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Артемизинины принадлежат к семейству вторичных метаболитов лекарственного рас-
тения Artemisia annua с уникальной структурой - сесквитерпеновых лактонов. Артемизи-
нины проявляют антиоксидантную, противовоспалительную, антиканцерогенную, имму-
номодулирующую, противомикробную, антигельминтную, антивирусную и другие актив-
ности [4]. I n silico нами было показано, что артемизинин связывается с лиганд-связываю-
щим доменом глюкокортикоидного рецептора в тех же сайтах, что и дексаметазон [3]. Од-
нако точные молекулярные мишени и механизмы их действия, равно как и фармакокине-
тика, недостаточно изучены [1, 4]. Фармакокинетика биологически активных и лекарствен-
ных соединений в значительной мере зависит от их связывания с транспортными белка-
ми крови, и в первую очередь с альбумином, играющим ключевую роль в транспорте, рас-
пределении, обмене веществ и экскреции молекул лекарственных средств [2].

В настоящей работе исследован характер взаимодействия между сывороточным аль-
бумином человека и артемизинином методами спектрального поглощения, флуоресцен-
ции и молекулярного докинга.

Показано, что в присутствии артемизинина наблюдаются изменения УФ- поглоще-
ния сывороточного альбумина человека, сопровождающиеся смещением в длинноволно-
вую область, что свидетельствует об их взаимодействии. Показано тушение флуоресцен-
ции белка без смещения длины волны эмиссии, коррелирующее с концентрацией арте-
мизинина. Это указывает на то, что тушение осушествляется посредством одного ме-
ханизма. Флуоресцетный анализ смеси триптофана с артемизинином выявил уменьше-
ние пика флуоресцентной эмиссии триптофана без смещения длины волны и соответствен-
но гидрофобности триптофанового окружения. Рассчитано количество сайтов и констан-
та связывания. Результаты молекулярного докинга показали четыре основных сайта свя-
зывания артемизинина с сывороточным альбумином человека. Это - субдомен А перво-
го домена (IA) с энергией связывания, равной -9,5 ккал/моль, субдомен В первого доме-
на (IB) с энергией связывания -7,6 ккал/моль, субдомен А второго домена (IIA), субдо-
мен А третьего домена (IIIA) с энергиями связывания -7,3 ккал/моль и -8,7 ккал/моль, со-
ответственно (Рис. 1). При этом IIA и IIIA являются сайтами связывания лигандов раз-
личной природы.

Таким образом нами показаны структурные особенности взаимодействия артемизини-
на с сывороточным альбумином, что позволит также оптимизировать его фармакологи-
ческую активность.
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Иллюстрации

Рис. 1. Рис. 1. Результаты докинг анализа сывороточного альбумина человека с артемизини-
ном. Римскими цифрами обозначены три домена сывороточного альбумина человека. Желтым
кругом обозначены участки (IA, IB, IIA, IIIA) совпадения 2 программ по докингу: Autodock Vina
(красный) и FlexAID (зеленый).
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