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الإىداء 
 

 ىدي ىذا العمل المتواضع إلى كل طالب علم يكد و يجتهد على طريق العلم المضني ويرجوا
.  من وراء علمو رضا الله وفائدة البشرية

  والى كل أستاذ لم يذخر جهدا لمساعدة ىذا الطالب بالنصح والإرشاد و الأخذ بيده 

 ى رحمو الله والى من أوصى الله بهما إحسانا ومن كان لهما الفضل بعد الله في تربيتي ورعايتي والد
 .  وبارك لها فيو أطال الله في عمرىاووالدتي واسكنو فسيح جنانو

  عمرىمأطال الله في وعبد البارىء وعبد المعز وبناتي سارة و وصال .والى رفيقة دربي زوجتي 

 .وبارك لهم فيو

  والى زملائي في طريق العلم الشاق . 

 وأخص وجامعة الشهيد حمة لخضر الوادي الأجلاءوالى أساتذة جامعة قاصدي مرباح ورقلة  

والى كل طلبتي الأعزاء وفقهم الله وسدد خطاىم و أنار لهم طريقهم نحو . بالذكر أساتذة الكيمياء
  المجد والعلاء 
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 تشكرات
  

. إن الشكر الأول والأخير لله سبحانو وتعالى الذي أعانني وانعم علي بإتمام ىذا العمل
 وأتقدم بجزيل الشكر وكبير الامتنان للأستاذ الفاضل صخري لخضر الذي لم يدخر جهدا في

.  نصحي و إرشادي ومساعدتي في إتمام ىذا العمل
 كما أتفضل بالشكر إلى الأستاذ المحترم سقني لعجال على مساعدتو ومساندتو لنا من ناحية 

. وقبولو رآسة لجنة المناقشة من ناحية أخرى
والأستاذ  وىراني محمد رضا   لأستاذ ا وبلقاسم لقصير ستاذ وأوجو شكري الخالص  إلى الأ

  على المجهودات الكبيرة والنصائح القيمة التي بن شيخة نعيمة ةوالدكتوردادة موسى بلخير
 .قدموىا لنا خلال فترة دراستنا النظرية والعملية

الأستاذ الدكتور ىشام قسم الكيمياء جامعة كما لا أنسى أن أتقدم بالشكر الكبير إلى الأخ 
 مساعدتهم ومؤازرتهم لي الأستاذ الدكتور مساوي يونس جامعة قفصة على   المنستير تونس

  جامعة قاصدي مرباح ورقلةالأساتذة و أتوجو بالشكر إلى كل زملائي .خلال إنجاز ىذا العمل
.  وفقهم الله وسدد خطاىموجامعة الشهيد حمة لخضر الوادي

 و أخيرا أتقدم بجزيل الشكر إلى كل من ساعدني في إنجاز ىذا العمل من قريب أو من بعيد 
 .لو بدعوة بظهر الغيب و
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 الملخص

ما يحيط بنا في بيئتنا من غطاء نباتي واسع ومتنوع واستخدامو كمحفزات  تثمينأنجزت ىذه الدراسة بهدف 
بيوكيميائية في لرال مهم جدا من لرالات الكيمياء ألا وىو الإرجاع اللاتناظري للكيتونات البروكيرالية بغرض 

حيث أصبح في الكيمياء اليوم ىناك حاجة ملحة ومتزايدة لإنتاج .تحضير مركبات كحولية نقية بصريا 
مركبات نقية بصريا ذات الفائدة الكبيرة في لرال تصنيع الأدوية بالخصوص وتركيب الدنتجات الطبيعية وفي 

كما أن الغاية من بحثنا بالإضافة لذلك الدساهمة في تعزيز لرال الكيمياء . المجال الفلاحى وغيره بشكل عام 
 قمنا في  في بحثنا ىذا.الخضراء الذي يهتم بالحفاظ على الجانب البيئي والتقليل من أخطار الدواد الكيميائية 

 ,Acetophenone (1a) للأسيتوفينونالبيوكيميائي لإرجاع اللاتناظري با الجزء الأول من العمل التطبيقي
 nitroacetophenone (5a)-'4و مشتق النترو -4'-haloacetophenone (2a-4a) (X=Cl,F,Br)  الذالوجينية ومشتقاتو

باعتبارىا  ,diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one (6a)-2 الفسفور مثلوالكيتونات العضوية الحاوية على 
كمحفز  نوع دقلة بيضاء (Phoenix dactylifera L)الدثمرة  لب النخيل  (الجمار )باستخدام و .حيةذكيتونات نمو

بيوكيميائي حيث اتضح انو قام بإرجاع الكيتونات البروكيرالية  للكحولات الدقابلة بمردود جيد وإنتقائية 
  بلغت (%ee) بنسبة زيادة في الأنانتيومر(S) و (R) ضوئية عالية والحصول على الكحولات الكيرالية الدقابلة

 كما يهدف ىذا البحث ايضا الى دراسة العوامل الدختلفة التي يمكن  أن تؤثر على معدل (89%-77%)
التفاعل و إنتقائيتو الفراغية حيث وجدنا مثلا أن مرافق الدتفاعل الدناسب لإجراء التفاعل ىو الجلكوز 

(Glucose ) (الجمار )لب النخيلحيث اظهر .  كما أن الأيزو بروبانول استخدم في حالة الكيتونات الصلبة 
 (C—25°C°30) بينما عند درجة حرارة بين (C°30) عند درجات حرارة أكبر من تراجع في مردود التفاعل 

كما لاحظنا (%89)   بلغت(%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر%52—77) )كان مردود التفاعل يتراوح بين
 (Terfezia sp) (الترفاس ) فطر الكمأة عند استخدام لزفزات بيوكيميائية أخري وفق نفس شروط التجربة مثل

ونبات الخرشف (%50)  بلغت(%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر%16-37) )كان مردود التفاعل يتراوح بين  
ونسبة %21.5—42.7) )كان مردود التفاعل يتراوح بين   ((Cynara scolymus L ( القرنونالأرضي شوكي أو)

  (%96.5) .  بلغت(%ee)زيادة في الأنانتيومر
كيميائية مرجعات   ومشتقاتو باستخدامللأسيتوفينون الكيميائي اللاتناظري  بالإرجاع قمناو في الجزء الثاني

حيت تحصلنا على كحولات نقية بصريا .TBAFفي وجود   polymethylhydrosiloxane (PMHS)لعامل الدرجع كا
 (%90-66)تقدر بــــ (%ee)ونسبة زيادة أناتيوميرية  (%93-53)بمردود في حدود 

 Terfezia))وفطر الكمأة  (Phoenix dactylifera L)وتشير الدراسةالى أن استخدام الخلايا النباتية الكاملة للنبتات 

sp والخرشوف Cynara scolymus L))  من ناحية وحساسيتها من ناحية أخري إلا أنها جيدة ومرغوب فيها نظرا
للإنتقائية الفراغية الدميزة و للتكلفة الدنخفضة للمحفزات البيوكيميائية الدستخدمة وبطريقة صديقة للبيئة 

الدرتفعة التكلفة و التي تتطلب مذيبات عضوية ومركبات كيميائية لذا PMHS مقارنة بالمحفزات الكيميائية مثل 
. تأثيرات عل صحة الإنسان و على البيئة غير مرغوب فيها 

 PMHS , Cynara Scolymus L ، ،أسيتوفينون ،(Phoenix dactylifera L) ،لزفز بيوكيميائي:الكلمات الدالة 
 



 الملخص 

 

Abstract 

This study was carried out in order to evaluate what surrounds us in our environment of vegetation 
cover, as well as to contribute in promoting the field of green chemistry that cares about preserving 
the environmental aspect and minimizing the dangers of chemicals. The present work is aimed 
mainly to investigate and find novel route for the most important, fundamental and practical 
asymmetric reduction reaction of prochiral ketones in order to produce non-racemic chiral alcohols, 
from which many industrially important chemicals such as pharmaceuticals, agrochemicals, and 
natural products. This study underscored the bioreduction of various acetophenones: 
Acetophenone(1a), 4'-nitroacetophenone(4a) and    4'-haloacetophenones (X=F, Cl, and Br) (2a-4a) 
and ketones containing phosphorus functionalities   2-diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one (6a), 

were chosen as the model substrates for simple ketones, nitro and halogen-containing aromatic 
ketones respectively. Cynara scolymus L., Terfezia sp and Phoenix dactylifer L. were chosen as the 
biocatalysts. It was found that thes kinds of prochiral ketones could be reduced by these plants tissue 
with high enantioselectivity. Both R- and S-form configuration chiral alcohols could be obtained. 
The ee and chemical yield could reach about 89.0 and 77.2% respectively for acetophenone,  82.0 
and 52.0% respectively for 4'-nitroacetophenone and 96.5 and 65.5% respectively for 4'-halo-
acetophenones (X=F, Cl, and Br) reduction reaction with favorable plant tissue. This work is also 
aimed to investigate and find optimal conditions by changing various kinetic parameters on reaction 
conversion such as duration of reaction, effect of buffer pH, effect of co-substrate and its 
concentration, effect of speed of agitation, effect of temperature, effect of substrate concentration, 
and substrate profile. The enantioselectivity was analyzed systematically over wide range. Among 
various co-substrates, glucose found to be the best for regeneration of co-factors. Phoenix 
dactylifera L. was chosen as the biocatalysts and the acetophenone derivatives could be reduced by 
this plant tissue with high enantioselectivity and only R-form configuration chiral alcohols could be 
obtained. The ee and chemical yield could reach about 89.0 and 68.6% respectively for 
acetophenone, 79.3 and 34.4% respectively for 4'-nitroacetophenone and (64.0-77.0)% and         
(44.2-65.5)% respectively for 4'-haloacetophenones (X=F, Cl, and Br). 

In the second part we reduced acetophenoneby a chemical catalyst that the chemical catalyst TBAF 
in the presence of PMHS and (s)-(-)-1,1'-Bis(2-naphthol) and the ee and chemical yield could reach 
about (66-90%) and (53-93%) respectively. 

 
     The results obtained in the present study suggest that the Cynara Scolymus L, Terfezia sp and 
Phoenix dactylifera L can be used as biocatalysts in synthesis many enantiomerically pure 
pharmaceuticals.  

 

Key words: Biocatalysts, PMHS, acetophenones, Phoenix dactylifera, Cynara Scolymus L. 
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: 7(a-d)  طيف(13C NMR)   فينيل إيثانول للمركب (1b) phenylethanol 187 
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 (2)الملحق
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 4'-Chlorophenylethanol  218 (2e)بارا كلوروفينيل إيثانول  للمركب (1H- NMR)طيف  5 :
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  (الجزء الأول)الفصل الخامس 

 1.I.V   133  الجمارالإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدامتأثير الزمن على مردود تفاعل 
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 : عامة مقدمة
  التصنيع العضوي وصل إلى مستوي من التطور لم يكن بالإمكان تصوره قبل مائة  السنوات الأخيرةخلال

حيث إن العديد من الدنتجات الصيدلانية الدستعملة حاليا ىي نتاج البحث الكيميائي خلال قرن . عام
وان تطبيق التصنيع العضوي الحديث لم يكن مقتصرا على الصناعات الصيدلانية بل تعداه إلى .ونصف 

, والدبيدات الحشرية, صناعة النسيج , لرالات عدة مهمة في حياتنا اليومية مثل صناعة البولوميرات 
. الخ-----والصناعات الفلاحية ، ، ، 

والتطور الكبير جدا في العقود الأخيرة بين أن أغلب الدواد الصيدلانية تم برضيرىا بواسطة التصنيع العضوي ، 
على سبيل الدثال صناعة  مضادات  للالتهاب وكذلك الدبيدات الدستخدمة في مكافحة الحشرات والأعشاب 

 علما بان التصنيع العضوي يتطلب معرفة [2-1] (Acylanilides - Triazoles- Pyrethroids )الضارة مثل
دقيقة وواسعة،حيث أن الطرق الكيميائية الدستخدمة في ىذا المجال تطورت ببطئي من الفضول الأكاديمي 

والمجالات والاختصاصات الكيميائية مازالت تتجو وتتطور . المجرد إلى تقنيات الإنتاج التطبيقي الدقبول جدا
. وحقل التصنيع الكيميائي العضوي بقي حقلا أساسيا للبحث الأكاديمي , بدرجة اكبر ابذاه التعقيد 

حيث أصبحت . و خلال الفترة الثانية من القرن العشرين تكونت درجة عالية من الفهم حول الدوضوع 
التي تعتبر طرق حساسة  (الخ...... UV وطيف الكتلة  وطيف NMRطيف )ىناك طرق  برليلية مهمة مثل 

 اليوم البحث العلمي أكثر وأصبح. جدا تدعم البحث العلمي الأكاديمي بالدعلومات الذيكلية والديكانيكية 
تطورا وتنوعا من أي وقت مضى  حيث أن العلوم الحديثة مثل علم الأحياء وعلم الدادة ساهمت في تطوير 

على سبيل الدثال الإنزيمات والبكتيريا في  إرجاع العديد  ىذا الحقل بدفاىيم جديدة ودقيقة إذ استخدمت 
 ودخل التصنيع العضوي إلى عصر جديد فأصبح  [.5-  3]من الدركبات العضوية وخاصة الكيتونات 

بالإمكان تصنيع مركبات معقدة التركيب ونقية لدرجة كبيرة مثل الدضادات الحيوية والعقاقير الدخدرة التي تم 
 Pénicilline G )–Morphine     Vitamine A -   Cortison -  Toxol -     )[6]تصنيعها بطرق نصف برولية   

مرور ما يقرب من قرنين من الزمن على اكتشاف الكيرالية لا يزال ىذا الدفهوم مثير للجدل من وجهة ورغم .
ومثير للعديد من التساؤلات نظرا للدور الدهم . نظر علم الكيمياء والفيزياء وعلم الأحياء وغيرىا من العلوم 

الذي تلعبو الدركبات الكيرالية  في الفاعلية البيولوجية وفي المجال الطبي والعلاجي وكان ىذا الدور واضحا 
بسبب استخدام (م1960)وجليا في أعقاب الأحداث الدراماتيكية التي وقعت في الستينات

  . حيث وصف للعديد من النساء الحوامل فتسبب في تشوىات خلقية للأجنة (.Thalidomide)عقار

.  [6]وسحب العقار من الأسواق.لو ىو الدسؤول عن ذلك  ( S)حيث دلت  الأبحاث على أن الاينانتيومر 
وقد تم تسويق  الأدوية الراسمية لددة طويلة بسبب التكلفة الدنخفضة مقارنة بالتكلفة في حالة الأدوية التي 

وفي الوقت الحالي أصبح واضحا أن لكل إينانتيومر . تكون على شكل إينانتيومر منفردا ونقيا بشكل لشيز  
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وبالتالي لاقى موضوع فصل وبرضير كل إينانتيومر على . سلوك لستلف عن الأنانتيومر الأخر لنفس الدركب 
حدى الكثير من الاىتمام في لرالات عدة مثل لرال صناعة الأدوية والغداء ولرال الكيمياء الحيوية وعند 

 (FDA)أصدرت  ىيئة الأدوية والصناعات الغذائية الأمريكيةم  1987حيث وفي عام. علماء البيئة 
 أىتمو  . [7]تعليمات تؤكد على ضرورة أن يكون الدنتج الصيدلاني إينانتيومر منفردا ونقيا بشكل لشيز 

وأصبح برليل الجزيئات والحصول عليها بشكل متخايل نقي ضوئيا , الصيادلة و الكيميائيون بهذا الدوضوع 
ضروري وبالغ الأهمية في البحث الأساسي بسبب ارتباط الفاعلية البيولوجية للجزيئات العضوية بالبنية 

وتزايد الطلب على الدواد النقية ضوئيا في المجال الطبي و الفلاحي ومواد . (كيمياء فراغية الجزيئات)الفراغية 
وتطورة من . [8] دولارا أمريكيا مليار14.6م مثلا 2003حيث بلغت مبيعات الأدوية الكيرالية عام ,التجميل 

 ( ندادالأ )و من ىنا  نفهم أهمية فصل  الأنانتيومراتم 2008عام  (%80)م الى 1992عام  (%10)
. الضوئية  من الدزيج الراسمي أو برضيرىا عن طريق التصنيع العضوي اللاتناظري أو الانتقائي بطرق لستلفة
 وبالتالي فان تطوير طرق التصنيع العضوي وفهمها جيدا أكتر ضرورة و أهمية  اليوم من أي وقت مضى

             إرجاع لاتناظري لكتونات بروكيرالية بدراسة وىذا ما نصبو ونتطلع إليو في بحثنا ىذا حيث قمنا
prochiral ketones))  .إنزيمات ذات مصدر نباتي )باستخدام خلايا كاملةكمحفزات بيوكيميائة  وذلك

 (  baker.s yeastالخبز وكذلك خميرة ..Terfezia sp و.Cynara scolymus Lو Phoenix dactylifera L : كنباتات

أخذينا بعين الاعتبار تثمين ما يحيط بنا في بيئتنا جنوب شرق الجزائر من .  من جهةولفترات زمنية لستلفة
 polymethylhydrosiloxane  (PMHS) العامل الدرجعفي ومقارنتها بدحفزات كيميائية والدتمثلة . نبتات لستلفة 

 حيث .في وجود عوامل مساعدة كيراليةكعامل مساعد  tetrabutylammoniumfluoride(TBAF) والدركب
جلبت الكثير من الانتباه بحيث توجد في بعض التي كحولات نقية ضوئيا و   يكون ناتج تفاعل الإرجاع

الدركبات الطبيعية الفعالة حيويا و مواد مثل البلورات السائلة كما تعتبر مركبات وسطية في تصنيع العديد من 
جدا في  الثيولات و ذات أهمية كبيرة,الإيثرات ,الأسترات ,الأمينات,الوظائف الدختلفة مثل الذاليدات 

  كيرالي في برديد نقاوة الأنانتيومر وفصل ككاشفكما تستخدم [.11-9]وغيرىا  الصناعات الصيدلية
. [15- 13]والأيبوكسيد وفي الفتح اللاتناظري لحلقات الأنهيدريد ,[12]الأحماض من الدزيج الراسمي

 فصول  خمسةبحيث تضمن بحثنا 
الفصل الأول وىو فصل نظري ويتضمن مفاىيم أساسية في الكيمياء الفراغية وعلاقة الكيرالية بالفاعلية 

 .البيولوجية والحيوية و تأثراتها في لستلف لرالات الحياة 
.   أما الفصل الثاني فتناولنا فيو الطرق الدختلفة الدستخدمة في برضير وتصنيع وبرليل الدركبات النقية ضوئيا

أما الفصل الثالث  فتناولنا فيو مفهوم الإرجاع بشكل عام والإرجاع اللاتناظري البيوكميائي والكيميائي 
 .بشكل خاص
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 البروكيرالية  العضوية فتناولنا فيو الإرجاع اللاتناظري البيوكميائي والكيميائي للكتونات والفصل الرابع
 والكيتونات الحاوية على الفسفور

 يتكون من جزئيين أما الفصل الخامس 
وذلك باستخدام لزفزات   (.(prochiral ketonesالجزء الأول تناولنا الارجاع اللاتناظري للكتونات البروكيرالية 

. .Terfezia spو .Cynara scolymus Lو Phoenix dactylifera L  :مثلإنزيمات ذات مصدر نباتي )بيوكيميائة 
 العامل الدرجعفي بدحفزات كيميائية والدتمثلة  البروكيرالية  للكتوناتياللاتناظررجاع الاوالجزء الثاني تناولنا 

polymethylhydrosiloxane  (PMHS) والدركب (TBAF)tetrabutylammoniumfluoride  في كعامل مساعد
       .  1,1'-bi-( 2- naphthol)-(-)-(S)  في وجود عوامل مساعدة كيرالية مثل

  واختتمنا عملنا ىذا بخلاصة عامة  وشاملة مع ملحق والدراجع  
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والتأثتَات الدختلفة مفاىيم في الكيمياء الفراغية 
للكتَالية في لرالات الحياة 
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 -1-Iالكيمياء الفراغية نبذة تاريخية عن  (Stereochemistry)  

تداكب ,تداكب بنيوي )الكيمياء البنائية التًكيبية بينت واقتًحت صيغ يمكن كتابتها وفق أشكاؿ عدة 
حيت اقتصرت على دراسة كيفية ترابط الذرات داخل الجزيء ولم تراع كيفية ترتيبها و توضعها  (الخ ..وظيفي

ف علما بأنو العامل الدهم في الفهم الصحيح لخواص الكثتَ من الدركبات العضوية لكومفهوـ الكتَالية في الفراغ 
تعاوف الفيزياء والكيمياء في القرف التاسع عشر ساىم كثتَا في توضيح وإزالة الغموض عن مفهوـ الكتَالية 

ـ  8081ظاىرة استقطاب الضوء عاـ  (Etienne-Lous Malus)حيث بدأ الأمر عندما اكتشف العالم الفرنسي 
في الدعادف أف بلورات الكوارتز  الدختص( Francois-Arago)لاحظ العالم الفرنسي ـ1811فيوفي وقت لاحق 
لاحظ العالم  الفرنسي   م 1825تقوـ بتدوير مستوى الضوء الدستقطب وفي عاـ  (I.1 )الشكلكما يتضح ب

وجود ىذه الفاعلية الضوئية في لزاليل بعض الدركبات العضوية ذات أصل  ( Jean-Baptiste-Biot)   بيوت 
 واندىش العلماء في ذلك  الوقت وتعجبوا كيف يمكن للمركبات العضوية أف تؤثر في الضوء  [16]طبيعي 

 طبيعي وتم إنتاجها أصلالدستقطب وتزيحو في اتجاىات لستلفة وفسرت عندئذ الظاىرة باف ىذه الدركبات ذات 
الشكل الحالي )  لداذا حمض بارا طرطريكالعالم لويس باستورتسأؿ ـ 1849وفي عاـ . من قبل الكائنات الحية 

لا يظهر أي دوراف لدستوى الضوء الدستقطب على الرغم من أنو يملك نفس  (لحمض الطرطريك في النبيذ
استو درالتًكيب الكيميائي لحمض الطرطريك الذي يدير مستوى الضوء الدستقطب وعند تدعنو في ىذه الظاىرة و

 يكوف كل نوع بحيثبلورات ملح صديوـ أمونيوـ طرطرات لاحظ أنها تتكوف من خليط لنوعتُ من البلورات لػ
وقاـ بفصلها يدويا وذلك باستخداـ عدسة وملقط وعندما .(I.2) الشكل كما يتضح في  صورة للنوع الأخر

وفسر باستور ىذه  . [17]أذابها في الداء لاحظ أف لزاليلها تزيح الضوء الدستقطب في اتجاىات متعاكسة
      (غتَ متناظرة)الظاىرة وأرجع سببها إلى امتلاؾ بلورات ملح الطرطريك جزيئات ذات خصائص كتَالية 

الذي  (  Van,t Hoff)فانت ىوؼ  كانت استنتاجات باستور دافعا قويا للعالم الذولندي ـ1874وفي عاـ 
 وىذه الاستنتاجات [18]استنتج أف ترتيب الذرات في الفراغ حوؿ ذرة الكربوف الدشبعة ترتيب ىرـ رباعي 

وكعرفاف بقيمة إسهاماتو كاف  فانت ىوؼ . [19]( LeBel ) توصل إليها في نفس الوقت العالم الفرنسي لوبل
ـ أطلق العالم الالصليزي اللورد كلفن           1898 وأختَا عاـ . ـ1901أوؿ من ناؿ جائزة نوبل للكيمياء عاـ 

( Lord Kelvin) مفهوـ الكتَالية  «chirality»  وكانت . على الخاصية التي تديز الأنانتيومتَات لنفس الدركب 
في دراسة التًكيب الثلاثي الأبعاد للمركبات العضوية والذي يعرؼ  الاستنتاجات حجر الزاويةالدفاىيم وىذه 

 .حاليا بالكيمياء الفراغية
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-2.Iتعاريف مفاهيم و:  
-1.2.Iمفهوم الكيرالية(chirality) والمماكبات الضوئية: 

 انتبهوا لاستخدامو و   فأف الكيميائيوإلاـ 1870 مصطلح كاف معروفا في الكيمياء مند عاـ  الكتَالية 
 وعرؼ في  ,« kheir » راحة اليد يقصد بويوناني و ىذا الدصطلح أصلالاىتماـ بو  مند مئة عاـ تقريبا و 

ولم يشار إلى أهميتو في البداية والتي برزت وظهرت في   .[20]البداية في الكيمياء الفراغية ومركبات الكربوف
 تعرؼ الكتَالية على أنها خاصية  بنائية  تخص الدركبات الغتَ   وبعبارة بسيطة.[21]نشرات علمية لاحقة 

 اليد اليمتٌ باليد اليسرى حيث  عدـ تطابق مثل ,  ((I.3 الشكل الغتَ متطابقة مع صورتها في الدرآة ومتناظرة 
 واليد اليمتٌ لا تتطابق مع .((I.4 الشكلعندما نتطلع إلى صورة اليد اليمتٍ في الدرآة فإننا نلاحظ يدا يسرى 

 قفاز أيسر أو  وتكوف ىذه الديزة بارزة بوضوح إذا حاولت أف تضع يدؾ اليمتٌ في ((I.5 الشكل  اليد اليسرى
  العكس 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

    

   

 

 

بلورات ملح صوديوم أمونيوم طرطرات   :I.2 الشكل    بلورات الكوارتز : I.1 الشكل       

  الكيراليةالمركبات عدم تطابق I.3الشكل 
 

   
 

مرآة 
  صورة اليد اليمني في المرآة: I.4الشكل    

 

 اليد اليمنى باليد اليسرى عدم تطابق :I.5الشكل  
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التي ذكر فيها .[22] وقد صاغها كلفن في لزاضراتو عن الديناميك الجزيئية والنظرية الدوجية للضوء 
ي هصف"  و شكل هودسي أ  ة إ مجموعة من ألوقاط بالكيرألية وهقول أهه يملك خوأص كيرألية أ  دأ كاهت صورثه في ألمرأ 

صلي   لاألمثاليةألمسجوية من ألواحية   "ثجطابق مع شكله ألا 
 
..."I call any geometrical figure, or group of points, chiral, and say it has chirality, if its 

image in a plane mirror, ideally realized, cannot be brought to coincide with itself." 

وتسمى كذلك الدركبات الكتَالية  بالدركبات غتَ الدتناظرة وىي تحتوي على كربوف غتَ متناظر بو أربػعة 
، أو مركز ((I.6 الشكل (1.2)و جزيء حمض اللاكتيك  (1.1)بيوتانوؿ  - 2مستبدلات لستلفة كما في جزيء   

 أو ,(1.4) (pyrrolium) مثل ايوف نتًوجتُ أو ذرة (1.3) (Lansoprazole-(S))كالكبريت مثلآخر لعدـ التناظر 
 مركبات لا تحتوي على أحد علىتطلق  أو.I)) [23].7 الشكل (1.5) (cyclophosphamide)مثل فسفور ذرة  

      (لزور تناظر ,مستوي تناظر ,مركز تناظر ) عناصر التناظر 
     

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

بيوتانوؿ  - 2جزيئ           

CH3

CH2CH3 OH

H

(1.1)

       حمض اللاكتيك  

H

CH3

OH

COOH
(1.2)

أمثلة لجزيئات كيرالية : I.6  شكل 

كيرالية غير ذرة الكربون تحوي مراكز أمثلة لجزيئات : I.7 الشكل
 

N
+

CH3CH3

(1R)-1-ethyl-1-methyl-2,3-dihydro-1H-pyrrolium

(1.4)

O

P

N O

N

Cl

Cl

( (+)-Cyclophosphamide)

N,N-bis(2-chloroethyl)-1,3,2-oxazaphosphinan-2-amine 2-oxide

(1.5)

N NH

N

O

S

O

N

O

F

F

F

( (S)-Lansoprazole)

(1.3)

2-({[3,5-dimethyl-4-(trifluoromethoxy)pyridin-2-yl]methyl}sulfinyl)-5-methoxy-3H-imidazo[4,5-b]pyridine



 الفصل الأول  المختلفة للكيرالية في مجلات الحياةوالتأثيرات الكيمياء الفراغية فيمفاهيم 

 

 -9-  
 

spمهجنة )واف وجود ذرة كربوف كتَالية في الجزيء 
 في أغلب  ىو أحد دواعي ظهور الكتَالية الجزئية   ( 3

الدركبات التي يمكن أف تحوي ذرات كربوف بها أربع مستبدلات لستلفة إلا   إلا أف ىناؾ الكثتَ من الحالات 
 و ىذا بسبب احتوائها على أحد عناصر التناظر  ((I.8 الشكل (غتَ كتَالية)أنها لا تدلك أي نشاط ضوئي 

 و الدركب  (1.6) ( dichloro-3,4-dimethylhexane-3,4)الدركب   كما في مثل مستوى تناظر
(  (1,2dibromo-3,4- dichlorocyclobutan (1.7)  والدركب أ(1,3dibromo-2,4-dichlorocyclobutane) (1.8) 

 لا تتطابق مع صورتها في )  تعتبر كتَالية بسبب امتلاكو مركز تناظر من ناحية ومن ناحية أخرى ىناؾ مركبات
 والتي تفتقر لدثل ىذه الذرات بسبب وجود عائق فراغي لا يسمح بحرية الدوراف ومن أمثلتها سبتَينات  (الدرآة

(spiranes  )(1.9)   والدركبات الأليلية(allenes compounds   )(1.10)  (1.11)والدركبات ذات البناء الحلزوني        
 . [24 ](I.9) الشكل (1.12)(   Biphényles  ) والدركبات ثنائية الفينيل DNA و RNAمثل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
 

 

 

 
 

 
 
 
 
 
 

(1.9)

(1.11) (1.12)

بعض المركبات الكيرالية دون وجود ذرة كربون :I.9 الشكل    
لامتناظرة 

مرآة  
البنية الحلزونية  

بينتاف - 2 -2سيبرو 
(sipro-2-2-pentane ) 

R-(-)2,2'-diamino-6,6'diméthylbiphényl                        

   ثنائي مثيل ثنائي فنيل/6, 6 - ثنائي امينوا- /2، 2

C C C

CH3

H

CH3

H

penta-2,3-diene

(1.10)

 بنتادايتُ  -3. 2    

H

Br

Cl

H

Cl

H

H

Br

1,3-dibromo-2,4-dichlorocyclobutane

C

(1.8)

Cl

Br

H

H

Br

H

Cl

H

P

1,2-dibromo-3,4-dichlorocyclobutane

(1.7)

CH3

ClCl

CH3

3,4-dichloro-3,4-dimethylhexane

P

(1.6)

 (غير كيرالية)للمركبات  تحوي ذرات كربون كيرالية و لا تملك أي نشاط ضوئي أمثلة : I.8الشكل 
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تكوف كتَالية  في البروتينات ونصادؼ خاصية الكتَالية في حياتنا اليومية وحتى في أجسامنا فالأحماض الأمينية
والدركبات التي تدلك ىذه الخاصية   . كتَاليةDNA و RNAوكذلك كل السكريات في   (ماعدا الجلايستُ)

و إزاحتها للضوء تكوف ذات نشاط ضوئي و إذا كانت لذا نفس الصيغة المجملة واختلفت في شكلها في الفراغ 
 [.21]  تسمي ايزومتَات ضوئيةالدستقطب

 

-2.2.I (المتماكبات)الأيزوميرات isomers 

 -      من أمثلثها إذف ىناؾ بالإضافة إلى الأيزومتَات البنائية والذندسية ايزولشتَات ضوئية نلخصها 

-1.2.2.I ( أو انداد أينانتيوميرات)ايزوميرات أينانتيومرية 

       وتكوف لذا نفس الخصائص الفيزيائية .((I.10 الشكل .للأخر وىي مركبات كرالية يكوف إحداىا صورة مرآة
كما في الأيزومتَات الضوئية  (الخ..... الذوباف في مذيب غتَ كتَاليالكثافة,درجة الانصهار,درجة الغلياف  )

وتختلف فقط في إزاحة مستوي الضوء الدستقطب فمنها من يزيح  [25.] (I.1)بيوتانوؿ جدوؿ - 2- لجزيء
والأخر   (+) أوdويرمز لو بػ ( dextrorotatory)الضوء الدستقطب اتػجاه عقارب الساعة يسمى يميتٍ الدوراف 

ويرمز لػو  ( levorotatory)  عقارب الساعة يسمى يساري الدوراف يزيح مستوي الضوء الدستقطب عكس اتجاه
مزيج ) مركب يساري الدوراف %50  يميتٍ الدوراف و من مركب %50يحوي  وإذا كاف المحلوؿ.(-)أو  lبـ 

 d l(.) ولا يزيح  مستوي الضوء الدستقطب ويرمز لو بػ ( racemate)مزيج راسيمي يسمى  (متساوي الدولات
 

 

بيوتانول -2–  الخواص الفزيائية لمماكبات  :I.1جدول 
20رقم الانكسار dالكثافة الكحول 

Dn 
 

النوعيالدوران  C0درجة الغليان  20
D 

بيوتانول -2)+(-
 

0.803 

 

 ـــــــ 99 1.397
0100 +13.50 

 ـــــــ 99 1.397 0.803بيوتانول -2)-(-
0100 -13.50 

(-) 2- بيوتانول
0.808 

 
1.397 98 

0 00 

 

 

 

 

 

 

 

 



 الفصل الأول  المختلفة للكيرالية في مجلات الحياةوالتأثيرات الكيمياء الفراغية فيمفاهيم 

 

 -11-  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الأنانتيومتَات لا يمكن فصلها من الدزيج الراسمي بالطرؽ الكلاسيكية   ولكنها يمكن أف تشكل عند  و
  من مركز كتَالي واحد  ولا ترتبط كارتباط أكثرأيزومتَات ضوئية تحتوي على تفاعلها مع مركب نقي ضوئيا  
 diastereomers .الدايستيريوميراتالجسم وصورتو في الدرآة وتسمى 

                                      SRABRRABRBRSA  
 ,درجة الانصهار,درجة الغلياف  )والكيميائية عكس الإنانتيومتَات وتكوف لستلفة في خواصها الفيزيائية 

 التقطتَ التبلور أو الفصل الكروماتوغرافي  ويتم   الكلاسيكيةالفصلكن فصلها بطرؽ  يمو (الخ.....الكثافة
 [.26]فصل الدزيج الراسمي على ىذا الأساس 

-2.2.2.Iالدايستيريوميرات. diastéréomers 
ىي عبارة عن ايزومتَات التشاكل الفراغية ولا تكوف مرآة لبعضها البعض وتختلف عن  الأنانتيومتَات بحيث 

و الدايستتَيومتَات تعود إلى وجود عاملتُ كما سبق وأف ذكرنا أنها ذات خواص فيزيائية وكيميائية لستلفة 
  (السايكلوألكانات)أوحلقة  (مركبات ايثلينية  )وجود رابطة مزدوجة 
 وجود أكثر من ذرة كربون كيرالية  

 إف وجود الروابط الدزدوجة  : ايزوميرات هندسية ايثلينية CC ( مركبات اثلينية)  أو الرابطة
 NC (ُإمت)  أو الرابطة NN (ديازو)  في الدركب يقيد حرية دوراف ذرة بالنسبة للأخرى و إذا كانت

بكل ذرة لرموعتتُ لستلفتتُ فيمكن أف يكوف لدينا متتشكيلات فراغية ىندسية تسمى داياستتَيومتَات من 
. ((I.11 الشكل. على سبيل الدثاؿ لا الحصر (methylbut-2-enoique-2) كما في الدركب    Z/ Eالنوع 

على جانبتُ على  ( بريلوغ–الصولد - كاف)بحيث إذا كانتا المجموعتتُ صاحبتي الأولوية حسب قواعد 
نفس وأما إذا كانتا .(مضاد وتعتٍ entgegenمن الألدانية  )  E (1.13) متضادين كاف الدتشكل من الصنف
  (معا وتعتٍ zusammenمن الألدانية   ) Z (1.14)الجانب من الجزيء يكوف الدتشكل 

H

NH2

HOOC
H

NH2

HOOC
RS

OH

OH

OH

COOH

S R

OH

OH

OH

COOH

SR

 أمثلة الأيزوميرات الأنانتيوميرية : I.10الشكل 
 (الأنداد)
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  من النوعالدايستييووميراتأيزوميرات السايكلوألكانات  Cis/Trans  
 يستخدـ في حالة السايكلوالكانات ( Cis/Trans)ترانس / من الصنف سيسالدايستتَوايزومتَاتإف مصطلح 

كما يتضح في   (ترانس)ومتضاد (سيس)الحاوية على لرموعتي استبداؿ بحيث يكوف لدينا تشكيل متجاور
بحيث إذا كانت المجموعات الدستبدلة على نفس الجهة بالنسبة (.(I.12 الشكلمشتقات السايكلوبيوتاف 

   .(1.16) (ترانس) وفي حالة العكس يكوف الدتشكل  (1.15) (سيس)لدستوي الحلقة يكوف الدتشكل
 
 
 
 

  
 
 
 
 
 
 
 
 

C C

H CH3

CH3 COOH

acide (Z)-2-methylbut-2-enoique

C C

CH3 CH3

H COOH

acide (E)-2-methylbut-2-enoique
(1.13) (1.14)

   (methylbut-2-enoique-2 )  المتتشكيلات الهندسية  للمركب: I.11الشكل 

C

C

Cl

Cl

H

H

H
H

H
H

C

C

Cl

Cl

H

H

H

H

H
H

(cis)-1,2-dichlorocyclobutane (trans)-1,2-dichlorocyclobutane

(1.15) (1.16)

 لمشتقات السايكلوبيوتانالمتتشكيلات الهندسية  : I.12الشكل 
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 جزيئات تحوي أكثر من ذرة كربون كيرالية:  
في حالة الجزيئات التي تحوي ذرتي كربوف كتَالية أو أكثر تكوف الخاصية الداياستتَيومتَية واضحة ومثل 

وفي حالة احتواء . ىذه الجزيئات تكوف شائعة في الدركبات الطبيعية مثل السكريات والأحماض الأمينية  
بحيث ترتبط ىذه . الجزيء على ذرتي كربوف كتَالية أو أكثر ليس بالضرورة يجب أف يكوف كتَاليا 

الخاصية بنوع الدستبدلات الثلاثة على درتي الكربوف الكتَالية وبالتالي نصادؼ حالتتُ  
 في ىذه الحالة يكوف أحد الدستبدلات الثلاثة على درتي الكربوف الكتَالية على الأقل غتَ :الحالة الأولى

في الجزيء على سبيل  متطابقة حيث تكوف لدينا أربعة ايزومتَات ضوئية في حالة وجود ذرتي كربوف كتَالية
 كمثاؿ (عدد ذرات الكربوف الكتَاليةnحيث ) 2nالدثاؿ وبشكل عاـ يكوف عدد الأيزومتَات يساوي إلى

 (.(I.13 الشكل (tryhydroxybutanals-2,3,4) ثلاثي ىيدروكسي البيوتناؿ 4,3,2الدركب 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 في ىذه الحالة يكوف الدستبدلات الثلاثة على درتي الكربوف الكتَالية على الأقل متطابقة :الحالة الثانية

في الجزيئ على سبيل الدثاؿ  حيث تكوف لدينا ثلاث ايزومتَات ضوئية في حالة وجود ذرتي كربوف كتَالية
 (I.14)  الشكل.(dihyroxybutanioique-,2,3) ثنائ ىيدروكسي البيوتانويك 3,2,كالدركب
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H
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déastéréomersdéastéréomers déastéréomers

ل  ثلاثي هيدروكسي البيوتنا4,3,2الأيزوميرات الضوئية  للمركب : I.13الشكل 
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 (I.15)  الشكلونلخص لستلف الدتماكبات في الدركبات العضوية وفق الدخطط التوضيحي التالي
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  ثنائ هيدروكسي البيوتانويك3,2,الأيزوميرات الضوئية  للمركب: I.14الشكل 

 في المركبات العضوية (الأيزوميرات)مختلف المتماكبات مخطط : I.15الشكل 
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-3.Iالفاعلية البيولوجيةدورها في و أهمية الجزيئات الكيرالية 

إلا أف الدركبات الكتَالية تدتاز . على الرغم من أف الكتَالية ليست شرطا أساسيا لوجود نشاط وفاعلية بيولوجية 
 أوؿ من لاحظ  Piutti and Pasteur))بنشاط بيولوجي لشيز ولستلف ويتعلق بكل انانتيومر منفرد وكاف كل من 

 ذو طعم مر   asparagine-(S) ظاىرة النشاط البيولوجي  منذ أكثر من مئة سنة حيث لاحظ  أف الأنانتيومر
وىي ظاىرة عامة تلاحظ في كل الدركبات الكتَالية  .[27]  ذو طعم حلوasparagine-(R)بينما الأنانتيومر 

 أي للمركبات .[28]الدختلفة مثل الأدوية والعقاقتَ الصيدلانية والروائح والدبيدات الحشرية ومبيدات الأعشاب 
 بشكلها الطبيعي لأف استمرار الحياة وفق ىذا الشكل الكتَالية دور مهم في  استمرار الحياة على وجو الأرض

يتعلق بالنظم البيولوجية الدختلفة الدوجودة في الكائن الحي حيث أف اغلب البوليمتَات الدوجودة في ىذه النظم 
والبروتينات . كتَالية فمثلا الإنزيمات التي تعتبر لزفزات بيوكيميائية في الكائنات الحية مصنوعة من البروتينات 

 فالبروتينات في أجسامنا تتكوف من الأحماض بوليمتَات بيولوجية كتَالية (DNA) و(RNA)في الحمض النووي 
بناؤىا من الأحماض يتم   (DNA) و(RNA)الحمض النووي في حتُ أف . الأمينة ذات الذيئػة مثل اليد اليسرى
أي بشكل عاـ للجزيئات الكتَالية دور أساسي في التأثتَ على وظائف . النووية التي تحوي على سكر يميتٍ 

 .  لذذا تواجو اىتماما بالغا في لستلف المجالات من قبل الباحثتُ و الأكاديميتُ . الأنظمة  البيولوجية

 

-1.3.I في مجال صناعة الأغذية والروائحأهمية ودور الجزيئات الكيرالية 

 ( optical isomers)الدركبات الحيوية تكوف في الطبيعة كتَالية وتوجػد على شكل ايزومتَات ضوئية  إف الكثتَ من
وأف ىده الأختَة تكوف لذا نفس الخواص الفيزيػائية  وتختلف في اتجاه إزاحتها للضوء ورغم ذلك يمكن ملاحظة 

يمكن تدييزىا بواسطة مستقبلات مثل الإنزيمات تكوف في حد ذاتها كتَالية أنها بسبب . لستلفة بيولوجية خواص 
أنػانتيومتَات )وبالتالي ليس من الدفاجئ أف تكوف للأيزومتَات الضوئية [.29]كتَالية  أو تحتوي على مواقع

نلاحظ أف  وفي صناعة الأغدية ومكسبات الدوؽ والرائحةتأثتَات بيولوجية لستلفة  (دايػاستتَومتَات ,
ومركب  ( carvone) الدركب كارفوفمستقبلات الدوؽ والشم يمكن لذا أف تديز بتُ الايزومتَات في الجزيئ فمثلا

التي تكوف لذػا روائح لستلفة بسبب  بنيتها في الفراغ والتي يتم تدييزىػا .(I.16) الشكل ( Limonéne)الليمونتُ 
 طبيعي كربونيل مركب  (1.17)( Carvone-(+)-(S))نانتيومر حيت لصد الأ[ . 30] لشممن قبل مستقبلات ا

يوجد في أوراؽ النعناع  (1.18) (  Carvone-(-)-(R))نانتيومر أمػا الأ.يوجد في بذور الكروايا ولو رائحة الكروايا 
يوجد  (1.19)( Limonéne-(-)-(R ) )نانتيومرالألليمونتُ لصد  بالنسبةو كذلك  .[31]الأخضر ولو رائحة النعناع

يوجد في قشور الليموف ولو  Limonéne)   (1.20 )-(+)-(S) نانتيومرالأفي قشور البرتقاؿ ولو رائحة البرتقاؿ أما 
  .رائحة الليموف 
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 الذي يلعب دورا مهما في التخليق (I.17)الشكل ( Asparagine)و كمثاؿ أخر الحمض الآميتٍ الأسبارجتُ 
لو طعم  (1.22) (R)لو يكوف دو طعم مر بينما الأنانتيومر  (1.21) (S)العضوي للبروتتُ نلاحظ أف الأنانتيومر 

لذا روائح  ( أنانتيومر570 )من لرمل   أزواج أنانتيومرية285أف أكثر من وبشكل عاـ تجدر الإشارة إلى .حلو 
  .[30]  أو متفاوتة الشدة لستلقة

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

O

O

NH2

NH2

OH

(S)-Asparagine (gout amère)

O

O

NH2

NH2

OH

(R)-Asparagine (gout sucré)

(1.21) (1.22)

 (Asparagine ) الآميني الأسبارجينالأيزوميرات الضوئية للحمض: I.17الشكل 

رائحة الكروايا   رائحة النعناع  رائحة الليموف   رائحة البرتقاؿ  

 (Limonéne) ومركب الليمونين  (carvone) كارفونالأيزوميرات الضوئية لمركب: I.16الشكل 

(1.17) (1.18) (1.19) (1.20)
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 -2.3.I في مجال صناعة المبيدات أهمية ودور الجزيئات الكيرالية: 
   مبيدات أعشاب ووفي لراؿ مبيدات الأعشاب والحشرات يكوف للكتَالية دورا مهما وبارزا حيث توجد 

                  فعلى سبيل الدثاؿ الأيزومر الضوئيتختص بفعالية ونشاط لشيز حشرات تحتوي على مراكز كتَالية 
 ((R)-(+)-dichlorprop) (1.23)  يكوف فعالا في قتل الأعشاب الضارة بينما( (S)-(-)-dichlorprop ) (1.24)  

 (. (I.18 الشكليكوف عديم الفاعلية  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ولتفادي التأثتَات الدضادة نتيجة الأنانتيومر غتَ الضروري شددت عدة دوؿ أوربية مؤخرا على أف يكوف مبيد 

  [.32]الأعشاب والحشرات الدستعمل نقيا ضوئيا 
  مادة تفرزىا نملة الفرعوف والتي تؤثر وتكوف جذابة للنملات يتجلى دور وأهمية الكتَالية في وجودوابعد من ذلك 

  ((I.19 الشكل Faranal ( ) (1.25)-(+)-(3S,4R)الأخر من جنسها والتي تسمي فراناؿ حيت يكوف الأيزومر 
 .[33]ىو الفعاؿ من بتُ أربعة ايزومتَات أخرى 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  Methyl jasmonate  متماكبات    للكتَالية دور مهم في نمو النبات كما يتضح فيأفكما نلاحظ كدالك 
 (1.26) 1R,2R-(-)-Z-methyl jasmonate   1وS,2S-(+)-Z-methyl jasmonate (1.27) و و متماكبات مشتقات 

(methyl  dihydrojasmonate)      1   الدتماكبR,2S-(+)-Z-methyl epijasmonate  (1.28)  الدتماكب  و 

في نمو النبات وكدالك كوسيلة دفاع التي تقوـ بدور مهم     (1.29)     1S,2R-(-)-Z-methyl epijasmonate  

  ((I.2 والتي نلخصها في الجدوؿ ((I.20 الشكل [.35,34] للنبات كلةلآالحيوانات االحشرات وضد 

O

H

(Z) (E)
(R)

(S)

(1.25)

(3S,4R,6E,10Z)-3,4,7,11-tetramethyltrideca-6,10-dienal

 10 شكل 
 (3S,4R)-(+)-Faranal 

 

  () Faranal-(+)-(3S,4R)الأيزومر  :I.19الشكل 

O

Cl

Cl

CH3

H

COOH O

Cl

Cl

CH3

H

HOOC

(R)-(+) dichlorprop (S)-(-) dichlorprop 

R S

(Actif) (Inactif) 
(1.23)

(1.24)

 (dichlorprop)الأيزوميرات الضوئية للمركب: I.18الشكل 
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 (methyl  dihydrojasmonate) ومشتقاته Methyl jasmonate  لــ الفاعلية البيولوجية المختلفة :  I.2جدول 

Odor Threshold (in PPB) Odor Description Configuration 

Methyl jasmonates 

 Weak odor 1R,2R-(-)- 

 

Odorless Odorless 1S,2S-(+)- 
 

Odorless Odorless 1S,2R-(-)-epi- 
 

 Strong odor; floral, 

true jasmin-like 

1R,2S-(+)-epi 

Methyl dihydrojasmonates 

 Floral, sweet, jasminelike 

1R,2R-(-)- 

 

 

Floral, fatty, cis-jasmone, hay 
character,tea note, slightly lemon 

peellike (weak) 

1S,2S-(+)- 
 

 
Herbal, fatty, tea-like, tobacco, 

β-damascone, cis-jasmone 

1S,2R-(-)-epi- 
 

 

Intensely floral, jasminelike, 
bright, cis- jasmone, slightly fatty, 

woody, β-iononelike, extremely 
long lasting 

 
 

1R,2S-(+)-epi 
 

 

  () Faranal-(+)-(3S,4R)الأيزومر  :18الشكل 

   Methyl jasmonate ات المركبيزومر أ: I.20الشكل 

O
H

H

Z
S

R

1S,2R-(-)-Z-methyl epijasmonate 

H3CO2C

O
H

H

Z S
S

1S,2S-(+)-Z-methyl jasmonate 

H3CO2C

O
H

H

S

R

Z

1R,2S-(+)-Z-methyl epijasmonate 

CO2CH3

O
H

H

ZR

R
1

2
3

4

5

1R,2R-(-)-Z-methyl jasmonate 

CO2CH3

(1.26)
(1.27)

(1.28) (1.29)

 بدون رائحة

 بدون رائحة

  ضعيفةرائحة

  قوية رائحة ازهار اليسامينرائحة
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-3.3.I في مجال صناعة الأدوية أهمية ودور الجزيئات الكيرالية والأثار المترتبة عنها: 
 فاف الاختلاؼ في الفاعلية البيولوجية والحيوية للأنانتيومتَات لو أهمية قصوى  والعقاقتَ الأدوية صناعة وفي لراؿ 

 غتَ  القليل الفاعلية او و (eutomer)(E)بحيث يسمي الأنانتيومر الفعاؿ . صناعة الدواد والعقاقتَ الصيدلانية  في
 مثاؿ أشهر و[.36،37]( distomer)(D)تأثتَات جانبية غتَ مرغوب فيها أو لستلفة يسمي  لو الذيالفعاؿ أو
 الذي وصف للنساء ( (I.21  الشكل.الراسيمي في الستينات  ( thalidomide)عقار التاليدوميد  على ذلك

 في كارثة أدت  ـ 1960عاـ الحوامل كمهدئ ومعالج للقي الدصاحب للحمل في فتًات الصباح حيت تسبب 
 ودلت الدراسات بعد ذلك أف الدتسبب في ىذه الأختَة ىو .إلى إحداث تشوىات خلقية للأطفاؿ الدولودين 

 وسحب ىذا  [.6،38]للتاليدوميد ىو الفعاؿ حيويا كمهدئ  R))  (1.30)بينما الأنانتيومر S)) (1.4)الأناتيومر 
  .العقار من الأسواؽ 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

الذي وصف لعلاج التهاب الشعب الذوائية وعلاج الربو والذي سوؽ  ( albutérol)و كمثاؿ كدالك الدواء 
  albuterol (1.31)-(S)))سنة على شكل لسلوط راسيمي وقد أكتشف  أف أحد انانتيومتَاتو 40  لأكثر من

 ((I.22 الشكل. [39]فيما بعد يزيد معدؿ ضربات القلب ويزيد من حدة نوبات الربو 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  

 

 

مهدئ 

*

(R) -Thalidomide(S)- Thalidomide

N

O

O

N OO

H

H

N

O

O

NO O

H

H

*
(1.4) (1.30)

لو تأثتَات مشوىة للأجنة  

الايزوميرات الضوئية للتاليدوميد  :I.21شكل ال  

OH

NH
CH3

CH3 CH3

OH

H

CH2OH

OH

NH
CH3

CH3CH3

OH

H

HOCH2 (S)- albuterol (R)- albuterol

S R

(1.31) (1.32)

 ( albutérol) الايزوميرات الضوئية للعقار : I.22 الشكل 
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وفي الواقع نلاحظ حالات لستلفة أثناء دراسة  العلاقة بتُ الكتَالية والفاعلية البيولوجية  للدواء الدصنع  أهمها 

 وكمثاؿ على ذالك . لهما نفس النشاط والفاعلية البيولوجية كميا وكيفيا يزومرينالأ : الحالة الأولى
 (I.3)الأدوية الدوضحة في الجدوؿ 

 
 لهما نفس النشاط العلاجي يزومرينحالة  الأ: I.3جدول 

Isomer activity 
 فاعلية ونشاط الأيزومر

Therapeutic action and 
application 

 دورها العلاجي ومجال تطبيقه

Specific examples 
 الاسم الخاص

Both enantiomers exhibit equal 
therapeutic activity [40] 

Antineoplasticمضاد للسرطان Cyclophosphamide 

Both enantiomers exhibit equal 
therapeutic activity [40] 

Antiarrhythmic 
 Flecainide علاج معدل ارتفاع ضربات القلب

Both enantiomers exhibit equal 
therapeutic activity [40] 

Antidepressant 
 Fluoxetine مضاد للاكتأب 

 

 
  .لكن بشدة مختلفة ومتفاوتة  لهما نفس النشاط والفاعلية البيولوجية كيفيايزومرينالأ : الحالة الثانية

 (I.4)وكمثاؿ على ذالك الأدوية الدوضحة في الجدوؿ 
 

 لهما نفس النشاط العلاجي لكن بشدة مختلفة يزومرينحالة  الأ:  I.4جدول 
Isomer activity 

 فاعلية ونشاط الأيزومر

Therapeutic action and 
application 

 دورها العلاجي ومجال تطبيقه

Specific 
examples 
 الاسم الخاص

l-Isomer is 10-20 times more 
active 

than d-isomer [41, 42] 

Calcium channel antagonists 
used for cardiovascular therapy 

 علاج القلب والأوعية الدموية
Verapamil, 
Nicardipine 

l-Isomer is more potent than d-
isomer[43] 

inhibitors used as 
antihypertensive 
تستخدم لخفض الضغط 

Captopril, 
Benazepril 

l-Isomer is 25-50 times more 
potent than d-isomer [44, 45] 

Analgesic for treatment of 
opiate dependence and cancer pain 

 مضاد لألام السرطان
Methadone 
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 . الأخر يكون غير فعاللكن  ( eutomer) له نشاط والفاعلية البيولوجية يزومرينلأاأحد  : الحالة الثالثة
 (I.5)وكمثاؿ على ذالك الأدوية الدوضحة في الجدوؿ 

  نشط والثاني غير نشيطيزومرينحالة أحد الأ :   I.5جدول  
Isomer activity 

 فاعلية ونشاط الأيزومر

Therapeutic action and 
application 

 دورها العلاجي ومجال تطبيقه

Specific 
examples 

الاسم الخاص 

l-Isomer is active whereas d-
isomer is inactive [46,47] 

Bronchodilators used in the 
treatment of asthma 

 موسع للشعب الهوائية ومستخدم في علاج الربو

 
Albuterol, 
Salmeterol 

l-Isomer is active whereas d-
isomer is inactive [48,49] 

Hypnotics or sedative used in 
psychiatric treatment 

مسكن يستخدم في العلاج النفسي 
Hexobarbital, 
Secobarbital 

d-Isomer is active whereas l-
isomer is almost inactive [50,51] 

Anesthetic 
 مخذر

Ketamine, 
isoflurane 

 وفي ىذه الحالات الثلاث يكوف فصل الدزيج الرسيمي لا يكتسي أهمية ملحة وغتَ ضروري 
في ىذه الحالة تكوف ضرورة  . لهما  نشاط و فاعلية بيولوجية  مختلفة كميا وكيفيايزومرينالأ: الحالة الرابعة

حيث إذا كانت الآثار مفيدة علاجيا فإف فصل الدزيج .فصل الدزيج الرسيمي من عدمو وفق الخطة العلاجية 
 (I.6)وكمثاؿ على ذالك الأدوية الدوضحة في الجدوؿ . الرسيمي غتَ ضروري 

 
 لهما  نشاط و فاعلية بيولوجية  مختلفة كميا وكيفيا يزومرينحالة  الأ :  I.6جدول  

Isomer activity 
 فاعلية ونشاط الأيزومر

Therapeutic action and application 
 دورها العلاجي ومجال تطبيقه

Specific 
examples 

الاسم الخاص 

d-Isomer can inhibit the 
conversion of thyroxin (T4) to 
triiodothyronin (T3) which is 

opposite to the l-isomer [52,53] 

d-isomer reduces plasma concentrations 
of T3 cells and used to treat 

hyperthyroidism while l-somer isβ-
blockingdrug used 
as antihypertensive 

d-isomer يستخدم لعلاج فرط نشاط الغدة الدرقية 
l-somerتستخدم لخفض الضغط  

Propranolol 

d- and l-Isomers of 
propoxyphene have independent 
pharmacological activities [54] 

d-Propoxyphene (Darvon) is 
painkiller, whereas the lpropoxyphene 

(Novrad) is a cough suppressant 
d-isomer يستخدم كمسكن 

l-somerتستخدم كمضاد للسعال  

Propoxyphene 
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  الأخر يكون ساملكن  ( eutomer) له نشاط والفاعلية البيولوجية يزومرينالأأحد  : الحالة الخامسة
 (I.7)وكمثاؿ على ذالك الأدوية الدوضحة في الجدوؿ  

 الأخر يكون ساملكن  نشاط و فاعلية بيولوجية له يزومرينالأأحد حالة   :  I.7جدول  
Isomer activity 

 فاعلية ونشاط الأيزومر
Therapeutic action and application 

 دورها العلاجي ومجال تطبيقه

Specific 
examples 

الاسم الخاص 

d-Isomer gives agranulocytosis 
(orgrave toxicity) [55, 56] 

 Treatment of parkinsonism 
 l-DOPAيستخدم لعلاج الشلل الرعاشي 

R,R-Isomer causes optical 
neuritis that can lead to 
blindness [57] 

Treatment of tuberculosis 
 Propoxypheneيستخدم لعلاج مرض السل 

 
 و في ىذه الحالة يكوف فصل الدزيج الرسيمي  يكتسي أهمية ملحة  و ضروري بالإضافة إلى دراسة الخصائص 

البيولوجية لكل انانتيومر  ونواتج تفاعلاتو كما يجب الحذر عند استخداـ الأنانتيومر الفعاؿ نقيا  من أف تحدث 
الذي اثبت أف ((I.23 الشكل  (thalidomide)رسمزة لزتملة خلاؿ عماليات الأيض  وكمثاؿ على ذالك عقار 

 [.59,58]لزكوـ عليو بالفشل علاجيا  ((Rحتى الأنانتيومر 
 

,   
  

 
 

 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
  (thalidomide ) رسمزة محتملة خلال عماليات الأيض لعقار : I.23 الشكل
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في حالة كاف الجزيء يحو أكثر من مركز كتَالي واحد فيكوف لدينا عدد من الأيزومتَات   : الحالة السادسة

 . (RR,SS,SR,RS) الضوئية  فمثلا من اجل درتي كربوف كتَالية يكوف لدينا اربعة ايزومتَات ضوئية 
 لو أربعة ايزومتَات ذات نشاط بيولوجي لستلف  فالأيزومر     (propoxyphène)سبيل العقار فعلى    
 (2R, 3S)-(+) dextropropoxyphène  (1.33)  ذو تأثتَ مسكن بينما (2S, 3R)-(–) lévopropoxyphène  (1.34)      

 ((I.24 الشكل. [60]يكوف مضاد للسعاؿ
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 

نشاط بيولوجي وعلاجي يكوف فصل الدزيج الرسيمي  ضروري لأننا أماـ جزيئات ذات وفي مثل ىذه الحالات 
لشا سبق نلاحظ أف توخي الحذر و أخد الحيطة اثناء التعامل مع الدركبات و .لستلف لا يمكن الجمع بينها

وضعت  ـ 1992 مند سنةو.الكتَالية كأدوية أو مبيذات ومكسبات الطعم والرائحة  وغتَىا واجب وضرورى 
وبالتالي يتوجب على كل .  قوانتُ صارمة في لراؿ صناعة الأدوية(FDA)إدارة الأدوية والأغذية الأمريكية 

مؤسسة تريد وضع عقار راسيمي جديد في السوؽ أف تديز وتحدد الفاعلية الحيوية لكل أنانتيومر بشكل منفرد 
  وقد عقدت من أجل ذلك,والتأكيد على أف الأنانتيومر غتَ الدرغوب فيو ليس لو تأثتَات جانبية وغتَ ساـ

 .[61-64]ف واليابا. و الولايات الدتحدة الأمريكية.عدة اجتماعات ومؤتدرات عامة أو خاصة كما في أوربا
 والبحث الذي يرتكز على اكتشاؼ الأدوية بدأ ينزاح من الأمراض الحادة والعابرة الى الأمراض الدزمنة مثل 

 السرطاف والقلق و الأيدز والتهاب الدفاصل والأمراض العصبية حيث أف الكميات الكبتَة من الأدوية الدستعملة 
 وحيث أف ىناؾ لرموعة من الأدوية العلاجية والتي تطلبت نقاوة . في علاجها تحتوى على مركز كتَالي أو أكثر 

 عالية للمتخايل وصفت في السنوات الداضية كعلاج لبعض الأمراض كتصلب الشرايتُ ،الجملة العصبية الدركزية 
 [65].مضادات الفتَوسات والأدوية الدضادة للسرطاف و
 

 

 

 

O

HCH3

(CH3)2N 2
3

O

H CH3

N(CH3)22
3

(2S, 3R)-(-)-lIvopropoxyphène 
(2R , 3S)-(+)-dextropropoxyphène 

analgIsique 
antitussif 

(1.33)
(1.34)

 (propoxyphène) ايزوميرات العقار :I.24 الشكل  
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  ل     

أدوية راسيمية أدوية غتَ كتَالية ادوية على شكل ايزومر نقي

 2008 و1992تطور مبيعات الأدوية الكتَالية خلاؿ الفتًة بتُ  :I.25 لالشك

       
     

أدوية على شكل ايزومر نقي أدوية أخرى

 [.69]2009الأدوية الكتَالية مقابل الأدوية الأخرى خلاؿ عاـ  :I.26الشكل 

 

-4.3.Iأهمية الجزيئات الكيرالية والآثار المترتبة عنها في مجال الاقتصاد 
   ومبيعات الأدوية النقية كيميائيا وفراغيا. يعتبر لراؿ الأدوية الكتَالية لرالا للتحدي و الاستثمار والبحث

  من بتُ عشرة أدوية مباعة تسعة تحتوي على مبدأ الفاعلية أصبحىكذا  و.[66]تتطور باستمرار  وبمرور الزمن 
  ـ تقدر  2004وكاف حجم مبيعات الأدوية التي سوقت على شكل أنانتيومر منفرد نقي عاـ  . الكتَالية 

  ـ أي ما يعادؿ نسبة 2009 مليار دولار خلاؿ عاـ 15 مليار دولار أمريكي ومن الدتوقع أف تصل إلى 9 بػػػػػػػػػ
 .      I) ) [68].25 الشكلوىي تتطور باستمرار كما يتضح في الرسم التخطيطي  [.67] كل عاـ %11نمو 

 
 

 

 

 

 
 
 
 
 
 

 

    
 I) )  [69].26  الشكلدواء سوؽ على شكل أنانتيومر نقي 269 دواء راقي 500من بتُ كما يوجد 
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 ـ في قطاع الصناعات 2009و   1999ا التالي يوضح النمو في الإيرادات خلاؿ الفتًة بتُ  (I.8)والجدوؿ 
 .[70] الدوائية ذات التقنية الكتَالية

 
 للأدوية ذات التقنية الكيرالية  2009و   1999خلال الفترة بين نمو الإيرادات I.8 :الجدول 
 (%) Annual growthالنمو السنوي  Revenue ($ Billions)الإيرادات  Yearالعام 

1999 4.80 -- 

2000 5.40 12.5 
2001 6.10 13.0 
2002 7.00 14.8 

2003 7.74 10.6 
2004 8.57 10.8 
2005 9.53 11.1 
2006 10.61 11.3 

2007 11.58 11.7 
2008 13.28 12.1 
2009 14.94 12.5 

 
4-I- خلاصة : 

نلاحظ لشا سبق انو في جميع المجالات الفلاحي أو لراؿ صناعة الأغذية أو  صناعة مبيدات الحشرات 
 أي بشكل عاـ في لستلف لرالات الحياة لدفهوـ الضارة وخاصة لراؿ  الصيدلة وصناعة الأدويةوالأعشاب 

الكتَالية أهمية كبتَة جدا على الدستوى العلاجي والاقتصادي  واف الزيادة في الطلب على الدركبات والأدوية 
وكاف  دافعا قويا لإىتماـ النقية ضوئيا حفز الشريكات الخاصة بصناعة الأدوية للخوض في ىذا المجاؿ 

التحسينات التكنولوجية التى لذا علاقة بالدوضوع  الكميائيتُ والصيادلة بتحضتَ مركبات نقية ضوئيا والعمل على
 على مدى السنوات الداضية وىذا ما وتطوير طرؽ لستلفة لتحقيق ذلك واعتماد متغتَات لقياس النقاوة الضوئية

 .سنتناولو في الفصل الثاني لذذه الدذكرة 
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 الفصل الثاني

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 النقية ضوئيا    الدركبات تحليلتحضير و وتقنيات تقدير وطرؽ 
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1.II- متغيرات تقدير النقاوة الضوئية : 

 -1.1.II النقاوة الضوئية :optical purity 
 فإذا كانت عينة ما نشيطة ضوئيا مؤلفة .  ىي تعبير يستخدـ لوصف أنانتيومر واحد أو لسلوط من أنانتيومورين 

  إما إذا احتوت العينة علي كمية من الأنانتيومر الأخر لا تكافئها %100من أنانتيومر واحد قيل أنها نقية بنسبة 
 فانو يدتلك نقاوة .لكن لا يساوي الصفر .النقي  موليا فإنها تظهر دورانا يختلف عن الدوراف الذي يظهره الأنانتيومر

 [.37]ويعبر عن النقاوة الضوئية بالعلاقة التالية    %100اقل من 
  
 

                                  
 Pe :optical purity (النقاوة الضوئية )                                                 

  : زاوية الدوراف الدقاسة للناتج                                                           
:                                            زاوية الدوراف النوعي للأنانتيومر النقي tD 

-2.1.II الانتقائية الأنانتيوميرية  (Enantiosélective)   

ببيئة  مرتبطوعندما يكوف التحضير العضوي لو علاقة بالكيرالية فاف إنتاج أنانتيومر معين بشكل مفضل مرىوف 
         ويعتمد على قدرة الكاشف على مهاجمة أحد الجهتين (لزفز,مذيب  )التفاعل مثل الكواشف الدستعملة 

على مزيج من اناتيومرين غير متكافئ موليا ويعطي دوراف ونحصل  .(back face أو خلف front faceأماـ  )
واف الانتقائية الأنانتيوميرية في ىذه  . لدستوى الضوء الدستقطب يختلف عن الدوراف الذي يعطيو الأناتيومر النقي

 :الدعطاة بالعلاقة التالية  (%enantiomeric excess( )ee)الحالة تقاس بالزيادة في الأنانتيومر 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

R و S  علما أنو ليس لذا علاقة  باتجاه الدوراف ولا , في الفراغ  (كيرالية) تدثل التًتيب الدطلق للذرة الغير متناظرة 
بعدة طرؽ منها  بل تحدد حديثا  polarimetre يدكن تحديدىا باستخداـ جهاز مقياس دوراف مستوي الاستقطاب

 [.37] (علم البلورات ) xاستخداـ أشعة على سبيل الديثاؿ لا الحصر 
 

 
1.1.........100xpe
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[R] و[S] تركيز الأنانتيومر ذو الذيئة الدطلقة Rو S  على التًتيب 
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-3.1.IIالانتقائية الدياستيروميرية  (:Diastéréosélectivity)   
 كما ,بالدركز الدتفاعل  إف تحضير الند الدفضل يتعلق بالتأثيرات الفراغية و الإلكتًونية التي تسببها المجموعات الدتصلة

 دايػاستيرومر معين بشكل مفضل دوف الأخر يقاؿ  تتأثر بالكاشف أو الدذيب الدستخدـ والتفاعل الدؤدي إلى إنتاج
  وفق (%de)( diastereoisoméric excess ) بالزيادة في دايػاستيرومر  انو ذو انتقائية داياستيرومرية ويعبر عنها

 العلاقة التالية
  

 

        
                                           

 [X]لداياستيرومر الدوجود بنسبة اكبر ا تركيز                                                     
[ Y]لداياستيرومر الدوجود بنسبة اقلا تركيز                                           
 
 التقطير ,البلورة  لداياستيرومرات لذا خواص فيزيائية لستلفة ولذذا يدكن فصلها بالطرؽ الفيزيائية التقليدية مثلا و

 [.24]الخ .....التجزئي 
 

-2.II طرؽ تحضير وتصنيع المركبات النقية ضوئيا  :
 وصناعة الدواء  الصيدلي ، الفلاحي ، صناعة الدبيدات )نظرا لأهمية الدركبػات النقية ضوئيا في المجلات الدختلفة 

والاختلاؼ في الفاعلية الحيوية والبيولوجية  كما ذكرنا سابقا فاف الكيميائيين والصيادلة   (وغيرىا بالخصوص 
وىي  [.71,38]وىناؾ ثلاث طرائق أساسية لتحضيرىا .اىتموا بتطوير طرؽ الحصوؿ عليها 

  طبيعيأصلالتحضير انطلاقا من مركبات كيرالية ذات  (chiral pool )
 التحضير اللاتناظري انطلاقا من مركبات بروكيرال( prochiral substrates .) 
 التحضير بفصل المزيج الراسيمي ( Resolution of racemate  )

 وسنقوـ بالتطرؽ . (II.1)  الشكل,نلخصها في الدخطط  التالي وكل طريقة رئسيو تتكوف من طرؽ فرعية أو ثانوية 
 .لبعض الأمثلة لذذه الطرؽ الرئيسية وطرقها الثانوية
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الفصل الكروماتوغرافي 
chromatographic   

résolution           
 

عوامل مساعدة كيرالية 
     Chiral auxilliary 

تحضير  عضوي    
 organic  Synthesis  

تحفيز كيميائي 
chemocatalytic 

     تحفيز حيوي 
   Biocatalytic 

      تحضير لاتناظري 
       Asymmetric synthesis 

مركبات انانتيومورية نقية ضوئيا 
Enantiopure compounds 

 

مخزون طبيعي لمركبات كيرالية 
      (chiral pool   )
 

مركبات بروكيرال 
 Prochiral  substrates                                              
  

 

 الفصل الحركي
Kinetic résolution 

 الفصل بالإحاطة على شكل معقد 
      inclusion résolution 
          

 

 الفصل بتشكيل أملاح
 داياستيروميرية

Résolution by 
diastereomeric salts 

formation 

 كيميائي        
chemical 

 إنزيمي
Enzymatic 

الفصل بالترسيب التفضيلي 
Preferential crystallization 

مخطط يوضح طرؽ تحضير المركبات : II.1  لشكلا   
النقية ضوئيا 

المزيج الراسيمي 
Racemates 
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-1.2.II  التحضير انطلاقا من مخزون كيرالى طبيعي (chiral pool ) 
  ((2.1)-(2.3))الأحماض الأمنية)ىناؾ العديد من الدركبات الكيرالية ذات أصل طبيعي ومن أمثلتها 

  ,(2.13)الكربوىيدرات, ((2.10)-(2.12)) تيربينات, ((2.7)-(2.9))أحماض ىيدروكسيلية,  ((2.4)-(2.6))كحولات أمينية
  صناعة مركبات نقية ضوئيا بواسطة تحضير من بين استخدماتها  والتي ((II.1 الجدوؿ.( ((2.14)-(2.16))قلويدات
 [.72]وذالك بتفاعلها وربطها مع جزيئات أخرى للحصوؿ على مركبات بها مراكز كيراليةعضوي 

  مركبات الكيرالية ذات أصل طبيعي  :II.1 الجدول 
 أمثلة نوع المركبات

       
أحماض أمينية 
Amino acids 

 

 أمينية كحولات
Amino alcohols 

 

 
 
أحماض   ىيدروكسيدية  
 

Hydroxyacids 
 

 

      

 تربينات       
    Térpénes      

 

كربوىيدرات 
Carbohydrates 

 

 
القلويدات 
Alkaloids 

 

 
 

NH2

H

iPr

CO2H
N

H

CO2H

N
O

H

CO2H

(S) -valine (S) -proline (R) -pyroglutamic

(2.1) (2.2) (2.3)

N

H

H

NH2

iPr

CH2OH

CH2OH

(S) -valinol (S) - prolinol (1R,2S) - éphédrine

H OH

N

H

HMe
Me

Ph
(2.4)

(2.5) (2.6)

H

CO2H

CO2H

HO

OH

OH CO2H

CO2H

(S) -malic (R,R) -tartaric

H

OH
CO2HMe

(S) - lactic

(2.7)
(2.8) (2.9)

OH
OH

OH

OH

OH

OH

(+) -mannitol
(2.13)

OH

O

N

H

H

OH

Morphine

CH3

N

H

OHN

OCH3

Quinine

N

O O

N

H

H

H

Strychnine
(2.14) (2.15) (2.16)

O

MeCamphre
Limonéne

- pinéne

(2.10) (2.11) (2.12)
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اناتيومر  الذي يستخدـ كمبيد للأعشاب انطلاقا من مشتق (2.17) (  flamprop-isopropyl-(R)  ) تحضير مثلا 
 (II.2) الشكل.[72] ( Lactic Acid-(S) )أكثر الأحماض الذيدروكسيلية شهرة وىو حمض اللاكتيك 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  مضادات الجراتيم ومتبيظات الانزيم تحضير انطلاقا من مركبات نقية ضوئيا دات اصل طبيعيكما يدكن 

 ىو دواء مضاد لفيروس نقص الدناعة  ((II.3 الشكل (Ritonavir) (2.18)ريتونافيرالعقار البروتيني على سبيل الديثاؿ 
 الذي يتم تحضيره   (الادوية الدثبطة لانزيم بروتاز )ينتمي إلى عائلةمثبطات البروتياز في الإيدز  (HIV)البشرية 

 .[74,73] الأحماض الأمينية النقية ضوئيا انطلاقا من
  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

Ritonavir

O

NH

O

N

CH3

S

N

NH
CH3

CH3

CH3CH3

N

OH

O

O N
SH

ph

ph

(2.18)  عقار ريتونافير:  II.3الشكل 

OH

CO2iPr CO2iPr

OSO2Me
MeSO2Cl

F

Cl

NH2

CO2iPr

F

Cl

N

H

PhCOCl F

Cl

N

O

iPrO2C

(R) - Flamprop - isopropyl

(2.17)

قاعدة انقلاب 

   ( S)-lactic acid انطلاقا من R -flamprop- iPr تحضير : II.2  الشكل    
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(S)-(+)-Limonéne  (R)-(-)-Limonéne  

H H

(2.20) (2.21)
(2.19)

 (+)-α-Pinene 

 المركبات نقية ضوئيا معزولة مباشرة من مخزون كيرالي أمثلة لبعض :  II.4 الشكل

 
 كما يدكن الحصوؿ على مركبات نقية ضوئيا انطلاقا من لسزوف كيرالي بواسطة عزلذا مباشرة وعلى سبيل الدثاؿ  

 .((II.4 الشكل [75] قشور الليموف تم عزلو من الذي Limonéne  (2.20)-(+)-(S)قشور البرتقاؿ والدركب   الذي يتم عزلو من  Limonéne (2.19)-(-)-(R)من لرموعة من أشجار الصنوبر و انتيومر الدركب  الليمونين    الذي تم عزلو  (monoterpene)الذي يعتبر من التيربينات الأحادية   (2.18) (α-Pinene-(+))انانتيومر الدركب   
 

 
 
  

 
  

 
 
 
 
 
 

  

.2.2.II التحضير انطلاقا من مركبات بروكيرال ( :prochiral substrats )   
 تعطي في خطوة واحدة أثناء التحضير العضوي مركبات بها والتي الدركبات البروكيرالية ىي مركبات غير كيرالية 

  ويسمى ىذا التحضير(الاماىة مثلا )ويدكن أف يتخلل ذلك خطوات ثانوية .مركز أو مراكز كيرالية جديدة 
والذي ساىم في وقت مبكر بشكل كبير في المجاؿ   ( asymmetric synthesis)بالتحضير اللاتناظري 

الصناعي والأكاديدي  وقد منحت جائزة نوبل في ىذا الديداف لكل من الباحيثين  
(W. S. Knowles, R. Noyori, and K. B. Sharpless )        ويكوف مزيج الأيزوميرات الضوئية النػاتج 
 بكميػات ونسب غير متساوية وكمثاؿ على ذلك الإضافة الغير متناظرة  (أنانتيوميرات أو داياستيروميرات )

 حيث يدكن  تناظري وىنػاؾ عدة إستًاتيجيػات مستخدمة في التحضير اللا ( C=C ,C=O)على الرابطة الدزدوجة 
  أو (chiral reagents)او كواشف كيرالية  (chiral auxilliaries) استخداـ عوامل كيرالية مساعدة تحقيقو عن طريق 

 (asymmetric chemocatalyst)كيميائية لا تناظرية لزفزات أو  (Biocatalyst asymmetric)حيوية لاتناظرية لزفزات 
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-1.2.2.II  استخدام عوامل كيرالية مساعدة: (chiral auxilliaries[)  77,76] 
 الإستًاتيجية الأولى في التحضير اللاتناظري ىي استخداـ مركبات كيرالية مساعدة حيت عند إضافة ىذا 

 الأخير إلى مركب بروكيراؿ فانو يؤثر على نتيجة التفاعل ويعطي مركبا ذا مركز كيرالى جديد بشكل مفضل ثم 
يستحسن بشكل  يفصل الدركب الكيرالي الدساعد بسهولة دوف أف يؤثر على النقاوة الضوئية للمركب الناتج كما 

عاـ  إعادة استخداـ العامل الدساعد الكيرالي مرة أخرى بشرط أف لا تكوف ىناؾ خسارة في النقاوة الضوئية  
لو بعد استًجاعو وفي حالة إذا كاف غير مكلف فانو ليس من الضروري إعادة تدويره وفي بعض الأحياف  
يتم تلف العامل الدساعد الكيرالي والتضحية بو أثناء الحصوؿ على الدنتج النهائي ويجب أف تكوف ىذه  
العوامل متوفرة وغالبا ما تكوف ذات مصادر طبعيو أو يتم تحضيرىا من الدنتجات الطبيعية الكلاسيكية  

 ( (II.5 الشكلويدكن تدثيل ىذه الإستًاتيجية وفق الرسم التخطيطي التالي بمردود مرتفع 

 

 

 

 

 
 

ويدكن في بعض الاحياف اف يرافق استخداـ العوامل الدساعدة الكيرالية شق وكسر الذيكل الكربوني للمركب  
وىذا لا يدخل ضمن استًاتجية استخداـ العوامل الدساعدة الكيرالية  . (II.7)  الشكلو (II.6) الشكلكما في 

. وغير مرغوب فيو 
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استراتجية استخدام عوامل مساعدة كيرالية في الارجاع اللاتناظري : II.5الشكل 



 الفصل الثاني الطرؽ والتقنيات المختلفة لتقدير وتحضير وتحليل المركبات النقية ضوئيا
 

 -34-  

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

   
 
 
 
 
 

 

 
 

 إلى عدة أصناؼ وفق المجموعة الوظيفية التي  (chiral auxilliaries ) العامل الدساعد الكيرالي يصنفويدكن أف 
حيث إف معظم الكحولات التي يتم  (alcohols)يرتبط بها مع الدركب الدتفاعل فيمكن أف تكوف كحولية 

استخدامها كعوامل كيرالية مساعدة ىي الكحولات الثانوية  أو الكحولات الحلقية النقية ضوئيا أو مشتقاتها 
 ((2.35)-(2.38))  ثنائية  أو متعددة(phenols)  أو كحولات وفينولات II.8) )الشكل ((2.22)-(2.34))

بشكل عاـ والتي أثبتت كفاءتها كعوامل مساعدة كيرالية في التحضير الاتناظري للعديد الدركبات   (II.9)الشكل
. [80-96]الدستخدمة في المجالات الدختلفة الطبية و الفلاحية وغيرىا 

O O

HMeO

Me Me Me

OSiMe3

OLi

Me

O OH O

MeO

Me Me Me

G

O

O

Me

MeMe

HOCO

+

(1) CF 3 COOH
 
(2) Zn(BH4)2      (3) Cr03 

 تغيير الهيكل الكربوني لمركب الفاتي المصاحب لاستخدام عامل مساعد كيرالي  :  II.6 الشكل

C

H

O
N3

N CH

O

O

H

MeO
+

N

O

O

O

N3

OMe

N

O

N3

OMe

CHO

(1) hydrolysis 
 
(2) NaI04 

 تغيير الهيكل الكربوني لمركب آروماتي المصاحب لاستخدام عامل مساعد كيرالي  :  II.7 الشكل
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 ( alcohols) ذات وظيفيةكحولية  (chiral auxilliaries)  عوامل كيرالية المساعدة: II.8الشكل  

(R) or (S) -1-phenyl-2- methylpropanol

OH ph

iPr

OH

CH3

(R) or (S) -1-phenylethanol

ph

OHCH3

(R) or (S)-1-naphthylethanol

OH

ph

ph

 (R)-2,2-diphenylcyclopentanol 

CH3

CH3
CH3CH3

OH

(1S,2R,5S)-2-tert-butyl-5-methylcyclohexanol

1
2

5

CH3

CH3
CH3CH3

OH

(1R,2S,5R)-2-tert-butyl-5-methylcyclohexanol

1
2

5

(1R,2S)-2-methylcyclohexanol

OH
CH3

OH
CH3

(1S,2R)-2-methylcyclohexanol

OH
NMe2

ph

(IS, 2R)-N-methylephedrine 

OH
Me2N

ph

(IR, 2S)-N-methylephedrine 

CH3

OH

methyl (2S)-2-hydroxypropanoate

COOMe

(methyl (S)-lactates) 

O
OH

O

CH3

CH3

(3R)-3-hydroxy-4,4-dimethyldihydrofuran-2(3H)-one

((R)-(-)-Pantolactone)

N

O

O

OH

CH3

(3S)-3-Hydroxy-1-methyl-2,5-pyrrolidinedione

((S)-N-Methylhydroxysuccinimide)

(2.22) (2.23)
(2.24)

(2.25) (2.26)

(2.27)
(2.28)

(2.29)

(2.30)
(2.31)

(2.32)

(2.33) (2.34)
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في التحضير [98,97]كما استخدمت مشتقات الكربوىيدرات على نطاؽ واسع كعوامل مساعدة كيرالية 
  (2.46)  والثنائية ((2.42)-(2.44))والثانوية .[99-101] ((2.39)-(2.41)) الأحادية الأميناتواللاتناظري العضوي 

 ((II.10 الشكل  .[105,104] (2.47) والذيدرازينات ومشتقاتها[103,102] (2.45) ومشتقات الأوكزالدين 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

(R)or (S) -1,1,2-triphenylethane-1,2-diol

OH

OH

ph

ph
ph

(S)-I-Phenyl-3,3-bis(trifIuoromethyl)pro- pan-l,3-diol 

OH OH

ph CF3

CF3

OH

OH

(R)-(+)-Binol

OH

OH

(S)-(+)-Binol

(2.35) (2.36)

(2.37) (2.38)

 وفينولية ثنائية ذات وظيفيةكحولية  (chiral auxilliaries)  عوامل كيرالية المساعدة: II.9الشكل 

NH2

CH3

(R) or (S) -I-phenethylamine

ph ph

CH2OMe

(R) or (S)-1-benzyl-2-methoxyethylamine

NH2 NH2

ph

CH2OH

(2S)-2-amino-2-phenylethanol

N
H

CH3CH3

(2R,5R)-2,5-dimethylpyrrolidine

N
H

CH3CH3

(2S,5S)-2,5-dimethylpyrrolidine(1R,2S)-2-(methylamino)-1-phenylpropan-1-ol

ph

OH

MeNH

Me

NH2

NH2

(R)-(+)-1,1'-Binaphthyl-2,2'-diamine
((R)-Binaphthylamines )

N

NH2

(2R)-2-(methoxymethyl)pyrrolidin-1-amine

MeOCH2

NH O

O

CH3

CH3

(4S)-4-isopropyl-1,3-oxazolidin-2-one

(2.39) (2.40) (2.41)

(2.42) (2.43) (2.44)

(2.45)

(2.46)

(2.47)

  أمينية ومشتقاتهاذات وظيفية  (chiral auxilliaries)  عوامل كيرالية المساعدة: II.10الشكل 
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 كعوامل مساعدة كيرالية في الإرجاع  ((2.49),(2.50))ومن بين الأمتلة على ذلك  استخداـ كحولات أمينية 
 .((II.11الشكل  وتحضير أنانتيوميرات نفية بنسبة جيدة. [106] (2.48)اللاتناظري للأسيتوفينوف 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

-2.2.2.II  كواشف كيرالية التحضير باستخدام(chiral reagents) 

في التحظير اللاتناظري للعديد من  (chiral reagents)ويستخدـ كدالك على نطاؽ واسع  الكواشف الكيرالية 
الدركبات العضوية  حيث تشكل ىذه الكواشف مركب بيني عبارة عن معقد مع الدركب الدتفاعل مع العلم انها 

ولاتستًجع في نهاية التفاعل ولا يعاد استخدامها وتكوف يجب أف تضاؼ للمتفاعل بنسب ستيكيومتًية 
 (. (II.12لشكلااستًاتجية ىده الطريقة كما ىو موضح في 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام كحولات امينية كعوامل مساعدة : II.11 الشكل              
 كيرالية

O

CH3
+

H

CH3

OH

(1R)-1-phenylethanol

H

CH3

OH

(1S)-1-phenylethanol

BH3

catalysis (2.49)

(2.48)

catalysis (2.50)

(2S)-octahydro-1H-indol-2-ylmethanol 

 

N

H

H

H
OHH(2.50)

(2S)-2,3-dihydro-1H-indol-2-yl(diphenyl)methanol 

 

N

H

OHH

Ph

Ph

(2.49)

achiral
substrate

chiral
reagent

+
achiral

substrate
chiral

reagent

product
(chiral) + dead

reagent

chiral reagent
interacts with

achiral substrate

chiral
complex

reaction

 (chiral reagents) كواشف كيرالية باستخدام  اللاتناظري التحضيراستراتجية: II.12الشكل
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(     (2.59)- (2.51)  )او ذات طبيعة قاعدية وىذه الكواشف يدكن اف تكوف مركبات كيرالية مانحة للبرتوف
 (.( II.13الشكل.[110-107]
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

B

    B-isopinoccamphyle-
9-borabicyclo- (3,3,1)nonane   
           (Alpine-borane)
                (Midland)

(2.59)N
B

O

R

H
ph

ph

oxazaborolidines
      (Corey)

(2.58)

2
BCl

diisopinocamphyl chloroborane
     IpC2BCl ( DIP-Chloride)

(2.57)

isopropyl (2R)-hydroxy(methoxy)acetate

N

CH3 CH3

H

N,N-bis[(1S)-1-phenylethyl]amine

O

O

OH

ethyl (2S)-2-hydroxypropanoate

Et

Me

(ethyl (S)-lactate )

O

O

OHCH3

CH3 Me

(i-propyl (R)-lactate )

N

CH3 CH3

H

N,N-bis[(1R)-1-phenylethyl]amine

N

N
CH3

CH3

CH3

CH3

sparteine 

(R)-Binal

O

O

Al
-

H

OR

Li
+

(2.51) (2.52)

(2.53) (2.54)

(2.55)

(2.56)

  التحظير اللاتناظريفيمستخدمة  (chiral reagents) كواشف الكيرالية :II.13الشكل
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-3.2.2.II  حيوية لاتناظرية التحضير باستخدام محفزات(Biocatalyst asymmetric) 

كما أف  . الغذاء مثلا لزفز بالإنزيدات كهضممن الدعروؼ أف العمليات الحيوية تنظم عادة بالإنزيدات، 
ىده الأخيرة استخدمت كذلك كمحفزات في الكيمياء العضوية الصناعية ويدكن أف تكوف طبيعية  

وتدتاز المحفزات الحيوية بميزات خاصة مقارنة بالمحفزات  . أو صناعية  (مصدر نباتي أو حيواني )الدصدر 
بحيث يدكن تحقيق إرجاع انتقائي في الكيتونات   )الكيميائية فهي ذات انتقائية فراغية عالية جدا 

كما أنها آمنة وتتفسخ بسهولة في البيئة بعد   (الأليفاتية  بطريقة سهلة مقارنة بالمحفزات الكيميائية 
الدستخدمة بشكل واسع في تحضير  ,lyases [111] ومن بين الأنزيدات الدستخدمة إنزيدات .[3]الاستعماؿ 

(  L-DOPA) فمثلا الدركب.الدهمة في لراؿ الصناعة الصيدلية  ( Aminoacides-L) الأحماض الأمنية 
 ( (S)-3,4dihydroxyphenylalanine )(2.60)  الدستخدـ في علاج مرضParkinson (   الشلل الاىتزازي وتعظم

 الدعروفة طبيا كمادة ناقلة عصبية  ( dopamine)كما يعتبر مادة أولية في تصنيع مادة الدوبامين (العضلات
   II))  [112 ،113.].14 الشكل ( TpL( )Tyrosine phenol-lyase)تم تحضيره بمساعدة الإنزيم الدسمى 

 

 .((II.15 الشكل   [114]كما استخدمت خميرة الخباز كمحفز في ارجاع لاتناظري للكيتونات  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (مرجع)السكاروز  (لزفز)خميرة الخباز 

 ستخدام خميرة الخبز في الإرجاع اللاتناظريمثال لا :II.15 الشكل

O HO 

KH 2 PO 4 /H 2 O 
   34°C,24h 

e.e > 95 % 

OMe OMe 

 TpL باستخدام إنزيم  L-DOPA تحضير : II.14الشكل         

OH

OH
+

O

CO2H
NH3

TpL NH2

OH

OH

CO2H

L-DOPA
acide Pyruvic    catéchol

(2.60)

(2.60)
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-4.2.2.II  كيميائية لاتناظريةالتحضير باستخدام محفزات(asymmetric chemocatalyst) 

إف استخداـ المحفزات الكيميائية في التحضير اللاتناظري يتنامى بسرعة ويعمل الباحثوف بشكل مستمر  
جديدة كمحفزات ذات انتقائية فراغية عالية وفعالة ويدكن تطبيقها   (ligands)على تصنيع متًابطات 

 ولوحظ اف بعض الدركبات الكيرالية تتصرؼ كمحفيزات في تفاعلات التحظير اللاتناظري .بشكل واسع 
 كمجفيزات  ومن بين أىم التطبيقات في التحضير اللاتناظري الانتقائي والأوسع انتشارا باستخداـ ليكاندات 

 الدعروؼ كمبيد أعشاب فعاؿ من بين  (II.16) الشكل (2.61) ( Metolachlor-(S))ىو تحضير الدركب كيميائية 
 حيت يتم ذلك بالإرجاع .[115](ذرة ونبات الصويا )ايزوميراتو الأخرى وخاصة في المحاصيل الصيفية 

          الدعروؼ  (2.62)( ferroceny diphosphine)اللاتناظري للإمين باستعماؿ معقد الريديوـ مع ليكاند 
  وىذا التفاعل يتم بكفاءة عالية جدا باستعماؿ  (ClCH2COCl)الدتبوع بالتفاعل مع الدركب   (Josiphos)باسم 

وقد حقق مبيعات   = ee %79 درجة حرارة مئوية ويكوف الناتج لو 50وعند (بار80)غاز الذيدروجين 
  [.116]عالية في السوؽ 

 
  
 
 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

N

MeO

H2

Ir- Josiphos  (I-/H+)

(80bar) NH

MeO

Cl
Cl

O

N

O

Cl

MeO

(S)-Metolachlor

(2.61)

 (Metolachlor-(S) ) تحضير مبيد الأعشاب:II.16 لشكلا   
Fe

P(C6H5)2

P(C6H11)2

Josiphos

(2.62)
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في الأرجاع اللاتناظري    BINOL) (2.38)-(S) ـ الليكاند1979 عاـNoyori  اليبانيكما استخدـ كذلك العالم 
 .II))[117].17 الشكل   للكيتونات وتحصل على أنانتيومرات نقية بنسب عالية 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 cinchona alkaloids  الأولى في لراؿ التحضير اللاتناضري استخداـ قلويدات نبات الكيناتالاستخداماومن 

          Pracejus, H. [118،119.] الباحث من قبل لاتناظرية  كمحفزات (2.63) (O-benzoylquinine)مثل 

  ((II.18 الشكل
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

R

O

LiAlH4 EtOH/

(S)-BINOL

R

H OH

R= Me    ee 95%
R= Et      ee98%
R= nPr    ee100%

S

 BINOL-(S) الإرجاع اللاتناظري للكيتونات باستخدام:  II.17 الشكل

OH

OH

(S)-(+)-Binol

(2.38)

C O

ph

+ MeOH
1mol% (2.63)

Me C

O

ph

Me
OMe

93%yield    76%ee

H

MeO

H

OBz

(2.63)

(O-benzoylquinine)

 كمحفزات(O-benzoylquinine) قلويدات نبات الكينا ستخداممثال لا: II.18الشكل 
 لاتناظرية
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 من قبل ( جذر الديثيل إضافة )كمحفزات كيرالية في تفاعلات الألكلة  (2.64)كما استخدمت أملاح الأمنيوـ 
    ((II.19 الشكل [120-122]و زملائو  ((Dolling, U.-H  الباحث

  

 
 
 
 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

في  وزملائو Inoue and coworkersمن قبل الباحث كمحفزات كيرالية  (2.65)واستخدمت مركبات ثنائي الببتيد 
    .((II.20 الشكل [123,124]  إضافة سيانيد الذيدروجين إلى الكيتونات

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
وىناؾ العديد من الدركبات الكيرالية التي استخدمت كمحفزات كيرالية في تحضيرات عضوية لا تناظرية متنوعة  

 و مهمة في لرالات عدة 

6,7-dichloro-5-methoxy-2-phenylindan-1-one

OCl
Cl

MeO

ph + MeCl

OCl
Cl

MeO ph

Me

(2S)-6,7-dichloro-5-methoxy-2-methyl-2-phenylindan-1-one

ammonium-salt 
catalyst (10mol%) 

95%yield
92% ee

N

N
+

H

OH

p-CF3-C6H4

Br
-

ammonium-salt asymmetric catalyst

(2.64)

 أملاح الأمنيوم كمحفزات كيرالية في تفاعلات الألكلة ستخداممثال لا: II.19الشكل 

O

CH3

+ HCN

dipeptide catalyst
(2mol%)

OH

CN

yield 97%
79% ee

N

N
H N

H

N
H

O

O

(2S,5S)-2-benzyl-5-(1H-imidazol-4-ylmethyl)-3,6-dimethylpiperazine

(dipeptide catalyst)

(2.65)

   اضافة سيانيد الهيدروجين الى الألدهيدات كمحفزات كيرالية في مركبات ثنائي الببتيد استخدام: II.20الشكل 
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-3.2.II  التحضير بفصل المزيج الراسيمي(resolution of racemates)  
  غير كيرالية فانو يدكن  أو استخلاص مركبات من مصادر طبيعية إف إجراء تفاعل كيميائي على مركبات

 أف ينتج مركبات كيرالية تكوف على شكل خليط راسيمي لأنانتيومورين وللحصوؿ على أنانتيومر نقي عندئذ 
: من الضروري فصل ىذا الدزيج وىناؾ طرؽ عدة للحصوؿ على أنانتيومر نقي بفصل الدزيج الراسيمي وىي 

-1.3.2.II الفصل الكروماتوغرافي (chromatographic resolution)  
 إف استخداـ تقنيات الكروماتوغرافيا في فصل الأنانتيوميرات للحصوؿ على كميات ىامة من العقاقير والأدوية 

 وتعتمد تقنية الفصل . النقية ضوئيا أو الدركبات التي تتوسط مراحل إنتاج ىذه الأدوية أصبحت معتمدة ومهمة
        الكروماتوغرافي على الإختلاؼ في زمن التملص للأنانتيومرات  من الطور الثابت ومن بين أنواع التقنيات

 (Simulated moving bed chromatography( )SMB)    (  8إلى  6)وتكوف مستمرة وتحتوي على عدة أعمدة  
 كمثاؿ على . [125,126] والكميات الدفصولة بهده الطريقة أصبحت في الآونة الأخيرة تقدر بالكيلو غرامات 

                 Miconazole (2.66)-( R) لعقار تصنيع ا (SMB)تحضير مركبات نقية ضوئيا باستخداـ ىده الطريقة 
 ثنائ كلورو بنزيل كلوريد   -4- 2 الدستخدـ لدعالجة مرض السل بحيث يحضر مركب نقي ضوئيا ثم يفاعل مع

    .((II.21 الشكل [.116]

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 SMBبطريقة الكروماتوغرافيا Miconazole-( R) تحضير :  II.21 الشكل

فصل كروماتوغرافي  
  (SMB)بطريقة

N N

Cl

Cl

OH
H

N N

Cl

Cl

OH

H

Cl

Cl

Cl
N N

Cl

Cl

O

H

Cl

Cl

(2.66)

الدزيج الراسيمي  

 Rالأنانتيومر 

(R )- Miconazole 
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وىناؾ عدة طرؽ كروماتوغرافية  أخرى استخدمت لفصل الدزيج الراسيمي نذكر منها 
  طريقةHPLC(high-preformance liquid chromatography  )[127.] 
 طريقةSFC  (supercritical Fluid chromatography )[128]. 
  طريقةGC(Gaz chromatography )[129.] 

-2.3.2.II الفصل بالإحاطة على شكل معقد(résolution  inclusion) 

 [130]ىو عبارة عن حقل جديد نسبيا  (inclusion résolution)فصل الدزيج الراسيمي بهذه الطريقة 
بحيث يشكل الدركب الكيرالي  .والذي يعتمد على التميز والتعرؼ على الدركب الكيرالي في مرحلة التبلور 

والدركبات الدستخدمة على نطاؽ  .الدضيف بناء ترابطي مع الأنانتيومر الدفضل بواسطة روابط ىيدروجينية 
ومشتقات  [133]ومشتقات حمض سكسيناميك [131,132]واسع كمضيفات ىي مشتقات حمض الطرطريك 

 (2.67)( siprobiflurene-1,1- diol- /9,9)ومؤخرا تم فصل أنانتيوميرات الدركب.[130]حمض اللاكتيك
 (  2R,3R-dimethoxy-N,N,N,N-tetracyclohexylsuccinamide)الطريقةواستخداـ الدركب  بهذه(SBIFOL)الدسمي
 في الاتانوؿ عند ( 1:1)حيت مزج ىذا الأخير مع الدركب الدتفاعل بنسب مولية [134]  (2.69)مضيف كمركب

  SBIFOL (2.68) -(+)-(R) وبعد تحرير الدركب تم الحصوؿ على الأنانتيومر  ((II.22 الشكل .درجة حرارة الغرفة
الزيادة في  وعند تكرار العملية تزداد ىذه نسبة  %80 تقدربػ % eeالزيادة في الأناتيومر  ونسبة  %50بمردود 
 . %99 وتبلغ رالأناتيوـ
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Cat (2R,3R)

(2.69)

OH
OH OH

OH

EtOH

Cat (2R,3R)

(2.67) (2.68)

(2.69)

/ درجة حرارة الغرفة

SBIFOL (R )-(+)- 
SBIFOL   

SBIFOL  فصل أنانتيوميرات المركب: II.22 الشكل  
 ( 2R,3R-dimethoxy-N,N,N,N-tetracyclohexylsuccinamide )الدركب
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-3.3.2.II الفصل بتشكيل أملاح داياستيروميرية    ( Resolution by diastereomeric salt formation) 

إلا أف الطريقة الكلاسيكية في   (العنقودي)على الرغم من طرؽ الفصل الدختلفة لدكونات الدزيج الراسيمي 
الفصل بتشكيل أملاح داياستيروميرية مازالت تستعمل على نطاؽ واسع و إلى يومنا ىذا في تحضير  

   من نوع    حيث أف إستًاتيجية ىذه الطريقة تعتمد على تفاعل.[135-137[. ] 71] الدركبات النقية ضوئيا
 والعامل الدساعد للفصل حيت تتشكل أملاح داياستيروميرية   أساس بين مكونات الدزيج العنقودي-حمض 

 كروماتوغرافيا العمود ، التقطير ،التًشيح )يدكن فصلها بالطرؽ التقليدية  تختلف في خواصها الفيزيائية وبالتالي
 اختلاؼ واضح في الذوبانية فاف الأملاح يتم فصلها بالتًشيح ثم يتحلل الدلح  فمثلا إذا كاف ىناؾ (الخ...

 ويفصل العامل الدساعد الذي يدكن أف يستخدـ من جديد ويدكن تدثيل إستًاتيجية  بإضافة حمض أو أساس
  II))  [138.].23 الشكلفي  ىذه الطريقة كما

 

  
 
 

      
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 

 

 

 إستراتيجية الفصل بتشكيل أملاح داياستيروميرية : II.23               الشكل  

  

 (ميراتداياستيرو) عدم تطابق الصورة في المرآة
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  (S+R)المزيج الراسمي 

 (RA)العامل المساعد للفصل 
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الدستخدـ في الصناعة النصف   (2.70)(  D-phenylglycine)وكمثاؿ لاستخداـ ىذه الطريقة فصل الأيزومر 
الدسمي كيميائيا   (CSA)من الدزيج العنقودي وذلك باستخداـ الدركب  β- lactam تحويلية للمضادات الحيوية

(D-(+)-camphorsulfonic acid )(2.71) الشكل.[139] كعامل مساعد في الفصل في الوسط الدائي  (24.II)  
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SO3H

D-(+)-CSA
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SO3 O

OH

NH3
+

D-(-)-CSA  / L-(-)-phenylglycine

O

SO3 O

OH

NH3
+

D-(-)-CSA /D-(+)- phenylglycine

O

OH

NH2

D-(+)-phenylglycine

L-(-)-phenylglycine

O

OH

NH2

(2.71)

(2.70)

 CSAاسترجاع 

 CSAاسترجاع 

رسػمزة 

Phenylglycine    

+ 

قليل الذوبان يفصل بالترشيح 

شديد الذوبان يبقي في المحلول 

 بطريفة تشكيل املاح داياستيروميرية D-phenylglycine فصل:  II.24 الشكل     
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  ذات أساسية وذات طبيعة .((2.78)- (2.72) )ولفصل الدزيج العنقودي للأحماض استعملت القلويدات 
 وفائدة ىذه الأخيرة أنها متوفرة تجاريا , الطبيعية كما استخدمت كذلك قواعد لزضرة صناعيا  الدصادر

 وفي حالة الدزيج العنقودي القاعدي استخدمت عوامل مساعدة  . ((II.25 الشكل  وبأشكالذا الأنانتيوميرية
 . ((II.26 الشكل .((2.87)- (2.79) )ذات طبيعة حمضية طبيعية الدصدر أو صناعية 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

أمثلة لعوامل مساعدة كيرالية في الفصل ذات طبيعة أساسية :   II.25 الشكل

N

OH
N

H

H

X

N

OH
N

H

H

X

(X=H) : cinchonidine
(X=OMe) : quinine

(X=H):cinchonine
(X=OMe) :quinidine

N

O O

N

H

H

H H

H
X

X

(X)=H:brucine
(X)= OMe :strychnine

H

NH2

dehydroabiethylamine

O

NH

ephedrine

NH2

1-phenylethylamine

NH2

amphetamine

(2.72) (2.73)

(2.74)

(2.75)

(2.76) (2.77) (2.78)

صناعية المصدر صناعية المصدر 

المصدر .طالمصدر .ط

المصدر .ط
المصدر .ط

المصدر .ط
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وإف فكرة إيجاد عامل مناسب لفصل مزيج عنقودي معين ليست بديهية بل التجربة والدلاحظة ىي الدنهج  
كما كاف ىناؾ ميل و اتجاه  نحو استخداـ عوامل الفصل على شكل    .[140،141]والطريق الأمثل لذلك 

  [.142]عائلات 
 

α- bromocamphor-  π-sulphonic acid 

OH

O

HNAc

N-acetylleucine
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HO3S
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SO3H

camphorsulfonic acid
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OH

phenoxypropionic acid
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OH
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mandelic acid

O

OH

OH
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OH

OH

OH

O OH

tartaric acid

malic acid

NO

H

CO2H

pyroglutamic acid

N

O

O

O

OH

H

L- phenylcarbamoyllactic acid

(2.80) (2.81)
(2.79)

(2.82)
(2.83) (2.84)

(2.85)
(2.86) (2.87)

 أمثلة لعوامل مساعدة في الفصل ذات طبيعة حمضية : II.26 الشكل

المصدر .طالمصدر .ط

المصدر .طالمصدر .طالمصدر .ط

المصدر .ط

المصدر .ط المصدر .ط صناعية المصدر 

2- 
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-4.3.2.II (التفضيلي)الفصل بالترسيب الانتقائي (Resolution by Preferential Crystallization) 
 في لزلوؿ مشبع لدزيج عنقودي يدكن أف نقوـ بتًسيب تفضيلي واختياري لأحد الانانتيوميرات بحيث 

من ىذا الأنانتيومر الدراد فصلو على شكل بلورات ونذيب المحلوؿ   (أثار)نضيف للمحلوؿ كمية قليلة 
ونحصل على نظاـ غير متوازف ثم يبرد المحلوؿ مع الرج لفتًة زمنية  . [143]بشكل جيد فتتشكل تكتلات

علما بأف التًسيب يتعلق بدرجة تشبع المحلوؿ ومدة الفصل وكمثاؿ على ذلك  . فيتًسب الأنانتيومر 
         (2.88)( Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid-2)فصل الدزيج الراسيمي للمركب  

 II))[144.].27 الشكل

ثم   ـ °40  ملل من الايثانوؿ عند 20من الدركب العنقودي في (غ 3.663 – 3.016)بحيث تدت إذابة 
ثم رج المحلوؿ  (S) غ من الأنانتيومر 0.050 لددة ساعة بعد ذلك أضيف لو ـ 10°نبرد المحلوؿ إلى 

ولوحظ  .تم فصلو بالتًشيح تم جففت  (S) فتشكلت بلورات من الأنانتيومر ـ 10° دقيقة عند 30 لددة 
أي    %  155تقدر بػ  (Degree of supersaturation)أف الفصل يكوف جيدا عند درجة فوؽ تشبع 

 كما ىو مبين في  ـ 10° دقيقة عند 60 و 20 وفي فتًة زمنية بين ( ملل إيثانوؿ 20 غ في 3.34)
 [.145] .(II.2) الجدول والنتائج التي تم الحصوؿ عليها مدونة في ( (2المنحنيو  ((1المنحني

OH

NH

O

COOH

Ph

Ph

OH

NH

O

COOH

Ph

Ph

OH

NH

O

COOH

Ph

Ph2-Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid

(2.88)

 

فصل بالترسيب التفضيلي 
( S)الأنانتيومر 

( R)الأنانتيومر 

بطريقة الترسيب التفضيلي  Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid-2فصل المركب:  II.27 الشكل
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العلاقة بين كمية التبلور ودرجة فوؽ التشبع عند فصل أنانتيوميرات المركب  :(1)منحني 
(2-Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid) 

: (1)شروط انجاز المنحني
  (غ 3.663 –3.016)كمية الدركب العنقودي

وكمية   % ( 170 –140)درجة فوؽ تشبع
كمية   ( غ 0.050)الدضافة  (S)الأنانتيومر 

 دقيقة 30ايثانوؿ وزمن الفصل  (ملل  20 )الدذيب 
 . ْ ـ10عند 

( S)           كمية تبلور الأنانتيومر 

( R)           كمية تبلور الأنانتيومر 
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زمن الفصل بالدقيقة 
  العلاقة بين كمية التبلور وزمن الفصل عند فصل أنانتيوميرات المركب(:2 )منحني 
(2-Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid) 

(: 2)شروط إنجاز المنحني 
أي درجة   (غ  3.340)كمية الدركب العنقودي 

 (  S)كمية الأنانتيومر  ( % 155)فوؽ التشبع 

  (ملل20)وكمية الدذيب  ( غ  0.050)الدضافة 
ـ  10الفصل عند .من الإيثانوؿ  ْْ

(  S)     كمية تبلور الأنانتيومر 
( R) كمية تبلور الأنانتيومر     
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من المزيج العنقودي للمركب (S)الفصل بالترسيب التفضيلي للأنانتيومر : II.2  جدول 
 (2-Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid ) 

درجة فوؽ 
 )%(التشبع

 

 
كمية المركب 

 (غ)العنقودي 
 زمن الفصل         

 (دقيقة)
( S)الأنانتيومر 

            1(غ)الناتج 
2لنوعياالدوران  

 %درجة الفصل 

140 3.016 30 0.183 -62.3 26 
145 3.124 30 0.267 -53.2 32 
150 3.232 30 0.343 -61.8 47 
155 3.340 20 0.302 -57.0 33 
155 3.340 30 0.463 -59.7 58 
155 3.340 40 0.527 -62.0 70 
155 3.340 50 0.611 -51.9 68 
155 3.340 60 0.823 -25.3 41 
160 3.447 30 0.593 -45.0 51 
165 3.555 30 0.916 -22.6 35 
170 3.663 30 1.257 -8.5 14 

ـ 10ملل ايثانوؿ عند 20غ وكمية الدذيب 0.050الدضافة  (S)     كمية الانانتيومر :شروط التجربة  ْْ
  (2.   الناتج ىو لرموع الكمية الدتبلورة والكمية الدضافة   (1 D20   (C= 1.00   ميثانوؿ) 

 
ملل  20 غ من الدزيج العنقودي في  3.340وبتحقيق فصل متتالي عند الشروط الدثلي للتجربة بإذابة 

دقيقة   40ثم الرج لددة ( s)غ من الأنانتيومر0.050 واضافة ـ 10°ثم التبريد إلى  ـ °40من الايثانوؿ عند 
 بعد ذلك نضيف للرشاحة.تفصل بالتًشيح ثم تجفف  (s)غ من الأنانتيومر 0.527 تتًسب ـ 10° عند 

غ من  0.050 ويضاؼ لو  ـ 10°ثم يبرد المحلوؿ إلى  ـ °40غ من الدركب العنقودي ونذيبها عند 0.480 
غ من  0.733فتًسبت  ـ 10°دقيقة عند  40شكل بلورات ويرج المحلوؿ لددة  على (R )الأنانتيومر

 بشكل  R ثم الانانتيومر S وكررت العملية بالنسبة للانانتيومرفصلت بالتًشيح وجففت (R)الانانتيومر 
 والنتائج مدونة  67% ( R)للانانتيومر وبالنسبة  64% ( S)متتاؿ وكانت النقاوة الضوئية للانانتيومر

 (II.3)في الجدوؿ
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الفصل المتتالي بطريقة الترسيب التفضيلي للمزيج العنقودي للمركب . II.3جدول 
(2-Benzoylamino-2- benzyl-3- hydroxypropanoic Acid) 

الدورة 
 

كمية المركب 
 (غ)العنقودي المضاؼ

  (غ) (S ) و ( R )كمية 
 (د)زمن الفصل 

 
 2(غ)الناتج 

 
 3الدوران النوعي 

 
 ( R ) (S ) ة الفصلجدر

1 3.340 1.670 1.670 40 (S)0.527 -62.0 70 

2 0.480 1.463 1.880 40 (R)0.733 +65.5 79 
3 0.680 1.779 1.561 30 (S)0.689 -63.1 81 

4 0.640 1.494 1.840 20 (R)0.682 +62.8 73 
ـ 10ملل ايثانوؿ ودرجة الحرارة 20 غ والدذيب 0.050الدضافة  (R)أو  (S)    كمية الأنانتيومر :شروط التجربة  ْْ

 (. 3 و1  ) حسبت من النتائج في الدورات (4 و2)الكميات في الدورة -(1
 الناتج ىو لرموع الكمية الدتبلورة والكمية الدضافة من الأنانتيومر (-2
3 -) D20( 1.00 في الديتانوؿ ) 
 

 

 [.145]يوضح الطريقة التجربية لفصل الدزيج الراسيمي بطريقة التًسيب التفضيلي الدتتالي ( (II.28الشكلو
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 الطريقة التجربية لفصل المزيج الرسيمي بطريقة الترسيب التفضيلي المتتالي : II.28 الشكل
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اختصارا   (RAS)الدسمي  واستخدمت طريقة الفصل بالتًسيب التفضيلي مؤخرا في فصل الدركب
  (II.29).الشكل[146]الدستخدـ في معالجة مرض الربو من مزيجها الراسيمي (2.89) ( Albuterol sulfate-( R))لػ 
 

 

 

 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

-5.3.2.II  الفصل بالاعتماد على حركية التفاعل(Kenitic résolution )  

من بين الطرؽ الدهمة في فصل الدزيج الراسيمي وإنتاج مركبات نقية  (نسبة للكيمياء الحركية )الفصل الحركي 
وتعتمد ىده الطريقة على الاختلاؼ في سرعة تفاعل كلا الأنانتيومورين في الدزيج الراسيمي بحيث أف .ضوئيا 

كل أنانتيومر يتفاعل ويتحوؿ إلى مركب آخر جديد بسرعة ونسبة تختلف عن سرعة ونسبة تفاعل الأنانتيومر 
 وعند فصل الدركب ذو النسبة التفاعلية الأكبر يصبح الدزيج الرسيمي غني بالأنانتيومر ذو سرعة [.147]الأخر 

ويستخدـ لتحقيق ىذه العملية لزفزات .   %50التفاعل الأبطى وتكوف أكبر قيمة لدردود التفاعل لا تتعدى 
 II.30).) الشكلمبدأ ىده الطريقة  وفق رسم تخطيطي بسيط  و (مثل الإنزيدات )كيميائية أو بيوكيميائية 

    

 

 

 

 

 
 

 

 Albuterol sulfate(   RAS)-( R)  المركب: II.29 الشكل

 

NH
OH

OH

OH

2

H2SO4

(2.89)

 

 kenitic resolution مبدأ طريقة الفصل الحركي : II.30 الشكل         

       S(50%)+R(50% ) )المزيج الراسيمي
لزفز أو متفاعل كيميائي أو إنزيم 

          S اكبر من سرعة تفاعل Rإذا كانت سرعة تفاعل 

  ( KS <KR) 

     R أكبر من سرعة تفاعل Sإذا كانت سرعة تفاعل 

  ( KS> KR) 

 Sالدزيج البدائي غني بالدتخايل 
 R الدتخايلوناتج التفاعل يحوي 

 Rالدزيج البدائي غني بالدتخايل
 S الدتخايلوناتج التفاعل يحوي 
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الياباني وزملاؤه حيث  ( Shinji Yamada ) الباحثوكمثاؿ على الفصل بالطريقة الحركية البحث الذي قدمو
قاموا بفصل الدزيج الراسيمي للعديد من الكحولات الثانوية باستخداـ مشتقات البيريدين كعوامل مساعدة  

 (.(II.31 الشكل [148] (2.90)  (ethanol(naphthyl-2)-1)مثلا الدزيج الراسيمي للكحوؿ .

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

OH

1-(2-naphthyl)ethanol

 (i-PrCO)2O
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25°c /3h

/cat*(5mol)
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S

OCOi-Pr

R

ee: 99%

(2.90)

N

N O

N S

S

But

cat*

 

(S)-(4-tert-butyl-2-thioxothiazolidin-3-yl)(4-(dimethylamino)pyridin-3-yl)methanone

  ethanol(naphthyl-2)-1 لػ الفصل بالطريقة الحركية  للمزيج الراسيمي:   II.31       الشكل
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وقد استخدمت الإنزيدات في عملية الفصل بالطريقة الحركية كما يتضح في البحت الذي قاـ بو الباحث        

 (Ignacio Regla  )  وزملاؤه لفصل الدركب(L-homophenylalanine)  (2.91) يرمز لو بػ (L-HPA)   الدستخدـ
الدستخدـ كمانع للتحولات الإنزيدية واستخدـ في عملية الفصل الإنزيم  (2.92)  (Benazepril)في تحضير مركب 

( KAP )الخ والذي يرمز لو اختصارا....الكلاب , الخنزير ,الدوجود في مسحوؽ كلية الثدييات مثل البقر 
  (.II.32) الشكل [.149]كلية البقر باستخداـ وقد كانت النتائج جيدة  (Kidney acetone powders)و تعني 
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CO2H

NH2

CO2H
+

NH

CO2H

 N-acetyl-DL-homophenylalanine

(N- acetyl -HPA)
L-HPA

D-N-acetyl-HPA
KAP

CO2H

N

H

N

O
CO2Et

Benazepril

41% ee=99.9%

37.5% ee>99%

(2.91)

(2.92)

 

كلية البقر 

Benzepril  وتحضير           Acetyl-HPA-فصل حركي إنزيمي لػ:  II.32 الشكل       
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ولكن   %50وكما سبق وذكرنا فاف مردود التفاعل في حالة الفصل بالطريقة الحركية البسيطة لا يتعدى القيمة 
وتسمي العملية   %100في حالة حدوث عملية رسمزة فاف مردود التفاعل يدكن أف يصل في ىذه الحالة إلى 

  (.II.33) الشكل  [150 ،151](  Dynamic Kinetic Resolution)بالفصل الحركي الديناميكي  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 بفصل حركي ديناميكي للمزيج الراسيمي  ـ2000   وزملاؤه عاـ  Calmesوكمثاؿ على ذلك ماقاـ بو

والدركب  DCC( dicyclohexylcarbodiimide  ) باستخداـ (2.93) (N-phthaloyl amino acids)لدركبات 
DMAP   ( 4-dimethylaminopyridine)  وكحولات كيرالية مثل الدركب (( (s)-α-methylpantolactone             

  % .95 حيت بلغ مردود التفاعل.II) .) [152].34 الشكل
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Sالأنانتيومر 

 Rالأنانتيومر 

 Sناتج تفاعل الأنانتيومر 

 Rناتج تفاعل الأنانتيومر 

cat 

cat 

  KSتفاعل سريع 

  KRتفاعل بطيء 

K rac

 طريقة الفصل الحركي الديناميكي  : II.33 الشكل
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(2.93)

الايزومر  المفضل        
R=Me:  90 % de=70%    

R=i -Bu:  95 % de=80 % 

O
O

O

R*=

(S)-3-hydroxy-3,4,4-trimethyl-dihydrofuran-2(3H)-one

(((s)-α-methylpantolactone 

 

N-phthaloyl amino acids  

  N-phthaloyl amino acids  لػالفصل الحركي الديناميكي :    II.34 الشكل
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-3.II  [153]الطرؽ التحليلية لتحديد وتقدير النقاوة الضوئية 
 

Analytical methods : determination of optical purity 

إف تطور الطرؽ التحليلية لتحديد النقاوة الضوئية لخليط أنانتيوميرات بدأ مند الستينات بحيث اىتم بو أثناء 
التحضير اللاتناظري وتسمح ىذه الطرؽ عموما بالتقدير والتحديد الدقيق لدرجة النقاوة الضوئية للمركبات التي 
تعتبر عاملا بالغ الأهمية في العديد من الصناعات الدختلفة وخصوصا الصناعة الصيدلانية ومن بين ىده الطرؽ 

:                                                                                                                                     نذكر ما يالي 

  -1.3.II  الطريقة البولارومترية   :(Polarimetric methods) 

وىي الطريقة الكلاسيكية و الأكثر استعمالا في تحديد النقاوة الضوئية لخليط أنانتيوميرات  بحيث يستخدـ فيها 
وبو يتم قياس أثر    (.(II.35 الشكل (البولارومتً  أو مقياس دوراف مستوى الاستقطاب )جهاز الدقطاب 

 الأنانتيوميرات على الضوء الدستقطب في مستوي  والدوراف المحدد والذي يعطى بالعلاقة التالية
 

cl
t




/
  

حيث  tو. الدوراف النوعي /و  .لدوراف الدشاىد  اcًو . التًكيز بالغراـ لكل لتl  (دسم )طوؿ الأنبوب 
و إذا .ولذذا يجب تحديدهما بدقة  λوطوؿ موجة الضوء الدستخدـ  tويعتمد الدوراف النوعي على درجة الحرارة 

كاف تدوير المحلل لاستعادة مستوى الضوء الدزاح من قبل الدادة النشيطة ضوئيا باتجاه عقارب الساعة فإف 
  [154](-)و إذا كاف العكس يكوف يساري الدوراف  (+)الدركب يديني الدوراف 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 البولارومتر  أو مقياس دوران مستوى الاستقطاب :   II.35 الشكل 
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-2.3.II   طرؽ الكروماتوغرافيا الغازية ( Gas chromatographic methods) 

وىي طريقة مرغوبة جدا لفصل خليط أنانتيوميرات وىي حساسة و لا تتأثر بوجود آثار من الشوائب وسريعة 
وبسيطة التنفيذ بحيث أف الأنانتيوميرات وبوجود طور كيرالي ثابت تكوف لذا تصرفات وخواص لستلفة بحيث 

تختلف في زمن التملص فيحقن الخليط الدراد تحليلو ويدرر على الطور الثابت الكيرالي وبناء على زمن التملص 
(    0.05%)يحدد نوع مكوناتو وتركيزىا وبالتالي النقاوة الضوئية وىده الطريقة دقيقة جدا وتكوف نسبة الخطأ 

ومن بين الدركبات الدستعملة كطور ثابت الدركب الدوضح بػ   ee>95%تحلل حتى الخليط الذي تكوف لو  و
 (.(II.36 الشكل

 

  

 

 

 

  

      

 

       وزملاؤه    (David .A.Evans)واف تطور ىذه الطريقة مستمر ولراؿ تطبيقها في توسع وقد استخدمها 
 [.155] ـ 2003عاـ  

-3.3.II   طريقة الكروماتوغرافيا السائلة(Liquid chromatographic methods) 

ىده الطريقة كذلك تعتبر من الطرؽ الدهمة لتحديد النقاوة الضوئية وإف تطورىا كاف ملحوظا في السنوات 
لتحديد النقاوة الضوئية لآلاؼ الدركبات وكما في حالة (HPLC)حيث استخدمت تقنية (ـ1982مند)الأخيرة 

(GC)  ففي ىذه الطريقة يتطلب وجود طور كيرالي ثابت بحيث تتملص الأنانتيوميرات في أزمنة لستلفة و بذلك
  .((II.37 لشكلايدكن تحديد تركيزىا ومن بين الأطوار الكيرالية الشائعة الاستعماؿ 

 

 طرؽ الكروماتوغرافيا الغازية  ب لفصل خليط أنانتيوميرات مثال لطور ثابت:  II.36 الشكل

O Si O
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وزملاؤه ىذه التقنية في تحديد النقاوة الضوئية للعقاقير الكيرالية  (Nages wara.Rio )وقد استخدـ مؤخرا 
(Citalopram)  [.156](الكآبة والقلق مثلا) الدستخدمة في علاج الاضطرابات النفسية 

-4.3.II طريقة طيف الرنين النووي المغناطيسي(
1 H-NMR(   )

1 H-NMR spectroscopy)  
لأف الإنزياح الكيميائي . (NMR)إف الأنانتيوميرات لا يدكن تدييزىا في وسط غير كيرالي من قبل تقنية طيف 

وبالتالي .لذما متكافئ وعلى النقيض من ذلك الداياستيروميرات يدكن تديزهما لعدـ تكافؤ الإنزياح الكيميائي لذما
يتطلب تدخل عامل كيرالي مساعد لتحويل خليط أنانتيوميرات إلى  NMRفاف تحديد النقاوة الضوئية بتقنية 

كاشف بشكل واسع  ومن بين العوامل الكيرالية الدستعملة NMRخليط داياستيرومر يدكن تديز طيفو بتقنية 
 نضرا لاحتوائو على حلقة اروماتية  تكوف لذا إنزياحات لشيزة  ولستلفة للداياستيروميرات (2.97)( Mosher)موشر 

والتغير في الانزياح الكيميائي يدكن أف يحدث نتيجة لتشكيل معقد بين الدركب الكيرالي وكاشف . الدشكلة 
كيرالي فمثلا العديد من اللانتانيدات لذا القدرة على تشكيل معقد صلب مع الكحولات والكيتونات  
 NMRوجزيئات أخرى لذا خواص قاعدية وبالتالي تتشكل بيئة كيرالية من الداياستيروميرات يدكن تدييزىا بتقنية 

كما أف بعض الدذيبات تكوف كيرالية وتذيب الدركب الكيرالي فتشكل معو داياستيروميرات يدكن تدييزىا أيضا 
  أي يدكن القوؿ انو ىناؾ ثلاثة أنواع من العوامل الكيرالية الدساعدة في تشكيل الداياستيروميرات NMRبتقنية 

:  وىي .((II.38 لشكلباموضحة   NMRلتحديد النقاوة الضوئية بتقنية 
 مشتقات لكواشف كيرالية (CDAs )Chiral derivatising agents [.157] (2.98) مثاؿ الدركب 
  مذيب كعامل كيرالي(CSAs )Chiral solvating agents  [.158] (2.99) مثاؿ الدركب 
  مشتقات اللانتانيدات كيرالية(CLSRs )Chiral lanthanide shift reagents  [.159] (2.100) مثاؿ الدركب 
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 سائلةطرؽ الكروماتوغرافيا الب لفصل خليط أنانتيوميرات مثال لأطوار كيرالية :   II.37 الشكل
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-4.II  خلاصة  

 مفهوـ الكيرالية   بعد ما جلب اىتمامهم الكيميائيين والصيادلةلاحظنا في ىذا الفصل كيف أف الباحثين
  .وعلاقتها الدباشرة بمختلف لرالات الحياة الضرورية للإنساف بشكل خاص والكائن الحي بشكل عاـ 

ىي   ثلاث طرائق أساسية والتي تدثلت في و.اىتموا بتطوير طرؽ الحصوؿ عليها 
  طبيعيأصلالتحضير انطلاقا من مركبات كيرالية ذات  (chiral pool )
 التحضير اللاتناظري انطلاقا من مركبات بروكيراؿ( prochiral substrates .) 
 التحضير بفصل الدزيج الراسيمي ( Resolution of racemate ) 

 تسمح   التي  لخليط أنانتيوميرات وىا الطرؽ التحليلية لتحديد ومتغيرات تقدير النقاوة الضوئيةدرسوا  كما 
وبدونها لا تكوف الدراسة مكتملة بالنسبة  . عموما بالتقدير والتحديد الدقيق لدرجة النقاوة الضوئية للمركبات

 . بل تكوف دوف فائدة  .لتصنيع الدركبات النقية ضوئيا

3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoic acid

CF3

OCH3

COOH

(2.97) (moscher فشاك)

H

OH

methyl (2S)-hydroxy(phenyl)acetate

 (CDAs)

COOCH3

2,2,2-trifluoro-1-phenylethanol

H

OH

CF3

 (CSAs)
O

O

CH3
CH3

CH3

R

Eu

3

tris( t-butyl-hydroxy-methylene-(1R)-camphorato) europium (III)

 (CLSRs)

R= But   ,  R= CF3  ,   R=CF2CF2CF3

(2.98)

(2.99)

(2.100)

لعوامل اكيرالية مساعدة في تشكيل الداياستيروميرات لتحديد  مثلةأ :   II.38 الشكل
 NMRالنقاوة الضوئية بتقنية 

 



     

 

                   

 

 

 

 

 
 لثالفصل الثا

 

 عضويةفي الكيمياء الالإرجاع الكيميائي و البيوكيميائي 
 في الإرجاع (PMHS)ودور بولي مثيل ىيدروسيليكسان
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 -1-IIIالإرجاع مفهوم تفاعلات : 

 تفاعل الإرجاع ىو تفاعل عكس تفاعلات الأكسدة ويمكن أن يعرف بأنو  نقصان في رقم التأكسد لعنصر 
 يكتسب الكتًونات ويرجع 3Feفمثلا )وفي الكيمياء الدعدنية يعرف على أنو اكتساب الكتًونات .معتُ 

     تفاعل الإرجاع في الغالب يكون مصحوب بإضافة ذرات ىيدروجتُ الكيمياء العضوية و في  .(2Feإلى
أو نزع ذرة أو أكثر من  (.... فمثلا الالكاينات ترجع إلى الاكينات وىذه الأختَ ترجع إلى ألكانات الدقابلة )

وأكسيد الأمتُ , فمثلا الحمض العضوي يرجع إلى كحول  وىذا الأختَ يرجع إلى ألكان  )ذرات الأوكسجتُ 
وبشكل عام يمكن أن (  فمثلا مركب ىاليد الكيل  يرجع إلى  ألكان ) أو نزع ذرة أخري (.. يرجع إلى أمتُ 

وكسجتُ أو ىالوجتُ أو إضافة كالأنزع ذرات كهروسلبية تفاعل يتم فيو  عبارة عن يعرف تفاعل الإرجاع بأنو
ف مفيدة من الناحية التخليقية وذات فوائد جمة  (الاختزال )إن تفاعلات الإرجاع و .[37]ىيدروجتُ

وسنقتصر في دراستنا على .[160]وتستخدم على نطاق واسع في التحضتَ العضوي الأساسي والبتًوكيميائي 
والتي تكون بشكل عام على نوعتُ ىدرجة غتَ  تفاعلات الإرجاع بإضافة الذيدروجتُ والتي تسمى بالذدرجة

متجانسة  وفيها يكون المحفز والدركب الدتفاعل يشكلان طوريتُ لستلفتُ وىدرجة متجانسة وفيها يكون المحفز 
 نوعتُ حسب طبيعة المحفز إلى الإرجاع تصنف عملية إنكما يمكن .والدركب الدتفاعل يشكلان طورا واحدا 

 في الكيمياء العضوية ىناك طرق عدة للإرجاع عامة وخاصة .الإرجاع الكيميائي و البيوكيميائيفيكون ىناك 
نتطرق إليها باختصار قصد إبراز مغزى اختيارنا .[162,161]تْيث لصد لكل طريقة سلبياتها و إيجابياتها 

 للطريقة الدستخدمة في عملنا ىذا  

-2.III   الإرجاع الكيميائي و البيوكيميائي
-1.2.III الكيميائيالإرجاع  

وفي ىذه الحالة يتم استخدام لزفزات كيميائية في عملية الإرجاع والتي يمكن تٖقيقها وفق عدة طرق نذكر  
منها ما يلي  

-1.1.2.III [163]ضافة جذري هيدروجين عن طريق الهدرجة المحفزة الإرجاع با 

 ,Ni)يتم تٖقيق الذدرجة المحفزة بالذيدروجتُ الغازي بإضافة جذري ىيدروجتُ حريتُ في وجود معدن مثل  

Pd, Pt, Ru, Rh ) والبلاديوم والبلاتتُ في (عبارة عن سبيكة من الألدنيوم والنيكل ) نيكل راني مويستخد 
لإرجاع لرموعة 42OCuCrإرجاع الروابط الثنائية والثلاثية الدعزولة ويستخدم البلاتتُ وكروميت النحاس 

 تفاعلات .الكربونيل بشكل خاص كما يستخدم نيكل راني والبلاتتُ والريديوم لإرجاع الحلقات الآروماتية
وتٖدت عادة على سطح الدعدن  الدنتشر على حامل غالبا يكون الكربون أو .الذدرجة تكون دائما لزفزة 

وسهولة تفاعل الذدرجة تتعلق بطبيعة المجموعة الوظيفية الدراد إرجاعها الألومتُ من أجل زيادة سطح التلامس 
الدركبات ذات يمكن إرجاع العديد من حيث  شروط التجربة ونوع المحفز الدستخدم وبيئتها وحجمها و
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والدذيبات الدستخدمة تتعلق في الغالب بطبيعة الدادة الدراد معالجتها ودرجة .[164]  الدختلفةالوظائف العضوية
فعند ضغوط منخفضة غالبا ما يستخدم كمذيبات خلات الايتيل .حرارة التفاعل وضغط الذيدروجتُ 

وعند ضغوط منخفضة مرتفعة غالبا ما يستخدم كمذيبات الاثانول  . حمض الخل , الديوكسان , الاثانول  ,
ويمكن أثناء تفاعل الذدرجة بالذيدروجتُ .السيكلوىكسان أو مثيل السيكلو ىكسان وفي بعض الأحيان الداء, 

باستخدام الذيدروجتُ الغازي  aziridine)) (3.1)المحفز يتم فتح للحلقة وكسر الرابطة مثلا فتح حلقة الأزيردين 
 .[163 ](III.1)في وجود نيكل راني  كما بالشكل ( بار في الديوكسان4)
 

 
 

 
 
 

  (عدم وجود مركبات وسطية )ىذا النوع من الإرجاع عادة ما يتم بشكل سريع وواضح أن إيجابياتها ومن 
 ولإرجاعها للعديد من الوظائف .وتستعمل الذدرجة المحفزة على نطاق واسع في الصناعة لدردودىا الجيد 

 ودرجات حرارة  (بار  500  ــ250)في كثتَ من الأحيان تتطلب ضغط عالي  سلبياتهاومن . العضوية 
  درجة حرارة مؤوية كما يستخدم فيها غاز الذيدروجتُ وىو غاز خطتَ ومتفجر 400مرتفعة تصل إلى 

 .والدعادن التي تعتبر سامة
-2.1.2.III  [163]الإرجاع بالهيدريدات المعدنية 

قد تم إرجاع العديد من الدركبات العضوية عن طريق إضافة ايون الذيدريد الدقدم من قبل الذيدريدات الدعدنية 
ىيدريد ثنائي ايزو بيوتيل  و NaBH4بوروىيدريد الصديوم  وLiAlH4ىيدريد الليتيوم الألومنيوم مثل 
            (PMHS)متعدد مثيل ىيدرو سيلوكسان وكذالك( DIBAL-H)  يرمز لو بـ والذي AlH(iso-Bu)2ألدنيوم

 مثل  ثنائي بروتينيةلاىوالدستخدم بشكل واسع في الإرجاع  باستخدام مذيبات   ىيدريد الليتيوم الألومنيومو
وعلى العكس من ذلك عند  . (THF) ورباعي ىيدروفيوران (DME)ايثيل الايثر او ثنائي ميثوكسي إيثان 

ميثانول )يجرى التفاعل في وسط لدذيبات بروتينية مثل الداء والكحول  NaBH4بوروىيدريد الصديوم استخدام 
تْيث يتم التفاعل على شكل ىجوم وتعتبر ىذه الذيدريدات متفاعلات نيكلوفيلية  (. ايثانول ايزوبوبانول,

H)نيكلوفيلي بواسطة الذيدريد 
ىيدريد و بوروىيدريد الصديوم عامل مرجع أقل فاعلية  وأكثر انتقائية من . ( -

 ويمكن استخدام ىيدريدات الكتًوفيلية .[165]الليتيوم الألومنيوم الذي يعتبر عاملا مرجعا أعنف وأكثر فاعلية
 والتي تعتبر أحماض لويس حيث تشكل (AlHCl2) وىيدريد ثنائي كلوروالألدنيوم (AlH3) مثل ىيدريد الألدنيوم

                                      (III.2) لشكل   اإلى الإيثر (3.2)أملاح  ثم يتحرر ايون الذيدريد كما يتضح في تفاعل إرجاع الأسيتال

N
H

CH2C

CH3

CH3

2,2-dimethylaziridine

H2 4 bars /Ni Raney

dioxane

O O

CH CH2 NH2

CH3

CH3

2-methylpropan-1-amine

(isobutylamine)(3.1)

 باستخدام الهيدروجين الغازي ((aziridine فتح حلقة الأزيردين: III.1الشكل 
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ىيدريد الليتيوم و الألومنيوم عامل مرجع جد فعال تْيت يمكن لو اختزال  ىده الطريقة أن إيجابياتومن 
لا يرجع الأحماض ) بوروىيدريد الصديوم يمتاز تٓاصية انتقائية في الإرجاع العديد من الوظائف العضوية و

التفاعل في وسط جاف ووجود الداء يمكن أن يتفاعل مع الذيدريد بعنف لشا  أن سلبياتها ومن (والأستًات
وينتح .ىيدريد الليتيوم و الألومنيوميعتبر مصدر خطورة كبتَة ويؤذي كذلك لإيقاف التفاعل وخاصة مع 

وكذلك فإن  الدرجع بوروىيدريد الصديوم غتَ قادر على إرجاع العديد من .عن ذلك مركبات وسطية 
 .الوظائف العضوية  

-3.1.2.III  [166]الإرجاع بنقل هيدروجين من مركب مانح إلى مركب مستقبل في جود محفز 

يمكنو منح الذيدروجتُ في وجود لزفز مثل  (مركب مانح )  (3.3)ىناك بعض الدركبات مثل السيكلوىكسن
 (III.3) يرجع للمركب الدقابل  كما بالشكل الذي (مركب مستقبل) مركب يحوي روابط مزدوجة إلىالبلاديوم 

 

 

 
 
 

 

 

ومن الدراسة السابقة ونظرا للسلبيات الدلاحظة للإرجاع بالذيدروجتُ الغازي والإرجاع بالعوامل بوروىيدريد 
ىيدريد الليتيوم و الألومنيوم ورغبتنا فاستخدام عوامل إرجاع نظيفة ففي عملنا ىذا استخدمنا الصديوم و 

 وىو عامل مرجع .( (III.4الشكل (PMHS )  (3.4)عامل مرجع أخر وىو متعدد مثيل ىيدرو سيلوكسان

3AlLiH4 + AlCl3 3LiCl + 4AlH3

Al

H
H

H

..
C

O

O

R

R

..

..

..

Al
-

H
H

H

C

O

O

R

R

..

..

..

+

-

CH

O R..
.. + AlH2OR

(3.2)

 AlH3) )هيدريد الألمنيوم باستخدامتفاعل إرجاع الأسيتال إلى الإيثر  :III.2 الشكل

2+

cyclohexene

+
H

H

benzene

Pd
2

(3.3)

 تفاعل إرجاع بنقل الهيدروجين من السيكلوهكسن: III.3الشكل 
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نظيف غتَ مضر بالبيئة وغتَ سام ومستقر لا يتأثر بالرطوبة واقتصادي ويذوب في العديد من الدذيبات 
 ىيدريد الليتيوم و الألومنيومو  NaBH4))بوروىيدريد الصديوم العضوية  مقارنة بالدرجعات الأخرى مثل 

(LiAlH4)  وقد استخدم. [165]والذيدروجتُ التي تعتبر خطتَة  (PMHS) مؤخرا في العديد من التحضتَات
 .العضوية 

  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

ومتوفر بسهولة وكان أول  ( سنة60مند حوالي )معروف مند القديم (PMHS)إن بولي مثيل ىيدروسيلوكسان 
و زملاؤه وىو سائل عديم اللون ويعتبر ناتج عرضي في صناعة  (Sauer)م من قبل  1946تٖضتَ لو عام 

ومؤخرا ونظرا .وقد استخدم ككاشف بسيط فقط في بعض التحضتَات العضوية .[167,165]السيليكون 
فانو استخدم .كذوبانو في العديد من الدذيبات العضوية وغتَىا  (السالفة الذكر)للميزات الجيدة التي يمتاز بها 

في العديد من التحضتَات العضوية الدهمة وخاصة تفاعلات الإرجاع تْيث يمزج مع لزفزات معدنية مثل 
وتعمل  (  Zr و الزيركونيوم Tn و التيتانيوم Cu والنحاس Pdو البلاديوم  Snوالقصدير  Znالزنك )معدن 

 وتبعا للعامل .[168]ىذه المحفيزات كمصادر نقل للهيدريد كما استخدم بالإضافة لذذه الدعادن أيون الفلوريد 
 .يحقق العديد من التحضتَات العضوية نلخصها في الأتي (PMHS)الدساعد الدستخدم فان 

-4.1.2.III بعض الدراسات السابقة حول استخدامات (PMHS:) 
 في العديد من التفاعلات وبتدخل العديد من المحفزات لضصل على نتائج لستلفة ولذذا PMHSيمكن استخدام 

لمجموعة من الوظائف العضوية  لا يقتصر فقط في تفاعلات الإرجاع PMHS فمجال استخدام .أهمية كبتَة
 في وجود لزفزات لستلفة كالقصدير PMHSوفيما يلي سنستعرض بعض الأمثلة لتفاعلات متنوعة لدركب 

 .  والبلاديوم وغتَىا

O

Si

H

O

Si

O

HMe Me

Me3Si SiMe3

n

Polymethylhydrosiloxane 

(3.4)

 (PMHS ) متعدد مثيل هيدرو سيلوكسانصغة  :III.4الشكل 
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.4.1.2.III1- عند استعمال مركبات القصدير كعامل مساعد :

فإنها تعمل كمصادر لنقل الذيدريد ويتم  (PMHS)عند استعمال مركبات معدن القصدير كمحفزات مع 
في  (PMHS)الدركب     ( Kuivilaوزميلو   Grady)فقد استخدم .عندىا إرجاع العديد من الوظائف العضوية 

في تٖويل ىاليدات الألكيل إلى ( 2O(Bu3Sn))( tributyltinoxide)وجود أكسيد ثلاثي بيوتيل القصدير 
 . (III.5) الشكل [169]الكانات وىاليدات الأريل إلى ارينات

 

 

 

 

وكذلك تم بهده الطريقة إرجاع ثنائي ىاليد التواؤمي مثل ثنائي كلورو بروبان و إرجاع ثنائي بروموسيكلو 
 .[171]وحتى يوديد الألكيل . (III.6) الشكل. [170] إلى الدشتق أحادى برومو   (3.5)بروبان

 
 
 

  
 
 
 
 

 
 

 في وجود (PMHS )عند استخدام  (3.6) (tert-butylcyclohexanone-4)  مثلتم إرجاع الكيتونات الحلقية وقد
 

 وكان التفاعل ذو نوعية فراغية ومردود .dibutyltin oxide[169]) .(Bu2SnO)  أكسيد ثنائي بيوتيل القصدير 
 

 .(III.7) الشكل   %75  جيد
 
 

 

 

 

 

 

 

 

BrBr HBr
PMHS (Bu3Sn)2O

0°C

85%
dibromocyclopropane monobromocyclopropane

(3.5)

 في وجود أكسيد ثلاتي بيوتيل القصدير (PMHS)إرجاع تنائي برومو حلقي البروبان بـ :III.6 الشكل

O
OHBu2SnO(1.2eq),

 PMHS(3eq)

toluene, r.t ,3h

75%
94%, trans:cis3:1(3.6)

في وجود أكسيد ثنائي بيوتيل القصدير ( PMHS)   إرجاع الكيتونات بـ:III.7الشكل 

R  جدر الكيل أو أريل 

R     X 
PMHS,(Bu3Sn)2O

R     H

X= Cl , Br 

  في وجود أكسيد ثلاتي بيوتيل القصدير( PMHS)  ارجاع هاليدات الأريل والألكيل بـ:III.5 الشكل
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من إرجاع الألدىيدات والكيتونات باستخدام    (Lipowitz وزميلو Bowman)م ت٘كن 1973 وفي عام
(PMHS) القصدير  الدركب وجود في(DBATO) ذو الصغة Bu2SnOAc)2O)                                    
(bis(dibutylacetoxytin)oxide)  8الشكل [172]وكان مردود التفاعل جيد.III) ) .
 

 

 

 

 

 
 
 

 

 
 صيغتو الكيميائية tin(II)triflateوقد استخدم لورنس و زميلو سيمون  مركب معقد للقصدير الثنائي يسمي 

Sn(OSO2CF3)2   عند وجود ليكاندات الـ(pybox )(3.7) والدركب (PMHS)  في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات
 .(III.9) الشكل [173]لإنتاج كحولات كتَالية(مشتقات الأسيتوفينون )

 

  
 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

في إرجاع مشتقات الإيمينات الى امينات بشكل  (Fu( )PMHS وزميلو Lopez)م استخدم 1997وفي عام 
     وكان مردود التفاعل جيد (3.8) (n-butyltin tris(2-ethylhexanoate))انتقائي في وجود المحفز القصديري 

 .(III.10) الشكل كما في [174]  %  80
 

O

R1 R2

OH

R1 R2

PMHS, EtOH ,80°C

DBATO (2mol%)

        R1=R2=Ph 
% 80مردود التفاعل

                                      (Bu2SnOAc)2O في وجود  (PMHS)إرجاع الكيتونات بـ:  III.8 الشكل

O

ph Me

OH

ph Me

PMHS,MeOH

pybox (3.7)(10mol%)/Sn(OSO2CF3)2(10mol%)
                            r.t . 12-14 h

Yield =95%  ee =58 %(R)

2,6-bis[(4R)-4-phenyl-4,5-dihydro-1,3-oxazol-2-yl]pyridine

N

N

O

N

O

ph ph

pybox (3.7)

  tin(II)triflate  في وجود المركب (PMHS) بـ الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون:III.9الشكل  

    pybox(3.7)  و الليكاند   الكيرالي                               
 
 

 

 

 الكتَالي 
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2.4.1.2.III -  عند استخدام مركبات الزنك كمحفزات: 

مزج ثنائي اثيل الزنك بنسب متساوية مع الدركب                      )مع معقد ناتج من( PMHS) فعند استخدام 
N-N/  ُثنائي بنزيل ايثيلتُ تنائي أمت(dbea) )أمكن إرجاع الوظائف العضوية(C=O , C=N) مثل الكيتونات

  [175] تٔردود تفاعل جيد .(III.12) الشكل والإمينات.(III.11) الشكل

 

 

 
 

 

 

 

 

  في الإرجاع  binol (2.37)(+)-(R)   وفي وجود ليكاند كتَاليZn(Otf)2 كما استخدم كذلك مع الدركب
             كما يتضح   ee  =30%وزيادة في الأنانتيومر   %99تٔردود تفاعل [176]اللاتناظري للإمينات 

 .(III.13) الشكلفي 
 

N

H

ph
NH

H

ph

PMHS(3eq) ,EtOH, r.t

(3.8)(10mol%)

O

O

BuSn
C4H9

3

n-butyltin tris(2-ethylhexanoate) 

(3.8)

 n-butyltin tris(2-ethylhexanoate)والمحفز  (PMHS) إرجاع الإمينات بـ :III.10 الشكل

R1 R2

O

R1 R2

OH(Et2Zn--dbea)

PMHS  ,MeOH

R1=ph  R2= Me   Yield(%)=99  R1= ph , R2= CH2Cl  Yield(%)=99

[ Et2Zn-dbea ]والمحفز المعقد (PMHS) إرجاع االكيتونات بـ III.11: الشكل

(Et2Zn--dbea)

PMHS  ,MeOH

N
R

Me

NH
R

Me

R= ph: a24h Yield(%)= 99

[ Et2Zn-dbea ]والمحفز المعقد (PMHS) إرجاع الإمينات بـ III.12: الشكل
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     وفي وجود معقدات PMHSلعامل الدرجع اKoichi وزميلو  Hiroyukiم استخدم 2005ومؤخرا عام  
(diamine-Zn)  مع   (3.9)الناتج من تفاعل الليكاندEt2Zn في الإرجاع اللاتناظري لدتعدد الاستبدال في الدوقغ

 .(III.14) الشكل [177]وتٖصل على مردود جيد .اورثو للبنزوفينون

 

 

 

 
 
 

 

 

3.4.1.2.III- عنداستخدام مركبات البلاديوم كمحفزات :

في إرجاع الألوفينات  (Lipowitz وزميلو Bowman)ىو (PMHS)كان أول من استخدم البلاديوم كمحفز مع 
 (Chandrasekhar)كما استخدم كذلك من قبل    [.95]إلى الكانات ومركبات النتًو الأروماتية إلى انيلاات 

 %  97 و60وكان مردود التفاعل يتًاوح بتُ (aziridines)و زملائو في تفاعلات فتح الأزيريدينات الحلقية 

 [.178] (III.15) الشكل
 

 

 

 

 

 

(2.37)

 

OH

OH

N

ph

ph

Me

NH

ph

ph

Me

Zn(OTf)2(2mol%)

chiral ligand 7(2mol%)

PMHS (1eq) ,MeOH 

Yield = 99 %   , ee = 30% (R)

OTf = triflate ( OSO2CF3)2

 والمحفز المعقد (PMHS) لإرجاع اللاتناظري للإمينات  بـ ا :III.13 الشكل
2(Zn(Otf 
 

-diamine(8)) والمحفز المعقد (PMHS) لإرجاع اللاتناظري لمشتقات البنزوفينون  بـا: III.14 الشكل

Zn) 
 

mesityl(2-methylphenyl)methanone mesityl(2-methylphenyl)methanol

O

Me Me Me

Me OH

Me Me Me

Me

*

1)diamine (3.9) ,Et2Zn ,
  PMHS/ Toluene

2)OH
-
/MeOH ,4h

Yield>99%   ee = 77%

N,N'-bis[(1R)-1-phenylethyl]ethane-1,2-diamine

CH3

NH

CH3

NH

(3.9)
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كما يتضح فتِ         [.179]م في وجود خلات البلاديوم 2002وزملائو عام   E.Rebertاستخدم من قبل و 
  (Ph3P)4Pd وجود الدركب في ( Pri-BAR و (Buchmanقبلم من 1986وعام  ((A )  .(III.16) الشكل )
 .في نزع الذالوجتُ من ىالو أرينات   ((B ) .(III.16) الشكل )[.180]
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.4.1.2.III- عند استخدام أيون الفلوريد كعامل محفز: 

 Corriuككاشف نيكلوفيلي منشط يقوي التبرع بالذيدريد  وقد استخدم PMHSيستخدم أيون الفلوريد مع 
 DMFكمصدر لأيون الفلوريد لإرجاع الدركبات الكربونولية في وجود الدذيبات  KFوزملائو فلوريد البوتاسيوم 

Cl

R
0.1-5mol % Pd(OAc)2,
2eq KF ,4eq PMHS

H2O  ,THF  ,r .t
(A) H

R

R= H ,  Yield = 95%
R=2-CH3  ,Yield = 100 %

R

X H

R6.7 eq PMHS 1.4eq Bn3N

5mol%(Ph3P)4Pd

DMSO ,MeCN 60--110°C

X=Br   , I 

(B)

  PMHSإرجاع الهالو ارينات باستخدام  :III.16                   الشكل 
( .        A )في وجود خلات البلاديوم         .(B)في وجود (Ph3P)4Pd  

N

R1 R2

Ts

R1

N

R2

H Ts

PMHS / Pd-c

EtOH

R1 = ph ,R2= H 
(2-phenyl-N-tosyl aziridine) 

R1 = ph ,R2= H 
(2-phenyl-N-tosyl ethylamine)
        Yield = 96% 

S

O

O

Ts =

tosyl

( Pd-C)في وجود المحفز PMHS    الأزيريدينات الحلقية باستخدام فتح :III.15الشكل 
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 م°100-80وعند  الكيتونات  أرجعتم°60 -30 أرجعت الألدىيدات وعند م° 20 فعند الدرجة DMSOو
 .(III.17) الشكل  [181]كمذيب  DMSOأرجعت الأستًات وفي ىده الأختَة استخدم 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 القابل للذوبان في الدذيبات العضوية كما   TBAF (3.10)ويمكن استخدام مصدر آخر لأيون الفلوريد ألا وىو 
كيتونـات  ) وزملائو في إرجاع الدركبات الكربونولية   Kobayashiنلاحظ في العمل الذي قام بو 

م  1997 وزملائو عام L.Sehkriوكذالك العمل الذي قام بو الأستاذ .[182 ](أستًات, الدىيـدات,
 حيث قام بإرجاع مشتقات الأسيتوفينون والكيتونات الحلقية و الألدىيدات الأروماتية والأستًات والأحماض 

®B)  كعامل مساعد أو  TBAF (3.10)كعامل مرجع و PMHSالكربوكسيلية مستخدما 
 Triton)  (3.11)    

 وكان التفاعل . (III.18) الشكل كما يتضح في بدلا من ىذا الأختَ (بنزيل ثلاثي مثيل أمونيوم ىيدروكسيد) 
    [183] . (III.2)والجدول (III.1)وانتقائيا وذا مردود جيد كما في الجدول .سريعا ويتم في دقائق 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

R

O

R1
R

OH

R1

1) KF ,PMHS , DMF 

2)H
+

or MeOH 

1) KF ,PMHS , DMSO 

2)H
+

or MeOH 
R

O

OR1

R OH

  KFفي وجود PMHS إرحاع المركبات الكربونولية باستخدام :III.17الشكل 

N
+

F+ N
+

CH3
CH3

CH3 OH
-

(3.11)(3.10)

Triton BTBAF
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PMHSـ مردود تفاعل إرجاع الكيتونات الحلقية ب:III.2جدول 
 

 الكيتون الحلقي (Selectivity )الإنتقائية

 

Trans :cis 88 :12a(97 :3b) 
tBu

O 

 

Trans :cis 82 :18a(84 :16b) 

O

Me

 

 

cis :trans 67 :33a(70 :30b) 
 

O

Me

 

 

Trans :cis 67 :33a(87 :13b) 

OMe 

 

a  .استخدام عند TBAF         .  b   .استخدام عند B® Triton 

 PMHS بـ (3)والبنزالدهيد  (1)مردود تفاعل إرجاع مشتقات الأسيتوفينون : III.1جدول 
R مردود التفاعل)%(  

(R1=Me) 
  )%(مردود التفاعل

(R1=H) 
H 93a 92a  (99b) 

4-F 86a(97b) -  -  - 
4-Cl 96a  (88b) 88a 

4-NO2 92a 91a 

3,4(OCH2O) 93a 95a 

4-Me 94a(88b) 98a(92b) 
3,4,5-(OMe)3 89a(93b) 96a(83b) 

4-CN 86a 84b 
3-CHO - 79a .b 

 

a  .استخدام عند TBAF         .  b   .استخدام عند B® Triton 

®B أو TBAFفي وجود PMHS إرجاع المركبات الكربونيلية باستخدام :III.18الشكل 
 Triton  

O

R1
R

OH

R1
R

1) PMHS, TBAF or Triton B

2) NaOH , H2O

1 R1=Me

3 R1= H

2 R1=Me

4  R1= H
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وان أيون الفلوريد يعمل على نقل الذيدريد باستمرار حيت ينتقل عبر سلسلة البوليمر التي تشبو العمود الفقري 
 [183,165]. (III.19) بـالشكل او الديكانكية للتفاعل موضحة كم

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات مثلا تم تٖقيق PMHSكما استخدمت أملاح فلوريد الأمونيوم الكتَالية مع 
          N-benzylquinidinium fluoride (3.13)  الليكاند باستخدام  (3.12)الإرجاع اللاتناظري الأسيتوفينون 

 [184 ] .(III.20) الشكل   PMHSمع 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 في إرجاع PMHSو بالإضافة للعوامل السالفة الذكر استخدمت كذلك مركبات التيتانيوم كمحفزات مع 
 [186,185)الأستًات 

 

Si

H

O
Si

H

O
Si

H

Si
-

H

O
Si

H

O
Si

H

R
+

Nu
R

+ Nu
-

phCOMeph

Si
-

O

O
Si

H

O
Si

H

R
+

Nu

ph

Si

O

O
Si

-
H

O
Si

H

R
+

Nu

 -F في وجود النيكلوفيل PMHS بــــــــــآلية تفاعل إرجاع المركبات الكربونيلية :  III.19 الشكل

O OH

ph
9(10mol %)

PMHS(1.5eq)
ph

91 % ee= 36 %(3.12)

N

OH

N+

F
-

OMe

N-benzylquinidinium fluoride

(3.13)

 (3.13)ملح فلوريد الأمونيوم الكيراليفي وجود  PMHSالإرجاع اللاتناظري للكيتونات بـ : III.20 الشكل
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 5.4.1.2.III- ميثيل هيدروسيلوكسان  المختلفة باستخدام البولي العضويةإرجاع الوظائف(PMHS)  
  (3.14) (Olefins)مثل الأوليفينات العضوية  في إرجاع العديد من المجموعات الوظيفية PMHS  استخداملقد

عالية في توفتَ الذيدريد من أجل تفاعلات التشكيل الحلقي   كفاءةPMHSولقد أظهر  .(85) الشكل
إلى مركبات   (3.16)و  α,ω-enynes)) (3.15)إينتُ -α،ωالإرجاعي للمركبات التي تٖتوي على المجموعة الوظيفية 

 ىذه التحويلات تٖدث مع . (III.21) الشكل  (exo-methylenecycloalkanes)إكسو ميثيلتُ حلقي ألكان 
PMHS  تٔردود أفضل منها مع ثلاثي ايثيل سيلان(triethylsilane) [187] .

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

حيث  (aromatic and aliphatic halides)الذاليدات الأروماتية والأليفاتية  كذالك في ارجاع PMHSاستخدم و
 إلى الذيدروكربون العطري الدقابل  ىو تٖول مهم للغاية وخاصة تلك  (Arylhalides)إرجاع ىاليدات الأريل أن

التي لذا القدرة على تدمتَ سمية الدركبات متعددة الذالوجينات العطرية مثل مركبات ثنائي الفينيل متعدد البروم 
(polybrominatedbiphenyls)تٖت ظروف وشروط معينة إلى (3.17)بروموبنزالديهيد - 4يمكن أن يرُجَع .  وغتَىا

كما وتٔردود مرتفع، وىي عملية إرجاع غتَ مألوفة حيث لرموعة الألدىيد النشطة لا ترجع  (3.18)بنزالديهيد 
 .[188] (III.22) الشكلفي 

OBn n-Bu

O

O

Bn

Me

PMHS, Pd2(dba)3,CHCl3
HOAc,ClCH2CH2Cl,  r.t.

73%

HMeO2C

MeO2C

PMHS, Pd2(dba)3,CHCl3
HOAc,toluene.

MeO2C

MeO2C

79%

(3.15)

(3.16)

Cl Cl

85%

2eq.PMHS.C6H6.r.t,6h
Pd siloxane nano composite

(3.14)

 PMHS باستخدام العامل المرجع(Olefins)إرجاع الأوليفينات : III.21الشكل
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فإنو يمكننا TBAF بوتيل الأمونيوم أو مايرمز لو بـ -n-ومن جهة أخرى في وجود الفلوريد على شكل رباعي
في ىذه الحالة فإن الصعوبة في إرجاع  (3.20)بروموبنزيل -4إلى كحول (3.19)بروموبنزويك -4-إرجاع حمض

ىذين .[183] (III.22) الشكل. المجموعة الحمضية الكربوكسيلية تكمن في إرجاع لرموعة أريل البروميد 
 أما .organosilaneالدثالتُ يوضحان بشكل جيد إمكانية التلاعب بإنتقائية إرجاع مركبات السيلان العضوي 

و مركبات فينيل بروميد   (α-haloketones)ىالوكيتون-αعملية إرجاع الذاليدات العضوية مثل مركبات 
(vinylbromides) [188]  فإنها تتم عن طريق مركب PMHSفي وجود البلاديوم .  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

يمكن إرجاعها إلى كحول تٖت شروط  الأحماض الكربوكسيلية الآليفاتية. بالإضافة إلى الدثال الدذكور آنفا
فيمكننا مثلا إرجاع حمض . [189] (titanate ester) الإستً  و لزفز تيتاناتPMHSبسيطة باستخدام 

كما يمكن . %86تٔردود قدره  (octadecanol-1)أوكتاديكانول -1 إلى  (octadecanoicacid)أوكتاديكانويك
                 أوكتاديكانول -1 تٖت نفس الشروط إلى  (octadecanoate)أيضا إرجاع الديثيل أوكتاديكانوات

(-1-octadecanol)  [190] يكون الإرجاع الإنتقائي لشكنا مع إستً في وجود إبوكسيد.%92تٔردود قدره  ،
ىذا التحول تبتُ أنو .  (hemiacetals)إلى أنصاف الأسيتال (lactones) والفائدة منو ىي إرجاع اللاكتونات

عادة  (3.22)و (3.21)بالرغم من أن الكيتالات  (ketals) والكيتالات(olefins)  يكون إنتقائي مع الأوليفينات
مثل  (III.23) الشكل  كما في (organosilanes)ما يتم إرجاعها بسهولة عن طريق مركبات السيلان العضوية 

 [192,191] (trimethyl-3,6-dihydro-2H-pyran-2-one-4,6,6) الدركب

 

 

Br

CHO
CHO

Pd(PPh3)4 (5mol%),Bn3n

1eq,PMHS,MeCN, DMSO
110°, 3h

93%

Br

COOH

Br

OH
1). PMHS 0,02mol %, TBAF
2). H2O 74%

(3.17)
(3.18)

(3.19) (3.20)

 PMHSاستخدام العامل المرجع بالهاليدات الأروماتية ارجاع  : III.22الشكل
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في  الكيتونات البسيطة أن يرُجِع الألدىيد الحامل لمجموعة نيتًوو  بالاضافة للالدىيدات PMHSيمكن للـ 
على المجموعة الوظيفية   α-keto esters (3.23)) كيتو -α، كما يمكن إرجاع إستًات  [183]وجود أيون الفلوريد

والكيتونات الخطية التي ليس لذا القدرة تكوين كاتيون كربون .[193] ((88 )شكل الكيتو ويبقى الإستً سليماً 
 يمكن إرجاعها إلى ىيدروكربون تٖت تأثتَ (3.24)وسيطي  مستقر كتلك التي لصدىا في مشتقات الأسيتوفينون 

 كمحفز  (tris(pentafluorophenyl)boron)بورون   (بنتافلوروفينيل)القوي ثلاثي  (Lewis acid)حمض لويس
. [194] ((III.24) الشكل

 
 
 
 
 
 
 
 

 

O

N

CO2Me

O2

OH

N

CO2Me

O2

PMHS,Sn(TOf)2

MeOH,r.t ,12-14h

N
O

NN

O (10 mol%)

98%

O

PMHS,(C6F5)3B

CH2Cl2,r.t 
88%

(3.23)

(3.24)

  PMHSـاستخدام  بوالكيتونات الخطية (α-keto esters)  كيتو-αإسترات إرجاع   : III.24الشكل

O

O

O

OH

PMHS,Cp2Ti(O-C6H4-4-Cl)
TBAF,alumina,toluene,r.t

89%4,6,6-trimethyl-3,6-dihydro-2H-pyran-2-one

O

O O

O
OBn

O

O O

OH
OBn

PMHS,Cp2Ti(O-C6H4-4-Cl)
TBAF,alumina,toluene,r.t

91%

(3.21)

(3.22)

 PMHS باستخدام العامل المرجع(ketals) إرجاع الكيتالات : : III.23الشكل
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.   [195] ومردود ىذا التفاعل م جيدPMHSترجع الإيمينات بكل سهولة إلى أمينات ثانوية باستخدام كما 
يمكن إرجاعها وتٖويلها في نفس  (Hydroxylimines)  (3.25)كمثال على ذلك فإن مركبات الذيدروكسيلإيمتُ

كما يمكننا أيضا . [196] (III.25) الشكل. تٓطوة واحدة  t-Bocالوقت إلى مشتقاتها المحمية بالمجموعة
 (3.26) العضوية  عن طريق خطوة واحدة  بإرجاع الأزيدات t-Bocالوصول إلى الأمينات المحمية بالمجموعة

 (Organicazides) بالـ PMHS  في وجود(t-Boc anhydride) الشكل (25.III) [197]. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

و مركبات  (allylethers)الأليلي   من مركبات الإيثر(propylene)يمكن وبسهولة حذف البروبيلتُ كما 
 PMHS العامل الدرجعباستخدام   (3.27) (allyl esters)الأليلية والإستًات  (allyl amines) الأمينات الأليلية

ىذه التحولات تبتُ نزع الحماية لدختلف المجموعات الوظيفية العضوية . في وجود كلوريد الزنك و البلاديوم 
جميعها يمكن تنفيذىا في وجود عدة لرموعات وظيفية تٔا فيها الذاليدات، الإستًات، لرموعات  .الأليلية
 .[198] (III.26) الشكل   (Ketals)والكيتالات، النيتًو

 

 

 
 

 

N

OH

Cl

Cl

N

Cl

Cl

HBoc

PMHS, Pd/C
Boc2O,EtOH

ClCl

N3

ClCl

NHBoc

PMHS, Pd/C
Boc2O,EtOH

90%

88%

(3.25)

(3.26)

 PMHSاستخدام  بـ(Organicazides)  العضويةالأزيداتو  الإيميناتإرجاع  : III.25الشكل

N

O

O

Boc
N

O

OH

Boc

PMHS ,ZnCl2, Pd(PPh3)4

THF,r.t

85%(3.27)

 PMHSـاستخدام ب (allylethers)حذف البروبيلين من مركبات الإيثر الأليلي  : III.26الشكل
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كعامل مرجع جيد لتشكيلة لستلفة من PMHSومن الدراسة السابقة نلاحظ الأهمية الكبتَة التي يمتاز بها 
الوظائف العضوية وفي شروط لستلفة وباستخدام عوامل عدة وفي مذيبات عضوية عديدة ولذذا اختًناه في 

عملنا ىذا والدتمثل في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات البروكتَالية وكمثال خاص مشتقات الأسيتوفينون 
والكيتونات الحاوية على الفسفور  
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-2.2.III البيوكيميائي الإرجاع  Bioreductions 

حيوانية أو )يمكن أن تعرف التفاعلات البيوكيميائية بشكل عام بأنها استخدام الإنزيمات أو خلايا كاملة 
وقد استخدمت لدئات السنتُ في إنتاج الكحول عن طريق التخمر . كمحفزات لأغراض صناعية (نباتية

وفي العقود الأختَة وبسبب فهم العلاقة بتُ ىيكل .والجبن عن طريق الكبح الإنزيمي لبروتينات الحليب 
البروتتُ ووظيفتو زاد تطبيق المحفزات البيوكيميائية على نطاق واسع حيث تنفد التفاعلات المحفزة بيوكيميائيا  

 .[199]في لرال صناعة الأدوية والصناعات الكيميائية والزراعية والغدائية 
فإن المحفزات البيوكيميائية تزيد من معدل سرعة  (الدتجانسة و غتَ الدتجانسة )وعلى غرار المحفزات الكيميائية 

التفاعل لكن دون أن تؤثر في ترمودينامكية التفاعل وعلى الرغم من ذلك لذا ميزات وعيوب مقارنة بالمحفزات 
 .[200](III.3)الكيميائية نلخصها في الجدول 

 المحفزات البيوكيميائية مقارنة بالمحفزات الكيميائيةمزايا وعيوب :III.3جدول
العيوب الدزايا 

 (تتطلب تركيز أقل من الانزيم )أكثر فاعلية  .1
يمكن تعديلها لزيادة الانتقائية، والاستقرار،  .2

 والنشاط
 ت٘تاز بانتقائية عالية ومعتبرة ومتنوعة  .3

  (chemo-selectivity)انتقائية كيميائية 
  (regio-selectivity ) انتقائية موضعية

  (diastereo-selectivity)  انتقائية داياستًية
  (enantio-selectivity) انتقائية انانتيومرية

عادة في نطاق درجة )ظروف التفاعل أكثر اعتدالا  .4
 درجة 40-20 ودرجات حرارة  8-5الحموضة من 

 (مئوية
 (تتحلل ت٘اما في البيئة)صديقة للبيئة  .5

 تثبيطحساسة اتٕاه الدتفاعل ويمكن أن  .1
 .الدنتج 

نقطة )عادة الدياه الدستخدمةالدذيبات  .2
 (غليان وحرارة التبخر عالية

توجد في الطبيعة على شكل اننتيومر  .3
 واحد فقط 

مناطقها الفعالة لزدودة لأنها تتشوه  .4
 (بالحرارة العالية ودرجة الحموضة

  

 تساعد عل تسريع معدل التفاعل توعلى الرغم من ىذه العيوب إلا أن المحفزات البيوكيميائية وخاصة الإنزيما
. ةولا تستهلك خلال التفاعل ولا تؤثر على الناتج النهائي  وعليو فهي من المحفزات البيوكيميائية الرئيس

 كما .لتفاعلمناسبة لظروف  باستخدام الأساليب الوراثية وتٖقيقوخاصة بعد التغلب على ىذه العيوب 
استخدمت خلايا كاملة نباتية أو حيوانية كمحفزات بيوكيميائية وخاصة عند صعوبة عزل الإنزيم رغم أن 

وقد استخدمت الإنزيمات والخلايا الكاملة . غشاء  الخلية يمكن أن يتصرف ككتلة عازلة بتُ الإنزيم والدتفاعل 
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في تفاعلات الإرجاع بشكل خاص وللعديد من الدركبات نظرا للميزات الدذكورة أعلاه وخاصة الإنتقائية 
 استعمالذا أقل خطورة وأقل كما أن .[201] (III.27 ) الشكلالتفاعلية الدختلفة التي ت٘تاز بها والدوضحة

تلويثا للبيئة، وتستهلك طاقة أقل من التًكيب العضوي الكيميائي التقليدي خاصة التي تستعمل فيها الدعادن 
 .[202]   الثقيلة

 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 

-1.2.2.III  محفزات بيوكيميائيةالإنزيمات 
 م 1929وتم التأكد من ذلك بعد عام  ىو عامل ذو تركيب بروتيتٍ عالي الوزن الجزيئي،(Enzyme)الإنزيم 

بصورة بلورية نقية من  (Urease)على جائزة نوبل للعلوم لفصلو لإنزيم  (Sumner)  سمنرحيث حاز العالم 
كغتَه من البروتينات يتألف الإنزيم  و.أنسجة بعض النباتات  وتأكد من احتواء جزيء الإنزيم على بروتتُ 

. من اتٖاد عدد كبتَ من الأحماض الآمينية تكون فيما بينها سلسلة أو أكثر من عديد الببتيد
وتوجد الأحماض الآمينية في ىذه السلاسل وفق تتابع معتُ خاص بكل إنزيم لشا يؤدي في النهاية إلى تركيب 

وتتشابو الإنزيمات في فعلها مع . فراغي لزدد يمكن الإنزيم من القدرة على تسريع حدوث تفاعل خاص بو
العوامل الدساعدة الكيميائية الأخرى، إذ أنها تشارك في التفاعل دون أن تغتَ بنتيجتو، أي أنها تعود في نهاية 
التفاعل إلى وضعها الأصلي الذي كانت عليو قبل بدء التفاعل، لكنها ت٘تاز عن العوامل الدساعدة الأخرى 

وتقليل طاقة التنشيط اللازمة بكفاءتها العالية، فللإنزيمات قدرة فائقة على تسريع التفاعلات الكيميائية 
 .(III.28) الشكلكما يتضح في الدخطط .[203-205]لحدوث التفاعل 

 

 

 

 الإنتقائية التفاعلية المختلفة للانزيمات : III.27الشكل
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و معظم سلوك الإنزيمات تكون تبعا لبنيتها الجزيئية و الإنزيمات عبارة عن بروتينات تتكون من أحماض آمينية 
يتًاوح عددىا من مئة إلى عدة مئات وبالتالي ىذه الأختَة تساىم في سلوك الإنزيمات من خلال الرابطة 

الببتيدية التي يتم تشكيلها بتُ ذرة الكربون في لرموعة كربوكسيل الحمض الآميتٍ  وذرة النتًوجتُ في لرموعة 
α الشكل ـــــ امينية( 29.III)  ووفقا لطبيعة الجذر(R) يمكن أن تكون الأحماض الآمينية قطبية أو غتَ قطبية 

. [206]وتوزعها على طول سلسلة البروتتُ يحدد سلوكها 
 
 
 
 
 
 

 
وتٕدر الإشارة إلى أن التتابع الخطي للروابط الببتيدية على شكل مستقيم تشكل البنية الأساسية للإنزيم        

و ىذا التًكيب لا يبقى خطيا بل السلسلة الببتيدية تلتف وتنثتٍ  (Primary Structure) (التًكيب الأولي  )
وعلى   α (alpha helix)حول بعضها  بواسطة روابط ىيدروجينية مشكلة شكلا لولبيا ويمثل البنية الحلوزنية 

           الثانوي  بالتًكيب بالبناء أويعرف وىو ما β (béta sheet )شكل صفائح وت٘ثل البنية الورقية

(Secondary Structure) فنحصل على شكل ذا أبعاد ثلاثية ثم يتضاعف طي والتفاف السلاسل الببتيدية 
   للبروتينات لثالثا يعرف بالتًكيب وىو ما β و الورقية αيتكون من لرموعة معقدة نسبيا من البتٌ الحلوزنية

(Tertiary Structure)  بتُ )وتكون ىذه البنية مستقرة بسبب وجود الروابط الذيدروجينية والروابط الأيونية
حيث تتكون الدراكز  ( Cysحمضتُ أمينيتُ من نوع )وكذالك الجسور الكبريتية  (الوظائف السالبة والدوجبة 

 منحنى طاقة التنشيط للتفاعل المحفز بالانزيمات  : III.28الشكل

 تشكيل الرابطة البيبتدية في البروتينات : III.29الشكل
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 ثم تتحد عدة متعددات بيبتيد ذات بنية ثالثية لتشكيل بنية تعرف بالدستوى الرابع.النشطة على سطح الإنزيم 
   .[207] (III.30) الشكلكما يتضح في 

 
 
 
 

   
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  (بنى الإنزيم)التسلسل الهرمي الهيكلي للإنزيم  : III.30الشكل
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-2.2.2.III  آلية عمل الإنزيم 
على سطح الإنزيم ىو الدنطقة التي ترتبط فيها مادة التفاعل مع الإنزيم وىي (Active Site)إن الدركز النشيط 

مكان خاص نتج عن البنية الثالثية والرباعية لجزيء الإنزيم ويتميز تٓصائص كهربائية الكتًونية وكيميائية معينة 
ويمكن توضيح معادلة التفاعل على النحو التالي  

  
 
 

 لكن حديثا اتضح أنو يمكن القفل والمفتاحوقد شبهت العلاقة قديما بتُ الدوقع النشط ومادة التفاعل بعلاقة 
للموقع النشط في الإنزيم أن لا يثبت عل شكل واحد وتركيب واحد مثل القفل لكن يمكن أن يكون مرنا 

   م1963ويتغتَ لكي يلائم مادة تفاعل في ظروف لستلفة  وأكثر من مادة تفاعل في بعض الأحيان وفي عام 
 الى ان الدركز النشط في الإنزيم ليس كقالب ثابت الأبعاد وإنما يعتبر ذا مرونة (Koshland)أشار  كوشلاند 

نظر  أو (Induced – fit theory)" التطابق المتكيف"تٕعلو قادر على التكيف مع مادة التفاعل وتعرف نظريتو 
   .[208] (III.31 )الشكل وبالتالي فإن ارتباط مادة التفاعل بالإنزيم تكون وفق نمطتُ )التوافق المستحث)
 
 
 
 
 
 
 

وان ارتباط الإنزيم تٔادة التفاعل عند الدواقع النشطة يكون بعدة طرق أهمها تكوين روابط ىيدروجينية أو روابط 
أيونية لا قطبية أو عن طريق ميول كهربائية معينة وتعتبر المجموعات الآمينية ذات أهمية حيوية في عملية 

.   الارتباط وىي تٗضع عند الدركز النشط للإنزيم إلى نظم خاصة تتجدد بالأبعاد الثلاثة لجزيء البروتتُ 
 
 

(E) + (S) (ES) (E)  (P)+
K1

K2

(b) - Induced fit model of 
the active site 

(a) - Lock and key model of 
the active site 

  انماط ترابط مادة التفاعل مع الإنزيم : III.31الشكل
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-3.2.2.III العوامل المساعدة والمرافقات الإنزيمية Cofactors and coenzyme  
 تتضمن جزيئاتها بالإضافة للشق البروتيتٍ شقا أخر غتَ بروتيتٍ يرتبط بالإنزيم بروابط تإن اغلب الإنزيما

حيث يسمى الشق البروتيتٍ الإنزيم الأساسي أو الإنزيم المجرد     .[210,209]تساهمية  أو غتَ تساهمية 
(Apo-enzyme)  أما الشق الأخر غتَ البروتتُ يسمى العامل الدساعد الإنزيمي(Enzyme Cofactor) ُوالاثنت 

يمكن أن  و الشق غتَ البروتيتٍ.  (Holoenzyme)بالإنزيم الكامل  ( الشق البروتيتٍ و الشق غتَ البروتيتٍ)معا 
    يكون ذو طبيعة عضوية أو غتَ عضوية 

وفي حالة استحالة وصعوبة فصل الشق الغتَ بروتيتٍ عن الشق البروتيتٍ تسمى المجموعات في ىذه الحالة  
الحديد والنحاس و ) ما تكون كيتونات لعناصر ثقيلة مثل وغالبا . (Prosthetic Group)بالمجموعات الدلاصقة 
 (cytochrome)وكمثال على ذلك ايونات الحديد الدرتبطة بإنزيم السيتوكروم  (......الداغنسيوم والكوبالت 

الغتَ بروتيتٍ فإنو أما إذا كانت يسهل فصل الشق .والتي يعزى إليها قدرة ىذه الإنزيمات على نقل الإلكتًونات
والتي تكون ذات طبيعة تٗتلف عن المجموعات   (coenzyme) تٔرافقات الإنزيم تسمى المجموعات في ىذه الحالة

وىي عبارة عن جزيئات عضوية ومن خصائصها أنها تنفصل عن الإنزيم بعد الانتهاء من تٖفيز الدلاصقة 
 التفاعل ومن أىم الدرافقات الإنزيمية نذكر ما يلي 

  ناقلات الهيدروجين(Hydrogen Carriers) :  وتكمن مهمتها في مساعدة الإنزيم بنقل
 الذيدروجتُ أثناء التفاعل  ومن أمثلتها 

 (3.28)نيكوتيناميد ادينين ثنائي نيكلوتايد (Nicotinamide  Adenin Dinucleotide) رمزه (NADH)  .
 (3.29)  فوسفتات نيكوتيناميد ادينين ثنائي نيكلوتايد 

(Nicotinamide Adenin Dinucleotide Phosphate) رمزه (NADP) 
 (3.30)فلافين أحادي النيكلوتايد (Flavin  Mono  Nucleotide) .رمزه  (FMN) 
 (3.31)فلافين أدنين ثنائي  النيكلوتايد (Flavin  Adenine Dinucleotide) .رمزه  (FAD) 
  ناقلات مجموعة الأسيل(Acyl Group Carriers) :في العمليات الأيضية  وتكمن مهمتها

 للكربوىيدرات والدىون بوجو خاص  وكمثال على ذلك 
 (CoA) رمزه  (3.22) (Coenzyme A)(أ)المرافق الإنزيمي 
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 ناقلات فصل الكربوكسيل (Decarboxylation Carriers): 
 وىي  الكربوكسيلاتمن لرموعأو انتزاعو وىي تعمل كمستقبلات لثاني أكسيد الكربون عند فصلو 

ومن أمثلتها  .عملية أيضية ىامة 
   (TPP) رمزه (Thiamin Pyrophosphate )(3.33) بيروفوسفتات ثيامين

  ناقلات مجموعة الأمينو(Amino Group Carriers)  : وتلعب دورا ىاما في نقل لرموعة
 ومن أمثلثها  الأمتُ

.  B6 وىو الشكل الفعال لفيتامتُ (.Pyridoxal Phosphate)فوسفات البيريدوكسال 
  ناقلات مجموعات الفوسفات(Phosphate  Group Carriers) : وىي الدسئولة عن نقل

العمليات الأيضية لأن ارتباط ىذه  لرموعة الفوسفات وىذه العملية تكتسي أهمية بالغة أثناء
المجموعات يتطلب تكوين روابط كيميائية غنية بالطاقة لشا يتيح للخلية الاستفادة من ىذه الطاقة التي 

 تنطلق من كسر ىذه الروابط عند الحاجة ومن أىم ىذه الدرافقات 
 (ATP)  رمزه    (Adenosine Triphosphate)  (3.34)أدينوزين ثلاثي فوسفتات

 (ADP)رمزه  (Adenosine Diphosphate)  أدينوزين ثلاثي فوسفتات 

. [211]   يوضح الصيغ الكيميائية لبعض ىذه الدرافقات الإنزيمية (III.32) الشكلو  
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 الصيغ الكيميائية لبعض مرافقات الإنزيم : III.32الشكل
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-4.2.2.III العوامل المؤثرة على نشاط الإنزيمات Factors affecting enzymes activity [212]. 
 أي درجة تركيز ايون الذيدروجتُ في الوسط الذي pH تتأثر الإنزيمات بعدة عوامل أهمها درجة الحرارة ورقم الــ

بعمل فيو الإنزيم وتركيز الإنزيم نفسو وتركيز مادة التفاعل وغتَىا مثل وجود الدثبطات وفيما يلي توضيحا لذذه 
 .[213]العوامل 

-1.4.2.2.III تأثير درجة الحرارة Temperature 
إن زيادة درجة الحرارة في الحدود التي لا تضر بالطبيعة البروتينية للإنزيم تؤذي إلى زيادة معدل التفاعل حتى 

 قووف (Optimum Temperature)يصل الدعدل إلى قيمة قصوى عند درجة حرارة معينة تعرف بالدرجة الدثلى 
 حتى يتوقف التفاعل عند درجات الحرارة الدرتفعة نسبيا ينخفض تدريجيا ىذه الدرجة فإن معدل التفاعل

يؤدي إلى زيادة طاقة التنشيط  (قبل درجة الحرارة الدثلى)وسبب ذلك أنو عند درجة الحرارة في الحدود الدناسبة .
أما عند درجات حرارة فوق الدرجة الدثلى يحدث إضرار تّزيئات . للجزيئات الدتفاعلة فيزداد معدل التفاعل 

الإنزيم نظرا لطبيعتها البروتينية  إلى غاية توقف التفاعل ونشاط الإنزيم ت٘اما لشا يدل على تغتَ طبيعتو البروتينية 
. [213]  (III.33) الشكلكما يتضح في 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

وليس ىناك درجة حرارة مثلى لجميع الإنزيمات فكل إنزيم لو درجة حرارة خاصة بو يصل فيها نشاطو إلى حد 
فالإنزيمات ذات الجزيئات البسيطة نسبيا لا تتأثر طبيعتها بالجرارة مقارنة بنظائرىا ذات الجزيئات .أقصى 

 ت٘نح  جزيئات الإنزيم صمودا (-S-S-)الكبتَة  الدعقدة التًكيب كما أنو من الدعروف أن روابط ثنائي الكبريت
كما أن إنزيمات بعض متعضيات الدناطق الحارة كبكتتَيا الينابيع الحارة أو . أعلى اتٕاه درجات الحرارة 

 تأثير درجة الحرارة على فعالية الإنزيم التفاعلية  : III.33الشكل
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الفا اميلاز الصحاري الحارة لذا درجة حرارة مثلى أعلى بكثتَ من إنزيمات الدتعضيات العادية فمثلا إنزيم 
. C°90 من فاعليتو بعد ساعة كاملة عند %90الدعزول من بعض أنواع البكتتَيا المحبة للحرارة يحتفظ بنحو 

-2.4.2.2.III  الرقم الهيدروجيني ألــــــ تأثيرpH  
أن كل إنزيم يعمل في نطاق تركيز معتُ لأيون الذيدروجتُ وتتغتَ طبيعتو ودرجة نشاطو بوضوح إذا كان الرقم 

 (Optimum pH)الذيدروجيتٍ خارج ىذا النطاق ويبلغ نشاط أي إنزيم ذروتو عند الرقم الذيدروجيتٍ الأمثل 

ويفسر ذلك بأن طبيعة الارتباط بتُ  .[214,213] (III.34) الشكل وينخفض على جانبيو نشاط الإنزيم
تتوقف على حالة معينة من التأين بالنسبة للأحماض الآمينية أو المجموعات الكيميائية الإنزيم ومادة التفاعل 

للإنزيم وخاصة تلك الدوجودة عند الدراكز الفعالة أو بالقرب منها حيث أن أي تغتَ في الرقم الذيدروجيتٍ 
للوسط يؤثر على الطبيعة الكيميائية لذذه المجموعات لشا يؤثر على الارتباط بتُ الدادة الدتفاعلة والدراكز الفعالة 

ولشكن أن يؤثر الرقم الذيدروجيتٍ ليس على تأين الإنزيم فحسب وإنما على تأين . للإنزيم وبدرجات لستلفة 
. أي معدل التفاعل أو على نواتج التفاعل  (ES)مادة التفاعل أو الدركب الوسطي 

غتَ أن بعضها .  والجدير بالذكر أن أغلب الإنزيمات تقع أرقامها الذيدروجينية الدثلى بالقرب من الرقم الدتعادل 
. كإنزيمات الذضم يعمل في وسط حمضي والبعض الأخر لو أرقام ىيدروجينية مثلى في الوسط القاعدي 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 على فعالية الإنزيم التفاعلية (pH)تأثير الأس الهيدروجيني  : III.34الشكل
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-3.4.2.2.III  تركيز مادة التفاعل تأثير(Substrate Concentration)    

ولوحظ في . تتوقف سرعة تفاعل الإنزيم على تركيز مادة التفاعل التي يعمل عليها وعلى تركيز الإنزيم نفسو 
معظم الإنزيمات وعند وجود الإنزيم بكمية لزددة فإن سرعة التفاعل تزداد بزيادة تركيز مادة التفاعل حتى يصل 

ىذا التًكيز إلى حد معتُ لا يتأثر نشاط الإنزيم بعده بزيادة ىذا التًكيز بل يمكن أن تؤذي زيادة تركيز مادة 
. [215,213 ](III.35) الشكلالتفاعل إلى تثبيط التفاعل  كما يتضح في 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

تثبيط نشاط  الحديثة إلى أنو كلما كان تركيز مادة التفاعل مرتفعا فإنها تعمل على توقد أشارت الدراسا
 وىذا يرجع إلى ما يلي  (Inibitor)الإنزيم أي تعمل كمثبط 

  ُتزاحم مادة التفاعل على الدراكز النشطة للإنزيم لشا يؤدي إلى عدم تكوين الدركب الدعقد النشط بت
 . تسمح للإنزيم بتحليل ىذا الدعقد التيبالصورة  (ES)مادة التفاعل والإنزيم 

 زيادة تركيز مادة التفاعل يعمل على عدم وجود وسط مائي مناسب للتفاعل. 
-4.4.2.2.III  لإنزيمتركيز اتأثير Enzyme Concentration[216,212]. 

في وجود مقدار مناسب من مادة التفاعل يزداد معدل  (إلى حد معتُ )بصفة عامة كلما زاد تركيز الإنزيم 
وزيادة تركيز الإنزيم إلى حدود كبتَة عمليا غتَ لشكن لأن الطبيعة  .(III.36) الشكلتٖول الدادة كم يتضح في 

وزيادة تركيز الإنزيم تؤدي .البروتينية للإنزيم تٕعل أوزانو الجزيئية كبتَة وتصبح ذوبانيتو لزدودة إلى حد كبتَ 
. زيادة عدد مراكز النشطة والفعالة للارتباط مع الدزيد من جزيئات الدتفاعل لشا يرفع من معدل التفاعل 

 
 

تأثير تركيز مادة التفاعل على فعالية الإنزيم  : III.35الشكل
 التفاعلية



 الفصل الثالث في الإرجاع PMHS البيوكيميائي ودور مفهوم الإرجاع الكيميائي و

 

 -91-  
 

 
 

 
 
 
 
 
 

-5.2.2.III [214 ,217,216]نزيماتتصنيف وتسمية الإ. 
من قبل لجنة خاصة عرفت بلجنة (IUBMB) صنفت الإنزيمات حسب نضام الجمعية الدولية للكيمياء الحيوية

أساسي إلى ستة اعتمادا على نوع التفاعل الذي يحفزه الإنزيم بشكل  (Enzyme Commission)الإنزيمات 
معلومات حيث يبتُ الاسم  (ase)لرموعات حيث يطلق على الإنزيم اسما يشمل مادة التفاعل متبوع بالدقطع 

وقد اقتًحت لجنة . الإنزيم وصنف مادة التفاعل التي يعمل عليها الإنزيم نوع التفاعلات التي يؤديها ىامة على 
 م حيث تكون دلالة (E.C.a.b.c.d) م نظام ترقيمي لتسمية الإنزيمات من الشكل 1964 عام  الإنزيمات

الأرقام كالتالي  
  الرقم الأول(a) يدل على المجموعة (Group)   من ضمن المجموعات الستة
  الرقم الثاني(b) يدل على رقم تٖت المجموعة (Sub-Group)  وىذا الرقم يوضح عادة التخصص لنوعية

مادة التفاعل والرابطة التي يعمل عليها الإنزيم فمثلا في تفاعلات الأكسدة والاختزال يبتُ نوعية 
 .المجموعة التي يعمل عليها كمعطي للإلكتًون مع توضيح نوعية الرابطة التي تنكسر 

  الرقم الثالث(c)يدل على رقم تٖت ـــــ تٖت رقم المجموعة (Sub-Sub-Group)  وىو يحدد نوعية التفاعل
الذي يقوم بو الإنزيم  في سلسلة الإنزيمات الواقعة تٖت رقم المجموعة مع بيان نوعية معطيات 

 .(lyases)أو نوعية المجموعة الدزالة مثل  (الأكسدة والاختزال  )الإلكتًون
  الرقم الرابع(d)   يدل على رقم تسلسل الإنزيم في قائمة إنزيمات تٖت ــــ تٖت المجموعة أي رقم  

(Sub-Sub-Sub-Group) وبناءا على ذلك تصنف الإنزيمات وفق المجموعات الستة التالية 
  مجموعة إنزيمات الأكسدة والاختزال  :المجموعة الأولىOxidoreductases (E. C. 1) 

وىي لرموعة الإنزيمات التي تقوم بتفاعلات الأكسدة والاختزال التي تنقل شوارد H والإلكتًونات 
  والتي تكون ذات تراكيب معقدة الناقلة للهيدروجتُ (Coenzymes)وتكون مرتبطة مع مرافقات انزيم 

من بتُ الإنزمات التي تدخل ضمن ىذه المجموعة و (..…NAD. NADP. FMN. FAD)مثل
(réductases, oxydases, peroxydases, oxygénases, hydrogénases , déshydrogénases) و نأخذ  

c

2c

3c

4c

time

re
ac

ti
on

 r
at

e

 تأثير تركيز الإنزيم على معدل التفاعل : III.36الشكل
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   (E.C.1.1.1.27)ويصنف  (Lactate dehydrogenase)  اللاكتات ديهيدروجينيز كمثال لذا إنزيم
يعمل كمستقبل للإلكتًون  كما يتضح في  +NAD  و الــــ L-Lactate (3.35) وىو يعطي الإلكتًون للــ

 (III.37) الشكل
 
 

 
 
 

  مجموعة إنزيمات النقل : المجموعة الثانيةTransferases (E. C. 2)  
 معينة من جزيء إلى أخر وكمثال على ذلك ةوىي الإنزيمات التي تعمل على نقل لرموعة كيميائي

كما  L-Alanine (3.36) الناقل لمجموعة الأمتُ من (E.C.2.6.1.2)  (Alanine transaminase)الإنزيم 
 (III.38 ) الشكليتضح في الدعادلة

 
 
 
 
 
 
 
 

 التي تقوم بنقل الفوسفتات وكمثال على ذلك إنزيم  (kinases)ومن الإنزيمات الذامة التابعة لذذه المجموعة

(Hexokinase) (E. C. 2. 7. 1. 2.).  الذي يحفز نقل الفوسفتات إلى السكاكر السداسية 
 
  مجموعة إنزيمات التحلل المائي : المجموعة الثالثةHydrolases (E. C. 3)  

        (estérases)وىي الإنزيمات التي تقوم بتفاعلات التحلل الدائي مثل انزيمات تٖلل روابط الاستًات 

   .(.E.C.3.6.1.1)وكمثال على ذلك الإنزيم(peptidases)و وإنزيمات تٖلل الروابط الببتيدية 
(diphosphate phosphohudrolase)  كما يتضح إلى الفوسفات (3.37)الذي يعمل إماىة البتَوفوسفات 

.  (III.39) الشكلفي          

C
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-
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(3.35)

  (Lactate dehydrogenase) بانزيمL-Lactateتفاعل أكسدة  : III.37الشكل
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 (Alanine transaminase) الإنزيم باستخدام الأمين تفاعل نقل مجموعة : III.38الشكل
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  مجموعة إنزيمات الهدم  : المجموعة الرابعة    (E. C. 4) Lyases 
 وىي الإنزيمات التي تعمل على نزع لرموعة معينة من الدادة الدتفاعلة منتجة مركبات تٖتوي على روابط                      

لمجموعة  النازع وكمثال  الإنزيم (C – C, C – O, C – N, C – S , C – X)مزدوجة نتيجة كسر الروابط مثل 
 (III.40) الشكل .(.E. C. 4. 1. 1. 1) (Pyruvate décarboxylase) (3.38) (Pyruvate)منالكربوكسيل 

 
 
 
 
 

  التشكل مجموعة إنزيمات: المجموعة الخامسة Isomerases  (E. C. 5)  

 وىي الإنزيمات ذات العلاقة بالنشاط الضوئي والتي تعمل على تٖويل الدادة الذدف إلى متشكل أخر
 نقل الذيدروجتُ من أو(racemases) وذلك بنقل ىيدروجتُ أو أكثر من موقع يميتٍ إلى موقع يساري

 في نفس أخرى إلى من ذرة كربون لرموعة نقل  أو(Isomarase) الجزيء في نفس أخرى إلىذرة كربون 
 الذي يعمل على .(.E.C.5.1.1.1) (Alanine racemases) وكمثال على ذلك إنزيم  (mutase) الجزيء
. (III.41 ) الشكلوفق الدعادلة (3.39) (D-Alanine)إلى  (3.36)  (L-Alanine)تٖويل  
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Pyrophosphatase

(3.37)

 (diphosphate phosphohudrolase)  باستخدام انزيم إماهة البيروفوسفات إلى الفوسفات :III.39الشكل
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 (décarboxylase)  الكربونيل باستخدام انزيمنزع مجموعةتفاعل  : III.40الشكل
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    (Alanine racemases) باستخدام إنزيم (D-Alanine) إلى (L-Alanine)   تحويلتفاعل : III.41الشكل
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  البناء أو الارتباط مجموعة إنزيمات: المجموعة السادسة  (E. C. 6.) Ligases 
وىي تشمل جميع الإنزيمات التي تعمل على إنشاء رابطة جديدة بتُ مركبتُ لستلفتُ وتعتمد عل الطاقة 

  (L-glutamine synthetase) .(.E.C.5.1.1.1)   وكمثال على ذلك إنزيم(ATP)الدخزنة في جزيء 
 (III.42 ) الشكلوفق الدعادلة (3.41) (L-glutamine) إلى (3.40) (L-glutamate) الذي يعمل على تٖويل 

 
 

 
 
 
 
 
 

 .[215] يوضح لستلف أقسام الإنزيمات والأفعال التي تٖفزىا (III.4)والجدول 
 

مختلف أقسام الإنزيمات والأفعال التي تحفزها :III.4جدول 
Selected reactions EC 

number 

Enzyme class 

Reduction of C=O and C=C; reductive amination of C=O; 
oxidation of C-H, C=C, C-N, and C-O; cofactor reduction/oxidation 

1 Oxidoreductases 

 إنزيمات الأكسدة والاختزال  
Transfer of functional groups such as amino, acyl, 
phosphoryl,methyl, glycosyl, nitro, and sulfur-containing groups 

2 Transferases 

 إنزيمات النقل
Hydrolysis of esters, amides, lactones, lactams, epoxides, 
nitriles, and so on, as well as the reverse reactions to form such 
functionalities 

3 Hydrolases 

 إنزيمات التحلل المائي

Addition of small molecules to double bonds such as C=C, C=N, and 
C=O 

4 Lyases (synthases) 

 إنزيمات الهدم
Transformation of isomers (isomerizations) such as racemizations, 
epimerizations, and rearrangement reactions 

5 Isomerases 

  التشكلإنزيمات

Formation of complex compounds (in analogy to lyases) but 
enzymatically active only when combined with ATP cleavage 

6 Ligases (synthetases) 

  البناءإنزيمات
 

 وقد استخدمت لرموعات معينة من الإنزيمات دون غتَىا وبنسب متفاوتة في الصناعة  وفق سهولة الحصول 
يوضح نسب  (III.43 )الشكلعلى الإنزيم من ناحية واستقراره ونشاطو و انتقائيتو من ناحية أخرى و

 .[218] الدختلفة في المجال الصناعي تاستخدام لرموعة الإنزيما
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  (L-glutamine synthetase)باستخدام إنزيم  (L-glutamine) إلى (L-glutamate) تحويل : III.42الشكل
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-6.2.2.III البيوكيميائي محفزات الإرجاع  Biocatalytic reductions 

 

 والتي تكون عبارة عن كائنات دقيقة أو خلايا كاملة نباتية أو حيوانية أو البيوكيميائي لزفزات الإرجاعت٘تاز 
إنزيمات معزولة  عادة بأنها أمنة عموما وذات مردود تفاعل جيد وشروط لينة والدذيب الدستخدم يكون في 

كمصادر  وغتَىا لإيثانول والجلوكوز فمثلا يستخدم ا الغالب الداء والعوامل الدساعدة الخطتَة ليست ضرورية
وتكون متوفرة تٕاريا على شكل إنزيمات معزولة أو خلايا كاملة . بدلا من غاز الذيدروجتُ الدتفجر الذيدروجتُ

 .[219 ](III.44) الشكلوغتَىا  (horse liver)و كبد الحصان baker’s yeast) ) جاىزة للاستخدام مثل خمتَة الخبز
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 البيوكيميائي محفزات الإرجاع : III.44الشكل

  المختلفة في المجال الصناعيتنسب استخدام مجموعة الإنزيما : III.43الشكل
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-3.III الخلاصة  
والتي تعتبر من .  الإرجاع الكيميائي أو البيوكيميائي في ىذا الفصل تطرقنا لتفاعلات الإرجاع بشكل عام سواء

ولاحظنا كيف أن البحث عن عوامل ولزفزات مرجعة جيدة و فعالة .بتُ أىم تفاعلات التحضتَ العضوي 
وكيف أن استخدام المحفزات سواء كانت كيميائية أو بيوكيميائية . وذات مردود جيد لاقى الاىتمام الواسع 

يتطور باستمرار ناحية البحث عن طرق آمنة بيئيا لتعزيز الكيمياء الخضراء من ناحية وتٗفيض التكلفة الدرتفعة 
ومن بتُ العوامل الدرجعة الكيميائية الدهمة العامل .للمواد الكيميائية الدستخدمة في ىذا المجال من ناحية أخرى 

 وىو عامل مرجع نظيف غتَ مضر بالبيئة وغتَ سام .(PMHS )متعدد مثيل ىيدرو سيلوكسان الدرجع 
ة واسعة من الوظائف العضوية كما والذي استخدم لإرجاع تشكيل.اقتصادي  ومستقر لا يتأثر بالرطوبة و

ودراسة خصوصيتها و انتقائيتها ولشيزاتها والتي تكون عبارة عن كائنات دقيقة المحفزات البيوكيميائية تطرقنا إلى 
أو خلايا كاملة نباتية أو حيوانية أو إنزيمات معزولة   أمنة عموما وذات مردود تفاعل جيد وشروط لينة مقارنة 

 .بالمحفزات الكيميائية
 



     

 

                   

 

 

 

 

 
 الفصل الرابع

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  البروكيراليةللكيتونات الكيميائي والبيوكيميائي الإرجاع اللاتناظري 
العضوية  والكيتونات والحاوية على الفسفور 



 الفصل الرابع العضوية  والكيتونات والحاوية على الفسفور  بروكيراليةالللكيتونات الكيميائي والبيوكيميائي الإرجاع اللاتناظري 
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-1.IVالعضويةالكيتونات  

لرموعة الكربونيل التي  (C=O)الكيتونات مركبات مهمة في الكيمياء العضوية تحوي المجموعة الوظيفية 
 sp2تعتبر من المجموعات الدهمة في التصنيع العضوي بحيث تكون درة الكربون في ىذه الأخيرة مهجنة 

لذلك فهي تقع مع الذرات الثلاث الدتصلة بها في مستوي واحد كما أن الزوايا ىي ما نتوقعو من بناء 
 [220 ].(IV.1) الشكلتقريبا °120مثلثي مسطح أي 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

والبنية التي توضح الشحنة السالبة على ذرة الأوكسجين  ىي الأكثر توقعا لأن ىذا الأخير اكثر 
 .كهروسالبية من الكربون الذي يحمل شحنة موجبة 

وىذه الشحنات تنشأ نتيجة عاملين وهما  
  التأثير التحريضي السالب للأوكسجين ذو الكهروسالبية العالية .
  الشكلالدوضحة أسفلو  (الفعل الديزوميري )الإسهام الطنيني للبناء (2.IV) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

بنية مجموعة الكربونيل في الكيتونات : IV.1 الشكل

 مجموعة الكربونيل  الصيغ التأرجحية في: IV.2 الشكل

 

 

                        الهجين    بناءات الطنين في مجموعة الكربونيل      

C O:

: -+
C O:

:

C O:

:......  أو
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-2.IV  كيمياء مركبات الفسفور العضوية organophosphorus compounds 

-1.2.IV تاريخية نبذة  :
  (Hennig Brand)إن أول تحضير لعينة فسفور نقية نسبيا تم تحقيقو من قبل التاجر والكيميائي الألداني 

عند تقطيره لحجم كبير من البولة .م في عملية لزاولتو لتحويل الدعادن الرخيصة إلى ذىب 1966عام 
وىو بطبيعة الحال عبارة عن الفسفور الأبيض . حيث تحصل على سائل ابيض ينبعث منو ضوء ابيض 

 [221] (phosphoresce) الذي يتأكسد بسهولة بالذواء الجوي وتتوقف عملية التفسفر  
  

-2.2.IV   مركبات الفسفور العضويةorganophosphorus compounds 

 وإن أغلب .بدأت أول دراسة للتحضير الكيميائي لدركبات الفسفور العضوية في أوائل القرن التاسع عشر 
الذي يتم الحصول عليو من الاختزال . مركبات الفسفور العضوية يتم تصنيعها من عنصر الفسفور 

 [222]الالكتًوحراري  لدزيج من فوسفتات الكالسيوم وفحم الكوك والسيليكا وفق الدعادلة التالية
 
 

بتفاعلو مباشرة مع (phosphorus trichloride)  ( PCl3) وىذا الفسفور يتم تحويلو الى ثلاثي كلوريد الفسفور
 ( POCl3) (Phosphorus trichloride oxide)أو  الى أوكسيد ثلاثي كلوريد الفسفور . زيادة من الكلور

وىذين الدركبين يعتبرا نقطة انطلاق لتحضير العديد من . بتعريض ثلاثي كلوريد الفسفور الى الذواء 
 . كبات الفسفور العضويةمر

تفاعلات تعود لذرة الفسفور في حد , وكمياء مركبات الفسفور العضوية تدتاز بنوعيين من التفاعلات 
ويقع .وتفاعلات يكون لوجود ذرة الفسفور في الجزيئ دور مساىم في تشكيل ناتج التفاعل .ذاتها 

ويشكل سلسلتين من الدركبات مركبات يكون فيها . الفسفور في المجموعة الخامسة من الجدول الدوري 
 وتحمل الزوج الالكتًوني الحر و الذي يساىم بشكل ملحوض في (3+)لذرة الفسفور رقم تأكسد 

ويسمح لذذه الدركبات بأن تلعب دور كاشف نيكلوفيلي . الخواص الكيميائية والفراغية لذذه الدركبات 
والفسفور في جد ذاتو يعتبر عنصر كهروجابي نسبيا وبالتالي يمكن .يهاجم العديد من الدركبات العضوية 

 .(5+)أن يلعب دور كاشف الكتًوفيلي وىذا يميز خاصة مركبات الفسفور التي لذا رقم أكسدة مرتفع 
 
 

2 Ca3(PO4)2     + 6SiO2     + 10C P4  + 6CaSiO3     10CO+
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وبشكل خاص يشكل روابط ثابتة مع . والفسفور يشكل روابط مستقرة مع العديد من العناصر
وكثيرا ما تكون .الأكسجين  حيث كلما أتيحت الفرصة يشكل الفسفور ىذه الروابط مع الأكسجين 

, الفلور ,النتًوجين ,الكربون , كما يشكل روابط قوية مع الذيدروجين .مصحوبة بتفاعلات الأكسدة 
وعلى الرغم من أن الكتًونات التكافؤا للفسفور . وينتج لرموعة كبيرة من الدركبات الفسفورية ,الكلور 

 الفارغة دور مهم جدا في تشكيل 3dالا انو لددرات   3Pوثلاثة الكتًونات في  3Sىي الكتًونيين في 
 و مركبات الفسفور العضوية تستخدم على نطاق واسع في العديد [223 ].مركبات الفسفور واستقرارىا 

وتستخدم كمذيبات حشرية  وىي خطيرة وسامة للغاية  (العسكرية ,الصناعية ,الزراعية  )من المجالات 
   (Tabun) التابونوكمثال على ذلك   [224]ويمكن ان تدخل الجسم عن طريق الذواء أو ملامسة الجلد 

(RS)-Ethyl N,N-Dimethylphosphoramidocyanidate (4.1) الشكل  (3.IV) مادة سامة جدا، وىو وىو
تم تصنيفو ضمن الدواد الدؤثرة . [225]سائل شفاف لا لون أو طعم لو وتنبعث منو رائحة فاكهية خفيفة

 تم تصنيفو  و.على الأعصاب بسبب أنو يتدخل في سير العمل الطبيعي للجهاز العصبي لدى الثدييات
ىو  يعتبر التابون. 687كسلاح دمار شامل بواسطة الامم الدتحدة طبقا لقرار الأمم الدتحدة رقم كذلك 

  (4.2) (Sarin) عوامل الدؤثرة على الأعصاب والتي تضم أيضا غاز السارينسلسلة الالأول في 
التابون النقي سائل شفاف بينما و .(Cyclosarin)  (4.4)وغاز سيكلوسارين،  (4.3) (Soman)والسومان

التابون ىو مادة كيميائية متطايرة ولكن بدرجة اقل من السارين . الدرجات الاقل نقاء تكون بنية اللون
 [225 ].والسومان ولذلك يمكن استخدامو لتلويث الدياه
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 لمركبات الفسفور العضوية أمثلة:   IV.3الشكل         
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وىو غاز قابل . (PH3) صيغتو ذو (ثلاثي ىدروالفوسفور )الفوسفينومن مركبات الفسفور الدهمة جدا 
يكون الفوسفين النقي عديم الرائحة، ولكن العينات . للاشتعال عديم اللون ، ويعتبر من الغازات السامة

 ذات رائحة كريهة جدا مثل الثوم أو السمك الدتعفن، ويرجع ذلك إلى وجود الفوسفين مع نقيةالغير 
والفوسفين يستخدم عل نطاق واسع كنواة انطلاق لتصنيع العديد من مركبات  .(P2H4)الديفوسفين 

 [227 ,226 ].الفسفور العضوية

-3.2.IVالعضوية الحاوية على مجموعة اكسيد الفسفور  الكيتونات (p=o) .

 (α-et ß -keto phosphonates) كيتوفوسفونات ß و α مثل  الحاوية على الفسفور اإن الكيتونات العضوية

    (4.8) و(4.7) (α-et ß -keto phosphine oxides) كيتو اكسيد الفوسفين ß و αو الكيتونات  (4.6)و  (4.5)
 مهمة جدا في لرال التصنيع العضوي وخاصة تصنيع الكحولات النشيطة (IV.4)  الشكل ومشتقاتها

    (4.12)و  (4.11)و الكحولات   (4.10)و  (4.9) (α-et ß –hydroxy  phosphonates) مثل [228]ضوئيا الدقابلة
(α-et ß –hydroxy phosphine oxides)  الشكل (5.IV) والألكيلات الدقابلة والتي وجد لذا نشاط وفاعلية 

  [229 ].بيولوجية معتبرة وتم تطبيقها على نطاق واسع في لرال الصناعة الصيدلانية 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

  

 

 كيتوفوسفونات و كيتو اكسيد الفوسفين - ß و α صيغ مركبات: IV.4 الشكل
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 Torr[230] و  Warren من قبل (α-et ß -keto phosphine oxides)ت اوقد تم تحضير سلسلة من مركب
 Bartoliوفق تفاعلات أسيلة لدشتقات الفوسفين وفصل الناتج بتقنية كروماتغرافيا العمود والبلورة ثم قام 

 كما يمكن الكلة الناتج والحصول [231]ومساعديو بتحسين مردود ىذا التفاعل بإضافة فائض من قاعدة 
 . (IV.6) الشكل  . على مشتقات الكيلية
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 (α-et ß -keto phosphine oxides) تاتحضير مركب: IV.6 الشكل
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 هيدروكسي فوسفونات و هيدروكسي اكسيد الفوسفين - ß و α صيغ مركبات: IV.5 الشكل
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وبناءا على ىذه التفاصيل البنائية السالفة الذكر فإن من بين التفاعلات الدميزة لمجموعة الكربونيل 
تفاعلات الاضافة النيكلوفيلية فالبناء الدثلثي السطح يجعل المجموعة معرضة للهجوم  ذون عائق من 

الأعلى أو الأسفل وكذلك الشحنة الدوجبة على ذرة الكربون تجعلها مهيئة لذجوم نيكلوفيلي أما الشحنة 
السالبة على الأوكسجين تعني أن الاضافة النيكلوفيلية حساسة للحفز الحامضي ومن بين اىم التفاعلات 

علما أن التحويلات .الدميزة لمجموعة الكربونيل والدهمة في التصنيع العضوي تفاعلات الإرجاع اللاتناظري
اللامتناظرة تتضمن تحويل الركيزة الدتفاعلة الثنائية الأبعاد إلى ناتج ثلاثي الأبعاد ففي الإرجاع اللاتناظري 

 .للكيتونات يتم إضافة الذيدروجين إلى أحد من وجهي لرموعة الكربونيل 
إضافة الذيدروجين إلى أحد الوجهين يعطي   (IV.7)  الشكللكن نلاحظ مثلا في إرجاع الأسيتوفينون 

. فنيل إيثانول-S والإضافة الى الوجو الأخر يعطي فنيل إيثانول-Rالدركب 
 

     
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 مثلا تتفاعل مع الوجهين LiAlH4 و NaBH4الدشكلة تكمن في أن عوامل الإرجاع الأكثر شيوعا مثل  و
لشا لا يسمح بإنتاج .(IV.8)  الشكلبسهولة وبنسب متساوية مرورا بحالات انتقالية متساوية في الطاقة 

 .(الأنانتيومر الدناسب )الدركب الدرغوب فيو 

ولحل ىذه الدعضلة فكر الباحثون في استعمال مصدر للهيدريد يكون في حد ذاتو كيرالي و نقي ضوئيا 
أي إجراء التفاعل في بيئة كيرالية ومن حيث الدبدأ في ىذه الحالة يتم نقل الذيدريد إلى كل وجو لمجموعة 

لشا يؤذي إلى تفضيل (IV.9)  الشكلتختلف في الطاقة  (داياستيروميرية)الكربونيل مرورا بحالات انتقالية 
الإضافة لوجو واحد بالنسبة للأخر وينتج مركب نقي بصريا الذي يكون ىدفا وغاية مرجوة من ىذا 

 .  التحضير
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إضافة الهيدروجين إلى الأسيتوفينون من كلا الوجهين الخلفي :  IV.7الشكل  
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            الأنانتيوميرات الناتجة تكون بكميات  متساوية  
الإضافة النيكلوفيلية للكيتونات في بيئة غير كيرالية  الطاقة حالة منحني  : IV.8  الشكل     
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            الأنانتيوميرات الناتجة تكون بكميات غير متساوية  

الإضافة النيكلوفيلية للكيتونات في بيئة  كيرالية حالة  الطاقةمنحني : IV.9 الشكل      
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-3.IV للكيتونات البروكيرالية  الإرجاع اللاتناظري (prochiral ketones)  

 اللاتناظري للكيتونات يعتبر من بين التفاعلات العضوية الدهمة جدا والأساسية في تحضير الإرجاع
. والزراعية الدواد الصيدلانية إنتاجذات الاستخدام الواسع في  (نقية بصريا)كحولات كيرالية غير راسيمية 

طرق كيميائية نوعين  إلى اللاتناظري للكيتونات يمكن تقسيمها الإرجاعوالطرق الدستخدمة في
 إلى مؤخرا في ىذا المجال الأبحاثوتتجو . ولكل طريقة خصوصياتها وشروطها  (بيولوجية )وبيوكيميائية

 . [219] غاية مرجوة للباحثين أصبحلرال الكيمياء الخضراء الذي  تطوير لزفزات أمنة بيئيا لتعزيز

-1.3.IV  للكيتونات البروكيرالية الكيميائي الإرجاع اللاتناظري(prochiral ketones)  

عام  حيث طور  (William S. Knowles)وكان من السباقين الأوائل لحل ىذه الدعضلة العالم الأمريكي 
عامل معقد كمساعد كيرالي في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات و الألوفينات وحقق نتائج جيدة م 1970

(ee=90%)  [232]. و كذلك العالم الياباني نوري(Noyori )  عامل مساعد كيرالي م 1979طور عام
(Ru-BINAP ) و كعرفان لمجهودهما ىذا منح جائزة .[233]في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات الأروماتية

لمجهوداتو في تطوير عوامل كيرالية   K. Barry Sharpless)) مع العالم الأمريكي م  2001 نوبل للكيمياء عام
ومن بين الكواشف والعوامل الكيرالية الدساعدة في الإرجاع اللاتناظري .[234] (للأكسدة اللاتناظرية 

 ومركبات البورون العضوية BINAL-Hلمجموعة الكربونيل والأكثر شهرة والتي حققت نتائج جيدة العامل 

  .التي نتطرق إليها باختصار في الفقرة الدوالية

-1.1.3.IV  لمجموعة الكربونيلالكيميائي أهم عوامل الكيرالية المساعدة في الإرجاع اللاتناظري  

-1.1.1.3.IV  العامل هيدريد الألمنيومBINAL-H .[235 ، 236.]   

 من قبل م1979  وحضر عام( S) و(R) يوجد على شكل ايزومورين BINAL-H (2.37)إن العامل الكيرالي 
للمركب ثنائي نفتول    (S)أو  (R)مع الأيزومر  LiAlH4وذلك بتفاعل  ( Noyori)العالم الياباني 

(binaphthol )(4.13) وواحد مكافئي غرامي من  الإيثانول باستخدام الدذيبTHF الشكل  (10.IV) 
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وآلية عمل ىذا الدعقد الكيرالي وتحقيقو لإعطاء أنانتيومر نقي أثناء ارجاع الأسيتوفينون مثلا يعود الى مروره 
. (IV.11)  الشكلبحالة انتقالية داياستيروميرية مفضلة وذات طاقة أقل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

-2.1.1.3.IV مركبات البورون العضوية: 
-1.2.1.1.3.IV: اوكزابورولدين - 3,2,1مركبات(1,2,3-oxazaborolidines) الكيرالية. 

استخدمت حديثا وبشكل بارز ( oxazaborolidines-1,2,3) الدشتقة من الكيراليةالعديد من العوامل 
الدر - استخدم في تفاعلات ديلز  (4.14)كمحفزات في أنواع عدة من التفاعلات مثلا العامل المحفز 

استخدمت في تفاعلات الإرجاع  (4.16)و (4.15) والعوامل المحفزة [238,237]ذات الانتقائية الأنانتيوميرية 
 (IV.12)  الشكل .[240,239 ]](CBSتفاعلات )اللاتناظري لدركبات الكربونيل 
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(4.13)(2.37)

 BINAL-H-( R) تحضير العامل: IV.10الشكل

إعاقة فراغية وتنافر 
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 عند إرجاع الأسيتوفينون BINAL-H-(S) لػ الحالة الانتقالية: IV.11الشكل 
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ىذه المحفزات الكيرالية استخدمت في مراحل رئسية في تصنيع مركبات مهمة ومفيدة صناعيا أو فعالة 
نذكر من بينها ما يالي    بيولوجيا وكانت ذات انتقائية انانتيوميرية لشيزة ونمودجية 

α-amino acides [241]  و anti-PAFdiarylfurans [242] و  allylic alcohols  [243]  
 fluoxetine[245]و . α-hydroxy  acides [243] و trifluoromethyl carbinol [244]و  
 .ginkgolide B [248,246]و منتجات طبيعية  forskolin [247] و.bilobalide[246] و

. [249] (IV.1)كما أعطت نتائج جيدة في تفاعلات الإرجاع اللاتناظري للكيتونات  مبينة في الجدول 
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(4.14)
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H
Ar

Ar

N
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R

HH ph

R= H , alkyl ,phenyl      Ar = phenyl            -napthyl

(4.15) (4.16)



 ( oxazaborolidines-1,2,3 ) المشتقة منالكيرالية عواملال: IV.12الشكل 

 (.R=Me) (4.15) الكيرالي بالعامل محفز  للكيتونات اللاتناظري الإرجاع  : IV.1جدول

     (4.15) (غ/مكافئ)   BH3الكيتون 
 (غ/مكافئ)

الحرارة درجة 
C° 

الهيئة المطلقة 
%( ee)للناتج 

C6H5COCH3 0.6 0.1 2 R(96.5) 

C6H5COC2H5 0.6 0.1 -10 R(96.7) 

C6H5COCH2Cl 0.6 0.1 32 S(95.3) 

tBuCOCH3 0.6 0.1 -10 R(97.3) 

α - tetralone 0.6 0.1 -10 R(83.3) 

α - tetralone 0.6 0.25 -10 R(86.0) 

C6H11COCH3 0.6 0.1 -10 R(84.0) 

C6H5CO(CH2)2CO2CH3 0.6 0.1 0 R(94.0) 

C6H5CO(CH2)3CO2CH3 0.6 0.1 0 R(96.7) 

 

2R1R2CO2 + BH3

(4.15)(R=Me) ,THF

2 min
(R1R2CHO)2BH R1R2CH-OH
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  ان ىناك مركب مهم في تشكيل الكاشف[250] وزملائو (Corey)بين كوري م 1992وفي عام 
 oxazaboroldine  وىوbis(trifluoroethyl)alkylboronates  (4.17)    وىذا الأخير ينتج من تفاعل 

tris(trifluoroethyl)borate (4.18)  مع trialkylborane (ثلاتي الكيل بوران)  وفق مرورا بهيدريد جسري 
 .(IV.13)  الشكل

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

في تشكيل المحفز ثم اجراء   bis(trifluoroethyl)alkylboronatesيبين استخدام الدركب  (IV.2)والجدول 
بحيث تتم التفاعلات  catecholboraneأو  THF وBH3مع ( CBSتفاعلات )تفاعل الإرجاع اللاتناظري 

  alkylboronic acid  والدركب2-(diarylhydroxymetyl)-pyrrolidine (4.19)-(S)من ىذا النوع غالبا بمزج 

 (IV.14)  الشكل
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+ RB(OCH2CF3)3

1) 10min 23°C then
110°C.30min0.07torr

2)RsRLCO. BH3.THF or 
 catecholborane

OHH

RSRL

>20:1
(4.19) R= n- butyl   ,  ethyl

 (CBSتفاعلات )تفاعلات الإرجاع اللاتناظري للكيتونات :IV.14الشكل 

BH3.THF
CF3CH2OH

-H2

B(OCH2CF3)3

(4.17)

BR3 .reflux, 3h

BH3.THF(2mol% )
RB(OCH2CF3)2

R =n-butyl وأ ethyl

(cat.)
B(OCH2CF3)3 +BH3 B
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CF3CH2
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R

BR3
RB(OCH2CF3)2

(4.18)

   bis(trifluoroethyl)alkylboronatesتحضير المركب :IV.13الشكل



 الفصل الرابع العضوية  والكيتونات والحاوية على الفسفور  بروكيراليةالللكيتونات الكيميائي والبيوكيميائي الإرجاع اللاتناظري 

 

 -109-  

 

 

 

 

 

 

 

 

وآلية عمل ىذا المحفز الدعقد وتحقيقو لإعطاء أنانتيومر نقي أثناء إرجاع كيتونات البروكيرالية مثلا يعود الى 
[ 251].(IV.15)  الشكلمروره بحالة انتقالية داياستيروميرية مفضلة وذات طاقة أقل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (الهيئةالفراغية)  %ee (سا)الزمن  °Cالحرارة.دالعامل المرجع    (4.15)المحفز في      Rالكيتون 
Acetophenone n-butyl BH3.THF 23(0.1) 96  (R ) 

Acetophenone ethyl BH3.THF 23(0.1) 96  (R ) 

-1,1,1-trichloro-4- 
phenylbutan-2-one 

n-butyl Catecholborane/ 
toluene 

-78(12) 94  (R ) 

-1,1,1-trichloro 
heptan-2-one 

ethyl Catecholborane/ 
toluene 

-60(12) 96  (R ) 

 

 

 CBSناتج إرجاع الكيتونات بمحفزات :IV.2الجدول 
 

N H
O

B

B
H H

H / / / / / / / /

O/ / / / / / /

/ / / / / //

ph

ph

RS

RL

MeN H
O

B

B
H H

H / / / / / / / /

O/ / / / / / /

/ / / / / //

ph

ph
RS

RL

Me

N H
O

B

B
H H

H / / / / / / / /

ph

ph

Me

O

RS

RL

+

 حالة غير مفضلة  حالة مفضلة 
إعاقة فراغية 

 

  الإرجاع اللاتناظري للكيتوناتعند  oxazaborolidine   لػ الانتقالية الحالة: IV.15 لشكلا
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-2.2.1.1.3.IV العامل الكيرالي  B-chlorodiisopinocampheyl borane)-(-[ (-)Ipc2BCl] 

 حديثا عامل إرجاع كيرالي جديد وىو الدركب   Co-workersوزميلو   H.C.Brownوصفا الأستاذ 
(-)-B-chlorodiisopinocampheyl borane[  (-)Ipc2BCl ](4.20)الشكل(4.21) و   (16.IV)  لإرجاع 

 α(Alkyl Ketones   α-Tertiary  ) بروكيراليةالأروماتية و الكيتونات الحلقية الدستبدلة في الدوقع الكيتونات ال
.    للكحول الدقابل و بانتقائية انانتيوميرية جيدة  [252, 237]و الكيتونات الأليفاتية 

 
 

 

 

 

 

 نحصل عليها بالدرجة الأولى Sوزملائو أن الكحولات ذات الذيئة الدطلقة  Serbnik بين م 1987 وفي عام
 و(IV.17)  الشكل مثل الكيتونات الآليفاتية.[253]( THFالتفاعل في ).(4.20)باستخدام العامل المحفز 

الكيتونات الأروماتية و الكيتونات ذات و  (IV.18) الشكل αالكيتونات الحلقية الدستبدلة في الدوقع 
 (IV.19)  الشكل الحلقات الدتغايرة

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   
 

 

 

 

 

 
         

 

 B-chlorodiisopinocampheyl borane)-(-[ (-)Ipc2BCl]  العامل الكيرالي: IV.16 لشكلا
 

2
BCl

2
BCl

(4.20) (4.21)

 ليفاتيةالآالإرجاع اللاتناظري للكيتونات  : IV.17 لشكلا

O OH H
25°C, neat

cat:(4.20)

(S) ,95% ee

O O

OEt

OH OH

OEt

(S) ,84% ee

cat:(4.20)

12 day

12 day

25°C, neat
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O

25°C, neat

cat:(4.20) /12 h

OH H

 (S) .98%ee

O

25°C, neat

/12 h

OH H

 (S) .91%ee

O

25°C, neat

/12 h

OH H

 (S) .95%ee

cat:(4.20)

cat:(4.20)

 α الحلقية المستبدلة في الموقع  الإرجاع اللاتناظري للكيتونات:IV.18 لشكلا

25°C, neat

/12 h

 (S) .98%ee

O
OH H

O OH
H

25°C, neat

/12 h

 (S) .97%ee

cat:(4.20)

cat:(4.20)

S

O

S

OH
H

25°C, neat

/12 h

 (S) .91%ee

N

O

25°C, neat

/12 h
N

OH H

 (S) .92%ee

cat:(4.20)

cat:(4.20)

 الأروماتية و الكيتونات ذات الحلقات المتغايرة  الإرجاع اللاتناظري للكيتونات:IV.19 لشكلا
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 نقي أثناء إرجاع كيتونات البروكيرالية مثلا  (S) وتحقيقو لإعطاء أنانتيومر[Ipc2BCl])-(وآلية عمل ىذا المحفز
 .[252] (IV.20)  الشكليعود الى مروره بحالة انتقالية داياستيروميرية مفضلة وذات طاقة أقل 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 

 

-2.3.IV  العضوية الحاوية على المجموعة  للكيتوناتالكيميائي الارجاع اللاتناظري (p=o) .

 الإرجاع اللاتناظري للعديد من  الدركبات مثل      أن من ىذا الفصل  (IV-2-3-)كما سبق وذكرنا في الفقرة 
α و ß  ىيدروكسي فوسفينات (α-et ß - hydroxy phosphonates) و α و ß           ىيدروكسي اكسيد الفوسفين           

 (α-et ß -hydroxy phosphine oxides) تدتاز بفعالية  (نقية بصريا ) يعطي كحولات مقابلة نشيطة ضوئيا
 ذات لرال واسع ولو تطبيقات مهمة في تصنيع الأدوية والعقاقير التي تعمل على الحفاظ على ةبيولوجي

 وكمثال على ذلك الارجاع اللاتناظري .[254] (Bioregulators)التوازن البيولوجي في الكائن الحي 
 [255]  في وجود معقدات البلاديوم الكيراليةكعوامل مساعدة  (α-Keto Phosphonates) للمركبات

 (chiral phosphine–phosphoramidite ligands)وفي وجود مركبات الفوسفيين الكيرالية (IV.21)  الشكل
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  عند الإرجاع اللاتناظري للكيتونات [Ipc2BCl])-(  لػ الانتقالية الحالة: IV.20 لشكلا
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 في وجود (ß-Keto Phosphonates) و الإرجاع اللاتناظري لـــــــ (IV.22)  الشكل [228] كعوامل مساعدة
.  (IV.23)  الشكل BINAP-Ru(II)  [256]الدعقد
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,Pd(OCOCF3)2  / L (5mol%)

TFE , 6 h
R
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P

O

(OR)2* 

R= Me,Et , iPr

1

R1= ph  , Me ,4MeC6H4 ,4FC6H4

1

Yield=96 -99%
ee= 33--55%

 في وجود معقدات البلاديوم(α-Keto Phosphonates) الارجاع اللاتناظري للمركبات: IV.21 لشكلا
 الكيرالية

30 Bar H2 ,CH2Cl2  6 h
R

OH

P

O

(OR)2* 

R= Me,Et , iPr

R

O

P

O

(OR)21

R1= ph  , Me ,4MeC6H4 ,4FC6H4

1

   [Rh(COD)2]BF4 (1 mol %), liqand L (1.1 mol %)

Yield=90 -95%
ee= 50--87%

phosphine–phosphoramidite ligands (L)

 مركبات الفوسفيين في وجود(α-Keto Phosphonates) الارجاع اللاتناظري للمركبات: IV.22 لشكلا
 الكيرالية
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. ولشا سبق نلاحظ أن ىناك العديد من الدنهجيات والطرائق الدختلفة لتحضير الكحولات النقية ضوئيا
الكيرالية  وعلى أي حال في الوقت الحاضر من بين الدنهجيات الجيدة في الإرجاع اللاتناظري والكواشف

الدساعدة في ذلك برزت خمسة كواشف والتي استعملت على نطاق واسع في الإرجاع اللاتناظري نبينها في 
 .[9]  (IV.24)  الشكل
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 BINAP-Ru(II)في وجود المعقد (ß-Keto Phosphonates)الإرجاع اللاتناظري لػػػػػػػ : IV.23 لشكلا

  
 

 الكواشف الكيرالية الأكثر شهرة المستخدمة في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات : IV.24الشكل
. البروكيرالية
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-3.3.IV للكيتونات البروكيرالية  البيوكيميائيالإرجاع اللاتناظري (prochiral ketones)  

لقد احرز الارجاع اللاتناظري البيوكيميائي للكيتونات البروكيرالية من أجل انتاج الكحولات الدقابلة والنقية 
بصريا تقدما واسعا واصبح من الدمكن الحصول على مردود جيد للتفاعل ونقاوة بصرية مرتفعة للنواتج 

وبطريقة أمنة بيئيا باستخدام العديد من لزفيزات الارجاع البيوكيميائية مثل الانزيمات والخلايا الكاملة من 
من وان تفاعلات الارجاع باستخدام ىذه العوامل تحتاج الى مصادر للهيدروجين . [257]الكائنات الحية 

 والتى نتطرق اليها في الفقرة الدوالية  أجل إعادة تدوير وتجديد مرافق الإنزيم

-1.3.3.IV  للكيتونات البيوكيميائيالإرجاع اللاتناظريمصادر الهيدروجين في . 
  الجلوكوز، )، السكريات (بروبانول -2الايثانول و )  تيمكن استخدام العديد من الدركبات مثل الكحولا

، (حامض الفورميك) والاحماض الكربوكسيلية(كبريتات-6-والجلوكوز ،(G6P) فوسفات 6والجلوكوز 
للهيدروجين  في تفاعلات الارجاع اللاتناظري كمصادر  ( حمض الجلوتاميك)والأحماض الأمينية 

 كما يتضح من الأمثلة التالية  البيوكيميائي للكيتونات
-1.1.3.3.IV الكحولات كمصادر الهيدروجين 

استخدمت بشكل واسع  (4.21)  (propanol-2) بروبانول-2-و   (ethanol)الكحولات مثل الاثانول
كمصادر للهيدروجين من أجل إعادة تدوير وتجديد مرافق الإنزيم في تفاعلات الإرجاع اللاتناظري المحفزة 

حيث تضاف بكمية فائضة من أجل إزاحة التوازن ناحية إنتاج الكحول   (alcohol dehydrogenase)بــــ 
 بروبانول في تفاعل إرجاع الذكسانون -2-وكمثال على ذلك استخدام الكحول . النقي بصريا 
(hexanone) (4.22)  2-الى-(S) ىكسانونول ((S)-2- hexanole) (4.23) ونسبة نقاوة (%70)  تفاعلبمردود 

في السائل  +NAD مع (Geotrichum candidum) في (alcohol dehydrogenase)باستخدام  (%99)بصرية
 .  [258 ](IV.25) الأيوني كما بالشكل  
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  باستخدام الكحولات كمصدر للهيدروجين NADHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.25الشكل
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-2.1.3.3.IV السكريات كمصادر الهيدروجين 
من بين السكريات التي استخدمت عل نطاق واسع كمصادر للهيدروجين وإعادة تجديد مرافقات الإنزيم  

 على سبيل الدثال إرجاع (G6P) (glucose-6-phosphate) فوسفتات -6-وجلكوز   (Glucose)الجلكوز 
 (anti-Prelog) وفق انتقائية بصرية (Candida magnoliae)الكيتونات بانزيمات الاختزال التي مصدرىا 

 .[259] (IV.26)  بالشكل كما ىو موضح (D-glucose)والتي تدت بمساعدة 
 
 
 
 
 
 
 
 

-3.1.3.3.IV كمصادر الهيدروجينلاحماض الآمنيةا  
 NADH  تجديدلإعادة (Glutamate dehydrogenase)كثيرا ما تستخدم الجلوتدات النازعة للهيدروجين 

على سبيل الدثال إرجاع ثاني أكسيد الكربون إلى ميتانول عن طريق حمض الفورميك و الفورمالدىيد وفق 
NAD)نظام متعدد الإنزيم حيث يتم تحول الشكل الدؤكسد لدرافق الإنزيم 

 (NADH) إلي الشكل الدرجع (+
 .[260 ](IV.27)كما بالشكل 
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  باستخدام السكريات كمصدر للهيدروجين NADPHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.26الشكل
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  كمصدر للهيدروجين لاحماض الآمنيةا باستخدام NADHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.27الشكل
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-4.1.3.3.IV الاحماض الكربوكسيلية كمصادر الهيدروجين 
من بين الأحماض الكربوكسيلية التي استخدمت عل نطاق واسع  (formic acid) يعتبر حمض الفورميك 

  chloro-3 oxobutanoate (4.25)-4 كمصادر للهيدروجين وإعادة تجديد مرافقات الإنزيم وكمثال  إرجاع 

 [261 ](IV.28) كما بالشكل (Rhodococcus erythropolis) باستخدام بكتيريا
 
 
 
 
 
 
 

-5.1.3.3.IV الهيدروجين الجزيئي كمصدر الهيدروجين. 
 القابل للذوبان  (hydrogenase)انزيم على سبيل .  مرافق الإنزيمعادة تجديدأستعمل الذيدروجين الجزيئي لإ

(EC 1.18.99.1)  سلالات بحرية مثل من (Pyrococcus furiosus) (PF Hase1) حيوي  يستعمل كمحفز
  (alcohol dehydrogenase) إنزيماتوباستخدام .ل الذيدروجين الجزيئياستعمبا NADPHفي إنتاج وتجديد 

وفق التفاعل .  تم إرجاع الأسيتوفينون ومشتقاتو(PF Hase1) مع (Thermoanaerobium. sp) اعتمادا على
 [262 ](IV.29) الدوضح بالشكل

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

NAD+
NADH

H2

99.5% ee

CH3

O

CH3

OH

O
CH3

OH

OH

CH3

OH

99.5% ee
dehydrogenase(Pyrococcus furiosus )

ADH(Thermoanaerobium sp.)

 الهيدروجين الجزيئي باستخدام NADHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.29الشكل
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  كمصدر للهيدروجين الاحماض الكربوكسيلية باستخدام NADHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.28الشكل
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-6.1.3.3.IV  الضوء لتجديد مرافق الإنزيمLight-driven regeneration 

 من أجل نظام صديق للبيئة وتعزيز  (Photochemical methods)لقد تم استخدام الطرق الكيميوضوئية 
   flavin أو  NAD(P)H  حيث تستخدم الطاقة الضوئية لتجديد مرافق الإنزيم.لرال الكيمياء الخضراء 

بكتيريا الكائنات الحية   (cyanobacterium) باستخدام  مشتقات الأسيتوفينونإرجاعوكمثال على ذلك 
حيث يتم تحول الطاقة , وكان مردود التفاعل جيد وأحسن منو مقارنة بإجراء التفاعل في الظلام . الدقيقة

والتي تستخدم عادة .  خلال عملية نقل الالكتًونات  NAD(P)H على شكل كيميائيةالضوئية إلى  طاقة 
لإرجاع ثاني أكسيد الكربون وتركيب مواد عضوية في الوسط الطبيعي والتي تستخدم لإرجاع الدركب 

 .[265-263 ](IV.30)  كما ىو موضح بالشكل.في ىذه الحالة (الكيتون الدتفاعل )
   

  
 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 الطاقة الضوئية باستخدام NADHتجديد مرافق الإنزيم  : IV.30الشكل
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-2.3.3.IV للكيتونات البروكيراليةالبيوكيميائي الإرجاع اللاتناظري  بعض الدراسات حول 

. حتى الأن قد تم استعمال العديد من المحفزات البيوكيميائية في تفاعلات الارجاع اللاتناظري للكيتونات 
والخلايا النباتية الكاملة وكانت ىذه الأخيرة , والخمائر والفطريات , والديكروبات ,مثل الإنزيمات الدعزولة 

أكثر فائدة وتطبيق من الإنزيمات الدعزولة نظرا لإحتوائها العديد من الإنزمات التي تحفز تفاعلات لستلفة 
من ناحية ولعدم حاجتها لمجدد مرافق الإنزيم في أغلب الأحيان وتوفرىا على نطاق واسع وبتكلفة 

. [219] منخفضة جدا
 وزملاءه عام  (Kandarpa Phukan)من قبل  (Lycopersicum esculentum) فقد استخدم نبات الطماطم

 .[266 ](IV.31) م كمحفز بيوكيميائي في الإرجاع اللاتناظري الكيتونات البروكيرالية الشكل 2012
 
 
 
 
 

 التفاح      م انسجة لنبتات لستلفة مثل 2014  وزملاءه عام  (Dajana Gašo-Sokač)    واستعمل كذلك
((Malus pumila الجزر و (Daucus carota) و الخيار  (Cucumis sativus)البصلو   (Allium cepa) و 

 انطلاقا لتحضير كحولات أروماتية كيرالية(Raphanus sativus)  والفجل (Solanum tuberosum) البطاطة 
 . [267 ](IV.32)الشكل  (ee = 80 -98%)من الأسيتوفينون ومشتقاتو بمردود جيد ونقاوة بصرية 

 
 
 
 
 
 
 

   باستخدام انسجة النباتالإرجاع اللاتناظري الكيتونات : IV.32الشكل
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 (Lycopersicum esculentum) نبات الطماطم باستخدام الإرجاع اللاتناظري للكيتونات : IV.31الشكل
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وقد تم تطوير المحفزات البيوكيميائية ذات الدصادر النباتية لتحاشي عدم توفرىا طول العام وفي جميع مناطق 
. العالم عن طريق إنبات براعم من بذور نباتية في أي وقت من السنة إذا تم توفير الشروط الدلائمة 

م حيث استخدم براعم 2008 وزملاءه عام (Kiyoko Matsuo)ونلاحظ ذالك في العمل الذي قام بو 
في الإرجاع اللاتناظري للكيتونات الأروماتية مثل    لسبرياالدنتشة  (Raphanus sativus L)نبات الفجل 

(α,α,α-trifluoroacetophenone)  (4.26)   و (o-chloroacetophenone) (4.27)  الكحولات الأروماتية إلى 
. [268 ](IV.33) الشكل (ee>99%) بنقاوة بصرية جيدة الكيرالية الدقابلة

 
   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 (Rhodotorula rubra)كما استخدمت انواع عدة من الكائنات الحية الدقيقة والفطريات مثل 

(Rhodotorula glutinis), (Cladosporium sp), (Verticillium sp)  خميرة الخباز الدتوفرة والرخيصة الثمن و
في الإرجاع اللاتناظري البيوكيميائي للكيتونات (.(Baker’s yeast Saccharomyces cerevisiaeوالآمنة بيئيا 

.  [269] (IV.34)الشكل  (p=o)الحاوية على الفسفور 
 

  باستخدام براعم الفجل المنتشة مخبرياالإرجاع اللاتناظري الكيتونات : IV.33الشكل
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فإنها تحوي مواقع فعالة بها  [270] (Kazlauskas)ووفق قاعدة . بحيث تعتبر خميرة الخباز من الإنزيمات.
لشا يسمح ويتيح إرجاع انتقائي ومن وجو واحد .  فيها الدستبدلات في الدركب بشكل انتقائيتوضعجيوب 

كما . (IV(a).35)كما يتضح بالشكل .بالنسبة لمجموعة الكربونيل بشكل يؤذي إلى الأنانتيومر الدفضل
 [.271] (IV(b).35) بالشكل كمااستخدمت ىذه القاعدة في فصل الدخلوط العنبي للكحولات 
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في الإرجاع اللاتناظري الكائنات الحية الدقيقة والفطريات استخدام  : IV.34الشكل
 (p=o) البيوكيميائي للكيتونات الحاوية على الفسفور
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 الإرجاع اللاتناظري للكيتونات في Baker’s yeast  الانتقائيةالأناتيومرية لػػخميرة الخبز : IV.35الشكل
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- 4.IV الخلاصة  

العامل التي شملت المحفز و والدرسات الدختلفةحاولنا في ىذا الفصل تسليط الضوء على التطور الدستمر 
عتبر من بين التفاعلات العضوية ت التي  اللاتناظري للكيتوناتالإرجاعلتحقيق تفاعلات .الدساعد الكيرالي

ذات الاستخدام الواسع في  (نقية بصريا)الدهمة جدا والأساسية في تحضير كحولات كيرالية غير راسيمية 
 اللاتناظري للكيتونات يمكن  الإرجاعالطرق الدستخدمة فيلاحظنا أن و. والزراعية الدواد الصيدلانية إنتاج

وتتجو . ولكل طريقة خصوصياتها وشروطها  (بيولوجية ) بيوكيميائية طرق كيميائية ونوعين  إلىتقسيمها 
وفق الدبادئ لرال الكيمياء الخضراء  منة بيئيا لتعزيزآ تطوير لزفزات إلى مؤخرا في ىذا المجال الأبحاث

 : وىي  غاية مرجوة للباحثينأصبحت حيث.[219] وزملاءه (Paul.T)الإثناء عشر التي قام بنشرىا 
 .تكوينها بعد منها التخلص أو معالجتها أفضل من النفايات منع :المنع .1
 .يالنهائ الدنتج لتكون الدتفاعلات معظم تندمج التحضير بحيث طرق تصمم أن يجب .:اقتصاد الذرة  .2
 خطورة   أقل سمية لذا والناتجة البادئة للتفاعل الدواد تكون بحيث التصنيع طرق تصمم :اصطناع كيميائي اقل خطرا  .3
 .سمية أقل  لذاأن يتميز الدنتج الكيميائي بأعلى درجة من الكفاءة الوظيفية و يجب :أمنا أكثر تكيمياوياتصميم  .4
يفضل إجراء التفاعلات بدون استخدام مواد إضافية مثل الدذيبات أو مواد الفصل  :ومساعدات أكثر أمنا مذيبات .5

  .وإذا لزم الأمر يجب أن تكون ىذه الداد غير خطيرة
 استخدامها يكون لذا البيئيوتأثيرىا  لتكلفتها نظرا الطاقة احتياج الأخذ في الاعتبار يجب :لكفاءة الطاقة تصميم .6

 .الدعتادة الحرارة درجة في تجرى تفاعلات تصميم ويفضل الحدود أضيق في
 .متجددة البادئة مواد الخامات التي تحتوي على الدواد تكون أن  يجب:استعمال المواد الأولية المتجددة .7
 أوالكيميائية و الفيزيائية غير الضرورية مثل اشتقاق لرموعات بعينها  العمليات تجنب يجب :المشتقات ض خف .8

  .الجزيئات تعديلات مؤقتة في إجراء
 من الدتفاعلات النسب الدتكافئة باستخدام الاكتفاء متخصصة عن حفز عوامل استخدام يفضل:الحفز الكيميائي  .9

 .قابلة للتحلل في البيئة تكون أن بحيث يجب الدنتجات تصمم أن يجب :تصميم للتحلل .10
 لحظيا لتواكب سير التفاعل التحليل الكيميائي طرق تطوير يجب :تحليل في الوقت الحقيقي لمنع التلوث .11
  الكيميائية الحوادث للتقليل من حيث النوع والتًكيب من الآمنة الكيميائية الدواد اختيار يجب :أمنا أكثركيمياء   .12

و  والعوامل الكيرالية الدساعدة الدستخدمة في الإرجاع اللاتناظري عادة يتوجب أن تكون سهلة الإستًجاع
 رخيصة الثمن وآمنة  ومتوفرة بأشكالذا الأنانتيوميرية وقادرة على إرجاع العديد من أنواع الكيتونات وفق

   عالية ومردود تفاعل جيد  ee)%)الذيئة الفراغية الدتوقعة وبنسبة 
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-1.I.Vمقدمة: 
من بين  (مثيل فنيل كتوف)إف الإرجاع اللاتناظري للكيتونات الأروماتية وبشكل خاص الأسيتوفينوف 

حيث تؤدي إلى إنتاج كحولات كيرالية نقية ضوئيا ذات ,التفاعلات الدهمة جدا في التحضير العضوي 
ألعية بالغة في الصناعة الصيدلانية و الفلاحية وغيرلعا ويتم استخدامها في العديد من طرؽ التحضير 

   2-naphthyl ethanol -(S) و1-phenyl ethanol-(S)فعلى سبيل الديثاؿ الأنانتيوميرات  العضوي 
وكما  [272]في الصناعات الكيميائية والصيدلانية  (chiral auxiliaries)استخدمت كعوامل مساعدة كيرالية 

   cycloalkyl indoles الألكيلات الحلقيةلتصنيع   1-(4/3-methoxyphenyl) ethanol-(S)استخدـ  الأنانتيومير
   والدستخدـ في علاج الحالات البسيطة لدرض الزىايمرrivastigamine-(S)والدواء الدعروؼ باسم 

في تصنيع العديد من الوظائف  واستخدمت نواتج الارجاع اللاتناظري لدشتقات الأسيتوفينوف [274,273]
 ككاشف كيرالي في برديد نقاوة والثيولات ,الإيثرات ,الأسترات ,مثل الذاليدات الأمينات الدختلفة 

   لحلقات الأنهيدريد والأيبوكسيد وفي الفتح اللاتناظري. الأنانتيومر وفصل الأحماض من الدزيج الراسيمي

 والتي كاف مصدرىا الخلايا النباتية  biocatalystsوقد استخدمت العديد من المحفيزات البيوكيميائية [.15- 9]
 phenylethanolمثل الجزر والحبوب والخضروات والبقوؿ وغيرىا في التحضير اللاتناظري لفينيل ايثانوؿ

 .[275-279]ومشتقاتو بالارجاع اللاتناظري للكيتونات الدقابلة
من ناحية وتثمينا لدا لػيط بنا في بيئتنا من نبتات من لتحقيق ذلك  وإف البحث عن طرؽ آمنة وغير مكلفة

كاف دافعا لنا لإلصاز ىذا العمل قمنا باستخداـ لزفز بيوكيميائي والدتمثل في  لب النخيل  ناحية أخرى
الأرضي شوكي ) ونبات الخرشف (Terfezia sp) (الترفاس )فطر الكمأة  (الجمار) (Phoenix dactylifera L)التمر 

كعوامل مرجعة ودراسة لستلف العوامل التي يمكن أف تؤثر على معدؿ (.(Cynara scolymus L ( القرنوفأو 
رنتو ا كنموذج ثم تعميمو على مشتقات الأسيتوفينوف ومق acetophenoneالتفاعل مستخدمين الأسيتوفينوف 

اسمو  (PMHS)لعامل الدرجع  كاكيميائيةمرجعات   باستخداـ اللاتناظري للكيتونات البروكيراليةبالإرجاع
   polymethylhydrosiloxane  الكيميائي 
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-2.I.V كمحفزات إرجاع بيوكيميائية المستخدمةالنبتات  
-1.2.I.V  النخيل المثمرة(Phoenix dactylifera L)  

 النوع النباتي الأكثر انتشارا في الدناطق الصحراوية الجافة وشبو (Phoenix dactylifera L)يعتبر النخيل الدثمرة 
لصد أنو غابر في التاريخ بشكل يصعب برديد بدايتو حيث كاف يغرس في  و إذا ما تمعنا في أصلو.الجافة

سنة قبل الديلاد في بناء معبد إلو القمر قرب أور في جنوب  4000زمن مبكر واستخدـ مند حوالي
أي أف ىنالك لطلة برمل . لطلة التمر من نباتات الفلقة الواحدة، و ىي ثنائية الدسكن . [280]العراؽ

أزىارا ذكرية و تسمى النخلة الذكر أو الفحل أو الذكار بالجزائر و لطلة أخرى برمل أزىارا أنثوية وتسمى 
 200و التي تشمل Palmaeceae  وإلى العائلة  Palmaeوتنتسب إلى الرتبة. النخلة الأنثى وىي التي تثمر

 وذلك حسب تصنيف Dactylifera نوع  وإلى النوع 1503والذي يشمل  Phoenix جنس وإلى الجنس
Linnaeus.  وأما اشتقاؽ تسميتها علميا و ىي باللاتينية (Phoenix dactylifera L) و بالألصلزية(Date 

palm)  قد أطلقو عليها العالم (Linné) ـ ويعود أصلها للكلمة الفنيقية 1734 سنة(Phoeniks ) و بالفرنسية 
(Phenix ) وتعني مثمرة والكلمة ( dactylifera) ومرجعها لليونانية(daktulos) وتعني الأصبع إشارة إلى نوع 

 .[281]شكل التمر 
-1.1.2.I.V  التصنيف العلمي للنخلة المثمرة(Phoenix dactylifera L) 

 .[282]تأخذ لطلة التمر التصنيف التالي(Carl Linné) حسب تصنيف عالم النبات السويدي الأصل 
 القسم(Division)  : القصيبات )الوعائيات(Tracheophyta. 
 برت القسم  (Sub Division) : البذور مغطاة (Anchiospermeae) . 
 الصف  :(Class)   الواحدة الفلقة ذوات  . (Monocotylendoneae)  
 الرتبة : (Order)  النخيلية  . (Palmae)  
 العائلة  :(Family)  النخيليات  (Palmaceae)  
 الجنس  :(Genus) فينكس  (Phoenix)  
 النوع  :(Species)  اداكتيليفير   (Dactylifera) 

 -2.1.2.I.Vنوع النخيل المستخدم كمحفز بيوكيميائي للإرجاع  . 
 (الدقلة بيضاء) النوع الذي استخدمناه في الدراسة ىو نوع

 (Degla beida) الشكل (1.I.V) و الجزء الدستخدـ من النبتة ىو   
ىو القمة النامية في النخلة تكوف    (Heart of palm) (الجمار)لب النخيل 

 .لجذع، تستخرج بعد قطع النخلة وىي مادة سليلوزية بيضاء اللوفافي أعلى 
  .(تقرت) تم الحصوؿ عليو من منطقة 

  النخلة المثمرة دقلة بيضاء: I.V.1 الشكل 
(Phoenix dactylifera L) 
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-2.2.I.V  فطر الكمأة(Terfezia sp). 
 الأرض منتجات من واعتبرت ، الديلاد قبل سنة3500منذ الإنساف عرفها فقد ، قديم تاريخ للكمأة

عبارة عن نوع من الفطر البريّ الذي ينمو في الدناطق الصحراويةّ وذلك بعد أف وىي  ، الغريبة الغامضة
 العالم  ىوالكمأة وصف من وأوؿ  سنتيمتر برت سطح الأرض15يتساقط الدطر ويتجمع بعُمق ما يقُارب 

  .الأمطار بعد تظهر لو جذور لا نبات عدىا الذيقبل الديلاد (287- 327) ثيوفراستوس الإغريقي
 ويعني اللاتيني الدصطلح في الكمأة كلمة أصل أما ، الدستتر الشيء العربية اللغة في الكمأة على يطلق
نبات الرعد أو بنت : للكمأ عِدّة تسميات منها. .[283 ](tufer)إلى ذلك بعد برولت  والتي(tuber)الكتلة

الرعد، ويطُلق عليو أىل الجزيرة العربيّة اسم الفقع، وأىل الدغرب يطلقوف عليو اسم الترفاس، وفي السوداف 
 وبالإطالية  (truffle)بالألدانيةو.(truffe)وبالفرنسية (truffle)يسمّى بالعبلاج، ويسمّى الكمأ بالإلصليزية 

(tartufo)  [285,284] 
-1.2.2.I.V  فطر الكمأة التصنيف العلمي(Terfezia sp). 

 .[287,286]التصنيف التالي.(Terfezia sp )فطر الكمأة تأخذ حسب تصنيف علم النبات
  الدملكة:(Kingdom) فطريات (fungi) 
 القسم(Division)  : الفطريات الزقية( (Ascomycota. 
 برت القسم  (Sub Division) : الفنجانينية (Pezizomycotina) . 
 الصف  :(Class)   فنجانيانية  . (Pezizomycetes)  
 الرتبة : (Order)   الفنجانيات . (Pezizales) 
 العائلة  :(Family)  الترفزية  (Terfeziaceae)  
 الجنس  :(Genus)  ترفيزيا (Terfezia)  

 -2.2.2.I.Vنوع الكمأة المستخدم كمحفز بيوكيميائي للإرجاع  .  
نوع الكمأة الذي استخدمناه كمحفز بيوكيميائي في إرجاع الكيتونات ىو نوع الكمأة الصحراوي    

(desert truffle) الشكل (2.I.V) والدتحصل عليو  (غرب الجزائر ناحية تندوؼ) الدتواجد في صحراء الجزائر
 . وذلك  بعد تقشيره و تنظيفو جيدا. (أكتوبرػػػ ديسمبر )فترة شهر 

 
 
 
 
 
 
 
 

 (desert truffle) الكمأة الصحراوي: I.V.2 الشكل
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-3.2.I.V  الخرشوف نبات Cynara scolymus L)) 
 نوع ( (Cynara scolymus شوكي أو الأنكينار الاسم العلمي-خرشوؼ شوكي أو الخرشف أو الأرضي 

ويسمى ثمره في دوؿ الدغرب . نباتي ينمو في الدناطق الدتوسطية يتبع جنس الخرشوؼ من الفصيلة النجمية
 في القَعمول في تونس والقنّاريةّ  في الجزائر والقرنون  في الدغرب والقوقالعربي بتسميات لستلفة منها 

 والطبية الغذائية الألعية ذات الخضروات لزاصيل أحد  (Asteraceae) العائلة الدركبة إلى يعود الذي .ليبيا
 .[288]الدتوسط والبحر أفريقيا شماؿ الأصلي موطنو

-1.3.2.I.V التصنيف العلمي لنبات الخرشوف Cynara scolymus L)) 
 .[289 ]كا التالي  الخرشوؼيصنف(Carl Linné) حسب تصنيف عالم النبات السويدي الأصل 

  الدملكة:(Kingdom) نبتات (Plantae) 
 القسم(Division)  : كاسيات البذور ( (Magnoliophyta 
 الصف  :(Class)   ثنائيات الفلقة  . (Magnoliopsida)  
 الرتبة : (Order)   االنجميات . (Asterales) 
 العائلة  :(Family)  النجمية أو الدركبة  (Asteraceae)  
 الجنس  :(Genus)  الخرشوف (Cynara)             
 النوع  :(Species)  خرشف سكلومي   ( C. scolymus) 

-2.3.2.I.Vنوع الخرشوف المستخدم كمحفز بيوكيميائي للإرجاع  . 
نوع نبات الخرشوؼ الذي استخدمناه كمحفز بيوكيميائي في إرجاع الكيتونات ىو النوع الدتواجد في 

 ( (Cynara scolymus والذي لو الاسم العلمي (تم جلبو من نواحي مدينة باتنة)السوؽ المحلي لددينة تقرت 
والجزء الدستخدـ منو بالتدقيق ىو اللب بعد تنظيفو وتقطيعو إلى قطع  (القرنوف الدلكي)والدسمى لزليا 

  .(I.V.3) الشكلصغيرة 
 
 
 
 
 
 
 
 ( (Cynara scolymus L نبات الخرشوف: I.V.3 الشكل 
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-3.I.V  في الإرجاع البيوكيميائيالمستخدمةالمواد الكيميائية  
  (Phoenix dactylifera L)تم الحصوؿ عليو من النخيل الدثمرة    (Heart of palm) (لب النخل )الجمار 

 .الدسمى دقلة بيضاء ناحية وادي ريغ وبالتدقيق من منطقة تقرت 
أما الكيتوف .  (Alfa Aesar)وتم الحصوؿ على الأسيتوفينوف ومشتقاتو  والدذيب ايثر البتروؿ من مؤسسة 

 أغلب التجارب  والتحاليل  الخاصة بالأطياؼ  ألصزتو.الحاوي على لرموعة الفسفور تم برضيره في الدخبر
جامعة الشهيد  VTRSبدخبر تثمين الدوارد  (%ee)وبرديد النقاوة الأنانتيوميرية للعينات    (IR)برت الأحمر 

للعينات بعد تنقيتها والدتمثلة في طيف الرنين  النووي الدغناطيسي وكما أجريت التحاليل .حمة لخضر الوادي 
(  ( DEPT-135  و طيف(13C-RMN) 13الكربوني طيف الرنين  النووي الدغناطيسي  و(1H-RMN) البروتوني

  .(تونس )بدخبر كلية الكيمياء بجامعة الدنستير 
-4.I.V  تحضير الكيتون(2-diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one)  (6a) 

قطرة قطرة إلى لزلوؿ  ( مولاري في الذكساف3.7ml ،2.5 )  n-Butyllithium ناضففي كرة تفاعل أ    
methyl diphenyl phosphine oxide ( 2.0 ،موؿيلي  ـ9.2 غ)  في مذيب THF الجاؼ(75ml) عند ،

 ـ°78- دقيقة من التحريك الدغناطيسي، المحلوؿ الأحمر الناتج خفضت درجة حرارتو إلى 30بعد . ـ0°
         الحقن قطرة قطرة إلى لزلوؿ معلق ابره ىذا المحلوؿ عن طريق ناضيفأباستعماؿ سائل النيتروجين ثم وذلك 

مزيج التفاعل تم برريكو مغناطيسيا . ـ أيضا°78-عند  Cu2I (I)( 2 g ،10.5 mmol)لػ يوديد النحاس 
.  قطرة قطرة(1.9 g ،9.2 mmol )(benzoyl chloride) إليو كلوريد البنزويل ناضيفألددة ساعة كاملة ثم 

  الدقطرأضيف الداء.  ليدفأ إلى درجة حرارة الغرفة لددة ليلة كاملةترؾحرؾ مزيج التفاعل لددة ساعتين، ثم 
(50ml)  ثم رشح مزيج التفاعل وأزيل مذيب الػTHFبرت ضغط منخفض بواسطة جهاز التبخير   الجاؼ

 والدستخلص العضوي جفف (3X100ml)الطور الدائي استخلص بواسطة مذيب الكلوروفورـ . الدوراني
أعيد بلورة الخاـ . بخر الدذيب وترؾ مادة على شكل خاـ بيضاء اللوف باىتة. MgSO4بػكبريتات الدغنزيوـ 

-2--)أوف-1-فينيل ايثاف-1-ثنائي فينيل فوسفونويل-2) للحصوؿ على بواسطة أسيتات الإيثيل

diphenylphosphinoyl-1-phenylethan-1-one  (2.4 g ،7.5 mmol ، 82%)  كمادة نقية صلبة بيضاء
 .(I.V.4) بالشكلوفق التفاعل الدوضح  . ـ°129-127اللوف، درجة انصهارىا 

 13C-NMRو1H-NMR وIRمن حلاؿ برليل أطيافوتم برديد صيغة الدركب بصفة نهائية 
 .[290] زملائوومن قبل الأستاذ صخري لخضر  بدخبر الكيمياء بجامعة مانشيستر  ((1) الدلحق3.2.1 الأشكل) 
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-5.I.V الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون(1a) الجمار  ومشتقاته باستخدام 
-1.5.I.V (لب النخيل ) تحضير العامل المرجع الجمار 

من صغار النخيل أو ما يسمى بالجبارة نوع دقلة بيضاء وتم تقطيعو  (الجمار  )استخرج لب النخيل 
 تم (%1)بسكين منظف جيدا إلى قطع صغيرة وغسلو في البداية بدحلوؿ ىيبوكلوريد الصوديوـ الدخفف 

 بداء مقطر خالي من الأملاح عدة مرات ثم نقع في الداء الدقطر و استخدـ كعامل مرجع في التجربة 
-2.5.I.Vطريقة العمل العامة  

من  20mlمن الجلكوز ثم  (W/V %5)ونضيف  (4ml) كمية من الأسيتوفينوف 250ml نضع في قمع سعتو
 من لب النخيل على شكل شرائح رقيقة قطعت بشكل (g 20)ثم  (pH=6.5 -7)المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي 

من الداء الدقطر والخالي من الأملاح  ثم نقوـ برج الدزيج باستخداـ  (80ml)منظم وعلى شكل معلق في 
 وعند درجة ولددة بين يوـ وستة أياـ (rpm 150)وبسرعة  Heidolph (Incubateur avec Agitateur)جهاز 

وبعد انتهاء الددة نرشح الدزيج الناتج لإزالة بقايا لب النخيل الصلبة والتي  .  (C°50– 25)حرارة تتراوح بين 
ثم  (3X100ml)ثم نستخلص الرشاحة باستخداـ أيثر البتروؿ   (كمية صغيرة )تغسل بالداء الدقطر جيدا 

ثم يفصل الدذيب باستخداـ الدبخر الدوار . الجافة لإزالة بقايا الداء  MgSO4لغفف الدستخلص باستخداـ 
(rotary evaporation)     باستخداـ والذي كاف لونو أصفر و ذو قواـ زيتي  الدركب الناتج ةنقينقوـ بتثم

ثم نقوـ بتحليل الناتج  (3:97خلات الإيثيل/ىكساف )(SiO2)كروماتوغرافيا العمود ومسحوؽ السيليكا 
)  طيف الرنين  النووي الدغناطيسي البروتوني  و (IR)باستخداـ طيف برت الأحمر 

1H-RMN)طيف  و 
 ولضدد نسبة  النقاوة الأنانتيومورية ( ( DEPT-135  و طيف(13C-RMN) الكربونيالرنين  النووي الدغناطيسي 

(ee%)  35 الشكلباستخداـ جهاز البولارومتر.II)) من النوع الفصل الثاني  
PM.5400 ( Mitscherlich type polarimeter) Euromex polarimeter. 
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-3.5.I.V  تحليل النتائج 
 تحليل مطيافية تحت الأجمر 

وقارنا بطيف  (1الملحق(-5-)الشكل) برصلنا على النتائج وفق طيافية برت الأحمرلم(1b) بعد إخضاع الناتج 
 فتبين أف طيف الناتج مغاير تماما لطيف ىذا الأخير حيت اختفت (1الملحق(-4-)الشكل) الأسيتوفينوف

                وظهور الحزمة العريضة الدميزة للوظيفة الكحولية  (1-سم 1678.0)الحزمة الدميزة لمجموعة الكربونيل 
(νmax (KBr Disk, Cm-1): 3340-3060 (OH).الأسيتوفينوف قد ارجع إلى    وىذا يدؿ على أف مركب

. بهذه الطريقة وفق الشروط المحددة (مثيل كحوؿ بنزيلي  -α ) (1b)الكحوؿ الدقابل 
  (تفاعل الكزانتوجيني)وزيادة في التأكد من طبيعة الدركب الناتج أجرينا تفاعل الكشف عن الكحوؿ

  وفق الخطوات التالية.[291]وخاصة الكحولات الأولية والثانوية 
 :وضعنا في أنبوب اختبار مايلي

 قطرتين من الكحوؿ الناتج .
  قطرتين من كبريت الكربوفCS2  .
  قرص صغير من الصوداNaOH .

 نرج ولضمض 2MoO4(NH4)نرج لبضع دقائق  ثم نضيف قطرتين من لزلوؿ مولوبيدات الأمنيوـ 
ثم نستخلص بالكلوروفورـ فتحوؿ لوف ىذا الأخير إلى البنفسجي  (نستعمل حمض كلور الداء الدخفف)قليلا

. دليلا على أف الدركب عبارة عن كحوؿ 
 كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة (ccm)الشكل  (5.I.V). 

 باستخداـ الديثانوؿ كطور متحرؾ والطور الثابت عبارة عن (ccm)تم إجراء كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة 
 واستظهارىا بأبخرة اليود فحصلنا على نتائج توضح TLC Silica gel60F245) ( صفائح السيليكا من نوع

 الحصوؿ على  مركب جديد
 
 
 
 
 
 للكحول الناتج(ccm) كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة: I.V.5 الشكل 

المركب 

 الناتج

المركب 

 المتفاعل
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  تحليل طيف الرنين النووي المغناطيسي: 

نلاحظ قمم الامتصاص  (1الملحق(6a ,6b ,6c)الأشكال) :1H- NMR (CDCl3, 300 MHz) بالنسبة لطيف
 ,δ (ppm): 1.48 (3H, d, CH3CHOH-), 3.99 (1H, br.s, OH), 4.8 (1H, q, -CHOH) التالية         

                7.3-7.4 (5H, m, Ar-H); 

نلاحظ قمم الامتصاص  (1الملحق(7a ,7b ,7c ,7d)الأشكال ):13C NMR     (CDCl3, 75 MHz)بالنسبة لطيف
 ,δ (ppm): 24.8 (CH3CHOH), 69.8 (-CHOH), ), 126.1 (-CH, Ar), 127.6 (-CH, Ar)التالية         

             128.4 (-CH, Ar), 145.7 (C, Ar) 

وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (8 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH)و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

  phenylethanol (1b) وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو فينيل إيثانوؿ 
  حساب مردود التفاعل 

مردود التفاعل تم برديده بقياس حجم الكحوؿ الناتج ومنو قيست كتلتو وحسب وفق العلاقة التالية                           
100exp


tm

m
R 

 الكتلة النظرية للكحوؿ والمحسوبة وفق tm بالغراـ للكحوؿ الناتج و ة الكتلة   التجريبيexpmحيث 
 التفاعل التالي 

 
 
 
 

 
 

gmt 23.5 
 
 

 
 

CH3

O

*
biocatalyst (plants)

CH3

OH

120.15g 122.17g

5.15g mt



 (الجزء الأوؿ)الفصل الخامس الإرجاع اللاتناظري البيوكيميائي

 

 -132-  
 

 
 تحديد نسبة الزيادة في الأنانتيومر (ee%) 

 (polarimeter) باستخداـ جهاز قياس دوراف الضوء الدستقطب (%ee)حددت نسبة الزيادة في الأنانتيومر 
باستخداـ تراكيز مئوية من الكحوؿ في  Euromex polarimeter PM.5400 ( Mitscherlich)من النوع 

 ثم حددت زاوية الدوراف الدشاىد (الديثانوؿ او الكلوروفورـ )الدذيب الدناسب   ومنو تم بذديد زاوية
 الدوراف النوعي للكحوؿ الناتج وفق العلاقة التالية 

 
 

حيث  
t

D
زاوية الدوراف النوعي للكحوؿ الناتج  

(t درجة الحرارة الدئوية و D طيف مصباح الصوديوـnm589max ) 
 و  زاوية الدوراف الدشاىد  c التركيز بػػػػػ mlg و/ l طوؿ أنبوب الدقطاب بػػػػػ dm 

 وفق العلاقة (%ee)نسبة الزيادة في الأنانتيومر وبعد برديد زاوية الدوراف النوعي للكحوؿ الناتج حسبت 
 التالية 

  
     

-6.I.V الجمار دراسة الشروط المثلى للتفاعل الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام 
في البداية تم التحقق من حدوث التفاعل باستخداـ لب النخيل كمحفز بيوكيميائي وكيتوف الأسيتوفينوف 

   .(I.V.6)  الشكلواستخداـ الجلوكوز كمصدر للهيدروجين وفق التفاعل التالي
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     الجمارالإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدامتفاعل : I.V.6 الشكل
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من المحلوؿ  20ml من الجلكوز ثم (W/V %5)و   الأسيتوفينوف(4ml)  التجربة باستخداـأجريتحيث 

 من لب النخيل على شكل شرائح رقيقة قطعت بشكل منظم (20g) و (pH=6,5)الدنظم الفوسفاتي 
 من الداء الدقطر والخالي من الأملاح ثم نقوـ برج الدزيج باستخداـ جهاز (80ml)وعلى شكل معلق في 

(Incubateur avec Agitateur) Heidolph   عند درجة حرارة (25°C)  وبسرعة(150 rpm)    ولددة
ونسبة الزيادة في الأنانتيومر (%65)وفق طريقة العمل السالفة الذكر وكاف مردود التفاعل حوالي.يومين 
(ee%)  ثم قمنا بتكرار التجربة مع تغير العوامل الدؤثرة مثل مدة إجراء التفاعل وقيم .(%70)حوالي 
 (pH) (لب النخيل)للمحلوؿ الدنظم ونوع مرافق الدتفاعل وتركيزه ودرجة الحرارة وكمية المحفز البيوكيميائي 
غايتنا البحث عن الظروؼ الدثلي لتحقيق التفاعل بدردود جيد ونسبة زيادة في الأنانتيومر معتبرة  وغيرىا 

 وفق الخطوات التالية 
-1.6.I.V  تأثير مدة إجراء التفاعل: 

 من (20g)من الأسيوفينوف باستخداـ (4ml) تمت دراسة الددة الدناسبة لإجراء تفاعل الارجاع اللاتناظري لػػػػ
 من الجلكوز كمصدر للهيدروجين عند (V/W %5) من الداء الدقطر و (80ml)في  (الجمار)لب النخيل 
(pH=6,5) وعند درجة الحرارة  (25°C) وفق الطريقة العامة الدذكورة سابقا مع تغير مدة إجراء التفاعل 

 أدناه (I.V.1) الجدول فتحصلنا على النتائج الددونة في 
 
 
 
 
 
 

حيث نلاحظ أف الددة الدنيا الدناسبة لإجراء التفاعل تتراوح (I.V.7) الشكلكما ب والتي لظثلها وفق البياف
 (%ee) ونسبة الزيادة في الأنانتيومر(%70—65) بين يومين وأربعة أياـ ويكوف مردود التفاعل في حدود 

 (%89—81) تتراوح بين 
  
 

  الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام تأثير الزمن على مردود تفاعل   :I.V.1 الجدول 
الزيادة في 

 (%ee)الأنانتيومر
مردود التفاعل 

  (%)     
الزمن  

 (اليوم )
مرافق االمتفاعل 

 (w/v)(الجلوكوز )
الأسيتوفينون 

 mlبــــــــ 
لب النخيل 

 gبـــ  (الجمار)
----- 5 1/2(12h) 5% 4 20 
89 68.9 2 5% 4 20 
81 65 4 5% 4 20 
79 67 6 5% 4 20 



 (الجزء الأوؿ)الفصل الخامس الإرجاع اللاتناظري البيوكيميائي

 

 -134-  
 

 

 
  
 

-2.6.I.V  فعل المحلول المنظم الفوسفاتي( تأثيرpH  الوسط التفاعلي )  
من الدعلوـ أف الإنزيمات يتأثر نشاطها بدرجة حموضة الوسط عن طريق تغير الحالة الأيونية الذي يِؤدي إلى 

اشر على معدؿ تفاعل الإرجاع ومعدؿ النقاوة الضوئية تغير ىيئتها في الفراغ  لشا يؤدي حتما بتأثير مب
 وبالتالي قمنا بدراسة تأثير حموضة الوسط على معدؿ تفاعل الإرجاع (%ee)ونسبة الزيادة في الأنانتيومر

لزضرة (8.0---5.8)  لستلفة pHاللاتناظري للأسيتوفينوف باستخداـ لزاليل منظمة فوسفاتية ذات قيم 
  لزلوؿ أحادي ىيدروجينو فوسفتات الصوديوـ  من x.ml وذلك بدزج (I.V.2)  وفق لجدوؿ

Na2HPO4تركيزه (0.2M)    معy.ml ىيدروجينو فوسفتات الصوديوـ ثنائيلزلوؿ  من NaH2PO4 تركيزه  

(0.2M) 100 ثم تمديد الدزيج إلىml  [292]الدقطر بالداء   
                                                                

 
  المستخدمةقيم المحاليل المنظمة الفوسفاتية (I.V.2) : الجدول

8.0 7.4 6.5 5.8 pH.25°C 

47.35 40.5 13.25 4.0 x.ml 
0.2M Na2HPO4 

2.65 9.5 36.75 46 y.ml 
0.2M NaH2PO4 

 
 

5

68,9
65 67

0

89

81 79

0

10

20

30

40

50

60

70

80

90

100

1/2day(12h) 2day 4day 6day

e
e

%
   

   
   

 
د 

دو
مر

ال
 )

%
(

و

 مدة إجراء التفاعل باليوم
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 على مردود التفاعل والنسبةالجمار تأثير مدة اجراء تفاعل الارجاع باستخدامبيان : I.V.7 الشكل

(ee%)  
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 من الأسيوفينوف باستخداـ (4ml) لػػػػتفاعل الإرجاع اللاتناظري ثم استخدمنا ىذه المحاليل في تفاعل 

(20g) في  (الجمار) من لب النخيل(80ml) من الداء الدقطر و (5% W/V) من الجلكوز كمصدر 
وفق الطريقة العامة الدذكورة  (rpm 150) والرج لددة يومين وبسرعة (C°25) للهيدروجين عند درجة الحرارة 

   أدناه(I.V.3)  سابقا مع تغير درجة حموضة وسط التفاعل فتحصلنا على النتائج الددونة في لجدوؿ
 

 
تكوف  الدناسبة لإجراء التفاعل pHحيث نلاحظ أف قيمة  (I.V.8) الشكلب  كماوالتي لظثلها وفق البياف

 (70%)  (%ee)الزيادة في الأنانتيومر(%60)  حيث يكوف مردود التفاعل في حدود (pH=6.5)عند 
  

 
 
 
 

50

60

53

20

30

70

59

45

0

10

20

30

40

50

60

70

80

5,8 6,5 7,4 8

ee
%

    
    

ود 
مرد

ال
 )%

(
و 

pH الوسط

مردود التفاعل ee%

 الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام  على مردود تفاعل الوسط  pHتأثير I.V.3: الجدول 

الزيادة في 
 (%ee)الأنانتيومر

 مردود التفاعل
  (%)   

درجة حموضة 
 (pH)الوسط 

 مرافق المتفاعل
 (v/w)(الجلوكوز )

 الأسيتوفينون
 mlبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

30 50 5.8 5% 4 20 
70 60 6.5 5% 4 20 
59 53 7.4 5% 4 20 
45 20 8.0 5% 4 20 

  لجمارفي الارجاع اللاتناظري با (%ee) مردود  والنسبةال على  الوسط pHتأثير بيان : I.V.8 الشكل
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-3.6.I.V  تأثير نوع مرافق المتفاعل(co-substrate: ) 

دور مهم جدا في التأثير على نشاط الإنزيم في  وغيرىا FADH و NADPH إف لدرافق الإنزيم مثل
تفاعلات الأكسدة والإرجاع حيث تقوـ بالتبرع بالبروتوف للمركب الدتفاعل أو نزعو منو لشا يساعد في 

عادة تدوير وبذديد مرافق حدوث التفاعل وزيادة الدردود اعتمادا على نوع مصدر الذيدروجين وتركيزه لإ
 وفي بحثنا ىدا استعملنا بعض الدركبات الشائعة الاستخداـ كمصادر للهيدروجيين  في تفاعلات الإنزيم

 من الأسيوفينوف (4ml) لػػػػ  الإرجاع اللاتناظري الأكسدة والإرجاع لتحديد أيها يكوف مناسب لتفاعل
 من مرافق (W/V %5) من الداء الدقطر و (80ml)في  (الجمار) من لب النخيل (20g)باستخداـ 

من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي   20ml ثم (C°25) الدتفاعل كمصدر للهيدروجين عند درجة الحرارة 
(pH=6.5)  والرج لددة يومين وبسرعة(150 rpm)   وفق الطريقة العامة الدذكورة سابقا  فتحصلنا على

 (I.V.4)  النتائج الددونة في لجدوؿ

 
حيث نلاحظ أف الدركب الدرافق الدناسب لإجراء التفاعل  (I.V.9) الشكلب  كماوالتي لظثلها وفق البياف

 حيث يكوف مردود التفاعل في حدود  مقارنة بالدركبات الأخرى ( Glucose)بدردود جيد ىو الجلوكوز 
  (60%).   (%ee) ونسبة الزيادة في الأنانتيومر(70%)

 

الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون  على مردود تفاعل نوع مرافق المتفاعل تأثير I.V.4: الجدول 
 الجمار باستخدام

الزيادة في 
 (%ee)الأنانتيومر

 مردود التفاعل
  (%)   

 الزمن 
 (اليوم )

 مرافق المتفاعل
co-substrate 

 الأسيتوفينون
 mlبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

 20 4 غيابه 2 ----- -----

57 45 2 
ايزوبروبانول 

iso-Propanol 
4 20 

45 40 2 
الايثانول 

Ethanol 
4 20 

60 70 2 
جلوكوز 

Glucose 
4 20 

53 50 2 
سكاروز 

sacarose 
4 20 
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- 4.6.I.V  تأثير تركيز الجلوكوز(Glucose) كمرافق المتفاعل(co-substrate: ) 
 يعتبر الدركب الدرافق  مقارنة بالدركبات الأخرى( Glucose)الجلوكوز في ىذه الخطوة وبعد ما لاحظنا أف 

 معدؿ تفاعل لتجربتنا ارتأينا أف ندرس مدى تأثير تركيزه على (كمصدر للهيدروجيين )للمتفاعل الدناسب
  بنفس الخطوات السابقة مع تغيير تركيز الجلوكوز فتحصلنا (%ee)ونسبة الزيادة في الأنانتيومرالإرجاع  

 (I.V.5)  على النتائج الدوضحة في لجدوؿ

  

الدركب الدرافق  ( Glucose)الجلوكوز حيث نلاحظ أف تركيز  (I.V.10) الشكل يا وفقالتي لظثلها بياف و
  حيث يكوف مردود التفاعل في حدود (W/V %3--%2)بدردود جيد ىو الدناسب لإجراء التفاعل 

 (70% -75%).   (%ee) ونسبة الزيادة في الأنانتيومر(71%-67%)
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 الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدامعلى مردود  تركيز الجلوكوز تأثير I.V.5: الجدول 

الزيادة في 
 (%ee)الأنانتيومر

 مردود التفاعل
  (%)   

 الزمن 
 (اليوم )

 مرافق المتفاعل
 (v/w)(الجلوكوز )

 الأسيتوفينون
 mlبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

71 50 2 1% 4 20 
70 52 2 1.5% 4 20 
75 67 2 2% 4 20 
70 71 2 3% 4 20 
69 67 2 5% 4 20 

  الجمار في الارجاع اللاتناظري ب(%ee)  على مردود التفاعل والنسبةتأثيرنوع مرافق المتفاعلبيان : I.V.9 الشكل
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- 5.6.I.Vفعل درجة الحرارة للوسط التفاعلى:  

 التي لذا تأثير مباشر على معدؿ تفاعل ةإف درجة حرارة الوسط التفاعلي ىي أحد العوامل الرئيس
الإرجاع البيوكيميائي وخاصة عند استخداـ خلايا كاملة حيت يتم تفعيل نظائر الإنزيمات عند درجات 

وبالتالي أردنا  III.1.4.2.2-)  كما سبق وأن ذكرنا في الجزء النظري الفصل الثالث الفقرة)حرارة لستلفة  
 من الأسيوفينوف باستخداـ (4ml) لػػػػ  الإرجاع اللاتناظري معرفة وبرديد درجة الحرارة الدناسبة لتفاعل

(20g) في  (الجمار) من لب النخيل(80ml) من الداء الدقطر و (5% W/V) الجلوكوز  من(Glucose ) 
من المحلوؿ الدنظم  20ml ثم (C-50°C°25) كمصدر للهيدروجين عند درجة الحرارة تتراوح بين

وفق الطريقة العامة الدذكورة سابقا    (rpm 150)والرج لددة يومين وبسرعة  (pH=6.5)الفوسفاتي  
 (I.V.6)  فتحصلنا على النتائج الددونة في لجدوؿ
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مردود التفاعل ee%

 الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام تأثير درجة الحرارة  على مردود I.V.6: الجدول 

الزيادة في 
 (%ee)الأنانتيومر

 مردود التفاعل
  (%)   

 درجة الحرارة
(°C) 

 مرافق المتفاعل
 (w/v)(الجلوكوز )

 الأسيتوفينون
 mlبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

73 60 25 5% 4 20 
81 71 30 5% 4 20 
-- 15 40 5% 4 20 
-- 10 50 5% 4 20 

 الجمارفي الارجاع اللاتناظري ب (%ee) على مردود التفاعل والنسبةتأثيرتركيز مرافق المتفاعل بيان : I.V.10 الشكل
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 تراجع (C°30)حيث نلاحظ أنو عند درجات حرارة أكبر من  (I.V.11) الشكل يا وفقالتي لظثلها بياف و
     (%71- 60)مردود التفاعل يتراوح بين والتي يكوف عندىا الدناسبة واف درجة الحرارة مردود التفاعلمعتبر في 

 .(C—30°C°25)ىي المحصورة في المجاؿ (73%--81%).   (%ee)ونسبة الزيادة في الأنانتيومر

 
 

 

 - 6.6.I.V (لب النخيل)المحفز البيوكيميائي  (تركيز)فعل كمية 

على معدؿ التفاعل ونسبة  (لب النخيل)في ىذه الخطوة قمنا بدراسة مدى تأثير كمية العامل المحفز 
 حيث من الدهم جدا معرفة كمية العامل المحفز الدناسبة للتفاعل لأنها لا (%ee)الزيادة في الأنانتيومر 

  (4ml) لػػػػالإرجاع اللاتناظري تؤثر في معدؿ التفاعل فقط بل بذديد وزيادة نشاط الإنزيم ولذذا أجرينا  
 في (15g —30g)تتراوح بين  (الجمار)من الأسيوفينوف باستخداـ كميات لستلفة من لب النخيل 

(80ml) من الداء الدقطر و (5% W/V) الجلوكوز  من(Glucose )  كمصدر للهيدروجين عند درجة
 (rpm 150)والرج لددة يومين وبسرعة  (pH=6.5)من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي   20ml ثم (C°30)الحرارة 

 (I.V.7)  فتحصلنا على النتائج الددونة في لجدوؿ. وفق الطريقة العامة الدذكورة سابقا
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 الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام تركيز المحفز على مردود تأثير I.V.7: الجدول 

الزيادة في 
 (%ee)الأنانتيومر

 مردود التفاعل
  (%)   

 مرافق المتفاعل
 (v/w)(الجلوكوز )

 الأسيتوفينون
 mlبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

70 30 5% 4 15 
79 66 5% 4 20 
76 70 5% 4 25 
73 65 5% 4 30 

 الجمارفي الارجاع اللاتناظري ب (%ee) على مردود التفاعل والنسبةتأثير درجة الحرارة بيان : I.V.11 الشكل
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مردود  نلاحظ أنو لكمية المحفز البيوكيميائي تأثير ملحوظ على (I.V.12) الشكلوفق  ياثلها بيافتم عندو
 بحيث يزداد بزيادة كمية المحفز و لا يكوف لو فعل معتبر على انتقائية التفاعل ونسبة الزيادة في التفاعل

. 20g - 25g)وكانت كمية المحفز الدناسب للتفاعل وفق الظروؼ الدذكورة سابقا تقدر بػػػػ  (%ee) الأنانتيومر
 

 
 

- 7.6.I.V  (الكيتون )فعل تركيز وكمية المتفاعل:  
إف من بين العوامل الدؤثرة على تفاعل الإرجاع البيوكيميائي لمحفز بخلايا حية كاملة ىو السمية الحادة 

للكيتونات العطرية ابذاه ىذه الخلايا وبناءا على ذلك قمنا بدراسة وبرديد تركيز الكيتوف الدتفاعل الذي 
وذلك بإرجاع كميات  من الأسيوفينوف  (الجمار )يمكن إرجاعو بكمية معينة من المحفز لب النخيل 

 من الداء (80ml)في  (الجمار) من لب النخيل (25g)باستخداـ(0.02mol - 0.06mol)تتراوح بين 
 ثم (C°30)كمصدر للهيدروجين عند درجة الحرارة  ( Glucose)الجلوكوز  من (W/V %5)الدقطر و 

20ml   من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي(pH=6.5)  والرج لددة يومين وبسرعة(150 rpm) وفق الطريقة العامة
 (I.V.8)  فتحصلنا على النتائج الددونة في لجدوؿ. الدذكورة سابقا  
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 الجمار الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام على مردود  تركيز المتفاعل تأثير I.V.8: الجدول 

 مردود التفاعل (%ee)الزيادة في الأنانتيومر
  (%)   

 مرافق المتفاعل
 (v/w)(الجلوكوز )

 الأسيتوفينون
 ml((molبــــــــ 

 لب النخيل
 gبـــ  (الجمار)

73 80 5% (0.02)  2/5 20 
70 71 5% (0.03) 3.5 20 
68 30 5% (0.05) 5.8 20 
-- 10 5% (0.06) 7.0 20 

 الجمارفي الارجاع اللاتناظري ب (%ee) على مردود التفاعل والنسبةتأثير كمية المحفز بيان : I.V.12 الشكل
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نلاحظ من خلاؿ النتائج الدتحصل عليها أف ىناؾ تراجع في  (I.V.13) الشكلوفق  ياثلها بيافتم  عندو
دوف تغير يذكر في نسبة الزيادة في الأنانتيومر  لشا  (الأسيتوفينوف)زيادة تركيز الكيتوف مقابل مردود التفاعل 

 خلية كاملة   يعتبريالكيتوف على المحفز البيوكيميائي الذ  يفسر ما توقعناه من تأثير كمية
 

 
 

 الارجاع اللاتناظري كما يبدو واضحا من خلاؿ النتائج السابقة يمكن تعيين الشروط الدثلى لتفاعل
التفاعل ونسبة الزيادة في إنطلاقا من القيم الأفضل لدردود للأسيتوفينوف باستخداـ لب النخيل دقلة بيضاء 

 (I.V.9)  في الجدوؿ  كما يتضحالتجارب السابقة وفق (%ee)الأنانتيومر 
  للارجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام لب النخيلالشروط المثلى (I.V.9) : الجدوؿ

 (المُحَدّد من التجارب)الثابت  (الشرط)المتغير 
  يوم2 مدة إجراء التفاعل

 pH=6.5 المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي

  (Glucose) جلوكوز نوع مرافق الدتفاعل

 (W/V %5--%2) تركيز مرافق الدتفاعل

 (°30C – 25) درجة الحرارة

 (20g - 25g) (لب النخيل)كمية  المحفز 

 (0.02mol – 0.05mol) تركيز وكمية الدتفاعل
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 الجمارفي الارجاع اللاتناظري ب (%ee) على مردود التفاعل والنسبةتأثير كمية المتفاعل بيان : I.V.13 الشكل
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- 7.I.V الجمار الإرجاع اللاتناظري لمشتقات الأسيتوفينون باستخدام 
بعد دراستنا لأغلب العوامل التي يمكن أف تؤثر على معدؿ ونسبة الزيادة الأنانتيومورية لتفاعل الإرجاع 

كمحفز بيوكيميائي قمنا بتعميمها على بعض  (الجمار)اللاتناظري للأسيتوفينوف باستخداـ لب النخيل 
من الكيتوف (0.02mol)مشتقات الأسيتوفينوف لدلاحظة مدى لصاعة ىذه الطريقة  حيت قمنا بإرجاع 

الجلوكوز  من (W/V %3) من الداء الدقطر و (80ml)في  (الجمار) من لب النخيل (25g)باستخداـ
(Glucose ( )ايزوبروبانوؿ  iso-Propanol  في حالة الكيتونات الصلبة )عند درجة   كمصدر للهيدروجين

والرج لددة يومين وبسرعة              (pH=6.5)من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي   20ml ثم (C°30)الحرارة 
(150 rpm) الشكلوفق التفاعل (14.I.V) وبعد انتهاء الددة نرشح الدزيج الناتج لإزالة بقايا لب النخيل  

ثم نستخلص الرشاحة باستخداـ ايثر البتروؿ   (كمية صغيرة )الصلبة والتي تغسل بالداء الدقطر جيدا 
(3X100ml)  ثم لغفف الدستخلص و نقوـ بتحليل النتائج  ولضدد نسبة  النقاوة الأنانتيومورية(ee%) كما 

 ذكرنا في الطريقة العامة سابقا  وندوف النتائج الدتحصل
 (I.V.10)  عليها في الجدوؿ

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

CH3

O

CH3
X

CH3

CH3

OH

X
1a :   X=H
2a :   X=Cl
3a :    X=Br
4a :    X = F
5a :   X=NO2

*
biocatalyst (plants)                       

JMAR (phoenix dactylifera L)

1b :   X=H
2b :   X=Cl
3b :    X=Br
4b :    X = F
5b :   X=NO2

     الجمارلأسيتوفينون باستخداممشتقات االإرجاع اللاتناظري لتفاعل : I.V.14 الشكل
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 الجمار الإرجاع اللاتناظري لمشتقات الأسيتوفينون باستخدام  I.V.10: الجدول 

 
Products 

 
Time, 
 Day 

 
Yieled(%) 

 
ee (%) 

 tD 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer) 
 

Config. 

1b 
2 68.6 89.0 +40.0 

+34.0 
(R)+45 (c=5 in MeOH) 

 
R 

4 77.2 75.5 

2b 
2 44.2 62.0 +22.8 

+28.5 
(R)+37 (c=0.7 in EtOH) 

 
R 

4 51.5 77.0 

3b 
2 59.0 77.0 +30.0 

+25.0 
(R)+39 (c=1 in CHCl3) 

 
R 

4 65.5 64.0 
 

4b 
2 55.5 80.0 +40.0 

+30.0 
(R)+50 (c=1 in CHCl3) 

 
R 

4 59.4 60.0 
 

5b 
2 34.4 79.3 +30.0 

+30.0 
(R)+31 (c=1.2 in MeOH) 

 
R 

4 52.0 82.0 
6b 2 - -    

- 8.I.Vالجمار  الإرجاع اللاتناظري لمشتقات الأسيتوفينون باستخدام تحليل نتائج 
   بدردودتم الحصوؿ عليو   الأسيتوفينوفإرجاعناتج  Phenylethanol (1b) بالنسبة للمركب فنيل ايثانول 

وزاوية دوراف نوعي  (68.6%)  
25
D  +40 (c 5, MeOH) والذيئة الدطلقة لو (R) لدا ورد في الدرجع  قياسا

 }  (R) بالنسبة للأيزومر .[293]  
25
D  +45 (c 5, MeOH) }. 

لصد  امتصاص عريض  (1الملحق (5 الشكل  :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 واختفاء القمة الدميزة .1050cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3450-3300 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (4  الشكلللأسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ ظهور  (1الملحق(6a ,6b ,6c)الأشكال )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

  ,δ (ppm): 1.48 (3H, d, CH3CHOH-), 4.80 (1H, q, -CHOH) 3.99 (1H, br.s, OH)  القمم              
 7.25-7.36 (5H, m, Ar-H) 

نلاحظ  (1الملحق(7b ,7c ,7d, 57)الأشكال )(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 
           ,δ (ppm): 25.9 (CH3CHOH), 69.8 (-CHOH), ), 127.0 (-CH, Ar), 127.6 (-CH, Ar)  ظهور القمم

128.4 (-CH, Ar), 145.7 (C, Ar); 

وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (8 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH) و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

  phenylethanol (1b) وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو فينيل إيثانوؿ 
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 إرجاع الدركبناتج  Chlorophenylethanol (2b)-'4 كلورو فنيل إيثانول 4-بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%51.5)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف كلورو4-   

25
D  +28.5 (c 0.7, EtOH ) 

 }  (R) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +37 (c 0.7, EtOH) } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (10 الشكل  :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 .1075cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  3450cm-1-3300 عند (OH)لمجموعة الكحوؿ 

νmax (KBr Disk, Cm-1): 3300-3450 (OH). واختفاء القمة الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت 
  (1الملحق (9  الشكلللمركب بارا كلورو أسيتوفينوف(IR) الأحمر

نلاحظ  (1الملحق( , 11a ,11b ,11c)الأشكال )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 
 ظهور القمم                   

δ (ppm): 1.3 (3H, d, CH3CHOH-), 4.66 (1H, q, -CHOH), 3.6 (1H, br.s, OH),  
 7.1-7.2 (4H, m, Ar-H) 

نلاحظ ظهور  (1الملحق(12a ,12b)الأشكال )(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 
  ,δ (ppm): 24.6 (CH3CHOH), 68.9 (-CHOH), ), 126.64 (-CH, Ar), 128.36 (-CH, Ar)                القمم

132.38 (-C, Ar), 143.88 (C, Ar); 

وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (13 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH) و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

  Chlorophenylethanol (2b)-'4 كلورو فنيل إيثانوؿ4-وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو  
 إرجاع الدركبناتج  Bromophenylethanol (3b)-'4 برومو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 

وزاوية دوراف نوعي  (%59.0)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف برومو 4-   
25
D  +30 (c 1, CHCl3 ) 

 }  (R) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +39 (c 1, CHCl3) } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (15  الشكل :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 واختفاء القمة الدميزة 1100cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3450-3300 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (14  الشكلللمركب بارا بروموأسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ ظهور  (1الملحق(16a ,16b ,16c)الأشكال )CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

  ,δ (ppm): 1.32 (3H, d, CH3CHOH-), 4.66 (1H, q, -CHOH), 3.19 (1H, br.s, OH)القمم                

 7.06-7.35 (4H, m, Ar-H) 
نلاحظ ظهور  (1الملحق(17a ,17b)الأشكال )(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 

            ,δ (ppm): 24.62 (CH3CHOH), 69.00 (-CHOH), ), 126.30 (-CH, Ar), 127.04 (-CH, Ar)القمم

130.97 (-C, Ar), 144.33 (C, Ar); 
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وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (18 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH) و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

 Bromophenylethanol (3b)-'4 برومو فنيل إيثانوؿ4- وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو  
 

 إرجاع الدركبناتج  Fluorophenylethanol (4b)-'4 فلورو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%55.5)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف فلورو 4-   

25
D  +40 (c 1, CHCl3) 

 }  (R)بالنسبة للأيزومر.[293]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +50 (c 1, CHCl3)} 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (20 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1):  (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
واختفاء القمة الدميزة لمجموعة 1083cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3446-3332 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (19  الشكلللمركب بارا فلورو أسيتوفينوف(IR) الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
 Fluorophenylethanol (4b)-'4 فلورو فنيل إيثانوؿ4- وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو 

 إرجاع الدركبناتج  Nitrophenylethanol (5b)-'4 نترو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب  
وزاوية دوراف نوعي  (%52)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف نترو 4-   

25
D  +30 (c 1.2, MeOH) 

 }  (R) بالنسبة للأيزومر[295]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +31(c 1.2, MeOH } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (22 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1)  (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 واختفاء القمة الدميزة  1100cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3560-3300 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (21  الشكلللمركب بارا نترو أسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ  (1الملحق(23a ,23b ,23c)الأشكال )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

 ,δ (ppm): 1.6 (3H, d, CH3CHOH-), 4.8 (1H, q, - CHOH), 2.6 (1H, br.s, OH)ظهور القمم             

  7.3 (2H, d, Ar-H),8.1 (2H, d, Ar-H)                                                                                                   
  

 

 Nitrophenylethanol (5b)-'4  نترو فنيل إيثانوؿ4- وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو 
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- 9.I.V باستخدام محفزات بيوكيميائية أخرىالإرجاع اللاتناظري للكيتونات البروكيرالية  
مشتقات )في برقيق الإرجاع اللاتناظري للكيتونات البروكيرالية  (الجمار )بعد لصاح لب النخيل 

بدردود جيد ونسبة زيادة انانتيومرية معتبرة حاولنا استخداـ نبتات أخرى كمحفزات  (الأسيتوفينوف 
 ( القرنوفالأرضي شوكي أو ) ونبات الخرشف (Terfezia sp) (الترفاس )بيوكيميائية مثل فطر الكمأة 

Cynara scolymus L)) 
-1. 9.I.V  الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون ومشتقاته باستخدام فطر الكمأة(Terfezia sp) 

 من فطر الكمأة في (25g)من الكيتوف باستخداـ(0.02mol) بإرجاع بنفس الطريقة العامة قمنا
(80ml) بعد تقشيرىا وتقطيعها إلى شرائح صغيرة وتنظيفها جيدا بدحلوؿ من ) من الداء الدقطر

 (W/V %3)واضفنا  ( ثم غسلها بالداء الدقطر الخاؿ من الأملاح (%1)ىيبوكلوريد الصوديوـ الدخفف 
 كمصدر ( في حالة الكيتونات الصلبة  iso-Propanol  ايزوبروبانوؿ( ) Glucose)الجلوكوز من 

وفق التفاعل  (pH=6.5)من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي   20ml ثم (C°30)عند درجة الحرارة  للهيدروجين
وبعد انتهاء الددة نرشح الدزيج الناتج لإزالة بقايا فطر الكمأة الصلبة والتي تغسل بالداء   (I.V.8) الشكل

ثم لغفف  (3X100ml)ثم نستخلص الرشاحة باستخداـ ايثر البتروؿ  (كمية صغيرة )الدقطر جيدا  
 كما ذكرنا في الطريقة (%ee)الدستخلص و نقوـ بتحليل النتائج  ولضدد نسبة  النقاوة الأنانتيومورية 

 (I.V.11)  علها في لجدوؿ العامة سابقا  وندوف النتائج الدتحصل
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CH3

O

CH3
X

CH3

CH3

OH

X
1a :   X=H
2a :   X=Cl
3a :    X=Br
4a :    X = F
5a :   X=NO2

*
biocatalyst (plants)                       
Terfezia sp

1c :   X=H
2c :   X=Cl
3c :    X=Br
4c :    X = F
5c :   X=NO2

 (Terfezia sp) فطر الكمأة الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام تفاعل :I.V.15 الشكل
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 (Terfezia sp )فطر الكمأة الإرجاع اللاتناظري لمشتقات الأسيتوفينون باستخدام  I.V.11: الجدول 
 

Products 
Time, 
 Day 

 
Yieled(%) 

 
ee (%) 

 tD 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer) 
 

Config. 

1c 
2 21.4 22.2 +10.0 

+8.0 
(R)+45(c=5 in MeOH) 

 
R 

4 30.0 18.0 

2c 
2 18.4 38.6 +14.3 

+17.4 
(R)+37(c=0.7 in EtOH) 

 
R 

4 37.0 46.3 

3c 
2 26.2 26.0 +10.0 

+11.0 
(R)+39(c=1 in CHCl3) 

 
R 

4 33.0 28.2 
 

4c 
2 12.0 40.0 +20.0 

+25.0 
(R)+50(c=1 in CHCl3) 

 
R 

4 16.0 50.0 
 

5c 
2 - - - 

- 
(R)+31(c=1.22 in 

MeOH) 
(S)-31(c=1.22 in 

MeOH) 

- 
4 - - 

 

-2. 9.I.Vالإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون ومشتقاته باستخدام فطر الكمأة تحليل نتائج  

  بدردودتم الحصوؿ عليو   الأسيتوفينوفإرجاعناتج  Phenylethanol (1c) بالنسبة للمركب فنيل ايثانول 

وزاوية دوراف نوعي  (21.4%)   
25
D  +0 (c 5, MeOH) والذيئة الدطلقة لو (R) لدا ورد في الدرجع  قياسا

 }  (R) بالنسبة للأيزومر .[293]  
25
D  +45 (c 5, MeOH) }. 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (24 الشكل  :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 واختفاء القمة   1078.21cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3060-3340 لمجموعة الكحوؿ

 (1الملحق (4    الشكللكيتوف الأسيتوفينوف(IR) الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ  (1الملحق(25a ,25b ,25c)الأشكال )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

  ,δ (ppm): 1.42 (3H, d, CH3CHOH-), 4.80 (1H, q, -CHOH), 3.42 (1H, br.s, OH)ظهور القمم      
 7.25-7.33 (5H, m, Ar-H) 

نلاحظ ظهور (1الملحق (26  الشكل(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 
 ,δ (ppm): 24.70 (CH3CHOH), 69.61 (-CHOH), ), 127.0 (-CH, Ar), 127.6 (-CH, Ar)القمم        

 128.3 (-CH, Ar), 145.63 (C, Ar); 
 

وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (27 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH) و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

  phenylethanol (1c) وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو فينيل إيثانوؿ 
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 إرجاع الدركبناتج  Chlorophenylethanol (2c)-'4 كلورو فنيل إيثانول 4-بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%37)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف كلورو4-   

25
D  +17.4 (c 0.7, EtOH ) 

 } (R) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +37 (c 0.7, EtOH) } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (28 الشكل  νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
واختفاء القمة الدميزة .1080cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3400-3300 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (9  الشكلللمركب بارا كلورو أسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ  (1الملحق( 29a ,29b ,29c)الأشكال )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

  ,δ (ppm): 1.35 (3H, d, CH3CHOH-), 4.67 (1H, q, -CHOH), 3.33 (1H, br.s, OH)ظهور القمم    

 7.11-7.20 (4H, m, Ar-H) 
نلاحظ  (1الملحق(30a ,30b)الأشكال)(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 

  ,δ (ppm): 24.61 (CH3CHOH), 68.9 (-CHOH), ), 126.35 (-CH, Ar),128.36 (-CH, Ar)  ظهور القمم

132.39 (-C, Ar), 143.85 (C, Ar); 

وظهور ذرة  (CH2)نلاحظ عدـ ظهور ذرة الكربوف (1الملحق (31 الشكل (DEPT-135)بالنسبة لطيف
 . الأروماتية على شكل قمم موجبة(CH) الأليفاتية و ذرة الكربوف (CH) و ذرة الكربوف (CH3)الكربوف

  Chlorophenylethanol (2c)-'4  كلورو فنيل إيثانوؿ4-وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب  ىو  
 

 إرجاع الدركبناتج  Bromophenylethanol (3c)-'4 برومو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%33)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف برومو 4-   

25
D  +11 (c 1, CHCl3 ) 

 }  (R) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +39 (c 1, CHCl3) } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (32  الشكل :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
    1090cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH)  3400-3200  لمجموعة الكحوؿ

 للمركب بارا بروموأسيتوفينوف(IR)  واختفاء القمة الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
  (1الملحق (14 الشكل

 Bromophenylethanol (3c)-'4  برومو فنيل إيثانوؿ4-وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب  ىو 
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 إرجاع الدركبناتج  Flurophenylethanol (4c)-'4 فلورو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%16)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف فلورو 4-   

25
D  +25 (c 1, CHCl3) 

 }  (R)بالنسبة للأيزومر.[293]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  +50 (c 1, CHCl3)} 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (33 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
    1075cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH)   3446-3332  لمجموعة الكحوؿ

 للمركب بارا فلورو أسيتوفينوف(IR)  واختفاء القمة الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
  (1الملحق (19 الشكل

 Fluorophenylethanol (4c)-'4 فلورو فنيل إيثانوؿ4- وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو 
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-3. 9.I.V  الخرشوف الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون ومشتقاته باستخدام  نبات 
Cynara scolymus L)) 

 من لب نبات الأرضي شوكي (25g)من الكيتوف باستخداـ(0.02mol) بإرجاع في ىذه التجربة قمنا
بعد تقطيعو إلى شرائح صغيرة وتنظيفها جيدا بدحلوؿ من ىيبوكلوريد ) من الداء الدقطر (80ml)في 

الجلوكوز  من (W/V %3)و   ( ثم غسلها بالداء الدقطر الخاؿ من الأملاح (%1)الصوديوـ الدخفف 
(Glucose ( )ايزوبروبانوؿ  iso-Propanol  في حالة الكيتونات الصلبة )عند درجة   كمصدر للهيدروجين

وبعد   (I.V.16)الشكلوفق التفاعل  (pH=6.5)من المحلوؿ الدنظم الفوسفاتي   20ml ثم (C°30)الحرارة 
انتهاء الددة نرشح الدزيج الناتج لإزالة بقايا لب نبات الأرضي شوكي الصلبة والتي تغسل بالداء الدقطر 

ثم لغفف الدستخلص  (3X100ml)ثم نستخلص الرشاحة باستخداـ ايثر البتروؿ   (كمية صغيرة )جيدا 
 كما ذكرنا في الطريقة العامة سابقا  (%ee)و نقوـ بتحليل النتائج  ولضدد نسبة  النقاوة الأنانتيومورية 

  (I.V.12)  وندوف النتائج الدتحصل علها في الجدوؿ
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 ( Cynara scolymus L) الخرشف الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون باستخدام تفاعل :I.V.16الشكل

    

CH3

O

CH3
X

CH3

CH3

OH

X
1a :   X=H
2a :   X=Cl
3a :    X=Br
4a :    X = F
5a :   X=NO2

*
biocatalyst (plants)                       
Cynara scolumus L

1d :   X=H
2d :   X=Cl
3d :    X=Br
4d :    X = F
5d :   X=NO2
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 الخرشوف  الإرجاع اللاتناظري لمشتقات الأسيتوفينون باستخدام  I.V.12: لجدول ا
Cynara scolymus L)) 

 
Products 

Time, 
Day 

 
Yieled(%) 

 
ee (%) 

 tD 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer) 
 

Config
. 

1d 
2 30 53.3 +24 

+22 
(R) +45 (c=5 in MeOH) 

 
R 

4 34.4 49 

2d 
2 29.45 96.5 -35.7 

-28.6 
 (S) -37 (c=0.7 in EtOH) S 

4 33.14 77 

3d 
2 30 79 -30 

-31 
 (S) -39 (c=1 in CHCl3) S 

4 42.7 81.5 
 
4d 

2 20 63.2 -31 
-35 

 (S) -49 (c=1 in CHCl3) S 
4 35.7 71.4 

 
5d 

2 - - - 
- 

(R)+31 (c=1.2 in MeOH) 
(S)-31 (c=1.2 in MeOH) 

 
- 4 21.5 - 

 
- 4. 9.I.Vالخرشوف الإرجاع اللاتناظري للأسيتوفينون ومشتقاته باستخدام  نبات  تحليل نتائج 

  بدردودتم الحصوؿ عليو   الأسيتوفينوفإرجاعناتج  Phenylethanol (1d) بالنسبة للمركب فنيل ايثانول 

وزاوية دوراف نوعي  (30%)   
25
D  +24 (c 5, MeOH) والذيئة الدطلقة لو (R) لدا ورد في الدرجع  قياسا

 }  (R) بالنسبة للأيزومر .[293]  
25
D  +45 (c 5, MeOH) }. 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (34 الشكلνmax (KBr Disk, Cm-1):  (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
 واختفاء القمة الدميزة    1025cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة   (OH) 3450-3200   لمجموعة الكحوؿ

 (1الملحق (4  الشكلللأسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
نلاحظ ظهور  (1الملحق(35)الشكل )(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتوف لو 

  ,δ (ppm): 1.48 (3H, d, CH3CHOH-), 4.80 (1H, q, -CHOH) 3.99  (1H, br.s, OH)  القمم           
 7.25-7.36 (5H, m, Ar-H) 

نلاحظ ظهور  (1الملحق(36)الشكل )(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربوف 
           ,δ (ppm): 25.9 (CH3CHOH), 69.8 (-CHOH), ), 127.0 (-CH, Ar), 127.6 (-CH, Ar)  القمم

128.4 (-CH, Ar), 145.7 (C, Ar); 

  phenylethanol (1b) وىذه النتائج تبين وتؤكد أف الدركب الناتج ىو فينيل إيثانوؿ 
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 إرجاع الدركبناتج  Chlorophenylethanol (2d)-'4 كلورو فنيل إيثانول 4-بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%29.45)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف كلورو4-  

25
D  -35.7 (c 0.7, EtOH 

 }  (S) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (S) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  -37 (c 0.7, EtOH) } 

لصد امتصاص عريض  (الملحق (37 الشكل :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
     1050cm-1 عند (c-o)وامتصاص لمجموعة  (OH)  3400-3300    لمجموعة الكحوؿ

 للمركب بارا كلورو أسيتوفينوف(IR)  واختفاء القمة الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
 (1الملحق (9 الشكل

 إرجاع الدركبناتج  Bromophenylethanol (3d)-'4 برومو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 
وزاوية دوراف نوعي  (%42.7)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف برومو 4-   

25
D  -31 (c 1, CHCl3 ) 

 }  (S) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (S) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  -39 (c 1, CHCl3) } 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (38  الشكل :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
واختفاء القمة الدميزة    1050cm-1 عند(c-o)وامتصاص لمجموعة (OH)  3500-3200 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (15  الشكلللمركب بارا بروموأسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
 إرجاع الدركبناتج  Flurophenylethanol (4d)-'4 فلورو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب 

وزاوية دوراف نوعي  (%20)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف فلورو 4-   
25
D  -35 (c 1, CHCl3) 

 }  (R)بالنسبة للأيزومر.[293]لدا ورد في الدرجع  قياسا (R) والذيئة الدطلقة لو  
25
D  -50 (c 1, CHCl3)} 

لصد امتصاص عريض  (1الملحق (39 الشكل  :νmax (KBr Disk, Cm-1) (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر
واختفاء القمة الدميزة    1090cm-1 عند(c-o)وامتصاص لمجموعة (OH)  3450-3200 لمجموعة الكحوؿ

  (1الملحق (19  الشكللبارا فلورو أسيتوفينوف(IR) لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر
 إرجاع الدركبناتج  Nitrophenylethanol (5d)-'4 نترو فنيل إيثانول 4- بالنسبة للمركب  
ي لم نتمكن من قياسها بسبب وزاوية دوراف نوع  (%21.5)   بدردودتم الحصوؿ عليو  أسيتوفينوف نترو 4- 

 .عدـ وجود كمية كافية لتحضير المحلوؿ بالتركيز الدناسب للقياس
لصد امتصاص عريض  (1الملحق (40 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1):  (IR) بالنسبة لطيف برت الأحمر

     1050cm-1 عند(c-o)وامتصاص لمجموعة (OH)3400-3300 لمجموعة الكحوؿ
 للمركب بارا نترو أسيتوفينوف(IR)  واختفاء القمة الدميزة لمجموعة الكربونيل مقارنة بطيف برت الأحمر

  (1الملحق (21 الشكل
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-10.I.V خلاصة عامة ومناقشة النتائج 
 ومشتقاتو اتضح لنا أف لب للأسيتوفينوفالبيوكيميائي لإرجاع اللاتناظري اوالدتمثل في في بحثنا ىذا 

الأسيتوفينوف  )عبارة عن لزفز بيوكيميائي قادر على إرجاع الكيتونات البروكيرالية (الجمار )النخيل
للكحولات الدقابلة بدردود جيد ونسبة زيادة انانتيوميرية معتبرة وذلك بعد دراسة العوامل  (ومشتقاتو 

 الدختلفة التي يمكن تؤثر على معدؿ التفاعل و إنتقائيتو الفراغية حيث وجدنا مثلا أف مرافق الدتفاعل 
 التي تستخدـ كمرافقات  مقارنة بالدركبات الأخرى( Glucose)الجلوكوز الدناسب لإجراء التفاعل ىو 

كما أف الأيزو بروبانوؿ  (الديثانوؿ , الأيزو بروبانوؿ , مثل السكاروز  ) (co-substrate)للمتفاعل 
لب حيث اظهر  (بارا برومو اسيتوفينوف ,بارا نترو اسيتوفينوف  )استخدـ في حالة الكيتونات الصلبة 

 بينما عند درجة حرارة (C°30) عند درجات حرارة أكبر من تراجع في مردود التفاعل  (الجمار )النخيل
 (%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر%52—77) )كاف مردود التفاعل يتراوح بين (C—25°C°30)بين 

 فطر  مثل وفق نفس شروط التجربةكما لاحظنا عند استخداـ لزفزات بيوكيميائية أخري(%89)  بلغت
ونسبة زيادة في %16—37) )كاف مردود التفاعل يتراوح بين (Terfezia sp) (الترفاس )الكمأة 

 مع عدـ حدوث الارجاع في حالة الدركب بارا نترو اسيتوفينوف  (%50)  بلغت(%ee)الأنانتيومر
كاف مردود التفاعل يتراوح بين     ((Cynara scolumus L ( القرنوفالأرضي شوكي أو)ونبات الخرشف 

 وبغض النظر عن بساطة (%96.5) .  بلغت(%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر21.5%—42.7) )
التجربة من ناحية وحساسيتها من ناحية أخري إلا أنها متاحة نظرا للتكلفة الدنخفضة للمحفزات 

البيوكيميائية الدستخدمة وبطريقة صديقة للبيئة مقارنة بالمحفزات الكيميائية الدرتفعة التكلفة من ناحية و 
 . الكارثية على البيئة من ناحية أخرى اتأثيراتو

 
 



      

 

 الفصل الخامس
 العملي

  الثانيالجزء
 الكيميائيالإرجاع اللاتناظري 
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-1.II.Vمقدمة: 
 عن طريقة [184,183]  تقريرا في لرلات علمية   وزملائوN.J.Lawrence نشر  1997 عامفي 

 الكربوكسيلية و الكيتونات و  لدتناظر لمجموعات الكربونيل في الأستًات و الأحماضاملائمة للإرجاع 
   أن  حيث TBAF لحكفزا و PMHS الكحولات الدقابلة باستخدام العامل الدرجع إلىالألدىيدات 

 PMHS الثمن ووسط التفاعل رخيص THF أقل سمية منHMPA   . 
 THFوفي وسط التفاعل  PMHSوفي الجزء الثاني من بحثنا ىذا نريد معرفة إذا كان ىذا العامل الدرجع 

  أن تستخدم في يمكن (1,1′-Bi(2-naphthol)-(−)-(S)  الكيرالية مثل الدساعدة  ووجود أحد العوامل
 إلى الكحولات الكيرالية  (الأسيتوفينون ومشتقاتو )رجاع اللاتناظري للكيتونات البروكيرالية مثل لإا

 الدقابلة من ناحية ومقارنتها بالإرجاع اللاتناظري البيوكيميائي الذي حققناه في الجزء الأول باستخدام 
 فطر الكمأة  (الجمار) (Phoenix dactylifera L)لب النخيل التمر خلايا كاملة للنبتات الدتمثلة في 

 . من ناحية أخرى(.(Cynara scolymus L ونبات الخرشوف  (Terfezia sp) (التًفاس ) 
 

-2.II.V كمحفزات في الإرجاع الكيميائي المستخدمةالمواد . 
-1.2.II.V  هيدروسيلوكسانالعامل المرجع بولي مثيل polymethylhydrosiloxane (PMHS) 

 من بين أفضل (PMHS)يعتبر مركب بولي ميثيل ىيدروسيلوكسان أو ما يسمى إختصارا بـ 
الكواشف الدرجعة لعمليات الإرجاع التي لا تضر بالبيئة وذلك لكونو غير مكلف وغير سام ومستقر 

كواشف الإرجاع الأخرى الشائعة عن وىو ما يختلف تماما وبشكل واضح . لا يتأثر بالذواء والرطوبة
. الدعروفة جميعا بخطورتها.  الغازي، والذيدروجينBH3الاستعمال مثل ىيدريد الألدنيوم الليثيوم ، البوران 

 70بالرغم من أن مركب بولي ميثيل ىيدروسيلوكسان كان معروفا ومتاحا بكل سهولة على مر قرابة 
مع ذلك فإن عددا . سنة مضت ، فقد كان يستخدم فقط بشُحّ ككاشف في التصنيع العضوي

متزايدا من الأوراق البحثية تصف استخدامو كعامل مرجع توحي بأن إمكاناتو لم تُستَغل بشكل كامل 
 .[193 ].وسوف يُستَخدم أكثر في الدستقبل

 (Alfa Aesar)حصلنا عليو من شركة  كتلتو الدولية متغيرة (1.006g/cm3) وىو سائل عديم اللون كثافتو
 لتصنيع وتسويق الدواد الكيميائية
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-2.2.II.V  1,1'-الليكاند-(-)-(S)  نفتول -2-داي (S)-(−)-1,1′-Bi(2-naphthol)) (S)-BINOL  
مشتق من النفثالين وكثيرا ما يستخدم كليكاند مع الدعادن    1,1′-Bi(2-naphthol-(−)-(S) الليكاند

لكن ىناك عدم  (C2)وبنيتو تملك لزور تناظر  . (الكيرالية)الانتقالية في تحضير الدركبات الغير متماثلة 
بسبب الإعاقة الفراغية لمجموعات الذيدروكسيل في  (نفتول ـــــ نفتول)حرية دوران حول الرابطة البسيطة 

ولذذا نجد لو ايزومريين يسميا في الكيمياء الفراغية وفق الدصطلح .الدوقع أورثو لذذه الرابطة 
(atropoisomères) لذما زاوية دوران نوعي (+/-35.5°(c=1in THF))  وىو مصدر لتحظير ليكاندات
  .(BINAP) مثل اللاتناظريالعضوي مهمة في التحضير 

 بتحضير انانتيومر منفرد  تحديا كبيرا فيما يتعلق لم يكنBi(2-naphthol-′1,1وان التحضير العضوي لـــــ 
 يمكن تحضيره مباشرة بالأكسدة الغير متماثلة لــلمركب 1,1′-Bi(2-naphthol-(−)-(S)فمثلا الأنانتيومر 

أمفيتامين (S)-(+) - في وجود (CuCl2) نفتول باستخدام كلوريد النحاس الثنائي 2-
 (S)-(+)-amphétamine [296] الشكل وفق الدعادلة .(1.II.V) 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 عبارة عن مسحوق أبيض كتلتو الدولية 1,1′-Bi(2-naphthol-(−)-(S) (الركيزة) الليكاندو 
(286.324gLmol) درجة انصهاره (210-208°C)من شركة مهيج للعيون تحصلنا عليو,  سام إذا ابتلع 

(ALDRICH) لتصنيع وتسويق الدواد الكيميائية.  
   
 

 

 

 

 

 

 

OH

OH

OH

CuCl2

(+)-amphétamine

(S)-BINOL

2

  1,1′-Bi(2-naphthol-(−)-(S) تفاعل تحضير المركب : II.V.1 الشكل
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-3.II.V  الإرجاع اللاتناظري للكيتونات البروكيرالية بالعامل المرجع(PMHS) الليكاند في وجود
(S)-(−)-1,1′-Bi(2-naphthol  

-1.3.II.V طريقة العمل العامة. 
 الليكاندمن  (3.5mmol ,1g) ملل عند درجة حرارة الغرفة 250نضع في دورق تفاعل ثلاثي العنق سعتو 

 (S)-(−)-1,1′-Bi(2-naphthol من مذاب في THF ثم نضيف (2ml ,1mmol)من   أي(PMHS)  مذاب
 , 0.15g) تم مع الرج الدستمر  من الكيتون(15mmol , 2ml)ثم نضيف . ونرج جيدا حتى الدزج THF في

0.45mmol) المحفز من (TBAF) عند ساعات8 باستخدام الخلاط الدغناطيسي لددة  الرج مع مواصلة 
ونصل دورق التفاعل بدكثفة مردة يوجد في نهايتها مادة كلوريد  (C°30 – 25)درجة حرارة الغرفة 

 ملل من لزلول ىيدروكسيد 5الكالسيوم لامتصاص الرطوبة  وبعد نهاية التفاعل نضيف حوالي 
نستخلص  وبعد ذلك ةقطرة قطرة بشكل معايرة ونستمر في الرج لددة ساع ( نظامي 3)الصوديوم 

 MgSO4باستخدام الدستخلص   ثم نجفف البتًول من ايثر(20mlx3) بـ (الكحول )الدركب الناتج    
 ثم ننقي الدركب الناتج  .  (rotary evaporation) نبخر المحلول في الدبخر الدوارو. الصلبة والجافة

ونحصل  (3:97خلات اليثيل/ىكسان )(SiO2)باستخدام كروماتوغرافيا العمود ومسحوق السيليكا 
 .في الأخير على الكحول الناتج نقيا ونحدد زاوية الدوران لو باستخدام جهاز البولارومتً 

-2.3.II.V للأسيتوفينون الإرجاع اللاتناظري  (1a)  بالعامل المرجعباستخدام (PMHS) . 
الذكر    السالفةامةسيتوفينون يكون سائل عديم اللون قمنا بتحقيق الإرجاع اللاتناظري لو بطريقة العالأ

 التالي كما    وفق التفاعلذو القوام الزيتيPhenylethanol (1e)   فنيل ايثانولفتحصلنا على الدركب 
 (I.V.1)  فحصلنا على النتائج الددونة في الجدول (II.V.2). الشكل

. 
 

.  
 

 

 

 

CH3

O

CH3

OH

1) (S)-BINOL /PMHS

2)TBAF / THF
3)NaOH

(1a) (1e)

 (PMHS)  باستخدام (1a)سيتوفينونلأالإرجاع اللاتناظري لـتفاعل : II.V.2 الشكل
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الذي    الأسيتوفينونإرجاعناتج  Phenylethanol (1e) وعند تحليل نتائج  الطيف للمركب فنيل ايثانول 
وزاوية دوران نوعي  (%90)   بدردودتم الحصول عليو  

25
D  - 42 (c 5, MeOH) والذيئة الدطلقة لو (S) 

 }  (S) بالنسبة للأيزومر .[293]لدا ورد في الدرجع  قياسا  
25
D  - 45 (c 5, MeOH) }. 

نجد امتصاص عريض لمجموعة  (2الملحق (1 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) بالنسبة لطيف تحت الأحمر
 .1076.21cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  3060cm-1-3340 عند (OH)الكحول 

 نلاحظ ظهور (2الملحق (2  الشكل(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتون لو 
  ,δ (ppm): 1.47 (3H, d, CH3CHOH-), 4.81 (1H, q, -CHOH), 3.69 (1H, br.s, OH)القمم        

 7.28-7.40 (5H, m, Ar-H) 
نلاحظ ظهور (2الملحق (3 الشكل(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربون 
 ,δ (ppm): 25.19 (CH3CHOH), 76.62 (-CHOH), ), 125.47 (-CH, Ar,2H)القمم                  

 127.88 (-CH, Ar,1H), 128.45 (-CH, Ar,2H), 146.00 (C, Ar); 

-3.3.II.V  سيتوفينونلبارا كلورو أالإرجاع اللاتناظري(2a)  بالعامل المرجعباستخدام (PMHS)  
كلورو اسيتوفينون يكون سائل -4بارا كلورو أسيتوفينون أحد مشتقات الأسيتوفينون ويسمي كذلك 

           فتحصلنا على الدركب   السالفة الذكر امةطريقة العالعديم اللون قمنا بتحقيق الإرجاع اللاتناظري لو ب
 كما  وفق التفاعل.زيتي القوامChlorophenylethanol (2e)-'4 كلورو فنيل إيثانول 4-
 (I.V.2)   فحصلنا على النتائج الددونة في الجدول. (II.V.3)الشكلب

. 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (PMHS)  باستخدام (1a)سيتوفينونلأالإرجاع اللاتناظري لـتفاعل  ناتجII.V.1: الجدول 
Products Yieled(%) 

 
ee(%)  25

D 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer)  
Config. 

1e 
 

90 
 
93.3 - 42 

 
(S) - 45 (c=5 in MeOH) 

 

 
S 

CH3

O

Cl

CH3

OH

Cl

1) (S)-BINOL /PMHS

2)TBAF / THF
3)NaOH

(2a)
(2e)

 (PMHS)  باستخدام (2a)سيتوفينونلبارا كلورو أالإرجاع اللاتناظري تفاعل : II.V.3 الشكل
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إرجاع ناتج  Chlorophenylethanol (2e)-'4 كلورو فنيل إيثانول 4- وعند تحليل نتائج  الطيف للمركب
وزاوية دوران نوعي   (%80)   بدردودتم الحصول عليو الذي  أسيتوفينون كلورو4- الدركب

 (c 0.7, EtOH )   
25
D  (S) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع  قياسا (S) والذيئة الدطلقة لو 35.7- 

 {   
25
D  -37 (c 0.7, EtOH) } 
نجد امتصاص عريض لمجموعة  (2الملحق (4 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) بالنسبة لطيف تحت الأحمر

 .1088.52cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  3450cm-1-3300 عند (OH)الكحول 
نلاحظ ظهور (2الملحق (5  الشكل(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتون لو 

  ,δ (ppm): 1.39 (3H, d, CH3CHOH-), 4.76 (1H, q, -CHOH) 3.66 (1H, br.s, OH)القمم           
 7.22-7.28 (4H, m, Ar-H) 

نلاحظ ظهور (2الملحق (6 الشكلCDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربون 
  ,δ (ppm): 25.52 (CH3CHOH), 67.84 (-CHOH), ), 126.80 (-CH, Ar), 128.40 (-CH, Ar)     القمم

132.71 (-C, Ar), 144.65 (C, Ar); 

-4.3.II.V  سيتوفينونلبارا برومو أالإرجاع اللاتناظري(3a)  العامل المرجعباستخدام (PMHS) . 
 قمنا بتحقيق  صلب لونو ابيض مصفر أسيتوفينون أحد مشتقات الأسيتوفينون  يكونبرومو الدركب

برومو فنيل إيثانول      4- فتحصلنا على الدركب  السالفة الذكر وفق طريقة العملالإرجاع اللاتناظري لو 
     4'-Bromophenylethanol (3e)الشكل التالي كما وفق التفاعلذو القوام الزيتي .(4.II.V)  فحصلنا

 (I.V.3)  على النتائج الددونة في الجدول 
 

 . 
 

 

 

 

 

 (PMHS)  باستخدام (2a)سيتوفينونلبارا كلورو أالإرجاع اللاتناظري ناتج  II.V.2: الجدول 
Produ

cts 
Yieled(%) 

 
ee(%)  25

D 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer)  
Config. 

2e 
 

80 
 

96.4 - 35.7 
 

(S) - 37 (c=0.7 in EtOH) 
 

S 

CH3

O

Br

CH3

OH

Br

1) (S)-BINOL /PMHS

2)TBAF / THF
3)NaOH

(3a) (3e)

 (PMHS)  باستخدام (3a)سيتوفينونلبارا برومو أالإرجاع اللاتناظري تفاعل : II.V.4 الشكل
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تم   الذي Bromophenylethanol (3e)-'4 برومو فنيل إيثانول 4-   وعند تحليل نتائج  الطيف للمركب
وزاوية دوران نوعي  (%75)   بدردودالحصول عليو  

25
D  -30 (c 1, CHCl3 ) والذيئة الدطلقة لو (S) قياسا 

 }  (S) بالنسبة للأيزومر[294]لدا ورد في الدرجع   
25
D  -39 (c 1, CHCl3) } 

نجد امتصاص عريض لمجموعة  (2الملحق (7 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) بالنسبة لطيف تحت الأحمر
 .1075.42cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  3344.57cm-1 عند (OH)الكحول 

نلاحظ ظهور (2الملحق (8  الشكل(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتون لو 
  ,δ (ppm): 1.37 (3H, d, CH3CHOH-), 4.72 (1H, q, -CHOH), 3.64 (1H, br.s, OH)القمم           

 7.15-7.43 (4H, m, Ar-H) 
نلاحظ ظهور (2الملحق (9  الشكل(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربون 

  ,δ (ppm): 25.23 (CH3CHOH), 69.39 (-CHOH), ), 120.89 (-C, Ar), 127.19 (-CH, Ar)القمم    

131.40 (-CH, Ar), 145.05 (C, Ar); 

-5.3.II.V  سيتوفينونلبارا فلورو أالإرجاع اللاتناظري(4a)  العامل المرجعباستخدام (PMHS) . 
 أسيتوفينون أحد مشتقات الأسيتوفينون سائل عديم اللون قمنا بتحقيق الإرجاع فلوروبارا الدركب 

برومو فنيل إيثانول             4- فتحصلنا على الدركب  السالفة الذكر وفق طريقة العمل اللاتناظري لو
     4'-Fluorophenylethanol (4e)الشكل التالي  وفق التفاعل ذو القوام الزيتي .(5.II.V)  فحصلنا

 (I.V.4)  على النتائج الددونة في الجدول 

 

 . 
 

 

 

 

 (PMHS)  باستخدام (3a)سيتوفينونلبارا برومو أالإرجاع اللاتناظري  ناتجII.V.3: الجدول 
Produ

cts 
Yieled(%) 

 
ee(%)  25

D 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer)  
Config. 

3e 
 

75 
 

76.9 - 30 
 

(S) - 39 (c=1 in CHCl3) 
 

 
S 

CH3

O

F

CH3

OH

F

1) (S)-BINOL /PMHS

2)TBAF / THF
3)NaOH

(4a)
(4e)

 (PMHS)  باستخدام (4a)سيتوفينونلبارا فلورو أالإرجاع اللاتناظري تفاعل : II.V.5 الشكل



 (الجزء الثاني)الفصل الخامس   الكيميائييالإرجاع اللاتناظر
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إرجاع ناتج  Flurophenylethanol (4e)-'4  فلورو فنيل إيثانول4- وعند تحليل نتائج  الطيف للمركب
                  وزاوية دوران نوعي(%66)   بدردودتم الحصول عليو  أسيتوفينون فلورو 4- الدركب

  
25
D  -35 (c 1, CHCl3)}والذيئة الدطلقة لو (S) بالنسبة للأيزومر.[293]لدا ورد في الدرجع  قياسا(S)    

{   
25
D  -50 (c 1, CHCl3)} 

نجد امتصاص عريض  (2الملحق (10 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) بالنسبة لطيف تحت الأحمر
 .1083.99cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  3336.85cm-1 عند (OH)لمجموعة الكحول 

نلاحظ ظهور (2الملحق (11  الشكل(CDCl3, 300 MHz)   (1H NMR)وبالنسبة لطيف البروتون لو 
 ,δ (ppm): 1.43 (3H, d, CH3CHOH-), 4.80 (1H, q, -CHOH), 3.68 (1H, br.s, OH)القمم          

 6.99-7.31 (4H, m, Ar-H) 
نلاحظ ظهور (2الملحق (12  الشكل(CDCl3, 75 MHz)   (13C NMR) لو 13وبالنسبة لطيف الكربون 

  ,δ (ppm): 25.30 (CH3CHOH), 67.86 (-CHOH), ), 114.96 (-CH, Ar), 127.08 (-CH, Ar)القمم    

141.80 (-C, Ar), 161.0 (C, Ar); 

-6.3.II.V  سيتوفينونلبارا نيتروأالإرجاع اللاتناظري(5e)  العامل المرجعباستخدام (PMHS) . 
قمنا   ىو مركب صلب لونو يميل إلى الاصفرار أسيتوفينون أحد مشتقات الأسيتوفينون ونتًوبارا 

نتًو فنيل 4- فتحصلنا على الدركب  السالفة الذكر  وفق طريقة العملبتحقيق الإرجاع اللاتناظري لو
فحصلنا  (II.V.6). الشكل التالي  وفق التفاعلذو القوام الزيتيFluorophenylethanol (5e)-'4 إيثانول

 (I.V.5)  على النتائج الددونة في الجدول 

 
 

 

 

 

 

 

 (PMHS)  باستخدام (4a)سيتوفينونلبارا فلورو أالإرجاع اللاتناظري ناتج تفاعل II.V.4: الجدول 

Produ
cts 

Yieled(%) 

 
ee(%)  25

D 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer)  
Config. 

4e 

 

66 

 

70 - 35 
 

(S) - 50 (c=1 in CHCl3) 
 

 
S 

CH3

O

O2N

CH3

OH

O2N

1) (S)-BINOL /PMHS

2)TBAF / THF
3)NaOH

(5a) (5e)

 (PMHS)  باستخدام (5a)سيتوفينونلبارا نيترو أالإرجاع اللاتناظري تفاعل : II.V.6 الشكل



 (الجزء الثاني)الفصل الخامس   الكيميائييالإرجاع اللاتناظر
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إرجاع ناتج  Nitrophenylethanol (5b)-'4 نتًو فنيل إيثانول 4- وعند تحليل نتائج  الطيف للمركب
                  وزاوية دوران نوعي  (%76)   بدردودتم الحصول عليو  أسيتوفينون نتًو 4- الدركب

  
25
D  -16.66 (c 1.2,MeOH) والذيئة الدطلقة لو (S) بالنسبة للأيزومر[295]لدا ورد في الدرجع  قياسا (S) 

 {   
25
D  -31(c 1.2, MeOH } 

نجد امتصاص عريض  (2الملحق (13 الشكل νmax (KBr Disk, Cm-1) بالنسبة لطيف تحت الأحمر
 .1201.6cm-1 عند (c-o) وامتصاص لمجموعة  cm-1 3381.0 عند (OH)لمجموعة الكحول 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 (PMHS)  باستخدام (5a)سيتوفينونلبارا نيترو أالإرجاع اللاتناظري  ناتج تفاعل  II.V.5: الجدول 
Produ

cts 
Yieled(%) 

 
ee(%)  25

D 
(degrés.dm-1.g-1.ml) 

 tD (pure enantiomer)  
Config. 

5e 

 

76 
 

53.7 - 16.66 
 

(S) -31 (c=1.2 in MeOH) 

 

 
S 



 (الجزء الثاني)الفصل الخامس   الكيميائييالإرجاع اللاتناظر
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-4.II.V الخلاصة :

نلاحظ من خلال النتائج الدتصل عليها في ىذا الجزء الخاص بالإرجاع اللاتناظري الكيميائي 
 PMHSباستخدام العامل الدرجع باستخدام  (مشتقات الأسيتوفينون كنموذج)للكيتونات البروكيرالية 

بدلا من العوامل (1,1′-Bi(2-naphthol)-(−)-(S) لدساعد الكيرالي   افي وجود  العامل TBAFوالمحفز 
أن غايتنا وىذفنا في ىذا (.oxazaborolidines ) مثل مركبات اوكزابروليدين الدساعدة الكيرالية الأخرى

 وبانتقائية (%90- %66) الجزء قد تحققت حيث أن مردود الارجاع كان بنسبة جيدة ومقبولة تتًاوح بين
والذيئة الدطلقة للكحولات .(%93- %53)في حدود  نسبة زيادة في الأنانتيومرمعتبرة حيث كانت 

أي انو ممكن جدا وفق ىذه الظروف  (مقارنة بالدراجع والنشرات العلمية) (S)الكيرالية الدقابلة 
 الدساهمة تحضير العديد من الكحولات النقية بصريا ذات الطلب الدتزايد للحاجة الدلحة لذا في ةالتجريبي

لرال تصنيع الأدوية بالخصوص وتركيب الدنتجات الطبيعية وفي المجال العديد من المجالات مثل 
  .الفلاحى وغيره بشكل عام
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 الخلاصة العامة
 

ما يحيط بنا في بيئتنا من غطاء نباتي واسع ومتنوع واستخدامو  تثمينو  دراسة ىذا البحث  كان ىذفنا في  
كمحفيزات بيوكيميائية في لرال مهم جدا من لرالات الكيمياء ألا وىو الإرجاع اللاتناظري للكيتونات 

 و             chloroacetophenone-'4 مثل الكيتونات  ومشتقاتو Acetophenone لأسيتوفينوناالبروكيرالية  مثل 
  4'-bromooroacetophenone,4 و'-fluoroacetophenone 4و'-nitroacetophenone   والكيتونات الحاوية على

الدثمرة  لب النخيل  (الجمار )باستخدام  , diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one-2 مثلالفسفور
(Phoenix dactylifera L) (الترفاس )فطر الكمأة  و (Terfezia sp)  ( القرنونالأرضي شوكي أو)ونبات الخرشف 

Cynara scolymus L) ) الكيميائي لإرجاع اللاتناظري باومقارنتها . بغرض تحضير مركبات كحولية نقية بصريا
  polymethylhydrosiloxane  (PMHS)لعامل الدرجع مرجعات كيميائية كا باستخدام ومشتقاتو للأسيتوفينون

                       (t=25°C)  في جو الدخبر(1,1′-Bi(2-naphthol)-(−)-(S) الدساعد الكيرالي و في وجود  العامل (TBAF)والمحفز 
 (Phoenix dactylifera L)الدثمرة  لب النخيل  (الجمار ) الدتحصل عليها أن استخدام لنتائجحيث أظهرت ا
حقق إرجاع لاتناظري للكيتونات البروكيرالية  إلى الكحولات الدقابلة   كمحفز بيوكيميائي نوع دقلة بيضاء

  (R) والتوزيع الدطلق لذا(%89)  بلغت (%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر%52—77) )يتراوح بين بمردود جيد 
ونسبة زيادة في %16—37) ) كان مردود التفاعل يتراوح بين (Terfezia sp) فطر الكمأة و عند استخدام 

كان مردود  ((Cynara scolymus Lومع نبات الخرشف . (R) والتوزيع الدطلق لذا (%50) بلغت  (%ee)الأنانتيومر
 والذيئة الدطلقة لذا(%96.5)بلغت (%ee)ونسبة زيادة في الأنانتيومر%21.5—42.7) )التفاعل يتراوح بين القيم  

(R) و (S) .  باستخدام ومشتقاتو في جو الدخبر للأسيتوفينونالكيميائي لإرجاع اللاتناظري افي حين أن 
 تحقق (1,1′-Bi(2-naphthol)-(−)-(S)   الدساعد الكيرالي و في وجود العامل (TBAF)والمحفز  (PMHS)لعامل الدرجع ا

في  (%ee)   زيادة في الأنانتيومرونسبة (%90- %66)بالحصول على كحولات نقية بصريا بمردود في حدود 
 .(مقارنة بالدراجع والنشرات العلمية) (S) والتوزيع الدطلق للكحولات الكيرالية الدقابلة .(%93- %53)حدود 

وبغض النظر عن بساطة التجربة باستخدام الخلايا النباتية الكاملة للنبتات  ما سبق نستنتج انومن خلال  
(Phoenix dactylifera L)  وفطر الكمأة((Terfezia sp والخرشوف Cynara scolymus L))  من ناحية وحساسيتها

إلا أنها جيدة ومرغوب فيها نظرا للإنتقائية الفراغية الدميزة و للتكلفة الدنخفضة للمحفزات . من ناحية أخرى
مقارنة بالمحفزات الكيميائية .البيوكيميائية الدستخدمة وبطريقة صديقة للبيئة وتعزيزا لمجال الكيمياء الخضراء 

الدرتفعة التكلفة و التي تتطلب مذيبات عضوية ومركبات كيميائية لذا تأثيرات عل صحة الإنسان PMHS مثل 
و على البيئة غير مرغوب فيها رغم أن في ىذه الأخيرة كان مردود التفاعل جيد ونسبة نقاوة اناتيوميرية 

 .مقبولة كذلك
  



 عامةتوصيات  

 

 

 
 التوصيات 

 
وفي أخر بحثنا هذا توصلنا إلى مقترحات وتوصيات نذكرها في ما يلي 

 
 الاهتمام بالغطاء النباتي الغني والمتنوع المنتشر في محيطنا و بيئتنا والعمل على تثمينه. 
  نخيل التمر استكمال هذا البحث باستخدام أجزاء مختلفة من(Phoenix dactylifera L) كعوامل مرجعة. 
 إجراء دراسات لتأثير سطح المـحفز على مردود التفاعل والنقاوة الضوئية لنواتج الإرجاع اللاتناظري. 
  دراسة الشروط المثلى والمناسبة لتفاعل الإرجاع اللاتناظري لكل نبات مستخدم. 
 تطبيق تقنية الكروماتوغرافيا الكيرالية للتحقق من النقاوة الضوئية الكحولات الناتجة 
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-2-diphenylphosphinoyl-1  (6a) للمركب (IR)طيف : 1الشكل

phenyl ethane-1-one     

     2-diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one  (6a) للمركب (1H- NMR)طيف : 2الشكل



 

184 

 

1

8

4

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

     2-diphenylphosphinoyl-1-phenyl ethane-1-one  (6a)  للمركب   (13C NMR)طيف : 3الشكل
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  Fluorophenylethanol  (4b)-'4  للمركب (IR)طيف :   20 الشكل
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  nitroacetophenone  (5a)-'4 للمركب (IR)طيف :   21 الشكل

 Nitrophenylethanol   (5b)-'4 للمركب (IR)طيف :   22 الشكل
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 Nitrophenylethanol   (5b)-'4 للمركب (1H- NMR)طيف :  23aالشكل

 Nitrophenylethanol   (5b)-'4 للمركب (1H- NMR)طيف :  23bالشكل
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 phenylethanol (1c) فينيل إيثانول للمركب (1H- NMR)طيف : 25aالشكل

 phenylethanol (1c) فينيل إيثانول للمركب (IR)طيف : 24الشكل
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 phenylethanol (1c) فينيل إيثانول للمركب (1H- NMR)طيف : 25cالشكل
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 phenylethanol (1c) فينيل إيثانولللمركب  (DEPT-135)طيف : 27الشكل

 phenylethanol (1c) فينيل إيثانول للمركب   (13C NMR)طيف : 26الشكل
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  Chlorophenylethanol (2c)-'4 للمركب (1H- NMR)طيف : 29aالشكل

  Chlorophenylethanol (2c)-'4 للمركب (IR)طيف : 28الشكل
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  Chlorophenylethanol (2c)-'4  للمركب (1H- NMR)طيف : 29bالشكل

  Chlorophenylethanol (2c)-'4 للمركب (1H- NMR)طيف : 29cالشكل
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  Chlorophenylethanol (2c)-'4للمركب      (13C NMR)طيف : 30aالشكل

  Chlorophenylethanol (2c)-'4 للمركب   (13C NMR)طيف : 30bالشكل
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  Chlorophenylethanol (2c)-'4للمركب  (DEPT-135)طيف : 31الشكل
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  Fluorophenylethanol  (4c)-'4  للمركب (IR)طيف :   33 الشكل

  Bromophenylethanol (3c)-'4 للمركب (IR)طيف :  32الشكل
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 phenylethanol (1d)  للمركب فينيل إيثانول(IR)طيف : 34الشكل

 phenylethanol (1d) للمركب فينيل إيثانول(1H- NMR)طيف : 35الشكل
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 phenylethanol (1d)   للمركب فينيل إيثانول  (13C NMR)طيف: 36الشكل
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  4'-Chlorophenylethanol (2d)  للمركب بارا كلوروفينيل إيثانول(IR)طيف : 37الشكل

  4'-Bromophenylethanol (3d)  للمركب بارا بروموفينيل إيثانول(IR)طيف : 38الشكل
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   4'-Fluorophenylethanol (4d)  للمركب بارا فلوروفينيل إيثانول(IR)طيف : 39الشكل

  4'-Nitrophenylethanol (5d)  للمركب بارا نتروفينيل إيثانول(IR)طيف : 40الشكل



 
 
 
 
 
 
 
 
 

 (2)الملحق

الكيميائي  الإرجاع الكحولات الكيرالية الناتجة من أطياف
للكيتونات البروكيرالية 

 



~ 216 ~ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 phenylethanol (1e)  للمركب فينيل إيثانول(IR)طيف : 1الشكل

 phenylethanol (1e) فينيل إيثانول للمركب (1H- NMR)طيف :  2الشكل
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 phenylethanol (1e) فينيل إيثانولللمركب (13C NMR)طيف :  3الشكل
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  4'-Chlorophenylethanol (2e)  للمركب بارا كلورو فينيل إيثانول(IR)طيف : 4الشكل

  4'-Chlorophenylethanol (2e)بارا كلوروفينيل إيثانول  للمركب (1H- NMR)طيف :  5الشكل
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  4'-Chlorophenylethanol (2e)بارا كلوروفينيل إيثانول  للمركب (13C NMR)طيف :  6الشكل
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  4'-Bromophenylethanol (3e)  للمركب بارا برومو فينيل إيثانول(IR)طيف : 7الشكل

  4'-Bromophenylethanol (3e)بارابرومووفينيل إيثانول  للمركب (1H- NMR)طيف :  8الشكل
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  4'-Bromophenylethanol (3e)بارا برومووفينيل إيثانول  للمركب (13C NMR)طيف :  9الشكل
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  4'-Fluorophenylethanol (4e)  للمركب بارا فلورو فينيل إيثانول(IR)طيف : 10الشكل

  4'-Fluorophenylethanol (4e)بارافلوروفينيل إيثانول  للمركب (1H- NMR)طيف :  11الشكل
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  4'-Fluorophenylethanol (4e)بارافلوروفينيل إيثانول  للمركب (13C NMR)طيف :  12الشكل

  4'-Nitrrophenylethanol (5e)  للمركب بارا نترو فينيل إيثانول(IR)طيف : 13الشكل



 
 
 
 
 
 
 
 
 

 (3)الملحق

 النشرات والمقالات العلمية


