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 دٍرـكر وثلـش

  

 

  

الحمد لله الذي منّ ػلَنا بنؼمة امؼلم والمؼرفة، وأػٔاهنا ووفلنا لٕتمام ىذا امؼمل 

ة.  الكٔاديمي، وله امفضل والمنة في كل خطوة من خطوات مسيرثنا الدراسَ 

ػلً ثفاحة ود.  دلرئُسة انلجنة د. لج هخلدّم بأسٔمى غبارات امشكر وامؼرفان إلى

نلٌ هخوجو  امليمة. تهمهرة وػلى ملاحظاكبول مناكشة المذػدائكة ػائشة ػلى 

السٔ خاذ الدنخور شمسة ا امؼمل الكٔاديمي، لٔس خاذ المشرف ػلى ىذمبامشكر 

، الذي لم ًبخل ػلَنا بخوجيهاثو املِمّة الذي كان له امفضل في إتمام لَفةالخ أحٔمد 

 ىذا امؼمل.

نلٌ هخوجّو بجزًل امشكر وامخلدٍر إلى جمَع أسٔاثذة كلَة امؼلوم امطبَؼَة والحَاة، 

 ت الدراسة الجامؼَة.ػلى ما كدّموه منا من ػلٍم وثوجِوٍ ومرافلة طَلة س نوا

وفي الخخام، ل ٌسؼنا إل أنٔ هؼبر غن امتناهنا مكل من ساهم من كرًب أؤ بؼَد في 

 إنجاز ىذا امؼمل.

 



 

  داءــإى

الحمد لله الذي بنؼمخو ثتم امطالحات، والحمد لله الذي وفلني لٕتمام ىذا امؼمل، وامطلاة 

دنا محمد   .ضلى الله ػلَو وسلموامسلام ػلى سَ 

الذي أمٔدّني بامطبر وامخوفِق، وأنٔار لي دربي في لحظات امخؼثر، وفتح لي أبٔواب لله  الحمد

 امؼلم بؼد كل ضَق، فكان خير مؼين وناصر في ىذه المسيرة.

 ثؼالى: كال

ٍ ِ ٍنَ أمَٓنوُا مِنكُُْ وَالذه ِ ُ الذه ُ بمَِا ثؼَْمَلوُنَ خَبِ  نَ أوُثوُا امؼِْلْمَ دَرَجَاتٍ ﴿ ٍرَْفعَِ اللَّه  يٌر ﴾وَاللَّه

 .11المجادلة، الًٓة  سورة

من كان دػاؤىا سّر نجاحي، وحنانها مطدر كوتي، إلى أمٔي الحبُبة حفظم الله ورػاك،  إلى

 أىٔدي ىذا امؼمل غرفاناا بجمَلك وغظيم غطائم.

من كان س ندي الؤل وملاذي المٓن، إلى أبٔي امغالي حفظو الله، أىٔدي ىذا الٕنجاز  وإلى

وإلى               ننت املوة حين ضؼفت، والدعم حين احتجت.بكل فخر وامتنان، فلد 

إخوتي هم س ندي وغوني  لىأفٔراد ػائلتي امكريمة، عمي غبد الله وخامتي الحبُبة املاحلة، وإ 

 وجشجَؼكُ.في الحَاة شكراا لدعمكُ 

كل من وكف بجاهبي بكلمة طَبة أؤ دعم ضادق أؤ جشجَع مخلص، من أضٔدكاء  وإلى

 ني خامص امشكر وامخلدٍر والامتنان.وزملاء، مكُ م
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 كال ثؼالى:
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 الممخص: 

 Matricaria٘جبد ُُِض٣ذ الأعبع٢  بدٓشًج 07رٜذف ٛزٙ اُذساعخ ُزؾذ٣ذ اُلؼب٤ُخ اُج٤ُٞٞع٤خ ُـ 

pubescens )٢ٛٝ رو٤٘خ عذ٣ذح  ،ةػجش اُؾبعٞٝرُي ٖٓ خلاٍ دساعخ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢  )هشؽٞكخ

 ،ؾ٣ٞ٤خ ٝاُظ٤ذُخاػبكخ ٝاػذح ُٔغبٍ ا٤ٔ٤ٌُبء اُ ٝرؼزجشُِلؾض الاكزشاػ٢ ػٖ ؽش٣ن الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ 

  Matricaria pubescens٘جبد ٛزٙ اُزو٤٘خ لاًزشبف أُشًجبد أُٞعٞدح ك٢ اُض٣ذ الأعبع٢ ُ

 PP1-gamma catalytic subunit: اُزب٤ُخ اُجشٝر٤٘بدارغبٙ ٝاُز٘جؤ ث٘شبؽٜب اُؼلاع٢  )هشؽٞكخ(

(3GD4)، Citrate synthase (3N8Z)، Triosephosphate isomerase (3TOP)، Aldo-

keto reductase family 1 member B1 (7E3H)، MAP kinase p38 alpha (1OUY )ٝ 

Alpha-glucosidase I (Chaetomium thermophilum) (8ETO )اُضٛب٣ٔش، ػٖ أُغئُٝخ 

ْ رطج٤ن اُ٘ٔزعخ ٝأُؾبًبح اُغض٣ئ٤خ ثبعزخذاّ ثشٗبٓظ ر .اُل٤شٝع٤خ الآشاع الاُزٜبثبد، اُغشؽبٕ،

AutoDock اُ٘زبئظ أُزؾظَ ػ٤ِٜب إٔ أهٟٞ اُجشٝر٤٘بد روبسثبً ُِٔشًجبد  ٓشًجبد، أٝػؾذ 07ػ٠ِ

 :اُطج٤ؼ٤خ

8ETO ٝ 3N8Z ٝ 7E3H  ٖٓ َ8-أظٜشد ؽبهبد سثؾ أه kcal/mol  ٓٔب ٣ش٤ش ا٠ُ اسرجبؽ ،

ٛزٙ اُجشٝر٤٘بد رز٤ٔض ثٞعٞد ٓٞاهغ اسرجبؽ ٓؾلٞظخ أٝ ؿ٤٘خ ثبلأؽٔبع اُؼطش٣خ، ٓٔب ، ه١ٞ عذًا ٝٝاػذ

 :اُجشٝر٤٘بد راد الاعزغبثخ أُزٞعطخث٤٘ٔب  ،أٛذاكبً ٓضب٤ُخ ُِزط٣ٞش اُذٝائ٢ ٣غؼِٜب

3GD4 ٝ1OUY  ٖث٤( 8 –ٝ  7-أظٜشد ؽبهبد ع٤ذح kcal/mol، )  3ٓغ اػزٔبدGD4  ػ٠ِ

 .ؽظش٣بً ػ٠ِ اُشٝاثؾ ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ 1OUYاُزلبػلاد اٌُبسٛخ ُِٔبء، ث٤٘ٔب اػزٔذ 

، ٣ٝش٤ش ا٠ُ آٌب٤ٗخ رؾغ٤ٖ أُشًجبد ػجش ادخبٍ ٛزا اُز٘ٞع ٣ؼٌظ اخزلاف ؽج٤ؼخ أُٞاهغ اُلؼبُخ

ٝك٢ ػٞء ٛزٙ اُ٘زبئظ اُٞاػذح، كوذ رْ رٞهغ اُ٘شبؽ اُؼلاع٢ ُٜزٙ أُشًجبد  ،ٓغٔٞػبد ٝظ٤ل٤خ اػبك٤خ

ا٠ُ رُي،  اُغشؽبٕ. ثبلإػبكخأُؼبد ُلأًغذح ٝأُؼبد ٤ٌُِٔشٝثبد ٝأُؼبد ُٔشع  ك٤ٔب ٣زؼِن ثبُ٘شبؽ

ٝهذ  .Protox،  SwissADMEاُغغْ ثبعزخذاّ ٓٞاهغ ٓزخظظخ ٓضَ  اُذٝاء ػجش رْ رؾ٤َِ ؽش٤ًخ

كؼبُخ، ٝرش٤ش ا٠ُ آٌب٤ٗخ رٞاكش ٛزٙ أُشًجبد ًؼلاعبد ADMET اُ٘زبئظ رٞاكوبً ع٤ذا ٓغ هٞاػذ  أظٜشد

 Ghose اُذٝائ٢ اُزشبثٚ ٓؼب٤٣ش ٓغ رزٞاكن أُشًجبد إٔ ع٤ٔغٝعذٗب ٖٓ طؾخ اُ٘زبئظ اُ٘ظش٣خ  ُِٝزؾون

ٝEgan، Lipinsk، اُذٝائ٤خ. أُشًجبد رظ٤ْٔ ك٢ ٓؾزِٔخ ًٔششؾبد اعزخذآٜب آٌب٤ٗخ ا٠ُ ٣ش٤ش ٓٔب 

 اُؼلاع٢، اُ٘شبؽ، Matricaria pubescens  الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢، : انكهًبد انًفزبحٍخ

AutoDock  ،ADMET 

 

 



Abstract:  

This study aims to determine the biological efficacy of 07 compounds from the essential 

oil of Matricaria pubescens through computer-aided molecular docking. This is a new virtual 

screening technique via molecular docking and is considered a promising addition to the 

fields of biochemistry and pharmacology. This technique is used to discover compounds 

present in the essential oil of Matricaria pubescens and to predict their therapeutic activity 

against proteins are involved: PP1-gamma catalytic subunit (3GD4), citrate synthase (3N8Z), 

triosephosphate isomerase (3TOP), aldo-keto reductase family 1 member B1 (7E3H), MAP 

kinase p38 alpha (1OUY), and alpha-glucosidase I (Chaetomium thermophilum) (8ETO), 

which are responsible for Alzheimer's disease, cancer, inflammation, and viral diseases. 

Molecular modeling and simulation were applied using AutoDock software on 07 

compounds. The obtained results showed that the proteins with the strongest affinity for the 

natural compounds: 8ETO, 3N8Z, and 7E3H-exhibited binding energies lower than -8 

kcal/mol, indicating very strong and promising binding. Conserved binding sites or sites rich 

in aromatic amino acids, making them ideal targets for drug development, characterize these 

proteins. Meanwhile, the proteins with moderate response: 3GD4 and 1OUY showed good 

energies (between seven and -8), with 3GD4 relying on hydrophobic interactions, while 

1OUY relied exclusively on hydrogen bonds. This diversity reflects the different nature of the 

active sites and suggests the possibility of improving the compounds by introducing 

additional functional groups. In light of these promising results, the therapeutic activity of 

these compounds waspredicted with respect to antioxidant, antimicrobial, and anticancer 

activity. Furthermore, drug pharmacokinetics were analyzed using specialized websites such 

as Protox and SwissADME, The results showed good ADMET profiles and favorable drug-

likeness properties. All compounds complied with the Lipinski, Ghose, and Egan rules, 

suggesting their potential as promising candidates for drug development.        

 Key words: Molecular docking, Matricaria pubescens, therapeutic activity, AutoDock, 

ADMET. 

 

  



Résumé  

Cette étude vise à évaluer le potentiel biologique de sept composés issus de l’huile 

essentielle de Matricaria pubescens à travers une approche d’amarrage moléculaire 

(molecular docking) assistée par ordinateur. Cette technique est utilisée pour découvrir les 

composés présents dans l'huile essentielle de Matricaria pubescens et pour prédire leur 

activité thérapeutique contre les protéines impliquées : la sous-unité catalytique PP1-gamma 

(3GD4), la citrate synthase (3N8Z), la triosephosphate isomérase (3TOP), l'aldo-céto 

réductase de la famille 1, membre B1 (7E3H), la MAP kinase p38 alpha (1OUY) et l'alpha-

glucosidase I (Chaetomium thermophilum) (8ETO), qui sont responsables de la maladie 

d'Alzheimer, du cancer, de l'inflammation et des maladies virales. 

La modélisation et la simulation moléculaires ont été réalisées à l’aide du logiciel 

AutoDock sur les sept composés sélectionnés. Les résultats ont montré que les protéines 

8ETO, 3N8Z et 7E3H présentaient les meilleures affinités de liaison, avec des énergies 

d’interaction inférieures à –8 kcal/mol, indiquant des interactions fortes et prometteuses. Ces 

protéines possèdent des sites de liaison conservés ou riches en résidus aromatiques, ce qui en 

fait des cibles particulièrement intéressantes pour le développement de nouveaux 

médicaments. 

Les protéines 3GD4 et 1OUY ont montré des affinités modérées, avec des énergies 

comprises entre –7 et –8 kcal/mol. Les interactions observées pour 3GD4 étaient 

principalement de nature hydrophobe, tandis que celles de 1OUY reposaient essentiellement 

sur des liaisons hydrogène. Cette diversité d’interactions reflète la variabilité des sites actifs et 

suggère la possibilité d’optimiser ces composés par l’introduction de groupes fonctionnels 

supplémentaires. 

À la lumière de ces résultats, les composés étudiés présentent un potentiel thérapeutique 

prometteur en tant qu’agents antioxydants, antimicrobiens et anticancéreux. Par ailleurs, leurs 

propriétés pharmacocinétiques ont été évaluées à l’aide des plateformes SwissADME et 

ProTox-II. Les résultats obtenus ont révélé une bonne conformité aux critères ADMET, 

suggérant une biodisponibilité et un profil pharmacologique favorables. De plus, tous les 

composés respectaient les règles de similarité médicamenteuse de Lipinski, Ghose et Egan, ce 

qui renforce leur potentiel en tant que candidats prometteurs pour la conception et le 

développement de nouveaux médicaments. 

Mots-clés : Matricaria pubescens, amarrage moléculaire, activité thérapeutique, 

AutoDock, ADMET. 
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 22 ......................................................................: هبئٔخ أُشًجبد أُخزبسح ُِذساعخ (5)عذٍٝ
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 :المقدمة

شٜذد اُغ٘ٞاد الأخ٤شح ٗؾٞ اعزخذاّ اُ٘جبربد اُطج٤خ ٝاُؼطش٣خ ك٢ ٓؼبُغخ الأٓشاع ٝاُؾلبظ ػ٠ِ 

اُجؾش ػٖ ثذائَ  ٢ ؽ٤بر٘ب ا٤ٓٞ٤ُخ ٓٔب أدٟ ا٠ُطؾخ الأٗغبٕ ٝاؽزَ ٛزا اُ٘ٞع ٖٓ اُؼلاط ؽ٤ضا ًج٤شا ك

ؽج٤ؼ٤خ ٝٓشًجبد ؽ٣ٞ٤خ راد كؼب٤ُخ ػلاع٤خ ٝرُي ُخطٞسرٜب ؽ٤ش اشبسد روبس٣ش ٓ٘ظٔخ اُظؾخ اُؼب٤ُٔخ 

ػٖ اُذساعبد اُخل٤خ ٝاُذٝس أُغٍٜٞ  ا٠ُ رضا٣ذ الاٛزٔبّ ثبُ٘جبربد اُطج٤خ ٝاعزخذآٜب ك٢ أُغبٍ اُؼلاع٢

د ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ ٝاُز٢ ٣زْ رخ٤ِوٜب داخَ ششًبد الأد٣ٝخ اٌُجشٟ ٝاُزؤص٤شاد اُغبٗج٤خ اُز١ رِؼجٚ ٛزٙ أُشًجب

 . Abula,1997)) اُغِج٤خ ػٖ الأٗشطخ اُج٤ُٞٞع٤خ ٝاُزـ٤٤شاد اُل٤ض٣ُٞٞع٤خ اُز٢ رؾذس ك٢ عغْ الأٗغبٕ

اُجؾش ٝهذ ٌٖٓ ٛزا ٖٓ اٗشبء ثشآظ كؼبُخ ك٢ ٓز٘بٍٝ أُغزٔغ اُؼ٢ِٔ ٓٔب ٣شٌَ دػٔب كؼبلا ُؼ٤ِٔخ 

 In Silico.ٝاُزط٣ٞش ٖٓ خلاٍ ظٜٞس ٓب ٣غ٠ٔ ثطشم رظ٤ْٔ الأد٣ٝخ 

ُٜٝزا اُـشع رْ رط٣ٞش رو٤٘بد اُ٘ٔزعخ اُغض٣ئ٤خ ٝاُز٢ رْ رغ٤ٔؼٜب رؾذ اعْ الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ اُز١ 

َ ٛٞ ػجبسح ػٖ رو٤٘خ ؽبعٞث٤خ رؼزٔذ ػ٠ِ اُج٤٘خ اُغض٣ئ٤خ ُِز٘جئ ثزلبػَ اُغض٣ئبد ٓغ الأٛذاف اُؾ٣ٞ٤خ، رٌٔ

ٝرٞكش اُٞهذ ٝاُغٜذ ٝأُبٍ لاًزشبف أد٣ٝخ عذ٣ذح. ٣ٜٝذف ا٠ُ  vitro In ٝIn vivoالأعب٤ُت اُزغش٣ج٤خ 

اُز٘جئ ثج٤٘خ أُؼوذ أُزٌٕٞ ٖٓ عض٣ئبد طـ٤شح ٓؼضُٝخ رغ٠ٔ اُشًبئض ٝاُز٢ رزلبػَ ٓغ ٛذف ث٤ُٞٞع٢ 

  Kadri, 2021) .)اُجشٝر٤٘بد( 

ٝرُي ثبُ٘ظش ا٠ُ ٓذٟ  خ عذ٣ذح ٓغزوجلا ٝرط٣ٞشٛبٝاُز٢ رٞكش سإ٣خ ه٤ٔخ ك٢ ٓذٟ اًزشبف أد٣ٝ

 (Trott et al,2010) .ع٤ٔزٜبآزظبطٜب ٝرٞص٣ؼٜب ٝاعزولاثٜب ٝؽشؽٜب ًٝزُي 

فً انكشف ػٍ انفؼبنٍخ  ADMATكٍف رغبْى رمٍُبد الانزحبو اندضٌئً ٔانزُجؤ ثخظبئض 

 Matricaria pubescensُجبد انجٍٕنٕخٍخ ٔانخظبئض انذٔائٍخ نًشكجبد انضٌذ الأعبعً ن

 ؟لشؽٕفخ()

ٝاؽذ ٜٓ٘ٔب كظ٤ِٖ  ٖٝٓ أعَ رغ٤َٜ ٛزٙ اُذساعخ رْ روغْ اُؼَٔ ُغضئ٤ٖ ٗظش١ ٝرطج٤و٢ ٣ز٘بٍٝ ًَ

 :ًبُزب٢ُ

 :اُغضء اُ٘ظش١

، اُؼ٢ِٔرظ٤٘لٚ  ٖٓ (هشؽٞكخ) Matricaria pubescensٗجبد اُلظَ الأٍٝ ٣ز٘بٍٝ دساعخ 

  الأعبع٢.ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ ٝخبطخ ٓشًجبد اُض٣ذ  اُزو٤ِذ٣خ، ٌٝٓٞٗبرٚ اُ٘جبر٢، اعزؼٔبلارٚٝٝطلٚ 

اػبكخ ا٠ُ ػشع اْٛ اُجشآظ  ٝٓجبدئٚ الأعبع٤خ،اُلظَ اُضب٢ٗ ٣خظض ٓلّٜٞ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢ 

 .ADMETٝاٍ ع٤ٔخًٝزا اُز٘جئ ثبُخظبئض اُذٝائ٤خ  اُذساعخ،ٝأُٞاهغ أُغزؼِٔخ ك٢ 
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 :أٓب اُغضء اُزطج٤و٢ ًبٕ ػَ اُ٘ؾٞ ا٥ر٢

رؾؼ٤ش ًَ ٖٓ  ٍٝ أُٞاد أُغزؼِٔخ ٖٓ ؽ٤ش الأعٜضح ٝأُشًجبد ٝؽش٣وخاُلظَ اُضبُش ر٘ب

  ADMET .ٝٗزبئظالإُزؾبّ اُغض٣ئ٢  اُجشٝر٤ٖ ٝاُش٤ًضح أٓب اُلظَ اُشاثغ رْ رؾ٤َِ ٝٓ٘بهشخ ًَ ٖٓ ٗزبئظ
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 وصف نببت  أٔلا:

صم الشبئع هى الجبثىنج وَشمل مجمىعخ من  انننىا  ٝالالمركجخ إلً العبئلخ اMatricaria  َنتمٍ جنش

كلهنب ععشنبة لىلُنخ ونىا هنب هبمننخ هاد ععهنبا  نعبعُخ  الع َن  منهننب ع نرٌ هو عنىا   جُنخ وثع ننهب 

 Matricaria :ٜٓ٘مبالع َن  من  انننىا   ٣ؼمْ هناا الجننش( 2001،عجن   عمنرام مدمن  . )َزا  للزَنخ

pubescens 

 ممن ةح للنُا ٝع٤وبٜٗب ر٘ٔٞ ثبٛذ،لىنهب عع ر  عْ، 15إل  5م    ىلهب اُؼشج٤خ بدٖٓ اُ٘جبرالقر ىفخ 

  اُؼ١ِٞ. ئٜبجز ػ٘ذ ضتقُم  صْ

Quezel S, Santa S, 1963)) 

ال نت  كم٢واصع  ثشٌَالنجب بد المضتعملخ  ٢ٛٝ ٖٓ  ٝسائؾزٜب ا٤ُٔٔضحفخ ث عمهب الاه    تمُز القر ى

 2007) ١،للُش )ػ٤ِٜب.  قتبد  كمب عم الدُىانبد العب جخ. التقلُ ٌ

 

 Matricaria pubescensنببت القزطوفة طٕسح  (:1انشكم)

 ً بٍ: انزظٍُف انؼهً   Matricaria pubescensثبَ

فنٍ كنل " لر ىفخ"م  من قخ إلً ععري  لُج َضُمً  Matricaria pubescensَختلف  ضمُخ نى  

" واعواعح"  وفنٍ ثشنبا َضُنمً (Maiza et al.,1993)فنٍ التبصنُلٍ " عُ  النضبس"م  القلُخ وواللخ  و

        ".لر ىفخ ع راء"و
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 ) Ozenda، 2004:)التصنُف النجب ٍ لهاا النجبد علً الندى التبلٍ 

 Matricaria pubescens(: انزظٍُف انؼهًً 1اندذٔل)

 (Plantae)َجبد  انًًهكخ

 (Spermatophytes)نببجبت بذرٌة  الشعبة

 (Angiosperms)لبذور كبسٍبت ا جحث الشعبة

 (Dicotylédones)ثنبئٍبت الفلقة  القسم

 (Gamopétales)ملححمة البحلات  الطبئفة السفلى

 (Astérales)نجمٍبت  الزجبة

 (Astéracées)نجمٍة  الفصٍلة

 Anthemideae القبٍلة

 Matricaria اندُظ

 Matricaria pubescens انُٕع

(Desf.)انجبثَٕح 

صٌغ ثبنثب:  لشؽٕفخ( ) Matricaria pubescensُجبد اندغشافً ن انزٕ

 Ozenda) أكش٣و٤مب،ٖٓ اُ٘جبربد أُغــــزٞؽ٘خ ك٢ شمٔبٍ كخ( هشؽٞ) Matricaria pubescensٗجبد 

P, 1977)  ،اُظمؾشا٣ٝخ، ٣جمذأاُغبكخ  ٝك٢ الأساػ٣ٝ٢٘زشش ك٢ اُغضائش، ك٢ أُ٘بؽن اُغٜج٤خ شجٚ اُغبكخ 

هظـــــمـ٤شح  ٝثؼــــــمـذ كزمشحك٢ أٝاخمش كظمَ اُشزــــمـبء، )هشؽٞكمخ( Matricaria pubescensٗجبد ٗٔٞ 

اهزمشاة كظمَ اُظم٤ق  ٣ٝٔٞد ػ٘مذالأصٛبس أُشًجخ اُظلشاء. صْ ٣غق اُ٘جبد،  ٝاُزطٞس رظٜشٖٓ اُ٘ٔٞ، 

Quezel S، Santa S, 1963)) 

جبد  ساثؼب: إخذَ  بُؽك ر ى ي  :Matricaria pubescensأْ

 Matricaria pubescensجمبد كم٢ اُغضائمش ٣٘زشممش ٗجمبد اُوشؽٞكمخ : ٓ٘مبؽن رٞاعممذ ٗ_فيً اندضائيش

 ٣ٝزشًمض اُشمشه٢،خبطمخ اُغ٘مٞة ٝاُغ٘مٞة  ثمبُغضائش،ك٢ أُ٘بؽن اُظؾشا٣ٝخ ٝشجٚ اُظمؾشا٣ٝخ  أعبعب

ٓمغ آزمذادٙ اُم٠ ٓخزِمق ٓ٘مبؽن اُظمؾشاء  ٝثشمبس،ثغمٌشح  ؿشدا٣مخ، ٝسهِمخ، اُمٞاد١،ٝعٞدٙ ك٢ اُٞلا٣مبد 

 ;Ben Moussa et al., 2023; Boutaghane, 2011; Beichi & Chaouia, 2020) .اُغضائش٣خ

Maiza & Hammiche, 1993.) 

 انؼبنى:_ فً 

)أُؼمشٝف ٓؾ٤ِمًب  هشؽٞكمخ() Matricaria pubescensٗجمبد أُٞؽٖ الأط٢ِ ك٢ شٔبٍ أكش٣و٤ب ٣ؼُمذ 

 ،Abdelhadi)ش٣و٤مب ثبعْ "اُٞاصٝاصح"( ٖٓ اُ٘جبربد أُغزٞؽ٘خ ك٢ اُج٤ئبد اُغبكمخ ٝاُوبؽِمخ كم٢ شمٔبٍ أك
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E، ol, 2025)رْ رٞص٤ن ٝعٞدٙ ثشٌَ خبص ك٢ ٓ٘طوخ صاًٞسح )ع٘ٞة ششم أُـشة(، ؽ٤مش رمْ  ، ؽ٤ش

ٓممب١( لإعممشاء -عٔممغ ػ٤٘ممبد ٗجبر٤ممخ ٓممٖ ٓ٘طوممخ رممبٌٓشٝد ثٞلا٣ممخ صاًممٞسح خمملاٍ ٓشؽِممخ الإصٛممبس )أكش٣ممَ

ًٔب اٗٚ ٣زٞاعذ كم٢ . (DOAJ, 2025)، (Abdelhadi، E، ol, 2025)اُذساعبد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ ٝاُج٤ُٞٞع٤خ 

 اٌُ٘بس١. اُغؼٞد٣خ، ا٤ُٖٔ، ٝعضساُؼشث٤خ  اُـشث٤خ، ٝأٌُِٔخ رٞٗظ، ٤ُج٤ب، ٓٞس٣زب٤ٗب، ٝاُظؾشاءًَ ٖٓ 

بًلاد انؼلاخٍخ انزمهٍذٌخ نُجبد خبيغب:  Matricaria pubescens الإعزؼ

طمت اُشمؼج٢ ُؼملاط ُٜب خظبئض ػلاع٤خ ػذ ًض٤ش ٖٓ الأٓشاع ؽ٤ش رغُزخذّ ٛزٙ اُ٘جزخ رو٤ِذ٣بً كم٢ اُ

اػممطشاثبد اُغٜممبص اُٜؼمم٢ٔ، ؽظممٞاد أُممشاسح، ػغممش اُطٔممش، اُغممؼبٍ، أٓممشاع اُؼمم٤ٖ، اػممطشاثبد 

ٝػملاط الأٓمشاع اُلطش٣مخ  .(Abdelhadi، E، al, 2025) اُؼومبسةاٌُِم٠، اُشٝٓمبر٤ضّ، ٝملاّ ُغمؼخ 

 Makhloufi, 2010) .)ِذ٣خ، ٝاُؾغبع٤خ اُغ

 لشؽٕفخ( ) Matricaria pubescensُجبد يشكجبد انضٌذ الأعبعً ن عبدعب:

 الزٌوت الأسبسٍة  رؼشٌف-1

نجتننخ هاد عصننبئ  100000 ىجنن  الزَننىد انصبصننُخ ثشننفل واصننع فننٍ المملفننخ النجب ُننخ  لُننج َىجنن  

هننب  عن ح (. 2012ٝواعنروم  الدفنُم)كمب  عرف ثبنهب الزَنىد التنٍ  تجخنر عو  ت نبَر ةوم  دلنل .  جُخ

عو  عو الجخننباٌ ثممبُزوط٤ش أُممبئ٢ل جُننخ َننتم اصننتخا  الزَننىد إمننب لفنن  لراننرا  ا لا عزخبُظممٜب ننر  

 (.2004لجبوٌ وآعروم  )اُجبسد ثبل غط 

جبد الأٌض الثبنوي -2  لشؽٕفخ( ) Matricaria pubescensنُ

ثع  ل وث التمثُنل الغناائٍ للفرثىهُن ااد والن هىم واُرهنب ةاعنل النجنبد  والتنٍ  عتجنر من  عملُنبد 

لُنخ انَنض الثنبنىٌ والتنٍ  ننتج مركجنبد كُمُبئُنخ هاد فبئن ح وعهمُنخ كجُنرح  لُنج انَض انولنٍ  جن ع عم

هنا  المركجنبد عكثنر انتشنباا و نىعنب فنٍ المملفنخ . َضتخ مهب للدمبَخ وال فب  ض  الفبئننبد الدُنخ انعنري

ب كٜم٢ ك٤ٜمصُب فٍ  فُف النجب بد مع الجُئنخ التنٍ  عنُ  أعب لعت ةواا  (، ك٢ٜ(Kossel، A,1891 النجب ُخ

ها  المضتقلجبد  اُؾشاسح ٝرشٌَ عخ فى  الجنفضجُخ وةاجخ ُلامقبومخ لمضججبد انمرا  النجب ُخ ومقبومخ 

عةد فعبلُتهنب العاجُنخ إلنً ُومذ الثبنىَخ الجزء انكثر نشب ب م  المركجبد الفُمُبئُخ المىجىةح فنٍ النجنبد  

 ,.Newman, D.J.and Cragg.M).   نىَر عقنبلُر ائُضنُخ المضنتخ مخ فنٍ عناا ثعنض انمنرا 

2012) 

أنزبثٍش انًغكٍ نهضٌذ الأعبعً نُجبد 3  ً بٍئ  Matricaria pubescens انزشكٍت انكًٍ

ض٣ذ الأعبع٢ ُ ٤بئ٤خ ػ٠ِ اُ ٤ٔ كٞخ) Matricaria pubescens٘جبد أعش٣ذ ػذح دساعبدً  ْ  ذؽ٤ .(هشؽ ر

ٕٞ 39رؾذ٣ذ  ضِ ٞٗبد  %91.6ٓشًجب ٣ٔ بًٕٖٓ ٌٓ ض٣ذ،ٝ   Isochrysanthenic acid، ethyl esterٖٓ أٜٛٔب  اُ
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26.5% ،Spathulenol 19.4% ،alpha-cadinol 12.9%، Geranylisovalerate 8.2%غ  ٓ  رغغ٤َ ،

ُِض٣ذ الاعبع٢ ِٓؾٞظ  (Boutaghane, N et al. 2011) .ٗشبؽ ٓغٌٖ 
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 رؼشٌف الانزحبو اندضٌئً أٔلا:

ّ اُغض٣ئ٢ الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٛٞ ٗمٞع ٓمٖ اُ٘ٔزعمخ أُؼِٞٓبر٤مخ اُؾ٣ٞ٤مخ اُزم٢ رزؼمٖٔ رلبػمَ رؼش٣ق الاُزؾب

كبٗممٚ ٣ز٘جممؤ  ٝاُٜممذف.اػزٔممبدا ػِمم٠ خظممبئض سثممؾ أُممشرجؾ  أُغممزوشح.عممض٣ئ٤ٖ أٝ أًضممش لإػطممبء أُوبسثممخ 

 (A. Mahmood,2017) ثب٤ٌَُٜ صبُض٢ الأثؼبد ثبعزخذاّ ٝظ٤لخ اُزغغ٤َ ك٢ اُجشٗبٓظ.

 

 (Docking Molecular) (Kadri et al., 2021) يخطؾ نؼًهٍخ الانزحبو اندضٌئً (:2انشكم)

بٍ: ً  ثبَ إع الإنزحبو اندضٌئ  أَ

 (Ligand) كئبد اػزٔبدا ػ٠ِ ٓشٝٗخ اُش٤ًضح ٣3ٌٖٔ رظ٤٘ق أٗٞاع الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ا٠ُ     

ب اُذاخ٤ِممخ اُضبثزممخ اص٘ممبء ثممبكزشاع إ ًممَ ٓممٖ اُجممشٝر٤ٖ ٝاُممشاثؾ ٣ؾزلظممبٕ ثٜ٘ذعممزٜٔ :الانزحييبو انظييهت-1

رؾغممم٤ٜ٘ب. زا ٣جغمممؾ اُؾغمممبة ٌُٝمممٖ لا ٣ؤخمممذ كممم٢ الاػزجمممبس أ١ رـ٤٤مممشاد ٤ٌِ٤ٛمممخ ٣ٌٔمممٖ اُزٌممم٣ٖٞ أُؼوذ.ٛممم

(Thiriot, 2009) 

 اُغمض٣ئ٤ٖ ًملا ٓغ اُزؼبَٓ ٣زْ رؼو٤ذًا،ؽ٤ش اُزلبػَ ع٤٘بس٣ٞٛبد أًضش اُ٘ٔٞرط ٛزا ٣ؼبُظ :انًشٌالإنزحبو -2

جغّممطبً ٓؾممذٝدًا ػممبدحً  ٣ٌممٕٞ أُشٝٗممخ ٛممزٙ رٔض٤ممَ إٔ سؿممْ ٓممش٤ٖٗ، ثٞطمملٜٔب ُٓ  اُؾبعممٞث٤خ اُو٤ممٞد ثغممجت أٝ

(Halperin, I., Ma, B., Wolfson, H., & Nussinov, R. 2002) 

 ٓمشٕ، عغمْ اُش٤ًمضح ث٤٘ٔمب طمِت ًغغمْ أُغمزٜذف اُجمشٝر٤ٖ ٣ٌٕٞ اُ٘ٞع ٛزا ك٢ :يشٌ انشجّ الإنزحبو-3

 اُزلبػممَ رؾغمم٤ٖ ثٜممذف اُغض٣ئمم٢ الإُزؾممبّ أص٘ممبء ٤ًممضحاُش ٤ٌٛممَ ٝرـ٤٤ممش ثزؾش٣ممي الإُزؾممبّ ٛممزا ٣غممٔؼ ؽ٤ممش

    (Mokrani E, 2012) اُظِت الإُزؾبّ ٖٓ دهخ أًضش اُ٘ٞع ٛزا أُغزٜذف، اُجشٝر٤ٖ ٓغ اُؾبطَ
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 ) Mohanty et al ،2023(: إَٔاع اإنهزحبو اندضٌئً )3انشكم )

أد الإنزحبو  ثبنثب:  اندضٌئً:أد

 ،) أُغمزوجَ (ثشٝر٤٘٤مخ ؽج٤ؼمخ رٝ ًج٤مش عمض١ء ػِم٠ اُغض٣ئم٢ لاُزؾمبّثب ُِو٤مبّ الأعبعم٤خ اُؼ٘بطمش روزظمش

 داخمَ ُِش٤ًمضح ٓلائٔمخ الأًضمش ثبُشمٌَ ٣ز٘جمؤ اُمز١ اُغض٣ئم٢ الإسعبٍ ٝثشٗبٓظ .) اُش٤ًضح (طـ٤ش عض١ ءٝ

    (Mokrani E,2012) أُغزوجَ

 

 

 Huang et al,2010) ((: ػًهٍخ الإنزحبو اندضٌئ4ًانشكم )
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 انًغزمجم Le récepteur: 

 اُخلا٣بٝك٤ٔمب داخمَ ا٤ٔ٤ٌُبئ٤مخ الإشمبساد ر٘ظم٤ْ كم٢ عٞٛش٣مًب دٝسًا رِؼمت ػمخٔخ عض٣ئمبد ٛم٢ أُغزوجلِاد

 ٝػ٘مذ اُغم٤زٞثلاصّ داخمَ أٝ ُِخ٤ِخ اُخبسع٢ اُـشبء ػ٠ِ ٓزٔٞػؼخ أُغزوجلاد ٛزٙ رٌٕٞ إٔ ٣ٌٖٔٝ ث٤ٜ٘ب

 ٗلبر٣ممخ :ٓضممَ اُؾ٣ٞ٤ممخ اُخ٣ِٞممخ اُٞظممبئق ٓممٖ ػممذد كمم٢ ٓجبشممشح ؿ٤ممش أٝ ٓجبشممشح رـ٤٤ممشاد رؾُممذس رلؼ٤ِٜممب،

 .(L.Martin, 2006) الإٗض٤ٔ٣خ اُلؼب٤ُخ أٝ اُغ٢٘٤، اُ٘غخ ٗشبؽ اُجشٝر٤٘بد، كغلشح الأ٣ٞٗبد،

  انشكٍضحLigand: 

٣مزْ  الاُزؾمبّ، ؽ٤مشٝظ٤لزمٚ لإعمشاء ػ٤ِٔمخ  ثمشٝر٤ٖ، ٣ٝؼمذٍؿبُجمب ٓمب ٣ٌمٕٞ  عض١ء ٣شرجؾ ثٔغمزوجَ ٓؾمذد

ؽش٣وزمبٕ  الاثؼمبد، ٝٛ٘مبىإ ٣ٌمٕٞ رش٤ًمت اُش٤ًمضح صلاصم٢  َ، ٣ٝغتٝأُغزوجٓؾبًبح اُزلبػَ ث٤ٖ اُش٤ًضح 

 اُش٤ًضح:لاعزوجبٍ 

  :َخلاٍ هٞاػذ ث٤بٗبد اُزش٤ًت ا٤ٔ٤ٌُبئ٢ اُز٢ رغ٠ٔ ٌٓزجبد ٤ٔ٤ًبئ٤خ ٓض ٖٓPubChem، ZINC ....

ٝاُخظممبئض ٝاُ٘شممبؽ  أُخزِلممخ( اُزش٤ًممترؾزمم١ٞ ػِمم٠ اُؼذ٣ممذ ٓممٖ أُؼِٞٓممبد ؽممٍٞ اُممشٝاثؾ  ٝاُزمم٢

 ،SMILES اُزب٤ُمخ:رغغ٤َ اُزش٤ًمت كم٢ هٞاػمذ اُج٤بٗمبد ٛمزٙ ثبُز٘غم٤وبد  ، ٣زْ)ٝا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ  ٤خاُل٤ض٣بئ

SDF، MOL2ٝ PDB. 

  ثبعزخذاّ سٝاثؾPDB أٝالادث٤مبد اُزم٢ ٣ٌٔمٖ سعمٜٔب ٝرؾغم٤ٜ٘ب ٝؽلظٜمب ثبُز٘غم٤وبد) pdb، mol، 

mol2 ... (ثشٗمبٓظ اُ٘ٔذعمخ اُغض٣ئ٤مخ ٓضمَ  ٓمغGaussview، chemDraw، Arguslab، Titan 

 .(Monge, 2006) رُيٝٓب ا٠ُ 

إد الانزحبو اندضٌئً:  ساثؼب:  خط

 :اُخطٞاد الار٤خ ٣زْ رؾو٤ن الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٖٓ خلاٍ

 ؽزف أُبء ٝاُشٝاثؾ ؿ٤ش اُؼشٝس٣خرحؼٍش انجشٔرٍٍ: _1

  ػجؾ اُج٤٘خ ٝاُطبهخ ٝاُشؾ٘بدرحؼٍش انشكٍضح: _2

 اخز٤بس اُغ٤ت اُ٘شؾرحذٌذ يٕلغ الاسرجبؽ: _3

  رشـ٤َ اُجشٗبٓظ ُز٤ُٞذ أٝػبع اسرجبؽ ٓخزِلخاخشاء الانزحبو: _4

 اخز٤بس أكؼَ ٝػؼ٤خ ؽغت أهَ ؽبهخ اسرجبؽ  رمٍٍى انُزبئح:_5

 Muhammed Tilahun، M) (ُِٔمبء ... اُشٝاثؾ( ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ، اٌُبسٛخدساعخ رحهٍم انزفبػلاد: _6

and Esin، A. 2022). 
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 .ضٌئًأثشص ثشا يح الانزحبو اند خبيغب:

 .اندضٌئً الانزحبو ثشايح أثشص (:2اندذٔل )

http://www.ccdc.cam.ac.uk/products/lifs_sciences/gold/ CCDC Gold 

http://www.molsoft.com/products.html Molsoft ICM 

http://www.accelrys.com/cerius2/c2ligandfit.html Accelrys Ligand 

Fit 

http://www.biopharmics.com/products.html Biopharmics Surflex 

http://www.biosolveit.de/FleX/ Biosolvelt FlexX 

http://www.scripps.edu/mb/olson/doc/autodock Scripps AutoDock 

http://dock.compbio.ucsf.edu/ UCSF Dock 

http://www.eyesopen.com/ products 

/application/Fred.html 

OpenEyes Fred 

Open 

http://www.schrodinger.com/ products /glide.html Schrodinger Glide 

ً فً إكزشبف الأدٌٔخ  عبدعب:  رطجٍمبد الإنزحبو اندضٌئ

  اُلؾممض الاكزشاػم٢ لاًزشمبف أُشًجمبد اُلؼبُممخ ٝاُشائمذح ٓمٖ اُوٞاػممذ  ٣غمزخذّالإفزشاػيً: انفحيض

٣ٝممضداد رممبص٤شٙ ػ٘ممذ دٓغممٚ ٓممغ رو٤٘ممبد ٓضممَ الاُزؾممبّ  اُزو٤مم٤ْ،اُج٤بٗممبد اُغض٣ئ٤ممخ اػزٔممبدا ػِمم٠ دٝاٍ 

 ،COVID-19 عٜٞد ٌٓبكؾخ  اُؾشح، ك٢ٝروذ٣ش ؽبهخ الاسرجبؽ  اُغض٣ئ٤خ، اُغض٣ئ٢، اُذ٣٘ب٤ٌ٤ٓب

اٍ ٓضممممَ اُجشٝر٤ممممبص  SARS-COV-2اعممممزخذٓذ ٛممممزٙ اُطممممشم لاعممممزٜذاف ثشٝر٤٘ممممبد ك٤ممممشٝط

ٝاٛمممممممذاف ٓغزؼممممممم٤لخ ٓضمممممممَ  .(S)ثمممممممشٝر٤ٖ اُشمممممممًٞخ  .PLpro.RdRp. (Mpro)سئ٤غممممممم٢

ACE2ٝtmprss2خ ٝالأد٣ٝممخ اُذساعممبد اُؾبعممٞث٤خ ثؼممغ أُشًجممبد اُ٘جبر٤ممخ ٝاُطج٤ؼ٤مم . اػممٜشد

ٝرمممْ اهزممشاػ ػمممذح ٓشًجمممبد لإعممشاء رغمممبسة ٓخجش٣مممخ  اُجشٝر٤٘مممبد،أُؼزٔممذح ٣ٌٔمممٖ إ رمممشرجؾ ثٜممزٙ 

اُ٘زممبئظ إ دٓممظ اُلؾممض الاكزشاػمم٢ ٓممغ الاُزؾممبّ اُغض٣ئمم٢  اُغممش٣ش٣خ. ٝأظٜممشدٝاخزجممبساد هجممَ 

 Keiser) ٝط.ٝأُؾبًبح اُذ٣٘ب٤ٌ٤ٓب اُغض٣ئ٤خ كؼبٍ لاًزشبف ٓضجطبد ٝاػذح ُِجشٝر٤٘بد اُؾ٣ٞ٤خ ُِل٤ش

et al,2009) 

  :٣غبْٛ الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ك٢ اٌُشق أُجٌش ػٖ الأصبس اُغبٗج٤خ ػجمش انزُجؤ ثبَثبس اندبَجٍخ نهذٔاء

٣ز٤ٔمض ٛمزا اُمٜ٘ظ ثؼمذّ ؽبعزمٚ اُم٠  ٓوظمٞدح،رؾذ٣ذ اُزلمبػلاد ؿ٤مش أُشؿٞثمخ ٓمغ الأٛمذاف ؿ٤مش 

 2019) د٣ٝمخ كم٢ أُشاؽمَ اُغمش٣ش٣خ.اُج٤بٗبد ؽ٣ٞ٤خ ٓغجوخ ٓٔب ٣غؼِمٚ أداح ٜٓٔمخ ُزو٤ِمَ كشمَ الا

Kumae،) 
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  :٣شًض ٛزا أُلّٜٞ ػ٠ِ رط٣ٞش ٓشًجبد هبدسح ػ٠ِ اُزلبػَ ٓغ ػذح أٛذاف رؼذد الأْذاف انذٔائٍخ

 الاٗزوبئ٤مخ.ٝرُمي ثغمجت ٓؾذٝد٣مخ كؼب٤ُمخ الاد٣ٝمخ شمذ٣ذح  كومؾ،ػلاع٤خ ك٢ إ ٝاؽذ ثمذلا ٓمٖ ٝاؽمذ 

خبطممخ دٓغممٚ ٓممغ رو٤٘ممبد  الأٛممذاف،جممبد ٓزؼممذدح ٣غممبْٛ الاُزؾممبّ اُغض٣ئمم٢ كمم٢ رؾذ٣ممذ ٛممزٙ أُشً

٣جو٠ رظ٤ْٔ ٛزٙ أُشًجبد ٓؼوذا ٣ٝزؤصش  أ٤ٔٛزٚ،ؽبعٞث٤خ أخشٟ ٓضَ ٗٔزعخ اُلبسٓبًٞكٞس. ٝسؿْ 

 ًٔممب رٞعممذ ٓ٘ظممبد ٝأدٝاد ؽبعممٞث٤خ ٓزخظظممخ ُذساعممخ ٛممزا أُغممبٍ. اُجشٝر٤٘٤ممخ.ثبخزجممبس اُج٘مم٠ 

(2019 Kumae،) 

  :بّ اُغض٣ئم٢ أؽمذ الأعمب٤ُت اُؾبعمٔخ ٝأُغمزخذٓخ ػِم٠ ٗطمبم ٣ؼزجمش الإُزؾمإػبدح رٕظٍف الأدٌٔخ

 لإػممبدح أؿممشاع اُشًممبئض ٗؾممٞ أٛممذاف ػلاع٤ممخ عذ٣ممذح ًٔممب ٣ؼٔممَ ػِمم٠ اعممزـلاٍ اُج٤بٗممبد ٝاعممغ

 2019)٢ ٝاُؼلاعممٝأُؼِٞٓممبد أُزبؽممخ ثشممٌَ أكؼممَ ُزؾو٤ممن روممذّ ٝاػممؼ كمم٢ أُغممبٍ اُطجمم٢ 

Kumae،). 

ٝرط٣ٞشٛمب،  ب اعمزشار٤غ٤خ كؼبُمخ ٜٝٓٔمخ كم٢ اًزشمبف الأد٣ٝمخٝاعمزخذآٜ اػبدح رٞظ٤ق الأد٣ٝخ ؽ٤ش رؼزجش

ٝرزمم٤ؼ اُلشطممخ لإًزشممبف اعممزخذآبد عذ٣ممذح ُلأد٣ٝممخ أُؼزٔممذح ثبُلؼممَ، أٝأُششممؾخ ُِزو٤مم٤ْ، أٝ أُ٘زغممبد 

  (Keiser et al,2009)اُطج٤ؼ٤ممممممممممممممخ أٝ اُشًممممممممممممممبئض أُظمممممممممممممم٘ؼخ ٓغممممممممممممممجوب 
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 انفظم الأٔل: يٕاد ٔانطشق انذساعخ
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 رًٍٓذ:

٣ؼزجش الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٖٓ اُطشم الأًضش اعزخذآب ك٢ رظ٤ْٔ الأد٣ٝخ أُؼزٔذح ػ٠ِ ا٤ٌَُٜ ٗظشا ُوذسرٜب 

اُز٘جئ ث٤ٜئخ الاسرجبؽ اُخبطخ ثبُٔشًجبد ثبُ٘غجخ ُٔٞهغ الاسرجبؽ أُغزٜذف أُ٘بعت. ٣ِؼت رٞط٤ق  ػ٠ِ

٤ْٔ أُ٘طو٢ ُِذٝاء ًٝزُي ك٢ رٞػ٤ؼ اُؼ٤ِٔبد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ اُؾ٣ٞ٤خ ٜٓٔب ك٢ اُزظ عِٞى الاسرجبؽ دٝسا

 (Kitchen et al., 2004)الأعبع٤خ 

 ك٢ ٛزا اُلظَ ٗذسط اُزلبػلاد ث٤ٖ أُشًجبد الأعبع٤ىخ ُِض٣ذ الأعبع٢ ُ٘جبد اُوشؽٞكخ   

Matricaria pubescens ثشٗبٓظ. اُجشٝر٤٘بد أُغزٜذكخ ثبعزخذاّ  ٓغAutodoc 

إدان أٔلا:  ً 

 انُجبد انًغزؼًم_1

ٖٓ خلاٍ رؾ٤َٔ ٓشًجبرٚ ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ أُؾذدح ٖٓ  Matricaria pubescens اُوشؽٞكخرْ اعزخذاّ ٗجبد 

 خلاٍ

 .اُغبثوخاُذساعبد 

هًخ2  _الأخٓضح انًغزؼ

 DELLٝLenovoاعزخذٓ٘ب ك٢ ٛزٙ اُذساعخ ٗٞػ٤ٖ ٖٓ أعٜضح أٌُج٤ٞرش راد اُؼلآخ اُزغبس٣خ 

 ٍ:اُغذٝٛزا بئظ اُز٢ رْ اُؾظٍٞ ػ٤ِٜب، ٝهذ رْ رًش خظبئض ٛزا الأعٜضح ك٢ ُز٘ل٤ز ٝرؾ٤َِ اُ٘ز

 انكًجٍٕرش انًغزخذيخ ٔخظبئظٓب حأخٓض :(3)خذٔل 

 2انكًت ٌٕرشخٓبص  1انكًت ٌٕرشخٓبص  

 GB.4 00 GB.4 00 انزاكشح

 64bitٗظبّ اُزشـ٤َ  64bitٗظبّ اُزشـ٤َ  َٕع انُظبو

 انًؼبنح

Intel (R( core )TM( i3- 
6006icpu @ 2.00GHz 2.00 

GHz 

AMD E2-7110 APU with AMD 

Redeon R2 Graphics 1.80GHz 

 Windowz10 Windowz10 َظبو انزشغٍم

هًخ3  _انجشايح انًغزؼ

  ثشَبيحAutoDockٞٛ :  ثشٗبٓظ ؽبعٞث٢ ه١ٞ ٝٓغمب٢ٗ ٣غمزخذّ كم٢ الاُزؾمبّ اُغض٣ئم٢ ُذساعمخ

 ،(2008 اسرجمبؽ اُش٤ًمضح ثبُٔغمزوجلاد اُجشٝر٤٘٤مخ،اُزلبػلاد اُغض٣ئ٤خ ػٖ ؽش٣من ٓؾبًمبح ٤ًل٤مخ 
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(Morris et al ُٔغبػذح اُجبؽض٤ٖ ػ٠ِ كْٜ اُزلمبػلاد اُغض٣ئ٤مخ ٝرظم٤ْٔ ٓشًجمبد دٝائ٤مخ كؼبُمخ ،

 .(Morris et al,2009) ثلؼَ خٞاسص٤ٓبرٚ أُزوذٓخ ٝعشػزٚ اُؼب٤ُخ

 ثشَبيح: Discovery Studio  

ظ  بٓٗ ْ  ٣Discovery Studioؼُذ ثش غض٣ئ٤خ، ؽ٤ش أؽذ أٛ بًح اُ ؾب اُٝٔ ٘ٔزعخ  زٔخظظخ ك٢ اُ جشٓغ٤بد اُ اُ

اٝثؾ  ش ض٤َٔ اُ ٠ ر غزٜذكخ، ثبلإػبكخ اُ بد أُ ر٤٘ٝ جُش اٝ ظـ٤شح  غض٣ئبد اُ زُلبػلاد ث٤ٖ اُ رؾ٤َِ ا  ٝ ٣غُزخذّ ُذساعخ

ٖ هجَ ششًخ  ظٓ  جشٗبٓ ِّٞس ٛزا اُ ب٘ئ٤خ ٝصلاص٤خ الأثؼبد. ؽُ غض٣ئ٤خ ثبعزخذاّ رو٤٘بد ص زُلبػلاد اُ كٝخ  Accelrysاٝ ؼش )أُ

٤ُبً ثبعْ  ؾبعٞة )Dassault Systèmes BIOVIAؽب اٝئ٢ ثٔغبػذح اُ ذ زُظ٤ْٔ اُ خ ك٢ ٓغبٍ ا ٣ٝؼُذ أداح كؼّبُ  ،)In 

Silico ٔب ل٤زٛب ٓخجش٣بً، ٓ ٤خ اكزشاػ٤بً هجَ ر٘ ؼِٔ لشػ٤بد اُ اٝخزجبس اُ اٝئ٤خ  ذ شًجبد اُ ْ ك٢ اعزٌشبف أُ (، ار ٣غبٛ

ش ٤ق أُ بٌُ ز اُٝ ٞهذ  ٤َ اُ اٝئ٢ )٣غبػذ ػ٠ِ روِ ذ زُط٣ٞش اُ اٝ جُؾش  ٤ِبد ا (. ًٔب Auerkari et al., 2023رجطخ ثؼٔ

 ْ جُبؽض٤ٖ ػ٠ِ كٜ ز١ ٣غبػذ ا ٤خ، الأٓش اُ غض٣ئ٤خ ثذهخ ػبُ زلبػلاد اُ رظٞس اُ زُؾ٤َِٝ  ِٓخ  ب ظ ث٤ئخ ٓزٌ جُشٗبٓ كٞش ا ٣

٤ٔخ إٔ  ؼِ شاعؼبد اُ ِٔخ، ٝهذ أظٜشد أُ ؾز ٤ُزٜب أُ رو٤٤ْ كؼب شًجبدٝ  ُِٔ ُٞٞع٤خ  ج٤ ٣ؼُذ  Discovery Studioالأٗشطخ اُ

غزوجلاد  زلبػلاد ث٤ٖ أُ رؾ٤َِ اُ  ٝ غض٣ئ٢ ٕ ك٢ دساعبد الاُزؾبّ اُ جُبؽضٞ ذ ػ٤ِٜب ا ز٢ُ ٣ؼزٔ خ ا لُؼبُ اٝد ا ٖٓ الأد

شث٤طبد )  (.Jejurikar et al., 2021اُٝ

 

  Discovery Studio انٕاخٓخ الأعبعٍخ ثشَبيح :(5)انشكم

 ثشَبيح Gauss View:  ٓغزخذّ سع٤ٓٞخ، ثٜذف رغ٤َٜ اػمذاد ِٓلمبد ٛٞ ثشٗبٓظ ٣ؼَٔ ًٞاعٜخ

 Gaussian ، ًٝمزُي كؾمض أُخشعمبد اُزم٢ ٣ُٞمذٛبGaussian الإدخبٍ أُطِٞة اسعبُٜب ا٠ُ

 GaussView ، ٣ؼٔمGaussianَ ثظمش٣بً. ٝثخملاف اُزٌبٓمَ أُجبشمش ٓمغ ٝؽمذح اُؾغمبة كم٢

بعم٢ ثومذسح ثشمٌَ أع GaussView ٣زٔزمغ .Gaussian ًٔؼمبُظ أٓمب٢ٓ/خِل٢ ُزؾغم٤ٖ اعمزخذاّ
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رظٞس ٓزوذٓخ رز٤ؼ سعْ عض٣ئبد ًج٤شح عذًا ثغشػخ. ٣ٌٝٔمٖ ُِٔغمزخذ٤ٖٓ ثؼمذ رُمي اُزلاػمت ثٜمزٙ 

اُغض٣ئممبد ثغممُٜٞخ ػممٖ ؽش٣ممن رممذ٣ٝشٛب، ٝرؾش٣ٌٜممب، ٝاُزٌج٤ش/اُزظممـ٤ش ثبعممزخذاّ ػ٤ِٔممبد اُلممؤسح 

ثٔمب  اعمز٤شاد طم٤ؾ ِٓلمبد اُغض٣ئمبد اُو٤بعم٤خ، GaussView الأعبع٤خ. ثبلإػبكخ ا٠ُ رُي، ٣ذػْ

 ،PDB (2009 (Dennington et al ك٢ رُي ِٓلبد

 

 Gauss Viewانٕاخٓخ الأعبعٍخ ثشَبيح  :(6)انشكم

 _انًٕالغ

  انت سٔرٍٍثُك ثٍبَبدPDB  

ٛمممٞ أُظمممذس اُشئ٤غممم٢ ُج٤بٗمممبد اُج٤ُٞٞع٤مممب ا٤ٌِ٤ُٜمممخ، ٣ٝزممم٤ؼ اُٞطمممٍٞ اُممم٠ ا٤ُٜبًمممَ صلاص٤مممخ الأثؼمممبد 

 ؾذ٣ذ ٛزٙ ا٤ُٜبًَ ثطش٣وز٤ٖ:ُِجشٝر٤٘بد راد الأ٤ٔٛخ اُظ٤ذلا٤ٗخ، ٣ٝزْ ر

 (.Berman et al,2000ػِْ اُجِٞساد ثبلأشؼخ اُغ٤٘٤خ ٝاُش٤ٖٗ أُـ٘بؽ٤غ٢ ا١ُٝٞ٘ )
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 PDB انظفحخ انشئٍغٍخ نًٕلغ لبػذح ثٍبَبد :(7)مكانش

 PubChem   

مب ُِٔؼِٞٓمبد ؽمٍٞ  PubChem (https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov) ٣ؼُمذ ًٓ ٓغمزٞدػًب ػب

كمم٢ اؽممبس ٓجممبدساد خبسؽممخ  2004أُممٞاد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤ممخ ٝأٗشممطزٜب اُج٤ُٞٞع٤ممخ، ٝهممذ رممْ اؽلاهممٚ كمم٢ ػممبّ 

ك٢ اُٞلا٣بد أُزؾمذح. ػِم٠ ٓمذٟ اُغم٘ٞاد  (NIH) ؽش٣ن أٌُزجبد اُغض٣ئ٤خ ُِٔؼبٛذ اُٞؽ٤٘خ ُِظؾخ

ب PubChem أُبػ٤خ، أطجؼ 11اُـ  ًٓ را ؽغْ ٓؾزشّ، ؽ٤ش ٣ؼَٔ ًٔٞسد ُِٔؼِٞٓمبد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤مخ  ٗظب

 (Kim et al., 2016) اُؼ٢ُِٔٔغزٔغ اُجؾش 

 

  Pubchem : انٕاخٓخ انشعًٍخ نًٕلغ(8)مكانش

 SwissADM  

 ٓ٘ظمممخ ٓؼِٞٓبر٤مممخ رغمممٔؼ ثؾغمممبة اُخظمممبئض اُل٤ض٣بئ٤مممخ ٝا٤ٔ٤ٌُبئ٤مممخ ُِٔشًجمممبد ػجمممبسح ػمممٖ

https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/
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 غ، اُزٔض٤مممَ اُـمممزائ٢، الإكمممشاص( ٣ٝغمممزخذٓٚلإٓزظمممبص، اُزٞص٣ممم)ا ADME ٝاُز٘جمممئ ثٔؼِٔمممبد

 اُجمممبؽضٕٞ ُزو٤ممم٤ْ اؽزٔب٤ُمممخ ٗغمممبػ الأد٣ٝمممخ اُغذ٣مممذح، ٣مممزْ الإؽممملاع ػ٤ِمممٚ ٓغبٗمممب ػجمممش اُمممشاثؾ

 www.swissadme.ch/index.php :اُزب٢ُ

 

 SwissADME انظفحخ انشئٍغٍخ نًٕلغ :(9)مكانش

 ADMETlab 

 ٓزظمبص أُمٞاد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤مخ ٝرٞص٣ؼٜمب)ا ADMET ٣غزخذّ ُزو٤٤ْ خظمبئض اٌُزش٢ٗٝ ٓٞهغٛٞ 

 ػ٤ِٔممخ اُجؾممش ٝرغمم٤َٜ ٝاعممزولاثٜب ٝاكشاصٛممب ٝعمم٤ٔزٜب( ٣ٝغممبػذ ا٤ٔ٤ٌُممبئ٤٤ٖ اُطج٤مم٤ٖ كمم٢ رغممش٣غ

 ٝاُزط٣ٞش 

 .ك٢ ٓغبٍ الأد٣ٝخ   

https://admetmesh.scbdd.com/service/evaluation/cal 

 

http://www.swissadme.ch/index.php
https://admetmesh.scbdd.com/service/evaluation/cal
https://admetmesh.scbdd.com/service/evaluation/cal
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  ADMETlab انظفحخ انشئٍغٍخ نًٕلغ :(10)مكانش

 

 Tox-Prediction  

 ُِٔشًجمممممبد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤مممممخ، ٓٔمممممب زٞهؼمممممخٛمممممزا أُٞهمممممغ ٣غمممممزخذّ ُِز٘جمممممئ ثٔخمممممبؽش اُغممممم٤ٔخ أُ

 ٤ممممخُزو٤ِممممَ ٓممممٖ مصبسٛممممب اُغبٗجٓممممٖ أعممممَ ا٣غممممبػذ كمممم٢ رؼممممذ٣َ اُزش٤ًممممت اُغض٣ئمممم٢ ُٜممممب 

.https://tox.charite.de/protox3 

 

  Tox -prediction : انظفحخ انشئٍغٍخ نًٕلغ(11)مكانش

 Pkcsm  

 ٓ٘ظخ ٓغب٤ٗخ رغزخذّ ُِز٘جئ ثخظبئض اُؾش٤ًخ اُذٝائ٤خ ٝاُغ٤ٔخ ُِغض٣ئبد٢ٛ ػجبسح ػٖ 

 اُظـ٤شح، ٝرو٤٤ْ ٓخبؽش أُٞاد ا٤ٔ٤ٌُبئ٤خ اُغذ٣ذح، ٝرؾذ٣ذ عشػبد مٓ٘خ ُلأد٣ٝخ

 .شم عذ٣ذح ُؼلاط اُزغْٔٝرط٣ٞش ؽ

https://biosig.lab.uq.edu.au/pkcsm/prediction 

https://biosig.lab.uq.edu.au/pkcsm/prediction
https://biosig.lab.uq.edu.au/pkcsm/prediction
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  pkCSM : انظفحخ انشئٍغٍخ نًٕلغ(12)مكانش

 انجشٔرٍُبد انغجؼخ انًذسٔعخ  : خظبئض(4)خذٔل

 

 اُجشٝر٤ٖ

 

 سٓض

 

 اُغلاعَ

 

 اُذهخ

 (Å) 

ًت أُشعؼ٢أُش  

 

   اُزظ٤٘ق 

 

 PP1-gamma 

catalytic subunit 

3GD4 A, B 2.00 Calmidazolium  OXIDOREDUCTASE 

Citrate synthase 3N8Z A 1.90 Citrate OXIDOREDUCTASE 

Triosephosphate 

isomerase 

3TOP A, B 1.92 ؿ٤ش ٓشرجؾ ثغض١ء طـ٤ش HYDROLASE/HYDR

OLASE INHIBITOR 

Acetylcholineste

rase 

7E3H A, B, 

C 

2.10 Donepezil HYDROLASE 

MAP kinase p38 

alpha 

1OUY A 2.50 Dihydropyrido-pyrimidine 

inhibitor 

TRANSFERASE 

Alpha-glucosidase 

I (Chaetomium 

thermophilum) 

8ETO A, B 2.30 Compound 25 (Iminosugar 

derivative) 

HYDROLASE/INHIBI

TOR 

 

 3GD4 ،3N8Z:اُزب٤ُخرْ ر٘ض٣َ اُج٤٘خ صلاص٤خ الأثؼبد ُِجشٝر٤٘بد راد اُشٓٞص 

3TOP،7E3H،1OUY، 8ETO، ثظ٤ـخ Pdb اُج٤بٗبد،ٖٓ هبػذح rcsb ؽ٤ش ًَ ثشٝر٤ٖ ٣زٞاعذ

 .ًٔؼوذ ٓشرجؾ ثٔضجطٚ أُشعؼ٢

https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:OXIDOREDUCTASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:OXIDOREDUCTASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:OXIDOREDUCTASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE/HYDROLASE%20INHIBITOR
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE/HYDROLASE%20INHIBITOR
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:TRANSFERASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:TRANSFERASE
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE/INHIBITOR
https://www.rcsb.org/search?q=struct_keywords.pdbx_keywords:HYDROLASE/INHIBITOR
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ٝأُشًجبد اُـ٤ش  رجبع ػذح خطٞاد رزٔضَ ك٢ ٗضع اُغض٣ئبدهجَ اُجذء ثؼ٤ِٔخ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٣غت ا

ثذساعخ الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٝرزِخض ٛزٙ  ٓشؿٞة ك٤ٜب ٓضلا: عض٣ئبد أُبء ٝأ٣ؼب اُغلاعَ ؿ٤ش أُؼ٤٘خ

 :اُخطٞاد ك٢

 .اصاُخ عض٣ئبد أُبء1-

 اصاُخ ع٤ٔغ اُغلاعَ ٝرشى اُغِغِخ اُز٢ رؾز١ٞ ػ٠ِ أُشًت أُشعؼ٢ )ػبدح2-

 .ٓغ ؽزف اُغض٣ئبد الأخشٟ اُـ٤ش ٓشؿٞة ك٤ٜبA ( اُغِغِخٓب رٌٕٞ 

 Kollman. اػبكخ اُشؾ٘بد ٖٓ ٗٞع3-

 .اػبكخ عض٣ئبد ا٤ُٜذسٝع٤ٖ اُوطج٤خ4-

 .اُزو٤َِ ٖٓ ؽبهخ اُجشٝر٤ٖ ُِٞطٍٞ ا٠ُ اُؾبُخ الأًضش اعزوشاسا5-

 pdbqt. ؽلع اُجشٝر٤ٖ ثظ٤ـخ6-

 ٗوّٞ ث٘لظ اُخطٞاد ٓغ ثبه٢ اُجشٝر٤٘بد الأخش7ٟ-

 حؼٍش انشكٍضحر

 ض ُِو٤بّ ثؼ٤ِٔخ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٓغ اُجشٝر٤٘بدبئس07ً ك٢ ٛزٙ اُذساعخ رْ اخز٤بس

 :أُزًٞسح، ٝأُٞػؾخ ك٢ اُغذٍٝ اُزب٢ُ

 لبئًخ انًشكجبد انًخزبسح نهذساعخ :(5)خذٔل

 انشلى

 
 اُش٤ًضح

01 Alpha Cadinol 

02 Caryophyllene oxide 

03 Geranyl isovalerate 

04 Ethyl chrysanthemate 

05 Ledol 

06 Nerlidol acetate 

07 Spathulenol 

 

، اُز١ ٣ز٤ؼ رٞهغ أكؼَ ٗٔؾ لاسرجبؽ ًَ س٤ًضح AutoDock رْ ك٢ ٛزٙ اُذساعخ اعشاء اُزؾبّ عض٣ئ٢ ثبعزخذاّ ثشٗبٓظ

سًبئض داخَ  07بّ اُغض٣ئ٢ ػ٠ِ رْ رطج٤ن الإُزؾ .ػٖٔ أُٞهغ اُلؼّبٍ ُِجشٝر٤ٖ، اعز٘بداً ا٠ُ أُشًت أُشعؼ٢ أُشرجؾ ثٚ

اؽزٔبلادً ٓخزِلخ. ٝرْ اخز٤بس أكؼَ اؽزٔبٍ ٣ؾذد رٔٞػغ اُش٤ًضح داخَ أُٞهغ  07أُٞهغ اُلؼّبٍ ُِجشٝر٤ٖ، ٓٔب أعلش ػٖ 

 .، ٝاُزلبػلاد ٓغ الأؽٔبع الأ٤٘٤ٓخ الأعبع٤خ(ΔG) اُلؼّبٍ، ث٘بءً ػ٠ِ ػذح ٓؼب٤٣ش أثشصٛب: أػ٠ِ ه٤ٔخ ؽبهخ ؽشح عبُجخ

ثبعزخذاّ pdbصْ رؾ٣ِٜٞب ا٠ُ ط٤ـخ sdfثظ٤ـخ، Pubchemض٣َ اُج٤٘خ صلاص٤خ الأثؼبد ُِٔشًجبد ٖٓ هبػذح اُج٤بٗبد رْ ر٘

 صْ ؽلع اُش٤ًضح ثظ٤ـخGasteigerهجَ اُجذء ثؼ٤ِٔخ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢، ٣زْ اػبكخ اُشؾ٘بد ٖٓ ٗٞع GaussViewثشٗبٓظ. 

.pdbqtػذاداد اُشجٌخ ، ٣زْ رؾذ٣ذ ٌٓبٕ الاُزؾبّ اُغض٣ئ٢ ٖٓ خلاٍ اGRID BOX اُز١ ٣غبػذ ك٢ رو٤٤ذ ٝرؾ٤َِ أُٞهغ

 :اُ٘شؾ ثذهخ أص٘بء ػ٤ِٔخ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢. اػذاداد اُشجٌخ ُِجشٝر٤٘بد أُذسٝعخ ٓٞػؾخ ك٢ اُغذٍٝ اُزب٢ُ
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 إػذاداد انشجكخ نهجشٔرٍُبد :(6)خذٔل 

8ETO 1OUY 7E3H 3TOP 3N8Z 3GD4  

181.633 43.808 -43.763 -74.524 -30.987 31.747- X 

-38.383 31.546 38.49 4.683 66.842 31.363 Y 

1.932 32.829 -28.777 25.764 11.954 18.661- Z 

 انزجبػذ 0.375 0.375 0.375 0.375 0.375 0.375

 انحدى 40.40.40 40.40.40 40.40.40 40.40.40 40.40.40 40.40.40

 

 .) – مركب بروتين للمعقدات ΔG (Binding Energy) الارتباط طاقة مقدار(: 7جدول )

(Kcal/mol 

 Alpha-

cadinol 

Caryophyllene 
oxide 

 

Geranyl 
isovalerate 

 

Ethyl 
chrysanthemate 

 

Ledol 

 

Nerlidol 
acetate 

 

Spathulenol 

 

المركب 

 المرجعي

3GD4 7.85- 7.91- 7.72- 7.07- 8.45- 7.48- 7.49- 7.23- 

3N8Z 8.22- 8.51- 6.97- 6.79- 7.49- 7.06- 8.19- -12.98 

3TOP 5.82- 6.45- 4.73- 5.12- 6.58- 5.08- 6.11-  

7E3H 8.08- 8.11- 7.58- 6.79- 7.66- 7.1- 7.93- -13.85 

1OUY 6.9- 6.9- 6.28- 5.96- 7.42- 6.21- 7.69- 11.0- 

8ETO 8.32- 7.8- 7.11- 6.28- 8.43- 7.18- 8.69- 7.48- 

 

 

ADMET  

 ADMET خظبئض

 .ٓؼب٤٣ش أعبع٤خ ُزو٤٤ْ ٓذٟ هذسح أُشًت ػ٠ِ إٔ ٣ظجؼ دٝاءً كؼبلاً ٝمٓ٘بً  ADMET رؼُذ خظبئض
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  (Absorption) الايزظبص –أ 

 اُذ٣ٞٓخ، ٝرزٞهق٣وُظذ ثٚ هذسح أُشًت ػ٠ِ الاٗزوبٍ ٖٓ ٓٞػغ ر٘بُٝٚ )ٓضَ اُلْ أٝ اُغِذ( ا٠ُ اُذٝسح 

 ٝثبٕ ك٢ أُبء ٝٓذٟ هذسرٚ ػ٠ِ ػجٞس الأؿش٤خ اػبكخ ا٢ُ إٔٛزٙ اُوذسح ػ٠ِ طلبد أُشًت ًوبث٤ِزٚ ُِز

 MSD .أُشًت اُز١ ٣ٌٕٞ آزظبطٚ ػؼ٤لبً هذ لا ٣ؾون اُزش٤ًض اُؼلاع٢ أُطِٞة ك٢ اُذّ

Manuals. 2024). ( 

  (Distribution) انزٕصٌغ –ة 

ػ٠ِ خظبئض  ُير ٣ٝؼزٔذ٣وظذ ثٚ هذسح أُشًت ػ٠ِ اُز٘وَ ػجش ٓغشٟ اُذّ ٗؾٞ ٓخزِق أػؼبء اُغغْ 

بُٔشًت اُز١ ك أُشًت، ٓضَ دسعخ اسرجبؽٚ ثجشٝر٤٘بد اُذّ، ٝؽغْ اُغض١ء، ٝٓذٟ ٗلبر٣زٚ ػجش الأٗغغخ

 .أُطِٞثخ٣ٌٕٞ رٞص٣ؼٚ ػؼ٤لبً هذ لا ٣ظَ ا٠ُ الأٓبًٖ أُغزٜذكخ ك٢ اُغغْ ث٤ٌٔبد ًبك٤خ ُزؾو٤ن اُلؼب٤ُخ 

(MSD Manuals. 2024) 

  (Metabolism) الاعزملاة –ج 

٤ِٔخ رؾ٣َٞ أُشًت داخَ اُغغْ ا٠ُ ٓشًجبد أخشٟ )رغ٠ُٔ ٗٞارظ الاعزولاة(، ٣ٝزْ رُي ؿبُجبً ٛٞ ػ

ثٞاعطخ اٗض٣ٔبد اٌُجذ ٝهذ ٣ئد١ الاعزولاة ا٠ُ رؾغ٤ٖ كؼب٤ُخ اُذٝاء، أٝ هذ ٣غؼِٚ عبٓبً ك٢ ثؼغ 

 .الأؽ٤بٕ

غش٣غ هذ ٣وُظّش صٖٓ رؤص٤ش ٝرئصش عشػخ الاعزولاة ػ٠ِ ٓذح ثوبء اُذٝاء كؼبلاً ك٢ اُغغْ؛ كبلاعزولاة اُ

اُذٝاء ٣ٝغزِضّ ص٣بدح اُغشػبد أٝ رٌشاسٛب، ث٤٘ٔب الاعزولاة اُجط٢ء هذ ٣ئد١ ا٠ُ رشاًْ اُذٝاء ٝص٣بدح 

 (MSD Manuals. 2024) .اُغ٤ٔخخطش 

  (Excretion) الإخشاج –د 

ش٣ن اُجٍٞ( ٛٞ ػ٤ِٔخ ؽشػ أُشًت ٝٗٞارظ اعزولاثٚ ٖٓ اُغغْ ػجش أػؼبء ٓخزِلخ، ٓضَ ا٠ٌُِ )ػٖ ؽ

ٝالأٓؼبء )ػٖ ؽش٣ن اُجشاص( ٝرؼزٔذ ًلبءح الإخشاط ػ٠ِ خظبئض أُشًت، ٓضَ هبث٤ِزٚ ُِزٝثبٕ ك٢ أُبء 

رئصش عشػخ  ع٤ٔخ، ًٔبٝؽغْ اُغض١ء ٝرشاًْ أُشًت ك٢ اُغغْ ٗز٤غخ ػؼق الإخشاط هذ ٣ئد١ ا٠ُ 

بد ٓزٌشسح ُِؾلبظ ػ٠ِ الإخشاط ػ٠ِ ٓذح ثوبء اُذٝاء ك٢ اُغغْ؛ كبلإخشاط اُغش٣غ هذ ٣زطِت عشػ

اُزش٤ًض اُؼلاع٢، ث٤٘ٔب الإخشاط اُجط٢ء هذ ٣ض٣ذ ٖٓ خطش اُزغْٔ، خبطخً ُذٟ ًجبس اُغٖ أٝ ٓشػ٠ 

 (MSD Manuals. 2024) .ا١ٌُِٞاُوظٞس 
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ٓو٤بعبً ٜٓٔبً ُزو٤٤ْ ٓذٟ ًلبءح أػؼبء الإخشاط ك٢ اُزخِض  (Clearance) رؼُذ رظل٤خ اُذٝاء ػجش ا٠ٌُِ 

 .ٖٓ أُشًت

  (Toxicity) نغًٍخا –ِ

رش٤ش ا٠ُ اُؼشس اُز١ ٣ٌٖٔ إٔ ٣غججٚ أُشًت ٌُِبئٖ اُؾ٢ كجؼغ الأد٣ٝخ رؾَٔ مصبساً 

ٝارا ًبٕ أُشًت شذ٣ذ اُغ٤ٔخ، كٖٔ ؿ٤ش ا٥ٖٓ  عبٗج٤خ، هذ رٌٕٞ ثغ٤طخ أٝ شذ٣ذح اُخطٞسح،

 .اعزخذآٚ دٝاءً 

  ADMET أًٍْخ خظبئض

  ٖا٠ُ دٝاء كؼّبٍ ٝمٖٓ ُلاعزخذاّ رغبػذ ك٢ رو٤٤ْ ٓذٟ هبث٤ِخ رؾ٣َٞ ٓشًت ٓؼ٤

 اُجشش١

 رغُبْٛ ك٢ كْٜ م٤ُخ ػَٔ اُذٝاء ٝؽج٤ؼخ رؤص٤شٙ ػ٠ِ أػؼبء اُغغْ أُخزِلخ 

   ّرغُزخذّ ُزؾذ٣ذ اُغشػخ أُ٘بعجخ ٖٓ اُذٝاء ثٜذف رو٤َِ ا٥صبس اُغبٗج٤خ ا٠ُ أد٠ٗ ؽذ

ٌٖٔٓ 

  ًرذػْ رؾغ٤ٖ رظ٤ْٔ الأد٣ٝخ ٝرط٣ٞش ٓشًجبد عذ٣ذح أًضش كؼب٤ُخ ٝأٓبٗب. 

 (D. E. Clark et S. D. Pickett, 2000) 

 

  ADMET ؽشق رمٍٍى خظبئض

رؼزٔذ ػ٠ِ اخزجبس أُشًت ػ٠ِ اُؾ٤ٞاٗبد )ك٢ اُغغْ اُؾ٢( أٝ  انذساعبد انزدشٌجٍخ:

 ػ٠ِ اُخلا٣ب اُجشش٣خ ك٢ أُخزجش )ك٢ اُضعبط(، ٝرؼزجش أُؼ٤بس اُزٛج٢ ُِزو٤٤ْ

 ٝخٞاسص٤ٓبد رؼِْ م٢ُ ُِز٘جئ ثخظبئض رغزخذّ ثشآظ ؽبعٞث٤خ انًُزخخ انحبعٕثٍخ: 

ADMET  ُِٔشًت هجَ رظ٤٘ؼٚ، ٓٔب ٣ٞكش اُٞهذ ٝاُزٌِلخ ٣ٝوَِ ٖٓ اُزغبسة ػ٠ِ

 (S. Ekins، et al, 2000. )اُؾ٤ٞاٗبد

رغٔغ ث٤ٖ اُ٘ٔزعخ اُؾبعٞث٤خ ٝاُذساعبد  :(Hybrid approaches) انطشق انٓدٍُخ

بد اُٞاػذح أٝلاً، صْ رخُزجش رغش٣ج٤بً ُزؤ٤ًذ اُزغش٣ج٤خ، ؽ٤ش رغُزخذّ اُؾٞعجخ ُزشش٤ؼ أُشًج
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 H. van de) .الأد٣ٝخاُ٘زبئظ، ٝٛزا ٣ؼذ الارغبٙ اُؾذ٣ش الأًضش ًلبءح ك٢ اًزشبف 

Waterbeemd، et al, 2003) 

 



 

 

 انفظم انثبًَ: انُزبئح ٔانًُبلشخ

 

 النتائج والمناقشة: الثانيالفصل 
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 رًٍٓذ

 Matricariaالقزطوفة جبد َٓزٞاعذ ك٢  بدٓشًج07اُؼَٔ ُـ  اك٢ ٛز رْ دساعخ ٗزبئظ الإُزؾبّ اُغض٣ئ٢

pubescens ٓغ اُجشٝر٤٘بد اُزب٤ُخ: Serine/threonine-protein phosphatase PP1-gamma 

catalytic subunit، Citrate synthase، Triosephosphate isomerase، 

Serine/threonine-protein kinase BRAF، Aldo-keto reductase family 1 member 

B1، Mitogen-activated protein kinase 14 (p38 alpha) 

 ،Alpha-glucosidase I (Chaetomium thermophilum) ٖاُضٛب٣ٔش، اُغشؽبٕ،  أُغئُٝخ ػ

  Autodockة سٗبٓظثبعزخذاّ اُل٤شٝع٤خ  الاُزٜبثبد، الآشاع

I _ زبئح مَ  ذسٔعخ بدًشكجهاندضٌئً نـ الانزحبورحهٍ بُد انً   يغ انجشٔرٍ

  PP1-gamma catalytic subunit (3GD4)نجشٔرٍٍ  اندضٌئً نزحبوالارحهٍم َزبئح _1

 الأعبعٍخ: انٕظٍفخ 

 ٖاٗض٣ْ ٓغئٍٝ ػٖ اصاُخ ٓغٔٞػبد اُلٞعلبد ٖٓ اُجشٝر٤٘بد ػ٘ذ ثوب٣ب اُغ٤ش٣ٖ/اُضش٤ٗٞ٣. 

 َ٣شبسى ك٢ ر٘ظ٤ْ اُؼذ٣ذ ٖٓ اُؼ٤ِٔبد اُخ٣ِٞخ ٓض: 

 (cell cycle) اٗوغبّ اُخ٤ِخ -

 اعزولاة اُـلا٣ٌٞع٤ٖ -

 (transcription regulation) ر٘ظ٤ْ اُزشاٗغٌشثشٖ -

 (cytoskeleton) اػبدح رش٤ٌَ ا٤ٌَُٜ اُخ١ِٞ -

 الأًٍْخ انطجٍخ: 

 ٕاُغشؽب: 

٣شرجؾ ثبػطشاثبد ك٢ دٝسح اُخ٤ِخ، ٓٔب ٣غؼِٚ ٛذكبً ك٢ أثؾبس  PP1γ خَِ ك٢ ٗشبؽ

 .اُغشؽبٕ

 الأٓشاع اُؼظج٤خ: 

شرجؾ ثبػطشاثبد ػظج٤خ ػ٘ذ ؽذٝس خَِ ٣شبسى ك٢ ر٘ظ٤ْ اشبساد ػظج٤خ ٓزؼذدح، ٝهذ ٣

 .ٝظ٤ل٢
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 الأد٣ٝخ أُضجطخ: 

ثٜذف اُزؾٌْ ك٢ ٓغبساد الإشبسح أُشرجطخ  PP1γ ٣غش١ رط٣ٞش ٓضجطبد ٗٞػ٤خ ُـ

 .ثبُغشؽبٕ ٝالاُزٜبة

 انجٍُخ انجهٕسٌخ (PDB ID: 3GD4): 

 ؽ٤ٞد الأشؼخ اُغ٤٘٤خ :ؽش٣وخ اُزؾذ٣ذ (X-ray crystallography). 

 لاص٤خ الأثؼبد ُلإٗض٣ْاُج٤٘خ ص :اُٞطق PP1γ ٓشرجطخ ثٔضجطبد طـ٤شح. 

 رغبػذ ٛزٙ اُج٤٘خ ك٢ كْٜ ٤ًل٤خ اسرجبؽ أُضجطبد ثبُٔٞهغ اُ٘شؾ ُلإٗض٣ْ ٝرظ٤ْٔ أد٣ٝخ  :الأ٤ٔٛخ

 .(Shi، Y. ,2009) أًضش كؼب٤ُخ

 

Alpha- Cadinol 

 

Alpha- Cadinol 

       Caryophyllene oxide 
 

Caryophyllene oxide  
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Geranyl isovalerate 

 

Geranyl isovalerate 

 

Ethyl chrysanthemate 

 

Ethyl chrysanthemate 

 

Ledol 

 

Ledol 

 

Nerolidol acetate 

 

Nerolidol acetate 
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Spathulenol 

 

Spathulenol 

   3GD4 وجٍنثشمع  دببمزكلالجزٌئً لـ الانزحبونحبئج  :(8) جدول

Van 

der 

Waals 

 

Hydrophob

ic 

Interaction

s 

 

Hydrogen 

Interactio 

ns 

 

gnidniB 

yireBE 

(lomk/ack ) 

 

 LEU310-

LEU174-

PHE283- 

UNK0- 

LEU283 

VAL232-VAL161-

GLU163-ASP437- 

ALA141-TRP482-

THR140-GLY261 

-7,85 alpha-Cadinol 

GLU313 

SER175 

ASP455 

HIS453 

HIS454 

GLU452 

ALA457 

ASP164 

ILF136 

ALA142 

ASN402 

VAL233 

LEU405 

LYS231 

LEU310-

LEU174-

PHE283- 

VAL232-VAL161-

GLU163-ASP437-

TRP482-THR141- 

-7,91 Caryophyllene 

oxide 
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GLU404 

 LYS231 

PHE283 

LEU174 

LEU310 

VAL232 

GLU163 

THR140 

ASP437 

ALA141  

HIS454 

 HIS453 

-7,72 Geranyl 

isovalerate 

 LEU174 

PHE283 

LEU310 

TRP482 

ASP437 

THR140 

GLU163 

VAL161 

VAL232 

-7,07 ethyl 

chrysanthemate 

 LEU310-

PHE283-

LEU174- 

UNK0- 

LYS231 

 

VAL232- GLU163-

ASP437-TRP482-

THR141- HIS453 

ALA141 

-8,45 Ledol 

 LEU310-

PHE283-

LEU174- 

TRP482-ASP437-

GLU163-VAL161-

VAL232-THR140- 

-7.48 Nerolidol acetate 

 LEU310-

PHE283-

LEU174-

UNK0- 

TRP482-ASP437-

GLU163-VAL161-

VAL232- 

-7,49 Spathulenol 

 

 

، ٓٔب ٣ؼٌظ رجب٣٘بً ك٢ اُوذسح kcal/mol -8,45 ٝ -7,07رشاٝؽذ ث٤ٖ  أظٜشد اُ٘زبئظ إٔ ؽبهخ اُشثؾ

أػ٠ِ ؽبهخ سثؾ )أ١ أهٟٞ روبسة(  رؾذ٣ذ ُِجشٝر٤ٖ، ٝرْػ٠ِ الاسرجبؽ ثبُٔٞهغ اُلؼبٍ أٝ أُٞاهغ اُز٘ظ٤ٔ٤خ 

 -7,91ثـ  Caryophyllene oxide ، ٤ِ٣ٚ ٓشًتkcal/mol 8,45-ثو٤ٔخ  Ledol أُشًت ذػ٘

kcal/mol ْص ،lahlla-oadijk  7,85ثـ- kcal/mol ث٤٘ٔب أظٜش أُشًت ethyl chrysanthemate 
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٣ٔزِي ث٤٘خ ٤ٔ٤ًبئ٤خ رغٔؼ ُٚ  Ledol ٛزا اُزشر٤ت ٣ش٤ش ا٠ُ إٔ kcal/mol -7,07أػؼق روبسة ثو٤ٔخ 

  . ثشٌَ أًضش كؼب٤ُخ ٖٓ ثبه٢ أُشًجبد 3GD4ك٢ أُٞهغ اُ٘شؾ ُجشٝر٤ٖ  نثبُزؼٔ

 :من خلال تحليل التفاعلات المسجلة في الجدول، نلاحظ ما يلي

 اُشٝاثؾ ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ (Hydrogen Interactions)  أًضش أُشًجبد ر٣ٌٞ٘بً ُشٝاثؾ ٤ٛذسٝع٤٘٤خ 

:٢ٛ  

Caryophyllene oxide ٝ ethyl chrysanthemate ٝ Nerolidyl acetate ٝ Spathulenol. 

 اسًا ك٢ ٛزٙ اُزلبػلاد ٢ٛ:الأؽٔبع الأ٤٘٤ٓخ الأًضش رٌش 

 TRP482 – ASP437 – GLU163 – VAL161 – VAL232 – THR140  

ٛزا اُز٘ٞع ك٢ اُشٝاثؾ ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ ٣ؼُذ ػبٓلاً ٓغبػذًا ػ٠ِ اعزوشاس أُشًت داخَ أُٞهغ اُلؼبٍ، خب

 .GLU ٝASP طخ ػ٘ذٓب رشَٔ أؽٔبػًب أ٤٘٤ٓخ هطج٤خ أٝ ٓشؾٞٗخ ٓضَ

  ُِٔبء اُزلبػلاد اٌُبسٛخأٓب (Hydrophobic Interactions) رٌشسد الأؽٔبع الأ٢٘٤ٓ 

 LEU310 – PHE283 – LEU174 ب ك٢ رضج٤ ك٢ ٓؼظْ أُشًجبد ًٔ ٛزٙ اُزلبػلاد رِؼت دٝسًا ٜٓ

  .د ا٤ٌَُٜ اٌُبسٙ ُِٔبء ُِٔشًجبد داخَ رغ٤ج٤خ ثشٝر٤٘٤خ ؿ٤ش هطج٤خ، ٓٔب ٣ض٣ذ ٖٓ ؽبهخ اُشثؾ ا٤ٌُِخ

 رلبػلاد كبٕ د٣ش كبُظ (Van der Waals) عُغِذ كوؾ ك٢ ٓشًت Caryophyllene oxide ٝ

GLU313، HIS453، ASN402، ALA45 ٓضَ) رؼٔ٘ذ ػذدًا ًج٤شًا ٖٓ الأؽٔبع الأ٤٘٤ٓخ

سؿْ أٜٗب رلبػلاد ػؼ٤لخ ٗغج٤بً، الا إٔ رؼذدٛب ٣غبْٛ ك٢ أَُء اُلشاؿ٢ ُِٔٞهغ اُلؼبٍ  .ٝؿ٤شٛب 7

 ا٢ٌُِ.ٝرؾغ٤ٖ اُزوبسة 

٤ِلاً. ٛزا ٣ٞؽ٢ ثؤٕ kcal/mol 8,45-عغَ ؽبهخ سثؾ  Ledol ٗغذ إٔ  ضجطبً  Ledol، أ١ أػ٠ِ ه  ٕٓٞ هذ ٣ٌ

 َ ْ رغُغ  ُٚ غزوشح )ٓغ أٗ ٤خٓ  ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾٛ  ٣ٖٞ س شعؼ٢ أٝ أكؼَ، خبطخ ارا ساكوٚ رٌ شًت أُ لًبءح أُ ل٘ظ  لاً ث ٓؾزٔ

ب ٠ إٔ رلبػلارٚ اٌُ ٔب هذ ٣ش٤ش اُ ٤٘خ طش٣ؾخ،ٓ  ٤ذسٝع٤ اٝثؾٛ  غذٍٝ أ١ س ٢ ُٚ ك٢ اُ لشاؿ٢ٛ  زشر٤ت اُ بء أٝ اُ ُِٔ سٛخ 

٢ ؼبُ ُٝخ ػٖ روبسثٚ اُ غئ شًت .(أُ غضئ٢ ٣ظُٜشٓ  زبط اُ اٝػذًا رغبٙ  Ledol الاعز٘ -ثو٤ٔخ  3GD4ة سٝر٤ٖروبسثبً 

8,45 kcal/molَض وبثَ أظٜشد ٓشًجبدٓ  ذساعخ، ك٢ أُ شًجبد ك٢ ٛزٙ اُ زلٞهبً ػ٠ِ ثو٤خ أُ  ٓ، Caryophyllene 

oxide ٝlahlla-oadijk ٤خ ٝكبٕ د٣ش هذس ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش ٖ اُ اٝعؼخٓ  ٖ خلاٍ شجٌخ  ح ع٤ذح ػ٠ِ الاسرجبؽٓ 

ظ.   كبُ

 Citrate synthase (3N8Z) نجشٔرٍٍ اندضٌئً الانزحبورحهٍم َزبئح _2
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 .رْ رؾذ٣ذ اُج٤٘خ ٖٓ ٓظذس ثِٞس١ ٓؾذد 3N8Z ك٢ ؽبُخ ؿبُجبً ٖٓ ثٌز٤ش٣ب أٝ ًبئ٘بد ؽو٤و٤خ اُٟ٘ٞ

 .(TCA cycle enzymes) اُغزش٣ياٗض٣ٔبد دٝسح ؽٔغ ٝٛٞ ٖٓ 

 الأعبعٍخ: انٕظٍفخ 

 ٣ؾلض اُزلبػَ الأٍٝ ك٢ دٝسح ؽٔغ اُغزش٣ي (Krebs cycle). 

  ٣وّٞ ثذٓظOxaloacetate  ٓغAcetyl-CoA  ُٖز٣ٌٞCitrate ٝCoA-SH. 

 ٛزٙ اُخطٞح أعبع٤خ ُجذء دٝسح اٗزبط اُطبهخ ك٢ ا٤ُٔزًٞٞٗذس٣ب. 

 الأًٍْخ انطجٍخ ٔانجٍٕنٕخٍخ: 

 ٔ انطبلخالأٌغ: 

Citrate synthase اٗض٣ْ سئ٤غ٢ ك٢ اٗزبط اُطبهخ داخَ اُخلا٣ب ٞٛ. 

 .ٗشبؽٚ ٣ؼٌظ ٓؼذٍ الاعزولاة اُٜٞائ٢

 الأثحبس انطجٍخ: 

 .٣غُزخذّ ًٔئشش ؽ١ٞ٤ ػ٠ِ ًلبءح ا٤ُٔزًٞٞٗذس٣ب ك٢ الأثؾبس اُطج٤خ ٝاُش٣بػ٤خ

 الأيشاع: 

 .ُطبهخأ١ خَِ ك٢ ٗشبؽٚ ٣شرجؾ ثبػطشاثبد اعزولاث٤خ ٝٗوض اٗزبط ا

 انجٍُخ انجهٕسٌخ: (PDB ID: 3N8Z) 

 الأشؼخ اُغ٤٘٤خ :ؽشٌمخ انزحذٌذ (X-ray crystallography). 

 اُج٤٘خ صلاص٤خ الأثؼبد لإٗض٣ْ :انٕطف Citrate synthase ٓشرجطخ ثغض٣ئبد ك٢ أُٞهغ اُ٘شؾ. 

 خ ُذساعخ رغبػذ ٛزٙ اُج٤٘خ ك٢ كْٜ م٤ُخ ػَٔ الإٗض٣ْ ٝرظ٤ْٔ ٓضجطبد أٝ أدٝاد ثؾض٤ :الأًٍْخ

 .(Remington، S. J. ,1987) دٝسح ؽٔغ اُغزش٣ي
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  3N8Z وجٍنثشمع  نهًشكجبد الجزٌئً الانزحبونحبئج  :(9)جدول

Hydrogen 

Interactio 

ns 

 

gnidniB 

yireBE 

(lomk/ack) 

 

 

LEU82-THR81- -8,22 alpha-Cadinol 

LEU82-THR81- -8,51 Caryophyllene 

oxide 

LEU82-THR81- -6,97 Geranyl 

isovalerate 

LEU82-THR81- -6,79 ethyl 

chrysanthemate 

LEU82-THR81- -7,49 Ledol 

LEU82-THR81- -7,06 Nerolidol 

acetate 

LEU82-THR81- -8,19 Spathulenol 

 

 

ر٤ٖٝ غض٣ئ٢ ُجش زٗبئظ الاُزؾبّ اُ شثؾ رشاٝؽذ ث٤ٖ  3N8Z أظٜشد  ، kcal/mol 8,51-ٝ  6,79-إٔ ؽبهخ اُ

جشٝر٤ٖ ٙ ٛزا اُ خزِلخ رغب شًجبد أُ ربً ك٢ روبسة أُ ٟ روبسة( ػ٘ذ  ،ٓٔب ٣ؼٌظ رلبٝ ْ رؾذ٣ذ أػ٠ِ ؽبهخ سثؾ )أهٞ  ٓشًتر

Caryophyllene oxide  8,51-ثو٤ٔخ kcal/mol٤ِٚ ٓجبششح ٓشًت ٣ ،l ahlla-oadijk  8,22ثـ - ْ ، ص

Spathulenol  ؤبثَ، عغَ ٓشًت ك٢-8,19ثـ -6,79 أػؼق روبسة ثو٤ٔخ ethyl chrysanthemate اُ

kcal/mol. 

 اُشٝاثؾ ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ (Hydrogen Interactions) ٗلاؽع ٖٓ اُغذٍٝ إٔ ع٤ٔغ أُشًجبد اُغجغ ا

  ٛزا LEU82 ٝTHR81 شزشًذ ك٢ ٗلظ الأؽٔبع الأ٤٘٤ٓخ ُز٣ٌٖٞ اُشٝاثؾ ا٤ُٜذسٝع٤٘٤خ، ٢ٛٝ

 رؼزٔذ ثشٌَ ًج٤ش ػ٠ِ  3N8Zزٌشاس ٣ش٤ش ا٠ُ إٔ أُٞهغ اُ٘شؾ أٝ ٓ٘طوخ الاسرجبؽ ك٢ ثشٝر٤ٖ اُ

  .ٛز٣ٖ اُؾٔؼ٤ٖ الأ٤٤٘٤ٖٓ ً٘وبؽ رضج٤ذ سئ٤غ٤خ ُِٔشًجبد

  ؿ٤بة أ١ رلبػلاد ًبسٛخ ُِٔبء أٝ كبٕ د٣ش كبُظ 

kcal/mo-8,51ثو٤ٔخ  3N8Zأكؼَ روبسة رغبٙ ثشٝر٤ٖ  Caryophyllene oxide ٣ظُٜش ٓشًت

l، ٓٔب ٣غؼِٚ أُشًت الأًضش ٝػذاً ث٤ٖ أُغٔٞػخ أُخزجشح. ًٞٗٚ ٣شٌَ سٝاثؾ ٤ٛذسٝع٤٘٤خ ٓغ LE    
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U82 ٝTHR81 ٤شثؾ ٣ؼُضٟ ؿبُجبً ا٠ُ ػٞآَ كشاؿؽش٣وخ ثو٤خ أُشًجبد، كبٕ رلٞهٚ ثطبهخ اُ ث٘لظ

 ح أٝ اٌُزش٤ٗٝخ اػبك٤خ.

 Triosephosphate isomerase (3TOP)نجشٔرٍٍ  اندضٌئً الانزحبورحهٍم َزبئح _3

 الأعبعٍخ:  انٕظٍفخ 

  ٖ٣ؾلض اُزؾ٣َٞ أُزجبدٍ ث٤Dihydroxyacetone phosphate (DHAP) ٝGlyceraldehy

de-3-phosphate (G3P). 

 ٛزٙ اُخطٞح أعبع٤خ ك٢ ٓغبس اُـلا٤ٌُٞ٣ض لإٗزبط اُطبهخ ٖٓ اُغًِٞٞص. 

 ًِٞٞص رذخَ ك٢ أُشاؽَ اُلاؽوخ ٣ؼٖٔ إٔ ع٤ٔغ عض٣ئبد صلاص٢ اُلٞعلبد اُ٘برغخ ٖٓ رؾَِ اُغ

 .ATP لإٗزبط

 الأًٍْخ انطجٍخ: 

 الأٌغ ٔانطبلخ: 

TIM ػشٝس١ لإٗزبط اُطبهخ ك٢ اُخلا٣ب، ٝؿ٤بثٚ ٣ئد١ ا٠ُ خَِ ًج٤ش ك٢ الاعزولاة. 

 الأيشاع انٕساثٍخ: 

 .ٛٞ ٓشع ٗبدس ٣ئد١ ا٠ُ كوش دّ اٗؾلا٢ُ ٝاػطشاثبد ػظج٤خ TIM ٗوض

 ٌانغشؽب: 

 .دح اعزولاة اُغًِٞٞص ك٢ اُخلا٣ب اُغشؽب٤ٗخ )ظبٛشح ٝاسثشؽ(٣شرجؾ ثض٣ب TIM كشؽ ٗشبؽ

 الأدٌٔخ انًثجطخ: 

Trypanosoma bruce   ًٜذف ٓؾزَٔ ُزط٣ٞش أد٣ٝخ ٓؼبدح ُِطل٤ِ٤بد ٓضَ TIM ٣ذُسط

i ُّٞ٘أُغجت ُذاء ا. 

 انجٍُخ انجهٕسٌخ (PDB ID: 3TOP) 

 ؽ٤ٞد الأشؼخ اُغ٤٘٤خ :ؽشٌمخ انزحذٌذ (X-ray crystallography). 

 اُج٤٘خ اُجِٞس٣خ لإٗض٣ْ :انٕطف TIM اُجشش١ ٓشرجطخ ثٔضجؾ عٌش١ (Acarbose). 

 رغبػذ ٛزٙ اُج٤٘خ ك٢ كْٜ م٤ُخ ػَٔ الإٗض٣ْ ٝرظ٤ْٔ ٓضجطبد رغزٜذف ٓغبس اُـلا٤ٌُٞ٣ض ك :الأًٍْخ

 (Banner، D. W.، et al, 1975اُطل٤ِ٤بد أٝ اُخلا٣ب اُغشؽب٤ٗخ. ) ١
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  3TOP وجٍنثشمع  دببزكلملجزٌئً لـا الانزحبونحبئج  :(10)جدول

Hydrophobic 

Interactions 

 

Hydrogen 

Interactions 

 

gnidniB 

yireBE 

(lomk/ack) 

 

 

VAL1816-

PHE1848- 
 -5,82 alpha-Cadinol 

VAL1816-

MET1778-

ILF1836-

ILF1799- 

 

 -6.45 
Caryophyllene 

oxide 
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MET1778-

ILF1799-

PHE1848- 

VAL1816                      

SER1815 
-4,73 

Geranyl 

isovalerate 

VAL1816-

MET1778-

ILF1836-

ILF1838-

ILF1799-

PHE1848- 

 -5,12 
ethyl 

chrysanthemate 

PHE1848 
VAL1816               

ILE1814                                              
-6,58 Ledol 

VAL1816 MET1778- -5,08 
Nerolidol 

acetate 

VAL1816-

PHE1848- 
MET1778- -6,11 

Spathulenol 

 

 

ر٤ٖٝ  جش  ُ ٘غجخ شثؾ ث٤ٖ 3TOPثبُ ؽذ ؽبهبد اُ اٝػؼ  ،kcal/mol-6,58ٝ-4,73، رشاٝ ٢ٛٝ أهَ ثشٌَ 

غبثو٤ٖ  ٤ٖ٘ اُ جشٝر٤ جًبد ا ٛزا GD43 ٝN8Z3ٓوبسٗخ ثبُ ش ُِٔ ٕٞ أهَ روجلاً  جشٝر٤ٖ هذ ٣ٌ ٠ إٔ ٛزا اُ ذسٝعخ، ٣ش٤ش اُ ُٔ

٘بؽ٤خ  ٖ اُ لُؼبٍ أهَ ٓلاءٓخٓ  هٞغ ا ٣ٞخأٝ إٔ أُ ٤٘ جُ خ  Ledol أكؼَ ؽبهخ سثؾ ػ٘ذ ٓشًت رغغ٤َ رْ، ٝا -6,58ثو٤ٔ

kcal/mol ٚ٤ ٣ِ ،Spathulenol  6,11ثـ-kcal/molْص ، Cadino-alpha  5,82ثـ-kcal/mol.  أػؼق روبسة

شًت خ  Geranyl isovalerate عُغَ ُٔ kcal/molٞٛ-4,73ثو٤ٔ جشٝر٤٘بد  ،ٝ  اُٝ جًبد  ش ٤ٔغ أُ أهَ ه٤ٔخ ث٤ٖ ع

ذسٝعخ.  أُ

 ُ ٘غجخ ٤خ ثبُ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ٢كِش  ٛ ٤٘خ ٤ذسٝع٤ اٝثؾ اُٜ ش ٤خ الأًضش رٌشاساً ك٢ اُ  بلأؽٔبع الأ٤٘ٓ

VAL1816 – MET1778 – ILF1836 – ILF1799 – PHE1848 ٓشًت ethyl 

chrysanthemate ( ٤خ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش ػبً ك٢ اُ ضًش رٞ٘ لخ( 5بًٕ الأ ٤٘خ ٓخزِ ٤ٓ   .أؽٔبع أ

 بء ظٜشد كوؾ ك٢ ُِٔ بسٛخ  زلبػلاد اٌُ ك٢ٝ Ledol اُ  Nerolidyl acetate ثشٌَ ؿ٤ش ٌٓزَٔ، 

ٝSpathulenol ٖٓ ٤خ ٤٘ٓ ٖ  .VAL1816 ٝPHE1848 خلاٍ الأؽٔبع الأ  ٓ ؾذٝد ؼذد أُ ٛزا اُ

٤ٌِخ ٓوبسٗخ ثب شثؾ اُ بء هذ ٣لغش عضئ٤بً اٗخلبع ؽبهبد اُ ُِٔ بسٛخ  زلبػلاد اٌُ بد الأخشٟاُ ر٤٘ٝ   .جُش

 ٞع  ٖٗ ظ ُْ رغُغَ أ١ رلبػلادٓ  غ ػؼق  Van der Waals ؿ٤بة رلبػلاد كبٕ د٣ش كبُ ب ٣زٔبش٠ٓ  ٛزآ 

ر٤ٖٝ جش ؼبُّ  زوبسة اُ ٙ ٛزٙ  3TOP اُ شًجبد.رغب  أُ

زضج٤ؾ ثشٝر٤ٖ  ل٢ٌُ  خ ثٔب ٣ طج٤ؼ٤خ هذ لا رٌٕٞ كؼبُ شًجبد اُ ضٔجطبد 3TOP ٛزٙ أُ ْ  وٓبسٗخ ثبُ ب ُ شعؼ٤خ،ٓ  أُ

زوبسةرُ  زُؾغ٤ٖ اُ ٤ٔبئ٤خ  ٤ً   .غشِ رؼذ٣لاد 
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ر٤ٖٝ ذسٝعخ، ؽ٤ش عغَ أػ٠ِ ؽبهخ سثؾ ػ٘ذ 3TOP ٣ؼُزجش ثش شًجبد أُ ُِٔ ر٤ٝ٘بد اعزغبثخ  جش  Ledol أهَ اُ

ػؼق شجٌخ  kcal/mol-6,58ثو٤ٔخ  ظ،ٝ  بء ٝؿ٤بة رلبػلاد كبٕ د٣ش كبُ ُِٔ بسٛخ  زُلبػلاد اٌُ كوؾ. ٣لُغش رُي ثوِخ ا

٤خ سؿ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش شًجبد. اُ ػٜب ك٢ ثؼغ أُ  ْ رٞ٘

 Aldo-keto reductase family 1 member B1 (7E3H)نجشٔرٍٍ  اندضٌئً الانزحبورحهٍم َزبئح _4

، ٢ٛٝ ٓغٔٞػخ ًج٤شح ٖٓ الإٗض٣ٔبد اُز٢ ٣Aldo-keto reductases (AKRs)٘ز٢ٔ ا٠ُ ػبئِخ 

 .ذًؼبَٓ ٓغبػ NADPH رخزضٍ الأُذ٤ٛذاد ٝا٤ٌُزٞٗبد ا٠ُ ًؾٞلاد ثبعزخذاّ

 

 انٕظٍفخ الأعبعٍخ: 

  َ٣ِؼت دٝساً ك٢ اعزولاة اُغًِٞٞص ػجش رؾ٣ٞD-glucose إنى sorbitol ٍٞك٢ ٓغبس اُج٤ُٞ 

(polyol pathway). 

 ٣شبسى ك٢ اعزولاة اُجشٝعزبؿلاٗذ٣٘بد ٝاُغز٤ش٣ٝذاد. 

 ٣غبْٛ ك٢ ر٘ظ٤ْ الإعٜبد اُزؤًغذ١ داخَ اُخ٤ِخ. 

 الأًٍْخ انطجٍخ: 

 ّانغكشي ٔيؼبػفبر: 

خلا٣ب، ٓٔب ٣غجت أر٣خ ػظج٤خ ٝٝػبئ٤خ ٓشرجطخ  AKR1B1 ؽكشؽ ٗشب غٞسث٤زٍٞ داخَ اُ ْ اُ ٠ رشاً ٣ئد١ اُ

٤خ شجٌ اٝػزلاٍ اُ ضَ اػزلاٍ الأػظبة  غٌش١ٓ   .ثٔؼبػلبد اُ

 ٌانغشؽب: 

غذ١، ٓٔب ٣غؼِٚ ٛذكبً ػلاع٤بً ٓؾزٔلاً  زُؤً ٤ٗخ ُلإعٜبد ا غشؽب خلا٣ب اُ وٓبٝٓخ اُ  .٣شرجؾ ثض٣بدح 

 الأدٌٔخ انًثجطخ: 

غٌش١ رغُزخذّ epalrestat ٝranirestatٓضَ  AKR1B1 دضٓجطب  .ك٢ أثؾبس ػلاط ٓؼبػلبد اُ

 انجٍُخ انجهٕسٌخ (PDB ID: 7E3H) 
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 ؽ٤ٞد الأشؼخ اُغ٤٘٤خ :ؽشٌمخ انزحذٌذ (X-ray crystallography). 

 اُج٤٘خ اُجِٞس٣خ لإٗض٣ْ :انٕطف AKR1B1 ٓضَ اُجشش١ ٓشرجؾ ثٔضجؾ دٝائ٢ donepezil  ٝأ

 .ٓشزوبد أخشٟ

 رغبػذ ٛزٙ اُج٤٘خ ك٢ كْٜ م٤ُخ اسرجبؽ أُضجطبد ثبلإٗض٣ْ ٝرظ٤ْٔ أد٣ٝخ أًضش كؼب٤ُخ ُؼلاط  :الأًٍْخ

 & ،.Ramana، K. V) .اُزؤًغذ١ٓؼبػلبد اُغٌش١ ٝالأٓشاع أُشرجطخ ثبلإعٜبد 

Srivastava، S. K. 2010) 

 

Alpha- Cadinol 

 

Alpha- Cadinol 

 

Caryophllene oxide  

 

Caryophllene oxide 

 

Geranyl isovalerate 

 

Geranyl isovalerate 
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Ethyl chrysanthemate 

 

Ethyl chrysanthemate 

 

Ledol 

 

Ledol 

 

Nerolidol acetate 

 

 Nerolidol acetate  

 

Spathulenol 

 

Spathulenol 

 7E3H وجٍنثشمع  دببمزكللالجزٌئً  الانزحبونحبئج : (11)جدول

Van 

der 

Hydrophobic 

Interactions 

Hydrogen 

Interactio 

gnidniB 

yireBE 
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Waals 

 

 ns 

 

(lomk/ack) 

 

 

LEU289-

VAL294-

TYR72-

TYR341- 

PHE295- -8,08 alpha-Cadinol 

 
VAL294-

TYR72- 

PHE295-

ARG296- 
-8,11 Caryophyllene oxide 

 

PHE297-

PHE338-

TYR337-

TYR124-

HIS447-TRP86-

VAL294- 

ARG296- -7,58 Geranyl isovalerate 

 

PHE297-

PHE338-

TYR72- 

 -6,79 ethyl chrysanthemate 

THR83-

TRP86-

ASN87-

SER125-

GLY121-

SER203-

HIS447- 

PHE338-

TYR341- 

ASP74-

TYR124- 
-7,66 Ledol 

 

TRP86-HIS447-

PHE297-

PHE338- 

PHE295- -7,1 Nerolidol acetate 

 

TYR124-

PHE338-

TYR341-

PHE297-

TRP286-

VAL294- 

 -7,93 
Spathulenol 

 

 

غض٣ئ٢  زٗبئظ الاُزؾبّ اُ ؽذ ث٤ٖ  7E3H وُ  ثشمع  دجبمرك 07لـ أظٜشد  شثؾ رشاٝ  -6,79إٔ ؽبهخ اُ

ٝ8,11- kcal/molٖر٤ٝ جش خزجشح رغبٙ ٛزا اُ شًجبد أُ ُِٔ ٠ ٓٔزبص  رْ رؾذ٣ذ أػ٠ِ ؽبهخ ٝ ، ٓٔب ٣ؼٌظ روبسثبً ع٤ذاً اُ

جٓبششحkcal/mol 8,11-ثو٤ٔخ  Caryophyllene oxide ذ ٓشًتسثؾ )أهٟٞ روبسة( ػ٘  ٚ٤ ٣ِ ، lahlla-

oadijk  8,08ثـ- kcal/mol ْص ،Spathulenol  7,93ثـ- kcal/molْص ، Ledol 7,66ثـ- kcal/molْص ، 
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Geranyl isovalerate  7,58ثـ- kcal/molْص ، Nerolidyl acetate  7,1ثـ- kcal/mol ك٢  َ وبثَ، عغ أُ

 . -6,79أػؼق روبسة ثو٤ٔخ  Isochrysanthemic ethyl ester ٓشًت

 ٤خ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش ٤خ ك٢ ٓؼظْ (Hydrogen Interactions) اُ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش شًجبد  عُغِذ اُ أُ

بء ٤ض ثزلب Isochrysanthemic ethyl ester ٝ Spathulenol Caryophyllene oxide ثبعزض٘ رٔ

غ  ٓ Geranyl isova ؾ ،كو PHE295 رلبػَ ٓغ PHE295 ٝ ARG296 ، lahlla-oadijk ػِٚ

lerate غ اASP74 ٝ TYR124ٝ ٓغ Ledol رلبػَ،ٝ ARG296  رلبػَٓ  ش جًش ك٢ اُ ع الأ زُٞ٘ اٞ ٛٝ

شًجب ٤ٔغ أُ ٤خ ث٤ٖ ع ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ، PHE295 رلبػَ ٓغNerolidyl acetateد ٝ ثؾ اُٜ ش ٝعٞد اُ

ض ٤خٓ  ٤٘ٓ ٤خ ٓغ أؽٔبع أ ٤ٖ٘ ) ARG296 َ :٣ذسٝع٤٘ أعجبسربد ٓشؾ) ASP74 ٓشؾٕٞ ا٣غبث٤بً(ٝ أسع٤

شًت داخَ ٣ٞبً ك٢ اعزوشاس أُ لاً ه جِبً( ٣ؼُزجش ػبٓ لؼبٍ ٕٝ ع هٞغ اُ  .أُ

بء ُِٔ بسٛخ  زلبػلاد اٌُ زلبػلاد ٛ٘بى (Hydrophobic Interactions) اُ ج٤ش ك٢ اُ عً  بسٛخ  رٞ٘ بء،اٌُ ٓغ  ُِٔ

زٌشس ٤ُخ ثشٌَٓ  زب ٤٘خ اُ ٤ٓ  – PHE297 – PHE338 – TYR72 – TYR124 – TYR337ثشٝص الأؽٔبع الأ

TYR341 – VAL294 – LEU289 – TRP86 – HIS447 

 ٛبسٛخ اٌُٝ ؼطش٣خ  ٤٘خ اُ ٤ٓ جشٝر٤ٖ ؿ٢٘ ثبلأؽٔبع الأ زا اُ لؼبٍ ُٜ ٞهغ اُ ٠ إٔ أُ ٞع ٣ش٤ش اُ زُ٘ بء،  زا ا ُِٔ

بً  ٌَ٤  ٛٝ ٤٘خ أ وِبد ث٘ض٣ ١ ػ٠ِ ؽ ز٢ُ رؾزٞ طج٤ؼ٤خ ا جًبد اُ ش ٤خ لاسرجبؽ أُ ضبُ ٚ ث٤ئخٓ  بء.سٙ ٓٔب ٣غؼِ ُِٔ 

 رلبػلاد كبٕ د٣ش كبُظ (Van der Waals) ًت عُغِذ كوؾ ك٢ ٓشLedol٘٤ٓ ِٔذ الأؽٔبع الأ ، ٝش

ٙ ٛ ٝعٞد THR83 – TRP86 – ASN87 – SER125 – GLY12 – SER20 – HIS447 ٣خ ز

زلبػلاد ك ٚ  ، سؿ٢Ledolْ اُ ٕ ؽبهخ سثط ٖ  أهَ-7,66أ ٓCaryophyllene oxide -8,11ٕ٣لغش أ ، 

Ledol  ٠ ع٘ت ٣ؼزٔذ ظ( ع٘جبً اُ ؼؼ٤لخ )كبٕ د٣ش كبُ زُلبػلاد اُ ػخ ٖٓ ا زٓٞ٘  ػ٠ِ شجٌخ 

مع الروابط الهيدروجينية والتفاعلات الكارهة للماء، مما يمنحه استقراراً متعدد النقاط داخل ا

 الفعال.لموقع 

ر٤ٖٝ، ثطبهخ Caryophyllene oxide ٝalpha Cadinol ٣ؼُزجش ٓشًجب  جش ضًش ٝػذاً رغبٙ ٛزا اُ سثؾ  الأ

 ٠ ٤٘خ ٓغkcal/mol-8,11رظَ اُ بء PHE295 ٝARG296 ، ٓذػٞٓخ ثزلبػلاد ٤ٛذسٝع٤ ُِٔ بًسٛخ  رٝلبػلاد   ،

وبثَ، أظٜشٝؿ٤شٛب VAL294 ٝTYR72 ٓغ ع كش٣ذ ك٢ رلبػلاد 7,66-) ؽبهخ سثؾ ع٤ذح Ledol . ك٢ أُ غ رٞ٘  ٓ)

بّ ُذساعبد لاؽوخ. ض٤ٓشاً ُلاٛزٔ ظ، ٓٔب ٣غؼِٚ ٓشًجبً   كبٕ د٣ش كبُ

ط٠  ر٤ٖٝ ٣ٞ جش شًجبد ػذ ٛزا اُ زٙ أُ ُٞٞع٢ ُٜ ج٤ ٘شبؽ اُ ٤ذ اُ زُؤً ٣ٞخ  ٤ٔخ ؽ٤  .ثبعشاء اخزجبساد رضج٤ؾ اٗض٣

 MAP kinase p38 alpha (1OUY)نجشٔرٍٍ  اندضٌئً الانزحبورحهٍم َزبئح _5

 انٕظٍفخ الأعبعٍخ: 
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  ٤خ، ٓضَ الاُزٜبثبد، الأشؼخ كٞم اُج٘لغغ الاعزدبثخ نهؼغؾ انخهٕي٣ِؼت دٝساً ٓؾٞس٣بً ك٢

 .ٝالإعٜبد اُزؤًغذ١

 ٣٘ظْ اُزؼج٤ش اُغ٢٘٤، اٗوغبّ اُخلا٣ب، ٓٞد اُخلا٣ب أُجشٓظ (apoptosis)ٝاُز٤٤ٔض اُخ١ِٞ ،. 

 َ٣شبسى ك٢ ٓغبساد الاُزٜبة ػجش ر٘ش٤ؾ ػٞآَ اُ٘غخ ٓض ATF2 ٝElk-1. 

 الأًٍْخ انطجٍخ: 

ب٘ػ٤خ اٝلأٓشاع أُ زُٜبة  ؼبدح p38α :الا ٣ٞش أد٣ٝخٓ  بٜة، ؽ٤ش إٔ كشؽ  ٛٞ ٛذف سئ٤غ٢ ك٢ رط ُلاُز

زار٤خ ٔ٘بػخ اُ شاع اُ أٓٝ ظذك٤خ،  ٣ذ١، اُ بٓرٞ شٝ لبطَ اُ بة أُ زٜ ضَ اُ شاعٓ  ٚ ٣شرجؾ ثؤٓ  .ٗشبؽ

 ٕ٣شبسى ك٢ ر٘ظ٤ْ ٗٔٞ اُخلا٣ب اُغشؽب٤ٗخ ٝاعزغبثزٜب ُِؼلاط ا٤ٔ٤ٌُبئ٢ :اُغشؽب. 

 رْ رط٣ٞش ٓضجطبد ٗٞػ٤خ ٓضَ  :الأد٣ٝخ أُضجطخSB203580 ٝVX-702 اُز٢ رغزٜذف p38α  

 .ٝرغُزخذّ ك٢ الأثؾبس اُغش٣ش٣خ

 

 انجٍُخ انجهٕسٌخ: 

 ؽ٤ٞد الأشؼخ اُغ٤٘٤خ :ؽشٌمخ انزحذٌذ (X-ray crystallography). 

 ٓؼشكخ اُزش٤ًت صلاص٢ الأثؼبد ُـ :أًٍْخ انجٍُخ p38α  عبػذ ك٢ رظ٤ْٔ ٓضجطبد ٗٞػ٤خ رشرجؾ ثبُٔٞهغ

 .اُ٘شؾ ُلإٗض٣ْ ٝرٞهق ٗشبؽٚ

 PDB ID 1 :يثبلOUY ٘٤خ اُجِٞس٣خ ُـ٣ٞػؼ اُج p38α ٝث٤ش٤ٔ٣ذ٣ٖ-ٓشرجطبً ثٔضجؾ ث٤ش٣ذ. (Wag

ner، G.، & Nebreda، A. R. 2009) 

 

Alpha Cadinol 

 

Alpha Cadinol 
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Caryophyllene oxide 

 

Caryophyllene oxide 

 

Geranyl isovalerate 

 

Geranyl isovalerate 

 

Ethyl chrysanthemate 

 

Ethyl chrysanthemate 

 

Ledol 

 

Ledol 
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Nerolidol acetate 

 

Nerolidol acetate 

 

 Spathulenol 

 

Spathulenol 

 

  



 النتائج والمناقشةالثاني                  صلالف

41 

 1OUY وجٍنبزمع  دببمزكلالجزٌئً لـ الانزحبونحبئج : (12)جدول

Hydrophobic 

Interactions 

 

Hydrogen 

Interactions 

 

gnidniB 

yireBE 

(lomk/ack) 

 

 

LYS53- 

LEU104- 

ALA51- 

ILE84- 

LEU167- 

 -6,9 alpha-Cadinol 

LYS53- 

LEU104- 

ALA51- 

ILE84- 

LEU167- 

 -6,9 
Caryophyllene 

oxide 

 

LEU104- 

ALA51- 

LEU75- 

LEU86- 

ILE84- 

-LEU167 

LYS53 6,28- 
Geranyl 

isovalerate 

LEU104- 

LEU75- 

VAL38- 

LEU86- 

ILE84- 

LYS53 5,96- 
ethyl 

chrysanthemate 

LYS53- 

LEU104- 

LEU75- 

VAL38- 

ILE84- 

GLU71 7,42- Ledol 

LEU104- 

ALA51- 

VAL38- 

 6,21- 
Nerolidol 

acetate 
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LEU86- 

ILE84- 

LEU167LEU171 

LYS53- 

LEU104- 

ALA51- 

LEU75- 

VAL38- 

LEU86- 

ILE84- 

ASP168 7,69- 
Spathulenol 

 

 

غض٣ئ٢ ُجشٝر٤ٖ  زٗبئظ الاُزؾبّ اُ شثؾ رشاٝؽذ ث٤ٖ  1OUYأظٜشد  ، kcal/mol-7,69ٝ-5,96إٔ ؽبهخ اُ

ر٤ٝ٘بد  جش وبسٗخ ثجؼغ اُ ٤لآً  جشٝر٤ٖ، ٢ٛٝ ه٤ْ أهَ هِ لخ رغبٙ ٛزا اُ خزِ شًجبد أُ ُِٔ رٝبً  زلب غبثوخ.ٓٔب ٣ؼٌظ روبسثبًٓ   اُ

خ  Spathulenol رْ رؾذ٣ذ أػ٠ِ ؽبهخ سثؾ )أهٟٞ روبسة( ػ٘ذ ٓشًت kcal/molٚ٤-7,69ثو٤ٔ ٣ِ ، Ledol ـ  ث

7,42-kcal/molْص ، Cadino-alpha ٝCaryophyllene oxide  خ ٍٝ ثو٤ٔ زغب  ٓ  ، صkcal/molْ-6,9ثشٌَ

Geranyl isovalerate  6,28ثـ-kcal/molْص ، Nerolidyl acetate  6,21ثـ-kcal/mol  َ وبثَ، عغ ك٢ أُ

 .kcal/mol-5,96أػؼق روبسة ثو٤ٔخ  Isochrysanthemic ethyl esterٓشًت 

اٝثؾ اُٜ ش ٤خاُ ٌِذ  (Hydrogen Interactions) ٤ذسٝع٤٘ جًبد ش ش غذٍٝ، ٗلاؽع إٔ ع٤ٔغ أُ ٖٓ خلاٍ اُ

ش ا٣غبث٢ ٣ؼضص اعزوشاس الاسرجبؽ. ٛٞ أٓ ٤٘خ،ٝ  اٝثؾ ٤ٛذسٝع٤  س

 ٢ زُلبػلادٛ  ٤٘خ الأًضش رٌشاساً ك٢ ٛزٙ ا  – LYS53 – LEU104 – ALA51 – ILE84الأؽٔبع الأ٤ٓ

LEU167  ْشًجبدرظٜش ك٢ ٓؼظ   .أُ

٠ثبلإػ  طبهخ الأػ٠ِ LEU75 – VAL38 – LEU86 – LEU171 بكخ اُ شًجبد راد اُ  رظٜش ك٢ أُ

غ  Spathulenol ٗلاؽع إٔ ٓشًت ٤٘خ 7)الأكؼَ ؽبهخ( رلبػَٓ  اٝثؾ ٤ٛذسٝع٤ ٤٘خ ػجش س ٤ٓ بٔع أ  ،LYS53) أؽ

LEU104، ALA51، LEU75، VAL38، LEU86، ILE84) شًجبد. ٛزا ٤ٔغ أُ ع ث٤ٖ ع جش رٞ٘ ، ٝٛٞ أً

ع ا زٞ٘ شثؾاُ ٤٘خ ٣لغش عضئ٤بً رلٞهٚ ك٢ ؽبهخ اُ ٤ذسٝع٤ اٝثؾ اُٜ ش ج٤ٌش ك٢ اُ َ  Nerolidyl acetate أ٣ؼبً ٓشًت .ُ رلبػ

٤٘خ 8ٓغ  ٤ٓ  ،LYS53، LEU104، ALA51، VAL38، LEU86، ILE84، LEU167 أؽٔبع أ

LEU171) ( الأػ٠ِ ٖ ْ رٌ  (. كوؾ-6,21سؿْ إٔ ؽبهخ سثطٚ ُ

٤ذسٝع اٝثؾ اُٜ ش ضشح اُ ٠ إًٔ  ٤خ ٝؽذٛب لا رؼٖٔ أكؼَ روبسة، ثَ ٣ؼزٔذ أ٣ؼبً ػ٠ِٛزا ٣ش٤ش اُ ػ٤خ رِي  ٤٘ ٗٞ

لشاؿ٤خ بٜ اُ اٞهؼ اٝثؾ ٝٓ ش ٘غجخ ُ اُ ب ثبُ بءأٓ ُِٔ بسٛخ  ُِٝ (Hydrophobic Interactions) زِلبػلاد اٌُ زلبػلاد أ٣ؼب 

بء ٝكبٕ (Van der Waals) ظكبٕ د٣ش كبُ ُِٔ بسٛخ  زُلبػلاد اٌُ خبط٤ٖ ثب ؼٔٞد٣ٖ اُ ظ د٣ ٣لاؽع إٔ ًلا اُ ش كبُ

ٍ. ٛزا ٣ؼ٢٘ إٔ غذٝ بً ك٢ ٛزا اُ بٓ إٔٝ الاسرجبؽ ٣ؼزٔذ ؽظش٣بً ػ٠ِ  كبسؿبٕ رٔ زُلبػلاد ؿ٤ش ٓٞعٞدح أطلاً،  ٛزٙ ا

٤خ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش  .اُ
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شًجبد  ج٤ًش ك٢ اعزوشاس أُ ْ ثشٌَ  ب رغبٛ جبًٓ  ب ؿبُ لاً ٓؾذِّداً، لأٜٗ بٔء ٣ؼُزجش ػبٓ ُِ بسٛخ  زُلبػلاد اٌُ ؿ٤بة ا

جُشٝ ٣ق ا زغبٝ ٤خ ؿ٤ش داخَ اُ وطج٤خ، ٝٓغر٤٘ ٠  اُ ٖ رؾو٤ن ؽبهبد سثؾ رظَ اُ شًجبدٓ   ثبلاػزٔبد-7,69رُي، رٌٔ٘ذ أُ

جشٝر٤ٖ  ُ لؼبٍ ٞهغ اُ ٠ إٔ أُ ٤٘خ، ٓٔب ٣ش٤ش اُ ٤ذسٝع٤ اٝثؾ اُٜ ش ٤٘خ  1OUY كوؾ ػ٠ِ اُ ٘طوخ هطج٤خ ؿ  ٓ ٕٞ هذ ٣ٌ

٤خ ٤ذسٝع٤٘ اٝثؾ اُٜ ش ٖ اُ ض٤لخٓ  خً  ٣ٖٞ شجٌ وبدسح ػ٠ِ رٌ ٤خ اُ ٤٘ٓ  .ثبلأؽٔبع الأ

ؼجؾ  alpha-Cadinol ٝCaryophyllene oxide لاؽع ثشؤٕٗ  شثؾ ثبُ لظ ؽبهخ اُ شًجبٕٗ  عغَ ٛزإ أُ

٤٘خ ٝٗلظ الأؽٔبع( -6,9) ٤ذسٝع٤ اٝثؾ اُٜ ش ؼجؾ ك٢ اُ ٤خ ثبُ  ،LYS53، LEU104، ALA51، ILE84) الأ٤٘ٓ

LEU167). زطبثن روش٣جبً د ٕ ٗٔؾ اسرجبؽٓ  بٌ زِ ٠ أٜٗٔب هذ ٣ٔ ّ ٣ش٤ش اُ زب زُطبثن اُ ، سؿْ اخزلاف ٛزا ا لؼبٍ ٞهغ اُ اخَ أُ

بٔ  ٣ؼزجشأكؼَرش٤ًجٜ ٤ٔبئ٢،ٝ  ٤ٌ ٞٓشً اُ ٘بٛ  ؾٞ kcal/mol-7,69عغَ  (Spathulenol) تٛ  كوؾ.  0,6، أ١ أهَ ث٘

غ الأخز ثؼ٤ٖ الاػزجبس إٔ  ٓ ظـ٤ش، لبسم اُ ٕ  Spathulenol ٛزا اُ ٤٘خ )ثذٝ ٤ذسٝع٤ اٝثؾ اُٜ ش اػزٔذ كوؾ ػ٠ِ اُ

بسٛخ بء أٝ كبٕ د٣ش  رلبػلادً  زؾغ٤ٖ أٝ ُِٔ ٖ اُ ٠ ٓض٣ذٓ  اٝػذاً عذاً ٣ؾزبط اُ ظ(، ٣غؼِٚ ٓشًجبً  ٣ٞخ الاخزجبسادكبُ ؾ٤  اُ

٤ُزٚ ٤ذ كؼب  .ُزؤً

زبئح _6  َ  Alpha-glucosidase I (Chaetomium thermophilum)نجشٔرٍٍ  اندضٌئً الانزحبورحهٍم

(8ETO) 

 انٕظٍفخ الأعبعٍخ: 

 عضءاً ٖٓ ٓغبس ٓشاهجخ اُغٞدح اُجشٝر٤٘٤خ٣ٝؼُذ  (ER) ٛٞ اٗض٣ْ ٓٞعٞد ك٢ اُشجٌخ الإٗذٝثلاص٤ٓخ

(ERQC). ٝظ٤لزٚ الأعبع٤خ ٢ٛ اصاُخ أٍٝ ثوب٣ب ؿًِٞٞص ٖٓ اُغلاعَ اُغٌش٣خ أُشرجطخ ثبُجشٝر٤٘بد 

(N-glycans)٢ٛٝ خطٞح ػشٝس٣خ ُط٢ اُجشٝر٤٘بد ثشٌَ طؾ٤ؼ ٝػٔبٕ ٝظ٤لزٜب ،. 

 الأًٍْخ انجٍٕنٕخٍخ: 

  اُغٞدح داخَ اُخ٤ِخٝٓشاهجخ  انطً انجشٔر٣ًٍُشبسى ك٢ ػ٤ِٔخ. 

  أ١ خَِ ك٢ ٗشبؽٚ ٣ئد١ ا٠ُ رشاًْ ثشٝر٤٘بد ؿ٤ش ٓط٣ٞخ أٝ ؿ٤ش ٝظ٤ل٤خ، ٓٔب ٣غجت اػطشاثبد

 .خ٣ِٞخ

 الأًٍْخ انطجٍخ: 

  ؽ٤ش إٔ اُؼذ٣ذ ٖٓ اُل٤شٝعبد يؼبداد فٍشٔعٍخ ٔاعؼخ انطٍف٣ؼُزجش ٛذكبً ػلاع٤بً ُزط٣ٞش ،

 .خرؼزٔذ ػ٠ِ ٓغبس اُط٢ اُجشٝر٢٘٤ ك٢ اُخلا٣ب أُؼ٤ل

 رضج٤ؾ ٛزا الإٗض٣ْ ٣ٔ٘غ اُل٤شٝعبد ٖٓ اعزخذاّ ٛزا أُغبس، ٓٔب ٣ئد١ ا٠ُ رؼط٤َ رٌبصشٛب. 

  َ1ٓضجطبد ٓض-DNJ ٝUV-4 ْأظٜشد كؼب٤ُخ ك٢ رؼط٤َ ٗشبؽ الإٗض٣. 
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  يٍضح انفطشChaetomium thermophilum: 

 ْ٣ز٤ٔض اٗض٣ Alpha-glucosidase I سٗخ ثبلإٗض٣ْ ك٢ ٛزا اُلطش ثبلاعزوشاس اُؾشاس١ اُؼب٢ُ ٓوب

 .اُجشش١

  ٛزا ٣غؼِٚ ٗٔٞرعبً ٓضب٤ُبً ُِذساعبد اُج٣ٞ٤٘خ ٝرظ٤ْٔ الأد٣ٝخ، ؽ٤ش ٣ٌٖٔ دساعخ ث٤٘زٚ اُجِٞس٣خ ثذهخ

 .أًجش

 

 انجٍُخ انجهٕسٌخ: 

  2.6رْ رؾذ٣ذ ث٤٘زٚ ثبعزخذاّ ؽ٤ٞد الأشؼخ اُغ٤٘٤خ ثذهخ Å. 

  ُغزخذّ ك٢ رط٣ٞش أد٣ٝخ ٣ٞكش ٛزا اُ٘ٔٞرط ٓ٘ظخ ُزظ٤ْٔ ٓضجطبد عذ٣ذح رغزٜذف الإٗض٣ْ ٝر

 (Zhang، Y et al., 2022) .ٓؼبدح ُِل٤شٝعبد

 

Alpha_ Cadinol 

 

Alpha_ Cadinol 

 

 Caryophllene oxide 

 

Caryophllene oxide 
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 Geranyl isovalerate 

 

 Geranyl isovalerate 

 

 Ethyl chrysanthemate 

 

 Ethyl chrysanthemate 

 

Ledol 

 

 Ledol 

 

Nerolidol acetate 

 

 Nerolidol acetate 
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Spathulenol  

 

Spathulenol 
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 8ETO وجٍنثشمع  دببكنهًشالجزٌئً  الانزحبونحبئج : (13)جدول

Van 

der 

Waals 

 

Hydrophobic 

Interactions 

 

Hydrogen 

Interactio 

ns 

 

gnidniB 

yireBE 

(lomk/ack) 

 

 

  
ASN68 

TYR55 
8,32- alpha-Cadinol 

 

GLU67 

SER38 

PRO40 

ASN68 

TYR55 
7,8- Caryophyllene oxide 

  
ASN68 

TYR55 
7,11- Geranyl isovalerate 

  
ASN68 

TYR55 
6,28- ethyl chrysanthemate 

  
ASN68 

TYR55 
8,43- Ledol 

  
ASN68 

TYR55 
7,18- Nerolidol acetate 

  
ASN68 

TYR55 
8,69- 

Spathulenol 

 

 

زُؾبّنتبئج رج٤ٖ  غ  8ETO وُ  ثشمع  دجبمرك 07 ٍالجزَئٍ  الا ٠ ٓٔزبصٓ  إٔ ع٤ٔؼٜب أظٜشد روبسثبً ع٤ذاً اُ

غزٜذف، ؽ٤ش رشاٝؽذ ؽبهبد الاسرجبؽ  ر٤ٖٝ أُ جش ٟ  ،-8.69ٝ-6.28اُ ٖ ؽ٤ش أهٞ شًجبدٓ  ًٝبٕ أكؼَ صلاصخٓ 

 ٢ ٤ٚ -8.69ثو٤ٔخ  Spathulenolؽبهخ اسرجبؽٛ  ٣ِ ،Ledol  خ ٙ -8.32ثو٤ٔخ  alpha-Cadinol، صْ -8.43ثو٤ٔ ٛز  ٝ،

 ٖ و٤ْ الأهَٓ  غجغ اشزشًذ ك٢  7-اُ شًجبد اُ ٤ٔغ أُ ٞ إٔ ع ضًش اصبسح ُلاٗزجبٙٛ  اٝلأ ٠ روبسة اسرجبؽ ه١ٞ عذاً.  رش٤ش اُ

 ٢ ؾٔغ الأ٤٘ٓ اٝؽذح ثبُ ٤٘خ  ٤ذسٝع٤ زُلبػلاد: ساثطخٛ  ٘ٔؾ ٖٓ ا غ  ASN68لٗظ اُ بءٓ  ُِٔ ، TYR55ٝرلبػلاً ًبسٛبً 

ؾٔ ر٤ٖٝٓٔب ٣ذٍ ػ٠ِ إٔ ٛز٣ٖ اُ ُِجش ٘شؾ  هٞغ اُ أٝعبع٤بً ك٢ أُ هٞؼبً ٓؾلٞظبً  وبثَ أظٜش ٓشًت  ،ؼ٤ٖ ٣شٌلإ ٓ ك٢ أُ

Caryophyllene oxide  ظ اػبك٤خ ٓغ ، ٓٔب هذ ٣لغش GLU67 ٝSER38 ٝPRO40رلبػلاد كبٕ د٣ش كبُ

غ٤ذح  بٌٕ  سؿْ-7.8ؽبهزٚ اُ بٓ أػؼق ٓشًت ك ٠ُٝ. أ ضلاصخ الأ ض اُ شاً ُٞٚ أُ  Isochrysanthemic ethylػذّ دخ

ester  ٤ٔبئ٢ )اعزش كوؾ-6.28ثطبهخ ٤ ٠ إٔ رش٤ًجٚ اٌُ زلبػلاد الأعبع٢ اُ ؾ اُ زلاًٚ ٗلظ ٔٗ ٣ؼضٟ ػؼلٚ سؿْ آ  ٝ،
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ضَ ؾِو٤خ الأًجش ؽغٔبًٓ  جًبد اُ ش وٓبسٗخ ثبُٔ  ٢ ر٤٘ٝ جش ُِزغ٣ٞق اُ ٤خ  ضبُ لاءٓخٓ   Ledol ا٣ض٤َ خط٢( سثٔب لا ٣غٔؼ ثٔ

ٝSpathulenol . 
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.II َزبئح ADMETُجبد ً ننضٌذ الأعبعMatricaria pubescens ()لشؽٕفخ( )لشؽٕفخ  

 :ٖٓ ٓشًجبد ٛزا اُ٘جبد بدٓشًج07 رٔذ اُذساعخ ػ٠ِ

 ض )يشكت( بئسك07 : انخظبئض انًًبثهخ نلأدٌٔخ نـ(14)خذٔل

VE
BE 

R 

 

LIPI
NIS 

KI 

 

Nrb 

 

AMR 

 

TPS 

(A°²) 

 

H
B 

D 

 

HB
A 

 

LogS 

 

LogP 

 

MW 

g/mo 

 

 

Yes Yes 1 71,5 20,23 1 1 3,6- 3,78 222,37 
alpha-

Cadinol 

Yes Yes 1 65,2 12,53 0 1 3,5- 4,024 220,35 
Caryophyllen

e oxide 

Yes Yes 10 74,1 26,30 0 2 4,1- 4,27 238,37  

Yes Yes 5 53,4 26,30 0 2 2,9- 3,2 196,29 

ethyl 

chrysanthema

te 

Yes Yes 1 70,8 20,23 1 1 3,3- 3,465 222,37 Ledol 

Yes Yes 9 81,5 26,30 0 2 4,1- 5,2 264,40 
Nerolidol 

acetate 

Yes Yes 1 68,34 20,23 1 1 3,9- 3,20 220,35 
Spathulenol 

 

 

LogS: aqueous solubility, TPSA: Topological polar surface area، 

log P (O/W): Logarithm of partition coefficient between n-octanol and 

water 
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 ساداس انزٕافش انجٍٕنٕخً نهًشكجبد ٔانًزحظم ػهٍٓب ثئعزخذاو يٕلغ :(13كم)انش

SwissADME 

 

 

 ٔانُفبرٌخ ػجش انحبخض (HIA)نزمٍٍى الإيزظبص انًؼٕي BOILED-Eggيخطؾ  (:14)مكانش

 (BBB)انذيٕي انذيبغً 
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ًٔب ٛٞ  (BOILED-Eg)أُغِٞهخ  ٗطبم اُج٤ؼخداخَ ب ًبٕ ٌٓبٕ رٞاعذٛ ع٤ٔؼبٗلاؽع ٖٓ خلاٍ اُغذٍٝ إٔ أُشًجبد 

رش٤ش ا٠ُ اؽزٔب٤ُخ  ػب٢ُ ٝاُز٢ (HIA) ٓؼ١ٞطلبس اُج٤ؼخ( ُٜب آزظبص )الأطلش أُٞهغ  ( داخ14َٓلاؽع ك٢ اُشٌَ )

 (BBB) .ػب٤ُخ ُ٘لبر٣خ ػجش اُؾبعض اُذ١ٞٓ اُذٓبؿ٢

 ) ٔانغًٍخ ٔالإفشاص الإيزظبص ٔانزٕصٌغ ٔانزًثٍم انغزائADMETً (َزبئح :(15)اندذٔل

 

 انًؼبٌٍش

alpha

-

Cadi

nol 

Caryophl

lene oxide 

Gerany

l 

isovaler

ate 

Ethyl 

chrysant

hemate 

Ledol 

Neroli

dol 

acetat

e 

Spathule

nol 

 

 الإٓزظبص

 اُزٞص٣غ

 

BBB 

Penetrat

ion 

 

YES YES YES YES YES YES YES 

Caco2 

 
1,363 1,357 1.547 1,322 1,381 1,387 1,365 

GI 

absorpat

ion 

 

High High High High High High High 

 الإعزولاة

 

Cyp1A2 

inhibitor 

 

NO NO NO YES NO NO NO 

Cyp 

2C19 

inhibitor 

 

NO NO NO NO NO NO NO 

Cyp 

2C9 

inhibitor 

 

NO NO NO NO NO NO NO 

Cyp2D6 

inhibitor 

 

NO NO NO NO NO NO NO 

Cyp 

3A4 
NO NO NO NO NO NO NO 
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inhibitor 

 

p-gp 

substrat

e 

 

NO NO NO NO YES YES YES 

 الإخشاج
CL 

 
0,162 0,7 1.562 0,709 0,441 0,32 0,626 

 

٢ شًت ٣ؼُزجش ٌُ اٝئ٤بً ٓششؾًب أُ جـ٢ كؼّبلًا، د زظبطٚ ٣زْ إٔ ٣٘ لًبءح ثغشػخ آ ؼ٢ٔ، ػجش ٝ بٜص اُٜ غ  إٔٝ اُ

٠ ثذهخ ٣ُٞصَّع غغْ، داخَ رؤص٤شٙ ٓٞػغ اُ ٞظبئق ك٢ اػطشاثبد ٣ؾُذس إٔ دٕٝ اُ ٣ٞخ اُ ؾ٤ ٤ِخ ٖٓ خلاٍ اُ  ػٔ

٤خ ؽشؽٚ ٣زْ إٔ ػ٠ِ الاعزولاة، ٘خ ثآُ خ مٓ زُغجت دٕٝ ٝكؼّبُ ٤ّٔخ ك٢ ا زطِجبد، ٛزٙ ٖٓ اٝٗطلاهبً .ع  ٛزٙ ك٢ رْ أُ

ذساعخ ج٘ئ اُ زُ خظبئض ا اٝئ٤خ ثبُ ذ شًجبد اُ ذسٝعخ ُِٔ ضشٛب رؾذ٣ذ ثـشع أُ اٝئ٢ ًٔششؼ ٓلاءٓخ أً  ٤ْرو٤ رْ ٝهذ. د

زٓظبص، خظبئض زُٞص٣غ، الا اٝلإؽشاػ ا  ،Swiss، PKSCM ٓ٘ظخ ثبعزخذاّ( ADME) الاعزولاة، 

ADME، غذٍٝ ك٢ ٓٞػؼ ٛٞ ًٔب  (14) اُ

ج٘ئ ٗزبئظ ظٜشد ز خظبئض اُ اٝئ٤خ ثبُ ذ شًجبد اُ ذسٝعخ ُِٔ  إ SwissADME ٝPKSCM أداح ػجش أُ

زِي  جًبد رٔ ش ٤ٔغ أُ غبٗت، ٛزا ك٢ ٤ذًاع أداءً  أظٜشد كوذ ،ٓشرلؼب الآزظبص GIع ٤خ ٓؼظٜٔب ؽ٤ش عغِذ اُ  هبثِ

زظبص ب ٖٓ ٣ؼضص ٓب ٓشرلؼخ، آ ٤زٜ ٠ ُِٞطٍٞ هبثِ ذّ ٓغشٟ اُ ٛالإػطبء  ثؼذ اُ  ٝ،١ٞ لٔ  ُزؾو٤ن أعبع٢ ػ٘ظش ٞاُ

زؤص٤ش ؼلاع٢. اُ ؼط٠ ٛزا ٣ٝئًذ اُ بش٠ بٓ ٝٛٞ Caco-2 permeability اخزجبس ٗزبئظ أُ بد ٓغ ٣زٔ  GI ث٤بٗ

و٤ْ، أػ٠ِ Geranylisovalerate. Nerotidytacetate ًجبٓش عغَّ ؽ٤ش الآزظبص،  لٗبر٣خ ٣ؼٌظ ٓٔب اُ

٤خ ٟ ػ٠ِ ػبُ خلا٣ب ٓغزٞ ٣ٞخ اُ ؼ اٞكن ٛزا. أُ زُ ئشش٣ٖ ا ٤ُخ ٓظذاه٤خ ٖٓ ٣ؼضص ث٤ٖ أُ جًبد ٛزٙ كؼب ش ٣ٝخ أُ ٣ٞخ ًؤد  كٔ

 . اٝػذح

٠ ثبلإػبكخ ؽع رُي اُ ٤ٔضٕٝ ٖٓ ًَ إٔ إ ُٞ جًبد ٣ز ش ؾبعض ثخبط٤خ أُ ذ١ٞٓ اخزشام اُ بٓؿ٢ اُ ذ  اُ

((BBB، ٤ِٖٔ ٓششؾ٤ٖ ٜٓ٘ٔب ٣غؼَ ٓب ؼظج٤خ الأٓشاع ُؼلاط ٓؾز ؼذح ٓضَ أد٣ٝخ اُ ز٢ُ أُ ٟ ػ٠ِ رؼَٔ ا  ٓغزٞ

غٜبص ؼظج٢ اُ شًض١ اُ شٌَ )ٓٞػؼ  ٛٞ ًٔب BOILED Egg- ٓخطؾ رُي ٣ٝئًذ أُ      (14ك٢ اُ

ز٘بئظ أظٜشد ،CYP450 الاعزولاة اٗض٣ٔبد ثزضج٤ؾ ٣زؼِن ك٤ٔب  ٓشًت ethyl chrysanthemate إٔ اُ

اٝؽذ  ٣وّٞ ثزضج٤ؾ ٤خ ٖٓ ٣ض٣ذ هذ ٓب ،CYP1A2 سئ٤غ٢:اٗض٣ْ  اٝئ٤خ اؽزٔبُ ذ زذاخلاد اُ اٞص١ اعزؼَُٔ ارا اُ زُ  أد٣ٝخ ٓغ ثب

ل٘ظ رغُزوِت أخشٟ غبساد ث وبثَ،. أُ شًجبد ٓؼظْ ثبُٔ ْ أُ  الإٗض٣ٔبد، ٛزٙ ػ٠ِ ِٓؾٞظ رؤص٤ش أ١ رظُٜش الأخشُٟ 

٠ ثبلإػبكخ بًئض Spathulenol، Nerotidytacetate.Ledol ٖٓ ًَ ٣ؼُزجش رُي اُ كٝخP-gp جُشٝر٤ٖ س ؼش  ( أُ

ر٤ٖٝ، ٛزا ثبعْ ػجش أ٣ؼب جش اٝء رذكن ٓؼخخ ضٓجطبد رئد١ هذ ٝٛٞ اُ ذ ٠ P-gp اُ  الأد٣ٝخ ٓظَ رش٤ًضاد ص٣بدح اُ
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ز٢ بًئض ٢ٛ اُ اٝء رذكن ٓؾشػبد إٔ ؽ٤ٖ ك٢ ،P-gp س ذ ٤ًضاد ٖٓ روَِ هذ P-gp اُ ظَ ك٢ P-gp سًبئض رش  .أُ

 Geranylisovalerate. ethylٓشًت عغَ كوذ (،Clearance) ػاؽشالإ ؽ٤ش ٖٓ أٝخ٤شًا،

chrysanthemate ٠ ٣ش٤ش ٓٔب ، ه٤ْ الإخشاط أػ٠ِ زخِض عشػخ اُ غغْ، ٖٓ ٜٓ٘ٔب اُ ب اُ  Z ٓشًت عغَ ث٤ٔ٘

Nerotidytacetateَخ أه ٖ هذ ٓب ، ه٤ٔ اٝئ٢، ٝرؤص٤شٙ ثوبئٚ ٓذح ٣ط٤َٓ  ذ ٌ٘ٚ اُ وب ك٢ ُ ٔٚ خطش ٣شكغ ثَأُ  ك٢ رشاً

غغْ  . اُ

 ) انغًٍخADMET (َزبئح :(16)اندذٔل

 أُؼب٤٣ش

Alph

a-

Cadi

nol 

Caryophy

llene 

oxide 

Geran

yl 

isovale

rate 

Ethyl 

chrysanth

emate 

Led

ol 

Neroli

dol 

acetat

e 

Spathul

enol 

 

 انغًٍخ

hERG 

blockers 
NO NO NO NO NO NO NO 

AMES 

Toxicity 
YES YES NO YES 

YE

S 
YES YES 

Carcinoge

nicity 
0.777 0.715 0.57 0.523 

0.8

89 
0.328 0.815 

Cytotoxici

ty 
NO NO NO NO NO NO NO 

Mutagenic

ity 
NO NO NO NO NO NO NO 

Immunoto

xicity 
YES YES YES YES 

YE

S 
YES YES 

H-HT NO NO NO NO NO NO NO 

NR-AR NO NO NO NO NO NO NO 

NR-ER YES YES NO YES 
YE

S 
YES YES 

SR-p53 NO NO NO NO NO NO NO 

 

غذٍٝ) ذسٝعخ ك٢ اُ جًبد أُ ش ٤ٔخ أُ جئ ثغ زُ٘ زبائظ ا ّ  (٣15زْ ػشعٗ  ؾظٍٞ ػ٤ِٜب ثبعزخذا ٢ ٣زْ اُ زبُ ثبُ  ٝ،

هٞغ  ٓProtox جًبد ش ٤ٔغ أُ غ٢ٔ إ ع ج٘ئ اُ ز زبئظ اُ ٘غجخ) ، أظٜشدٗ  ذسٝعخ عغِذ ثبُ ُِغ٤ٔخ Immunotoxicityأُ  )

٘غجخ لاخزجبس بٓ ثبُ ب٘ػ٢ ,ا غٜبص أُ بٜ ربص٤شاد هذ رئصش ك٢ ٝظبئق اُ زلاً بٍٔ آ ٠ اؽز بٔ ٣ش٤ش اُ ب٘ػ٤خ , ٓ  AMES أُ

Toxicity  ٤خ اٝ هذسح ٤ٔخ ع٤٘ عٞد ع  ٝ بٍ ٤ٔخ ,ٓٔب ٣ذٍ ػ٠ِ اؽزٔ ز٤ٗغخ ع جًبد أػطذ  ش زٗبئظ إ اؿِت أُ كوذ ث٤٘ذ 

شًت  بٓ ػذا أُ ِٔخ ,  ؾز Gernylisovalerateٛٓطلشحٓ  ٤خ ٝ, ٤خ اؽذاس ؽلشاد ع٤٘ بُٔ ٠ اٗخلبع اؽز ب ٣ش٤ش اُ  ٓٞ
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زٗبئظ بٓ  جًبد الأخشٟ , ا ش شًت ٓوبسٗخ ثبُٔ زا أُ ُٜNR-ER   غ بٜٓ  ٤ُز بٍٔ كؼب ٔب ٣ذٍ ػ٠ِ اؽز شبؽ ع٢ٔ,ٓ  كوذ عغِذٗ 

ظٔبء ,  ذد اُ ٢ٗٞ اٝ اػطشاثبد ك٢ ٗظبّ اُـ شٓ ُ٘شبؽ اُٜ ٤ٗخ اؽذاس رؤص٤شاد ٓشرجطخ ثب ٌب آٝ ٓغزوجلاد الاٗذسٝع٤ٖ 

شًتث٤ ب أُ ٘ٔ Gernylisovalerate . َغزوج زا أُ شرجطخ ُٜ ٤ٗٞخ أُ شٓ زؤص٤شاد اُٜ ٤خ اُ    ٓٔب ٣ؼٌظ اٗخلبع اؽزٔبُ

 .خظبئض انزشبثّ انذٔائً (:17اندذٔل )

 انًؼبٌٍش
alpha-

Cadinol 

Caryophyllene 

oxide 

Geranyl 

isovalerate 

Ethyl 

chrysanthemate 
Ledol 

Nerolidol 

acetate 
Sapthenol 

Ghose YES YES YES YES YES YES YES 

Egan YES YES YES YES YES YES YES 

Muegge YES YES YES YES YES YES YES 

غذٍٝ ) ٞعٞدح ك٢ اُ ز٘بئظ أُ بءً ػ٠ِ اُ اٞكوخ ٝٓغزٞك٤خ اػٜشد اُ( 16ث٘ ز بًٗذٓ  جًبد  ش ٘زبئظ إ ع٤ٔغ أُ

اٞػذ  شًجبد رٔ .Lipinsk ٝGhose ٝEmageُششٝؽ ه زا ٛزٙ أُ ٤ٔبئ٤خ ُٜٝ ٤ً بٔ  ٓ٘بعجخ،زِي خظبئض ك٤ض٣بئ٤خ ٝ ٓ

اٞكش  زُ اٝ زٓظبص  ٤ٗخ ع٤ذح لا بٌ ٘ؾٜب آ ؾ٣ٔ.١ٞ٤ اٞكوٜب ٓغ هبػذح اُ اٝئ٤خ Ghose ًٔب ر ذ جًبد اُ ش ٣ش٤ش رشبثٜٜب ٓغ أُ

كٝخ، ؼش اٞكوٜب ٓغ هبػذح  أُ غٜبص  Eganك٢ ؽ٤ٖ إ ر ل٘بر٣خ ػجش اُ اُٝ غ٤ذح لآزظبص  ؼ٢ٔ.ٝٛزا هذسرٜب اُ ٕ  اُٜ كب

ُ٘ز اٝئ٤خٛزٙ ا ُِزطٞس ًٔشًجبد د ِٔخ  جًبد ٓششؾخ ٝٓؾز ش .بئظ رٞػؼ إ ع٤ٔغ أُ
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 خبرًخ:

غض٣ئ٢ زلبػَ اُ ؾبعٞث٤خ ُذساعخ اُ بًح اُ ؾب ٤٘بد أُ زش٤ًض ػ٠ِ اعزخذاّ رو ذساعخ، رْ اُ جًبد  ك٢ ٛزٙ اُ ُغجؼخ ٓش

٣خ ؾ٤ٞ ر٤ٝ٘بد اُ جش ٖ اُ ُِذساعخ ٓغ ٓغٔٞػخٓ  بٛ  بد شاع ٓخزِ سئ٤غ٤خ رْ اػزٔ شرجطخ ثؤٓ ب٣ٛٔش، أُ ض غشؽبٕ، اُ ضَٓ اُ لخ 

غذ١ زؤً اٝلإعٜبد اُ ز٤ٌش٣خ،  ج ؼذٟٝ اُ  .اُ

غزٜذكخ ب٘د أُ ر٤ٝ جش ز٢ أعش٣ذ ػ٠ِ اُ غض٣ئ٢ اُ زُؾبّ اُ زٗبئظ الا  – 3GD4 – 3N8Z – 3TOP) ٖٓ خلاٍ 

7E3H – 1OUY – 8ETO)  زبعبد غٔٞػخ ٖٓ الاعز٘ ثبعزخذاّ عجؼخ ٓشًجبد ؽج٤ؼ٤خ، ٣ٌٖٔ اعزخلاصٓ 

ٜٔخ  :أُ

ضَ أظٜشد ثؼغ اُ ر٤ٝ٘بدٓ  ٖ ) ؽبهبد سثؾ ه٣ٞخ عذًا 8ETO ،3N8Z ٝ،7E3Hجش  ٓ ، (kcal/mol 8-أهَ

خ لؼبُ اٞهغ اُ شًجبد ٓغ أُ زٙ أُ اٝػذًا ُٜ  .ٓٔب ٣ؼٌظ روبسثبً 

ضَ جًبدٓ  ػذًا، ؽ٤ش  Spathulenol ،Ledolٝ ،Caryophyllene oxide ٓش شًجبدٝ  ضًش أُ ؤ ثشصدً 

زلب ٔبؽ اُ ػًب ك٢ أٗ رٝٞ٘ ظ(عغِذ أػ٠ِ ؽبهبد سثؾ  كٝبٕ د٣ش كبُ بء،  ُِٔ بسٛخ  ٤خ،ً   .ػَ )٤ٛذسٝع٤٘

وبثَ، أظٜش ثشٝر٤ٖ  زِلبػلاد  3TOPك٢ أُ ُ َ ؿ٤بة شجٚ ًبٓ ٘خلؼخٝ  أػؼق اعزغبثخ، ٓغ ؽبهبد سثؾٓ 

طج٤ؼ٤خ جًبد اُ ش زِضج٤ؾ ثبُٔ ٚ ٛذكبً أطؼت ُ ٔب ٣غؼِ ظ،ٓ  كٝبٕ د٣ش كبُ بء  ُِٔ بسٛخ   .اٌُ

ر٤ٖٝ  جش ٤ذس 1OUYاُ اٝثؾ اُٜ ش لؼبٍ ًٔ٘طوخ اػزٔذ ؽظش٣بً ػ٠ِ اُ ٞهؼٚ اُ بٓ ٣ؼٌظ ؽج٤ؼخٓ   ٞٛ ٤٘خ،ٝ  ٝع٤

اٝثؾ ش ض٤ًلخ ٖٓ اُ ٣ٖٞ شجٌخ  وبدسح ػ٠ِ رٌ ٤٘خ اُ ٤ٓ ٤٘خ ثبلأؽٔبع الأ  .هطج٤خ ؿ

ضَ ؾلٞظخٓ  اٞهغ اسرجبؽٓ   3N8Zك٢  LEU82 ٝTHR81 أٝ 8ETOك٢  ASN68 ٝTYR55 ٝعٞدٓ 

ضجطبد عذ٣ذح  ْٓ٤ٔ ٌٖ اعزٜذاكٜب ك٢ رظ وٗبؽ رضج٤ذ سئ٤غ٤خ ٣ٔ  ٠  .٣ش٤ش اُ

ؼ٢ٔع غٜبص اُٜ ٤ُبً ك٢ اُ زٓظبطًب ػب ي ا شًجبد رٔزِ ُِذّ ثؼذ الإػطبء (GI) ٤ٔغ أُ ب  ُٜٞ ط ، ٓٔب ٣ؼضصٝ 

ل١ٞٔ  .اُ

٣ٞخ أػ٠ِ Geranylisovalerate ٝNerotidytacetate عغَ ٓشًجب  ؼ خلا٣ب أُ ٟ اُ غزٞ لٗبر٣خ ػ٠ِٓ   ه٤ْ 

(Caco-2).  

شاع اُغٜبص اُؼظج٢ ، ٓٔب ٣غؼِٜب ٓششؾخ لأBBBٓ ع٤ٔغ أُشًجبد هبدسح ػ٠ِ اخزشام .1

 أُشًض١

، CYP1A2 ٣ضجؾ ethylchrysanthemate زضج٤ؾ اٗض٣ٔبد الاعزولاة كوؾ ٓشًتثبُ٘غجخ ُ  .2

 .ٓٔب هذ ٣غجت رذاخلاد دٝائ٤خ، ث٤٘ٔب ثبه٢ أُشًجبد لا رئصش ِٓؾٞظبً ػ٠ِ ٛزٙ الإٗض٣ٔبد
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بئض سً رؼزجش Spathulenol ،Nerotidytacetate ،ٝLedol ٓشًجبد :P-gp اُزلبػَ ٓغ  .3

  .)ٓؼخخ اُزذكن(، ٓٔب ٣ئصش ػ٠ِ رش٤ًض الأد٣ٝخ ك٢ أُظَ P-gp ُجشٝر٤ٖ

ك٢ الإخشاط  الأػ٠ِ Geranylisovalerate ٝethylchrysanthemate عشػخ الإؽشاػ  .4

 .الأهَ اؽشاؽًب )ثوبء أؽٍٞ ٌُٖ خطش رشاًْ أػ٠ِ( Nerotidytacetate )رخِض عش٣غ(، ث٤٘ٔب

ا٠ُ ، ٓٔب ٣ش٤ش Ghose ٝEgan، Lipinskُزشبثٚ اُذٝائ٢ رزٞاكن ٓغ ٓؼب٤٣ش ا أُشًجبد ع٤ٔغ .5

 اُذٝائ٤خ.آٌب٤ٗخ اعزخذآٜب ًٔششؾبد ٓؾزِٔخ ك٢ رظ٤ْٔ أُشًجبد 

 اُذٝائ٢: ُِزط٣ٞش رٞط٤بدٖٓ خلاٍ ٛزٙ اُ٘زبئظ ٣ٌٖٔ 

 .اُٞاػذح ُِٔشًجبد اُج٤ُٞٞع٢ اُ٘شبؽ ُزؤ٤ًذ ٝخ٣ِٞخ اٗض٤ٔ٣خ رضج٤ؾ اخزجبساد اعشاء •

 أُٞاهغ داخَ أُشًجبد اعزوشاس ُلْٜ( MD simulations) اُغض٣ئ٤خ اُذ٣٘ب٤ٌ٤ٓخ بحأُؾبً اعزخذاّ •

 .اُضٖٓ ػجش اُلؼبُخ

 ٝظ٤ل٤خ ٓغٔٞػبد ادخبٍ أٝ ُِٔبء اٌُبسٛخ اُزلبػلاد ُزؼض٣ض ٓؼذُخ أٝ ؽج٤ؼ٤خ شجٚ ٓشزوبد رط٣ٞش •

 .اػبك٤خ

 ك٢ ه٣ٞخ كشاؿ٤خ ٓلاءٓخ أصجزذ ار ،Spathulenol ٝLedol ٓضَ اٌُج٤شح اُؾِو٤خ أُشًجبد ػ٠ِ اُزش٤ًض •

 .اُجشٝر٤٘بد ٓؼظْ

الأًضش  أُششؾ٤ٖ Spathulenol ٝLedol ٝCaryophyllene oxide٢ٛ إ اُوٍٞ ٣ٌٖٔ ثبخزظبس،

 أٝ اُؼطش٣خ ثبلأؽٔبع اُـ٤٘خ أُٞاهغ راد اُجشٝر٤٘بد ػذ خبطخ ٓؾزِٔخ، دٝائ٤خ ًٔضجطبد ٝػذا

 . أُؾلٞظخ
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 Docking Validation RMSD . َزبئح

( ُزو٤م٤ْ ٓٞصٞه٤مخ ٗزمبئظ الاُزؾمبّ اُغض٣ئم٢ RMSDرمْ اػزٔمبد هم٤ْ الاٗؾمشاف اُغمزس١ أُزٞعمؾ اُزشث٤ؼم٢ )

أُز٘جمؤ ثٜمب ُِٔشًمت داخمَ  ُِجشٝر٤٘بد أُذسٝعخ، ؽ٤ش ٣غُزخذّ ٛمزا أُؼ٤مبس ُو٤مبط ٓمذٟ رطمبثن اُٞػمؼ٤خ

اُزم٢ لا رزغمبٝص  RMSDأُٞهغ اُلؼبٍ ٓغ ٝػؼ٤زٚ أُشعؼ٤خ أُغزخِظمخ ٓمٖ اُج٤٘مخ اُجِٞس٣مخ. ٝرؼُمذ هم٤ْ 

 ( د٤ُلاً ػ٠ِ ٗغبػ ػ٤ِٔخ الاُزؾبّ ٝدهخ اػبدح اٗزبط ٝػؼ٤خ الاسرجبؽ الأط٤ِخ.Åأٗـغزشّٝ ) 2.0

ممب ٓوجُٞممخ أٝ ٓٔزممبصح ٓممٖ أظٜممشد اُ٘زممبئظ إٔ أؿِممت اُجشٝر٤٘ممبد أُذسٝعممخ عممغِذ ه٤  ، ٓٔممبRMSD ؽ٤ممشًٔ

 8ETO(0.5245Å)، 1OUY (0.7339 Å)، 3N8Zٓضمَ ٣ؼضص ٓٞصٞه٤مخ ٗزمبئظ الاُزؾمبّ. اُجشٝر٤٘مبد 

(1.2318 Å)،  عمغِذ دهمخ ػب٤ُمخ عمذًا، ٓمب ٣مذٍ ػِم٠ إٔ ٝػمؼ٤خ أُشًجمبد داخمَ أُٞاهمغ اُ٘شمطخ ًبٗمذ

 أُشعؼ٤خ.ٓغزوشح ٝٓزوبسثخ عذًا ٖٓ اُٞػؼ٤خ 

خ 7E3H (1.8701 Å) ثشٝر٤ٖ ٓضًَٔب عغَ  ًٔ ػٖٔ أُذٟ أُوجٍٞ، ٓٔب ٣ؼ٢٘ إٔ ٛ٘بى روبسثبً ٓؼوٞلًا  ه٤

 ك٢ اُٞػؼ٤خ ٓغ ٝعٞد هذس ٓؾذٝد ٖٓ الاٗؾشاف.

، لإٔ ٛممزا RMSDكمملا ٣ٌٔممٖ اػزجبسٛممب ه٤ٔممخ  4.0157ٝاُجبُـممخ  3GD4أٓممب اُو٤ٔممخ أُغممغِخ ُِجممشٝر٤ٖ 

َ ؽبهخ اسرجبؽ أٝ دسعخ الاُزؾبّ، الأٓش اُز١ ٣غمزذػ٢ اُزؾومن أُو٤بط لا ٣ؤخز ه٤ٔبً عبُجخ، ٣ٝشعؼ أٜٗب رٔض

 ٖٓ ؽج٤ؼخ ٛزٙ اُو٤ٔخ هجَ رلغ٤شٛب.

 

 Docking Validation RMSD َزبئح ًٌثم :(18) اندذٔل

  RMSD اُجشر٤ٖ

3GD4 4.0157 

N8Z3 0.5245Å  

7E3H Å1.008701 

OUY1 Å0.7339 

ETO8 Å0.5245 
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 ( ندضٌئبدstructure overlays) انجٌٍُٕخ انزشاكجبد يٍ (: يدًٕػخ19)اندذٔل 

  ثجشٔرٍُبد يشرجطخ ((Ligand طغٍشح كًٍٍبئٍخ
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