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 وتقدير رـشك

 وعلى حرصه وتوجيهي تأطيريعلى  عباز، الدكتور طاهرالأستاذ  شرفالمأود أن أشكر  بداية،
الكبيرة  الثقةوعلى  ونصائحه،صبره وتواضعه ممتنة له بلا حدود على  نجاح هذا العمل،ا على الشديد
 إشرافه. ، وجودةايايمنحها  التي

العليا سات ستاذ شهادة الدراأو  عداسالمشرف الم إبراهيم،أن أشكر الأستاذ الدكتور حركاتي  وأود
 .على تبنيه هذه الرسالة علوم المادة في قسم للكيمياء

 لقد منحتني شرف رئاسة لجنة تحكيم هذه الرسالة. قالة علي  للأستاذ ايضا كما أتوجه بالشكر
سوق  -مساعدية محمد الشريف بجامعة  العالي التعليم ةأستاذ شهيناز بوعلاڤ ةللأستاذ شكراً أيضاً 

 التعليم ةأستاذ بن جدو أمال ةكما اود ان اشكر الأستاذ ون ممتحناً لهذا العمل.كتأن  القبوله اهراس
كما   لهذا البحث. كون ممتحناً تأن  القبوله سوق اهراس -مساعدية محمد الشريف بجامعة  العالي

على مشاركته في  تبسة –العربي التبسي  بجامعة -أ-محاضر أستاذ شريط زين العابدينأشكر الأستاذ 
التحكيم. أتوجه بالشكر الخاص إلي الأستاذ الدكتور قواسمية عبد الكريم استاذي وقدوتي، على  لجنة

 مساعدته الثمينة. 

 .وزملائيقسم علوم المادة  العمل ولكل أساتذةلكل من ساهم في هذا الشكر والإمتنان 

 
 
 
 
 



 
  ملخص

نظمة العضوية مثل مجمعات المطبقة على الأ حاسوبيةبدراسة الكيمياء الاهتممنا في هذا البحث 
ق حسابية مختلفة للنمذجة الجزيئية لدراسة تعقيد الجزيء ائتضمين المضيف/الضيف. تم استخدام طر 

    ( (S)-2-isopropyl-1-(o-nitrophenyl)sulfonylالضيف مع جزيء β-cyclodextrinالمضيف 

aziridine، التجريبية-شبه مثل حسابات النظريةPM3  ة الوظيفيةونظرية الكثافDFT 

(DensityFunctional Theory)   التعقيد  حددنا طاقات البحثفي الطورين الغازي والمائي. في هذا
 والمصطلحات الديناميكية( AZ/β–CDلمعقد التضمين ) والبنية الهندسيةوالتفاعل وطاقات التشوه 

ومدارات الرابطة الطبيعية NCI (Non-covalent interaction )و Mulliken لـوالشحنات الذرية  الحرارية،
NBO (Natural bond orbital analysis .... )جزيء أجل وصف التغييرات التي خضع لها  لخ، منا

AZ .النتائج التي تم الحصول عليها من خلال الوظيفة الهجينة  أثناء التغليف في المرحلتين والاتجاهين
 الطورينى أن المركب المتكون مفضل بقوة في بوضوح إل تشير / 31G (d) WB97X-D-6:ارتباط-التبادل

 ويعرض توافقًا جيدًا مع النتائج التجريبية. Bأكثر ملاءمة من الاتجاه  A ومجمع التضمين في الاتجاه
 دراسة تمت .المختلفة التفاعلات لفهم AZ /β-CD مجمع على NCI و NBO تحليل إجراء تم
  الثابت الذري المدار طريقة للمجمعات باستخدام RMN النووي المغناطيسي للرنين الكيميائي الانزياح

(GIAO) التجريبية بالقيم ومقارنته. 
 
 

  .β-Cyclodextrin, Aziridine, DFT, NBO, NCI :الدالة الكلمات
 

 

 

 

 



 

 
Abstract 

We are interested in the study of computational chemistry applied to organic systems 

such as host/guest inclusion complexes. Different computational chemistry methods have 

been used to study the complexation of the host molecule β-cyclodextrin with the guest 

molecule (S)-2-Isopropyl-1-(o-nitrophenyl) sulfonyl) aziridine: the semi-empirical method 

PM3 and density functional theory DFT in gaseous and aqueous phases.  

In this work, we have determined the complexation, interaction and deformation 

energies, geometries, electronic structure and chemical reactivity in order to describe the 

changes undergone by AZ during encapsulation in the two phases and the two orientations. 

The results obtained with the hybrid functional of exchange-correlation: WB97X-D/base 6-

31G(d) clearly indicate that the complex formed is energetically favored in the two phases, 

the inclusion complex in orientation A is more favorable than orientation B and shows a 

good agreement with the experimental results.  

NBO and NCI analyzes were also performed on the AZ/β–CD complex to understand 

the various interactions. The AZ/β–CD complex was identified by NMR using (GIAO). 
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Résumé 

Nous nous sommes intéressés à l’étude de la chimie computationnelle appliquée aux 

systèmes organiques comme les complexes d`inclusion hôte/invité. Différentes méthodes de 

calcul de la chimie computationnelle ont été utilisées pour étudier la complexation de la 

molécule hôte β-cyclodextrine avec la molécule invitée (S)-2-Isopropyl-1-(o-

nitrophenyl)sulfonyl) aziridine: la methode semi- empirique PM3 et la théorie de la 

fonctionnelle de la densité DFT dans les phases gazeuse et aqueuse. Dans ce travail, nous 

avons déterminé les énergies de complexation, d’interaction et de déformation, les 

géométries, la structure électronique et la réactivité chimique afin de décrire les changements 

subis par AZ lors de l'encapsulation dans les deux phases et les deux orientations. Les 

résultats obtenus avec la fonctionnelle hybride d'échange-corrélation : WB97X-D/base 6-

31G(d) indiquent clairement que le complexe formé est énergétiquement favorisé dans les 

deux phases, le complexe d’inclusion en orientation A est plus favorable que l’orientation B 

et présente un bon accord avec les résultats expérimentaux.  

Les analyses NBO et NCI ont été aussi réalisée sur le complexe AZ/β–CD pour 

comprendre les diverses interactions.  

Le complexe AZ/β–CD a été identifié par RMN à l'aide de la (GIAO). 

 

Mots clé : β-cyclodextrine, AZ, DFT, NBO, NCI. 
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التي  الكيمياء النظريةهي فرع من فروع بالنمذجة الجزيئية أو ما يعرف كذلك الكيمياء الحاسوبية 
بتقييم وتفسير التفاعلات هي تقنية تسمح ليس فقط تعتمد على النظريات الفيزيائية والرياضية والحاسوب و 

ولكن أيضًا معالجة نماذج الهياكل في بعدين أو الفيزيوكيميائية لنظام المدروس  والخصائص والظواهر
المستخدمة في النمذجة الجزيئية للأنظمة  الحسابيةق ائثلاثة أبعاد. يوجد حاليًا عدد كبير من الطر 

ميكانيكا و  )MD(الديناميكا الجزيئيةو  )MM(ية. من بين هذه الطرائق، الميكانيكا الجزيئةكيميائيال
الطرائق كلها تستخدم على نطاق واسع  هذه للكثافة، الوظيفية والدالةكالطرائق الشبه التجريبية  (QM)الكم

 .الكبيرة والصغيرة للأنظمة
لصالح الكيمياء  انلعبيمثابرة الباحثين الكيميائيين، وقبل كل شيء قوة موارد الكمبيوتر  نإ 

في كثير من الأحيان قادرة على التنبؤ  اصبحتالحاسوبية الكيمياء ف ،1،2،3تطبيقها تومجالا الحاسوبية
لمجال الكيمياء  مكملاالنظرية ان يكون الكيمياء ما سمح لمجال بالتجربة أو تأكيدها أو إعادة تفسيرها 

 التطبيقية.
في الآونة الأخيرة، حققت العديد من البحوث في كثير من التخصصات )التصنيع العضوي 

 ة الكبيرة..... الخ( تقدمًا كبيرًا في دراسة الأنظمة الجزيئي الضخمة الجزيئات كيمياءو  الحيويةوالكيمياء 
واحدة من أهم العلوم الحديثة الواعدة، حيث  كيمياء الجزيئات الضخمةفي هذا السياق، تعتبر 

ى بشكل أساسي على التفاعلات غير التساهمية مثل القو  الجزيئات الضخمةيعتمد تكوين واستقرار هياكل 
 .الكهروستاتيكية والروابط الهيدروجينية.... الخ

أفضل وفهم  تم إجراء العديد من الدراسات التجريبية والنظرية في السنوات الأخيرة للتنبؤ بشكل
أثبت الجمع بين النهجين التجريبي والنظري  .الضخمةالهياكل والخصائص والتفاعلات الجزيئية للأنظمة 

 .4مجمعات التضمين ما فيهاب الضخمة جزيئاتبال أنه فعال للغاية في حل المشكلات المتعلقة
إثارة للاهتمام  الضخمةتعتبر مجمعات التضمين المكونة من الدكسترين الحلقي من بين الهياكل 

عدم سميتها لجسم الإنسان، والاستخدام الواسع لها في الكثير من الصناعات الغذائية والصيدلانية  بسبب
ومستحضرات التجميل. الدكسترين الحلقي عبارة عن سكريات قليلة التعدد حلقية يمكن الحصول عليها 

من أصل  Glucosyltransferaseيسمى  إنزيم للأميلوز باستخدام الإنزيميصناعيًا عن طريق التحويل 
                                                           
1 J. Smith, M. Karplus, Journal of the American Chemical Society., 1992, 114, 801. 
2 T. Takigawa, T. Ashida, Y. Sasada, M. Kakudo, Bull. Chem. Soc. Jpn., 1966, 39, 2369. 
3H. Buyukuslu, M. Akdogan, G. Yildirim, C. Parlak, Spectrochimica Acta Part A: Molecular and Biomolecular 

Spectroscopy., 2010, 75, 1362. 
4 P. Jiang, H.W. Sun, R.X. Shen, J. Shi, C.M. Lai, J. Mol. Struc. (Theochem)., 2000, 528, 211. 
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بيئة كربونية غير قطبية وكارهة للماء، بينما يقدم الجزء الخارجي الحلقي يمثل تجويف الدكسترين  بكتيري.
مما يؤدي إلى قابلية الذوبان الجيدة لدكسترين الحلقي في وسط  الهيدروكسيل،العديد من مجموعات 

 تضمين فيفإن الدكسترينات الحلقية قادرة على تكوين معقدات  اللاقطبي،مائي. بفضل هذا التجويف 
جيد  تضمين بتناسقوتشكيل معقد  للماء،وسط مائي مع مجموعة متنوعة من جزيئات الضيف الكارهة 

لتفاعلات بين  الدكسترين الحلقي بين حجم الجزيء المضيف وحجم جزيء الضيف. يخضع التغليف في
ن استقرار المجمع يعتمد أ هذا يعنيو  دون إنشاء أي رابطة تساهمية ء المضيفالجزيء الضيف والجزي

 المضيف.-ة التي تتحكم في جودة التكيف بين الضيفهذه الأخير  غير التساهمية فقط على الروابط 
. البيولوجية وخصائصها فئة مثيرة للاهتمام بسبب تفاعلها الكيميائي ومشتقاته الأزيريدين يشكل
 كما تُستخدم العضوي تُستخدم في التصنيععضوية طبيعية أو اصطناعية ذات قيمة  وظيفيةإنها مركبات 

 على ركزنا بحثنا بيولوجيًا. فيوالمنتجات النشطة  5،6،7من الأدوية على نطاق واسع للوصول إلى العديد
 تفاعلها بسبب عالية أهمية ذات فئة تشكل قاتتشالم هذه نلأ ذلكو  الاصطناعي، السلفونيل دينيزير الأ

 .8البيولوجي ونشاطها
 عن طريق β-CD .في تجويف (AZ)الأزيريدين تضمين  ةالتحقيق في عمليالهدف من عملنا هو 

 المجمعات الأكثر استقرارًا التي تم الحصول عليها بواسطة ثم تحسين. PM3شبه تجريبية الالحسابات 
 لتحديد وفي الاتجاهين الغازي والمائي الطورين في DFT الوظيفيةبواسطة نظرية الكثافة  PM3 حسابات
 ية،الحرار  الديناميكية والمصطلحات والبنية الهندسية التشوه، طاقاتو وطاقات التفاعل  التعقيد، طاقات

 .. الخ....(NBO) الطبيعيةومدارات الرابطة  ،Mulliken والشحنات الذرية لـ
 يحتوي بيبليوغرافية حوصلة الأول الجزء جزئينمن  العامة المقدمة بعدتتكون هذه الأطروحة 

 :فصلين على
ياء لطرائق الكيم بيبليوغرافية دراسة عن عبارة وكان الحاسوبية الكيمياء عنوان اخذ الأول الفصل -

النمذجة  في البرامج المستعملةبعض  الحاسوبية كميكانيكا الكم والميكانيكا الجزيئية والديناميكا الجزيئية و
  .الجزيئية

 قدمفصلة لمع بيبليوغرافية دراسة عن عبارة أيضا وكان معقدات التضمينعنوان  الثاني أخذ الفصل أما –

                                                           
5K. Fahey, L.O. Donovan, M. Carr, M.P. Carty, F. Aldabbagh, Eur. J. Med. Chem., 2010, 45, 1873.  
6G.A. Prosser, et al, Biochem. Pharmacol., 2010, 79, 678. 
7A.P. Sucre, et al, Agents Chemother., 2006, 50, 2439. 
8 M. D’hoodge, I. Kerkaert, M. Rottiers, N. De Kimpe, Tetrahedron., 2004, 60, 3637. 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A2%D8%AB%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%BA%D9%8A%D8%B1_%D8%AA%D8%B3%D8%A7%D9%87%D9%85%D9%8A%D8%A9
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المشاركة في  القوىو  (Cyclodextrin/ Aziridine-β) دكسترين حلقي-بيتا /التضمين: أزيريدين  
   .مجمعات تضمين الدكسترين الحلقي

 النتائج ومناقشة تحليل الجزء هذا في وتم النتائج ومناقشة الثالث الحساباتالفصل  الثاني الجزء-
 .ننهي العمل بخاتمة عامة في الاخير الحساب. من عليها المتحصل

 
 

http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
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I-1- مقدمة 
إن التطور الكبير لوسائل الحوسبة العلمية على مدى السنوات القليلة الماضية سمح بظهور 

النمذجة الجزيئية هذا التخصص  او الحاسوبيةكالكيمياء  اكثر من مسمىتخصص جديد تحت 
لتغلب بشكل أفضل على المشاكل االذي جاء مكملا للكيمياء التجريبية، يسمح لأي كيميائي 

لتطورات ولقد أصبح هذا العلم عنصرًا إلزاميًا تقريبًا لجميع ا ،علقة بالمجال الفراغي غير المرئيالمت
ة في عدة أسباب، منها كونها طريق الحاسوبيةو تكمن أهمية الكيمياء بمختلف فروعها  في الكيمياء 

 ئية التي تعتمدآمنة و دقيقة و سهلة فهي لا تحتاج إلا لجهاز كمبيوتر و برمجيات النمذجة الجزي
عرض بق الرياضية والحاسوبية وبالتالي  السماح ائعلى القوانين الأساسية للكيمياء والفيزياء  والطر 

  مثل: و تحليل و حساب العديد من الخصائص الجزيئية والفيزيائية والكيميائية ومحاكاة
 تصور ورسم الجزيئات من البيانات الهيكلية. 
 الجزيئات. الحصول على معلومات عن حركات 
 :تحديد عدة معلمات 

  الخ .....السطحثنائية زوايا  التكافؤ،زوايا  الرابطة،المعلمات الهيكلية للجزيء: أطوال. 
  الخ .....الحراري للتكوين التشوه، المحتوىطاقة  ،التعقيدمعلمات الطاقة: طاقة. 
  :الذرية. الشحناتكالمعلمات الإلكترونية 
  :الحجم الجزيئيو  الكامنة اقةالط سطحكالمعلمات الفراغية. 

 .الارتباط بين الخصائص والهياكل 
  هو و  معين،فكرة دقيقة عن بنية الحالة الانتقالية لتفاعل الكيمياء الحاسوبية كما يمكن أن توفر

 للكيمياء التجريبية. مستحيلًا،إن لم يكن  صعب،أمر 
 مثل  مختلفة مطيافيات وحساب توقع يمكنIR, NMR, UV, RAMAN لمركباتا صةوخا 

 .والجديدة المجهولة
إلتفاف  :تشمل التي البيولوجية الأنشطة أنواع لفحص أيضاالكيمياء الحاسوبية  تستخدم كما
ينات للبروت الجزيئى والتقدير البيولوجية الجزيئية بالوظيفة المرتبطة التوافقية والتغيرات ،البروتين
 .الأدويةوتطوير  ،المعقدة والأغشية
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 شباهأ كاسيدأ الدراسات حول تدور حيث النانو تقنية فييمياء الحاسوبية الككذلك  نجد
 امتصاص خلال من الكيميائية التفاعلات تحفز ضوئية ( كمحفزات2TiOو ) (OZn) مثل الموصلات

 على دراستها تم كرستالية تجمعات هيئة على يوجد .وكفاءته تكلفته الأخير لانخفاض وخاصة الضوء
-DFTالوظيفية  الدالة نظرية دراسة لمن خلا النانو مستوى

 
DT  2هيئة علىnOnTi 1 الوصول تم حيث 

 .الضوئية الخواص على وتأثيرها أكثر التراكيب استقرارا إلى
لكيمياء اق ائهم طر لأللأسس النظرية  نقدم وصفا مفصلا بحثنا سوففي هذا الفصل من 

 يفخدمة المست البرامجبعض و ميكا الجزيئية والدينا والميكانيكا الجزيئيةميكانيكا الكم كالحاسوبية 
  .دراستناو  الجزيئية النمذجة

 I-2- الكيمياء الحاسوبية طرائق 
ا والميكانيكأشهرها ميكانيكا الكم الحاسوبية  الكيمياء في المستخدمة الطرائق من العديد هناك

ستند إلى الإلكترونية للنظام وتالكم تأخذ في الاعتبار البنية  الجزيئية فميكانيكاوالديناميكا  الجزيئية
 يلغي والذي الفيزياء الكلاسيكية معادلة شرودينغر في حين تعتمد الميكانيكا الجزيئية على مبادئ

 .جزيئاتحركة الذرات وال الجزيئية لدراسة بينما تستعمل الديناميكا للمادة، الالكتروني الترتيب معالجات

I-2-1- الكم  ميكانيكاQuantum Mechanics 
I-2-1-1- الكم انيكاأساسيات ميك 

دم طلتص ،يةالمرئ الظواهر من الكثير فهم في العلماء الكلاسيكية الفيزياء ساعدت طويل،لوقت 
 مالأنظمة كالأجساالكلاسيكية لا يصلح تطبيقها على الكثير من  الفيزياء بمحدوديتها فقوانينلاحقا 
 لىإجديدة لتظهر فيزياء  ،والالكتروناتذرات الو ئات كالجزي الجسيمات الدقيقة في حتى أو الكتلة فائقة

 تمي خلالها الكم التي من الكوانتية أو ميكانيكا اسم الفيزياءيطلق عليها  الكلاسيكية جانب الفيزياء
 الأنويةك الصغيرة من الجسيمات بدأ الفيزيائية الانظمة من كبير كم تصرف توقع وحتى وقياس وصف
 ياضيا،ر  الإلكترونات حالة الكم تصف أو ميكانيكا الكوانتية الفيزياء .الكتلة ةفائق الأجسام إلى والذرات

 مكان بدقة عن تعبر أن يمكنها مثالية دالة أو معادلة وجود وذلك لعدمتماما  كاملة ليست غير أنها
 .الهيدروجين ذرة عدا لأي نظام الإلكترون وحالة

                                                           
1 L. F. Heald, J. M. Garcia, S. G. Sayres, The Journal of Physical Chemistry., 2022, 126, 211.  
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 حولها الذرية الأنوية من مجموعة أنها على المادة الكم لميكانيكا الأساسي المبدأ يصف
 قوانين تطبيق خلال ومن .ة معينةنقط عند ذه الاخيرةه وجود واحتمال نفسها حول تدور إلكترونات
 التي والخصائص يالذر  لنظام الحالة الإلكترونية بتحديد تسمح الإلكترونات موجة فإن الكم ميكانيكا
 :الطيفية ،... لتعقيدا :الطاقة ،...والأطوال والزوايا الهندسة :الهيكليةكالخصائص  ملاحظتها يمكن
 ..... ,IR, NMR مثل

وضع  ثمJordan و Heisenberg قبل من 1925 عام في الكمومي الحساب قواعد وضع تم
 الممكن وصف من تجعل الشهيرة التي بمعادلته 2شرودينغر بواسطة 1926 سنة عليها الأخيرة اللمسات
 .بدقة ةللماد المجهرية الطبيعة

Η̂Ψ(r) = ΕΨ(r)           (1) 
 :أن حيث
 : Ĥ الهاميلتوني المعامل . (The Hamiltonian operator)  
 : Ψالموجية  الدالة.(The wave function) 
 : Ε ،الهاملتوني للمعامل خاصة قيمة الطاقة(The energy eigenvalue of the, Hamiltonian 

operator).  
 والإلكتروناتللنواة  والكامنةعلى أنه مجموع الطاقة الحركية Η̂لهاميلتوني يمكن التعبير عن العامل ا

 كما في المعادلة التالية:
Η̂ = T̂n + T̂e + V̂en + V̂ee + V̂nn               (2) 

 :أن حيث
 : T̂n للنواة الحركية الطاقة يمثل معامل.  
 Tê : للإلكترون الحركية الطاقة يمثل معامل.  
 Ven ̂: النواة. و الإلكترون بين المتبادل التأثير يمثل معامل  
 :V̂ee الإلكترون. و الإلكترون بين المتبادل التأثير يمثل معامل  
 : V̂nn  والنواة. النواة بين المتبادل التأثير يمثل معامل  
 :التالي الشكلب رياضيا عنه التعبير ويمكن

                                                           
2 E. Schrödinger, Ann. Phys., 1926, 79, 361. 
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 :أن حيث
• : Z    الشحنة. 
•    ∶ MA النواة  كتلة نسبةA الإلكترون كتلة إلى. 
• : RAB  النواة بين البعد A والنواة B.    
• : rijالإلكترون بين لبعدا j   والإلكترون i.  
• riAالإلكترون  بين : البعدi والنواة A. 

بإلكترون واحد(. بالنسبة للأنظمة الهيدروجين )الدقيقة ممكنة فقط لأنظمة  شرودينغرمعادلة 
د بعض النظريات التقريبية للوصول إلى نظريات عملية ايجاكان من الضروري  المتعددة،الإلكترونية 

 ابلة للحل.وق

I-2-1-1- وبنهايمر أ-بورن تقريب -أBorn-Oppenheimer  
-Bornتقريب  ( هوQMق ميكانيكا الكم )ائأول وأهم التقديرات التقريبية المستخدمة في طر 

Oppenheimer3  لتبسيط المشكلة الجزيئية عن طريق فصل الحركات الإلكترونية والنووية. يعتمد هذا
يمكن أن تتكيف بشكل فوري  النوى،التي تكون أخف بكثير من  لكترونات،الإالتقريب على حقيقة أن 

فإن التوزيع الإلكتروني داخل الجزيء يعتمد قبل كل شيء  وبالتالي، تقريبًا مع عمليات الإزاحة النووية
، عند T̂n للنواة،هو سبب إهمال مصطلح الطاقة الحركية  اوهذ سرعاتهاعلى موضع النوى وليس على 

من الممكن حل المشكلات النووية  Born-Oppenheimer كلة الإلكترونية. يجعل تقريبحل المش
هذا التقريب يفترض أن دالة الموجة الكلية للجزيء يتم التعبير عنها كناتج والإلكترونية بشكل مستقل. 

 )النواة(: Ψ والدوال النووية)الإلكترونات(  Ψلدوال الإلكترونية 

 Η̂elΨel = ΕelΨel           (3) 

 يكون فيها العامل الهاملتوني الإلكتروني كالتالي:

Η̂el = −
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3 M. Born, R. Oppenheimer, Ann. Phys., 1927, 389, 457.  
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I-2-1-1- فوك  – يارتر ه تقريب نظرية -بFock -Hartree 
يكون فيها  الموجية،نظريات المبنية على أساس الدوال من أبسط ال 4،5فوك-نظرية هارتري

الإلكتروني -يعني أن كمون التنافر الإلكتروني وذلكالتقريب الأساسي هو تقريب الحقل المركزي 
الإلكتروني -محصلة التنافر الإلكترونييعطي  وهذا مايحسب على أساس تكامل جميع الإلكترونات. 

لكترونات فيما بينها. هذا النوع من الحسابات اسمه حسابات متباينة الإ تأثيربعين الاعتبار  ولا يأخذ
 فان وبالتالي الحقيقيةأو أكبر من الطاقة  يعني أن حساب الطاقة التقريبي يكون مساو إلى وذلك

 .فوك دائما أكبر أو تساوي الطاقة الحقيقية-الطاقة المحسوبة عن طريق هارتري
معادلة شرودينغر متعددة الالكترونات إلى عدة إحدى خصائص هذه النظرية أنها تقسم 

معادلة إلكترونية يعطي دالة موجية وحيدة الإلكترون  وحل كلمعادلات بسيطة أحادية الإلكترون 
ة تسمى طاقة المدار، وبذلك تكون الطاقة الإلكترونية الكلية للنظام مساوي وتعطي طاقةتسمى مدارا، 

 لمجموع الطاقات المدارية.   
𝐄 = ∑ 𝑬𝐢𝐧

𝐢=𝟏            (4) 

عندما يُفترض أن التفاعلات بين الإلكترونات تساوي فوك صحيحًا  -هارترييكون تقريب 
 لتيا قائوالطر  من النظريات عدد تطوير تم لذا الإلكتروني-الإلكتروني التأثير إهمال وهذا يعني ،اصفر 

 :الطرائق هذه ومن رونيثم يتم التصحيح للترابط الإلكت فوك -هارتري طريقة من تنطلق
 Coupled Cluster Theory (CC). 

 The Generalized Valence Bond (GVB) method. 

 Configuration Interaction (CI). 

 Multi-Configurational Self-Consistent Field (MCSCF). 

 Mùller-Plesset Perturbation Theory (MPn, n is the order of correction). 

 الجزيئي. والشكل الفراغيأهمية إضافة الترابط بأنه يزيد من دقة حسابات الطاقة تكمن 

I-2-1-2- الكم ميكانيكا طرائق 
يمكن تختلف بالتقريبات وبالتالي كل طريقة تختلف عن الأخرى بالدقة الكم  ميكانيكا طرائق

 .فةتستخدم تقريبات مختل مجموعات رئيسيةثلاث ميكانيكا الكم إلى  طرائقتقسيم 

                                                           
4D. Hartree, Mathematical Proceedings of the Cambridge Philosophical Society., 1928, 24, 89.   
5 V. Fock, Zeitschrift für Physik A Hadrons and Nuclei., 1930, 61, 126. 
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I-2-1-2- ةقير ط -أ Ab-initio 
 ىبل الاعتماد فقط عل تجريبيةال معطياتالاستخدام  أي عدم البداية من وتعني لاتينية كلمة هي
 هذه تقوم حيث. معادلة شرودينغرالصفر، أي من  من وحلولها بشكل كامل الكم ميكانيكا نظريات

. موجيةال الدالة وعلى الطاقة على صلنح حلها وعند الجزيء ضمن حركة الإلكترون المعادلة بوصف
 في للإلكترونات الإلكتروني التوزيع عن تعبر رياضية معادلة عن عبارة هي الموجية الناتجة الدالة

 الغنية معرفة النقاط أي المركب قطبية حساب يمكن التوزيع هذا معرفة خلال ومن الجزيء
 وطاقة الجزيئية الفراغية البنية تحديد مكني كما الإلكترونات،من  الفقيرة والنقاط بالإلكترونات
 من وغيرها القطب ثنائي وعزم (Electron affinity) الإلكترونية الألفة وطاقة التأين وطاقة الاهتزازات
تكون العمليات الحسابية بشكل عام أكثر تعقيدًا وتتطلب موارد كمبيوتر كبيرة. تأتي  .الخصائص
أو من  الكمي،فوك باستخدام دالة الموجة لوصف النظام -ارتريق هائإما من طر  initio - Abحسابات

 تلك الخاصة بنظرية الكثافة الوظيفية التي تستخدم الكثافة الإلكترونية. 

I-2-1-2- بية الشبه التجري الطرائق -بSemi-Empirical 
 ينغرشرودفي اعتمادها على معادلة  Ab -Initioمع طرائقتتشابه  التجريبيةالشبه  الطرائقان 

ائمًا لتقييم دتكون النسبة الأكبر من وقت الحساب  ،Ab -Initioحساب  الحساب. فيوتختلف في وقت 
بينما البعض  الواحد،مثل تكاملات الإلكترون  التكاملات،التكاملات. من السهل حساب بعض هذه 

التي وأربعة مراكز و لا سيما التكاملات ثنائية الإلكترون المكونة من ثلاثة مراكز  صعوبة،الآخر أكثر 
 تظهر أثناء عملية الحل. 

الطريقة الأكثر وضوحًا لتقليل وقت الحساب هذا هي إهمال عدد معين من هذه التكاملات ليتم 
شبه لا الطرائقفي  شبه التجريبية. لطرائقوهذا هو الدافع الرئيسي  فعالة،تقييمها أو لتقريبها بطريقة 

يعتمد هذا التقريب على  ،الحساباتتكافؤ فقط بشكل واضح في التجريبية تتم معالجة إلكترونات ال
 ماالنظام كحقيقة أن إلكترونات التكافؤ هي التي تتدخل في الروابط الكيميائية وبالتالي تحدد خصائص 

 تالملمعبايتم استبدال التكاملات المتبقية و  اتثنائية الإلكترونيتم إهمال عدد كبير من التكاملات 
 :الى حسب طبيعة التقريبيات المستخدمة، تصنف الطرائق الشبه التجريبية .جريبيةالت والتكاملات
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 NDDO) Neglect of Diatomic Differential Overlap(6 

     .. يتم الاحتفاظ بجميع التكاملات ثنائية الإلكترونات والمركز1965اقترحه بوبل في عام 
 CNDO (lappingComplete Neglecting of Differential Over)7  

 يوه .التكافؤ الكترونات الاعتبار إلابعين  تأخذ لا التي الشبه التجريبية الطرائق بين من هي
 الإلكترونية البنية دراسة سبيل فيPople  قبل من طورت التفاضلي للتداخل تاما إهمالا بالتعريف
 .ءللجزي والفراغية

 DOIN )Intermediate Neglect of Differential Overlap( 8 
والحالات  الحالات الفردية. يميز بين 1967عام  في Beveridgeو Doboshو Popleاقترحه 

 للنظام مع الحفاظ على تكاملات التبادل. الثلاثية
 MNDO (Modified Neglect of Diferential Overlap)9     

 إهمال في يتمثل والذي NDDO تقريب على طريقة تعتمد. 1977 عام Thielو   Dewar اقترحه
 .يةنتقالالا معادنال تعالج لا الطريقة هذه. مختلفة ذرات على الذرية المدارات بين التفاضلي التداخل

 1AM) Austrin Model 1) 10 
 .MNDOعيوب  تصحيح خلالها من حاول حيث 1985 عام Dewar قبل من المقترح

 3 PM (Parametrization Model 3) 11 

 لطريقة )امتداد AM1النقاط المشتركة مع  العديد من . يقدم1989في عام  Stewartاقترحه 
AM1) من أدق وتعتبر التشكل وحرارة الكلية الطاقةو  البنيوية الخصائص حساب بواسطتها يمكننا 
إلى  PM3ت أخرى لـ ماأدت معل ،(Hyperchem) برنامج يتضمنها التي تجريبية النصف قائالطر 

 .12،13رًاعنص 70التي تشمل أكثر من  PM6ظهور طريقة 
 المثال،على سبيل  التجريبي،يمكن الحصول على المعلمات المستخدمة في الحساب شبه  عام،بشكل 

             .ق التجريبية الأخرىائمن الخصائص الطيفية للذرات أو الطر 

                                                           
6  J.A. Pople, G.A. Segal, J. Chem. Phys., 1965, 43, 136. 
7 J.A. Pople, G.A. Segal, J.Chem. Phys., 1966, 44, 3289. 
8 J.A. Pople, D.L. Beveridge, P.A. Dobosh, J. Chem. Phys., 1967, 47, 2026. 
9 M.J.S. Dewar, W. Thiel, J. Am. Chem. Soc., 1977, 99, 4899. 
10 M.J.S. Dewar, E.G. Zoebisch, E.F. Healy, J.J.P. Stewart, J. Am. Chem. Soc., 1985, 107, 3902. 
11 (a) J.J.P. Stewart, J. Comput. Chem., 1989, 10, 209. (b) J.J.P. Stewart, J. Comput. Chem., 1989, 10, 221.     
12 J.J.P. Stewart, J. Phys. Chem. Ref., 2004, 33, 713. 
13 J.J.P. Stewart, J. Mol. Modelling., 2004, 10, 6. 
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I-2-1-2-للكثافة لوظيفيةا الدالة نظرية -ج   Density Functional Theory DFT    
ق استخدامًا على نطاق ائواحدة من أكثر الطر  حاليًا DFTللكثافة وظيفية الدالة ال تعد نظرية

الذي طوره  إلى النموذج DFTتعود أصول  واسع في الحسابات الكمومية للبنية الإلكترونية للمادة.
Thomas وFermi أسس كل من حيث ، ومع ذلك كان من الضروري انتظار منتصف الستينيات

Hohenberg وKohn   وSham 14،15  االنظرية التي تستند إليها طريقةDFT. 
 حيثمن  جريبيةتال الشبه والطرائقInitio- Ab تشبه طرائقللكثافة  الوظيفية الدالة نظرية 
ة الدال استخدام من بدلا أي الموجية، الدالة في يكمن الاختلاف ولكن شرودينغر معادلة على اعتمادها
 الوظيفية والدالة) الإلكترونية الكثافة دالة أي (مباشرة لكترونيالإ بالتوزيع عنها الاستعاضة يتم الموجية

 لةلدا تابع الطاقة يتم اعتبار وبالتالي .الدالة دالة أي أخرى دالة حلها عن ينتج دالة عن عبارة هي
 :التالية المعادلة من خلال ما لنظام E[ρ(r⃗)] جماليةالا الطاقة عن التعبير يمكن .الكثافة

E[ρ(r⃗)] = Ts[ρ(r⃗)] + J[ρ(r⃗)] + EXC[ρ(r⃗)] + ENe[ρ]            (5) 
 :أن حيث

 Ts[ρ(r⃗)]: Kinetic energy of non-interacting system. 

 J[ρ(r⃗)]: Electron-Electron repulsion energy. 

 ENe[ρ]: External potential. 

 EXC[ρ(r⃗)]: Exchange-Correlation energy functional. 

طإ-تبادلالالدالة الوظيفية لطاقة  تتضمن جميع المعلومات التي لا يمكن EXC[ρ(r⃗)]   رتبا
ل اعلى اعتباره ايتم حسابه وعادة الحصول عليها  والدالة EX[ρ(r⃗)]مجموع لدالة الوظيفية للتباد

 .EC[ρ(r⃗)]للارتباطالوظيفية 
EXC[ρ(r⃗)] = EX[ρ(r⃗)] + EC[ρ(r⃗)]         (6) 

و  لارتباطفي إيجاد تقريب جيد لطاقة ا Sham و  Kohnوفقًا لمخطط  DFTتكمن مشكلة 
الشكل المثالي لهذه الدالة الى هناك عدة تقديرات تقريبية من اجل الوصول  ،EXC[ρ(r⃗)]التبادل 
  :منها نذكر الوظيفية 
 

                                                           
14 W. Kohn and L.J. Sham, physical review., 1965, 140, 1133. 
15 P. Hohenberg and W. Kohn, physical review., 1964, 136, 864. 
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 الموضعية الكثافة تقريب (Local Density Approximation, LDA)  
 أن طاقةهو أقدم وأبسط الأنواع الوظيفية التي لا تزال قيد الاستخدام. يعتمد على فكرة 

EXC[ρ(r⃗)]،  تعتمد فقط على كثافة الإلكترون𝜌  تقدم دون ان الفضاء  معين مننفسها في موضع
لًا هندسية جيدة. غالبًا أشكا وتقدم الإلكترون أي مناطق غير متجانسة وبالتالي يسهل حسابها كثافة
فإنها تميل إلى إعطاء أخطاء في الطاقة وتجعل الروابط بشكل عام قوية للغاية. يتم  ذلك،ومع 

، قدم  16مقارنة بالوظائف الأكثر تعقيدًا ةالبسيط الجزيئية لوظائفلبشكل أقل  LDA استخدام حسابات
كان لابد من  هذا الأخيرحتى  ولكن LSDA لذلك تمت إضافة التقريب القيود،هذا التقريب سلسلة من 

 :التاليةارتباط بالمعادلة -تبادل الوتكتب طاقة  أخرى لإعطاء قيم أكثر دقة. تقريباتإيجاد 

ExC
LDA (ρ) = ∫ ρ(r) Exc (ρ(r))dr3                             (7) 

 

 الطبيعي الميل تقريب (Approximation of Generalized Gradients, GGA)  
والتي  والارتباط،إلى وظائف التبادل  GGAطي نتائج أفضل. عادة ما يتم تقسيم وظائف يع

 GGAق مختلفة. أهم ميزة عملية لوظائف ائغالبًا ما يتم اشتقاقها بشكل منفصل ويمكن دمجها بطر 
ما يف( معممولكن أيضًا على مشتقها )التدرج ال نفسها،هي أنها لا تعتمد فقط على قيمة كثافة الإلكترون 

بمعالجة عدم التجانس  GGAيتعلق بالموضع في الفضاء. يسمح إدراج المشتق الأول للكثافة لوظائف 
قائمة محدثة بوظائف Koch و Holthausen قدم  LDA. في كثافة الإلكترون بشكل أفضل من وظائف

 :وتكتب عبارة الطاقة بالعلاقة التالية .GGA التبادل والارتباط 

ExC
GGA(ρ) = ∫ Exc([ρ], |∇ρ|) dr3                             (8) 

عن تدرج الكثافة الالكترونية ر: يعب ∇ρ 

 (The Hybrid Functionals)الهجينة  الوظيفية الدوالتقريب  •
 الدالة لوصف HFفوك هارتري نظرية مع DFTالوظيفية  الدالة نظرية دمج يتم تقريبال اهذ في
 الوظيفية تقريب الدوال مثل:الهجينة  الوظيفية هناك الكثير من الدوال .اطالتبادل والارتب لطاقة الوظيفية

                                                           
16 KK. Chacko, W. Saenger, J Am ChemSoc., 1981, 103, 1708. 
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GGA-H 17 )Hybrid Generalised Gradient Approximation( أكثر الوظائف  هتنتمي الي ذيال
على أجزاء من  الطريقة تحتويهذه  .B3LYPالهجينة شهرة والأكثر استخدامًا من قبل الكيميائيين

إلى وظيفة الارتباط لـ  بالإضافة 1986( عام B) Beckeالتي طورها  HFو  LDAوظيفة التبادل لـ 
LDA  وGGA التي طورها ،Lee- Yang - Parr  )LYP( 18تم تعديلها جميعًا بواسطة ثلاث  1988عام

التقليل من ارتفاعات حاجز  معلمات تجريبية. ومع ذلك، فإن هذه الطريقة لها بعض القيود مثل:
 قوى فان دير فالسوصف روابط  B3LYPعاة الروابط غير التساهمية: لا تستطيع مرا الطاقة وعدم

 Meta) الهجينة  الوظيفية قريب الدوالنذكر كذلك ت مدى.للمركبات المرتبطة بتفاعلات متوسطة ال

Hybrid Generalised Gradient Approximation) MH-GGA بعض (1)رقم  يلخص الجدول 
   .الكم ميكانيكاالوظائف المستخدمة في 

 .17الكم ميكانيكابعض الوظائف المستخدمة في  : )1(الجدول

                                                           
17 Elhorri Abdelkader Miloud. Etude quantique des clusters de molécules pushpull. Structures et propriétés 

physiques. Universite de Djillali Liabes Sidi Bel-Abbès, 2018, PP 24- 27.    
18 C. Lee, W.Yang, R. G. Parr, Phys. Rev., 1988, 37, 785. 

لارتباطا  الوظائف السنة التقريب التبادل 
LYP B88 GGA 1988 BLYP 

LYP B88 HGGA 1994 B3LYP 

PBE PBE GGA 1996 PBE 

B98 B98 HGGA 1998 B98 

VSXC VSXC MGGA 1998 VSXC 

PBE PBE HGGA 1999 PBEh 

LYP OPTX HGGA 2001 O3LYP 

LYP - GGA 2002 HFLYP 

TPSS TPSS MHGGA 2003 TPSSh 

BMK BMK MHGGA 2004 BMK 

B97-3 B97-3 HGGA 2005 B97-3 

M05 M05 MHGGA 2005 M05 

M05-2X M05-2X MHGGA 2005 M05-2X 

M06-L M06-L MGGA 2006 M06-L 

M06-HF M06-HF MHGGA 2006 M06-HF 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
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I -2-1-3- الأساسية المجموعات Basis Sets  
 خلال ومن LCAOالذرية  للمدارات خطي تركيب أنها على الجزيئية الموجية الدالة تقريب يتم

 تسمى الدوال من هذه المجموعة .أبسط دوال دمج طريق عن جزيئية توليف مدارات يمكن التقريب هذا
 الدوال من جموعةم عن عبارة هي الأساسية المجموعة . وبالتاليBasis Setsالأساسية  بالمجموعات
 .الدوال لهذه الخطي التركيب خلال من ذلكالذرية الجزيئية و  المدارات شكل عن للتعبير المستخدمة

 ينأشباه الهيدروج دوال كاستخدام قائطر  عدة باستخدام النواة حول الإلكتروني التوزيع ايجاد نستطيع
 ذات الحدود متعددة الدوال طريق عن أو الهيدروجين، لذرة شرودينغر معادلة حلول على تعتمد والتي

 .غاوسيان( غاوس )دوال سلاتر ودوال دوال أيضا لدينا ذلك إلى اضافة للتعديل، القابلة المعاملات
   STOs .وتدعى  سلاتر نوع من المدارات •
  .  GTOs   وتدعى غاوسيان نوع من المدارات •

إن  القول كنويم رياضيا البسيطة الدوال من سلاتر ودوال غاوس دوال من كل تعتبر
 في المقابل ولكن غاوس نوع من المدارات مع مقارنة جيدة نتائج ذات سلاتر نوع من المدارات
 وكحل. نوع سلاتر من مدارات مع مقارنة وأسرع أبسط حل ذات تعتبر غاوس من نوع المدارات

 تقريبها  خلال من) الجيدة النتائج ذات (سلاتر نوع من المدارات عن التعبير يمكن لهذه المشكلة

M06 M06 MHGGA 2007 M06 

M06-2X M06-2X MHGGA 2007 M06-2X 

Attenuated Functional Long Range 

Correction (LRC) 

LYP B88 LRC 2001      LC-BLYP 

LYP CAM-B88 LRC 2004 CAM-B3LYP 

PBE PBE LRC 2004 wPBE 

B97 B97 LRC 2008 wB97XD 

Functional Double Hybrids (DH) 

LYP, MP2 B88, MP2 DH-  B2PLYP 

LYP, MP2 mPW, MP2 DH-  mPW2PLYP 

PBE, MP2 PBE, MP2 DH-  PBE0-2 
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المجموعة الأساسية  المثال فعلى سبيل) والأسرع الأسهل الحل ذات (غاوس نوع من مدارات باستخدام
STO-3G وفي سغاو  نوعمن  مدارات ثلاث تقريبها باستخدام يتم سلاتر نوع من دالة عن عبارة هي 

 .المجموعات لهذه التصنيفات بعض مايلي

I-2-1-3-الأدنى الحد أساس مجموعات -أ Minimal Basis Sets  
هذه  ضعف يكمن. للجزيء خاصيات عدة أو خاصية على أولية نظرة لأخذ استخدامها يتم
  STO-nG .هو لها العام والشكل الأهمية بنفس أنها على الإلكترونات تصنف بأنها الطريقة

STO-3G لاثبثتقريبه  خلال من سلاتر نوع من مدار حل يتم فيه و المجموعة هذه على مثال هو 
 .غاوسيان نوع من مدارات

I-2-1-3-المقسم  التكافؤ أساس مجموعات -بSplit-Valence Basis Sets 
 الحقيقة في ولكن متساوية الإلكترونات جميع تعتبر أنها الأدنى الحد مجموعات مشكلات إحدى
لكترونات الداخلي الغلاف إلكترونات  طريقة ىإل نحن بحاجة لذا متساوية غير الخارجي الغلاف وا 

 سريعة حسابات خلال إجراء من يكمن المشكلة هذه وحل. الذرية المدارات إلكترونات بين زيللتمي
 الغلاف إلكترونات على حسابات دقيقة إجراء وبالمقابل الداخلي الغلاف إلكترونات على وبسيطة
 Double Zetaتدعى  وSTOs سلاتر نوع من المدارات عدد مضاعفة خلال من ذلك ويتم الخارجي

DZ 21-3مثل  .ثنائي أسG استخدام يتم هنا. منقسم تكافؤ ذات أساس مجموعة عن عبارة هي 
 -First Numberالأرقام  من قسمين فيها ونجد سلاتر نوع من مدارات لتقريب نوع غاوسيان من مدارات

Second Number G عن تستخدم سوف سلاتر نوع من المدارات أن ويعني 3 رقم فيه الأول القسم 
 أي .ثنائي أس Double Zeta  وتعني 21 الثاني القسم .غاوسيان نوع من مدارات ثلاث تقريب طريق
 وفي ،غاوسيان من نوع مدارين باستخدام فيها التقريب سيتم الأولى المرة. مرحلتين على الحساب سيتم
 في إلكترون كل أي .غاوسيان من نوع مدار باستخدام التقريب طريق عن فيها الحل سيتم الثانية المرة

 استخدام  يتم الثانية المرة في و STO-2G  الأولى باستخدام المرة مرتين حسابه يتم الخارجية الطبقة
STO-1G الثلاثي الأس ذات الأساس مجموعات على المهمة الأمثلة أحد. الإلكترون لنفس: triple 

zeta  6-311G++ Basis set  311-6وG Basis set. 
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I-2-1-3-الانتشار دالة أساس جموعاتم -ج Diffuse Functional Basis Sets 
 ةالاحتمالي هذه وتتناقص جدا عالية تكون النواة من بالقرب الإلكترون وجود احتمالية عام بشكل

 ةالأنظم بعض في ولكن فيها، الإلكترونات نجد لا قد البعيدة المسافات وعند النواة عن الابتعاد عند
 التي المسافة زيادة الانتشار لضمان دالة استخدام يجب المثارة الحالة في اتوالذر  الشوارد وخاصة
 ثقيلةال ( للذرات+) :التالية بالرموز دالة الانتشار اضافة عند عادة ويرمز. الإلكترون وجود فيها نحسب

 اتللذر  منقسم تكافؤ ذات دالة  G +31-6مثل .والهيدروجين الثقيلة ( للذرات++)و ،الهيدروجين عدا
 .والهيدروجين الثقيلة للذرات منقسم تكافؤ ذات دالة G++31-6الثقيلة و

   I-2-1-3- الاستقطاب دالة أساس مجموعات -د Polarization Functional Basis Sets 
 بعين الاخذ يجب وعندها آخر مدار إلى مداره من الإلكترون يستقطب قد الحالات بعض في
 أو وجود الإلكترون مكان على أدق تفسيرا تعطي الاستقطاب ةفدال .الاستقطاب خاصية الاعتبار
 عدا الذرات ( لجميع*) :الاستقطاب على للتعريف التالية الرموز إضافة يتم. فيه يوجد قد الذي المكان

 المدار اسم إضافة بساطة بكل يمكن أو .الهيدروجين ذرة إلى إضافة الذرات ( لجميع**) .الهيدروجين
d أوd,p 31-6 مثلG* 31-6أو G(d)   واستقطاب منقسم تكافؤ ذات أساس مجموعة عن عبارة هيو 

 ذات أساس مجموعة عن عبارة هي G(d,p) 31-6 أو **G 31-6و ،الهيدروجين ذرة عدا الذرات لجميع
  311G++(d,p) Basis set-6.  الهيدروجين ذرة مع الذرات واستقطاب لجميع منقسم تكافؤ

I-2-1-3- الفعال  الأساس جهد( أو )كمون إمكانية -رEffective Core Potentials 
 حيث الطريقة هذا تطوير تم لذا العادية الأساس مجموعات استخدام يمكن لا الكبيرة الذرات في

 الاهتمام بإلكترونات بالمقابلو . مهملة شبه بتقريبات الداخلية الطبقات في الإلكترونات باستبدال تقوم
 ماو  التأين طاقةو  قوة الرابطة مثل الكيميائية الخصائص جميع عن تعبر أنها حيث الخارجية الطبقات

 أن شرط. أساسية مجموعة من أكثر تستخدم أن تستطيع. ما حسابية بعملية القيام عند .19ذلك الى
 .المستخدم البرنامج ضمن الذرات من نوع لكل المستخدمة المجموعة نقوم بتحديد

الدقة في  نستنتج اننستطيع ان  الأساسيةلمجموعات واالكم  انطلاقا من طرائق ميكانيكا
الأساسية مع طرائق  كما ان ادخال المجموعات ونوع الطريقةالمطبق الحساب تعتمد نوع الأساس 

                                                           
19 L. Kahn and W. Goddard, The Journal of Chemical Physics., 1972, 56, 2685. 
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هذه  ( يصف1رقم )الشكل  .حل لمعادلة شرودينغر اقل وأقربتعطي نتائج ادق واخطاء الكم  ميكانيكا
كما نلاحظ انه من اجل الوصول الى وصف  .الأساسيةمجموعات والالكم  طرائق ميكانيكاالعلاقة بين 

لمعادلة شرودينغر لابد ان نمر بالمراحل العمودية والافقية يعني طريق تحتاج الكثير من كامل 
 .الاضافات قد تستغرق سنوات للوصول الى حل كامل ومضبوط لهذه المعادلة

 

 

 .الأساسيةالكم والمجموعات  يكانيكاطرائق مالعلاقة بين رسم تخطيطي يوضح  :)1(الشكل 

I-2-1-4- الموجة دالةق تحليل ئطرا 
I-2-1-4-المدارات الجزيئية الحدودية -أ (HOMO-LUMO )Frontier molecular orbital  

ينتج عن مدارين ذريين مدارين جزيئين: أحد المدارات ذات الطاقة  ذرتين،عندما تتحد  
(. إذا كانت المدار الجزيئي المضاد للترابطذات طاقة أعلى )ر المنخفضة )مدار الترابط( ومدار آخ

nA  وnB  هي أرقامMO  لكل منA وB فإن حساب ،MOs  يعني معالجة مشكلةnA و nB  مع
 المدارين.

سننظر  تفاعلها، لهذازاد  المدارات، تتقديرًا تقريبيًا نظرًا لأنه كلما اقترب 20 1952عام  Fukuiقدم 
المدار الجزيئي  الباقي.وسيتم إهمال كل  الاقرب، مشغول وشاغر OMفقط في تفاعلات زوجي 

 من قبل تسمى )LUMO(لمنخفض الشاغر ا الجزيئي المدارو  )HOMO(المشغولعلى الأ
Fukui الشاغرة عن المدارات لأنها تفصل المدارات المشغولة يئية الحدوديةالمدارات الجز 

                                                           
20K. Fukui, J. Chem Phys., 1952, 20, 722.   
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)مركب  نيوكليوفيلتصبح المشكلة أبسط في حالة وجود تفاعل ذو طابع أيوني قوي. حيث يتبرع 
الخاص به،  HOMOغني بالإلكترونات( بالإلكترونات بسهولة، لذلك يتفاعل بشكل أساسي من خلال 

)مركب فقير  الكتروفيلبشكل خاص. على العكس من ذلك، يميل  منخفضةوالذي يحتوي على طاقة 
 . LUMOمن الإلكترونات( إلى استقبال الإلكترونات التي لا يمكنه استيعابها إلا في المدار الشاغر

 .والتداخل بين المدارات المتفاعلة LUMO-HOMO يعتمد الاستقرار على فجوة الطاقة
 

 
 .(HOMO-LUMO) ئية الحدوديةالمدارات الجزي تقريب :(2) الشكل

I-2-1-4-مدارات الرابطة الطبيعية تحليل -ب Natural Bond Orbital (NBO) 
هي اقتراح تقسيم للكثافة الإلكترونية لنظام جزيئي لوصف التركيب  NBOالفكرة الأصلية لطريقة 

زوج  يتم وصف الكثافة على وبين الذرات ذات ،21لويسالإلكتروني للجزيء في مخطط من نوع 
ناتج عن مشاركة ذرتين لإلكترونين في ال ، والزوج الرابطغير الرابط والزوجالإلكتروني الأساسي، 

لذلك  الجزيئية،التي يتم عمل التقسيم بناءً عليها موجودة في دالة الموجة  تالمعلوما .هجينةمدارات 
  .NBO صف بطريقةمن المتوقع حدوث انحرافات عن مثالية بنية لويس ويجب أن تكون قابلة للو 

غير  -( )الرابط cceptorA–onorD) مستقبلال-المانح  تم أخذ تفاعلات ،NBO22في تحليل 
 من نوع لويس المشغولة NBOs( في الاعتبار من خلال فحص التفاعلات المحتملة بين الرابط

من  الشاغرة )المستقبل( وتقدير طاقاتها من خلال نظرية الاضطراب غير لويس NBOs( و المانح)
المتعلقة  E الاستقرار، يتم تقدير طاقة مستقبل j( NBO( و مانح NBO )i(بالنسبة لكل  الدرجة الثانية.
 المعادلة التالية: بواسطة jإلى  i( من Delocalized electronsبعدم التمركز )

                                                           
21 G. Lewis, J. Am. Chem. Soc., 1916, 38, 762. 
22 M.S. Sadjadi, B. Sadeghi, K. Zare, Journal of Molecular Structure: THEOCHEM., 2007, 817, 27. 
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)9(       iє– jє/  2F (i, j) i= qij EΔ = 2E 
 :أن حيث

 qi: The occupation of the donor orbital. 

 F (i, j): The Fock operator. 

 єi, єj:  The energies of the NBO orbitals.  

I-2-1-4-ج-  The Global Indices (χ, μ, η, ω) 
الكمون  حاليًا مصدرًا حقيقيًا للمفاهيم الكيميائية مثل DFT تعتبر نظرية الكثافة الوظيفية

 ( والصلادة الكيميائيةχ Electronegativityة )والكهروسلبي (μ Chemical lPotentia) الكيميائي
(η Hardness) (ωElectrophilicity .الخ ..... ) م حساب هذه المؤشراتتي (χ, μ, η, ω)  باستخدام

 (.Electron affinityلألفة الإلكترونية )كا  LUMOEكطاقة التأين و  HOMOEطاقات المدارات الحدودية
لذا فهي تأخذ نفس القيمة في أي نقطة من النظام الذي  الفضاء،مستقلة عن  هذه المؤشرات

 تشير إليه. لذلك فهي تجعل من الممكن وصف الاستقرار العام أو التفاعل للجزيء.

I-2-1-4-تحليل -د Mulliken population 
يتم توزيع الشحنة الكلية للجزيء بشكل طبيعي على جميع الذرات التي يتكون منها. وهكذا 

دة والتي تعتمد على طبيعتها وبيئتها. إذا كانت فكرة الشحنات الجزئية مفي جزئية،نة تحمل كل ذرة شح
فمن الصعب مع ذلك صياغتها من وجهة نظر نظرية لأنها  الكيميائية،جدًا في تفسير تفاعل الأنواع 

 م،تظابانلا تتوافق مع أي كمية يمكن ملاحظتها. هناك العديد من البيانات التجريبية التي ترتبط بها 
 لكن هذه الكميات لا تتيح الوصول إلى القيم الدقيقة. من ناحية القطب،أو عزم ثنائي  C NMR13 مثل 

 . تعتمد كل هذه النماذج على تقسيمالشحنات الجزئيةهناك العديد من النماذج النظرية لحساب  أخرى،
The electronic population حدد يأمرًا بالغ الأهمية لأنه ذرات النظام. يعد اختيار نظام التقسيم  بين

 الجزئية،لحساب الشحنات  ق المستخدمةائطر المن بين  .هاتم الحصول علي الشحنات التيجودة توزيع 
 :نذكر
  ق تعتمد على عزم ثنائي القطبائطر. 
  ق تعتمد على الكثافة الإلكترونيةائطر. 
  عين من التحليلوتستند هذه   الأخيرة على نو  الجزيئية،ق تعتمد على المدارات ائطر: 

. Mulliken Population Analysis- 
. Natural Population Analysis (NPA)- 
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النهج الأول لحساب الشحنات الجزئية. يتميز النهج الذي  Mulliken، اقترح 1955في عام 
رَّف عاقترحه في ذلك الوقت ببساطته العددية والمفاهيمية ويظل أحد أكثر الأساليب استخدامًا اليوم. تُ 

)المجموعة  The electronic populationعلى أنها الفرق بين  iالتي تحملها الذرة  Mullikenشحنة 
موع يتم تعريف الأخير على أنه مج وتلك الخاصة بالذرة داخل الجزيء. Ziالإلكترونية( للذرة المعزولة 

رات ونات الموجودة في المداونصف الإلكتر  i علىالإلكترونات الموجودة في المدارات الذرية المتمركزة 
 تالية:ويعبر عنها بالصيغة الرياضية ال ،iالجزيئية التي تم إنشاؤها من المدارات الذرية المتمركزة على

qi = Zi[∑ (DS)μμ + 1/2μєi ∑ (DS)μVV≠μ ]          (10) 
 :أن حيث
 S : مصفوفة التداخل. 
 D :  الكثافةمصفوفة. 
 μ :الوظائف مجموع(تشير إلى أي وظيفة أساسية μϵі يتوافق مع الأساس الذي يصف الذرة(і. 

بشكل كبير على الأسس المستخدمة لوصف المدارات الذرية.  Mullikenتعتمد نتائج تحليل 
 الاساسكلما كان  لذلك، نفسه أن عدم الاستقرار هذا يشكل قيدًا خطيرًا على طريقته Mullikenيدرك 
ا أيضً  دقة. يتم الأكثر NPAما أدى الى اللجوء الى تحليل  أقل دقة. وهذا Mullikenكان تحليل  أكبر،

 Mullikenلا يعتمد تحليل  أخرى،من ناحية  سيئ.وصف المركبات ذات الروابط الأيونية القوية بشكل 
بشكل كبير على الارتباط الإلكتروني لأنه يؤدي إلى نتائج مماثلة بغض النظر عن طريقة الحساب 

 (.Hartree-Fock، B3LYP ،MP2 ،QCISDالمستخدمة )

I-2-2- الجزيئية الميكانيكا   Molecular Mechanics 
، ولكنها تطورت منذ الستينيات، مع التقدم في أداء 1930ظهرت الميكانيكا الجزيئية في عام 

 المحتوى مثل الحرارية الديناميكية الخصائص معرفةأجهزة الكمبيوتر. نستطيع من خلال هذه الطريقة 
 والبحث الذريةنستطيع تحديد طاقة الجزيء وفقًا لإحداثياته  الحرة كما الطاقة أو الانتروبيا أو الحراري

 .                                                        23،24هذا الجزيءلحالة استقرار  الطاقة المقابلة الأدنى من الحد عن

                                                           
23 C. Hetényi, U. Maran, M. Karelson, Journal of chemical information and computer sciences., 2003, 43, 

1576. 
24 G.M. Keseru, D.K. Menyhárd, Biochemistry., 1999, 38, 6614. 
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ن عيب كبير: فهي مكلفة للغاية من حيث تقنيات النمذجة القائمة على ميكانيكا الكم تعاني م
عكس وقت الحساب وبالتالي فهي قابلة للتطبيق فقط على الأنظمة الجزيئية ذات الحجم المحدود. 

مثل تفاعل إنزيم مع مثبط  ذات الحجوم الكبيرة الجزيئية الانظمةمعالجة  القادرة على الجزيئية الميكانيكا
 الجزيئية تعتبرفإن الميكانيكا  أخرى،من ناحية  .25 ةكبير أو وصف المجمعات المعدنية العضوية ال

. Born Oppenheimerطاقة النظام فقط كدالة لمواقعها الذرية. يعتمد هذا التقريب أيضًا على أعمال 
الجزيء، أن  فيلكترونات الإعن طريق فصل حركات النوى و  ،Oppenheimer –Born يفترض تقريب

يوفر  الأنوية الأخير يمكن أن يتكيف بشكل فوري تقريبًا مع موضع النوى. وبالتالي فإن تجاهل حركات
بدراسة و  النظام بتوقع هيكلعلى وجه الخصوص، تسمح الميكانيكا الجزيئية  .وقتًا كبيرًا في الحساب

ل مجموع سلسلة من مجموعة واسعة من الخصائص عن طريق وصف طاقة هذا النظام من خلا
 مجموع من الدنيا الفراغية الطاقة المساهمات التي تمثل التفاعلات داخل الجزيئات وفيما بينها. تحسب

 التعبير يمكن .الخ .... فالس فاندر طاقة المرونة، طاقة طاقة الاستطالة، في المتمثلة الإسهامات
 :ياعنها رياض

ETotal = Estretch + Ebending + Etorsion + Evan der Waals + .....       (11) 

(. الرابطة.... إلخزاوية  الرابطة،كل من هذه المصطلحات لها وضع توازن تفضيلي )طول 
 يلعب البحث عن الحد الأدنى من الطاقة عن طريق تحسين الهندسة دورًا رئيسيًا.

ت الهيكل عن يتم التعبير عن طاقة الجزيء في شكل مجموع المساهمات المرتبطة بانحرافا 
نها ولك والكرة،تشبه الميكانيكا الجزيئية نماذج القضيب  الصدد،المعلمات الهيكلية المرجعية. في هذا 

ام من الجزيئي على معلمات مختلفة يتم استيرادها بشكل ع الكلية للنظاميعتمد تقييم الطاقة  أكثر كمية.
( تسمى مجموعة المعلمات ,HF DFTتوى )المسالبيانات التجريبية أو من الحسابات الكمومية عالية 

 .بحقول القوة MMالضرورية لحساب 

I-2-2-1- الجزيئية الميكانيكافي  حقل القوة 
ة الأساسي الأداة وتعتبر الجزيئية، الهندسة مع المحتملة الطاقة اختلافات يمثل رياضي نموذج هو 

 عثورولل بين الجزيئات القوى أو هتزازيةالا بالحركات التنبؤ خلالها من يمكن حيث الجزيئية للميكانيكا

                                                           
25 R.H. Holm, P. Kennepohl, E.I. Solomon, Chemical Reviews., 1996, 96, 2239. 



 لكيمياء الحاسوبيةا                                                                      الأول               الفصل

 

24 

 ذرة، لكل ديكارتية إحداثيات 3 استعمال الضروري الذرات، من من لمجموعة المثلى الهندسة على
 الحد على العثور يتعين . لذا)ديكارتية إحداثيات 3000 = ذرة 1000 من بروتين (المثال فعلى سبيل

لذلك تتمثل المشكلة في اختيار دالة محتملة  .راتالمتغي من آلاف بضعة مساحة في الأدنى للطاقة
بسيطة تحليليًا تمثل إحداثيات الجزيء هذه. يجب أن تكون هذه الدالة بسيطة حتى يمكن حسابها 

بولة. بسرعة ودقة كافية لمحاكاة الخصائص الهيكلية والديناميكية الحرارية للجزيئات الكبيرة بطريقة مق
 دوال الطاقة الكامنة التي تستخلص التفاعلات الجزيئية بين الذرات يتكون حقل القوة من العديد من

 .المترابطةوغير  المترابطة

ETotal= Estretch + Ebend + Etors + Evan der Waals + Eelectro+ E bond H      (12) 
EBond                             Eno-Bond 

النظام الجزيئي  لنمذجةالمناسب  حقل القوةر في اختيا MMتتمثل إحدى الصعوبات الرئيسية لـ 
 العامة،ذي الأهمية. ستعتمد خصوصية كل حقل قوة على عدد المصطلحات الموجودة في المعادلة 

 وهي المصطلحات التي تزيد بشكل عام مع تعقيد حقل القوة.

 

   .المترابطةوغير  المترابطةبين الذرات  داخل الجزيءالتفاعل  : )3( الشكل

I-2-2-1-طاقة التفاعل بين الذرات المترابطة -أ 
 :التالية الطاقات ضموت

  طاقة الاستطالةStretching 
هو مصطلح يهدف إلى تنظيم المسافة بين ذرتين مترابطتين تساهميًا. في  ،الروابطتمدد 

)من أجل  (،Morse potential) احتمالات مورستم التعبير عن هذه المساهمة على شكل  الأصل،
( مستمد من قانون هوك الذي يصف الطاقة بتشوه ²x (أو بواسطة الهزاز توافقي  (،الحسابات تبسيط
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بالنماذج التي تستوعب الذرات في كرات  حقول القوةغالبًا ما تتم مقارنة  القياس،النابض. عن طريق 
 مرتبطة ببعضها البعض بواسطة النابض.

E(L)=1/2 Kr (L-L0)
2            (13) 

 :أن حيث
• : Kr  هوك الاستطالة )ثابتثابت (. 
• : L النموذج في الرابطة طول. 
• 0L:  المرجعية. الرابطة طول 
  تشوه زوايا التكافؤBending 

 تشوه في زوايا التموج هذا عن توازنها وينتج موضع حول الذرات تموج من المرونة طاقة تنشأ
وغالبًا ما  بير مشابه لتعبير استطالة الرابطة، بتعbendE التكافؤ. غالبًا ما يتم تمثيل تشوه زوايا التكافؤ،

 θ² :يتضمن مصطلحً 
E(θ)=1/2 Kθ (θ - θ0)

2             (14) 
 :أن حيث

•  θ K: المرونة ثابت. 
• : θ الجزيء في التكافؤ زاوية. 
• 0 θ : المرجعية. التكافؤ زوايا    
  طاقة الالتواء  Torsional energy   

 حساب خصوصا من تنتج وهي 1،2،3،4بالذرات  لمشكلةا سطحينالزاوية بين ب تتعلق وهي
 فورييه لسلسلة مبسطة دالة طريقة عن يكون الطاقة هذه تقدير3D. ء للجزي الأبعاد ثلاثية البنية

(Fourrier). 
 E(ϕ)=1/2[V1(1+cosϕ) +V2(1-cos2ϕ) +V3(1+cos3 ϕ)]            (15)  

 :أن حيث
• 3V, 2, V1V :الالتوائية هي ثوابت إمكانات الطاقة.  
• : ϕالزاوية الزوجية 
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 . angle Dihedralالسطح ثنائية الزاوية تمثيل  : )4 (الشكل

I-2-2-1-بطةار تغير المالذرات طاقة التفاعل بين  -ب 
غير  تتفاعل بطريقةالتي  تلك الذراتهي  ةالمترابطبين الذرات غير  المقصود بالتفاعلاتان 
كثر من ثلاث روابط تعتبر قادرة على أن يكون لها تفاعلات غير فقط الذرات المفصولة بأ تساهمية،
 واحدة أو اثنتين أو ثلاث موصوفة بشكل ةبين الذرات المفصولة برابط لان التفاعلاتوذلك . ةمترابط

ط جيد بما فيه الكفاية من خلال شروط تشوه أطوال الرابطة والزوايا التي تتكون من اثنين من الرواب
 التساهمية.

 فان دير فالس طاقة 
 غير بالذرات الطاقة هذه ، تتعلقهي قوة جاذبة تلعب دورا جوهريا في التفاعل بين الجزيئات

 جاذب والآخر دافع واحد جزئين، من تتركب وهي المشتركة، بالذرة ةمترابط وغير بينها فيما ةمترابط
 :التالية بالمعادلة عنها التعبير ونستطيع

E(vdw)= ε*[-C1(r*/r)6+C2exp (-C3(r/r*)]      (16) 
 :أن حيث

• *ε :الصلابة ثابت أيضا ويسمى للطاقة متحول ثابت. 
• *r : بينها فيما المتفاعلة للذرات فالس لفاندر الأشعة مجموع. 
• r: الذرات بين المشتركة المسافة. 
• C1, C2, C3:الحقل ثوابت. 
 التفاعلات الكهروستاتيكية 

بين ذرتين تحمل كل منهما شحنة. ويصف قانون التفاعلات الكهروستاتيكية هي التفاعلات 
 :كولوم طاقة هذا التفاعل
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Eelect=∑qiqj/Drij                             (17) 
 :أن حيث
• j, qiq: للذرات الذرية الشحنات. 
• ijr: الذرات بين المشتركة المسافة. 
• D: التوازن وضع في الكهربائي العزل ثابت. 

I-2-2-1-القوة حقول -ج 
وتتميز عن بعضها البعض من  مختلفة،قوة  حقول تاقترحر الكثير من الأبحاث التي نشتم 

منها مجال معين لتطبيق بحيث يعتمد  للجزيء. لكلخلال المصطلحات في تطوير التعبير عن الطاقة 
معدني،  معقد كربوهيدرات، :المركب المراد دراسته مثل نوع النظامحقل القوة على خصائص اختيار 
ة الأكثر مجالات القو  ... إلخالهيدروجيني ...محلول، نوع التفاعل المراد دراسته: الترابط  الغاز، :البيئة

 شيوعًا هي:
 MM4, MM3, MM2 

MM2 تم تصميمه في الأصل  26هو حقل القوة الأكثر استخدامًا من قبل الكيميائيين العضويين
 ومركبات الكربونيل، والأمينات كاينات،الألكانات، والألكينات والأل للجزيئات العضوية البسيطة مثل

جعلت من الممكن علاج الجزيئات العضوية MM4 28و MM3 27الخ، ولكن نسخته المحسّنة…
 المعقدة.

 MM+ 

، مع إضافة بعض المعلمات. يمكن تطبيقه على الجزيئات الأكثر MM2القوة  حقلهو امتداد ل
 .29تعقيدًا مثل المركبات غير العضوية

 (Assisted Model Building with Energy Refinement) AMBER 
 والأحماض يمكن تطبيقه على البروتينات .30قوة الميكانيكا الجزيئية الذي طوره كولمان حقلهو 

 . 31الأخرى الصغيرة والجزيئات للبوليمرات أيضا ويستخدم النووية.
 

                                                           
26 N.L. Allinger, Journal of the American Chemical Society., 1977, 99, 8127. 
27 N.L. Allinger, Y.H. Yuh, J.H. Lii, Journal of the American Chemical Society., 1989, 111, 8551. 
28 N.L. Allinger, K. Chen, J. H. Lii, Journal of Computational Chemistry., 1996, 17, 642. 
29 A. Hocquet, M. Langgård, Molecular modeling annual., 1998, 4, 94. 
30 S. Weiner, P. Kollman, D. Nguyen, D. Case, J. Comput. Chem., 1986, 7, 230. 
31 P.K. Weiner, P.A. Kollman, Journal of Computational Chemistry., 1981, 2, 287. 
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 CHARMM (Bio+) (Chemistry Harvard Macromolecular Mechanic) 
 Karplus .M 32و R. Brookset قبل من 1983تطويرها عام تم  الميكانيكية الجزيئية اردهارف كيمياء

 والجزيئات للأنظمة الجزيئية تجريبيةال طاقةال دالة وتستخدم AMBER لمفهوم مشابه مفهومها
 النووية. الأحماض مثل البروتينات، البيولوجية

 MMFF94 

 كانيكا الجزيئية الحديثة، تم تطويره منمن ضمن مجوعة حقول قوى المي MMFF94يعتبر حقل 
 .MM3طاقة الاستطالة والتكافؤ وطاقة الالتواء هي نفس طاقة   Tom Halgren33 قبل 
   (Universal Force Field) UFF 

 محاكاة على قادر 34عالمي قوة حقل تصميم وزملاؤه C.J. Casewitو eA. K. Rapp حاول
 .الدوري الجدول في الذرات الموجودة من أي مجموعة على تحتوي التي الجزيئات

 Geometry)تمثيله الهندسي هو الأمثل  جزيء بانحتى نستطيع ان نحكم على أخيرا 

optimizationوللوصول الى  الاقل. طاقةالذات  راستقراه الأكثر تحالان يكون هذا الجزيء في  ( لابد
حتى  زوايا ثنائية السطح( التكافؤ،زوايا  ة،الرابطأطوال للجزيء )الهيئة الفراغية  تغيير الطاقة يتمهذه 

وينتج عن  الطاقات والقيمهذا الاستقرار يعطي كم هائل من  البحث عن الأقل. على الطاقة الحصول
 Hilltops،Global Minimum ..النقاط: ...من  الكامنة الممثل بمجموعة الطاقة سطحب هذا مايسمى

،Saddle Point .متغيرين مستقلين )على سبيل المثال: تم إجراء الدراسة من  إذاd1 وd2،  زاويتان
 ( يصف سطح5رقم ) . الشكلأبعاد 3 يمكن تمثيل هذا السطح في ( Angles Dihedral  ثنائية السطح

 .الكامنة الطاقة

 
 الكامنة. للطاقة السطحي المخطط :) 5) الشكل

                                                           
32  B.R. Brooks, R.E. Bruccoleri, B.D. Olafson, D.J. States, S. Swaminathan, M. Karplus, Journal of 

Computational Chemistry., 1983, 4, 187. 
33 T.A. Halgren, Journal of computational chemistry., 1996, 17, 490. 
34 A.K. Rappe, C.J. Casewit, K.S. Colwell, W.A. Goddard, W.M. Skiff, Journal of the American Chemical 

Society., 1992, 114, 10024. 
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I-2-3- الجزيئية الديناميكاMolecular Dynamics    

تقوم على محاكاة  الطريقة الأكثر استخدامًا لمحاكاة الأنظمة الحقيقية. هي الجزيئية الديناميكا
في توقع حركة الجزيئات وسرعة  قوانين نيوتن للحركة حاسوبية للجزيئات والمركبات معتمدة على

وتحت  (البيكوثانية – الفيمتوثانية الزمني المدى)جدا بعد فترات زمنية قصيره  وجدهاتتحركها واماكن 
 لقانون خضعجسيمة ت كأنهاذرة تعامل  فان كل ولهذاظروف محددة )الضغط والحجم ودرجة الحرارة(. 

 لنيوتن الكتلة فعل
∑�⃗� = 𝑚�⃗�                            (18)  

 اعشع لها ،iكل ذرة  ،الذرة مسار معادلة إلى تؤدي الزمن بدلالة المعادلة لهذه المتتالية التكاملات
 وفقًا لقانون نيوتن: ia ستخضع لتسارع imالكتلة و iX  موضع

Fi = mi ai = d2ri /dt2            (19) 
 حيث

• r :لذرة(ل الموضع )شعاع للذرة الكارتيزية الإحداثيات هي 

أو وصفًا  ،(unctionFotential P) وظيفة محتملة تعريف الجزيئية الديناميكاتتطلب محاكاة        
للمصطلحات التي تتفاعل بها الجسيمات في المحاكاة. في الكيمياء والبيولوجيا، يُشار إلى هذا عادةً 

على (Potentials)يمكن تحديد الإمكانات. بين الذرات وفي فيزياء المواد على أنه جهد القوة حقل باسم
الميكانيكا  في الكيمياء تعتمد على تلك الأكثر شيوعًا ،مستويات عديدة من الدقة المادية

لتفاعلات الجسيمات والجسيمات التي يمكن أن تعيد  العلاج الميكانيكي الكلاسيكي وتجسد الجزيئية
 . التفاعلات الكيميائية الهيكلية والتكوينية ولكن لا يمكنها عادةً إعادة إنتاج التغييرات إنتاج

يستلزم الاختزال من الوصف الكمي الكامل إلى الإمكانات الكلاسيكية تقريبين رئيسيين. الأول        
، الذي ينص على أن ديناميكيات الإلكترونات سريعة جدًا بحيث يمكن تقريب بورن أوبنهايمر هو

لى الفور مع حركة نواتها. نتيجة لذلك، يمكن معاملتهم بشكل منفصل. الثاني اعتبارها تتفاعل ع
يتعامل مع النوى، وهي أثقل بكثير من الإلكترونات، على أنها جسيمات نقطية تتبع الديناميكيات 

 .النيوتونية الكلاسيكية

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%86_%D9%86%D9%8A%D9%88%D8%AA%D9%86_%D9%84%D9%84%D8%AD%D8%B1%D9%83%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%86_%D9%86%D9%8A%D9%88%D8%AA%D9%86_%D9%84%D9%84%D8%AD%D8%B1%D9%83%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D8%A7%D9%84%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D8%A7%D9%84%D8%A9
https://en.wikipedia.org/wiki/Function_(mathematics)
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D9%85%D8%AC%D8%A7%D9%84_%D8%A7%D9%84%D9%82%D9%88%D8%A9_(%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A1)&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%A5%D9%85%D9%83%D8%A7%D9%86%D8%A7%D8%AA_%D8%A8%D9%8A%D9%86_%D8%A7%D9%84%D8%B0%D8%B1%D9%8A%D8%A9&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%A5%D9%85%D9%83%D8%A7%D9%86%D8%A7%D8%AA_%D8%A8%D9%8A%D9%86_%D8%A7%D9%84%D8%B0%D8%B1%D9%8A%D8%A9&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B2%D9%8A%D8%A6%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B2%D9%8A%D8%A6%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D8%AC%D8%B2%D9%8A%D8%A6%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D9%83%D9%84%D8%A7%D8%B3%D9%8A%D9%83%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D9%83%D9%84%D8%A7%D8%B3%D9%8A%D9%83%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%AA%D8%BA%D9%8A%D9%8A%D8%B1_%D9%85%D8%AA%D8%B9%D9%84%D9%82_%D8%A8%D8%AA%D9%83%D9%88%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D8%AA%D8%BA%D9%8A%D9%8A%D8%B1_%D9%85%D8%AA%D8%B9%D9%84%D9%82_%D8%A8%D8%AA%D9%83%D9%88%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%81%D8%A7%D8%B9%D9%84_%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A6%D9%8A
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%81%D8%A7%D8%B9%D9%84_%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A6%D9%8A
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%82%D8%B1%D9%8A%D8%A8_%D8%A8%D9%88%D8%B1%D9%86-%D8%A3%D9%88%D8%A8%D9%86%D9%87%D8%A7%D9%8A%D9%85%D8%B1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D9%82%D8%B1%D9%8A%D8%A8_%D8%A8%D9%88%D8%B1%D9%86-%D8%A3%D9%88%D8%A8%D9%86%D9%87%D8%A7%D9%8A%D9%85%D8%B1
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الإمكانات القائمة على  عندما تكون هناك حاجة إلى مستويات أدق من التفاصيل، يتم استخدام      
هجينة حيث يتم معالجة الجزء  إمكانات كلاسيكية / كمومية ق إنشاءائتحاول بعض الطر  ،ميكانيكا الكم

الأكبر من النظام بشكل كلاسيكي ولكن يتم التعامل مع منطقة صغيرة كنظام كمي، وعادةً ما تخضع 
 .لعملية تحول كيميائي

 لا وبالتالي MM طريقة بنفس ةحدودم التجريبية القوةحقول  ستخدمت تيال الجزيئية الديناميكا
 .الأنزيمية التفاعلات دراسة على المثال، سبيل على ،يمكن تطبيقها

مهمة جدًا للبحث في السلوك الهيكلي للجزيئات الحيوية كدالة للوقت.  MDتعد محاكاة 
وقياس التفاعلات بين  الحيوية،، يمكن للمرء دراسة مرونة أو صلابة الجزيئات MDباستخدام 

 طاقة هلمهولتزأو حساب  الأخرى،أو الجزيئات الحيوية  )ligand(البروتين والرابطات وبينلجزيئات ا
 دراسة تأثير المذيب على بنية الجزيئات الحيوية. ( أوHelmholtz free) الحرة

I-3-  الكيمياء الحاسوبيةبرامج 
مشاكل التفاعل بشكل أساسي المتخصصين العضويين المهتمين بتستهدف النمذجة الجزيئية 

وية كما أنها تستهدف علماء الكيمياء الحي الذرات،وهيكل الجزيئات التي تضم بالفعل عددًا كبيرًا من 
 زر،. تتوفر العديد من برامج النمذجة الجزيئية بضغطة والصيادلة المهتمين بعلاقة التركيب والنشاط

لضروري اليوم أن تكون متخصصًا في ليس من ا لذلك،سواء تجارية أو مجانية يمكن تحميلها. نتيجة 
مكانياتها  يكفي ان يكون) الحاسوبيةالكيمياء  لى كون قادرًا عتل ،(وحدودهاللباحث معرفة الطريقة وا 

 .تطبيق هذه الأساليب على مشاكل الكيمياء أو الكيمياء الحيوية على جهاز الكمبيوتر الخاص بك
 صل في بعضها بما فيها المستخدمة في بحثنا.الحاسوبية سنف برامج الكيمياءمن العديد هنالك 

I-3-1-  برنامجChemDraw 
أحد أشهر برامج الرسم الكيميائي التجارية. إنه متاح كبرنامج منفصل أو  ChemDrawUltraيعد 

 التي تضم CambridgeSoft Incالخاصة التجارية  ChemOfficeمتكامل مع مجموعة برامج 
Chem3D ChemFinder، ChemInfo و  E-Lab Notebook يشتمل برنامج الرسم على مجموعة .

ولكن هناك أيضًا ميزات رائعة أخرى  الأبعاد،شاملة من الأدوات القياسية لرسم الهياكل الكيميائية ثنائية 
بالنسبة  أخرى،من الهياكل الكيميائية ومن ناحية  IUPACللكيميائيين. يمكن إنشاء الأسماء القياسية لـ 

عن طريق كتابة اسم  بنيتها الهندسيةنصف مفصلة او  مفصلة او إنشاء صيغيمكن  المواد،لمعظم 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%85%D9%8A%D9%83%D8%A7%D9%86%D9%8A%D9%83%D8%A7_%D8%A7%D9%84%D9%83%D9%85
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=QM_/_MM&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=QM_/_MM&action=edit&redlink=1
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يمكن   Prelog-Ingold-Cahn باستخدام قواعد  المراكز الفراغيةكيميائي منهجي. يمكن التعرف على 
أيضًا حساب الخصائص الفيزيائية الإضافية مثل درجة الغليان ونقطة الانصهار وما إلى ذلك 

 .Microsoft Windowsو  Macintoshمتوفر لنظامي  ChemDraw ميائية.للمركبات الكي

I-3-2-  برنامج  Gaussian 

وتم  John Popleتم إنشاؤه في الأصل بواسطة  استخدما،من اكثر برامج الكيمياء الحاسوبية 
منذ ذلك الحين تم تحديثه بشكل مستمر. يأتي الاسم من  Gaussian 70)35 (1970إصداره في عام 

لتسريع العمليات الحسابية مقارنة  ( GTO - Gaussian orbitals(للمدارات الغوسية Popleخدام است
. initio- Abطريقة خاصةً  الحاسوبية،بالبرامج التي تستخدم مدارات سلاتر. سهّل هذا تطوير الكيمياء 

 أصبح برنامجًاولاحقًا  ،Carnegie-Mellonفي البداية من قبل جامعة  Gaussianالاحتفاظ بحقوق  تم
 حساب: Gaussianيمكن لـ  إلكترونيًا شائعًا للغاية ومستخدمًا على نطاق واسع.

 Molecular mechanics. 

 AMBER. 

 Universal force field (UFF). 

 DREIDING force field. 

 Semi-empirical quantum chemistry method calculations. 

 Austin Model 1 (AM1), PM3, CNDO, INDO, MINDO/3, MNDO. 

 Self-consistent field (SCF methods). 

 Hartree–Fock method: restricted, unrestricted, and restricted open-shell.. 

 Møller–Plesset perturbation theory (MP2, MP3, MP4, MP5). 

 Built-in density functional theory (DFT) methods. 

 B3LYP and other hybrid functionals. 

 Exchange functionals: PBE, MPW, PW91, Slater, X-alpha, Gill96, TPSS. 

 Correlation functionals: PBE, TPSS, VWN, PW91, LYP, PL, P86, B95. 

 ONIOM (QM/MM method) up to three layers. 

 Complete active space (CAS) and multi-configurational self-consistent 

field calculations. 

 Coupled cluster calculations. 

 Quadratic configuration interaction (QCI) methods. 

                                                           
35 W.J. Hehre, W.A. Lathan, R. Ditchfield, M.D. Newton, and J. A. Pople, Gaussian 70 (Quantum Chemistry 

Program Exchange, Program No. 236, 1970. 

https://en.wikipedia.org/wiki/Molecular_mechanics
https://en.wikipedia.org/wiki/AMBER
https://en.wikipedia.org/wiki/Universal_force_field
https://en.wikipedia.org/wiki/Semi-empirical_quantum_chemistry_method
https://en.wikipedia.org/wiki/Austin_Model_1
https://en.wikipedia.org/wiki/PM3_(chemistry)
https://en.wikipedia.org/wiki/CNDO/2
https://en.wikipedia.org/wiki/INDO
https://en.wikipedia.org/wiki/MINDO
https://en.wikipedia.org/wiki/MNDO
https://en.wikipedia.org/wiki/Self-consistent_field
https://en.wikipedia.org/wiki/Hartree%E2%80%93Fock_method
https://en.wikipedia.org/wiki/Unrestricted_Hartree%E2%80%93Fock
https://en.wikipedia.org/wiki/Restricted_open-shell_Hartree%E2%80%93Fock
https://en.wikipedia.org/wiki/M%C3%B8ller%E2%80%93Plesset_perturbation_theory
https://en.wikipedia.org/wiki/Density_functional_theory
https://en.wikipedia.org/wiki/Hybrid_functional
https://en.wikipedia.org/wiki/ONIOM
https://en.wikipedia.org/wiki/QM/MM
https://en.wikipedia.org/wiki/Complete_active_space
https://en.wikipedia.org/wiki/Multi-configurational_self-consistent_field
https://en.wikipedia.org/wiki/Multi-configurational_self-consistent_field
https://en.wikipedia.org/wiki/Coupled_cluster
https://en.wikipedia.org/wiki/Quadratic_configuration_interaction
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I-3-3- برنامج   GaussView 

ستخدامه لإنشاء الجزيئات وتكوين ا يمكن Gaussian هو واجهة رسومية للاستخدام مع برنامج 
ق بناء. ائحسابية وعرض النتائج. البرنامج له عدة طر ال اتعمليالالخيارات في ملف الإدخال وتشغيل 

يمكن بناء المركبات على ذرة واحدة في كل مرة عن طريق اختيار العنصر والتهجين. توجد أيضًا 
.. للمستخدم ضبط أطوال الرابطة والزوايا يدويًالمجموعات الوظيفية العضوية الشائعة. يمكن رسومات ل

من السهل جدًا استخدام  . ONIOM QM/MMحسابات لإعداد GaussView استخدام أيضًا يمكن
قاء. الوظائف الرسومية لبناء الجزيئات. يتم تقديم الهياكل الجزيئية بتظليل جيد الجودة على خلفية زر 

اشة وعرض نواقل الإزاحة الاهتزازية. يمكن أيضًا عرض يمكن تحريك الاهتزازات الجزيئية على الش
لكن المستخدم لا يتحكم في المحاور. يمكن حفظ العرض باستخدام العديد من  الاهتزازي،طيف الخط 

 تنسيقات ملفات الصور.

I-3-4- برنامج   MOPAC Molecular Orbital PACKage  
بية. وهو مصمم لتنفيذ خوارزميات كيمياء هو برنامج كمبيوتر شائع يستخدم في الكيمياء الحاسو 

 36MOPACبرنامج   .Linuxو Macو Windows ويعمل على أنظمة التشغيل التجريبية،الكم شبه 
و  PM3و  PM6و  PM7قادر على إجراء حسابات على الجزيئات الصغيرة والإنزيمات باستخدام 

AM1 و MNDO 37،38 1وRMالتكوين فيما يتعلق بالهندسة على المدارات الجزيئية وحرارة  ، للحصول
بحساب الأطياف الاهتزازية والكميات الديناميكية  MOPACالجزيئية. باستخدام هذه النتائج، تقوم 

والأيونات والبوليمرات.   orce constants for moleculesFو sotope substitution effectsIالحرارية و 
نامج، يحتاجون إلى فهم كيفية عمل البرنامج، لكي يحصل المستخدمون على أقصى استفادة من البر 

 وماذا يفعلون إذا حدث خطأ ما. النتائج،وكيفية إدخال البيانات، وكيفية تفسير 
على العديد من المفاهيم من نظرية الكم والديناميكا الحرارية ويستخدم  MOPACيعتمد 

على دراية بهذه الموضوعات رياضيات متقدمة إلى حد ما، لا يحتاج المستخدم كثيرا إلى أن يكون 
بحيث يمكن  الإمكان،بسيطة قدر  MOPAC في برنامجالإدخال  تعتبر ببيانات المتخصصة.

والديناميكية  الغريبة الكميةالعناصر للمستخدمين التركيز على الكيمياء المعنية وعدم القلق بشأن 

                                                           
36 "MOPAC". Stewart Computational Chemistry. 
37 W. Thiel, A. Voityuk, Theor. Chim. Acta., 1992, 81, 391. 
38 W. Thiel, A. Voityuk, J. Phys. Chem., 1996, 100, 616. 

http://openmopac.net/
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ملف بيانات يصف نظامًا  هو أن يقوم المستخدم بإنشاء MOPAC أبسط وصف لكيفية عمل الحرارية.
لإجراء  MOPAC جزيئيًا ويحدد نوع العمليات الحسابية والمخرجات المطلوبة. ثم يوجه المستخدم

يستخرج المستخدم الإخراج المطلوب إلى النظام من  أخيرًا،الحساب باستخدام ملف البيانات هذا. 
 هو MOPAC 2016 تصداراالإالبرنامج الكثير من  . لهذاMOPACملفات الإخراج التي أنشأتها

 الإصدار الحالي.

I-3-5- برنامج   HyperChem      
وشبه  initio- Abبرنامج طرائق الهو واجهة رسومية متكاملة وحزمة حسابية وتصور. يضم 

ت الترددات الاهتزازية وحالات الانتقال والحالا البرنامج لحساباستخدام هذا  يمكن MM.التجريبية و 
فة إضا المركب ثمهيكل  يسمح برسم من الرسميحتوي البرنامج على نوع  والمحاكاة.ثارة الإلكترونية الم

شدة لذلك يُنصح ب الزوايا،ذرات الهيدروجين تلقائيًا. لا يحدد هذا الرسم البياني أطوال الروابط أو 
هة الجزيئات الحيوية. تتضمن واج يستعمل لبناء طويلة.قبل إجراء عمليات حسابية  MMباستخدام 

المستخدم الرسومية مجموعة متنوعة من أوضاع العرض. من الممكن تصور الأسطح الجزيئية 
عرض الأطياف الإلكترونية والاهتزازية. يمكن  الاهتزازية. كما يمكنهوالرسوم المتحركة للأنماط 

 .وكتابة عدد من ملفات الهياكل الشائعة له قراءةللبرنامج إنتاج رسومات عالية الجودة. يمكن 
 حقليتم تقدير المعلمات المفقودة في  .AMBER و+ MM:  MMيتضمن البرنامج حقول القوة 

 ,CNDO, INDO, MINDO: ZINDOفي البرنامج هي القوة تلقائيًا. التقنيات شبه التجريبية المتاحة

MNDO, AM1,PM3يمكن لطريقة .initio - Ab  إجراء حساباتHF MP2, CIS,.  يتم عن طريق هذا
  المركبات العضوية.ج تضمين عدد من البرنام

الحاسوبية المتنافسة والتي دائما تسعى  برامج الكيمياءمن برنامج  خمسين من أكثرهنالك 
امج بر عن  ةامثل ( يضم2) رقم الجدول .أكثر اقل ودقةلإصدارات جديدة ومتطورة من اجل وقت 

 الكيمياء الحاسوبية.
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 .يمياء الحاسوبيةالكامج بر عن  ةامثل :(2) الجدول   
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

I-4- خاتمة 

 نظريًا،بهدف توضيح موضوع البحث  ،الحاسوبيةالكيمياء  اهم طرائق لقد ناقشنا في هذا الفصل
تتيح للكيميائيين وغير الكم  فميكانيكا ،الأخرى واستخلصنا ان الهدف من كل طريقة يختلف عن

طرائق ميكانيكا الكم  يعني انإلى جميع الخصائص الإلكترونية للأنظمة الجزيئية.  الكيميائيين الوصول
على ذلك  بالغة وكمثالتجعل من الممكن تحديد الهياكل الإلكترونية للجزيئات بدقة  تقريباتهابمختلف 

اثبتت نفسها كوسيلة سريعة وموثوقة نسبيًا لمحاكاة الخصائص الإلكترونية  التيالوظيفية نظرية الكثافة 
على معالجة الانظمة الجزيئية  قادرة فقط ميكانيكا الكم والهيكلية للكثير من الأنظمة الكيميائية. الا ان

جوم ذات الحالجزيئات  معالجةإمكانية تتيح  التي الميكانيكا الجزيئيةعكس  ،المحدودالحجم  ذات
 اخيرا .الحرارية الديناميكية من الخصائصنستطيع من خلال هذه الطريقة معرفة العديد  الكبيرة كما
استخداما الأكثر  ومن ضمن الطرائق التي تعتبر من الطرائق الحاسوبية المتقدمة الجزيئية الديناميكا

واماكن  تهاوسرع لانظمةاهذه حركة  توقعو على محاكاة حاسوبية للجزيئات والمركبات  تقومحيث انها 
 .المختلفة والمتطورة خاصة منها عن طريق استخدام العديد من برامج الكيمياء الحاسوبية ،وجدهات

Program MM Semi-Empirical HF DFT 

ACES  N N Y N 

ADF  N N N Y 

CADPAC  N N Y Y 

COLUMBUS  N N Y N 

DALTON  N N Y Y 

GAUSSIAN  Y Y Y Y 

GAMESS (UK)  N Y Y Y 

MOLCAS  Y Y Y Y 

MOPAC  N Y N  N 

NWChem  Y N Y Y 

PLATO  Y N N Y 

PQS Y Y Y Y 

TURBOMOLE  N N Y Y 

VASP  N Y N N 

https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=%D9%87%D8%A7%D8%AA%D8%B1%D9%8A-%D9%81%D9%88%D9%83&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=ACES_(computational_chemistry)&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=Amsterdam_Density_Functional&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=CADPAC&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=COLUMBUS&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=DALTON&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=GAUSSIAN&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=GAMESS_(UK)&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=MOLCAS&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=MOPAC&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=NWChem&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=PLATO_(Package_for_Linear_Combination_of_Atomic_Orbitals)&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=PQS_(chemical)&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=TURBOMOLE&action=edit&redlink=1
https://ar.wikipedia.org/w/index.php?title=Vienna_Ab-initio_Simulation_Package&action=edit&redlink=1


 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 .تضمينال قبل )ب (الدكسترين الحلقي -وبيتا )أ( الأزيريدين مركبالهياكل الجزيئية والترقيم الذري ل

 
 (ب)

 

 

 

 

 (أ)

 

 

 

 الفصل الثاني
التضمين   معقدات 



  عقدات التضمينم                                                                                    الفصل الثاني

 

36 

II-1- المقدمة 
 الحديثة الكيمياء فرع من فروع  (hemistryC upramolecularS) كيمياء الجزيئات الضخمة تعد     

مؤلفة من عدد محدود من الوحدات التي تتجاوز الجزيئات وتسلط الضوء على الأنظمة الكيميائية ال
يرات غير تأثال بشكل أساسي على   الجزيئات الضخمة تعتمد هياكل حيث ،المتجمعةالبنائية للجزيئات 

 .وقوى فان دير فالس والتأثيرات الكارهة للماءمثل القوى الكهروستاتيكية والروابط الهيدروجينية  التساهمية
أو العضوية )الإيثر   (…Zéolites, Clays) (الخ…الطين  الزيوليت،العديد من الجزيئات المعدنية )

تملك "التجويف" الذي يسمح  (…Crowns -Ethers, Cyclodextrins)الخ( …ين الحلقيالدكستر  تاجي،
معقدات التضمين، في هذه العملية  يدخل جزيء ك الجزيئات الضخمةلها بتشكيل  أنواع مختلفة من  

"المضيف" داخل تجويفه واحدًا أو أكثر من الجزيئات "الضيف" لتشكيل مجمعات أو معقدات تسمى: 
على  الضيف"  دون إنشاء أي رابطة تساهمية وبالتالي فإن استقرار المجمع يعتمد فقط -"المضيف 
 الضيف. -ة التي تتحكم في جودة التكيف بين المضيف هذه الأخير  غير التساهمية الروابط 

معقدات الأكثر المن بين  حلقيالدكسترين الالمتكونة من  مضيف-ضيف تعتبر معقدات التضمين 
وصفا مفصل  من بحثنا فصلالهذا  قدمنا في .إثارة للاهتمام بسبب تنوع هياكلها وتوسع مجال تطبيقاتها

 (.β-Cyclodextrin/ Aziridine) حلقيالدين/ بيتا دكسترين يمعقد  التضمين:  أزير مكونات ل

II-2-  الحلقي الدكسترينالجزيء المضيف 
II-2-1-  الحلقي الدكسترينكرونولوجيا 

 A قدم  ا، عندم1891عام  بالضبط في عام، 100منذ ما يزيد عن  الدكسترين الحلقييبدأ تاريخ 

Villiers. 1  غ من النشاء، وأعطى  1000البكتيري لـ  غ من مادة بلورية بعد  الهضم 3تقرير حول عزل
 ا(  لهذه المادة الناتجة إسم "السليلوزين"  لأن بعض خصائصه(5O10H6C(O2,3H2التركيبة الكيميائية  )

كما  ،( )مقاومة التحلل الحمضي وغياب خصائص الإختزال(Celluloseتشبه تلك الموجودة في السليلوز)
  (α-CD)حلقي دكسترين –αن المحتمل أن تكون لاحظ وجود أشكال  بلورية  مختلفة،  م

 Bacillusمن عزل السلالة البكتيرية  F. Schradingerتمكن  1904(. عام  β –CD) حلقي دكسترين -βو

Macerans  مادتين البلوريتين ال بين تم التفريق 1911، وفي عام  2،3المسؤولة عن تشكل المواد البلورية

                                                           
1 A. Villiers, Compt. Rend., 1891, 112, 536. 
2 F. Schardinger, Wien. Klin. Wochenschr., 1904, 17, 207. 
3 F. Schardinger, Zentralbl. Bakteriol. Parasitenk. Abt., 1905, 14, 772. 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A2%D8%AB%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%BA%D9%8A%D8%B1_%D8%AA%D8%B3%D8%A7%D9%87%D9%85%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A2%D8%AB%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%BA%D9%8A%D8%B1_%D8%AA%D8%B3%D8%A7%D9%87%D9%85%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A3%D8%AB%D9%8A%D8%B1_%D9%83%D8%B1%D9%87_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A3%D8%AB%D9%8A%D8%B1_%D9%83%D8%B1%D9%87_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A2%D8%AB%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%BA%D9%8A%D8%B1_%D8%AA%D8%B3%D8%A7%D9%87%D9%85%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%83%D9%8A%D9%85%D9%8A%D8%A7%D8%A1_%D8%B6%D9%8A%D9%81-%D9%85%D8%B6%D9%8A%D9%81
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
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(CD-α(و )CD– βعن طريق قدرته)حوالي عام  .4ا على تشكيل معقدات مع اليود بلونين مختلفينم
( α-CDأن هذه المنتجات ) بالأخطاء،على الرغم من التجارب المملوءة  H. Pringsheim، يوضح 1930
في نهاية الثلاثينيات من القرن  .5،6معقدات مع مركبات عضوية مختلفة  ( لها خاصية تشكيلCD– βو )

إلى استنتاج  Freundenberg  .Kفي الظهور، في هذا الوقت وصل الحلقي سترينالماضي، بدأت بنية الدك
( و أنها تحتوي فقط على Maltose)مالتوز " تتكون من وحدات Schradingerمفاده أن "ديكسترينات 

 -γ، تم اكتشاف 1948وبواسطة نفس الفريق في عام  .α 7،8،9-(1    4) (ycosideGlروابط غليكوزيدية )
 H. Plieningerقدم  ،1953 في عام .10( وتوضيح هيكله بفضل الأشعة السينيةCD- γ) حلقيالدكسترين 

إذ أثبتوا . 11أول براءة اختراع حول استعمالات الدكسترين الحلقي في المستحضرات الصيدلانية زملاؤهو 
يسمح بحماية المواد التي تتأكسد بسهولة بالأكسجين في الهواء،  الدكسترين الحلقين التعقيد بواسطة أ

منذ تلك اللحظة فصاعدًا،  .إلخ...التطايركما يزيد من قابلية الذوبان في الماء وتقليل خسائر المواد شديدة 
التعمق في دكسترين الحلقي و ال انطلقت دراسة الدكسترين الحلقي بشكل كبير: تصنيع وتحديث هياكل

وبعد عدة دراسات  .خ.. ال..دراسة خصائصه الفيزيائية والكيميائية وقدرته على تكوين مجمعات التضمين
واستخدامه في  الدكسترين الحلقيأثبتت عدم سمية الدكسترين الحلقي التي تمنع استخدامه، تم إنتاج 

طن/ سنة ويستمر  1000أكثر من  الدكسترين الحلقيتاج يبلغ إن .. الخ...الغذائيةالصناعات الصيدلانية، 
سعره في الانخفاض، ويتم إنتاجه طبيعيا أو معدل صناعيا وليومنا هذا يستمر عدد المنشورات حول 

 .في الزيادةمعقدات التضمين المكونة على أساسه الدكسترين الحلقي و 

II-2-2-  الحلقي الدكسترين عديلاتتبنية و 
II-2-2-1- الحلقي لدكسترينا   

حلقة  يتكون من السكريات قليلة التعدد عائلة الطبيعي من الحلقي الدكسترينيعتبر  
وهي عبارة عن سكريات حـلقية بلورية غير مختزلة   ةغليكوزيديرابطة  تتكون من لوكوزغال من ضخمة

                                                           
4 F. Schardinger, Zentralbl. Bakteriol, Parasitenk. Abt., 1911, 29, 188. 
5H. Pringsheim, Chemical   CatalogueCo, R. Walton, New York., 1928. 
6 H. Pringsheim, Chemistry of the Saccharides, McGraw-Hill, New York., 1932. 
7 K. Freudenberg, W. Rapp, Ber. Dtsch, Chem. Ges., 1936, 69, 2041. 
8 K. Freudenberg, H. Boppel, M. Meyer-Delius, Naturwissenschaften., 1938, 26, 123. 
9 K. Freudenberg, M. Meyer-Delius, Ber. Dtsch. Chem. Ges., 1938, 71, 1596. 
10 K. Freudenberg, F. Cramer, Zeitschrift für Naturforschung B., 1948, 3, 464. 
11 K. Freudenberg, F. Cramer, H. Plieninger, Ger Patent., 1953, 895.  

 

https://fr.wiktionary.org/wiki/glycoside#en
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AF%D9%83%D8%B3%D8%AA%D8%B1%D9%8A%D9%86
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
http://m.ar.cyclodextrinchina.net/main-beta-cyclodextrin-derivatives/hydroxypropyl-beta-cyclodextrin/beta-cyclodextrin-derivatives.html
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D9%84%D9%88%D9%83%D9%88%D8%B2
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AC%D9%84%D9%88%D9%83%D9%88%D8%B2
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B1%D8%A7%D8%A8%D8%B7%D8%A9_%D8%BA%D9%84%D9%8A%D9%83%D9%88%D8%B3%D9%8A%D8%AF%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%B1%D8%A7%D8%A8%D8%B7%D8%A9_%D8%BA%D9%84%D9%8A%D9%83%D9%88%D8%B3%D9%8A%D8%AF%D9%8A%D8%A9
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  )amidonL'(للأميلوزالإنزيمي يمكن الحصول عليها من التحلل  α-)lucopyranoseG -D (تسمى
تحتوي الدكسترينات الحلقية  . CGTase(12 (ختصاراإ )lucosyltransferaseG (يسمى إنزيم بواسطة

 .(6الشكل ) وح من ست إلى ثماني وحدات في الحلقةلوكوز تتراغالنموذجية على عدد من مونومرات ال

 
 

 .للأميلوزالتحلل الإنزيمي  يوضح تخطيطي عام مرس :(6) الشكل

بينما   lucopyranoseG -D(-α( يزداد قطر التجويف والكتلة الجزيئية مع زيادة عدد الوحدات
 تعلى الرغم من أن جميع الدكسترينا الثلاثة.الحلقية  الدكستريناتالارتفاع هو نفس الشيء بالنسبة 

 . γ >α >βفي الماء في الاتجاه:  قابليتها للذوبان أنها تزداد مائي، إلاالحلقية قابلة للذوبان في وسط 
 β- لديه أدنى قابلية للذوبان ومع ذلك، فإن  دكسترين الحلقيβ-CD مام من هو الأكثر إثارة للاهت

 β-CDلـ  الثانوية الهيدروكسيل قرب مجموعات يمكن تفسير ذلك بأن حيث تشكيل معقدات التضمين
 منحه استقرارًا قويًا.ت  التي تعزز تكوين حزام كامل من الروابط الهيدروجينية

ق لتحسين ائتم تطوير عدة طر  13 الدكسترين الحلقيمن إنتاج  ٪ 95ما لا يقل عن   CD-βويمثل 
 .14،15قابليته للذوبان مثل التعديلات الكيميائية أو الأنزيمية وتخليق البوليمر

 (.DC- γ)و( CD– β( و )CD-αيضم بعض خصائص الدكسترينات الحلقية الطبيعية ) 3الجدول رقم 

                                                           
12 G. Schmid, Trends Biotechnol., 1989, 7, 244.  
13 P. Blach , S. Fourmentin , D. Landy , F. Cazier, G. Surpateanu, Chemosphere., 2008, 70, 374. 
14 B. Gidwani, A. Vyas, Colloid. Surface. B., 2014, 114, 130. 
15 A. Harada, Y.Takashima, H. Yamaguchi, Chem. Soc. Rev., 2009, 38, 875. 
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https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B2%D9%8A%D9%85
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A5%D9%86%D8%B2%D9%8A%D9%85
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https://www.google.com/search?q=%D9%84%D9%84%D8%A3%D9%85%D9%8A%D9%84%D9%88%D8%B2&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwiT1piBob30AhWQMBQKHbARCMkQkeECKAB6BAgBEDg
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   .16،17،18،19،20الطبيعية الحلقية دكستريناتخصائص ال : )3(الجدول

 
 الطبيعية الحلقية دكستريناتخصائص ال

 
 5,7 7,8 9,5 (0Aقطر التجويف المركزي )

 C36H60O30 C42H70O 35 C48H80O40 الصيغة المجملة

 23,2 1,85 14,5 مل( 100غ / )مئوية درجة  25الذوبان المائي عند 

 C°( 275 280 275)الانصهار درجة 

)25°C( pKa 12,3 12,2 12,1 

 سريع بطيء ضئيل التحلل الإنزيمي

 17-13 12-11 8-6 جزيئات الماء المحتجزة في التجويف

 

 
        الدكسترين الحلقي.البنية الحلقية ثلاثية الأبعاد لمركب  (7) :الشكل        

 على بنية حلقية ثلاثية الأبعاد ذات شكل مخروطي مجوف الدكسترين الحلقييحتوي جزيء مركب 
حيث يتكون الطرف العلوي الخارجي )نهاية مفتوحة أكبر( من مجموعات الهيدروكسيل  ،(7الشكل)

 .6Cالهيدروكسيل الأولية  اتمجموع يمثلالطرف الأدنى )نهاية مفتوحة أصغر(  أما، 3Cو 2Cالثانوية 
 من القطر الفعال لتجويف على الجانب الذي توجد الهيدروكسيل الأولية اتمجموعل لحرالدوران ايقلل 

 .نسبيا ثابتة الثانوية الهيدروكسيل مجموعاتفيه بينما 

                                                           
16 M.E. Brewster, T. Loftsson, Adv. Drug Deliver. Rev., 2007, 59, 645. 
17 S.V. Kurkov, T. Loftsson, Int. J. Pharm., 2013, 453, 167.  
18 T. Loftsson, M.E. Brewster, J. Pharm. Pharmacol., 2010, 62, 1607. 
19 T. Loftsson, M.E. Brewster, J. Pharm. Pharmacol., 2011, 63, 1119. 
20 V.J. Stella, Q.He, Toxicol. Pathol., 2008, 36, 30. 
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 وكارهة غير قطبية يةبيئة كربون عبارة عن ، هو(7)الشكلالتجويف الذي تم تكوينه على هذا النحو
 إلىيؤدي  مما (Hydrophile) للماء محبة قطبيةبيئة  فهو السطح الخارجيبينما ( Hydrophobe) للماء

الدكسترين الحلقي  القطبي،التجويف غير  ذلكبفضل  مائي. وسطفي  الحلقي لدكسترينلذوبان جيد 
  .للماء الكارهةواسعة من جزيئات  مجموعةمع  الوسط المائيفي  تضمينمعقدات قادر على تكوين 

 -α- (Dوحدات 8و 7و 6التي تحتوي على على تلك يةالحلق عائلة الدكسترينات تقتصر لا

Glucopyranose)،  تضمين،التكوين معقدات حتى لو كانت الأكثر استخدامًا والأكثر تمثيلًا في فئة 
    α-(D- Glucopyranose) .وحداتمع عدد أقل من ست  دكستريناتفهناك أيضًا 

 دكستريناتالسيطة جعلت تصنيع التي استندت إلى حسابات بالنظرية  كانت قريب، وقتحتى 
، لكن هذه النظرية تناقضت 21بعدد وحدة أقل من خمسة شبه مستحيل، وهذا بسبب القيود التي واجهتها 

. لا يمكن الحصول على هذه α-(D- Glucopyranose)أربع وحدات  مع دكستريناتمع تصنيع 
طريق  ( عنγ -CD( و )β –CDو )( α-CDالحلقية الطبيعية ) الدكستريناتالأخيرة مثل  دكستريناتال

التي تحتوي  الدكسترينات وصف . تم22ولكن من تفاعلات التخليق العضوي المعقدة إنزيمية،معالجة 
، ولكن نظرًا  French 23لأول مرة بواسطة   Glucopyranose -D( -α(وحدات ثماني من على عدد أكبر

الوقت، لم يتم توصيفها بشكل كامل  ذلك لقلة محصولها والصعوبة التي تمت مواجهتها في تنقيتها في
 دكسترينات. ومع ذلك، فإن ال24فقط في العقد الماضي مع تقدم التكنولوجيا، تمت دراستها على نطاق واسع

أقل من ست وحدات وأكثر من ثماني  α- (D- Glucopyranose)التي تحتوي على عدد من وحدات 
 لم تجد تطبيقًا في المجال الصناعي. وحدات،

II-2-2-2 - الحلقي الدكسترين ومشتقات تعديلات 
II-2-2-2- الحلقي  الدكسترينهداف تعديلات أ -أ  

 يةهيدروكسيل مجموعاتعلى ثلاث الحلقي  الدكسترينيحتوي كما فصلنا في الفقرات السابقة 
 يةمجموعات الهيدروكسيلالهذه  (.7لوكوز )الشكل غفي كل وحدة من وحدات ال 6Cو 3Cو 2C: بـمرتبطة 

بواسطة مجموعة متنوعة من  الحلقية تريناتلدكس الهيكليةتعديلات الثلاثة فقط هي نقاط الارتكاز لل

                                                           
21 Y. Terada, M. Yanase, H. Takata, T. Takaha, S. Okada, J. Biol. Chem., 1997, 272, 15729. 
22 T. Nishimura, T. Kometani, T. Nakae, H. Takii, S. Okada, J. Ferment. Bioeng., 1996, 81, 26. 
23 D. French, A. O. Pulley, J. A. Effenberger, M. A. Rougvie, M. Abdullah, Arch. Biochem. Biophys.,1965, 

111, 153. 
24 A. Wakamiya, T. Endo, H. Nagase, H. Ueda, S. Kobayashi, T. Nagai Yakuzaigaku, Journal of 

Pharmaceutical Science and Technology, Japan.,  1997, 57, 220. 
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 عن عليها الحصوليتم  التي نصف صناعيةالمشتقات  تعتبر .محايدة أو أيونية المجموعات كانت
الأكثر استخدامًا، خاصة مشتقات  يالحلقي الأصلية ه ترينالدكس  تهيدروكسيلا  إستبدال طريق

 (ME: methyl ميثيل) ( وSBE: Sulfobutylسلفوبوتيل ) و (HP: Hydroxypropylهيدروكسي بروبيل )
يء لكوزيدية للجز غفهما يشكلان الروابط ال (7الشكل لوكوز )غال من 4و 1بالنسبة للوضعين  (.8)الشكل  

 .الحلقي

 

 .(:DS درجة الاستبدال) دكسترين الحلقي -βتخطيطي عام لمشتقات  رسم (8) :لالشك       

قابلية الذوبان لدكسترين الحلقي زيادة  :25،26من بين الأهداف المستهدفة خلال هذه التعديلات
إدخال مجموعات خاصة  معين،التقارب لجزيء  التعقيد، زيادةتحسين قدرة  الحلقي،دكسترين  -β خاصة

 أغشية الخلايا. على مستوىالتعقيد، تصنيع البوليمرات، تقليل الأضرار التي لحظت  لتسهيل عملية

2-2-2-II- (الأوليةالخارجي )مجموعات الهيدروكسيل  لأدنىاتعديلات الطرف  -ب 
     (،OH-6) الأولية الهيدروكسيل على مجموعات الحلقي لدكسترين الأدنى الخارجي الطرف يحتوي

من المهم الإشارة إلى أنه من  .27يةنيوكليوفيل الأكثروكذلك  قاعدية المجموعات الأكثر تفاعلًا والأكثر
 كيميائية موادمن الضروري استخدام  فقط، (OH-6) ل الأوليةمجموعات الهيدروكسيأجل تعديل 

(hemical substanceC)  ستهاجم جميع  إلكتروفيل الأكثر لأن معظم المواد المتفاعلة أقل تفاعلًا
 Butyldimethylsilyl chloride -tertعلى ذلك  (، مثالOH-6) الأولية مجموعات الهيدروكسيل

                                                           
25 L. Szente, J. Szejtli, Adv. Drug Deliver. Rev., 1999, 36, 17. 
26 H.M.C. Marques, Flav. Frag. J., 2010, 25, 313. 
27 A.R. Khan, P. Forgo, K.J.Stine, V.T. D’Souza, Chem.Rev., 1998, 98, 1977. 
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)lTBDMSC(  28بشكل انتقائي لدكسترين الحلقيلطرف الأدنى الخارجي اتعديل  له يمكنالذي 
(Selectivity.)  

يتم  الأكثر تفاعلًا. هانظرًا لأن الأولية،من السهل إجراء عملية ألكلة لمجموعات الهيدروكسيل 
باستخدام قاعدة قوية أو مذيب قاعدي )بيريدين(  (،Alkyl halidesإجراء التفاعل في وجود هاليد الألكيل )

 غير مستقر في بيئة حمضية.لدكسترين الحلقي لأن ا التفاعل،جل معادلة الحمض المتكون أثناء من أ
الطرف العلوي  التفاعل يمكن إجراؤه بعد عدة خطوات تصنيع عضوي وذلك لتجنب بدء التعديل من

لأولى . في الخطوة اتجنب خطوات التنقية الثقيلة الثانوية( وبالتاليالخارجي )مجموعات الهيدروكسيل 
في بيريدين عند درجة حرارة  (TBDMSCl) ( بواسطةOH-6) يتم حماية مجموعات الهيدروكسيل الأولية

من مركب يمكن تنقيتها بسهولة عن طريق إعادة التبلور، مع مردودية  أكثر. يعطي هذا التفاعل 29الغرفة
على سبيل  (،انويةالطرف العلوي الخارجي )مجموعات الهيدروكسيل الث. بعد ذلك يتم تعديل 90٪30

ثم يتم إزالة حماية الطرف الأدنى الخارجي )مجموعات  الأسيتيل،المثال عن طريق مجموعات الميثيل أو 
مجموعات الهيدروكسيل . أحيانًا ما تكون إضافة مجموعات الميثيل على 31وتعديله الهيدروكسيل الأولية(

لأن الأسيتيل  أفضلإستراتيجية  هي (Acétylationحيث يصعب إزالة الأخير. الأستلة ) مشكلة، الثانوية
 .32يتحلل بالماء بسهولة

لدكسترين تتمثل عيوب هذا التصنيع متعدد الخطوات في انخفاض المردودية بسبب هندسة ا
 .إلخ… 33، وتشكيل مجمعات التضمين 92الحلقي

II -2-2-2-رف العلوي الخارجي )مجموعات الهيدروكسيل الثانوية(تعديلات الط -ج  
الأكثر حمضية وبالتالي فهي أول من لدكسترين الحلقي  (OH-2) تبر مجموعات الهيدروكسيل الثانويةتع

وبالتالي  (OH-6من )المتكون أكثر تفاعلًا  (lkoxideA) الألكوكسيد أنكما  ،(eprotonateD) 27ينزع
 الموقع علىوم لا يمكن استبعاد احتمال الهج ذلك،ومع  2 وقعالم فإن الهجوم من قاعدة قوية سيفضل

الثانوية( الطرف العلوي الخارجي )مجموعات الهيدروكسيل ط معقد. يحتوي يمما قد يؤدي إلى خل ،6

                                                           
28 K. Takeo, K. Uemura, H. Mitoh, J.Carbohydrate.Chem., 1988, 7, 293. 
29 P. Fügedi, Carbohydrate Reasearch., 1989, 192, 366.  
30 P. Zhang, C-C. Ling, A.W. Coleman, H. Parrot-Lopez, H. Galons, Tetrahedron Letters., 1991, 32, 2769. 
31 P.R. Asthon, R. Königer, J.F. Stoddart, J.Org.Chem., 1996, 61, 903.  
32 J.J. Garcia-Lopez, F. Hernandez-Mateo, J. sac-Garcia, J.M. Kim, R.Roy, F.S. Santoyo- Gonzalez, A.Vargas-

Berenguel, J.Org.Chem., 1999, 64, 522. 
33 M.V. Rekharsky, Y. Inoue, Chem.Rev., 1998, 98, 1875. 
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الطرف العلوي الخارجي (. هذا OH-3الهيدروكسيل التي يصعب الوصول إليها ) مجموعاتعلى  أيضًا
مقارنة بالطرف  الهيدروكسيلنظرًا لضعف كمية وظائف  الحلقي،لدكسترين هو الجزء الأكثر ازدحامًا في ا

 Steric) أكثر استبدالا، تزداد ظاهرة العائق الفراغي الطرف العلوي الخارجي كلما كان .الأدنى الخارجي

hindrance فإن روابط الهيدروجين ذلك،(. علاوة على (Intramolecularداخل )  بين الدكسترين الحلقي
 .6ات أقل مرونة من تلك الموجودة في الموضع هذه المجموع تجعل 3و 2وظائف الهيدروكسيل عند 

 تفاعلًا ويصعب تعديله. الخارجي أقلالطرف العلوي تجعل  العوامل كلهاهذه 
مرتبطة بوجود لدكسترين الحلقي أن نقول بأن صعوبة تعديل ا قمن خلال ما سب في الختام نستطيع    

 6و 3و 2كسيل الموجودة في المواضع العديد من مجموعات الهيدروكسيل، وذلك لأن مجموعات الهيدرو 
يجعل إجراء تعديلات انتقائية  لوكوز تتنافس مع بعضها البعض وهذا ماغكل وحدة من وحدات  من

فقد يشكل مع المواد المتفاعلة أو الشوائب  لدكسترين الحلقيتجويف ا ذلك،. بالإضافة إلى 27صعبا
 الأداء،لأن التعديل الانتقائي صعب ومكلف في نظرًا  متوقع.نشاطها إلى مكان غير  أو توجيهمعقدات 

ئل ة التجارية هي بشكل عام خليط من المشتقات التي لا تختلف فقط بعدد البداالحلقي تلدكسترينافإن ا
 .لدكسترين الحلقيولكن أيضًا من خلال مواقعها على ا

-2-2-2-IIالحلقي الدكسترينمشتقات  -د 
وجهوا إلى أي يولكن معظمها لم  لدكسترين الحلقيمشتقات ا حول بحث 1500من نشر أكثرتم 

من  .34استخدام على نطاق واسع بسبب الصعوبات المرتبطة بتصنيعها وما ينتج عنها من تكلفة عالية
ة هي المشتقات التي لها قابلية عالية الحلقي تلدكسترينافإن أهم ا الاستخدامات، حيث الكمية المنتجة أو

 :وجه الخصوص ىنذكر عل ،52الماءللذوبان في 

 المشتقات الميثيلية (Methylated derivatives)     
 /ملغ 500<)الماء في  يةالحلق تلدكسترينااحسن مجموعات الميثيل بشكل كبير قابلية ذوبان ت 

فهذه  (8)الشكل YSMEB CRو RAMEBة التجارية الحلقي تلدكسترينااكمثال على ذلك و   35مل(
قدرة على تشكيل معقدات الالأصلية كما لها  الحلقية تلدكستريناا من المشتقات  لها قابلية ذوبان أفضل

                                                           
34 J. Szejtli, Pure Appl. Chem., 2004, 6, 1825. 
35 T. Loftsson, D. Duchene, Int. J. Pharm., 2007, 329, 1. 
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 يبقى الأكثر RAMEB لدكسترين الحلقيومع ذلك فإن ا تضمين مع مواد ضعيفة الذوبان في الماء.
 . 36تشكيل مجمعات التضمين عالية علىبية لقطاع الأدوية لأن لديه القدرة جاذ
  المشتقات( هيدروكسي بروبيلHydroxypropyl derivatives) 

في  (Propylene oxideمع أكسيد البروبيلين) β-CDيتم إنتاج هذه المشتقات عن طريق تفاعل 
تها بسبب طبيع بان عالية جدًا في الماء( بقابلية ذو 8)الشكل HP-β-CD (. يتميز alkali) قلوي وسط

 .02باهتمام كبير في المجال الصيدلاني CD-β-HPلهذا يحظى  37ملغ / مل( 600< )المحبة للماء 
 ( مشتقات السلفوبوتيلderivatives Sulfobutyl) 

ن له قابلية ذوبا Captisol  سمإصناعي تحت النطاق ال( على 8 الشكل) SBE-β-CD إنتاج يتم
  ي الماء وقوة ذوبان كبيرة.عالية ف
 يالمشاكل. فتطرح تنقية المنتجات الناتجة عن التعديل الكيميائي للدكسترين الحلقي كثير من  
 ( المتضمنة في تجويفSecondary productsوالنواتج الجانبية ) حذف المواد المتفاعلة الواقع،

لمذيبات شائعة لوهو نفس الشيء بالنسبة  ( صعب جدا،… 2Br, 2I, 3OPPh, 3PPhالحلقي ) الدكسترين
ة الحلقي تلدكسترينامن ناحية أخرى، يتم تنقية ا . (,DMF, DMSO  DMAPفي التفاعلات ) الاستخدام

 الأيوني فعالة. وكروماتوغرافيا التبادل (Silica gel)لى السيليكا غير المحمية ذات القطبية العالية ع

II-2-3- الحلقي الدكسترين خصائص 
II-2-3-1- الحلقي الدكسترينكشف عن  ال   

، مما يجعل 12أقل من   pH بخصوصية عدم تغيره عند درجة حموضة الحلقي الدكسترينتمتع ي 
 سمح باكتشافه وكذلك تحليله.التي تق ائاكتشافه وتحليله صعبًا للغاية  لهذا، تم تطوير العديد من الطر 

 بعد  CD-αعلى الكشف المجهري لبلورات اليود من  الحلقي  الدكسترينتعتمد أقدم طريقة للكشف عن 
 طوير العديد من أساليبتم ت الحين،منذ ذلك  .eCGTas37،38 ءإضافة محلول اليود إلى محلول النشا

   40، بطريقة الاستقطاب39: الكشف عن طريق التحليل الطيفيهابين الحلقية من اتالدكسترينلكشف عن  ا

                                                           
36 M.E. Davis, M.E. Brewster, Nat. Rev. Drug Discov., 2004, 3, 1023. 
37 E.B. Tilden, C. S. Hudson, J. Bacteriol., 1942, 43, 527. 
38 A.G. Lane, S.J. Pirt, J. Appl. Chem Biotechnol., 1971, 21, 330. 
39 M. Makela, T. Korpela, J. Puisto, S. Laakso, J. Agric, Food. Chem., 1988, 36, 83. 
40 S. Laakso, P. Leivo, M. Makela, T. Korpela, Starch., 1984, 36, 432. 
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ق ائ. أظهرت كل هذه الطر HPLC 42،43قة الكشف بواسطة ، طريLCTHP  41كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة
      تحليلها. أو( γ -CD( و )β –CD( و )α-CD) الكشف عنكفاءتها في 

II-2-3-2- الحلقي الدكسترين ذوبانية   
إن موضع مجموعات الهيدروكسيل بالإضافة إلى الشكل المخروطي يجعل الدكسترين الحلقي  

يزتين. فالسطح الخارجي لدكسترين الحلقي يعزز الذوبان في المذيبات برمائيًا مع منطقتين قطبيتين متم
حيث يوجد فقط الأكسجين بين  التجويف،فإن الجزء الداخلي من  ذلك،العالية القطبية. على النقيض من 

يكون أقل قطبية وأكثر كارهًا للماء. يوفر الجزء الداخلي من التجويف بيئة محبة للدهون  لوكوزيد،غال
ن وضع الجزيئات غير القطبية. هذه الجزيئات المضيفة في حالة توازن ديناميكي بين حالتها حيث يمك

غير قابلة للذوبان في الطور المائي.  بإذابة جزيئاتالحرة والمعقدة. يسمح هذا التعقيد بهذا الشكل 
ذابة المركبات ا وبالتالي  .للماءلكارهة فإن الدكسترينات الحلقية قادرة على التعقيد في وسط مائي وا 

II-2-3-3-  الحلقي الدكسترينمرونة  
، الأشكال الأكثر وفرة (γ -CD( و )β –CD( و )α-CD)فإن  الذوبان،بالإضافة إلى خاصية  
حتى لو لم تكن مختلفة تمامًا. يمكن لهذه  منها،لها خصائص هيكلية خاصة بكل  استخدامًا،والأكثر 

وهذا لأن الضيف له  ،الحلقي الدكسترينثر على اختيار أن تؤ  الحالات،في بعض  الهيكلية،الخصائص 
وهو أمر مستحيل بالنسبة له.  لأبعاده،خصائص هيكلية تجعل التضمين في التجويف ضيقًا بالنسبة 

 6)بنية الدكسترين الحلقي أن هيكل الدكسترين الحلقي على  الدراسات التي أجريتمن  إفترضت العديد
لكن   47،  46واستمرت هذه الفرضية لفترة طويلة  45، 44( صلبα-)Glucopyranose -D(وحدات  8 و 7و

، تجعل 48السهولة التي تتشكل بها معقدات الدكسترين الحلقي مع جزيئات الضيف من أشكال مختلفة 
(عند تضمين المركبات NMRكما أن النتائج التي تم الحصول عليها بواسطة ) معقولة،ير هذه الفرضية غ

                                                           
41 P.K. Zarzycki, J. Nowakowska, A. Chmielewska, H. Lamparczyk, J. Planar      Chromatogr., 1995, 8, 227. 
42 D.Penninga,  B. Strokopytov,  H. J. Rozeboom,  C.L. Lawson,  B. W. Dijkstra, J . Bergsma, L. Dijkhuizen, 

Biochemistry., 1995, 34, 3368. 
43 P. Y. Grosse, F. Pinguet, J. M. Joulia, C. Astre, F. Bressolle, J. Chromato., 1997, 694, 219 
44 W. Saenger, Angew. Chem., 1980, 19, 344. 
45 K. Harata, J.L. Atwood, J. A. D. Davis, D.D. Macnicol, Inclusion Compounds Oxford University Press 

London. 1991. Vol 5. Chapeter 9. 
46 S. Li, W.C. Purdy, Chem. Rev., 1992, 92, 1457. 
47 H. M. C. Marques, Rev. pharm., 1994, 44, 77. 
48 H. Dodziuk, VCH, New York., 1995, 10, 220. 
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يتناقض مع هذه الصلابة بسبب عدم ملاحظة البروتونات من  ،الحلقيالدكسترين العطرية داخل تجويف 
 .49التي تميز الهياكل الصلبة (multiple signals) ( للإشارات المتعددةH-5( و )H-3النوع )

 على الرغم من أنها تتكون فرضية صلابتها،دعم الفحص الدقيق لهيكل الدكسترين الحلقي لا ي
 روابط من النوع بواسطة البعض ترتبط ببعضهاالتي و  نسبيًا، صلبة Glucopyranose -D(-α(وحدات من 

)4 (1     α، مول، مما يجعل حاجز طاقة الدوران /كيلوجول 4 حدود هذا لأن طاقة الربط تكون في
ترتبط معقدات  .الحلقة الضخمةلا يمكنهم فرض الصلابة على  . وبالتالي48الداخلي منخفضًا جدًا

الدكسترين الحلقي بتفاعلات ضعيفة بين الجزيئات، وبالتالي قد تحد هذه التفاعلات قليلًا من مرونة 
 ولكنها لا تستطيع أن تمنح الدكسترين الحلقي صلابة كاملة. الحلقة الضخمة،

التي تستند إلى  الدراسات،لعديد من الدراسات التجريبية مرونة الدكسترين الحلقي. هذه ا برهنت
أشارت  هناك،أظهرت بدقة موضع الهيدروجين ومن  منخفضة،درجات حرارة  السينية فيحيود الأشعة 

إلى التغيرات المختلفة بسبب اضطراب البروتونات. يوضح تحليل المعلومات التي تم الحصول عليها 
أن تغير درجة الحرارة لزوايا  الدكسترين الحلقين خلال دراسة الأطياف المختلفة لسلسلة من معقدات م

درجة  ±7  (Pyranose)زوايا الالتواء لـ  تبلغفي حين  مئوية،درجة  30± يبلغ  غليكوزيديةالالتواء للروابط 
. Pyranose50فيالنسبية للروابط مقارنة بالصلابة  غليكوزيديةلاوهذا يشير إلى مرونة الروابط  مئوية،

أضف إلى هذه  المجمعات،في  الحلقية الدكسترينات تتعارض كل هذه الدراسات مع فرضية صلابة
 لمرونة تأكيدًا قدمت يوالت (Raman spectroscopy) رامانمطيافية بواسطة  الدراسات

 .في هذه المجمعات الحلقية الدكسترينات

II-2-3-4-  الحلقي الدكسترينكرالية  
المركبات  عام،، وبشكل (nantiomerE) إينانتومراتقادرة على التمييز بين  الدكسترينات الحلقية

(. تستخدم هذه الخاصية في مجال الكيمياء somersIلإيزوميرات )اذات الصلة من الناحية الهيكلية مثل 
لعديد من المراكز تحتوي الدكسترينات الحلقية على ا .51ق الفصلائالتحليلية وغير ذلك خاصة في طر 

 كربونات كرالية 5 علىكل وحدة من وحدات الجلوكوز تحتوي  الواقع،(. في hiralsC) الكرالية
(symmetric carbonA)،  فإن شكل وحدات  ذلك،وكلها مختلفة عن بعضها البعض. علاوة على

                                                           
49 Y. Inoue, NMR Spectrosc., 1993, 27, 59. 
50  G.A. Jeffrey, W. Saenger. Hydrogen Bonding in Biological Structures, Springer, Berlin, 1991. 
51 E. Schneiderman, A. Stalcup, J. Chromatogr., 2000, 745, 83. 
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يحتوي  . لذلك52لوكوز ليس هو نفسه داخل الحلقة، فهي كذلك كلها مختلفة عن بعضها البعضغال
في . إضافة الى المراكز الكرالية الموجودة اكراليا مختلف مركزًا 40أو  35أو  30 الدكسترين الحلقي على

 الحلقي. الدكسترين مشتقات

II-2-3-5-  لقيالح الدكسترينسمية  
الثلاثة الأكثر شيوعًا وبعض المشتقات المعدلة كيميائيًا المحبة  بأشكالهالطبيعي  الحلقي الدكسترين

مثل القرنية أو الأغشية  للدهون،المحبة  للماء بشكل عام قادرة على المرور عبر الأغشية البيولوجية
التي تحد  ويرجع هذا في معظم الأوقات إلى أوزانها الجزيئية 53،54ولكن بصعوبة كبيرة الجلد،المخاطية أو 

، 55بأنها تسبب تهيجًا عند وضعها على الجلد  الحلقية من هذا الاختراق. لطالما اتهمت الدكسرينات
تم استبعاد هذا   .رتها على تضمين المكونات المختلفة للأغشية البيولوجيةويرتبط هذا ارتباطًا مباشرًا بقد

م عن طريق الف الحلقي الدكسترينبسرعة لأن جميع دراسات السمية التي تلت ذلك أظهرت أن تناول 
إن طبيعة  (.٪3إلى  0.1غير سام، ويرجع ذلك إلى الامتصاص المعدي والمعوي المنخفض للغاية )

α-م مول لـ  5)في الواقع عند التركيز المنخفض  ،معروفة جيدًا دكسترين الحلقي الحالة الانحلالية لل

CD  م مول لـ  10وCD-β )لدم التناضحي، حمي الدكسترين الحلقي خلايا الدم الحمراء من انحلال اي
طلاق الكوليسترول  الناتج عن الحرارة، بينما في التركيزات العالية تسبب انحلال الدم عن طريق تعقيد وا 

 . CD-βو CD-αولكنه أقوى مع  CD-γ. هذا الإجراء الانحلالي ضعيف مع 58 ،57، 56من أغشية الخلايا 

II-2-4- الحلقي الدكسترين تطبيقات 
 في المخابرالكيميائية النادرة  ومن الموادباهظة الثمن  لفترة طويلة كانت الدكسترينات الحلقية

رًا الدراسات وأخي ،السمية الغير مكتملة إنتاجها، دراساتتكلفة  عوامل: ارتفاعذلك إلى ثلاثة  العلمية ويرجع
عدد الدراسات حول الدكسترينات  الوقت وتزايد مع مرور نالدوائية. لككافية حول التطبيقات الغير 

هذه الدراسات  كل سمية الدكسترين الحلقي تكاد تكون شبه معدومة سمحت أثبتت أنالحلقية والتي 

                                                           
52 Z. Juvancz, J. Szejtli, Chem., 2002, 21, 379. 
53 T. Loftsson and H. Friðriksdóttir, Int. J. Pharm., 1998, 163, 115. 
54 M.E. Brewster and T. Loftsson. P. Gupta and G. Brazeau, Eds. Interpharm Press, Denver, USA., 1999, 307. 
55 T. Loftsson, S. Byskov Vogensen, M. E. Brewster, F. Konráðsdóttir, J. Pharm. Sci., 2007, 96, 2532. 
56 T. Loftsson, Pharm. Technol. Europe., 1999, 11, 20. 
57 T. Loftsson, Pharm. Technol. Europe., 1999, 23, 40. 
58 T. Loftsson, Cyclodextrin News., 2001, 15, 23. 
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مجمعات  الصيدلانية،عة في الصنا المثال،على سبيل  .62، 59،60،61بتسويق العديد من مركبات التضمين
 CD-β/ ( البيروكسيكامCD-β Piroxicam/)  وهي من العقاقير المضادة للالتهابات( المعروف باسم(
lCyclado  أوBrexinأو المعقد ، CD-β /(البروستاغلاندينCD-β /rostaglandinsP)  المعروف تحت

 الجدول)ي مختلف القطاعات الصناعية الدكسترينات الحلقية مكانًا مهمًا ف احتلتكما  ،Prostarmonاسم 
(4. 

 .لدكسترين الحلقياتطبيقات  :(4) الجدول

 

 

 

 

 

4-2-II-1- التطبيقات الغذائية 
النكهات أثناء التخزين  في صناعة المواد الغذائية خاصة في حفظ تستخدم الدكسترينات الحلقية

في إزالة أو تخفيض  تساعد أيضًا ،والتحلل الحراريمن الأكسدة كما تحمي  (،5 الجدولأو الاستعمال )
وتحسين طعم الأطباق في استقرار كما تتدخل  ،والتلوث الجرثومي فيها والأذواقالروائح غير المرغوب 

 المجففة، الدكسترين الحلقي يسمح بإطالة مدة طعم العلكة.
 

                                                           
59 M.L. Bender, M. Komiyama, Cyclodextrin Chemistry, Springer Verlag, Berlin. 1978. 
60 J. Szejtli, Cyclodextrin Technology, Kluwer Academic Publishers, Dordrecht, 1988. 
61 M.Maury, J .Roque, Biofutur., 1986, 49, 17. 
62 K.H. Frömming, J. Szejtli, Cyclodextrins in Pharmacy, Kluwer Academic Publishers, Dordrecht, 1994. 

 

 

 أمثلة على التطبيقات   الصناعة
 ملونات. فيتامينات، دهون، زيوت، الغذائية

 .العطور، الشامبو، الكريمات، المستحضرات مستحضرات التجميل
 المضادة للالتهابات. المنشطات، الأدوية الأدوية

 .االكروماتوغرافي المحفزات، التصنيع، مياءالكي
 الفطريات.مبيدات  الآفات،مبيدات  التبغ، الكيماويات الزراعية
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أمثلة على الخصائص المحسنة عن طريق استخدام الدكسترين الحلقي في التطبيقات  :(5) الجدول
 الغذائية.

 

 

 

 

 

 
4-2-II-2- تطبيقات مستحضرات التجميل 

ولون الدكسترين الحلقي يسمح بتثبيت الذوق  (،6في صناعة مستحضرات التجميل )الجدول 
الشامبو. تعمل الدكسترينات الحلقية على استقرار  استعمالعند تهيج العين من والحد  الأسنان، معجون

 والشامبو.  التجميل مستحضرات في بعض الفيتامينات الموجودة

أمثلة على الخصائص المحسنة عن طريق استخدام الدكسترين الحلقي في تطبيقات  :(6) الجدول
 مستحضرات التجميل.

4-2-II-3- التطبيقات الصيدلانية 
 بسهولة وهذاعلى تغليف العديد من الجزيئات وتحريرها  مرونة وتجويف الدكسترين الحلقي تعمل

لدرجة أن صناعة  المجال الصيدلاني بكثير من معقدات التضمين الحلقي باقتحام سمح لدكسترينما 
 ناحية،من  الكبير،النمو  ويرجع هذاالدكسترينات الحلقية.  التي تستخدمالأدوية أصبحت الصناعة الأولى 

 المواد المعنية أمثلة على الخصائص
 .المنثول، الخردل، الحلويات المتطايرةاستقرار المنتجات 

 توت العليق والعسل. مقاومة الأكسدة
 منتجات الحمية. مقاومة الحرارة

 .القهوة، الشاي، الليمونين إخفاء الروائح غير المرغوب فيها
 (.حليب بيض زبدة،كوليسترول ) استخلاص المكونات غير المرغوب فيها

 ت.بهارا علكة،حلوى،  إطالة النكهات

 المواد المعنية أمثلة على الخصائص
 .الصابون، الرغوة رغوة تحسين قوة ال

 .المنثول والكلوروفيل إزالة الروائح الكريهة في منتجات النظافة

 .E، Aفيتامينات  زيادة قابلية الذوبان
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لكبير والانخفاض ا مشتقاتها،إلى التقدم المحرز في إنتاجها وتصنيع  أخرى،ومن ناحية  سميتها،إلى عدم 
تحسين إذابة المكونات  ( في7كسترينات الحلقية في مجال الصيدلة )الجدول دال أهميةتكمن  أسعارها.في 

نه هنالك مركبات أ الجانبية كماوانخفاض الآثار  (ioavailabilityB) النشطة، زيادة التوافر البيولوجي
 ة أكثر عملية لتحضير الأقراص.منتجات بلوري إلىسائلة معينة يمكن تحويلها بفضل مجمعات التضمين 

مجمعات  إن في الدم. أفضلمرور  إلىمما يؤدي  الماء،التعقيد يزيد من قابلية ذوبان الأدوية في 
التضمين التي تم الحصول عليها باستخدام بوليمرات الدكسترين الحلقي تزيد من قابلية ذوبان بعض 

غالبًا ما تكون  الأدوية،. بعض 63فعالية الدواء ةوزيادالأدوية مما يحث على تحسين التوافر البيولوجي 
، غير صالحة للاستعمال لأي غرض علاجي بسبب الآثار (acemicR)على شكل مخاليط راسيمية 

β-عن طريق كروماتوغرافيا  حاليا. 16 (nantiomerE) إينانتومراتالجانبية غير المرغوب فيها من أحد 

CD مدرات بول ...(  مهدئات،ت فائدة علاجية )من الممكن فصل عدة منتجات راسيمية ذا
....(..diuretic ,edativeS(. 

أمثلة على الخصائص المحسنة عن طريق استخدام الدكسترين الحلقي في التطبيقات  :(7) الجدول
 .الصيدلانية

 المنتجات المعنية أمثلة على خصائص

 المنثول والكافور. استقرار الجزيئات المتطايرة

 . (Phenylbutazoneفينيلبيوتازون) الجانبية انخفاض الآثار
 . D, E, KA ,البروستاجلاندين، فيتامينات ذوبانالزيادة 

 . (Indometacin) إندوميتاسين تحسين التوافر البيولوجي
 .E, A فيتامينات الجزيئات المؤكسدة استقرار
 (nAspiriحمض الساليسيليك)حمض  جزيئات القابلة للتحلل بالماء استقرار
 

 وهذا  CDمع أظهرت الدراسات أن نفس الكمية من الدواء تعطي تأثيرًا أكبر عندما يكون مضمن

                                                           
63 E. Fenyvesi, J. Inclusion Phenom., 1988, 537.   
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لى تعمل التحسينات الإضافية ع كما .61الدواء قليلة منالحصول على نفس التأثير العلاجي بكمية  همعنا
 ريهة والطعم المزعجوتقليل الروائح الك المرارة،على تقليل (icroencapsulationM) الكبسلة الدقيقة

 وتحسين الخواص وزيادة التأثير العلاجي. للمعدة،وحماية الأغشية المخاطية  للأدوية،
من التكنولوجيا الحيوية  جديدة،مع إنتاج مشتقات الدكسرينات الحلقية ظهرت سوق صناعية  
 (،)خاصة الألكيلية حيطرين الحلقي في درجة حرارة المتالأول هو زيادة ذوبانية مشتقات الدكس .65، 64لسببين

. السبب الثاني هو زيادة OHاستبدال بعدم وجود الروابط الهيدروجينية داخل الجزيء بسبب  ويفسر هذا
عدم وجود روابط هيدروجينية، وبقاء  البديل بسببمجمع التضمين، بسبب زيادة مرونة الجزيء  استقرار

 .سمساهمة تفاعلات فان دير فال

II-3-  الضيفالجزيء  ulfonyl)aziridinenitrophenyl)s-o(-1 -isopropyl-2-)S( 
 هي أصغر حلقة أزا غير متجانسة واحدة،حلقة مكونة من ذرتين كربون وذرة نيتروجين  الأزيريدين،

(rocycleseteh-Aza)  وذلك  البحث،أثارت اهتمام العديد من فرق  ذلك، فقديمكن العثور عليها. ومع
التصنيع غير في  (Synthon) لبنات بناء مهمة ابأنه ةمعروف اتيريدينفالأز ها اتبفضل تعدد استخدام

 اتفي فتح الحلق (recursorP) طليعيةمركبات ك وتستخدم  66(Enantioselective synthesis)المتماثل 
للاهتمام بالنسبة  مثيرة (Intermediate) مركبات وسطيةأن تكون هذه المركبات  ويمكن 67،68،69 هاوتوسيع

تحضيرها بالإضافة  أن سهولة. كما 70،71 من التحولات المؤدية إلى مركبات نيتروجينية مختلفةلعدد كبير 
لتطوير  ةمفيد الصغيرةإلى قدرتها على التفاعل مع العديد من محبي النيوكليوفيلات تجعل هذه الحلقات 

 .72،73مستبدلاتالو  الوظائف متعددةأزا غير متجانسة  مما يؤدي إلى خلق جديدة،تركيبية  استراتيجيات
 .74المنتجات الطبيعية النشطة بيولوجيا فضلًا عن وجودها في العمود الفقري للعديد من

                                                           
64 D. Duchêne, Éd. Santé, Paris. 1991. 
65 J. Szejtli, Carbohydr. Polym., 1990, 12, 375. 
66 B. Olafsson, R. Wijtmans, P. Somfai, Tetrahedron., 2002, 58, 5979.  
67 B.A. Bhanu Prasad, G. Sekar, V.K. Singh, Tetrahedron Lett., 2000, 41, 4677. 
68  G. Sekar, V.K. Singh, J. Org. Chem., 1999, 64, 2537. 
69 A. Sheoran, J. Kaur, P. Kaur, J. Agarwal, & S. Singhal., 2021. 
70 H. Pelissier, Tetrahedron., 2010,8 , 1509. 
71 (a) M. K. Ghorai, D. P. Tiwari, J. Org. Chem., 2010, 75, 6173. (b) M.K. Ghorai, A.K. Sahoo, S. Kumar, 

Org. Lett., 2011, 13, 5972. (c) L.Wang, Q. Liu, D. Wang, X. Li, W. Han, W. Xiao, Y. Zhou, Org. Lett., 2009, 

11, 1119. 
72 M.A. Tabarki, R. Besbes, Tetrahedron Lett., 2015, 56, 1837.  
73 B. Moon Kim, S. Mog So, and Hye Jin Choi, Org. Lett., 2002, 4, 6. 
74 (a) K. Nagaoka, M. Matsumoto, J. Ono, K. Yokoi, S. Ishizeki, T. Nakashima, J. Antibiot., 1986, 39, 1527.     

(b) S. Shizeki, M. Ohtsuka, K. Irinoda, K. Kukita, K. Nagaoaka, T. Nakashima, J. Antibiot., 1987, 40, 60.   
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II-3-1-  تصنيع الأزيريدينق ائطر 
ا . نقدم فيمومشتقاته تصنيع الأزيريدينالعديد من أساليب  الأبحاث حول مركب الأزيريدين أنتجت

 العلمية. المنشورات تصنيعه الموصوفة في كثير منأحدث مناهج بعض يلي 

II-3-1-1- الإيبوكسيد التصنيع عن طريق Epoxide  
الأزيريدينات من نظيراتها الإيبوكسيدات، هو  صنيعمن بين المنشورات الأولى التي أبلغت عن ت

 (azide Sodium) بواسطة أزيد الصوديوم (Glycidic esterبفتح ) يبدأ التفاعل .Zwanenburg75منشور
( Azidoalcoholsلتعطي الكحوليات الأزيدية ) SN2ستبدال نوكليوفيلي من الدرجة الثانية وفقًا لتفاعل ا

(. يتم معالجة كحول الأزيدو المعزول على هذا النحو Isomersفي شكل خليط من اثنين من الأيزومرات)
الأزيريدينات المرغوبة عبر وسيط  لإعطاء (Triphenylphosphine)فوسفين لاحقًا باستخدام ثلاثي فينيل 

 (Selectivity) جيدةمع انتقائية  نواتجتم عزل ال الطريقة،(. بهذه oxazophosphineأوكسازوفوسفين)
  (.9الشكل )

 

 

 

 .تصنيع الأزيريدين عن طريق الإيبوكسيد تفاعل :(9) الشكل

II-3-1-2- المشتقات الكربونيلية التصنيع عن طريق  Carbonyls derivative   
 :التفاعلات منعن سلسلة  ،  وهي عبارة2000عام   76وزملاؤه De kimpeطريقة تم نشرها من قبل  
(. سمح هذا النهج بالوصول إلى Chlorination-Condensation-Reductionالاختزال )-التكثيف-الكلورة

  (.10جيدة )الشكل  مختلفة مستبدلة مع مردودية (Diastereomersخليط من أزيريدينات دياستيريومير )
عن  alkylaziridines-Nمن وصف بروتوكول بسيطً لتخليق Lindsley77وقت لاحق،في  كما تمكن 

 (.11)الشكل  طريق المشتقات الكربونيلية

                                                           
75 B. Zwanenburg, Pure Appl. Chem., 1999, 71, 423.  
76 N.T. Nguyen Van, N. De Kimpe, Tetrahedron., 2000, 56, 7299. 
77 T.J. Senter, MO’Reilly, K.M. Chong, G.A. Sulikowski, C.W. Lindsley, Tetrahedron lett., 2015, 56, 1276.  
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 .تصنيع الأزيريدين عن طريق المشتقات الكربونيلية تفاعل :(10)الشكل 

 

 
 .الكربونيليةالمشتقات تصنيع الأزيريدين عن طريق  تفاعل :(11)الشكل      

II-3-1-3-  ريق الأحماض الأمينية ومشتقاتهاطالتصنيع عنAmino acids   
في عام  ،تشكل الأحماض الأمينية الطبيعية أو الإصطناعية مصدر مهم لتصنيع الأزيريدين

 يتكون البروتوكول الموصوف. طريقة بسيطة لتصنيع الأزيريدين 78وزملاؤه burgnZwaneطور  1998
-Aziridine-2كربوكسيلات)-2( إلى أزيريدين-Threonine (1S,2R)) ثريونين-(1S,2R) تحويلمن 

carboxylate 4بواسطة (. يتضمن التفاعل تنشيط ذرة النيتروجين-Toluenesulfonyl chloride  في وجود
teN2Pr-i تبوعًا بتفاعل مEthanolysisل الحلقة وفقًاالانتقال إلى تشكيل  ل، قبyclizationc Mitsunobu 

 (.12)الشكل 

                                                           
78 W.A.J. Starmans, L. Thijis, B. Zwanenburg, Tetrahedron., 1998, 54, 629. 
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 - Threonine .(1S,2R)تصنيع الأزيريدين عن طريق  تفاعل :(12)الشكل 

ة ذات الأهمية يينديين المركبات الازير الاصطناعي من ب N-sulfonylaziridines تعتبر مشتقات
ناعتها تطوير ص لىإ نالكيميائييبالعديد من دفعت  الأهميةهذه  ،ونشاطها البيولوجيالعالية بسبب تفاعلها 

ق هذا ائأهم طر  يلخص 13 الشكل رقم .سريعة وذات مردودية جيدة صنيعق تائطر  للوصول إلىوالتسابق 
 .التصنيع

 
 

 .sulfonylaziridines-N 79مشتقات  صنيعت قطرائ : )13(الشكل 

i: Wenker synthesis of aziridine: (1) vicinal amino alcohol derivate, sulfuric acid or sulfuric 

acid chloride (2) NaOH (aq.); ii: sulfonyl chloride, TEA, DCM; iii: sulfonic chloride, DCM, 

DMAP or K2CO3 (Microwave, 400 W); iv: (1) amino acid, NaOH (aq.), 0 °C, TsCl. (2) THF 

dry, BH3–SMe2, reflux. (3) DCM, TsCl, DMAP, Py; v: RSO2NH2, K2CO3, BnEt3N
+Cl−, 

dioxane, 90 °C, MsCl, DCM, 0 °C to reflux; vi: (1) chloramine salts, ACN, PTAB, 12 h; (2) 

IPrCu(DBM), PhIvO, RSO2–NH2, chlorobenzene, r.t., 25 h; (3) Rh2(cap)4, TsNH2, NBS, 

K2CO3.  
 فقط واحدة في خطوة الكيرالي essulfonylaziridin-Nأصبح من الممكن تحضير  ، 80في الآونة الأخيرة

                                                           
79 T. Gleede, L. Reisman, E. Rieger, P. C. Mbarushimana, P. A. Rupar and F. R. Wurm, Polym. Chem., 2019, 

10 ,  .3257  
80 H. Xu, H. Tian, L. Zheng, Q. Liu, L. Wang, S. Zhang, Tetrahedron Lett., 2011, 33, 6267.  
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ع وذلك انطلاقا من الكحولات الأمينية الكيرالية في وجود كلوريد السلفونيك عن طريق التعرض للإشعا
حمل ت(. تم تعميم هذا التفاعل على الكحوليات الأمينية التي Microwave irradiationالموجة الميكروية )

. هذه الطريقة أتاحت الحصول على الأزيريدين في فترة مجموعة مانحة للإلكترون أو مجموعة جاذبة
)الشكل  ق التركيبية كفاءةائزمنية قصيرة للغاية وبمردودية جيدة. تعتبر هذه التقنية واحدة من أكثر الطر 

14.) 

 
 .يرالي عن طريق إشعاع الموجة الميكرويةالك N-sulfonylaziridinesتصنيع مشتق  تفاعل :(14)الشكل 

 الأزيريدينات  الكيرالية  مع  مردودية  جيدة  انطلاقا  من صنيعطريقة لت 81زملاؤهو  Fengطور 
 L-( هوموسيرينL-Homoserineباتباع )  مسار تفاعل بسيط. يبدأ التوليف بحماية وظيفة الكحول لـL-

Homoserine  متبوعة بحماية وظيفة الأمين في شكلNHBoc  في ثنائي كلورو ميثان في وجود ثلاثي
الناتج باستخدام  Boc-N. تم تكثيف الحمض الأميني O2Boc( butyl dicarbonate-tert-Di(يل أمين وإيث

N-Hydroxysuccinimide(NHS) شكل فوريًا في وجودفان الأزيريدين يت أخيراالكحول.  لتكوين 
Methanesulfonyl chloride (Mesyl chloride)  (.15)الشكل 

 
 .هوموسيرين-L تصنيع الأزيريدين عن طريق تفاعل :(15)الشكل 

                                                           
81 X. Pan, X. Li, Q. Lu, W. Yu, W. Li, Q. Zhang, F. Deng, Feng. Liu, Tetrahedron Lett., 2013, 54, 6807.  

https://en.wikipedia.org/wiki/Di-tert-butyl_dicarbonate
https://en.wikipedia.org/wiki/Di-tert-butyl_dicarbonate
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II-3-2-  زيريدينتطبيقات الأ 
II-3-2-1- الخصائص البيولوجية لأزيريدين 

نشاط بيولوجي متعدد، مفيد  المنتجات الطبيعية والاصطناعية مع كثير منيوجد الأزيريدين في 
 (. نذكر على سبيل المثال:الخ .…حيويمضاد  الدم،لوكيميا ك للسرطان،ومعروف )مضاد 

  Mitosans 82  ( جزيئات معزولة لها نشاط مضاد للأورام. نذكر كمثال ميتوميسينMitomycin )
يستخدم حيث  الغليظة، عاءكسرطان الام، للأورام السرطانيةمضادة  الأكثر الأدويةبين  والمصنف من

 (.16الشكل النووي( )الحمض  )مثبط العلاج الكيميائي بفضل آلية ألكلة الحمض النووي في
  تعرف   الأزيريدينات التي تحمل وظيفة كربوكسيلية واحدة أو أكثر بنشاط بيولوجي قوي. على سبيل

على نشاط مضاد  (،Streptomyces) المعزول من المتسلسلة)بكتيريا( ،Diacidيحتوي  المثال،
 Cysteineكمثبط لسيستين  بروتياز ) Miraziridine يعمل  Aeromonas Salmonecida 83للبكتيريا 

proteases بينما يعمل ،)Peristol وMitiromycin  (.16)الشكل 84كمضاد للسرطان 

 
 .بيولوجيًا المركبات الأزيريدينية النشطةأمثلة عن بعض  :(16)الشكل 

II-3-2-2- يع العضويلأزيريدين كمركبات طليعية لتصنا 
 ة ومثل تفاعلات غلق الحلق التحولات،من  والخضوع للعديدنظرًا لقدرة الأزيريدين على التفاعل  

 باتالمرك طليعية للعديد منكمركبات ، يتم استخدام الأزيريدين 86،96، 76تفاعلات فتح الحلقة و تمدد الحلقة

                                                           
82 (a) D.V. Lefemine, M. Dann, F. Barbatschi, W.K. Hausmann, V. Zbinovsky, P. Monnikendam, J. Adam, N. 

Bohnos, J. Am. Chem. Soc., 1962, 84, 3184.    (b) M. Kasai, M. Kono, Synlett., 1992, 778. 
83 M.E. Tanner, S. Miao, Tetrahedron Lett., 1994, 35, 4073.  
84 S. Singh, M.G. D’Hooghe, N.De Kimpe, Chem. Rev., 2007, 107, 2080.  
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 .ينهوموسير -L في تخليق أزيريدين كيرالي انطلاقا من Feng 18نجح  لمثالاالنشطة بيولوجيًا. على سبيل 
جزيء حيوي يُظهر نشاطًا مثبطًا ضد دي  phosphate Sitagliptinيعتبر الأخير وسيطًا رئيسيًا لتخليق 

 الحلقات غيرأيضًا في تحضير  الأزيريدينيستخدم  (.Dipeptidyl peptidase-4) 4-ببتيل ببتيداز
 .86والبيروليدين 85مثل بيتا لاكتام متجانسةال

II   -3-3- سمية الأزيريدين 
كل أزيريدين محدد على هيكله ونشاطه الذي يشارك في الخصائص العامة لمجموعة  يةتعتمد سم

تى حالأزيريدين. لذلك يحظر الاستنشاق والاتصال المباشر مع الأزيريدين. تشير بعض التقارير إلى أنه 
وم لذلك من المهم أن يق ،ادة في الكيمياء لا تمنع تسلل الأزيريدين إلى الجلدالقفازات المستخدمة ع

قامت  المستخدمون بفحص أوقات نقع القفازات وتوخي الحذر الشديد لتجنب التلوث عند نزع القفازات.
 ملةمركبات الأزيريدين وتصنيفها على أنها مادة مسرطنة محت السرطان بمراجعةالوكالة الدولية لأبحاث 

ت هي أخذ الفريق العامل التابع للوكالة الدولية لبحوث السرطان في الاعتبار أن الأزيريدينا للإنسان،
عوامل ألكلة مباشرة تتسبب في حدوث طفرات في مجموعة متنوعة من أنظمة الاختبار وتشكل مقاربات 

فسي الأنف والجهاز التنسبب الأزيريدين تأثيرات مهيجة للأغشية المخاطية مثل العين و يالحمض النووي. 
 أمراض الجلدالأزيريدينات وحتى الجلد. الأزيريدين يخترق الجلد بسرعة عند ملامسته. يمكن أن تسبب 

 التحسسية أو تؤدي إلى الربو المهني.

II-4- معقدات التضمين 
II-4-1- التضمين حول معقداتعموميات 

أحدهما هو المضيف )المستقبل( مركب التضمين هو ارتباط جزيئي بين جزيء واحد أو أكثر، 
لروابط مثل القوى الكهروستاتيكية وا تساهميةالغير  والآخر الضيف)الركيزة( تحت تأثير التفاعلات

والتي تسمح بتفكك سهل ومرن للمركب  الخ...وقوى فان دير فالس والتأثيرات الكارهة للماءالهيدروجينية 
تضمين مع عدد كبير من الجزيئات  " معقدات"القفص ةالحلقي الدكستريناتالمتكون. تشكل جزيئات 

، وذلك كما قطبية( كانت المركبات صلبة أو سائلة أو غازية غيرقطبية أو  مشحونة، محايدة،المتنوعة )
                                                           
85 D. Tanner, P. Somfai, Bio org. Med. Chem. Lett., 1993, 3, 2415. 
86 M.A. Lowe, M. Ostovar, S. Ferrini, C.C. Chen, P.G. Lawrence, F. Fontana, A.A. Calabrese, V.K. Aggarwal, 

Angew. Chem. Int. Ed. Engl1., 2011, 23, 6494.  

 

 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A2%D8%AB%D8%B1%D8%A7%D8%AA_%D8%BA%D9%8A%D8%B1_%D8%AA%D8%B3%D8%A7%D9%87%D9%85%D9%8A%D8%A9
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A3%D8%AB%D9%8A%D8%B1_%D9%83%D8%B1%D9%87_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%AA%D8%A3%D8%AB%D9%8A%D8%B1_%D9%83%D8%B1%D9%87_%D8%A7%D9%84%D9%85%D8%A7%D8%A1
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
https://ar.wikipedia.org/wiki/%D9%82%D9%88%D9%89_%D9%81%D8%A7%D9%86_%D8%AF%D9%8A%D8%B1_%D9%81%D8%A7%D9%84%D8%B3
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مما يسمح لها بحبس أو  (17 الشكل)غير قابل للتشوه ومضاد للماء ال وتجويفها،لهيكلها  ذكرنا سابقا
 تغليف الجزيئات الأخرى.

 
 .ضيف الحلقي وجزيءالدكسترين لتكوين معقد تضمين بين  تمثيل :)17(الشكل      

ضيف في تجويف الدكسترين الحلقي على اكتساب الطاقة الذي يحققه نظام اليعتمد مبدأ تضمين 
التجويف تشغل جزيئات الماء  المائي،في المحلول  الواقع،في  التعقيد.المضيف أثناء عملية  - الضيف

لذلك .87القطبي لدكسترين الحلقي الذي يولد تفاعلات طاقة غير مواتية من النوع القطبي/غير غير القطبي
-18ينالشكل).88يمكن بسهولة استبدال جزيئات الماء هذه بـ "جزيء ضيف" مناسب، أقل قطبية من الماء

19) 

 
 لحلقي.االاحتمالية لوجود جزيئات الماء في المنطقة المجاورة لدكسترين  الكثافات :)18(الشكل 

 
 تضمين.عقد مثال على تكوين م :89(19)الشكل 

                                                           
87 S. Muñoz-Botella, B. del Castillo, M.A. Martyn, Ars.Pharm., 1995, 36, 187. 
88 R. Yang, J-B. Chen, X-Y. Dai, R. Huang, C-F. Xiao, Z-Y. Gao, B. Yang, L-J. Yang, S-J. Yan, H-B. Zhang, 

C. Qing, J. Lin, Carb.Polymers., 2012, 89, 89. 
89 E. BilensoyI, John Wiley & Sons., 2011, p25. 
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 للتوازن الديناميكي الحلقي والضيفبين الدكسترين  التضمين المتكونمعقد  ارتباط وتفككيخضع 
 :الحراري التالي

CD + I↔CD                  
𝐊𝟏/𝟏 =[𝐂𝐃.𝐈]/[𝐂𝐃][𝐈]             )20( 

 حيث
• CD الدكسترين الحلقيجزيء المضيف  : يمثل.  
• I : .جزيء الضيف 
• 1/ 1K : 90وجزيء الضيف الحلقي بين الدكسترينضمين هو ثابت الاستقرار للمركب الت. 

المجمع هي في الأساس قوى كارهة للماء. لا يحدث أي  التفاعلات التي تعمل على استقرار نإ
تتعايش العديد من القوى بين الجزيئات في وقت واحد من أجل  وهكذا، .91،92تفاعل تساهمي أثناء التعقيد 

د الأهمية النسبية لكل من القوى على طبيعة جزيء الضيف تعزيز استقرار المجمع والحفاظ عليه. تعتم
إضافة إلى  المضيف -والمذيب. إن أهم هذه القوى بين الجزيئات التي تضمن استقرار نظام الضيف 

 .93فان دير فالس  تفاعلات للماء هيالقوى كارهة 
مما يؤدي  ،اكليً أو  اجزئيً  الضيف يمكن أن يكون تضمينا ءلجزي إن تضمين الدكسترين الحلقي

 . 94جزيئات الضيف المضيف أوإلى تكوين معقدات من المحتمل أن تشتمل على عدة جزيئات من 
 لذلك،استقرار وهيكل المعقد تعتمد على نوع الدكسترين الحلقي. و ( Stoichiometry)القياس المتكافئ ف

أمثلة لمجمعات  بعض 20الدكسترين الحلقي. يلخص الشكل رقم  حجم وتجويففإن العامل المهم هو 
  بترتيبات هيكلية مختلفة. ،CDو ضيف

 
 تمثيل تخطيطي لبعض أنواع القياس المتكافئ. (:20الشكل )

                                                           
90 H. Connors, J.Pharm.Sci., 1995, 84, 843. 
91 E. Schneiderman, A.M. Stalcup, J .Chromatogr B., 2000, 745, 83. 
92 K. Surendra, N.S. Krishnaveni, R. Sridhar, K. Rama Rao, J. Org.Chem., 2006, 71, 5819. 
93 L. Liu, Q-X. Guo, J.Chem.Inf.Comput.Sci.,1999, 39, 133. 
94 W. An, H. Zhang, L. Sun, A. Hao, J. Hao, F. Xin, Carbohydrate Research., 2010, 345, 914. 
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. أي أن جزيء الدكسترين الحلقي واحد يتوافق 1:1أكثر مجمعات التضمين شيوعًا هي من النوع 
بالكامل داخل التجويف، . إذا كان الجزيء أكبر من أن يتسلل 95مع جزيء ضيف مشمول كليًا أو جزئيًا

 فإن نهايته الأخرى، التي تتُرك خالية، يمكن بدورها تغليفها بجزيء آخر من الدكسترين الحلقي.
كما يجب أن يكون التجويف كبيرًا بما يكفي  .2:196ننتهي بتكوين مركب من النوع الحالة،في هذه 

ا بحيث لا يمر هذا الجزيء فقط لاحتواء جزيء الضيف أو على الأقل جزء منه ولكن ليس كبيرًا جدً 
أن الدكسترينات الحلقية الثلاثة بها تجاويف بأحجام  اعبر التجويف دون إنشاء تفاعلات. كما قلنا سابق

يضمن المزيد من الجزيئات ذات الكتل الجزيئية المنخفضة  CD-α الاختلاف أنهذا عن  وينتج مختلفة.
جزيئات الالجزيئات العطرية أو  تضمين مع مجمعات كليش CD-βو أليفاتية،أو التي تحتوي على سلسلة 

 حلقات،يشكل مجمعات تضمين مع جزيئات أكبر تحتوي على عدة  CD-γحلقية غير متجانسة بينما ال
 .97مثل البيرين

يمكن أن يحدث التغليف الجزيئي في كل من الحالة السائلة والصلبة حيث يعطي تكوين معقد  
ضيف معقدات تضمين بخصائص فيزيائية وكيميائية جديدة ومختلفة  زيءالحلقي وجالتضمين الدكسترين 

الخصائص  الكيميائي تعديل: كالتغير في الذوبانية التغير في التفاعل  98التي كانت قبل التعقيد عن تلك
الطيفية للمضيف والضيف )الانزياح الكيميائي في الرنين المغناطيسي النووي، الطول الموجي 

الخصائص الكيرالية، تعديل  (، تعديللأشعة فوق البنفسجيةلفي القياس الطيفي للامتصاص الأقصى 
على قياس  وتحليل التضمينق المستخدمة لاكتشاف ائوما إلى ذلك. تعتمد الطر  البيولوجية،الخصائص 

هذه الخصائص. من المهم التأكيد على أن التحليل الكامل والفعال لمركب التضمين المحتمل يجب أن 
كما يجب أن يقترح بنية ثلاثية  ارتباطه،وثابت  المتكافئ،والقياس  التضمين،ابات تتعلق بواقع يقدم إج

القليل منها يمكنه  شائع،من بين التقنيات التحليلية المستخدمة بشكل  ذلك،ومع  التضمين.الأبعاد لمركب 
ق المستخدمة ائمن بين الطر  ،ريةالإجابة على هذه الأسئلة. غالبًا ما يكون هذا بسبب القيود التقنية أو النظ

 للكشف عن التضمين:
 الأشعة السينية. -

                                                           
95 M. Kodaka, J.Phys.Chem.A., 1998, 102, 8101. 
96 M. Kikuchi, Y. Uemura, F. Hirayama, M. Otagiri, K. Uekama, J. Incl.Phenom., 1984, 2, 623. 
97 Del Valle, E.M.  Martin, Proc. Biochem., 2004, 39, 1033. 
98 Elise DEUNF : Préparation, Caractérisation et Activation Electrochimique de Nouveaux Complexes 

Métallo-Cyclodextrines. Université Pierre et Marie Curie. 2010, P 21. 
 

. 
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 تقنيات تحليل الحالة الصلبة. -
 .Spectrophotometry 99 ،100 تقنيات  -
 الرنين المغناطيسي النووي. -

ية ، بما في ذلك القوى الكهروستاتيكغير تساهميةاليتم التضمين من خلال عدة أنواع من الروابط 
صفها والتي نقترح و  الخ...ان دير فالس والتفاعلات الهيدروجينية والتفاعلات الكارهة للماءوتفاعلات ف

 في العنصر التالي.

II-4-2- حلقيالقوى المشاركة في مجمعات تضمين الدكسترين ال   
 إن فهم التفاعلات غير التساهمية له أهمية كبيرة في كيمياء الجزيئات الضخمة

(rySupramolecular Chemist)  .يمكن وصف أنظمة  الطبيعية،الأنظمة  على عكسوالكيمياء الحيوية
من بين  هي ةالحلقي اتنظريا بطريقة دقيقة. الدكسترينو صطناعية وتحليلها تجريبيا الضيف الا-المضيف

للماء  تجويفًا كارهًا اوذلك لأن لديه الضخمة،الجزيئات الجزيئات المضيفة الأكثر استخدامًا في كيمياء 
وكما  الضيف،من جزيئات  يشكل مجمعات مع عدد معتبر الحلقي أندكسترين ليمكن  اذ مناسبة،عاد بأب

ذكرنا سابقا فانه يتم استخدام هذه الخاصية على نطاق واسع في العلوم الصيدلانية وتكنولوجيا 
زة ت الركيتعتبر مجمعات التضمين نموذجًا مثاليًا لتقليد تفاعلا ذلك،بالإضافة إلى  الخ.الفصل..... 

 ظاهرة التعقيد هي نتيجة العديد من التفاعلات المتبادلة بين جزيء (.nzyme substrateE) الإنزيمية
التفاعلات إلى الحالة هذه  ؤديتالمضيف وجزيء الضيف والمذيب، في حالة التضمين في محلول، و 

دافعة الدراسات فإن القوى ال الديناميكية الحرارية الأكثر استقرارًا. وعلى الرغم من العدد الكبير من
(Guiding forcesالناتجة أثناء التعقيد لم يتم تحديدها جيدًا حتى الآن وغالبًا ما تكون النتائ ) ج المنشورة

 مثيرة للجدل. القوى الدافعة الأكثر مناقشة هي التالية:

II-4-2- 1- لكهروستاتيكيةالتفاعلات ا 
 المتبادل بين توزيعات شحنة اثنين من الجزيئات. تركهي التفاعل المشالطاقة الكهروستاتيكية 

وثنائيات الأقطاب  الدائمة،جميع القوى الكهروستاتيكية المنتجة بواسطة الشحنات التفاعل يشمل 
 والأقطاب المتعددة الكبيرة الموجودة في النظام. يمكن تقسيم التفاعلات الكهروستاتيكية إلى ثلاثة أنواع:

                                                           
99 Song Song Li. William, C. Purdy, Chem. Rev., 1992, 92, 1457. 
100 P. Le Thuaud, B. Martel, Int. J. Pharm., 1988, 175, 205. 
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الدكسترين الحلقي  ثنائي القطب -تفاعل ثنائي القطب-ثنائي القطب،  -فاعل الأيونيالتفاعل الأيوني، الت
 التعقيد،الأيوني لا يمكن أن يحدث في ظاهرة -في حين أن التفاعل الأيوني  متعادلة،عبارة عن جزيئات 

 -ل الأيوني. في المقابل، غالبًا ما يكون التفاع101إلا في حالة استبدال الدكسترين الحلقي بطريقة مناسبة
. وهذا يعني انه كلما زدادت شحنة الأيونات CDثنائي القطب موجودًا للسبب الواضح المتعلق بقطبية 

أكثر ارتباطًا   SO-42و NO-32:ثنائي القطب وكمثال الأيونات ثنائية التكافؤ مثل-يزداد التفاعل الأيوني 
ClO-4ملاحظة المجمعات مع . ومع ذلك، يتم NO-3و ClO-4بالدكسترين الحلقي من الأيونات 

  NO-3و 

3على عكس المجمعات مع  تجريبياً،
2-NO  42و-SOفي الواقع، ليس بالضرورة 102، والتي لم يتم اكتشافها .

ثنائي القطب قوي في محلول مائي مناسب أثناء عملية التعقيد لأنه في  -أن يكون هناك تفاعل أيوني
الماء قويًا أيضًا. ومع ذلك، فقد لوحظت المجمعات ظل هذه الظروف، يكون التفاعل بين الركائز و 

الناتجة عن تعقيد الدكسترين الحلقي مع الأيونات الجزيئية لبعض الأنواع في الطور الغازي، باستخدام 
 مطياف الكتلة. 

II-4-2- 2- لدكسترينات الحلقيةب تأثير عزم ثنائي القط 
قيمًا عالية لعزم ثنائي القطب  oChuj 103  ،104الذي أجراه  CNDO/ 2قدم الحساب الشبه التجريبي

لدكسترين أن عزم ثنائي القطب  الابحاث وجدومع تزايد  .D 20 إلى D 10تتراوح من  لدكسترين الحلقي
حساب عزوم  عادة، وحتى القيم الصغيرة تم الحصول عليها. الكيميائية،حساس للغاية للبيئة  الحلقي
.D 4 105 إلى 2ترين الحلقي يعطي قيمًا منخفضة تتراوح من لدكس ،initio -bAة قيمع طر  القطب،ثنائي 

مع ملاحظة أن العزم ثنائي القطب لدكسترين الحلقي يمر من الجانب الأعرض )الوجه الثانوي( إلى 
عزم ثنائي القطب يلعب دورًا كبيرًا في ظاهرة  أنهذا يعني ( للمخروط. الأوليالأضيق )الوجه الجانب 
 .التضمين

الدراسة التي  المثال،نذكر على سبيل  مختلفة،ة هذه الخاصية في أعمال تم توضيح مساهم
 :، والتي منها زيادة حموضة بعض المشتقات الفينولية مثل Hamai أجراها

                                                           
101 (a) Y. Matsui, A. Okimoto, Bulletin of the Chemical Society of Japan., 1978, 51, 3030. (b) A.K. Yatsimirsky, 

A. V. Eliseev, J. Chem. Soc. Perkin Trans., 1991, 2, 1769. 
102 M. SuzuKi, K. Ito, C. Fushimi, T. KoNDo, Chem. Pharm. Bull., 1993, 41, 942. 
103 M. Kitagawa, H. Hoshi, M. Sakurai, Y. Inoue, R. Chûjô, Carbohydr. Res., 1987, 163, c1. 
104 M. Sakurai, M. Kitagawa, H. Hoshi, Y. Inoue, R. Chûjô, Chem. Lett., 1988, 17, 895. 
105 X. S. Li, L. Liu, T. W. Mu, Q. X. Guo, Monatsh. Chem., 2000, 131, 849. 
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 cyanophenol -4 و  nitrophenol -4  وbromophenol-4مع ، بعد التعقيد  CD-α
. في عمل آخر 106 

مع العديد من البنزين غير المستبدل مثل حمض البنزويك  CD تعقيد، أظهر Chujo تم تطويره بواسطة
ثنائي القطب في عزم أن  ،CNDO / 2، والمعالجة بطريقةMonohydroxybenzoic acid araPوحمض 

يزيد اتساع عزم ثنائي القطب لجزيء الضيف  المجمعات والمضيف وجزيئات الضيف مضادة للتوازي
، أن تفاعل الأبحاث. فكان الملخص لهذه 106تجاه المعاكسولكن في الا )CD (مثل جزيء المضيف

 .وفي تحديد الاتجاه المجمع،ثنائي القطب" يلعب دورًا ضروريا في تثبيت  -"ثنائي القطب 

II-4-2-3-تفاعل فان دير فالس 
التي سميت على اسم الهولندي يوهانس ديديريك فان دير فالس،  ،)VDW( قوى فان دير فالس

 كمي،من أصل  ضعيفة،هي قوى كهرومغناطيسية  ،1910زة نوبل في الفيزياء عام جائ ىالحائز عل
تعمل بين الجزيئات وحتى الذرات المحايدة. تم تقديمها في البداية في شكل مصطلحات ظاهرية 

(Phenomenology) في معادلة حالة ما يسمى بغازات VDW  الحقيقية لأنها لم تعد تتصرف وفقًا لقانون
  .لنمذجة هذه القوى بشكل أكثر دقة شرودينغرلي. كان من الضروري انتظار اكتشاف معادلة الغاز المثا

 :ةفي الأساس مزيج من ثلاثة أنواع مختلفة من القوى الناتجة عن تأثيرات مختلف يه قوى فان دير فالس

 قوة  Keesom  
قال يُ  المحايد،ي الجزيء قوة كيسوم عندما لا تتطابق المراكز الثنائية للشحنة الموجبة والسالبة ف

 لشحنة السالبة نحو الشحنة الموجبة. يمكنمن اإن الجزيء قطبي وله عزم كهربائي ثنائي القطب موجه 
 .لجزيئين قطبين مع عزم ثنائي قطب مختلف عن الصفر إيجاد مواضع مواتية لزيادة التجاذب بينهما

 قوةDebye   
ة غير القطبي ث تشوه في السحابة الإلكترونية للجزيئاتفي حدو يتسبب الجزيء القطبي ذو العزم الدائم 

ب المجاورة تحت تأثير المجال الكهربائي الخاص به. يتميز هذا التشوه للسحابة الإلكترونية باستقطا
ا الجزيء الذي يزيد مع عدد إلكترونات الجزيء. وبالتالي يكتسب هذا الجزيء غير القطبي عزمًا مستحثً 

ما هذا ثنائي القطب مع ثنائي القطب الدائم للجزيء الأول ويجذب الجزيئين بعضهثنائي القطب. يتفاعل 
 البعض.

                                                           
106 (a) M. Kitagawa, H. Hoshi, M. Sakurai, Y. Inoue, R. Chûjô, Bull.Chem.Soc. Jpn.,  1988, 61, 4225. 

(b) M. Sakurai, M. Kitagawa, H. Hoshi, Y. Inoue, R. Chûjô, Carbohydr., 1990, 198, 181. 
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  قوةLondon  
يمكن لحركة إلكترونات الجزيء أن تخلق عزمًا فوريًا ثنائي  القطبية،في حالة الجزيئات غير 

بان الآنيان هذان القط يتغير القطب يمكن أن يستقطب الجزيئات المجاورة وينتج عزمًا ثنائي القطب.
لكن العدد  للغاية،بسرعة كبيرة بمرور الوقت ويمكنهما التفاعل مع بعضهما البعض. قوى لندن ضعيفة 

 .في الأنظمة فوق الجزيئية قوى لندن تلعب دورًا مهمًا في تحديد توافقها (Interatomic)الكبير من 
في تجاويف  دير فالسكشفت العديد من الدراسات عن وجود هذه التفاعلات فان  الواقع،في 

في بعض الأحيان تفاعلات فان دير فالس تم الحكم على  للاهتمام،الأكثر إثارة  الحلقية.الدكسترينات 
أنها أقوى من التفاعلات الكارهة للماء في الحالة التي يكون فيها جزء كبير من جزيء الضيف داخل 

مستقرة بها جزيئات  الحلقية مجمعاتات يمكن أن تشكل الدكسترين هالتجويف. بالإضافة إلى حقيقة أن
وهذا يوضح أن تفاعلات فان  هيبتان،وحتى  DMSOو DMFالضيف في المذيبات العضوية النقية مثل 

 .107دير فالس مهمة بشكل أساسي في عملية التعقيد

فان دير فالس موجودة أيضًا بين جزيئات المذيب والضيف    يمكن أيضًا الإشارة إلى أن تفاعلات 
الأيوني" ليس مهمًا أثناء -هذا النوع من التبادل هو السبب في أن تفاعل "ثنائي القطب  مضيف،وال

نظرًا لأن استقطاب الماء أضعف من استقطاب المركبات العضوية في تجويف  ذلك،التعقيد. ومع 
الحلقي الدكسترين يمكن أن تكون أقوى بين  فان دير فالس فمن المؤكد أن تفاعلات الحلقي،لدكسترين ا

ستقدم فان دير فالس  فإن تفاعلات وبالتالي،. المضيفو والضيف من تلك الموجودة بين الماء  والضيف
 الحلقي معالدكسترين مساهمة إيجابية في استقرار المجمعات. تم إثبات نفس التأثير من خلال تعقيد 

4 أيونات غير عضوية مثل
-ClO 3 و

-NO.  للماء أن يعطي أي  هر لا يمكن للتفاعل الكا يبدو،على ما
 مساهمة في هذه الأنظمة. نظرًا لأن تفاعل "الأيونات ثنائي القطب" بين الماء والأيونات يمكن أن يكون

 المركب الوحيدة الممكنة في تكوين فإن القوة الدافعة ،الأيوناتو الحلقي الدكسترين  أقوى من ذلك بين
 .108فان دير فالس هي تفاعل

II-4-2- 4-  ةدروجينيالهيالروابط 
 ساهميًات المرتبطة بين ذرة الهيدروجين من التفاعل الكهروستاتيكي تنتج الرابطة الهيدروجينية  

                                                           
107 A. Gafni, Y. Cohen, J. Org. Chem., 1997, 62, 120. 
108(a) A. Buvari, L. Barcza, J. Incl. Phenom., 1989, 7, 379.  (b) Y. Matsui, M. Fujie,    K. Hanaoka, Bull. Chem. 

Soc. Jpn., 1989, 62, 1451.  
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سلبية تملك زوج غير مشترك من و وذرة ثانية اكثر كهر  )O, N, S()المانح(  سلبيةو بذرة اكثر كهر 
ر بعشر مرات من طاقة فان أكب ةالهيدروجينيلرابطة ا طاقة .)-H.......O = C-O( (الإلكترونات )مستقبل

وفي  ية،النوو والأحماض  اتدورًا كبيرًا في استقرار هياكل البروتين ةيدير فالس. تلعب الرابطة الهيدروجين
زيئات يمكن أن تكون داخل الج و تبادل البروتونات. غالبًا ما تكون الروابط الهيدروجينية بين الجزيئات

بط في كيمياء الدكسترين الحلقي، تم تحديد أهمية الترا .إذا سمحت بذلك طبيعة الذرات وهندسة الجزيء
. أظهر عدد من الهياكل البلورية لمجمعات بالطور الصلالهيدروجيني جيدًا في معقد التضمين في 

الدكسترين الحلقي بوضوح وجود روابط هيدروجينية بين الضيف وهيدروكسيل الدكسترين الحلقي، كما 
 ا هذه الروابط الهيدروجينية في المجمع.أظهرت الدراسات الحسابية أيضً 

المضيف فقط الهيدروكسيل الأولي  -في كثير من الأحيان، تتضمن الرابطة الهيدروجينية الضيف  
(6-OH) 6 (لدكسترين الحلقي لأنها مرنة ويمكن أن تدور حول الرابطةC- 5C( على عكس ذرات 

فقد تمت بعض  ذلك،غليكوزيدية. ومع اللوحدات هندسة ا صلبة بسببالهيدروكسيل الثانوية والتي تعتبر 
إلى  0.7 تم تقدير الطاقة )من الضيف،بين جدار تجويف الدكسترين الحلقي وجزيئات  109،110،111التفاعلات

 التقليدية،كالوري / مول(. على الرغم من أن القيمة أقل بكثير من قيمة رابطة الهيدروجين كيلو  1.1
من ناحية أخرى، لا يزال دور الرابطة الهيدروجينية في  .112فالس فهي أعلى بكثير من طاقات فان دير

التعقيد مثيرًا للجدل. السبب الرئيسي لهذه المشكلة هو أن الماء يتنافس مع الدكسترين الحلقي لتكوين 
روابط هيدروجينية مع جزيئات الضيف. الحسابات الديناميكية الجزيئية التي أجريت على مركبات 

في وسط مائي تشير بوضوح  CD-α chlorophenol/-4  و CD-αybenzoic acid / Hydrox -4التضمين
                                     .113الحلقي والدكسترين نادرًا ما تتشكل بين الضيف الروابط الهيدروجينية إلى أن

في  ذلك،إلى  ةخلصوا إلى أن الترابط الهيدروجيني يلعب دورًا ثانويًا في التعقيد. بالإضاف وهكذا،
الضيف يتم تضمين مجموعة الهيدروكسيل في  الصلب، CD-α fluorophenol/-4التضمين دراسة مركب 

مما يشير إلى  بالخارج،يتم توطينها  المائي،بينما في المحلول  الحلقي،داخل تجويف الدكسترين  بالكامل
لى وجود روابط هيدروجينية في هناك أمثلة ع ذلك،تكوين الهيدروجين روابط مع جزيئات الماء. ومع 

                                                           
109 T. Nakagawa, S. Immel, F.W. Lichtenthaler, H.J. Linder, Carbohydr. Res., 2000, 324, 141. 
110 T. Aree, J. Jacob, W. Saenger, H. Hoier, Carbohydr. Res., 1998, 307, 191. 
111 T. Steiner, W. Saenger, J. Chem. Soc. Chem. Commun., 1995, 20, 2087. 
112 E.B. Starikov, W. Saenger, T. Steiner, Carbohydr. Res., 1998, 307, 343. 
113 S.P. Van Helden, B.P. Van Ejijck, L.H.M. Janssen, J. Biomol. Struct. Dyn., 1992, 9, 1269. 
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الناتج  ، /CD- γ Pamoic acidالمثال المركبعلى سبيل  مائي،المعقد مع الدكسترين الحلقي في محلول 
 .114الثانوية الدكسترين الحلقي OHعن إنشاء رابطة هيدروجينية بين كربوكسيلات الضيف ومجموعة 

II-4-2- 5- لكارهة للماءالتفاعلات ا 
ة أو ر التأثيرات الكارهة للماء بمثابة مظهر من مظاهر استبعاد الجزيئات الكبير غالبًا ما تُعتب

لجزيئات االجزيئات من المذيبات القطبية )غالبًا الماء(. تلعب هذه التأثيرات دورًا مهمًا جدًا في تعقيد 
 ري.ومحتوى حراالقصور الحراري  مضيف في الماء ويمكن تقسيمها إلى مكونين:الالعضوية بواسطة 

د يتكون من تثبيت جزيئات الماء التي لم تع الكاره للماء( Enthalpy) الحراري تأثير المحتوى• 
 الضيف.تحل المضيف بعد التعقيد مع 

عد يتكون من أكبر استمرارية في بنية المذيب بللماء ( الكاره Entropy)الحراري  تأثير القصور• 
 التعقيد بين جزيء المضيف وجزيء الضيف.

II- 4- 3 -  تطبيقات مجمعات التضمين 
تستفيد المجالات الرئيسية لتطبيق معقدات التضمين المكونة من الدكسترين الحلقي بشكل أساسي 

( لدكسترين الحلقي وتعديلات السلوك الفيزيائي Biocompatibilityمن الطبيعة المتوافقة حيويًا )
ي للمضيف. وبالتالي هناك عدد كبير والكيميائي لضيف عن طريق تضمين ضيف في التجويف الجزيئ

زيادة التوافر البيولوجي للمكونات النشطة(  التثبيت، الإذابة،جدًا من التطبيقات في المجال الصيدلاني )
والأغذية الزراعية )مثبتات الروائح والأصباغ والروائح( هذه المركبات موجودة أيضًا بشكل كبير في 

أو  الأكسجينيائي مع تطبيقات كمثبتات للمواد الحساسة للضوء أو الكيمياء التحليلية والتحفيز الكيم
 .115أو كروماتوجرافيا الغاز أو كروماتوجرافيا سائلة عالية الأداء كيميائيةمحفزات 

II-5- خاتمة 
المضيف المكون من  التضمين دمعقب المتعلق خلال هذا الفصل، الببليوغرافية الدراسة ضوء في 

 لنا بدا ،تطبيقاتها وتوسع مجال وخصائصها هاهياكل ودراسةدين يأزير  /حلقيلادكسترين  بيتا :الضيفو 
راسة د خلال من  CD– βأزيريدين في تجويف التحقيق في عملية تضمين في مساهمتنا محاولة المهممن 

 ها في الفصل التالي.نتائج جميع تحليل ومناقشة مفصلة سيتم نظرية

                                                           
114 K. Kano, M. Tatsumi, S. Hashimoto, J. Org. Chem., 1991, 56, 6579. 
115 G. Crini, M. Morcellet, N. Morin, l’actualité chimique., 2001, 11, 18. 
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III-1- مقدمة 

-2-(S)المضيف/الضيف للجزيء الضيف  لمعقد التضميندراسة نظرية  إجراء بحثنا، تمفي 

isopropyl- 1-(o-nitrophenyl)sulfonyl)aziridine  مع الجزيء المضيفβ-Cyclodextrin   باستخدام
 -تبادلال ة الهجينةالدوال الوظيفيبدمج   DFT، ونظرية الكثافة الوظيفية 1الشبه التجريبية PM3حسابات 

الغازي  طورينفي ال  31G (d -6(الاساسمع  B97D3 5،6 وD-WB97X 4و B3LYP 2،3المختلفة:ط ابتار 
  .Bو Aوالمائي  وفي الاتجاهين 

 عن طريق β-CDفي تجويف  AZجزيء الضيف  راجتكوين وطريقة إد نا منهذه الدراسة تأكدفي 
من خلال حساب طاقات التعقيد  β-CD/AZالتضمين عقد تحديد الهياكل الهندسية الأكثر استقرار لم

الجزيئية الحدودية  الحرارية، المداراتالمعلمات الديناميكية حساب  التشوه، كذلكوالتفاعل وطاقات 
LUMO-HOMO  7و التطبيقية حسابيةالالمقارنة بين الانزياحات الكيميائية  الذرية.لشحنات ا تحليلو، 

 الذري المدار طريقة باستخدام التضمين لمجمع  H NMR1 النووي اطيسيالمغن رنينال دراسةعن طريق 
 لتقييم التفاعلات بين الجزيئات. NCI، NBO تحليل في ناأخيرًا، بحث . (GIAO)الثابت

III-2- المواد والطرائق 
 DFTالحسابات الميكانيكية الكمومية في هذا العمل الحالي بواسطة نظرية الكثافة الوظيفية أجريت 

الغازية  الاطوار في 31G (d-6( الأساس مع ،B97D3 54و D-WB97X3و B3LYP1،2 ستخدام الوظائفبا
 . MOPAC 2016 10و Gaussian 9 16وGaussian 09 8والمائية باستخدام البرنامجين 

Chem وPubChem11 بيانات للمركباتالمن قاعدة  CD-βو AZل تم استخراج الهياكل الأولية 

)eion10, Cambridge Softwaroffice3D Ultra (vers 12. مجمع  انشئ كماCD-βAZ/  باستخدام برنامج

                                                           
1 J.J.P. Stewart, J. Comput. Chem., 1989,10 , 209. 
2 K .Kim, K. D. Jordan, J. Phys. Chem., 1994, 98, 10089. 
3 M. J. Frisch, J. Phys. Chem., 1994, 98, 11623. 
4 Head-Gordon.C, J. Phys. Chem. Chem. Phys., 2008, 10, 6615. 
5 S .Grimme, S. Ehrlich, L. Goerick, J. Comput. Chem., 2011, 32, 1456. 
6 A. D. Becke, J. Chem. Phys., 1997, 107, 8554. 
7 A .Keniche, M. Z. Slimani, J. I. Miranda, J. M. Aizpurua, Mediterr. J. Chem., 2014, 2, 620. 
8 M. J. Frisch, G. W. Trucks, H. B. Schlegel, G. E. Scuseria, M. A. Robb, J. R. Cheeseman, and al. Gaussian 

09, Revision C.01; Gaussian Inc.: Wallingford, CT, USA, 2010.   
9 M. J. Frisch, G. W. Trucks, H. B. Schlegel, G. E. Scuseria ,and al. Gaussian Version ES64L-G16, Revision 

C.01, Inc. Wallingford, CT. 2019. 
10James J.P. Stewart, Stewart Computational Chemistry, Colorado Springs, MOPAC 2016, CO, USA.  
11 E.E. Bolton, Y. Wang, P.A. Thiessen, S.H. Bryant, R.A. Wheeler, D.C. Spellmeyer, Annual Reports in 

Computational Chemistry, 4, Elsevier., 2008,  4 , 217. 
12 Chem-Office 3D Ultra, Version 10 Cambridge Software 2006. 
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Hyperchem 7.5 تم تحسين كل من هياكل  كذلك .13للنمذجة الجزيئيةAZ وCD-β  بواسطة طريقةPM3 
ومعالجة النتائج  والتصور، 016MOPAC 210شبه التجريبية بواسطة الالحسابات  اجريت. 1شبه التجريبية
يتم عرض هياكل المضيف والضيف المحسّنة في  Gauss view 14 5.0 ةلواجهة الرسوميتم بواسطة ا
 .21الشكل رقم 

 

 

 

 

 

(a) (b) 

 

 .PM3المحسنة بطريقة   AZ (b)و β-CD (a)الهياكل الهندسية لـ  :(21)الشكل 

. لإدراج جزيء الضيف 22ل في الشكل رقم عملية التعقيد ممث وصفنظام الإحداثيات المستخدم ل
AZ  تجويف المضيفداخل CD-β،  يتم وضع مضيف  . 15،16،17،18،19الموضحة في الأدبيات ةقياتبعنا الطر

β-CD  على المستوىXY  ويتم تعريف مركزه على أنه أصل إحداثيات الأنظمة. يتم توجيه مجموعات
الضيف ثم يتم وضع مركز كتلة جزيء  ،Zلمحور نحو الاتجاه الإيجابي ل β-CDالهيدروكسيل الثانوية 

                                                           
13 Hyperchem, Relaese 7.51 for windows 2002 Hypercub. Inc. 
14 Roy D.  Dennington II, Todd A. Keith etJohn M. Millam. Gauss view 5.0, Revision C.01; Gaussian Inc.: 

Wallingford, CT 0642, USA, 2010. 
15 L. Liu, Q.X. Guo, J. Incl. Phenom. Macrocycl. Chem., 2004, 50, 95.  
16 S.M.R. De Sousa, L. Guimarães, J.L. Ferrari, W.B. De Almeida, C.S. Nascimento Jr, Chem. Phys., 2016, 

652, 123. 
17 M. Rahim, F. Madi, L. Nouar, A.E. Bouhadibaa, S. Haiahem, D.E. Khatmi, Y. Belhocine, J. Mol. Liq., 2014, 

199, 501.  
18 I. Djilani, F. Madi, L. Nouar, S. Haiahe.m, M. Rahim, D.E. Khatmi, A. Bouhadiba, C. R. Chim., 2015, 18, 

170. 
19 A. Guendouzi, S.M. Mekelleche, H. Brahim, K. Litim, J. Incl. Phenom. Macrocycl. Chem., 2017, 89, 143. 
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AZ  في المركز المرجعيXYZ،  المضيف يقع مركزبحيث β- CD تم تثبيت جزيء  .(0،0،0) في المبدأ
CD-β في موضع ثابت. ثم يتم نقل الضيف AZ نحو تجويف المضيف على طول المحورZ  0منA5- 
 .0A1ب  +0A5 إلى

( وهذا للسماح 22)الشكل  β-CD يف في جزيء المضيفلقد درسنا اتجاهين لإدراج جزيء الض
 :لنا برؤية تأثير نوعي الهيدروكسيل

  الاتجاهA الحلقة العطرية موجهة نحو الهيدروكسيل الثانوي :.β-CD 
  الاتجاهB الاولي: الحلقة العطرية موجهة نحو الهيدروكسيل. β-CD 

 .عملية التعقيدوصف نظام الإحداثيات المستخدم ل :(22)الشكل 

 (Geometry optimizationالأمثل )لتحديد التفاعل بين المضيف والضيف في الأشكال الهندسية 
 .23وطاقة التشوه 21،22وطاقة التفاعل  20ة التعقيد تم استخدام العديد من تعبيرات الطاقة: طاق

  في حالته الأكثر تُعرَّف طاقة التعقيد على أنها الفرق بين طاقة النظام وطاقة المكونات الفردية
 .(21 )المعادلةاستقرار 

ΔEcomplexation = Ecomplex - [E β-CD free + EAZ free]           )21(     

                                                           
20 L. Nouar, S. Haiahem, B. Abdelaziz, M. Fatiha, J. Mol. Liq., 2011, 160, 8. 
21 A.  Bouhadiba, Y.  Belhocine, M. Rahim, I. Djilani, L. Nouar, DE. Khatmi, Journal of Molecular Liquids, 

2017, 233, 358. 
22 S.  Himri, I.  Lafifi, A. Guendouzi, M. Cheriet, L.  Nouar, F.  Madi, Journal of Molecular Liquids, 2019, 

280, 218. 
23 L. Nouar, S. Haiahem, B. Abdelaziz, M. Fatiha, Mol. Liq, 2011, 160, 1. 
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طاقة جزيء  free AZE قبل التعقيد ويمثل CD-β طاقة free CD-βE يمثل مجمع،الطاقة  complexE حيث يمثل
 .التعقيد قبل AZ الضيف

  بالمعادلة رقمتمثل طاقة التفاعل بين الجزيء المضيف والجزيء الضيف في مجمعات التضمين 

22. 
ΔEinteraction = Ecomplex - [E β-CD sp + EAZ sp]          )22(      

طاقة جزيء  sp AZE ويمثل التعقيد،بعد  CD-β طاقة sp CD-βE يمثل المجمع،طاقة  mplexcoE حيث يمثل
 .الضيف بعد التعقيد

  على  اتكوين المجمع تم تعريفه والضيف أثناءمضيف ال مكونالطاقة الأخيرة هي طاقة التشوه لكل
 (.24و 23 تينالمعادل) وقبلبعد  الفردي الفرق بين طاقة المكون اأنه

E deformation (β-CD) = E β-CD sp− E β-CD free        )23(  

   E deformation (AZ) = E AZ sp− E AZ free             )24(     

ذا ،الضيف بشكله او لا ءيسمح تقييم مصطلح التشوه بمعرفة إذا ما احتفظ الجزي  ءكان الجزي وا 
 المضيف يتكيف لاستقبال هذا الأخير.

III-3-قشةالنتائج والمنا   

III-3-1-الطاقة 
 ،منحنيين β-CD تجويف المضيففي  AZالضيف ينتج عن الرسم البياني لتغيرات الطاقة لإدراج 

لاحظنا أن الحد الأدنى من الطاقة للهياكل  المنحنيات،. من هذه 23 الشكل رقمكما هو موضح في 
طاقات التعقيد المقابلة  .Bو Aين للاتجاه  = 0A 3-Zو  = 0A3 -Zالأكثر استقرارًا يقع على التوالي عند 

  .(8رقم  )الجدول التواليعلى  Bو A للاتجاهين -kcal/mol   317.06و   -kcal/mol16.260 :هي
 تم تحسين المعقد الناتج على مستوى عالٍ من الحساب باستخدام الوظائف التالية:

 B3LYP/6-31G (d)و WB97X-D/6-31G (d)وB97D3 / 6-31G(d) الغازي والمائي تم  الطورين في
 .9 الجدول رقمتلخيص حساب الطاقات المختلفة لهذا المجمع في 
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. Bو A AZ/β-CD الاتجاهينفي   (8) التعقيد لمجمع طاقات :  الجدول   
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 مختلفة. Zلمواضع  β-CDفي  AZالرسم البياني لتغيرات الطاقة أثناء عملية تضمين  :(23الشكل )

لاتجاه استقرار في ا أكثرالمعقد فإن  التجريبية،شبه  PM3عكس حسابات  ، على9رقم وفقًا للجدول
A  منه في الاتجاهB.  مما يشير إلى أن إدراج  لبة،اسالتعقيد والتفاعل  طاقاتقيم كما نلاحظ أنAZ 

وعمليات التغليف وحساباتنا متوافقة جيدًا مع البيانات  الحرارية، الديناميكية الناحية من مواتية β-CDفي 
 . 7التجريبية
 

Z(A0) Δ𝑬complexation A Δ𝑬complexation B Z(A0) Δ𝑬complexation A Δ𝑬complexation B 

+5 -9,343384 -6,739068 0 -9,447632 -15,608312 

+4,5 -9,289376 -9,600864 -0,5 -9,36976 -12,494688 

+4 -11,177772 -6,131792 -1 -8,7763 -14,071596 

+3,5 -13,135248 -6,941284 -1,5 -3,583996 -11, 954608 

+3 -4,014804 -0,262504 -2 -10,558564 -16,753784 

+2,5 -4,316244 -14,218548 -2,5 -15,296196 -16,535868 

+2 -13,47688 -7,885796 -3 -16,260176 -17,063388 

+1,5 -10,954832 -15,183156 -3,5 -13,316112 -14,746068  

+1 -10,1579 -13,297272 -4 -13,6747 -11,271344 

+0,5 -7,804784 -15,013596 -4,5 -11,616744 -9,612796 

0 -9,447632 -15,608312 -5 -12,207064 -10,505184 

AZ -0,037023 -0,037023 BCD -2,318769 -2,318769 
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 باستخدام ةمحسوبفي الطور الغازي والمائي  AZ/ β-CDالطاقات المختلفة لمركب  :(9)الجدول 
 .B97D3 / 6-31G (d)و WB97X-D / 6-31G (d)و B3LYP / 6-31G (d) الطرائق:

 

وطريقة kcal mol-D (-WB97X 52.35( طريقة  باستخدام interactionEΔحصول على أعلى قيم يتم ال
B97D3 (-40.86 kcal / mol) باستخدام طريقة  مقارنةB3LYP.  بالنسبة لهاتين الطريقتينD   WB97X-

بمجرد  ية،الجزيئمهمًا مع مراعاة الأنظمة فوق  عاملاً  (Dispersion effect)، يعد تأثير التشتت B97D3و
. تلعب تأثيرات الارتباط 16يزداد الوزن الجزيئي عدد الذراتزيادة قوى التشتت الضعيفة مع زيادة 

 .16يكون لها مساهمة كبيرة من قوى التشتت الجزيئات وربماالإلكتروني دورًا مهمًا في طبيعة التفاعل بين 
 .بالغازي والمائي إلى تأثير المذي الطورينيشير فرق الطاقة بين 

 أن الثلاث الوظائف مع 9 رقم الجدول في والمائي الغازي لطورينا في التشوه طاقات نتائج تظهر
 مرونة أن يؤكد وهذا ،Bو A الاتجاهين كلا في AZ جزيء من أكبر دائمًا β-CD لجزيء التشوه طاقة
 وأن 22 التعقيد عند هبأكمل النظام واستقرار الجزيئات بين التفاعل زيادة في مهمًا تلعب دورًا CD-β بنية

 التشوه طاقة أن أيضًا نلاحظ AZ. جزيء من أكثر β-CD الجزيء مستوى على كان المركب في التشوه
 تينقيبالطر  مقارنة أقل B3LYP (9.52 kcal/mol) الكلاسيكية بالطريقة β-CDالمضيف جزيءلل

 إلى تشير تزال لا التيو  B97D3  (12.20 kcal / mol)و WB97X-D ( 12.84 kcal/mol)  نييتالوظيف

 Gas phase Aqueous phase 

 Orientation A Orientation B Orientation A Orientation B 

B3LYP/6-31G(d) 

ΔEcomplexation -19.60 -6.80 -11.37 -3.52 

ΔE interaction -25.58 (-12.01) -8.74 (0.31) -14.82 -4.42 

EDEF(Host) 9.52 1.38 5.79 0.53 

EDEF(Guest) -3.54 0.56 -2.34 0.36 

WB97X-D/6-31G(d) 

ΔE complexation -41.06 -37.02 -31.85 -31.38 

ΔE interaction -52.35 (-39.24) -46.56 (-32.00) -40.37 -38.67 

EDEF(Host) 12.84 6.74 9.05 4.53 

EDEF(Guest) -1.53 2.80 -0.52 2.75 

B97D3/6-31G(d) 

ΔE complexation -41.66 -37.85 -33.41 -33.89 

ΔE interaction -52.15 (-36.65) -47.22 (-30.38) -40.86 -39.77 

EDEF(Host) 12.20 6.66 8.17 3.77 

 EDEF(Guest) -1.70 2.70 -0.71 2.10 
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محسّنة أكثر  هندسية  بهياكل  تتنبأ B97D3/6-31G(d) و WB97X-D / 6-31G (d) الوظائف أن
 التقليدية. B3LYP طريقة من)الأمثل(
 تصحيح طاقةتم  مثل،هندسية أ على أشكاللتحسين دقة نتائجنا النظرية من اجل الحصول  
 .counterpoise 25باستخدام طريقة  sition errorBasic set superpo24 (BSSE) بواسطةالتفاعل 

ΔEinteraction = Ecomplex - [E β-CD sp + EAZ sp] +BSSE          )25(   

 .قوسين بين 9 رقم الجدول في واردة BSSE المصححة الطاقات

. B و  A في الاتجاهين   BSSE : قيم  (10) الجدول   
 
 
 
 
 
 
 
 
 

III-3-2- المهيئة الفراغية البنية Geometry Optimization  
 لها أن الغازي الطور في الهندسية المعلمات معظم في عليها الحصول تم التي النتائج تظهر أ
 واحد. تفسير إجراء إلى تقودنا فهي النتائج هذه إلى بالنظر الطور المائي، في كما تقريبًا القيم نفس

 β-CDو AZ لجزيءالسطح  ثنائية وزوايا التكافؤ وزوايا الروابط أطوال بعض 12و 11 نالجدوليحتوي ي
 :الوظائف باستخدام عليها الحصول تم التي استقرارًا الأكثر الهياكل وهي التعقيد، وبعد قبل

B3LYP / 6-317G (d) / WB97X-D / 6-31G(d) / B97D3 / 6-31G (d). في الجدول مبين هو كما 
 الأولية هندسته غيّر AZ الضيف أن إلى A الاتجاه في عليها الحصول تم التي النتائج تشير 11رقم 

                                                           
24 F.B. van Duijneveldt et al, Chem. Rev., 1994, 94, 1873. 
25 S.F. Boys, F. Bernardi, Mol.  Phys., 1970, 19, 553. 

Orientation A 

B3LYP Counterpoise corrected energy = -5511.182225980358 

BSSE energy = 0.021644501682 

WB97XD Counterpoise corrected energy = -5509.826753865556 

BSSE energy = 0.020799715210 

B97D3 Counterpoise corrected energy = -5508.250430585039 

BSSE energy = 0.024693208946 

Orientation B 

B3LYP Counterpoise corrected energy = -5511.169086465923 

BSSE energy = 0.014397458350 

WB97XD Counterpoise corrected energy = -5509.818001269858 

BSSE energy = 0.023113232284 

B97D3 Counterpoise corrected energy = -5478.179420848198 

BSSE energy = 0.060259825882 
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-WB97X-D / 6و B3LYP / 6-31G (d)قبل وبعد التضمين محسوبة باستخدام الطرائق:  AZ لـ أطوال الروابط وزوايا التكافؤ وزوايا ثنائية السطح (:11الجدول )

31G (d) وB97D3 / 6-31G (d) .في الطور الغازي 

 Gas phase 

Bond lengths (A0) AZ free OrientationA OrientationB 

S162-N163 1.68533/1.65750/1.70223 /1.65715/1.694771.68112 1.69319/1.66463/1.71185 

S162-O164 1.45743/1.44610/1.46705 /1.45629/1.476791.47020 1.45870/1.44765/1.46869 

S162- O161 1.46626/1.45281/1.47390 /1.45989/1.480911.47259 1.47040/1.45730/1.47917 

S162-C151 1.83528/1.81415/1.83341 /1.79808/1.816891.81780 1.83322/1.81767/1.83841 

N163- C165 1.45920/1.45030/1.46495 1.482351/1.47311/ 1.48522.  1.46552/1.45552/1.47303 

N158-C152 1.47780/1.47340/1.48795 1.47158/ 1.46630/ 1.47807 1.47630/1.46804/1.47784 

N158-O160 1.22698/1.21710/1.23119 1.22640/1.21232/1.22277 1.22732/1.21163/1.22674 

N158-O159 1.22703/1.21821/1.23217 234321. /1.22599/1.24220 1.22751/1.22600/1.24247 

Bond angles (0)    

S162-N163–O164 33.20858/33.32424/33.54393 33.15066/33.34177/33.50891 33.18244/33.22970/33.43585 

S162-N163–O161 34.01644/34.20759/33.87474 30.83691/30.68916/30.16744 33.24486/33.16152/32.53187 

C170–C172–C176 34.50108/34.41051/34.35516 34.78914/34.51077/34.35747 34.77135/34.58358/34.42303 

N158–O159-O160 27.31243/27.18033/27.00923 27.39896/27.26431/27.07071 27.33109/27.44670/27.34700 

Dihedral angles (0)    

S162-O164 – O161 – N163 29.42244/29.12510/29.08409 26.27647/26.35349/25.65453 29.16483/28.66806/28.37705 

S162-N163–O161– C151 39.31551/39.86245/39.14013 46.47501/47.45518/47.97080 39.45268/39.85353/39.74485 

C170–C172–C176– C168 34.00432/34.12508/34.01451 34.13218/35.11948/35.03659 34.28066/35.72488/35.92938 

N158–O159-O160–C152                -2.04908/-2.42876/-2.46196 2.37838/2.57936/2.76262 -2.09480/-1.40003/-1.40641 
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 .طفيف بشكل التعقيد وبعد لقب الهندسية قيم المعلمات حيث تغيرت B الاتجاه في بالنتائج مقارنة تمامًا
 :AZ (O164- S162 روابطال أطوال في طفيفًا تغيرًا هناك أن لاحظنافي الطور الغازي  بداية

)01.45/1.44/1.46A الاتجاه :في التعقيد قبل وبعد A (0A S162:1.47/1.45/1.47-O164) والاتجاه  B  
) 0S162 :1.45/1.44/1.46A-O164( التكافؤ زوايا قيم بين الفرق خلال من حظلو  الحقيقي التغير لكن 

 وبعد قبل  C151 –O161–N163-S162 )039.31  /039.86 039.14(الضيف جزيءلل السطح ثنائية وزوايا
 : في التعقيد

 الاتجاه A لجزيء  السطح ثنائية الزوايا بين الفرقAZ من السطح ةثنائي قبل التعقيد وزاويا AZ في 
  C151 –O161–N163-S162 )046.47  /047.45 /047.97(فرق ملحوظ ومهم. المجمع

 الاتجاه في B )039.74/039.85/039.45( C151 –O161–N163-S162 نفس الزوايا  إلى نتائج بالنظر
قبل التعقيد فان هذا الفرق طفيف.  AZلجزيء  السطح والزوايا ثنائية A الاتجاهفي السطح  ثنائية
 أكثر تضمين مجمع مع تجويف المضيف لتشكيل بقمتطا A الاتجاه في AZ الضيف أن يعني مما

 (.9الجدول)طاقات التشوه  خلال من النتيجة هذه تأكيد تم .استقرارًا

 وبعد قبل β-CD لـ والثانوي الأولي للهيدروكسيل الأكسجين بين المسافات توضح أخرى، جهة من
(. 24 الشكل) الأولية هندستهب مقارنته عند β-CD تجويف في كبيرًا تشوه (12 الجدول) AZ مع التعقيد

 (0A4.21- 4.16) أطول 0A O55(2.84-O44(و 2.83 O44-O33) 0A( المسافات أصبحت، Aالاتجاه في
 المرتبط بالأكسجين H117و AZلضيف  O164 بين تفاعلات الزيادة ناتجة عن تشكل وهذه التوالي، على 

O44  وبينO159  لضيفAZ و H107المرتبط بالأكسجينO33، الاتجاه في لتجاذبات موجودةهذه ا A 

 A في الاتجاه للتضمين التفاعل طاقة كون سبب يفسر وهذا ،B الاتجاه في غائبة ولكن

(-52.35 kcal / mol) الاتجاه  من أقل( B (-46.56 kcal/molالثلاثة الوظائف جميع مع الطورين في كلا. 

 
 Bو A( في الاتجاهين b, c) لتعقيدا دوبع قبل β-CD(a)الهياكل الهندسية لمجمع  :(24الشكل )

 في الطور الغازي. WB97X-D / 6-31G (d)طريقة  باستخدام ةمحسوب
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ي ف B3LYP / 6-31G (d) / WB97X-D / 6-3G (d) / B97D3 / 6-31G (d) الطرائق: باستخدام ةمحسوب التعقيدوبعد  قبل β-CDل أطوال الروابط (: 12)الجدول 
 .الطور الغازي

 β-CD  free Orientation A Orientation B 

Primary hydroxyls 

O33-O44 2.90283/2.83951/2.85477 4.32601/4.21047/4.37789 2.91158/2.85620/2.92105 

O44-O55 2.91598/2.84070/2.86453 4.26629/4.16410/4.48229 2.94114/2.92605/3.09938 

O55-O66 6.64604/6.45276/6.52267 6.30827/6.21324/6.56562 6.74980/6.71265/6.91025 

O66-O77 3.00495/2.94197/2.96995 3.25139/3.22140/3.16881 3.00437/2.91224/2.97620 

O77-O11 5.42044/4.73093/4.91430 4.08965/4.04929/4.11672 5.80021/5.41315/5.64692 

O11-O22 4.32643/4.29921/4.28407 4.73642/4.68822/5.00948 4.09010/4.25804/4.30595 

O22-O33 2.80088/2.77544/2.78820 2.76019/2.74107/2.76559 2.77979/2.73998/2.76990 

Secondary hydroxyls 

O71-O60 5.61539/5.60332/5.63442 5.60421/5.54523/5.56752 5.68449/5.66255/5.69660 

O60-O49 5.27160/5.22476/5.23753 5.36581/5.36046/5.31969 5.27119/5.23585/5.20089 

O49-O38 5.50448/5.44637/5.49611 5.19147/5.22280/5.18635 5.51887/5.37530/5.35151 

O38-O27 5.65356/5.57953/5.65959 5.31853/5.29720/5.32647 5.61842/5.37530/5.53507 

O27-O16 5.55475/5.54197/5.57506 5.36824/5.31728/5.38797 5.56897/5.55156/5.55910 

O16-O5 5.24709/5.13946/5.18804 5.37246/5.35133/ 5.32438 5.19497/4.83387/4.82159 

O5-O71 5.31875/5.41006/5.42860 5.21157/5.19209/5.26031 5.19475/5.24939/5.24462 

Glycosidic oxygens 

O29-O40 4.38697/4.32858/4.35743 4.40000/4.38157/4.44632 4.37759/4.27811/4.30500 

O40-O51 4.41192/4.34352/4.38052 4.39002/4.37239/4.40036 4.43871/4.40150/4.44080 

O51-O62 4.53971/4.49404/4.51474 4.44384/4.40830/4.49089 4.46673/4.41876/4.43564 

O62-O73 4.32027/4.30222/4.30697 4.45748/4.43010/4.45725 4.35166/4.24035/4.24832 

O73-O7 4.30375/4.23090/4.26841 4.35288/4.33634/4.38709 4.31315/4.30360/4.36073 

O7-O18 4.55260/4.48338/4.52048 4.40460/4.37477/4.45963 4.51279/4.31508/4.34687 

O18-O29 4.43932/4.40220/4.42052 4.44938/4.41116/4.46792 4.48947/4.46704/4.47374 
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 من عليها الحصول تم التي استقرارًا الأكثر للمجمعات الهندسية الهياكل 26و 25يمثل الشكلين 
في  والغازي المائي في الطور B97D3 (a", b")و WB97X-D (a', b')و B3LYP (a, b)حسابات

 .BوA الاتجاهين

 
 

  حسابات من عليها الحصول تم التي استقرارًا الأكثر للمجمعات الهندسية الهياكل :(25الشكل )
B3LYP (a, b)  وWB97X-D (a', b') و B97D3 (a", b") والاتجاهينالمائي  في الطور AوB. 

  

(a) (b) 

  
(a') (b') 

  
(a") (b") 
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  حسابات من عليها الحصول تم التي استقرارًا الأكثر للمجمعات الهندسية الهياكل :(26الشكل )

B3LYP (a, b)  وWB97X-D (a', b') و B97D3 (a", b") والاتجاهين الغازي في الطور AوB. 

 

  
(a) (b) 

  

(a') (b') 

  
(a") (b") 
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III-3-3- الحرارية الديناميكية الخصائص 
  26التوافقي هزاز تم إجراء حسابات المعلمات الديناميكية الحرارية القياسية باستخدام تحليل

(Harmonic frequency analysis)  ند ضغط ع ئيالماالطور  الغازي وفيالطور فيatm 1  ودرجة
يتم تلخيص  ،WB97X- D / 6-3G (d) / B97D3 / 6-31G (d)ق: ائالطر استخدام بكلفن  298.15حرارة 

0مثل المحتوى الحراري ) ، / CD-βAZالكميات الديناميكية الحرارية لمركب 
HΔ) وتغير المحتوى الحراري ،

ل أدناه، لاحظنا أن قيم المحتوى الحراري من الجدو  .13 رقم في الجدول (0SΔ)والإنتروبيا  (0GΔ)الحر 
(0HΔس )وتشير هذه الاختلافات إلى أن عملية التضمين مواتية من الناحية  الاتجاهين،لبة في كلا ا

أكثر )A ) 48.67kcal / mol-=  0HΔالاتجاه  فإن المحتوى الحراري في أخرى،ومن ناحية  الحرارية،
 22الأقوى Vander Waalsإلى تفاعلات  يرجع، والذي )B  )B / mol42.89kcal -=  0HΔلبية من الاتجاهاس

شير ت  0GΔللبة اسالقيم الوالاختراق الأعمق لجزيء الضيف في المضيف الكاره للماء.  CD-βو AZبين 
نتائج  جيدًا،هي عملية تلقائية بطبيعتها بينما يتم ترتيب النظام  β-CDفي  AZإلى أن عملية إدراج 

 .7النتائج التطبيقيةتفق جيدًا مع ت 0GΔ 0>حساباتنا النظرية 
0الإنتروبيا ) تغير أن ملاحظة أيضًا يمكن

SΔ) تكوين أن إلى هذا يشير. لباس الاتجاهين كلا في 
 الإنتروبيا في التغير. 17الحراري المحتوى عن ناتجة للحرارة طاردة عملية  /CD-βAZضمينتلا مجمع

 CD-β تجويف ومحدودية الجزيئي الهندسي الشكل عن الناجم الفراغي الحاجز بسبب (0SΔ) لباس

  .AZ17 لجزيء والدورانية الانتقالية الحرية لدرجة

 ةمحسوب AZ/β-CD و β-CD و AZ لمركب الحرارية الديناميكية المصطلحات قيم (:13الجدول )
 .ئيوالما الطورين الغازي في  WB97X-D / 6-3G (d) / B97D3 / 6- 31G (d) الطرائق: باستخدام

                                                           
26 S. Haiahem, L. Nouar, I. Djilani, A. Bouhadiba, F. Madi, D. E. Khatmi, C. R. Chim., 2013, 16, 372. 

Gas Phase     

 β-CD free AZ free Orientation A Orientation B 

 0ΔH

(kcal/mol)  
- - 548.3-/48.67- 4.714-/42.89- 

 0ΔG

(kcal/mol)  
- - -30.70/-32.97 -24.80/-26.43 

 0ΔS

(cal/mol.K)  
- - -60.01/-52.81 -60.54/-59.04 

HOMO  -0.32/-0.19 -0.35/-0.22 -0.32/-0.19 -0.33/-0.20 

LUMO  0.11/0.01 -0.02/-0.11 -0.02/-0.12 -0.03/-0.13 
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III-3-4- المدارات الجزيئية الحدودية HOMO-LUMO    

المشغولة والمدارات الجزيئية الحدودية غير المشغولة  HOMOمدارات الجزيئية الحدودية تلعب ال
LUMO 27 .دورًا مهمًا في فهم تأثير التغليف لجزيء الضيف داخل المضيف  

، التي تم الحصول عليها ΔE (HOMO-LUMO)و LUMOو HOMOتم تجميع نتائج طاقات 
 الغازي والمائي في الجدول طورينالفي  WB97X-D / 6-3G (d) / B97D3 / 6-31G (d) قئار طالبواسطة 

-ΔE (HOMOتميل قيم  ،هي مقياس استقرار مهم ΔE (HOMO-LUMO)فجوة الطاقة  .13رقم

)LUMO قيم28،29،30الكيميائية العالية إلى الحصول على ثبات أعلى وتفاعلية أقل .-HOMO( EΔ 
LUMO) ةالتي تم الحصول عليها بالطريق WB97X-D / 6-3G (d) للاتجاه مجمعلفي الطور الغازي ل 

                                                           
27 P. SenthilRaj, S. Periandy, S. Xavier, M. I. Attia, Springer, Cham., 2017, 655. 
28 N.S. Venkataramanan, A. Suvitha, Y. Kawazoe, J. Incl. Phenom. Macro, 2019, 95, 307. 
29 S. Ramalingam, S. Periandy, M. Karabacak, N. Karthikeyan, Spectrochim. Acta A., 2013, 104, 337. 
30 M. Karelson, V. S RLobanov, A. R. Katrizky, Chem. Rev., 1996, 96, 1027. 

ΔE(HOMO- 

LUMO) 
-0.44/-0.20 -0.32/-0.11 0.06-/0.291- 07.0-/0.297- 

μ (eV)  -0.10/-0.09 -0.1868/-0.174 -0.175/-0.16 -0.1862/-0.171 

x (eV)  0.10/0.09 0.1868/0.174 0.175/0.16 0.1862/0.171 

η (eV)  0.22/0.10 0.16/0.05 0.145/0.032 0.148/0.036 

 ω (eV) 0.02/0.04 0.106/0.27 0.105/0.39 0.11/0.40 

Aqueous   Phase     

 β-CD free AZ free Orientation A Orientation B 

 0ΔH

(kcal/mol)  
- - -37.05/-39.25 -34.91/-36.29 

 0ΔG

(kcal/mol)  
- - -21.60/-18.84 -19.65/-16.76 

 0ΔS

(cal/mol.K)  
- - -51.64/-66.23 -50.95/-65.52 

HOMO  -0.33/-0.20 -0.35/-0.23 -0.33/-0.20 -0.33/-0.20 

LUMO  0.12/0.01 -0.02/-0.12 -0.03/-0.13 -0.04/-0.13 

Δ (HOMO- 

LUMO) 
-0.46/-0.22 -0.32/-0.10 -0.295/-0.06 -0.290/-0.07 

μ (eV)  -0.10/-0.09 -0.19/-0.180 -0.182/-0.168 -0.188/-0.171 

x (eV)  0.10/0.09 0.19/0.180 0.182/0.168 0.188/0.171 

η (eV)  0.23/0.11 0.16/0.05 0.147/0.033 0.145/0.036 

ω (eV) 0.02/0.03 0.111/0.29 0.113/0.41 0.12/0.43 
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A  لاتجاهاو Bعلى التوالي:  هيeV 0.291- وeV 0.297 -،  الاتجاهفي  مجمعالوالتي تعني أن A  أكثر
 B .الاتجاهاستقرارًا من 
 والاتجاه A (-41.66 kcal / mol) جيدًا مع نتائج طاقة التعقيد الخاصة بالاتجاه النتائج تتفقهذه 

B (-37.85 kcal / mol) . الحدودية  الجزيئيةالمداراتHOMO وLUMO  لمركبAZ/β-CD  باستخدام
موضحة  المائي في الطور WB97X-D/ 6-3G (d)وفي الطور الغازي  B97D3 / 6-31G (d) قائطر ال

 . 27 الشكلفي 

 

 
 باستخدام ةمحسوب AZ/β-CD لمركب LUMOو HOMOالحدودية  الجزيئيةالمدارات  :(27الشكل )
 .المائي في الطور WB97X-D/ 6-3G (d) وفي الطور الغازي  B97D3 / 6-31G (d)ئق:الطرا
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III -3-5- The Global Indices (χ, μ, η, ω) 
 مثل The Global Indices قيم تحديد في LUMOو HOMO بين الطاقةفجوة  استخدام يمكن

 ية( والصلادة الكيميائχ egativityElectron( والكهروسلبية )μ Chemical lPotentiaالكمون الكيميائي )
(η Hardness) و (ωElectrophilicity ). 

 .لجزيءا والكتروفيلية ( ωElectrophilicity) ب( μ Chemical lPotentia)الكمون الكيميائي  يرتبط 
 عن (η Hardness) الصلادة الكيميائية تعبر (.χ) الكهروسلبيةمعاكسة لقيم  الكيميائيالكمون وقيم 
 .الجزيء استقرار تقيس فهي لذلك ،هذا الجزيء يفقد أو يكتسب كان سواء اتالشحن لنقل الجزيء مقاومة

 /و استقبال على الجزيء قدرة حددي مهم صطلحم هو ( ωElectrophilicity) فإن ذلك، إلى بالإضافة
 صغيرةال قيمةال مابين تقبل(،سم) جيد إلكتروفيل إلى (ω) لـ العالية القيمة تشير حيث الإلكترونات، منح أو
 لتحقيق الإلكترونات اكتساب على القدرة إنها آخر، بمعنى. 31(مانح) جيد نيكليوفيل إلى تشير (ω) لـ

 المعادلات باستخدام والمائي الغازي الطورين في The Global Indices (χ, μ, η, ω) تم حساب .الاستقرار
 :التالية

μ =(E HOMO + E LUMO) /2                        (26) 

χ =− μ = =(E HOMO + E LUMO) /2            (27) 

η = (E LUMO - E HOMO) /2                       (28) 

ω = μ 2/2 η                                             (29) 

 الطورين في لبةاس μالكمون الكيميائي  قيم أن لاحظنا ،χ, μ, η, ω يعرض الذي 31 رقم الجدول من
 μالكمون الكيميائي . عفوية ظاهرة هو CD-β تجويف في AZ تعقيد أن إلى يشير وهذا والاتجاهين،

 الحر AZ لجزيء( المائي الطور وفي) الغازي الطور في WB97X-D / 6-31G (d)اتباستخدام حساب
 لكيميائيون االكم ذو CD– β من شحنة بنقل الاختلاف هذا ويسمح الحر، CD-β بـ الخاصة تلك من أقل

 الجدول في الواردة للقيم وفقًا (.-eV 80.1) منخفض الكمون الكيميائي ذو AZ إلى (-eV 00.1) العالي
. الشحنة نقل يؤكد مما الاتجاهين، كلا في مهمة AZ/β-CD لمركب الكيميائية ةدالصلا نإف أعلاه،
مين معقد التض أن نستنتج أن يمكننا أعلاه، في الجدول النتائج انطلاقا من Electrophilicity ω بالنسبة

AZ/β-CD   الكتروفيلهو عبارة عن. 

                                                           
31  G. Parr, R. G. Pearson, J. Am SC Chem Soc., 1983, 105, 7512. 
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III-3-6-الذرية الشحنات 
 Mulliken الذرية لـ الشحناتطريقتين  باستخدام AZ/β-CDالمجمع في توزيع الشحنات تم تحليل 

(Mulliken Population Analysis MPAو )(Natural Population Analysis NPA)، قييم ت وهدفنا هو
 .NPAو MPA طريقتينال بين المقارنةو توزيع الشحنات الذرية 

لتحديد الشحنات الذرية التي تسمح بفهم نوعي  Mulliken Atomic Charge تم إجراء تحليل اولا      
 .14 الجدولمبين في  NBOباستخدام وتفاعلها. توزيع الشحنات الذرية المحسوبة  يةلهياكل الجزيئا

 باستخدام ةمحسوب β-CD قبل وبعد التضمين في AZ لـ Mulliken حنات الذرية لـالش (:14الجدول )
 .في الطور الغازي B97D3 / 6-31G (d) و WB97X-D / 6-31G (d) الطرائق:

 AZ free Orientation A Orientation B 

C 148 -0.173/-0.142 -0.174/-0.141 -0.162/-0.130 

C 149  -0.144/-0.111 -0.144/-0.111 -0.147/-0.126 

C 150 -0.188/-0.172 -0.138/-0.139 -0.191/-0.189 

C 151 -0.221/-0.194 -0.193/-0.173 -0.229/-0.205 

C 152 0.239/0.239 0.251/0.254 0.249/0.259 

C 153 -0.154/-0.122 -0.153/-0.122 -0.166/-0.137 

H 154  0.200/0.164 0.199/0.165 0.203/0.169 

H 155 0.198/0.162 0.200/0.166 0.191/0.171 

H 156 0.234/0.203 0.221/0.208 0.236/0.219 

H 157 0.223/0.184 0.220/0.183 0.228/0.196 

N 158 0.396/0.352 0.405/0.360 0.414/0.365 

O 159 -0.373/-0.344 -0.396/-0.368 -0.405/-0.379 

O 160 -0.367/-0.340 -0.356/-0.331 -0.352/-0.330 

O 161 -0.546/-0.508 -0.564/-0.531 -0.548/-0.512 

S 162 1.300/1.211 1.361/1.285 1.298/1.213 

N 163 -0.514/-0.482 -0.577/-0.540 -0.524/-0.493 

O 164 -0.512/-0.476 -0.561/-0.530 -0.513/-0.478 

C 165 -0.225/-0.205 -0.275/-0.270 -0.250/-0.263 

H 166 0.212/0.187 0.233/0.211 0.224/0.230 

H 167 0.191/0.178 0.216/0.213 0.182/0.174 

C 168 -0.001/0.009 -0.029/-0.02 -0.007/-0.013 

H 169 0.194/0.169 0.248/0.234 0.191/0.187 

C 170 -0.145/-0.116 -0.155/-0.128 -0.129/-0.105 

H 171 0.145/0.135 0.177/0.164 0.153/0.145 

C 172 -0.515/-0.478 -0.521/-0.504 -0.531/-0.536 

H 173 0.213/0.201 0.201/0.199 0.201/0.197 

H 174 0.160/0.143 0.162/0.145 0.191/0.184 

H 175 0.163/0.147 0.172/0.167 0.134/0.141 
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C 176 -0.494/-0.456 -0.522/-0.505 -0.513/-0.493 

H 177 0.166/0.152 0.175/0.170 0.149/0.135 

H 178 0.171/0.154 0.168/0.151 0.220/0.209 

H 179 0.168/0.152 0.173/0.174 0.154/0.151 

Charge 

transfer 
0.000/-0,004 0.036/0.056 -0.049/-0.045 

 
 عقيدوبعد التقبل  AZ دراسةل B97D3/ 6-31G (d)و WB97X-D / 6-31G (d) الطرائق نااستخدام
، يمكن ملاحظة أن جميع الشحنات 14غازي وفي الاتجاهين. انطلاقا من نتائج الجدول في الطور ال

  بعد التغليف. قبل التغليف تختلف عن تلك التي AZالذرية لـ 
 (H 171: 0.177 / 0.164) أظهرت النتائج أن الشحنات الموجبة موجودة على: ذرات الهيدروجين      

 O 160: -0.356) موجودة على: الأكسجينفهي  الشحنات السالبة ماا ،(S 162: 1.361 / 1.285)والكبريت

 يمكن أن تكون ذرات النيتروجين إما:  (C 170: -0.155 / -0.128) .وذرات الكربون  (0.331- /
 / O 159: -0.396) الكهروسلبية، بسبب وجود ذرات أكسجين عالية (N 158: 0.405 / 0.360)موجبة

، بسبب (N 163: -0.577 / -0.540)لبةار، أو سفي الموضع المجاو  (O 160: -0.356 / -0.331و -0.368
 (S 162: 1.361 /1.285) .الشحنةارتباط ذرة الكبريت موجبة 

 H (H 166, H 167, H 171, H 174) ذرات ، تتفاعليمكننا أيضًا أن نرى أنه في كلا الاتجاهين
تغير ال من الجدول ادناه نلاحظ ان الذرية.مما يزيد من شحناتها  β-CD لمع الجزء الداخلي  AZ من
تُظهر  كما A (-0.029/-0.02 C 168: -0.001/0.009   )في الاتجاه  في الشحنة الذرية كان كبيرال
، لذلك يكون  B(-0.049)أكبر مما هو عليه في الاتجاه A (0.036) ت أن نقل الشحنة في الاتجاهحساباال

 .B 32 منه في الاتجاه A تجاهأكثر استقرارًا في الا  /CD-βAZ مجمع
تم تطوير طريقة تحليل لحساب الشحنات الذرية والتجمعات المدارية لوظائف الموجة الجزيئية في 

الشحنات الذرية  حسابتم  /CD-βAZلمجمع بالنسبة . 33 العام الذري المداري الأساس مجموعات في
 NBOية الطبيعية المحسوبة من تحليل تم الحصول على قيم الشحنات الذر NPA. الصافية بواسطة تحليل

ويبدو أنه يُظهر استقرارًا عدديًا  Mullikenلـ بديلاً  NPA. يعد تحليل 15 رقم وهي مدرجة في الجدول
 .AZ/ β-CD محسنًا لوصف التوزيعات الإلكترونية بشكل أفضل في مجمع

                                                           
32 M. V. De Almeida et al, MagnReson Chem., 2012, 50, 608. 
33 A. E. Reed, R. B. Weinstock, F.Weinhold , J. Chem. Phys., 1985, 83, 735. 



  لنتائج والمناقشةا                                                                                    ل الثالثالفص

86 
 

 ةطريق باستخدام ةمحسوب AZ/β-CDلمجمع  NPA و Mulliken الشحنات الذرية لـ (:15الجدول )
WB97X-D / 6-31G (d) الطور الغازي في. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

III-3-7- تحليل NBO 
وتحديد وقياس  ومضيف بين ضيف 34بهدف تحديد الروابط داخل الجزيئات وبين الجزيئات 

                                                           
34 R.G. Parr, R.A. Donnelly, M. Levy, W.E. Palke, J. Chem. Phys., 1978, 68, 3801. 

 Orientation A Orientation B 

 Mulliken charges NPA Mulliken charges NPA 

C 148 -0.174 -0.210 -0.162 -0.211 

C 149  -0.144 -0.212 -0.147 -0.218 

C 150 -0.138 -0.175 -0.191 -0.216 

C 151 -0.193 -0.307 -0.229 -0.329 

C 152 0.251 0.088 0.249 0.077 

C 153 -0.153 -0.223 -0.166 -0.218 

H 154  0.199 0.260 0.203 0.266 

H 155 0.200 0.261 0.191 0.255 

H 156 0.221 0.278 0.236 0.287 

H 157 0.220 0.275 0.228 0.281 

N 158 0.405 0.560 0.414 0.560 

O 159 -0.396 -0.405 -0.405 -0.417 

O 160 -0.356 -0.345 -0.352 -0.341 

O 161 -0.564 -0.978 -0.548 -0.973 

S 162 1.361 2.405 1.298 2.403 

N 163 -0.577 -0.761 -0.524 -0.735 

O 164 -0.561 -0.964 -0.513 -0.931 

C 165 -0.275 -0.268 -0.250 -0.261 

H 166 0.233 0.271 0.224 0.257 

H 167 0.216 0.240 0.182 0.226 

C 168 -0.029 -0.065 -0.007 -0.055 

H 169 0.248 0.283 0.191 0.251 

C 170 -0.155 -0.293 -0.129 -0.281 

H 171 0.177 0.260 0.153 0.249 

C 172 -0.521 -0.698 -0.531 -0.696 

H 173 0.201 0.251 0.201 0.253 

H 174 0.162 0.240 0.191 0.249 

H 175 0.172 0.233 0.134 0.207 

C 176 -0.522 -0.694 -0.513 -0.692 

H 177 0.175 0.234 0.149 0.223 

H 178 0.168 0.244 0.220 0.272 

H 179 0.173 0.236 0.154 0.228 
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 الاستقرار معادلة الطاقة استخدمناالمضيف/الضيف،  مسقبل للشركاء-التفاعلات المختلفة من نوع مانح
)2( E 35مسقبل   للإلكترونات-بين الجزيئات مانح كانت التفاعلات( والتي كلما كانت أكبر، 30)معادلة 

( والمدارات الشاغرة ةأو غير الرابط ةرابطاللة )الإلكترونية بين المدارات المشغو  انتقال الكثافة. أكثف
 . 36مسقبل -تفاعل مانح مع استقرار يتوافق (لترابط ةالمضاد)

E(2)=qi 
F(i,j)  

εj−εi
                  )30( 

 

ن:أحيث   
• qi is the donor orbital occupancy.  

• εi and εj are diagonal elements. 

• F(i,j) is the off diagonal NBO Fock matrix element.  

كما  .61 رقم الجدول في  E 2)(وطاقاتهم   / CD-βAZ مسقبل لمعقد-مانح التفاعلات بعض تم سرد
فاعل ، تAلاحظنا من أجل الاتجاه . E 2)( قيمأهم  D-WB97Xتعطي طريقة  ،هو موضح في الجدول

 طلترابد والمدار المستقبل المضا AZمن  (O159لمدار المانح لذرة الأكسجين )ل free doublet (LPبين )
 )H 107 -O33 (*σ    لـCD-β 0الموجود عندA 1.87  06/10.62-1مع طاقة استقرار تبلغkcal mol.12 . 

 الاكسجين من المدار المانح لذرةfree doublet (LP)تفاعل آخر بين كذلك لوحظ في الطور الغازي، 
(O164)  لترابطالمضاد والمدار المستقبل) H117 - O44(* σ  0 المتمركز عندA2.02 اقة استقرار مع ط
 )(2E 4.89/3.43-1تبلغkcal mol. تجاه للا بالنسبةB الزوج  بين تفاعل لاحظناLP ( 59للمدار المانحO1) 

ان اعلى  كذلك ناحظلا .0A1.91 المتمركز عند   H 140 -O69 (*σ(لترابطالمضاد مع المدار المستقبل 
 Aالاتجاه في ستقرار الاطاقة بمقارنة اقل  Bتجاه في الا (6.68/6.21kcal/mol)قيمة لطاقة الاستقرار

(1-12.06/10.62kcal mol)،  الاتجاهكما ان المعقد في A روابط  من خلال تكوين استقرارا أكثر
 لاتجاهيناتوجد روابط هيدروجينية بين الجزيئات في الهياكل الهندسية لكلا  .B بالاتجاههيدروجينية مقارنة 

، يمكننا أن نؤكد أن الترابط الهيدروجيني بين الجزيئات ونقل NBOمن نتائج حسابات  (.28)الشكل 
 الشحنة بين المدارات المشغولة والشاغرة مضيفة/ضيفة هي المساهم الرئيسي في استقرار المجمع.

                                                           
35 L. Liu, K.S. Song, X.S. Li, Q.X. Guo, J. Incl. Phenom. Macrocycl. Chem., 2001, 40, 35.  
36 L. Abdelmalek, F. Madi, L. Nouar, M. Cherait, N. Merabet, D.E. Khatmi, Journal of Molecular Liquids., 

2016, 224, 62. 
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 باستخدام ةمحسوبمستقبل -تفاعلات مانح لأهم kcal / mol (2) E)( طاقة الاستقرار (:16الجدول ) 
 في الطورين للاتجاهين.  B97D3/ 6-31G (d)و WB97X-D / 6-31G (d) الطرائق:

 
 

 

 ،NBOالمُحسَّن بطريقة AZ/β-CD لمعقد التضمين Bو A لاتجاهينلالهياكل الهندسية  :(28الشكل )
 .الطور الغازي في WB97X-D/ 6-31G (d) باستخدام ةمحسوب

Orbital donor Orbital acceptor 
E (2) (kcal/mol) 

Gas phase. 

E (2) (kcal/mol) 

Aqueous phase. 
d(A0) 

Orientation A  

σ(1) (O161-S162) σ* (1) (C63-H134) 0.61/0.47 0.61/0.36 2.34 

LP(2) (O11) σ* (1) (C165 – H166) 3.76/2.37 4.12/2.01 2.30 

LP(1) (O159) σ*(1) (O44 - H117) 3.01/1.48 2.87/1.64 2.19 

LP(2) (O159) σ*(1) (O33 - H 107) 12.06/10.62 13.84/11.73 1.87 

LP(1) (O164) σ*(1) (O44 - H117) 4.89/3.43 5.33/3.44 2.02 

Total  24.33/18.37 26.77/19.18 - 

Orientation B  

LP(2)  (O16) σ*(1) (C149 – H155) 1.25/0.79 1.17/0.81 2.57 

LP (1) (O62) σ*(1) (O165 - H166) 5.1/4.56 4.81/2.7 2.16 

LP (1) (O159) σ*(1) (O69 - H 140) 5.53/4.31 5.98/4.09 1.91 

LP(2) (O159) σ*(1) (O69 - H140) 6.68/6.21 6.41/4.64 1.91 

Total  18.56/15.87 18.37/12.24 - 
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III-3-8-تحليل  H NMR1 

لأنه يوفر  لضيف،ا-دراسة أنظمة المضيفأحد أكثر التقنيات فائدة ل NMRيعد التحليل الطيفي 
نا معلومات مجهرية مثيرة جدًا للاهتمام حول بنية المركب المتكون وتوجه جزيء الضيف المدمج إذا أرد

 الانزياحات حسابعن طريق ، وذلك المضيفالضيف داخل تجويف جزيء  جزيءإدخال معرفة طريقة 
  (δ) .الكيميائية

-The Gauge باستخدام NMRالكيميائية  تنزياحاالااين في تمت دراسة التب الجزء،في هذا 

)Including Atomic Orbital (GIAO 37 . تم تنفيذ منهجية)P، 311 + G (2d-B3LYP/6  باستخدام
( على الأشكال الهندسية المُحسَّنة باستخدام Single-point calculationsحسابات النقطة الواحدة )

مناسبة لحساب أطياف البروتون  ذلك لأنهاو ، B97D3/ 6-31G (d)و WB97X-D/ 6-G(d) الطرائق
 (δ. تُحسب الانزياحات الكيميائية للرنين المغناطيسي النووي البروتوني )38،39للجزيئات العضويةالنظرية 

عن طريق طرح الانزياحات الكيميائية للجزيئات قيد الدراسة من الانزياحات الكيميائية لرباعي ميثيل 
 من خلال العلاقة: (δرجع(. يتم حساب الانزياحات الكيميائية ))كم TMS سيلان،

(31)               𝜹=𝝈𝑻𝑴𝑺−𝝈 

 .29والشكل  17الجدول  التعقيد فيقبل وبعد  AZلضيف الانزياحات الكيميائية تم عرض التغيرات في 
ونات الأخيرة بروتلمن خلال التغير في الانزياحات الكيميائية ل β-CDفي تجويف  AZيتضح إدراج 
مثلا  تعقيد.بعد ال حسابيةوال 7وقيم الانزياحات الكيميائية لنفس البروتونات التجريبية التعقيد،المغلفة قبل 

نظرية الالكيميائية الانزياحات قريبة من قيم ( 𝜹 H166: 2.80ppm) التجريبية الانزياحات الكيميائية قيم
 B (𝜹الاتجاه عكس  ppm1جاوز في معظم القيم يت الفرق لاأين  A (H166: 3.42ppm) الاتجاهفي 

H166: 4.55ppmالتجريبية في  و الحسابيةالانزياحات الكيميائية  بين انزياح كيميائي (. لوحظ أكبر
تين تظهران يجب أن نتذكر أن البنيتين النظريتين اللا B.الاتجاه( في 𝜹 H156: 9.04 ppmالبروتون )

يمكن  منهو و النتائج التجريبية  النظرية، ولكنهما يعتمدان على نتائجنا تجاهانالاالحد الأدنى للطاقة هما 
 هو الهيكل الأكثر ملاءمة. Aاعتبار التوجه 

                                                           
37 M. Zaboli, H. Raissi, StructChem., 2015, 26, 1059. 
38 Y. Erdogdu, D. Manimaran, M. T. Güllüolu, M. Amalanathan, I. Hubert Joe, S. Yurdakul, J Optics Spectro., 
2013, 114, 525. 
39 H. Yuksek, J.Mol.Sci., 2005, 6, 219. 
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 بمقاربة AZ/ β-CDوالتعقيد  وبعد قبل AZ لوالنظرية الانزياحات الكيميائية التجريبية  (:17الجدول )

GIAO الطرائق: باستخدام ةمحسوبWB97X-D وB97D3  المائي. في الطور 

 

 

 بروتونات و قبل وبعد التعقيد AZلبروتونات  ظريةنوال الانزياحات الكيميائية التجريبية :(29الشكل )
AZ/β-CD  طريقة محسوبة باستخدام.WB97X-D 

  Calculated Experimental 

Protons 

 
AZ free 

AZ in complex 

Orientation A 

AZ incomplex 

Orientation B 
AZ free 

AZ in 

complex 

H (157) 8.04/ 0.85 8.07/8.20 8.50/ 8.71 8.52 8.17 

H (154) 7.99/ 8.18 8.08/ 8.24 8.58/ 8.72 8.14 7.71 

H (155)  7.99/ 8.17 8.13/ 8.28 8.49/8.75 8.02 7.90 

H (156)  8.42/ 8.54 8.48/8.50 9.04/8.87 7.68 8.50 

H (166)  2.93/ 3.10 3.42/3.18 4.55/ 4.41 1.50 2.80 

H (167)  2.50/ 2.61 2.70/ 2.86 2.40/ 2.60 1.50 2.38 

H(169) 2.46/ 2.58 3.95/3.94 2.99/2.86 1.59 2.75 

H (171)  1.47/1.70 2.50/ 2.66 1.74/ 1.77 1,98 1.87 

H(173) 2.38/ 2.47 1.98/2.24 2.44/ 2.56 0.88 0.82 

H(174) 1.05/ 1.21 1.36/1.56 2.15/ 2.04 0.88 0.82 

H(175) 0.90/ 1.05 1.57/1.48 1.19/1.30 0.88 0.82 

H (177)  0.78/ 0.94 1.51/ 1.45 0.74/1.00 0.84 0.82 

H (178) 0.92/1.08 1.36/1.56 2.21/1.98 0.84 0.82 

H(179) 0.85/ 0.98 1.80/ 1.79 0.96/ 1.11 0.84 0.82 
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III-3-9-تحليل Non-covalent interaction (NCI) 
توفر طريقة تحليل التفاعل غير التساهمي تصورًا بيانيًا للمناطق التي تحدث فيها التفاعلات غير 

في الفضاء  40،41التساهمية مثل الروابط الهيدروجينية وتفاعلات فان دير فالس والتفاعلات الفراغية
 42،43تحليل سن منأحالتعرف على التفاعلات الضعيفة  NCIيمكن لتحليل  الأخيرة،الحقيقي. في الآونة 

AIM. في التصور المكاني ثلاثي الأبعاد لسطح متساوي NCI  يكون مخطط  ،30الموضح في الشكل
وتظهر  خضراء،بواسطة بقعة  Van der Waalsترميز الألوان على النحو التالي: يشار إلى تفاعلات 

بواسطة البقعة الحمراء.  stericتفاعلات رابطة الهيدروجين القوية بواسطة بقعة زرقاء ويتم تصور قوى 
 ،Bو Aفي كلا الاتجاهين  CDو AZبين  خضراء،(، لاحظنا وجود بقع 30)الشكل ( NCI)حليل تمن 

 وهناك أيضًا بعض البقع الزرقاء للهيدروجين ،van der Waalsمما يشير إلى جاذبية ضعيفة بسبب تفاعل 
 أيضًا ظهور ضعيف كما لاحظنايف. بين الضيف والمض الروابط الهيدروجينية تفاعلاتتمثل  والتي

بين الهيدروكسيل  β-CDوتفاعلات رابطة الهيدروجين الجزيئية الضعيفة في  فالس،فان دير  لتفاعلات
 β -CD .وحلقات AZالأولي والثانوي والتنافر الفاصل في الحلقة العطرية لـ 

 

 

 في WB97X-D قة طري باستخدام ةمحسوب AZ/β-CDلمركب تضمين  NCI تحليل :(30الشكل )
 .الطور الغازي

                                                           
40 E. Zahedi, S. Shaabani, A. Shiroudi, J. Phys Chem. A., 2017, 121, 8504. 
41 N.S. Venkataramanan, A. Suvitha, Y. Kawazoe, J. Mol. Liq., 2018, 49, 454. 
42 N.S. Venkataramanan, A. Suvitha, J. Mol. Graph Model., 2018, 81, 50. 
43 N.S. Venkataramanan, A. Suvitha, Y. Kawazoe, J. Mol. Graph. Model., 2017, 78, 48. 
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III-4- خاتمة 
 كلا الاتجاهين في :β-CD (1 (1داخل تجويف AZفي نهاية هذا الفصل يمكننا تأكيد تضمين 

A و B.و الطورين الغازي والمائي  

 Aالاتجاه كان لذلك  ،Bالاتجاه في  طاقة التعقيدأكثر سلبية من  A طاقة التعقيد في الاتجاه
 .Bالاتجاه  من أكثر ملاءمة

 مع الأساس   B97D3و WB97X-Dو B3LYP الطرائق الأشكال الهندسية المحسّنة بواسطة
6-31G (d) والاتجاهين والمائي الغازي ينالطور  في AوB ان وضحتAZ  مغلف جزئيا في تجويفβ-

CD.  جزيء ان الهياكل الهندسيةكما تشير نتائجAZ قد خضع مقارنةً بهندسته الأولية لتعديلات في ،
و   WB97X-Dتم الحصول على أفضل النتائج من خلال حسابات التعقيد.المعلمات الهندسية بعد 

B97D3 / 6-31G (d)  بمقارنةB3LYP / 6-31G (d) . 
مقارنة الطورين هو المفضل  كلا في A الاتجاهان  ΔE (HOMO-LUMO)بين فرق الطاقة

 . هذه النتائج تتفق جيدًا مع نتائج طاقة التعقيد.B بالاتجاه
0GΔالحرة طاقة القيم 

 كما أن تلقائية،هي عملية  CD-βفي  AZ أن عملية إدراجمما يعني  سالبة 
التضمين  عملية وهذا يعني ان الاتجاهينسالبين في كلا  0SΔوالإنتروبيا  0HΔالمحتوى الحراري  قيم

AZ تجويفβ-CD طاردة للحرارة. ي عمليةه 
 والتي والمضيف،تحديد التفاعلات المختلفة الموجودة بين الضيف ل NCIو NBOتم إجراء تحليل 

واستقرار ضمين في عملية التهاما تلعب دورًا  β-CDوجزيء  AZالروابط الهيدروجينية بين  تشير إلى أن
 المجمع.

ذلك عن طريق  وAZ/ β-CD تكوين مجمع التضمين NMRأخيرًا، أكدت الخصائص الطيفية المحسوبة 
 نتائجنا النظرية التي تم الحصول عليها مع النتائج التجريبية. مقارنة



 

 

 

عامة خاتمة  
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 ،β-CDفي  AZ تضمينأجرينا دراسة نظرية على المستوى الجزيئي لعملية  العمل،خلال هذا 
 .1: 1 بناءً على النتائج التجريبية التي تظهر تضمين القياس المتكافئ

المختلفة المشاركة في  روابط غير التساهميةوالتنبؤ بالمن أجل إعادة إنتاج البيانات التجريبية 
استخدمنا بعض طرائق  من الأساليب النظرية وتنفيذها. استخدام العديدتم  هذا،تكوين مجمع التضمين 

الدوال الوظيفية بدمج  DFTونظرية الكثافة الوظيفية  ،PM3ميكانيكا الكم مثل: الطريقة شبه التجريبية 
في الطورين  31G (d)-6 مع الاساس B97D3و B3LYP، WB97X-D المختلفة: رتباطا -تبادلال الهجينة
  .Bو Aالاتجاهين  والمائي وفيالغازي 

 ،AZ/β-CD شكل معقد التضمينسمح لنا التحقيق النظري الذي تم إجراؤه بتسليط الضوء على ت
على نتائج جميع . بناءً β-CD جزيء المضيفبالإضافة إلى طريقة إدخال جزيء الضيف في تجويف 

 توصلنا إلى ما يلي: البحث، االحسابات التي تمت مناقشتها سابقًا في هذ
يُظهر فحص الهياكل الهندسية الأكثر استقرارًا لمجمعات التضمين والتفاعلات المسؤولة عن 

 الاتجاهين،في   β-CD  قد تم دمجه جزئيًا في تجويف AZتكوينها في الطور الغازي والمائي أن جزيء 
و   WB97X-Dتم الحصول على أفضل النتائج من خلال حسابات. Aالاتجاه وأكثرها تفضيلًا هو 
B97D3 / 6-31G (d)  بمقارنةB3LYP / 6-31G (d) . 

 أجل من AZ الضيف جزيء أو تجويفه في AZلاحتواء  β-CDل كانت سواء التشوه، طاقة تلعب
 أحد أنها يبدو لذلك. التعقيد أثناء بأكمله النظام استقرار في مهمًا دورًا ضيف،ممع تجويف ال التكيف
 .التضمين مجمعات تكوين في المحددة العوامل

 التعقيد بعد AZ جزيء يخضع الأولية، بهندسته مقارنةً  أنه، الهيكلة الهندسية إلى نتائج تشير
 زوايا تشوه طريق عن أو الروابط استطالة أو ضغط طريق عن إما الهندسية، المعلمات في لتعديلات

 وهذا مما سمح بتكوين .هذه الأخيرة التي كان ملحوظا بدرجة كبيرة تشوهها السطح ثنائية وزوايا التكافؤ
 كلا الطورين الغازي والمائي. في مستقر تضمين مركب

0GΔالحرة طاقة غيبس قيم 
هي  CD-βفي  AZإلى أن عملية إدراج مما يعني  ةلباسالطورين  في 

مما  لبين في كلا الاتجاهيناس 0SΔوالإنتروبيا  0HΔكما أن المحتوى الحراري ، عملية تلقائية بطبيعتها
 مجمع التضمين هو عملية طاردة للحرارة. تكوين يعني

أكبر من فرق  والمائي()في الطورين الغازي  A للاتجاه ΔE (HOMO-LUMO) فرق الطاقة
 تتفق جيدًا مع نتائج طاقة التعقيد.. هذه النتائج Bالاتجاه  الطاقة في
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إلى أنه عندما يتفاعل جزيء الضيف  NBO باستخدامالمحسوبة  AZالشحنات الذرية ل ـ توزيعشير ي 
 بعد التغليف.  قبل التغليف تختلف عن تلك التي الشحنات الذريةفان توزيع  β-CDمع 

لتأكيد وتقدير وتحديد التفاعلات المختلفة الموجودة بين الضيف  NCIو NBOتم إجراء تحليل 
الروابط الهيدروجينية  تشير إلى أن ، والتيβ-CDالخاصة بـ الاولية والثانوية ومجموعات الهيدروكسيل 

 .واستقرار المجمع تلعب دورًا مهمًا في عملية التعقيد بين جزيء الضيف وجزيء المضيف
. سمح لنا AZ/ β-CD تكوين مجمع التضمين NMRأكدت الخصائص الطيفية المحسوبة  أخيرًا،

التي  الحسابيةجميع النتائج  هذا بمقارنة نتائجنا النظرية التي تم الحصول عليها مع النتائج التجريبية.
بشكل جيد مع البيانات التجريبية. تعكس هذه النتائج الدور التكميلي  البحث تتفقا تحصلنا عليها في هذ

 والتجريبية. الحاسوبيةوالتوافقي بين الكيمياء 
 فاق الدراسةأ

 امتداد وتكملةاقتراح المواضيع التالية التي من الممكن ان تشكل  نامن خلال هذه الدراسة يمكن
 لهذا الموضوع: 

  .ىاخر  اتمضيفو أ β-CD  مشتقات مع AZ دراسة تعقيد الضيف •
 ونجري المقارنة بين الاثنين. AZ الضيفمتماكبات  من مع متماكب CD-βدراسة تعقيد  •
 .الحاسوبيةاستخدام طرائق أخرى جديدة في الكيمياء  •
 ،Local reactivity descriptors، ONIOM calculations :حسابات نظرية أخرى مثل دراسة •

.............. AIM analysis ،Molecular electrostatic potential (MESP) analysis 

مراض السرطانية لااتستخدم في  جديدة كالتيدوائية  تمع مركبا β-CD  دراسة عملية تضمين •
 .19-وكوفيد

 .β-CD / AZ التضمين دراسة النشاط البيولوجي لمركب •
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 الملحق الأول: الحسابات النظرية
I -1-  الفراغيةالبنية   

 
 Bو  A( في الاتجاهين b, c) التعقيد د( وبعa)قبل β-CDالهياكل الهندسية لمجمع  :(1الشكل )

مع  B97D3 (a", b", c") و  WB97X-D (a', b', c')و B3LYP (a, b, c) الطرائق: باستخدام ةمحسوب

 .الغازي في الطور 31G (d)-6 الاساس

 

 

 

(a) (b) (c) 

 

 

 

(a') (b') (c') 

 
 

 

(a") (b") (c") 
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 Bو  A( في الاتجاهين b, c) التعقيد د( وبعa)قبل β-CDالهياكل الهندسية لمجمع  :(2الشكل )
مع  B97D3 (a", b", c") و WB97X-D (a', b', c')و   B3LYP (a, b, c) الطرائق: باستخدام ةمحسوب

 المائي. في الطور 31G (d)-6 الاساس
 

  

 

(a) (b) (c) 
 

 

 

(a') (b') (c') 
  

 

(a") (b") (c") 
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-WB97X-D / 6و B3LYP / 6-31G (d)قبل وبعد التضمين محسوبة باستخدام الطرائق:  AZ لـ ثنائية السطحأطوال الروابط وزوايا التكافؤ وزوايا  (:1الجدول )

31G (d) و B97D3 / 6-31G (d)  المائي.في الطور 

 Aqueous   Phase 

bond lengths (A0) AZ free OrientationA OrientationB 

S162-N163 1.68273/1.65295/1.69716 1.69699/1.65960/1.67923 1.69039/1.66132/1.70028 

S162-O164 1.46614/1.45449/1.47507 1.47975/1.45917/1.47358 1.46619/1.45482/1.47516 

S162- O161 1.46972/1.45653/1.47751 1.48063/1.45982/1.47349 1.47173/1.45844/1.47950 

S162-C151 1.82401/1.80249/1.82278 1.81394/1.79412/1.81353 1.82429/1.81054/1.83319 

N163- C165 1.46979/1.45979/1.47411 /1.47484/1.486591.48326 1.47222/1.45924/1.46937 

N158-C152 1.47150/1.46921/1.48145 /1.46340/1.473321.46752 1.47007/1.46522/1.47461 

N158-O160 1.22962/1.21949/1.23471 1.22780/1.21293/1.22386 1.22977/1.21372/1.22990 

N158-O159 1.22898/1.21923/1.23359 1.24384/1.22769/1.23635 1.22939/1.22741/1.24396 

bond angles (0)    

S162-N163–O164 33.61497/33.75817/33.89177 33.26348/33.58586/33.59052 33.57369/33.64639/33.78096 

S162-N163–O161 33.83960/34.16348/33.82968 30.62882/30.61003/30.16924 33.25075/33.29984/33.31826 

C170–C172–C176 34.55478/34.46378/34.40072 34.77418/34.45766/34.39909 34.80691/34.68896/34.66835 

N158–O159-O160 27.76198/27.58205/27.48107 27.66842/27.50450/27.36847 27.76994/27.79304/27.80875 

dihedral angles (0)    

S162-N163–O164– O161 30.70788/30.48280/30.41600 26.61385/26.63182/26.00036 30.26594/29.82251/29.96993 

S162-N163–O161– C151 38.13283/38.49055/37.98900 46.02482/46.78452/47.08488 38.46223/38.62168/38.11945 

C170–C172–C176– C168 34.14723/34.24542/34.12439 34.21629/35.00111/34.90168 34.44519/35.66608/35.02687 

N158–O159-O160– C152          -1.35747/-1.75408/-1.68627 1.83827/1.98142/2.26811 -1.26092/-0.87462/-0.97790 
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في  B3LYP / 6-31G (d) / WB97X-D / 6-3G (d) / B97D3 / 6-31G (d) :الطرائق باستخدام محسوبة التعقيدوبعد  قبل β-CD ل أطوال الروابط  (:2)الجدول 
 المائي.الطور 

 β-CD libre Orientation A Orientation B 

Primary hydroxyls 

O33-O44 2.87745/2.81748/2.82988 4.38600/4.26138/4.47497 2.88499/2.83656/2.87684 

O44-O55 2.91385/2.84490/2.86830 4.1077/34.24357/4.48139 2.92081/2.91342/2.92434 

O55-O66 6.52148/6.32391/6.42392 /6.48181/6.25426/6.74295 6.59053/6.52657/6.67998 

O66-O77 2.93043/2.87780/2.91839 /3.14683/3.28846/3.33250 2.92799/2.85705/2.90019 

O77-O11 5.68356/5.36901/5.40219 /4.03776/4.05816/4.19293 5.92537/5.47382/5.83931 

O11-O22 4.01959/3.88556/3.98790 /4.90229/4.77522/5.08010 3.86616/4.17089/3.72865 

O22-O33 2.80874/2.77578/2.78973 /2.78196/2.76628/2.79025 2.80642/2.76101/2.85841 

Secondary hydroxyls 

O71-O60 5.65762/5.66042/5.66479 5.63453/5.53618/5.55368 5.70898/5.67784/5.73510 

O60-O49 5.30086/5.27200/5.27510 5.27065/5.33409/5.24720 5.27818/5.26078/5.14032 

O49-O38 5.49229/5.41074/5.47040 5.22150 /5.23360/5.24420 5.50225/5.36287/5.43023 

O38-O27 5.64389/5.57631/5.63669 5.29042/5.28113/5.26248 5.63213/5.45008/5.57788 

O27-O16 5.56535/5.56129/5.58631 5.34041/5.25637/5.36603 5.56804/5.61999/5.55217 

O16-O5 5.26304/5.18641/5.21466 5.34380/5.36360/5.33973 5.22621/4.89608/4.89831 

O5-O71 5.27077/5.26756/5.32252 5.19366/5.16000/5.22360 5.18510/5.25145/5.19062 

Glycosidic oxygens 

O29-O40 4.39088/4.35035/4.35875 4.40031/4.37455/4.43646 4.39509/4.27142/4.39606 

O40-O51 4.41750/4.34961/4.39744 4.38577/4.36367/4.39126 4.43682/4.40190/4.44992 

O51-O62 4.52815/4.45517/4.50084 4.44390/4.41315/4.50557 4.47062/4.42274/4.36086 

O62-O73 4.31184/4.30791/4.29044 4.43839/4.42730/4.44092 4.33083/4.24519/4.23917 

O73-O7 4.32716/4.26426/4.30132 4.35330/4.31327/4.38026 4.32718/4.30890/4.38118 

O7-O18 4.53433/4.45691/4.50088 4.41183/4.38498/4.46711 4.52009/4.31318/4.42107 

O18-O29 4.45448/4.42114/4.43573 4.45144/4.41854/4.47212 4.47775/4.47633/4.39282 
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I-2- المدارات الجزيئية الحدودية HOMO-LUMO    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 باستخدام ةمحسوب AZ / β-CDلمركب  LUMOو HOMOالحدودية  الجزيئيةالمدارات  :(3الشكل )

 .في الطور الغازي WB97X-D/ 6-3G (d) المائي وفي الطور  B97D3 / 6-31G (d)الطرائق:

  

 

 

 

 

 

 

eV -0.13 eV -0.13 

  

eV -0.20 eV -0.20 

Orientation B Orientation A  

  

 

eV0.03 eV -0.02 

  

-0.33 eV -0.32 eV    

Orientation B Orientation A 
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I -3- الذرية الشحنات 
  باستخدام ةمحسوب β-CD التضمين فيقبل وبعد  AZ لـ Mulliken الشحنات الذرية لـ (:3الجدول )

B97D3/ 6-31G (d)  مائيفي الطور ال. 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 AZ B97D3 Complex A Complex B 

1C -0,142131 -0,143305 -0,1276 

2C -0,109303 -0,11456 -0,123135 

3C -0,173208 -0,156861 -0,177531 

4C -0,189003 -0,176672 -0,201115 

5C 0,248466 0,256094 0,26652 

6C -0,121045 -0,119468 -0,140212 

7H 0,193262 0,193949 0,194484 

8H 0,190904 0,190067 0,19615 

9H 0,213017 0,217283 0,222109 

10H 0,203116 0,205211 0,209049 

11N 0,348885 0,363108 0,364432 

12O -0,361138 -0,378928 -0,393459 

13O -0,367655 -0,350569 -0,356978 

14O -0,528745 -0,527894 -0,525861 

15S 1,185524 1,275398 1,199846 

16N -0,507821 -0,547953 -0,508797 

17O -0,523281 -0,541014 -0,519063 

18C -0,212565 -0,26569 -0,24825 

19H 0,199766 0,209395 0,216595 

20H 0,200712 0,219166 0,199414 

21C 0,004412 -0,026813 -0,012617 

22H 0,188935 0,225585 0,197276 

23C -0,117304 -0,125917 -0,114926 

24H 0,149023 0,166541 0,149618 

25C -0,480779 -0,510282 -0,525455 

26H 0,180467 0,190638 0,191719 

27H 0,156744 0,155301 0,165711 

28H 0,153973 0,168619 0,151756 

29C -0,464894 -0,509824 -0,503256 

30H 0,158467 0,173633 0,15501 

31H 0,162301 0,159729 0,186303 

32H 0,160896 0,179813 0,167774 
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 باستخدام ةمحسوب β-CD قبل وبعد التضمين في AZ لـ Mulliken الشحنات الذرية لـ (:4الجدول )
WB97X-D/ 6-31G (d)   المائيفي الطور. 

 
  .الملحق الثاني: المقال

 AZ Complex A Complex B 

1C -0,175836 -0,178024 -0,162963 

2C -0,143011 -0,151434 -0,146746 

3C -0,19061 -0,155896 -0,181174 

4C -0,216294 -0,196297 -0,22697 

5C 0,24455 0,248888 0,256927 

6C -0,151582 -0,150509 -0,168484 

7H 0,229916 0,229925 0,229815 

8H 0,227245 0,225492 0,209727 

9H 0,241633 0,228312 0,239003 

10H 0,241598 0,243372 0,244078 

11N 0,393526 0,407472 0,411091 

12O -0,386737 -0,406437 -0,414751 

13O -0,391475 -0,370445 -0,372421 

14O -0,564898 -0,561831 -0,556663 

15S 1,268516 1,349117 1,278762 

16N -0,53765 -0,584188 -0,542449 

17O -0,559795 -0,570995 -0,555941 

18C -0,236669 -0,274986 -0,249219 

19H 0,225759 0,233622 0,2206 

20H 0,215818 0,221867 0,208054 

21C -0,006432 -0,026276 -0,009886 

22H 0,215299 0,233598 0,202369 

23C -0,148093 -0,152627 -0,133509 

24H 0,160106 0,180179 0,161468 

25C -0,517719 -0,528036 -0,533061 

26H 0,19047 0,190239 0,192334 

27H 0,175454 0,174237 0,189246 

28H 0,170677 0,172258 0,148986 

29C -0,503982 -0,526843 -0,528045 

30H 0,172939 0,17682 0,164776 

31H 0,18023 0,17839 0,203266 

32H 0,177047 0,177808 0,172046 
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      The present work aims to study the theoretical chemistry applied to organic systems such as host/guest inclusion complexes. In 
literature, different molecular modeling computational methods have been used to study the complexation of the host β-cyclodextrin 
molecule (β-CD) with the guest (S)-2-Isopropyl-1-(o-nitrophenyl) sulfonyl) aziridine molecule (AZ). Among such methods are semi-
empirical (PM3) and Density Functional Theory (DFT) calculations in gas and aqueous phases. The present paper focuses on 
complexation, interaction, deformation energies determination, besides geometries, electronic structure, and chemical reactivity to describe 
the changes of AZ during encapsulation in two phases and at two orientations. Long-range corrected hybrid functional (WB97X-D/6-31G 
(d) basis) was used and the results clearly indicate that the formed complex is energetically preferred in both phases. The orientation in 
which the guest molecule pointed toward the secondary hydroxyls of β-CD showed good compatibility with the experimental results. The 
Natural Population Analysis (NPA) charges obtained from NBO analysis were used in order to find out the possible coordination modes of 
the AZ compound with β-CD. Natural bond orbital analysis (NBO) and Non-covalent interaction (NCI) analysis were performed on the β-
CD/AZ complex to understand the different interactions. The 1H nuclear magnetic resonance (NMR) of the complex was studied using the 
Gauge-Including Atomic Orbital (GIAO). 
 
Keywords: β-Cyclodextrin, AZ, DFT, NBO and NCI

 
INTRODUCTION 
 

Cyclodextrins (CDs) are cyclic oligosaccharides that can    
be obtained artificially by enzymatic conversion of amylose 
using the enzyme cyclodextrin glycosyltransferase  
(CGTase) of bacterial origin. The three most commonly 
used CDs are α-CD, β-CD, and γ-CD, which consist of 6, 7, 
and 8 subunits of D-glucopyranose, respectively [1,2] linked 
together by α-glycosidic bonds (1 → 4). Thus the cavity 
formed has non-polar carbonate and hydrophobic 
environment, while the outer part contains many  hydroxyls  
 
*Corresponding author. E-mail: hadjer.nouioua@univ-
tebessa.dz 

 
groups, which leads to the solubility of cyclodextrins in an 
aqueous medium. Due to the presence of mentioned non-
polar cavity, cyclodextrins are able to form inclusion 
complexes in an aqueous medium with a variety of 
hydrophobic host molecules; the formation of complex 
depends on a proper match between the size of the host 
molecule and the cyclodextrin molecule. In   this article, β-
CD (Fig. 1a) has been   used as a host due to its non-toxicity 
to the human organism. It has been used frequently in the 
food, pharmaceutical, and cosmetic industries. 

Aziridine is an interesting class due to its chemical 
reactivity. They are valuable natural and/or synthetic 
organic  compounds  that  are  widely  used to access  many 
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medicines and bioactive products [3,4]. 

Molecular modeling is a technique that not only can 
represent the chemical properties and chemical reactions, 
but also to manipulate the structure of model compounds in 
two or three dimensions. Actually, there are a large number 
of theoretical methods used in the molecular modeling of 
supramolecular systems. Among these methods are 
molecular mechanics (MM), molecular dynamics (MD), 
semi-empirical methods, and DFT methods that are widely 
used for large systems to determine the graphical 
representation of the geometry or configuration of the atoms 
of a molecule and assessing the physical and chemical 
properties of the molecule. Molecular modeling associated 
to a graphical representation of the stereochemistry allows 
interpretation of physical and chemical phenomenon, 
suggesting new experiments, and thus analyzing the results 
in a more significant way than the traditionally used 
experiments. In fact, both approaches, pure theoretical and 
experiment, are complementary. 

This work is composed of two parts: in the first part, the 
processes of AZ inclusion in the β-CD cavity are examined 
using the semi-empirical PM3 method for determining 
minimum energy structures.  In  the  second  part,  the  more 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

stable complex, obtained through PM3 calculations, are 
improved by the density functional theory (DFT) using the 
functionals B3LYP [5,6], WB97X-D [7], and B97D3 [8,9], 
and 6-31G(d) basis set in gas and aqueous phases. In this 
part, complexation, interaction, and deformation energies, 
geometries, thermodynamic parameters, frontier molecular 
orbitals, the global indices of reactivity, the (NPA) atomic 
charges, and natural bond orbital (NBO) are calculated. We 
also systematically compare the chemical shifts deviations 
obtained from Gauge-Including Atomic Orbital calculations 
(GIAO) and corresponding experimental values of 1H NMR 
[10].  

Finally, analysis of non-covalent interactions (NCI) as a 
robust approach for evaluating intermolecular interactions is 
considered. 
 
COMPUTATIONAL DETAILS 

 
Quantum mechanical calculations were performed using 

density functional theory (DFT) applying the functionals 
B3LYP [5,6], WB97X-D [7], and B97D3 [8,9], and the 6-
31G(d) basis set in the gas and aqueous phases. Gaussian 09 
[11] and MOPAC 2016 [12] software were used. 

 

 
 

 

(a) (b) 
Fig. 1. Molecular structures and atom numbering for β-CD (a) and AZ (b). 
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The initial structures of the guest AZ and the host β-CD 

were retrieved from PUBCHEM compound database [13] 
and Chem office3D Ultra (version10, Cambridge Software) 
[14], respectively The AZ/β-CD complex was generated by 
Hyperchem 7.5 [15] molecular modeling software. The AZ 
and β-CD structures were optimized by the semi-empirical 
PM3 method [16]. Semi-empirical calculations were first 
performed using MOPAC 2016 [12], and the visualization 
and treatment of results were done using Gauss view 5.0 
[17]. The optimized host and guest structures are shown in 
Fig. 1. 
    The coordinate system used to define complexation 
process is shown in Fig. 2. To inclusion the guest AZ 
molecule inside the β-CD, methods described in the 
literature have been followed [18-22]. The β-CD host is 
positioned at the XY plane and its center is defined as the 
origin of the systems coordinates. The secondary hydroxyl 
groups of β-CD are oriented in the positive direction of the 
Z axis, and then the mass center of the guest molecule AZ is 
placed at the XYZ reference center. The center of the β-CD 
host is located at the origin of the reference frame, O (0, 
0.0) and β-CD is in fixed position. The guest to host is then 
moved along the Z axis from -5 to +5 A0 with 1 Å step.  
Figure 2 shows two directions for insertion of guest 
molecule into the β-CD host molecule. This allows us to see 
the effects of the two types of hydroxyls: Orientation A, in 
which the aromatic ring is oriented toward the secondary 
hydroxyls  of   β-CD,   and   Orientation   B,  in   which   the 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
aromatic ring is oriented towards the basic hydroxyls of       
β-CD. 
      To define the host-guest interaction in the optimized 
geometries, several energetic expressions were used: 
complexation energy [23], interaction energy [24,25], and 
deformation energy [26].  
      The complexation energy is defined as the difference 
between the energy of the complex and the energy of the 
individual components in their optimized geometries,        
Eq. (1). 
 
      ΔEcomplexation = Ecomplex - [Eβ-CDfree + EAZ free]                  (1) 
 
Where Ecomplex represents the energy of the complex, Eβ-CD 

represents the energy of β-CD before the complexation, and 
EAZ represents the energy of the AZ guest molecule before 
the complexation.  

Interaction energy represents the interaction between the 
host molecule and the guest molecule in the inclusion 
complex (Eq. (2)). 

   
      ΔEinteraction = Ecomplex - [Eβ-CDsp + EAZsp]                         (2) 
 
Where Ecomplex represents the energy of the complex, Eβ-CD 

represents the energy of β-CD after the complexation, and 
EAZ represents the energy of the guest molecule after the 
complexation. 
      The last energy is the deformation  energy of  each  host 

 
Fig. 2. Coordinate systems used to define the complexation process for both orientations. 
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Fig. 3. Complexation energies of the inclusion of AZ into β- 
           CD  optimized  at different  positions Z  using  (PM3  
           calculations). 

 
 
and guest component during the formation of the complex. 
It is defined as the difference between the energy of the 
fully optimized component compared to its energy in the 
complex (Eqs. (3) and (4)). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
      Edeformation (β-CD) = Eβ-CD sp − Eβ-CD free                                            (3) 

 
      Edeformation (AZ) = EAZ sp − EAZ free                                                      (4) 

 

RESULTS AND DISCUSSIONS  
 

Energies 
The graphical presentation of the energy changes for the 

insertion of AZ in the β-CD are shown as two curves in  
Fig. 3. From these curves, it is observed that the minimum 
energy of the more stable structures falls at Z = -3 Å, and         
Z = -3 Å for the two orientations A and B, respectively. The 
corresponding complexation energies are: -16.260 kcal mol-

1 and -17.063 kcal mol-1 for orientations A and B, 
respectively. After that, the resulting complex was 
optimized at a high computational level using the following 
functionals: B3LYP/6-31G(d) and WB97X- D/6-31G(d) 
and B97D3/6-31G(d)) in gas and aqueous phases. The 
calculation of the different energy conditions for the two 
orientations were reported and compared in Table 1. From 
Table 1, it is observed that, in contrast to PM3 semi-
empirical calculations, the interaction energy  is in  favor  of  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

            Table 1. The Different  Energies  of β-CD/AZ in the Gas and Aqueous Phase were Calculated by       
                           Methods: B3LYP/6-31G(d), WB97X-D/6-31G(d), and B97D3/6-31G(d) 

 
 Gas phase Aqueous phase 
 Orientation A Orientation B Orientation A Orientation B 

B3LYP/6-31G(d) 
ΔEcomplexation -19.60 -6.80 -11.37 -3.52 
ΔEinteraction -25.58 (-12.01) -8.74 (0.31) -14.82 -4.42 
EDEF(Host) 9.52 1.38 5.79 0.53 
EDEF(Guest) -3.54 0.56 -2.34 0.36 
WB97X-D/6-31G(d) 
ΔEcomplexation -41.06 -37.02 -31.85 -31.38 
ΔEinteraction -52.35 (-39.24) -46.56 (-32.00) -40.37 -38.67 
EDEF(Host) 12.84 6.74 9.05 4.53 
EDEF(Guest) -1.53 2.80 -0.52 2.75 
B97D3/6-31G(d) 

ΔEcomplexation -41.66 -37.85 -33.41 -33.89 
ΔEinteraction -52.15 (-36.65) -47.22 (-30.38) -40.86 -39.77 
EDEF(Host) 12.20 6.66 8.17 3.77 
EDEF(Guest) -1.70 2.70 -0.71 2.10 
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(a') (b') 

 
 

(a") (b") 

Fig. 4. Geometrical structures of the most stable complexes obtained from B3LYP/6-31G(d) (a, b), WB97X-D/6- 
                 31G(d) (a', b') and  B97D3/6-31G(d)  (a", b") calculations for AZ/β-CD in gas phase. 
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orientation A. It is worth noting that the complexation and 
interaction energies have negative values, indicating that the 
inclusion of AZ in β-CD is thermodynamically favorable, 
and the encapsulation processes and the calculations are in 
good agreement with experimental data [10]. Significantly 
higher values of ΔEinteraction energy obtained using WB97X-
D/6-31G(d) (-52.35 kcal mol-1) and B97D3/6-31G(d)          
(-40.86 kcal mol-1) methods, compared to B3LYP/6-31G(d) 
(-25.58 kcal mol-1) method. For the two methods, WB97X-
D/6-31G(d) and B97D3/6-31G(d), the dispersion effect is 
an important factor to study the supramolecular systems; 
weak dispersion forces increase with increasing the number 
of atoms and the molecular weight [19]. The effects of 
electron correlation play an important role on the nature of 
intermolecular interaction probably having a considerable 
contribution to dispersion forces [19]. The solvent effect is 
indicated by energy difference between the gas and aqueous 
phases. The results of the deformation energies of the gas 
and aqueous phases calculated by the three functionals are 
shown in Table 1. From the results, the deformation energy 
of the β-CD molecule is always higher than that of the AZ 
molecule in both orientations, A and B. This confirms that 
the flexibility of the β-CD structure plays an important role 
in increasing the intermolecular interaction and affects             
the stability of the whole system upon complexation            
[25]. Especially, the primary hydroxyl groups of β-CD           
play an important role in  the  formation  of  bonds  with AZ                 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(see Fig. 5). 
      We also note that the deformation energy of the β-CD 
molecule calculated by the classic B3LYP method                  
(9.52 kcal mol-1) is lower than that obtained using the 
WB97X-D/6-31G(d) (12.84 kcal mol-1) and B97D3/6-
31G(d) (12.20 kcal mol-1) methods. This indicates that 
WB97X-D/6-31G(d) and B97D3/6-31G(d) predict better 
optimized geometries than the traditional B3LYP method. 

To improve the accuracy of our theoretical results, from 
the computation of optimized geometries, the interaction 
energy was corrected considering the basic set superposition 
error (BSSE) [27] using the counterpoise method [28] 
through (Eq. (5)). 

 
      ΔEinteraction = Ecomplex - [Eβ-CDsp + EAZsp] + BSSE           (5) 
 
BSSE corrected energies are shown in brackets in Table 1. 

 
Geometry Optimization 

According to our results, most of the geometric 
parameters have approximately the same values in both the 
gas state and the aqueous state. This let us to provide a 
single interpretation in the gas axis. Tables 2 and 3 report 
the geometrical parameters (bond lengths, bond angles, and 
dihedral angles) of the AZ and β-CD molecules before and 
after  complexation,  which  are  related  to  the  most stable  

      
Fig. 5. Geometric structures of the free β-CD (a) and the AZ/β-CD complex (b, c) in the orientations A and B calculated  

      by the method WB97X-D/6-31G(d) in the gas phase. 
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     Table 2. Geometric Parameters (Bond Lengths, Bond Angles and Dihedral Angles) for AZ before and after  
                    Inclusion in β-CD Calculated with B3LYP/6-31G(d)/WB97X-D/6-31G(d)/B97D3/6-31G(d) in the 
                   Gas Phase 
 

 Gas phase 
 
Bond lengths (Å) 

AZ free Orientation A Orientation B 

O 164–O 161 2.54/2.52/2.56 2.52/2.49/2.53 2.53/2.51/2.54 
O 164–S 162 1.45/1.44/1.46 /1.45/1.471.47 1.45/1.44/1.46 
S 162–O 161 1.46/1.45/1.47 /1.45/1.481.47 1.47/1.45/1.47 
N 163–C 165 1.45/1.45/1.46 1.48/1.47/1.48 1.46/1.45/1.47 
Bond angles (°)    
S 162–O 164–C 151 42.10/41.96/41.92 38.89/38.00/37.84 42.04/42.35/42.02 
S 162–O 164–O 161 29.75/29.49/29.39 31.01/31.28/31.04 30.32/30.23/30.24 
S 162–N 163–O 164 33.20/33.32/33.54 33.15/33.34/33.50 33.18/33.22/33.43 
S 162–N 163–O 161 34.01/34.20/33.87 30.83/30.68/30.16 33.24/33.16/32.53 

N 158–O 159-O 160 27.31/27.18/27.00 27.39/27.26/27.07 27.33/27.44/27.34 
Dihedral angles (°)    
S 162–O 164–O 161–C 151 -41.76/-41.48/-41.14 -37.48/-36.13/-35.81 -41.61/-41.63/-41.15 
S 162–O 164–O 161–N 163 38.81/38.50/39.41 32.49/32.32/32.13 37.82/36.89/37.30 
S 162–N 163–O 164–O 161 29.42/29.12/29.08 26.27/26.35/25.65 29.16/28.66/28.37 
S 162–N 163–O 161–C 151 39.31/39.86/39.14 46.47/47.45/47.97 39.45/39.85/39.74 
N 158–O 159–O 160–C 152 -2.04/-2.42/-2.46 2.37/2.57/2.76 -2.09/-1.40/-1.40 

 
 

                 Table 3. The Selected Parameters for Free β-CD and In-complex Forms Calculated with B3LYP/6- 
                                31G(d)/WB97X-D/6-31G(d)/B97D3/6-31G(d) Methods in the Gas Phase 

 
 Gas phase 

 β-CD free Orientation A Orientation B 
Primary hydroxyls 
O 33–O 44 2.90/2.83/2.85 4.32/4.21/4.37 2.91/2.85/2.92 
O 44–O 55 2.91/2.84/2.86 4.26/4.16/4.48 2.94/2.92/3.09 
O 55–O 66 6.64/6.45/6.52 6.30/6.21/6.56 6.74/6.71/6.91 
O 66–O 77 3.00/2.94/2.96 3.25/3.22/3.16 3.00/2.91/2.97 
Secondary hydroxyls 
O 71–O 60 5.61/5.60/5.63 5.60/5.54/5.56 5.68/5.66/5.69 
O 60–O 49 5.27/5.22/5.23 5.36/5.36/5.31 5.27/5.23/5.20 
O 49–O 38 5.50/5.44/5.49 5.19/5.22/5.18 5.51/5.37/5.35 
O 38–O 27 5.65/5.57/5.65 5.31/5.29/5.32 5.61/5.37/5.53 
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structures obtained with B3LYP/6-317G(d), WB97X-D/6-
31G(d), and B97D3/6-31G(d) methods. As shown in        
Table 2, the results for the orientation A indicate that the 
initial geometry of guest AZ is completely changed. This is 
while the difference in the geometric parameters before and 
after the complexation slightly changed for the orientation 
B. Initially, there was a slight change observed in the bond 
lengths of the AZ before (O 164-S 162: 1.45/1.44/1.46 Å) 
and after the complexation in the orientation A (O 164-            
S 162: 1.47/1.45/1.47 Å) and in the orientation B (O 164-          
S 162: 1.45/1.44/1.46 Å). The real change was observed 
through the difference between the bond angles and  
dihedral angles of the AZ molecule before and after the 
complexation. For orientation A, the difference between the 
S 162-O 164-O 161-N 163 dihedral angle (38.810/38.50°/ 
39.41°) of the free AZ molecule and the dihedral angle             
S 162-O 164-O 161-N 163 (32.49°/32.32°)/32.13°) of AZ in 
the complex is important. The mentioned difference is more 
obvious compared to the similar results of dihedral angle           
S 162-O 164-O 161-N 163 (37.820/36.890/37.30°) in the 
orientation B. This means that the guest AZ in the 
orientation A must be profiled to fit the host β-CD cavity 
and form a more stable inclusion complex. This result was 
confirmed by deformation energies (see Table 1). On the 
other hand, the distances between the primary and 
secondary hydroxyls’ oxygens of β-CD and AZ, before and 
after complexation, (Table 3) show significant distortion in 
the β-CD lumen compared to its initial geometry (see         
Fig. 5). In the orientation A, the O 33-O 44 (2.83 Å) and         
O 44-O 55 (2.84 Å) distances became longer (4.21 Å and 
4.16 Å, respectively), which is due to interactions between 
O164 and H 117 from oxygen O44 and between O 159 and 
H 107 oxygen O 33; the latter is present in the orientation 
A, but not in the orientation B (see Fig. 5). This explains 
why the interaction energy of inclusion in the orientation              
A (-52.35 kcal mol-1) is less than that in the orientation             
B (-46.56 kcal mol-1) in both phases using all three 
functionals. 
 
Thermodynamic Properties 

Calculations of standard thermodynamic parameters 
were performed using harmonic vibrational analysis [29]. 
Calculations were performed in vacuum and water at 1 atm 
pressure and  temperature of  298.15 K  using WB97X-D/6- 

 
 

31G(d), and B97D3/6-31G(d) methods. The thermodynamic 
quantities of the AZ/β-CD complex, such as the enthalpy 
change (ΔH°), the thermal Gibbs free energy (ΔG°), and 
entropy contribution (ΔS°) are summarized in Table 4.  
      It was observed that the enthalpy values (ΔH°) are 
negative in both orientations, and these differences indicate 
that the inclusion process is enthalpically favorable. On the 
other hand, the enthalpy differences of the orientation A 
(ΔH° = -48.67 kcal mol-1) were more negative than that in 
orientation B (ΔH° = -42.89 kcal mol-1), which is attributed 
to stronger van der Waals interactions [25] between AZ and 
β-CD in deeper penetration of the guest molecule into the 
hydrophobic host. Values of ΔG° = -60.01 cal mol-1 K-1 are 
negative and this indicates that the process of AZ inclusion 
in β-CD is spontaneous at 1 atm and 298.15 K. when the 
system is well arranged, the results of our theoretical 
calculations ΔG° < 0 is in good agreements with the data in 
the literature [10]. We can also see that the entropy (ΔS°) 
has a negative change in both orientations. This indicates 
that the formation of the complex is an exothermic process 
resulting from enthalpy [20]. Due to steric barrier, the 
negative change of the entropy (ΔS°) caused by molecular 
geometrical shape that limits the free shift of β-CD cavity 
and rotation of AZ molecule [20]. 
 
Frontier Molecular Orbitals (FMOs) 
      The occupied HOMO and unoccupied LUMO frontier 
molecular orbitals [30] play an important role in 
understanding the effect of guest molecule encapsulation 
within the host. HOMO is the electron donor and LUMO is 
the electron acceptor [31,32]. Results for the energies of 
HOMO and LUMO, and ΔE (HOMO-LUMO) obtained by 
WB97X-D/6-31G(d) and B97D3/6-31G(d) methods in the 
gas and aqueous phases are shown in Table 4. The energy 
gap ΔE (HOMO-LUMO) is an important measure of 
stability. The higher chemical values of ΔE (HOMO-
LUMO) indicate higher stability and lower reactivity [33-
35]. The values of ΔE (HOMO-LUMO) obtained by the two 
methods in the gas and aqueous phases of the AZ/β-CD 
complex are -0.291 eV for orientation A and -0.297 eV            
for orientation B. This means that orientation A is more 
stable than orientation B. These results are in good 
agreement with the complexation energy results of                
the  orientation  A   (41.66 kcal mol-1)   and   the  orientation                                         
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B (-37.85 kcal mol-1). The Frontier orbitals of AZ/β-CD in 
the two obtained phases were calculated by B97D3/6-
31G(d). Results indicate that HOMO orbit is localized on 
the host, and the LUMO orbit is localized on the guest 
molecule, which means mutual interactions are generated 
between β-CD and AZ (see Fig. 6). 
 
The Global Indices 

The energy gap between HOMO and LUMO can be 
used in determining the global indices of the reactivity such 
as electronegativity (χ), electronic potential (μ), hardness 
(η), and global electrophilicity index (ω). Indices of the 
reactivity  were  calculated  by   the  methods  WB97X-D/6- 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

31G(d) and B97D3/6-31G(d) in gas and aqueous phases 
using the following equations: 
 
      μ = (EHOMO + ELUMO)/2                                                 (6) 
 
      χ = -μ = (EHOMO + ELUMO)/2                                          (7)  
 
      η = (ELUMO - EHOMO)/2                                                  (8) 
 
      ω = μ2/2η                                                                      (9) 
 
Table 4 shows the global indices of reactivity. It is clear that 
the values of the electronic potential (μ) are negative  in  the  

             Table 4. Thermodynamic Parameters, HOMO, LUMO, Δ(HOMO-LUMO) and Global Descriptions 
                            of the  AZ, β-CD,  and AZ/β-CD  Complex  Computed  by  Methods WB97X-D/6-31G(d)/ 
                            B97D3/6-31G(d)) in the Gas and Aqueous Phases 
                                        

Gas phase     
 β-CD free AZ free Orientation A Orientation B 
ΔH° (kcal mol-1)  - - -48.67/-48.35 -42.89/-44.71 
ΔG° (kcal mol-1)  - - -30.70/-32.97 -24.80/-26.43 
ΔS° (cal mol-1 K-1)  - - -60.01/-52.81 -60.54/-59.04 
HOMO  -0.32/-0.19 -0.35/-0.22 -0.32/-0.19 -0.33/-0.20 
LUMO  0.11/0.01 -0.02/-0.11 -0.02/-0.12 -0.03/-0.13 
ΔE (HOMO-LUMO) -0.44/-0.20 -0.32/-0.11 -0.291/-0.06 -0.297/-0.07 
μ (eV)  -0.10/-0.09 -0.1868/-0.174 -0.175/-0.16 -0.1862/-0.171 
x (eV)  0.10/0.09 0.1868/0.174 0.175/0.16 0.1862/0.171 
η (eV)  0.22/0.10 0.16/0.05 0.145/0.032 0.148/0.036 

  ω (eV) 0.02/0.04 
 

0.106/0.27 0.105/0.39 
 

0.11/0.40 
 

Aqueous phase     
 β-CD free AZ free Orientation A Orientation B 

ΔH° (kcal mol-1)   - - -37.05/-39.25 -34.91/-36.29 
ΔG° (kcal mol-1)  - - -21.60/-18.84 -19.65/-16.76 
ΔS° (cal mol-1 K-1)  - - -51.64/-66.23 -50.95/-65.52 
HOMO  -0.33/-0.20 -0.35/-0.23 -0.33/-0.20 -0.33/-0.20 
LUMO  0.12/0.01 -0.02/-0.12 -0.03/-0.13 -0.04/-0.13 
Δ(HOMO-LUMO) -0.46/-0.22 -0.32/-0.10 -0.295/-0.06 -0.290/-0.07 
μ (eV)  -0.10/-0.09 -0.19/-0.180 -0.182/-0.168 -0.188/-0.171 
x (eV)  0.10/0.09 0.19/0.180 0.182/0.168 0.188/0.171 
η (eV)  0.23/0.11 0.16/0.05 0.147/0.033 0.145/0.036 
ω (eV) 0.02/0.03 0.111/0.29 0.113/0.41 0.12/0.43 
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two phases, and the two orientations. This demonstrates  
that the complexation of the AZ in the β-CD cavity is           
a spontaneous phenomenon. Using WB97X-D/6-31G(d) 
method in the gas and aqueous phases, the electronic 
chemical potential of the free AZ molecule was less than 
that of the free β-CD. This difference allows the charge 
transfer from the β-CD, with high electronic chemical 
potential (-0.10/-0.10 eV), to AZ, with low electronic 
chemical potential (-0.18/-019 eV) [36]. From the values in 
the Table 4, it is clear that the chemical hardness of            
AZ/β-CD is important in both orientations, confirming the 
charge transfer. From the results obtained for the total 
global electrophilicity index, we can conclude that the 
compound is electrophilic. 
 
Atomic Charges  

The charge distribution in the AZ/β-CD complex was 
analyzed using two population analysis methods: The 
Mulliken Population Analysis (MPA), and NPA; our goal 
was  to  compare  them  and   assess  their  utility.  Mulliken 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

atomic charge analysis was performed to identify the partial 
atomic charges that o allow the qualitative understanding of 
the structures and reactivity of molecules. The charge 
distributions of atoms calculated by the NBO approach are 
presented in Table 5. WB97X-D/6-31G(d) and B97D3/6-
31G(d) methods were used to study the free and 
encapsulated AZ in the gas phase and in different 
orientations. From these results, it can be seen that all the 
atomic charges of AZ were altered upon complexation with 
the host β-CD. The results showed that the positive charges 
were localized on hydrogen (H 171: 0.177/0.164) and sulfur 
atoms (S 162: 1.361/1.285). The negative charges were 
localized on oxygen (O 160: -0.356/-0.331) and carbon 
atoms (C 170: -0.155/-0.128). Nitrogen atoms can be either 
positive (N 158: 0.405/0.360), due to the presence of high 
electronegative oxygen atoms (O 159: -0.396/-0.368 and       
O 160: -0.356/-0.331) in the adjacent position, or negative 
(N 163: -0.577/-0.540), due to the attachment of the 
positively charged sulfur atom (S 162: 1.361/1.285). We can              
also  see  that   in   both  orientations,  the  H  atoms (H 166, 

 
Orientation A                         Orientation B 

Fig. 6. The Frontier orbitals HOMO and LUMO of the AZ/β-CD complex was obtained using the B97D3/6-31G(d)  
               method in the gas phase. 
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H 167, H 171, H 174) of AZ interact with the internal part 
of  β-CD   increasing   their   atomic  charges.  A  significant  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
change in trend was obtained in orientation A: C 168             
(-0.001/0.009-0.029/-0.02). The data shows that  the charge  

                                      Table 5. Variation of Mulliken Atomic Charges of AZ before and  after  
                                                     Inclusion   into  β-CD Calculated by WB97X-D/6-31G(d) and  
                                                     B97D3/6-31G(d) in the Gas Phase 
  

N° = Atome  AZ free Orientation A Orientation B 
C 148 -0.173/-0.142 -0.174/-0.141 -0.162/-0.130 
C 149  -0.144/-0.111 -0.144/-0.111 -0.147/-0.126 
C 150 -0.188/-0.172 -0.138/-0.139 -0.191/-0.189 
C 151 -0.221/-0.194 -0.193/-0.173 -0.229/-0.205 
C 152 0.239/0.239 0.251/0.254 0.249/0.259 
C 153 -0.154/-0.122 -0.153/-0.122 -0.166/-0.137 
H 154  0.200/0.164 0.199/0.165 0.203/0.169 
H 155 0.198/0.162 0.200/0.166 0.191/0.171 
H 156 0.234/0.203 0.221/0.208 0.236/0.219 
H 157 0.223/0.184 0.220/0.183 0.228/0.196 
N 158 0.396/0.352 0.405/0.360 0.414/0.365 
O 159 -0.373/-0.344 -0.396/-0.368 -0.405/-0.379 
O 160 -0.367/-0.340 -0.356/-0.331 -0.352/-0.330 
O 161 -0.546/-0.508 -0.564/-0.531 -0.548/-0.512 
S 162 1.300/1.211 1.361/1.285 1.298/1.213 
N 163 -0.514/-0.482 -0.577/-0.540 -0.524/-0.493 
O 164 -0.512/-0.476 -0.561/-0.530 -0.513/-0.478 
C 165 -0.225/-0.205 -0.275/-0.270 -0.250/-0.263 
H 166 0.212/0.187 0.233/0.211 0.224/0.230 
H 167 0.191/0.178 0.216/0.213 0.182/0.174 
C 168 -0.001/0.009 -0.029/-0.02 -0.007/-0.013 
H 169 0.194/0.169 0.248/0.234 0.191/0.187 
C 170 -0.145/-0.116 -0.155/-0.128 -0.129/-0.105 
H 171 0.145/0.135 0.177/0.164 0.153/0.145 
C 172 -0.515/-0.478 -0.521/-0.504 -0.531/-0.536 
H 173 0.213/0.201 0.201/0.199 0.201/0.197 
H 174 0.160/0.143 0.162/0.145 0.191/0.184 
H 175 0.163/0.147 0.172/0.167 0.134/0.141 
C 176 -0.494/-0.456 -0.522/-0.505 -0.513/-0.493 
H 177 0.166/0.152 0.175/0.170 0.149/0.135 
H 178 0.171/0.154 0.168/0.151 0.220/0.209 
H 179 0.168/0.152 0.173/0.174 0.154/0.151 
Charge transfer 0.000/-0,004 0.036/0.056 -0.049/-0.045 
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transfer in the orientation A (0.036) is greater than in the 
orientation B (-0.049), so the AZ/β-CD complex is more 
stable in the orientation A than in the orientation B [37]. A 
method of natural population analysis has been developed  
to calculate atomic charges and orbital populations of 
molecular wave functions in general atomic orbital basis 
sets  [38]. For  the AZ/β-CD  complex, the  net  charges  are  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
calculated by Natural Population Analysis (NPA). The 
calculated natural atomic charge values were obtained from 
the Natural Bond Orbital Analysis (NBO) [39] and are listed 
in Table 6. The natural population analysis is an alternative 
to conventional Mulliken population analysis, and seems to 
exhibit improved numerical stability to better describe the 
electron distributions in AZ/β-CD complex.  

                Table 6. Calculated   Net   Charges   by   Mulliken   Population   Method   and  Natural  
                               Population Analysis (NPA) of the AZ/β-CD Complex by WB97X-D/6-31G(d)  
                               in the Gas Phase 
 

 Orientation A Orientation B 
N° = Atome Mulliken charges NPA Mulliken charges NPA 
C 148 -0.174 -0.210 -0.162 -0.211 
C 149  -0.144 -0.212 -0.147 -0.218 
C 150 -0.138 -0.175 -0.191 -0.216 
C 151 -0.193 -0.307 -0.229 -0.329 
C 152 0.251 0.088 0.249 0.077 
C 153 -0.153 -0.223 -0.166 -0.218 
H 154  0.199 0.260 0.203 0.266 
H 155 0.200 0.261 0.191 0.255 
H 156 0.221 0.278 0.236 0.287 
H 157 0.220 0.275 0.228 0.281 
N 158 0.405 0.560 0.414 0.560 
O 159 -0.396 -0.405 -0.405 -0.417 
O 160 -0.356 -0.345 -0.352 -0.341 
O 161 -0.564 -0.978 -0.548 -0.973 
S 162 1.361 2.405 1.298 2.403 
N 163 -0.577 -0.761 -0.524 -0.735 
O 164 -0.561 -0.964 -0.513 -0.931 
C 165 -0.275 -0.268 -0.250 -0.261 
H 166 0.233 0.271 0.224 0.257 
H 167 0.216 0.240 0.182 0.226 
C 168 -0.029 -0.065 -0.007 -0.055 
H 169 0.248 0.283 0.191 0.251 
C 170 -0.155 -0.293 -0.129 -0.281 
H 171 0.177 0.260 0.153 0.249 
C 172 -0.521 -0.698 -0.531 -0.696 
H 173 0.201 0.251 0.201 0.253 
H 174 0.162 0.240 0.191 0.249 
H 175 0.172 0.233 0.134 0.207 
C 176 -0.522 -0.694 -0.513 -0.692 
H 177 0.175 0.234 0.149 0.223 
H 178 0.168 0.244 0.220 0.272 
H 179 0.173 0.236 0.154 0.228 
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Natural Bond Orbital Analysis (NBO) 

In order to determine intra- and intermolecular bounds 
and interactions [40] between guest AZ and host β-CD,           
to identify, and quantify the different donor-acceptor 
interactions of the host/guest partners, we used the energy 
E(2) in Eq. (10); if E(2) is larger, the interactions between 
donors and acceptor is intense [41]. The delocalization of 
the electron density between occupied orbitals and 
unoccupied orbitals is related to the stabilizing donor-
acceptor interaction [42].  
 
      ij

jiF

iqE  
),(

)2(                                                                (10) 

 
Where qi is the donor orbital occupancy, εi and εj are 
diagonal elements, and Fij is the off diagonal NBO Fock 
matrix element. The donor-acceptor interactions and their 
corresponding E(2) energies are shown in Table 7. As shown 
in Table 7, WB97X-D method gives the best values of E(2). 
For orientation A, an interaction between the free doublet 
(LP) of donor orbital of the oxygen atom (O 159) of AZ and 
the anti-binding acceptor orbital σ* (O 33-H 107) of β-CD 
positioned  at  1.87 Å  with   a   stabilization   energy E(2)  of   

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
12.06/10.62 kcal mol-1 in the gas phase, another interaction 
is observed between the free doublet (LP) of donor orbital 
of oxygen atom (O 164) and anti-binding acceptor orbital         
σ * (O 44-H 117) positioned at 2.02 Å with a stabilization 
energy E(2) of 4.89/3.43kcal mol-1. The same interaction was 
obtained between the free doublet (LP) of the donor orbital 
of oxygen atom (O 159) and the anti-binding acceptor 
orbital σ* (O 69-H 140) that was positioned at 1.91 Å. In 
orientation B, lower energy value of 6.68/6.21 kcal mol-1  
was obtained compared to orientation A. Orientation A          
is strongly stabilized by the formation of hydrogen. 
Intermolecular hydrogen bonds exist in the geometrical 
structures of both orientations (Fig. 7). 
      From the results of NBO calculations, we can confirm 
that the intermolecular hydrogen interactions and charge 
transfer between occupied and unoccupied orbitals of host/ 
guest have major contribution to the stabilization of the 
complex.  
 
1H NMR Analysis 

1H NMR spectroscopy is one of the most useful 
techniques for studying host-guest systems, as it provides 
very interesting microscopic information about the structure  

               Table 7. Stabilization Energy  E(2) (kcal mol-1) of  the  most Important  Donor-acceptor Interactions  
                              Calculated by WB97X-D/6-31G(d)  and B97D3/6-31G(d) in the Two Phases for  the Two 
                              Orientations 
  

Orbital donor Orbital acceptor E(2) (kcal mol-1) 
WB97X-D/B97D3 

Gas phase 

E(2) (kcal mol-1) 
WB97X-D/B97D3 

Aqueous phase 

d 
(Å) 

Orientation A  
σ(1) (O 161-S 162) σ*(1) (C 63-H 134) 0.61/0.47 0.61/0.36 2.34 
LP(2) (O 11) σ*(1) (C 165-H 166) 3.76/2.37 4.12/2.01 2.30 
LP(1) (O 159) σ*(1) (O 44-H 117) 3.01/1.48 2.87/1.64 2.19 
LP(2) (O 159) σ*(1) (O 33-H 107) 12.06/10.62 13.84/11.73 1.87 
LP(1) (O 164) σ*(1) (O 44-H 117) 4.89/3.43 5.33/3.44 2.02 
Total  24.33/18.37 26.77/19.18 - 
Orientation B  
LP(2)  (O 16) σ*(1) (C 149-H 155) 1.25/0.79 1.17/0.81 2.57 
LP(1) (O 62) σ*(1) (O 165-H 166) 5.1/4.56 4.81/2.7 2.16 
LP(1) (O 159) σ*(1) (O 69-H 140) 5.53/4.31 5.98/4.09 1.91 
LP(2) (O 159) σ*(1) (O 69-H 140) 6.68/6.21 6.41/4.64 1.91 
Total  18.56/15.87 18.37/12.24 - 
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of the formed molecule and the orientation of the embedded 
guest molecule. To better explore the introducing guest 
particles into the lumen of the host molecule, we calculated 
the chemical shifts δ. In this part, variability in H NMR 
chemical transitions was studied using the Gauge-Including 
Atomic Orbital (GIAO) approach [43]. The B3LYP/6-
31G(d) method was applied using single-point calculations 
on geometries optimized by WB97X-D/6-31G(d) and 
B97D3/6-31G(d). The method was found suitable for the 
theoretical Proton NMR spectroscopy of organic molecules 
[44,45]. NMR chemical shifts (δ) were calculated by 
subtracting the nuclear magnetic shielding tensors of 
protons in molecules of interest from those in tetramethyl 
silane (TMS) as a reference. Chemical shift (δ) was 
calculated by the equation: 
 
        TMS                                                              (11) 
 
Changes in the chemical shifts of the isolated AZ guests and 
their inclusion complexes are shown in Table 8 and         
Fig. 8. 
      The inclusion of AZ in the β-CD cavities was evidenced 
by the change in the chemical shifts of the last encapsulated 
protons with respect to the chemical shifts of the same 
protons in the free form. The  values of  the  calculated  and 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Fig. 8. Chemical shifts  experimental [10] and calculated of  
           free AZ protons and inclusion   complexes AZ/β-CD  
            by the GIAO approach, B3LYP/6-31G(d). 
 
 
experimental chemical shifts [10] (H 166: 2.80 ppm), before 
and after the complexation, are close in orientation A           
(H 166: 3.42 ppm). The difference in most values does not 
exceed 1ppm from orientation B (δ H 166: 4.55 ppm).           
The largest difference between theoretical chemical 
transformations and experimental chemical transformations 
in proton (H 156: 9.04 ppm) was observed for direction B.  
It should be noted that the two theoretical structures 
presenting minimum energy are in both orientations,  but on  

  
Orientation A Orientation B 

Fig. 7. Geometric structures of the tow orientations of the AZ/β-CD complex optimized by the NBO method,  
                  WB97X-D/6-31G(d) (a, b) in the gas phase. 
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the basis of our theoretical results, the orientation A can be 
considered as the most convenient structure. 
 
Non-covalent Interaction Analysis (NCI) 
      The non-covalent interaction analysis method provides a 
graphic visualization of regions in which non-covalent 
interactions such as hydrogen bonds, van der Waals 
interactions, and repulsive steric interactions [46,47] 
produce in real space. Recently, the NCI analysis has been 
used to identify the weak interactions from the AIM 
analysis [48,49]. In the 3D spatial visualization of NCI 
isosurface shown in Fig. 9, the color-coding scheme is as 
follows: Van der Waals interactions are indicated by a green 
spot, strong hydrogen bond interactions are represented by a 
blue spot, and the repulsive steric forces are visualized by 
the red spot. From the NCI isosurface (Fig. 9), we observed 
green spots between AZ and β-CD in the orientations A and 
B, indicating weak attraction due to the van der Waals 
interaction. We also observed some blue spots for hydrogen 
bond interactions between  guest  and  host.  There  was also  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
the appearance of weak van der Waals, and weak intra-
molecular hydrogen bond interactions in β-CD, between the 
primary and secondary hydroxyls, and steric repulsions in 
the aromatic rings of AZ and β-CD.  
 
CONCLUSIONS 
 
    This theoretical work explored the detailed study of the 
inclusion complex of AZ/β-CD. The DFT functionals 
B3LYP, WB97X-D, and B97D3, and 6-31G(d) basis set 
were used in both gas and aqueous phases. Orientation A 
was more preferable than orientation B in both the gas and 
aqueous phases, which is in good agreement with the 
experimental results. The best results were obtained using 
WB97X-D and B97D3/6-31G(d). Geometry optimization 
calculations for the complex in the aqueous phase were 
almost similar to those in the gas phase. The analysis of the 
thermodynamic calculations indicated the negative valued 
for ΔG, ΔH, and ΔS, suggesting that the formation of AZ/β-
CD  inclusion   complexes   in vacuo  is  a  spontaneous  and 

         Table  8. 1H NMR Chemical Shifts (ppm) of AZ before and after Complexation Calculated  by GIAO  
                         Method at B3LYP/6-31G(d) Optimized with WB97X-D/6-31g(d) and  B97D3/6-31G(d)  in  
                         the Aqueous Phase 
 

  
 

Calculated Experimental 

Protons 
 

AZ free AZ in complex 
Orientation A 

AZ incomplexe 
Orientation B 

AZ free 
 

AZ in complex 
 

H(157) 8.04/0.85               8.07/8.20              8.50/8.71              8.52 8.17 
H(15 4)  7.99/8.18 8.08/8.24               8.58/8.72              8.14 7.71 
H(155) 7.99/8.17 8.13/8.28               8.49/8.75             8.02 7.90 
H(156)  8.42/8.54 8.48/8.50               9.04/8.87             7.68 8.50 
H(166)  2.93/3.10 3.42/3.18              4.55/4.41               1.50 2.80 
H(167)  2.50/2.61 2.70/2.86               2.40/2.60               1.50 2.38 
H(169) 2.46/2.58 3.95/3.94             2.99/2.86               1.59 2.75 
H(171) 1.47/1.70 2.50/2.66              1.74/1.77               1,98 1.87 
H(173) 2.38/2.47 1.98/2.24              2.44/2.56               0.88 0.82 
H(17 4) 1.05/1.21 1.36/1.56              2.15/2.04              0.88 0.82 
H(17 5) 0.90/1.05 1.57/1.48               1.19/1.30              0.88 0.82 
H(177)  0.78/0.94 1.51/1.45               0.74/1.00              0.84 0.82 
H(178)  0.92/1.08 1.36/1.56             2.21/1.98              0.84 0.82 
H(179) 0.85/0.98 1.80/1.79               0.96/1.11               0.84 0.82 
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enthalpy-driven process. The charge distribution calculated 
using NBO method indicated that when the guest molecule 
interacts with β-CD, its charge distribution changes. The 
NBO and NCI analysis showed that the driving forces        
for the formation of complexes were formation of 
intermolecular hydrogen bonds. Finally, the results of the 
RMN and GIAO calculations were in agreement with 
experiment. 
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