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амінокислотні залишки білкових молекул, деякі 
нейромедіатори. Тому ці типи π-спряжених гетероциклічних 
систем використовують як основні платформи для розробки 
нових фармакологічно активних сполук, одним з первинних 
етапів якої є моделювання їх ефективності (біологічної 
спорідненості) [1]. Здатність азотистих гетероциклів (Het) 
утворювати стійкі комплекси з біомолекулами (BioM) 
залежить від донорно-акцепторних властивостей обох 
компонентів комплексу [Het-BioM] і позначається як їх 
біологічна спорідненість. Раніше [2,3] було запропоновано 
кількісно оцінювати донорно-акцепторні властивості 
компонентів комплексу за параметром φ0, який чисельно 
показує ступінь електронодонорності досліджуваних сполук. 
Як представник донорних гетероциклів розглянуто 1,3-імідазол, а 
гетероциклом акцепторної природи є 1,3-піримідин.  

Обидва гетероцикли можуть утворювати комплекси [Het-
BioM] як за механізмом π-стекової взаємодії, так і за 
механізмом водневих зв'язків. Гетероциклічні ароматичні 
молекули імідазолу та піримідину є π-спряженими планарними 
системами, отже, здатні утворювати комплекси [Het-BioM] за 
механізмом π-стекінгової взаємодії ([π-π] комплекси) із 
амінокислотними залишками білкових молекул, такими як 
фенілаланін, тирозин, триптофан. Для моделювання                                  
[π-π]  комплексів між гетероциклами та фенілаланіном як 
електронейтральним π-спряженим амінокислотним залишком в 
якості модельної молекули використовували Ph-СН3 (φ0=0,51). 

Як імідазол так і піримідин містять атоми нітрогену з 
неподіленою електронною парою поза загальною системою π-
спряження, вона може бути донором електронів при утворенні 
комплексу [Het-BioM] за механізмом водневого зв’язку                   
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([H-В] комплекси). Для моделювання [Н-В] комплексів між 
досліджуваними молекулами та групою НО- як донором 
протонів в біологічних системах в якості модельної молекули 
використовували НО-СН3 (φ0=0,50). In silico дослідження 
стабільності комплексів [Het-BioM], утворених за різними 
механізмами, представлені в таблиці. 

 
Таблиця.  

Типи молекулярних орбіталей (МО), φ0 та енергії 
[Het-BioM] комплексів, утворених за різними типами 

механізмів. 
Сполуки  тип МО φ0 E [Het-BioM], ккал/моль 

π-стек водн. зв'язки 
1,3-імідазол π-MO 0,58 -3,82 - 

n-MO 0,52 - -7,44 
1,3-піримідин π-MO 0,40 -4,99 - 

n-MO 0,44 - -9,31 
 
Як видно з таблиці, комплекси [Het-BioM], утворені між 

залишками амінокислот білкових молекул та акцепторним                  
1,3-піримідином як за механізмом π-стекової взаємодії, так і за 
механізмом водневих зв’язків, стабільніші від подібних 
комплексів з 1,3-імідазолом ~ на 1 ккал/моль та ~ на 2 ккал/моль 
відповідно. Тож, для розробки потенційно активних 
фармакофорів як основну гетероциклічну платформу варто 
використовувати піримідин, так як саме така гетероциклічна               
π-спряжена система проявила активнішу біологічну спорідненість.  
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