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PERMBLEDHIJE

Derivate té reja té substituuara té benziliden-
pirimidinilaminave dhe benzilidenamino-pirimidinoleve
jané sintetizuar me reaksione té kondensimit té
aldehidit benzoik dhe aldehidit salicilik me 2-
aminopirimidine né prani té sasisé katalitike té zinkut.
Me kondensim té aldehidit benzoik 1a me 2-amino-4-
klor-6-metilpirimidiné 2a éshté pérftuar benziliden-(4-
klor-6-metilpirimidin-2-il)-amina  3a. Kondensimi i
aldehidit benzoik 1a me 2-amino-6-klorpirimidin-4-ol
2b rezulton né formimin e 2-(benziliden-amino)-6-
klorpiridin-4-olit 3b. Reaksionet e kondensimit té
aldehidit  salicilik 1b me  2-amino-4-klor-6-
metilpirimidiné 2a dhe 2-amino-6-klorpirimidin-4-ol 2b
kané rezultuar né formimin e 2-[(4-klor-6-
metilpirimidin-2-ilimino)-metil]-fenolit 3¢, respektivisht
6-klor-2-[(2-hidroksibenziliden)-amino]-pirimidin-4-olit
3d. Karakterizimi strukturor i produkteve té
sintetizuara éshté béré né bazé té spektrave IK.
Aktiviteti antibakterial i produkteve 3(a-d) éshté
hulumtuar dhe jané paragitur rezultatet pér aktivitetin
e tyre ndaj bakterieve S. aureus, E. coli dhe Clebsiella.
Gjithashtu éshté hulumtuar edhe aktiviteti i tyre ndaj
Candida albicans. Né pérgjithési, me rritien e
pérgendrimeve, aktiviteti antimikrobal ka shénuar
rritje.

ABSTRACT
Some new substituted benzylidene-pyrimidinylamines
and benzylideneamino-pyrimidinole derivatives are
synthesized by condensation of benzaldehide and
salycaldehide with corresponding 2-aminopyrimidines
in presence of catalytic amount of zinc. Condensation
of benzaldehide 1a and 2-amino-4-chloro-6-

methylpyirimidine 2a, benzylidene-(4-chloro-6-
methylpyirimidine-2-yl)-amine  3a is  obtained.
Condensation of benzaldehyde 1a and 2-amino-6-
chloropyrimidine-4-ol 2b resulted by formation of 2-
(benzylidene-amino)-6-chloropyridine-4-ol 3b.
Condensation reactions of salycaldehide 1b and 2-
amino-4-chloro-6-methylpyrimidine 2a, and 2-amino-
6-chloropyrimidine-4-ol 2b respectively, resulted by
formation of 2-[(4-chloro-6-methylpyrimidin-2-
ylimino)-methyl]-phenole 3¢, and respective 6-chloro-
2-[(2-hydroxybenzylidene)-amino]-pyrimidine-4-ole 3d.
The synthesized products were characterized on the
basis of IR spectra.

The antibacterial activity of products 3(a-d) were
investigated and results for their activity against E. coli,
S. aureus and Clebsiella is reported. Their activity
against Candida Albicans was also investigated. In
general by increasing of concentrations, the
antimicrobial activity is increased.

Fjalét celés: Kondensim, benzilidenaming, aktivitet
antimikrobal, inhibim.

HYRIE
Rritja e rezistencés bakteriale té patogjeneve ndaj
antibiotikéve kohéve té fundit pérbén kércnim serioz
pér shéndetin publik(l’z). Nisur nga ky fakt, né
vazhdimési béhen pérpjekje pér hulumtim té
antibiotikéve té rinj. 2-Heteroarilimino-5-benziliden-4-
tiazolidinonet e sintetizuara dhe derivatet e tyre té
cilat né unazén banzenike pérmbajné grupe hidroksi,
metoksi, nitro apo klor, kané treguar aktivitet té
theksuar antimikrobial ndaj bakterieve, tharmeve dhe
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myshqeve(a). Né mbéshtetje té késaj, kéto komponime
jané béré objekt studimi nga shumé hulumtues .
Gjithashtu edhe analogét sintetiké té benziliden-furan-
2-il-metilen hidrazideve té acidit benzoik kané treguar
aktivitete biologjike, si antimikrobial®®.
antimykobakterial(g) ,antikolvusant(m),
antidepresant(“), antiinflamatorm, antimalariaI(B), e
antikancer™. Aktiviteti biologjik i kétyre derivative
kushtézohet nga struktura e tyre. Prania e
substituentéve té ndryshém né unazén benzopironike
né masé té madhe ndikon né llojin dhe potencén e
aktivitetit biologjik. Studimi i lidhmérisé midis
strukturés dhe aktivitetit biologjik ishte mundésuar
duke pérdorur metodén QSAR pér dizajnimin
kompjutorik té barérave™.

Réndésia e jashtézakonshme biologjike e derivative té
tilla ka gjeneruar njé interesim té madh pér sintezén e
tyre. Né vazhdimési té studimeve tona té méparshme
dhe né pérpjekje pér sinteza té deriva té reja[ls’m né
kété punim ne patém pér qgéllim té sintezojmé disa
derivate té reja pérmes reaksioneve té kondensimit té
aldehidit benzoik dhe analogut té tij aldehidit salicilik
me aminopirimidine té substituuara, té cilat do té
mund té shérbenin si produkte parafarmaceutike.

)

MATERIALET DHE METODAT

Pér sinteza jané shfrytézuar reagjentét komercial té
kompanisé Aldrich. Sintezat jané realizuar né kushte
refluktimi duke e pérdorur acetonitrilen si tretés
aprotik. Rrjedhja e reaksionit éshté monitoruar me
kromatografiné né shtresé té hollé duke e pérdorur
Merck Kieselgel-60 (F-254) si fazé stacionare dhe
pérzierjen benzen:toluen:acid acetik glacial  (v/v/v
75:15:10) si fazé mobile. Pastrimi i produkteve éshté
béré me rikristalizim nga metanoli.

Pikat e shkrirjes jané pércaktuar né banjo me vaj
parafine me gyp kapilar té hapur dhe jané té
pakorrigjuara. Spektrat IK jané rekorduar né disqet KBr
né Spektrometrin Shimatzu 8400xFT-IR me rezolucion
4 cm™. Aktiviteti antibakterial i komponimeve éshté
hulumtuar né bazé té metodés Kirby-Bayer me disqe
(d=10,0 mm, kapaciteti maksimal 10 pg). Disget jané
impregnuar me tretésirat e komponimeve pérkatése
né N,N-DMF me pérgendrime 2mg/ml, 4mg/ml dhe
6mg/ml.

Benziliden-pirimidin-2-il-aminat, procedura gjenerale
Pérzierja e reaksionit e cila pérmbané 0,43g (4mmol)
aldehid benzoik 1a, sasi ekuimolare té aminave
heterociklike 2(a-b) dhe sasi té vogél e zinkut pluhur, té
tretura né 20 cm’ metanol, éshté refluktuar né banjo
ujore pér 12-16 oré. Pérzierja éshté ftohur dhe éshté
filtruar nén vakuum, produkti éshté tharé dhe
rikrstalizuar nga metanoli.

[(Pirimidin-2-ilimino)-metil]-fenolet, procedura
gjenerale

Pérzierja e reaksionit e cila pérmbané 0,43g (4mmol)
aldehid salicilik 1b, sasi ekuimolare té aminave
heterociklike 2(a-b) dhe sasi té vogél té zinkut pluhur,
té tretura né 25 cm’ metanol, éshté refluktuar né
banjo ujore pér 15-16 oré. Pérmbajtja éshté
pérgendruar né avullues rotativ, éshté ftohur dhe
éshté filtruar nén vakuum, produkti éshté tharé dhe
rikrstalizuar nga metanoli.

Benziliden-(4-klor-6-metilpirimidin-2-il)-amina, 3a
Refluktimi pér 16 oré, produkt kristalor me ngjyré té
verdhé té ndritshme. Rendimenti 36.44 %, P.shkr.=
173-175 °C.

IK (disk KBr, cm™): 3190, 2995, 1670, 1650, 790, 610.

2-(Benziliden-amino)-6-klorpiridin-4-oli, 3b

Refluktimi pér 12 oré, produkt kristalor me ngjyré té
verdhé. Rendimenti 28.33%, P.shkr. >235°C.

IK (disk KBr, cm'l): 3480, 3160, 1690, 1680, 1650, 1180,
798, 595.

2-[(4-Klor-6-metilpirimidin-2-ilimino)-metil]-fenoli, 3c
Refluktimi pér 15 oré, produkt kristalor me ngjyré té
verdhé té ndritshme. Rendimenti 28.33%, P.shkr.
>235°C.
IK (disk KBr, cm"l): 3480, 3160, 1690, 1680, 1650, 1180,
798, 595.

6-Klor-2-[(2-hidroksibenziliden)-amino]-pirimidin-4-
oli, 3d

Refluktimi pér 16 oré, produkt kristalor me ngjyré té
verdhé té ndritshme. Rendimenti 25%, P.shkr. >240°C .
IK (disk KBr, cm™): 3495, 3130, 1670, 1580, 1160, 795,
597.

REZULTATET DHE DISKUTIMI

Me reaksion té kondensimit té aldehidit benzoik 1a ose
té aldehidit salicilik 1b, me 2-aminopirimidine
pérkatése 2(a-b) jané sintetizuar derivatet pérkatése té
benziliden-iminave heterociklike 3(a-d)

Me reaksion té aldehidit benzoik 1a me 2-amino-4-
klor-6-metilpirimidiné 2a éshté pérftuar benziliden-(4-
klor-6-metilpirimidin-2-il)-amina 3a. Né spektrin IK té
kétij komponimi éshté paragitur piku né 3190 emti
cili i pérgjigjet vibracioneve stretging u(CH) té sistemit
aromatik, ndérsa sinjali né 2995 cm™ rezulton nga
vibracionet stretging uCH té grupit metil. Vibracionet
U(C=N) str. dhe ato u(C=C) str. té unazave aromatike
kané treguar absorbim né 1670 em™ dhe 1650 cm™.
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N& 790 cm™ vérehet piku karakteristik pér vibracionet
bending &CH (ar), ndérsa sinjali karakteristik né
regjionin 610 em-tu pérgjigjet vibracioneve u(C-Cl) str.
Gjaté bashkéveprimit té aldehidit salicilik 1b me 2-
amino-4-klor-6-metilpirimidiné 2a né mjedis acidik
éshté pérftuar 2-[(4-klor-6-metilpirimidin-2-ilimino)-
metil]-fenoli 3b. Né spektrin IK té kétij komponimi
éshté shfaqur shirit karakteristik pér vibracionet
U(OH) né 3420 em™. Sinjali absorbues né 3200 em?
rezulton nga vibracionet u(CH) té unazés aromatike,
ndérsa vibracionet stretging u(CH) té grupit metil jané
shfaqur né 2980 cm™. Absorbimet né 1660 cm™ dhe
1635 cm™ jané pérgjegjése pér vibracionet
karakteristike u(C=N) (str ) dhe u(C=C) té sistemeve
aromatike pirimidinike dhe benzenike. Vibracionet u(C-
0) jané shfaqur né 1160 cm™, ndérsa vibracionet
bending té sistemit aromatik 8(CH) (ar) jané paragitur
né 790 cm™. Piku i mprehté né 610 em™ rezulton nga
vibracionet stretging u(C-Cl).

Reaksioni midis aldehidit benzoik 1a me 2-amino-4-
klor-6-hidroksipirimidiné hidrat 2b ka dhéné produktin
(4-klor-6-hidroksipirimidin-2-il)- benziliden iminén 3c.
Né spektrin IK té kétij komponimi vérehet njé shirit i
mprehté karakteristik pér vibracionet u(OH) éshté
shfaqur né 3480 cm-1, ndérsa né 3160 cm-1 vérehet
sinjali absorbues i cili rezulton nga vibracionet u(CH) té
unazés aromatike. Né 1690 cm-1 dhe 1680 cm-1 jané
shfaqur absorbimet karakteristike stretging u(C=N),
ndérsa vibracionet u(C=C) jané paragitur né 1650 cm-
1. Né 1180 cm-1 vérehet njé pik i mprehté intensiv, i

cili rezulton nga absorbimet stretging u(C-O) té grupit
OH té unazés pirimidine. Vibracionet bending té
sistemit aromatik 6CH (ar) jané paraqitur né pikun
karakteristik né 798 cm-1, ndérsa piku i mprehté né
595 cm-1 rezulton nga vibracionet stretging u(C-Cl).

Me kondensim té aldehidit salicilik 1b me 2-amino-4-
klor-6-hidroksipirimidiné 2b né mjedis acidik éshté
pérfituar 2-[(4-klor-6-hidroksipirimidin-2-ilimino)-
metil]-fenoli 3d. Né spektrin IK té kétij komponimi
éshté shfaqur njé shirit i mprehté karakteristik pér
vibracionet u(OH) éshté shfaqur né 3495 cm-1. Sinjali
absorbues né 3130 cm-1 rezulton nga vibracionet
U(CH) té unazés aromatike. Piket né 1670 cm-1 dhe
1580 cm-1 jané pérgjegjése pér absorbimet
karakteristike u(C=N) (str) dhe u(C=C) té unazave
aromatike pirimidinike dhe benzenike, ndérsa
vibracionet u(C-O) jané paragitur né 1160 cm-1.
Vibracionet bending té sistemit aromatik &8(CH) ( ar )
jané paraqitur né pikun karakteristik né 795 cm-1,
ndérsa piku i mprehté né 597 cm-1 rezulton nga
vibracionet stretging u(C-Cl).

Né vijim té kétij studimi éshté hulumtuar aktiviteti
antibakterial i komponimeve té sintetizuara.
Hulumtimet tona jané fokusuar né testimin e aktivitetit
té tyre kundér bakterieve S. aureus, E. coli dhe
Clebsiella, duke u bazuar né metodén e Kirby-
Bayerit[18]. Eshté matur diametri i zonave inhibuese
pérreth disgeve té impregnuara me tretésirat e
komponimeve pérkatése né N,N-DMF, me
pérgendrime 2mg/ml, 4mg/ml dhe 6mg/ml.
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Fig. 1. Paragitja grafike e diametrit té zonave inhibuese (mm) ndaj S. Aureus
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Fig. 2. Paragitja grafike e diametrit té zonave inhibuese (mm) ndaj E. Coli
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Fig. 3. Paragqitja grafike e diametrit té zonave inhibuese (mm) ndaj Klebsiella

PERFUNDIM
Derivate té reja té substituuara té benziliden-
pirimidinilaminave dhe benzilidenamino-pirimidinoleve
jané sintetizuar né rendiment té larté. Karakterizimi
strukturor i produkteve té sintetizuara éshté béré né
bazé té spektrave IK. Aktiviteti antibakterial i
produkteve 3(a-d) éshté hulumtuar ndaj bakterieve S.

aureus, E. coli dhe Clebsiella. Komponimi 3a ka treguar
aktivitet té shprehur kundér Clebsiella. komponimet 3¢
dhe 3b jané treguar mé aktive kundér E. Coli, ndérsa
komponimet 3b dhe 3a ishin mé aktive ndaj S.aureus.
Aktivitet mé té larté kundér Candida albicans ka
treguar komponimi 3b. Si¢ vérehet nga rezultatet e
fituara, derivatet e kloruara kané treguar aktivitet mé
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té theksuar ndaj kétyre mikroorganizmave. Né
pérgjithési, me rritien e pérgendrimeve té
komponimeve té sintetizuara, aktiviteti antimikrobal ka
shénuar rritje.
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