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 چکیده

شود؛ از این رو مشتقات جدید ها محسوب میها، تهدیدی جدی برای سلامت انساندارویی در میکروارگانیسمهای بروز مقاومت :مقدمه

 باکتریایی ضد خاصیت ط، مطالعه حاضر با هدف تعیینتوانند جایگزین مناسبی برای این موضوع باشند. در این ارتبااکسادیازولی می

 انجام شد. رایج باکتریایی ضد داروهای با آن مقایسه و اکسادیازول شدهمشتقات سنتز

 دست آمدند که اکسادیازول به-9،3،1ها با ایزومر ای، مشتقات جدیدی از اکسادیازولمرحلهدر پی فرایند واکنش تک ها:مواد و روش

NMR-H ( Hydrogenو  IR( ،Nuclear Magnetic Resonance )NMR-C( InfraRedسنجی )های طیفاز روش با استفاده

Nuclear Magnetic Resonance مورد بررسی و تأیید قرار گرفتند. فعالیت ضد باکتریایی مشتقات به روش انتشار از چاهک، تعیین )

 MBC: Minimum( و تعیین حداقل غلظت کشندگی )Minimum Inhibitory Concentration:MIC )حداقل غلظت بازدارندگی 

Bactericidal Concentration استافیلوکوکوس اورئوسهای لیتر، با یک بار تکرار آزمایش روی باکتریگرم بر میلیمیلی 9( در غلظت ،

 گردید.  تعیین  کلی اشرشیا و اینوزژسودوموناس آئرو، باسیلوس سوبتیلیس، استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس

 یهایباکتر درلیتر گرم بر میلیمیلی 9شده در غلظت که ترکیبات سنتز دادند نشان حاضر از پژوهش آمدهدستبه نتایج :هایافته

های مورد آزمایش اند؛ اما بر سایر باکتریضد باکتریایی برخوردار بوده تیفعال از سیدیدرمیاپ لوکوکوسیاستاف و اورئوس لوکوکوسیاستاف

 یرگذار نبودند.تأث

اند، ای مورد سنتز واقع شدهمرحلهصورت تکنتایج مطالعه حاضر حاکی از آن بودند که مشتقات جدید اکسادیازولی که به :یریگجهینت

 باشند.مثبت می های گرمدارای خاصیت ضد باکتریایی بسیار خوب علیه باکتری

 

 ییایباکتر ضداکسادیازول، فعالیت  ،اورئوس کوسلوکویاستاف، سیدیدرمیاپ لوکوکوسیاستاف :یدیکل کلمات
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 مقدمه
 بین داروها هستند که برای ازگروهی از ها بیوتیکآنتی

  های عفونیبسیاری از بیماری بردن عوامل ایجادکننده

 استفاده دنیا سراسر صورت گسترده دربه باکتریایی و

ت سنتز این ترکیبا و ، کشفهای اخیرشوند. طی سالمی

ه و نمودهای عفونی به درمان بیماریتوجهی قابلکمک 

 این . با(9) ها را نجات داده استانسان بسیاری از جان

است،  شدهدانشمندان موجب نگرانی  اخیراً آنچه ،وجود

های ها در درمان برخی از بیماریبیوتیکشدن آنتیاثربی

یا  ایجاد جهش و از طریق هامیکروب. (2باشد )میعفونی 

ها مقاوم بیوتیکآنتی برابر های مقاومت درکسب ژن

  از نسلی مقاومت ژنتیکیلازم به ذکر است که شوند. می

 توسط این،برباشد. علاوهمی انتقالدیگر قابل نسل به

های های انتقال افقی از باکتری مقاوم به باکتریمکانیسم

ی متعلق هافراوانی کمتر باکتریو نیز  گونه متعلق به همان

 ؛یابدهای دیگر انتقال میخانواده یا گاهاًو ها به جنس

 با وجودهای مقاوم، های ناشی از باکتریبنابراین در عفونت

خورده و  بالا، درمان شکست مقادیر بیوتیک درتجویز آنتی

های ها با استفاده از مکانیسمماند. باکتریمیباقی عفونت 

ها و یا سایر عوامل یوتیکبمختلفی خود را نسبت به آنتی

توان به جمله می آنسازند که از مقاوم می یبوضد میکر

کننده دارو، کاهش های غیر فعالساخت و تولید آنزیم

رفتن مکان  دست نفوذپذیری باکتری نسبت به دارو، از

اتصال دارو در سلول باکتری، کاهش تمایل آنزیم 

تغییر متابولیسم بیوتیک جهت اتصال و شونده به آنتیمتصل

بیوتیک آنتی ،هابا استفاده از این مکانیسم .اشاره کرد

 نیاز به بنابراین (؛3) شودمی اثرتجویزشده عملاً خنثی و بی

 جایگزینی منظوربه جدید هایبیوتیکآنتی سنتز و معرفی

نیاز  یک هاباکتری این علیه در دسترس هایبیوتیکآنتی

 .(1ود )شمحسوب می و ضروری همیشگی

 طیف دارای اکسادیازول-9،3،1 هایحلقه حاوی ترکیبات

 ضد ،(5) باکتری ضد جمله از ایگسترده بیولوژیک فعالیت

 ضد ،(1) ویروس ضد ،(8) التهاب ضد ،(2) درد ضد ،(8) قارچ

 ضد و( 92) تشنج ضد ،(99) خون فشار ضد ،(90) سرطان

 عضوی پنج حلقه یک اکسادیازول .باشندمی (93) دیابت

 کربن اتم دو و نیتروژن اتم دو اکسیژن، اتم یک از متشکل

. (91گردد )می معرفی ایزومری ساختار چهار با که است

 از مثبت گرم هایباکتری مهار ها تواناییاکسادیازول-9،3،1

 و سوبتیلیس باسیلوس ،اورئوس استافیلوکوکوس جمله

 منفی گرم هایباکتری و اپیدرمیدیس استافیلوکوکوس

 دارند  را اینوزژآئرو سودوموناس و اشرشیا کلی همچون

 ضد هایقابلیت کشف و شدهانجام (. مطالعات92-95)

 ها، اهمیتاکسادیازول-9،3،1 در دارویی شیمی و میکروبی

 از بسیاری در. است نموده دوچندان را هاآن در مورد مطالعه

 بخش ینترفعال عنوانبه اکسادیازول حلقه دارویی، ترکیبات

 اعمال را خود تأثیرات و شده عمل وارد دارویی ترکیبات از

در این راستا، مطالعه حاضر با هدف  .(98،91نماید )می

 متوکسی-3-5 استخلافی دو مشتقات بررسی عمل سنتز

-ایل-2 -اکسادیازول-9،3،1 -فنیل متوکسی-1-5 و فنیل

-9،3،1 از 3 و 2 هایموقعیت در متانول-ایل-2 -پیریدین

 میکروبی ضد خاصیت تعیین و هالوژن حاوی هایاکسادیازول

 ،PTCC 1112 اورئوس استافیلوکوکوس هایبر باکتریها آن

 باسیلوس ،ATCC 12228 اپیدرمیدیس استافیلوکوکوس

 ATCC آئروژینوزا سودوموناس ،PTCC 1715 سوبتیلیس

 انجام شد. ATCC 25922 اشرشیا کلی و 27853
 

 هامواد و روش

ترکیبات اکسادیازولی با ایزومر  له اول فرایند،در مرح

ای سنتز شده و با مرحلهصورت تکاکسادیازول به-9،3،1

این ترکیبات به روش  سپس بازده بالا استخراج گردیدند.

مورد بررسی و تأیید  IRو  C-NMR ،H-NMRسنجی طیف
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مشتقات  باکتریاییفعالیت ضد در مرحله دوم،  قرار گرفتند.

 حداقل تعیینو  به روش انتشار از چاهک لیاکسادیازو

 (. 20مورد بررسی قرار گرفت ) بازدارندگی غلظت

 هااکسادیازول-9،3،1 مشتقات سنتز عمومی کار روش

 ایزو -N از مولمیلی یکباشد که به این صورت می

 محلول لیترمیلی 90 به فسفران را فنیل تری سیانوایمینو

 9 و اسید سیلیککربوک مشتقات مولمیلی 9 حاوی

 به استونیتریل حلال در کربالدهید، پیریدین-2 مولمیلی

. کنیممی اضافه محیط دمای در دقیقه پنج مدت در آرامی

)(  TLC با استفاده از واکنش پیشرفت رونددر ادامه، 

 کامل واکنش ساعت، 21 از گذشت و پس شده کنترل

 لحلا مخلوط و سیلیکاژل پلیت طریق از سپس گردد.می

 ، محصول5 به 9 نسبت به استات اتیل و اتر پترولیوم

  .(29،22شود )می جداسازی

های فیزیکی و اطلاعات طیفی ترکیبات ویژگی

 شده است. ارائه 9شده در جدول سنتز

 

 اکسادیازول -9،3،1شده با ایزومر روش سنتز پیشنهادی، اطلاعات طیفی و ساختار ترکیبات سنتز :4جدول 

 (Rشنهادی )روش سنتز پی

 

 مشتقات
-2 -پریدین-ایل-2 -اکسادیازول-9،3،1 -فنیل متوکسی-5-3

 ( 1Rمتانول )-ایل
متانول -ایل-2 -پریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-5-1

(2R) 

 
(CO3H-=31R) 

 
(CO3H-=42R) 

White powder, m.p. 135 ºC, yield 79% (0.22g). 

 

IR (KBr) (νmax, cm-1): 3433, 3063, 2923, 2846, 1667, 1582, 

1536, 1511, 1492, 1433, 1378, 1289, 1225, 1046, 922. 

 
1HNMR (300.13 MHz, CDCl3): δH= 3.93 (3H, OCH3, s), 6.14 

(s, 1H, CH aliphatic), 6.53 (s, 1H, OH), 7.15-7.19 (m, 1H, CH 

Arom), 7.48 (t, 1H, 3JHH= 8.1 Hz, Arom), 7.63-7.66 (m, 1H, 

CH Arom), 7.73-7.75 (m, 1H, CH Arom), 7.83 ( d, 1H, 
3JHH=8.1 Hz, CH Arom), 7.99 (t, 2H, 3JHH =7.8 Hz, CH Arom), 

8.477 (d, 1H, 3JHH = 8.1 Hz, CH Arom), 8.916-8.930 (m, 1H, 

CH Arom). 

 
13CNMR (75.467 MHz, CDCl3): δC= 55.64 (CH3), 68.40 (CH-

OH), 112.20, 119.55, 120.39, 125.76, 128.05, 130.40, 137.20, 

150.21 (8CH, Arom), 123.94, 151.59, 160.08, 160.85, 166.02 

(5C). 

White powder, m.p. 135 ºC, yield 79% (0.22g). 

 

IR (KBr) (νmax, cm-1): 3433, 3063, 2923, 2846, 1667, 1582, 

1536, 1511, 1492, 1433, 1378, 1289, 1225, 1046, 922. 

 
1HNMR (300.13 MHz, CDCl3): δH= 3.93 (3H, OCH3, s), 6.14 

(s, 1H, CH aliphatic), 6.53 (s, 1H, OH), 7.15-7.19 (m, 1H, CH 

Arom), 7.48 (t, 1H, 3JHH= 8.1 Hz, Arom), 7.63-7.66 (m, 1H, 

CH Arom), 7.73-7.75 (m, 1H, CH Arom), 7.83 ( d, 1H, 
3JHH=8.1 Hz, CH Arom), 7.99 (t, 2H, 3JHH =7.8 Hz, CH 

Arom), 8.477 (d, 1H, 3JHH = 8.1 Hz, CH Arom), 8.916-8.930 

(m, 1H, CH Arom). 

 
13CNMR (75.467 MHz, CDCl3): δC= 55.64 (CH3), 68.40 (CH-

OH), 112.20, 119.55, 120.39, 125.76, 128.05, 130.40, 137.20, 

150.21 (8CH, Arom), 123.94, 151.59, 160.08, 160.85, 166.02 

(5C). 
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-Hو  IR ،C-NMRهای نیز طیف 9-8های در شکل

NMR باشد.مشاهده میشده قابلمشتقات سنتز 

شده در مرحله دوم، فعالیت ضد میکروبی ترکیبات سنتز

 ای در مورد به روش انتشار از چاهک و تعیین رقت لوله

، PTCC 1112 وکوس اورئوساستافیلوکپنج باکتری 

باسیلوس ، ATCC 12228 استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس

 ATCC ینوزاژسودوموناس آئرو، PTCC 1715 سوبتیلیس

مورد بررسی قرار  ATCC 25922 کلی اشرشیا و 27853

(. لازم به ذکر است که هر پنج باکتری از مرکز 23گرفت )

های ژوهشهای ایران )سازمان پها و باکتریکلکسیون قارچ

 انجام منظورعلمی و صنعتی ایران( تهیه شدند. به

 مشتقات اکسادیازولی سازی ازمیکروبی، محلول هایآزمون

 DMSO حلال لیتر توسطگرم بر میلیمیلی 9با غلظت 

(Dimethyl Sulfoxideانجام ) .آزمونانجام  برای شد 

 تا 5رقت  90 ( نیزMIC)تعیین حداقل غلظت بازدارندگی 

رقت پنج ها و بیوتیکلیتر از آنتیر میلیبمیکروگرم  091/0

لیتر از مشتقات بر میلی میکروگرم 5/82 تا 9000از 

 .(21گردید )اکسادیازولی فراهم 

 

 
 متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-9،3،1 -فنیل متوکسی-3-5 ترکیب IR طیف :4شکل 

 

 
متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -دیازولاکسا-13،9، -فنیل متوکسی-3-5ترکیب   C.NMR  مگاهرتز( 12/25طیف ) :2شکل   
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متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-3-5ترکیب   H.NMR  مگاهرتز( 93/300طیف ): 3شکل  

 

 

 انولمت-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-9،3،1 -فنیل متوکسی-1-5 ترکیب IR طیف :4شکل 

 

 
متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-1-5ترکیب   C.NMR  مگاهرتز( 12/25طیف ): 5شکل  
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متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-1-5ترکیب   H.NMR  مگاهرتز( 93/300طیف ) :6شکل  

 

ده به شتعیین فعالیت ضد باکتریایی مشتقات سنتز

 روش انتشار از چاهک

ها در لوله توسط باکتریپس از تهیه سوسپانسیون 

ی با کدورت آب مقطر و مطابقت کدورت سوسپانسیون

واحد  5/9×890که معادل د فارلنعادل استاندارد نیم مکم

مقداری از ، باشدمیلیتر تشکیل کلنی بر میلی

 ای استریلوسیله سواپ پنبه به باکتریسوسپانسیون 

و روی محیط کشت مولر هینتون آگار شد برداشته 

سپس به د. یکنواخت کشت گردی صورت چمنی و کاملاًبه

هایی در پلیت ایجاد شد. در وسیله پیپت پاستور، چاهک

شده از مشتقات های تهیهمیکرولیتر از محلول 50ادامه، 

 زوکسیمسیپروفلوکساسین و سفتیاکسادیازول، داروهای 

متیل سولفوکساید )شاهد منفی( به دی )شاهد مثبت( و

شاهد مثبت گردید. داروهای ها تزریق چاهک داخل

های عدم رشد این داروها با منظور مقایسه هالهبه

در انتها، درب  ترکیبات جدید، مورد استفاده قرار گرفتند.

 32ساعت در دمای  21ها به مدت ها بسته شد و آنپلیت

 21اتور قرار گرفتند. پس از گراد داخل انکوبدرجه سانتی

ها از نظر تعیین حضور هاله عدم رشد پلیت ،ساعت

  .(25-22) بررسی شدند

( و حداقل MICتعیین حداقل غلظت بازدارندگی )

ت ق( با استفاده از تعیین رMBCغلظت کشندگی )

 ایلوله

برای بررسی اثر ضد میکروبی مشتقات در دسترس، 

اکسادیازولی و  از مشتقاتمتشکل ابتدا محلولی 

تهیه گردید. سپس،  DMSOها در حلال بیوتیکآنتی

ساعت در  98های باکتریایی مورد بررسی به مدت سویه

گراد درجه سانتی 32محیط کشت نوترینت براث در دمای 

فارلند ، نیم مکMICکشت داده شدند. برای تعیین غلظت 

لوله در  20های استاندارد تهیه گردید. در ادامه، از باکتری

سی سی 9 به اندازه هاو در تمام لولهشد  قرار دادهای الولهج

 100بیوتیک و میکرولیتر آنتی 800مولر هینتون براث، 

فرایند میکرولیتر باکتری مورد نظر ریخته شد. پس از 

سی از لوله اول به لوله دوم سی 9، این مواد کردنمخلوط

امه پیدا کرد. باید اضافه گردید و این کار تا لوله پنجم اد

سی از لوله پنجم بیرون ریخته سی 9خاطرنشان ساخت که 

صورت گرفت و در  5 و 9غلظت  دوشد و این کار برای هر 

انکوباتور در درجه  32ساعت در دمای  21ادامه به مدت 

از نظر کدورت  صورت چشمیبهها قرار داده شد. سپس لوله

عث مهار رشد بررسی گردیدند و بالاترین رقتی که با
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عنوان حداقل شد، بهمیها )عدم ایجاد کدورت( باکتری

 5این، برثبت گردید. علاوه (MIC) کننده رشدغلظت مهار

محیط  درهای فاقد کدورت میکرولیتر از هریک از لوله

کشت جامد مولر هینتون آگار کشت داده شد و بالاترین 

شت رقتی که از تشکیل کلنی روی محیط جامد پس از ک

گراد جلوگیری درجه سانتی 32به مدت یک شب در دمای 

در نظر  (MBC) عنوان حداقل غلظت کشندهنمود، به

  .گرفته شد

 

 نتایج

شده از مرکز کلکسیون های تهیهپس از تأیید باکتری

شده مورد میکروبی، فعالیت ضد باکتریایی مشتقات سنتز

بی از بررسی قرار گرفت. در روش انتشار ماده ضد میکرو

باکتری های  در ارتباط باچاهک، ترکیبات مورد آزمایش 

 21طی  لیترگرم بر میلیمیلی 9ظت بررسی در غلمورد 

در حاصل از آن  ساعت مورد بررسی قرار گرفتند که نتایج

های عدم رشد بر دهنده میزان قطر هاله)که نشان 2جدول 

یز ن 2در شکل  است.باشد( ارائه شده می مترحسب میلی

  باشد.مشاهده میها قابلتصاویر پلیت

روش انتشار ماده  گیریکاربه براساس نتایج حاصل از

های عدم رشد چاهک و بررسی هاله ازضد میکروبی 

، پس از یک بار 2Rو  1Rمشخص گردید که ترکیبات 

استافیلوکوکوس  هایباکتریتکرار آزمایش در مورد 

به خوبی عمل  استافیلوکوکوس اپیدرمیدیسو  اورئوس

گرم میلی 9در غلظت  1Rترکیب  طوری کهاند؛ بهنموده

 استافیلوکوکوسباکتری لیتر در پلیت حاوی بر میلی

خوبی  بهمتر میلی 10با اندازه هاله عدم رشد  اورئوس

 گرم میلی 9در غلظت نیز  2Rو ترکیب  گذار بودهتأثیر

 ساستافیلوکوکولیتر در پلیت حاوی باکتری بر میلی

متر به خوبی میلی 31با اندازه هاله عدم رشد  اپیدرمیدیس

 های بر باکتری. با این وجود، این ترکیبات عمل نموده است

ترکیبات  متر(بر حسب میلی) هاله عدم رشدقطر  میانگین :2 جدول

تحت آزمایش با استفاده از روش انتشار ماده های باکتریدر مورد آزمایش 

 ساعت 21طی لیتر گرم بر میلیمیلی 9 در غلظت ضد میکروبی از چاهک

 لیترگرم بر میلیمیلی 4غلظت  باکتری

استافیلوکوکوس 

 اورئوس

 35سیپروفلوکساسین: 

 31زوکسیم: سفتی

 1R :10ترکیب 

 2R :39ترکیب 

DMSO :- 

استافیلوکوکوس 

 اپیدرمیدیس

 33سیپروفلوکساسین: 

 31زوکسیم: سفتی

 1R :20ترکیب 

 2R :31ترکیب 

DMSO  :- 

 باسیلوس سوبتیلیس

 50سیپروفلوکساسین: 

 13زوکسیم: سفتی

 1R :98ترکیب 

 2R :5ترکیب 

DMSO  :- 

سودوموناس 

 آئروژینوزا

 53سیپروفلوکساسین: 

 92زوکسیم: سفتی

 1R :95ترکیب 

 2R :91ترکیب 

DMSO  :- 

 اشرشیا کلی

 15سیپروفلوکساسین: 

 91زوکسیم: سفتی

 1R :92ترکیب 

 2R :91ترکیب 

DMSO :- 

-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-1R :5-3ترکیب 

 متانول-ایل-2 -پیریدین

-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-2R: 5-1ترکیب 

 متانول-ایل-2 -پیریدین

 

دهنده که این امر نشان اندنبودهگذار گرم منفی تأثیر

شایان  باشد.شده میکردن ترکیبات سنتزانتخابی عمل

های عدم شده جدید، هالهتوجه است که ترکیبات سنتز

 رشد بالاتر و بهتری نسبت به داروهای سیپروفلوکساسین و 
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 لیترگرم بر میلیمیلی 9ها در غلظت یباکتر در ارتباط با شیمورد آزما باتیانتشار از چاهک ترک شیمربوط به آزما ریصاوت: 7شکل 

؛ خانه شماره 2R؛ خانه شماره چهار: ترکیب 1Rزوکسیم؛ خانه شماره سه: ترکیب یک: سیپروفلوکساسین؛ خانه شماره دو: سفتیتوضیح شکل: خانه شماره 

 DMSOپنج: 

 
های ( ترکیبات مورد آزمایش در ارتباط با باکتریMBC( و حداقل غلظت کشندگی )MICنتایج مربوط به حداقل غلظت مهارکنندگی رشد ) :3جدول 

 عهمورد مطال

لیترگرم بر میلیمیلی 4غلظت  ترکیبات باکتری  
MIC MBC 

 استافیلوکوکوس اورئوس

R1 500 925 ترکیب 

R2 9000 500 ترکیب 

39/0 250 سیپروفلوکساسین  

زوکسیمسفتی  250 95/0  

 استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس

R1 9000 500 ترکیب 

R2 250 925 ترکیب 

39/0 250 سیپروفلوکساسین  

زوکسیمسفتی  250 95/0  

 باسیلوس سوبتیلیس

R1 9000 9000 ترکیب 

R2 9000 9000 ترکیب 

39/0 925 سیپروفلوکساسین  

زوکسیمسفتی  250 95/0  

 سودوموناس آئروژینوزا

R1 9000 9000 ترکیب 

R2 9000 9000 ترکیب 

39/0 925 سیپروفلوکساسین  

زوکسیمسفتی  250 95/0  

 اشرشیا کلی

R1 9000 9000 ترکیب 

R2 9000 9000 ترکیب 

39/0 925 سیپروفلوکساسین  

زوکسیمسفتی  250 95/0  

 متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-1R :5-3ترکیب 

 متانول-ایل-2 -پیریدین-ایل-2 -اکسادیازول-13،9، -فنیل متوکسی-2R: 5-1ترکیب 
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کنترل مثبت بودند، در  وانعنزوکسیم که بهسفتی

و  استافیلوکوکوس اورئوس هایباکتریهای حاوی پلیت

 اند.داشته استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس
 

 بحث

-9،3،1ترکیبات  عمل سنتز 9115بار در سال  اولین

ها بیوتیکآنتی از . این گروه جدیدانجام شد هااکسادیازول

و دیگر  سیلینهای مقاوم در مقابل متیباکتری ه همراهب

که تهدیدکننده سلامت عمومی هستند، مبارزه  ییداروها

همکاران در سال  و Shridharدر این راستا،  (.28د )نکنمی

-9،3،1دو استخلافی  -2،5یک سری از  2099

ها را از طریق واکنش ایزونیکوتینیک اسید اکسادیازولین

شده متفاوت در هیدرازید با اسیدهای حلقوی جایگزین

ترکیب از ترکیبات فوق  90سنتز نمودند و  3ClPOحضور 

منظور فعالیت ضد باکتریایی و ضد قارچی جداسازی را به

شده در این مطالعه، فعالیت متوسط یبات سنتز. ترککردند

و  Rapolu(. همچنین 21ضد باکتریایی را نشان دادند )

-9H) )آلکیل 5سری از  ، یک2093همکاران در سال 

-9،3،1 -شده()ترکیب جایگزین 2 -ایل(-3 -ایندول

شدن وسیله حلقوی ثر بهؤطور مبه را هااکسادیازول

  -3 -ایندول-9H) –بنزیلیدین–Nیدرازیدهای هاکسیداتیو 

 بنزن  ایل( آلکان با استفاده از دی )استوکسی( یدو

 -بنزیلیدین–Nیدرازیدهای شایان ذکر است که هساختند. 

(9H-آلکان از اسیدهای ایندول-3 -ایندول )3-ایل- 

اساس نتایج شوند. برکربوکسیلیک ساده مشتق می

 یو ضد التهاب یضد سرطان تیفعال نیبهتر ،آمدهدستبه

 یسلول یرده ها یبر رو  8tو  8i باتیمربوط به ترک

HepG2، A549  وHeLa cells (. از سوی 30) گزارش شد

ر مطالعه خود د 2091و همکاران در سال  Morganدیگر، 

 فعالیت ضد باکتریایی نیکوتینیک اسید هیدرازید و 

اکسادیازول را در محیط -9،3،1استیل -Nتبدیل آن به 

آزمایشگاهی مورد بررسی قرار دادند و به بررسی فعالیت 

شده به روش انتشار دیسک در ضد باکتریایی مشتقات سنتز

  ومونیااسترپتوکوکوس پنهای گرم مثبت )ارتباط با باکتری

سودوموناس ( و گرم منفی )اورئوس استافیلوکوکوسو 

ها ( پرداختند. نتایج مطالعه آنکلبسیلا پنومونیهو  آئروژینوزا

با استخلاف تری فلور و  3aنشان از آن داشتند که ترکیب 

با استخلاف سیکلواکتان، دارای بیشترین ماهیت  3eترکیب 

باشد گرم منفی میهای باکتریال در ارتباط با باکتریآنتی

، عدیل و همکاران مشتقات متفاوتی از 2091(. در سال 39)

تری آزول را -9،2،1تیادیازول و -9،3،1اکسادیازول، -9،3،1

سنتز نمودند و ماهیت ضد باکتریایی آن را مورد بررسی قرار 

دادند. ماهیت ضد باکتریایی ترکیبات در ارتباط با 

 کلبسیلا، وس اورئوساستافیلوکوکهای گرم مثبت باکتری

در حد متوسط بود. در این  استرپتوکوکوس پیوژنزو  پنومونیه

عنوان داروی رفرنس سیلین و جنتامایسین بهآزمایش از آمپی

 همکاران در و Ningaiah(. در این راستا، 95استفاده گردید )

 3 و 9 -متیل-5) -2 از جدید سری یک 2091 سال

-9،3،1 -فنیل-5( ایل-1 -پیرازول -1H -فنیلدی

-بنزویل-Nꞌ شدنحلقوی را از طریق a-m7 هایاکسادیازول

 کربوهیدرازید -1 -پیرازول 1H -فنیلدی 3 و 9 -متیل -5

a4 از استفاده با POCL3 گرادسانتی درجه 920 دمای در  

  که ساختند هاهیدرازون اکسیداتیو شدنحلقوی یا و

 -'N -(Eو )مختلف بودند  یدهایآلدئ لیمشتق شده از آر

-1-رازولیپ-9H -لیفن ید 3و  9-لیمت-5-نیدیلیبنز

و با استفاده از  دانی( به عنوان اکسa-d)5 دیدرازیکربوه

 شدهساخته در این مطالعه ترکیبات. سنتز شدند T-نیکلرام

( H-NMR ،IR) طیفی و ایتجزیه هایروش وسیلهبه  جدید

ز شده جدید مشتق اترکیبات سنتز. گردیدند مشخص

ای سنتز و مرحلهصورت تکها که بهاکسادیازول-9،3،1

های شناسایی مورد سازی شدند، با استفاده از روشخالص

 نظر از شدهتأیید قرار گرفتند. این ترکیبات جدید ساخته
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های مذکور در ارتباط میکروبی با استفاده از روش ضد فعالیت

 با و ر گرفتندمورد ارزیابی قرا شدههای استانداردبا باکتری

زوکسیم از نظر سیپروفلوکساسین و سفتی استاندارد داروهای

 غلظت حداقل تعیین میزان هاله عدم رشد، روش

 غلظت حداقل و روش تعیین (MIC)رشد  مهارکنندگی

 جدید ترکیبات. گردیدند مقایسه (MBC)کشندگی 

های قوی را در برابر باکتری میکروبی شده، فعالیت ضدسنتز

در برابر  ضعیفی را میکروبی فعالیت ضد و بتگرم مث

 در ارتباط با نتایج .دادند نشان های گرم منفی از خودباکتری

 حداقل و( MIC)رشد  مهارکنندگی غلظت حداقل به مربوط

در ارتباط  آزمایش مورد ترکیبات( MBC) کشندگی غلظت

ویژه در قبولی بهمطالعه نیز نتایج قابل مورد هایباکتری با

ای گونهدست آمد؛ بهشده بهرد دو باکتری گرم مثبت ذکرمو

توان گفت که های کنترل مثبت میکه در مقایسه با نمونه

شده اکسادیازولی، تقریباً برابر با شواهد مورد مواد جدید سنتز

 CO3Hرود که گروه عاملی گمان می اند.استفاده عمل نموده

یت ضد میکروبی های سه و چهار، با فعالمتصل به موقعیت

خود باعث ایجاد خاصیت ضد باکتریایی علیه دو باکتری 

 اپیدرمیدیس استافیلوکوکوسو  اورئوس استافیلوکوکوس

شود برای شده باشند. در این ارتباط، پیشنهاد می

های عاملی دیگر به شدن خاصیت ضد میکروبی، گروهترقوی

 غلظت حداقلاین قسمت افزوده شوند. لازم به ذکر است که 

 لیترمیلی بر میکروگرم 50 تا 20 دامنه در ترکیبات مهاری

 (.32بود ) هاباکتری در مقابل
 

 یریگجهینت

روش انتشار ماده ضد  گیریکاردر پژوهش حاضر با به

های عدم رشد مشخص چاهک و بررسی هاله ازمیکروبی 

 هایباکتریهر دو در ارتباط با  2Rو  1Rگردید که ترکیبات 

به  استافیلوکوکوس اپیدرمیدیسو  وکوکوس اورئوساستافیل

 9در غلظت  1Rترکیب  طوری کهاند؛ بهنمودهخوبی عمل 

متر، به میلی 10لیتر با اندازه هاله رشد گرم بر میلیمیلی

و  گذار بودهتأثیر استافیلوکوکوس اورئوسباکتری خوبی بر 

ازه لیتر با اندگرم بر میلیمیلی 9در غلظت نیز  2Rترکیب 

متر به خوبی در ارتباط با باکتری میلی 31هاله رشد 

این  اما؛ عمل نموده است استافیلوکوکوس اپیدرمیدیس

علاوه اند. نبودهگذار های گرم منفی تأثیربر باکتریترکیبات 

 حائز اهمیت در  بر فعالیت ضد میکروبی ترکیبات، نکته

 باشد. سنتزاین مطالعه، روش سنتز این مشتقات می

سریع و آسان برای سنتز ترکیبات  مسیری ای،مرحلهتک

توجهی از زمان و انرژی قابل دارویی است که موجب ذخیره

 گشایی برایعنوان یک روش جدید، راهتواند بهشود و میمی

با بازده بیشتر و اتلاف انرژی کمتر و  سنتز ترکیبات دارویی

رکیبات سنتز و معرفی ت اندازی روشن برایهمچنین چشم

 پزشکی معرفی گردد. به جامعه دارویی جدید

 

 حمایت مالی

نامه کارشناسی ارشد پژوهش حاضر برگرفته از پایان

بوده و با حمایت مالی حوزه پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی 

 واحد ارومیه انجام شده است.
 

 ملاحظات اخلاقی

گونه نامه بوده و هیچمقاله حاضر برگرفته از پایان

 منافی در آن وجود ندارد. تعارض
 

 تضاد منافع

گونه تعارض منافعی بین نویسندگان در این مطالعه هیچ

ها ارسال وجود ندارد و این مقاله با اطلاع و هماهنگی آن

 شده است.
 

 تشکر و قدردانی

 وسیله نویسندگان از کارشناس آزمایشگاهبدین
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کار میکروبیولوژی دانشگاه آزاد اسلامی واحد ارومیه؛ سر

خانم کریمی و نیز کارشناس آزمایشگاه شیمی دانشگاه آزاد 

اسلامی واحد ارومیه؛ سرکار خانم کوهکن تشکر و قدردانی 

نمایند.می
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Abstract 

Introduction: The emergence of drug resistance in microorganisms poses a serious threat to human 

health; therefore, new oxadiazole derivatives can be a good alternative. In this regard, the present 

study aimed to evaluate the antibacterial activity of the synthesized oxadiazole derivatives and 

compare it with conventional antibacterial drugs. 

Materials and Methods: In the current study, following the one-step reaction process, new 

derivatives of oxadiazoles were obtained with the 1, 3, 4-oxadiazole isomer. Thereafter, they were 

confirmed by InfraRed )IR), Nuclear Magnetic Resonance)C-NMR), and Hydrogen Nuclear 

Magnetic Resonance ) H-NMR spectroscopy). Antibacterial activity of derivatives was established 

by performing a test and re-test on Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Bacillus 

subtilis, Pseudomonas aeruginosa, and Escherichia coli. using disc diffusion method, determination 

of Minimum Inhibitory Concentration (MIC) and  Minimum Bactericidal Concentration (MBC) at a 

concentration of 1 mg/ml. 

Results: As evidenced by the obtained results, the compounds synthesized at 1 mg/ml had 

antibacterial effects on Staphylococcus aureus and Staphylococcus epidermidis. However, they 

exerted no effect on the other bacteria which were tested.    

Conclusion: The results of the current study indicated that the new single-step oxadiazole 

derivatives have a very good antibacterial activity against Gram-positive bacteria. 
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