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 الإهداء

   

 اهدي ثمرة جهدي هذه..... 

لى من كان   لى بسمة الحياة وسر الوجود ا  لى معنى الحنان والتفاني ..ا  لي معنى الحب ا  لي ملاكي في الحياة ...ا  ا 

 دعاؤها سر نجاحي وحنانها باسم جراحي 

لى اغلي الحبايب   ....أ مي الغالية ا 

لى من احمل اسمه بافتخار ..أ رجو من الله أ ن يمد في عمره لترى ثمارا قد   لى من كلله الله بالهيبة والوقار ...ا  ا 

بد    ...أ بي الغالي حان قطافها بعد طول انتظار وستبقى كلماتك نجوم اهتدي بها اليوم وفي الغد والى ال 

لى من كانوا متكئا اس  لى من شاركوني الدمعة والابتسامة ..ا  لى من لم يبخلوا  ا  ليه ..ا  تند عليه وخير معين الجأ  ا 

 واتي وأ خوتي خ .....أ  علي بالنصح وال رشاد  

 .... ؤي عبد الحق احمد ل   ويحي   ريان مروة   عفاف وجهاد وئام وا يناس مريم وش يماء 

لى من أ حببتهم بالله .....طلاب   خوتي بالله ..ا  لى من جعلهم الله ا  لى من تذوقت معهم أ جمل اللحظات..ا  ا 

يميائية شع   بة الهندسة الك

لى من لم اعرفهم ...ولن يعرفوني     ا 

لى من أ تمنى أ ن تبقى صورتهم ...في عيوني   ا 

 صفاء   &    ف   عفا   &   ش يماء    



 شكر وعرفان 

رزقنا العقل وحسن التوكل عليه س بحانه وتعالي وأ لهمنا الصبر    الذي   الحمد والشكر لله الذي ل معبود سواه . 

تمام ووفقنا    هذا العمل المتواضع .والصلاة على نبيه محمد واله وصحبه .....   ل 

لى الشكر والامتنان والتقدير والمحبة    أ يات   اسمي نمضي نقدم    أ ن وقبل   لنا طريق العلم والمعرفة    و مهد الذين    ا 

  و وال بتر  مقدمتهم عميد كلية العلوم والتكنولوجيا ورئيس قسم هندسة طرائق  من اجل ارتقائنا وفي   ا وسهرو 

 كلية العلوم والتكنولوجيا...   ال ساتذة كيمياء ومسؤول شعبة هندسة الكيميائية وكل  

لى بالشكر    نقدم   أ ن يسرنا   والمشرفين على دفعة الهندسة الكيميائية الذين ساهموا في    ن والمؤطري السادة    ا 

 يبخلوا علينا بتوجيهاتهم...... تكويننا ولم  

على انجاز هذا العمل وكانت نورا يضيء الظلمة    أ شرفت التي    " منصر سهيلة " الفضيلة    ة ال س تاذ   رأ سهموعلى  

 في طريقنا فجزاها الله على الخير كله فلها منا الشكر والتقدير ...   أ حيانا التي كانت  

 في دربنا ومد لنا يد العون   التفاؤل كذلك اشكر كل من ساعدنا وقدم لنا العون وزرع  

 

 ش يماء 
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 الملخص

حيث  ,هذا  منذ نشأتها إلى يومنا  QSARالطريقة الحسابية    دراسة مراحل تطورب  قمنا  في هذا العمل    

علم الاحياء    الكيمياء الفلاحية و,شمل العديد من المجالات منها  الصيدلة الكيميائية  شهدت توسعا كبيرا 

ملحوظا  تطورا  عرفت  حيث  من   ...الخ  العديد  بتحديد  سمحت  التي  الحسابية  والتقنيات  المنهجيات  في 

في وقتنا الحالي تم الوصول  .المتعلقة بطريقة النمذجة الجزيئية  البياناتوالأساليب المستخدمة  المتغيرات و

تطوير  QSARINSبرنامج  ل  في  صحتها    QSARنماذج    ق طر   المتمثل  من  بياناتها    بتحديدوالتحقق 

𝑄F3    الحديثة الآتية
² , 𝑄F2

²  ,  𝑄F1
لهذه التي تساهم في    VIFو      CCCو    ² التنبؤ  تحسين وتحقيق قوة 

 .النماذج و التأكد من  صحتها ونجاعتها

المفتاحية   النشاط    QSARINS, QSAR  :الكلمات   ، الجزيئية  الواصفات   ، الكيمائية  المركبات 

 البيولوجي  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Résumé 

 

Résumé : 

Dans ce travail, nous nous sommes intéressés par l’étudedes différentes étapes de 

développement qu’a connu la méthode Quantitative Structure Activity Relationship QSAR, 

depuis sa création jusqu’à nos jours. Cette étude a fait révéler que cette méthode QSAR a 

connu une étendue significative dans certains domaines tels que la chimie pharmaceutique, 

chimie d’agriculture, biologie... Etc. Ce développement, en particulier ,dans les 

méthodologies et techniques de calcul a permis l’identification et la détermination de 

nombreuses variables, et données de la modélisation. Depuis plusieurs années, la 

méthodologie QSAR ne cesse de se développer pour qu’elle devienne ces jours-ci QSARINS. 

Cette dernièrea fait apparaitre des nouvelles données à savoir :  𝑸𝐅𝟑
² ;   𝑸𝐅𝟐

²  ;  𝑸𝐅𝟏
² le CCC et le 

VIF qui contribuent à l’amélioration du pouvoir de prédiction des modèles ainsi la 

confirmation de leur validité . 

Mot clé : QSARINS, QSAR, composés chimiques, descripteur moléculaire, activité 

biologique.  

 

 



 المحتويات فهرس 

 

 

 المحتويات  فهرس

  فهرس الاختصارات 

 الصفحة   العنوان 

 4-1 مقدمة عامة 

 الجزء النظري 

 QSARتطور  النظري: مراحلالفصل 

-I مراحل تطورQSAR 6 

-I 1  6 النمذجة الجزيئية 

-I2  7 الرياضي   النموذج 

-I   3  8 . مزايا النموذج الرياضي 

-I   4  تاريخ تطورQSAR. 8 

4-I  -1 نشأةQSAR. 9 

 1-1-4-I         9 . الأولىمرحلة 

 2-1-4-I        9 . مرحلة الثانية 

3-1-4-I         10 . مرحلة الثالثة 

 4-1-4-I        10 . ةمرحلة الرابع 

 5-1-4-I         تعريفQSAR. 11 

6-1-4-I         11 . ةمرحلة الخامس 

 7-1-4-I        12 . ةمرحلة السادس 



 المحتويات فهرس 

 

 

 8-1-4-I        13 . مرحلة السابعة 

9-1-4-I        15 . مرحلة الثامنة 

 10-1-4-I     15 . مرحلة التاسعة 

I  -5  أبعادQSAR. 17 

-I  6   طرق QSAR 19 .الحديثة 

 7-I  21 .الإحصاء 

1-7-I    21 .تعريف الإحصاء 

 2-7-I   22 . تفسير الواصفات 

 8-I   24 . الاحصائية لبداية بناء النموذجالبيانات 

-I  9  طرق نمذجةQSAR/QSPR. 25 

10-I    طرق نمذجةQSAR 26 .الأخرى 

-I  1 1 برامجQSAR . 29 

 12-I   تطبيقاتQSAR. 30 

 13-I   المبادئ الأساسيةQSAR 30 

-I   14 الوصول إلىQSAR الحديثة  (QSARINS ) 31 

QSARINS (QSAR-INSUBRIA)1-14-I       33 

QSARINS 2-14-I     33 

 39-34 المراجع 

 العملي  الجانب



 المحتويات فهرس 

 

 

 QSARالفصل الثاني: طريقة حساب نماذج 

II-   طريقة الحساب نماذجQSAR . 41 

1-II  الطاقة الفراغية الهيكلي للمركبات وحسابEs . 42 

1-1-II    42 .الأساليب التجريبية 

 2-1-II    43 . طرق الكم 

2-II 43 .توليد الواصفات 

 3-II 44 . حساب الواصفات الجزيئية 

 4-II  45 :تطوير نموذج 

 1-4-II45 : اختيار الواصفات 

2-4-II  46 طرق التصفية 

 5-II بناء نموذجQSAR: 47 

1-5-II  47 مجموعات بيانات التدريب والاختبار 

 6-II الأساليب المستخدمة فيQSAR الحديثة(QSARINS). 48 

1-6-II 48 .النماذج الإحصائية 

-II 7   49 طرق تحليل البيانات 

1-7-II49 الانحدار الخطي المتعدد 

1-1-7-II 50 . نموذج الانحدار الخطي 

8-II ( المربعات الصغرى الجزئيةPLS ) 53 

 1-8-II ( المربعات الصغرى الجزئية الوراثيةG / PLS) 54 



 المحتويات فهرس 

 

 

2-8-II ( المربعات الصغرى الجزئية لتحليل العاملFA-PLS) 54 

3-8-II  ( المربعات الصغرى الجزئية لتصحيح الإشارة المتعامدةOSC-PLS ) 54 

-II9 الشبكة العصبية الاصطناعيةANN 55 

 10-II56 التحقق من صحة النموذج 

  1-10-II57 .البيانات والاختبارات الإحصائية القياسية 

 1-1-10-II معامل الارتباطr. 57 

2-1-10-II   معامل التحديدR² . 57 

3-1-10-II   الخطأ المطلقلمتوسطMAE . 58 

 4-1-10-IISD قياسي في التنبؤالخطأ ال  الانحراف المعياريS. 59 

5-1-10-II عامل التضخم الخاص بـالتباين VIF 59 

 6-1-10-II الاختبار الاحصائيةF 59 

 7-1-10-IItile test-t de Student. 60 

 11-IIمقاييس التحقق من الصحة من نوعين بناءً على نوع نموذجQSAR . 61 

 1-11-II 61 .التحقق من الصحة للطرق القائمة على الانحدارمقاييس 

1-1-11-II 61 .مقاييس التحقق من الصحة للتحقق الداخلي 

Least Square Fitting 1-1-1-11-II 61 

2-1-1-11-II  الخطأ التربيعي لمتوسط ( الجذرRMSE) 62 

3-1-1-13-II (عبر المصادقةLGO ) 62 

1-3-1-1-13-II  التحقق من صحة( الإجازة مرة واحدةLOO  والإجازة عن بعض )

(LSO) 

62 



 المحتويات فهرس 

 

 

 2-3-1-1-13-II( التحقق من صحة الإجازةLSO) 63 

4-1-1-11-II مقاييسQ²  وr²m 64 

2-1-11-II64 .مقاييس التحقق من الصحة الخارجية 

2-1-11-II-1𝑄F1
 64 : معامل الارتباط التربيعي في مجموعة التدريب²

2-1-11-II-2𝑄F2
 65 معامل الارتباط التربيعي التنبئي في مجموعة الاختبار ²

2-1-11-II-3  QF3
 65 : القدرة التنبؤية الخارجية ²

2-1-11-II-4  معاييرGolbraikh  وTropsha  . 65 

2-1-11-II-5 66 .معامل الارتباط التوافق 

2-11-II 67 . مقاييس التحقق من الصحة للطرق القائمة على التصنيف 

 1-2-11-II(Wilks lambda (λ67 .الإحصاء 

 2-2-11-IIمؤشر canonical index (Rc). 67 

3-2-11-II (χ2) Chi-square  68 للتحقق من جودة النموذج القائم على التصنيف 

 12-II68 تفسير وتحليل المجال التطبيق 

 74-69 المراجع  

 76 عامة  خاتمة

 



 والصور فهرس الأشكال 

 

 

 فهرس الأشكال والصور 

 الصفحة    

 8 خطوات النمذجة الجزيئية  I -1الشكل 

 QSAR 42المراحل الرئيسية في بناء نموذج  II -1الشكل

 MLR 50تبعثر للنشاط المرصود والمحسوب لنموذج  II- 2الصو

 ANN 56تمثيل تخطيطي لـ    II-3 الصور

 

 



 فهرس الرموز  
 

 

 فهرس الرموز

 المعنى الرمز  

ia  هي مساهمة كل ميزة هيكلية ؛ 

AB   ، هي النشاط البيولوجي 

Φ  نظام بيولوجي 

Π الكراهية النسبية للماء 

50C  50تركيز المادة السامة بنسبة% 

CCC  معامل ارتباط التوافق 

1D1  احادي البعد 

D2  البعدثنائي 

D3 البعد ثلاثي 

D4 البعد رباعي 

D5  البعد خماسي 

D6 البعد سداسي 

Es   الطاقة الفراغية 

I    مصطلح إلكتروني 

I2 I2  =متغير المؤشر لعدم التشبع 

F الاختبار المعياري لحساب معنوية النموذجFisher parameter 

  



 فهرس الرموز  
 

 

PX  معامل التقسيم للمشتق 

 PH   معامل التقسيم للجزيء الأصلي 

𝑄F1
²  معامل الارتباط التربيعي في مجموعة التدريب  

𝑄F2
²  معامل الارتباط التربيعي في مجموعة الاختيار  

𝑄F3
²  القدرة التنبؤية الخارجية  

LMO-Q²  مجموعة من  فذبحالتحقق من خلال ترك الكثير للخارج تحقق من صحتها

   الملاحظات

Q²CV−LOO المتقاطعالارتباط الناتج للتحقق   معامل . 

 

Q² LOO من  ملاحظهبحذف  للتحقق المتقاطععدم الخروج  من خلال للتحقق المتقاطع

 معامل التنبؤ  .ملاحظه

r²m بناءً على القيم المقاسة للنشاط المرصود والمتوقع 

r   معامل الارتباط الخطي 

R²    معامل التحديد مربع معامل الارتباط الخطي 

AjustéR² المضبوط  معامل التحديد 

Rc ( مؤشرRc) canonical index 

λ Wilks lambda (λ)معامل الاحصاء 

λi   القيمة الأصلية للمصفوفة 

 (χ2 ) Chi-square 
s  عادةً ما يكون ثابت بديل  مصطلح فاصلTaft ،Es 



 فهرس الرموز  
 

 

u  مساهمة الجزيء الأصل ،  هي متوسط 

xi  وجود بنية معينة لجزء 

X  الواصفات الجزيئية 

Y  المتغير التابع 

y y القيمة التجريبية :Valeur observée. المرصودة 
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SMILES  Simplified molecular-input line-

entry system 

المبسط   الخطي  الإدخال  مواصفات 

 للجزيئات  

SIMCA Soft independent modeling of 

class analogy 

 النمذجة المستقلة الناعمة لتشبيه الفئة  

SVM Support vector machines آلات ناقلات الدعم 

SD standard deviation   الانحراف المعياري 

SDEP standard deviation of error of 

prediction 

 الانحراف المعياري لخطأ التنبؤ 

VIF the variance inflation factor   عامل تضخم التباين 
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 مقدمة عامة 

تم  ومن ثم  إن البحث عن وجود أي ارتباط بين الأشياء أو الملاحظات المختلفة هو ميل بشري طبيعي.  

( من فكرة الوجود المحتمل لعلاقة رياضية بين  QSAR)  الكمية بين البنية والنشاط   مفهوم نمذجة  تطوير

الكيميائية"   "الطبيعة  تصور  تم   ، الأولية  الملاحظات  بعد  السلوكية.  ومظاهرها  الكيميائية  المواد  طبيعة 

الخصائص   تتأثر  الكيميائية.  المواد  هيكل وخصائص  من  المستخرجة  المعلومات  من حيث  واستكشافها 

المواد الكيميائية بش الخصائص الفيزيائية    الكيميائي، كل كبير بطبيعة تركيبها  الناتجة عن  بالإضافة إلى 

 والكيميائية المختلفة.  

( هي النهج الرئيسي لتنسيقات المسار لاستكشاف  QSAR)   تعد نمذجة العلاقة الكمية بين البنية والنشاط

أو غيرها من   السمية  أو  البيولوجية  أو  الكيميائية  الخصائص  أو  الأنشطة  أنواع  الاعتماد على  واستغلال 

الرئيسيةو ;الأنشطة الحسابية  الأدوات  من  تاريخها    واحدة  مدار  على  الثناء  نالت   أثبتت  فقد  ، بأكملهفقد 

 .[1]وحدودها ونجاحاتها بموثوقيتهاعتها انج

 اورغبته  ةالطبي  ءمحاولة لتلبية حاجة الكيميا  فيتقليديًا كنهج تحسين رئيسي    QSARتم استخدام نمذجة  و 

  إلى ممارسة الكيمياء الزراعية ، والكيمياء الصيدلانية   اطريقه  تووجد  [2]البيولوجية  في التنبؤ بالاستجابة  

 مارس نمذجةوت.[1]ومعظم جوانب الكيمياء  السموم ، الكيمياء الصناعية والبيئيةعلم    ،وتصميم الأدوية،  

QSAR تجد نماذج و[3]  حول العالم  على نطاق واسع في الأكاديميات والصناعة والمؤسسات الحكومية 

QSAR المحتملة التأثيرات  لتقييم  على صحة الإنسان    نانوركبات  الكيميائية والم  ركباتللم  تطبيقًا واسعًا 

 البيئية . والأنظمة 

تقييم  في  تطبيقات أوسع في الاكتشافات الناجحة والرائدة و   QSARوجدت نمذجة    الأخيرة،في السنوات  و 

المخاطر الكيميائية. تم تمكين هذه التطورات من خلال البروتوكولات المحسنة لتطوير النموذج والأهم من  
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ي  ذلك، الذي  النموذج  من صحة  تنبؤ خارجية  ت التحقق  قوة  مع  النماذج  تطوير  على  استكشاف    تم و ركز 

 .  لالتحقق من صحتها بشكل مستق QSARلتطوير طرق نماذج  QSARINS لبرنامج حديث

 : هو الهدف من هذا العمل 

 .  QSARتاريخ تطور ل تقديم نظرة عامة  (1

 الحديثة  .  البيانات والاختبارات الإحصائية القياسية معرفة  (2

 . الحديثة    QSARطرق التحقق من صحة نماذج معرفة  (3

 .QSAR التطبيقات الجديدة والناشئة لنمذجةالأساليب و   لعديد من ل التطرق    (4
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- I  مراحل تطورQSAR : 

مع وصول أساليب الحساب النظرية المتطورة بشكل متزايد و المزيد من الموارد الحسابية التي يمكن  

أصبحت  ، إليها  الجزيئية  الوصول  والأوساط    النمذجة  الصناعة  من  لكل  متزايد  بشكل  مفيدة  أداة  الآن 

[ ذرات  1الأكاديمية  تكوين  أو  للهندسة  رسومي  عرض  عمومًا  للجزيء  الحاسوبية  النمذجة  تتضمن   .]

[. تعرف النمذجة بأنها عبارة عن خطوات متتالية لبناء نموذج  2الجزيء متبوعًا بتطبيق الطريقة النظرية ]

 م أجزاءه في متغيرات ومعادلات تربط بينهما علاقة معينة.يتناول الواقع و تترج

 ترجع أسباب استخدام النمذجة إلى :  -

 قلة التكلفة .  ✓

 سهولة التنفيذ ودقة الأداء.  ✓

 وفرة الجهد والوقت.  ✓

 . المرونة ✓

 .[3]إمكانية تطبيق النمذجة على مدى واسع من مجالات الحياة المختلفة ✓

-I1 النمذجة الجزيئية: 

الجزيئاتكلمة   التعامل مع  النموذج بأنه"وصف  ،  "الجزئية" تعني وضوح  ويعرف قاموس اوكسفورد 

مبسط أو مثالي لنظام أو عملية .في المصطلحات الرياضية كثيرا ما يستخدم لتسهيل العمليات الحسابية  

 .[3]الجزيئاتو تهتم النمذجة الجزئية بتقليد سلوك أنظمة الجزيئي  والتوقعات".

النمذجة الجزيئية مصطلح عام يشمل تقنيات مختلفة الرسومات الجزيئية والكيمياء الحسابية لعرض   

التنبؤ بهيكل .  [4]تحليل وحساب وتخزين خصائص جزيئات  ومحاكاة، الجزيئية هو  النمذجة  الغرض من 

وكيميائية حيوية  ما يرتبط البحث عن مركبات كيميائية    ا. غالبً [5]  وتفاعل الجزيئات أو أنظمة الجزيئات 
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جديدة وتوليفها بدراسة عن طريق النمذجة الجزيئية. تشمل طرق النمذجة الجزيئية ما يلي: ميكانيكا الكم  

 الجزيئية. ك يوالميكانيكا الجزيئية والدينام

الكيانات  بنية وطاقة  بتحديد  الجزيئية( هي طريقة يسمح  )الميكانيكا والديناميكية  الجزيئية  النمذجة 

تعتمد   .[5]  الجزيئية. التقنيات طرق حسابية  من  مجموعة  أنها  على  الجزيئية  النمذجة  إلى  النظر  يمكن 

والأنظمة   الجزيئات  لتحليل  إما  استخدامها  يمكن  التي  التجريبية  والبيانات  النظرية  الكيمياء  طرق  على 

بمثابة جسر بين النظرية والخبرة  [. إنه 6الجزيئية أو للتنبؤ بالخصائص الجزيئية والكيميائية والبيوكيميائية ]

 من أجل: 

 استخراج النتائج لنموذج معين. .1

 النتائج التجريبية للنظام.  ةقارنم .2

 بين التنبؤات النظرية للنموذج.  ةقارنم .3

 المساعدة في فهم وتفسير الملاحظات التجريبية. .4

 . المرئية  والخصائصالارتباط بين التفاصيل المجهرية على المستوى الذري والجزيئي  .5

 [ 7تقديم معلومات غير متوفرة من تجارب حقيقية. ]  .6

 2-I :النموذج الرياضي 

المعادلات  وهذه  النظام  سلوك  تصف  التي  المعادلات  من  مجموعة  عن  عبارة  الرياضي  النموذج 

يكون عددها مساويا لعدد التغيرات فيها وعامة هذه المعادلات مبرمجة حيث تحل بواسطة الكمبيوتر وهذه 

 .[3] نسب للتعامل مع المعادلات الرياضية التي تتطلب حلا عدديا.الأالطريقة  

-I3 استخدام النماذج الرياضية:  مزايا 

 مزايا كثيرة لاستخدام النماذج الرياضية ومنها: توجد
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نية عن النظام واستنباط النتائج ا تساعد الباحث على ترتيب المعتقدات النظرية والملاحظات الميد ✓

 . الترتيب المنطقية لهذا 

 الوصف الشفهي. تصف النماذج الرياضية المشكلة بطريقة مختصرة وهذا أفضل من  ✓

 مما تسمح به الدراسة المباشرة.  أكبرتسمح النماذج الرياضية بالتحكم في مصادر التغير  ✓

 اقل تكلفة من النظام. ✓

 تساعد النماذج الرياضية على سرعة التحليل.  ✓

 تساعد النماذج الرياضية على فهم النظام.  ✓

 [ 3بالوصف من خلال التفصيل والعرض. ]الاهتمام  ✓

 خطوات النمذجة الجزيئية  ( : I-1) الشكل

I-4  تطور  تاريخQSAR: 

خصائصه    -الهيكلية    الكمية)  QSARتستند   )أي  الجزيء  هيكل  أن  افتراض  إلى  النشاط(  علاقات 

الهندسية والفلكية والإلكترونية( يجب أن يحتوي على السمات المسؤولة عن خواصه الفيزيائية والكيميائية  

نماذج   من خلال  العددية.  الواصفات  من  أكثر  أو  بواحد  كيميائي  تمثل  على  القدرة  ، وعلى  والبيولوجية 
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QSAR  والتفاعلية ،...الخ( لمادة كيميائية جديدة   الخاصية،، يمكن الاستدلال على النشاط البيولوجي )أو

 [8] أو غير مختبرة من التركيب الجزيئي لمركبات مماثلة تم بالفعل تقييم أنشطتها.

علاقة الملكية( عند نمذجة خاصية ما. لقد مضى   -)البنية الكمية    QSPRويتم استخدام اختصار  

يقرب من   نمذجة    40ما  استخدام  تم  أن  الزراعية وتصميم   QSARعامًا منذ  الكيمياء  ممارسة  في  أولًا 

السنوات التالية أيضًا إلى   المتزايدة في  السموم والكيمياء الصناعية والبيئية. قد تعزز قوتها  الأدوية وعلم 

طور السريع والواسع في المنهجيات والتقنيات الحسابية التي سمحت بتحديد وصقل المتغيرات والأساليب  الت

 [8] .النمذجةمجال  العديدة المستخدمة في

4-I-1  نشأةQSAR  : 

1-1-4-I  الأولىمرحلة : 

للسلوك الكيميائي والفيزيائي مع الهياكل منذ حوالي    النظرية بدأت المحاولة الأولى لربط الخصائص  

أفلاطون    2500 وصف  أفلاطون.  مع  في    التغويز  gasificationتفاعلعام  هواء  إلى  للنار  كتحول 

 ( I-1)كما هو موضح في معادلة  [9] بافتراض معرفة بنية المواد المتفاعلة مائي، محلول 

2Fire
 محلول 
→  1𝑎𝑖𝑟 {

fire =  pyramid
𝑤𝑎𝑡𝑒𝑟 =  icosahedron 
air =  octahedron

 

 

اعتبار  و  أيضا  أسلاف    Mendeleevيمكن  الجديدة    ،QSARمن  بالعناصر  للتنبؤ  نتيجة 

 . [10] 1869وخصائصها التي قادته إلى بناء الجدول الدوري للعناصر في عام 

 2-1-4-I الثانيةمرحلة : 

للربط بين استجابة    معقول،بشكل    QSARولكن بعد تتبع تاريخ   الأولى  التجارب  تم الإبلاغ عن 

بيولوجية أو خاصية فيزيائية كيميائية لسلسلة من المركبات ذات السمات الهيكلية في القرن التاسع عشر.  
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من  و  بمجموعة  رياضيًا  الحيوي  النشاط  يرتبط  حيث  الكمية  الاعتبارات  العوامل  التحليلات  باستخدام 

 .[9] الإحصائية جاءت لاحقًا 

3-1-4-I  الثالثةمرحلة : 

نمذجة   في    QSARنشأت  السموم.  علم  مجال  بين بكانت    الواقع،في  العلاقات  تحديد  محاولات 

من   جزءًا  الحادة  السمية  وفعالية  الكيميائي  السميةالتركيب  من    طبيعة  عن   100لأكثر  دفاعا  عام. 

جامعة   الطب،" في كلية    amylique sur l’organisme  Action de l’alcohol أطروحته بعنوان "

Strasbourg  لاحظ كروس وجود علاقة بين سمية الكحوليات الأليفاتية    ، 1863يناير    9فرنسا في  في

للهيكل   المركزية  البديهية  العلاقة  الماء. أظهرت هذه  للذوبان في  السمية وسمية   ونمذجةالأولية وقابليتها 

هناك علاقات متبادلة   لذلك،والتي بدورها تتحدد من خلال تركيبها الكيميائي.    لخصائصها، المواد تخضع  

البنية   والسميةبين  ذوبان    .[8]  والخصائص  قابلية  انخفاض  مع  زادت  الثدييات  في  الكحول  سمية  أن 

 . [11الكحول في الماء ]

 4-1-4-I  مرحلة الرابعة : 

أكثر من قرن من   الفزيولوجيا    Fraser  [12] وCrum-Brown   أعربالزمان،منذ  عن فكرة أن 

 . الكيميائي   تركيبهافي ( f)هو وظيفة  (Φ) لعمل مادة ما في نظام بيولوجي

𝑸 = 𝐟(𝐜)(𝟐 − 𝐈). 

تغيير    بالتالي،  و أي  البيولوجية  Cالكيميائيالتركيب    فيفإن  المواد  في  تغيير  خلال  من  سينعكس   ،  

 .    Q∆نشاط

لم   لكنهم  الكيميائي  التركيب  في  بالتغيرات  البيولوجي  النشاط  في  التغييرات  تربط  معادلة  واقترحوا 

 Richardsonعبر  الأساس،من هذا  .الكميةيظهروا طريقة لتوصيف التركيب الكيميائي من الناحية 
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[ للذوبان  كدالة  الكيميائي  التركيب  مجال  13عن  فتح   .]QSPR،   دا متضمنًا  يعتبر  خل  الذي 

QSAR  ،Mills     على    1884تم تطويره في عامQSPR    الانصهار والغليان في سلسلة بنقاط  للتنبؤ 

سمية مجموعة من مشتقات   Richet  ربط  لاحق،[. في وقت  14إلى أفضل من درجة ]  ودقيقةمتجانسة  

الماء ]  الكيتونات  الكحول والإيثرو  التجريبي  15بقابلية الذوبان في  كلما زادت قابليتها "[ مما أسس المبدأ 

 وأقل سمية".  للذوبان،، أي "أكثر قابلية   " كانت أقل سمية للذوبان،

 5-1-4-I تعريفQSAR   : 

الكمية QSAR نموذج للعوامل  (  النشاط  علاقات -البنية  إحصائي  حساب  على  يعتمد  ارتباط  هو 

  على افتراض أن نشاط QSAR تعتمد طرق .  QSAR  [16]البيولوجي  الفيزيائية والكيميائية مع النشاط  

الكيميائي   المركب  ارتباط نشاط وتركيب    أدق  وبصورة  بتركيبته،أو خاصية يرتبط  النهج على  ينص هذا 

المركبات الكيميائية مماثلة  الأساسي "ويعتمد على الافتراض    رياضيا،   المركب الكيميائي بخوارزمية معينة

يمكننا اقتراح    بالأرقام،عندما تكون العوامل الجزيئية معبراً عنها    ذلك،بالإضافة إلى    " لها أنشطة مماثلة

الفائدة الأساسية لهذه المعادلة هي أنه    .[17]  فيما بينهما  الكمي،علاقة رياضية أو علاقة نشاط الهيكل  

بنشاط  التنبؤ  وبالتالي  نشاط  أقصى  مع  تتوافق  التي  المعلمات  قيم  تحديد  الممكن  من  تجعل  أن  يجب 

 .  [18] الجزيئات التي لم يتم تصنيعها بعد

أكثر    هو QSARانف  التعريف، بحكم    أو  المشتقة من    الكميةعوامل  ال نموذج رياضي يربط واحد 

 [ 17]   .شاطنإلى مقياس كمي من الكيميائي، التركيب  

 6-1-4-Iمرحلة الخامسة : 

القرن   من  الخمسينيات  قوة  الماضي،في  معادلة    كانت  الفروق   Hammettسيطرت  لحساب 

تفسير  على  كتبها  ،  بديلة تأثيرات    التفاعلية  مقالة  هذه    1953عام    Jaffeتضمنت  من  مئات  عدة 

 . [19] المعادلات
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مفهوم علاقات الطاقة الحرة الخطية لاقتراح    taftوسع    الماضي،في أواخر الخمسينيات من القرن  

 [20]حصائيةبل تشمل أيضًا التأثيرات الا  فحسب،وتناسب معادلة لا تشمل التأثيرات الإلكترونية للبدائل  

التقسيم تأثير  على  يركزون  الوقت  ذلك  في  البيوكيميائية  الصيدلة  علماء  كان   ، المقابل  عاملات   في 

 [ 21]  .الجزيئات على امتصاص الدواء

 7-1-4-Iمرحلة السادسة  : 

بشكل مستقل أن التأثير المخدر  Overton ،[22[ ]23]و Meyerاقترح   العشرين،في مطلع القرن  

 حمض الاوليك/ الماء. olive oil)المثبط( لمجموعة من المركبات العضوية يتوازى مع معاملات تقسيم

فقد    البيولوجية،ن الفاعلية المخدرة للمركبات العضوية تعتمد على قابليتها للدهون. واستناداً إلى التجارب  أ 

أيضًا تأثير المجموعات الوظيفية    Overtonحدد    من جانب أخر ربطوا معاملات التقسيم بفاعلية التخدير.

 . [9في زيادة أو نقصان لمعاملات التقسيم ]

 ،MeyerوOverton من حيث توقف    St Petersburgلازاريف في    Lazarevبعد ذلك استمر  

أبلغ   الصناعية.  الصحة  معايير  لتطوير  التقسيم  معاملات  تطبيق  على    Lazarevمع  الارتباطات  عن 

 .[9] وطور نظامًا لتقدير معاملات التقسيم من التركيب الكيميائي. لوغاريتمي،مقياس 

العضوية    الطريقة  على  التالية  السنوات  ل  الفيزيائية،في  الأساسي  العمل  إلى    Hammett  أدى 

σ ظهور  − ρ))  [25 [ التفاعلات    [24[  على  البديلة  التأثيرات  تحديد  ابتكر  العضوية،في    taftفي حين 

الطاقة الفراغية  .Es  [26]،  الأول عامل الفراغي  طريقة لفصل التأثيرات القطبية والتأثيرية والرنينية وإدخال  

إلى تُنسب  رياضية  صياغة  أول  فاعلية   ،Fergusonلكن  زيادة  لاحظ  السمية.  مبدأ  عن  أعلن  الذي 

فقد   نقطة حيث  إلى  الألكانولات  أو  الألكانات  متماثل سلسلة من  الصعود في  أو    الفاعلية،التخدير عند 

زيادة   تحدث  لم  الأقل  في    أخرى،على  الذوبان  مثل  الفيزيائية  الخصائص  بين    الماء،باستخدام  والتوزيع 

 . [27ة وضغط البخار ]والشعيرات الدموي الأطوار، 
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 8-1-4-I مرحلة السابعة : 

عام نمو   Hansch et alنشر    1962  في  لمنظمات  والنشاط  التركيب  علاقات  حول  دراستهم 

. باستخدام الأوكتانول / الماء النظام ، تم  [28]  والكارهة للماء  Hammettالنبات واعتمادهم على ثوابت  

لعامل  التقسيم ، وبالتالي تم إدخال مقياس جديد كاره للماء. تم تعريف ا قياس سلسلة كاملة من معاملات  

π  ف يبديل ، بطريقة مماثلة لتعر ك، وهي الكراهية النسبية للماءsigma. 

𝛑 = 𝐥𝐨𝐠 𝑷𝐗 −  𝐥𝐨𝐠 𝑷𝐇                                                                (𝟑 − 𝑰) 
 

 .معاملات التقسيم للمشتق والجزيء الأصلي ،على التوالى P H و P X تمثل

لتطوير نموذج    taftو  Hammettلقد أرست مساهمات     Hanschبواسطة    QSARمعًا الأساس 

  Hansch  الإلكترونية لإنتاج معادلة  Hammett  ، والذي جمع الثوابت الكارهة للماء مع ثوابت  Fujitaو

 Corwin. هناك إجماع بين علماء السموم التنبؤية الحاليين على أن    الممتدةو  أشكالها العديدة    الخطية و

 Hansch  هو مؤسسQSAR    تم توضيح أنه ، بشكل عام ،    [29]  الحديث. في المقالة الكلاسيكية ،

 الكيميائية "المتجانسة" بنموذج شامل النشاط البيولوجي لمجموعة يمكن من وصف المواد 

𝐥𝐨𝐠𝐈/ 𝐂 𝟓𝟎 =  𝐚 𝛑 +  𝐛 𝛆 +  𝐜𝐒 +  𝐝 (𝟒 − 𝐈) 

 

 ٪( ، 50أو التأثير بنسبة ، تركيز المادة السامة التي تظهر عندها نقطة النهاية )  Cحيث 

π   بين للماء  الكراهية  في  الاختلاف  إلى  يشير  بديل  ثابت  )هذا  للماء  كارهة  بمصطلح  يرتبط   ،

-1معامل تقسيم    oglالمركب الأصلي والنظير البديل ، تم استبداله بالمصطلح الجزيئي الأكثر عمومية  

 ( ، log Kowأوكتانول / الماء ،  
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I    في الأصل ثابت بديل هاميت ،    إلكتروني،مصطلح(s    ، ومصطلح فاصل )S    عادةً ما يكون(

للماء    logI / C50بين    الخطية،أو ثنائية    المنحنية،(. بسبب العلاقة  Taft  ،Esثابت بديل   و الكراهية 

 لاحقًا إلى النموذج.   π2الموجودة عادة في اختبارات الجرعة الواحدة ، تم إدخال المصطلح التربيعي  

للمعادلة   المنطقي  من  4)الأساس   )McFarland  [30]  يعتمد النسبي  النشاط  أن  افترض  .الذي 

 ط البيولوجي ، مثل مادة سامة ، على:  االنش ئات على جزي

 .( أن تصل المادة السامة إلى موقع عملها Pr1( احتمال )1)

 . أن المادة السامة ستتفاعل مع الهدف في هذا الموقع   (Pr2)( احتمال 2)

 ( التركيز الخارجي أو الجرعة. 3)

بواسطة   تعديله  مقابل    (1977)  في عام  Kubinyiتم  للنشاط  نموذجًا خطيًا  الذي طور   ،Plog  

 [ 31]بدلًا من نموذج القطع المكافئ.

إلى تطور هائل في تحليل   النماذج  الصلة    QSARأدى تحديد هذه  إلى  [32]  والأساليب ذات   .

، تم تطوير منهجيات أخرى أيضًا لمعالجة أسئلة الهيكل والنشاط. تتناول طريقة     Hanschجانب طريقة  

Free-Wilson  (. 4)دراسات النشاط البنيوي في سلسلة متجانسة كما هو موضح في المعادلة 

𝐀𝐁 =  𝚺 𝐚 𝐢 𝐱 𝐢 +  𝐮                             (𝟓 − 𝐈) 

 . هي النشاط البيولوجي  ABعندما تكون 

u  مساهمة الجزيء الأصل هي متوسط . 

ai  هي مساهمة كل ميزة هيكلية . 

 بنية معينة لجزء.  xi = 0( أو غياب xi = 1إلى وجود ) xiيشير  
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-1-4-I9 مرحلة الثامنة : 

أدت الحاجة إلى حل المشكلات الجديدة ، جنبًا إلى جنب مع   الستينيات في السنوات التي أعقبت  

في   الاختلافات  آلاف  توليد  إلى   ، الآخرين  الباحثين  من  العديد  لنمذجة     Hanschطريقةمساهمات 

QSAR    .تم مشاركة، بالإضافة إلى الأساليب الجديدة رسميًاHans Konemann   و Gilman Veith 

الطبقات تعتمد على [34[ ]33] الماضي ، نماذج متعددة  القرن  الثمانينيات من  أوائل  اللذان طورا في   ،

 .QSARالمواد الكيميائية العضوية الصناعية ، في الفضل في إحياء 

-1-4-I10  مرحلة التاسعة : 

متعددة  منهج للنماذج الرياضية وعلى وجهة نظر  الذي تأسس على الاستخدام ال   ،QSARيعد علم   

 المتغيرات ، أحد الأدوات الأساسية لتصميم الأدوية والمبيدات الحديثة وله دور متزايد في العلوم البيئية. 

السموم. يتطلب   QSARتوجد نماذج   عند تقاطع الكيمياء والإحصاء وعلم الأحياء ، في دراسات 

 هذه المكونات الثلاثة:   QSARتطوير نموذج 

 . مجموعة بيانات يوفر مقاييس تجريبية لنشاط بيولوجي لمجموعة من المواد الكيميائية  (1

لهذه    (2 المتنبئين(  أو  المتغيرات  أو  الواصفات  )أي  الخصائص  بيانات  أو  الجزيئي  التركيب 

 . المجموعة من المواد الكيميائية 

 الطرق الإحصائية لإيجاد العلاقة بين مجموعتي البيانات.    (3

، من   QSARهو توافر بيانات تجريبية عالية الجودة. في تحليل    QSARsالعامل المحدد في تطوير  

 الضروري أن تكون بيانات الإدخال دقيقة لتطوير ملف نموذج هادف. 

ناتج يتم تطويره يكون صالحًا إحصائيًا فقط مثل  QSARفي الواقع ، يجب أن ندرك أن أي نموذج 

 . [8] ويرهالبيانات التي أدت إلى تط
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تقييمات  و  في  المستخدمة  البيانات  على  الحصول  من    QSARيتم  إنشاؤها ال إما  تم  أو  طبيعة 

نوع   من  لتحليلات  المواد  QSARخصيصًا  من  متجانسة  سلسلة  من  البيانات  هذه  تتكون  أن  يمكن   .

  QSARs  ر قوةالكيميائية أو ضمان التنوع الهيكلي حتى داخل فئة كيميائية. سمح هذا التنوع بتعميم أكث

البيانات   وجودة  بطبيعة  ويقيد  والنشاط  الهيكل  نموذج  تعريف  يتم  واسع.  نطاق  على  للتطبيق  قابلة 

 المستخدمة في تطوير النموذج ويجب تطبيقه فقط ضمن مجال تطبيق النموذج. 

 المثالي أن:  QSAR يجب على

 . التمثيل ( يأخذ بعين الاعتبار عددًا مناسبًا من الجزيئات للحصول على إحصائية كافية 1) 

الحجم 2)  حيث  من  أوامر  عدة  )أي  الكمية  النهاية  نقطة  قوة  من  واسعة  مجموعة  لديها  لنماذج    ( 

 . الانحدار أو التوزيع المناسب للجزيئات في كل فئة )أي نشط وغير نشط( لـنماذج التصنيف

 قابلة للتطبيق للتنبؤات الموثوقة للمواد الكيميائية الجديدة )التحقق من الصحة ومجال التطبيق( ( 3) 

 .( يسمح بالحصول على معلومات آلية حول نقطة النهاية النموذجية4)

الكمية أو غير   الكيميائية  أو  التجريبية  المعلمات  الكيميائية  الواصفات  قياس    يمكن،التجريبيةتشمل 

 (  .(logPأو تقدير الواصفات وتشمل الخصائص الفيزيائية والكيميائية مثل

فهي عادة    جزيء،  كلل الذرات الفردية أو البدائل أو    يمكن أن تعتمد الواصفات غير التجريبية على

الرسم   .هيكليةسمات   أو  الطوبولوجيا  نظرية  إلى  تستند  أن  هذا    وكذلك  البياني،يمكن  تم    النحو،على 

الأبعاد ثلاثي  من  حسابها  يمكن  أو   ، الأبعاد  ثنائية  البنية  معرفة  من  الهيكلية    تطويرها  التشكيلات 

 ، QSARكما تم استخدام مجموعة متنوعة من الخصائص في نمذجة.للجزيء

الفيزيائية  و  الخصائص  هذه  الخصائصتشمل  وخصائص   والكيميائية،  الكمية،  الكيميائية 

والشكل(   .الارتباط والهندسة  )التشكل  المكاني  الإلكترون،التصرف  توزيع  الجزيئية  الخصائص  أمثلة  من 

الجزيئي كيميائي والحجم  والإلكترونية  ،فيزيائي  للماء  الكارهة  للخصائص  واصفات  الخصائص  تتضمن 
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للجزيء التأين   والجزيئية  وثوابت  الذوبان  ذلك  في  بما  الأخرى  الخصائص  إلى  الخصائص   .بالإضافة 

  تتضمن خصائص الارتباط الجزيئات البيولوجية الكبيرة وهي  .تشمل قيم الشحن والطاقة  الكيميائية الكمية

 [ 8].بواسطة المستقبل  في الاستجابات ةمهم

تختلف اختلافًا أنمشكلة الكبيرة تتعلق بالواصفات الجزيئية هي قابليتها للتكاثر: يمكن للقيم التجريبية ال 

   logPلحساب النظري لـاتم تطوير العديد من الأساليب   [35]  كبيرًا حتى عند الإشارة إلى نفس المركب

اختلافات في عدة    هاالحسابات ليس من غير المألوف أن يكون لديولكن أيضًا في هذه    [37[ ]8[]36]

 . [38] أوامر من حيث الحجم

 5-Iالأبعاد QSAR: 

في   الأخيرة  التطورات  نمذجة    QSARتشمل  المناسب   QSARاستخدام  لذلك من  الأبعاد،  عالية 

 التعريفات التالية:  [39] . أعطى QSARالنظر في ما تعنيه الأبعاد في مصطلحات 

QSAR-D1 : نشاط على غرار الخصائص الفيزيائية الكيميائية البسيطة مثلlogP   ؛ 

D-QSAR2 نشاط على غرار الأنماط الهيكلية مثل الروابط الجزيئية ؛ : 

D-QSAR3  نمذجة في  الأبعاد.   على   QSARيعتمد    المستقبلات،: نشاط على شكل هيكل ثلاثي 

 . sutrogateتفاعلات الترابط مع مستقبلات ثلاثي الأبعاد 

D-QSAR4 3: كما هو الحال معD   الترابط، ولكن مع تمثيلات متعددة لتشكيل / اتجاه . 

D-QSAR5 4: كما هو الحال معD  المستحثة الملاءمة سيناريوهاتل ، ولكن مع تمثيلات متعددة . 

D-QSAR6 5: كما هو الحال معD .[ 40] ، ولكن مع تمثيلات متعددة لنماذج الذوبان 

إلى    0Dبـ    QSARبدأت   للتغلب عل 6Dوتطورت  السابقة    ى. نشأ كل بُعد كحاجة  حدود الأبعاد 

 وأن تكون أكثر إفادة من السابقة.  

 بحساب الخصائص الجزيئية مثل الإلكترونية ، وكاره للماء ، والفراغ.  QSAR-D1قام 
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QSAR-D2    يأخذ بعين الاعتبار المعلمات الهندسية ، المؤشرات الطوبولوجية ، بصمات الجزيئية

 .[41]ئص الفراغية ، مساحة السطح القطبية لكنها تستثني الخصا

تقنية   عيوب    3D-  QSARتركز  معالجة  يتم  لذلك،  المجمع.  خصائص  المكاني   -2Dعلى 

QSARطريقةبD3- QSAR  في المستخدمة  التوصيف  طرق  تعتمد   .D QSAR3    .المحاذاة على 

 :والطرق المعتمدة على المحاذاة هي

✓ CoMFA  )التحليل المجال الجزيئي المقارن( . 

✓ CoMSIA   )تحليل مؤشرات التشابه الجزيئي المقارن( 

✓ CoMBINE   )تحليل الطاقة الملزمة المقارن( . 

✓ CoRIA  )التحليل تفاعل المخلفات المقارن( . 

✓ HIFA  ( التفاعل مجال  تحليل  تحليل  تلميح  الطرق  تتضمن  مستقلة  المحاذاة  ذلك.  إلى  وما   )

 .( CoMMAاللحظات الجزيئية المقارن )

 (.Holo-QSAR) HQSAR( ، CoSAالمقارن التحليل الطيفي )

العصبية الاصطناعية )  D QSAR3يستخدم    الشبكات  مثل  المربعات   (ANNأساليب  ، طريقة 

الجزئية ) الواصف يجعله    (PLSالصغرى  ، تحليل الكتلة ، و تحليل المكون الرئيسي ، وغيرها لاختيار 

صعوبات عندما تكون عدد المركبات   D QSAR3. حتى مع ذلك تواجه تقنية  D QSAR2أكثر قوة من 

 [ 42] ، ويجب أن تتنازل مع دقة التنبؤ. كبيرةفي مجموعة البيانات 

العوائق    ولتغلب هذه  تم تطوير  4D- QSARعلى   ،4D- QSAR  قضايالمعالجةD QSAR3 

 .[42]لكل من المستقبلات المستقلة والمستقبلات التحليل المعتمد  4D-QSARيمكن تطبيق و 
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لـ    D-QSAR5تطورت    ذلك، علاوة على   الجديد هو D-QSAR4مع إضافة بعد جديد  البعد   ،

بهذا أقل تحيزًا    D-QSAR5. تقوم مجموعات التمثيلات المتعددة المنتشرة في  طوبولوجيا الترابط المتعدد

 .[43] عند مقارنتها بـ 

6D-QSAR  استراتيجية    يحسنD-QSAR5    للحل وظيفة بُعد آخر  تضمين  السابقة من خلال 

 [44] تساعد في تحليل نماذج الذوبان المختلفة.

 6-I طرقQSAR الحديثة : 

الواصفات  و    الحديثة ، أصبح من الشائع استخدام مجموعة واسعة من النظرياتQSAR في طرق  

التركيب   وترجمة  كيميائية  لمادة  الهيكلية  الجوانب  جميع  التقاط  على  قادرة   ، مختلفة  أنواع  من  الجزيئية 

، مع مراعاة   الجزيء  لعرض  أو وجهات نظر مختلفة  المختلفة طرقًا  الواصفات  تعد  أرقام.  إلى  الجزيئي 

السمات المختلفة لتركيبه الكيميائي ، ليس فقط أحادي الأبعاد مثل التعداد البسيط للذرات والمجموعات ، 

تشكيل   من  الأدنى  الحد  من  الأبعاد  ثلاثي  أو  الطوبولوجي  البياني  الرسم  من  الأبعاد  ثنائي  أيضًا  ولكن 

النظرية   الواصفات  من  واسعة  مجموعات  البرامج  من  الكثير  تحسب   SMILESمن    المختلفة،الطاقة. 

إحداثيات   إلى  الأبعاد  ثنائية  البيانية  مذكورة zو    yو  D3- xوالرسوم  استخداما  أكثر  البرامج  بعض   .

]45]  :كالتالي  ]46]ADAPT    [47]وOASIS  [ 48]  وCODESSA    [ 49] وMolConnZ   و 

[50 ]DRAGON . 

لجميع   محدد  برنامج  بواسطة  متجانس  بشكل  حسابها  يمكن  أنه  هي  النظرية  للواصفات  العظيمة  الميزة 

تصنيعها    الكيميائية،المواد   يتم  لم  التي  تلك  كيميائية    بعد،حتى  بنية  هي  الوحيدة    مفترضة، والحاجة 

 وبالتالي فهي قابلة للتكرار.  

 هي من نوعين فيما يتعلق بالاستجابة النموذجية:  QSARsطرق النمذجة المستخدمة في تطوير 
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 Mutagen / Not( أو فئة / فئة )على سبيل المثال  EC50فعالية نقطة النهاية )قيمة محددة لـ   

mutagen الفاعلية. (. لنمذجة 

تحليل الانحدار هو   (.MRAدد )فإن الأسلوب الرياضي الأكثر استخدامًا هو تحليل الانحدار المتع 

يسهل   نتيجة  إلى  يؤدي  بسيط  معظم    السبب،ولهذا    فهمها،نهج  اشتقاق  تحليل    QSARيتم  باستخدام 

الجزيئية   (  Xالانحدار.يعد تحليل الانحدار وسيلة قوية لإنشاء ارتباط بين المتغيرات المستقلة )الواصفات 

 ، مثل النشاط البيولوجي:  Yوالمتغير التابع 

𝐘 =  𝐛 +  𝐚𝐗𝟏 +  𝐜 𝐗𝟐 +⋯(𝟔 − 𝐈) 

توجد مجموعة واسعة من طرق   .التصنيفيمكن تطبيق نماذج كمية مختلفة من    الفئات، لنمذجة  

 بما في ذلك:   التصنيف، 

 المنتظم( ،  DA؛ الخطي ، التربيعي و   DAالتحليل التمييزي )

SIMCA   ، )النمذجة المستقلة الناعمة لتشبيه الفئة( 

 (k-Nearest Neighbours) k-NN  ، 

CART  ، )شجرة التصنيف والانحدار( 

 لخ.ا الداعمة،آلة المتجهات   الاصطناعية،الشبكة العصبية 

القيمة العددية لـفي هذه التقنيات ، المصطلح " الك  متغيرات )الواصفات الجزيئية(  ل مي "يشير إلى 

 QSARاللازمة لتصنيف المواد الكيميائية في الأصناف النوعية. ويتضح من تحليل طبيعة أن عالم 

منذ    عميقة  لتغييرات  خضع  الرائد  قد  نمذجة "Corwin Hansch"العمل  مؤسس  يعتبر  الذي   ،

QSAR  [ الرئيسي في نمو  ال   [ينعكس 32[ ]29[ ]28الحديثة.  لـ   نهج مفاهيمتغيير  مواز ومختلف تمامًا 

، الذي لا يزال مطبقًا  Hanschنمذجة العلاقات بين بنية مادة كيميائية ونشاطها / خصائصها. في طريقة 
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  Schultz et al. [51[ ،]52 ]على سبيل المثال    ،QSARعلى نطاق واسع ويتبعه العديد من مصممي  

Benigni،Veith and Mekenyan [53 ]. 

، وثوابت هاميت   logKowالواصفات الجزيئية )عادةً  منيتم تمثيل التركيب الجزيئي بعدد قليل فقط  

  ،HOMO / LUMO   اختيارها شخصيًا بواسطة العارض وإدراجها في ، بعض المعلمات الفراغية( يتم 

 يائي ،  لنمذجة نقطة النهاية المدروسة. ، وفي نهج مختلف  يتم تمثيل التركيب الكيم QSARمعادلة 

أولى   التمهيدية  بواسطةبخطوة  الجزيئية    وتكون  الواصفات  من  كبير  الخطوة   النظرية،عدد  وفي 

ا كأفضل  المختلفة  الكيميائي  القياس  طرق  اختيار   ، في  الثانية  والمضمنة  الاستجابة  مع  موذج نرتباط 

QSAR  .)الخوارزمية( 

للتنبؤو  النموذج  أداء  تحسين  هو  الأساسي  طريقة    الهدف  اختيار    Hanschوفقًا  توجيه  يتم   ،

  ، المدروسة  الخاصية   / النشاط  بآلية  مسبقة  معرفة  على  بالحصول  المصمم  اقتناع  من خلال  الواصف 

وافتراض تعيين معنى ميكانيكي لأي واصف جزيئي مستخدم يختاره المصمم من بين مجموعة محدودة من  

ج عادةً  المعروفة   ، المحتملة  النمذجة  المثال:  متغيرات  سبيل  )على  متكرر  بشكل  والمستخدمة  يدًا 

logKow  عالمي تحاكي تغلغل غشاء الخلية ، وبالتالي فهي تستخدم في الكثير من نماذج    املهو مع

، معامل التركيز الأحيائي / التراكم الحيوي السمية ، ولكنها مرتبطة أيضًا بمعاملات التقسيم المختلفة مثل  

 لخ(. ا......دائمًا لنمذجة التفاعل الكيميائي  HOMO / LUMOامتصاص التربة ؛ يتم اختيار 

7-I الإحصاء : 

 1-7-I الإحصائيتعريف النهج : 

" ةالميكانيكي"الطريقة  بلما يسمى  موازية    ة وهي طريق  الكيميائي، " أو المقياس  ة"الإحصائيطريقةإن ال 

وةالسابق مصمم    ،  بأن  الأساسي  الاقتناع  إلى  ألا    QSARيستند  مسبق    يؤثر، يجب    وشخصي، بشكل 

الواصف من خلال افتراضات    لتحديد، ولكن يجب تطبيق أدوات رياضية غير متحيزة    آلية،على اختيار 
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واصفات   من  واسعة  مجموعة  بين  المدروسة.    ة، ل خا دتالممن  بالاستجابة  ارتباطًا  الأكثر  الواصفات  تلك 

المتاحة واسعًا ومختلفًا قدر الإمكان من أجل ضمان  ل خا دتيجب أن يكون عدد وتصنيفات واصفات الم ة 

نظر   وجهات  أو  طرقًا  المختلفة  الواصفات  تعد  الجزيئي.  التركيب  جوانب  من  جانب  أي  تمثيل  إمكانية 

لعرض   مبدأ  يجولكن  الجزيء،مختلفة  مراعاة  مع  النماذج  تطوير  بـ  التباينب  المسمى   ،Ockham's 

Razor    يتجاوز الضرورة" أو "تجنب التعقيد إذا لم يكن ضروريًا" . غالبًا    الكيانات بما"لا يجب مضاعفة

الأبسط   "الحل  أنه  على  المبدأ  هذا  صياغة  إعادة  تتم  اختيار    أيما  إجراء  يجب  وبالتالي  الأفضل". 

( مع الخ...  الجينية، والخوارزميات    التطورية،ل تطبيق الأساليب الرياضية )مثل التقنيات  الواصف من خلا

والحاسم   النهائي  لنموذج    تحسين،كمعامل    لتعظيم،الهدف  التنبؤية  تعتبر    ،QSARالقوة  كأداة حيث 

 .[40] حقيقية. من أي نموذج يعتبر تنبؤاته

 2-7-I الواصفاتتفسير : 

من المهم أن نأخذ في الاعتبار أن الاستجابة النموذجية غالبًا    الواصفات،فيما يتعلق بقابلية تفسير  

وبالتالي من الصعب للغاية    المعقدة،ما تكون نتيجة لسلسلة من الآليات البيولوجية أو الفيزيائية والكيميائية  

ا الواصفات  لـ  الميكانيكي  للمعنى  كبيرة  أهمية  نموذج  الاختزال لإعطاء  في  المستخدمة  . QSARلجزيئية 

، على الرغم من أن    MLRيجب أيضًا تسليط الضوء على أنه في النماذج متعددة المتغيرات مثل نماذج  و 

المختارة هي  الواصفات  بالتأكيد ، إلا أن مجموعة  المفرد يمكن أن يكون مفيدًا  الجزيئي  الواصف  تفسير 

 [40]فقط القادرة على نمذجة النهاية المدروسة. 

فينبغي تركيز انتباه   المتاحة،هو سد الفجوات في البيانات    QSARإذا كان الهدف الرئيسي لنمذجة  

: "تعتمد الحاجة  Livingstone  [53]يقول    النقطة، اذج على جودة النموذج. فيما يتعلق بهذه  مصمم النم

للتفسير على   القابلية  التحقق من صحته والذي يربط    التطبيق،إلى  الذي تم  الرياضي  النموذج  نظرًا لأن 

كل ما هو ضروري ، على الرغم من   الحالات،في بعض    يكون،خاصية الهدف بالسمات الكيميائية قد  
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الكيميائية ، ولكنها غالبًا ما تكون غير  الناحية  "للآلية" من  التفسيرات  المستحسن محاولة بعض  أنه من 

 د ذاتها ". ضرورية ، في ح

حيث  نفس   Palyulinو  Zefirovاتخذ  و   تقارير    الموقف  بين  حيث   QSARيميزان   ، التنبؤية 

حيث يتم إيلاء اهتمام كبير   QSARs يتعلق الاهتمام بشكل أساسي بأفضل جودة للتنبؤ ، من الوصف

 .[55]لقابلية التفسير التوصفي

يجب أن يكون الهدف الأول لأي مصمم نموذج هو التحقق من صحة التطبيق التنبئي    ،  الواقعفي  

"  QSARلـنموذج   والإحصائي.  الآلي  المنهج  من  الشهيرة    Kubinyi Paradoxلكل   "  [56[  ]57]   ،

أيضًا   عليها  أكد  الشهيرة:    ""Tropshaوالتي  أوراقهم  من  ل ايجب  في  تكون   وأهمية  Q²  .[58]حذر    أن 

 هي: [59] دًا يجالنموذج 

أولًا وقبل    ،QSARيجب أن يكون نموذج    الواقع، النماذج "الأفضل" ليست هي الأفضل للتنبؤ! في  

؛ فقط نموذج مستقر    [60]  نموذجًا حقيقيًا وقويًا وتوقعيًا ، حتى يتم اعتباره نموذجًا موثوقًا به    شيء،كل  

 وتنبؤ يمكن تفسيره بشكل مفيد لمعناه الآلي ، ومع ذلك ، فإن هذا ليس دائمًا سهلًا أو ممكنًا.

نموذج   من صحة  بالتحقق  والتنمية  الاقتصادي  التعاون  منظمة  خبراء  مجموعات   QSARأقرت 

، وقد أدى ذلك إلى تطوير "مبادئ منظمة التعاون والتنمية في    في السنوات الأخيرة  عاجلةو كنقطة حاسمة  

( نماذج  من  للتحقق  الاقتصادي  هذا    QSAR  )[61]الميدان  إلى  الحاجة  ترجع  تنظيمية.  لأغراض   ،

 REACH )   الأخيرة للمفوضية الأوروبية الإجراء المهم بشكل أساسي إلى سياسة المواد الكيميائية الجديدة  

الحاجة إلى استخدام نماذج [62]الكيميائية(    تقييم وترخيص المواد  ،تسجيل    ، التي تنص صراحة على 

QSAR   لتقليل الاختبارات التجريبية )بما في ذلك التجارب على الحيوانات(. من الواضح، لتلبية متطلبات

نماذج    REACHتشريعات   استخدام  الضروري  تقديرات    QSARمن  تنتج  نماذج   موثوقة، التي  أي 
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QSAR    .يجب أن يرتبط نموذج    لي،وبالتا التي تم التحقق من صحتهاQSAR   الموثوق به بالمعلومات

 التالية:  

 محددة.نقطة نهاية  .1

 فيها. خوارزمية لا لبس  .2

 للتطبيق. مجال محدد  .3

 والتنبؤ. مناسب مقاييس جودة الملاءمة والمتانة  .4

حيث قد يكون كل ما هو   التطبيق،تفسير آلي إن أمكن. تعتمد الحاجة إلى القابلية للتفسير على    .5

 لا سيما عند التنبؤ.  الكيميائية،ضروري لنموذج رياضي تم التحقق منه يربط خاصية الهدف بالسمات  

المواد   من  كبيرة  مكتبات  لفحص  البيانات  إلى  حاجة  أن  الكيميائية،هناك  من  الرغم  من  على  ه 

 الواضح أنه من المرغوب فيه المحاولة بعض التفسيرات "للآلية" من الناحية الكيميائية. 

 8-I نموذجالبيانات الاحصائية لبداية بناء : 

نموذج   نستفيد من  الملاءمة والقوة    QSARولكي  لخير  مناسبة  تدابير  الآن  لديه  يكون  فلابد وأن 

الاقتصادي    [63]والتنبؤ   التعاون  المبكر ل2007  والتنمية،)منظمة  العمل  وأبلغ   .) QSAR   عدد عن 

من   الإبلاغ    الإحصاءات، قليل  تم  ما  وعادة  إحصاءات.  أي  عن  يبلغ  لم  الأحيان  بعض  وفي 

أو مقياس آخر للخطأ مثل الجذر متوسط  (s) وخطأ قياسي في التنبؤ (r) معامل الارتباطمع  QSARعن

المربع من   .(RMSE) الخطأ  الخير  على  دلالة  يعطي  التنبؤ.    الملاءمة،وهذا  أو  القوة  من  ليس  ولكن 

الص تقييم  مثل  وإحدى طرق  الداخلية  المصادقة  إجراء  استخدام  هي  مركب   الإجازة،لابة  إزالة  يتم    حيث 

على المركبات المتبقية وإعادة حساب معامل الترابط. ثم يعاد المركب المزال   QSARوإعادة تطوير  واحد،

وتم حساب    الأخرى، وهكذا حتى كل المركبات وقد أزيلت واحدة تلو    الإجراء،ويتكرر    ثان،ويزال مركب  
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بشأن قيمة الجدل  هناك بعض  يزال  أنه لا  إلى  الإشارة  ترابط عام. وتجدر  فيما  Q  معامل  الأقل  ، على 

 [ 66-64] . ق بقدرته التنبؤيةيتعل 

التنبؤ أهمية   القدرة على  الرئيسية    حيوية،وتكتسي  المتطلبات  أحد    QSAR/QSPR  لنموذجلأن 

غير  للمركبات  اللازمة  بالنشاط/الممتلكات  معقولة  بدقة  التنبؤ  على  قادرا  يكون  أن  ينبغي  أنه  هو 

 المستخدمة في تطوير النموذج.  

طريق  عن  النوع  هذا  من  بحركة  التنبؤ  يتم  أن  واسع  نطاق  على  الآن  المقبول  من  أصبح  وقد 

تتألف من مركبات مماثلة  و  تستخدم للتنبؤ بأنشطة مجموعة اختبار   QSARالمصادقة الخارجية. أي أن  

ولكنها لم تستخدم في مجموعة التدريب. ويتم هذا عادة من خلال    التدريب، لتلك المستخدمة في مجموعة  

إلى   بيانات  مجموعة  يتم    مجموعتين،تقسيم  سوف  )والتي  تدريب  معها(   QSARتطوير  مجموعة 

بنس اختبار ، عادة  كما يوصى20%/  80بة  ومجموعة   .%Gramatica[60]    الخارجي التحقق  يتم  ألا 

 ."مركباً   25التي تم تطويرها باستخدام مجموعات البيانات الصغيرة "   QSARعلى الآلياتمن صحة 

الإضافية:   المفيدة  الإحصائيات  بين  كل    2rومن  لمعامل  القياسية  إلى    وتعطي  وصفي،لأخطاء  إشارة 

التي تعطي مؤشراً على احتمال أن    ؛ وإحصائية  QSARللوصف في منطقة  الإدراج الصحيح   فيشر ، 

  .QSAR [66]نماذج  يكون هناك ارتباط بين

9-I طرق نمذجةQSAR/QSPR: 

  ( Rواصف )  الأحيان أي  بدائيًا لا يعرف في كثير من  حدا ي أ أ   الواصفات، وأنمع توفر العديد من  

نموذجًا   ممارسي    جيدًا،سيعطي  من  العديد  من    QSARفإن  كبيرة  بمجموعة    الواصفات يبدؤون 

العالية   الأزواج  من  التخلص  مثل   ، المتغيرات  تقنيات  لتقليل    -ويستخدمون  المتداخلة،  الخطية  العلاقة 

واستخدام   نموذجلا يزال من الضروري اختيار تلك الأوصاف القليلة التي ستعطي أفضل   ذلك،الرقم. ومع 
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واختيار  التدريجي،  الانحدار  مثل  للقيام    تقنيات  الخوارزميات  وراثية  أو  فرعية  مجموعات  اختيار  أفضل 

 بذلك. 

التدريب   Costello   [67] و  Toplissأظهر مجموعة  في  المركبات  عدد  نسبة  كانت  إذا  أنه 

ر كبير من أن أقل من خمسة ، فهناك خط  QSARإلى عدد الواصفات في    QSARالمستخدمة لتطوير  

لاحقًا أنه إذا    (1979)في   Topliss and Edwardsالارتباط كان بالصدفة ولم يكن صحيح . أظهر  

مخاطر.   من  أيضًا  يزيد  ذلك  فإن   ، جدًا  كبيرة  مجموعة  بين  من  الواصفين  اختيار  تنشأ  و تم  أن  يمكن 

 [62].اخرى ارتباطات  

التوجيهين في كثير من الأحيان. تم نشر إرشادات تطوير   أنه لا يزال يتم تجاهل كلا  للقلق  المثير  من 

 .  QSAR/ QSPR[68-70]نماذج 

والتحقق من صحتها أو استخدامها بشكل غير    QSARيتم تجاهل العديد من الإرشادات الخاصة بتطوير  

الذي دفع نوعًا    21للإبلاغ عن وجود    .  [64]  (2009وآخرون في عام )  Dearden   صحيح، الأمر 

أوراق   في نشر  الأخطاء  ذلك،  QSARمختلفًا من  في  بما  التركيبات  ،   ، الحصر  المثال لا  على سبيل 

الكيميائية غير الصحيحة، وتكرار المركبات، والأخطاء في قيم الواصف والنقطة النهائية ، والبيانات غير  

ة ، وغير المعترف بها إغفال نقاط البيانات والإفراط  الكافية ، والإحصاءات غير الكافية أو غير الصحيح

 في تجهيز البيانات والتحقق غير الصحيح. 

 10-I  طرق QSAR الأخرى  : 

إن الطرق البسيط نسبياً الذي ترتبط فيه مجموعة من الأنشطة البيولوجية بواحد أو أكثر من أجهزة 

المتعدد الخطي  الانحدار  منتشراً على نطاق واسع ،  ولا   (MLR) الوصف يطلق عليه  النظام  هذا  يزال 

  :ولكنه يعاني من عدد من العيوب

 لا يمكنه التعامل مع العلاقات غير المستقيمة بين النشاط البيولوجي ؛  1 -
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 . حساسة جدا للقيم المتطرفة  -2

 .وينبغي أن تكون الوصفات مستقلة عن بعضها البعض  -  3

 QSARIفقد تم على مدار سنوات عديدة استخدام العديد من تقنيات النمذجة في تحليل    ثم،ومن  

QSPR  العديد من هذه في الأصل لأغراض أخرى غير العصبية  QSAR .تحليل . تم تطوير  الشبكات 

الكائنات   (ANN) الاصطناعية في  الشبكات  وتستخدم  للعصبية  المفاهيمية  الناحية  من  مشابهة  لأنها   ،

وهي تتمتع بميزة أنها يمكن أن  . QSAR  /QSPR  [71]نمذجة الحية على نطاق واسع إلى حد ما في  

المتبادلة و  تتضمن وظائف غير متطورة المربعية. أما مساوئها فتتلخص في أنها يمكن   ، مثل الشروط 

لا   وأنها  التنبؤ،  على  قدرتها  من  يقلل  أن  شأنه  من  الذي  الأمر  مفرطا،  تدريبا  مدربة  تكون  أن  بسهولة 

معادلة إلى  ذاتوظال شبكات  ال  و    QSAR/QSPR   تفضي  بديل  يفية  هي  الإشعاعي      الأساس 

ANNS   فقد استخدمهم Modarresi, Modarress, و Dearden (2007 )[72] . 

والمنطق عصبية  ال شبكات  ال )اءموال لثبات قانون هنري )معامل تقسيم الهواء   QSPR لتطوير نموذج

(ART (  تكيفي  لنظرية الرنين ال عبارة عن توليف.ARTMIPFuzzy  وكان أحد الأمثلة على    الضبابي

وتجدر الإشارة   .[73]  هو التنبؤ بقابلية المركبات العضوية للذوبان المائي  QSAR نماذجاستخدامه في  

حدود   في  كان  العمل  ذلك  في  للتنبؤ  القياسي  الخطأ  أن  الخطأ  LOgوحدة    0.08إلى  أن  حين  في   ،

حوالي   هو  المائي  الذوبان  قابلية  لقياس  أشار    0.6القياسي  ولقد  سجل.  عامLivingstoneوحدة   في 

في  1995) فرط  حدث  فقد   ، القياس  في  الخطأ  من  أقل  التنبؤ  في  القياسي  الخطأ  كان  إذا  أنه  إلى   )

النموذج الرئيسية [74].ملاءمة  المكونات  لتحويل   (PCA) تحليل  تقويمياً  تحولًا  تستخدم  تقنية  عن  عبارة 

مجمو  إلى  )الوصفية(  البعض  ببعضها  ترتبط  قد  التي  المتغيرات  من  القيم  من  قيم مجموعة  من  عة 

يكون  بحيث  التحول  تعريف  ويتم  الرئيسية.  المكونات  تسمى  البعض  ببعضها  المرتبطة  غير  المتغيرات 

ممكن )أي أنه يشكل أكبر قدر ممكن من التباين في البيانات( ،    تباين  للحاسوب الشخصي الأول أكبر
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لديه اعلى تباين ممكن   لل كل مكون لاحق بدوره  القيد بأنه تقويم  السابقة. وهو بالتالي    كوناتمفي إطار 

التحليل التمييزي هو أحد التقنيات التي   .مفيد في تقليل مجموعة وصفية كبيرة إلى أبعاد يمكن التحكم فيها

أو   القاطعة  البيانات  في  استخدامها  )   التصنيفية،يمكن  النشطة  المثال  سبيل  أو  1/0على   ،  )

رط الحركة متعدد الأبعاد بين الفئات ، على الرغم من فإنه يضع ف  الواقع،القوية/المعتدلة/الضعيفة. وفي  

وقد يُعتقد أنه شبه كمي ، ولكن بما أن قيم الوصف    ٪100أنه غالبًا ما وجد أن التمييز الطبقي أقل من  

  QSAR/QSPRتقنية هاعلى أن ةصنففهي كذلك مالمستخدمة كمية ، 

وهي تقدر الاحتمالات   الصمامات؛الانحدار اللوجستي مماثل لتحليل    Logistic regression  إن

كل من التكتل في تطوير نماذج التصنيف    القيمة استخدامباستخدام وظيفة لوجستية. لقد ناقشت كل من  

 . [75]البشريةللتأثيرات الصحية 

من   Barratt  (1995)  [76]واستخدم   عن   PCA كل  دراسة  في  التمييزي  الجلد  والتحليل  تآكل 

تسجل التي  الوصف  أجهزة  بين  العضوية. ومن  الانصهار ،   P  للأحماض  ، ونقطة  الجزيئي     ، والحجم 

المؤكسدة    ،  pKa ـ  وال العضوية  التي تميز بين الأحماض  الشخصية  الحواسيب  اثنين من  حصل على 

 . وغير المؤكسدة

ولكنه ينطبق على البيانات  الرئيسية، يشبه تحليل المراسلات من الناحية المفاهيمية تحليل المكونات 

( لتحديد إمكانية التحسس  1997)  Deardenو  Croninوقد استخدمه  الفئوية بدلًا من البيانات المستمرة.  

تخضع للإشراف على نماذج التعلم مع   (SVM) إن آلات ناقلات الدعم.[77]  الجلدي للمركبات العضوية 

 وتحليل الانحدار.   خوارزميات التعلم المرتبطة بها والتي تتعرف على أنماط التصنيف

للتنبؤ بنشاط مضاد لفيروس نقص المناعة  QSAR وقد استخدمت هذه النماذج في تطوير نماذج

 .. فهي تسمح بحدود مفرطة أكثر تعقيدا مقارنة بالتحليل التمييزي البسيط[78]  (2010)في عام  البشرية  

المطلوب.   الجماعي  التمييز  الأقل وظيفة تمييزية واحدة لاتخاذ قرارات بشأن  التكيفية  المربعات  وتستخدم 
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وبالتالي يمكن استخدامها في كل   الفئات، ولديها ميزة أنها يمكن أن تنظر في وقت واحد في أي عدد من  

أنشطة بتركيزات واحدة أو  على    كما أنه مفيد في التعامل مع البيانات التي تنطوي   والتراجع؛من التصنيف  

أو  الحسابات   Schaper  [79]  لقد قدم  . LD50 تركيزين فقط ، عندما لا يمكن حساب وحدة مراجعة 

عامSaxena و أدا 1991)  في  على  أمثلة  عدة  الانحدار (  تحليل  في  الواعد  التحليل     .ئها  ويستخدم 

قبل    البيولوجية،استنادا إلى الخواص الكيميائية و/أو    فئات،العنقودي لتصنيف البيانات إلى مجموعات أو  

تتضمن    ولذلك   QSAR .التحليلإجراء   عندما  المفيد  ومن  البيانات.  لخفض  كأداة  استخدامه  يمكن 

اس وقد  مختلفة.  عمل  آليات  ذات  كيميائية  مواد  البيانات  عام Parrill و    Yuanتخدمهمجموعة  في 

 .[80](HIV-l) لمثبطات فيروس نقص المناعة البشرية 3D-QSAR(  في التحليل 2005)

 11-I مج ابرQSAR  : 

، الذي تم تطويره في  Plogلحساب قيم    Tile ClogPهو برنامج    QSARكان أول برنامج  بما   

بومونا عام  كلية  ذلك  [81](1979)في  منذ  بتسجيل    الحين،.  التنبؤ  برامج  من  العديد  هناك  تم  Pكان 

الداخلية.    ،  تطويره الأدوية  شركات  برامج  بعض  ذلك  في  عام   Drossو  Mannholdاختبر  بما   في 

مركبًا متنوعًا   138باستخدام مجموعة من    القبيل،برنامجًا من هذا    14القدرات التنبؤية لـ    [82](1996)

، مرة أخرى باختبار    [83]الدراسة  ( بتحديث تلك2003)في عاموآخرون     Deardenمن الحيوانات. قام

اختبر  14 الغليان وضغط    Dearden برنامجًا.  ونقطة  الانصهار  بنقطة  للتنبؤ  البرامج  أيضًا عددًا من 

عامالبخار   المائي 2003)  في  والذوبان  عام  (  (  2007)في  وآخرون   Dearden, [84]  (2006)  في 

 .pKa [86]من برامج البرامج للتنبؤ بـ  عددًا  2009في  Nicklausو Liao واختبر,[ 85]

السنوات   المزيد  الأخيرة، في  تطوير  برامج    تم  من   QSAR/QSPRمن  واسعة  بمجموعة  للتنبؤ 

(  2012،    2010)في   Deardenالتأثيرات السامة بالإضافة إلى الخصائص الفيزيائية والكيميائية. ناقش 
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والخ بالسمية  للتنبؤ  المتاحة  ماالبرامج  والكيميائية.  الفيزيائية  لبرامج  صائص  بالنسبة  خاصة   ، مفقود  زال 

 [ 88[ ]87].السمية ، هو التقييم المستقل للأداء التنبئي المقارن لحزم البرامج المختلفة 

12-I تطبيقاتQSAR: 

في مجال البحث الجامعي   الصناعية، في الإعدادات    QSARهناك عدد كبير من تطبيقات نماذج  

 . [89]المجالات وغيرها من والاقتصاد 

 . [ 90-92]نورد أدناه بعض التطبيقات الممكنة لنماذج 

 تعظيم النشاط الدوائي أو المبيد الحيوي أو مبيدات الآفات.  •

العطور والأصباغ   السطحي،التصميم العقلاني للعديد من المنتجات مثل المواد الخافضة للتوتر   •

 والمواد الكيميائية الدقيقة. 

 التعرف على المركبات الخطرة في المراحل الأولى من التطور.  •

 التنبؤ بالسمية والآثار الجانبية للمركبات الجديدة. •

 13-I الأساسية المبادئ : 

للتركيب    القائم   QSARتهدف طريقة   العددي  التمثيل  إلى على  التباين   الكيميائي  يؤثر  فهم كيف 

التي   العوامل  الرئيسي هو أن  المركبات. الافتراض  البيولوجي لمجموعة صنف من  النشاط  الهيكلي على 

تميز   التي  الواصفات  خلال  من  تمثيلها  يتم  البيولوجي  النظام  في  الأحداث  يتم    المركبات، تحكم  والتي 

لذلك  الآلية.  نفس  من خلال  البيولوجي  نشاطها  الجزيء    QSARيحاول    التعبير عن  معرفة خصائص 

ومن   خصائصه.  لتحسين  تعديله  يمكن  وما  نشاطه  على  تؤثر  بالنسبة التي  الجزيئات    ثم  من  لسلسلة 

من المتوقع أن ينعكس أي اختلاف منهجي في التركيب الكيميائي من واحد إلى آخر    بيولوجيًا،النشطة  

نموذج   يعتمد  استجابة.  في  نسبي  مماثل  تباين  بين    QSARفي  أساسية  علاقة  وجود  افتراض  على 

 . أيضًا تنشأ من هذا الاختلاف المنهجي  البيولوجي والتيالتركيب الجزيئي والنشاط 
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من المفترض أن الوصف الفيزيائي الكيميائي متعدد المتغيرات لمجموعة المركبات يكشف عن هذه و 

لم والبيولوجية  والكيميائية  الفيزيائية  الخصائص  جميع  من التشابهات.  المادة  حساب  يمكن  كيميائية  ادة 

المهم ملاحظة    ذلك منوتشفيرها في شكل رقمي بمساعدة العديد من الواصفات. ومع    الجزيئي، تركيبها  

المرضي أن واصفًا معينًا يتسبب في التأثير الفعال    QSARالفرق بين الارتباط والسببية. لا يعني ارتباط  

ى السببية بمعلومات إضافية حول الآليات المختلفة المؤدية إلى  للمركب. قد يتم استكمال نقص الأدلة عل 

 [9]النشاط البيولوجي.

نشطة الأوالذي ينص على تشابه مركبات    المعروف،على مبدأ التشابه    QSARيرتكز    الواقع،في  

إلى  ال  بالإضافة  الخطية    ذلك،مماثلة.  العلاقات  المذكور    ...الخ. في  التشابه  مبدأ  إلى   أعلاه،بالإضافة 

مساحة  من  المنطقة  نفس  في  الموجودة  الجزيئات  أن  على  المبدأ  هذا  ينص  أيضًا.  الجوار  مبدأ  ينطبق 

 . [93] الواصف تقدم نشاطًا مشابهًا

(QSARINS) الحديثة QSAR الوصول إلى  14-I 

الآونة   نمذجة    الأخيرة، في  الأفكار حول  العديد من  تنفيذ  عامًا من   20إلى حوالي    استنادًا   QSARتم 

في   برنامج    Insubriaالخبرة  في   ،QSARINS    نماذج بناءً    QSARلتطوير   ، من صحتها  والتحقق 

الكيميائي   القياس  أدوات  من  العديد  توجد  المتغير.  للاختيار  الجينية  الخوارزمية  على 

(PCAMCDMلتحلي من  ...الخ(  التحقق  وأدوات  العوامل  من  العديد  تتوفر  النماذج.  أفضل  واختيار  ل 

للتحقق   لمخطط   الدقيق،الصحة  مختلفة  بيانية  رسوم  تتوفر  الخارجية.  المجموعات  على  أساسي  بشكل 

تنفيذ    الانحدار،  أيضًا  يتم  ذلك.  إلى  وما  المتطرفة،  القيم  واكتشاف  التطبيق  ومجال  المتبقي،  والتحليل 

الهياكل الكيميائية    QSARINS-Chemجماع بواسطة العديد من النماذج. تجمع وحدة تسمى  نمذجة الإ

(3D ) 
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التي صممتها مجموعة   العديد من نماذج    Insubria Groupوالبيانات  السنوات.  ،   Insubriaفي هذه 

ة   أيضًا للمركبات الجديد  QSARINS، والتي يمكن حسابها مباشرة من    PaDELالمستندة إلى واصفات  

بالخصائص الفيزيائية والكيميائية أو سلوك  و  لتنبؤ  ا قابلة للتطبيق على المواد الكيميائية الجديدة  ت متاحة و ال 

PBT    أو السميات المختلفة. يتم أيضًا الإبلاغ عنQMRF  البيانات التي زادت    أهم  هورظو   نموذج.  لكل

 في تحسين قوة التنبؤ . 

على مجموعات بيانات كاملة من المواد  واحدة،خطوة  يحصلوا فيأن  QSAR ويود مطورو نموذج

الكيميائية ، بما في ذلك الملفات البنيوية ولابد وأن تكون قاعدة البيانات هذه في متناول الجميع من خلال 

المثال   سبيل  على   ، مختلفة  الخطي    مدخلات  الدخول  ونظام   ، الكيميائية  المستخلصات  تعريف  جهاز 

ومن الأفضل أن تكون المادة الكيميائية المستجوبة مرئية    . ، والأسماء الكيميائية   (SMELES) المبسط

أبعاد   المتاحة   3Dفي ثلاثة  النهاية  ل   هذا،وعلى  .مع نقاط   استخدمنا   QSARنماذجولكي نكون مفيدين 

 ات. صفا البرمجيات المفتوحة المصدر المجانية على الإنترنت لحساب الو 

النماذج   هذه  تطبيق  من    الجديدة،يمكن  عليها  يستخدم  الخارج،المصادق  أي شخص  قبل    من 

QSARINS-Chem،   بعد أن قام أولا بالحساب الإلكتروني لأجهزة وصف النماذج. ومن الممكن التحقق

من مجال انطباق المواد الكيميائية الجديدة من خلال الرسم البياني لإنسوبريا. ويمكن أيضاً الحصول على  

الإبلاغ   الكيميائية   QSAR (QMRF)المناظرنموذج  المادة  تسجيل  إمكانية  يسهل  الذي  الأمر   ،

"ريتش"ال  في  أدوات    مدروسة  بعض  تضمين  تم  وقد  النموذج.  هذا  على  الحصول  أيضاً  الممكن  ومن   .

 (MCDM) وصنع القرار المتعدد اللغات (PCA) مثل التناظر بين المكونات الرئيسية  الكيميائي،القياس  

للتحليل الاستكشافي لمجموعات البيانات  (PCA)   في النسخة السابقة للتطبيقات المختلفة في جزء النمذجة

 [ 93]لاختيار أفضل النماذج(.   MCDMواختيار النماذج الأكثر اختلافاً لنماذج الإجماع اللاحقة ، 
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QSARINS (QSAR-INSUBRIA) 1-14-I 

البنية   بين  العلاقة  المتعددة  الخطي  الانحدار  نماذج  من صحة  والتحقق  لتطوير  جديد  برنامج  هو 

المتغيرات  (QSAR) والنشاط الجينية لاختيار  يركز هذا  .بطريقة المربعات الصغرى العادية والخوارزمية 

أ  الخارجي من نماذالبرنامج بشكل  التحقق  للتحليل الاستكشافي و     QSARجساسي على  أدوات متنوعة 

ات الجزيئية المدخلة  لمجموعات البيانات عن طريق تحليل المكونات الرئيسي، والتقليل المسبق من الواصف 

، وتقسيم مجموعات البيانات إلى مجموعات تدريب وتنبؤ ، واكتشاف القيم المتطرفة والتنبؤات المستكملة  

خلال   من  والخارجي  الداخلي  والتحقق   ، المستنبطة  ومختلف    العوامل أو  الإجماع  ونمذجة   ، مختلفة 

  QSARINS .لتصورات

QSARINS 2-14-I: 

سهلة   منصة  لنمذجةهي  والتنمية  QSAR الاستخدام  الاقتصادي  التعاون  منظمة  لمبادئ  وفقًا 

عليها الحصول  تم  التي  المتوقعة  البيانات  موثوقية  مؤشر .ولتحليل  نموذج  تنفيذ  المتراكم  Insubria يتم 

بالإضافة  PBTs.للتنبؤ بالسلوك التراكمي للمواد الكيميائية الجديدة أثناء تنفيذ (PBT) البيولوجي والسمي

يسمح  ، ذلك  باستخدام   QSARINS إلى  مسبقًا  المطورة  الفريدة  النماذج  من صحة  بالتحقق  للمستخدم 

 . برامج مختلفة أيضًا 
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II- حساب نماذج  طريقةQSAR : 

هناك عدد من الشروط المتعلقة بـ الجوانب المختلفة التي   موثوق  ودقيق  QSARللوصول لنموذج  

 [. 1-2تتوافق مع النموذج الذي يجب تحقيقه ]

إن النشاط البيولوجي من سلسلة المركبات يجب أن تكون مرتبطة بالخصائص الفيزيائية والكيميائية 

و يجب أيضًا أن يتم استنباط أنشطة المواد الكيميائية الشاملة للآلية الواضحة و بنية كيميائية ذات صلة  

لمستحيل ، تحديد آلية غالبًا ما يكون من الصعب ، إن لم يكن من ا   ذلك،وهي ليست مطلوب بدقة ومع  

تم تطويره   QSARsفإن    ثم،العمل ، في حين أنه عادة ما يكون إنشاء تشابه كيميائي أقل صعوبة. ومن  

بشكل عام للسلسلة الجزيئية المتجانسة ، أي لمجموعات متشابهة كيميائيًا المركبات  على أمل أن يكون 

المحتملة أن   المركبات  العمل. مع  أيضًا نفس آلية  تتناسب مع الارتباط بشكل سيئ فقط وأن تظهر  لها 

المتطرفة.   القيم  شكل  نموذج    لذلك،على  لبناء  المطلوبة  الرئيسية  الشروط  هي   QSARفإن  صالح 

 . 1كما موضح في الشكل  . [3] المجالات الرائدة المشاركة في تطوير مثل هذه النماذج

البو  قواعد  مختلف  إلى  الوصول  للغاية  السهل  من  أصبح  موارد  الآن  خلال  من  ولكن   الإنترنت،يانات 

بالنسبة لنمذجة البنية الكمية وعلاقات النشاط ، فمن المفيد للغاية أيضاً الحصول على مجموعات البيانات  

الإضافية والمعلومات   ، النهائية  والنقاط   ، الكيميائية  البنية  ملفات  من  تتألف  بعض   تمفقد  .التي  فحص 

الخاصة بتطوير   الجديدة من برامجنا  النسخة  البيئية في  الملوثات  المطلوبة من  البيانات  أكثر مجموعات 

منطقة المتعددة QSAR نماذج  من خلال وحدة    QSARINS.الخطية  الإضافة  هذه  مع  التعامل  ويتم 

نماذج QSARINS-Chem تسمى على  أيضاً  تشتمل  والتي   ، QSAR/QSPR تط أعيد  ويرها التي 

 وغيرها من المجالات . حديثاً لبعض نقاط الاهتمام البيئية
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 الحديثة . QSARمخطط  المراحل الرئيسية في بناء نموذج ( : II-1الشكل ) 

 

 1-II الطاقة الفراغية التمثيل الهيكلي للمركبات وحسابEs: 

لجميع   الهيكلي  ثنائي    المركبات، تمثيل  رسم  شكل  في  دراستها،  المراد  المجموعة  في  الموجودة 

هنا للمركبات    كالأبعاد.  الجزيئية  الهياكل  تمكننا من رسم  التي  البرامج  على سبيل    العضوية، العديد من 

. وحساب الطاقة  [5[ ]4]  وغيرها من البرامج  Hyperchemأو  ChemBioDraw ultra 16.0المثال:  

 . Esالفراغية 

 1-1-II :الأساليب التجريبية 

مجموعة متنوعة من الطرق لحساب الطاقة الكامنة للأنظمة الجزيئات وفقًا لإحداثيات نواتها الذرية.  

الكامنة أو مجال القوة.   هذه الطرق معالجة النوى على شكل جسيمات نيوتن تحت تأثير الوظيفة الطاقة 

سبي )على  الفردية  القوة  ثوابت  لتحديد  التجريبية  البيانات  تستخدم  الطرق  من  جميع  الثوابت   ، المثال  ل 

 مجموعة البيانات 

 تطور النموذج

 الحساب
 توليد الواصفات 

تحسين مجموعة  
 البيانات 

 اختيار الواصفات 

 بناء النموذج
 تحقق النموذج
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برنامج   يوفر  الارتباط(.  المثال ،أطوال  سبيل  هندسية )على  كمية  لكل  للتوسيع( والتوازن  القابل  الارتباط 

HyperChem  ( الجزيئية  الميكانيكا  الطرق:  و  MMهذه   +AMBER    وBIO    و  +OPLS    )الخ..

 [.6والديناميكي الجزيئية ]

 2-1-II :طرق الكم 

حن مهتمون بتوزيع الإلكترونات )المدارات( في الفضاء. تتضمن أفضل البرامج في ميكانيكا الكم ن

عمليات للتحسين الهندسة. الهدف الأساسي من ميكانيكا الكم هو تحديد الطاقة والتوزيع الإلكتروني. لذلك  

ادلة (. معO.Mيتم حساب الطاقات الجزيئية باستخدام معادلة شرود نجر مع الشكلية المدارية الجزيئية )

معادلة   لحل  تقنيات  هي  الطرق  هذه  التقريبات.  إدخال  الجزيئي عن طريق  نجر  نظام شرود  يمكن حل 

شرود نغر تستخدم الأنظمة متعددة الإلكترونات البيانات المجهزة بالنتائج تجارب من أجل تبسيط العمليات  

( من ناحية أخرى  STO-3G)الحسابية. تحتوي الطرق شبه التجريبية على القاعدة الدنيا بشكل افتراضي  

برنامج   الحساب.  نوع  على  تعتمد  المختلفة  والارتباطات  الأسس  الخالصة  الكم  طرق  تستخدم 

HyperChem  ( يوفر هذه الأساليب شبه التجريبيةCNDO  ،INDO /MINDO3 ،PM3.    ،RM1 ).

 DFT[6.])و Ab-initioوالطرق الكمومية )

 2-IIالواصفات  توليد : 

الواصفات هي قيم عددية تأكد الخصائص الفيزيائية والكيميائية للجزيئات من تمثيلاتها البنيوية. يعد 

تحليل   في  الواصفات خطوة حاسمة  طبيعة    QSARإنشاء  على  أساسي  بشكل  النموذج  وستعتمد جودة 

حاليًا عن   تزيد  التي   ، الواصفات  معظم  يمكن حساب  المتولدة.  نظريًا    4000التوصيفات  برامج  ،  من 

 AutoQAR [9] ; DRAGON[10.]؛ ]8[  sepha؛  ]flep  ]7مختلفة مثل أن: 
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3-II حساب الواصفات الجزيئية : 

تمثيلات   الجزيئية منالمحددة بواسطة الواصفات    الجزيئات،تم الحصول على المعلومات حول بنية  

. يجب أن تكون المطابقات الجزيئية  QSAR، وما إلى ذلك ، مضمنة في نموذج    2D ،3Dمختلفة مثل  

تنبؤ نموذج  أجل  من  صحيحة  العد    المستخدمة  واصفة  الواصفات.مثل  من  مختلفة  أنواع  يوجد  يأفضل 

(0D( الجزئية الواصفة )1D( ، بصمات  الطوبولوجي   ، )2D( والهندسية )3D( القائمة ( 4D( والشبكة 

 ...الخ.  

واصفات  الذي توفره ال تعقيد المعلومات والقدرة على التمييز بين الهياكل المتشابهة على النحو  يزداد  

cscriptors)d)  الأبعاد.  يادةز  ة مع مختلفال 

معلومات الأساسية مثل الوزن الجزيئي وعدد المكونات المشتقة مباشرة  1Dو 0Dتوفر الواصفتان  •

 . 1Dمن الصيغة الجزيئية. تكون شحنة الجزيء هو واصفة 

 المؤشرات الطوبولوجية يتم حسابها من الصيغة البنائية هي واصفات ثنائية الأبعاد.  •

الأ الهيكل.  في  الروابط  وتعكس  النظري  البياني  الرسم  إلى  هذه  الطوبولوجي  تستند  استخداما  كثر 

اقترحه   الذي  الاتصال  مؤشر  هو  ]Randic،[11الواصف  هي    [12[  الأخرى  الطوبولوجية  المؤشرات 

 Balaban J، مؤشر  Kier Shape  [16]و   [15]  ، مؤشرات الاتصال  Wiener W[13[ ]14] مؤشر  

 .  Zagreb[18] ومؤشرات  [17]،

التي تتكون منها المركبات. تعتمد الواصفات ثلاثية الأبعاد على   •  إحداثيات ثلاثية الأبعاد للذرات 

 CoMFA ,CoMSIA ,CoMBINEبعضها شائع الاستخدام طرق حساب الواصفات ثلاثية الأبعاد هي 

,CoMMA وHoloQSAR  وCoSA. 
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الواصفات    • المتضمنة في هيكل   الأبعاد،متعددة    D6و  5Dو  D 4تعتبر  العوامل  والتي تشمل 

واصفة   تعتمد  طوبولوجيا.  مع  بالتزامن  المستقبلات  ربط  موقع  المرجعية    4Dومرونة  الشبكات  على 

والمحاكاة الديناميكية الجزيئية. تم حساب الواصفات باستخدام متعدد تشكل المطابقات والتوجهات وحالات 

المتزامنة للرابط الذوبان واصف5Dالواصفة    البروتون والمتشابهات  . يمكن أن تكون 6D  ة . تشكل شروط 

 [ 19] مختلفة.الواصفات الجزيئية محسوبة باستخدام برامج 

4-II  تطوير نموذج: 

يكون فيه  فمن الضروري إنشاء ملف    كبيرة،يبدأ تطوير النموذج بجمع البيانات تجارب موثوق وبأعداد  

. بمجرد  QSAR[20 ] المستخدمة في تطوير نموذج    الجزيئية،التي تميز الهياكل    الواصفات،  من  عدد

يجب تقييمه بواسطة طرق التحقق من الصحة )عمليات التحقق الداخلية والخارجية( من   النموذج،بناء  

ات  من المهم معرفة نوع جزيئ نموذج،بالنسبة لأي  أخيرًا، . [21[ ]23]التنبؤية  والقوةأجل تقدير متانتها 

التطبيق( ] )لتعرف على مجال  النموذج  [. هناك عدة أسباب عملية لاستخدام 24يمكن استخدام هذا 

 QSAR[ .25 ]دراسات 

 للتنبؤ بخصائص النشاط البيولوجي والفيزيائي الكيميائي عن طريق وسائل عقلانية.  •

والم • الصيدلانية  المستحضرات  الصناعة  على  )مثال  المنتج  تطوير  تكلفة  في  بيدات التوفير 

 الحشرية والمنظفات وما إلى ذلك(. 

 يمكن أن تقلل التوقعات من الحاجة إلى اختبارات طويلة ومكلفة.  •

 1-4-II اختيار الواصفات : 

النموذج   تشكل  التي  الواصفات  جميع  عن  بتكلفة  و   الصحيحالبحث  البيولوجي  النشاط  عن  معبرة 

الحاسمة ، لأن الحساب من   الخطوة  للحساب ، هو  الممكنة ليس عمليًا نظرًا  معقولة  بين جميع النماذج 

 [26]واصف(. 4500للعدد الكبير من الواصفات )أكثر من 
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2-4-II طرق التصفية : 

الواصفات   من  كبير  عدد  بين  يؤدي   المحسوبة،من  النموذج.  لتعريف  فقط  قليل  عدد  اختيار  يتم 

أزواج   بين  المتداخلة  الخطية  العلاقة  إزالة  إلى  الواصف  بعد حساب  الميزة  الهدتحديد  من    فالواصف. 

بالمتغير  المرتبطة  تلك  وتحديد  الواصفات  هذه  "فصل"  هو  التحديد  وجه  على  الإحصائي  التحليل 

 والتي تنتج الإشارة.  المستهدف،

للاحتفاظ التح   البعض  ببعضها  ترتبط  التي  الواصفات  تحديد  الممكن  من  يجعل  الإحصائي  ليل 

[ الزائدة  الواصفات  وتقليل  الرئيسية  المصطلحات  27بالواصفات  في  الخاصية    الإحصائية،[.  تسمى 

 .  Yالمدروسة المتغير المستهدف أو المتغير التابع أو حتى المتغير 

المتغيرات    الكيميائية، في هذه الحالة    الواصفات، التي نبحث عن شرحها وتحسينها تسمى    والخاصية

 .Xالتوضيحية والمتغيرات المستقلة أو المتغيرات 

التصفية   طرق  باستخدام  تتم  المناسبة  الميزات  أكثر  تتضم[28]  اختيار  تصفية    ن.  الطرق 

التالي ع  الواصفات  المعتمدة  الواصفات  مجموعة  حجم  المتغيرات.  تقلل  بين  الارتباطات  فإن   لذا، لى 

المتبادل الارتباط  التي تظهر  الجزيئية  الزوج    الواصفات  فقط من  بواصف واحد  الاحتفاظ  تتم [29]مع   .

تحليل   مثل  تقنيات  التصفية  طرق  تستخدم  الأدنى.  التباين  ذات  الواصفات  إزالة   entropyأيضًا 

Shannon,chi-square, odds ratio    الارتباط  [30]،  الأرجحيةنسبة أساس  على  القائمة  الميزات  اختيار   .

[31 ]  ،Fisher Scoreاحصائيات، Kolmogorov-Smirnov [32]    تحليل المكونات الأساسية. يتم ،

أيضا تجميع الأساليب القائمة على المسافة مثل مقاييس المسافة الإقليدية ضمن طرق التصفية. تستخدم  

الالتفاف طرقا الالتفاف مزيدًا    طرق  الواصفات. بشكل عام ، تتضمن طرق  لتحديد  الانحدار  قائمة على 

تؤدي و  الحسابية  القوة  التصفية.    من  من طرق  افضل  و  [33]بشكل  متغير  الاختيار  على   ،  النمذجة 

التنبؤ   والمنتظمة [34]أساس  العصبية  الشبكة   ، جينية  خوارزمية   ، أمامي  اختيار   ، رجعية  إزالة   ،
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Bayesian   الالتفاف شائعة الاستخدام . يتم التوافقي هو بعض من طرق  العوامل والبروتوكول  وتحليل 

 [ 28]أيضًا استخدام الطرق الهجينة التي تجمع بين طرق المرشح والالتفاف لاختيار الميزات 

 5-II بناء نموذجQSAR: 

إلى حد كبير على البيانات المستخدمة فيه أعمال بناء. ومن ثم ، قبل    QSARتعتمد جودة نموذج  

والعوامل   للمشكلة  الشامل  الفهم  يساعد  البيانات.  حول  رؤيا  اكتساب  الضروري  من   ، النموذج  تطوير 

إما   جمعها  يتم  الدراسة  قيد  بالنظام  صلة  ذات  أساسية  معلومات  هادفة.  علاقات  التمييز  في  المؤثرة 

 كيميائية عن طريق الأبحاث.  بيولوجية أو 

للنموذج    مجموعات البياناتيجب اختيار   المتسقة قد تؤدي لبناء  السيئة وغير  بعناية لأن البيانات 

إلى مجموعات بيانات التدريب   البيانات  إلى الفساد نموذج. هناك العديد من العوامل الأخرى مثل تقسيم 

  QSARالطرق الإحصائية لتطوير النماذج التي تؤثر على جودة نموذج    الجزيئية،الواصفات    والاختبار، 

[35] . 

5-II-1  مجموعات بيانات التدريب والاختبار: 

 يتم أولًا تقسيم البيانات التي تم جمعها بشكل عشوائي إلى جزأين: 

 (": تستخدم لبناء النماذج النهائية TSETبيانات التعلم "مجموعة التدريب ) •

 (": تستخدم للتحقق من صحة النماذج المدربة. PSETالتنبؤ "مجموعة الاختبار )بيانات  •

لا تخضع هذه البيانات لأي معالجة أثناء إنشاء النماذج ويتم حجزها فقط لاختبار    أخرى،من ناحية   •

[ النماذج  يت36موثوقية  نموذج    م[.  لصياغة  التدريب  مجموعة  تستخدم QSARاستخدام  بينما   ،

 ر لتقييم إمكانية التنبؤ بها ودقتها.  مجموعة الاختبا
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الواصف   مساحة  تشغل  المجموعتين  كلتا  تجعل  بطريقة  مقسمة  عام  بشكل  هي  البيانات  مجموعة 

المتاحة   المختلفة  بالنموذج. والمناهج  التنبؤ  المناسبة على تحسين  البيانات  تقسيم  تقنيات  تعمل  بالكامل. 

،  Y، بناءً على الاستجابة  X، بناءً على استجابة  k-meansلتقسيم مجموعة البيانات تشمل مجموعات  

،   Stoneو   Kennardواستبعاد المجال ، واختيار    الإحصائي،والاختيار العشوائي ، والتصميم الجزيئي  

بطاقة   الاختيار    Kohonenاختيار  الاستقراء  نحو  الموجهة  الاختبار  ومجموعة   ، ذاتيًا  [  37]المنظمة 

[38 .] 

مكن تقسيم مجموعة البيانات من خلال عملية بسيطة لاختيار عشوائي لمجموعة : يالتحديد العشوائي •

 المعايرة والاختبار )للتحقق الخارجي(. 

الاستجابة   • على  )Yبناءً  النشاط  من  عينات  اخذ  على  الطريقة  هذه  يعتمد   :Y )تقسيم  استجابة يتم   .

خزان   لكل  المنتمية  والمركبات  صناديق  إلى  للاستجابة  الكامل  أو  النطاق  للمعايرة  تعيينه  يتم 

 مجموعات الاختبار بشكل عشوائي أو شخصي.

الإجابة   • على  المركبات Xبناءً  لتجميع  الاعتبار  في  للجزيئات  البنيوي  والتشابه  الخصائص  تؤخذ   :

المتشابهة. ثم يتم جزء محدد مسبقًا من المركبات للمعايرة أو مجموعة الاختبار يدويًا أو على أساس  

 منتظم. 

 6-II الأساليب المستخدمة فيQSAR الحديثة (QSARINS :) 

1-6-IIالنماذج الإحصائية : 

إلى   أيضًا  يشير  كما  الهدف.  والمتغير  الواصفات  بين  الارتباطات  الإحصائي  التحليل  يحدد 

القيمة   تعطي  معادلة  هو  الإحصائي  النموذج  للنشاط.  العام  الشرح  في  واصف  لكل  النسبية  المساهمة 



 QSARالجزء العملي                                           طريقة حساب نماذج 

 

 49صفحة  
 

على  المتغير   للحصول  الرئيسية  الإحصائية  للواصفات.الأدوات  المرجحة  القيم  لمجموع  كدالة  المستهدف 

 نموذج هي:

 ( ؛MLRالانحدار الخطي متعدد المتغيرات ) •

 ( ؛ PCRانحدار المكون الرئيسي ) •

 ( ؛ PLSانحدار المربعات الصغرى الجزئية ) •

 [.39(]ANNالشبكة العصبية الاصطناعية ) •

 (SVM)الدعمآلات ناقلات  •

-II7  البيانات  طرق تحليل : 

تجعل هذه الطريقة من الممكن تحديد   البيانات،نحتاج إلى طريقة تحليل    QSARINلتطوير نموذج  

)الواصفات(. هناك عدة طرق لبناء نموذج وتحليل البيانات    والهيكل  والنشاطالعلاقة الموجودة بين الكمية  

( ، انحدار المربعات الصغرى  MLRبعضها خطي مثل الانحدار الخطي متعدد )  الأخير،الإحصائية لهذا  

( ، والبعض الآخر غير خطي مثل أشجار القرار والشبكات العصبية وما إلى ذلك ، تتوفر  PLSالجزئية )

 ,Excel stat, Minitab, Statistica, Molegro Data Modeller:مثل  هذه الأساليب في برامج  

SPSS, R,[ 40....الخ.] 

1-7-II المتعددالانحدار الخطي : 

أو   المتعدد  الخطي  في    MLRالانحدار  الاستخدام  شائع  أسلوب  بساطته   QSARهو  بسبب 

[ تفسيره.  للتكرار وسهولة  العلاقة 41وشفافيته وقابليته  تعبر عن  معادلة رياضية  إيجاد  [. هو عبارة عن 

على   yأيضا عن انحدار متغير التابع    ومستقبلية، وهبين متغيرين وتستعمل لتقدير قيم سابقة وللتنبؤ بقيم  

تخدم في التنبؤ بتغيرات المتغير التابع الذي تؤثر  ذا فهو يسل   x1. x2. xkالعديد من المتغيرات المستقلة  
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فيه عدة متغيرات مستقلة أي تعتمد فكرته على العلاقات الدلالية التي تستخدم ما يعرف بشكل التشتت أو  

 [.42الانتشار ]

الذي يناسب البيانات المقدمة بشكل جيد سيؤدي إلى مخطط مبعثر )ملحوظة مقابل    MLRنموذج  

حدً  تظهر  )الشكل  محسوبة(  تناسب  الخط  عن  النقاط  لانحراف  أدنى  نموذج 2.1ا  جودة  تحديد  يتم   .)

MRL من عدد من المقاييس كما هو موضح ادناه 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 MLRتبعثر للنشاط المرصود والمحسوب لنموذج II-2): الشكل ) 

 1-1-7-II :نموذج الانحدار الخطي 

يمكننا من الحصول على أفضل معادلة انحدار تربط  يتمثل هذا النموذج في معادلة رياضية التي  

لدينا قاعدة بيانات من عينة حجمها   إذا توافرت  المستقلة وذلك  التابع والمتغيرات  المتغير   nالعلاقة بين 

 فيكون النموذج الرياضي الخطي بالشكل التالي :
𝐘𝐣 = 𝐛 + 𝐛𝟏 ∗ 𝐗𝟏𝐣 + 𝐛𝟐 ∗ 𝐗𝟐𝐣.+𝐛𝐤 − 𝟏 ∗ 𝐗𝐤𝐣 + 𝐔𝐣(𝐈𝐈. 𝟏) 

j=1.2.....n 
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 حيث أن 

Yj: .المتغير التابع 

a: . ثابت الانحدار الخطي 

b1:الانحدار ميلy .على المتغير المستقل الأول 

b2 : ميل الانحدارy .على المتغير المستقل الثاني 

j1x : .المتغير المستقل الأول 

2xj :[ .42المتغير المستقل الثاني] 

Uj  : .المتغير العشوائي 

 : ويكون نظام المعادلات كالأتي nفي واقع الأمر فان هذه المعادلة واحدة من جملة معادلات يبلغ 

{
 
 

 
 
𝐲 = 𝐚 + 𝐛𝟏𝐗𝟏𝟏 + 𝐛𝟐𝐗𝟏𝟐… . .+𝐛𝐤𝐗𝐤𝟏 + 𝐔𝟏
𝐲 = 𝐚 + 𝐛𝟏𝐗𝟐𝟏 + 𝐛𝟐𝐗𝟐𝟐… . .+𝐛𝐤𝐗𝐤𝟏 + 𝐔𝟐

𝐲 =.+. +.… . . +.+.
.

𝐲 = 𝐚 + 𝐛𝟏𝐗𝟏𝐧 + 𝐛𝟐𝐗𝟐𝐧… . .+𝐛𝐤𝐗𝐤𝐧 + 𝐔𝐧

 

مثل الحد  ي  aمن المعلومات المطلوب تقديرها علما أن الحد الأول منها    k-1هذه المعادلة تتضمن  

 الثابت. 

المصفوفات   إلى  اللجوء  يتطلب  الذي  كتابة الأمر  يمكن  المعلومات.وعليه  تلك  لتقدير  والمتجهات 

 صياغة هذه المعادلات في صورة مصفوفات كالأتي: 

 (II.3)

⌈
⌈
⌈
⌈
 
𝐲𝟏
𝐲𝟐
.
.
𝐲𝐧⌉
⌉
⌉
⌉
 

=  

⌈
⌈
⌈
⌈
⌈
 
𝟏        𝐗𝟏𝟏           𝐗𝟐𝟏………………      𝐗𝐤       
𝟏              𝐗𝟐𝟏          𝐗𝟐𝟐…… . .               𝐗𝐤      

     .      
.

𝟏          𝐗𝟏𝐧             𝐗𝟐𝐧 …………          𝐗𝐤𝐧 ⌉
⌉
⌉
⌉
⌉
 

∗

⌈
⌈
⌈
⌈
 
𝐛𝟏
𝐛𝟐
.
.
𝐛𝐧⌉
⌉
⌉
⌉
 

+

⌈
⌈
⌈
⌈
 
𝐔𝟏
𝐔𝟐
.
.
𝐔𝐧⌉
⌉
⌉
⌉
 

 

 وباختصار يمكن كتابتها كالأتي : 
𝐘 =  𝐗𝐁 +  𝐔(𝟒. 𝐈𝐈) 

 حيث أن : 

(II.2 ) 
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Y:  1متجه عمودي أبعاده+n   . ويحتوي على المتغير التابع 

X: 1 مصفوفة ابعادها+k*n   .وتحتوي على المتغيرات المستقلة 

B:  . متجه عمودي أبعاده يحتوي على المعالم المطلوب تقديرها 

U: [ .42متجه عمودي أبعاده يحتوي على الأخطاء العشوائية] 

 يمكن استخدام في حالة توافر الشروط التالية : 

 خطية بين المتغيرات المستقلة والمتغير التابع .  أن تكون العلاقة

 أن تكون البيانات موزعة توزيعا طبيعيا  

 [ 42يجب أن تكون قيم المتغير التابع من المستوى الترتيبي على الأقل. ]

باستخدام الفروض السابقة تصبح أفضل معادلة لتقدير قيمة المتغير التابع بدلالة المتغيرات  

 المستقلة هي : 

𝐘̂𝐣 = 𝐚̂ + 𝐛̂𝟏 ∗ 𝐗𝟏𝐣 + 𝐛̂𝟐 ∗ 𝐗𝟐𝐣 + 𝐛̂𝐤 − 𝟏 ∗ 𝐗𝐤𝐣 + 𝐔𝐣                 (𝐈𝐈. 𝟓) 

j=1 2 .....n 

 : حيث أن

Ŷj  . القيمة التقديرية لمتغير التابع 

â     الانحدار الخطي . لثابت 

b1: الانحدار ميلy  .على القيمة التقديرية المتغير المستقل الأول 

b2 : ميل الانحدارy  القيمة التقديرية المتغير المستقل الثاني. على 

j1x : .المتغير المستقل الأول 

2xj : .المتغير المستقل الثاني 

Uj  : .المتغير العشوائي 
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بعد الحصول على نتائج معادلة الانحدار يجب علينا أن نبين هل أن هذه المعاملات مقبولة من  

 . المعنوية تكون لكل معامل على حدهالناحية الاحصائية أي معنوية إحصائيا مع التتويه بان  

8-II ( المربعات الصغرى الجزئيةPLS) : 

البيانات  نقاط  عدد  محدودة  لفترة  والصاخبة  المتداخلة  الواصفات  من  كبير  عدد  مع  التعامل  أثناء 

PLS  هو الخيار الأفضل علىMLR باعتباره تعميمًا لـ ،MLR [43] .  يحاول استخراج المتغيرات الكامنة

(LV وهي وظائف المتغيرات الأصلية ، التي تمثل أكبر قدر من تباين العامل الأساسي ممكن أثناء ، )

المتغيراتال  التحليل   إلى حد    Yو    Xنمذجة. قبل  غالبًا ما يتم تحويل توزيعاتهم لجعل توزيعاتهم متماثلة 

 ما. 

المتغ تكون  أن  ويجب  لوغاريتميًا  المتغيرات  تحويل  يتم  ما  عادة  تحجيم X يرات  الإجابة  كذلك 

، وهي مجموعات خطية من   PLSمناسب. يجد   الكامنة(  )المتغيرات  الجديدة  المتغيرات  الخطي بعض 

هو نفسه    PLSهو يساوي عدد المتغيرات ، يصبح نموذج    LVsالمتغيرات الأصلية. عندما يكون عدد  

 . MLRنموذج 

مكون   لكل  التنبؤية  للأهمية  دقيق  اختبار  إجراء  الضروري  إضافة   PLSومن  إيقاف  ثم  و   ،

 ( المتقاطع  التحقق  يعد  مهمة.  غير  تكون  أن  في  المكونات  تبدأ  عندما  الجديدة  طريقة  CVالمكونات   )

  MLRبنفس الشكل كما في  PLSعملية وموثوق لاختبار هذه الأهمية التنبؤية. يمكن التعبير عن معادلة 

 [44؛ وبالتالي يمكن العثور بسهولة على مساهمات الواصفات الفردية للاستجابة. ]

. كشعبية و منهجية عملية Woldفي الأصل بواسطة    PLSتم تطوير المفهوم الأساسي لانحدار  

،PLS  [ المجالات  مختلف  في  واسع  نطاق  على  ]46يستخدم  مجال  45[  في   .]QSAR / QSPR 

،PLS  ا على  هي تشتهر بتطبيقهCoMFA    وCoMSIA  في الآونة الأخيرة ، تطورت .PLS   بالاقتران

 إلى   PLS. هذه تطورتQSAR / QSPRمع طرق رياضية أخرى لإعطاء أداء أفضل في تحليلات 
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 ( ، G / PLSالمربعات الصغرى الجزئية الجينية ) •

 (FA-PLSالمربعات الصغرى الجزئية لتحليل العوامل ) •

الصغرى   • )المربعات  المتعامدة  الإشارة  في (OSC-PLSالجزئية وتصحيح  بإيجاز  تقديمها  تم   ،

 الأقسام التالية. 

 1-8-II ( المربعات الصغرى الجزئية الوراثيةG / PLS) : 

 . PLS[47.48]( وGFAتقريب الوظيفة الجينية ) QSARمن طريقتين لحساب  G / PLSمشتق 

خوارزمية    نموذج    G / PLS GFAتستخدم  ملف  في  لاستخدامها  المناسبة  الأساس  وظائف  لتحديد 

المساهمات النسبية في النموذج النهائي.    PLSالبيانات وانحدار   كأسلوب مناسب لوزن وظائف الأساس 

تطبيق   فإن  معادلات    G / PLSوبالتالي  أكبر  ببناء  التركيب    QSARيسمح  في  الإفراط  تجنب  مع 

( ،  MFAما الانحدار الطريقة المستخدمة في تحليل المجال الجزيئي )والقضاء على معظم المتغيرات. ك

 [. 49هي الأكثر استعمالا. ] G / PLSالمعروفة ،  D-QSAR 3أداة تحليل

 2-8-II( المربعات الصغرى الجزئية لتحليل العاملFA-PLS): 

( العملي  التحليل  من  مزيج  هو  و  FAهذا   )PLS    استخدام يتم  حيث   ،FA    لـ الأولي  للاختيار 

هي أداة لمعرفة العلاقات بين المتغيرات. يقلل المتغيرات إلى    PLS. FAواصفات ، وبعد ذلك يتم تنفيذ  

لـ   المهمة  المتغيرات  التي يتم من خلالها اختيار  الكامنة  العوامل  تراجع. في معظم   PLSعدد قليل من 

. يمكننا أن نجد PLSعدم الخروج كأداة لاختيار الرقم الأمثل من مكونات  الأحيان ، يتم استخدام طريقة  

 [. 53-50في ] QSARالمستخدمة في تحليل  FA-PLSأمثلة على 

3-8-II ( المربعات الصغرى الجزئية لتصحيح الإشارة المتعامدةOSC-PLS) : 

( المتعامد  الإشارة  تصحيح  تقديم  ]OSCتم  بواسطة   ) WOld [54 من الاختلاف  منهجية  لإزالة 

. لذلك ، يمكن للمرء أن  Yغير ذات الصلة أو المتعامدة إلى مصفوفة الخاصية    Xمصفوفة الاستجابة  
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خوارزميات   نشر  تم  الحين،  ذلك  منذ  بالتحليل.  المتعلقة  المهمة  بالمعلومات  الاحتفاظ  من   OSCيتأكد 

الة المكونات المتعامدة من الإشارة. في المجردة ،  المختلفة في محاولة لتقليل تعقيد النموذج عن طريق إز 

للحصول على نموذج أكثر دقة ، كما ثبت في     PLS ستساعد التقليدية  OSCفإن المعالجة المسبقة مع  

[ الطيفي  التحليل  التقارير  49العديد من دراسات  قليل من  للأسف ، لا يوجد سوى عدد  [. حتى تاريخه، 

تطبيق   فيها  يتم  دراسات    OSC-PLSالتي  المتوقع QSAR / QSPR [57-55 على  من  ولكن   ،]

 المستقبل. OSC-PLS التي تتضمن تطبيق طريقة    QSPRأو  QSARإجراء المزيد من أبحاث 

-II9  الشبكة العصبية الاصطناعية ANN: 

في السنوات الأخيرة ، تم استخدام الشبكات العصبية الاصطناعية على نطاق واسع. يمكن استخدام 

 ( العصبية  تنبؤيةANNالشبكات  نماذج  لتوليد  ا  الكمية  علاقاتل   (  )  ولبنية  بين  بين QSARالنشاط   )

من   الجزيئية  الواصفات  من  المرصود.    MLRمجموعة  للنظام  و  والنشاط  الرياضية  النماذج  تعميم  إنه 

هو القدرة على البناء نموذج المشكلة باستخدام البيانات من القياسات    ANNالبيولوجي. العامل المهم في  

لحل مشكلة مختلف العملية    ANNالتجريبية لمجال المشكلة. تم تطبيق التقدم في مجال تصميم الأدوية  

. الشبكات العصبية  ANN( الوارد أدناه التخطيطي تمثيل 5لشكل  الصيدلانية وتطوير المنتجات. يوضح )ا

البيانات   في  الخطية  المعقدة غير  العلاقات  التقاط  ذلك  قادرة على  النماذج  أجهزة خرائط خالية من  هي 

يقترب   التقليد  يفوتها  ما  التي غالبًا  العصبية  QSARالأساسية  الشبكات  أن  المعروف  ذلك ، من  . ومع 

يمكن أن يكون لها  التي  التدريب    عوامل  عنى أنها ثانوية التغييرات في بيانات التدريب وغير مستقرة ، بم

 [ 58عواقب وخيمة في قدرة التعميم للنماذج الناتجة. ]
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 ANNتمثيل تخطيطي لـ ( :  II-3الشكل ) 

 10-II التحقق من صحة النموذج : 

للبيانات   فقط ملائمًا  ليس  نموذج  توفير  إلى  النمذجة  تعميمها    التجريبية،تهدف  أيضًا  يمكن  ولكن 

[ جديدة  أمثلة  طرق  59على  عدة  لهذا،  التحقق    للتحقق،[.  اختبار    الداخلي،مثل  الصحة  من  التحقق 

عين. مؤشرات  وتحديد مدى ملاءمتها لتطبيق م QSARخارجي واختبار العشوائية لتقدير موثوقية النموذج 

نموذج   لتحديد جودة  أيضًا  تستخدم  الإحصائيات  النماذج من خلال   ،QSARمختلفة  التحقق من  يمكن 

[ المتبادل  والتحقق  الخارجي  والتحقق  الداخلي  التحقق  مثل  التحقق  60تقنيات  في  توقع    الداخلي،[.  يتم 

غير   هذا  النموذج.  بناء  في  المستخدمة  المركبات  على  بناءً  التنبؤ  دقة  لتحليل  العوامل  وتقدير  النشاط 

من المركبات. لكن أسلوب التحقق الخارجي يعمل جيدًا حتى    مناسب عند استخدام مجموعة اختبار جديدة

هذه   في  الجديدة.  البيانات  مجموعات  بيانات    الحالة، مع  مجموعات  إلى  البيانات  مجموعة  تقسيم  يتم 

عن  المستقلة  الاختبار  مجموعة  مركبات  من خلال  النموذج  من صحة  التحقق  يتم  والتدريب.  الاختبار 

[ التدريب  و 60-62مجموعة  من   ذلك،مع  [.  كبيرًا  جزءًا  يترك  لأنه  يستحق  لا  الخارجي  التحقق  فإن 
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لـ    2002في عام  Golbraikh   [. اقترح الباحث63للاختبار ]مجموعة البيانات   التحقق    R²قيمة عالية 

 QSAR [22.] من صحتها لتكون واحدة من ذات قدرة تنبؤية عالية لنموذج 

 1-10-II القياسية البيانات والاختبارات الإحصائية : 

حيث يتم إدخال القيم المحسوبة للممتلكات   مبعثر،غالبًا ما يتم تصور جودة النموذج على مخطط  

هذا  من  النقاط  عند  أفضل  تكون  النمذجة  تجريبي. جودة  القيم  تلك  على  اعتمادًا   ، البيولوجي(  )النشاط 

فحص جودة الملاءمة   بواسطة:مها  [ تعديل النقاط لهذا الخط يمكن تقيي60الرسم البياني قريبِة من خط. ]

   (1المعادلة )  بواسطة   بسهولة للتحديد المتعدد ، والذي يمكن حسابه  R²التربيع    R معامل: بواسطة

( المطلق  الخطأ  )MAEو  المعياري  الانحراف  ؛   )SD( التربيعي  الجذر  الانحراف  ؛   )RMSD عامل  )

( التباين  الخطية  VIFتضخم  العلاقة  )عامل   )( فيشر  وعامل   المؤشرات  Fالمتداخلة(  تستخدم   .)

 [ 49الإحصائية عادة في تحليل الانحدار المتعدد. ] 

 1-1-10-II معامل الارتباطr: 

له  ويرمز  متغيرين  بين  العلاقة  وقوة  نوع  لتحديد  يستخدم  نسبي  كمي  مقياس  هو  الارتباط       معامل 

 .[ 64]   (r)ب

 2-1-10-II معامل التحديدR² : 

المقدر )المعادلة   ²Rأما   فهو يسمى معامل التحديد والذي يستخدم لمعرفة القوة التفسيرية للنموذج 

 .المقدرة ( في حالة الانحدار الخطي المتعدد 

 : تعريف •

المتغير  التابع على  للمتغير  المقدر  الانحدار  لخط  التوفيق  لمعرفة مدى جودة  معامل يستخدم  هو 

وبما انه عبارة عن مربع معامل الارتباط لذلك فقيمته تكون موجبة محصورة بين الصفر والواحد    المستقل، 

0أي :  ≤ R² ≤ 1 [65] . 
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المتغير   تغير  نتيجة  التابع  المتغير  في  التغير  نسبة  يقيس  نسبة             المستقل،  هو  يوضح  انه  أي 

 [65مساهمة المتغير المستقل في التغير الحاصل في المتغير التابع. ]

 من الواحد. ²Rيكون التغير جيدا كلما اقتربت قيمة  •

تغيرين التابع والمستقل أي أن المتغير الم  تامة بينيعني انه يوجد علاقة خطية    ²R=1إذا كان   •

 في متغير الحاصل في المتغير التابع.  100 المستقل يساهم بنسبة  

من الصفر كلما دل ذلك على ضعف مساهمة المتغير المستقل في تفسير التغير   ²Rكلما اقترب   •

 [66الحاصل في المتغير التابع. ]

) II.6 )𝐑² = 𝟏 −
∑(𝐘𝐢−𝐘𝐢̂)²

∑(𝐘𝐢−𝐘)²
 

 أو : 

y :القيمة التجريبية للنشاطyi   ، )هو المتغير التابع الملاحظ )الاستجابة التجريبية 

n: .هو رقم المتغير التابع 

Yî .القيمة المحسوبة للنشاط : 

Y̅  قيمة القيم المحسوبة للنشاط. هي القيمة المتوسطة للمتغير التابع. : متوسط 

 ، زادت ترابط القيم المحسوبة والملاحظة.   1أقرب إلى  R²كلما كانت قيمة 

3-1-1-II متوسط( الخطأ المطلقMAE  الخطأ المطلقلمتوسط) : 

 :الخطأ المطلق هو مؤشر مستخدم آخر محدد بالعلاقة لمتوسط 

𝐌𝐀𝐄 =
∑|𝒀𝒊̂ − 𝒚𝒊|

𝐩
                                                       (𝟕. 𝐈𝐈) 
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4-1-10-II الخطأ القياسي في التنبؤS : 

 ( II.8(الانحراف المعياري كما هو موضح في هذه المعادلة   SD مؤشر إحصائي آخر يستخدم هو

) II.8)                                    𝐒 = √
(𝐘𝐢̂−𝐘)²

𝐧−𝐩−𝟏
 

 [40هو عدد الواصفات المستخدمة فيها بناء النموذج.] pهو عدد بيانات التعلم و  nحيث 

5-1-10-II عامل التضخم الخاص بـالتباينVIF : 

الخاص  يتم   التضخم  عامل  تسمى  طريقة   خلال  من  المتعددة  الخطية  العلاقة  بـالتباين فحص 

(VIF[ )المعبر عنه بالمعادلة67: عامل تضخم التباين ] 

) II.9)                        𝐕𝐈𝐅𝐱𝐤 = 𝟏

𝟏−𝒓𝒌
²

 

 ( ، 5؛ ؛  2؛  K  =1) xkهي قيمة عامل تضخم التباين للواصف  VIF (xk)مع 

 على باقي الواصفات.  xkهو معامل الارتباط التربيعي الناتج عن انحدار الواصف  𝑟𝑘²و

إلى عدم    VIF ≥ 10تشير قيمة   ، ويشار  الواصفات  بين  قوية  متداخلة  إلى وجود علاقة خطية 

 . VIF <10وجود علاقة خطية متعددة بقيمة 

ويمكن أيضًا تأكيد وجود أو عدم وجود علاقة خطية متعددة قوية بواسطة كمية أخرى ، على غرار  

VIF  يسمى عامل التسامح ،TF  3.3المعطى في المعادلة : 

𝑻𝑭 =
𝟏

𝐕𝐈𝐅𝐱𝐤
                  (𝟏𝟎. 𝐈𝐈) 

6-1-10-II الاختبار الاحصائيةF : 

فيشر   مؤشر  اختيار    Fيستخدم  جودة  أي   ، النموذجي  الإحصاء  الأهمية  مستوى  لقياس  أيضًا 

 الواصفات التي تشكل نموذج. 
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 تعريف   •

استخدام اختبار النموذج يتم  النموذج وذالك    Fلقياس معنوية  كانت لاختبار معنوية  اذا  بتحديد ما 

المعتمد   المتغير  معنوية  علاقة  المفسرة    Yهناك  قيمة    X1 X2 ....XKوالمتغيرات  تستخرج    Fحيث 

 [ 68] :كالاتي

𝐅 =
∑(𝐘𝐢̂ − 𝐘)²

∑(𝐘 − 𝐘𝐢̂)²

𝒑 − 𝒏 − 𝟏

𝐩
        (𝟏𝟏. 𝐈𝐈) 

y القيمة التجريبية للنشاط : 

Yî  القيمة المحسوبة للنشاط : 

Y̅  المحسوبة للنشاط. قيمة القيم : متوسط 

n . العدد الاجمالي: 

p: .عدد طبيعي متغير 

7-1-10-II  اختبارle test-t de Student : 

النموذج من خلال اختبار   الواصفات في  الفرضية    itيتم تقييم أهمية  للطالب عن طريق الاختبار 

الصفرية التي تعتبر أن الواصف غير مهم. من أجل الانحدار المضاعف الخطي ، يُفترض أن المعامل 

ai  .المرتبط به هو صفر 

 يصل الخطأ القياسي i tو  aiبين  ti( إذا كانت النسبة αيتم رفض هذه الفرضية )بفاصل ثقة 

(S (ai  1) إلى قيمة ترتيب الكسر − α/2( لتوزيع الطالب عند )p-n-2) [ .36درجات الحرية] 

|𝐭𝐢| = |
𝐚

𝐬(𝐚𝐢)
| > 𝐭𝟏−𝛂/𝟐

𝐩−𝐧−𝟐
                 (𝟏𝟐. 𝐈𝐈) 
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 11-II مقاييس التحقق من الصحة من نوعين بناءً على نوع نموذجQSAR: 

 القائمة على الانحدار.  QSARنماذج  (1

 القائمة على التصنيف.  QSARنماذج  (2

 كل من الأساليب القائمة على الانحدار والتصنيف لها مقاييسها الفريدة للتحقق من صحتها. 

 1-11-IIمقاييس التحقق من الصحة للطرق القائمة على الانحدار: 

يتم حساب مقاييس التحقق من الصحة للنماذج القائمة على الانحدار لكل من الداخلية والخارجية 

 تيجيات التحقق من الصحة. استرا 

 1-1-11-IIمقاييس التحقق من الصحة للتحقق الداخلي : 

استخدام الجزيئات من مجموعة التدريب للاختبار إمكانية   QSARيستخدم التحقق الداخلي لنماذج  

 . التنبؤ بالنموذج 

 هنا. QSARبعض الطرق الأكثر شيوعًا المستخدمة للداخلية تم وصف التحقق من صحة نماذج 

Least Square Fitting 1-1-1-11-II : 

يتشابه التركيب المربّع الأصغر مع الانحدار الخطي وهو أكثر عمليات التحقق شيوعًا طريقة. إنه  

( بين المتوقع و القيمة التجريبية للنشاط. يمكن إزالة القيم المتطرفة من ²Rمقياس معامل الارتباط المربع )

أقل من    R²adjو    R²، إذا كان الفرق بين    QSARمجموعة بيانات التدريب ، من أجل تحسين نموذج  

0.3[ .60 ] 

) II.13      )𝐑²𝐞𝐱𝐭 = 𝟏 −
∑ (𝐲𝐢−𝐲̂)²𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐢=𝟏

∑ (𝐲𝐢−𝐲̅)²𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐢=𝟏

 

) II.14   )𝑹𝐚
² =

(𝐍−𝟏)∗𝐑²−𝐩

𝐍−𝟏−𝐏
 

n, p  . عدد المتغيرات المتوقع في تطوير النموذج 
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2-1-1-11-II   الخطأ التربيعي لمتوسط( الجذرRMSE( أو )χ2 ) : 

لنموذج ما.    RMSEو    χ2تُستخدم قيم   التنبؤية  الجودة  الفرق بين قيم    χ2لتقييم  القيمة  عروض 

هي تصوير    RMSEالنشاط الحيوي المحددة تجريبياً والقيم المتوقعة حسب النموذج ، في حين أن قيمة  

الكبيرة )أي< =    ²Rالخطأ بين متوسط قيم النشاط التجريبية والمتوقعة. حتى بالنسبة للنماذج ذات قيمة  

على التوالي ، من أجل التنبؤ الجيد قدرة   0.3و    0.5أقل من    RMSEو    χ2( ، يجب أن تكون قيم  7

 [.60النموذج ]

15).II       )𝐑𝐌𝐒𝐄𝐩 = √
∑(𝐲𝐨𝐛𝐬(𝐭𝐞𝐬𝐭)−𝐲𝐩𝐫𝐞𝐝(𝐭𝐞𝐬𝐭))

𝐧 𝐞𝐱𝐭
 

3-1-1-11-II  عبر المصادقة(LGO):Cross validation : 

Leave-Group-Out(LGO  ، )تتضمن مناهج التحقق المتقاطعة للتحقق الداخلي من مغادرة المجموعة

والتي يتضمن ترك جزيء أو مجموعة من الجزيئات أثناء إنشاء النموذج والتقييم إمكانية التنبؤ بالنموذج  

لنماذج   الداخلي  المتقاطع  التحقق  في  المستخدمة  الهامة  التدابير  بعض  المتبقية.  الجزيئات  باستخدام 

QSAR .مذكورة أدناه 

 1-3-1-1-11-II  من )التحقق  واحدة  مرة  الإجازة  )LOOصحة  بعض  عن  والإجازة   )LSO): 

Leave-One-Out (LOO) and Leave-Some-Out (LSO) cross validation: 

باستخدام   QSARالمتقاطع ، يتم ترك مركب واحد ويتم إنشاء نموذج  LOO في التحقق من صحة  

المركبات المتبقية. يتم استخدام المركب المستبعد كاختبار للنموذج المتوقع. تتكرر هذه العملية لإزالة كل  

من المركبات في مجموعة البيانات واحدًا تلو الآخر. و يتم استخدام النتائج التي تم الحصول عليها من 

قاييس. يتم تقييم إمكانية التنبؤ بالنموذج بواسطة  هذا لتقدير المعلمات المشاركة في التحقق من الصحة الم

PRESS    لـ المربعات( والتحقق من صحتها )الانحراف    SDEPعندما    Q²)))المجموع المتوقع المتبقي 

 PRESS[62[ ]61 ]المعياري لخطأ التنبؤ( تم الحصول عليها من
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𝐏𝐑𝐄𝐒𝐒 =∑(𝐘𝐨𝐛𝐬 − 𝐘𝐩𝐫𝐞𝐝)
𝟐

        ( 𝐈𝐈. 𝟏𝟔) 

𝐒𝐃𝐄𝐏 = √
𝐏𝐑𝐄𝐒𝐒

𝐧
                             ( 𝐈𝐈. 𝟏𝟕)    

𝐐𝟐 = 𝟏 −
∑(𝐘𝐨𝐛𝐬(𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧) − 𝐘𝐩𝐫𝐞𝐝(𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧))

𝟐

∑(𝐘𝐨𝐛𝐬(𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧) − 𝐘𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧𝐢𝐧𝐠̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ ̅̅ )𝟐
= 𝟏 −

𝐏𝐑𝐄𝐒𝐒

∑(𝐘𝐨𝐛𝐬(𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧) − 𝐘𝐭𝐫𝐚𝐢𝐧𝐢𝐧𝐠) ²
    ( 𝐈𝐈. 𝟏𝟖) 

 

المعادلتين   بها   Yobs/Ypredتتوافق    (17)  -  (16)في  تتنبا  التي  الرصودة  الخاصية  قيم    مع 

Loo  وn    الملاحظات  عددYobs    الخاصية الرصودهraint  Ypred  الخاصية المتوقعة للجزيئات تدريبية

 .0.5هي Q²القيمة الحدية ل    looتعتمد على تقنية 

2-3-1-1-11-II ( التحقق من صحة الإجازةLSO) : 

أو    LSOفي حالة   بعضًا خارجًا(  فإن مجموعة من مركبات   LMO)اترك  كثير خارج( ،  )اترك 

المتروكة هي تستخدم  المركبات  المركبات.  بقية  النماذج مع  إنشاء  منها ويتم  التخلص  يتم  البيانات هي 

طريقة غرار  على  بالنموذج.  التنبؤ  إمكانية  من  وطريقة  LOOللتحقق   ،  LMO    دورات أيضًا  يتضمن 

[. عند 66[ ]61[ ]60لإزالة وإنشاء النموذج كل مرة تم التعامل مع المركب كمجموعة اختبار]متكررة من ا 

 الانتهاء من جميع دورات تدريب النموذج والاختبار . 

 LMOتعد طريقة  يتم حسابها بناءً على قيم النشاط المتوقعة للمركبات.   LMO  Q²القيمة الإجمالية  

 LOO [60 .] طريقة أكثر اتساقًا مقارنةً بـ

النموذج ،  ²Rأصغر من قيمة    Q²عادة ما تكون قيمة   الإفراط في تركيب في  . من أجل تجنب 

بين   الفرق  يتجاوز  ألا  متوقع جيدًا Q² (0.3)و    R²يجب  اللازم  أكثر من  المجهز  النموذج  يكون  قد   .

 [ 60التنبؤ بالمركبات الجديدة هو أفضل . ]لنشاط المركبات ولمجموعة التدريب ولكن 
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 4-1-1-11-II مقاييسQ²  وr²m : 

True Q²    اقترحه البيانات الصغيرة ويتم حساب Hawkins الذي  وآخرون ، يستخدم لمجموعات 

التعامل مع    r²mمقياس   المرصود والمتوقع. لا ينبغي  للنشاط  المقاسة  القيم  كدليل نهائي    Q²بناءً على 

على أنها قدرة تنبؤية    0.5الأعلى من    Q²على القدرة وعلى التنبؤ الجيد بالنماذج. لا ينبغي تفسير قيمة  

من المركبات التي لا  ؛ حتى يتم اختبار قدرة النموذج على التنبؤ بنشاط عدد كبير    QSARعالية لنماذج  

 [22تستخدم لتدريب النموذج. ]

𝐫𝐦²
̅̅ ̅ =

(𝐫𝐦
² −𝐫𝐦

′²)

𝟐
                                                           (II.19) 

 

)∆rm
² = |𝐫𝐦

² − 𝐫𝐦
′² |                                                   (𝐈𝐈. 𝟐𝟎) 

 

𝐫𝐦
′² = 𝐫² ∗ (𝟏 − √(𝐫² − 𝐫′²𝟎))و𝐫𝐦² = 𝐫² ∗ (𝟏 − √(𝐫² − 𝐫²𝟎))                        (II.21) 

هي   الداخلي  للتحقق  المستخدمة  الأخرى  المقاييس  )  r²mبعض  و  LOOالحقيقي   )Y-

Randomisation    وهو مقياس لارتباط الصدفة. يكشف مقياس ،(r²m LOO  الحقيقي عن خصائص )

تم الذي  النموذج  من  قيمته  اشتقاق  يتم  الخارجية حيث  لـ    التحقق  المتكررة  الدورات  بعد  .  LOOتطويره 

العشوائي   التوزيع  اختبار  عن   Yيتضمن  النموذج  من صحة  للتحقق  عشوائي  ونموذج  عشوائية  عملية 

 [ 61طريق تبديل قيم الاستجابة فيما يتعلق بالمصفوفة غير المعدلة. ]

 2-1-11-IIمقاييس التحقق من الصحة الخارجية: 

1-2-1-11-II   𝑄F1
²  : معامل الارتباط التربيعي في مجموعة التدريب  

التدريب   التربيعي في مجموعة  الارتباط  𝑄F1معامل 
المحسوبة في  ²  (II.22(  المعادلة    الصيغة 

[69 .] 
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R²    التنبؤية التي يمكن أن تُعطى أيضًا𝑄F1
حول الارتباط المرصود والبيانات المتوقعة. يُقال    ²

𝑄F1تنبؤية جيدة إذا كانت قيمةأن النموذج يتمتع بقدرة 
 [. 66] 0.5أكبر من  ²

𝐐𝐅𝟏
² = 𝟏 −

∑ (𝐲𝐢−𝐲𝐢̂)²𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐢=𝟏

∑ (𝐲𝐢−𝐲𝐭𝐫̅̅ ̅̅ )²𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐢=𝟏

(II.22            )           )  

 

التجريبية    yiمع   للخاصية    i  للخاصية،القيمة  المحسوبة   / المتوقعة   yiقيم  متوسط    TRوالقيمة 

 لمجموعة التدريب. 

2-1-11-II-2-𝑄F2
 : الاختبار معامل الارتباط التربيعي التنبئي في مجموعة  ²

الاختبار    مجموعة  في  التنبؤي  ألتربيعي  الارتباط  𝑄F2معامل 
المحسوبة² المعادلة  الصيغة   في 

)II.23)𝑄F2 
²[70 [ QF3[. و69[ 

متوسط    ² الاختبار  باستخدام  بيانات  التدريب مجموعة  بيانات  ومجموعة 

 [.71على التوالي ]

 [.66هي محددة لكلا المقياسين  ] 0.5، القيمة الحدية  QSARللتحقق من نموذج 

(II.23 )QF2
² = 1 − [

∑ (yi−yî)²next
i=1

∑ (yi−yext̅̅ ̅̅ ̅̅ )²next
i=1

] 

 

2-1-11-II-3   QF3
 : لقدرة التنبؤية الخارجيةا ²

، يجب أن تكون أعلى أو  ] II.24)   [73  ،72(  معادلةالقدرة التنبؤية الخارجية في الصيغة الحسابية في  

 [.74مقبول ] QSARلنموذج  0.6تساوي 

(II.24 ).QF3
² = 1 − [

∑ (yi−yî)²/next
next
i=1

∑ (yi−yext̅̅ ̅̅ ̅̅ )²/ntr
next
i=1

] 

2-1-11-II-4   معاييرGolbraikh   وTropsha : 

معايير   للحصول    Tropshaو  Golbraikhتضع  الاختبار.  بيانات  ومجموعات  التدريب  شرطا لاختيار 

أن يرضي نموذج    جيدة،على قوة تنبؤية   التالية  QSARيجب  التحقق  ;[  22[]60.]  الشروط  لذلك يجب 
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الغرض. هذه   لهذا  الأخرى  العوامل  المعروفةمن  إليها    العوامل  أو يشار  الخارجية"  التحقق  باسم "معايير 

 ". Trophsaغالبًا باسم "معايير 

 معايير التحقق الخارجية )سلسلة الاختبار(:  •

r²test >  ( II.24) ( 1)المعيار 6. 0 

Q²training >  ( II.25((  2)المعيار  0.5 

𝐫²−𝐫²𝟎

𝐫²
< 𝟎. .𝟎 و𝟏 𝟖𝟓 ≤ 𝐊 ≤ 𝟏. 𝟏𝟓(𝐈𝐈. 𝟐𝟕) (II. 28) 

𝐫²−𝐫²𝟎

𝐫²
< 𝟎. .𝟎 و 𝟏 𝟖𝟓 ≤ 𝐤′ ≤ 𝟏. 𝟏𝟓    (II. 29)(II.  ( 4)المعيار (30

𝒓𝟐 − 𝐫𝟐𝟎 ≤ 𝟎. 𝟑(II.  (5)المعيار (31

 مع: 

r² معامل الارتباط لجزيئات سلسلة الاختبار ؛ : 

²0r معامل الارتباط بين القيم المتوقعة والتجريبية لسلسلة الاختبار ؛ : 

r′²0 معامل الارتباط بين القيم التجريبية والقيم المتوقعة لسلسلة الاختبار ؛: 

K : الارتباط )في الأصل( )القيم المتوقعة كدالة لـالقيم التجريبية( ؛ هو ثابت خط 

k .)هو ثابت خط الارتباط )في الأصل( )القيم التجريبية كدالة القيم المتوقعة :' 

2-1-11-II-5  معامل الارتباط التوافق ccc: 

الأخرى   المقاييس  التنبؤ  )جذر متوسط    RMSEPتشمل  إلى حساب خطأ  للتنبؤ(  التربيعي  الخطأ 

[ . معامل الارتباط ، وهو الإجراء الأكثر تقييدًا واحترازًا ، مع الوضع المثالي قيمة  66]  QSARلنموذج  

1[73  ]r²m  [ ؛ و  66)الترتيب( الذي يجعل توقعات الترتيب ]r²m    اختبار( لفهم العلاقة بين الملاحظة(

 . [74[ ]66و القيم المتوقعة ]
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( الذي يشبه معامل الارتباط ، ولكنه ، بالإضافة إلى ذلك ، يأخذ في CCCمعامل ارتباط التوافق )

أعلى عند   يكون  أن  يجب  القطر ؛  القرب من  المعادلة  74-75]  0.85الاعتبار  لـ  يتم حسابه وفقًا  ؛   ]

(32 .) 

)II.32)    𝐜𝐜𝐜 = 𝟐
∑ (𝐲𝐢−𝐲̅)(𝐲𝐢̂− 𝐲̂)𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐧=𝟏

∑ (𝐲𝐢−𝐲𝐞𝐱𝐭̅̅ ̅̅ ̅)𝐧𝐞𝐱𝐭
𝐧=𝟏 ²+∑ (𝐲𝐢̂− 𝐲̂)𝐧𝐞𝐱𝐭

𝐧=𝟏 ²+𝐧𝐞𝐱𝐭(𝐲𝐞𝐱𝐭̅̅ ̅̅ ̅− 𝐲̂)²
 

2-11-II مقاييس التحقق من الصحة للطرق القائمة على التصنيف : 

 مصفوفة التحقق المستخدمة في الأساليب القائمة على التصنيف هي

 1-2-11-II( Wilks lambda (λالإحصاء : 

المميز ويتم حسابه على أنه نسبة مجموع المربعات   يتم استخدامه لاختبار أهمية وظيفة النموذج 

بين   القيمة  تتراوح  الكلي.  التشتت  إلى  الفئة  0داخل  < λ < من    1 أعلى  مستوى  تقابل  أقل  بقيمة   ،

 [ 44التمييز. ]

𝐖𝐢𝐥𝐤𝐬 𝛌 =
المربعات مجموعة  مجموع  ضمن 

للمربعات الكلي  المجموع
(𝐈𝐈. 𝟑𝟑) 

يتوافق    1إلى    0من    Wilks lambdaتمتد قيمة   التمييز و    0، حيث  لـ  الجيد  المستوى    1مع 

 يشير إلى عدم التمييز 

 2-2-11-IIمؤشر canonical index  (Rc) : 

المعاملين canonical index  (Rc علاوة على ذلك ، مؤشر العلاقة بين مختلف  لتقدير قوة  ( يستخدم 

 [ 44المستقلة. ]والمتغيرات  

𝐑𝐜 = √
𝛌𝐢

𝟏 + 𝛌𝐢
(𝐈𝐈. 𝟑𝟑) 

 

 على أنها القيمة الأصلية للمصفوفة.  λiهنا ، يشار إلى 
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3-2-11-II (χ2) Chi-square   للتحقق من جودة النموذج القائم على التصنيف  : 

عشوائية    Mahalanobisومسافة   بيانات  نقاط  باستخدام  محسوب  مقياس  التربيعية  ماهالانوبيس 

[75[ ]66] . 

𝓧² =∑
(𝐟𝐢 − 𝐅𝐢)²

𝐅𝐢

𝐭

𝐢=𝟏

(𝐈𝐈. 𝟑𝟒) 

 هو عدد الملاحظات  t، و  Fi، يتم توقع استجابة  fiحيث يتم ملاحظة استجابة 

 12-IIتفسير وتحليل المجال التطبيق : 

أو الواصفات المستخدمة في النموذج قابلة للتفسير. يساعد تفسير نموذج    العوامل  يجب أن تكون  

QSAR    فهم تأثير الواصفات في النشاط المتوقع. يساعد تحليل مجال التطبيق على فهم ما   على المبني

المدمج لأي مجموعة من المركبات. تم بناء نموذج مجال التطبيق   QSARإذا كان يمكن استخدام نموذج 

الكيميائي للواصفات وعلى المنط النظرية الموجودة في الفضاء  نمذجة النشاط. تمكن من فهم جدوى    قة 

فإن    ,المركب لمجموعة معينة من المركبات. لذلك  QSARالنشاط أو التنبؤ بالاستجابة من خلال نموذج  

بنموذج   أو    QSARالتنبؤ  الكيميائي  الفضاء  كان  إذا  فقط  الاعتماد عليه  يمكن  المركبات  لمجموعة من 

النموذج   لتدريب  المستخدمة  المركبات  تطبيق  قابلية  مجال  يقع ضمن  المركب  هذا  تطبيق  قابلية  مجال 

يم [. يتم تحديد المنطقة النظرية في الفضاء الكيميائي أو تقديرها بواسطة طرق مختلفة. يتم إجراء تقي66]

  ، المسافة  على  القائمة  والطرق   ، الهندسية  والطرق   ، الاحتمال  كثافة  توزيع  خلال  من  التطبيق  مجال 

الواصف   مساحة  في  يتموالنطاقات  مساحة    هااستخدام  التي  تكون  عندما  الاستجابة  متغير  ونطاق   ،

 [ 76الاستجابة النموذجية مستخدمة. ]
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 خاتمة 

برنامج   أن  وجدنا  الدراسة  هذه  نماذج    QSARINSبعد  إليه  توصلت  ما  يعكس    QSARالذي 

للحكم على جودة  أضاف   الجديدة نسبيًا  النماذج  وقوةعدة مقاييس وبيانات  لهذه  إلى جانب   تنبؤ وتحقق 

الأخرى   التحقق  التواصلو مقاييس  في  التحليلي  المنظور  هذا  يساعد  أن  الجزيئية  بين    نأمل  الكيمياء 

 . QSAR نماذجل  والتجريبية نحو التطوير التعاوني واستخدام الأمثل

استخدام  هنا ستشجع على  المقدمة  الإرشادات  أن  أيضًا  الجودة والمصادق  QSAR نعتقد  عالية 

القرارات التنظيمية   التي تُبلغ عن    ومعايير عليها لاتخاذ  المخطوطات   دراسات علمية أكثر صرامة على 

QSAR .عملية تنبؤية وتشخيصية مقبولة على نطاق واسع لإيجاد ارتباطات بين   أنها  أثبتتالتي    الجديدة

 الهياكل الكيميائية والنشاط البيولوجي. 
 


