
 مقدمة عامة
 ǽعتبر الاصطناع الدوائي أحد فروع الكǽمǽاء العضوǽة والغاǽة منه معرفة ǽȞفǽة تحضیر مرȞب مـا

إضـافة ، انطلاقـا مـن مرǼȞـات ǽȞمǽائǽـة Ǽسـǽطة وموجـودة ǼشـȞل تجـارȑ  فعال دوائǽاً ǼشȞل ǽȞمǽائي
 .مرȞب فعال دوائǽاً Ǽقصد دراسة علاقة البنǽة Ǽالتأثیربنǽة إلى إجراء تغییرات بنیوǽة في 

 :للاصطناع الدوائي عدة أنواع

انطلاقـاً مــن مرǼȞـات ǽȞمǽائǽـة Ǽســǽطة  Ȟـاملاً  الهـدف یــتم فǽـه تحضـیر المرȞــب :الاصـطناع الكلـي
.الكǽمǽائǽة خلال عدة مراحلومتوافرة تجارȄاً وذلك Ǽاستخدام مجموعة من التفاعلات 

انطلاقــاً مـــن ( ǼشــȞل ǽȞمǽــائي یــتم فǽــه تحضــیر جــزء مــن المرȞــب الهــدف :الاصــطناع النصــفي
مرǼȞات ǽȞمǽائǽة Ǽسǽطة ومتوافرة تجارȄاً وذلك Ǽاستخدام مجموعة مـن التفـاعلات الكǽمǽائǽـة خـلال 

ثـم ) الـخ...، الجـراثǽم، راسـتخدام الفطـو Ǽ(في حـین یـتم تحضـیر الجـزء الآخـر طبǽعǽـاً ) عدة مراحل
.نقوم برȌȃ الجزأین للحصول على المرȞب الهدف

یــتم فǽــه تحضــیر المرȞــب الهــدف Ȟــاملاً بواســطة العضــوǽات الحǽــة ومــن ثــم  :الحیــوȏ الاصــطناع 
. استخلاصه

:أھمیة علم الاصطناع الدوائي
ــة یــتم الحصــول علــى ǽــة الدوائǽــة ذات الفعال ǽعǽــات الطبǼȞاستخلاصــها معظــم المرǼ  مــن مصــادرها

وغالǼـاً مـا تكـون الكمǽـات المستخلصـة قلیلـة جـداً وغیـر Ȟافǽــة ) الـخ....، فطـور، نǼاتـات(الطبǽعǽـة 
ملـغ مـن ١الحصـول علـى  ، علـى سـبیل المثـال،یتطلـب. ǽاجات المتزایدة للمواد الدوائǽـةلتلبǽة الاحت

اسـتخدام ) لخلاǽـامرȞـب مسـتخلص مـن اسـفنج Ǽحـرȑ لـه تـأثیرات مضـادة لانقسـام ا(الامفǽاسـتیرȄن 
١ ȑحرǼطن من الاسفنج ال.  

ذات المنشـــأ  ǽمȞننـــا مـــن تحضـــیر المرǼȞـــاتفـــي أنـــه أهمǽـــة الاصـــطناع الـــدوائي تكمـــن، Ǽالتـــالي، 
دون الحاجــة إلـى اســتهلاك Ȟمǽـات Ȟبیــرة مـن المصــادر ȞǼمǽــات Ȟبیـرة الطبǽعـي ǼطرȄقــة ǽȞمǽائǽـة و 

 .المصادر مما قد یترك آثاراً بیئǽة مدمرةالطبǽعǽة لتلك المرǼȞات والذȑ قد یهدد Ǽاختفاء تلك 

                  



أقـوȐ دوائǽة تطوȄر مرǼȞات دوائǽة جدیدة ذات فعالǽة ، من جهة أخرȐ، الحاجة لاكتشاف و تزایدت
ــادرة علــى مواجهــة الأمــراض المȞتشــفة أو الأمــراض المعروفــة وا ــة أقــل وق ǽــار جانب لمستعصــǽة وآث

 . على المعالجات المعروفة

لدور الكبیر والمهم لعلم الاصطناع الدوائي فـي تحضـیر مرǼȞـات جدیـدة ، ایتبین، انطلاقاً من ذلك
مشـــابهات بنیوǽــة للمرǼȞـــات الدوائǽـــة المعروفـــة Ǽغǽـــة دراســـة ذات بنǽــة ǽȞمǽائǽـــة محـــددة وتحضـــیر 

 .علاقة البنǽة Ǽالتأثیر

Ȏنلاح،Șة ، مما سبǽالأمور التالǼ ةǽصورة أساسǼ ة علم الاصطناع الدوائي تتلخصǽأن أهم:

الاصــــطناع الكǽمǽـــائي للمرǼȞـــات الدوائǽــــة  :الطبǻعǻـــة ǻȜمǻائǻـــاً  الدوائǻــــة تحضـــیر المرǺȜـــات -
.Ǽغǽة الحصول علیها ȞǼمǽات أكبر وȞǼلفة أقلالمستخلصة من مصادر طبǽعǽة 

تحضــیر مجموعـــة مــن المشـــابهات البنیوǽــة للمرǼȞـــات  :اكتشــاف وتطـــوȂر المرǺȜــات الدوائǻـــة -
ــة  ǽــة دوائǽــات جدیــدة ذات فعالǼȞــة الحصــول علــى مرǽغǼ ــة ودراســتهاǽــة الدوائǽــة ذات الفعالǽعǽالطب

.أقوȐ وآثار جانبǽة أقل

الفعالǽــة الدوائǽــة  اسـتخلاص Ȟمǽــات Ȟبیــرة مــن المرǼȞـات الطبǽعǽــة ذات یتطلــب :أهــداف بیئǻــة -
ة مــــن المصــــادر الطبǽعǽــــة لهــــذه المرǼȞــــات ممــــا یهــــدد تلــــك المصــــادر اســــتهلاك Ȟمǽــــات ضــــخم
.النظام البیئي في منطقة محددةالأمر الذȑ من شأنه تهدید  ئǽة مدمرةǼالانقراض وȄترك آثاراً بی

:دور الاصطناع الدوائي في اكتشاف أدویة جدیدة
ینطلȘ دور الاصطناع الدوائي في اكتشاف دواء جدید من حقǽقة أن أȑ دراسة حیوǽة 

 . لمرȞب ما لا ǽمȞن إجراؤها إلا Ǽعد اصطناع هذا المرȞب

تقیǽم الفعالǽة الحیوǽة والخصائص الفیزȄائǽة ǽعتمد تصمǽم مرǼȞات دوائǽة جدیدة على 
إیجاد  م هذه المرǼȞات الجدیدة یجبحالما یتم تصمǽو  المطلوǼة الواجب توافرها في الأدوǽة

 . طرȄقة لاصطناع هذه المرǼȞات تطوȄرو 

، ینظم. الممȞن تحضیرها عملǽاً  الكǽمǽائǽة تحدید البنى، و ǼشȞل مȞǼر لأجل ذلك ،یجب
، Ǽعد تحلیل المعطǽات والخصائص للمرȞب المراد تحضیره، الصǽادلة الكǽمǽائیون  Ǽالتالي،

 ، بذلك،یتم .قائمة Ǽالأجزاء البنیوǽة المألوفة والتي ǽعلمون مسǼقاً طرȄقة أو أكثر لتحضیرها

                  



توجǽه التصمǽم للحصول على مȞتǼة من المرǼȞات القابلة للاصطناع عملǽاً مما ǽمȞن من 
 . مرحلة التالǽة وهي مرحلة الفحوص الحیوǽةالتوجه مǼاشرة لل

اصطناع  عمل الصǽادلة الكǽمǽائیین في، سهلت التطورات الحدیثة في مجالین أساسیین
 .الكǽمǽائǽة لمرǼȞاتاتحلیل وتنقǽة و 

تقنǽات الرنین النووȑ المغناطǽسي الاعتǽادǽة بتحدید طیف ، في المجال الأولتسمح ، 
 ،من المرǼȞات العضوǽة) ملغ١٠قل من أ(لكمǽات صغیرة  13Cو الكرȃون  1Hالبروتون 

 :تسمح تقنǽةȞما 

        Liquid-Chromatography/Mass Spectroscopy (LC/MS) 

وغیرها من تقنǽات التحلیل السرȄع ǼالمشارȞة مع تقنǽات التفرȘȄ اللوني السرȄع عالي  
Ȍالضغ Ȍة، ومتوسǽائǽمǽج الناتج عن التفاعلات الكȄع وجید للمزȄبإجراء فصل سر. 

تقدمان أساسǽان في الكǽمǽاء بإحداث ثورة في طرق الاصطناع ، في المجال الثانيساهم، 
 ȑالعضو : 

 المتصالب بوساطة المعادن الانتقالǽة الرȌȃت الأول هو تفاعلا

(Nicolaou et al. 2005) Transition-metal catalyzed cross-coupling 

reactions  

. Olefin-metathesis technology (Grubbs,2004)متاتز -أولǽفین الثاني هو تقنǽة

Ȟرȃون ǽعتبر  -أن تشȞیل الراȞ ȌǼرȃون الإشارة إلى لمعرفة أهمǽة هذین التقدمین من  لا بد
 ȑة في الاصطناع العضوǽمن أكثر التفاعلات أهم . 

 زمرة مغادرةاعتمد هذا التفاعل خلال العقود الأولى من القرن العشرȄن على استبدال 
(Leaving Group)  شاردة الاینولاتǼ)واشفأو إضافة ) أو الاینامینȞ  ةǽة عضوǽمعدن

(organometallic reagents) . 

 (palladium-catalyzed coupling)أحدث ظهور تفاعل الارتǼاȋ بوساطة الǼالادیوم 
بین مشتقات أكثر ثǼاتاً مثل الاولǽفینات والاسیتیلینات بتغییر هذه الصورة الǼسǽطة لهذا 

                  



إنتاج هǽاكل Ȟرȃونǽة تطوȄر وسطاء ثابتة في الهواء في ، في نفس الوقتساهم ، . التفاعل
 . تحسین القدرة على الاصطناع و في تطوȄروǼالتالي ، دام المتاتزمعقدة Ǽاستخ

سمحت هذه الطرق ǼحرǽȞة أكبر وتحمل أفضل للمجموعات الوظǽفǽة الحساسة وǼالتالي 
 .صطناع هǽاكل Ȟرȃونǽة أكثر تعقیداً ساهم ذلك في توفیر الوقت والكلفة Ȟما ساهم في ا

واستخدام ، تم تطوȄرها خلال القرن الماضيالمشارȞة بین هذه الطرȄقة والطرق التي سمحت 
تحضیر عدد Ȟبیر من المرǼȞات المؤهلة في ، Ȟل ذلك في اصطناع مȞتǼة من المرǼȞات

و ذلك Ǽاستخدام  (Lead Compound)لإجراء Ǽحوث حیوǽة علیها لتصǼح مرǼȞات قائدة 
 . High-Throughput Screening (HTS)عالي المردود  المسح

وفي اصطناع البیبتیدات  الأذرع الآلǽةلتي تم تحقǽقها في تقنǽة استخدام ساهمت التطورات ا
نظراً لزȄادة سهولة وسرعة تحضیر  ةالتوافقǽي زȄادة سهولة الكǽمǽاء ف، الطور الصلبفي 

 . المرǼȞات ودراستها

Ȟل من الاصطناع في الطور السائل والاصطناع في الطور الصلب بتحضیر  ، مثلاً،سمح
 .واصطناع عدد Ȟبیر من المȞتǼات الكǽمǽائǽة

القول Ǽأن طرق الاصطناع تؤمن المجال الكǽمǽائي القابل للǼحث ، بتعبیر آخرǽمȞن، 
 . تؤثر ǼشȞل عمیȘ في اكتشاف الأدوǽة الǼشرȄةالاستقصاء مما یجعلها و 

Ȟما ǽظهر في المحاضرات القادمة  ناع الدوائي إلى جانب الكǽمǽاء الدوائǽة،یلعب الاصط
دوراً ممیزاً في عملǽة ، والتي سنتناول فیها طرق الاصطناع للعدید من المرǼȞات الدوائǽة

 . اكتشاف أدوǽة جدیدة

                  


