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 N-(2،5-(I) کمپلکس نقره ییایاثرات ضد باکتر یمولکول نگیداک یسازهیشب

عنوان مهار کننده به دیبنزن سولفونام لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویهید

 سیتوبرکلوز ومیکوباکتریما Aنازیک نیپروتئ
 

 3، گلناز بهرامعلی2، معصومه طباطبایی1محدثه لاری پور، 1*عارف عاطفی
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 ده یچك
 

شنده در های کشود و از بزرگترین بیماریسل یک بیماری عفونی است که توسط مایکوباکتریوم توبرکلوزیس ایجاد می هدف:
 باشد. سولفونامیدها دسته مهمی از ترکیبات دارویی با فعالیت بیولوژیکی هستند که برای درمان عفونتهای عفونی میبین بیماری
کیناز ضروری است و یک کاندید برای کشف داروی ضد مایکوباکتری است. این مطالعه با یک  Aشوند. پروتئین کینازاستفاده می

 انجام شد. AutoDock4افزار مایکوباکتریوم توبرکلوزیس با استفاده از نرم PknAهدف تعیین میل ترکیبی در برابر 
آمینو  -5( از واکنش C1سولفونامید )متیل بنزن -4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) کمپلکس نقره ها:مواد و روش

ساعت سنتز شد. واکنش  8متان و در شرایط رفلاکس به مدت  کلرومتیل بنزن سولفونیل کلرید در حلال دی-4پیریمیدین و 
AgNo3  با-N(2،5 5-هیدرو پیریمیدیندی-)های واکنش ( و مخلوط1:1متیل بنزن سولفونامید در آب دوبار تقطیر و اتانول )-4-ایل
در گروه فضایی مونوکلینیک،  C1زده شدند. مطالعه کریستالوگرافی اشعه ایکس تأیید کرد که ساعت در دمای اتاق هم 8به مدت 

21/n1 1P شود. پارامترهای سلول واحد عبارتند از با چهار مولکول در واحد سلول متبلور میa=6.5339(2)Å ،b=7.2141(2)Å  و
c=25.9209(8)Å مطالعه حاضر از .AutoDock 4 ،Discovery Studio visualizer ،MGLTools  و+LigPlot  برای اتصال و داکینگ

دریافت گردید.  RCSB( از بانک اطلاعات پروتئین PDB: 4OW8) Aمولکولی استفاده کرد. ساختار کریستالوگرافی پروتئین کیناز
 محاسبه شد. CASTpو جایگاه اتصال توسط 

گزارش  -kcal/mol 39.6برابر با  bindΔGو  RMSD=0.000در بهترین کانفورماسیون با  1C ل ترکیبانرژی آزاد اتصا ها:یافته
بود که در تعامل با   Thr 180و   Thr 21 ،Gly 23شامل سه رزیدو از قبیل  1Cل با تصاه اجایگاهای درگیر در شد. اسید آمینه

 رسپتور، پیوند هیدروژنی برقرار نمودند.
متیل بنزن -4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) نتایج این پژوهش نشان داد که کمپلکس نقرهگیری: نتیجه

 عنوان یک ترکیب امیدوارکننده برای درمان سل مطرح شود.تواند بهسولفونامید می
 

سولفونامید،  متیل بنزن-4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) های کلیدی: داکینگ مولکولی، سل، کمپلکس نقرهواژه
PknA 
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Introduction: Tuberculosis is an infectious disease caused by Mycobacterium tuberculosis and is one of the 

deadliest infectious diseases. Sulfonamides are an important class of pharmaceutical compounds with biological 

activity used for infection treatments. Protein kinase A is an essential kinase candidate for antimycobacterial drug 

discovery. This study aimed to determine the binding affinity of Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-

2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide against PknA of M. tuberculosis by using AutoDock 4 software. 

Methods and Materials: Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide 

(C1) was synthesized from the reaction of 2-Amino Pyrimidine and 4-methyl benzene sulfonyl chloride in 

dichloromethane solvent, and under reflux conditions for 8 hours. The reaction of AgNo3 with N-(2,5-Dihydro-

pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide in deuterium-depleted water and Ethanol (1:1) and the reaction 

mixtures were stirred for 8 hours at room temperature. The X-ray crystallographic study confirmed that C1 crystallizes 

in the monoclinic, P1 21/n1 space group with four molecules per unit cell. The unit cell parameters are a=6.5339(2)Å, 

b=7.2141(2)Å, and c=25.9209(8) Å. The present study used AutoDock 4, Discovery Studio visualizer, MGLTools, 

and LigPlot+ for molecular docking and visualization. We used the crystallographic structure of the kinase domain of 

PknA (PDB: 4OW8) from the RCSB protein data bank. CASTp calculated the binding pocket. 

Results: The binding free energy of compound C1 in the best conformation with RMSD=0.000, and ΔGbind 

(kcal/mol) was -6.93. The amino acid involved in the connection site with C1 has three residues, including Thr 21, 

Gly 23, and Thr 180, which form a hydrogen bond in the interaction with the receptor. 

Conclusion: These results showed that Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide could be a promising compound for treating tuberculosis. 

 

Keywords: Molecular docking; Tuberculosis; Silver(I)-N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide; PknA  
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