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МОЛЕКУЛЯРНАЯ ДИНАМИКА ВЗАИМОДЕЙСТВИЯ 

САЛЬСОЛИНОЛА И СЕРОТОНИНОВОГО ТРАНСПОРТЕРА 

Уселёнок Г. О., Марцинкевич А. Ф., Буянова С. В., Марцинкевич Я. С., 

Чепелова М. Ю. 

Кафедра общей и клинической биохимии 

Витебский государственный медицинский университет, г. Витебск, 

Республика Беларусь 

 

Актуальность. Традиционно считается, что развитие алкогольной 

зависимости обусловлено непосредственным влиянием алкоголя на рецепторы 

ГАМК и NMDA, в результате чего развивается состояние измененного сознания 

и при регулярном употреблении этанола – пагубное пристрастие. Однако с точки 

зрения биохимии и молекулярной биологии данная концепция выглядит 

несколько неполной, так как опускает роль некоторых биологически активных 

метаболитов, образующихся в присутствии алкоголя. Так, например, сочетание 

ацетальдегида (основной продукт окисления этанола), и дофамина приводит в 

результате реакции Пите-Шпенглера к неферментативному синтезу 

сальсолинола, обладающего выраженной дофаминэргической активностью [1]. 

Ранее нами было показано [2], что обратный захват дофамина может быть 

ингибирован сальсолинолом, однако исходя из клинических проявлений 

алкогольной зависимости возможно предположить воздействие сальсолинола и 

на иные молекулярные мишени, в том числе, и на серотониновые 

транспортеры (SERT). Данное предположение подкрепляется, в том числе, 

сходством влияния на человеческий организм алкоголя, некоторых 

лекарственных средств, относящихся к группе селективных ингибиторов 

обратного захвата серотонина (СИОЗС) и определенных рекреационных 

наркотиков, таких как MDMA. 

Таким образом, целью настоящей работы является моделирование 

молекулярной динамики взаимодействия сальсолинола и сератонинового 

транспортера. 

Материалы и методы исследования. Молекулярный докинг был 

выполнен с использованием консольной утилиты AutoDock Vina [3]. Так как 

сальсолинол, вследствие наличия в структуре тетраэдрического центра 

асимметрии, существует в форме двух оптических изомеров, докинг выполнялся 

с использованием обоих молекул, R- и S-сальсолинола. В качестве внутренних 

стандартов минимальной и максимальной активности использовались MDMA и 

пароксетин (лекарственное средство из группы СИОЗС). Модель 

серотонинового транспортера была получена из Protein Data Bank 

(идентификатор 5I6X). Статистическая обработка данных и их графическое 

представление осуществлено при помощи комплекса программ R [4]. 

Множественное сравнение выполняли на основании критерия Краскела-

Уоллиса, а post hoc оценку – согласно критерию Данна в модификации 

Бенджамина-Йекутелли. Отличия считались статистически значимыми при 

p < 0,05. 
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Результаты и их обсуждение. Согласно полученным результатам у 

пароксетина, R-сальсолинола, S-сальсолинола и MDMA энергия связывания с 

SERT статистически значимо отличалась. 

Максимальный аффинитет (минимальная энергия связывания) был 

отмечен для пароксетина и равнялся -8,70±0,98 ккал/моль, в то время как 

минимальной обладал MDMA (-5,88±0,57 ккал/моль). Энергия связывания для 

R- и S-сальсолинола были равны -6,18±0,45 и -6,17±0,46 ккал/моль 

соответственно. Попарное сравнение показало, что пароксетин обладает 

статистически значимо большим сродством к SERT в сравнении с прочими 

протестированными лигандами. Вместе с тем, оба изомера сальсолинола имели 

равную аффинность, статистически значимо большую, чем у MDMA. 

Выводы. В результате проведенного исследования показана 

теоретическая возможность связывания изомеров сальсолинола и 

серотонинового транспортера, причем оценка их сродства была большей, чем 

для MDMA, но меньшей, чем у пароксетина. Данные сведения могут быть 

использованы для более глубокого понимания механизма формирования 

алкогольной зависимости и, в конечном итоге, для разработки методов борьбы с 

нею. 
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