Молекулярный докинг водорастворимого BODIPY с транспортными белками крови и белками SARS-CoV-2
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В настоящее время наблюдается большой интерес к семейству флуоресцентных красителей класса BODIPY (бор(III)дипиррометенаты), что связано с их уникальными спектральными свойствами, а также высокой термической и кинетической стабильностью. Большинство соединений данного класса красителей гидрофобны, что затрудняет их использование для маркировки биообъектов. Водорастворимость сульфозамещенного BODIPY создает предпосылки использования его для маркировки и зондирования различных биообъектов, например, транспортных белков крови, основную часть которых составляют сывороточные альбумины SA. 
Целью данной работы стало исследование процессов супрамолекулярного комплексообразования водорастворимого BODIPY с бычьим и человеческим сывороточными альбуминами крови (BSA и HSA, соответственно). Молекулярный докинг позволил определить наиболее вероятные сайты связывания BODIPY с BSA и HSA, а также энергетические параметры процессов взаимодействия. Результаты докинга говорят о высокой эффективности связывания BODIPY с BSA (Энергия связывания (Е) равна -32.7 кДж/моль) и HSA (E= -33,1 кДж/моль), за счет преобладающих специфических взаимодействий. Основной вклад в образование устойчивых супрамолекулярных систем BODIPY - SA в данных сайтах связывания вносит наличие водородных связей между BODIPY и Lys-221, Lys-294 в случае BSA, и Lys-199 и Arg-222 в случае HSA. 
Сложившаяся в настоящее время сложная эпидемиологическая обстановка «направила» вектор наших задач на исследование возможности связывания BODIPY с белками коронавируса SARS-CoV-2 для их маркировки при помощи молекулярного докинга. В качестве модельных белков SARS-CoV-2 выбраны протеаза, протеаза с включением ингибиторов X77 (6W63), N3 (6LU7) и C-концевой домен спайкового белка SARS-CoV-2 (SARS-CoV-2-CTD) в комплексе с человеческим ACE2 (hACE2) (6LZG).
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Было обнаружено, что свободная энергия связывания BODIPY с модельными белками SARS-CoV-2 находится в диапазоне от -30.4 до -24.8 кДж/моль. Основной вклад в образование рассматриваемых супрамолекулярных систем вносит наличие водородных связей между BP1 и Ser-1, Arg-298 в случае 6M03, Tyr-37, Lys-88, Lys-102 в случае 6W63 и Arg-217, Arg-279 в случае 6LU7. Аналогично транспортным белкам, обнаружено преобладание специфических взаимодействий над электростатическими взаимодействиями.
Из результатов молекулярного докинга можно сделать вывод, что BODIPY способен связываться с белками коронавируса SARS-CoV-2 образуя стабильные супрамолекулярные системы. Это может быть использовано для визуализации белков коронавируса SARS-CoV-2 при их исследовании и создания лекарств.
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