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Жасмонаты - это гормоны растений, сходные с простагландинами и координирующие
ответ растения на повреждение. На животных моделях и клеточных культурах они по-
давлют воспалительную реакцию, действуя через рецептор PPAR𝛾 [1, 2]. Это делает их
перспективными лидирующими соединениями для разработки новых лекарств. Для успе-
ха подобных разработок необходимо наличие рабочей модели связывания жасмонатов с
PPAR𝛾.

В настоящее время доминирует гипотеза, что механизм связывания жасмонатов с
PPAR𝛾 идентичен таковому для 15-деокси-∆12,14-PGJ2 [1, 2]. Различия в размерах моле-
кул жасмонатов и простагландинов внушают сомнения в данном утверждении.

Мы провели компьютерное моделирование связывания натуральных и синтетических
жасмонатов с PPAR𝛾 методами фармакофорных наложений (Pharmit [4]) и докинга (AutoDock
Vina [5]) с уточнением связывания на сервере PELE (метод уточнения подобен молеку-
лярной динамике [3]). Моделирование показало, что жасмонаты при связывании из-за
меньшего размера молекул и более коротких линкерных цепочек не могут имитировать
15-деокси-∆12,14-PGJ2 и иные простагландины по форме. Однако, фармакофор жасмона-
тов может хорошо имитировать нестероидные противовоспалительные средства (НПВС),
также связывающиеся с PPAR𝛾. Докинг с уточнением подтвердил, что жасмонаты при
связывании по форме имитируют НПВС. Однако, за счёт гибкости рецептора лиганд-
рецепторные взаимодействия аналогичны у жасмонатов, НПВС и простагландинов (Рис.
1). В силу этого с фармакофорной точки зрения жасмонаты представляют собой НПВС,
дополненные кето-группировкой, характерной для простагландинов и предположитель-
но обеспечивающей дополнительное ковалентное связывание с рецептором. Такая модель
может оказаться полезной при разработке новых противовоспалительных и антидиабети-
ческих средств.
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Иллюстрации

Рис. 1. Связывание синтетического жасмоната (+)R,E-6a1, описанного в статье [2]. Создано в
программе LigPlot+ [6].
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