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 انمقدمت 

اٌى١ّ١بء اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ فشػبً ِّٙبً جذاَ ِٓ فشٚع اٌى١ّ١بء رؼزجش          

 اٌؼؼ٠ٛخ.ح١ش رشىً اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ حٛاٌٟ صٍضٟ اٌّشوجبد اٌؼؼ٠ٛخ

٠ّٚىٓ رؼش٠فٙب ػٍٝ أٔٙب  اٌّشوجبد  اٌزٟ رحزٛٞ ػٍٝ الألً ػٍٝ  ٔٛػ١ٓ ِخزٍف١ٓ ِٓ 

  اٌزساد فٟ اٌحٍمخ
(1)

وجبد رحزٛٞ ػٍٝ رساد اٌىبسثْٛ ثٕغجخ ػب١ٌخ ٚأغٍت ٘زٖ اٌّش . 

ٚر١ٍٙب رساد الاٚوغج١ٓ ٚإٌزشٚج١ٓ ٚاٌىجش٠ذ ٚرؼذ اٌّشوجبد غ١ش اٌّزجبٔغخ أوضش 

اٌّشوجبد أٔزشبساً 
 

٠ّٚىٓ أْ رظٕف اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ حغت حجُ اٌحٍمخ 

بد وج١شح اٌحٍمـخ إٌٝ ِشوجبد طغ١شح اٌحٍمخ )اٌحٍمخ اٌضلاص١خ ٚاٌشثبػ١خ ( ٚإٌٝ ِشوج

ٟٚ٘ اٌشبئـؼخ الاعزخـذاَ  )اٌحٍمخ اٌخّبع١خ، اٌغذاع١خ ٚاٌغجبػ١خ ( ٚوزٌه ٠ّىٓ  

ٚ أسِٚبر١خ اػزّبداَ ػٍٝ اٌزشر١ت الاٌىزشٟٚٔ ٌٍجض٠ئخ   رظ١ٕفٙب إٌٝ ِشوجبد أٌفبر١خ
 

(2)
ٚأ٠ؼبً رظٕف حغت ٔٛع اٌحٍمخ ِٕٚٙب اٌحٍمبد اٌجغ١طخ ٚاٌزٟ رزىْٛ ِٓ حٍمخ ٚاحذح 

  [3]اٌف١ٛساْ  ٚ  [1] ػٍٝ رسح غ١ش ِزجبٔغخ ٚاحذح أٚ أوضشِضً اٌضب٠ٛف١ٓ حب٠ٚخ

ٚاٌحٍمبد اٌجغش٠خ ٚاٌحٍمبد إٌّذِجخ اٌزٟ رحزٛٞ ػٍٝ الألً حٍمخ اسِٚبر١خ ٚاحذح ف١ٙب 

رسح غ١ش ِزجبٔغخ ٚاحذح أٚ أوضش ح١ش رىْٛ اٌحٍمخ الأٌٚٝ جضءاً ِٓ اٌحٍمخ اٌضب١ٔخ ِضً 

ِٕذِجخ ِغ حٍمخ ثٕض٠ٓ  ٚاٌزٞ ٠ذخً فٟ  [2]اٌزٞ ٠زىْٛ ِٓ حٍمخ ثب٠شٚي   [5]الأٔذٚي 

رشو١ت اٌحبِغ الا١ِٕٟ رشثزٛفبْ 
(9)

 .

S N
H

O N
H 

 [ 1 ]                [2]                       [  3 ]                                     [5] 

 (الاودول انبىزيه  وانببيزول , انفيوران,  انثبيوفيه, (تزكيب جزيئبث -1-انشكم 

 

اٌّشوجبد اٌحٍم١خ اٌغذاع١خ اٌزٟ رحزٛٞ ػٍٝ رسٖ غ١شِزجبٔغخ ِضً اٌىجش٠ذ ٚالاٚوغج١ٓ لا 

رؼذ أسِٚبر١خ إلا إرا وبٔذ رحًّ شحٕخ ِٛججخ 
 (3) 
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١ت اٌؼذ٠ذ اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ ػشٚس٠خ ٌٍح١بح لأٔٙب رذخً ثشىً أعبعٟ فٟ رشو 

اٌٍزاْ ٠ؼزجشاْ اٌجضء   DNA ٚRNA ِٓ إٌّزجبد اٌطج١ؼ١خ ٚاٌجض٠ئبد اٌح٠ٛ١خ إٌشطخ ِضً 

اٌُّٙ  ٌٍح١بح ٚرزٛاجذ فٟ ا١ٌٕٛو١ٍٛر١ذاد اٌزٟ رؼزجش اٌٛحذح الأعبع١خ ٌجٕبء اٌج١ٕبد ٚاٌزٟ 

ربد رزىْٛ ِٓ اٌج١ٛس٠ٓ ٚاٌجش١ِذ٠ٓ ،ٚفٟ اٌىٍٛسٚف١ً ٚا١ٌُٙ ٔبللاد الاٚوغج١ٓ فٟ إٌجب

ٚاٌح١ٛأبد ٚاٌزٟ رزىْٛ ِٓ حٍمخ ثٛسفش٠ٓ وج١شح
   (2)

ٚوزٌه ٌٙب اٌؼذ٠ذ ِٓ اٌزطج١مبد اٌطج١خ  ،

، ٚ  ٕ٘بن اٌؼذ٠ذ ِٓ الأد٠ٚخ اٌزٟ رحزٛٞ فٟ  Hفّضلاً  حٍمخ  اٌضب٠ٛف١ٓ رذخً فٟ ثٕبء ف١زب١ِٓ 

 ثٕبئٙب ػٍٝ حٍمخ اٌضب٠ٛف١ٓ  ِٚٓ أِضٍزٙب الأد٠ٚخ اٌّؼبدح ٌلاٌزٙبثبد ٚ ِؼبداد اٌٙغزب١ِٓ   

Methaphelene   ٌٗٚمذ اصجذ اْ اٌزبص١شاد اٌذٚائ١خ ٌّجب١ِغ اٌضب١ٕ٠ً ٠شبثٗ اٌزأص١ش ٔفغ،

  Tiaprofenic acidٌّجّٛػخ اٌجٕض٠ً 
(4)

ٌّشوجبد اٌظٕبػ١خ اٌغ١ش ِزجبٔغخ فٍٙب أِب ا 

اعزخذاِبد ػلاج١خ ٚاعؼخ ح١ش رغزخذَ وّؼبداد ٌٍفطش٠بد ٚاٌجىزش٠ب ِٚىبفحخ ف١شٚط 

ٔمض إٌّبػخ اٌجششٞ 
 

HIV  ٚوزٌه فٟ الأد٠ٚخ اٌّؼبدح ٌٍغَّٛ ٚاٌّلاس٠ب ٚوّغىٓ ِٚؼبد

ٌٍغشؽبْ 
(5)

ٌلأوغذح فٟ  ٚوزٌه رغزخذَ فٟ الأطجبؽ ٚاٌى١ّ١ب٠ٚبد اٌضساػ١خ ٚوّؼبداد 

 اٌّطبؽ 
(7)

. 
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                              Thioxanthoneانثبيوكسبوثون                                     

طٕفبً ِٓ اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ ٚاٌزٟ رحزٛٞ ٔٛارٙب   رؼذ اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ  

اٌحٍم١خ ػٍٝ صلاس حٍمبد عذاع١خ ِذِجخ فٟ حبٌخ رؼبلت اٌىزشٚٔبد ثبٞ ح١ش رحزٛٞ 

اٌحٍمخ اٌٛعطٝ ِٕٙب ػٍٝ رسح وجش٠ذ  ثبلإػبفخ إٌٝ رٌه ٚجٛد ِجّٛػخ اٌىشث١ًٔٛ فٟ 

 اٌّٛلغ 
(11,10) 

C-9  ً2وّب فٟ اٌشى 
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 [5] 

  جزيئت انثبيوكسبوثون-2 -انشكم

اٌطشق اٌّغزخذِخ  ٠ّىٓ رحؼ١ش اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ ثٛاعطخ ػذح ؽشق ٚإحذٜ ٘زٖ  

ِغ اٚسصٛ ِشوجزٛ حبِغ   [ 7 ]رفبػً اٌجٕض٠ٓ اٌجبف ٌزحؼ١ش اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ  ٟ٘ ِٓ

% فٟ دسجخ حشاسح اٌغشفخ 98ثٛجٛد حبِغ اٌىجش٠ز١ه اٌّشوض   [6]اٌجٕض٠ٚه  
(15,14)

 

 -1-وّب فٟ اٌّخطؾ 

COOH

SH S

O

25  oC

H
2
SO

4+
 

[6]                                   [7]                                                        [5]  

     

 يمثم طزيقت تحضيز جزيئت انثبيوكسبوثون -1-انمخطظ
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اٌجحٛس اٌزٟ رش١ش إٌٝ رحؼ١ش ِشزمبد ١٘ذسٚوغ١ً صب٠ٛوغبٔضْٛ وّب إْ ٕ٘بن ػذد ِٓ 

اٌزٟ ٌٙب اٌؼذ٠ذ ِٓ اٌزطج١مبد
(16,17)

صٕبئٟ ١٘ذسٚوغٟ  3 ،1ح١ش  رُ رحؼ١ش  

صلاصٟ 5,3,1ِغ     Thiobenzoic acid  [6]ِٓ رفبػً        [10] صب٠ٛوغبٔضْٛ 

 :-2-( وّب فٟ اٌّخطؾ AlCl3ثٛجٛد )   [9]١٘ذسٚوغٟ ثٕض٠ٓ

COOH

SH

OH

OHOH S

O OH

OH

+
25 oC ,AlCl

3

H
2
SO

4

 [6]                                          [9]                                                       

                     [10] 

 ثىبئي هيدروكسي ثبيوكسبوثون  3,1يمثم تحضيز   -2-انمخطظ

   Shargheوّب لبَ 
(18)
 [13] ثزحؼ١ش ِشزك اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ ا٠ضش ربجٟ صب٠ٛوغبٔضْٛ  

 -3-وّب فٟ اٌّخطؾ 

H2SO4

2hr
    

 [11]                                      [12]      

                                                       [13] 

 يمثم تحضيز ايثز تبجي ثبيوكسبوثون -3-انمخطظ

ٚجّبػزٗ   Al-Arajiوّب حؼش  
(86)

ثزحؼ١ش ثؼغ ِشزمبد   2013فٟ ػبَ   

 اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ ِٕٚٙب

2,7-(Disulfonyl chloride) thioxanthone  [14] 

2,7-(Disulfonyl azide) thioxanthone     [15 ] 
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S

O

SO2ClClO2S

             S

O

SO2N3N3O2S

             

                            [14]                                                                  [15] 

 مشتقبث انثبيوكسبوثون انمحضزةبعض يمثم  -3 -انشكم         

ح١ش رغزخذَ ِشزمبرٙب اٌطج١ؼ١خ ٌٍضب٠ٛوغبٔضْٛ اٌؼذ٠ذ ِٓ اٌزطج١مبد اٌى١ّ١بئ١خ ٚاٌظٕبػ١خ 

ٚاٌظٕبػ١خ لأغشاع ؽج١خ ٚثغجت اٌغٍٛن اٌج١ٌٛٛجٟ ٚاٌؼٛئٟ ٌٙزٖ اٌّٛاد جؼٍذ ٘زٖ 

اٌّٛاد ِّٙخ ٌٍذساعبد اٌظٕبػ١خ ِٕٚٙب خظبئض اِزظبطٙب  اٌزٟ رزطبثك ِغ 

ٔبِٔٛزش رجؼبً ٌّٕؾ اٌزؼ٠ٛغ ٚرُ  420-480  اٌجٕضٚف١ْٕٛ ٚل١ــُ اِزظبطٙب رمـبسة

ٌه ِٓ   خلاي  ١ِىب١ٔى١خ اٌزفبػً ٚإٌّح١ٕبد اٌط١ف١خ ٚاٌزح١ًٍ اٌؼٛئٟ اٌزحمك ِٓ ر

(27,26) 
 - 2  [16]  وٍٛسٚ صب٠ٛوغبٔض2ْٛ-ٚاٌّشزمبد اٌزجبس٠خ   الأوضش اعزخذاِبً ٟ٘

                                                                            [17]  ا٠ضٚثشٚث١ً صب٠ٛوغبٔضْٛ

   S

O

                              S

O

Cl

 

[17]                                                                                       [16]    

 ايزوبزوبيم ثبيوكسبوثون - 2 و - كهورو ثبيوكسبوثون -2  يمثم   -4-انشكم 

ٚ ثغجت اِزظبص اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ فٟ إٌّطمخ إٌفٛق اٌجٕفغج١خ اٌمش٠جخ  اعُزخذِذ فٟ 

-4-وّب فٟ اٌّخطؾ  (29)ثٍّشح اٌجزٚس اٌحشح 
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S

O

S

O3 *

hv

S

O3 *
R-H C

S

OH

+

monomer
[18]

[18]
[19]

[5]

R
0

dimer

 R= alkyl   group 

 يوضح استخداو انثبيوكسبوثون في بهمزة انجذور انحزة-  -4مخطظ 

فٟ   ِٚشزمبرٙب اٌّخزٍفخ  رغزخذَ فٟ  رٕش١ؾ اٌجٍّشح اٌؼٛئ١خِشوجبد اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ      

الاص١ٍٓ اٌّشزك ِٓ ِِٛٔٛشاد أحبد٠خ غ١ش ِشجؼخ 
(31)

ٚ    اٌىٛوغٟ,  وّب أْ الاٌى١ً 

 .ا١ٌٙذسٚوغٟ اٌّؼٛػخ فٟ اٌضب٠ٛوغبٔضْٛ رؼزجش ِّٙخ وّضجزبد ٌزضج١ذ اٌجٌٟٛ اٌٚف١ٓ 

((32
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 أهميت انمزكببث انحهقيتّ غيز انمتجبوست 

رٍؼت دٚساً أعبع١بً فٟ اٌظ١ذٌخ، ٚثشىً خبص ػٕذ اٌزؼشع ٌٍزشو١ت اٌى١ّ١بئٟ ٌٍذٚاء، 

ٚاٌزؼّك فٟ ػ١ٍّبد الأ٠غ اٌذٚائ١خ، ٚاٌزحؼ١شاد اٌح٠ٛ١خ. رٛجذ ثىضشح فٟ 

اٌّشوجبد  اٌف١زب١ِٕبد، ٚالأطجبؽ ٚغ١ش٘ب اٌؼذ٠ذ ِٓ إٌّزجبد اٌطج١ؼ١خّ. رغُزخٍض ِؼظُ

اٌؼؼ٠ٛخّ غ١ش اٌّزجبٔغخ ِٓ ِظبدس ح١ٛا١ٔخّ أٚ ِظبدس ٔجبر١خ. رذخً فٟ ثؼغ 

 اٌظٕبػبد، ِضً طٕبػخ إٌب٠ٍْٛ اٌّغزخذَ فٟ طٕبػخ اٌّلاثظ، ٚفٟ طٕبػخ ف١زب١ِٓ

C.  ،رّضً اٌّجّٛػخ اٌفؼبٌخ فٟ اٌؼذ٠ذ ِٓ الإٔض٠ّبد، ٚالإٔض٠ّبد اٌّغبػذح

ا٠ٌٕٚٛخ. رغ١ّخ اٌّشوجبد اٌحٍم١خّ غ١ش اٌّزجبٔغخ ٚاٌج١ّ١ٌٛشاد، ٚطٕبػخ الأحّبع 

ربس٠خ اٌزغ١ّخ: فٟ ثذا٠خ الأِش، وبٔذ اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ رغّٝ ثأعّبء 

ُّ ٚػغ الارحبد اٌؼبٌّٟ  شبئؼخ ِزؼبسف ػ١ٍٙب، ِٓ دْٚ الاػزّبد ػٍٝ أٞ لٛاػذ، ص

 ٔظبِبً ٌزغ١ّزٙب.   (IUPAC)ٌٍى١ّ١بء اٌجحزخ ٚاٌزطج١م١خ

 سميت:انت

رؼزجش رغ١ّخ اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ ِؼمذح ٌلأعجبة ا٢ر١خ: رؼزّذ اٌزغ١ّخ  

ثشىً أعبعٟ ػٍٝ ٔٛػ١ٓ ِخزٍف١ٓ ٌٍزغ١ّخ، ٚلا ٠ّىٓ اٌحذ ِٓ أحذّ٘ب، أٚ اعزؼّبٌٙب 

ثشىً خبٌض. حفظ ثؼغ اٌّشوجبد ثأعّبئٙب اٌزجبس٠خ ثشىً ٠ظؼت فظٍٙب ػٓ الأعّبء 

ٟ٘   Trivialٌّشوجبد اٌحٍم١خّ غ١ش اٌّزجبٔغخ اٌزغ١ّخ اٌؼشف١خّاٌّمزشحخ. ؽشق رغ١ّخ ا

اٌزغ١ّخ اٌشبئؼخ أٚ اٌّزؼبسف ػ١ٍٙب رجبس٠بً فٟ الأٚعبؽ اٌؼ١ٍّخ، ١ٌظ ٌٙب أعبعٟ ٔظّٟ 

ِٛحذ ٌٚىٕٙب ِغزّذح ِٓ جزٚس ثؼغ اٌٍغبد اٌمذ٠ّخ ِضً اٌٍغخ اٌلار١ٕ١خ وذلاٌخ ػٍٝ 

خٛاص أخشٜ ِضً اٌشائحخ. اٌزغ١ّخ  طفخ اٌّشوت، أٚ اٌٙذف ِٓ اعزؼّبٌٗ، أٚ أٞ

رغ١ّخ اٌّشوجبد اٌحٍم١خ غ١ش اٌّزجبٔغخ: رؼزّذ اٌزغ١ّخ   IUPACإٌظب١ِخّ حغت ٔظبَ

فٟ ثذا٠خ الاعُ، ٠ٚحذد   prefixػٍٝ ثٕبء الاعُ ِٓ ِمطؼ١ٓ وب٢رٟ: ٠ىْٛ اٌّمطغ الأٚي

 ٔٛع ٚػذد اٌزساد غ١ش اٌّزجبٔغخ. 

( ٌز١ّض٘ب ػٓ ثبلٟ رساد اٌحٍمخ، ٠ٚزُ الاعزّشاس 1رشلُّ اٌزسح غ١ش اٌّزجبٔغخ ثبٌشلُ )

فٟ اٌزشل١ُ، ثح١ش رأخز اٌّجّؼبد اٌجذ٠ٍخ ألً أسلبَ ِّىٕخ. ٠زُ رشر١ت اٌّمبؽغ ثٕبءً ػٍٝ 
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اٌٛصْ اٌزسٞ ٌٍؼٕبطش فٟ حبي ٚجٛد أوضش ِٓ ٔٛػ١ٓ ِخزٍف١ٓ ِٓ اٌؼٕبطش فٟ حٍمخ 

 < Oxygen (oxa))) :ٚاحذح، ثح١ش ٠ىْٛ رشر١ت اٌؼٕبطش اٌضلاصخ اٌشبئؼخ وب٢رٟ

Sulfur (thia) > Nitrogen (aza))ِغ ِشاػبح حزف حشف اٌؼٍخ ،(a)  ٌؼذَ اٌزمبء ،

لأسثغ  tetraٌضلاس رساد، ٚ triٌٍزسر١ٓ، ٚ di) :عبو١ٕٓ. ٠زُ اعزخذاَ اٌّمبؽغ اٌزب١ٌخ

 رساد، ٚ٘ىزا  فٟ حبي ٚجٛد أوضش ِٓ رسح ٌٍؼٕظش ٔفغٗ. 

٠خ الاعُ، ٠ٚحذد حجُ اٌحٍمخ، ِٚمذاس اٌزشجغ، فٟ ٔٙب  ٠suffixىْٛ اٌّمطغ اٌضبٟٔ

، ٚثبٌزبٌٟ  (N)٠ٚفظً ث١ٓ ثؼغ اٌّشوجبد حغت ٚجٛد أٚ غ١بة رساد ا١ٌٕزشٚج١ٓ

١ّ٠ض اٌّشوجبد اٌىبٍِخ، أٚ اٌجضئ١خّ، أٚ ػذ٠ّخ اٌزشجغ )ٚجٛد سٚاثؾ صٕبئ١خ، أٚ صلاص١خّ( 

 .ثشىً ٚاػح

 المركبات الحلقٌة ؼٌر المتجانسة

 (Heterocyclic compound ؼٌر المتجانسة )المركبات الحلقٌة 

هً مركبات حلقٌة تحتوي على ذرات لعنصرٌن كٌمٌائٌٌن مختلفٌن على الأقل فً 

إذن تتكون من بناء حلقً كالموجود فً البنزٌن والمركبات العطرٌة،   الحلقة العطرٌة .

ؼٌر أو الهٌدروكربونات العطرٌة، ولكن ٌوجد فً بناء هذه الحلقات ذرات أخرى 

 الكربون، مثل الكبرٌت أو الأكسجٌن أو النٌتروجٌن.

 أهميتها في الصناعات الدوائية :

لقد لقٌت الكثٌر من المركبات الحلقٌة ؼٌر المتجانسة تطبٌقاً ناجحاً ضد الأمراض 

المعدٌة ) ذات العدوى ( مثل السل و الكولٌرا و التهاب الرئة و أمراض معدٌة أخرى ، 

ن الذي أوشك على الانتهاء تم اكتشاؾ بعض المركبات الحلقٌة ؼٌر ففً بداٌة هذا القر

المتجانسة و التً لها تأثٌر كمضادات جرثومٌة . على سبٌل المثال أملبح حلقة أكرٌدٌن 

) مثل مركب بروفلبفٌن التً وجد أن لها نشاط ضد البكتٌرٌا حٌث استعملت بنجاح 

مراض الجروح ، و من المركبات الحلقٌة أثناء الحرب العالمٌة الأولى لتطهٌر جراثٌم أ

الؽٌر متجانسة التً تتمتع بتأثٌر تطهٌري قوي هو صبؽة مٌثٌلٌن الزرقاء ، و من 

التً وجد أن لها فعالٌة قوٌة ضد الطفٌلٌات و   الأمثلة الأخرى مشتقات نتروإٌمٌدازول

 فً نفس الوقت تتمٌز بسمٌتها المنخفضة لجنس البشر .
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فا التحضٌرٌة بنشاط قوي ضد الكثٌر من أنواع البكتٌرٌا و ضد بعض تتمتع عقاقٌر السل

أنواع البروتوزوا ، و تستخدم هذه المركبات لمعالجة العدوى المعدٌة و المعوٌة و السل 

و الطاعون و ؼٌرها من الأمراض ذات العدوى إلا أنه مع مرور الوقت قد توفر من 

مركبات مما أدى إلى نقص الاستعمال الأدلة التجرٌبٌة مما ٌشٌر إلى سمٌة هذه ال

تدرٌجٌاً حتى تلبشى كلٌاً بعد اكتشاؾ البدائل و التً كانت هً مجموعة البنسلٌن حٌث 

 حلت هذه المضادات الحٌوٌة محل عقاقٌر السلفا .

 المركبات الحلقٌة الؽٌر متجانسة تنقسم إلى عدة أقسام : 

 ها :مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة ثلبثٌة الحلقة ، من -

الأزٌرٌدٌن : تعتبر من أبسط المركبات و لدٌها العدٌد من المشتقات التً تم استخدامها 

 كمضادات للسرطان و خاصة اللوكٌمٌا ) ابٌضاض الدم ( .

مركب الثاٌران : ذو خواص عقاقٌرٌة قوٌة حٌث ٌستخدم كعلبج للبلتهابات العصبٌة و 

 لتوسعة الأوعٌة الدموٌة و كمضاد للبكتٌرٌا .

 مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة رباعٌة الحلقة ، منها : -

البنسلٌن فعّال ضدّ الكثٌر من البكتٌرٌا الممرِضة. مثل المكورات الرئوٌة والعقدٌات 

والمكورات البنٌة والمكورات السحائٌة والمطثٌات الكزازٌة المسببة للكزاز واللولبٌات 

 الشاحبة التً تسبب السفلس.

 غير مشبعة مشبعة الذرة الغير متجانسة

 Azetidine Azete النتروجٌن

 Oxetane Oxete الأكسجٌن

 Thietane Thiete الكبرٌت

 

 

 

https://www.marefa.org/index.php?title=Azetidine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azetidine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azete&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azete&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxetane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxetane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxete&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxete&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thietane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thietane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiete&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiete&action=edit&redlink=1
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 مركبات حلقية غير متجانسة خماسية الحلقة :

هناك مركبات ٌدخل فً تركٌبها بٌرازول و تستخدم كعقاقٌر طبٌة لتخفٌؾ الحمى و 

الاضطرابات العصبٌة و الروماتٌزم ، و للكثٌر من البٌرازولات نشاطات علبج كل من 

 بٌولوجٌة متنوعة ، فمنها المضادة للبلتهابات و الامٌبا و البكتٌرٌا و المٌكروبات .

، و هً أٌضا جزء من   تدخل فً بناء بعض العقاقٌر الطبٌة  كما أن حلقة إٌمٌدازول

ذات الأهمٌة البٌولوجٌة حٌث أن مشتقاتها تدخل فً بناء القاعدة النٌتروجٌنٌة ، بٌورٌن 

بناء الأحماض النووٌة ، كما و تدخل حلقة إٌمٌدازول فً بناء الحمض الأمٌنً هٌستدٌن 

 الذي ٌعمل كمتقبل للبروتون فً الأنزٌمات .

لذرة الغير 
 متجانسة

 غير مشبعة مشبعة

غير  Pyrrolidinezolidine A النتروجين

 مستخدم
PyrroleAzole  غير مستخدم 

  anTetrahydrofur(Oxolane الأكسدين
is rare) 

Furan(Oxole is not used)  

  Thiolane Thiophene(Thiole is not الكبريت
used) 

 Borolane Borole البورون

 

الأحٌاء الدقٌقة ، وٌعتبر وهناك مشتقات نشطة جدا ضد عدد كبٌر من 

 الذي هو من مشتقات الإٌمٌدازول مضاد فطري .  كلوترٌمازول

مشتقات الاٌمٌدازول المختزلة لها فعالٌة عقاقٌرٌة قوٌة فمثلب : برٌفٌن و برٌسكول 

 اللذان ٌستخدمان فً توسٌع الأوعٌة الدموٌة و تقلٌصها على التوالً .

ثٌرة فً المجال الطبً فمثلبً عرفت مشتقات مركب البٌرازولٌن : له استخدامات ك

البٌرازولٌن بفعالٌتها ضد الالتهابات و ضد الحساسٌة و كذلك استخدمت كمضادات 

 للفطرٌات و البكتٌرٌا .

الأٌزوأكسازولٌن و الأٌزوأكسازولٌدٌن : تمتاز هذه المركبات بخواص عقاقٌرٌة حٌث 

ل المضاد الحٌوي أكزاماٌسٌن و هو ٌستخدم بعضها كمضادات للبكتٌرٌا و الفطرٌات مث

 حمض أمٌنً مضاد للسرطان .

https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D9%86%D8%AA%D8%B1%D9%88%D8%AC%D9%8A%D9%86
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D9%86%D8%AA%D8%B1%D9%88%D8%AC%D9%8A%D9%86
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyrrolidine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyrrolidine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyrrole&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyrrole&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%83%D8%B3%D8%AF%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=%D8%A7%D9%84%D8%A3%D9%83%D8%B3%D8%AF%D9%8A%D9%86&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/Tetrahydrofuran
https://www.marefa.org/Tetrahydrofuran
https://www.marefa.org/Furan
https://www.marefa.org/Furan
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D9%83%D8%A8%D8%B1%D9%8A%D8%AA
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D9%83%D8%A8%D8%B1%D9%8A%D8%AA
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiolane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiolane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiophene&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiophene&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D8%A8%D9%88%D8%B1%D9%88%D9%86
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D8%A8%D9%88%D8%B1%D9%88%D9%86
https://www.marefa.org/index.php?title=Borole&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Borole&action=edit&redlink=1
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مركبات الثٌازول المختزلة : لقد حظٌت كٌمٌاء الثٌازول و مشتقاتها و كذلك خواصهما 

البٌولوجٌة بأهمٌة بالؽة لما لهذه الحلقة و مشتقاتها من تأثٌرات بٌولوجٌة مختلفة ، فهً 

ٌة و العقاقٌرٌة حث تعتبر كمضادات تستخدم على نطاق واسع فً المجالات الطب

 للتجلط و قد عرفت مشتقات الثٌازولو بٌرٌمٌدٌن بفعالٌتها فً علبج الأورام السرطانٌة .

حٌث أنه ٌقً من الأنٌمٌا الخبٌثة التً تحدث عند   ( : له أهمٌة حٌوٌة كبٌرة  فٌتامٌن ) 

جد فً كثٌر من الأطعمة عدم القدرة على تكوٌن كرات الدم الحمراء و هذا الفٌتامٌن ٌو

. 

 مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة سداسٌة الحلقة ، منها : - 

الكٌنولٌن :له أهمٌة كبرى باعتباره أساس لكثٌر من القلوٌدات ذات الأهمٌة البٌولوجٌة ، 

 المستخدم كمطهر و الكٌنٌن كعلبج للملبرٌا .  مثل هٌدروكسٌله

الذرة الؽٌر 
 متجانسة

 ؼٌر مشبعة مشبعة

ؼٌر  Azinane فلفلٌدٌن تروجٌنالن

 مستخدم
Pyridine Azine ؼٌر مستخدم 

 ؼٌر مستخدم Pyran 2H-Oxine أوكسان الأكسجٌن
ؼٌر  Thiane Thiopyran 2H-Thiine الكبرٌت

 مستخدم
 Salinane Siline السٌلٌكون

 

البٌرمٌدٌن : ٌعتبر أكثر مركبات أزٌن أهمٌة نظرا لوجود كثٌر من المركبات الطبٌعٌة 

و  خذ من هذا النظام أساساً لها و مثال ذلك الفٌتامٌناتالمهمة للعملٌات الحٌوٌة التً تت

ٌدخل فً تركٌب الحموض النووٌة ) الٌوراسل ، و الثٌامٌن ، و الساٌتوسٌن ، و 

مشتقات البٌورٌن ( و الأدوٌة مثل حمض الباربتٌورٌك و مشتقاته التً تدخل فً 

 التخدٌر و أدوٌة الصرع .

نعه لها استخدامات طبٌة و حٌوٌة واسعة البٌورٌن : له مشتقات طبٌعٌة أخرى مص

كمضادات للسرطان و قلوٌدات تستخدم كمنبهات و كذلك مضادات حٌوٌة و كثٌر من 

 المشتقات التً لها نشاط حٌوي لا ٌمكن حصرها .

زانثٌن : تأتً أهمٌته من مشتقاته القلوٌة المنبهة للجهاز العصبً المركزي و أشهرها 

مجم . الثٌوفٌلٌن الذي   150  ج عند تعاطٌها بتراكٌز لاتتعدىالكافٌٌن التً تستخدم كعلب

https://www.marefa.org/%D9%81%D9%84%D9%81%D9%84%D9%8A%D8%AF%D9%8A%D9%86
https://www.marefa.org/%D9%81%D9%84%D9%81%D9%84%D9%8A%D8%AF%D9%8A%D9%86
https://www.marefa.org/Pyridine
https://www.marefa.org/Pyridine
https://www.marefa.org/index.php?title=Azine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Tetrahydropyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Tetrahydropyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Pyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiopyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiopyran&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%8A%D9%84%D9%8A%D9%83%D9%88%D9%86
https://www.marefa.org/%D8%A7%D9%84%D8%B3%D9%8A%D9%84%D9%8A%D9%83%D9%88%D9%86
https://www.marefa.org/index.php?title=Salinane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Salinane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Siline&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Siline&action=edit&redlink=1
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ثنائً مٌثٌل زانثٌن فٌوجد طبٌعٌا أٌنما وجد الكافٌٌن وله استخدامات طبٌة – 1,3 هو

 .  أكثر من الكافٌٌن حٌث ٌستخدم كمدر للبول و منشط للدورة الدموٌة

، و كذلك   لنمو الخلٌة البتٌرٌدٌن : لمشتقاته أهمٌة حٌوٌة مثل حمض الفولٌك اللبزم

 ( .  Bالراٌبوفلبفٌن و فٌتامٌن) 

البٌبٌرٌدن : له استخدامات كثٌرة فً المجالات الطبٌة مثلب : الهٌستامٌن و كمهدئات 

 أرٌل بٌبٌرٌدٌن .-4 عبارة عن مشتق

مركبات البٌرازٌن المختزلة : لهذا النظام الحلقً أهمٌة كبٌرة فً مجال الصناعات 

فأملبح البٌرازٌن ) سٌترات ، أدٌبات ، فوسفات ( تستخدم كمضادات للدٌدان و الدوائٌة 

مركب هٌدروكسً بٌرازٌن كمضاد للقلق و كموسعات للؤوعٌة الدماؼٌة مثل : 

 فلوناراٌزٌن ، و سٌنارٌزٌن .

 مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة سباعٌة الحلقة : -

ى الجهاز العصبً هذه المركبات لها خواص علبجٌة مفٌدة و هً تؤثر عل

 ثنائً بنزو لعلبج الصرع و الاكتئاب . -SH، فمثلب تستخدم مشتقات CNS المركزي

 حلقات سباعية الأعضاء

 ؼٌر مشبعة مشبعة الذرة الؽٌر متجانسة
 Azepane Azepine النتروجٌن

 Oxepane Oxepine جٌنالأكس

 Thiepane Thiepine الكبرٌت

 

 أشباه القلوٌات : -

من  %25 تستخدم كعقارات حٌث أن لها أهمٌتها الطبٌة فهً تشكل ما ٌقدر بنسبة

العقاقٌر ، البعض منها طبٌعً وأكثرها تم تشٌٌده ، و من الأمثلة على ذلك : ) المورفٌن 

السرطان ، ( الذي ٌستخدم كمزٌل للآلام و كمساعد فً المعالجة الكٌمٌائٌة لبعض أنواع 

) كودئٌن (ٌستخدم مضاد للتشنج و فً علبج الكحة للتخلص من   وكذلك شبه القلوي

) بابافرٌن ( له تطبٌقات فً الاستطباب و فً حالات التشنج و موسع للؤوعٌة    البلؽم ،

 الدموٌة بٌنما ) إٌمٌتٌن ( قد استعمل لفترة طوٌلة كعلبج فعال ضد الأمٌبا ) الزحار ( .

https://www.marefa.org/index.php?title=Azepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azepine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Azepine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxepine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Oxepine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiepane&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiepine&action=edit&redlink=1
https://www.marefa.org/index.php?title=Thiepine&action=edit&redlink=1


13 
 

الأمثلة الأخرى ) رٌسٌربٌن ( الذي ٌستخدم كعقار مهدئ و مسكن للؤعصاب ، و و من 

) الأتروبٌن ( الذي ٌستخدم فً جراحة العٌن ، و ) الكٌنٌن ( العلبج الفعال ضد 

 الملبرٌا و أشباه قلوٌات إرقوت مثل ) إرقونوفٌن ( الذي ٌستخدم لتسهٌل الولادة .

القلوٌات ٌعتمد بشكل رئٌس على   ر من أشباهمما ٌجدر ذكره أن النشاط الحٌوي لكثٌ

مستوى الجرعة التً تؤخذ ، و ٌكون للمادة الطبٌعٌة صفة المادة العلبجٌة إذا أخذت 

بكمٌة مناسبة ، ولكن عند أخذها بجرعات مختلفة فإنها قد تكون ذات تأثٌر سلبً على 

لجرعات الكبٌرة سبٌل المثال : سترٌكٌنٌن ٌستخدم بجرعات صؽٌرة كمنبه للقلب لكن ا

منه تشكل مادة ذات سمٌة شدٌدة فلربما لا تؤدي الجرعات الكبٌرة إلى عجز التنفس 

فحسب و إنما تؤدي إلى الموت السرٌع ، كذلك المورفٌن و الكوكائٌن التً لها تأثٌرات 

تخدٌر قوٌة فإن التشرب المتكرر بهذه القلوٌدات ٌسبب الإدمان بهذه المخدرات ، أٌضا 

لاٌسٌرجٌك من أحد العقاقٌر ذات الشهرة السٌئة فلربما ٌسبب الهلوسة  أمٌد حمض

 كتأثٌر جانبً .

من أبرز لأمثلة علٌها : هرمون الأدرنالٌن و شبه القلوي  الأمينات البيولوجية :

 إفٌدرٌن .

القلوٌدات خاصٌة بٌولوجٌة مهمة ، هً خاصٌة رفع ضؽط الدم لذا ٌشار إلٌها   لهذه

من أشهر و أقوى المركبات المعروفة لرفع ضؽط الدم هو بعقاقٌر الضؽط ، 

 نورأدرنالٌن .

رٌسٌربٌن : من أشباه القلوٌات الأندولٌة معقدة البناء و مصدره الطبٌعً هو أحد نباتات 

جنس رافولفٌا الذي استخدم منذ القدم فً الاستطباب كملطؾ للحمى و فً علبج 

 ث أنه عقار مهدئ و مسكن للؤعصاب .الدٌزنطارٌا . ٌستخدم الآن فً العقارات حٌ

حلقة بٌورٌن : لمشتقات الأكسً بٌورٌن و مشتقات أمٌنو بٌورٌن أهمٌة بٌولوجٌة فهذه 

 .  DNA , RNA الحموض النووٌة المركبات هً الأجزاء الرئٌسٌة فً بناء

ٌمكن أن تعرؾ المركبات الحلقٌة الؽٌر متجانسة بأنها عبارة عن مركبات حلقٌة تحتوي 

 .ها الحلقة على ذرة واحدة على الأقل من عنصر آخر ؼٌر الكربونفٌ

وٌلبحظ انه فً نواة البنزٌن تكون جمٌع الذرات ذات نوع واحد ومثل هذا التركٌب 

والقلٌل من العناصر ؼٌر  ( Homocyclic) الجزٌئً ٌطلق علٌة حلقً متجانس

الحلقٌة المتجانسة التً الكربون قادر على تكوٌن حلقات متجانسة ومن أمثلة المركبات 

 . خماسً ارسٌتول –لا تحتوي على عنصر الكربون خماسً مٌثٌل 
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أما عندما ٌوجد فً التركٌب الحلقً ذرات أخرى من عناصر مختلفة فإن هذه المركبات 

حٌث إن مثل هذه المركبات  ( Heterocyclic ) تسمى مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة

الكربون مع ذرة أو أكثر من عناصر أخرى  تحتوي تحتوي فً الؽالب على ذرات

وبصورة  (N) والنٌتروجٌن (S) الكبرٌت , ( O) وأكثر هذه العناصر شٌوعا الأكسجٌن

 ، الرصاص (As) الزرنٌخ , ( P ) ، الفسفور ( Hg )اقل انتشارا تدخل عناصر الزئبق

(Pb) , د الصٌػ وؼٌرها من العناصر الأخرى . ومن المركبات المعروفة ٌمكن أن نور

  .الكٌمٌائٌة الآتٌة لتوضٌح القلٌل من الاحتمالات العدٌدة

وسبب كون عناصر الأكسجٌن والكبرٌت والنٌتروجٌن ذات قدرة كبٌرة على تكوٌن 

مركبات حلقٌة ؼٌر متجانسة ، إن زاوٌة التكافؤ هذه العناصر قرٌبة جدا من زاوٌة 

محل ذرة واحدة أو أكثر من ذرات تكافؤ الكربون وعلى هذا ٌمكن لهذه الذرات أن تحل 

  . الكربون فً حلقة ما دون أن تؤدي إلى توتر ملحوظ

 

واؼلب المركبات العضوٌة الؽٌر المتجانسة تستخلص من مصادر حٌوانٌة أو نباتٌة 

ولها أهمٌة حٌوٌة كبٌرة حٌث تدخل فً صناعة كثٌر من الأدوٌة وكذلك تلعب دورا 

ولذلك تستحق الكثٌر من الدراسة والبحث ومن مهماً فً بعض العملٌات الحٌوٌة 

المركبات العضوٌة ؼٌر المتجانسة القلوٌدات مثل الكوكاٌٌن والكونٌن والنٌكوتٌن 

والمبٌدات الحشرٌة التً ٌمكن أن تحضر بطرٌقة علمٌة كما أنها تدخل فً بعض 

الصناعات مثل الناٌلون المستخدم فً صناعة الملببس بالإضافة إلى عدد من 

  C فٌتامٌنات مثل فٌتامٌنال

 

وعلى العموم فأن معرفة كٌمٌاء المركبات الحلقٌة الؽٌر المتجانسة لها أهمٌة كبٌرة فً 

 . مجال دراسة المنتجات الطبٌعٌة والتحضٌرات الحٌوٌة وعملٌات الاٌض الدوائٌة

وٌمكن تحضٌر هذه المركبات وكثٌر ؼٌرها فً المختبرات الكٌمٌائٌة حٌث أن 

الحلقٌة ؼٌر المتجانسة تستخدم فً صناعة العقاقٌر الطبٌة والأصباغ عدٌدات  المركبات
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الأجزاء. وتمثل المركبات الحلقٌة ؼٌر المتجانسة المجموعة الفعالة فً كثٌر من 

وأخٌرا تعزى الوراثة لارتباط  ( Co- enzymes) الإنزٌمات والإنزٌمات المساعدة

  . نسة بالسلبسل الطوٌلة للحموض النووٌةست حلقات أو أكثر من الحلقات ؼٌر المتجا

 

الإختراع موجه لمركبات جدٌدة محددة، طرق تحضٌرهم وطرق علبج أو تخفٌؾ 

الإضطراب تتضمن تٌروزٌن كٌنٌز تقلبات مثل الإضطراب المرتبط بزٌادة النفاذٌة 

الوعائٌة أو تولد الأوعٌة. أكثر خصوصاً، هذا الإختراع موجه لمركبات ثلبثً 

ٌرٌدٌن البدٌلة التً تكون مفٌدة كمثبطات كٌنٌز مختارة، الطرق لإنتاج مثل هذه أزولوب

المركبات، والطرق لعلبج، منع أو تخفٌؾ إضطراب الكٌنٌز. على وجه الخصوص، 

الطرق تتعلق بعلبج أو تخفٌؾ الإضطراب التً تنطوي على تٌروزٌن كٌنٌز تقلبات 

الإضطراب المرتبط بالسكري، وتتضمن الأمراض القلبٌة الوعائٌة، السكري، 

الأمراض الإلتهابٌة، الإضطرابات المناعٌة، السرطان و أمراض العٌن مثل إعتلبل 

 الشبكٌة، الضمور البقعً، أو أمراض الشبكٌة الأخرى، وماشابه. 

مرور السوائل والخلبٌا خارج الأوعٌة الدموٌة عامل هام مُساهم فً الإلتهاب، إصابة 

والموت فً الظروؾ المتنوعة. وهذه تشمل الأنسجة، الإستسقاء 

السامة، والحروق، والصدمات النفسٌة، الحساسٌة وردود  الصدمة الدماؼٌة، الإصابات

ٌتم تنظٌم نفاذٌة الأوعٌة الدموٌة جزئٌاً عن طرٌق إلتصاقات الخلٌة مع  .المناعٌة الفعل

الخلٌة بٌن الخلبٌا المبطنة. الخلٌة المبطنة أحادٌة الطبقة التً تبطن الأوعٌة الدموٌة 

تشكل الحاجزالذي ٌحافظ على سلبمة مكونات سائل الدم، لكن ٌسمح بمرور العوامل 

قة منظمة. تقلبات لهذه العملٌة تؤدي إلى تسرب فً الذائبة وخلبٌا الدم البٌضاء بطرٌ

الأوعٌة الدموٌة إلى الأنسجة المحٌطة، الذي ٌصحب الإلتهاب المرتبط بحالات 

الإستسقاء المرضٌة. النفاذٌة الوعائٌة هً وظٌفة مضبوطة بدقة التً تساهم بشكل 

دد من الحالات إٌجابً فً الإستجابات المناعٌة الوقائٌة وإلتئام الجروح، لكن، فً ع

المرضٌة، التسرب المزمن و/أو الهائل للسوائل وهجرة الخلبٌا المناعٌة إلى الأنسجة 

 ٌمكن أن ٌكون لها عواقب خطٌرة، وٌمكن أن تهدد الحٌاة أحٌانا. 
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نفاذٌة الأوعٌة الدموٌة الؽٌر طبٌعٌة للشبكٌة التً تؤدي إلى إستسقاء فً منطقة 

النظرفً أمراض مثل إعتلبل الشبكٌة السكري، التحلل  الشبكٌة هً السبب الرئٌسً لفقد

البقعً النضحً، إنسداد الأوعٌة الدموٌة فً شبكة العٌن، حالات الأورام والحالات 

الإلتهابٌة. بالرؼم من أن مجموعة من الأمراض ٌمكن أن تؤدي إلى زٌادة النفاذٌة 

ٌلعب دور مهم  VEGFالوعائٌة خلبل آلٌات مختلفة، من المعروؾ أن السٌتوكٌن 

أولا كعامل قوي لنفاذٌة  VEGF . تم وصؾ الـ(VPF)كمُحفز لتسرب الأوعٌة الدموٌة 

ٌُفرز بواسطة خلبٌا الورم الذي وقابلة  سرٌعة زٌادة حفز الأوعٌة الدموٌة 

زٌادة النفاذٌة الوعائٌة فً إعتلبل الشبكٌة  .الاوعٌة الدموٌة الدقٌقة نفاذٌة فً للبنتكاس

المحتمل أٌضا فً التحلل البقعً النضحً و إلتهاب القزحٌة، على سبٌل  الدماؼٌة ومن

التً تم إستخدامها بنجاح لتقلٌل  VEGFومضادات  VEGFالمثال، ٌرتبط مع مستوٌات 

الإستسقاء البقعً/الشبكً فً أمراض العٌن الوعائٌة العصبٌة مثل التحلل البقعً 

سٌن حدة البصر مجموعة فرعٌة من المرتبط بالعمر المؤدي إلى إستقرار أو حتى تح

 المرضى المصابٌن. 

النفاذٌة الوعائٌة مؤخرا وقد ظهر أن  VEGFقد تم كشؾ الطرٌقة التً تحفز بها 

بواسطة أعضاء البروتٌن كٌنٌز  VEGFالتسرب الوعائً الدموي المُحفز بـ 

 . Src proto oncogene السٌتوبلبزمً لعائلة الـ

تشكٌلة واسعة  الحفاظ على ئٌسً فً تنظٌم والبروتٌن كٌناز ٌلعب دور ر

على سبٌل المثال، ٌمثل نشاط الكٌنٌز المفتاح  الخلوٌة. العملٌات الخلوٌة والوظائؾ من

الجزئً الذي ٌنظم تكاثر، تنشٌط، و/أو تمٌٌز الخلٌة. مقبول الآن بشكل واسع أن العدٌد 

اجمة عن مسارات بروتٌن من الأمراض تنتج من الإستجابات الخلوٌة الؽٌر طبٌعٌة الن

 الكٌناز المفرطة. 

من عائلة الؽشاء المرفَق ؼٌر المعتمد على كٌنٌازات التٌروسٌن وٌشمل  Srcكٌنازات  

والتً لها  Blk،و Src ،Fyn ،Yes ،Fgr ،Lyn ،Hck ،Lckأعضاء فً الثدٌات:  9

ٌتم  Srcأدوار مهمة فً إشارات المستقبل والتواصل الخلوي. بٌنما معظم كٌنٌازات 

(، أعضاء محددة من العائلة مثل Src ،Fyn ،Yesالتعبٌر عنها بشكل واسع )مثال، 

Hck ،Blk ،Lck تظهر تعبٌر مقٌد. كٌنٌازات ،Src  تلعب دور محوري كؽشاء– 
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مرتبط بالمفاتٌح الجزئٌة التً تربط مجموعة متنوعة من الإشارات خارج الخلٌة 

فً تكاثر و  Srcبمسارات الإشارات داخل الخلٌة. هذا هو الأساس لإشراك كٌنٌازات 

  تمٌٌز الخلٌة وأٌضا إلتصاق الخلٌة وهجرتها.

ً إرتفع بشكل واضح ف Srcونشاط كٌناز  Srcمُوثق جٌدا أن مستوٌات بروتٌن 

سرطان الإنسان وٌتضمن سرطانات الثدي، سرطانات القولون، سرطانات البنكرٌاس، 

سرطانات الدم لخلٌة بٌتا والأورام اللٌمفاوٌة، سرطان الجهاز الهضمً، سرطانات 

الصؽٌرة، سرطان المثانة، سرطانات المبٌض والبروستاتا،  –الرئة للخلٌة ؼٌر 

ن متوقعا أن حجب الإشارة خلبل تثبٌط نشاط سرطان الجلد والساركوما. وهكذا، فقد كا

ستكون وسٌلة مؤثرة لتحوٌر المسارات الشاذة التً تحور التحوٌلبت Src الكٌناز لـ

 السرطانٌة للخلبٌا. 

مهمة أٌضا للئشارة من  Srcوبالمثل، تم التوثٌق جٌدا أن كٌنٌازات عائلة 

. Tفً خلبٌا  TCRارة ، مُتضمنة فً إشLck، مثل Fynمستقبلبت الخلٌة المناعٌة. 

HCK  وFgr  مُتضمنة فً إشارة المستقبلFcγ  .تؤدي إلى تنشٌط النٌوتروفٌلLyn  و

Src  تشارك أٌضا فً إشارة مستقبلFcγ  تؤدي إلى خروج الهٌستامٌن و وسطاء

ٌمكن أن تكون  Srcالحساسٌة الأخرى. هذه النتائج تشٌر إلى أن مثبطات الكٌنازعائلة 

 راض الحساسٌة والربو. مفٌدة فً علبج أم

على نفاذٌة الأوعٌة الدموٌة، عدة تقارٌر تدعم دور كٌناز  VEGFوفقا لتأثٌر 

Src  ،فً تطور الإستسقاء. على سبٌل المثالSrc  لكن لٌس نقصFyn  أو إؼلبقSrc 

% بعد إسكٌمٌا الدماغ الدائمة فً الفأر. حدٌثا، وُجد أن 55تقل إستسقاء المخ بحوالً 

pp1 كٌناز التٌروسٌن ، مثبطsrc المخ -تقلل الإستسقاء، لتقلل إنهٌار حاجز دم(BBB) ،

تعمل  Srcأن كٌنٌازات  .Scheppke et al. بالمثل، أوضح VEGFلتقلٌل تعبٌر 

 و تسرب أوعٌة الشبكٌة المُحفزة بالإسكٌمٌا.  VEGF كوسائط هامة لـ

تتوسط تماما إشارة المستقبل فً  srcوعلبوة على ذلك، كٌنٌازات تٌروسٌن 

من إثارة مستقبل  srcالخلبٌا المبطنة للؤوعٌة الدموٌة. وهكذا، ٌنتج تنشٌط كٌنٌازات 

VEGF  أو عامل النمو الآخر الذي ٌقع على الخلبٌا المبطنة، الإستجابة التً ٌمكن أن
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الورم تكون ضارة فً أمراض القرنٌة والشبكٌة والتً تساهم بشكل ملحوظ فً تطور 

 وهجرة الورم الخبٌث.

بشكل أكثر تحدٌدا،  أو، تعدل المركبات التً من عدة فئات الكشؾ عن تم وقد

وبصفة خاصة  كٌناز ، المحتملة للبضطرابات بوساطة كالعلبجات الكٌناز تمنع نشاط

 .السرطان

تصؾ أمٌنوكٌنازولٌن كمثبطات  WO2001038315على سبٌل المثال، 

 لى السٌكلٌن. للكٌنٌازات المعتمدة ع

WO2008068507  تصؾ بٌرٌدٌنٌل كوٌنازولٌن كـمثبطات راؾ

 سٌرٌن/كٌناز ثٌرٌونٌن لعلبج السرطان. 

WO2008079988  تصؾ كوٌنازولٌن كمثبطات كٌنازPDK1  لعلبج

 الأمراض التكاثرٌة مثل السرطان. 

WO2006118256  تصؾ مشتقات كوٌنازولٌن كمثبطاتp38MAPK 

 مراض الإلتهاب المختلفة والسرطان. للئستنشاق ولعلبج أ

WO2006039718 النٌتروجٌن -تصؾ المركبات ثنائٌة الحلقة المحتوٌة على

بروتٌن الكٌناز، وتتضمن الإلتهاب، السرطان  –التً تستخدم لعلبج الأمراض متوسطة 

 والحالات المتعلقة بها.  

WO2005037285  ثنائً الإستبدال للمركبات الحلقٌة الؽٌر  6، 2تصؾ

متجانسة ثنائٌة الحلقة كمثبطات راؾ سٌرٌن/كٌناز ثٌرٌونٌن لعلبج الإضطرابات مثل 

 السرطان. 

WO20069046448  تصؾ معدلات نشاط كٌناز بها أمٌنوكٌنازولٌن مستبدل

 على جزء البٌرمدٌن من حلقة الكٌنازولٌن المزدوجة.

WO2009084695  تصؾ مشتقات الأمٌنوكٌنازولٌن المستبدلة بواسطة

 مستبدلٌن ؼٌر أروماتٌة.
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WO2008020203  تصؾ مشتقات الأمٌنوكٌنازولٌن المستبدلة بواسطة

-Bبٌردٌن على جزء الفنٌل من حلقة الكٌنازولٌن المزدوجة و تحتوي على نشاط مثبط لـ

Raf. 

US20100093698  ًتصؾ مشتقات أمٌنوترٌازولوبٌردٌنات مستبدلة ف

 .Sykو تحتوي على نشاط مثبط لٌكناز  5الموقع 

 WO2004065378  أمٌنوبٌرٌدٌن كمثبطات  -2تصؾcdk4  لعلبج

 .  restenosisإضطرابات الخلٌة التكاثرٌة مثل السرطان، تصلب الشراٌٌن و

ات الحلقٌة ؼٌر المركب ٌصؾ WO2006024034 ومن المثٌر للبهتمام، أن

المستمدة من بنزو تراي أزٌن، تراي أزٌن، تراي أزول و أوكسادٌازول،  المتجانسة

أو مركبات بٌرٌمٌدٌن  (WO2005096784)مثل مركبات بنزو تراي أزٌن 

(WO2006101977)  القادرة على تثبٌط الكٌنٌازات، مثل أعضاء عائلة كٌنازsrc .

المفٌدة لعلبج أمراض العٌون المختلفة )مثل التحلل  ومع ذلك، بٌنما زُعم أن هذه الأدوٌة

البقعً المرتبط بالعمر، إعتلبل الشبكٌة السكري، الإستسقاء البقعً السكري، السرطان، 

(. WO2006133411والمٌاه الزرقاء( هً محبة للدهون والمٌاه الؽٌر ذائبة )أنظر 

ٌزت خاصة، ، هذه الخصائص المحددة لها ممWO2006133411طبقا لمخترعٌن 

خاصة للئستخدامات فً العٌن، لأن هذه الأدوٌة ؼٌر ذائبة فً الماء ) ذوبان الماء أقل 

( تمتلك كفاءة عالٌة للتحمٌل و التسرب الضعٌؾ  PH 4-8مج/مل عند  1.0من حوالً 

 بسبب التجزئة العالٌة للدواء إلى اللٌبوسوم الذي ٌتسلمهم مقارنة بالماء.

WO 2010076238 ات أمٌنوكٌنازولٌن مستبدلة بصورة فردٌة و تصؾ مشتق

 .lynو  srcبقٌمة جٌدة مثابل نشاط كٌنازات  IC50تحتوي على 

تكون بلون أحمر  US2005/0245524الموصوفة فً  srcمثبطات كٌناز 

لامع و ؼٌر ذائبة تماماً فً المستحضرات المناسبة للئستخدام فً صورة نقط للعٌن. 

 .US2005/0245524مهم للمركبات المبٌنة فً هذٌن المعٌارٌن ٌمثلب عٌب 
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العٌن هً عضو محمً بشدة. فً هذه الناحٌة، علبج أمراض من الجزء الخلفً 

من العٌن هً المهمة الأكثر صعوبة وتحدي لإكتشاؾ الدواء كما إتضح من قلة 

 الخٌارات العلبجٌة.  

لإستخدام  والأكثر أمانا الأكثر ملبءمة النماذج من واحدة

تحتاج إلى  لا ؼازٌة، ؼٌر العٌن، لأنها قطرات العٌن فً قٌرالعقا

أن  من أجل محلول الدواء. ومع ذلك، من صؽٌرة كمٌات وتتطلب الطبٌة المساعدة

تجاه  قوٌة بما فٌه الكفاٌة ٌجب أن تكون الموضعً، والجزٌئات للتقطٌر مناسبة تكون

الكٌمٌائٌة الحالٌة تسمح بعبور أؼشٌة الخلٌة.  -هدفهم الجزٌئً، الخصائص الفٌزٌائٌة 

ولتكون ذائبة بشكل كافً فً الوسط المائً لوضعها كمحلول على القرنٌة. بالإضافة 

لذلك، من المهم أن تكون جزٌئات الدواء عدٌمة اللون على قدر المتاح لمنع صبػ نسٌج 

ن ٌتدخل فً الرؤٌة. بالإضافة لذلك، بسبب التفاعلبت العرضٌة العٌن والذي ٌمكن أ

المتعددة بٌن الكٌنٌازات، ٌفضل أن تثبط جرٌئات هذا الدواء الكٌنٌازات المطلوبة بدرجة 

 عالٌة من الإختٌارٌة. 

من خصائص هذا الإختراع أن ٌزودنا بمركبات جدٌدة لها قابلٌة عالٌة للذوبان 

 ٌن لها.  فً الماء مقارنة بالمنافس

خاصٌة أخرى للئختراع الحالً أنه ٌزودنا بمركبات قوٌة جدا، خاصة تجاه 

 . srcمثبطات الكٌناز 

خاصٌة أخرى للئختراع الحالً أنه ٌزودنا بمركبات مفٌدة لعلبج، منع أو 

تخفٌؾ الإضطراب، ٌتضمن ذلك إضطراب العٌن، وٌشمل تقلبات لكٌناز التٌروسٌن 

 لنفاذٌة للؤوعٌة الدموٌة.على سبٌل المثال زٌادة ا

خاصٌة أخرى للئختراع الحالً أنه ٌزودنا بمركبات عدٌمة اللون أو عدٌمة 

 اللون تقرٌبا، خاصة فً المحلول.

خصائص إضافٌة وممٌزات للئختراع الحالً سٌكون منصوص عنها فً جزء 

 فً الوصؾ الذي ٌتبع، وجزئٌا سٌكون واضح من الوصؾ، أو ٌمكن اكتسابه عملٌا فً
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هذا الإختراع. الأهداؾ والممٌزات الأخرى للئختراع الحالً سٌمكن إدراكها بوسائل 

 العناصر والإزدواجات خاصة فً الوصؾ والعناصر الملحقة.

 بمركبات الصٌؽة العامة اللبحقة:
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