
  National Journal of Chemistry,2009, Volume        206-34,189 المجلد الرابع والثلاثون2009- المجلة القطرية للكيمياء
 

 189

 كاربوستريل الجديدة ذات  مثيل-4  مركبات الأوكسادايازول المشتقة منتحضير عدد من

  المتوقعة الفعالية البايولوجية

   

  يرانالبد      خالد عبد العزيز        و               أحمد خضر أحمد                        

  جامعة تكريت-لزراعة والغابات كلية ا          جامعة الموصل -كلية التربية-قسم الكيمياء

  

  

(NJC) 
  

 )2009/ 1 / 25 تاريخ القبول  )                    (2008 / 4 / 7تاريخ الاستلام  (
  

  

 لخلاصها
 كعن طريق تحولق  الاسيتوأستنالايد بوجود حامض الكبريتي       ) 8( مثيل كاربوستريل    -4      حضر المركب   

تم تحويل الاستر إلى الهيدرازيد     . مع برومو خلات الاثيل     ) 8(كب  حضر من مفاعلةالمر  ) 9(الاستر. المركز

حضر مـن   ) 11( هيدرازين   ل فور مي  -1. مع الهيدرازين المائي    ) 9(من خلال تفاعل الاستر   ) 10(المقابل  

بواسطة خماسـي أوكـسيد ثنـائي       ) 11(تم تحولق المركب    ، % 99تفاعل الهيدرازيد مع حامض الفورميك      

كـذ لـك فـي تحـضير مـشتقات          ) 10(أستخدم الهيدرازايد   ) . 12( الاوكسادايازول   الفسفور إلى معوض  

  . من مفاعله الهيدرازايد مع معوضات الايزوثايوسيانات ) 15 -13(الثايوسيميكاربازيد 

من خلال تحولق ألثايوسيميكاربازيد باسـتخدام أوكـسيد   ) 16-18( أوكساديازول   1،3،4        تم  تحضير    

عن طريق مفاعله الهيدرازيـد مـع       ) 19-24( أوكسادايازول   -1،3،4تم تحضير معوضات    ألزئبق وكذلك     

حـضر  ) 25( أون  -5- مركب الاوكسادايازولين    0حوامض كاربوكسيليه مختلفة بوجود حامض ألفسفوريك       

فقـد  ) 26( ثـايول    -5- إما مشتق الاوكسادايازول     0من تفاعل الهيدرازيد مع الفوسجين المذاب في ألتلوين         

 لخطـة تـم      كبريتيد الكاربون بوجود هيدروكسيد البوتاسيوم  وأستكما لا        ثنائيضر من تفاعل الهيدازيد مع      ح

مـع يوديـد    ) 26(عن طريق تفاعل المركب     ) 27( ثايومثيل   -5- اوكسادايازول   -1،3،4تحضير المركب   

تم تحضيره من   ) 28( اوكسادايازول   -1،3،4 ثنائي معوض    -2،5المثيل وخلات الصوديوم وأخيرا المركب      

 بوجود حامض الفسفوريك ) 10(مع الهيدازيد ) 9(تفاعل الاستر
Abstract 
   4-Methyl-2-hydroxy quioline (carbostyril) (8) was prepared via cyclization of 
acetoacetanilide in presence of concentrated sulfuric acid. The ester (9) was 
synthesized from the reaction of (8) with ethyl bromo    acetate  
     The hydrizide (10) was prepared from the reaction of ester (9) with hydrazine 
hydrate. 1- Formal hydrazine (11) was prepared from the reaction of hydrized with 
formic acid 98%. Cyclization of (11) with P2o5      
give 1, 3, 4-substituted oxadiazole (12). 
The hydrazide (10) was used also for the preparation of thiosemicarbazide derivatives 
(13-15) , some substituted 1,3,4-oxadiazole (16-18)synthesized from cyclization of 
thiosemicarbazides using mercuric oxide, the hydrazide was used  also in the 
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preparation of substituted 1,3,4- oxadiazole (19-24) through its reaction with various 
carboxylic and in the presence of phosphoric acid. Also oxadiazole-5- one compound 
(25) was synthesized from the reaction of hydrized with phosgene dissolved in 
toluene. The hydrazide (10) was reacted with carbon disulfide in alcoholic base 
medium to produce the 1,3,4- oxadiazole- 5- thiole(26) and 1,3,4-oxadiazole -5- 
methylthio (27  ) were synthesized from the reaction of compound (26 ) with methyl 
iodide in presence of sodium acetate. To complete the plan of study, 2, 5-disbstituted 
1, 3, 4-oxadiazole (28) were synthesized from the reaction of ester (9) with hydrazide 
(10) in the presence of phosphoric acid. 
      

  المقدمة
ولين من المركبات   ينتعتبر مركبات الكو            

المهمة والتي لها تطبيقات واسـعة فـي المجـال          

اسـتخدمت  فلقد  . الطبي والبايولوجي والصناعي    

 ـ  كعقارات في معالجـة      وعنـد  .  )1 (االمـلا ري

 بمجموعة الهيدروكسيل   )2(تعويض على الموقع  ال

حظيـت   . )2(يـا   ر  يعطي فعالية اكبر ضد الملا    

 باهتمام واسع   )2و1(نولين  ي كو ل يري ستامركبات  

من قبل الباحثين لفعاليتها ضد عدد من الأمراض        

ــا    ــة للبكتري ــواد مثبط ــا وكم ــل اللوكيمي مث

  .)3(والفطريات

  

  

  

  

  
 المستخلص من (3)كذلك لقي المركب كامبتوثيسين

بعض النباتات اهتماماً كبيراً لفعاليته المضادة 

 .)4(لأنواع متعددة من مرض السرطان
 

   
  

  

  
ولين لكوينا من أخرى مشتقات أنذلك وجد وك

                                                                                                   .)4(أظهرت فعالية ضد الفيروسات

قـد تـم تحـضير      ف لأهمية هذه المركبات         

ت جديدة لهذه المركبات والحاوية على حلقة       مشتقا

حيث ان لهـذه الحلقـة  أهميـة         ، الأوكسادايازول

 (4) وجد أن للمركب    حيث كبيرة من الناحية الطبية   

 إنوجـد     و  )5(فعالية ضد مرض سـرطان الـدم      

  . )6( فعالية ضد البكتريا )5(لمركبل
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 الجريئةكسادايازول ثنائية الاوووجد أن لمركبات 

 فعالية ضد الفطر (6)مثل المركب 

(Aspergillums Niger)  الذي يسبب التسمم 

  .)7(الغذائي 
 
 
 
 
  

  
 

)8( الفصلأعمدة في مازه بوصفه مادة (7)صناعياً استخدم المركب 
   

  

  

  

  

  
 

  الجزء العملي
 Electro) جهاز باستخدام الانصهارقيست درجات 

thermal melting point Apparatus)   
 طيـف الأشـعة تحـت       أما، وهي غير مصححة  

   باستخدام  فقد تم قياسهالحمراء
(Pye Unicam SP1100 infrared Spectro 

photometer) 
   :)8( )9(مثيل كاربوستريل-4تحضير 

 ـ     15(ب يـسخن    في دورق دائري مناس

من حامض الكبريتيك المركز باستخدام حمام   ) 3سم

، ثم يضاف   )م° 75-70(مائي عند درجة حرارة     

مـن  )  غـم  10 مـول،    0.05(عند هذه الدرجة    

د بشكل تدريجي مع التحريك لمـدة       نلتايالاسيتواس

 درجة حرارة   إلىيصعد المزيج   ). دقيقة) 10-15(

 درجة  لىإيبرد الناتج   . دقيقة) 30(لمدة  ) م° 95(

 ماء مثلج مـع     إلىويضاف  ) م° 65-60(حرارة  

) 4( ويغـسل     بالترشيح  الراسب يفصل. التحريك

تعـاد بلـورة    . مرات بالماء ومرتين بالميثـانول    

ليعطي راسبا ابيضا   %) 99(الراسب من الايثانول    

ــصهاره  ــة ان ــات، )م° 222-219(درج  الأدبي

  %).91(، النسبة المئوية )م° 222-224(

) ايثوكسي كاربونيل مثيل-o(-2تحضير 

   :)9( )10(ليبدين

 0.37 ((8)يصعد مزيج مـن المركـب       

من )  غم 5.106 مول،   0.037(و  )  غم 5.9مول،  

 مـول،   0.037(كاربونات البوتاسيوم اللامائية و     

 100(من برومو خلات الاثيل فـي       )  غم 6.253

يبرد ).  ساعة 18( الجاف لمدة    الأسيتونمن  ) 3سم

خر المذيب تحـت الـضغط      المحلول ويرشح ثم يب   

مـن  المخلخل وتعاد بلـورة الراسـب المتكـون         

الايثانول المطلق ليعطي بلـورات بيـضاء ذات        

، النسبة المئويـة    )م° 130-127(درجة انصهار   

)84.(%  

   :)10( )10(ميثوكسي ليبدين-2تحضير هيدرازيد 

)  غم 24.5،   مول 0.1(يصعد مزيج من    

من ) 3 سم 7.26 مول،   0.15(مع  ) 9(من الاستر   

مـن  ) 3 سم 100(في  %) 99(الهيدرازين المائي   

 يبـرد   .) سـاعات  10(الايثانول المطلـق لمـدة      
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RR

NN

O

NN

O
R RSS

NH

(6) 

n = 1, 2; R = Ar; R` = H, CH3, C6H5 

OMe

OMe

OMeMeO

MeO

MeO
N

O

N

(7) 



  National Journal of Chemistry,2009, Volume        206-34,189 المجلد الرابع والثلاثون2009- المجلة القطرية للكيمياء
 

 192

 ،تحت الضغط المخلخـل المذيب المحلول ثم يبخر  

ليعطي  الايثانول   منالمتكون   ة الراسب وتعاد بلور 

 236-234(راسبا ابيضا مصفرا درجة انصهاره      

  .%)85(، النسبة المئوية )م°

) ميثوكسي ليبدين-2(-2-فورميل-1تحضير 

   :)11( )11(هيدرازيد

 6.9 مول،   0.03(مزيج مكون من    يصعد  

مـن  ) 3 سـم  10(فـي   ) 10(من الهيدرازيد   ) غم

 يبخر  .) دقيقة 30(لمدة  %) 98(حامض الفورميك   

الراسـب   فـصل يالناتج تحت الضغط المخلخل و    

 مـن  ويغسل بالماء المثلج، وتعاد بلورته       بالترشيح

درجـة  ى راسـب اصـفر       للحصول عل  يثانولالا

ــصهار ــة )مo 190-187(ه ان ــسبة المئوي ، الن

)70(%.  

-4،3،1-)ميثوكسي ليبدين-2(-2تحضير 

   ):12 ()11(اوكسادايازول

-1من  ) غم 1.29مول،   0.005(يصعد  

 0.7 مـول،    0.005(و  ) 11 (دفورميل هيدرازي 

 100(ثنائي الفسفور في    اوكسيد  من خماسي   ) غم

 يبخـر   .) دقيقة 60(ة   لمد الجاف من الزايلين    )3سم

مـن  وتعاد بلورته   ، يرشح   المذيب فيتكون راسب  

 درجـة للحصول على راسـب اصـفر       يثانول  الا

ــصهار ــة ، )م° 200-198(ه ان ــسبة المئوي الن

)60(%.  

-4-)ميثوكسي كاربونيل ليبدين-2(-1تحضير 

  :)13-15(ثايوسيميكاربازيد 

  

  

  

  :)12(الأولىالطريقة 

 )غم 2.31 مول،   0.01(يصعد مزيج من    

مـن احـد    )  مول 0.01(مع  ) 10(من الهيدرازيد   

مـن  ) 3 سـم  40( في   يزوثايوسياناتمعوضات الأ 

يبرد المحلول   ). ساعات 6(لايثانول المطلق لمدة    ا

ويجفـف   فصل الراسب بالترشيح  فيتكون راسب، ي  

ــه  ــاد بلورت ــنوتع ــانول م ــت . الايث الثواب

ــة ــي   والفيزياوي ــة ف ــة مبين لخواص الطيفي

  ).4و1(الجدولين

  :)11(يقة الثانيةالطر

مـن  )  غـم  2.31،   مـول  0.01(يذاب  

مـن الايثـانول    ) 3 سم 40(في  ) 10(الهيدرازيد  

من احد معوضات  )  مول 0.01(ثم يضاف   المطلق  

هيدروكـسيد  مـن   ) غم 0.5( والايزوثايوسيانات  

بدرجة حرارة الغرفـة    يحرك المزيج   . الصوديوم

يرشـح المحلـول ويحمـض      . ساعة) 24(لمدة  

المخفف ام حامض الهيدروكلوريك    الراشح باستخد 

 ويغـسل   فصل الراسب بالترشيح  فيتكون راسب ي  

  .البارد ويجففبالماء 
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  (15-13)الثوابت الفيزياوية لمركبات الثايوسيميكاربازيد ): 1(جدول 

  

  

  

  
امينو -2-)ميثوكسي ليبدين-2(-5تحضير 

-16( )13(اوكسادايازول-4،3،1-معوض

18:(  

من احد معوضات )  مول0.005(يذاب 

من ) 3 سم50(في ) 15-13(الثايوسيميكاربازيد 

من )  غم1.2 مول، 0.0055(يضاف والميثانول 

).  ساعات4(مدة  يصعد المزيج ل،اوكسيد الزئبق

يرشح المحلول ويبخر المذيب تحت الضغط 

 يغسل بالماء ويجفف ا بلورياراسبليعطي المخلخل 

الثوابت الفيزياوية . الايثانولمن وتعاد بلورته 

  .)5و2(والخواص الطيفية مبينة في الجدولين 

  

  (18-16)اوكسادايازول معوض -4،3،1الثوابت الفيزياوية لمركبات ): 2(جدول 

  

  

  

  
Comp. 

No. R Colour m.p. 
°C 

Yield 
% 

16 Ph- 60 183-180  ابيض 

17 CH3- 64 242-240  رصاصي 

18 C2H5- 45 167-164  اخضر 

  

-معوض-2-)ميثوكسي ليبدين-2(-5تحضير 

   :24-19)( )14(اوكسادايازول-4،3،1

  المركز من حامض الفسفوريك  ) 3 سم 10(يضاف  

 يدرازيدمن اله ) 2.31،   مول 0.01(الى  %) 85(

. مع التحريك ) مo 120( يسخن المزيج الى     .(10)

من )  مول 0.01(يضاف تدريجياً   عند هذه الدرجة    

 وتـستمر   احد معوضات الحوامض الكاربوكسيلية   

سخن المزيج مع   ي. ) دقيقة 20-15( لمدة   الإضافة

المزيج ويـضاف   يبرد   ). دقيقة 60(التحريك لمدة   

 .) سـاعة  24(ثلج ويتـرك لمـدة      الى مجروش ال  

Comp. 
No. R Colour m.p. 

°C 
Yield 

% 
13 Ph- 81 208-204  اصفر 

14 CH3- 74 227-224  اخضر فاتح 

15 C2H5- 84 181-178  اصفر فاتح 

N

CH3

OCH2 C NHNH C NHR
SO

NN

O
NHROCH2

CH3

N
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من وتعاد بلورته   ويجفف  بالترشيح  الراسب  فصل  ي

الثوابت الفيزياوية والخواص الطيفيـة     . الايثانول

  ).6 و 3( في الجدولين بينةم

  

  (24-19)اوكسادايازول -4،3،1  معوض-2 الثوابت الفيزياوية لمركبات): 3(جدول 

  

  

  

  

    
 Comp. 

No. R Colour m.p. 
°C 

Yield 
% 

19 Cl
 

 75 196-194 اصفر

20 

NO2

NO2  

 80 176-174  اصفر

21 CH2Cl 85 190-188  اصفر 

22 NO2
 

 71 185-182  اخضر فاتح

23 NH2
 

 65 201-198  اصفر

24 
 

 70 204-202  اصفر فاتح

    

-4،3،1-)ميثوكسي ليبدين-2(-2تحضير 

  ):25( )15(اون-5-اوكسادايازولين

مـن  )  غم 23.1 مول،   0.1(يبرد محلول   

 ـ) 3 سـم  100( في   (10)الهيدرازيد   ن المـاء   م

الى درجة الصفر المئـوي ثـم       ) 1:1 (والأسيتون

من الفوسـجين   )  غم 9.8 مول،   0.1 (إليهيضاف  

 مع التحريـك    التلوينمن  ) 3 سم 39.2(المذاب في   

وتعاد بالترشيح  الراسب  فصل  ، ي ) ساعة 12(لمدة  

ليعطي راسبا ابيـضا    ) ماء-الايثانول(بلورته من   

ئويـة  ، النسبة الم  )م° 173-170(درجة انصهاره   

)70.(%  

  

-4،3،1-)ميثوكسي ليبدين-2(-2تحضير 

  :)26()16(ثايول-5-اوكسادايازول

مـن  )  غـم  2.31 مـول،    0.01(يذاب  

ــد  ــسيد ) 10(الهيدرازي ــول هيدروك ــي محل ف

 3 سم 100 غم في    0.56 مول ،    0.01(البوتاسيوم  

 المزيج تدريجياً   إلى يضاف   .%)96من الايثانول   

تيد الكاربون  من ثنائي كبري  ) 3 سم 12 مول،   0.2(

لحـين توقـف    )  ساعات 6(ويصعد المزيج لمدة    

رائحة ، اسوداد   (انبعاث غاز كبريتيد الهيدروجين     

يبخـر   ).ورقة مبللة بمحلول خلات الرصـاص     

المذيب تحت الضغط المخلخل ويـضاف الحجـم        

 يحمض الناتج   .مجروشالثلج ال  إلى القليل المتبقي 

NN

O
ROCH2

CH3

N
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 إذ ،بحامض الهيدروكلوريك المخفف مع التبريـد     

فصل الراسـب بالترشـيح     يتكون راسب اصفر ي   

درجـة الانـصهار    .  الايثـانول  منوتعاد بلورته   

)188-190 o75 (، النسبة المئوية)م.(%  

-ثايو-مثيل-5-)ميثوكسي ليبدين-2(-2تحضير 

   :(27) )17(اوكسادايازول-4،3،1

مـن  )  مـول  0.001(يصعد مزيج مـن     

من )  غم 0.2 مول،   0.00246( و   (26)المركب  

) 3 سم 0.062 مول،   0.001(ت الصوديوم و    خلا

من الميثانول لمدة   ) 3 سم 20(من يوديد المثيل في     

 مجـروش  إلىيبرد المزيج ويضاف  ).  ساعات 4(

 وتعاد بلورته مـن     فصل الراسب بالترشيح  الثلج، ي 

الايثانول ليعطي راسبا ابيضا درجـة انـصهاره        

  %).70(، النسبة المئوية )م° 200-203(

-4،3،1-)ميثوكسي ليبدين-2(ي ثنائ-5،2تحضير 

   :)28( )18(اوكسادايازول

ــضاف  ــم10(ي ــامض ) 3 س ــن ح م

 0.0015( مـزيج مـن    إلـى %) 85(الفسفوريك  

ــول ــم0.34، م ــد )  غ ــن الهيدرازي  و) 10(م

 ،)9(مـن الاسـتر     )  غم 0.36،   مول 0.0015(

).  دقيقـة 60(لمدة ) م 120o(ويسخن المزيج عند 

ويترك لمدة   ماء مثلج    إلىيبرد المحلول ويضاف    

ويغسل بالماء  بالترشيح   الراسب   فصلي).  ساعة 2(

 الايثـانول مـن   ويجفف وتعاد بلورته    عدة  مرات  

 227-224(ليعطي راسب اصفر درجة انصهاره      
o70(، النسبة المئوية )م.(%  

  التأثير البايولوجي
الفعالية التثبيطية اختبرت في هذه الدراسة 

لى نمو المركبات المحضرة عالمتوقعة لعدد من 

السالبة والموجبة لصبغة البكتريا  من أنواع أربعة

  .كرام باستخدام طريقة اختبار الحساسية

  

  

 الانتشارطريقة (طريقة اختبار الحساسية 

  ):بالأقراص

 في  )19( وجماعته Bauerأعتمدت طريقة   

مستعمرات نقية  ) 4( نقلت إذ ، الحساسية اتاختبار

 لصبغة كرام الموجبة  من الجراثيم    الأربعة للأنواع

Staphylococcus aureus والــسالبة لــصبغة 

 و Escherichia coli و Klebsiellaكـــرام 

Proteus mirabilis وسط المرق المغـذي  إلى 

)Nutrient broth ( بدرجــة وحــضن الوســط

نقـل  ثـم   .) ساعة16-15(لمدة ) oم 37(حرارة 

 وسط الاكار   إلىمن العالق الجرثومي    ) 3 سم 0.1(

ونشر علـى سـطح   ) Nutrient agar(المغذي 

شكل حرف  على  باستعمال قضيب زجاجي    الطبق  

)L (   الإطبـاق  تركـت    .معقم بالتلهيب الكحـولي 

 لحصول  دقيقة) 30(لمدة  ) o م 37(بدرجة حرارة   

  .عملية التشرب

 المثبط للمركبات الكيمياوية    التأثيرلقياس  

مـن ورق الترشـيح      أقـراص  أخذتالمحضرة  

 محاليـل المركبـات     المشبعة بتراكيز مختلفة من   

مـن  ) 3 سـم  0.1 (بإضافةوذلك  المراد دراستها   

المذاب فيه وزن معـين مـن       ) DMSO(مذيب  

 10( قنينة حاوية علـى      إلىقيد الدراسة   مركب  ال

سطة ملقـط   ا بو الأقراص، توزع   ) معقمة أقراص

 عنـد   الإطبـاق وتحضن  معقم على سطح الاكار     

  ). ساعة16-15(لمدة ) o م37(درجة حرارة 

 المضاد الحياتي من نوع استخدم

(Streptomycin) ضد Staphylococcus 

aureus واستخدم (Streptomycin) و 

(Tetracycline) ضد الجراثيم Escherichia 

coli و Proteus mirabilis و Kelbsiella 

وبوصفه عينة للسيطرة بالاعتماد على ما يستخدم 

الصحة العامة والمعتمد على فحوصات في مختبر 

  .)20(   الصحة العالميةمنظمة
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  النتائج والمناقشة
في هذه الدراسة تم استخدام مشتقة 

نواة لتحضير ) مثيل كاربوستريل-4(الكوينولين 

عدد من المركبات خماسية الحلقة غير المتجانسة، 

- 4 اعتمدت خطة البحث على تحضير المركب إذ

مثيل كاربوستريل من خلال تفاعل كنور الذي 

سيتواستانلايد بوجود حامض يتضمن تحولق الا

  .الكبريتيك المركز

  

  

  

  

  

  

 من صحة تركيب معوض التأكدتم 

 إذ بالطرائق الكيمياوية والطيفية، (8)الكوينولين 

 على للتأكيد كشف الفينولات نتيجة موجبة أعطى

 الأشعةوفي طيف . وجود مجموعة الهيدروكسيل

 1500( حزمة عند أعطى I.Rتحت الحمراء 

 (C=C) الآصرة تردد مط إلىتعزى ) 1-سم

 تردد مط إلىتعود ) 1- سم1655(وحزمة عند 

كما ظهرت حزمة مط  . (C=N) الآصرة

 مجموعة إلىتعود ) 1- سم3500(عريضة عند 

   .(OH)الهيدروكسيل 

  

 من خلال  تم تحضيره(9)الاستر 

 النيوكلوفيلية للبروم في مركب برومو الإزاحة

ت الاثيل بواسطة مجموعة الهيدروكسيل في خلا

  .(8)هيدروكسي كوينولين - 2-مثيل-4المركب 

  

  

  

  

  

  

  

 باستخدام (9)شخص الاستر الناتج 

 وذلك باستخدام كشف )21(الكشوفات الكيمياوية

 كشف أعطىهيدروكزامات الحديديك الذي 

  .موجب

كذلك شخص الاستر طيفيا باستخدام 

 اظهر اختفاء إذ.  تحت الحمراءالأشعةطيف 

 العائدة (OH)حزمة مط مجموعة الهيدروكسيل 

 3500(مثيل كاربوستريل في المنطقة -4للمركب 

) 1- سم1765-1740(وظهور حزم المط ) 1-سم

فضلا عن . العائدة لمجموعة كاربونيل الاستر

 إلىتعزى ) 1- سم1260(ظهور حزمة عند التردد

 وحزمة عند التردد (C-O-C)مط مجموعة 

  .(C=N) مط مجموعة إلىتعزى ) 1- سم1640(

تعد مركبات الهيدرازيد من المركبات ذات الفعالية 

 أولية ويستخدم بوصفه مادة )22(البايولوجية

 كبيرة وذلك أهميةلتحضير مشتقات جديدة ذات 

 مركبات خماسية الحلقة غير إلىبتحويلها 

  .المتجانسة

N OH

CH3

H2SO4

N
C

CH2

H

O

C

O
CH3

o110  C+ CH3COCH2CO2Et
NH2

)8( 

N OH

CH3

Br CH2 C OC2H5

O
+ K2CO3

Acetone
CH2 C OC2H5

O

CH3

ON

)9( 
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  :الآتيةوحسب المعادلة %) 99(زين المائي الهيدراتحضر الهيدرازيدات من تفاعل الاستر مع 

  

  

  

  

تم تشخيص الهيدرازيد الناتج بالطرائق 

 تحت الحمراء الأشعة اظهر طيف إذالطيفية، 

) 1-  سم1680-1660(حزما متعددة عند الترددات 

 اهتزاز مط مجموعة كاربونيل الاميد إلىتعزى 

 أخرىمع اختفاء مط كاربونيل الاستر وحزم مط 

 مط إلىتعزى ) 1- سم3600-3450(عند 

 فضلا عن ظهور حزمة عند (NH)مجموعة 

 مط مجموعة إلىتعزى ) 1- سم1640(التردد 

(C=N))23,24(.  

 تردد امتصاص مجموعة إنكما لوحظ 

- 1660 (أوطأ تردد إلى أزيحالكاربونيل قد 

مقارنة بامتصاص مجموعة ) 1-  سم1680

) 1- سم1765-1740(الكاربونيل في الاستر 

 وجود ظاهرة الرنين في حالة إلىى ذلك ويعز

 الآصرةالهيدرازيد التي تعمل على تقليل صفة 

 الآصرة فيقل ثابت قوة (C=O)المزدوجة 

  .)25(وينخفض ترددها

  

  

  

  

  

  :(11) دفورميل هيدرازي-1معوض  

  :يكالأت ميكانيكية التفاعل إنمن مفاعلة الهيدرازيد مع حامض الفورميك ومن المتوقع  تم تحضيره

  

  

  

  

  

  

  

    

  

  

شخص المركب طيفيا باستخدام طيف 

 حزم مط أعطى إذ تحت الحمراء، الأشعة

 العائدة للاميد (C=O)مجموعة الكاربونيل 

ولمجموعة كاربونيل ) 1- سم1680(الطرفية عند 

كما ظهرت ). 1- سم1720(الاميد الوسطية عند 

 مط إلىتعود ) 1- سم3200(حزمة مط عند 

  .(NH)مجموعة 

  

R C

O

NH NH2 R C NH NH2

O
_

+

+ EtOH R C
O

NHNH2NH2NH2 . H2OR C
O

OC2H5
)10( 

R C

O

NHNH2 H C

O

OH+ R C

O

NH N

H

H

C

O

H

OH

R C

O

NH NH C

O
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H
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R C

O

NHNH C

O
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 من )12( معوض الاوكسادايازولحضر

 بوجود خماسي دفورميل هيدرازي-1تحولق 

اوكسيد ثنائي الفسفور وكما موضح في المعادلة 

  :الآتية
 
 
 
  

  

  

  

شخص المركب طيفيا باستخدام طيف 

 1100( اظهر حزمة عند إذ تحت الحمراء الأشعة

-C-O) المط المتناظر لمجموعة إلىتعود ) 1-سم

C) . تعود ) 1- سم1660(ند وظهرت حزمة ع

 مع اختفاء مجاميع كل (C=N) مط مجموعة إلى

من كاربونيل الاميد الطرفية والوسطية ومجموعة 

(NH).   

  

تعد مركبات الثايوسيميكاربازيد من 

 مشتقات إلى يمكن تحويلها إذالمركبات المهمة 

الثايادايازول والترايازول والاوكسادايازول عند 

حضرت . ةتفاعلها مع كواشف مختلف

الثايوسيميكاربازيدات من تفاعل الهيدرازيد مع 

، كما في )13-15(معوضات الايزوثايوسيانات

  :الآتيةالمعادلة 

  

  

  

  

  

وعند تشخيص مركبات 

 تحت الأشعةالثايوسيميكاربازيد باستخدام طيف 

) 1- سم1710-1690(الحمراء ظهرت حزم عند 

 مط مجموعة الكاربونيل وحزم عند إلىتعود 

 مط إلىتعود ) 1-  سم3340-3200(تردد ال

) 1-سم1220-1130( وحزم عند (NH)مجموعة 

وقد  . (C=S) اهتزاز مط المجموعة إلىتعود 

 مركبات الثايوسيميكاربازيد تكون في حالة إن وجد

 بين شكلي الثايون والثايول كما مبين في تأرجح

 الأشعةيبين خواص طيف ) 4(الجدول . )27(أدناه

لمركبات الثايوسيميكاربازيد تحت الحمراء 

  .المحضرة

  

  

  

    

  

  

  

  

R C
O

NHNH C
S

NHR` NHR`
SH
CNHN

O
CR

R C
O

NHNH C
O

H
P2O5

N

O

N
R

)12( 

R C
O

NHNH2 R`NCS R C
O

NHNH CNHR`
S

+ EtOH

)15-13( 
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 )13-15( تحت الحمراء لمعوضات الثايوسيميكاربازيد الأشعةخواص طيف ): 4(الجدول 

  

  

  

  
I.R. (KBr) ν cm-1 Comp. No. R N-H C=O C=S 

13 Ph 3200 1710 1200 
14 CH3 3340 1690 1130 
15 C2H5 3280 1700 1220 

  

 معوض أمين-5-اوكسادايازول-4،3،1مركبات 

(16-18):   

 مفاعلهحضرت هذه المركبات من 

مشتقات الثايوسيميكاربازيد مع اوكسيد الزئبق في 

  .الميثانول

  

  

  

  

  

 الأشعةشخصت هذه المركبات بطيف 

 اظهر الطيف حزم امتصاص إذتحت الحمراء 

 عند التردد (C-O-C)المط المتناظر لمجموعة 

حزم امتصاص في و) 1- سم1220-1260(

 مط إلىتعزى ) 1- سم1650-1620(حدود 

 فضلا عن ظهور حزم عند (C=N)مجموعة 

 مجموعة إلىتعزى ) 1- سم3200-3380(

(NH)، 5( الجدول.(  

  

  (18-16)اوكسادايازول -4،3،1 تحت الحمراء لمركبات الأشعةخواص طيف ): 5(الجدول 

  

  

  

  

  
I.R. (KBr) ν cm-1 Comp. No. R C-O-C C=N N-H 

16 Ph 1230 1630 3380 
17 CH3 1260 1650 3200 
18 C2H5 1220 1620 3300 

  

  

N

CH3

OCH2 C NHNH C NHR
SO

NN

O
NHROCH2

CH3

N

R1 C

O

NHNH C

S

NHR2
HgO

HgS
NN

O
R1 NHR2 +

)18-16( 
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حضرت هذه المركبات من خلال تفاعل مركبات    :(24-19)اوكسادايازول -4،3،1معوضات 

الهيدرازيد مع حوامض كاربوكسيلية مختلفة 

  %).85(بوجود حامض الفسفوريك 

  

  

  

  

  

  :)26(يأتي التفاعل يمكن توضيحها كما والميكانيكية المحتملة لهذا

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 الأشعةشخصت هذه المركبات بطيف 

 1130-1080(تحت الحمراء واظهر حزم عند 

-C-O) المط المتناظر لمجموعة إلىتعزى ) 1-سم

C). إلىتعود ) 1-  سم1650-1620( وحزما عند 

  ).6(، الجدول (C=N)مط المجموعة 
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  (24-19) تحت الحمراء لمركبات الاوكسادايازول الأشعةاص طيف خو): 6(الجدول 

  

  

  

  

  

  
I.R. (KBr) ν cm-1 Comp. No. R C-O-C C=N 

19 Cl
 

1080 1640 

20 

NO2

NO2  

1120 1640 

21 CH2Cl 1110 1650 

22 NO2
 

1130 1620 

23 NH2
 

1095 1630 

24 
 

1110 1640 

  

-4،3،1-)ميثوكسي ليبدين-2(-2تحضير 

  :(25)اون -5-ناوكسادايازولي

 تفاعل الهيدرازيد مع غاز الفوسـجين يعطـي         إن

ــات  ــسادايازول-4،3،1مركبـ .  اون-5-اوكـ

  كالأتيوالميكانيكية المقترحة للتفاعل موضحة 
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تم تشخيص المركب المحـضر بواسـطة طيـف         

 اظهر حزما عنـد     إذ،  )37( تحت الحمراء  الأشعة

  مـط  إلـى تعـود   ) 1- سم 1610-1600(التردد  

 وحزمة عنـد مـدى التـردد        (C=N)مجموعة  

 الآصـرة  مـط    إلىتعزى  ) 1- سم 1080-1130(

(C-O-C)       المتناظر فضلا عن ظهور الحزم عند 

 مـط   إلـى تعـود   ) 1- سم 1660-1630(التردد  

-3300( وحزمة عند التـردد      (C=O) الآصرة

 . (N-H) مط المجموعة    إلىتعزى  ) 1- سم 3450

 إن تحـت الحمـراء      الأشـعة ويلاحظ من طيف    

 شكل  إلىالصيغة التركيبية للمركبات الناتجة تعود      

شكل الكيتو مفـضل علـى      . الكيتو وليس الاينول  

الاينول في الحالة الصلبة، بينمـا يكـون شـكل          

  .الاينول مفضلا على الكيتو في الحالة السائلة

   :(26)ثايون -2-اوكسادايازول-4،3،1المركب 

 حضر المركب من تفاعل الهيدرازيد مـع ثنـائي        

كبريتيــد الكــاربون فــي محلــول هيدروكــسيد 

 غاز كبريتيـد    جزيئه يلفظ   إذالبوتاسيوم الكحولي   

-2-الهيدروجين مكونا حلقـة الاوكـسادايازول     

  .ثايون

  

  

  

  

  

  :كالأتيوالميكانيكية المتوقعة للتفاعل 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 اظهر طيـف    إذتم تشخيص هذا المركب طيفيا،      

لمتنـاظر   تحت الحمراء حزمـة المـط ا       الأشعة

واختفاء ) 1- سم 1060( عند   (C-O-C)لمجموعة  

حزمة مـط مجموعـة كاربونيـل الهيدرازيـد،         

 فـي   (C=N)وظهرت حزمة امتصاص مجموعة     

فـضلا عـن امتـصاص      ) 1- سـم  1660(حدود  

مما ) 1- سم 1160( عند   (C=S)مجموعة الثايون   

  .)27(يؤكد الحالة التوتومرية المحتملة بين الشكلين

-4،3،1-يومثيل ثا-5المركب 

   :(27)اوكسادايازول

-4،3،1من التفاعلات التي تعانيها حلقة 

ثايون هي عملية الكلة مجموعة -5-اوكسادايازول
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H
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+
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الثايون بالتفاعل مع يوديد المثيل بوجود خلات 

 التفاعل عبارة عن إن. الصوديوم في الميثانول

  .أدناه نيوكلوفيلية كما هو موضح إزاحة

  

  

  

  

  

  

  

  

فيا باستخدام طيـف الأشـعة      شخص المركب طي  

، إذ اظهر حزمة مميزة عنـد       )99(تحت الحمراء 

تعزى إلى اهتزاز المـط     ) 1- سم 1620-1640(

-1110( وحزمة عند التـردد      (C=N)لمجموعة  

 (C-O-C)العائدة لمط مجموعـة     ) 1- سم 1160

تعزى ) 1- سم 790(المتناظرة وحزمة عند التردد     

   .(C-S-CH3)إلى اهتزاز مط مجموعة 

  

   :(28)اوكسادايازول -4،3،1-معوضات-5،2

حضر المركب من تفاعل معوضات 

 بوجود حامض (9)الهيدرازيد ومركبات الاستر 

  .م° 120عند درجة %) 85(الفسفوريك 

  

  

  

  :يأتيوالميكانيكية المقترحة لهذا التفاعل هي كما 
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H
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 باستخدام طيف )18(شخص المركب طيفيا

 تميز باختفاء حزم المط إذ  تحت الحمراءالأشعة

العائدة لمجموعة الكاربونيل وحزم مط مجاميع 

(NH) للهيدرازيد وظهور حزم عند التردد 

-1050(وعند التردد ) 1-  سم1640-1660(

 (C=N)تعود لمط مجاميع كل من ) 1- سم1130

  . المتناظرة(C-O-C)و 

  :الدراسة البايولوجية

 عدد من المركبات تأثيرتم دراسة 

 أنواعفي ) 19,20,28 (ضرة في هذا البحث المح

   .مختلفة من البكتريا السالبة والموجبة لصبغة كرام

كمضادات (اختبرت الفعالية البايولوجية 

باستعمال تراكيز عدة من المركبات، ) للمايكروبات

وكانت الطريقة المستخدمة هي طريقة الانتشار 

   .(Disk diffusion method) بالأقراص

الى ) 7(ائج المبينة في الجدول تشير النت

 فعال ضد تأثيرظهر لم ي) 28( المركب أن

البكتريا المستعملة بنوعيها السالبة والموجبة 

لصبغة كرام، باستخدام تراكيز مختلفة من 

المركب، ولوحظ ان بقية المركبات المستخدمة 

 فعالية تثبيطية باستخدام تراكيز مختلفة، أعطت

  ).9-8(الجداول 

 المثبط الأدنىد التركيز تم تحدي
(Minimum Inhibitory Concentration) 

(MIC) الآتية وذلك من خلال تحضير التخافيف :

0.62, 1.25, 2.5, 5.0, 10.0 mg/disk من كل 

  .مركب

  

  فعالية المركبات بوصفها مضادات للبكتريا): 7(الجدول 

  
Test organisms Compound Staph. aureus Klebsiella Proteus mirabilis E. coli 

19 S MS MS R 
20 MS MS R R 
28 R R R R 

Tetracycline  13 mm   

Streptomycin C
on

tro
l 

10 mm  13 mm 9 mm 

 
S : ملم من عينة السيطرة6قطر دائرة التثبيط اقل من (حساس .(  

MS : ملم من عينة السيطرة12-6قطر دائرة التثبيط بين (متوسط المقاومة .(  

R : ملم من عينة السيطرة12 من أكثرقطر دائرة التثبيط (مقاوم .(  

  

  Staphylococcusفعالية المركبات بوصفها مضادات للبكتريا ): 8(الجدول 

  

  

Concentration (µg/disk) Comp. No. 
0.62 1.25 2.5 5.0 10.0 

19 S R R S MS 
20 MS R R MS MS 
28 R R R R R 
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  Klebsiella للبكتريا مضادات لمركبات بوصفهافعالية ا): 9(الجدول 

  
Concentration (µg/disk) Comp. No. 

0.62 1.25 2.5 5.0 10.0 
19 R S MS R MS 
20 S S MS MS MS 
28 R R R R R 

  

  Proteus mirabilisفعالية المركبات بوصفها مضادات للبكتريا ): 10(الجدول 

  
Concentration (µg/disk) Comp. No. 

0.62 1.25 2.5 5.0 10.0 
19 R R S MS MS 
20 R R R R R 
28 R R R R R 
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