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Стероидогенный транспортный белок (StAR) выполняет роль переносчика молекул хо-
лестерина через мембрану митохондрий, тем самым даёт начало биосинтезу стероидных
гормонов. В отличие от функции, механизм действия этого белка однозначно не установ-
лен, и сегодня ведутся активные исследования в данном направлении [2]. В то же время
известны соединения с флуоресцентной меткой, имеющие схожие с холестерином физи-
ко-химические свойства, позволяющие им заменять природный холестерин в процессах
с его участием и допускающие применение флуоресцентных методов анализа. Наиболее
популярными из таковых являются BODIPY-холестерин (TopFluor R○) и 22-NBD-холесте-
рин, которые, в то же время, имеют ряд недостатков. Так, BODIPY-холестерин из-за
своих структурных особенностей частично не воспроизводит свойства своего природного
аналога, а 22-NBD-холестерин быстро фотодеградирует [1,4]. Поэтому в данной работе
мы предложили ряд стероидных и нестероидных BODIPY производных, способных вза-
имодействовать со StAR и не являющихся продуктами тонкого органического синтеза.
Оценили возможность их взаимодействия с целевым белком in silico и in vitro.

Для докинга целевых соединений к белку использовался программный пакет Autodock
Vina [3]. Для проверки результатов in silico эксперимента проведён синтез 4 структур с
наибольшими теоретическими энергиями связывания (от -7.4 до -10.8 ккал/моль, рас-
считанная энергия связывания холестерина, BODIPY-холестерина и 22-NBD-холестерина
-9.8, -8.9, -8.9 ккал/моль соответственно). При взаимодействии белка с полученными ли-
гандами наблюдалось значительное изменение параметров флуоресценции (увеличение
интенсивности эмиссии до 25 раз, а в случае стероидного лиганда изменение положения
максимума эмиссии). Наблюдаемый результат указывает на реализацию взаимодействий
между выбранными лигандами и целевым белком. В дальнейшем планируются детальные
исследования взаимодействий данных структур со StAR, а также разработка и синтез но-
вых вариантов флуоресцентных лигандов стероидогенного транспортного белка.
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Иллюстрации

Рис. 1. Структуры предложенных флуоресцентных лигандов StAR
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Рис. 2. Рассчитанное положение лигандов A-D (а-г) в гидрофобном кармане StAR
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