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การศึกษาการยับยั้งเอนไซม์โปรตีเอสของเชื้อไวรัสก่อโรคโควิด 19 (SARS-CoV-2 main protease) กับอนุพันธ์ของสาร
แอนโดรกราโฟไลด์จากฟ้าทะลายโจร  

งานวิจัยนี้คณะผู้วิจัยประสบความสำเร็จในการประยุกต์ใช้ระเบียบวิธีวิจัยที่ผสมผสานระหว่างการทดลองในหลอด
ทดลอง (in vitro) และวิธีการทางคอมพิวเตอร์ (in silico) เพื่อค้นหาสารยับยั้งเอนไซม์โปรตีเอสของเชื้อไวรัสก่อโรคโควิด 19 ที่
มีศักยภาพตัวใหม่ โดยมุ่งเน้นศึกษาสารกึ่งสังเคราะห์ที่มาจากสารแอนโดรกราโฟไลด์ (andrographolide) ซึ่งเป็นสารสำคัญที่
พบมากในพืชสมุนไพรไทยฟ้าทะลายโจร  ผลการทดลองพบว่า อนุพันธ์ของสารแอนโดรกราโฟไลด์ในกลุ ่มของ C-12 
dithiocarbamate andrographolide analogues สามารถยับยั้งเอนไซม์โปรตีเอสได้มากกว่า 50% ซึ่งนับว่ามีฤทธิ์ในการ
ยับยั้งเอนไซม์ที่ค่อนข้างแรงเมื่อเทียบกับสารอ้างอิง นอกจากนี้คณะผู้วิจัยยังได้ศึกษากลไกการยับยั้งของสารยับยั้งเหล่านี้ที่มีต่อ
เอนไซม์ด้วยระเบียบวิธีทางเคมีคอมพิวเตอร์ ได้แก่ โมเลกุลาร์ด็อกก้ิง (molecular docking) และการจำลองพลวัติเชิงโมเลกุล 
(molecular dynamics simulation) ซึ่งผลจากวิธีการคำนวณโมเลกุลาร์ด็อกกิ้งทำให้สามารถทำนายรูปแบบการยึดจับที่
เป็นไปได้มากที่สุดของเอนไซม์กับสารแต่ละตัวได้ จากนั้นโครงสร้างสารเชิงซ้อนเหล่านี้ได้รับการศึกษาเพิ่ม เติมด้วยการจำลอง
พลวัติเชิงโมเลกุล เพื่อศึกษาคุณสมบัติเชิงโครงสร้าง พลศาสตร์ พลังงานการยึดจับ และอันตรกิริยาที่เกิดขึ้นระหว่างเอนไซม์
และสารยับยั้ง ซึ ่งผลจากการจำลองดังกล่าวสามารถนำมาใช้เป็นข้อมูลในการออกแบบและปรับปรุงสาร (hit-to-lead 
optimization) ให้มีความจำเพาะเจาะจงและมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น ตลอดจนเพิ่มศักยภาพของการพัฒนายาภายในประเทศ
เพื่อใช้รักษาโรคโควิด-19 โดยมีพื้นฐานจากการใช้สารตั้งต้นจากสมุนไพรไทยต่อไป 
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