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кофермент в виде тетрагидрофолата, который принимает метиленоксидную группу серина. Поскольку серин 
также почти не проникает через гематоэнцефалический барьер, он синтезируется de novo из 3-фосфоглицерата, 
который является предшественником фосфоенолпирувата в гликолитическом цикле, и присутствует в клетках, 
включая астроциты   [5].

На основе вышеизложенного, можно сделать вывод, что аминоуксусная кислота, которая принимается в та-
блетках (в пересчете на активное вещество глицин - 100 мг) не имеет доказанной эффективности для лечения 
нервных и тревожных расстройств, поскольку не обладает самостоятельной, и необходимой для эффективной 
работы, способностью для прохождения гематоэнцефалического барьера. В соответствии с данной информаци-
ей, мы имеем возможность сказать, что аминоуксусная кислота не обладает соответственно и способностью для 
прохождения пути до нервных клеток центральной нервной системы. Активное вещество таблетки препарата 
глицин, принимаемой перорально, проходит желудочно-кишечный тракт, попадает в кровь, однако не преодо-
левает гематоэнцефалический барьер. Глицин, заявленный производителем как ноотропный препарат, обладает 
эффектом «плацебо», что может объяснить редкие случаи улучшения состояния у больных нервными и/или тре-
вожными расстройствами, которые принимали данный лекарственный препарат. 
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У працы прыведзены вынікі малекулярнага докінга паміж бялком 1 P5F і нарынгенінам. 1 p5f бялок, які 
задзейнічаны ў метабалічных шляхах хваробы Паркінсана (PARK 7). Мэта нашага даследавання - вывучыць 
магчымасць фарміравання тэрмадынамічна ўстойлівага комплексу паміж бялком 1P5F і нарынгенінам. 

The paper presents the results of molecular docking between protein 1 P5F and naringenin. 1 p5f is a protein 
that is involved in the metabolic pathways of Parkinson’s disease (PARK 7). The purpose of our study is to study the 
possibility of forming a thermodynamically stable complex between the 1P5F protein and naringenin. 
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Структура 1P5F дазваляе выказаць здагадку, што мутацыі, звязаныя з хваробай Паркінсана, прыводзяць да 
страты ягонай функцыі і што гэты бялок можа ўдзельнічаць у рэакцыі клеткавага акісляльнага стрэсу ў патагене-
зе неўрадэгенератыўных захворванняў. 

Бялок з ідэнтыфікатарам PDB - 1P5F, таксама вядомы як бялок DJ-1 або PARK7 (назва гена), быў выкарыста-
ны ў нашым даследаванні з мэтай выяўлення яго акцэптарных здольнасцяў. Для дасягнення гэтай задачы бялок 
аптымізаваны пры дапамозе праграмнага забеспячэння UCSF Chimera па метадзе Amber 99.
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Малюнак 1 – Крысталічная структура 1P5F

Нарынгенін пэўна з’яўляецца патужным антыаксідантам. Малекулу нарынгеніна ўтрымліваюць з большага 
цытрусавыя (Citrinae), а ў прыватнасці грэўпфрут (Cіtrus paradіsi), бергамот (Citrus bergamia), апельсін (Citrus 
reticulata), а таксама такія гаспадарчыя расліны як памідоры, фасоль, чарэшні.

Для ацэнкі фармакакінетыкі быў выкарыстаны функцыянал бясплатнага вэб-інструмента SwissADME (Ма-
люнак 2). Як бачна з аналізам, малекула нарынгеніна не інгібіруе CYP2C19, CYP2C9, CYP2D6, то бок ён не 
перашкаджае працы ферментаў-монааксігеназ і нармальна метабалізуецца. Таксама, згодна аналізу, нарынгенін 
мінае страўнікава-кішэчны тракт, але не дасягае гематаэнцэфалічнага бар’ера.

Спраўджана падабенства нарынгеніна з лекавым сродкам (druglikness). Аналіз SwissADME не выявіў 
парушэнняў правілаў Лепінскага (Малюнак 2)

Малюнак 2 – Фармакалагічныя уласцівасці Нарынгеніна  
і падабенства з лекавым сродкам згодна з правіламі Лепінскага

Малекула нарынгеніна была аптымізавана і візуалізавана з выкарыстаннем Chem 3D і GaussView 6.0. Энергіі 
сувязяў утворанага комплексу былі разлічаны ў праграмным забеспячэнні Gaussian 09W пры выкарыстанні ме-
таду DFT/B3LYP/MidiX, зыходзячы з рознасці EHOMO - ELUMO (Малюнак 3). Шырыня забароненай зоны Еg=-0.167
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Малюнак 3 – Візуалізаваная з дапамогай праграмнага забеспячэння GaussView 6.0  
малекула нарынгеніна . EHOMO = -0.214 ELUMO = -0.047

Малекулярны докінг быў выкананы ў праграме для інтэрактыўнай візуалізацыі і аналізу малекулярных струк-
тур UCSF Chimera 2.16 пры дапамозе праграмнага пакета АutoDock Vina, прызначанага для аўтаматызаванага 
малекулярнага докінга. 

Для візуалізацыі ўтварэння вадародных сувязяў, электрастатычных і стэрычных узаемадзеянняў ў комплексе 
ліганд-рэцэптар выкарыстоўвалі праграмнае забеспячэнне Molegro Molecular Viewer, а таксама пакет BIOVIA 
Discovery Studio. Па выніках пяці сесій малекулярнага докінга ўзяты сярэдні паказчык score, роўны -6.3 (Малю-
нак 4, Малюнак 5). 

Малюнак 4 – Вынік докінга 1P5F з нарынгінінам. Score -6.3

Малюнак 5 – Візуалізацыя пі-алкільных сувязяў (Ізалеўцын 91, Аргенін 98) 
 паміж 1Р5F і нарынгенінам у праграме BIOVIA Discovery Studio
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Спрыяльную вобласць акцэптара вадароду і электрастатычную (электронную шчыльнасць) вобласць 
візуалізавалі з дапамогай Molegro Molecular Viewer 6.5. Быў абраны цэнтр прасторы пошуку з адлегласцю 6,00 Å.

Амінакіслоты, якія актыўна не ўдзельнічаюць ў фармаванні акцэптарнай вобласці (Малюнак 6), былі схава-
ныя з цэнтра прасторы пошуку (зялёная вобласць). Вобласць, якая актыўна ўдзельнічае ў звязванні, мае наступ-
ныя тыпы амінакіслотных рэшткаў: трэанін, тыразін, серын, фенілаланін.

Малюнак 6 – Акцэптарныя вобласці бялка 1P5F

Вынікі малекулярнага докінга паказваюць, што быў сфармаваны ўстойлівы комплекс. Total energy 
склала -70.497 kcal/mol, інтэракцыі бялку з нарынгенінам -96.974 kcal/mol (Protein-ligand interactions) (Табліца 1, 
Малюнак 7).

Табліца 1
 Энергетычныя паказчыкі ўзаемадзеяння 1P5F c нарэінгенінам

Energy overview:Descriptors MolDock Score Rerank Score
Total Energy -70.497 -61.470
External Ligand interactions -96.974 -83.994
Protein - Ligand interactions -96.974 -83.994

Малюнак 7 – Вадародная сувязь Аспарагін 97 і электрастатычныя ўзаемадзеянні  
Ізалеўцын 91, Леўцын 7, Тыразін 67

Такім чынам, ліганд Нарынгенін фармуе ўстойлівыя сувязі з бялком 1P5F пры досыць нізкай энергіі комплексу 
(Score -6.3), не мае адхіленняў ад правілаў Лепінскага, шырыня забароненай зоны Еg=-0.167. Былі ідэнтыфікаваны па-
тэнцыйна паспяховыя вобласці малекулярнага докінга, бялок 1P5F ёсць акцэптарным бялком па адносінах да ліганда 
нарынгенін. Трэанін, Тыразін, Серын і Фенілаланін у складзе бялку здольныя ўдзельнічаць як у электрастатычным 
узаемадзеянні (стабілізацыя комплексу), так і ўва ўтварэнні вадародных сувязяў (трывалыя кавалентныя сувязі). 
Інтэрпрэтацыя вынікаў звязвання бялку з лігандам паказвае, што сфармаваны комплекс з’яўляецца стабільным.
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Нарынгенін шырока распаўсюджаны ў прыродзе, што аблягчае здабычу з натуральнага сыравіння, ён 
мае станоўчыя фармакакінетычныя ўласцівасці, паспяхова метабалізуецца, не з’ўляецца інгібітарам важных 
ферментаў і не мае таксічнага эфекту. 
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Синтезированы различные (E,E)-азоазометины конденсацией сложных эфиров никотиновой/изонико-
тиновой кислот с 4-аминоазобензолом в метаноле. Кватернизацией альдегидоэфиров и (E,Е)-азоазометинов 
в растворе дихлорметана в присутствии избытка йодметана получены соответствующие йодметилаты. Про-
ведена оценка антимикробной активности соединений в отношении Staphylococcus aureus, Escheriсhia coli 
методом диффузии в агар. Исследованы сенсорные свойства пленок из поливинилового спирта, куркумина 
и композитов полианилина и полипиррола с наночастицами оксидов титана и цинка.

Various (E,E)-azomethines were synthesized by condensation of nicotinic/isonicotinic acid esters with 
4-aminoazobenzene in methanol. The corresponding iodomethylates were obtained by quaternization of aldehyde 
esters and (E,E)-azomethines in a dichloromethane solution in the presence of iodomethane excess. The antimicrobial 
activity of the compounds against Staphylococcus aureus and Escherichia coli was assessed using the agar diffusion 
method. The sensory properties of films made of polyvinyl alcohol, curcumin, and composites of polyaniline and 
polypyrrole with nanoparticles of titanium and zinc oxides were studied.

Ключевые слова: азометины, 4-аминоазобензол, никотиновая кислота, изоникотиновая кислота, гидрокси-
бензальдегиды, антибактериальные пленки, поливиниловый спирт, композиты полианилина и полипиррола, 
наночастицы оксидов титана и цинка, сенсор, умная упаковка.
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polyvinyl alcohol, polyaniline and polypyrrole composites, titanium and zinc oxide nanoparticles, sensor, smart packaging.
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