МОЛЕКУЛЯРНОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ КАРДИОАКТИВНЫХ ПЕПТИДОВ

Н.А.Ахмедов, Л.Н.Ахмедова, Ш.Н.Гаджиева, Р.М.Аббаслы, Л.И.Исмаилова 

Бакинский Государственный Университет, Институт Физичеких Проблем,

АZ-1148, Баку, ул. Ак. З.Халилова23, Азербайджан

Кардиоактивные пептиды являются главными компонентами двигательных преобразующих систем, в которых химическая энергия трансформируется в механическую работу мышечных сокращений сердца животных, птиц, моллюсков. Выбор объектов исследования был продиктован их актуальностью, так как сердечно-сосудистые заболевания по своей распространенности занимают важное место среди наиболее часто встречающихся заболеваний в мире. 

С помощью метода теоретического конформационного анализа были исследованы пространственные структуры кардиоактивных пептидов: Ser-Pro-Lys-Gln-Asp-Phe-Met-Arg-Phe-NH2, Lys-Asn-Glu-Phe-Ile-Arg-Phe-NH2, Pro-Thr-Phe-Ile-Arg-Phe-NH2, Lys-Ser-Ala-Phe-Val-Arg-Phe-NH2, Lys-Pro-Ser-Phe-Val-Arg-Phe-NH2, Ala-Gln-Thr-Phe-Val-Arg-Phe-NH2, Gly-Gln-Thr-Phe-Val-Arg-Phe-NH2, Asp-Pro-Lys-Gln-Asp-Phe-Met-Arg-Phe-NH2 и Ser-Pro-Lys-Gln-Asp-Phe-Met-Arg-Phe-NH2. Для каждой из пептидных молекул был определен полный набор низкоэнергетических конформаций, найдены энергетические (вклады внутри- и межостаточных взаимодействий, энергии невалентных, электростатических, торсионных взаимодействий) и геометрические параметры (значения двугранных углов основной цепи и боковых цепей аминокислот, входящих в эти молекулы).

Использование полученных низкоэнергетических конформаций кардио активных пептидных молекул для точечных замен отдельных аминокислот на строго определенные аминокислоты позволило априорно предсказать актуальные по своим функциональным свойствам аналоги этих природных пептидов. Точечные аминокислотные замены позволили эффективно и целенаправленно влиять на пространственную структуру природной молекулы.

Была исследована конформационная подвижность боковых цепей амино кислот, входящих в пептидные молекулы и их аналоги, и определена способность каждого аминокислотного остатка к взаимодействиям с молекулами рецепторов. 

