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Medicaments per al coronavirus

Investigadors de la Universitat Jaume I lideren un estudi internacional per a dissenyar molécules capaces de
blogueijar 'activitat del virus de la covid-19 = Han combinat métodes de Mecanica Quantica i Mecanica Classica
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Investigadors de la Universitat
JaumeTlideren un estudi inter-
nacional en el qual han dissen-
yat molécules capaces de blo-
quejar I'activitat de la SARS-CoV-
2 Mpro (inhibidors),amb I'objec-
tiu de desenvolupar medica-
ments per al tractament de la co-
vid-19, mitjanc¢ant la combina-
ci6 de metodes de Mecanica
Quantica i de Mecanica Classica.

La investigacié, realitzada
per Kemel Arafet, Natalia Serra-
no-Aparicio, Katarzyna Widerek
i Vicent Moliner, del departa-
ment de Quimica Fisica i Analiti-
ca de I'UJI; Florenci V. Gonzdlez,
del departament de Quimica
Inorganica i Organica de 1'UJI;
Alessio Lodola, del departament
de Ciencia de ’Aliment i del Far-
mac de la Universitat de Parma
(Ttalia); i Adrian J. Mulholland,
del Centre de Quimica Compu-
tacional de la Universitat de Bris-
tol (Regne Unit), s"ha publicaten
la revista Chemical Science.

El treball dels investigadors
s’ha centrat en explorar la inhi-
bicié del SARS-CoV-2 Mpro, que
és una dels enzims essencials
per a la replicaci6 del virus res-
ponsable de la pandémia covid-
19. L'estudi s’ha basat, tal com
explica el catedratic de Quimica
Fisica de la Universitat Jaume,
Vicent Moliner, en «<simulacions

»» Grup de recerca > El seu treball s’ha centrat en explorar la inhibicié del SARS-Co-V-2 Mpro.

teoriques mitjancant calculs en
ordinadors de grans prestacions
de la Xarxa Espanyola de Super-
computacié i del Centre de Calcul
del'UJI». La combinacié dels meto-
des de Mecanica Quantica i de
Mecanica Classica permeten mo-
delar reaccions quimiques en en-
zims i aixi predir 'activitat de po-
tencials inhibidors.

Moliner explica que «en aquest
treball, primer explorem la inhi-
bicié de SARS-CoV-2 Mpro amb un
inhibidor proposat anteriorment,
encara que poc efectiu, conegut
com N3. Els nostres resultats van
reproduir les dades experimen-
tals disponibles (per exemple, es-

== T e i

tructures de raigs X i dades cineéti-
ques)» i agrega que a partir
d’aquests resultats, juntament
amb la informaci6 derivada dela
investigacié prévia sobre la reac-
ci6 de proteolisis del SARS-CoV-2
Mpro, realitzada per Katarzyna
Widerek i Vicent Moliner i publi-
cada també en Chemical Science, a
més de la seua amplia experiéncia
amb altres enzims cisteina protea-
ses similars a aquesta, «dissenyem
isimulem dues noves molécules,
que anomenem B1 i B2, en les
quals modifiquem tantla part de
la molécula que ha de reconéixer
I'enzim, com 1I'ogiva o warhead que
és la responsable de I'atac i forma-

DAMIAN LLORENS

ci6 de I'enllac entre I'inhibidor i
T’enzim. Les proves computacio-
nals dels dos compostos van
llancar resultats molt promete-
dors, que suggereixen que aquests
compostos podrien ser utilitzats
com a farmacs contrala covid-19.
Per a finalitzar assenyala que
tots dos compostos ja s’estan sin-
tetitzant mitjancant meétodes ins-
pirats en rutes sintetiques publi-
cades de compostos similars en el
grup de Quimica Organica i Met-
gessadel departament de Quimi-
ca Inorganica i Organica de'UJT i,
quan estiguen disponibles, I'ob-
jectiu és dur a terme proves in vi-
troienviu en laboratoris.

Vicent Moliner és catedratic
de Quimica Fisica a 'UJIi investi-
gador principal del Grup de Bio-
quimica Computacional. Per
part seua, la doctora Katarzyna
Widerek és investigadora Juan
de la Cierva-Incorporacié del
mateix grup i, recentment, ha
obtingut un contracte en el pro-
grama d’excelléncia JIN del Mi-
nisteri de Ciéncia, Innovacié i
Universitats. £l Dr. Kemel Arafet
treballa actualment en simula-
cions computacionals de cis-
teines proteases en el grup de
Bioquimica Computacional de
V. Moliner, financat per una be-
ca posdoctoral de la Generalitat.
Perla seua banda, Natalia Serra-
no-Aparicio esta duent a terme
laseua tesi doctoral en el disseny
d’inhibidors enzimatics, sota la
direcci6 de Katarzyna Swiderek i
Vicent Moliner, finangada per
una beca del Ministeri de Cién-
cia, Innovacié i Universitats.
Alessio Lodola és professor asso-
ciat de Quimica Medicinal en la
Universitat de Parma. Treballa
en el disseny de medicaments
que actuen sobre objectius far-
maceuticament rellevants amb
TI'ajuda de models estadistics i si-
mulacions atomistiques. I, final-
ment, Adrian Mulholland és
professor de Quimica en la Uni-
versitat de Bristol. Treballa en la
simulacié de molecules biologi-
ques, inclosos els objectius re-
cents del SARS-CoV-2.=
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