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Фрагментация ионов циклического дипептида 2,5-дикетопиперазина
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Исследован механизм радиационных повреждений молекул 2,5-дикетопиперазина (DKP, C4H6N2O2), нахо-
дящихся в газовой фазе, при взаимодействии с ионами He2+ keV энергий. Впервые измерены относительные

сечения различных элементарных процессов, происходящих при однократных столкновениях DKP с ионами.

Экспериментально изучены каналы процессов фрагментации однозарядных ионов. Методом DFT выполнен

расчет геометрии молекул и однозарядных ионов DKP, а также энергий основных экспериментально

наблюдаемых каналов фрагментации этих ионов.
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Введение

Пептиды — биологические молекулы, образованные

цепочками аминокислотных остатков, связанных пеп-

тидной связью, формируемой при соединении конце-

вой аминной группы одной аминокислоты с концевой

карбоксильной группой другой. Воздействие на пептиды

ионизирующего излучения кроме разрывов полипептид-

ной цепи может изменить аминокислотный состав из-

за отрыва фрагментов боковых цепей аминокислотных

остатков при ионизации пептида [1]. Такие структурные

повреждения могут приводить к потере функциональной

активности пептида.

Радиационная устойчивость пептидов может быть изу-

чена при масс-спектрометрическом анализе фрагмен-

тации молекулярных ионов, образующихся в процессе

однократных столкновений молекул в газовой фазе с

ионизирующей частицей. Такой подход позволяет ис-

ключить из рассмотрения радиационно-химические про-

цессы, происходящие при исследовании взаимодействия

ионизирующего излучения с растворами или твердым

телом [2].

Состоящие из двух аминокислотных остатков молеку-

лы дипептидов являются простейшими пептидами. Цик-

лические дипептиды, часто встречающиеся в природе,

образуются благодаря образованию еще одной пептид-

ной связи у линейного дипептида. Все они представ-

ляют собой производные 2,5-дикетопиперазина (DKP)
или cyclo(G1y-Gly).

Исследования ионизации молекул дипептидов доста-

точно редки. Для некоторых из них были проведены

исследования масс-спектров фрагментов, образующихся

при ионизации электронным ударом [3]. В работе [4]
были изучены масс-спектры, образующиеся при иони-

зации электронным ударом двадцати двух дипептидов,

нескольких дейтерированных дипептидов и двух цикли-

ческих дипептидов DKP и cyclo(Ala-Ala).

Методом фотоэлектронной спектроскопии были вы-

полнены экспериментальные исследования электрон-

ной структуры дипептидов в газовой фазе, таких как

Gly-Gly [5] и DKP, cyclo(Leu-Pro), и cyclo(Phe-Pro) [6], а

также более сложных циклических дипептидов, содержа-

щих шестичленное кольцо DKP [7]. В этих работах экс-

периментально полученные спектры валентных и остов-

ных уровней интерпретированы с помощью ab initio

расчетов. Исследования структурных характеристик мо-

лекул циклических дипептидов были выполнены в ра-

ботах [8,9]. В работе [8] были вычислены энергетиче-

ские характеристики реакции циклизации ряда линейных

дипептидов и определены энергии активации реакции

циклизации. Они также обнаружили, что большинство

реакций циклизации являются экзотермическими реак-

циями. В работе [10] был выполнен расчет структурных

характеристик изолированной молекулы cyclo(Gly-Leu).

Следует отметить, что исследование изолированных

молекул пептидов затруднено из-за возможного разло-

жения молекул при нагревании [11,12]. В работе [4]

было показано, что масс-спектры, формируемые при

ионизации электронным ударом, для линейных дипепти-

дов часто являются суммарными спектрами дипептида и

циклодипептида, образованного в процессе сублимации

исходного дипептида.

Целью настоящей работы было исследование механиз-

ма радиационных повреждений изолированных молекул

DKP путем измерения относительных сечений различ-

ных элементарных процессов, происходящих при изме-
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нении зарядового состояния партнеров столкновения:

He2+ + DKP → He(2−s)+ + {DKP}n+ + (n − s)e−

→ He(2−s)+ + 6nFr
+
n + 6iFr

0
i + (n − s)e−,

где {DKP}n+ — образующееся в процессе захвата ионом

He2+ s -электронов (s = 1, 2) промежуточное состояние

молекулярного иона, (n−s) — число возникающих в

процессах захвата свободных электронов, Fr+n — ионы-

фрагменты, как правило, однозарядные, Fr0i — нейтраль-

ные фрагменты. Зарядовые состояния взаимодействую-

щих частиц описаны тремя числами {2(2−s)n}. Относи-
тельные сечения соответствующих процессов обознача-

ются как σ
2(2−s)
n .

Для изучения механизма фрагментации однозарядных

молекулярных ионов DKP+ были выполнены квантово-

химические расчеты. Выбор каналов фрагментации одно-

зарядных молекулярных ионов для анализа проводился

на основании экспериментальных масс-спектров ионов-

фрагментов Fr+n , образующихся в процессе захвата одно-

го электрона {211} ионами He2+.

1. Методика эксперимента

Настоящая работа была выполнена с использованием

экспериментальной методики, ранее примененной при

исследовании взаимодействия ионов с аминокислотами

и основаниями нуклеиновых кислот [13,14]. Область

взаимодействия монокинетического, хорошо коллимиро-

ванного пучка ионов 3He2+ с энергией 4 keV/u (скорость
Vp = 0.41 a.u.) с эффузионной струей молекул мишени

находилась в однородном электрическом поле с напря-

женностью 150V/cm, которое вытягивало образовавшие-

ся ионы мишени в ионно-оптическую систему линейного

времяпролетного масс-спектрометра. Прошедшие опти-

ческую систему масс-спектрометра ионы дополнительно

ускорялись напряжением 14 kV, что позволяло регистри-

ровать их с высокой и практически одинаковой эффек-

тивностью, независимо от массы, в счетном режиме.

Зарядовое состояние снарядов после взаимодействия

определялось электростатическим анализатором. Мо-

мент времени прихода на детектор ионов He+ или

атомов He, образовавшихся после захвата одного или

двух электронов, служил стартовым сигналом регистри-

рующей системы. Сигналы детектора времяпролетного

масс-спектрометра регистрировались в
”
многостоповом“

режиме. Ионно-оптическая система масс-спектрометра

обеспечивала полный сбор ионов-фрагментов с началь-

ными энергиями до 9 eV.

Эффузионная струя молекул, для измерения фона

перекрываемая механическим затвором, получалась при

нагреве в печи кристаллического DKP. Капилляр, фор-

мирующий молекулярную струю, и контейнер, содержа-

щий исследуемое вещество, были изготовлены из фто-

ропласта, что позволило избежать влияния каталитиче-

ского действия материала печи на процесс сублимации

исследуемого вещества. Абсолютная температура печи

измерялась с точностью ±0.12%, а ее температурный

дрейф во время измерения спектров не превышал 0.4◦C.

В процессе работы выбирались температуры нагрева

образцов, гарантирующие режим однократных столкно-

вений в области взаимодействия эффузионной струи со

снарядами.

Определение относительных величин сечений процес-

сов изменения зарядового состояния партнеров столк-

новений проводилось на основе анализа масс-спектров

без фоновой составляющей. Масс-спектры, полученные

после вычитания фона, нормировались на количество

вещества, прошедшего через область взаимодействия и

интеграл тока пучка налетающих ионов. При обработ-

ке результатов измерений формировались масс-спектры

для процессов с одновременным образованием одно-

го, двух, трех или четырех заряженных молекулярных

фрагментов. Таким образом, были разделены процессы

одноэлектронного захвата {211} (с образованием одного

заряженного фрагмента), захвата электрона с иониза-

цией {212} (образовались два заряженных фрагмента)
и захвата электрона с двукратной ионизацией {213}
(с образованием трех заряженных фрагментов). Так-

же были разделены процессы, обусловленные захва-

том двух электронов. Двухэлектронный захват {202}
(образовались два заряженных фрагмента), захват двух

электронов с ионизацией {203} (образовалось три за-

ряженных фрагмента) и захват двух электронов с дву-

кратной ионизацией {204} (образовалось четыре за-

ряженных фрагмента). Типичные масс-спектры молеку-

лярных фрагментов, образующихся при взаимодействии

ионов 3He2+ с изолированными молекулами DKP, в

процессах одноэлектронного {211} и двухэлектронного

{202} захвата, полученные после описанной процедуры

обработки, приведены на рис. 1. В масс-спектрах ионов,

образующихся в процессе {211} при взаимодействии

иона He2+ с молекулярной струей, формируемой при

нагревании DKP, основной по интенсивности пик имеет

массу m = 114 u. Анализ полученных масс-спектров поз-

воляет сделать вывод, что состав молекулярной струи не

меняется в диапазоне температур T = 170−276◦C.

2. Квантово-химические расчеты

Для расчета оптимизированной геометрии молекул и

однозарядных ионов, а также их полной энергии ис-

пользовался метод DFT с использованием модуля Dmol3

из программного пакета Materials Studio. В расчетах

был выбран функционал B3LYP и полноэлектронный

атомный базис DNP (версия 3.5) с неограниченной

спиновой поляризацией [15,16]. Выбранная процедура

обеспечивала сходимость по энергии менее 10−5 Hartree

и геометрическую — 5 · 10−4 nm.

На первом этапе была выполнена оптимизация гео-

метрии молекул и ионов методом молекулярной ме-

ханики, с использованием силового поля COMPASS II,

2∗ Журнал технической физики, 2022, том 92, вып. 7
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Рис. 1. Масс-спектры фрагментов, образовавшихся в про-

цессах одноэлектронного {211} и двухэлектронного {202}
захвата, при столкновении ионов He2+ с молекулами DKP.

Температура печи 238◦C.

что позволило минимизировать межатомные взаимо-

действия. На втором этапе был выполнен DFT-расчет

электронной структуры с полной оптимизацией геомет-

рии. Рассчитанные полные энергии молекул и ионов

использовались для дальнейшего анализа. Данные о

полных энергиях позволяют рассчитать энергии реакций

для каналов фрагментации образующихся ионов:

1Ere = 6Eproduct − 6Ereactant,

1Ere — энергия реакции, 6Eproduct — сумма полных

энергий продуктов реакции, 6Ereactant — сумма полных

энергий реагирующих частиц, 1Ere < 0 — экзотермиче-

ская реакция, 1Ere > 0 — эндотермическая реакция.

3. Экспериментальные результаты
и их обсуждение

3.1. Относительные сечения
процессов {2(2−s)n}

Относительные величины сечений процессов измене-

ния зарядового состояния партнеров столкновений при-

ведены в табл. 1. Как видно из приведенных данных, при

Таблица 1. Относительные сечения элементарных процессов

{2(2−s)n}. Относительное количество протонов, образующих-

ся в процессе {2(2−s)n}, от общего числа зарегистрированных

протонов

Процесс σ , rel.u. Ns,n(H
+)/6s,nNs,n(H

+), %

6n{21n} 50.0± 4.5 10.7± 0.7

{211} 45.3± 4.5 5.6± 0.6

{212} 4.3± 0.5 2.8± 0.3

{213} 0.4± 0.1 2.4± 0.3

6n{20n} 50.0± 4.4 89.3± 5.7

{202} 41.9± 4.3 38.3± 4

{203} 7.5± 0.7 41.4± 4

{204} 0.6± 0.2 9.7± 1

взаимодействии иона He2+ с молекулами DKP основной

по величине сечения процесс одноэлектронного захва-

та {211}, эффективно осуществляющийся при больших

параметрах удара ∼ 3−10 au [17]. Однако сумма сечений

многоэлектронных процессов превышает сечение про-

цесса {211}.

Следует отметить, что образование свободных про-

тонов в результате взаимодействия молекул DKP с

ионами обусловлено в основном многоэлектронными

процессами, т. е. происходит при фрагментации образу-

ющихся молекулярных ионов {DKP}n+ n ≥ 2 (табл. 1).
Как правило, многоэлектронные процессы эффектив-

но осуществляются при меньших параметрах удара,

чем процесс одноэлектронного захвата [18]. Этот факт

должен учитываться при рассмотрении взаимодействия

ионов keV энергий с конденсированными средами, в

которых столкновения с большими параметрами удара

не осуществляются.

3.2. Относительные сечения фрагментации

однозарядных ионов DKP+

В табл. 2 приведены основные ионы-фрагменты, об-

разующиеся в процессе одноэлектронного захвата при

взаимодействии ионов He2+ с молекулами DKP. При-

веденные в таблице фрагменты составляют 93% на-

блюдаемого спектра. Однозарядные молекулярные ио-

ны DKP+ образовавшиеся в процессе {211}, с высо-

кой вероятностью фрагментируют, причем масс-спектр

ионов-фрагментов, образующихся в процессе одноэлек-

тронного захвата, имеет много общего с масс-спектром

фрагментов, образующихся при электронном ударе [4].
Некоторое отличие в интенсивности образующихся в

этих процессах ионов-фрагментов объясняется тем, что

возбуждение молекулярного иона DKP+ зависит от

структуры термов образующейся при столкновении с

Журнал технической физики, 2022, том 92, вып. 7
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ионом квазимолекулярной системы {HeDKP}2+ (напри-
мер, [14]).

Идентификация ионов-фрагментов была основана на

предположении, что образование соединений массы m,

требует минимального количества разрываемых связей

и минимальной перегруппировки атомов между образу-

ющимися ионом и нейтральными фрагментами. Следует

иметь в виду, что в процессе фрагментации вероятны

процессы миграции атомов водорода. В частности, на

это указывает образование иона H2+ при фрагментации

однозарядных ионов DKP+ (табл. 2). Анализ возможных
каналов процесса фрагментации проводился на основа-

нии структурных схем молекулы и молекулярного иона,

Таблица 2. Относительная интенсивность ионов-фрагментов,

образующихся в процессе одноэлектронного захвата {211}
при столкновении ионов He2+ с молекулами DKP и при

ионизации молекул DKP электронами [3]

m, u Ион-фрагмент σ , rel.u. σ , rel.u. [3]

1 H+ 16.1

2 H+
2 0.4

27 HCN+, C2H
+
3 13.2 6.6

28 HCNH+, CO+ 49.2 55.1

29 NH2CH
+ 43.0 32.7

30 NH2CH
+
2 , СH2O

+ 100.0 100.0

42 C2H2O
+ 28.6 31.6

43 CHNO+ 42.9 27.7

44 CH2NO
+ 7.4 3.0

56 C2H2NO
+ 3.7 5.7

57 C2H3NO
+ 2.0

58 C2H4NO
+ 4.4 4.5

59 C2H5NO
+ 3.4

71 C3H5NO
+, C2H3N2O

+ 37.9 42.0

72 C2H4N2O
+ 20.0

73 C2H5N2O
+ 8.8

82 C3NO
+
2 , C4H4NO

+ 2.1

83 C3HNO
+
2 , C4H5NO

+ 1.9

86 C3H6N2O
+, C3H4NO

+
2 8.1 6.6

87 C3H5NO
+
2 4.0

112 (M−H2)
+ 3.8

113 (M−H)+ 3.8

114 C4H6N2O
+
2 132.9 100.9

115 13СC3H6N2O
+
2 8.1 5.7

Пр име ч а н и е. Данные нормированы на интенсивность пика с мас-

сой 30 u.

O2

O1

C2

C1

C3

C4
N2

N1

H1

H2

H3

H4
H5

H6

DKP

E  = –439.361 Hatotal

O2

O1

C2

C1

C3

C4 N2

N1

H1

H2

H3

H4

H5

H6

+
DKP

E  = –439.097 Hatotal

Рис. 2. Структурная формула молекулы (M) и ионa (I) DKP

с оптимизированной геометрией.

Таблица 3. Длины связи в молекуле (M) и ионе (I) DKP

с оптимизированной геометрией

Связь R, �A (M) R, �A (I) 1R, �A (I−M)

C2−C1 1.51138 1.51244 0.00106

O1−C2 1.23652 1.22968 −0.00684

N1−C2 1.36534 1.35509 −0.01025

N1−C3 1.45209 1.44605 −0.00604

C4−C3 1.51217 1.5127 0.00053

N2−C4 1.36547 1.35558 −0.00989

N2−C1 1.45125 1.44604 −0.00521

O2−C4 1.23666 1.22962 −0.00704

C1−H1 1.09292 1.10038 0.00746

C1−H2 1.10442 1.09371 −0.01071

C3−H4 1.09289 1.10031 0.00742

C3−H5 1.10411 1.09368 −0.01043

N1−H3 1.01588 1.01864 0.00276

N2−H6 1.01582 1.01863 0.00281

представленных на рис. 2, и параметров длин связей,

рассчитанных для конформаций с оптимизированной

геометрией. Как видно из табл. 3, ионизация молеку-

лы в рассмотренном случае не приводит к заметным

увеличениям длин связей, которые, как показывают

наши расчеты, характерны для линейных дипептидов

для связей, разрыв которых происходит с наибольшей

вероятностью [19].

Нативный молекулярный ион DKP+ с массой

m = 114 u является основным по величине в масс-

спектре. Пик с массой m = 115 u обусловлен изотопной

составляющей и имеет интенсивность 8.1 rel.u., что хоро-

шо согласуется с расчетными данными 7.5 rel.u. (5.7 rel.u.
при относительной интенсивности DKP+ 100 rel.u.) [20].
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+ +· ·DKP  → CH NH  + C H NO2 2 3 2 2

2.069 eV

2.332 eV

4.285 eV

114

114

114
30

30

30 84

84

84

+ +DKP  → CH O  + C H N O2 3 4 2

(1)

(1a)

(1b)

(2)

Рис. 3. Реакции фрагментации, ведущие к образованию фрагмента с m = 30 u.

+ +DKP  → CH N  + C H NO3 3 3 2

114
29

85

3.840 eV

Рис. 4. Реакция фрагментации, ведущая к образованию фрагмента с m = 29 u.

+ +DKP  → CO  + C H N O3 6 2

114
28

86

7.217 eV

Рис. 5. Реакция фрагментации, ведущая к образованию фрагмента с m = 28 u.
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Из процессов фрагментации основным по величине

сечения является процесс, ведущий к образованию

фрагмента с массой m = 30 u, который может быть

идентифицирован как NH2CH
+
2 или СH2O

+ . Фраг-

мент NH2CH
+
2 образуется при разрыве связей С2−N1

(С4−N2) и С3−С4 (С2−С1) и миграции атома водоро-

да от нейтрального фрагмента к образующемуся иону

(рис. 3). При расчете энергии реакции были рассмот-

рены альтернативные процессы, а именно отрыв ато-

ма H6 (H3) (реакция 1a) и атома водорода, связанного

с атомом углерода C1 (C3) (реакция 1b). При рассмот-

рении обеих реакции радикал с массой 84 рассматри-

вался в оптимизированной геометрии, представленной

на рисунке. Как видно из приведенных данных, реакция

1a энергетически более выгодна. Расчеты, выполненные

для ряда других изомеров радикала с m = 84 u, дают

несколько большие величины энергий реакции. Фраг-

мент СH2O
+ образуется при разрыве связей С4−N2

(С2−N1) и С4−С3 (С1−С2) и миграции двух атомов

водорода от нейтрального фрагмента к образующемуся

иону (рис. 3, реакция 2). Энергетически процесс образо-

вания иона СH2O
+ менее выгоден, чем иона NH2CH

+
2 .

Процесс образования иона фрагмента NHCH+
2

(m = 29 u, рис. 4) обусловлен только разрывом двух

связей С2−N1 (С4−N2) и С3−С4 (С2−С1), однако,

как показывает расчет, он энергетически менее выгоден,

чем процессы с миграцией атомов водорода. Только

разрывом связей обусловлен и один из возможных

каналов процесса фрагментации, ведущих к образованию

иона CO+ с массой m = 28 u (рис. 5). Как видно из

приведенных данных этот процесс имеет максимальную

энергию реакции из всех рассмотренных процессов.

Заключение

В работе был проведен анализ состава молекулярного

пучка, формируемого при сублимации кристаллическо-

го DKP. Было показано, что молекулярная струя состоит

из молекул DKP и не меняет состав в диапазоне

температур T = 170−276◦C. Измерения относительных

сечений процессов изменения зарядового состояния

партнеров столкновения показали, что циклической мо-

лекулы DKP сечение процесса двухэлектронного захвата

практически равно сечению одноэлектронного захвата, а

образование свободных протонов происходит в много-

электронных процессах с образованием промежуточных

молекулярных ионов DKPn+ n ≥ 2. Исследование фраг-

ментации молекулярных ионов DKP+, образующихся в

процессе одноэлектронного захвата показали их высо-

кую устойчивость к фрагментации. Квантово-химические

расчеты геометрии DKP показали, что процесс иони-

зации не приводит к существенному изменению длин

связей. Расчеты энергии реакций показали, что наиболее

энергетически выгодными являются реакции, сопровож-

дающиеся миграцией атома водорода.
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