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 ن الشــــــــكـــر والعرفـــــــــــا
ه الحمد لله الذي بنعمته تتم الصالحات، والصلاة والسلام على سيدنا محمد وعلى آل   

. وصحبه أجمعي    

، دهامشية محمد يطيب لي أن نتقدم بأسمى عبارات الشكر والامتنان إلى أستاذنا المشرف   

 لما بذله من جهد متواصل، ودعم طوال فترة إعداد هذه المذكرة دون أن يبخل يوما من علمه 

 .ووقته وتوجيهاته السديدة، جعلك الله من الذين قال فيهم الله ورفعناه مكانا عليا 

دباش حنان دكتورة الو   بعيو سميركما نتوجه بجزيل الشكر إلى الدكتور   

 على قبولهم لمناقشة هذا العمل وإثرائه بملاحظاتهم وتوجيهاتهم القيمة 

شيماء عدائكه  ةكما نتوجه بخالص الشكر والتقدير إلى الدكتور   

 على ما قدمته لنا من مساعدة علمية ودعم معنوي خلال مشوار بحثنا، فلها منا كل التقدير 

. والعرفان     

، كريمة ،  كنزةولا يفوتنا أن نتقدم بجزيل الشكر إلى السادة مسؤولي المخبر:   

. ، لما أبدوه من تعاون وتسهيل لمختلف الإجراءات البحثية حفيظة و  

ولا أنسى شكري لأسرتي الثانية كلية العلوم الدقيقة وبالأخص قسم الكيمياء بكل من أساتذة وطقم اداري الذين رافقوني طوال  
أمدوني بالعلم والمعرفة، فكانوا خير سند ومعي مسيرتي الجامعية، و  . 

 فجزى الله الجميع عنا خير الجزاء، ووفقهم لكل خير، وسدد خطاهم لما فيه رفعة للعلم

 والمعرفة.
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 لإهــــــــــــــــداء ا
 إلى الذين كانوا لي السند والضياء، والذين بوجودهم أزهرت طموحاتي، أهدي ثمرة هذا الجهد  

 سندي وعزوتي   الغال  أبيجنة الدنيا و أمي الحبيبةبفيض دعواتهما   يانيبذور الصمود، وسق في  ا إلى من غرس

 .وامتناني ما حييت  لكما حب 

، سكن الروح ومستودع السر، حفظكم الله وجعل بيوتكم عامرة  أخواتي المتزوجاتإلى الذين تقاسمت معهم الأيام والذكريات،  
  بلالو  فيوس، أحمد أسامة، توبة،  أنفال  إخوتي إلى و  . قطع السكر الذين يملأون حياتنا بهجة أطفالهمبالحب والسكينة، والى  

   .ل دمتم لي فخرا وسندا لا يمي

، ذلك الملاك الصغير الذي يسكن القلب قبل العي، وبإبتسامته يهون كل  عبد الرحمانإلى نور عيني وقطعة من روحي ابن أخي 
 حفظك الله وجعلك قرة عي والديك ولنا جميعا.  …تعب

   .، شكرا لجمال روحك، وطيب أصلكزوجة أخي إلى الأخت التي لم تلدها أمي، رفيقة الدرب ف عائلتنا  

 أنتن نعم الصديقات ونعم المتاع ف هذه الحياة. خولة  و أسماءإلى من كن لي وطنا عند التعب، وشاركتهن الحلم والضحكة والدمعة 

إلى كل من علمني حرفا، وأنار ف عقلي شعلة معروفة إليكم جميعا كل التقدير والوفاء، فبكم يرتقي الفكر وتبنى الأمم، النفوس  
   .الطيبة 

 .لكم بمثل ما تمنيتم لي وأكثر…إلى كل روح نقية تتمنى لي الخير، إلى كل من استبشر بنجاحي ودعا لي بظهر الغيب  

 

 فداء بن الحبيب                                                            
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 لإهداء ا
 الغالي الذي علمني الصبر والقوة والى ابيأهدي ثمرة عملي هذا الي من كانوا سندي ف كل خطوة الي 

الحبيبة التي غرست ف قلب الامل والدعاء  امي  

الصديقة الأولي شريكة طفولتي وأيامي الجميلة وجودك نعمة لا تقدر بتمن  علاءأختي  والى  

   رفيق الدرب وسند الأيام، أهديك هذا العمل عربون محبة وامتنان هارون اخي والى

سندي بعد الله شكرا لأنكم كنتم دائما بجانب أنتم علي و سليمانو سفيانوالي اخواتي   

اللذان كانا مصدر الحكمة والحنان جدتيو جدي والى  

الذي كان دعمه واهتمامه أكبر دافع لي للاستمرار والنجاح لك مني كل الحب  زوجي العزيز والى
 والامتنان

الغزيز شكرا لدعمك الدائم وكلماتك المشجعة التي ترافقني ف كل خطوة خال والى  

صاحبة القلب الطيب والروح الجميلة أهديك هذا النجاح بكل محبة وفخرخال  زوجة والى  

اهديكم هذا العمل بكل حب وامتنان شكرا لدعمكم وكلماتكم الجميلة التي  أهل أبي و لّتيخا والى
 كانت دائما تشجعني دمتم مصدر فرح وفخر لي 

من منحوني المحبة والاهتمام اهديكم هذا العمل بكل تقدير وحب عائلتي الثانية والى  

 ملاك محده 
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 الملخص 

  مثل  أساسية  حلقات على تحتوي  التي  المتجانسة غير الحلقية المركبات من  مجموعة وتوصيف تحضير  إلى   العمل هذا يهدف
خصائص بيولوجية  من  هاته المركبات  به   تميزت لما . واحدة  خطوة ف  المركبات متعددة  تفاعلات  باستخدام  وذلك  ،الكينوكسالي 

ف انتظار    الحمراء تحت  الأشعة مطيافية مثل  الطيفي  التحليل   ة تقني استخدام  بواسطة  المحضيرة المركبات بنية على  التعرف تم  متنوعة.
. الحصول على أطياف الرني المغناطيسي للهيدروجي والكربون   

للأكسدة  مضادة  فعالية تمتلك   المحضرة المركبات  اغلب  ان فتبي ،  DPPH   اختبار باستخدام للأكسدة المضادة الفعالية  تقييم تم  
تفوقت على الشاهد المرجعي فيتامي سي  دوق  

  فتبي انه لا يوجد فعالية عند التراكيز BSA) )  باستخدام تمسخ ألبومي مصل البقر المضاد للإلتهابوقد تم تقيم النشاط 
 المنخفضة وذلك باستعمال الاسبرين كشاهد 

  لتهاب، ألبومي مصلللا  مضادة فعالية  ،كسدة للأ  مضادة فعالية  ،الكينوكسالي  المركبات،  متعددة تفاعلات  المفتاحية:  الكلمات  
 البقر. 
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Abstract: 

This work aims to synthesize and characterize a series of heterocyclic compounds containing 

basic rings such as quinoxalines, using one-pot multicomponent reactions. These compounds 

exhibited diverse biological properties. 

The structures of the synthesized compounds were identified using various spectroscopic 

techniques, including infrared spectroscopy (IR). 

The antioxidant activity was evaluated using the DPPH radical scavenging assay. The results 

revealed that most of the synthesized compounds possess antioxidant activity, with some 

showing higher activity than the reference standard Vitamin C. 

The anti-inflammatory activity was assessed using bovine serum albumin (BSA) denaturation 

method, using Aspirin as a reference standard. The results showed that the compounds exhibited 

no significant activity at low concentrations. 

Keywords : Multicomponent reactions, Quinoxalines, Antioxidant activity, Anti-inflammatory 

activity,BSA. 
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ة ــ ـــالعام  ةـــــ ـــقدم ـــالم  
General Introduction 



  

  المقدمة العامة 
 

2 
 

           

أو   ذرة كربون بأنها مركبات يتم فيها استبدال  (Heterocyclic compounds) تعُرَّف المركبات الحلقية غير المتجانسة           
بشكل مباشر   يؤثر وجود هذه الذرات حيث  .......إلخ.  الأكسجي، الأزوت، الكبريت مثل أخرى  ة بذرة ي الحلقبنيتها ف  أكثر 

والكيميائية لهذه المركبات، وهو ما ينعكس بدوره على نشاطها البيولوجي وتطبيقاتها ف    الإلكترونية والفيزيائية على الخصائص 
   .-2] 1] تصميم وتطوير الأدوية

العلماء    الأزوتالمحتوية على  المتجانسة  حظيت المركبات الحلقية غير    عديدة،على مدى سنوات   باهتمام كبير من قبل 
الطب والكيمياء الصيدلانية  الواعدة ف مجال    المركبات العضويةوذلك نظراً لتنوعها البنيوي وأهميتها البيولوجية، حيث تعُد من بي أبرز  

 .......إلخ. كعلاجات محتملة للسرطان، السيدا، الالتهاب الكبدي الفيروسي  

تتميز بامتلاكها طيفًا  المتجانسة التي  المركبات الحلقية غير  من بي أهم    ( 1)الشكل    Quinoxaline  1يعد الكينوكسالي  
أظهرت العديد من الدراسات والأبحاث أن المركبات   حيثواسعًا من الأنشطة البيولوجية والدوائية، وذلك بفضل تطبيقاتها المتعددة  

   . [4-3]  3  ل والس  1التي تحتوي على جزيئة الكينوكسالي تتميز بفعالية بيولوجية متعددة كمضادات للسرطان    الحلقية غير المتجانسة 
 

 
    (Quinoxaline) الكيميائية للكينوكسالي ة البني :(1الشكل )

( من الاستراتيجيات الفعيالة ف مجال الاصطناع  Multicomponent Reactions)تعُدي التفاعلات متعددة المكونات  
ضمن خطوة واحدة. وتمكين هذه الطريقة من    (One-potمتفاعلات أو أكثر ف وعاء تفاعل واحد )  ثلاثالعضوي، إذ تتيح دمج  

الحصول على مركبات معقيدة بكفاءة عالية، مع تحقيق انتقائية جيدة ومردودية مرتفعة، مما يجعلها أداة مميزة ف تطوير المركبات ذات  
 [.5-6] الأهمية الدوائية 
الكينوكسالي    نقسم إلى ثلاثة فصول رئيسية، قمنا بتحضير ودراسة النشاط البيولوجي للمشتقاتي  العمل الذي  اهذ  ف

Quinoxaline derivatives    خصائصها البيولوجية كعوامل مضادة    وتقييمتطوير مركبات حلقية غير متجانسة جديدة  بهدف
 . لتهابلا اومضادة  للأكسدة



  

  المقدمة العامة 
 

3 
 

نظرية حول  لل  الفصل الأولخصص  حيث   البيولوجية  دراسة  الأنشطة  الكينوكساليأهم  الطرق    لمركبات  أهم  وكذلك 
 المستخدمة لتحضير هذه المركبات. 

فقد خصص لعملنا الذي ينقسم إلى جزئي والمتمثل ف تحضير بعض مشتقات الكينوكسالي ودراسة    الفصل الثاني أما  
 فعاليتها البيولوجية. 

بعض مركبات الكينوكسالي باستخدام التفاعلات متعددة المركبات وتحديد خواصها  تحضير    الجزء الأول يتناول  حيث   
 للأكسدة والمضادة للالتهاب.  الفعالية المضادة  تقييم  على  الجزء الثاني ف حي يركز الطيفية والفيزيو كيميائية.  

، إلى جانب الخصائص  ف تحضير مشتقات الكينوكسالي  عرض البروتوكول التجريب المعتمد  الفصل الثالث بينما يتناول  
 الفيزيائية والكيميائية لجميع المركبات المحضرة. 

تعتمد على التفاعلات المتعددة المركبات انطلاقا من  التي تمت دراستها    ةالمتجانس غير  الالحلقية    المركباتتحضير  ف    المتبعة  الاستراتيجية
 ( 01)المخطط كما هو موضح ف   والألدهيدات  والسيانيد o- Phenylenediamineخمشتقات 
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 الفعالية البيولوجية وطرق تحضير مشتقات الكينوكسالين 

Biological Activities and Synthetic Methods of 

Quinoxalines Derivatives  
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 مقدمـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــة 
حظيت مشتقات الكينوكسالي، باهتمام متزايد خلال السنوات الأخيرة، نظراً لما تتمتع به من تطبيقات بيولوجية ودوائية  

حيث أظهرت فعالية ملحوظة كمضادات للفيروسات، ومضادات لسرطان، ومضادة للفطريات، ومضادة للبكتيريا    [،1]متعددة  
 .(Quinoxaline)شتقات الكينوكسالي نعرض ملخصا لأهم الأنشطة البيولوجية وطرق تحضير لم  . ف هذا المحور،[2-6]

I .   الكينوكسالين   لمركبــــــــــــــــــات   البيولوجيـــــــــــــــة   الأهميـــــــــــــة   

I.1.  الكينوكسالين   الفعالية البيولوجية لمشتقات(Quinoxaline ) 

من المركبات الحلقية غير المتجانسة المهمة، تتكون من اندماج حلقتي    1  (uinoxalineq)تعُد مشتقات الكينوكسالي  
، وهي نادرة طبيعيًا لكنها سهلة التحضير صناعيًا. تركز الدراسات الحديثة  Pyrazine( 5  [7](والبيرازين   4 )Benzene (البنزين

على فهم بنيتها وآلية عملها، إضافة إلى تقييم أهميتها الطبية والصناعية. ويتُيح تعديل بنيتها الحصول على مركبات ذات تطبيقات  
 (. 2الشكلزمنة والاضطرابات الأيضية. )بيولوجية متعددة، خاصةً كمضادات للميكروبات وعوامل علاجية للأمراض الم

 

 .quinoxalineتشكيل بنية   :(2الشكل )
أن   الدراسات  من  العديد  بيولوجية كمضادة    quinoxalineأثبتت  فعالية  تمتلك  التي  المتجانسة  الغير  الحلقية  المركبات  أهم  من 

 . [8]للميكروبات، مضادة للسل، مضادة للفيروسات، مضادة للأكسدة، مضادة للالتهاب، مضادة فطريات والبكتيريا 

I.1.1.  ميكروبات  الفعالية المضادة لل(Antimicrobial activity) 
عام مشتقات    ، 2004  ف  مثل    quinoxalineتم تحضير  والفطريات  البكتيريا  من  عديدة  أنواع  نشاطها ضد  وتقييم 

الذهبية   العنقودية  التكوين  (S. aureus)المكورات  سبورية  الرقيقة  العقدية   ،(B. subtilis)  ، الصفراء    سارسينا(S. lutea) 
  ( 3  الشكل  (لديه فعالية كبير   6  أظهرت النتائج ان المركب(  C. albicans)( والمبيضات البيضية  E. coliالإشريكية القولونية )

[9]. 

 
 ضادات الميكروبات الم quinoxaline derivative (:3الشكل )
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I.2.1.  ال( فعالية المضادة للسلAntituberculosis activity ) 
 quinoxalineللسل لمجموعة من مركبات    نشاط المضاد دراسة المن  وزملائه    González, J. F .، تمكن2024ف عام  

dioxide -1,4(4  الشكل)  المتفطرة السلية    يمتلك فعالية جيدة ضد  7  ان المركب  حيث أظهرت النتائجMycobacterium (

tuberculosis) [10] . 

 

 لمضادات السل  quinoxalin-1,4-dioxide :(4الشكل )
I.3.1 .للفيروسات الفعالية المضــــــــــــــادة (Antiviral activity) 

لاختبار فعاليتها المضادة للفيروسات، ومن بي المركبات التي    quinoxaline  أجريت العديد من الدراسات على مشتقات 
ان هذين المركبي يمتلكان    .Singh, P. K et alحيث أظهرت الدراسة التي قام بها. (5الشكل )  9و 8خضعت للدراسة المركبي 

 .IAV) )[11]وفيروس الإنفلونزا  (HSV-1) الهربس البسيط نشاطا ملحوظا ضد فيروس

 

 كمضادات للفيروسات.   quinoxalineمشتقات  (:5الشكل )

I.4.1. الفعالية المضادة للأكسدة (Antioxidant Activity ) 

وزملائه حيث تم الاعتماد على    MZhang .من طرف    quinoxalineأجري تقييم للنشاط المضاد للأكسدة لمشتقات  
الحرة الجدور  إزالة  قياس  اختبار  هما  أساسيتي  الفئران    (DPPH)  طريقتي  ميكروسومات  ف  الدهون  بيروكسيد  قياس  اختبار  و 

(LOP.)  [12]نشاطا قويا مضادا للأكسدة  (6الشكل على التوالي ) 11 و 10أظهرت المركبي . 

 

 
 كمضادات الاكسدة  quinoxaline hydrazone derivative (:6الشكل )
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I .1. 5. الفعالية المضادة للالتهاب (Anti-inflammatory activity) 

عام الفريق   ،2011  ف  مركبات    Burguete. Aتمكن  من  لمجموعة  للالتهاب  المضادة  الفعالية  ودراسة  تحضير  من 
quinoxaline  قدرة كبيرة ف تثبيط إنزيم  7)  الشكل ( 13و 12  ، حيث أظهرت النتائج أن المركبي  LOX   المسؤول عن الالتهابات  

   .[13] كدواء مرجعي (Indomethacin) باستخدام الإندوميثاسي

 

 ومضادة للالتهاب  LOX مثبطة ل :quinoxaline dérivative (7)الشكل 

I .1 .6 .الفعالية المضادة للفطريات ومضادة البكتيريا (Antibacterial and antifungal activity ) 

عام   للفطريات    Tang. Xتمكن  ،  2021ف  ومضاد  للبكتيريا  المضاد  النشاط  ودراسة  تصنيع  من  وفريقه 
(Antimicrobial )  لمشتقاتquinoxaline  ( لهما فعالية عالية ضد مجموعة  8الشكل  )  15  و  14. أظهرت النتائج أن المركبي

والفطرية   البكتيرية  السلالات  بيسميرثيازول    وتمت R. solani و  A. citrulliمن  بكتيرية  مبيدات  مع  النتائج  هذه  مقارنة 
Bismerthiazol) ) نحاس - ثيوديازول(Thiodiazole-copper) [14].  

 

 .كمضادات للفطريات ومضادات البكتيريـــــــا  quinoxaline derivative (:8) الشكل
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. II  ر  ــــ ـــلتحضي اطرقSynthetic methods 

2.II.   مع مشتقات الديامين  ثنائي مثيل سلفوكسيدتفاعل  باستخدام   
عـــــــام   فريق  2017ف  تمكن   ،C. Xie  تصــــــــــــــنيع ــل    ‚عن18quinoxaline ] a-[1,2Pyrrolo من  تفـــــــاعــــ طريق 

17 sulfoxide Dimethyl مع) yl-1-Pyrrol-1H( -2 16  بوجودAcOH   كمحفز ودرجة حرارةC° 130   (2)المخطط  
[15]. 

 

 Pyrrolo[1,2-a] quinoxalineتصنيع  (. 2المخطط )

.2. II  انطلاقا من Dicarbonyl  -1,2 
‚عن طريق    21ف تحضـير مشـتقات الكينوكسـالي   Basudeb Basuو   Susmita Pau، نجح الباحثان2011ف عام  

ألومينـا كمحفز  -  KFوجود   معephenylenediamin-o  19مع   Dicarbonyl -(1,220(ثنـائي الكربونيـل   – 21,تكـاثف  
 .[16] (3)المخطط 

 

 Dicarbonyl -1,2انطلاقا  quinoxalineتصنيع   .(3)المخطط 
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3.II . انطلاقا من benzofuroxan N- Oxide  
ــام   عـــــ ــاحـــــــث  ،2011ف  الـبـــــ ــات  وزمـلاهه   Yingjun Xuطـوير  ــتـقـــــ مشــــــــــــ لـتـحضــــــــــــــير  أخـرى  ــة  -di-N-1,4 مـنـهـجـيـــــ

oxidequinoxalines 2423  من خلال معالجة مركبات  ، وذلك dicarbonylesters  -β   باســــــــــــتخدامbenzofuroxan 

22Oxide -N  وذلك بوجودNaH) (قاعدي ف وسط كمحفز THF  [17] (4)المخطط. 

 

 di-N-oxidequinoxaline-1,4 تحضير مشتقات  .(4)المخطط 

4. II.  ألدهيدات ومشتقات  إنطلاقا منIsocyanide    
،  27آمي  -2-ثنائي هيدروكسي كينوكسالي-3,4وزملاهه، بتصنيع    Ahmad Shaabanقام الباحث    ، 2008ف عام  

  26 )(Isocyanideو ephenylenediamin-o 19مع )(Aldehyde or Ketone 25 وذلك انطلاقا من آلدهيد أو كيتون 
 . [18] ( 5)المخطط   ρ-TsOHف وجود محفز حمضي مثل 

 
 . متعدد المركبات  تفاعل  انطلاقا من quinoxalineتصنيع (. 5المخطط )

. II5  . انطلاقا من one-arylidene-2-methyloxazolin-5 
الباحث   بتحضير مركب    M. Jellalقام  من خلال   ،one -2-arylmethylquinoxalin-3 29وزملاهه،  وذلك 

لمركب   الحلقة  بتوسيع  مصحوب  تكاثف  methyloxazolin-2-arylidene-5-مع    phenylenediamine-o  19تفاعل 

 31   one بوجود(Butanol-n ) [19] (6المخطط )كمحفز . 

 

 arylmethylquinoxalin-2-one3-تصنيع  .(6)المخطط  
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. II6.    1,2,5انطلاقا من-thiadiazolidine-3,4(2H) -dione 1,1-dioxydes) 
 thiadiazolo[3,4-b]-1,2,5  من تحضير مشتقات  ،Z. Regainiaو    M. Dehamchiaتمكن   ،2012عام  ف  

31 dioxydes-2,2quinoxaline  بواسطة الارتداد الحراري ف الإيثانول بوجود ؛ pyridine  كمحفز قاعدي وكذلك استخدام
 thiadiazolidine-3,4(2H) -dione-1,2,5جهاز التسخي بالموجات الكهرومغناطيسية بدون استخدام المذيب انطلاقا من  

 30dioxydes -1,1( 7المخطط) [20]. 

            

 -Dioxydes 1,2,5-thiadiazolo[3,4-b] quinoxaline 2,2 (. 7المخطط )                     

 الخلاصة 
البيولوجية وطرق تحضير   الفعالية  الفصل  هذا  غير    ،  quinoxaline  مركباتاستعرض  الحلقات  أبرز  من  يعد  والذي 
وتستمد هده المركبات أهميتها من خصائصها الدوائية الفريدة   .المتجانسة والذي يدخل ف تركيب مجموعة واسعة من العقاقير الطبية

وقدرتها العالية على مكافحة الفيروسات، السرطان، السل، والبكتيريا، بالإضافة الى كفاءتها ف علاج الامراض المزمنة مثل السكري  
 . والالتهابات مما يجعلها محورا أساسيا ف تطوير الادوية الحديثة 
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 اني ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــل الثـــــــــــــــــــــــالفص 
 

  ةـــــــــــــــــــــــــــــودراسة فعاليتها البيولوجي الكينوكسالين تحضير مشتقات
 كمضادات للأكسدة ومضادات الّلتهاب 

Synthesis of Quinoxaline Derivatives and Evaluation 

of Their Biolgical Activity as Antioxidant and Anti-

inflammatory Agents 
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 : مقدمة

ف هذا الجزء من العمل بتحضير سلسلة    من فعاليات بيولوجية متنوعة، سنقوم  quinoxalineنظرا لما تتمتع به مشتقات الـــ  
الخصائص  جانب تحديد خواصها الطيفية و   إلى (،  MCRs)باستخدام التفاعلات متعددة المركبات   quinoxalineمن مركبات الـــ  
 . ، البيولوجية وذلك من خلال دراسة فعاليتها المضادة للأكسدة والالتهاب الفيزيوكيميائية 

Ⅰالكينوكســــــــــــــــــــــــــالينمشتقات   . تحضير  (Synthesis of quinoxaline derivatives ) 

Ⅰ.1  . التحضيــــــــر 

مع مكافئٍ واحد من أحد الألدهيدات    19(  phenylenediamine-o)تمت معالجة مكافئٍ واحد من أحد مشتقات  
الرجي المغناطيسي    باستخدام  يتم تحريك المزيج ف الإيثانول، حيث    32  ( benzaldehyde  ،salicylaldehyde،vanilin)العطرية  

عند استعماله  علما أننا  )  (KCN)ضيف مكافئ واحد من سيانيد البوتاسيوم  ن دقيقة عند درجة حرارة الغرفة. بعد ذلك،    30لمدة  
عند درجة  رتدادي  الاكثف  الم تحت  يوضع الخليط  ، ثم  إلى المزيج(اللازمة من كمامة وقفازات الانه سام    يجب أخد كل الإحتياطات 

 ساعات.    9إلى  8دة تتراوح بي لم C° 90حرارة 

الرقيقة    تتم الطبقة  تقنية كروماتوغرافيا  التفاعل باستخدام  تقدم  )  باستعمال   (CCM)متابعة  طورا    (CH₂Cl₂ثنائي كلوروميثان 
 .14))المخطط  .متحركا، من خلال ظهور مركبات جديدة واختفاء المتفاعلات

 

 Quinoxaline تحضير مشتقات .8المخطط  
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بعد  1N. بتركيز (NaOH) بعد انتهاء التفاعل، يترك المزيج ليبرد إلى درجة حرارة الغرفة، ثم يُضاف إليه محلول هيدروكسيد الصوديوم 
 .كمذيب مناسب   أسيتات الإيثيلستخدام  بإ  ةالعضوي  ات ستخلاص المركبإذلك، يتم  

، مما يؤدي إلى ترسيب المركب  pH ≈ 2 حتى الوصول إلى قيمة 1N (HCl) كلويد الهيدروجيأما الطور المائي، فيُعالج بإضافة حمض  
 .. وف حال عدم حدوث الترسيب الفوري، يمكن وضع المحلول ف الثلاجة لفترة زمنية مناسبة لتعزيز تكوين البلورات المحضر

  .التجفيف لإزالة الشوائب، وأخيراً تُُفف ف فرن    والإيثر البترولي  تفُصل البلورات المتشكيلة بالترشيح، ثم تغُسل عدة مرات بالماء المقطر 
الجدول  النتائج المتحصل عليها، إلى جانب الخصائص الفيزيائية والكيميائية للمركبات المحضيرة، فقد تم تلخيصها ف  وقد تم تلخيص 

 . (2)الجدول و (1)

  Quinoxaline الفيزيائية والكيميائية لمشتقات والخصائص المردود   . 1الجدول  

Comp Diamine Aldehyd Time (h) Yield % m.p (ºC) 

33 

 

Benzaldehyde 9 23 174-176 

34 Salicylaldehyde 8 51 186-188 

35 

 

Salicylaldehyde 8 79 202-204 

38 Vanillin 8.30 65 221-223 

37 

 

Benzaldehyde 9 76 240-242 

36 Salicylaldehyde 8 93 184 -186 

39 Vanillin 8 70 219 -221 

 

. الحمراء   تحت  للأشعة  الطيفي  التحليل  باستخدام تقنيات  بتحضيرها  قمنا  التي  quinoxaline 39-33ل    الكيميائية  البنية  إقتراح  تم
(IR)   الحصول على أطياف الرني المغناطيسي ار وف إنتظ. 
  امتصاص   حزم   وجود   .( 2  الجدول)   المركبات   لهذه  المميزة  الوظيفية   المجموعات  33-39  للمركبات  الحمراء  تحت  الأشعة   أطياف  أظهرت 

الأمي    )3500cm-3000-1(المجال    ف بمجموعة  أخرى   حزمة   تظهر   كما  ،2NHخاصة  المجال    امتصاص  )1600-  1(عند 
-1680cm رابطة    مع  تتوافق) C=N( حلقة  الموجودة  Pyrazine  . خاصة ب  امتصاص   حزم  نلاحظ وجود  ذلك،  إلى  إضافة(C=C)  

  (N-C)  الأحادية   الرابطة تمثل  1250cm-(1200-1(المجال   ف  أخرى  وحزم 1440)-1500cm-1(ف المجال  ة العطري
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 Quinoxalineالخصائص الطيفية لمشتقات 2.الجدول 

Comp 2NH (aromatic)C=N  (aromatic)C=C  C-N 

33 3300-3354 1614 1450 1211 

34 3345-3294 1610 1440 1205 

35 3131-3206 1614 1451 1211 

38 3300-3354 1600 1450 1200 

37 3300-3500 1620 1452 1250 

36 3200-3325 1637 1450 1215 

39 3000-3100 1680 1500 1201 
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: ية تال من خلال الخطوات ال  قترحة ألية التفاعل الم  لالخمن  فة ،يمكن تفسير تشكيلها عد تحضير المركبات المستهدب    

. تهاجم مجموعة الأمي ذرة الكربونيل    الأروماتي، حيثهيد دالأل مع   o-phenylenediamine يتفاعل  حلة الأولى لمر ا ف  

نتيجة هجوم مجموعة   زيءالجغلق حلقي داخل يحدث  الإيمي، ثم رابطة أيون السيانيد إلى ،بعد ذلك يضاف ماءخروج جزيء  مع 

  يتعرض هذا الوسيط ، الحلقي وإعطاء الوسيط  مجموعة النتريل ،مما يؤدي ألى تكوين الحلقة غير متجانسة  علىالأمي الثانية 

   إينامي لينتج لنا المركب النهائي-يحدث توازن توتوميري من نوع إيمي وأخيرافقدان ذرتي هيدروجي ، للأكسدة مع

 

quinoxaline 9) :  مشتقات الألية المقترحة لتحضير   )  الشكل  
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. Ⅱ  ة للمركبات المحضرة ـــ ـــة البيولوجيــــــالفعالي 

 .للمركبات المحضرة وذلك بتقييم نشاطها المضاد للأكسدة والمضاد للالتهابف هذا الجزء، قمنا بدراسة الفعالية البيولوجية 

.1. Ⅱ  تقييم النشاط المضاد للأكسدة 

.1. 1. Ⅱ  الجذور الحرة 

.1.1.1. IIتعريفها : 

بانه ذرة أو جزء من الجزيئة تمتلك الكترونا حرا ف مدارها الخارجي مما يجعل منه مركبا غير مستقر  يمكن تعريف الجذر الحر  
 ويحدث ذلك اما من خلال اكتسابها الكترونا )حيث تعمل كمؤكسد  [،1]وبحاجة للاندماج مع الكترون اخر لتحقيق الاستقرار  

وينتج عن هذا التفاعل سلسلة من التفاعلات ينتج عنها ظهور جدور حرة جديدة وهذا  ) او بفقدانها الكترونا )حيث تعمل كمرجع)
  .[2] ما يفسر ان قدرة الجدر الواحد قادر على اتلاف الخلية

II .2.1.1. مصادر الجذور الحرة : 
 :نميز مصدرين للجذور الحرة           

   :مصادر داخلية  ❖
مثل   [4]من قبل خلايا الحية نتيجة للعمليات الفيزيولوجية الطبيعية  [3]تنشأ الجذور الحرة نتيجة عدة وظائف داخلية للجسم 

 . [3] وفقر الدم[ 4]تنشيط الخلايا المناعية، التهابات الاجتهاد العقلي، الخلايا البالعة، الميتوكوندريا 
   :مصادر خارجية  ❖

،  [ 7]تناول الكحول، مخدرات    [6-5]تنتج عن تلوث الهواء، المياه والتدخي    [ 3]عند تعرض الجسم لبعض المواد البيئية السامة  
 .[6-5]رات ـــــــدات الحشـــــالأدوية ومبي [6]، الأشعة فوق البنفسجية [5]المذيبات العضوية 

. 3.1.1. IIالحرةالجذور   أنواع : 
 الشحنة:  ❖

تصنف الجذور الحرة إلى متعادلة ومشحونة؛ فالمتعادلة قد تكون أحادية )بإلكترون منفرد واحد كالهيدروجي( أو ثنائية وهي  
الأكثر نشاطاً والأقصر عمراً. أما الجذور المشحونة )الموجبة والسالبة( فهي الأعلى فعالية على الإطلاق، ورغم استقرارها النسب إلا  

 .[8-9] ير جداً نظراً لسرعة تفاعلها الفائقة أن عمرها الزمني قص
 : استقرارها ❖

    تصنف الجذور الحرة إلى صنفي، المستقرة وهي التي تمتلك عمراً زمنياً طويلاً نسبياً يمتد من ثوانٍ إلى أيام دون تفاعل فوري
، وغير المستقرة وهي جذور شديدة التفاعل وعابرة، حيث لا يتجاوز عمرها الميكروثانية أو البيكوثانية، وتتميز غالباً  DPPH مثل 

     [10] .بوزن جزيئي منخفض كذرات الكلور والفلور والهيدروجي
II. 1.2.  مضادات الّكسدة : 
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. 1.2.1. IIتعريفها : 
تعُرف مضادات الأكسدة بأنها مركبات قادرة على إبطال مفعول الجذور الحرة بكفاءة عالية حتى ف التراكيز المنخفضة،  

 مـــــــــــة للجســـــــــحيث تقوم بتحييدها ومنع ضررها دون أن تتحول هي نفسها إلى جذور نشطة، مما يضمن حماية وقائية فعالة وآمن
[12-11]. 

2.1. II .2.  الّكسدة: مضادات  فتصني 
 .تنقسم مضادات الأكسدة إلى مضادات أكسدة طبيعية ومضادات أكسدة اصطناعية 

 : صادر طبيعية م ❖
فبعضها يصنعه الجسم ذاتياً والبعض الآخر نحصل عليه من الغذاء    ، تعُتبر مضادات الأكسدة حائط الصد الأول لحماية أجسامنا

أهميتها ف محاربة الجزيئات الضارة )الجذور الحرة(، مما يحمينا من الأمراض المزمنة، بالإضافة إلى دورها    . وتكمن ]13[كالفيتامينات 
 [5].ف الحفاظ على سلامة الأطعمة ومنع فساد الدهون وتغير رائحتها

      :اصطناعية صادر م ❖
ضاف مضادات الأكسدة الاصطناعية إلى الأغذية لمنع أو تأخير أكسدة الدهون أثناء عمليات المعالجة والتخزين. ولديها نظام  ت

الأدوية   الغذائية،  الصناعات  ف  لدمجها  الطبيعية  الأكسدة  مضادات  مع  ومقارنتها  للأكسدة  المضاد  نشاطها  لتقييم  قياسي 
 . [9]ل التجمي ومستحضرات 

. 3.2.1.II  الفعالية المضادة للأكسدة  اختبار طرق   
1. II.2.1.3.  اختبارDPPH: 
 : مبدأ عمله ❖

على استخدام جذر حر مستقر يتميز بلونه البنفسجي وقدرته على جذب الإلكترونات. حي نخلط   DPPHيعتمد اختبار  
نشاطه وتحويله إلى مركب مستقر،    توقف هذا الجذر مع مادة مضادة للأكسدة، تقوم الأخيرة بمنحه ذرة هيدروجي، مما يؤدي إلى  

نانومتر، نستطيع   517ومن خلال قياس شدة الامتصاصية عند طول موجي   .ويرافق ذلك تحول لوني من البنفسجي إلى الأصفر 
فكلما كان التغير نحو اللون الأصفر أكبر، دلي ذلك على فعالية المادة وقدرتها العالية على محاربة الجذور   ، تحديد قوة مضاد الأكسدة

   .الحرة

 

 ف وجود مضادات الأكسدة.DPPH معادلة تثبيط جذر   (10) :الشكل
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 DPPH :اختبار طريقة العمل  ❖
خلال   من  المحضرة  المركبات  لجميع  للأكسدة  المضاد  النشاط  تحديد  لونتم  البنفسجي    إزالة  الميثانولي    DPPHلــ  المحلول 

diphenyl-1-picrylhdrazyl) -1,1)،  [15-14]. ة السابقتباع البروتوكول المحدد ف الدراسات بإ  كوذل   

مل من التراكيز  1المركبات المختبرة، حيث تمت هذه العملية بخلط    من (µg/ml 150-10) بي تحضير تراكيز مخففة تتراوح ما    قمنا  
دقيقة عند درجة حرارة  30الميثانول. تم تحضي الخليط ف الظلام لمدة    ف  0.004 %بتركيز  DPPHمل من محلول  2مع    المختلفة 
تم حساب نشاط إزالة الجذور  nm 517.طول الموجي  عند    (UV-Visible) المطيافيةقرأ شدة الإمتصاصية الضوئية بجهاز  ن   الغرفة ثم
 : التاليةكنسبة تثبيط مئوية باستخدام المعادلة DPPH•الحرة لــ 

التثبيط  %     = [
𝐴0−𝐴1

A0
× 100] 

% : Iنسبة تثبيط العامل المضاد للأكسدة للجذر الحر •DPPH . 

0: A دقيقة30الضوئية للجذر الحر ف غياب المركبات المختبرة بعد مرور  الامتصاصية. 

1: A دقيقة30الضوئية للجذر الحر ف وجود المركبات المختبرة بعد مرور  الامتصاصية. 

.3. III مناقشة النتائج 
الحرة الجذور  إزالة  اختبار  المحضيرة باستخدام  للمركبات  للأكسدة  المضاد  النشاط  تقييم  أظهرت  DPPH .تم  حيث 

للمركبات وفعاليتها المضادة للأكسدة خلال هذا  النتائج المتحصل عليها معطيات قييمة حول العلاقة بي البنية الكيميائية  

 .التقييم

. 1.3.IIIتقييم النشاط المضاد للأكسدة لمشتقات الـــ  Quinoxaline 
 3.الجدول تم حساب النسب المئوية لنشاط إزالة الجذور الحرة لمختلف التراكيز وتم تلخيص النتائج ف  

  Quinoxaline .لمشتقات DPPH نشاط إزالة الجذور الحرة . 3الجدول 

Comp 
Concentration µg/ml 

10 25 50 75 100 125 150 IC50 

34 69.86 72.57 74.42 76.57 78 81.86 84.14 7.03 

35 52.57 53.29 54.71 69.71 70.43 76.89 82.66 9.32 

38 48.14 53.43 57.43 62.57 70.14 73.29 82.85 15.43 

37 44.71 46.42 53 55.71 56.14 57.42 60.85 24.96 

36 45.86 49.57 52.29 53.29 54.71 56.57 57.57 9.28 

39 44.71 46.42 53 55.71 56.14 57.42 60.85 39.13 

Vit C 42.24 72.92 74.36 74.69 74.92 75.36 76.82 33 
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الشاهد  ) )Vitamin C (حمض الأسكوربيك  يفوق   قويا   نشاطا  37و38،  35  ،36  ،34المركبات  أظهرت   جدا،  منخفضة  تراكيز   عند
  mL/gμ 7.03،  mL/gμ 9.28  ،mL/gμ 9.32،15.43  تبلغ  05IC  قيم  مع ، DPPHالحرة  الجذور  إزالة  المرجعي( ف

μg/mL 24.96و μg/mL   التوالي   على.  
( و الهيدروكسل  2NO، النترو )(Cl)(، الكلور  2NHالأمي )  بوجود المجموعات الوظيفية مثل  مرتبط   القوي  نشاط  هذا  يكون  قد
(OH كمستبدلات ف حلقتي الفينيل للمركبات الناتُة )،  أقل نشاطا ف إزالة الجدور الحرة حيث بلغت    39المقابل سجل المركب    ف

 μg/ml 39.13.قيمته  
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quinoxaline لمشتقات ناء على التراكيز المختلفة ب  DPPH  الشكل  (11) : قدرة تثبيط  

  
 quinoxaline  بدلالة التراكيز لمختلف مشتقات  DPPH  نسبة تثبيط جذر9 .مخطط  
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.4. IV تقييم الفعالية المضادة للالتهاب 

.1.4. IVتعريف الّلتهاب 

هو استجابة دفاعية معقيدة ينفذها الجسم عند التعرض لعوامل ضارة مثل الممرضات أو تلف الأنسجة، بهدف إزالة  
السبب المضر وبدء عملية الإصلاح. يتميز بحدوث تفاعلات بيولوجية تشمل الأوعية الدموية والخلايا المناعية ووسائط كيميائية  

 . [16]  التهابية
.2.4. IV   أنواع الّلتهـــــاب 

   حاد: ❖
موقع   إلى  المناعية  الخلايا  وهجرة  الأوعية،  نفاذية  وارتفاع  الدم،  تدفق  بزيادة  تتميز  المدى،  وقصيرة  سريعة   استجابة 

 .[16] الإصابة
   مزمن: ❖

   .[16] وإصلاحهااستجابة طويلة الأمد، تتميز باستمرار وجود الخلايا الالتهابية وحدوث توازن بي تدمير الأنسجة 
 باستخدام اختبار تمسخ ألبومي مصل الأبقار (36، 37، 38،  34) مركبات محضرةتم تقييم القدرة المضادة لتمسخ البروتي لأربعة  

(Bovine Serum Albumin, BSA)     على نطاق واسع ف الفحص الأولي    معتمد، يسُتخدمالمحفَّز بالحرارة، وهو نموذج مخبري
للمركبات الطبيعية. يعتمد هذا الاختبار على قدرة المركبات البنية  المحضرة    للنشاط المضاد للالتهاب  تثبيت  بيولوجيًا على  النشطة 

ها تحت تأثير الإجهاد الحراري، حيث يعُد تمسخ البروتي من الآليات البيوكيميائية المرتبطة بحدوث الاس  تجابة  الثلاثية للبروتي ومنع تغيري
 . قد تحفيز تفاعلات مناعية مستضدةالالتهابية نتيجة انكشاف مواقع  

.3.4. IV طريقــــــــــــــــــــة العمل 
إذابة   للحصول على محاليل    (36،  37،  38،  34)  المركبات المحضرةتم  الميثانول  ما بي   تراكيزب  مخففة ف  تتراوح    مختلفة 

(0.15625mg/ml -10mg/ml،)   على تثبيط المدروسة    المركبات وذلك لدراسة العلاقة بي التركيز وقدرةBSA    ألبومي مصل(
 . الناتج عن الحرارةالابقار( 

 Tris-buffered (TBS) )وزن/حجم( المحضَّر حديثاً ف محلول   0.3  %   بتركيز  BSAمحلول    من  mL 1 لكل تُربة، تم خلط

saline pH = 6.4    ثم تم ضبط الحجم النهائي للتفاعل إلى  المركبات المحضرةمع الحجم المناسب من محلول ،mL  2.5    باستعمال
مع الماء المقطر دون إضافة    BSAماء مقطر لضمان ثبات تركيز البروتي ف جميع الأنابيب. تم تحضير الشاهد السلب من محلول  

لتمثيل أعلى درجة من تمسخ البروتي، بينما استُخدم الميثانول كشاهد للمذيب للتحقق من عدم تأثيره على استقرار  المركبات المحضرة  
نشاط مضاد   وإظهار  البروتي  تثبيت  المعروفة ف  نظراً لخواصه  إيجابي  الأسيتيل ساليسيليك كشاهد  استُخدم حمض  البروتي. كما 

 للالتهاب. 
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. بعد ذلك تم  BSAمع بروتي  المستخلصة  دقيقة للسماح بتفاعل المركبات    15لمدة    C  37° تم حضن مخاليط التفاعل أولًا عند  
دقائق لإحداث تمسخ مضبوط للبروتي، ثم ترُكت العينات لتبرد ف درجة حرارة الغرفة    10لمدة    C70° تعريض العينات لدرجة حرارة  

 دقيقة بهدف تثبيت العكارة الناتُة عن تُمع البروتي قبل القياس الطيفي.  20لمدة 
تقييم درجة   البروتي  تم  –UVباستخدام جهاز    nm  660الامتصاصية عند    س بقيا  (Denaluration of proteins)تمسخ 

Visible spectrophotometer ،  حيث يشير انخفاض قيمة الامتصاصية مقارنة بالشاهد السلب إلى تثبيط تمسخ البروتي، وهو
 ما يعكس 

( لضمان موثوقية  triplicateنشاطاً مضادًا للالتهاب. تم إجراء جميع القياسات بثلاث مكررات )   المركبات المحضرةاحتمال امتلاك 
 النتائج وقابليتها للتكرار. 

 تم حساب النسبة المئوية لتثبيط تمسخ البروتي وفق المعادلة التالية: 

التثبيط  % = [
A0 − As

A0
× 100] 

 :حيث
0: A  امتصاصية الشاهد السلب 

S:A العينة المحتوية على المركبات المحضرة  امتصاصية 

على تثبيت البروتي تحت تأثير الإجهاد  (  36،  37،  38،  34)يتيح هذا الاختبار تقييمًا أوليًا سريعًا لقدرة المستخلصات النباتية  
الحراري، مما يوفر مؤشراً مهمًا على إمكانية امتلاكها خصائص مضادة للالتهاب تستحق الدراسة المتقدمة لتحديد المركبات الفعالة  

 .[17] وآلية التأثير الحيوي 
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 .والخطوات العلمية المستخدمة ف تقييم البيولوجي للمركبات لنشاط المضاد للالتهاب ةالأجهز  :(12) الشكل

.5. V   مناقشة النتائج 
حيث أظهرت النتائج   .(BSA)   تمسخ ألبومي مصل البقر   اختبار   باستخدام للمركبات المحضيرة    للالتهاب تم تقييم النشاط المضاد  

 .خلال هذا التقييم   للالتهابالمتحصل عليها معطيات قييمة حول العلاقة بي البنية الكيميائية للمركبات وفعاليتها المضادة  

 .5. V  تقييم النشاط المضاد للالتهاب لمشتقاتQuinoxaline 
    4 .الجدول ف  النتائج تلخيص  وتم التراكيز لمختلف تمسخ ألبومي مصل البقر  لنشاط  المئوية النسب  حساب تم

  quinoxaline .لمشتقات  BSA تمسخ ألبومي مصل البقر  نسبة تثبيط  نشاط  .4الجدول  

Comp 
Concentration mg/ml 

10 5 2.5 1.25 0.625 0.3125 0.15625 IC50 

34 21.9 19.4 16.2 12.6 9.6 6 4 - 

38 27.9 26.1 23.9 20.5 15.6 13.8 12 - 

37 25.3 23 20.9 17.9 15 11.9 10.1 - 

36 23.7 21.6 18.7 15.5 12.7 9.8 7.9 - 

Aspirin 86.2 83.4 71.4 52.2 27.1 18.8 - 1.58 

 

 ( أن جميع مشتقات الBSAأظهرت نتائج اختبار النشاط المضاد للالتهاب باستعمال طريقة تثبيط تمسخ البروتي )

quinoxaline    المحضرة، تمتلك فعالية مضادة للالتهاب تزداد تدريجيا بارتفاع التركيز، مما يدل على وجود علاقة طردية بي التركيز
  Aspirin .والنشاط البيولوجي. ومع ذلك بقيت فعالية هذه المشتقات اقل مقارنة بالمركب المرجعي 
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مما يؤكد فعاليته العالية كمضاد للالتهاب.  ،  %86.2، سجل الأسبيرين أعلى نسبة تثبيط بلغت  10µg/mlعند أعلى تركيز مستعمل  
أفضل نشاط مضاد    38وقد أظهر المركب  .  %27.9و   %21.9ف المقابل، تراوحت نسب التثبيط الخاصة بالمركبات المحضرة بي  

 .أضعف فعالية  34، بينما سجل المركب 36ثم المركب  37للالتهاب من بي المشتقات المدروسة، يليه المركب 

كما لوحظ انخفاض تدريجيا ف نسب التثبيط عند انخفاض التركيز بالنسبة لجميع المركبات، وهو سلوك متوقع يعكس اعتماد النشاط  
البيولوجي على التركيز. وعند التراكيز المنخفضة جدا، أصبحت قيم التثبيط ضعيفة مقارنة بالأسبيرين، الذي حافظ على نشاط معتبر  

 يرة. حتى عند التراكيز الصغ

تمتلك قدرة متوسطة على تثبيط تمسخ البروتي، مما يؤكد امتلاكها نشاطا    quinoxaline تشير هذه النتائج الى ان مشتقات ال
مضادا للالتهاب، الا ان كفاءتها تبقى اقل من الأسبيرين، ويعزي ذلك الى التفوق الدوائي للأسبيرين وقدرته العالية على الحد من  

 .ه الدوائيالتفاعلات الالتهابية، بالإضافة الى فعاليته العلاجية العالية واستقرار 
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 quinoxaline  لمشتقاتناء على التراكيز المختلفة ب BSAتثبيط  قدرة :(13)الشكل  

 خلاصة 

(. بعد ذلك قمنا بتقييم  MCRs)المركبات  متعدد  قمنا بتحضير مجموعة من مشتقات الكينوكسالي بواسطة تفاعل  ف هذا الفصل  
البيولوجي لهذه المركبات   تثبيط  كمضادات للأكسدة والالتهاب باستخدامالنشاط  ألبومي  و   ، DPPHالحر   الجذر   اختبار  تسمخ 

 .على التوالي (Bovine Serum Albumin, BSA) مصل البقر

،  DPPHبخصوص الفعالية المضادة للأكسدة فإن النتائج المتحصل عليها أظهرت أن بعض المركبات لها القدرة ف تثبيط الجدر الحر  
نشاط قوي ف تثبيط الجدور الحرة حيث تفوقت على نشاط حمض الاسكوربيك   37و 38 ،35 ،36 ،34سجلت المركبات  ثحي
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(Vitamin C)    المستخدم كمرجع ف التجربة. أما بخصوص الفعالية المضادة للالتهاب أظهرت النتائج عدم وجود أي فعالية عند
   (10µg/ml-0.15625 µg/ml) .التراكيز المنخفضة
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 مقدمة  

-O)، وذلك عبر تفاعل مشتقات (quinoxaline)تم تحضير مركبات حلقية غير متجانسة جديدة مشتقة من الكينوكسالي 

Phenylenediamine)  مع الألديهيدات العطرية بوجود سيانيد البوتاسيوم(KCN).  
المستخدمة ف تحضير هذه   والتقنيات  الأجهزة  التعرف على  تم  المعتمدة، حيث  العمل  منهجية  لعرض  الفصل  وقد خُصيِّص هذا 

 المركبات، بالإضافة إلى استعراض الطرق المتبعة، مع تقديم أهم النتائج المتحصل عليها. 

. Ⅰ  الأجهزة والمواد المستعملة (Equipment and Materials Used)   

.1. Ⅰطيف الأشعة تحت الحمراء infrared spectrum 

فورييه  تحويل  جهاز  باستخدام  الحمراء  تحت  الأشعة  طيف  تحديد  ل  ،Marque Agllent (Fourier FT-IR630)تسجيل 
بوحدات   عنه  الموجي معبراً  العدد  للمركب عبر  المميزة  النطاق  cm⁻¹الترددات  إجراء المسح ف  إلى    cm⁻¹ 400من  ، حيث تم 

4000 cm⁻¹ . 

.2. Ⅰ   الإنصهارنقطة (Melting point) 
  PRINCETON .( باستخدام جهاز قياس نقطة الانصهار من نوعmpيتم تحديد نقطة الانصهار غير المصححة )

.3. Ⅰ الكروماتوغرافيا (Chromatography) 
من    F254  60(، والتي أجُريت على ألواح ألومنيوم تُارية  CCMيتم تتبع تقدم التفاعل باستخدام كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة ) 

Merck Kieselgel  مم، وتم الكشف عن المركبات بواسطة مصباح الأشعة فوق البنفسجية عند طول موجي    0.2بسماكة 
λ = 245 nm 

.4. Ⅰ  الدورانيجهاز التبخبر (Rotary Evaporator) 
 تم إزالة المذيبات من المركبات باستخدام جهاز التبخير الدوراني. ي

. 5.Ⅰ   سائل  –استخلاص سائل (Liquid-liquid Extraction) 

سائل، حيث يتم فصل الطور العضوي عن الطور المائي بعد  –يتم استخلاص المركبات الناتُة باستخدام طريقة الاستخلاص السائل 
 إذابة المركبات ف مذيب مناسب، وذلك بواسطة قمع الفصل. 

.6. Ⅰالترشيح (Filtration) 

 يتم فصل معظم المركبات باستخدام تقنية الترشيح، التي تقوم بفصل المادة الصلبة عن السائل. 
. Ⅱ   الفعالية تقييم  في  المستعملة   Materials Used in Biological Activity) البيولوجيةالمواد 

Evaluation) 
  DPPH .جذور حرة

  MeOH .للمركبات مذيب عضوي 
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 ماصات دقيقة 

Ⅲ.   ةطريق  ( العملProcedure) 
Ⅲ.2 الكينوكسالين  مشتقات  . تحضير 

مع  O-Phenylenediamine مشتق، يُمزج مكافئ واحد من يحتوي على الإيثانول كمذيب  mL 100ف دورق كروي سعة 
لمدة  المغناطيسي  مع الرج   (،vaniline أو benzaldéhyde أو salicylaldéhyde)العطري الألدهيد مكافئ واحد من أحد 

)علما أننا   (KCN)البوتاسيوم سيانيد . بعد ذلك، يُضاف مكافئ واحد من(حرارة الغرفة الحرارة العادية )دقيقة عند درجة  30

تحت مكثف   الخليط ثم يسُخَّن   ،إلى المزيج  سام(عند استعماله يجب أخد كل الإحتياطات اللازمة من كمامة وقفازات الانه 
 باستعمال ثنائي كلوروميثان  (CCM) ساعات مع متابعة تقدم التفاعل بواسطة كروماتوغرافيا الطبقة الرقيقة  8ارتدادي لمدة 

) 2Cl2(CHكمذيب. 
من محلول    mL  15، يبُخَّر الإيثانول تحت ضغط منخفض، ثم يُضاف  CCMجميع المتفاعلات ف    اختفاء )  عند اكتمال التفاعل 

)مرتي، كل    اسيتات الايثيلباستخدام المواد العضوية  ويتبع ذلك بعملية استخلاص  ،N1 ( بتركيزNaOHهيدروكسيد الصوديوم )

  2إلى    pH  المركز إلى غاية الحصول عل   (HCl)  كلور الماء حمض  ثم نقوم بإضافة قطرات من    (. يفُصل الطور المائيmL  10مرة  

،  بعد دلك ساعة.    48و  24تتراوح بي  عند درجة حرارة منخفضة بعد حفظه ف الثلاجة لمدة  ي فيترسب المركب الناتج مباشرة أو  

 . والإيثر البترولي  يرُشَّح الراسب المتكوين ويغُسل عدة مرات بالماء المقطر 

33 : 3-phenylquinoxalin-2-amine 

 

 3N11H14C :الكيميائية  الصيغة
 : g/mol 221.26الكتلة المولية

 : C°175نقطة الانصهار
 23 : %المردود

FT-IR (KBr, ῡ cm-1): 3300-3354 (NH2), 1614 

(C=N), 1450 (C=C), 1211 (C-N). 
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34 : 2-(3-amino-1,2-dihydroquinoxalin-2-yl) phenol 

 

 O3N11H14C :الصيغة الكيميائية 
 : g/mol 237.26الكتلة المولية

 : C°187نقطة الانصهار
 51 : %المردود

FT-IR (KBr, ῡ cm-1): 3345-3294 (NH2), 1610 

(C=N), 1440 (C=C), 1205 (C-N) 

 

 

35 : 2-(3-amino-6,7-dichloroquinoxalin-2-yl) phenol 

 

 O3Nl2C11H14C :الصيغة الكيميائية 
 : g/mol 307.9 ةالكتلة المولي 

 : C°203نقطة الانصهار
 79 : % المردود

FT-IR (KBr, ῡ cm-1): 3131-3206 (NH2), 1614 

(C=N), 1451 C=C), 1211(C-N) 

 
36 : 2-(3-amino-7-nitroquinoxalin-2-yl) phenol 

 

  3O4N11H14C :الصيغة الكيميائية 
 g/mol 283 :الكتلة المولية

 C °198:  نقطة الانصهار
  % 93      : المردود

FT-IR (KBr, ῡ cm-1): 3200-3325 (NH2), 1637 

(C=N), 1450 (C=C), 1215(C-N) 
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37 : 6-nitro-3-phenylquinoxalin-2-amine 

 

  C₁₄H₁₀N₄O₂ :الصيغة الكيميائية
 g/mol 266.26 :الكتلة المولية

 C °130:  نقطة الانصهار
 76 % : المردود

 1620), 2NH( 3500-0033): 1-cm ῡIR (KBr, -FT

(C=N), 1452 (C=C), 1250 (C-N) 

 
 

 

38 : 4-(3-amino-6,7-dichloroquinoxalin-2-yl) -2-methoxyphenol 

 

  N₃O₂Cl₂12H15C :الصيغة الكيميائية 
 g/mol: 337.18الكتلة المولية

 :C°222نقطة الانصهار
    65 :%المردود

 0016), 2NH( 5433-0033): 1-cm ῡIR (KBr, -FT

(C=N), 1450 (C=C), 1200(C-N) 

 
 

 

39 : 4-(7-aminoquinoxalin-2-yl) -2-methoxyphenol 

 

 : C₁₅H₁₃N₃O₂ الصيغة الكيميائية  
 g/mol : 267.28الكتلة المولية

 : C°220نقطة الانصهار
 70 : %المردود

 1680), 2NH( 3100-0030): 1-cm ῡIR (KBr, -FT

(C=N), 1500 (C=C), 1201(C-N) 
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 الخلاصة العامة 

مشتقـــــات تحضيـــــر  ف  مذكرتنــــــا  من  الرئيســــــي  الهــــــدف  مشتقـــــــات    quinoxaline  الـــ  يتمثــــــل  من  -oانطلاقــــــا 

phenylenediamine  مع    والألديهيدات المركبات  KCNالعطرية  متعددة  تفاعلات  على  بالاعتماد  وذلك   ،(MCRs )  
كإستراتيجية فعيالة وبسيطة. كما تم توصيف المركبات المحضرة باستخدام تقنيات التحليل الطيفي مثل مطيافية الأشعة تحت الحمراء  

IR  وشملت الدراسة أيضًا اختبارات بيولوجية لتقييم النشاط المضاد للأكسدة باستخدام اختبار الجذر الحر .DPPH    إضافةً إلى ،
بهدف تحديد الفعالية البيولوجية لهذه    (،BSA)تقييم النشاط المضاد للالتهاب باستعمال اختبار تمسخ ألبومي مصل الأبقار بالحرارة  

 المركبات. 

 37و  38  ،35  ،36  ،34المركبات ، حيث تفوقت  الجدر الحر وقد أظهرت النتائج أن جميع المركبات لها قدرة واضحة على مقاومة  
أن جميع المركبات المدروسة لم  للفعالية المضادة للالتهاب  كما كشفت النتائج   (Vitamin C) .على مضادات الأكسدة القياسية

  .تظهر اية فعالية ف تثبيط تمسخ ألبومي مصل الأبقار المحفز بالحرارة

ف توسيع نطاق المركبات الحلقية غير المتجانسة ذات فعالية بيولوجية، وهذا ما يساعد بشكل كبير ف    لمذكرةعموما، ساهمت هذه ا
 تطوير أدوية جديدة نظرا لخصائصها البنيوية. 
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