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Аннотация. Методами молекулярного моделирования исследованы электронные характеристики 
стабильных конформационных состояний бета-амилоидного пептида (25-35). Бета-амилоидный 
пептид (Аβ) является основным компонентом сенильных бляшек, обнаруживаемых в головном 
мозге пациентов с болезнью Альцгеймера. Aβ (25-35) фрагмент молекулы с аминокислотной 
последовательностью Gly-Ser-Asn-Lys-Gly-Ala-Ile-Ile-Gly-Leu-Met. Показано, что 
конформационные особенности молекулы во многом определяются ее окружением, поэтому целью 
настоящей работы было изучение различий конформаций бета-пептида амилоида (25-35) в вакууме 
и в слабополярной среде методами молекулярной механики и квантово-химических расчетов. 
Исследования были проведены в два этапа: 1) определены геометрические и энергетические 
параметры низкоэнергетических конформационных состояний указанного пептида, 2) рассчитаны 
электронные характеристики установленных низкоэнергетических конформаций данных молекулы 
Расчеты показали, что конформационное поведение этого пептида может быть описано набором 
подобных низкоэнергетических конформаций, имеющих α-спиральную структуру на С-концевой 
последовательности. Было показано также, что низкоэнергетические структуры амилоидного бета-
пептида (25-35) обладают наиболее благоприятными дисперсионными контактами и, 
следовательно, можно ожидать, что они станут наиболее предпочтительными в слабополярной 
среде, когда электростатические взаимодействия не играют существенной роли. Были также 
исследованы допустимые изменения значений двугранных углов амилоидного бета-пептида (25-35) 
в энергетически предпочтительной конформации и стабильность элементов вторичной структуры. 
Были получены и сопоставлены распределение электронной плотности и эквипотенциальные 
поверхности в энергетически предпочтительных конформациях бета-амилоидного пептида (25-35). 
Квантовохимический расчет показал, что наиболее большие отрицательные заряды в пептиде 
сконцентрированы именно на атомах кислорода карбонильных групп и атомах азота аминогруппы. 
Были получены и сопоставлены распределение электронной плотности и эквипотенциальные 
поверхности в энергетически предпочтительных конформациях бета-амилоидного пептида (25-35). 
Ключевые слова: бета-амилоидный пептид (25-35), квантово-химический расчет, метод 
молекулярной механики, конформация. 

 
Знание конформационного поведения биологически активных пептидов позволяет более рационально 

исследовать механизм действия и структурно-функциональные связи этих молекул. Бета-амилоидный пептид 
(Аβ) является основным компонентом сенильных бляшек, обнаруживаемых в головном мозге пациентов с 
болезнью Альцгеймера. Aβ (25-35) фрагмент молекулы с аминокислотной последовательностью Gly-Ser-Asn-
Lys-Gly-Ala-Ile-Ile-Gly-Leu-Met, которая содержит как гидрофильные, так и гидрофобные остатки, является 
биологически активным фрагментом Aβ [1-3].  

Под термином "пространственное строение" подразумевают положение в пространстве ядер атомов, 
составляющих данную молекулу. Как известно, положение же электронов, т.е. распределение электронной 
плотности в молекуле, называют электронным строением. Очевидно, что пространственное и электронное 
строение молекулы тесно взаимосвязаны: при изменении положения ядра меняется электронное строение. 
Перемещение одних атомных групп относительно других меняет электронное распределение и геометрические 
параметры, в результате меняется характер взаимодействия и функциональные свойства молекулы. Химическая 
реакция является наиболее важной предпосылкой для определения структурно-функциональных взаимосвязей, 
и, следовательно, электронная структура пептидной молекулы, содержащей как полярные, так и неполярные 
радикалы, является ключом для продуктивного пептид-рецепторного взаимодействия. Перемещение полярных 
групп в пределах пептидной молекулы в зависимости от заряда, электростатического поля или 
конформационного изменения играют важную роль в определении структуры и связывающих свойств молекулы. 
Было показано, что перемещение атомных зарядов при конформационных изменениях достигают нескольких 
десятых единиц заряда электрона. Этот эффект является одним из проявлений электронно-конформационного 
взаимодействия и может вносить существенный вклад в изменение энергии взаимодействия между 
функциональными группами и в изменение реакционной способности молекулы. Электронное строение 
молекулы бета-амилоидного пептида (25-35) изучалось с помощью полуэмпирическиого метода квантовой 
химии АМ1, позволяющего количественно оценить суммарное влияние структурных изменений на 
распределение электронной плотности молекулы в целом и в любой ее части. С помощью этого комплекса 
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программ строились карты распределения электростатического потенциала, а также карты зарядовой плотности. 
Для установления пространственного строения исследуемого пептида в работе использовался метод 
молекулярной механики.  

Для реализации поставленной цели необходимо решение задачи, которая предусматривает анализ 
полученных квантово-химическим методом величин, характеризующих электронное строение исследуемой 
молекулы – эффективных зарядов и электронных плотностей на атомах, энергетических характеристик и 
дипольных моментов. Кроме этого, интересно было проследить изменение перечисленных параметров а, 
следовательно, и протоноакцепторной способности потенциального реакционного центра в молекуле в 
зависимости от электронной природы растворителя и конформационной перестройки. Исследования были 
проведены в два этапа: 1) определены геометрические и энергетические параметры низкоэнергетических 
конформационных состояний указанного пептида, 2) рассчитаны электронные характеристики установленных 
низкоэнергетических конформаций данной молекулы. Исследование конформационных возможностей пептида 
(25-35) проводилось фрагментарно. В таблице1 приведены величины относительной энергии стабильных 
структур в отдельных фрагментах Aβ (25-35) пептида. Как видно из таблицы практически все С-концевые 
последовательности, кроме N-концевого тетрапептида, энергетически предпочтительно формируют спиральные 
структуры. Конформационное состояние каждого остатка определялось значениями двугранных углов ϕ, ψ и ω 
основной цепи и χi, боковых цепей. Введено понятие формы остатка, которое характеризует область (R, B, L или 
P) значений углов ϕ и ψ . Углы ϕ и ψ основной цепи в конформациях находятся из низкоэнергетических областей 
стерической карты: R (ϕ, ψ = -1800÷ 00), B(ϕ=-1800÷ 00, ψ= 00÷ 1800), L(ϕ, ψ=00÷ 1800) и 
P(ϕ=00÷ 1800, ψ=-1800÷ 00). Расчет стабильных конформаций пептидов проводился с помощью программы и 
системы потенциальных функций, ранее описанных и примененных в работе [4]. Отсчет двугранных углов 
вращения ϕ, ψ , ω и χi проведен согласно общепринятой номенклатуре IUPAC-IUB [5]. Расчет стабильных 
конформаций пептидов проводился с помощью программы [6]. Расчеты электронной структуры проводились с 
использованием комплекса сервисных программ HyperСhem v. 8.0 [7], позволяющего проводить квантово-
химические расчеты молекул методом АМ1. 

Полученные расчеты показали, что пространственная структура этого пептида имеет тенденцию принимать 
α-спиральную конформацию от Lys28 до Met35. Ряд спектральных исследований показывают, что этот пептид 
имеют альфа-спиральные структуры в своих С-концевых областях. Показано, что конформационные 
особенности молекулы во многом определяются ее окружением, поэтому целью настоящей работы было 
изучение различий конформаций бета-пептида амилоида (25-35) в вакууме и в слабополярной среде методами 
молекулярной механики и квантово-химических расчетов. Расчеты показали, что конформационное поведение 
 

Таблица 1. Величины относительной энергии стабильных структур в отдельных фрагментах Aβ 
(25-35) пептида 

Gly-Ser-Asn-Lys тетрапептид Lys-Gly-Ala-Ile тетрапептид 
Форма пепидной 

цепи 
 Относительная 
энерия(kcal/mol) 

Форма пептидной 
цепи 

Относительная 
энергия (kcal/mol) 

RRBB 0,0 RRRR 0,0 
BRBB 1,1 BRRR 1,0 
RRRR 2,4 BBRR 1,9 
BBBB 2,7 RBRR 2,0 
RBBB 2,8 RBBB 2,4 
BRRR 2,9 BRBB 2,8 
RBRR 3,2 RRRR 3,0 
BBRR 3,2 RRBB 3,7 

    
Ile-Ile-Gly-Leu-Met пентапептид Lys-Gly-Ala-Ile-Ile-Gly-Leu-Met октапептид 

Форма пептидной 
цкпи 

Относительная 
энергия (kcal/mol) 

Форма пептидной 
цепи 

Относитеьная 
энергия(kcal/mol) 

RRRRR 0,0 RRRRRRRR 0,0 
RRBRR 3,0 BRRRRRRR 1,6 
BRBBB 3,1 BBRRRRRR 5,4 
RBBRR 3,1 RBRRRRRR 6,6 
BRBRR 3,6 RLRRRRRR 7,1 
RBBBB 3,7 RRRRBRRR 7,3 
RBBBR 3,8 BRBRRRRR 8,0 
BBBBB 4,6 BRRBRBRR 8,2 

 



     GENERAL  AND  MOLECULAR   BIOPHYSICS                                                                                                        . 

Russian Journal of Biological Physics and Chemistry, 2023, vol. 8, No. 1, pp. 21-26 

23 

этого пептида может быть описано набором подобных низкоэнергетических конформаций, имеющих α-
спиральную структуру на С-концевой последовательности. Было показано также, что низкоэнергетические 
структуры амилоидного бета-пептида (25-35) обладают наиболее благоприятными дисперсионными контактами 
и, следовательно, можно ожидать, что они станут наиболее предпочтительными в слабополярной среде, когда 
электростатические взаимодействия не играют существенной роли. Были также исследованы допустимые 
изменения значений двугранных углов амилоидного бета-пептида (25-35) в энергетически предпочтительной 
конформации и стабильность элементов вторичной структуры. 

В представленной работе было исследовано как распределение заряда молекулы может быть связано с ее 
конформационными возможностями. Распределение атомного парциального заряда устойчивой конформации 
молекулы позволяет также прогнозировать взаимосвязь ее структурной и реакционной способности. На рис. 1(а) 
представлены энергетически предпочтительных конформаций молекулы. Как видно из рисунка в самой 
стабильной конформации молекулы образуется устойчивая водородная связь: Ile7CO...HNMet11. 
Электростатический потенциал молекулы часто позволяет интерпретировать электрофильные и нуклеофильные 
свойства молекулы в основном и электронно-возбужденном состояниях. Электростатический потенциал 
чувствителен даже к малым изменениям молекулярной структуры. В последние годы это привело к 
использованию электростатического потенциала молекулы в качестве показателей реакционной и селективной 
способности молекулы. Области отрицательного потенциала обозначены пунктирными линиями, 
положительного потенциала – сплошными линиями. Сопоставление электростатического потенциала 
стабильных конформаций пептида (рис. 1) показало, что конформационные перестройки N-концевого участка 
молекулы, приводят к оттоку электростатического потенциала от N-конца на периферию молекулы. Из-за этого 
электростатический потенциал молекулы в C- конце пептида становится менее отрицательным, и форма его 
изменяется. Квантовохимический расчет показал, что наиболее большие отрицательные заряды в пептиде 
сконцентрированы именно на атомах кислорода карбонильных групп и атомах азота аминогруппы. На рисунке 1 
приведены также распределение электронной плотности и эквипотенциальная поверхность в энергетически 
предпочтительных конформациях бета-амилоидного пептида (25-35). Поскольку предварительно, с помощью 
метода молекулярной механики были изучены конформационные возможности исследуемого пептида, 
определяющиеся в основном углами вращения вокруг связей, которые использовались в качестве исходных 
геометрических параметров для пептида. В таблице 2 приведены величины электронных характеристик для 
конформаций молекулы, рассчитанные по методу AM1. Как видно из таблицы 2, величины электронные 
характеристики распределения зарядов в отдельных случаях одинаков, да и сами значения зарядов практически 
не меняются. Поэтому в дальнейшем расчеты проводились только с оптимизацией геометрических параметров 
заместителя бензольного кольца, тем самым прослеживая влияние другого заместителя на распределение 
электронной плотности бензольного кольца. При квантово-химическом расчете бета-амилоидного пептида 
(25-35) суммарный заряд системы брался равным нулю, учитывалось 417 электронов, количество заселенных 
уровней 207 и исходное число орбиталей – 374.  

Спиральные конформации пептида реализуются взаимодействием пептидных групп остова, т.е. орбиталями 
карбонильной группы и неподеленных электронных пар атомов азота и кислорода, что приводит к высокой 
полярности таких молекул и лабильности их электронного строения при перемещении и под влиянием 
межмолекулярных взаимодействий. Наличие в молекуле пептида двух потенциально реакционноспособных 
центров – атома кислорода карбонильной группы и атома азота аминогруппы – позволяет им в принципе 
образовывать два типа связей с молекулами донорами протона. На стабильность образующихся соединений 
значительно влияет делокализованная p-электронная система амидов –NH2, способная перераспределять заряд на 
карбонильную группу – С=О молекулы. В настоящее время известно, что если в молекуле пептида отсутствуют 
другие координационно-активные заместители, то в качестве акцептора протона при образовании комплексов 
выступает карбонильный кислород. Связь С=О пептидной группы является эффективным акцептором протонов, 
обладает высокой химической активностью и способностью к образованию межмолекулярных комплексов. 
Расчеты показывают высокую электронную плотность вблизи атомов кислорода.  

Результаты исследований показали, что предпочтительными конформациями бета-амилоидного пептида 
(25-35) являются пространственные структуры со стабильным спиральным участком в С-концевой части 
молекулы. Наши теоретические результаты могут быть важны для разработки состава и концентрации раствора 
для предупреждения отложения амилоида, наблюдаемого у пациентов с болезнью Альцгеймера. Эти результаты 
будут иметь значение для изучения того, как изменить условия для принятия необходимой конформации  
Aβ25-35. 
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Рисунок 1. Молекулярные модели четырех энергетически наиболее предпочтительных пространственных 
структур бета-амилоидного пептида (25-35), распределения парциальных зарядов и электростатического 
потенциала соответственно 
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Таблица 2. Электронные характеристики в энергетически предпочтительных конформациях 
молекулы бета-амилоидного пептида (25-35) 

Конформация 
 
 

Полная 
энергия 

 Э
не

рг
ия

 
св

яз
ы

ва
ни

я 

Энергия  
изолированных  

атомов 

Э
ле

кт
ро

нн
ая

  
эн

ер
ги

я Энергия  
взаимодействия  

ядер 

Суммарный  
дипольный  

момент 
(Debay) 

Конформер1 -328730 -14648 -314082 -5036778 4708048 39 
Конформер2    -328730    -14637 -314082   -5078596 4749876 27 
Конформер3     -328602    -14520 -314082   -4916048 4587446 33 
Конформер4     -320702    -14435 -304082   -4847421 4526719 42 
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Abstract. The electronic characteristics of stable conformational states of beta-amyloid peptide (25-35) 
have been studied by molecular modeling methods. Beta-amyloid peptide (Aβ) is the main component of 
senile plaques found in the brains of patients with Alzheimer's disease. Aβ (25-35) fragment of a molecule 
with the amino acid sequence Gly-Ser-Asn-Lys-Gly-Ala-Ile-Ile-Gly-Leu-Met. It has been shown that the 
conformational features of a molecule are largely determined by its environment; therefore, the aim of this 
work was to study the differences in the conformations of amyloid beta-peptide (25-35) in vacuum and in 
a low-polarity medium using the methods of molecular mechanics and quantum chemical calculations. The 
studies were carried out in two stages: 1) the geometric and energy parameters of the low-energy 
conformational states of the indicated peptide were determined, 2) the electronic characteristics of the 
established low-energy conformations of these molecule were calculated. Calculations showed that the 
conformational behavior of this peptide can be described by a set of similar low-energy conformations with 
structure on the C-terminal sequence. It has also been shown that the low-energy structures of the amyloid 
beta-peptide (25-35) have the most favorable dispersion contacts and, therefore, it can be expected that they 
will become most preferable in a low-polarity environment, when electrostatic interactions do not play a 
significant role. Permissible changes in the dihedral angles of the amyloid beta-peptide (25-35) in the 
energetically preferred conformation and the stability of secondary structure elements were also 
investigated. The distribution of electron density and equipotential surfaces in the energetically preferred 
conformations of the beta-amyloid peptide were obtained and compared (25-35). Quantum chemical 
calculations showed that the largest negative charges in the peptide are concentrated precisely on the oxygen 
atoms of the carbonyl groups and the nitrogen atoms of the amino group. The distribution of electron density 
and equipotential surfaces in the energetically preferred conformations of the beta-amyloid peptide (25-35) 
were obtained and compared. 
Key words: beta-amyloid peptide (25-35), quant-chemical calculations method, molecular mechanics 
method, conformation. 



<<

  /ASCII85EncodePages false

  /AllowTransparency false

  /AutoPositionEPSFiles true

  /AutoRotatePages /None

  /Binding /Left

  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)

  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)

  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)

  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)

  /CannotEmbedFontPolicy /Error

  /CompatibilityLevel 1.4

  /CompressObjects /Tags

  /CompressPages true

  /ConvertImagesToIndexed true

  /PassThroughJPEGImages true

  /CreateJobTicket false

  /DefaultRenderingIntent /Default

  /DetectBlends true

  /DetectCurves 0.0000

  /ColorConversionStrategy /CMYK

  /DoThumbnails false

  /EmbedAllFonts true

  /EmbedOpenType false

  /ParseICCProfilesInComments true

  /EmbedJobOptions true

  /DSCReportingLevel 0

  /EmitDSCWarnings false

  /EndPage -1

  /ImageMemory 1048576

  /LockDistillerParams false

  /MaxSubsetPct 100

  /Optimize true

  /OPM 1

  /ParseDSCComments true

  /ParseDSCCommentsForDocInfo true

  /PreserveCopyPage true

  /PreserveDICMYKValues true

  /PreserveEPSInfo true

  /PreserveFlatness true

  /PreserveHalftoneInfo false

  /PreserveOPIComments true

  /PreserveOverprintSettings true

  /StartPage 1

  /SubsetFonts true

  /TransferFunctionInfo /Apply

  /UCRandBGInfo /Preserve

  /UsePrologue false

  /ColorSettingsFile ()

  /AlwaysEmbed [ true

  ]

  /NeverEmbed [ true

  ]

  /AntiAliasColorImages false

  /CropColorImages true

  /ColorImageMinResolution 300

  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleColorImages true

  /ColorImageDownsampleType /Bicubic

  /ColorImageResolution 300

  /ColorImageDepth -1

  /ColorImageMinDownsampleDepth 1

  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeColorImages true

  /ColorImageFilter /DCTEncode

  /AutoFilterColorImages true

  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG

  /ColorACSImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /ColorImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /JPEG2000ColorACSImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /JPEG2000ColorImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /AntiAliasGrayImages false

  /CropGrayImages true

  /GrayImageMinResolution 300

  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleGrayImages true

  /GrayImageDownsampleType /Bicubic

  /GrayImageResolution 300

  /GrayImageDepth -1

  /GrayImageMinDownsampleDepth 2

  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeGrayImages true

  /GrayImageFilter /DCTEncode

  /AutoFilterGrayImages true

  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG

  /GrayACSImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /GrayImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /JPEG2000GrayACSImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /JPEG2000GrayImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /AntiAliasMonoImages false

  /CropMonoImages true

  /MonoImageMinResolution 1200

  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleMonoImages true

  /MonoImageDownsampleType /Bicubic

  /MonoImageResolution 1200

  /MonoImageDepth -1

  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeMonoImages true

  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode

  /MonoImageDict <<

    /K -1

  >>

  /AllowPSXObjects false

  /CheckCompliance [

    /None

  ]

  /PDFX1aCheck false

  /PDFX3Check false

  /PDFXCompliantPDFOnly false

  /PDFXNoTrimBoxError true

  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [

    0.00000

    0.00000

    0.00000

    0.00000

  ]

  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true

  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [

    0.00000

    0.00000

    0.00000

    0.00000

  ]

  /PDFXOutputIntentProfile ()

  /PDFXOutputConditionIdentifier ()

  /PDFXOutputCondition ()

  /PDFXRegistryName ()

  /PDFXTrapped /False



  /CreateJDFFile false

  /Description <<



    /BGR <>

    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>

    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>

    /CZE <>

    /DAN <>

    /DEU <>

    /ESP <>

    /ETI <>

    /FRA <>

    /GRE <>



    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)

    /HUN <>

    /ITA <>

    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>

    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>

    /LTH <>

    /LVI <>

    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)

    /NOR <>

    /POL <>

    /PTB <>

    /RUM <>

    /RUS <>

    /SKY <>

    /SLV <>

    /SUO <>

    /SVE <>

    /TUR <>

    /UKR <>

    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)

  >>

  /Namespace [

    (Adobe)

    (Common)

    (1.0)

  ]

  /OtherNamespaces [

    <<

      /AsReaderSpreads false

      /CropImagesToFrames true

      /ErrorControl /WarnAndContinue

      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false

      /IncludeGuidesGrids false

      /IncludeNonPrinting false

      /IncludeSlug false

      /Namespace [

        (Adobe)

        (InDesign)

        (4.0)

      ]

      /OmitPlacedBitmaps false

      /OmitPlacedEPS false

      /OmitPlacedPDF false

      /SimulateOverprint /Legacy

    >>

    <<

      /AddBleedMarks false

      /AddColorBars false

      /AddCropMarks false

      /AddPageInfo false

      /AddRegMarks false

      /ConvertColors /ConvertToCMYK

      /DestinationProfileName ()

      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK

      /Downsample16BitImages true

      /FlattenerPreset <<

        /PresetSelector /MediumResolution

      >>

      /FormElements false

      /GenerateStructure false

      /IncludeBookmarks false

      /IncludeHyperlinks false

      /IncludeInteractive false

      /IncludeLayers false

      /IncludeProfiles false

      /MultimediaHandling /UseObjectSettings

      /Namespace [

        (Adobe)

        (CreativeSuite)

        (2.0)

      ]

      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK

      /PreserveEditing true

      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged

      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile

      /UseDocumentBleed false

    >>

  ]

>> setdistillerparams

<<

  /HWResolution [2400 2400]

  /PageSize [612.000 792.000]

>> setpagedevice



