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 داءاه

 الابرار الى شهداء فلسطين

 الى والدي و والدتي حفظهما الله تعالى 

 الى فلذات أ كبادي الذين اسأ ل الله تعالى ان يجعلهم ذخرا للاسلام و المسلمين

 الى زوجي الغالي رفيق دربي

 الى اخواني واخواتي

 برفقتي و مصاحبتي االى كل الصديقات و من كانو 

 العملالى كل زميلاتي في 

 الى كل من شجعني على المواصلة

 الى كل من يفكر و يبحث ل رتقاء العلم في كل مكان
 

 

 

 مريم
 

 

 

 

  



 

 

II 

 

 

 

 داءاه
 

لحمد لله ولي التوفيق والنعم، والصلاة والسلام على النبي ال كرم، صلوات ربي وسلامه ا

 .عليه

تمام هذا العمل وأ سأ له أ ن يتقبله مني  الحمد لله الذي أ نار لي طريقي وكان خير عون في ا 

 خالصا لوجهه الكريم. وبعد: 

أ هدي و يال قليل ما أ هدي مقابل جزيل ما أ عطى، أ هديه عملي هذا وقد أ هداني عمره 

ي حفظه وقوته وجهده وحبه، أ قدم بين يديه ثمرة صغيرة يجنيها مقابل ما زرع وقدم "والد

 "الله لي 

ولا أ نسى وكيف أ نسى من كانت لي س ندا وموجهة ومعلمة، من أ حاطتني برعايتها، وغمرتني 

لا وتوسمت فيه دعوات "أ مي" ني ل جزم أ ني ما رأ يت من خير طوال عمري ا   بحرصها، وا 

✨ 
لى من ترعرعت في كنفها وعلمتني كيف الثبات مهما تغير الزمان مأ مني وأ ماني، قنديل  ا 

 ظلامي “جدتي"

الى أ ختاي الغاليتين "فردوسي في الدنيا"، و"وهيبة الله لنا" أ نتما زهرات حياتي حماكما الله 

 وافرحنا بكما.

خوتي ال عزاء "زكرياء" و"عمر الفاروق"   عزوتي وسعادتي ودر   لى ا  عي في هذه الحياة في ا 

 حلوها ومرها،

 

 

 



 

 

III 

 

لى رائحة من امي واسم أ خر للحب، من تنصحني حين أ توه، بوصلة القلب “خالتي عائشة  ا 

" 

لى قطعة من قلبي موجودة في السماء، روح "جدي الطاهرة" وذكراه الخالدة فّي ما حييت   ا 

 

 

لى من اهدتني الدنيا صحبتهم وجمعتني بهن أ جمل الصدف “صديقاتي " حبيبات قلبي ا 

نارة عتمتي.  ادامكن الله ا 

لى من شاركتني هذا العمل صديقتي الغالية "مريم بن دريغم"  ا 

 

لى أ ساتذتي الكرام كل من يسروا وكان لهم الفضل في هذا المسير، من يوم دخلت طالبة  ا 

لى يومنا هذا  .فتية، ا 

 

لى كل روح عانقتني بالحب والدعاء ومن رافقني وشجع خطواتي ال لى من ا  تي غالبتها الايام، ا 

 ساندني وقدم لي يد المساعدة ولو بكلمة الطيبة  

لى من سهر معي وكثيرا ما قاطعني ل طعمه مؤنسي وصديقي الوفي "قطي سيزر"   ا 

 

لى كافة "عائلتي الكريمة" “وزملائي في العمل" وكل من يعرفني من قريب او بعيد..  ا 

 

الذكر فمن لم يشكر الناس لم يشكر الله.فالحمد لله أ ولا وأ خرا والشكر ل نفي   

 

 ريحانة
 

  



 

 

IV 

 

 

 

 شكر و عرفان

 

لى ناووفق  الواجب  هذا أ داء على ناوأ عان  والمعرفة العلم درب لنا أ نار الذي لله الحمد  هذا انجاز ا 

 العمل

لى والامتنان الشكر بجزيل وجهنت  ،العمل هذا انجاز على بعيد من أ و قريب  من ساعدنا من كل ا 

ت أ شرفتي الرقية شربي "  " فةالمش ة ال س تاذ بالذكر صو نخ صعوبات، من جهناهاما و  تذليل وفي

 .ويرضى يحب  لما اللها وفقه النصوح ونعم المشف نعمت فكان، العمل هذا على

لى والعرفان الشكر بوافر تقدمن  كذلك  بتوجيهاتها علينا  تبخل لم التي"  تخة مباركة " ال س تاذة ا 

تمام في لنا عونا كانت  عنام  وصبرها الصائبة ونصائحها القيمة  من الخير فيه لما الله وفقها العمل هذا ا 

 .والتفوق النجاح

لى شكري أ قدم كما .  .المذكرة مناقشة قبولهم على المناقشة لجنة أ عضاء كل ا 

 محمد ال خضر بلفار س تاذالا

 ال س تاذة حياة زروقي

لى و لى والمعرفة العلم طريق نال  مهدوا الذين ا   .ل فاضلا اأ ساتذتن جميع  ا 

لى تمام في ساعدنا من كل وا   .صادقة وابتسامة طيبة بكلمة ولو المتواضع  العمل هذا ا 

ليكم  تالتشكرا أ خلص كلكم ا 
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14

QSAR

logP

HOMO LUMO

PIC50= -3.466 +12.577*LE + 0.199*NH

    HOMO  LUMO  

Abstract: 

Based on molecular modeling methods, we have developed a comprehensive 

database of the physical and chemical properties of 14 antiretroviral compounds, 

with a common Nexelial structure, including data on: Structural structures, inter-

atomic bonding lengths, angle measures and structure characteristics data - QSAR 

efficacy of these compounds such as surface area, mole size, and potency energy. 

Anticorexia, polarizing, and Logp retailers that measure the pharmacokinetic 

capacity and biological efficacy of compounds, in addition to studying the energy 

levels of Humo and Lumoas well as the atoms that make up these compounds, 

which indicate the chemical efficacy of the studied medicines.  The study also 

showed that measured values were affected when subrosters were changed from 

the roots in the New Zealand structure, which is the common factor and the 

infrastructure of those compounds, and therefore gave preliminary information in 

the case of the manufacture of another similar medicine We also studied the 

Libansky rule and concluded that all compounds are subject to the hall and are 

suitable as an oral drug. 

And finally, we get an equation  PIC50= -3.466 +12.577*LE + 0.199*NH 

Keywords: Libansky rule, HOMO, LUMO, molecular modeling. 
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 «VIRULENTES» 

1

ADNARN

2
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ADNARN
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I1

Virion

3

I3

«Variola»

1967(WHO)

1977

19805،4
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I2

I31

710

6،5،4

I32

) 

ADN

7
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I33

9،8،4

1

0101212141416202222

I349

I341(Hemorrhagic)

I342 (Malignant)
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I359،8،4

I351

I352

I36
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I37)  :(
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. 1971

. 
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I4 
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I5

12

I6 

I61

13

14 

/

15

«Aristéromycine» 

 « Néplanocine » 13I3
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CarbovirAbacavirI4

 

I4 

I61216

I6121B

6-ChloropurineA

Chloropurine -, 63DIAD, PPHTHF(B)

74I5

 

I5B
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I6122C
B3NHC

79I6

I6C

I6123D 

 Cyclopropylamine D

I7

 

I7D
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I61316

2

 B C D 

 2O4ClN25H26C 2O5N27H26C 2O5N31H29C 

 

 

 

 

9-((1S, 2R)-2-

Benzyloxy-4- 

benzyloxymethyl-3- 

methylcyclopent-3-

enyl)-6-Chloro-9H-

purine  

9-((1S, 2R)-2-

Benzyloxy-4- 

benzyloxymethyl-3- 

methylcyclopent-3-

enyl)-9Hpurin-6-

ylamine 

 

[9-((1S, 2R)-2-

Benzyloxy-4-

benzyloxymethyl-

3- methyl-

cyclopent-3-enyl)- 

9H-purin-6-yl]- 

cyclopropyl-amine  

g/mol
460.96 441.52 481.59 

C 
- 143.5-144.5 - 

  

   

 

I614

1B CD

Log P = 

eauC/octanol(C

16
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3« B ,C et D » 

 CB D

Log P3.244.23 3.84

I62

«ADN »« ARN »

17

I621 

« Adinine » 
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2،4،5

CytosineUracil Thymine

ADNARN
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Cytosine

ARNUracilADN

ThymineI8
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22.7330.1 cm79.2107.6 

dyne/cm -1.020.72

1.832.1 g/cm128.23167.7 cm

892146 A°20،19،18

I623

ARN ADN 
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  (π
(E∙H∙T(σ+π

✓ 

ab-initio 

  .

DFT

DFT
 Thomas  Fermi 

  
E[ρ(r)] 

DFT
ρ(r)  DFT

𝐸[𝜌(𝑟)]  
𝐸[𝜌(𝑟)] = 𝑇𝑠[𝜌(𝑟)] + 𝐽[𝜌(𝑟)] + 𝐸𝑥𝑐[𝜌(𝑟)] + 𝐸𝑁𝑒 [𝜌]       → 1 

 
𝑇𝑠[𝜌(𝑟)] = 𝑘𝑖𝑛𝑒𝑡𝑖𝑐 𝑒𝑛𝑒𝑟𝑔𝑦 𝑜𝑓𝑛𝑜𝑛 − 𝑖𝑛𝑡𝑒𝑟𝑎𝑐𝑡𝑖𝑛𝑔 𝑠𝑦𝑠𝑡𝑒𝑚 

 

𝐽[𝜌(𝑟)] = 𝐸𝑙𝑒𝑐𝑡𝑟𝑜𝑛 − 𝐸𝑙𝑒𝑐𝑡𝑟𝑜𝑛 𝑟𝑒𝑝𝑢𝑙𝑠𝑖𝑜𝑛 𝑒𝑛𝑒𝑟𝑔𝑦  

𝐸𝑁𝑒 [𝜌] = 𝐸𝑥𝑡𝑒𝑟𝑛𝑎𝑙 𝑝𝑜𝑡𝑒𝑛𝑡𝑖𝑎𝑙  
𝐸𝑥𝑐[𝜌(𝑟)] = 𝐸𝑥𝑐ℎ𝑎𝑛𝑔𝑒 − 𝑐𝑜𝑟𝑟𝑒𝑙𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛 𝑒𝑛𝑒𝑟𝑔𝑦 𝑓𝑢𝑛𝑐𝑡𝑖𝑜𝑛𝑎𝑙  
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𝐸𝑥𝑐[𝜌(𝑟)]

𝐸𝑐[𝜌(𝑟)]

𝐸𝑥[𝜌(𝑟)]

𝐸𝑥𝑐[𝜌(𝑟)] = 𝐸𝑥[𝜌(𝑟)] + 𝐸𝑐[𝜌(𝑟)] 
semi-empirique

❖ MNDO

❖ CNDO
 

❖ PM3AM1

AM1hypechem)   
❖ AM1Dewar) 

MNDO

❖ SM1Dewar)
 STO-3G

❖ INDOPople, Beveridge et 
Dobosh
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 IR

Heisenberg Jordan  

�̂�𝜓 = 𝐸𝜓  → 2 

�̂�  

E :  

𝜓 :  

n :  

�̂� Nn

�̂�𝑒𝑙𝜓𝑒𝑙 = 𝐸𝑒𝑙𝜓𝑒𝑙  →   3 
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II  3MM 

ab-initio

(MM).5

 

𝐸𝑆𝑡é𝑟𝑖𝑞 = 𝐸𝑠𝑡𝑟𝑒𝑡ℎ + 𝐸𝑏𝑒𝑔𝑛𝑖𝑛𝑔+𝐸𝑡𝑜𝑟𝑠𝑖𝑜𝑛 + 𝐸𝑣𝑎𝑛𝑛𝑒𝑖𝑙𝑠 + 𝐸é𝑙𝑒𝑐𝑡𝑟𝑜      → 4 
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• 

𝑝(𝑒) = 𝜀0𝛼𝐸 
𝛼

𝜀0

𝑝(𝑒)

• 

• 

• 

𝐋𝐨𝐠 𝐏 =  
[concentration du médicament]Octanol

[concentration du médicament]Eau        
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(hydroxymethyl)-3-

methyltetrahyloxolane-

3,4-diol 

3’-C-methyl Ado 

 

13 

(1-(6-amino-9H-purin-

9-yl)-3-

hydroxypropan-2-

yloxy)methylphosphon

ic acid 

(S)-HPMPA 

 

14 

N

N

N

NH2

N

OHOH

OH

N

N

N

NH2

N

O

OHOH

I

N

N

N

NH2

N

O
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OH

HO

N

N

N

NH2
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OHOH

HO
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N
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OP
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III3

-2-III

A° 

 PM3 ab-inition/HF 6-

311G** 

DET /B3LYB 6-

311G** 

N1-C2 1.3834 1.2684 1.26843 

C2=N3 1.34161 1.26761 1.26791 

C3-C4 1.37493 1.2602 1.2602 

C4=C5 1.41901 1.3371 1.3371 

C5-C6 1.40928 1.3385 1.3385 

C6=N1 1.33874 1.2667 1.2667 

C4-N9 1.40359 1.3334 1.3334 

C5-N7 1.408 1.3499 1.3499 

N7=C8 1.33952 1.349 1.349 

C8-N9 1.4114 1.3368 1.3308 

 

N

N

N

R1

N R2

R3

7

8

9
3

2

1
6

5

4

1,15

1,2

1,25

1,3

1,35

1,4

1,45

N1-C2 C2=N3 C3-C4 C4=C5 C5-C6 C6=N1 C4-N9 C5-N7 N7=C8 C8-N9

PM3 ab-inition/HF 6-311G** DET /B3LYB 6-311G**
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III-3

 

  



                                                                       

40 
 

III3

 ab-inition/HF 6-311G** DET /B3LYB 6-311G** 

N3-C4-N5129.37

99.2199.22 C5-N7=C8PM3

106.51N9-C4=C5133.6

C6-C5-C7

 PM3 ab-inition/HF 6-

311G** 

DET /B3LYB 6-

311G** 

N1-C2=N3 124.437 128.215 128.215 

C2=N3-C4 114.974 113.85 113.85 

N3-C4=C5 123.206 128.63 123.683 

C4=C5-C6 118.137 117.05 117.09 

C5-C6=N1 117.936 119.19 119.19 

C6=N1-C2 121.31 117.96 117.96 

C4=C5-N7 108.262 113.87 113.83 

C5-N7=C8 107.823 99.21 99.22 

N7=C8-N9 110.362 115.56 115.56 

C8-N9-C4 107.042 104.4 104.4 

C6-C5-C7 133.6 129.02 129.06 

N3-C4-N5 130.283 129.37 129.37 

N9-C4=C5 106.51 106.94 106.94 
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ab-inition/HF 6-311**DET /B3LYB 6-311G**  PM3 

III-4

III4

III4
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 ab inition/HF          N1   N3    

C5    C7   N9 

C2    C4    C6   N8    

III4

III4

PM3HOMO-LUMO

 

 2R1=NHR2=HR3 

III5
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COM R1 R2 R3 

01 

 

NH2 H

 

02 NH2 H 

 

03 NH2 H 

 

04 NH2 H 

 

05 NH2 H 

 

06 NH2  H 

 

07 NH2 H 

 

  R1 R2 R3 

08 

 

NH2 H 

 
09 NH2 H 

 
10 NH2 H 

 
11 NH2 H 

 

OH

OH

OH

O

HO

OH

O

HO

OHOH

OH

OHOH

OHOH

OHOH

F
HO

OHOH

OH

OHOH

HO

OHOH

OH

O

OHOH

I
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12 NH2 H 

 
13 NH2 H 

 
14 NH2 H 

 

  

O

OH

OH

HO

OHOH

F
HO

OHOH

HO
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III42 HOMOLOMO

III6HOMO

COM Chalur de 

Formation 

HOMO 

ev 

LUMO 

ev 
 

ΔE 

μ(D)  

1 21.088 -9.508 0.12 9.628 2.082 

2 -74.211 -8.854 -0.484 8.37 2.897 

3 -59.537 -9.27 0.235 9.505 0 

4 -29.512 -8.508 0.095 8.603 1.086 

5 -11.469 -8.74 0.0021 8.7421 3.573 

6 -36.554 -8.688 -0.075 8.613 3.279 

7 -121.318 -8.813 -0.07 8.743 3.799 

8 -39.737 -8.794 -0.413 8.381 3.113 

9 -63.819 -8.645 -0.076 8.569 4.32 

10 -63.532 -8.723 -0.025 8.698 1.084 

11 -18.788 -8.618 -0.204 8.414 5.344 

12 -112.27 -8.732 -0.014 8.718 4.369 

13 -112.224 -8.827 -0.128 8.699 0 

14 -165.722 -8.689 0.049 8.738 2.812 

 

-165.722 Kcal/mol14(S)-

HPMPA-

11.469Kcal/mol 1

* HOMO-8.508ev  4 -9.50ev1 

*0.12ev LUMO12 -0.48 

EΔHOMO   LUMO 

EΔ

HOMO   LUMO

 19.6282

8.37
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11Debye5.344

Debye13311
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III5QSAR MM+

III 7 QSAR MM+ 

 V              

(Å3)   

S            

(Å2)   

MW 

(uma)   

Log P E H 

(kcal/mol)   

POL 

(Å3)   

Ref  PSA IC50 

uM  
 

ET 

(kcal/mol)   
1 575.66 247.46 209.21 -1.79 -19.09 20.49 53.96 110 10*20 135.288 

2 592.02 254.23 223.19 -1.68 -18.28 20.58 53.82 127 3*30 48.74 

3 762.43 320.83 279.25 -2.23 -21.5 25.91 64.84 143 0.1 191.428 

4 705.13 308.02 263.26 -2.14 -22.01 25.67 67.7 130 0.03 237.191 

5 635.96 260.52 233.23 -1.29 -18.36 23.2 61.65 110 0.5 53.797 

6 634.79 226.12 235.24 -1.32 -14.51 23.39 60.84 110 0.03 114.852 

7 709.86 282.46 283.26 -1.95 -19.81 25.77 66.45 130 0.2 64.456 

8 644.9 276.78 251.24 -1.72 -20.07 24.02 62.16 130 0.7 116.126 

9 755.16 315.38 277.28 -1.73 -17.79 27.5 72.12 130 0.04 33.021 

10 767.97 340.98 277.28 -1.89 -20.52 27.5 72.46 130 0.1 27.347 

11 758.95 352.19 387.13 -0.66 -15.58 29.78 77.7 119 0.1 197.126 

12 693.86 284.68 267.24 -2.1 -21.99 24.66 63.4 140 0.4 57.281 

13 760.28 339.83 281.27 -2.02 -20.88 26.5 68.04 140 7 113.07 

14 746.23 324.54 303.21 -1.41 -25.04 24.56 68.52 157 0.3*0.7 98.437 
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Volume Moléculaire (V)

1    (Å3)575.66    10(Å3)               

767.97

(S) Surface Moléculaire 6

(Å2)226.1211352.19(Å2)  

Log P( Coffcient de partition)3

( MW)Masse Moléculaire 500

1uma209.2111uma387.13 

POL)Polarisabilité(20.4929.78

111

Energie d’ hydraion(Kcal/mol) (EH)14

-25.04 Kcal/mol14

1-14.51 Kcal/mol

 

*Ref 253.82  

1177.7

PSA 156110A°

14  157 A°    

 ET4 237.191 Kcal/mol

10 27.347 Kcal/mol 
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III6   

III61  La règle de Lipinski

 500 u.m.a.

Log Pالروابط

accepteursdonneurs

 

  III8Drug-likeness 

     Log pيحوي على 14

MWHBDHBA 

 500umaHBD 5HBA10log P

COM MW Log 

P 

HBD HBA P IC50 

uM  
 

LLE NH LE LEL P 

1 209.21 -1.79 3 6 2.25 4.04 15 0.21 -8.52380952 

2 223.19 -1.68 3 7 2.67 4.35 16 0.233625 -7.19101124 

3 279.25 -2.23 4 8 4.55 6.78 20 0.3185 -7.00156986 

4 263.26 -2.14 4 7 5.1 7.24 19 0.37578947 -5.69467787 

5 233.23 -1.29 3 6 3.93 5.22 17 0.32364706 -3.98582334 

6 235.24 -1.32 4 6 5.15 6.47 17 0.42411765 -3.11234397 

7 283.26 -1.95 4 8 4.24 6.19 20 0.2968 -6.57008086 

8 251.24 -2.15 4 7 3.69 5.84 18 0.287 -7.4912892 

9 277.28 -1.73 4 7 4.95 6.68 20 0.3465 -4.99278499 

10 277.28 -1.89 4 7 4.55 6.44 20 0.3185 -5.93406593 

11 387.13 -0.66 3 7 4.41 5.07 18 0.343 -1.92419825 

12 267.24 -2.1 4 8 3.97 6.07 19 0.29252632 -7.17884131 

13 281.27 -2.02 4 8 2.7 4.72 19 0.19894737 -10.1534392 

14 303.21 -1.41 4 9 3.85 5.26 20 0.2695 -5.23191095 
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3 

[75]

LLElipophilicity efficiency-ligand

LELipophilic efficiency   

NH 

IC50    

 

 

LE = 1.4 * pIC50/NH                                                                                 

LLE = pIC50−LogP        

pIC50 = −log (IC50)                                                  72         

LELP = log P/LE.                                                                          

10 < LELP < 10                      73    

LELP 1010

III7

PIC50

spss  

=0.9942R 

0.9942adj=R 

 

 

 

PIC50= -3.466 +12.577*LE + 0.199*NH

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%81%D8%B9%D8%A7%D9%84%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%AB%D8%A8%D9%8A%D8%B7


 

 

 الخلاصة العامة
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 QSAR

logP

HOMO LUMOHype rchem

PM3ab inition/HF 6-311G++ 

BET/B3LYP 6-311G++

HUMO/LUMOHOMO

-8.508ev4 -9.50ev1   LUMO

1 2-0.484  1

9.6282

8.37

QSAR 

Volume Moléculaire (V)1

    (Å3)575.66    10(Å3) 767.97

(S) Surface Moléculaire 6(Å2)226.12

11352.19(Å2) Log P( Coffcient de 

partition)3

( MW)Masse Moléculaire 500uma 1

uma209.2111uma387.13 

POL)Polarisabilité(20.4929.781

11Energie d’ hydraion(Kcal/mol) (EH)

14-25.04 Kcal/mol14

1-14.51 Kcal/mol

Ref

253.82  1177.7 PSA 
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156110A°14  

157 A°    

 ET4 237.191 Kcal/mol

10 27.347 Kcal/mol 

 19.6282

8.37

PIC50= -3.466 +12.577*LE + 0.199*NH 
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F-C-Ado 
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(R-6-C-methylneplanocin A 

 

6-‘Homoneplanocin A 
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6’-Iodo acetylenic Ado 

 

Adenine arabinoside(Ara-A) 
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