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 مقدمه  

کند و اختلال  میو ماکروفاژها ایفا   B هایهای ایمنی نظیر لنفوسیت دهی سلولنقش مهمی در سیگنال (SYK) کیناز تیروزین طحالی

التهابی منجر شود. لنراپلنیبتواند به بیماریدر آن می  SYK به عنوان یک مهارکننده نسل دوم (GS-9876) های خودایمنی و 

این است.    های پمپ پروتونمعرفی شده و به دلیل خواص فارماکوکینتیکی مناسب برای مصرف روزانه و بدون تداخل با مهارکننده

های خودایمنی از جمله لوپوس اریتماتوز سیستمیک و های بالینی برای درمان بیماریدارو در حال حاضر در مراحل مختلف ارزیابی

دارد قرار  مفصلی  می SYK مهار.روماتیسم  لنراپلنیب  پاسختوسط  سرکوب  و  التهاب  کاهش  باعث  غیرطبیعی  تواند  ایمنی  های 

بهینه   【1】.شود پژوهش،  این  تابعی  در  از نظریه  استفاده  با  آن  الکترونیکی  لنراپلنیب و بررسی خواص  سازی ساختار مولکولی 

 .تری تحلیل شودبه طور دقیق SYK شود تا نقش این دارو در مهارانجام می (DFT) چگالی

 

  

 Lanraplenibمولکولی تصویر   :1شکل

   روش 

مولکولی چگالی  Lanraplenib ساختار  تابعی  نظریه  روش  از  استفاده  تابعی  (DFT)با  پایه  B3LYPو  مجموعه  همراه  6-به 

 11+G3 افزارانجام شد و برای تجسم ساختارهای مولکولی، از نرم گوسین افزارسازی قرار گرفت. محاسبات مربوطه با نرممورد بهینه 

ویو شد گاوس  گرفته    از  پس .  بود  مولکولی  ساختار  انرژی   کمینه  به  رسیدن  سازی،بهینه  این  از  هدف (.  1  شکل)【2】بهره 

 .محاسبه گردید )لومو( نشده پایینیو اوربیتال مولکولی اشغال )هومو( بالایی  شدهاشغال مولکولی اوربیتال  انرژی مقادیر سازی،بهینه 
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   و بحث ج ینتا

انرژ  Lanraplenib  یساختار مولکول  یسازنه یبه نتا  یلوکالریک  -1459.352751  یکیالکترون  یبه  گشتاور    جیبر مول منجر شد. 

ا  یساختار  یهایژگیو   ریو سا  یدوقطب ارائه م  نیدر جداول همراه با  انرژشوندیمقاله    بیبه ترت  لوموو    هومو  یهاتالیاورب  یهای . 

االکترون 0.11669 برابر با  لومو  -هومو  گپ ولت محاسبه شدند و  الکترون  -  0.07336ولت و  الکترون  -  0.19005   ن یولت بود. 

 است.    یمولکولنیتعاملات ب یآن در برقرار ییمولکول و توانا  ینسب یداری دهنده پافاصله نشان

آنها در    جیشدند و نتا  یریگاندازه  قیبه طور دق  Lanraplenibمولکول    یایمهم و زوا  وندیپ   یهاشده، طولاساس محاسبات انجام  بر

  یایمحاسبات مربوط به زوا  ن،ی. علاوه بر ا کنند یبه درک بهتر هندسه مولکول کمک م  ج ینتا  نی. اه استارائه شد  2و جدول    1جدول  

 .شده است ذکر 3در جدول ووجهی د

   G-B3LYP/6+311بدست آمده در سطح نظری   Lanraplenibمولکول    )بر حسب آنگستروم(  یطول پیوندها   : برخی از  1جدول  
C26-C30 N3-C18 O1-C15 

1.47692 1.41746 1.49958 
 

 G-B3LYP/6+311بدست آمده در سطح نظری   Lanraplenibمولکول    (درجهزاویه های پیوندی )بر حسب  : :برخی از  2جدول 
N4-C24-N5 N2-C12-C13 O1-C15-C14 

124.05188 110.71756 90.17750 
 

 G-B3LYP/6+311بدست آمده در سطح نظری    Lanraplenibمولکول    (درجه)بر حسب    زاویه های دووجهی: برخی از  3جدول  
C24-C25-C27-N5 N9-C33-C32-H56 C11-O1-C15-C14 

179.96631   - 179.99452 9.23959- 

 فروسرخ  یارتعاش  فیطکه نشان دهنده قطبیت متوسط این مولکول است.    )  4جدول(مولکول محاسبه شده است    یگشتاور دوقطب

(IRمحاسبه )یشده برا  Lanraplenib  شده  محاسبه  یایو زوا  وندها یآنها با طول پ   یمولکول و سازگار  یارتعاش   ی هادهنده حالتنشان

 .  رندیمختلف مورد استفاده قرار گ طیمولکول در شرا یو خمش  یکشش یهاحالت لیتحل  یبرا توانندیاطلاعات م  نیاست. ا

 G-B3LYP/6+311بدست آمده در سطح نظری    Lanraplenibمولکول    (دبای ممان های دوقطبی )بر حسب  :    4جدول  

Total Z Y X 

6.0628 0.9303 - 0.8548   5.9297 

    یریگجهینت

اطلاعات ارزشمندی  G -B3LYP/6+311و روش  (DFT)با استفاده از نظریه تابعی چگالی  Lanraplenibمطالعه مکانیک کوانتومی  

پذیری بالای  دهنده واکنشلومو نشان-دهد. فاصله کوچک گپ هومودر مورد خواص الکترونیکی و ساختاری این مولکول ارائه می

Lanraplenib  تواند در مهاراست که میSYK  و اثرات درمانی آن نقش مهمی داشته باشد. بررسی طول پیوندها، زوایا و طیفIR  

توانند به درک بهتر از نحوه عملکرد مولکول  های زیستی دارد. این نتایج میپذیری بالقوه مولکول در محیط نشان از پایداری و انعطاف

به عنوان یک عامل درمانی موثر منجر    Lanraplenibه دارویی  شده و توسعکمک کرده و به طراحی مشتقات بهینه SYKدر مهار

 .شوند
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