
 

 جوهىريت العراق 

 وزارة التعلين العالي والبحث العلوي

 التربيكليت  - ديالىجاهعت 

 قسن الكيوياء

 
 

 حاويت على  هركباث جديدة تحضير

هيثىكسي بنسوثايسول ودراست  -6-أهينى-2حلقت 

 الفعاليت البيىلىجيت
 

  إلىمقدمة  رسالة

 جامعة ديالى الصرفة/ لعلومالتربية ل مجلس كلية
 الكيمياء علوم في وهي جزء من متطلبات نيل درجة الماجستير

 

  من قِبل

 سلام داود إسماعيل
 ديالىجاهعت  -كليت التربيت للعلىم الصرفت  - بكالىريىش علىم كيوياء

2213 

 

 إشراف
 عمار محمد كاظمد.  .مأ.               طارق خليل إبراهيمم.د.  أ.   

 

 م 2224                       هـ 1446

 

 جوهىريت العراق

 وزارة التعلين العالي والبحث العلوي

 كليت التربيت للعلىم الصرفت  -جاهعت ديالى 

 قسن الكيوياء 



 

Republic of Iraq 

Ministry of Higher Education and Scientific Research 

University of Diyala  

College of Education for Pure Science 

Department of Chemistry 

 

 

Synthesis of new compounds  contain 

 2-amino-6-methoxy benzothiazole and the study 

of the biological activity 

 

A Thesis Submitted to  

the Council of the College of Education for Pure Science, University of 

Diyala in Partial Fulfillment of the Requirements for the Degree of 

Master of Science of in Chemistry 

 

By 

Salam Dawood Ismaeil 
 

B.Sc. Chemistry, College of Education for Pure Science,  

University of Diyala  

3102 

Supervised by 

Assist. Prof. Ph.D. 

Tareq Khaleel Ibrahim  

Assist. Prof. Ph.D. 

Ammar M Kadhim 

 

1446 A.H                                                                          2042 A.D 

 



 

 

Abstract 

This study included the preparation and diagnosis of azo compounds and a 

series of different substituted Schiff bases derived from the 2-amino-6-

methoxybenzothiazole ring and evaluation of the biological effectiveness of 

some of the prepared compounds،The preparation process was carried out 

through the  

  The preparation of the compound [S] included a Schiff base by reacting 2-

amino-6-methoxybenzothiazole with para.amino benzophenone، using 

ethanol as a solvent and adding drops of glacial acetic acid as a catalyst. 

Azo derivatives were prepared from the reaction of the derivative [S] with 

phosphoric acid H3PO4، concentrated nitric acid HNO3، and sodium nitrite 

solution NaN02 with water، and in two different ways، one by adding 

p.hydroxy vanillin، which resulted in the derivative [SI]، and the other by 

adding 2-hydroxy-1-naphthaldehyde، which resulted in the derivative [SII]. 

Benzathiazole derivatives (S1-S8) were prepared by adding the product from 

the second step (the SI derivative) to a number of different aromatic primary 

amines. The resulting compounds were recrystallized using a solution of 

ethanol and water as a solvent. All of these compounds were characterized by 

their melting point، infrared spectroscopy (FT-IR)، nuclear magnetic 

resonance spectra (1H-NMR)، and carbon(
13

C- NMR).                                                                                           

The biological activity of some of the prepared compounds was studied 

against two types of Gram.negative bacterial isolates (Gr-ve) (K.pneumonia، 

E.coli) and two types of Gram.positive bacteria (Gr+ve) (S.epidermidis، 

S.aureus) using a method Disk Diffusion Method: Some of the tested 

compounds showed good effectiveness as antibacterial agents. 
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 الخلاصت

ٔحشخٍص يزكباث الاسَٔ ٔسهسهت يٍ  ٔحقٍٍى انفعانٍت انبٍٕنٕجٍتحضًُج ْذِ انذراست ححضٍز     

يٍثٕكسً بُشٔثاٌاسَٔل نبعض انًزكباث  -6-أيٍُٕ-2قٕاعذ شف يخخهفت انخعٌٕض انًشخقت يٍ حهقت 

 ..ٔحًج فً جشئٍٍٍ انًحضزة حًج عًهٍت انخحضٍز يٍ خلال انخطٕاث الاحٍَت

 الأولى:الخطوة 

يٍثٕكسً بُشٔثاٌاسَٔل يع بارا.ايٍُٕ -6-أيٍُٕ-2[ قاعذة شف يٍ يفاعهت Sحضًُج ححضز انًزكب ] 

 .فٌٍُٕ ٔباسخخذاو الأٌثإَل كًذٌب ٔإضافت قطزاث يٍ حايض انخهٍك انثهجً كعايم يساعذبُشٔ

 الخطوة الثانيت:

ٔحايض انُخزٌك H3PO4 حايض  انفسفٕرٌك   يع [S]يٍ حفاعم انًشخق حضزث يشخقاث الاسَٔ

HNO3 ٔيحهٕل َخزٌج انصٕدٌٕو   انًزكشNaNO2 يع انًاء ٔبًسارٌٍ يخخهفٍٍ أحذًْا بإضافت  

p.hydroxy vanillin َخج عُّ انًشخق  [SI]2ٔالاخَز بإضافت-hydroxy-1-naphthaldehyde  

 . ] [SIIَخج عُّ انًشخق 

 الخطوة الثالثت:

( إنى عذد SI) انًشخق يٍ انخطٕة انثاٍَت يٍ إضافت انُاحج  (S8-S1حضزث يشخقاث انبُشاثاٌاسَٔل)

حى إعادة بهٕرة انًزكباث انُاحجت باسخخذاو يحهٕل يٍ ، يٍ الأيٍُاث الأٔنٍت الأرٔياحٍت انًخخهقت 

 .الأٌثإَل ٔانًاء كًذٌب 

 الخطوة الرابعت:

  الأرٔياحٍت الأٔنٍتيع يجًٕعت يٍ الأيٍُاث  SII (  يٍ حفاعم انًشخقS9-S16حضزث انًشخقاث )

ٔجًٍع ْذِ انًزكباث شخصج بٕساطت درجت أَصٓارْا ٔطٍف الأشعت  باسخخذاو الأٌثإَل كًذٌب

H-NMR) انبزٔحًَٕ  ٔأطٍاف انزٍٍَ انُٕٔي انًغُاطٍسً (FT.IR)ححج انحًزاء
1

-C( ٔانكاربًَٕ

NMR) 
13

). 

 : الخامست الخطوة

ضذ  (  S2، S4،S7،S8،S9،S11،S12،S13،S8) درسج انفعانٍت انبٍٕنٕجٍت نبعض انًزكباث انًحضزة 

َٕٔعٍٍ يٍ انبكخزٌا  (Gr-ve)) ًْ) E.coli َٕعٍٍ يٍ انعشلاث انبكخٍزٌت انسانبت نصبغت كزاو
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  :قواعد شف  .1

فѧѧѧي عѧѧѧام   Hugo Schiffيعѧѧѧود اكتشѧѧѧافها إلѧѧѧى الكيميѧѧѧائي الألمѧѧѧاني الحѧѧѧائز علѧѧѧى جѧѧѧائزة نوبѧѧѧل 

تعѧرف باسѧم قواعѧد شѧف ويѧتم  )-CH=N-(المركبات التѧي تحتѧوي علѧى مجموعѧة إيѧزوميثين ،1864

وكمѧѧا فѧѧي  ،)1(هايѧѧدات أو الكيتونѧѧات يالأوليѧѧة مѧѧع الألدالأروماتيѧѧة نتيجѧѧة لتكثيѧѧف الأمينѧѧات  تحضѧѧيرها

 .المعادلة العامة في أدناه

 

والايمينات  Benzanils و بنزنيلات Azomethinازَوميثين  وتعرف قواعد شف بأسماء مختلفة مثل 

Imins   ديميناتѧѧوال Aldimins   نѧѧتقة مѧѧات  المشѧѧدات و الكيتامينѧѧالدهايKetamins  نѧѧتقة مѧѧالمش

قواعѧѧد شѧѧف هѧѧي واحѧѧدة مѧѧن المركبѧѧات الأكثѧѧر اسѧѧتخدأما علѧѧى نطѧѧاق واسѧѧع للأغѧѧراض  ،)2(كيتونѧѧات

 ،)3(ضѧوي الصناعية مثل الأصباغ والمحفزات  وكذلك مواد وسيطة ومثبتѧات البѧوليمر فѧي التخليѧق الع

 -4يلوجيѧا ، مثѧل فورمѧازان  ااستخدام قاعدة شف كمادة أساسية في إعداد العديد من المركبات النشطة ب

قاعѧدة  ،)4(تم ثيازَوليدين وبنزوكسازين تفاعل إضافة الحلقية، تفاعѧل إغѧلاق الحلقѧة ، تفاعѧل الاسѧتبدال 

غير مستقرة نسبيا وسهلة البلمѧرة  ولكѧن علѧى عكѧس قاعѧدة شѧف الأرماتيѧة   شف من الألدهايد الأليفاتي

تكѧѧون  أكثѧѧر اسѧѧتقرارا بسѧѧبب حѧѧدوث ظѧѧاهرة الѧѧرنين المتعاقѧѧب بѧѧين الإلكتѧѧرون المѧѧزدوج علѧѧى ذرة 

 .)5(النيتروجين والأواصر المزدوجة في الحلقة الأرماتية 

 :فشقواعد  تحضير  1.1

اعتمادا على المواد المتفاعلة وظروف التفاعل  واحدة من أهم  قواعد  شف بطرائق مختلفة  تم تحضير

 .طرائق التحضير

 :د)الطريقة التقليدية (طريقة التصعي 1.1.1 

 -2 -ثنѧѧѧائي نѧѧѧايترو فنيѧѧѧل) -2-4( -1بتحضѧѧѧير المركѧѧѧب ، )6(ومجموعتѧѧѧه  Khamaysaالباحѧѧѧث  قѧѧѧام

ايزوبروبيѧل -4هايѧدرازين مѧع  فنيѧل ثنѧائي نѧايترو -2-4(ايزوبروبيل بنزيلدين) هيدرازين مѧن مفاعلѧة 

 هايد باستخدام يبنزلد
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الأيثѧѧانول وبوجѧѧود حѧѧامض الكبريتيѧѧك كعامѧѧل مسѧѧاعد، واسѧѧتخدم المركѧѧب النѧѧاتج فѧѧي منѧѧع تآكѧѧل الفѧѧولإذ 

.الكѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧاربوني، وكمѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧا مبѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧين فѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧي المعادلѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧة فѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧي أدنѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧاه

 

أمينوفثالين  -2من تفاعل  ،)berber&rslan )7ينالباحثوحضرت سلسلة جديدة من قواعد شف من قبل 

                                            .كمѧѧѧا فѧѧѧي الصѧѧѧيغة التاليѧѧѧةالأروماتيѧѧѧة مѧѧѧع مشѧѧѧتقات الألدهيѧѧѧدات 

 

ميثوكسѧѧي -6-أمينѧѧو-2قاعѧѧدة شѧѧف مѧѧن  تفاعѧѧل التكثيѧѧف مѧѧن  ، )8(وجماعتѧѧه   Sunjukحضѧѧر الباحѧѧث 

ثنѧائي هيدروكسѧي  ـѧ 4-2كلوروبنزالديهايѧد أو -2نايتروبنزالدهايѧد أو -2بنزوثيازَول فѧي الأيثѧانول مѧع 

 .بنزالديهايد كما هو الحال في الصيغة
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-2) قاعѧѧدة شѧѧف مѧѧن مشѧѧتقات 18( تحضѧѧير مركѧѧبمѧѧن خѧѧلال  ،)9(ومجموعتѧѧه  Saipriyaقѧѧام الباحѧѧث 

وأظهѧرت نشѧاطا مضѧادا للسѧرطان ومضѧادا للأكسѧدة  أمينوبنزوثيازَول ومختلف مركبѧات البنزالديهايѧد

 .كما هو مبين في الصيغة التالية

 

-5تفاعѧѧѧل مѧѧѧن تحضѧѧѧير مركѧѧѧب قاعѧѧѧدة شѧѧѧف جديѧѧѧدة مѧѧѧن ، )10( ومجموعتѧѧѧه Nizamتمكѧѧѧن الباحѧѧѧث  

ثنائي ميثيل بروبان  لوحظت زيادة في النشاط المضѧاد  -2ـ  2-ثنائي  امينو -1- 3فلوروسلسلدهايد مع 

 .للسرطان والتي ظهرت في المعادلة التالية
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مشѧتقات مѧن قواعѧد  سѧبعة ،)11(ومجموعتѧه  Muhammadباستخدام الأيثانول كمѧذيب. حضѧرالباحث 

 لتالية.االمعادلة  كما هومبين في ،لسلسلديهايد تظهرالثيوسيميكربازايد شف من تفاعل 

. 

 طريقة الميكروويف  2.1 .1

إجراء العديد من التفاعلات في وقت قصѧير والحصѧول  تتميز هذه الطريقة بالعديد من المزايا إذ يمكن  

دون مѧن على نسبة عالية من الناتج وتقليل نسѧبة نѧاتج التفاعѧل الجѧانبي (الثѧانوي) غيѧر المرغѧوب فيهѧا 

المѧادة ودفѧع  قѧد تختѧرق 2.45GH بسѧرعة طريقѧة الميكروويѧف التѧي تعمѧلباستخدام المذيبات ويمكѧن 

حصѧѧول علѧѧى خصѧѧائص وبنيѧѧة ماديѧѧة جيѧѧدة مقارنѧѧة بѧѧالطرائق عمليѧѧة التسѧѧخين بشѧѧكل مثѧѧالي وعملѧѧي لل

تم إجراء تفاعل الأورثو . فانيلين مع فينيل يوريا باستخدام طريقѧة الميكروويѧف بوسѧاطة  ،)12(التقليدية 

فينيѧل  -3-ميثوكسѧي بنزليѧدين -3-هيدروكسѧي-2-1تم تحضير المركѧب  ،)13(ومجموعته  Ali  الباحث

 .يوريا كما هو موضح في الصيغة
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-2مѧن قاعѧده شѧف الجديѧدة مѧن تفاعѧل  من تحضير مشѧتقات، )14(مجموعته  و Salman الباحثتمكن 

بأسѧѧتخدام كاربونيتريѧѧل مѧѧع مشѧѧتقات الألديهايѧѧدات  -3-ربѧѧاعي هايѧѧدروبنزوثايوفين  -4-5 -6 -7-أمينѧѧو

 .التالية كما موضحة في الصيغة  مذيبات قياسية

 

-N-Nالѧذين شѧاركوا فѧي قاعѧدة شѧف ثنѧائي فينيѧل ميثѧين ايمѧين ،El.Salami & Taha (15) الباحثون

كمѧا هѧو  مول مѧن البنزالديهايѧد 2بريدن مع  -ثنائي امينو -2-6ديل في تفاعل مول واحد   -2-6-بريدن

 .مبين في الصيغة التالية
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 طريقة الذوبان المباشر  3.1.1

إذ يتم تسخين الخليط ببطء إلى نقطة الأنصهار مع التحريك حتى يتصلب المنصѧهر.  هذه طريقة بسيطة

جديѧدة مѧن قاعѧدة شѧف باسѧتخدام طريقѧة  مѧن تحضيرمشѧتقات Kherallah ، ) 16(واسѧتطاعت الباحثѧة 

الصهر من تفاعل مشتق هيدرازايد مѧع معوضѧات مختلفѧة مѧن البنزالديهايѧد كمѧا هѧو مبѧين فѧي الصѧيغة 

 التالية.

 

ثنѧائي أمينѧو تلѧوين مѧع مѧولين  -3-4عدد من قواعد شف مѧن تفاعѧل  ، )Khamaael )17حضر الباحث 

 البنزلديهايد وكما موضح في أدناه. من معوضات

 

قواعѧѧد شѧѧف مѧѧن تفاعѧѧل التكثيѧѧف مѧѧن مشѧѧتقات  بعѧѧض  مѧѧن تحضѧѧير ، )Al.janabe)18  تمكѧѧن الباحѧѧث

طريقة الصهر باستخدام حمام الزيتي فمن الممكن  من خلال هيدرازينيل بنزوثيازَول -2البنزالديهايد و 

 .الحصول على الصيغة التالية
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 تفاعلات قواعد شف:  2.1

جراء فعѧال وصѧديق للبيئѧة لتركيѧب سلسѧلة مѧن البѧروم المسѧتبدلة واخرون بѧا ، )Satish  )19قام الباحث

 ،تمت مقارنѧة الطريقѧة مѧع المѧنهج التقليѧدي. التحريك تفاعلباستخدام قواعد شيف في وسط مائي تحت 

تѧم . بروموبنزلدهيد مع الأمينات الحلقيѧة  المختلفѧة تحѧت طريقѧة التحريѧك -4تضمن التفاعل تكاثفاً بين 

 .كما في المعادلة إنشاء المنتجات النهائية في عوائد ممتازة

 

 كلة)الألكيل (الأ. إضافة مجموعات 1

يѧѧتم إضѧѧافة مجموعѧѧة الألكيѧѧل إلѧѧى النيتѧѧروجين مѧѧن مجموعѧѧة ازَوميثѧѧين فѧѧي قاعѧѧدة شѧѧف لتشѧѧكيل ملѧѧح 

 .)20(الأمونيوم  وعندما تتحلل في الماء يعطي أمين الثانوي كما هو الحال في الصيغة التالية 

 

 إضافة كرينيارد كاشف2.

)عنѧѧدما يهѧѧاجم ألكيѧѧل كاشѧѧف كرينيѧѧارد كربѧѧون N)=Cكرينيѧѧارد إلѧѧى اصѧѧَرة ازَوميثѧѧين يضѧѧاف كاشѧѧف 

فتتحѧѧول الايمينѧѧات إلѧѧى امينѧѧات ثانويѧѧة بعѧѧد التحلѧѧل المѧѧائي لنѧѧاتج الإضѧѧافة وكمѧѧا موضѧѧح فѧѧي ازَوميثين،

 .)21(المعادلة التالية
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 . إضافة الهيدروجين3

لإعطѧاء أمѧين ثѧانوي كمѧا هѧو موضѧح  pdأو  NiأوPtيمكن هدرجة قاعدة شف بوجود العامل المساعد 

 . )22(في المعادلة التالية 

 

 :تطبيقات قواعد  شف3  .1 

لديهم العديد من التطبيقات في مجالات مختلفة لأنها تساعدنا على فهم بنية الجزيئات الحيوية والعمليات 

البيولوجية للكائنات الحية. كما أن لهѧا دورا فѧي عѧلاج السѧرطان وغالبѧا مѧا تѧتم دراسѧتها كعامѧل مضѧاد 

) والتѧي لهѧا دور فѧي N=CHوذلѧك لأن قاعѧدة شѧف تحتѧوي علѧى مجموعѧة ازَوميثѧين ( ، )23(للملاريا 

 .)24(شرح النشاط الأنزيمي في النظام البيولوجي وهذا  له آثار بيولوجية ودوائية 
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-2مشѧѧѧتقات ،  )25(ومجموعتѧѧه  El.Etrawyقواعѧѧѧد شѧѧف مѧѧѧن قبѧѧل الباحѧѧѧث  مѧѧن مركѧѧѧب تحضѧѧيرتѧѧم 

 تأثير مضاد للجراثيم. ثايويوراسيل لها

 

سѧѧتخراجها مѧѧن إ يمكѧѧن  يمكѧѧن الحصѧѧول علѧѧى قواعѧѧد شѧѧف لѧѧيس فقѧѧط بشѧѧكل مصѧѧطنع ، ولكѧѧن أيضѧѧا

المضѧѧادة للبكتيريѧѧا مشѧѧتقة مѧѧن النباتѧѧات مثѧѧل المركبѧѧات إذا تѧѧم  شѧѧف العديѧѧد مѧѧن القواعѧѧد هنѧѧاكالنباتات.

ح فѧي أدنѧاه إذ تѧم الحصѧول عليѧه مѧن نبѧات  ضѧكمѧا مو Ancistrocladidineمصѧنع الاستخراجها من 

 .)26(أنسيستروكلادين فتمتلك عائلة هذه النباتات نشاط مضاد للملاريا 

 

 Ancistrocladidine (نشاط مضاد للملاريا )

مѧن خѧلال تحضѧير مѧركبين يحتويѧان علѧى ، )27(ومجموعتѧه  Ghulamullah. Khanالباحث  قامكما 

 HClمجموعات ازَوميثين ، وجد أن لهما تأثيرا مثبطا على تآكѧل الفѧولإذ فѧي حѧامض الهيѧدروكلوريك 

عن طريق الامتزاز على سطح الفولإذ  وزادت كفاءة التثبѧيط عѧن طريѧق زيѧادة تركيزهمѧا علѧى النحѧو 

 .التالي
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 مركبات الازَو: 4.1

تعد مركبات الازَو مجموعة مهمة جداً من المركبات العضوية .التي تحظى بأهتمѧام مسѧتمر فѧي البحѧث 

نجح في تحضيرصѧبغة  1856في عام  )Perkinكما اكتشفه العالم ( ، )28( العلمي. وهي مركبات ملونة

يتكون مركب الازَو من مجموعة نشطة  ، )29() موفينmauveineازَو اصطناعية وأطلق عليها اسم  (

)- N=N- في أدناه، )30() ويطلق عليه اسم مجموعة الازَو بصيغته العامة كما هو موضح في الشكل.  

 

فإنهѧا تعطѧي مركѧب ازَو   المرتبطة بمجموعة الازَو تمثل المجѧاميع الأروماتيѧة R1   ،R2تكون عندما

أكثر اسѧتقرارا  وهѧو أكثѧر أهميѧة مѧن المجموعѧة الأليفاتيѧة نتيجѧة لحѧدوث ظѧاهرة الѧرنين بѧين الاصѧَرة 

 .)31(المزدوجة لمجموعة ازَو في المجاميع الأروماتية للمركب 

 :أهمية أصباغ الازَو 1.4.1

يѧѧة التѧѧي تعطѧѧي لونѧѧا دائمѧѧا عنѧѧد إنهѧѧا ذات أهميѧѧة تجاريѧѧة لأنهѧѧا تشѧѧكل أكثѧѧر مѧѧن نصѧѧف الأصѧѧباغ التجار

تستخدم أصباغ الازَو على نطѧاق واسѧع فѧي صѧباغة الѧورق وأليѧاف النسѧيج  ،)32( وضعها على الألياف

والمواد الغذائية ومستحضرات التجميل  وتتميز بسѧهولة التحضѧير واللѧون الفريѧد  ومثѧال علѧى أصѧباغ 

 .كما هو مبين في الشكل في أدناه  ،)33(الازَو هو صبغة ازَو البرتقالية 
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 برتقاليةالصبغة ازَو 

تستخدم أصباغ الازَو علѧى نطѧاق واسѧع ككواشѧف فѧي مجѧال الكيميѧاء التحليليѧة وتجѧذب اهتمأمѧا كبيѧرا 

هѧو موضѧح فѧي  بسبب انتقائيتها العالية وحساسيتها لتحديد أطياف العديد مѧن العناصѧر الكيميائيѧة ، كمѧا

 .)34( الشكل التالي

 

استخلاصѧها مѧن  تستخدم مركبات الازَو أيضا كمثبطات للتآكѧل وتسѧتخدم كأصѧباغ لأن الأصѧباغ قѧد تѧم

المهمة في الكيمياء التناسقية  تعدّ مجموعة ازَو واحدة من الليكاندات،)35(مصادر طبيعية لسنوات عديدة 

الإلكترونات الحرة على ذرة النيتѧروجين  بخصائص مانحة ممتازة بسبب وجود زوجين من لأنها تتمتع

 مجموعة نشطة واحدة أو أكثر تسمى المجموعات قد يحتوي مركب الازَو على ، )36( في مجموعة ازَو

Auxochromic لѧѧѧمث )COOH-OH-SH-Br-NH2(  ةѧѧѧن كثافѧѧѧد مѧѧѧرى تزيѧѧѧدائل أخѧѧѧوانوالبѧѧѧالأل 

ومعقѧداتها المعدنيѧة وكѧذلك زيѧادة انتقائيѧة وحساسѧية  لمركبات الازَو وكذلك قابلية ذوبان هذه المركبѧات

ز مركبѧѧات الازَو تѧѧاتم، )38(عاليѧѧة الكثافѧѧة  مختلفѧѧةبѧѧألوان  زوتتميѧѧز مركبѧѧات الاَ  ، ) 37( هѧѧذه المركبѧѧات

ي مجال الطب  فإن ربط مجموعѧةالازَو يحمѧي فالمختلفة وفي مجالات مختلفة من الحياة ف باستخدأماتها

هѧو أحѧد مركبѧات الازَو  Prontosilمركѧب ، )39( )الدواء من التفاعلات العكسية (مثѧل الغثيѧان والقѧيء

وهѧو أول عѧلاج كيميѧائي فعѧال يسѧتخدم لعѧلاج الالتهابѧات  Sulfonamideالتي تحتوي على مجموعة 

 .كما هو مبين في الشكل التالي ، )40(بكتيرية لدى الإنسان ال
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ومѧѧѧѧن الأدويѧѧѧѧة الاخѧѧѧѧَرى الشѧѧѧѧائعة الاسѧѧѧѧتخدام التѧѧѧѧي تحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى مركبѧѧѧѧات تحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى الازَو 

)Sulfonamides group) يѧѧѧه (Furosiemide  وChlorthlidone ( دراتѧѧѧتخدم كمѧѧѧي تسѧѧѧوالت

ن لهѧا تѧأثيرا نشѧطا فѧي إتظهر مركبات الازَو مجموعة متنوعѧة مѧن الأنشѧطة البيولوجيѧة  إذ ،)41(للبول 

تشѧارك  ،)43(كما أنها تستخدم كعوامل مضادة  للالتهابѧات ومضѧادة للبكتيريѧا ، )42(تثبيط عمل الفيروس 

 RNAمركبѧѧات الازَو فѧѧي معظѧѧم التفѧѧاعلات البيولوجيѧѧة فѧѧي الجسѧѧم كمثبطѧѧات لأحمѧѧاض كمثبطѧѧات لѧѧـ 

كمѧا أنهѧا تعمѧل كمثѧبط فعѧال لتآكѧل الفѧولإذ عѧن طريѧق ، )44(وفѧي صѧناعة البѧروتين   DNAوأحماض 

الامتزاز على سطح الفولإذ وفѧي الوسѧائط المختلفѧة  وتتѧأثر كفѧاءة التثبѧيط بزيѧادة تركيѧز أصѧباغ الازَو 
)45(. 

 تحضير مركبات الازَو:       2. 4.1

مشتقات جديدة من مركبات ازَو عن طريق الأكسدة الهوائية ، )Jinho & Min )46وقد حضر الباحثان 

في ظل ظѧروف معتدلѧة   CuCl2و  DNA ت بوجودفينيل هيدرازين الكربوكسيل -2المحفزة من ألكيل 

 .كما هو الحال في الصيغة التالية

 

.أمينواسѧيتوفينون 2تفاعѧل المركѧب  Hadi & Kareemتستخدم أصباغ الازَو أيضا من قبѧل البѧاحثين 

فѧي وسѧط  ،)47(ثنѧائي هيدروكسѧي تولѧوين  -3-5مع ملح ديازَونيوم ناتج عن تفاعѧل نتريѧت الصѧوديوم 

  .كما هو الحال في المعادلة التالية قاعدي
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مѧѧن إعѧѧداد مشѧѧتقات ازَو مѧѧن السلسѧѧلة الجديѧѧدة فѧѧي وجѧѧود ، )48( وجماعتѧѧه Raviوقѧѧد اسѧѧتطاع الباحѧѧث

NaNO2/ H2SO4  ي -2-ثايازَول -3 -1كعامل مساعد في التفاعل باستخدامѧح فѧأمينو ، كما هو موض

 .الصيغة التالية

) 

أمينوفينѧѧول -2الجديѧدة مѧن اسѧتخدام  تحضѧير مركبѧات الازَو ، )49( وجماعتѧه  Hamdallaالباحѧثقѧام 

هيدروكسѧي -8وإضافة نتريت الصوديوم وحامض الهيدروكلوريك واقتران ملح الديازَونيوم الناتج مѧع 

 .كينولين ، كما هو موضح في التفاعلات التالية
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 -2ميثوكسѧي بنزوثايѧازَول مѧع -6-أمينѧو-2عن طريق تفاعل ، )Tiba  &Shaimaa)50الباحثان تمكن 

كمѧا ،ميثوكسي أسيتوفينون ، للحصول على مركب الازَو ، ثم تفاعله مع الفѧانيلين لتشѧكيل نѧاتج  ياد-4

 .في المخطط التالي

 

 لتحضѧѧѧѧѧيرأملاحأمينوبنزوثايѧѧѧѧѧازَول  -2باسѧѧѧѧѧتخدام ،) 51( جماعتѧѧѧѧѧهو Mohammed الباحѧѧѧѧѧث تمكѧѧѧѧѧن 

نفثѧالين  -1-هيدروكسѧي-3أمينѧو أنتѧي بѧايرين و -4الديازَونيوم والتفاعѧل مѧع الكواشѧف العضѧوية ، أي 

أعطѧت مركبѧات الازَو الناتجѧة فعاليѧة جيѧدة كتفѧاعلات مضѧادة  حѧامض السѧلفونيك فѧي الوسѧط القاعѧدي

 .كما في التفاعل التالي،للبكتيريا 
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 هيدروكسي نفثالديهايد-2 .5. 1

عبѧѧارة عѧѧن مركبѧѧات تتكѧѧون مѧѧن ذرات كربѧѧون مѧѧع ذرة مغѧѧايرة واحѧѧدة أو أكثѧѧر. المعѧѧوض النفثالديهايѧѧد 

. تعѧرض لتصѧميم شѧكلهاتظُهر قواعد شف المشتقة من النفثالديهايѧد كيميѧاء متعѧددة الاسѧتخدأمات نظѧرًا 

قواعد شف المشتقة من النفثالديهايد درجѧة جيѧدة للغايѧة وتمتلѧك مجموعѧة واسѧعة مѧن الأنشѧطة الدوائيѧة 

ومضادات الميكروبات  وتثبيط اليورياز ومفيدة فѧي أنشѧطة ربѧط وانقسѧام الحمѧض النѧووي فضѧلا عѧن 

ѧائي معروفѧلاج كيميѧل عѧتخدامها ذلك، فإن الأدوية التي تحتوي على النفثالديهايد هي عوامѧم اسѧد تѧة وق

وتحديѧѧѧداً ثلاثѧѧѧѧي كلوريѧѧѧѧد  لعѧѧѧلاج الأورام والسѧѧѧѧرطان  مѧѧѧن الثابѧѧѧѧت أن كلوريѧѧѧدات أورجѧѧѧѧانيلتيلوريوم

أورجانيلتيلوريوم وثنائي كلوريدات ثنائي أورجانيلتيلوريوم  تشѧكل مقاربѧات مѧع الأميѧدات والثايوريѧا، 

واعد شف المتنوعة باهتمѧام كبيѧر فѧي المكونة من ق  ةالتيلوريوم العضويمعقدات نظرًا لسلوكها حظيت 

السنوات الأخيرة لاستخدامها المحتمل كمضѧاد للسѧل ، ومضѧاد للميكروبѧات  وطѧارد للديѧدان  وعوامѧل 

معدلѧѧة للمناعѧѧة  كمѧѧا هѧѧو الحѧѧال مѧѧع جميѧѧع الكيميѧѧاء الاصѧѧطناعية، أصѧѧبح التحليѧѧل الحسѧѧابي نهجѧѧا قويѧѧا 

اكل وسلوكيات الوحدات الكيميائية من خلال أجهزة للتحقيق في الظواهر الكيميائية التي تنطوي على هي

الكمبيوتر. كما أنѧه يلعѧب دورًا هأمѧا فѧي تحديѧد الخصѧائص المتعلقѧة بالإطѧار الجزيئѧي قيѧد البحѧث. تعѧد 

دراسة الالتحام الجزيئي  تقنية محاكاة مهمة للغايѧة تكشѧف مѧدى ملاءمѧة الѧدواء للبѧروتين وكيفيѧة عمѧل 

ل الكشѧف عѧن طاقѧة الارتبѧاط وتقѧارب الѧدواء مѧع البѧروتين. تظهѧر الآن هذا الدواء في الجسم مѧن خѧلا

نظرية الكثافة الوظيفية  كأداة رئيسة لاكتشاف معلومات مهمة فيما يتعلق باستقرار وآلية الأدوية المعدة 

حѧѧديثاً. تعѧѧد هѧѧذه التقѧѧديرات النظريѧѧة أكثѧѧر أهميѧѧة بكثيѧѧر فѧѧي تحديѧѧد التفѧѧاعلات غيѧѧر التسѧѧاهمية المحتملѧѧة 

ركبات المحضرة إذ تزيد هѧذه التفѧاعلات مѧن النشѧاط الحيѧوي للمركبѧات النشѧطة بيولوجيѧًا المحتملѧة  للم

ولذلك، تساعد الدراسات الحسابية فѧي تصѧميم المركبѧات الكيميائيѧة الأفضѧل للتطبيقѧات الطبيѧة الحيويѧة 

 .)53( وأخرون بتفاعل قواعد شف Ling.Wenقام العالم  )52( عالية الفعالية
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Krishnaveni & Mathavan   يѧائي هيدروكسѧقام العالمان بتحضير المركب الذي يحتوي علي  ثن

 .)54(نفثالديهايد

 

 

 .)55( قواعد شفمن تحضيرالمركبات التالية من  وأخرون  Melek Tercanقام العالم  
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 .)56( من تحضير قواعد شف Mohan & Shaalanتمكن العالمان 

 

 الغير المتجانسة:  الحلقية  المركبات  6.1

حلقѧѧѧي وتحتѧѧѧوي علѧѧѧى ذرات مغѧѧѧايرة واحѧѧѧدة أو اكثѧѧѧر مثѧѧѧل   وهѧѧѧي مركبѧѧѧات عضѧѧѧوية  تتميѧѧѧز بتركيѧѧѧب

والكѧاربون، وتتكѧون النيتروجين والأوكسجين والكبريت وهѧي الأكثѧر شѧيوعا فضѧلا عѧن الهيѧدروجين 

والأحمѧاض  Bومن أمثلة هذه المركبات المعقѧدات  فيتѧامين ،) 57( هذه المركبات من حلقة واحدة أو اكثر

تعѧدٌّ المركبѧات الحلقيѧة غيѧر المتجانسѧة مهمѧة ، )58(الأمينية والإنزيمات والأدوية والأحماض النووية و 

فهѧѧي تشѧѧارك بشѧѧكل أساسѧѧي فѧѧي تخليѧѧق السѧѧكريات والѧѧدهون والبروتينѧѧات  .جѧѧدا فѧѧي النشѧѧاط الحيѧѧوي

إلѧى أهميتهѧا فѧي المجѧال الطبѧي  ،فضѧلا عѧن  )59(والكلوروفيل والهيموكلوبين والإنزيمات والفيتامينѧات 

٪) علѧѧى مركبѧѧات غيѧѧر متجانسѧѧة نشѧѧطة بيولوجيѧѧا مثѧѧل النشѧѧاط المضѧѧاد 90تحتѧѧوي الأدويѧѧة أكثѧѧر مѧѧن( 

 المضѧاد للأكسѧدة، )63(المضѧاد للسѧرطان ، )62(المضاد للبكتريا ، )61( للالتهابات المضاد، )60(للفطريات 

فضلا عن ذلك، تعد المركبات الحلقية غير المتجانسѧة كمكونѧات رئيسѧة فѧي العمليѧات البيولوجيѧة  ، )64(

) 2B) الريبѧѧѧѧوفلافين (فيتѧѧѧѧامين  B1ومكونѧѧѧѧات النظѧѧѧѧام الغѧѧѧѧذائي الأساسѧѧѧѧية مثѧѧѧѧل الثيѧѧѧѧامين (فيتѧѧѧѧامين 

ومركبات ،  )C( )65 وهو مشتق من بريدين  حمض الأسكوربيك (فيتامين ) B6يريدوكسين (فيتامين الب

 غذائية أخرى. كما هو مبين في الشكل التالي. 
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  فضلا عن ذلك، المركبات الحلقية غير المتجانسة لها أهمية بيولوجية للعديد من المضادات الحيوية مثل

  . )67( أموكسيسيلين ، )66(سكارين

 

 ميثوكسي بنزوثايازَول:   -6-أمينو-2 .7.1  

) ومجموعѧة 2) فѧي الموضѧع (NH2( وهو مركب عضوي غير متجانس ، يحتوي على مجموعة أمين

) غير قابلѧة للѧذوبان فѧي المѧاء  C8H8N2OS( ) وصيغته الجزيئية6في الموضع ( )OCH3ميثوكسي (

وهѧي علѧى  ml/g1.24، وكثافѧة  oC 240 ونقطѧة غليѧان عنѧد  oC167.165ولها نقطѧة انصѧهار عنѧد 

لأن حلقة البنزوثيازَول تتكون مѧن انѧدماج البنѧزين وحلقѧة الثيѧازَول   ، )68(شكل مسحوق أبيض إلى بني 

وهي مهمة في الكيمياء الطبيѧة وفѧي ، )69(ازَول وتشكل ذرات الكبريت والنيتروجين البنية الأساسية للثي

 .كما هو موضح في الشكل في أدناه ،وهو أحد المركبات النشطة دوائيا وبيولوجيا  علم الأمراض
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بنزوثايازَول ومشѧتقاته عѧن  ميثوكسي -6-أمينو -2من تحضير  ،)70(ومجموعته   Juber الباحثتمكن 

طريق تفاعل باراميثوكسي انيلين مع ثيوسيانات الأمونيوم مѧع إضѧافة حѧامض الخليѧك الثلجѧي والبѧروم  

 .التѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧالي النحѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧو علѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧى الناتجѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧة الأكسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧدة للثايوريѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧا تѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧم إغѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧلاق حلقѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧة

 

 .بعض التطبيقات الطبية  8.1

 .ميثوكسي بنزوثايازَول -6-أمينو-2 .1.8.1

المستخدمة في علاج  تعدّ حلقة البنزوثايازَول  المعوضة ذات أهمية كبيرة في الصيغة الكيميائية للأدوية

تعѧدّ حلقѧة البنزوثيѧازَول المعوضѧة ذات أهميѧة كبيѧرة فѧي الصѧيغة الكيميائيѧة ، )71(العديد مѧن الأمѧراض 

 ،)74(المضѧاد للميكروبѧات ،)73(المضѧاد للملاريѧا،) 72(للأدوية المستخدمة في علاج العديد من الأمراض 

 )79(المضѧѧاد للسѧѧكري، )78(المضѧѧاد للالتهابѧѧات، )77(المسѧѧكن، )76(طѧѧارد للديѧѧدانال، )75(المضѧѧاد لѧѧلأورام

فضلا عن ذلك، يمكѧن العثѧور علѧى البنزوثايѧازَول فѧي مجموعѧة مѧن المركبѧات البحريѧة والبريѧة ذات ،

وهو دواء يحتوي على  Ethoxzolamideمثال على بعض الأدوية هو  ،)80(النشاط البيولوجي الهائل 

هѧѧو Frentizole  )81(فѧѧي العѧѧين وقرحѧѧة الاثنѧѧي عشѧѧر  )glaucomaالبنزوثايѧѧازَول ويسѧѧتخدم لعѧѧلاج (

هѧѧو دواء  Riluzoleأمѧѧا مركѧѧب   ،FDA)(عقѧѧار مثѧѧبط للمناعѧѧة معتمѧѧد مѧѧن إدارة الأغذيѧѧة والعقѧѧاقير

كمѧا  هو أيضا مركѧب مضѧاد لمѧرض السѧك Zopolrestatيستخدم كعلاج للتصلب الجانبي الضموري 

 . )82(هو موضح في أدناه 
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أهميѧѧة متزايѧѧدة للاسѧѧتخدام فѧѧي تحضѧѧير المركبѧѧات فѧѧي  ذا فѧѧي الأونѧѧة الأخيѧѧرة أصѧѧبح البنزوثايѧѧازَول 

باحѧث فѧي ال إذ تمكѧن ،)83(المستحضرات الصيدلانية والكيمياء الصيدلانية بسبب خطѧر تفشѧي المѧرض 

Waghamode  هѧѧد ، )84(ومجموعتѧѧوجي ضѧѧاط البيولѧѧار النشѧѧازَول واختبѧѧتقات البنزوثايѧѧداد مشѧѧن إعѧѧم

ً نوعين من البكتيريا  ثبت أن لديها نشاط  للميكروبات ممتازة كما هو مبين في أدناه. اً مضاد ا

 

البنزوثيѧازَول كمضѧادات للهسѧتامين ضѧد سѧرطان  مشتقات ،)85( ومجموعته Uremis حضر الباحثون

 .البنكرياس هي كما يلي
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 :التطبيقات البيولوجية والصناعية لمشتقات الازَو 2. 8.1

مركبات الازَو مهمة جدا في المجال الصناعي لأنها تستخدم في صباغة الأقمشة مثل الصوف والألياف 

كما موضح ومركبات الازَو لها أنشطة بيولوجية مختلفة ) Polyamides، Polyester (الاصطناعية 

 .)86( في أدناه

 

 ،بتحضيرمركب الازَو والذي أظهر فعالية جيѧدة كمضѧاده للسѧرطان، )87( وجماعته Mijanالباحث قام 

 كما مبين في أدناه. 
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ودراسة الفعالية  من تحضير سلسلة من مشتقات الازَو، )88(وجماعته Keerthi Kumarتمكن الباحث 

  التالي.ن لها فعالية ضد الأكسدة والميكروبات وكما موضح في أالبيولوجية لها وتبين 

 

مѧѧѧن تحضѧѧير ثلاثѧѧѧة أنѧѧواع مѧѧѧن مركبѧѧѧات الازَو  ،)89(وجماعتѧѧه  Polya Miladinovaقѧѧام الباحѧѧѧث 

 ومة جيدة للغسل وكما مبين في أدناه. ابثبات جيد ومقإذ كانت تتمتع المستخدمة كصبغات على الصوف  

 

  Medical and biological   -   جية لمشتقات الثايازَوللوالتطبيقات الطبية والبيو .3.8.1

applications of thiazoles                                                                             

    Vitamins    الفيتامينات        1.3. 8 .1

وهѧو أحѧد مشѧتقات الثايѧازَول المعѧروف باسѧم الثيѧامين دورًا أساسѧياً فѧي العديѧد مѧن  B1 يلعѧب فيتѧامين

 .)90(التطبيقات الطبية 
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    Anti-inflammatory effectsتهاب      الالمضادات  2. 3.8 .1

كمسѧѧكنات للألѧѧم والالتهابѧѧات والأمѧѧراض  Meloxicamتسѧѧتخدم مشѧѧتقات الثايѧѧازَول فѧѧي الميلوكسѧѧيكام 

 التركيب الكيميائي له.، )91(الروماتيزمية وهشاشة العظام 

 

 Anti.Thyroid effects       التاثيرات المضادة للغدة الدرقية 3. 3. 8.1

ودراسة نشاطه البايلوجي له   Mercaptothiazole-2بتحضير مشتق  Lawson and Morleyقام 

 .)92(للغدة الدرقية  بوصفه عاملاً مضاداً 

 

 Antioxidant activityمضادات الأكسدة        3.4 ..18

أهميѧѧة كبيѧѧرة لأن جسѧѧم الإنسѧѧان ينتجهѧѧا وتشѧѧارك فѧѧي العمليѧѧات البيولوجيѧѧة لهѧѧا مضѧѧادات الأكسѧѧدة  أن

فѧي عѧلاج مختلѧف Tiazofurin Epothilone A  Epothilone Bويسѧتخدم  مهمѧةوالصѧناعية ال

 . )93(أنواع السرطان 
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 Antimicrobial and anti.tubercular activitكروبات والسل    ايمضادات للم 5 .3. 8 .1

هي عوامل مسببة للعديد من أنواع الأمراض المختلفة، بما في ذلك الالتهاب الرئѧوي وداء  المايكروبات

والحѧѧالات  وحمѧѧى التيفوئيѧѧد والملاريѧѧا والسѧѧعال ونѧѧزلات البѧѧرد ومختلѧѧف الأمѧѧراض المعديѧѧة الأميبѧѧات 

عوامل  الشديدة من السل والإنفلونزا والزهري ومتلازمة نقص المناعة المكتسبة. مشتقات الثيازَول هي

 .)94( قصيرة المفعول )  Sulfathiazole( ممتازة مضادة للميكروبات، مثل أدوية

 

                                                        لتطبيقѧات البيولوجيѧة للبنزوثايѧازَولا 4. 8.1

كثѧر المركبѧات تنوعѧا جѧذب الكثيѧر مѧن الاهتمѧام بسѧبب انشѧطة مشѧتقاته أواحѧد مѧن   البنزوثايازَول هѧو

مضѧѧѧاد ، )96(مضѧѧѧاد للميكروبѧѧѧات  ، )95(البيولوجيѧѧة المختلفѧѧѧة و العلاجيѧѧѧة بمѧѧѧا فѧѧѧي ذلѧѧѧك كمضѧѧѧاد للسѧѧѧل 

مضاد لمѧرض ،)101(مضاد للالتهابات ،)100(مسكن، )99(طارد للديدان،)98(مضاد للاختلاج  ،) 97(للملاريا

يѧѧازَول فѧѧي مجموعѧѧة مѧѧن المركبѧѧات الطبيعѧѧة اوايضѧѧا يوجѧѧد البنزوث،) 103(مضѧѧاد لѧѧلأورام،)102(السѧѧكر 

من الأمراض مثѧل  وفوائده علاجية ،إذ تستخدم في علاج كثيرالبحرية أو البرية التي لها نشاط بيلوجي 

 الأضطرابات العصبية التنكسية المحلية نقص مرخيات العضلات المركزية والسرطان وترويѧة الѧدماغ

البنزوثايازَول له تطبيقات كثيرة في الأصباغ مثѧل الثيѧوفلافين المسѧتخدم لتلѧوين الانسѧجة (صѧبغ ، )104(

ومثѧال علѧى الأدويѧة المحضѧرة التѧي  ،) 105(الأنسѧجة) والدراسѧات الفيزيائيѧة الحيويѧة لتѧراكم البѧروتين 

 .)Riluzol()106و(Viozan تحتوي في تركيبها على البنزوثايازَول هي
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 فѧي تحضѧيرالكثيرمن مركبѧات فѧي الكيميѧاء الطبيѧة والصѧيدلانية  BTAsأزدادت أهميѧة البنزاثايѧازَول

 مѧѧن  الفيروسѧѧات الكثيѧѧر ظهѧѧور وأنتشѧѧاربخطѧѧر انتشѧѧار الأمѧѧراض و الأوبئѧѧة المرتبطѧѧة   وذلѧѧك بسѧѧبب

 .)SARS.COV Zika). Lassa  ()107  مختلفة
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                                                     The aim of the research مѧن البحѧث الهѧدف 1.9

نظرا للأهمية الطبية والصيدلانية والصناعية لقواعد شѧف.ازَو والمركبѧات الحلقيѧة غيѧر المتجانسѧة فѧي 

 .في أدناهالمذكورة مختلف جوانب الحياة ، هدفنا هو إعداد سلسلة من المركبات 

 أمينوبنزوثيازَول.-2-ميثوكسي-6من تحضير قواعد شف المشتقة  -1

  .تحضيرمشتقات ازَو جديدة تحتوي على قواعد شف -2

 حمراءاللطيفي من طيف الأشعة تحت استخدام التحليل امحضرة بالمركبات اليتم تشخيص  -3

)(FTIR  13رنين النووي المغناطيسي .الوطيفC،1HNMR).( 

،احدها  من البكتيريا يننواعلتقييم النشاط المضاد للميكروبات للعديد من المركبات المعدة يتم  -4

)  Gr- (veوالاخَرى سالبة لصبغة كرام  S.aureusهي    Gr+ve)موجبة لصبغة كرام ( 

Escherichia coli  

 


