
                                                                                       ISSN:1813 – 1662             1166(  6) –، عدد 61  –مجلة تكريت للعلوم الصرفة، مجلد 

911 

 

 دراسة تأثير بعض معوضات الهيدرازون المحضرة على فعالية أنزيم كرياتين كاينيز
 طارق سليمان محمود الجبوري

 قسم الكيمياء ، كلية العلوم ، جامعة تكريت ، تكريت ، العراق
 ( 8050/  58/  51، تاريخ القبول:  8002/  1/  51) تاريخ الاستلام: 

 الملخص
إذ  CK)علم  ععاليمة زتمويم كريماتي  كمايتيو )  (I.R)ات الهيمرراوو  المضضمرو والمصة مة بتقتيمة ايمع اتصمعة تضمت الضممراء معوضم  تضممتت الرراسمة متابعمة

وبتسم  تتصميا ميويمة  (mg/10 ml 75 ,50 ,50)وبأعل  تسبة عتمر التراكيمو  (CK)تعمل عل  ويارو الفعالية اتتويمية للأتويم  (c, b, a)تبي  إ  المركبات 
 عل  التوالي . (241.8 ,202.5 ,250)
 عل  التوالي. (mg/10 ml 10 ,150)للمركبي  عتر التراكيو  (100%)وبأعل  تسبة تثبيا  (CK)يعجلا  عل  تثبيا زتويم  (e, d)كما وجر ز  المركبي  

 المقدمة :
باهتمممام واسمم  ممم  قبممل البمماضثي  لممما  Schiff basesضضمميت قواعممر صممع 

إضمماعة إلمم   [1 ,2]امات الابيممة وال مميرلاتية لهمما ممم  رور هممام عممي الاسممتةر
وللسمراا    Antibacterial [4, 3]كوتهما تعممل كمضمارات ضيويمة للبكتيريما 

Anticancer [5]   وللفاريممممممممممماتAntifungal [7,6] كمممممممممممما اسمممممممممممتةرمت .
 .Antioxidants  [9]وكمضارات للتأكسر   [8] تاعياً كمثباات للتآكل 

التاقمل لمجموعمة الفوسمفات  Creatine Kinase (CK)الكريماتي  كمايتيو 
(Ec 2.7.3.2) [10]  يعمممممل زتمممممويم ،CK  علمممم  تضفيممممو التقممممل العكسمممممممي

لمجممممممممممامي  الفوسممممممممممفات بممممممممممي  الكريمممممممممماتي  واتريتوسممممممممممي  ثتممممممممممايي الفوسممممممممممفات 
Adenosine diphosphate (ADP)  : [11]ضس  التفاعل التالي   

Creatine + ATP Creatine Phsphate + ADP
CK

 

  مجموعمة الفوسمفات  مم  ةملال تقمل  )  ATPإ  توليمر)وعلم  همذا اتسما  عم
 (ADP)إلمممم  Creatine Phosphate(CP) لفوسممممفات الكريمممماتي  

المتولممممر بواسمممماة الفسممممفرو  (ATP)يعتبممممر زعلمممم  تسممممبة لممممم    CKبواسمممممماة 
وبالتممالي يلعمم  هممذا اتتممويم رورا مهممما عممي الااقممة الةلويممة  [12 ,13]التأكسممرية 

تتصمممر همممذا اتتمممويم عمممي زتسمممجة متعمممررو مممم  جسمممم . ي [14]تيمممل اللاعقريمممات
الكمممممماي  الضممممممي لكمممممم  متممممممااق تواجممممممر  بالررجممممممة اتسمممممما  هممممممي العضمممممملات 

Muscles   الهيكليممة الملسمماء والقلبيممة( والممرما(Brain   إضمماعة إلمم  وجممور
،  Lung، الريمممة  Liverعمممي زتسمممجة زةمممرس ولكممم  بتسممم  قليلمممة مثمممل الكبمممر 

 Thyroidوالغممممرو الررقيممممة  Prostate، البروسممممتات  Kidneyالكليممممة 

gland [15] . 
يرممو  Brainم  وضرتي  بتاييتي  إضراهما تتولمر بالمرما   CKيتكو  زتويم 

مممما جعممل  (M)يرمممو لهمما بممالرمو  Musclesوالثاتيممة بالعضمملات  (B)لهمما 
وهممممي  (Isoenzymes)همممذا اتتمممويم يتكمممو  مممم  ثممملام متتممما رات زتويميمممة 

CK – BB  ، )المتتما ر المرما(ي(CK – MB  ، ) المتتما ر الهجممي(
CK – MM  )[16 ,17])المتتا ر العضلي . 

والمتمثلممة  بأرتفماع ععاليممة همذا اتتممويم تعممر  CKز  اتهميمة السممريرية للأتمويم 
مؤصممراً واضممضاً لعممرر مممم  الضممالات المرضممية والتممي مممم  زهمهمما تلممع الةلايممما 

 [18]العضلية والاضتصماء القلبمي الضمار
Acute Myocardial Infraction ،

مممم  اتتويممممات التمممي تتمممأثر بمممالةو  ضيمممم لممموض  ز  تصممماا  CKز  اتتمممويم 
اتتمممويم يقمممل تمممرريجياً بممممرور الممموم  والسمممب  عمممي ذلممم  همممو زكسمممرو مجموعمممة 

الموجممممورو ضممممم  اتضمممممال اتميتيممممة المكوتممممة  (SH–) (Thiol)الثممممايول 
.  [19]  بمممي  السلسممملتي (S–S–)للسلسممملة الببتيريمممة وتكمممو  ار مممرو الكبريتيمممة 

لفتممممرو  (Serum)عمممي م مممل المممرم  CKوتجمممل الضفممما  علممم  ععاليمممة زتممممويم 

–)زاممول يضممماع زضمممر المركبمممات العضممموية الضاويمممة علممم  مجموعمممة الثمممايول 

SH)  مثمل– N    زسميتايل سسمتيN – Acetyl – Cystin   والمركم
. وبممالت ر [20]إلمم  اتتممويم  Dithiothreitol  العضمموا الممراا ثممايوثريتول 

جمممور رراسمممات سمممابقة باتربيمممات تتعلمممق بتمممأثير معوضمممات الهيمممرراوو  لعمممرم و 
لمممذا عقمممر ارتأيتممما عمممي بضثتممما همممذا تضضمممير معوضمممات  CKعلممم  ععاليمممة زتمممويم 

 . CKالهيرراوو  ورراسة تأثيرها التتصياي والتثبياي عل  ععالية زتويم 
 الجزء العملي :

 الأجهزة المستخدمة :
 توع : (IR)ء جهاو قيا  ايع اتصعة تضت الضمرا -5

FT–IR–8400S, Schimadzu–Spectrometer. 

 جهاو قيا  ررجة الات هار : -8
Digital Electro Thermal Melting Point Apparatus. 

 المريية توع : -ماياع اتصعة عوق البتفسجية  -1
UV – Visible Spectrophotometer (APEL – PD – 303 – 

LLV) 

    Centrifugeجهاو الارر المركوا :    -4
 تحضير معوضات الهيدرازون :

 . (1)تم تضضير معوضات الهيرراوو  وعق المةاا 
 .  Syntheses of Phenyl hydrazideتضضير هيرراواير الفتيل   -5

%( مم  99مم  ) (mol  2.5 ml 0.025)تم تضضير هذا المرك  بإضاعة 
 (ml 50)عمي بتمووات المثيممل  (mol 0.01)الهيمرراوي  الممايي إلم  مضلمول 

ممم  الايثممماتول تممم ت ممعير ممموي  التفممماعل لمممرو سممماعتي  وبعممرها يبممرر ويرصمم  
% 90الراسممممم  وتعممممار بلورتممممل ممممم  الايثمممماتول )كاتممممت التسممممبة الميويممممة للتممممات  

 115وررجة الات هار 
º
C – 113 

º
C. ) 

 تضضير معوضات بتوالري  هيرراوير الفتيل : -8
Syntheses of substituted benzylidin phenyl hydrazid  

م  معوضات البتوالريهاير  (mol, 1.5 g 0.01)ي عر موي  م  الهيرراوير 
(0.01 mol)  عممي(50 ml)  ممم  الايثمماتول المالمق لمممرو سممماعتي  ثممم يبممرر

المممموي  ويرصممم  الراسممممم  وتعمممار بلورتمممل ممممم  الايثممماتول . الةممموا  الفيوياويممممة 
 . (1)للمركبات المضضرو مبيتة عي الجرول رقم 

 نماذج الدم المستخدمة :
عيتمة مم  اتصمةا  ات مضاء عمي  (40)تم الض ول علم  تمماذا المرم مم  

مضاع ممة  مملاد الممري  ضيممم وضمم  الممرم عممي زتابيمم  اةتبممار ةاليممة ممم  مممات  
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( رقيقممة  50رقيقممة ثممم امررت مركويمماً لمممرو  ) (15)التةثمر ، تركممت عيممل لممرو 
 . Serumالرم رورو / رقيقة للض ول عل  م ل  (3000)بمعرل 

باسممتةرام الاقممم  CK: تممم تعيممي  ععاليممة زتممويم  (CK)قياااف فعاليااة أناازيم 
 ,BioLABO SA, 02160, Maizy)ممم  صممركة  (Kit)الجمماهوو 

France)  : [21 ,22 ,23]، وضس  مبرز التفاعل التالي 

Creatine Phosphte + ADP

D - Glucose + ATP

G - G - Phosphate + NADP

CK

Hexokinase (HK)

G6 - PDH

Creatine + ATP

ADP + G - 6 - Phosphate

6 - Phosphogloconat + NADPH + H 

ضيممم تممم ضسمما   (nm 340)تممم قيمما  الامت ا ممية عتممر الاممول الممموجي 
 ة التالية :الفعالية ضس  المعارل

IU / L = (ΔAbs / min) * 3333 

علمممماً ز  الرراسمممة الضاليمممة اقت مممرت علممم  رراسمممة ععاليمممة اتتمممويم ةمممارا جسمممم 
بوجور وعرم وجور مركبمات الهيمرراوو  المضضمرو،  In– Vitroالكاي  الضي 

 Dimethylsulfoxide (DMSO)ضيممم اسممتةرم ثتممايي مثيممل سلفوكسمماير 

مضضممرو والتممي ضضممرت بتراكيممو مةتلفممة ضيممم كممذي  لمركبممات الهيممرراوو  ال
تم إذابة وو  معي  م  المارو عي ضجمم معلموم مم  الممذي  المسمتةرم ثمم بعمر 
ذل  ةففت المضاليل ضس  قاتو  التةفيع للض ول علم  التراكيمو المالوبمة 
،عترها تمت رراسة تأثير هذ  المضاليل عل  ععاليمة زتتمويم إذ تممت إضماعتها 

 باصروً .م  إضاعة اتتويم م
 النتائج والمناقشة :
م  تفاعمل بتمووات المثيمل مم   phenyl hydrazidضضر هيرراوير الفتيل 
وتممم تصممةي  الهيرراويممر التممات    (1)مةامما  [24]%( 99الهيممرراوي  المممايي )

ضيم  هرت ضوممة مم  الايمع  (IR)باستةرام ايع اتصعة تضت الضمراء 
يممل اتميممر وضومتممي ممما عتممر ( تعممور لمجموعممة ممما كاربوت5-سممم 1672عتممر )

 – N)( تعممورا  لمجموعممة ممما 5-سممم 3281( و )5-سممم 3310التممرررات )

H) . اتميتية واتميرية 

 

C - NHN = CH

R1

Ref. 2hrs

O

C - OMe

O

C - NHNH2

O

Ref. 2hrs

NH2NH2 H2O

EtoH

 
R=H

 .
 m – NO2, P – NO2, P – OH, 2, 4 – dichloro 

 (1)مخطط رقم 
 

ز  تفاعممل هيرراويممر الفتيممل ممم  معوضممات اتلريهايممر اتروماتيممة يعاممي تمموات  
. وقمر صة مت همذ  المركبمات بقيما   (1)جمرول رقمم  (e – a)الهيمرراوو  

ررجممممات الات ممممهار وبتضليممممل اتايمممماع ، ععتممممر تصممممةي  المركبممممات بايممممع 

 1615 – 1635ز هممرت ضمموم عتممر المممرس ) (IR)اتصمممعة تضممت الضمممراء 
الةموا  الابيعيمة للهيمرراوو  مبيتمة  (C = N)( تعمور لمما مجموعمة 5-سمم

 . (1)عي الجرول رقم 
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Rh - C - NHN = CH

R
O

 
 والفيزياوية للمركبات (IR)الخصائص الطيفية  (1)جدول رقم 

Comp. No. 

a-e 
R M.P 

º
C Yield 

Solvent of 

recrystallization C - NH

O

 
H. Str. 

NH 

K. Str 

C – H 

Arom. 

a Paranitrophenyl 228 – 230 94 5% E to H 1655 3280 3080 

b Metanitrophenyl 196 – 198 91 5% E to H 1650 3280 3080 

c Parahydroxyphenyl 238 – 240 90 5% E to H 1645 3300 3030 

d 2, 4-dichlorophenyl 245 – 247 93 5% ACOH 1630 3280 3050 

e Phenyl 209 – 210 93 5% E to H 1640 3310 3030 
 

ضمرو بوجمور وعمرم وجمور المركبمات العضموية المض CKتم قيا  ععالية زتويم 
ضيممم اسممتةرمت تراكيممو مةتلفممة لكممل مممذي  عضمموا واسممتةرم المممذي  ثتممايي 

لإذابمممة المركبمممات  Dimethylsulfoxide (DMSO)مثيمممل سلفوكسممماير 
العضوية المضضرو بعر التأكمر مم  عمرم تمأثير  علم  ععاليمة اتتمويم مم  ةملال 
إجممراء تجربممة ضمماباة ، وكاتممت تتمماي  الرراسممة الضاليممة عيممما يةمم  المركبممات 

 كارتي : CKلعضوية المضضرو عل  ععالية زتويم ا
علمم  ععاليممة  Paranitrophenyl hydrazon (a)تمأثير المركمم    -9

 (a)بوجممور وعممرم وجممور المركممم   CK: تممم قيمما  ععاليممة زتمممويم  CKزتممويم 
 : (2)وكاتت التتاي  كما موض  عي الجرول 

 (2)جدول رقم 
Com. Conc. mg/10ml CK. Activity U/L % Activation 

Test 99 100 

Solvent only 96 --- 

1 108 116.12 

10 126 135.4 

25 197 211 

50 233 250 

ضيم يلاض  م  الجرول زعلا  ارتفاع ععالية اتتويم بضرور الضمعع بتراكيمو 
 (25, 50 mg/10 ml) (a)المرك  

علمم  ععاليممة  Metanitrophenyl hydrazon (b)تممأثير المركمم   -0
وعممرم وجممور   (b)بوجممور المركمم   CKقيمما  ععاليممة زتممويم : تممم  CKزتممويم 

 : (3)وكاتت التتاي  كما موض  عي جرول 
 (3)جدول رقم 

Com. Conc. mg/10ml CK. Activity U/L % Activation 

Test 117 100 

Solvent only 115 --- 

1 551 505.7 

10 515 111.9 

25 542 126.4 

50 812 202.5 

عملا  ارتفماع ععاليمة اتتمويم الم  الضمعع بوجمور المركم  يتض  م  الجرول ز
(( b  (50عتر التركيو mg/10ml. ) 
علمممم   Parahydroxyphenyl hydrazon (c)تممممأثير المركمممم   -3

وعمممرم  (c)بوجمممور المركممم   CK: تمممم قيممما  ععاليمممة زتمممويم CKععاليمممة زتمممويم 
 : (4)وجور  وكاتت التتاي  كما موض  عي جرول 

 (4)جدول رقم 

Com. Conc. mg/10ml CK. Activity U/L % Activation 

Test 122 100 

Solvent only 121 --- 

1 124 101.6 

10 128 104.9 

25 133 109.01 

50 197 161.4 

75 295 241.8 

 75)عتمممر التركيمممو  CKيتضممم  مممم  الجمممرول زعممملا  ويمممارو ععاليمممة زتمممويم 

mg/10 ml)   للمرك(c) . 
علممم   dichlorophenyl hydrazon (d)-4 ,2تمممأثير المركممم   -4

بوجممور وعمرم وجممور المركمم   CK: تمم قيمما  ععاليممة زتمويم  CKععاليمة زتممويم 
(d)  (5)وكاتت التتاي  وكما موض  عي جرول  : 

 (5)جدول رقم 

Com. Conc. mg/10ml CK. Activity U/L % Inhibition 

Test 93 --- 

Solvent only 92 --- 

0.001 90 3 

0.01 93 0 

1 53 43 

5 27 71 

10 Zero 100 

وبممأعل  تسممبة  CKيتبممي  ممم  الجممرول زعمملا  اتةفممال الفعاليممة اتتويميممة تتممويم 
وتتفق هذ  التتاي  م  مما تو مل إليمل الباضمم  (mg / 10 ml 10)عتر التركيو 

Szasz [24]  ممم  تممأثير تثبياممي للمركبممات البرومايممر والكلورايممر علمم  ععاليممة زتممويم
CK . 
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 : CKعل  ععالية زتويم  phenyl hydrazon (e)  تأثير المرك -5

وكاتمت التتمماي  كممما  (e)بوجممور وعمرم وجممور المركمم   CKتمم قيمما  ععاليمة زتممويم 
 : (6) موض  عي جرول 

 (6)جدول رقم 

Com. Conc. mg/10ml CK. Activity U/L % Inhibition 

Test 99 --- 

Solvent only 98 --- 

50 95 4 

75 97 2 

100 96 3 

125 56 44 

150 Zero 100 

وبممأعل   CKيلاضمم  ممم  الجممرول زعمملا  اتةفممال الفعاليممة اتتويميممة تتممويم 
 . (e)المرك   (mg / 10 ml 150)تسبة عتر التركيو  
وباعتبارهما جموء مم  الموقم    (SH –) (Sulfhydryl)إ  وجمور مجمامي  

لمذا همو جموء الفعال للأتويم والموجمورو ضمم  الضمامل اتميتمي السسمتايي  ا
ممم  السلسمملة الببتيريممة المكوتممة للأتممويم لممذا  عهممي تلعمم  روراً هاممماً عممي ععاليممة 

 [25]هذا اتتويم وبالتمالي عمإ  زكسمرو همذ  المجموعمة يمؤرا إلم  تثبميا اتتمويم 

ممممم  ةمممملال ارتبااممممل ممممم  مجموعممممة الثممممايول  CKعالضريممممر مممممثلًا يثممممبا زتممممويم 
تي مممم  اتكسمممرو الضا ممملة علممم  والاتةفمممال التمممات  عمممي ععاليمممة اتتمممويم متمممأ

، وكممذل  عممأ  المعممار   [26]الموجممورو عممي الموقمم  الفعممال  (SH –)مجموعممة 
ضيمم لموض  ز  الويبمق  (Sulfhydryl)الثقيلة لها زلفة عاليمة تجما  مجمامي  

تثبيامممماً تتاعسممممياً و(يممممر  CKوالكممممارميوم كلاهممممما يعمممممل علمممم  تثبمممميا اتتممممويم 
 [27]بمق زكثمر ععاليمة تثبيايمة مم  الكمارميوم تتاعسي وبتراكيمو قليلمة جمراً والوي

.
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Abstract: 
The study includes the following of the effect some substitutions of synthesized hydrazone identified  by using (IR),on 

the activity of creatine kinace(CK). It is revealed that the compounds (a, b, c) causing  increase of activity of (CK), with 

the high rate at concentrations (75, 50, 50 mg/10 ml) and with the percentage rates of activation (241.8, 202.5, 250) 

respectively. 

It is also revealed  that the two compounds (d, e)  causing  inhabitation of (CK) activity with the high rate (100%), at the 

concentrations (10, 150 mg/10 ml) respectively. 
 


