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  الملخص العربى

  تشید أشباه البیبتیدات الجدیدة ذات الأھمیة الصیدلیة

اھمیة كبیرة في تشید وتصمیم العدید من الأدویة والمركبات ذات  شباه البیبتیداتلقد وجد لأ

، لذلك فقد تم تحدید الھدف من ھذه الرسالة لیكون تطویر طریقة عملیة جدیدة الأھمیة الصیدلیة

أشباه البیبتیدات واستخدامھا في تشید العدید من أشباه البیبتیدات ذات فاعلیة في  دیفى تشی تساعد

  علاج بعض الأمراض.

  فصول: أربعةوقد تم تقدیم ھذه الرسالة فى 

  الفصل الأول:

تركیب البروتین وأھمیة أشباه البیبتیدات في تصمیم الأدویة كما یعرض التقسیمات  یبدأ بوصف

فى  تأسیل بنزوتریازولا- وصف إستخدام نب یدات وطرق تصمیمھا وینتھيالمختلفھ لأشباه البیبت

  .أشباه البیبتیدات بعض دیتشی

  الفصل الثانى 

أسیل - نیة الأمین بواسطة ثنائ لمعالجة الأمیناتطریقة جدیدة ھذا الفصل  یعرض

تیاریة ت وسرد الطرق السابقة في تحضیر أحادیة الامین واھمیة تلك المعالجة الأخبنزوتریازولا

في تشید مركبات صیدلیة ھامة كأشباه البیبتیدات. وقد تم استعمال ھذه الطریقة في تشید المركبات 

IIIa-t دون الحاجة الي اجراء حمایة لاحدي مجموعات الأمین   % 94 -69بكمیات جیدة

  وبطریقة استخلاص سھلة.

   لثالفصل الثا



   
أھمیة وجود أدویة جدیدة لزیادة القدرات الذھنیة لعلاج بعض یشمل ھذا الفصل على شرح 

في زیادة القدرات الذھنیة والمركبات  NMDAالأمراض كالزھایمر ویبدأ بشرح أھمیة مستقبل 

ذات التأثیر الایجابي علیھ وكذلك المخاطر المحتملة من النشاط المفرط لھذا المستقبل. كما یقوم 

زیادة الأدراك والنشاط الذھني ویعرض بعد ذلك الھدف من بشرح اھمیة الاستیل كولین في 

في تصمیم  NMDA البحث وھو استعمال مركب السینوفرام ذات التأثیر المنشط لمستقبل

دون افراط في النشاط  NMDA مركبات جدیدة تحافظ علي قدر من الفاعلیة المفیدة علي مستقبل

بیط انزیم الاستیل كولین استیراز مما یساعد علي المسبب للتأثیر السلبي وزیادة الفاعلیة لیشمل تث

   زیادة مستوي الاستیل كولین وبالتالي زیادة النشاظ الذھني. 

من خلال التحكم في اسیلة البیبرازین  VIa-k السینوفرام ید مشتقات جدیدة من یوقد تم تش

اسیل بنزوتریازول وتم قیاس تأثیر المركبات الجدیدة في زیادة افراز الاستیل كولین - باستعمال ن

 ,VIg, VIeوقد اثبتت فاعلیة المركبات في زیادة الافراز خاصة مركبات   A549من خلایا

VIj الاستیل كولین استیراز وقد تم اثبات . وكذلك تم قیاس تأثیر المركبات المشیدة علي انزیم

الذي اثبت فاعلیة اكبر من عقار  VIg قدرة ھذه المركبات علي تثبیط ھذا الانزبم خاصة مركب

لقیاس مدي تأثیره علي زیادة مستوي الاستیل   VIgلذلك قد تم اختبار ھذا المركب دونبیزل

  ین المستعمل في علاج الزھایمر.كولین في عقول الفئران وقد اثبت فاعلیة مماثلة لعقار تاكر

  الفصل الرابع 

فى ھذا الفصل یتم شرح  التأثیر السلبي لعقار سیسبلاتین علي الكلي واھمیة مضادات الأكسدة  

في حمایة الخلایا. یبرز ھذا الفصل أھمیة الأحماض الأمینیھ والبیبتیدات في حمایة الكلي من 

الضار ثم یتم تشیید بیبتیدات جدیده محتویة علي المثیونین بھدف حمایة الكلي من  سیسبلاتین تأثیر



   
بكمبات جیده بواسطة ادماج  VIIIa-g . وقد تم تشید المشتقات الجدیدهسیسبلاتینالتأثیر الضار ل

الحمض الامیني میثیونین بأجماض امینیھ أخري مضادة للأكسده باستعمال البنزوتریازول كعامل 

  ي عملیة التشید.مساعج ف

، (LLC-PK1)على الخلایا الكلویة VIIa, VIIIa-gوقد تم قیاس مدي حمایة المركبات 

فاعلیھ عالیھ على  VIIIg, VIIa, VIIIbوقد اظھرت المركبات  سیسبلاتین المعرضة لعقار

وقدره علي استعادة مستویات جیده من  سیسبلاتینحمایة الخلایا من التأثیر المدمر لعقار 

GSH/GSSG, SOD   وتقلیل مستويMDA, ROS  مما یبرز قدرتھا علي حمایة الكلي من

لقیاس قدرتھ علي حمایة الفئران من   VIIIgفي النھایة تم اختیار افضل مركب .سیسبلاتینتأثیر 

وقد اظھرت النتائج فاعلیة ھذا المركب علي حمایة الفئران  .المدمر علي الكليسیسبلاتین تأثیر 

   .وظائف الكلي والفحص الھستوباثولوجي تلك القدرة واظھرت تحالیل

 

 


