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RESUMEN

Mycobacterium tuberculosis sigue siendo uno de los patégenos mas devastadores del
mundo. Por esta razon, desarrollamos un estudio que incluyé la busqueda de farmacoforos
en 3D, el andlisis de selectividad y el cribado en bases de datos de una serie de compuestos
antituberculosos asociados con las proteinas quinasas A, B y G. Se espera que este estudio
tedrico arroje luz sobre aspectos moleculares que podrian contribuir al conocimiento de la
mecdanica molecular que subyace a las interacciones de estos compuestos con la actividad
antituberculosa.

Utilizando el campo de Similitud Cuantica Molecular y los descriptores de reactividad,
basados en la Teoria del Funcional de la Densidad, fue posible medir la cuantificacion de los
efectos estéricos y electrostaticos mediante las escalas de superposicion y convergencia
cuantitativa de Coulomb (alfa y beta). Ademas, se desarrollé un andlisis de los indices de
reactividad utilizando descriptores globales y locales, identificando los sitios de unién y la
selectividad de estos compuestos antituberculosos en los sitios activos.
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Finalmente, los farmacoforos reportados para PKn A, B y G se utilizaron para realizar un
andlisis de bases de datos, utilizando una base de datos con farmacos antituberculosos del
grupo de investigacion de Kelly Chibale (http://www.kellychibaleresearch.uct.ac.za/), para
encontrar compuestos con afinidad por las dianas proteicas especificas asociadas con PKn
A, By G. En este sentido, esta metodologia hibrida (mecanica molecular/quimica cuantica)
ofrece nuevos conocimientos sobre el disefio de farmacos que podrian ser Utiles en el
tratamiento de la tuberculosis en la actualidad.

Palabras claves: Mycobacterium tuberculosis, farmacoéforos, proteinas quinasas,
antituberculosos.
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