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  الملخص

انطلاقاً من مفاعلة الكربازول مع ، ضرت عدة مشتقات للكربازول من خلال تفاعل مانيشح  
مركبات مع الذي يتفاعل  (I) هيدروكسي متيل الكربازول-N ليعطي مركبالفورم ألدهيد 

-أمينو-2و ثنائي ميتوكسي بيريميدين-6،4-أمينو-2أمينوكينالدين و-4)وهي:الأمين  أحادية
قة )طريمختلفتين وذلك بطريقتين  (بيكولين-4-أمينو-2أمينو بنز ألدهيد و-4نيتروفينول و-5

س من أس جديدةكيميائية عضوية لتعطي مركبات المرتد(،  حم الزيتي وطريقة التقطيرالم
لطيفية ا وصفت المشتقات المحضرة بالتقاناتومقارنة مردود النواتج بكلا الطريقتين، مانيش 

د رس تأثير المركبات الم صنّعة كمضادات للبكتريا على  .)MS)-LCHNMR,1IR,FT من
 , Staphylococcus albicans)مأربع من السلاسل الجرثومية: اثنتان منها موجبة الغرا

Streptococcus Arius) 
، وقورنت النتائج ( pseudomonas aeruginosa ،Escherichia coil)اثنتان سالبة الغرامو  

 جيدة لدى المركبفعالية  حيث بينت النتائج ،(Ceftriaxone)سيفترياكسون  مع الصاد الحيوي 

(III)  ثنائي ميتوكسي بيريميدين -6،4أمينو -2من خلال تفاعل الكربازول مع الفورم ألدهيد مع
باستخدام  لمركبات المحضرةلتقييم الفعالية المضادة للتأكسد  تم ppm. 1000عند التركيز 

 (III) حيث أظهرت هذه المركبات قدرة مضادة للتأكسد بلغت لدى المركب ،DPPHطريقة 

 ميكروغرام/مل 50IC=282.7وأعطى قيمة ميكروغرام /مل  1250عند التركيز  %.075 9حتى

 % 94.41الذي بلغت نسبتة المئوية المضادة للتأكسد  مقارنة مع الشاهد حمض الاسكوربيك
  ميكروغرام /مل 50IC=204.1وأعطى قيمة 
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Abstract 
 

Several carbazole derivatives were prepared through Mannich reaction 

starting from the reaction of carbazole with formaldehyde to give hydroxy 

methyl carbazole (I), which reacts with primary amines  such:( 4-

aminoquinidine , 2-amino-4,6-dimethoxypyrimidine , 2-amino-5-nitrophenol 

,4-amino-benzaldehyde and 2-amino-4-picolin) by two methods (oil heat 

method and reflux distillation method), to give new organic chemical 

compounds from Manish bases and to compare the yield of the products with 

both methods. The prepared derivatives were described using spectroscopic 

techniques (FTIR, 1HNMR, LC-MS). The effect of some prepared compounds 

on four bacterial strains was studied: two of them are gram-positive 

(staphylococcus albicans, streptococcus arius) and two are gram-negative 

(pseudomonas aeruginosa, escherichia coil) ، the results were compared with  

the antibiotic (Ceftriaxone), the results showed good effectiveness of 

compound (III) through reaction carbazole with formaldehyde with 2-amino 

4.6-dimethoxypyrimidine  at a concentration of 1000 ppm. 

The antioxidant activity of the prepared compounds was evaluated using the 

DPPH method, as these compounds showed an antioxidant capacity of 

compound (III) of up to 75.09% at a concentration of 1250 µg/ml and gave an 

IC50 value = 282.7 µg/ml compared with the control ascorbic acid, which had 

a percentage of The percentage of antioxidants was 94.41% and gave an IC50 

value = 204.1 µg/ml. 
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 المرجعية  الدراسات -1
باسم  يضاً أالعضوية الحلقية غير المتجانسة التي تحتوي على ثنائي بنزوبيرول، المعروف الكيميائية الكربازول هو أحد المركبات 

باستخدام طريقة فيشر لتحضير مركب الكربازول  Borsche-Drechsel Cyclizationتم تصنيع الكربازول بواسطة  آزو فلورين،-9
الحلقة  يمين كمرحلة أولى وفي مرحلة ثانية تغلقإبوجود حفاز حمضي ليعطي  ينيل هيدرازين مع حلقي الهكسانون من خلال تكاثف ف

بوجود حمض الخل لتعطي مركب رباعي هيدرو الكربازول الذي يتأكسد بمرحلة أخيرة بوجود الرصاص الأحمر أو البلاديوم المرسب 
 .[1]ل على الكربون أو بالأكسدة ليعطي مركب الكربازو 

  فيشر( تفاعل اصطناع الكربازول بطريقة 1) ويوضح المخطط
 

 
 فيشر ( تفاعل اصطناع الكربازول بطريقة1) المخطط

 
شتهرت مشتقات االمرتبط بهذه المركبات حيث الواسع نظراً للنشاط البيولوجي اهتماماً كبيراً غير المتجانسة الكاربازول نالت مركبات 

ية، مثل كاربازول تمتلك طيفاً واسعاً من الأنشطة الدوائالأن مشتقات مجموعة المراجع العلمية بأنشطتها الدوائية حيث يتضح من  الكاربازول
 . [7]مضاد لمرض السكر [6]مضاد للأكسدة  [5]مضاد للاختلاج  [4]مضاد للأورام  [3]مضاد للفطريات  [2]مضاد للجراثيم 

رون، أوليفاسين، أوندانسيترون، ريمكازول، ستاوروابيكارفيديول، )مثل العديد من الأدوية  فيمجموعة متكررة مجموعة الكاربازول تعد 
 .[8] تشكل في الطبيعةتكاربازول التي كاربازولول، كارفيديلول، كاربروفين، كاكوثلين، ريباكاميسين، إليلبتيسين( ومختلف قلويدات ال

كما يدخل الكربازول في  ،[9] لنتروجين التي تمتلك خصائص إلكترونية وشحن نقل فعالةوهي من المركبات الحاوية على ذرة ا
 (OLEDS)في تصنيع ديودات الإصدار وحيد الطبقة العضوية يدخل  كما، [10]تركيب العديد من الأصبغة والمواد البلاستيكية 

  [11]  السيارات والموبايلاتفي أجهزة الصوت في  المستخدمة
بينزووثيازيين  -4،1حوي في بنيتها على حلقات ي تتالكربازول باصطناع سلسلة من مشتقات ال 2019 وزميله في عام  V. A. Kadnorقام  -

(، 2، كما هو موضح في المخطط )Vismeier-Haackإتيل كاربازول بالاعتماد على تفاعل -9-فورميل-3وبيرازولين انطلاقاً من مركب 
، تم فحص جميع المشتقات المحضرة لمعرفة نشاطها المضاد للملاريا ,NMR-C13-NMR-H1(IR)ت تم توصيف هذه المشتقات بمطيافيا

لها أنشطة واعدة كمضادات للميكروبات والملاريا  4a, 4b, 4d, 5a, 5b , 5cوالميكروبات والفطريات حيث أظهرت النتائج أن المركبات 
أي أن الزمر الساحبة للإلكترونات تعزز الفعل المضاد  Penicillium  spيات أظهرت نشاطاً قويا تجاه الفطر  4a,4b,4dكما أن المركبات 

 [12].المرجع للميكروبات والملاريا ، بينما الزمر الدافعة للإلكترونات تقلل من النشاط المضاد 
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 Vismeir-Haakتفاعل  (2المخطط )

لباحث االدوائية واستخدامها في علاج بعض الأمراض مثل اعتلال الكلى السكري فقد قام  نظراً لأهمية مشتقات حلقات الرودانين  -
بات في بنية هذه المرك ميتيل الكربازول معتمداً على ادخال مشتقات حلقة الرودانين-Nمحمد حنفي باصطناع مركبات جديدة أساسها 

، تم فحص جميع مشتقات المركب  InhAالمصنعة وتوصيفها كمركبات محتملة لمكافحة مرض السل تعمل مباشرة على طريق تثبيط 
، أظهرت النتائج أن المركبات المحضرة تملك نشاطاً إيجابياً مضاداً للمتفطرات السلية Rv37H( ضد خط الخلايا السام 9النهائي )

Rv37H  و( 9كان أفضلها المركبi الذي يحوي على حلقة الكومارين ) و( 9على نواة حلقة الرودانين يليه المركبg الذي يحمل )
ثنائي ميتوكسي على الحلقة -4،3( الذي يحوي مجموعات 9cللنواة العطرية بينما أبدى المركب ) 2مجموعة الهيدروكسيل في الموقع 

ها نشاطاً كان عند المركبات التي تحمل هالوجينات على الحلقة العطرية، تم توصيف المركبات العطرية  نشاطاً مثبطاً معتدلًا، وأقل
 مراحل التفاعل: (3)يوضح المخطط ، ]13[ .( MS-LCو IRو NMR-H1المحضرة بالتقانات الطيفية )

 
 ميتيل الكاربازول-Nمراحل ادخال حلقة الرودانين على  (3مخطط )ال

 
  وأهدافه:أهمية البحث  -2
لوجيًا. حيث مركبات نشطة بيو و صيدلانية،  صطناع مركباتإلى فئة مهمة من المركبات الحلقية غير المتجانسة لا الكربازولنتمي ي 

 ، خافضات ضغط الدم،جراثيمت ظهر نشاطًا حيويًا مثل مضادات الاختلاج، عوامل محتملة للجهاز العصبي المركزي، مضادات 
  2-7]والعوامل السامة للخلايا ] السكر العوامل المضادة لمرض
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يكون لها  يمكن أنتحوي على حلقات غير متجانسة بطريقة نظيفة وسريعة  كاربازوليةيهدف هذا البحث الى اصطناع مشتقات   
ائية باستعمال وتوصيف المنتجات النه في بنية هذه المركباتدخال زمر وحلقات لم تدخل سابقاً وذلك بإ واعدةفعالية كيميائية وحيوية 

لحيوية اللتأكد من هويتها وتعيين بعض الثوابت الفيزيائية لها، ودارسة فعاليتها  IR-FTو MS -LCو NMR-H1الطرائق المطيافية 
 المضادة للأكسدة. المضادة للبكتريا و 

 :والأجهزةمواد البحث  -3
 وهي:  اولدريشسيغما تم الحصول على المواد المستخدمة في هذا البحث من شركة 

ثناااائي ميتوكساااي -6،4-أميناااو-2أمينوكينالااادين، -4الميتاااانول، الفاااورم ألدهياااد، ثناااائي ميتيااال سلفوكسااايد، ثناااائي ميتيااال فاااورم أمياااد،  الكرباااازول،
 حلقاااي الهكساااان، الإتاااانول، ، خااالات الإتيااال ،DPPH، بيكاااولين-4-أميناااو-2أميناااو بناااز ألدهياااد،  -4نيتروفيناااول، -5-أميناااو-2، بيريميااادين
 ماثنتاااااااااااااااان منهاااااااااااااااا موجباااااااااااااااة الغااااااااااااااارامجموعاااااااااااااااة مااااااااااااااان السااااااااااااااالالات  ،هيدروكسااااااااااااااايد الصاااااااااااااااوديوم ، كربوناااااااااااااااات الصاااااااااااااااوديوم البنااااااااااااااازن،

(Staphylococcusalbicans,Streptococcus Arius)   سالبة الغرامواثنتان pseudomonas aeruginosa) ،Escherichia coil  مان )
  .مخبر الدراسات العليا )الجراثيم(  في قسم علم النبات بجامعة دمشق

 :وتم استعمال الأجهزة التالية

 (، حمام زيتي سيليكوني. Nuova Stripate) نموذج سخان كهربائي مع محرك مغناطيسي  -1

 .Sartorios basicأربعة أرقام عشرية  والكتروني حساس ذ ميزان -2

 JASCO-V-630-نموذج (UV-VIS) الامتصاص المرئي وما فوق البنفسجي من نوع  مطيافيةجهاز  -3

  دمشق -وزارة الصحة -في مخابر الرقابة الدوائية  JASCO  –4100 نموذج   FTIRما تحت الأحمر  مطيافيةجهاز  -4
 جامعة حلب Kratus -من شركة  LC-MSفيا السائلة المرتبط بكاشف طيف الكتلة راالكروماتوغجهاز  -5

   الألمانية (Bruker ) من شركة Avance 400MHzنوع  HNMR 1مطياف الطنين النووي المغناطيسي البروتوني  -6

 C° 300( الإنكليزية يقيس درجات الإنصهار حتى Stauartنتاج شركة)إ( من Electrothermalجهاز قياس درجة الإنصهار) -7

 جامعة دمشق –مخبر علم النبات  – (Memert( وحاضنة جرثومية من نوع)Memert) مجفف كهربائي من انتاج شركة -8
 جامعة دمشق –مخبر علم النبات  - (JSACمن نوع ) Autoclave)صاد موصد( وصدة أوتوكلافم -9
 : طرائق البحث -4

مينات أحضرت عدة مشتقات للكربازول من خلال تفاعل مانيش انطلاقاً من مفاعلة الكربازول مع الفورم ألدهيد وذلك بحضور 
أمينو بنز ألدهيد  -4و  (c)نيتروفينول -5-أمينو-2و   (b)ثنائي ميتوكسي بيريميدين-6،4-أمينو-2و  (a) أمينوكينالدين-4: أحادية

(d)  بيكولين-4-أمينو-2و e) ) ، المرتد(  طريقة التقطير: 2طريقة حم الزيتي و الم : طريقة1 )طريقةوذلك بطريقتين.  
  (I):هيدروكسي متيل الكربازولN- تحضير -4-1

مول( من كربونات الكالسيوم  0.059غ ) 5ويضاف إليه الكربازول مركب مول( من  0.059غ ) 10.0يوضع في دورق كروي مصنفر
مول(  0.059مل ) 2.20إلى المزيج  ثم يضاف نصف ساعةمدة  مرتداً راً تقطييقطر مزيج التفاعل ، المطلقمن الميتانول  30مع 

ساعة  ة نصفمدناطيسي يستمر التسخين مع التحريك المغبلطف حتى انحلال كامل المادة الصلبة،  من الفورم ألدهيد، يسخن المزيج
في طوال الليل  لتحريك يبرد مزيج التفاعل إلى درجة حرارة الغرفة ويتركمع التسخين وا نصف ساعةوبعد  لإذابة جميع المكونات

بواسطة و  كلوروفورمبإعادة البلورة بال بتم التأكد من نقاوة المرك، وتجفف بالهواء، البراد ، ثم ترشح البلوارت المتشكلة وتغسل بالماء
 (I)، المركب اللون  بيضاءفتتشكل بلوارت ، ( كطور متحرك 8:2( ) باستخدام مزيج )خلات الإتيل: حلقي الهكسان TLCتقنية 

 ( 4المخطط ) حسب . [14] % 66بمردود 
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 هيدروكسي متيل الكربازولN- ( تفاعل تحضير 4المخطط )

 

 ولى: طريقة الههر في محم زيتي الطريقة الأ بتحضير أسس مانيش  -4-2
يضاف إلى هيدروكسي متيل الكربازول و -N مول( من  0.0076غ ) 1.5 يوضع في خمسة أنابيب اختبار زجاجية من البايركس

ثنائي ميتوكسي -6،4-أمينو-2مول( من  0.0076غ ) 1.17، و(a) أمينوكينالدين-4 مول( من 0.0076غ ) 1.20الأنابيب :
 أمينو بنز ألدهيد -4مول( من  0.0076غ ) 0.92، و(c) نيتروفينول-5-أمينو-2مول( من  0.0076غ ) 1.17، و(b)بيريميدين 

(d)بيكولين-4-أمينو-2مول( من  0.0076غ ) 0.8219، و (e على الترتيب )، مع  تسحق الأمينات الصلبة جيداً  حيث –N 

تيل أمين يضاف إلى كل منها قطرتين من ثلاثي إثم ، الاختبارنابيب في هاون صغير قبل وضعها في أ الكربازولهيدروكسي متيل 
N3Et  مل ثنائي متيل فورم أميد  قطرةوDMF 210– 200، تغمر النهاية السفلية للأنابيب في محم زيتي مسخن مسبقاً إلى الدرجة 

C° [15] سانحلقي الهك في ، تخرج عندها من المحم وتترك حتى تبرد، تجمع الكتل الصلبة وتعاد بلورتها  دقيقة 15-10، مدة.  
 :( معادلة التفاعل5يوضح المخطط )

 
 معادلة التفاعل بطريقة المحم الزيتي ( 5المخطط )

 طريقة التقطير المرتد   :ثانيةالالطريقة تحضير أسس مانيش ب -4-3
غ  1.20:و مول( من الكربازول 0.009غ ) 1.5مل مجهز بمحرك مغناطيسي ومكثف،  50يوضع في خمسة دوارق مصنفرة سعة 

 1.17، و(b)ثنائي ميتوكسي بيريميدين -4،6-أمينو-2مول( من  0.0076غ ) 1.17، و(a)أمينوكينالدين -4مول( من  0.0076)
غ  0.8219، و(d)أمينو بنز ألدهيد  -4مول( من  0.0076غ ) 0.92، و (c)نيتروفينول -5-أمينو-2مول( من  0.0076غ )
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، تقطر المزائج تقطيراً DMF مل من 12يضاف إلى كل دورق  ثم ،( على الترتيبeبيكولين )-4-أمينو-2مول( من  0.0076)
باستخدام  TLCالتنقية بإعادة البلورة وبواسطة تقنية ب بتم التأكد من نقاوة المرك .ساعات، تترك حتى تبرد ثم ترشح 8مدة مرتداً 

 .[16] ( كطور متحرك8:2مزيج )خلات الإتيل: حلقي الهكسان( )

 
 : معادلة التفاعل بطريقة التقطير المرتد(6المخطط )

 : النتائج والمناقشة-5

 شروط الاصطناع والثوابت الفيزيائية للطريقتين: -5-1 
( 1بطريقة المحم الزيتي) والمردود للمركبات المحضرة RFلون ودرجات الانصهار وقيم الاصطناع و شروط ( 1) الجدول يتضمن

  (2وطريقة التقطير المرتد )
  (2( وطريقة التقطير المرتد )1)بطريقة المحم الزيتي والمردود للمركبات المحضرة FRلون و درجات الانههار وقيم  (1)الجدول رقم

 الطريقة الناتج المركبرقم  زمن التفاعل المردود مذيب إعادة البلورة اللون  οC Rfدرجة الانههار
 التقطير المرتد I ساعة 1 %85 الكلوروفورم أبيض 0.4* 126-124

 (1طريقة ) II دقيقة15 لالتفاعلم يتم  الايتانول - - -

 (2طريقة ) II ساعات 8 %60 الايتانول أبيض 0.5** 144-147

 (1طريقة ) III دقيقة 15 %65 الايتانول أبيض 0.5** 200-203

 % 45 الايتانول أبيض 0.4* 195-198
 ساعات 8

III ( 2طريقة) 

 (1طريقة ) IV دقيقة 15 %58 الكلوروفورم أصفر 0.5* 183-186

 %69 الكلوروفورم أصفر 0.4* 180-183
 ساعات 8

IV ( 2طريقة) 

241-244 *0.4 
أصفر 
 غامق

 (1طريقة ) V دقائق 10 %65 البنزن 

 %22 البنزن  أصفر 0.3* 240-242
 ساعات 8

V ( 2طريقة) 

 (1طريقة ) VI دقيقة 15 %68 الكلوروفورم بني 0.4* 176-178

 ساعات 8 %59 الكلوروفورم بني 0.5* 175-177
VI ( 2طريقة) 

 )أسيتون،حلقي الهكسان(**،  (خلات الإيتيل،حلقي الهكسان)*الطور المتحرك:
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 ي كانت تقريباً أكثر من كمية مردود طريقة التقطير المرتد،طريقة المحم الزيتببات المحضرة أن مردود المرك( 1)لاحظ من الجدول ي
( بطريقة IIالمركب )حالة كما لوحظ بأنه لم يتم التفاعل في  وزمرة الهيدروكسيل ى زمرة النترو( الحاوي علIVباستثناء المركب )

المحم الزيتي بأزمنة مختلفة ودرجات ( بطريقة IIاصطناع المركب )المحم الزيتي بالرغم من تنوع شروط التجربة ، حيث أعيدت تجربة 
( هي Iأن درجة انصهار المركب ) ووجد( ، 2( و )1بالطريقتين ) FRقيم  لوحظ تقارب في كما ،منتجحرارة مختلفة دون اعطاء أي 

124-126 C°  ( 129-128وهي متطابقة مع المراجع C° ) ً[14]. % 66مقارنة مع المراجع  %85، وأيضاً أعطى مردود 

 FTIRنتائج التحليل الطيفي -5-2
 FTIRالتحليل الطيفي لامتصاص الزمر الوظيفية في مطيافية : نتائج (2رقم )يتضمن الجدول 

 (1-( )سمFTIR( نتائج التحليل الطيفي لامتهاص الزمر الوظيفية في مطيافية )2الجدول )
 (1-)سم IRFTلزمر الوظيفية في ل العدد الموجيقيم 

  الناتج رقم المركب N-H اليفاتية C-H عطرية C=C C=N C-H روابط أخرى 
3341 
ѵO-H 

1619 -- 3040 2983 -- I 

1324 
ѵC-N 

1593 1682 3034 2922 3228 II 

1282 

ѵC-O 

Ester 

1585 1647 3021 2911 3262 III 

3214 
ѵO-H 

 

1628 -- 3031 2914 3467 IV 

1297 

ѵC-O 

 
1604 1698 2905 2845 3226 V 

1701 

ѵC=O 

 

1607 -- 3003 2942 3174 VI 

 
لمطيافية ماتحت الأحمر غياب كل من عصابة الامتصاص المضاعفة في  ( 2المعطيات الطيفية الواردة في الجدول ) نلاحظ من

طيف الأشعة تحت الحمراء  أن العائدة للمركبات الأولية ولوحظ (( 2NH(( المميزة للأمين الأولي 1-سم 3500 – 3300)المجال 
( تعود إلى امتطاط 1-سم 3341عصابة امتصاص عريضة أحادية عند العدد الموجي )  يبدي (Iهيدروكسي متيل الكربازول )لمركب 
مركبات ، أما بالنسبة لل (الكربازول) المواد الأولية الداخلة في التفاعلهيدروكسي متيل وهي ماتميزه عن  مجموعة في O-H الرابطة 

(II , III , IV , V,VI نلاحظ غياب عصابة الارتباط )OH  العائدة للمركب العريضة(I)  في المنطقة دقيقة امتصاص  عصابةو ظهور
،  وهي ماتميز ظهور المركبات الناتجة   NHوهي تعود لامتطاط الرابطة ( 1-سم 3214 حتى 1-سم 3174القريبة من العدد الموجي )

امتصاص عصابة و  OH الرابطة  ، تعود لامتطاط1-سم 3467( نلاحظ وجود عصابة امتصاص عريضة عند VIأما بالنسبة للمركب )
   .(VIوهذا يتوافق مع بنية المركب ) NHتعود لامتطاط الرابطة  (1-سم3467عند العدد الموجي )

 والذي اعطى نتائج اكثر ايجابية من باقي المركبات (III)للمركب  FTIR( التحليل الطيفي 1يظهر الشكل )
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 (III)للمركب  FTIR(: التحليل الطيفي 1الشكل )

 

 :LC-MSنتائج التحليل الطيفي الكتلي  -5-3
 (III ،IV ،VIلبعض المركبات المحضرة ) LC-MSالتحليل الطيفي : نتائج (3رقم )يتضمن الجدول 

 (III ،IV ،VIلبعض المركبات المحضرة ) LC-MSالتحليل الطيفي : نتائج (3رقم )الجدول 
 I IV V VI المركب

+H)+(M 
m/z 197 288 301 334 

  [M+H]+قمة متوافقة مع الكتلة الجزيئية للمركب مضافاً إليها بروتون  MS-LCأعطت مطيافية الكتلة 
 .CN3+ CH +[M+H]إضافة إلى قمم تتوافق مع الكتلة الجزيئية 

 والذي اعطى نتائج اكثر ايجابية من باقي المركبات (III)للمركب  LC-MS( نتائج التحليل الطيفي 2حيث يبين الشكل )

 

 

 (III)للمركب  LC-MS(: التحليل الطيفي 2الشكل )
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 :HNMR1نتائج التحليل الطيفي -5-4
 :(III,IV,VII)للمركبات المصنعة  NMR-H1( نتائج تحليل 4يتضمن الجدول ) 

 :VII) (III,IV,للمركبات المهنعة  NMR-H1( نتائج تحليل 4الجدول )
1 H-NMR (δppm) in DMSO- d6 solvent رقم المركب صيغة المركب 

N-CH2 : 5.26 (d) 

NH :4.50 (t) 
CH3 : 2.68 (s) 

CH (Benzene) : 6.86-8.98 (m)  

II 

N-CH2 : 4.42 (d) 

NH :8.83 (t) 
CH3 : 2.17 (s) 

CH2 (pyrimidin) : 5.73 

CH (Benzene) : 7.15-8.85 (m) 

 

III 

N-CH2 :5.06 (d) 

NH :9.14 (t) 
OH : 10.18 (S) 

CH (Benzene) :  6.86-8.05 

 

IV 

  
، 5.26( قمة ثنائية واضحة عند القيم )II ،III ،VIللمركبات المحضرة ) NMR-H1يظهر طيف الطنين النووي المغناطيسي البروتوني 

4.42  ،5.06 ppm 2البروتونية  الإشارة إلى المجموعةعلى الترتيب ، وتعود هذه ( من الانزياحات الكيميائيةHC  المجاورة لجزيء
الموجودة في بنية  NHالكربازول،  مما تتوافق مع بنية المركبات المحضرة وأيضا لوحظ وجود ثلاث قمم تعود للمجموعة البروتونية 

( على الترتيب، وهي تتوافق مع المرجعيات ppm 9.14، 8.83،  50( عند الانزياح الكيميائي ).II  ،III  ،IVالمركبات المحضرة )
وليس لها انزياح والزمرة المجاورة له إلى اختلاف المحلات ودرجة الحرارة  NHويعود اختلاف الانزياح الكيميائي لبروتون المجموعة 

 كيميائي ثابت في المراجع. 
 ايجابية من باقي المركبات والذي اعطى نتائج اكثر (IIIللمركب ) HNMR1( طيف 3ويظهر الشكل )
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 (IIIللمركب ) HNMR1طيف  (:3الشكل )

 
 ة المضادة للأكسدة: يم الفعاليتقي-6

وتتم بواسطة جذر حر وثابت  Bloisبطريقة ( زيلراثنائي فنيل بكريل هد) DPPHباختبار الا تم تعين القدرة على كبح الجذور الحرة 
 يتحول إلى اللون الأصفر في الحالة المعتدلة.الحرة الجذرية له لون بنفسجي في الحالة 

في الميتانول المطلق حتى الحصول على تركيز  picryl  hydrazyl (DPPH) -1-Diphenyl-) 2,26O5N12H18(C غ 220.0يحل 
، 250،500)كيزرا( في الميتانول المطلق بتIV,V, VI, III , II,)محاليل من المركبات المحضرة خمسةحضر ت. ثم ميلي مول/لتر 0.2

مل من المحلول  1يوضع في أنبوب اختبار  من المركبات المحضرة . (مول 0.1)/مل وهي تعادلرامميكروغ (1250، 1000، 750
 الغرفة مدةرارة بعد التحريك توضع الأنابيب في مكان مظلم في درجة ح . DPPHمل من محلول الا 1د اختباره، ثم يضاف إليه راالم
مل من الميتانول المطلق +  1المحل الشاهد يكون )نانومتر  517عند طول موجة  UVدقيقة تقاس الامتصاصية في جهاز الا 20

 . (DPPHمل من الا1
عبر يالجذور الحرة، النتيجة من  %50 ىلقضاء علول للإن قدرة مضادات الجذور الحرة تحدد بعبارة كمية حسابية بدلالة تركيز المح

وتحسب انطلاقا من  DPPHمن جذور   %50 لمسح /ملرامميكروغه بوحدة ول المعبر عنلي معرفة بتركيز المحهو   50IC بعنها 
فعالية مضادات صغيرة كانت   50ICتركيز المحلول ، علماً أنه كلما كانت قيمة  بدلالة %منحنيات التغير في نسب التثبيط المئوي 

  . الأكسدة كبيرة
 [17]تحسب نسبة كبح الجذور الحرة بالطريقة الحسابية التالية: 

DPPH% = [(A1-A0)/A1] ×100 

1A الشاهدة:  امتصاصية العينة  
0A .امتصاصية العينة : 

انطلاقاً من منحنيات   50IC، ثم حسبت قيم (9-4والأشكال )( 5فحصلنا على النسب المئوية لكبح الجذور الحرة الموضحة بالجدول )
 (5) التغيير في نسب التثبيط المئوي بدلالة تركيز المحلول والموضحة بالجدول
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 (VIIوVIوIIIو  (IIللمركبات  DPPH( نتائج اختبار الـ 5الجدول )

 التركيز)ميكروغرام/مل(

 المركب 
0 250 500 750 1000 1250 

 قيم 
50IC 

 II 0 44.19 50.64 58.71 62.78 62.97 381.8المركب

 III 0 61.43 67.09 70.84 73.38 75.09 282.7المركب

 IV 0 32.81 38.22 42.96 44.50 45.13 561.7المركب

 V 0 20.46 24.18 27.52 30.81 31.47 853.6المركب

 VI 0 40.35 45.96 48.6 53.17 54.28 457.5المركب 

 204.1 94.41 92.17 90.55 81.37 74.84 0 حمض الاسكوربيك

 

 
 (II)للمركب% DPPH( نتائج اختبار 5الشكل )                            (III)  للمركب% DPPH( نتائج اختبار 4الشكل )
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 (V)للمركب% DPPH( نتائج اختبار 7الشكل )                          (IV)  للمركب% DPPH( نتائج اختبار 6الشكل )

 

 

 (VI)للمركب % DPPH( نتائج اختبار 9الشكل )  الاسكوربيك          حمض  مركبل % DPPH( نتائج اختبار 8الشكل )

 

المركبات المحضرة أن النسبة المئوية لكبح الجذور الحرة كانت متوسطة نسبياً مقارنة مع  على DPPHأظهرت نتائج اختبار الا 
وأعطى  % 75.09حتى  (III)ميكروغرام/مل، وصلت أعلى نسبة لدى المركب  50IC=1.204حمض الاسكوربيك الذي أعطى قيمة 

أخفض من قيم المركبات الأخرى علماً أن هذه المركب يحتوي في بنيته على حلقة البيريميدين  ملميكروغرام / 50IC=282.7قيمة 
الكينولين مع يحتوي في بنيته على حلقة  الذي (II)للإلكترونات ، أما المركب  المانحة O-3CHالفعالة كما يحتوي على مجموعة 

لوحظ انخفاض النسبة المئوية قليلًا كما  ،ميكروغرام /مل  50IC=381.8حيث أعطت قيمة    3CH زمرة ضعيفة مانحة للإلكترونات 
الحاوي في بنيته  (VI)لدى المركب  ملميكروغرام/ 50IC=5.745وأعطى قيمة ميكروغرام /مل  1250عند التركز  % 54.28إلى 

وأعطى قيمة ميكروغرام /مل  1250عند التركز    %31.47حتى انخفاض النسبة المئوية أيضاً لوحظ و  .على حلقة البيريدين 
50IC=853.6  عند دخول زمرة ميكروغرام/مل( ساحبة للإلكتروناتCHO) في المركب( V)  ،  ًيد النسبة زاأن الفرق بت ولوحظ أيضا

 .اكيز الأوليةالنسبة المئوية للكبح بين التر يد زامنخفض مقارنة مع ت كانالمئوية بين أخر تركيزين 
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 نتائج الفعالية الحيوية: -7
( في ثنائي ميتيل سلفوكسيد ppm 1000 و 500 و 250) راكيزعند التكمضادات للبكتريا  الم صنّعةدرس تأثير بعض المركبات 

DMSO  على أربع من السلاسل الجرثومية اثنتان منها موجبة الغرام  الآغارحفر بطريقة(Streptococcus Arius  ،
Staphylococcus albicans )  واثنتان سالبة الغرام (pseudomonas aeruginosa  ،Escherichia coil وقورنت النتائج مع )

 [18]. (ceftriaxone)سيفترياكسون الصاد الحيوي 

 الغرام موجبةللجراثيم  (I،II ، III ،IV ،V ،VI)( نتائج الفعالية الحيوية للمركبات 6يتضمن الجدول )
 

 الغرام موجبةللجراثيم  (I،II ، III ،IV ،V ،VI)(: الفعالية الحيوية للمركبات 6الجدول )
 Streptococcus Aureus Staphylococcus albicans اسم الجرثوم

 ppm 250 500 1000 250 500 1000التركيز

 
 Iالمركب 

 
 

 

N-هيدروكسي متيل الكربازول 

 
 7.5 6.5 3 3.5 2.5 1.5 0 0 0 0 0 0 قطر التثبيط )ملم(

 7 3.25 2 0 0 0 المتوسط

 II المركب
 

N-5-ميثيل كينولين -2-يل ميتيل(-9-)كاربازول-
 أمين

 
 12 13 10 9 8 9 11 8.5 10 8 6.5 8 قطر التثبيط )ملم(

 12.5 9.5 8.5 9.75 9 7.25 المتوسط

 IIIالمركب
N-ثنائي ميتوكسي -6،4-يل ميتيل(-9-)كاربازول

 أمين-2-بيريميدين 

 
 22 18 21 16 12 13 11.5 10 10 11 8 9 قطر التثبيط )ملم(

 20 18.5 12.5 10.75 10.5 8.5 المتوسط

 نتروفينول-5-]يل ميتيل( أمينو -9-كاربازول)[-IV 2المركب

 
 9 8 7 7 5 6 1.5 2.5 0 0 0 0 قطر التثبيط )ملم(



 مان، ديب، قنديلالعث             ...       اصطناع كيميائي وتحليلي لبعض مشتقات أسس مانيش الكاربازولية وتقييم فعاليتها الحيوية

 19من  15

 

 8.5 7 5.5 2 0 0 المتوسط

 بنزألدهيد ]يل ميتيل(أمينو -9-)كاربازول[-V 4المركب

 
 6 8 6 2.5 4 4 4 2 1 3 0 0 قطر التثبيط )ملم(

 5 4.25 4 3 2 0 المتوسط

 VI المركب
N-2-ميثيل بيريدين -4-يل ميتيل(-9-)كاربازول-

 أمين

 
 11 10 6 9 7.5 6 8 8 7 6 5 4 قطر التثبيط )ملم(

 10.5 7.5 6.57 8 6.5 4.5 لمتوسطا
الهاد الحيوي 
 سيفترياكسون 

12 14 16 14.5 17 19.5 16 16 20 21 22 22 
13 15.25 18.25 16 20.5 22 

 

 Streptococcusتجاه الجرثومة ( أن جميع المركبات أعطت فعالية تجاه الجراثيم المدروسة موجبة الغرام 6يلاحظ من الجدول ) -
، وتختلف قوة هذه الفعالية حسب تغير التركيز. وكمقارنة (Iباستثناء المركب ) (ceftriaxone)سيفترياكسون الصاد الحيوي مقارنة مع 

  (VIو IIIو IIركبات الحاوية في بنيتها على حلقات غير متجانسة )بين الم

( أعطى أعلى فعالية O-CH3( الذي يحوي في بنيته على حلقة البيريميدين مع مجموعة مانحة للإلكترونات )IIIنلاحظ أن المركب )
( الذي يحوي على الكينالدين أعطى II) أن المركبقوية بين المركبات المحضرة تجاه الجراثيم موجبة الغرام المدروسة ، في حين 

، مقارنة  staphylococcus albicansتجاه الجرثومة  ppm 1000ملم عند التركيز  12.5فعالية جيدة حيث وصل قطر التثبيط إلى 
ملم عند التركيز  10.5أعطى فعالية جيدة حيث وصل قطر التثبيط إلى  ( الذي يحوي في بنيته على حلقة البيريدينVIمع المركب )

1000 ppm  تجاه الجرثومةstaphylococcus albicans  وفعالية متوسطة تجاه الجرثومةStreptococcus  ومقارنة بين المركبين ،
(I وIV  وV  )( نلاحظ أن المركبI لم يبد أية فعالية تجاه الجرثومة )Streptococcus  وأعطى فعالية متوسطة تجاه الجرثومة

staphylococcus  بينما أعطى فعالية متوسطة تجاه الجرثومةstaphylococcus albicans  ولوحظ أيضاً فعالية متوسطة لدى
ونستنج بأن دخول حلقة  OHومرة مانحة للإلكترونات  2NO( الذي يحوي في بنيته على زمرة ساحبة للإلكترونات IVالمركب )

( في بنية  لبنزن البيريدين وحلقة اريميدين السداسية في بنية المركبات قد أعطي فعالية حيوية أكثر من دخول الحلقات الخماسية )البي
 المركبات المدروسة.

 الغرام سالبةللجراثيم  (I،II ، III ،IV ،V ،VI)( نتائج الفعالية الحيوية للمركبات 7يتضمن الجدول ) -
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 الغرام سالبةللجراثيم  (I،II ، III ،IV ،V ،VI)(: الفعالية الحيوية للمركبات 7الجدول )
 Escherichia coil Klebseilla Pneumonia اسم الجرثوم

 ppm 250 500 1000 250 500 1000التركيز

 Iالمركب 
قطر التثبيط 

 )ملم(
2 2 2 3 4 4 0 0 0 0 0 0 

 المتوسط
2 3.5 4 0 0 0 

 II المركب
التثبيط قطر 

 )ملم(
8 10 11 10 16 15 1 3 4 3 4 5 

 4.5 3.5 2 15.5 10.5 9 المتوسط
 IIIالمركب

قطر التثبيط 
 )ملم(

12 14 16 18 20 22 6 7 10 9 12 12 

 12 9.5 6.5 21 17 13 المتوسط
 IVالمركب

قطر التثبيط 
 )ملم(

0 0 1 2 3 3 0 0 0 0 1 2 

 1.5 1 0 3 1.5 0 المتوسط
 Vالمركب

قطر التثبيط 
 )ملم(

1 2 3 2 3 4 0 0 0 0 0 0 

 1.5 1.5 3.5 0 0 0 
 VI المركب

قطر التثبيط 
 )ملم(

9 9 13 12 16 17 7 7 8 9 11 10 

 10.5 8.5 7 15 11 9 لمتوسطا
الهاد الحيوي 
 سيفترياكسون 

18 18 21 22 28 30 10 11 14 13 15 15 
18 21.5 29 11.5 13.5 15 

 
أية  لم تعط   (IVو Vو  Iمن الجراثيم القوية ، حيث أن المركبات ) Klebseilla Pneumoniaلوحظ بأن الجرثومة السالبة الغرام  

 أعطت الحاوية على حلقات غير متجانسة مثل البيريميدين والبيريدن (VI,III, II)المركبات فعالية حيوية تجاه هذه الجرثومة، وإن 
عند التركيز ( له فعالية جيدة وواعدة تجاه الجراثيم السالبة المدروسة IIIفعالية جيدة تجاه هذه الجرثومة، كما لوحظ أن المركب )

1000ppm  .مقارنة مع الصاد الحيوي سيفترياكسون 
 الاستنتاجات:  – 8

-Nانطلاقاً من مفاعلة الكربازول مع الفورم ألدهيد ليعطي مركب  ح ضرت عدة مشتقات للكربازول من خلال تفاعل مانيش ،  .1
-أمينو-2أمينوكينالدين و -4وهي :)  مع مركبات مختلفة من  أحاديات الأمينالذي يتفاعل  (I)هيدروكسي متيل الكربازول 
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بطريقتين  ولين( وذلكبيك-4-أمينو-2أمينو بنز ألدهيد و -4نيتروفينول و -5-أمينو-2ثنائي ميتوكسي بيريميدين و -6،4
 المرتد(  حم الزيتي و طريقة التقطيرمختلفتين )طريقة الم

إن مردود المركبات المحضرة في طريقة المحم الزيتي كانت تقريباً أكثر من كمية مردود طريقة التقطير المرتد ، باستثناء  .2
( بطريقة المحم II، كما لوحظ بأنه لم يتم التفاعل في المركب ) ( الحاوي على زمرة النترو وزمرة الهيدروكسيلIVالمركب )

  .( 2( و )1بالطريقتين ) FRالزيتي بالرغم من تنوع شروط التجربة ، و لوحظ تقارب في قيم 
وطيف  LC-MSوطيف الكتلة  IRبعض المشتقات المحضرة بالتقانات الطيفية من طيف الأشعة تحت الحمراء  صنفت  .3

 لبعض من هذه المشتقات.  NMR-H1النووي المغناطيسي البروتوني 
على  DPPHأظهرت نتائج اختبار الا ( ، II) ،III، V، IV ، VI ق يمت الفعالية المضادة للأكسدة لبعض المركبات المحضرة  .4

المركبات المحضرة أن النسبة المئوية لكبح الجذور الحرة كانت متوسطة نسبياً مقارنة مع حمض الاسكوربيك الذي أعطى قيمة 
50IC=204.2 ( ميكروغرام/مل، حيث وصلت أعلى نسبة مئوية لدى المركبIII حتى )ميكرو  1250عند التركيز  % 75.09

 رام /ملميكروغ 50IC=282.7غرام /مل وأعطى قيمة 
،  Streptococcus Arius)موجبة الغرام اثنتان منها  د رس تأثير بعض المركبات الم صنّعة كمضادات للبكتريا، .5

Staphylococcus albicans )  واثنتان سالبة الغرام  (pseudomonas aeruginosa  ،Escherichia coil)  ، وقورنت
  .1000ppm( عند التركيز IIIفعالية جيدة لدى المركب )وأعطت ،سيفترياكسون  النتائج مع الصاد الحيوي 
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