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2022جامعة الزيتونة الأردنية,   

 

 الملخص

 

انزيمات تصميم الأدوية المضادة للسرطان. تشارك  مجال هي أهداف جزيئية معروفة فيانزيمات التيروسين كاينيز 
غير الطبيعي  التمايزتم تحديد في موت الخلايا المبرمج ، والتكاثر ، والتمايز ، والهجرة ، ودورة الخلية. التيروسين كاينيز 

ذات التيروسين كاينيز  العديد من مثبطات تم تطويرالسرطان وتطوره. لذلك ،  نشوءكعامل رئيسي في ه الإنزيمات ذله
الكيميائية المختلفة ، مثل الكينازولين والكينازولينون ، وتستخدم سريريًا كعوامل مضادة للسرطان. ومع ذلك ،  الاشكال

فقد حدت العديد من العوامل من الفعالية الإكلينيكية لهذه الجزيئات، بما في ذلك الفاعلية المنخفضة والكفاءة المنخفضة 
ر مركبات جديدة للتغلب على قيود العلاج. في هذا المشروع ، تم تصميم والمقاومة المتطورة. لذلك، من الضروري تطوي

المضاد  نشاطها الكينازولينون(، وتوليفها وتقييم تدخل في تكوينمركبات نثرانيليك )الأحمض  مشتقاتجزيئات جديدة مع 
 المختلفة. ةسرطانيالخلايا انواع من السلفوروودامين ب في المختبر ضد سبعة  للأورام باستخدام اختبار

تتراوح من التثبيط النصفي  تركيزكبيرة ضد تكاثر جميع خطوط الخلايا المختبرة، مع قيم قدرة ( 13, 12أظهر مركبان )
، على 13و  12للمركبات  0.38±  1.24إلى  0.08±  0.39ميكرومتر و  1.52±  2.85إلى  ±0.15  0.69
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على  .المحوسبة الجزيئي التصميم عملياتالتوالي. لفهم وضع ارتباط المركبات بالمواقع النشطة للأنزيمات، تم إجراء 
 بلورية الللهياكل  ، فقد لوحظت أوضاع ربط مختلفة13و  12الرغم من قيم تركيز التثبيط النصفي القريبة بين المركبين 

Cys772لديه ارتباط إضافي مع الحمض الأميني 13والتي تم افتراض أن المركب  ، التيروسين كاينيز إنزيم لمستقبلات 
، تم تطوير مركبين جديدين كمثبطات محتملة الملخص. 12التي تشير إلى نشاطه الأعلى ، عند مقارنته بالمركب 

لجميع  الخاصة اتصو . يجب إجراء مزيد من الفحواعد مضاد للسرطان واعد التيروسين كاينيز مع نشاط إنزيم مستقبلاتل
كينازات التيروزين المختلفة للتحقق من تقاربها وانتقائها. بالإضافة إلى ذلك، هناك المزيد أنزيمات المركبات المُصنّعة على 

شاملة بين الشكل الكيميائي  وإبرام علاقة تطوير المركبات المتحصلةمن أجل  صنعهاره التي تستحق ينظالمركبات المن 
 .ةوالفعالية البيولوجي

 


