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المشتقة من -3برومومثيل بنزوهايدرازون وتقييم فعاليتها الحيوية 
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مستخلص:

ــات  ــن معوض ــة م �ـازان )F6-F10( الناتج �ـتقات الفورم �ـن مش �ـد م يـر العدي �ـة تحض �ـذه الدراس �ـت ه تم
3-برومومثيل�ـ بنزوهي��دازون  م�ـع أمــاح الديازونيــوم بوجــود البريديــن حيــث تــم تشــخيص المركبــات 
المحــرة المركبــات المحــرة عــن طريــق التغــرات الفيزيائيــة مثــل تغــر اللــون وتغــر في درجــة 
 1HNMR و الرنــن النووي المغناطيــي FT-IR الانصهــار كذلــك اســتعمال طيف الاشــعة تحــت الحمــراء
ــا  ــا هم ــن البكتري ــن م ــد نوع ــرة ض ــات المح ــري للمركب ــاط البكت ــر النش ــم تقدي ــا ت و 13CNMR ، ك
ــد  ــة متوســطة الي جي ــات فعالي Escherichia coli و Staphylococcus aureus حيــث أظهــرت المركب

جــداً ضــد النوعــن . 
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1 . المقدمة : 

تنتمــي مركبــات الفورمــازان إلى فئــة مهمــة مــن 
مجموعتــن  عــى  تحتــوي  التــي  العضويــة  الجزيئــات 
ــن متميزتــن في نفــس المركــب، وهمــا مجموعــة  وظيفيت

ــن  ــة الأيم ــاشرةً بمجموع ــة مب الآزو )-N=N-( المرتبط
بألوانهــا  الفورمــازان  مركبــات  تتميــز   .)1(  )-C=N-(

نــوع  مــن  الإلكترونــات  لانتقــال  نتيجــة   العاليــة 
* π _π داخــل الروابــط المزدوجــة المترافقــة الموجــودة بــن 

وحــدات الآزو والهيــدرازون )2( كــا في الشــكل التــالي: 

N

N
H

N

C

N

R

R1

R2

N

N

H
N

C

N

R

R1

R2

اظهــرت العديــد مــن الفارمزانــات العديــد مــن 
المهمــة  والبايلوجيــة  الطبيــة  والاهميــة  التطبيقــات 
كمضــادات  الفارمزانــات  اســتخدمت  حيــث 
والفطريــات)5(  للبكتريــا)4(  ومضــادات  للملاريــا)3( 
ومضــادات للفايروســات)6( والسرطــان)7(، ومضــادات 
للاتهابــات)8( ، كــا اســتعملت كمضــادات اكســدة )9(.

2. المواد وطرائق العمل 

1.2 المواد 
جميــع المــواد المســتخدمة في هــذه الدراســة مــن شركة 

 . BDH و Alfa Aesar

2.2 الأجهزة المستخدمة 
باســتخدام جهــاز  الانصهــار  درجــة  تــم تحديــد 
Automatic melting point\ نــوع  مــن  كهربائــي 
ــراء  ــت الحم ــاف تح ــات الأطي ــع بيان ــم جم SMP40   وت

Shi� باســتخدام مطيــاف KBr عــى هيئــة أقــراص )IR(
 madzu FT-IR-600 Fourier- Transform infrared

 ،)400-6000( cm-1 وبمــدى Spectrophotomete

 H1NMR المغناطيــي  النــووي  الرنــن  أطيــاف   أمــا 

وC13NMR  في مذيــب DMSOd6  فقــد تــم تســجيلها 

ميجاهرتــز   500 بــردد    JEOL جهــاز  باســتخدام 
ــح  ــتخدمت صفائ ــوالي واُس ــى الت ــز ع و125 ميجاهرت
الســلكا جــل في متابعــة ســر التفاعــات وتــم التظهــر 

ــروم . ــتخدام ال بأس
3.2 طرائق التحضير 

 )10(. )F6-F10( 1.3.2 تحضير مشتقات الفورمازان
ــن -3  ــرام ( م ــول، 0.12 غ ــة )0.001 م ــم إذاب ت
كلــورو أنيلــن في )5 مــل( مــن المــاء المقطــر، وذلــك 
ــز  ــك المرك ــض الهيدروكلوري ــن حم ــرات م ــة قط بإضاف
إذابــة  تــم  منفصلــة،  خطــوة  في  الذوبــان.  لتســهيل 
)0.001 مــول، 0.068 غــرام ( مــن نتريــت الصوديوم 
ــف  ــم أُضي ــر، ث ــاء المقط ــن الم ــل( م )NaNO₂( في )5 م
هــذا المحلــول تدريجيًــا إلى محلــول 3-كلــورو أنيلــن 
الســابق ضمــن نفــس الوســط المذيــب، مــع التحريــك 
المســتمر لمــدة 10 دقائــق، لتتكــون أمــاح الديازونيــوم.
مــن  مــول(   0.001( إذابــة   تــم  ذلــك،  بعــد 
مركبــات الهيــدرازون المحــرة )F1–F5( في  )5 مــل( 
ــة  ــرارة منخفض ــة ح ــد درج ــك عن ــن، وذل ــن البيريدي م
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ملــح  محلــول  أُضيــف  °م(.   5–0( بــن  تــراوح 
المزيــج  وتــرك  الهيــدرازون،  محلــول  إلى  الديازونيــوم 
ليتفاعــل لمــدة ســاعتين ضمــن حمــام ثلجــي بدرجــة 

حــرارة )0–5 °م( . بعــد انتهــاء التفاعــل، أُضيــف الثلــج 
المجــروش إلى الوســط، وتــم ترشــيح الراســب المتكــوّن 

وتجفيفــه جيــدًا، كــا في المخطــط )1( .

)F6-F10( المركبات المحضرة )مخطط )1

4.2 تقييم الفعالية البكتيرية . )11( 
بعــد تحضــر وســط وتعقيمــه، تــم اســتخدام محلــول 
ملحــي معقــم كمخفــف لإعــداد اللقاحــات البكتيريــة 
والفطريــة بتركيــز 1.5 × 108 خليــة بكتيريــة لــكل 
مــل لــكل عينــة بكتيريــة عــى التــوالي. تمــت مقارنــة 

ــز 0.5.  ــد بتركي ــاس ماكفارلان ــتخدام مقي ــج باس النتائ
ــى  ــاوٍ ع ــكل متس ــة بش ــة البكتيري ــع العين ــرى توزي وج
ــتخدام  ــون باس ــر هينت ــار مول ــط أج ــطح وس ــل س كام
قطعــة قطــن معقمــة. بعــد الانتهــاء مــن توزيــع العينــة، 
تــم عمــل ثقــوب في الوســط وملؤهــا بالمــادة المطلــوب 

)F6-F10(.الخصائص الفيزيائية للمركبات الناتجة من الفارمزان )يوضح الجدول )1

Yield (%)M.P  (0C)ColorM.Wt  g/molMolecular FormulaRComp No.

65128-130Red531C21H15Br2ClN4OBrF6

79147-149Red487C21H15BrCl2N4OClF7

62137-139Red468C22H18BrClN4OCH3F8

76158-160Red499C21H15BrClN5O3NO2F9

83250-252Red497C23H21BrClN5ON(CH3)2F10
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ــة  ــة مخبري تقييــم فعاليتهــا. ثــم وُضــع الوســط في حاضن
ــد  ــاعة. بع ــدة 24 س ــة لم ــرارة 37 مئوي ــة ح ــد درج عن
فــرة الحضانــة، تــم تقييــم النتائــج مــن خــال ملاحظــة 
وجــود مناطــق تثبيــط حــول الثقــوب التــي تحتــوي عــى 

ــدل عــى مــدى فعاليتهــا. ــرة، ممــا ي ــادة المخت الم

3. النتائج و المناقشة 
) 12()F6 – F10( 1.3 تشخيص مشتقات الفارمزان

للمركبــات  الحمــراء  تحــت  الأطيــاف  أظهــرت 
الــردد  عنــد  حزمــة  ظهــور   )F6 – F10( المحــرة 
الرابطــة  تمــدد  بســبب  ســم-1   )1662-1683(
ــاً  الكاربونيليــة )C=O(، وحافظــت الحــزم المتبقيــة تقريب
ــلة،  ــتقات السلس ــول مش ــى ط ــي ع ــا الطبيع ــى مداه ع
تمــدد  بســبب  الامتصــاص  حزمــة  لوحــظ  حيــث 
الروابــط العطريــة )C-H( في النطــاق )3049-3074( 

ســم-1، وحزمــة الامتصــاص بســبب تمــدد الروابــط 
)N-H( الــذي يظهــر بحــدود )3336-3394( ســم-1 

، وحزمتــي تمــدد متماثلــن وغــر متماثلــن في النطــاق 
ســم-1  و)2938-2957(  ســم-1   )2835-2908(
وحزمــة   ،)C-H( الأليفاتيــة  الروابــط  تمــدد  بســبب 
ــاق )1625-1621(  ــدد في النط ــبب التم ــط ​​بس متوس
ســم-1. الروابــط، في الفــرة )1396-1421( ظهــر 
ــذي كان  ــم-1، وال ــدى س ــدة في م ــط ​​الش ــة متوس حزم
حزمتــان  ولوحــظ   ،)N=N( الرابطــة  تمــدد  بســبب 
للتمــدد في مــدى )1593-1548( ســم-1 و )-1449
1481( ســم-1، والــذي كان بســبب تمــدد الروابــط 
ــكال )1(،  ــح في الأش ــو موض ــا ه ــة )C=C(، ك العطري
)2( والجــدول )2(، والتــي تبــن نتائــج حــزم امتصاص 
الأشــعة تحــت الحمــراء )ســم-1( لمشــتقات فارمــازان 

.)F6-F10(

]F6-F10[ . الجدول )2( يظهر نتائج امتصاص الأشعة تحت الحمراء )سم-1( لمشتقات الفارمازان

IR (KBr) cm-1

R
Comp. 

No. Others
ν 

(C=N)
(N=N)

ν
(N-H)

ν
(C-H) 
Aliph.

ν 
(C=C) 
Arom.

ν 
(C=O)

ν
(C-H)  
Arom.

νC-Br  534
1623
1417

3392
2856
2957

1548
1474

16643064BrF6

νC-Cl  774
1621
1421

3384
2835
2944

1574
1458

16753057ClF7

---
1625
1403

3367
2862
2938

1552
1459

16733068CH3F8

ν (NO2). asy.
(1516) sym.

(1357)

1624
1396

3394
2908
2939

1593
1449

16833074NO2F9

---
1625
1396

3336
2858
2939

1585
1481

16623049N(CH3)2F10
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للفارمزانــات     1H-NMR طيــف  دراســة  عنــد 
 ) 8.58 ( ppm لوحــظ ظهــور اشــارة مفــردة في الموقــع
تعــزى الى بروتــون مجموعــة ) NH ( المجــاورة لمجموعــة 
في  متعــددة  اشــارات  وظهــور   )C=O( الكاربونيــل 
ــة  ــات الحلق ــزى الى بروتون ــدى ppm )8-6.99( تع الم
 ppm الموقــع  مفــردة في  اشــارة  و ظهــور  الاروماتيــة 
)4.2( تعــزى الى بروتونــات مجموعــة )CH2( و ظهــور 
الى  تعــزى   )  2.5  (  ppm الموقــع  في  مفــردة  اشــاره 
بروتونــات المذيــب DMSO-d6 كــا في الشــكل )3( .
للفارمزانــات   13C-NMR طيــف  دراســة  عنــد 
 ppm المحــرة لوحــظ ظهــور اشــارة مفــردة في الموقــع
) 161.14 ( تعــزى الى كاربــون مجموعــة كاربونيــل 
المجــاورة لمجموعــة ) NH  ( و ظهــور اشــارات متعــددة 
الى  تعــزى   )116-150.54  21.(  ppm المــدى  في 
ــة و ظهــور اشــارة مفــردة في  ــة الاروماتي ــون الحلق كارب
الموقــع ppm )01. 46( تعــزى الى كاربــون مجموعــة 
 ppm المــدى  في  متعــدة  اشــارات  وظهــور   )  CH2  (

  DMSO-d6 40.6-39.5( تعــزى كاربونــات المذيــب(

ــكل )4( . ــا في الش ك
2.3 تقييم النشاط البايلوجي )13(

للمركبــات  البايلوجــي  النشــاط  دراســة  تمــت 
المحــرة عــى نوعــن مــن البكتريــا ســالبة الكــرام 
Esch� الكــرام  وموجبــة   Staphylococcus aureuss

الاكار  الانتشــار  طريقــة  بأســتخدام   erichia coli

بواســطة طبــق الــكأس، حيــث تــم التحضــن لمــدة 24 
ســاعة في درجــة حــرارة 37 مئويــة، ثــم تــم إضافــة 0.8 
ــة،  ــاط البكتيري ــم الى الأوس ــي المعق ــول الملح ــن المحل م
ال  في  الــدواء  محلــول  تركيــز  عــى  المحافظــة  وتمــت 
ــم  ــم ت ــل، ث ــرام / م ــدود 100 مايكروغ DMSO في ح

اظهــر  حيــث  المحــرة  للمركبــات  التثبيــط  قيــاس 
المركبــن F6 و F7 اعــى تثبيــط عــى النوعــن فيــا اظهــر 
Escherich� نســبة تثبيــط جيــده على بكتريــا  F10  المرك�ـب
ia coli  حيــث اســتخدم الاموكلســن كعنــر تحكــم ، 

ــا  ــات ضــد البكتري ــاس قطــر التثبيــط للمركب ــم قي ــم ت ث
حــول القــرص المســتخدم كــا موضــح في الجــدول )3( 

والشــكل )5(.

جدول رقم )3( يوضح اختبار الفعالية مقاسة بقطر التثبيط 
حول المركبات المحضرة تجاه البكتيريا الموجبة والسالبة لصبغة كرام

Materials

Inhibition zone (Biological activity) of materials against bacteria 
measured by millimetre(mm)

Escherichia coli Staphylococcus aureus
100% 50% 25% 100% 50% 25%

1 F6 52 50 42 75 66 54
2 F7 37 20 16 50 40 33
3 F8 45 35 20 18 15 8
4 F9 55 12 5 6 3 0
5 F10 70 55 30 9 5 0
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F9 الشكل )1( طيف الاشعة تحت الحمراء للمركب

F10 الشكل )2( طيف الاشعة تحت الحمراء للمركب
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F10 1 للمركبHNMR الشكل )3( يوضح طيف

F10 13 للمركبC-NMR شكل )4( يوضح طيف
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4. الاستنتاج 

ــا  ــاً واضح ــرة  تثبيط ــات المح ــرت الفارمزان أظه
جيــداً للبكتريــا المســتخدمة مقارنــة بــادة الســيطرة  ، 
المســتعملة صحــة  الطيفيــة  القياســات  أظهــرت  كــا 
المركبــات المحــرة اذا أوضحــت تنقيــة طيــف الاشــعة 
تحــت الحمــراء و الرنــن النــووي المغناطيــي وجــود 
يتمشــى  وهــذا  المركبــات  ضمــن  الفعالــة  المجاميــع 
المركبــات  بعــض  واظهــرت  المتوقعــة  المركبــات  مــع 
ــة  ــر إمكاني ــا يظه ــن مم ــة للاموكلس ــازاً مقارب ــاً ممت تثبيط

اســتخدامها كمضــادات حيويــة .
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