیري چگالی این رادیکالجذبی پرتو با اندازه

گیري است. شدت قابل اندازه EPRاستفاده از روش 
 توان آنمتناسب بوده و می با دز EPRسیگنال خروجی 

ري آسان گیحسب دز جذبی پرتو کالیبره کرد. نمونهرا بر

                                                   
1 Polypeptide 
2 Leucine 
3 Arginine 

گري و  1-10و سریع، حساسیت بالا در محدوده دز 
وقوع حادثه از مزایاي دزیمتري با گیري در محل اندازه

ناخن، آلفا  ةاصلی تشکیل دهند ة. ماد]3،4[ناخن است 
 است 1ایدپیتزنجیره پلی یک کراتین است. آلفا کراتین

 ،2نلوسی آلانین، از اسیدهاي آمینه که شامل مقدار زیادي
طور که در سمت باشد. همانمی 4سیستین و 3آرجینین

 لشکنشان داده شده است، آلفا کراتین به 1چپ شکل
 این ساختار توسط .]5[ است 5پیتاید هلیکالپلییک 

گروه آمینه  هیدروژن هاياتم بین هیدروژنی پیوندهاي
کربوکسیل پایدار شده است.  هاي اکسیژن گروهو اتم

4 Cysteine 
5 Helical 
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 تا وندشمی متصل یکدیگربه زنجیره هلیکال سپس دو
 2دیمرهاي .تشکیل دهند را 1یک کویلدکویل

موجود در  3سولفیددي پیوند کویلدکویل با استفاده از 
از . ]6[ند شومی متصلهم به سیستین آمینه اسیدهاي
تشکیل 4پروتوفیلامنت ،ولیدکویلدیمر ک دوپیوند 

دو از ترکیب  است. 5شود که در واقع یک تترامرمی
از  و شودتشکیل می6روتوفیبریل، یک پپروتوفیلامنت

وجود به (IF) 7چهار پروتوفیبریل، فیلامنت میانی ترکیب
ساسی آلفا کراتین از واحدهاي ا IF. آیدمیوجود به

 دوم (بازي) نوع اسیدي) یا(نوع اول  دتواناست که می
ه ک دهندرا شکل میماتریس کراتین  ها نهایتاIFً .باشد

هاي مختلف مانند شامل مقدار زیادي اسید آمینه
  ، آلانین و غیر هستند. 8سیستین، گلسین

  
  .نیدهنده آلفا کرات لیتشک يهاقسمت .1شکل

 تار پایدارساخ کراتین، آلفا مهمترین خاصیت بیولوژیکی
 کیمکانی فشار تحت آلفا کراتین که هنگامی .است آن

 نکراتی کند. آلفامی حفظ را خود شکل گیرد،می قرار
 محتواي داراي شود،می یافت ناخن سخت، آنچه که در

 بموج این. است خود اولیه ساختار در بالا سیستین
 که شودمی سولفید دي پیوندهاي میزان افزایش

 سوي از .شوند کراتین ساختار توانند باعث پایداريمی
 شود،یم یافت پوست در آنچه که نرم، کراتین آلفا دیگر،

 دي کمتري از سیستین و پیوندهاي داراي محتواي

                                                   
1 Coiled coil 
2 Dimers 
3 Disulfide 
4 Proto-filament 
5 tetramer 

است.  پذیرتر انعطاف آن ساختاربوده و  سولفید
-R-S ساختار با گروه شامل یک پیوندهاي دي سولفید

S-R' 2است (شکل .(  

  
  .نیدر ساختار آلفا کرات کالیدو هل نیب دیسولفيد وندیپ .2شکل

روش هاي بسیاري پیرامون دزیمتري بهتاکنون آزمایش
EPR هاي اخیر انجام شده با استفاده از ناخن در سال
ثر آنها، کارگیري مؤ. اما هنوز براي به]1،3،4[ است

، مشکلاتی وجود دارد. فرآیند مکانیکی بریدن ناخن
. تشخیص ]1،7[کند ) ایجاد می9MISرادیکال آزاد (

در  RISهاي و کسر آنها از سیگنال MISهاي سیگنال
دزیمتري اهمیت زیادي دارد. تنش مکانیکی ناخن سبب 

(رادیکال RṠ  ادیکالو تشکیل ر S-Sشکست پیوند 
thiylواکنش رادیکال  .]3،8[شود ) می RṠ  با اکسیژن

) sulfinyl(رادیکال   RSȮ )MIS1رادیکال (تبدیل به
  شود. می
١                RSSR

 cut 
ሱ⎯⎯⎯ሮRS

•
+O2

  
ሱ⎯ሮRSO

•
+O               
گیري شکلمنجر به 10هابا تیول ṠRواکنش رادیکال 

  شود. ) میperthiyl(رادیکال  RSṠ )MIS2رادیکال (
2           RSSR

 cut 
ሱ⎯⎯⎯ሮRS

•
+RSH

  
ሱ⎯ሮRSS

•
+RH  

حسب دز جذبی پرتو ناشی از تابش بر EPRبیناب 
پایین (کمتر از  کند. در دزهايتغییر زیادي می

Gy1000 بیناب (EPR صورت تک پیک و در به
صورت به EPR) بیناب Gy1000بالا (بالاتر از  دزهاي

 RISدو پیک است. در دزهاي خیلی پایین فقط رادیکال 
2RSȮ آیدوجود میبه  .  

6 Proto-fibril 
7 Intermediate filament 
8 Glycine 
9 Mechanical Induced Signal (MIS) 
10 Thiols 
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٣        RSSR
 e- 
ሱ⎯⎯ሮ (RSSR)•-   

ሱ⎯ሮRS-+RS
•
+O2 

 hν 
ሱ⎯⎯⎯ሮRSO

•
2 

2RSهاي بالا علاوه بر رادیکالدر دز O
هاي، رادیکال 

RSȮ وRSṠ  آیند. اما در بیشتر وجود مینیز به
مطالعات تجربی منتشر شده نشان داده شده است بیناب 

EPR صورت تک پیک است. در حاصل از تابش به
هاي مطالعات تجربی جهت از بین بردن سیگنال

رند. گیمکانیکی، نمونه بعد از تابش دهی در آب قرار می
تابش هاي حاصل از تنش مکانیکی و تمام رادیکال

روند. بر اثر رطوبت از بین می 2RSȮز رادیکال جبه
خاطر بریدن ناخن، هاي ایجاده شده بههمچنین رادیکال

هاي بریده شده قرار دارند در حالی که احتمالا در لبه
طور همگن در کل ناخن توزیع به RISهاي رادیکال

شدت کاهش به MISهاي اند بنابراین رادیکالشده
کمتر از  RISهاي لظت رادیکالیابند در حالی که غمی
بسیاري با  هايپژوهش .]3،8،9[کند کاهش پیدا می 6%

دست هاستفاده از مدل خوشه و دینامیک مولکولی براي ب
و ثابت جفت  gتانسور آوردن خاصیت مغناطیسی 

هاي مختلف به ها و رادیکالشدگی ساختار ریز اتم
نظریه  . در مطالعه حاضر از]10-14[انجام رسیده است 

هاي رپارامت ۀساکن جهت محاسبتابعی چگالی ابتدا به
EPR هاي حاصل از تنش مکانیکی و تابش رادیکال

  پرتوها در آلفا کراتین استفاده شده است.

  روش انجام محاسبات
کامل آلفا کراتین براي انجام  از انجا که ساختار   

 رساکن بسیار مشکل و در عمل غیمحاسبات ابتدا به
منظور انجام محاسبات ابتدا است، بنابراین بهممکن 

، قسمت EPRساکن جهت تعیین پارامترهاي به
کوچکی از هلیکال آلفا کراتین که شامل اسید آمینه 

ید هاي هیدروژنی با این اسسیستین و نزدیکترین پیوند
، RṠهاي آمینه استفاده شده است. ساختار رادیکال

                                                   
1 snapshot 

RSȮ ،ṠRS 2 وRSȮ )19O12N61H38R= C در (
 ۀدر این شکل ساختار هم .نشان داده شده است 3شکل

 در سطح Nwchemهاي با استفاده از برنامه رادیکال
31+G(d,p)-PBE0/6 سازي شده است. بهینه

) 2eg=002319. که gg-=gααgتانسور ( ααgهاي لفهؤم
و ثابت جفت شدگی ساختار ریز  ppmبرحسب 
در  Nwchemبا استفاده از برنامه  Gaussبرحسب 

. ]15[گردید  محاسبه PBE0/6-31+G(d,p) سطح
دا حاسبات دینامیک مولکولی ابتسپس جهت تأثیر دما، م

ساکن استفاده شد. در انجام محاسبات از تقریب به
استفاده  ]PBE ]16گرادیان تعمیم یافته تابعی تبادلی 

و انرژي  DZVP، مجموع پایه GPWگردید. روش 
 .]17[استفاده شده است  Ry320قطع 

  
حاصل از تنش  يهاکالیراد نیاسپ یو چگال نهیبه يهاساختار .3شکل
  .نیو تابش آلفا کرات یکیمکان

 ps5/1سازي دینامیک مولکولی زمان کل براي شبیه
براي هر تصویر  fs1اي (تصویر لحظه 1500شامل 
اي) براي هر مسیر در نظر گرفته شد. جهت لحظه
در دماي اتاق از  NVTسازي شرایط آنسامبل شبیه

گیري شد. پارامترهاي بهره ]CSVR ]18ترموستات 
EPR اتاق با استفاده از برنامه ها در دماي رادیکال

Nwchem در سطح PBE0/6-31+G(d,p)  محاسبه
در  1ايتصویر لحظه 100از  EPRگردید. پارامترهاي 

سازي دینامیک مولکولی محاسبه و سپس طول شبیه
  .]19[ گیري شدمیانگین
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  و بحث نتایج
هاي هیدرژنی درون مولکولی در ساختار وجود پیوند   

هلیکال آلفا کراتین باعث تغییر ساختار هندسی و توزیع 

شود. مهمترین پارامترهاي ها میچگالی اسپین اتم
وشه خها با استفاده از مدل هندسی و چگالی اسپین اتم
و  RSȮ ،ṠRSهاي رادیکالو دینامیک مولکولی براي 

2RSȮ گزارش شده است.  1محاسبه و در جدول  
 2RSȮو  RSȮ ،ṠRSهاي براي رادیکال مهمترین پارامترهاي هندسی و چگالی اسپین محاسبه شده با استفاده از ساختار بهینه و دینامیک مولکولی .1جدول

  .)Å حسب(طول پیوندها بر
RSȮ2 RSṠ RSȮ Radicals MD Cluster MD Cluster MD Cluster 

923/1  816/1  963/1  974/1  152/1  521/1  S-S 
S-O 

39/97  20/99  28/107  80/105  47/113  00/105  S-S-C 
O-S-C 

01/0  040/0  
319/0  
661/0  

273/0  
678/0  583/0  59/0  S1 

S2 

369/0  
601/0  

36/0  
59/0  - - 39/0  41/0  O1 

O2 

شود اختلاف پارامترهاي طور که مشاهده میهمان
ها بین مدل خوشه و هندسی و چگالی اسپین اتم

دینامیک مولکولی براي هر سه رادیکال کوچک است، 
، S-Oکه بیشترین تغییر براي طول پیوند طوريبه

 ، رادیکالC-S-O ۀ) و زاوی2RSȮ )Å 107/0رادیکال 

RSȮ  )Å 47/8.است (   
) و S-Oیا  S-Sمنظور توصیف بهتر از طول پیوند (به

) RDF)، تابع توزیع شعاعی (O-S-Cیا  S-S-C( ۀزاوی
نشان داده  4) آنها در شکلADFو تابع توزیع زاویه (

هاي پیدا است که براي رادیکال 4اند. از شکلشده

ṠRS ،RSȮ 2 وRSȮ ترتیب در ها بهطول پیوند
Å835/1 ،Å51/1  وÅ94/1 ترتیب در ها بهو زاویه
ا ب شوند که تقریباًمتمرکز می 3/96و  3/105 ،1/107

محاسبه شده از مدل خوشه و  ۀطول پیوند و زاوی
تند. ساکن برابر هسمیانگین دینامیک مولکولی ابتدا به

هاي براي رادیکال EPRهمچنین نتایج پارامترهاي 
RSȮ ،ṠRS  2وRSȮ  از مدل خوشه و با استفاده

هاي تجربی در و با داده دینامیک مولکولی محاسبه شده
  .]3،7[مقایسه شده است  2جدول

با استفاده از مدل خوشه و دینامیک مولکولی و   محاسبه شده 2RSȮو  RSȮ  ،ṠRSهاي ) براي رادیکالGaussحسب (بر hccو  gتانسور  ۀمقایس .2جدول
  .]3،7[هاي تجربی داده

RSȮ2 RSṠ RSȮ Tensors EXP MD Cluster EXP MD Cluster EXP MD Cluster 
-  0299/2  0309/2  055/2  0623/2  0654/2  025/2  0216/2  0219/2  gxx 
-  0085/2  0089/2  024/2  0277/2  0287/2  008/2  0106/2  0107/2 gyy 
-  0008/2  0015/2  998/1  0021/2  0020/2  003/2  0021/2  0020/2  gzz 

0078/2  0131/2  0137/2  0257/2  0307/2  0320/2  012/2  0011/2  011/2  giso 
-  -  69/0-  50/8  00/8  47/6  0/15  84/10  68/12 AH1 
-  -  057/0-  -  039/0  029/0  0/15  94/11  57/13  AH2 

 دست آمده از محاسباتهپیدا است که نتایج ب 2از جدول
دلیل در نظر گرفتن تأثیر دماي دینامیک مولکولی به

اي همدل خوشه با دادهمحیط توافق بهتري نسبت به

تجربی دارد. آثار محیطی با تغییر ساختار هندسی 
ها باعث تغییر رادیکال و توزیع چگالی اسپین اتم

هاي لفهشود. سهم عمده براي مؤمی EPRپارامترهاي 
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مدار است. براي -از جفت شدگی اسپین gتانسور 
هاي ترتیب اتمبه 2RSȮ و ṠRS ،RSȮهاي رادیکال
و  1Oو اکسیژن  1Sهاي سولفید ، اتم2Sو  1Sسولفید 

دلیل داشتن بیشترین به 2Oو  1Oاکسیژن  هاياتم
هاي هلفؤمدار بیشترین سهم در م-شدگی اسپینجفت

دلیل به gهاي تانسور لفهؤدارند. تغییر در م gتانسور 
ت ها است. ثابتغییر در توزیع چگالی اسپین این اتم

ین کنش بین اسپر همجفت شدگی ساختار ریز اتم از ب
راین شود بنابهسته با گشتاور مغناطیسی اتم ایجاد می

تغییر ثابت جفت شدگی ساختار ریز هر اتم به تغییر 
چگالی اسپین خود اتم وابسته است. 

  
) و تابع توزیع RDFترتیب تابع توزیع شعاعی (به )b() و a( .4شکل

  . RSȮ2و RSȮ ،RSṠ هاي) براي رادیکالADFزاویه (

نسبت  gهاي تانسور لفهؤتغییر م 7و  6، 5هايدر شکل
، )2Sو  1S( هاي سولفیدتغییر چگالی اسپین اتمبه

هاي اکسیژن ) و اتمOو Sهاي سولفید و اکسیژن (اتم
)1O  2وO( هاي ترتیب براي رادیکالبهṠRS ،RSȮ و 
2RSȮ هاي نشان داده شده است. براي رادیکالṠRS 

 نسبت به zzgو  xxg ،yygهاي فهلؤمشیب تغییرات 
ترتیب ) به1S )2Sهاي سولفید چگالی اسپین براي اتم

دست ه) ب45/0( -38/0) و 54/0( -23/0)، 45/0( -58/0
آمده است. بنابراین افزایش چگالی اسپین اتم سولفید 

1S  2و کاهش چگالی اسپین اتم سولفیدS  از مدل خوشه
 g هاي تانسورلفهؤبه دینامیک مولکولی باعث کاهش م

هاي لفهؤشیب تغییرات م RSȮشود. براي رادیکال می
xxg ،yyg  وzzg ولفید س نسبت به چگالی اسپین براي اتم

1S  1(اکسیژنO52/0)، 60/0( -66/0ترتیب ) به- 
) است. بنابراین کاهش بیشتر در 01/0( -30/0) و 68/0(

، 1Sنسبت به اتم سولفید  1Oاکسیژن  چگالی اسپین اتم
از مدل خوشه به دینامیک مولکولی باعث کاهش در 

   شود.می gهاي تانسور لفهؤم
 xxg ،yygهاي لفهؤمشیب تغییرات  2RSȮبراي رادیکال 

 1Oن هاي اکسیژچگالی اسپین براي اتم نسبت به zzgو 
)2O( 89/0ترتیب به- )70/0) و 68/0( -82/0)، -61/0- 
ناچیز در چگالی اسپین  بنابراین کاهش ) است.-76/0(

، از مدل خوشه به دینامیک 2Oو  1Oهاي اکسیژن اتم
 gهاي تانسور لفهؤمولکولی باعث کاهش ناچیز در م

ز شدگی ساختار ریتغییر ثابت جفت 8در شکل شود.می
هاي هیدروژن نسبت به چگالی اسپین آنها براي اتم

نشان داده شده است. براي  RSȮو  RSṠهاي رادیکال
شیب تغییرات ثابت  RSȮو  RSṠهر دو رادیکال 

گروه متیل نسبت به چگالی  جفت شدگی ساختار ریز
   است. 98% ها گروه متیل تقریباًاسپین اتم
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نسبت به چگالی  gهاي تانسور لفهؤترتیب تغییر م) بهb) و (a( .5شکل

  .RSṠ براي رادیکال S2و  S1هاي سولفید اسپین اتم

  

  
چگالی نسبت به gهاي تانسور لفهؤترتیب تغییر م) بهb) و (a( .6شکل

  .RSȮرادیکال  براي 1Oو اکسیژن  1Sهاي سولفید اسپین اتم

  

  
چگالی نسبت به gهاي تانسور ترتیب تغییر مولفه) بهb( ) وa( .7شکل

  . 2RSȮبراي رادیکال  2Oو  1Oهاي اکسیژن اسپین اتم

  

  
هاي ) تغییر از ثابت جفت شدگی ساختار ریز اتمb) و (a( .8شکل

ترتیب براي هاي هیدروژن بهچگالی اسپین اتمهیدروژن نسبت به
  .RSȮو  RSṠهاي رادیکال

  گیرينتیجه
با استفاده از مدل خوشه و دینامیک مولکولی    

هاي آلفا کراتین رادیکال براي همۀ EPRپارامترهاي 
موجود در ناخن، حاصل از تنش مکانیکی و تابش 

زمانی پیوندهاي هیدروژنی محاسبه شد. جهت تأثیر هم
ین) از دینامیک مولکولی ابتدا درجه کلو 300و دما (
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ساکن استفاده شد. هر دو مدل خوشه (استفاده از به
ثیر ) و دینامیک مولکولی (تأPBE0تابعی هیپریدي 

 اهاي هیدروژنی و دما) توافق خوبی بزمانی پیوندهم
 gهاي تانسور لفههاي تجربی دارند. تغییر مؤداده

وابستگی زیادي به  2RSȮ و ṠRS ،RSȮهاي رادیکال
با  Oو اکسیژن  Sسولفید هاي تغییر چگالی اسپین اتم

ابت مدار دارند. تغییر ث-بیشترین جفت شدگی اسپین
ها ها وابسته به تغییر چگالی اسپین اتمشدگی اتمجفت

  ها هستند.خود اتم
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