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  مقدمه
به هاي اصلي اين حوزه طراحي دارو از چالش فرايندهايبر بودن زمان و هاي هنگفتهزينه .ها داردداروكشف و توسعه باتي نقش ارزشمندي در شيمي محاس

ايفا كند كه هم در تحقيقات دانشگاهي و هم در  اين زمينههاي قابل قبول توانسته نقش مهمي در تفاده از ابزارها و تكنيك. شيمي محاسباتي با اسرودشمار مي
يكي از ابزارهاي معمول شيمي محاسباتي در فرآيند طراحي دارو، تكنيك داكينگ  گيرد.مورد استفاده قرار ميبه طور گسترده هاي بزرگ داروسازي دنيا شركت

در فرايندهاي  داكينگ مولكوليمحاسبات  كمپلكس پايدار است.براي تشكيل يك  ،ول به مولكول ديگربيني تمايل اتصال يك مولكروشي براي پيش، وليمولك
كاربرد را بيشترين ليگاند - نداكينگ پروتئي ، استفاده شود.ليگاند- ن، پروتئيپروتئين- DNA، پروتئين- نپروتئي، نوع اتصالسه تواند براي بررسي بيولوژيكي مي

پروتئاز اصلي هاي محاسباتي براي مهار روشدر اين كار،  .هاي آن با پروتئين داردهاي بيولوژيكي ليگاند و برهمكنشبيني فعاليتبراي پيش
 اي از تركيبات طبيعياند. بدين منظور، كتابخانهبه كار گرفته شده، 1٩- )، عامل بيماري كوويدSARS-CoV-2كروناويرروس (

استفاده  يعلم ينه تنها مبنا يعيطب يهافرآورده يميشمورد بررسي قرار گرفته است. طراحي شده و فعاليت آنها در مقابل پروتئين هدف 
 .كنديم فايكشف دارو افرايند در  يداده است، بلكه نقش مهم ليرا تشك ييدارو اهانياز گ يسنت

  روش هاي محاسباتي
به روش  16افزاري گاوسي ي دوازده عضوي از تركيبات طبيعي پلي فنولي، با استفاده از بسته نرمسازي ليگاندها، كتابخانهبهينه

با پروتئاز اصلي كروناويروس چنين، هم انجام شده و براي محاسبات داكينگ مولكولي استفاده شده است. PM6نيمه تجربي 
و  MOEافزاري ي نرمي دو بستهمولكولي به وسيله داكينگمحاسبات  شد. استخراج هاي پروتئيناز بانك داده 6W9Cكد 

 روند. در هر يكافزارها در حوزه طراحي محاسباتي دارو به شمار ميشرودينگر انجام شد كه در حال حاضر از پركاربردترين نرم
  سازي پروتئين، تعيين جايگاه فعال و سپس محاسبات داكينگ انجام شد.افزارها، آمادهاز نرم

  نتايج بحث و بررسي
   نشان داده شده است. 1مورد استفاده در شكل طبيعي تركيباتبرخي از ساختار 
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 . ساختار برخي از ليگاندهاي مورد استفاده.1شكل 
شود، نتايج به دست همانطور كه مشاهده ميخلاصه شده است.  3شكل در مولكولي  نتايج به دست آمده از محاسبات داكينگ

ي مقادير انرژي اتصال به دست آمده براي همه، 3يكساني دارند. با توجه به شكل  تقريباْافزار روند با استفاده از هر دو نرمآمده 
كيلوكالري بر  1، كمتر از براي تركيبات مختلفافزار به دست آمده در هر نرماختلاف انرژي اتصال تركيبات قابل توجه است و 

ي تركيبات، توانايي اتصال مناسب و مطلوب به جايگاه فعال پروتئاز اصلي ويروس را ن گفت همهتوامول است. بنابراين، مي
  دارند. 

  
  (رنگ آبي) و شرودينگر (رنگ زرد). MOEافزار . مقادير انرژي اتصال به دست آمده از محاسبات داكينگ مولكولي با استفاده از نرم3شكل 
جايگاه فعال پروتئين با داشتن بيشترين انرژي اتصال نشان داده شده است. همانطور در  1گيري تركيب نحوه جهت ٤در شكل 

، Gln76،Glu80 ،Arg179 ،Asn178 هاي جايگاه فعال شاملماندهو باقي 1پيوند هيدروژني بين تركيب  شودمشاهده ميكه 
Glu222 ،Asp170 ،Leu114 ،Ser287، Trp220 ،Ala267 ،Thr286، Asn111 ،Gly135 وArg179  .تشكيل شده است  

    
  . 6W9Cدر جايگاه فعال پروتئين با كد  1ي تركيب گير. نمايش دو بعدي و سه بعدي نحوه جهت4شكل 

  نتيجه گيري

با استفاده از  SARS-CoV-2فنولي در مقابل پروتئاز اصلي ويروس اي از تركيبات طبيعي پليويروسي دستهفعاليت ضد
مناسب و مطلوب  ي تركيبات داراي توانايي اتصالدهد كه همهمحاسبات داكينگ مولكولي مورد بررسي گرفت. نتايج نشان مي

  هاي جايگاه فعال پروتئين هستند. ماندهترين ياقياز طريق تشكيل چندين پيوند هيدروژني با مهم ،به پروتئين
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