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Рецепторы,  сопряженные  с  G-белками,  (GPCR),  участвуют  в  регуляции 
многочисленных  биологических  функций  и,  таким  образом,  представляют  собой 
мишени  для  терапии  разнообразных  заболеваний.  Широко  используются  в 
клинической  практике  бета-блокаторы  –  антагонисты  бета-адренэргического 
рецептора. Ранее было показано, что связывание этих антагонистов сопровождается их 
гидрофобным  взаимодействием  с  рецептором.  Для  построения  численных  моделей 
этого явления мы использовали веб-сервер  PLATINUM (http  ://  model  .  nmr  .  ru  /  platinum  ), 
созданный в нашей лаборатории. Данный сервер является удобным инструментом для 
оценки и визуализации гидрофобного и гидрофильного соответствия на поверхности 
контакта  взаимодействующих  молекул.  В  основу  этих  оценок  положена  концепция 
Молекулярного Гидрофобного Потенциала (МГП), которая использует  эмпирические 
атомные  константы  гидрофобности,  полученные  из  коэффициентов  разделения 
органических соединений в среде октанол-вода.

В настоящей  работе  мы  представляем  теоретический  подход  к  изучению 
гидрофобных взаимодействий между бета2-адренэргическим рецептором и набором его 
антагонистов  с  экспериментально  определенными константами связывания.  Недавно 
расшифрованная  пространственная  структура  этого  рецептора  была  использована  в 
качестве  мишени  при  выполнении  молекулярного  докинга  молекул  антагонистов. 
Хорошая корреляция (R2 = 0.8) была обнаружена между pKd лигандов и соответствием 
гидрофобных  свойств  лиганда  и  рецептора.  Таким  образом,  разработанный  метод 
оценки  гидрофобного  соответствия  может  быть  использован  в  дальнейшем  для 
создания новых высокоаффинных ингибиторов бета2-адренэргического рецептора.
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