
26 

Samarra J. Pure Appl. Sci., 2021; 3 (4): 26-40                                                                                                       May G. et al. 

 
Samarra Journal of Pure and Applied Science 

www.sjpas.com 

 
p ISSN: 2663-7405 

e ISSN: 2789-6838 

  1 -دراسة النمذجة الجزيئية لمركبات أزا مايكل مع انزيم السايكلواوكسجينيز

 مي غانم أمين*، زاهدة أحمد نجم، ناطق غانم أحمد

 قسم الكيمياء، كلية التربية للعلوم الصرفة، جامعة الموصل 

 البحث مستل من رسالة ماجستير الباحث الاول  

sjpas.2021.v3i4.272/10.54153/https://doi.org                                                                         

 معلومات البحث:  الخلاصة:

مركبات كيميائية من مركبات آزا مايكل الجديدة باستخدام  أربعتضمن البحث تحضير 

تم تشخيص المركبات المحضرة  الهامة.احدى طرق تحضير المركبات العضوية 

والتأكد من هيئاتها التركيبية باستخدام طيف الأشعة تحت الحمراء وطيف الأشعة فوق 

ون.    ان الغاية الرئيسة من هذا البحث هو البنفسجية المرئية ودرجات الإنصهار والل

( لحساب طاقة الارتباط لمركبات آزامايكل مع انزيم MOEاستخدام برنامج )

( الذي يعد احد الانزيمات المؤكسدة. إذ يلاحظ ان قيم COX-1) 1 -سايكلواوكسجينيز

 /Kcal 4504. 14-( و )Kcal/ mol 11.4337-طاقة الارتباط تتراوح بين )

molفي ) ( حين تتراوح قيم معدل الجذر التربيعي للإنحراف القياسيRMSD بين )

(1.67-1.86A° ًمما يدل على تطابق نتائج هذه الدراسة مع دراسة سابقة. وتم ايضا )

تعيين الحوامض الامينية المحيطة بالمركب والتي عادة ما ترتبط به بأواصر 

( هذا فضلاً عن arene- areneهيدروجينية او تداخلات هيدروفوبية من نوع )

الحصول على شكل ثلاثي الابعاد لكيفية ارتباط المركبات مع الانزيم بصيغتها 

التركيبية الاكثر استقراراً. وفي النهاية تم تحديد كيفية توزيع الكثافة الالكترونية على 

المركبات والحوامض الامينية المحيطة بها والتي تأخذ مواقع حول جزيئة المركب قيد 

دراسة بالاعتماد على صفاتها كأحماض امينية حامضية، قاعدية نافرة من الماء ال

 قطبية او غير قطبية.

 02/08/2021 تأريخ الاستلام:

 13/09/2021تأريخ القبـــول: 

 الكلمات المفتاحية:

(، مركبات G)∆طاقة الارتباط 
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 المقدمة

تزيةد مةن سةرعة التفةاعلات الكيميائيةة مةن خةلال تخفةيض طاقةة التنشةيط دون حةدو  أي  تعد الانزيمات محفزات بيوكيميائيةة

(. نتيجةةة فةةعف Active siteتغييةةر خةةلال هةةذه التفةةاعلات كمةةا تتميةةز جميةةع الانزيمةةات باحتوائهةةا علةةى مةةا يةةدعى بةةالموقع الفعةةال )

 .[1]تتحرر وبسهولة من على سطح الانزيم بعد انتهائه المادة الاساس بالموقع الفعال فان نواتج التفاعل  ترتبط بهاالروابط التي 

تعد دراسة تشكل المركب على الانزيم احدى وسائل تصميم الادوية إذ تزايدت اهمية هذه التقنيةة داخةل المجتمعةات الاكاديميةة 

هدف الانةةزيم مةةن خةةلال ادويةةة جديةةدة تسةةت اكتشةةافبوصةةفها بسةةيطة ومنخفضةةة التكلفةةة النسةةبية، إذ برهنةةت انهةةا نمةةط فعةةال للغايةةة فةةي 

قةةد كشةةف التقةةدم العلمةةي وMolecular Operating Environment (MOE )اسةةتخدام بعةةض البةةرامج عاليةةة الدقةةة كبرنةةامج 

المتسارع في مجةال الحاسةوب عةن جوانةب عديةدة فةي عمليةة تصةميم وتطةوير واكتشةاف الادويةة الحديثةة مةن خةلال اسةتخدام تقنيةات 

تصوير البلورات بالأشعة السينية والكيمياء الحاسةوبية. ولأجةل ذلةم تةم تصةميم وتطةوير بةرامج حاسةوبية والتةي أسةهمت فةي توفةيح 

الابعاد للأنزيمات ومدى ارتبةاط مركةب معةين مةن خةلال الموقةع الفعةال لهةذها الانزيمةات لدراسةة فعاليتةه كةدواء او كمةادة  البنية ثلاثية

 [.3، 2]متفرقة  بأفرارسامة وتؤدي الى علاج او حدو  علة تصيب الخلية او الجسم عموما 

https://doi.org/10.54153/sjpas.2021.v3i4.272
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رتبةاط او بسةبب فةعف الفةة ارتباطهةا تجةاه هةدفها سوف يستبعد مثل هذا الاجراء العديد من المركبات اما سةبب فشةلها فةي الا

الجزيئي، مما يوفر الكثير من الوقت والجهد والمال والتوصل الى تصميم جديد فعال للأدوية يمكنه استهداف مواقع معينةة مةن الجسةم 

الطةرق اسةتخداماً فةي تطةوير انعمةة علاجيةة فعالةة  أكثردون الحاق الاذى بالخلايا غير المصابة. لذا فان النمذجة الجزيئية تعد احدى 

وانتقائية للأمراض التي تواجه الانسان والتعرف على ميكانيكية عمل هذه الادوية وذلةم لقةدرتها علةى التنبةؤ بهيئةة الارتبةاط الخاصةة 

ثير المثبطةات ويحمةل جميةع مةا بالجزيئة الصغيرة بالنسبة لموقع الارتباط المستهدف المناسب فضلاً عن دورهمةا الهةام فةي دراسةة تةأ

(. تستخدم فةي عمليةة تصةميم الةدواء العديةد مةن البرمجيةات عاليةة الدقةة والتةي تتخةذ مةن Drug Designذكر مسمى تصميم الدواء )

 الارتبةةاط بةةين المركةةب والانةةزيم المسةةتهدف مبةةدأ اساسةةياً فةةي الفعاليةةة الدوائيةةة، تختلةةف تسةةمية هةةذه البةةرامج امةةا لسةةهولة او لصةةعوبة

استخدامها او من حيث ما تؤديه من وظائف او مةن حيةث النتةائج التةي يةتم الحصةول عليهةا، اذ يحتةاج الباحةث الةى اسةتخدام اكثةر مةن 

المسةتخدم فةي  Dockingبرنامج من اجل الوصول الى النتيجة المطلوبة، ومن اكثر البرمجيات المتخصصة بهذا المجةال برنةامج الةـ 

 . [4] مجال الكيمياء فضلاً عن استخدامها في مجال علوم الحياةمجال الكيمياء الصيدلانية، 

( Dynamic Mechanics( والميكانيةم الحركةي )Molecular Mechanics( )MM2يعد كل مةن الميكانيةم الجزيئةي )

(DM( فضلاً عن ميكانيم الكم )Quantum Mechanics( )QMالقواعد الاساسية التي تعتمد عليها برامج النمذجة الج ) زيئية، اذ

يوفةح النعةةام قيةةد الدراسةة والمتكةةون مةةن المركةب المطلةةوب معرفةةة فعاليتةه مةةع انةةزيم مةا  مةةن خةةلال احتسةاب طاقةةة مجةةال الجزيئةةة 

(Molecular Force Field المعتمةةةدة علةةةى خمةةةت ركةةةائز  توفةةةح جميعهةةةا خةةةواه النعةةةام الفيزياويةةةة وهةةةي طاقةةةة الجهةةةد )

(Potential Energy( الالتةةةةواء )Torsional term( وتشةةةةكيل الاواصةةةةر )Bond Formation الكهروسةةةةتاتيكية )

(Electrostatic termsوجه لينارد )- ( جونLenard- John Potential )[5] [6]. 

الاولةى مةن الانةزيم مةادة صةلدة )غيةر متحةـركة(  الانةـزيم تتخةذالمـركةـب علةى $كيفيةة تشةـكيل )تحميل( رطريقتان تعههناك 

(Rigid والتي عن )الـترابط بينما تستند الطريقة الثانية وهي الأقرب الى الواقع والتي تتميز نتائجها بالدقةة مةن  طـاقـة بتحس طريقها

( وبالاتجاهـات الثلاثة في المحـيط المائي اذ تنتشر جزيئةات المركةب Flexableخـلال استعمال برامج متطورة على تحرك الانـزيم)

 (.1ويمكن توفيح العملية بالشكل ) [7] نزيمالابسبب هذه الحـركة داخل تجاويف 

 

 )متحركة(  B)صلدة أو غير متحركة(،  A(: الإرتباط الجزيئي للأنزيم مع المادة الأساس 1الشكل )

 

اللةذان يمتةازان بالقةدرة  [8]( dioxygenase -1,2( البكتةريين مةن نةوع )2XSR( و )HGI 3درست عمليةة تةرابط انةزيم )

اذ  Chrysene, Benzo [a] pyreneبالهيدروكاربونات  الاروماتية متعددة الحلقةات حيةث تةم اجرائهةا علةى مركبةي على الترابط 

-( و )Kcal/ mol 6.1 -و ) 3HGI( مةع انةزيم Kcal/ mol 6.8-( و )Kcal/ mol 7.36 -بلغةت ) G∆وجد بأن طاقة التةرابط 

7.09 Kcal/ mol( مع انــزيم )2XSR النتةائج السةابقة( علةى التةوالي. واسةتنادا الةى ( اتضةح بةان مركةبBenzo [a] pyrene )

 Dioxygenase (Catechol 1,2- dioxygenase (3 HGI)مةةع انةةزيم  Chryseneمةةن مركةةب  أمثةةليةةرتبط بصةةورة 

[Rhodococcus opacus]( الا ان المركةةةةب الاخيةةةةر بةةةةات هةةةةو الأفضةةةةل فةةةةي الارتبةةةةاط مةةةةع انةةةةزيم )Dioxygenase 

[Acinetobcter radioresistens]( )2 XSR تةةأثر الانةةزيم  التعةةرف علةةىتعيةةين الانةةزيم المسةةتعمل لغةةرض  هنةةا يمكةةن( ومةةن

 .[9]بالمركبات المختلفة 
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باعتباره احد  (3HGIثنائي اوكسيجينيز ) -2,1-تبين تزايد طاقة ترابط الهيدروكاربونات متعددة الحلقات مع انزيم كاتيكول 

 . [10]الانزيمات المحللة لهذا النوع من المركبات مع انخفاض سرعة التحلل الحيوي لها 

 امينوكوينولين قابلية على الارتباط مقاربة او اعلى من الادوية المستخدمة  -4اظهرت المركبات 

ً في مقاومة الملاريا مع انزيم ) لدراسة ترابطات  (M O E)النمذجة باستخدام برنامج بينما انجزت عملية ، pfldh) [11]اساسا

 P450 2D6 (Quinoprotien Methanol  على الموقع النشط لانزيم السايتوكروم Xanthananolideمركبات 

Dehydrogenase)  (1G72)  [12] 

وقابليتةه فةي التعةرف علةى مةدى قةدرة الانةزيم  يكمةن G∆ من إيجاد طـاقةـة التةـرابط او الطةـاقة الحةـرة [9] الرئيتان الهدف 

ة زمنيةة اقةل مةداسةتقرار وحصةول عمليةة التفكةم ب اقةل المعقةد النةاتجذلم على ان  دل G∆ارتفعت قيمة  بالمركب اذ انه كلما للارتباط

 مقارنة بالمركبات ذات طـاقات الترابط الضئيلة.

 خلال العلاقة الآتية: يعبر عن طاقة الارتباط بطاقة جبت الحرة والتي تحسب من 

R + L  
𝑘𝑎
→ 

𝑘𝑑
← 

 R L…. (1) 

 

∆G = - R T ln ka… (2) 

 

Ka- Kd -1 = 
[𝑅𝐿]

[𝑅][𝐿]
 … (3) 

 

∆G°= ∆H° - T∆S° … (4) 

 في فعل هذا النوع من الحسابات هي: G∆من اهم العوامل المؤثرة على قيمة طاقة الارتباط 

 (Inter molecular forces) ضمنيةالقوى ال .1

 Bond lengths, Bondتحدد من خلال قياس اطوال الاواصر والزوايا و ’والتي تعرف بالقوى الترابطية او  التآصرية اذ 

angles, Dihydral angles. 

 (Intra molecular forcesالقوى البينية ) .2

 Polar، التداخلات القطبية electrostatic interactionsتعتبر هذه القوى غير ترابطية وتمثل التداخلات الالكتروستاتيكية 

interactions  والاواصر الهيدروجينيةH-bonding،  تداخلات فاندرفال الهيدروجينية )الكارهة للماء( او الدهنية

(hydrophobicity.) 

من اجل التأكد من دقة نتائج الطاقة الحرة )طـاقة الترابط( المحسوبة بعد الانتهاء من عملية تشــكيل )تحميل المـركةـب علةى الانةـزيم( 

 باستعمال المعادلة الاتية  Root Mean Squared Deviationيتم  حساب قيمة الجذر التربيعي لمعدل الانحراف عن المستوى 

 

RMS=√
1 

𝑁
 ∑ = 1~

𝑖  (𝑋𝑐𝑖 − 𝑋𝑑𝑖)2 + (𝑌𝑐𝑖 − 𝑌𝑑𝑖)2 + (𝑍𝑐𝑖 − 𝑍𝑑𝑖)2  …(5) 

 إذ ان

Nعدد الذرات للمركب = 

i, diC الذرات المرتبطة مع بعضها بآصرة = 

( فةي مثةل هةذا النةوع مةن الحسةابات هةي عنةدما تكةون قيمةة Dockingالنتائج يةتم الحصةول عليهةا مةن عمليةة ) أفضلان من 

RMSD ( 2.0اقةةل مةةن A° والتةةي تمثةةل انحةةراف الاصةةرة عةةن المسةةتوى للمركةةب المةةدروس مقارنةةة بةةالقيم المرجةةع التةةي يتضةةمنها )

 .[13] المدروسمركب مشابه للمركب  250البرنامج والمكون على الاقل من 

( ان احةد Dockingتشكيل )تـحميـل( المركب على الانةزيم او مةا يسةمى بعمليةة ) المتخصصة بدراسةهناك عدد من البرامج 

المبادىء الأساسية الذي تعتمد عليةه هةذه البةرامج هةو اعتبةار ان الفعاليةة السةمية للمركةب ناشةئة عةن الارتبةاط بةين المركةب والانةزيم 

مسةمياتها وكةذلم فةي سةهولة او صةعوبة اسةتعمالها ومنهةا مةا يتةوفر كنسةخ تجريبيةة ومنهةا مةا يةتم  البةرامج فةيالمستهدف وتتباين هذه 

 ,Swissdock, Autodockتجةدد سةنوياً ومةن هةذه البةرامج اج هذه البرامج للحصول على نسةخة سنوي مع شركات انتالاشتراك ال
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MOE يتطلب العمل على هذه البرامج استخدام حواسيب متطورة تمتةاز بسةعة خةزن عاليةة وبمعةالج ذو مواصةفات خاصةة. فةي هةذه .

 MOE (2015( )Molecular Operating Enviroment.)الدراسة تم استعمال برنامج 

 

 

 المواد وطرائق العمل

حةرك مغناطسةي يهمةزج )حضرت مركبات آزامايكل كافة  جهةز بمه ( مةن 0.005moleبطريقة قياسية. فةي دورق مخروطةي مه

ةذاب فةي )0.005mole( من الإيثةانول مةع )5mlالجالكونات المذاب في ) ( مةن المةاء 2ml( مةن الحةامض الأمينةي )الكلايسةين( المه

يهلاحةظ  المختبةر،المقطر بعد إفافة ثلا  قطرات من حامض الخليم الثلجةي يسةتمر التحريةم لمةدة نصةف سةاعة عنةد درجةة حةرارة 

ن الراسب يهرشح ويهجفف عند درجة حرارة   وكما هو موفح في المعادلة الآتية:  [14] المختبرظهور الراسب وبعد اكتمال تكََوُّ

 

( يوفةح التسةمية 1ودرجةات الانصةهار. الجةدول ) U.V, I.Rشخصت المركبات باستعمال طرق طيفية متنوعةة مثةل اطيةاف 

فةي  cm-1( اهةم تةرددات اطيةاف الاشةعة تحةت الحمةراء بوحةدة 3()2بينما يوفح الجدولان ) الانصهار،والصيغ التركيبية ودرجات 

 المرئية في مذيب الايثانول للمركبات المحضرة على الترتيب.–واطياف الاشعة الفوق البنفسجية الحالة الصلبة 
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 ( الخواص الفيزياوية لمركبات آزا مايكل المحضرة1الجدول )

Colour 
Melting 

point(co) 

Yield 

% 

Molar Mass 

g/mole 

Chemical 

formula 
Structure The compound name No. 

Yellow 50-52 80 283 C17H17NO3 

 

2-((3-oxo-1,3-

diphenylpropyl)amino) 

acetic acid 

1. 

golden 157-159 69.4 362.5 C17H15N2O5Cl 

 

2-((3-(4-chlorophenyl)-1- 

(4-nitrophenyl)-3-

oxopropyl)amino)acetic acid 

2. 

white 114.0-116.0 100 300 C17H18NO4 

 

2-((1-(4-hydroxyphenyl)-3-

oxo-3-phenylpropyl) amino) 

acetic acid 

3. 

Pale 

yellow 
56.0-58.0 81.6 313 C18H19NO4 

 

2-((1-(2-methoxyphenyl)-3-

oxo-3-phenylpropyl)amino) 

acetic acid 

4. 
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 ( (ASUS,core I7, 2.4 GHz ,ram 8Gتم استخدام حاسبة من نوع    

 ي:أتيتضمن القيام بما يع من البرامج العمل على هذا النو نالنعرية. الغرض اجراء الحسابات  

 رسم المركب المراد تحميله على الانـزيم وتنفيذ عملية خفض للطاقة ومن ثم ايجاد الشحنات واطوال الاواصر والزوايا. .1

 Protein Dataتجهيةز الانةزيم الهةدف مةن خةلال اسةتدعائه مةن مرجعةه الرئيسةي المعةروف عالميةاً ببنةم بيانةات البةروتين ) .2

Bank 1-(. استخدم في هذه الدراسة انزيم سايكلواوكسجينيز (COX-1.) 

موقةع المركةب علةى طةول سلسةلة  يتبدل فيهةا( محاولة 30من ) أكثر( المتواجد فمن البرنامج واجراء Dockاستعمال ايعاز ) .3

 (.°A 2-0اف بين )موقع ارتباط وبطاقة اقل بحيث تتفاوت قيمة معدل الجذر التربيعي للإنحر أفضلالانزيم للحصول على 

 بين قيم طاقة الترابط ومعدل الجذر التربيعي للانحراف.تت في جداول ظهور النتائج بعد انجاز الحسابا  .4

تستخدم بعض الايعازات من اجل اقتنةاء صةورة للمركةب المةرتبط مةع الانةزيم بحالتةه النهائيةة ثلاثيةة  على النتائجبعد الحصول  .5

 الابعاد ومن ثم تحديد الحوامض الامينية فمن سلسلة الانزيم المحيطة بالمركب وطبيعة التآصر معه.

 

 

 3N8V(: الهيئة ثلاثية الأبعاد لأنزيم 2الشكل )

 

 النتائج والمناقشة

قيست اطياف الاشعة تحت الحمراء للمركبات قيد الدراسة في الحالةة الصةلبة وقةد نعمةت هةذه القياسةات المهمةة فةي الجةدول 

 : يما يأت( 2نستنتج من الجدول )  cm-1( الذي يوفح اهم ترددات اطياف الاشعة تحت الحمراء بوحدة 2)

cm-1 غيةر متماثلةة للمركبةات كافةة فةي المةدى المحصةور بةين الكاربوكسةيلية إهتةزازات امتطاطيةة  )OH(أظهةرت مجموعةة .1

(3274.90 – 3387.40). 

 (3232.55-3176.56) إهتزازات امتطاطية غير متماثلة لكافة المركبات في المدى المحصور بين (NH) امتلكت مجموعة .2

- 1-cm. 

 بأعةةةةداد موجيةةةةة محصةةةةورة بةةةةين الارومايتةةةةة فةةةةي المركبةةةةات قيةةةةد الدراسةةةةة حةةةةزم امتطاطيةةةةة (C-H) ابةةةةدت مجموعةةةةة .3

3020.44) –(3007.10  1-cm . 

 cm-1  2916.12)– الاليفاتية في جميع المركبات حزم امتطاطية غير متماثلة عند مدى يتراوح بين )H-C (اعطت مجموعة .4

2999.10). 

الموجيةة المحصةورة  الكاربوكسةيلية لجميةع المركبةات بالأعةداد (C=O) اظهر طيف الأشعة تحت الحمراء حزمة تعود إلى مط .5

 .cm-1  1722.72)– (1733.48بين

الكيتونيةة للمركبةات جميعهةا وبالاعةداد الموجيةة المحصةورة  (C = O) وفر طيف الأشةعة تحةت الحمةراء حزمةة تعةود إلةى مةط .6

 .cm-1 1656.74)- (1670.24بين

 فةةةةةمن المةةةةةدى بةةةةةين (C = C) بينةةةةةت أطيةةةةةاف المركبةةةةةات قيةةةةةد الدراسةةةةةة ظهةةةةةور حزمةةةةةة تعةةةةةود إلةةةةةى مةةةةةط .7

)1506.30 – 1487.01(  1-cm. 
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 فةةةةمن المةةةةدى بةةةةين (C - N) اوفةةةةحت أطيةةةةاف المركبةةةةات قيةةةةد الدراسةةةةة ظهةةةةور حزمةةةةة تعةةةةود إلةةةةى مةةةةط .8

)1603.74 – 1600.81(  1-cm. 

 عنةةد الأعةةداد الموجيةةةClوالةةى ذرة  NO2 ( بعهةةور حزمتةةي امتطةةاط تعةةود إلةةى مجموعةةة2تميةةزت أطيةةاف المركبةةات ) .9

 .الترتيبعلى  cm-1(  792.69و 1531.37) 

 . cm-1(3224.76الفينولية عند ) OH يعود إلى مجموعةا ي( تردد امتطاط3احتوى طيفي المركب ) .10

 (  1211.21( عنةةةةةد )4( للمجموعةةةةةة الاثيريةةةةةة فةةةةةي المركةةةةةب )O – CH3ظهةةةةةرت التةةةةةردد الانحنةةةةةائي لحزمةةةةةة  ) .11
1-cm. 

 [.16، 15]للادبيات المتخصصة ( هي مطابقة 11-1في الحقيقة ان جميع الترددات المذكورة اعلاه من )

 

 في الحالة الصلبة cm-1( أهم ترددات أطياف الأشعة تحت الحمراء لمركبات آزا مايكل المحضرة بوحدة 2جدول )

OCH3 OH Cl NO2 C-N C=C 
C=O 

Ketone 

C=O 

Carboxyl 

C-H 

Alph 

C-H 

Ar 
NH 

OH 

Carboxyl 
NO 

- - - - 1603.74 1494.73 1656.74 1725.15 2969.25 3095.54 3215.43 3363.60 1. 

- - 792.69 1531.37 1600.81 1487.01 1660.60 1722.72 2916.12 3007.10 3232.55 3387.40 2. 

- 3224.76 - - 1600.81 1500.00 1670.24 1730.02 2929.57 3020.32 3197.76 3274.90 3. 

1211.21 - - - 1600.81 1506.30 1658.60 1733.48 2999.10 3020.44 3176.56 3382.30 4. 

 

 للمركبات المحضرة. IR( اطياف الاشعة تحت الحمراء 6-3وتمثل الاشكال )

 
 ( في الحالة الصلبة1رقم ) بالحمراء للمرك(: طيف الاشعة تحت 3الشكل )
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 في الحالة الصلبة (2رقم ) بالحمراء للمرك(: طيف الاشعة تحت 4الشكل )

 
 ( في الحالة الصلبة3رقم ) بالحمراء للمرك(: طيف الاشعة تحت 5الشكل )
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 في الحالة الصلبة (4رقم ) بالحمراء للمرك(: طيف الاشعة تحت 6الشكل )
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فةةي مةةذيب الايثةةانول وقةةد شةةخص نةةوع الانتقةةال  لمركبةةات ازامايكةةل المرئيةةة-الاشةةعة فةةوق البنفسةةجية بينمةةا تةةم قيةةاس اطيةةاف 

( الحةزم القصةوى لهةذه الاطيةاف اذ يتبةين ان 3اذ يوفةح الجةدول ) (maxƐ) الالكتروني بواسطة قيمة معامل الامتصاه المةولاري

. 3( بوحةدة دسةم1000مةن ) أكثةرلمركبات ازامايكل المحضرة في هذه الدراسة هي  (maxƐ)جميع قيم معامل الامتصاه المولاري

 (→  ما يدل على ان نوع الانتقال الالكتروني هو ) 1-. سم1-مول

 

( لمركبات آزا مايكل المحضرة في مذيب الإيثانول بتركيز  → ( أطياف الاشعة فوق البنفسجية والمرئية )الانتقال3الجدول )

(M4-10) 

Ɛmax 

dm3.mol-1.cm-1 
λmax (nm) A Comp No. 

19500 420.00 1.950 1. 

21050 300.60 2.105 2. 

34500 310.40 3.450 3. 

29.140 343.00 2.914 4. 

21200 365.20 2.120 5. 

19860 400.60 1.986 6. 

21660 320.00 2.166 7. 

14550 371.20 1.455 8. 

13090 486.40 1.309 9. 

18150 382.80 1.815 10. 

 

( يتواجد في الاغنام مكةون مةن 3N8V( بأن انزيم )PDBمعلومات البروتين ) فمن بنمتبين ومن خلال البيانات الموجودة 

وقد تم معالجة الانزيم عن طريق تجميد سلاسل جزيئات الماء الموجودة فةمن  ،امينيحامض  553سلسلتين وكل سلسة تتكون من 

اعتبةار ان هةذا الموقةع لةه القابليةة علةى  علةى (Fe IIIالحةاوي علةى ايةون الحديةد الثلاثةي )( HEMالتركيب واختيار الموقةع الفعةال)

 اكسدة المركبات المحضرة وبالتحديد مجموعة الكاربوكسيد.

( 4( اذ يبةين الجةدول )3N8Vحسبت في هذه الدراسة طاقة الترابط )الطاقة الحرة( لمركبات آزا مايكةل الاربعةة مةع انةزيم )

ومعامةةل الجةةذر التربيعةةي للانحةةراف والحةةوامض الامينيةةة المحيطةةة بالمركةةب، اذ يلاحةةظ مةةن الجةةدول ان قيمةةة طاقةةة طاقةةة التةةرابط 

–( بةأعلى قيمةة طاقةة تةةرابط 2تميةز المركةب ) (. Kcal/ mol, -11.4337Kcal/ mol 4504 .14-التةرابط تتفةاوت بةين )

14.4504Kcal/ mol  وبخمت من الترابطات من نوع الاصرة الهيدروجينية بين اوكسجين مجموعة الكاربوكسةيل مةع الحةامض

وبةةةين بروتةةةون مجموعةةةة  Asn( 332وبةةةين اوكسةةةجين مجموعةةةة الكاربوكسةةةيل مةةةع الحةةةامض الامينةةةي ) His (336)الامينةةةي 

يةةدل علةةى ارتبةةاط المركةةب وتشةةكلها فةةمن علةةى التةةوالي وهةةذا  Thr( 212و )Glu ( 454الكاربوكسةةيل مةةع الحةةوامض الامينيةةة )

 (.5التجويف ثلاثي الابعاد بين سلاسل الحوامض الامينية المكونة للإنزيم كما هو موفح في الشكل )
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 ( والأحماض الأمينية المحيطة بالمركباتRMSD( قيم طاقة الترابط ومعدل الجذر التربيعي للانحراف )4الجدول )

Amino Acid 
RMSD 

A0 

G∆ 

Kcal/mol 
No 

Val (291),Gln(268),Lya(211),Thr(212),Phe(210), 

His(207),His(266),Tyr(286),Glu(454),Asn(262) 
1.86 -11.4337 1 

His(333),His(386),Asn(332),Glu(454),Thr(212),Lys(211) 

,Trp(337),Tyr(335),Gln(203),Gln(289),Phe(210),Val(291), 

Thr(206),His(207),Ala(202) 

1.75 -14.4504 2 

Val(291),Thr(212),Phe(210),Asn(332),Glu(454), 

Hig(207),Tyr(335),Thr(206),His(396),Lyg(211),Gln(289), 

Lyg(211),Gln(289),Lyg(222) 

1.80 -12.8301 3 

His(335),Asn(332),Thr(212),Phe(210),Tyr(148), 

Lys(211),His(207),Asp(450),Val(451),Val(447),Glu(454) 
1.67 -11.6540 4 

 

يلاحظ زيادة استقرارية المعقد النةاتج مةن ارتبةاط  ذ(، ا°1.86A-1.67التي تراوحت بين ) RMSD( قيم 4يوفح الجدول )

 المركب بالأنزيم كلما قلت قيمة طاقة الترابط.

 .π-πيتبين من الجدول ايضاً ان الحوامض الامينية تحيط بالمركب بأواصر هيدروجينية او تداخلات هيدروفوبية من نوع 

( الحصةول علةى الشةكل ثلاثةي الابعةاد لإرتبةاط المركبةات مةع الانةزيم بهيئتهةا Dockingية وبعد اجراء عمليةة )اتم في النه 

الكثافةة الالكترونيةة علةى المركبةات والاحمةاض الامينيةة المحيطةة بهةا والتةي تحتةل  الاكثر استقراراً والحصةول علةى اشةكال توزيةع

حوامض امينية، حامضية، قاعديةة، هيدروفوبيةة )قطبيةة او غيةر بصفتها ب المدروس، استناداً الى صفاتها مواقع حول جزيئة المرك

 .(5قطبية( كما موفح في الشكل )
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 (2المركب ) (1المركب )

  
 ((4المركب  (3المركب )

 

 3N8V(: مواقع إرتباط مركبات آزا مايكل والأحماض الأمينية المحيطة بها في سلسلة أنزيم 7الشكل )
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 الاستنتاجات 

واطياف  مركبات جديدة واثبات هيئاتها التركيبية من خلال قياس أطياف الاشعة تحت الحمراء أربعاعتنى البحث بتحضير       

عن الاستعانة ببرامج النمذجة الجزيئية وتطويعها في دراسة  واللون، فضلاالأشعة فوق البنفسجية المرئية ودرجات الإنصهار 

 الى اكتساب  دللت النتائج دلق الادوية.لايجاد خواصها البايولوجية المرتبطة ارتباطا وثيقا بتصميم الفعالية البايولوجية للمركبات 

 الذي يعد احد انزيمات الاكسدة الحلقية.3N8Vعلى قيمة لطاقة ارتباط المركب بانزيم (لأ2المركب رقم)

 

 الدراسات المستقبلية

الأشعة تحت  طرق طيفية متنوعة كطيفوالتأكد من هيئاتها التركيبية باستخدام  تحضير مركبات جديدة بمعوفات مختلفة

( M O E) توظيف برنامجيوالمرئية بالإفافة الى قياس درجات الإنصهار  -الحمراء وطيف الأشعة فوق البنفسجية

 ( وبرامج نعرية أخرى للتنبؤ بالفعالية الدوائية لمركبات جديدة.(SwissADMEو
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The research includes the preparation of four chemical compounds of 
the new Aza Michael compounds using one of the methods of preparing 
important organic compounds. The prepared compounds were 
diagnosed and their structural bodies were confirmed using infrared 
spectrum, ultraviolet visible spectrum, melting points and color. The 
main objective of this research is to use the MOE (Molecular Operating 
Environment) program to calculate the binding energy of a number of 
Aza Michael compounds with the enzyme cyclooxygenase-1 (COX-1), 
which is one of the oxidizing enzymes. The results showed that the 
binding energy values varied between (-11.4337and- 14. 4504 Kcal/ 
mol). Whereas the root mean square deviation (RMSD) values ranged 

from (1.67-1.86A°) which matches with a previous study in the 

accuracy of the result. This study determined the amino acids 
surrounding the compound. Which usually bind to with hydrogen bonds 
or (arene- arene) bonds, to obtain a three- dimensional diagram. This is 
to show that binding these compounds to the (COX-1) is in its most 
stable structural formula. Moreover, how the electronic density is 
distributed on the compounds and the surrounding amino acids (that 
take position around the molecule of the compounds under study was 
also determined, depending on their properties as acidic, basic, 
hydrophobic (polar or nonpolar) amino acids. 
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