
 جًٕٓسٚت انعشاق

ٔانبحث انعهًٙ صاسة انتعهٛى انعانٙٔ  

ٌجايعت يٛسا  

 كهٛت انعهٕو

 قسى انكًٛٛاء

 

 

صٔل اٚأكسادلأا يشتقاث ٕٚنٕجٛت نبعضاانفعانٛت انبتحضٛش ٔدساست 

         انجذٚذة  ْٛذسٔبشٚذٍٚ ثُائٙ -,41عهٗ حهقتٔانباٚشاصٔل انًعٕضت 

            

 اٌشعبٌخ 

و١ٍخ اٌؼٍَٛ ١ِغبِْمذِخ اٌٝ عبِؼخ   

ِزطٍجبد اٌؾظٛي ػٍٝ دسعخ اٌّبعغز١ش فٟ ػٍَٛ لاعز١فبء  

 اٌى١ّ١بء

  انطانبت  يٍ قبم

 ادٚبت سعذ انذٍٚ عهٙ 

 بأششاف

تحسٍٛ صذاو فُذ٘. دأ.و.   

 

2023و  1445ْــ                                                                                  



ر انًششفتٕصٛت الاستا

تحضٛش ٔدساست انفعانٛت أب اٌّششف ػٍٝ اٌطبٌجخ اد٠جخ عؼذ اٌذ٠ٓ ػٍٟ ,اشٙذ اْ الأؽشٚؽخ )

 ثُائٙ-14,صٔل ٔانباٚشاصٔل انًعٕضت عهٗ حهقت اٚأكسادلأانبٕٛنٕجٛت نبعض يشكباث ا

. بءرُ وزبثزٙب رؾذ اششافٟ اعز١فبء ٌّزطٍجبد دسعخ اٌّبعغز١ش فٟ اٌؼٍَٛ فٟ اٌى١ّ١( ْٛذسٔبشٚذٍٚ

                                                                                      

....................... اٌزٛل١غ  

تحسٍٛ صذاو فُذ٘ . دأ.و.   

 كهٛت انعهٕو /جايعت يٛساٌ

 انتاسٚخ :     /   / 2023

 

  

قسى انكًٛٛاء  تٕصٛت سئٛس  

انشسانت انٗ نجُت انفحص نهًٕافقت عهٛٓا .بُاء عهٗ تٕصٛت انًششف تحال ْزِ   

 

....................... اٌزٛل١غ  

اسايت عهٙ يحسٍ . دأ.و.   

  سئٛس قسى انكًٛٛاء 

 كهٛت انعهٕو /جايعت يٛساٌ

 انتاسٚخ :     /   / 2023
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 رؼبٌٝ.

اؽبي الله فٟ ػّش٘ب . اٌشفبٖ اٌزٟ اوضشد ٌٕب اٌذػبء وٍّب ٔطمذ  )اِٟ(  

 عٕذٞ فٟ اٌؾ١بح )اخٛرٟ(
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صٚي  اٌّشزمخ ب٠اٚوغبدرؾؼ١ش ثؼغ ِشوجبد اٌجب٠شاصٚي ٚالأرؼّٕذ اٌذساعخ        

 ِٓ صٕبئٟ ٘ب٠ذسٚثش٠ذ٠ٓ فٟ اسثغ خطٛاد:

  اٌخطٛح الأٌٚٝ: 

ِٓ ِفبػٍخ ثبسا ٘ب٠ذسٚوغٟ ثٕضٌذ٠ٙب٠ذ ِغ ١ٌِٛٓ ِٓ (AT) رؾؼ١ش صٕبئٟ ٘ب٠ذسٚثش٠ذ٠ٓ 

خطٛح ث فٟ  الا٠ضبٔٛي وّز٠ت  اٚ ؽبِغ اٌغٍغ١ٍه ٛد ا١ٌٛد ذ١ّ٠ذْٚ  ٚخلاد الا١َِٔٛٛ ثٛعاٌ

  :ٚاؽذح وّب فٟ اٌّؼبدٌخ

 

ِٓ ِفبػٍخ ثبسا ٘ب٠ذسٚوغٟ ثٕضٌذ٠ٙب٠ذ ِغ ِٛي  ٚاؽذ ِٓ  (DHٚثٕفظ اٌطش٠مخ ؽؼش اٌّشوت )

خطٛح ثذ١ّ٠ذْٚ ٚا٠ضب٠ً اع١زٛاع١ز١ذ  ٚخلاد الا١َِٔٛٛ ثٛعٛد ا١ٌٛد  فٟ  الا٠ضبٔٛي وّز٠ت اٌ

 :ذح وّب فٟ اٌّؼبدٌخٚاؽ

 

 

 اٌخطٛح اٌضب١ٔخ:

ثٛعٛد  (AT,DH)ِٓ رفبػً وٍٛسٚ ا٠ضب٠ً اع١ز١ذ ِغ اٌّشوت  (AS,DA) اٌّشوج١ٓ  ؽؼش 

 ادٔبٖ : ّخطؾاٌوّز٠ت  وّب فٟ  DMFاٚ  DMSOوبسثٛٔبد اٌجٛربع١َٛ فٟ 



 الخلاصة

 

XVI 

 

 

 

 ِٓ رفبػً ا١ٌٙذساص٠ٓ ِغ اٌّشوت hydrazide-DHPs  (Am,DZ)بٌضخ: رؾؼ١شاٌخطٛح اٌض

(AS,DA)  ّٟخطؾ اٌفٟ الا٠ضبٔٛي وّب ف: 
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XVII 

 

ِٓ رفبػً اع١زب٠ً اع١زْٛ ِغ  DHPs-pyrazole (Am1,DZ1)اٌخطٛح اٌشاثؼخ: رؾؼ١ش

 :ّخطؾ اٌفٟ ا١ٌّضبٔٛي وّب فٟ  (Am,DZ) اٌّشوت

 

 

ِغ  ethylacetoacetatِٓ رفبػً DHPs-pyrazole (Am2,DZ2)ٚثٕفظ اٌطش٠مخ رُ رؾؼ١ش

 :ّخطؾاٌفٟ ا١ٌّضبٔٛي وّب فٟ  (Am,DZ) اٌّشوت
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XVIII 

 

اٌّشوت  ِغCS2))رفبػً ِٓ Am3,DZ3 DHPs-1,3,4-oxadiazole)) ١ٓاٌّشوجشؽؼ

Am,DZ). ٚثٛعٛد  ١٘ذسٚوغ١ذ اٌجٛربع١َٛ ٚثبعزخذاَ ا١ٌّضبٔٛي  وّز٠ت وّب فٟ اٌّخطؾ ) 

 

 

ٚرم١ٕخ  FTIRرؾذ اٌؾّشاء  الأشؼخِضً رم١ٕخ  اٌط١ف١خثبٌطشق  اٌّؾؼشحشخظذ اٌّشوجبد 

  ٚؽ١ف اٌىزٍخ  اٌش١ٔٓ اٌّغٕبؽ١غٟ ١ٌٍٙذسٚع١ٓ ٚاٌىبسثْٛ
1
H-NMR,C-NMR, DEPT-

رُ رؾذ٠ذ  ٌلأٚساَرُ رمذ٠ش إٌشبؽ اٌج١ٌٛٛعٟ ٌٙزٖ اٌّشوجبد , ثّب فٟ رٌه إٌشبؽ اٌّؼبد  .135

( فٟ خلا٠ب MIT٘زٖ الأٔشطخ فٟ اٌّخزجش ثبعزخذاَ ل١بط اٌغ١ّخ اٌخ٠ٍٛخ )ل١بط لبث١ٍخ اٌخ١ٍخ )

MCF7  َفؾض ٠ب ٌفٟ ٘زٖ اٌذساعخ , رُ اعزخذاَ خؾ اٌخلا,لاوزشبف إٌشبؽ اٌّؼبد ٌلأٚسا

( ٚوبْ (AT,AS, ,Am1,Am2Am3,DH,DA,DZ1,DZ2,DZ3إٌشبؽ اٌّؼبد ٌٍّشوجبد

ً الال  DZ2ّشوتاٌٚ ١ٌIC50 45.30 µg/mlخ فٟ ٘زٖ اٌّغّٛػخ ثم١ّخؼبف الاوضشDA  اٌّشوت

.   ١ٌخبفؼ
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 Heterocyclic compounds   انًشكباث انحهقٛت غٛش انًتجاَست1.1.

رؼزجش اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ إؽذٜ اٌفئبد اٌؾ٠ٛ١خ ٌٍّشوجبد اٌؼؼ٠ٛخ , رٛعذ         

فٟ ِغّٛػخ ِزٕٛػخ ِٓ الأد٠ٚخ , ِٚؼظُ اٌف١زب١ِٕبد , ٚاٌؼذ٠ذ ِٓ إٌّزغبد اٌطج١ؼ١خ , 

ٚاٌغض٠ئبد اٌؾ٠ٛ١خ , ٚاٌّشوجبد إٌشطخ ث١ٌٛٛع١بً
[1]

. 

اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ ٟ٘ اٌّشوجبد اٌؼؼ٠ٛخ اٌؾٍم١خ اٌزٟ رؾزٛٞ ػٍٝ رسح        

ِغب٠شح ٚاؽذح ػٍٝ الألً , ٚاٌزساد غ١ش اٌّزغبٔغخ الأوضش ش١ٛػًب ٟ٘ ا١ٌٕزشٚع١ٓ ٚالأوغغ١ٓ 

ٚاٌىجش٠ذ اٌفغفٛس
[2] 

٠زُ  , ٕ٘بن ػذد وج١ش ِٓ اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ إٌشطخ دٚائ١بً ,

عٍفبد٠بص٠ٕٓٙب عش٠ش٠بً , ِضً ,وٍٛسٚو١ٓ ,١ِج١ش٠ذ٠ٓ ,اعزخذاَ اٌؼذ٠ذ ِ
[3]

ٚرشىً أوضش ِٓ ٔظف  ,

ع١ّغ اٌّشوجبد اٌؼؼ٠ٛخ اٌّؼشٚفخ ,ٌٚذ٠ُٙ ِغّٛػخ ٚاعؼخ ِٓ اٌخظبئض اٌف١ض٠بئ١خ ٚاٌى١ّ١بئ١خ 

اٌج١ٌٛٛع١خ اٌزٟ رّزذ ػٍٝ ٔطبق ٚاعغ ِٓ اٌزفبػ١ٍخ
 [4]

. 

٠ّىٓ الارفبق ػٍٝ أ١ّ٘خ اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ فٟ إٌظُ اٌج١ٌٛٛع١خ ِضً اٌف١زب١ِٕبد   

 ٚالإٔض٠ّبد ٚاٌغ١بٔٛوٛثبلا١ِٓ ,ٟٚ٘ ػجبسح ػٓ أٔض٠ّبد ِغبػذح غ١ش ِزغبٔغخ رؾزٛٞ ػٍٝ

ٚاٌغ١شٚر١ٔٛٓ),ATP اٌّشوجبد ا١ٌٕزشٚع١ٓ ٚالاؽّبع ا٠ٌٕٚٛخ )اٌج١ٛس٠ٕبد ٚاٌج١ش١ّ٠ذ٠ٓ
[5] 

اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ ٟ٘ ألأوضش ش١ٛػًب ٌٍخلا٠ب اٌؾ١ـخ ٚاٌؼ١ٍّبد اٌى١ّ١بئ١خ  ثــؼغ

اٌؾ٠ٛ١خ
[6]  

. 

           
ش١ّ٠ذ٠ٕبد ِٓ أُ٘ اٌّشوجبد اٌزٟ رظٙش أٔشطخ دٚائ١خ ٍِؾٛظخ, ٟٚ٘ ِىٛٔبد رؼزجش اٌج

أعبع١خ ٌغ١ّغ اٌخلا٠ب ٚثبٌزبٌٟ ٌغ١ّغ اٌّٛاد اٌؾ١خ اٌج١ٌٛٛع١خ
 [7]

٪ ِٓ 09, ٚرؾزٛٞ أوضش ِٓ 

غ١ش ِزغبٔظ ٚاؽذ ػٍٝ الألً د٠ٚخ اٌغذ٠ذح ػٍٝ عضء ؽٍمٟالأ
[8]

ِضً ع١جشٚفٍٛوغبع١ٓ 
[9]

 ,

ٔٛسفٍٛوغبع١ٓ
 [10]

 . 
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 dihydro pyridinesشٚذٍٚ ثُائٙ ْاٚذسٔب1.2.

التً [11]رٌدٌن صنف مهم من مركبات النتروجٌن الحلقٌة غٌر المتجانسة ثنائً هاٌدروب       

. ٌعتمد [12] ٌتم فٌها استبدال ذرة النٌتروجٌن بأحد ذرات الكربون ستة ذراتتحتوي على 

رٌدٌن على الانواع الخمسة من الاٌزومرات لتركٌبً لمشتقات ثنائً  هاٌدروبالتصنٌف ا

 1,4تمت دراستها نظرٌا  الا ان المركب  5-1( على الرغم ان جمٌع المركبات من 1.1شكل)

 .[13]استقرار الاكثر رهو الأٌزو م

 

 (1.1شكل )

 

 Preparation of  dihydroشٚذٍٚثُائٙ ْاٚذسٔ ب ثتحضٛش يشكبا1.2.1.

pyridins  

 Arthur Hantzschِزّبصً ِٓ لجً  ًثشىDHPS 1,4((3ِٓ ِشزمبد  ذرؾؼ١ش اٌؼذ٠رُ        

 aldehyde(2),  β-keto aster (1),لجً اوضش ِٓ لشْ الزشػ رؾؼ١ش٘ب ثٛاعطخ رفبػً    

1.1)ِؼبدٌخ )  ammonia or ammonium saltsثٛعٛد 
[14]

. 
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( et.al Guoqiang Liu)ؽؼش اٌجبؽش 
[15] 

ِٓ رفبػً ِٛلاد DHPs (6 1,4ثؼغ ِشزمبد)

 (.1.2ِؼبدٌخ ) ١ٌِٛٚβ-di Ketone(4)ٓ   aldehyde(5)  ammonium acetate,ِزىبفئخ

 

 

(Javad Safari et.alرّىٓ اٌجبؽش )
 [16] 

 CoNPs ثخطٛح ٚاؽذح ثبعزخذاَ عض٠ئبد ٔب٠ٛٔخ 

ِٓ   demidone(7)  ,aldehydes(8) ,acetophenone(9),ِىٛٔبد غِغبػذ ٚلأسثوؼبًِ 

 7,7dimethyl-2,4-diphenyl-4,6,7,8-tetrahydroquinolin-5,1H- one (10)رؾؼ١ش

 (.1.3)فٟ ظشٚف خب١ٌخ ِٓ اٌّز٠جبد ٚثذسعخ ؽشاسح اٌغشفخ وّب ِٛػؼ فٟ اٌّؼبدٌخ  

 

 

    

 hydroxybenzaldehyde-4,((11ِٓ رفبػ4DHPsً-1((15وزأٌه ٠ّىٓ رؾؼ١ش    

acetyl acetone(12) , ,4-aminomor-pholine (13) 14))barbituric acide  , ثٛعٛد

Cl ( EtOH,(Msim)(1.4)ِؼبدٌخ   %76ؽشاسح اٌغشفخ ثؾظ١ٍخ   فٟ دسعخ
[17]

 . 



 الفصل الاول                                                            المقدمة

4 
 

 
 

ِٓ الأٔشطخ  اٌؼذ٠ذ  ٌّب رّزٍه ٌٛٛع١بب٠ثٟ٘ ِشوجبد ِزؼذدح الاعزخذاِبد  د٠ٕبالأوش٠ذ       

(( Kaya Muharremاٌذٚائ١خ , ؽؼشد ِشزمبد الاوشد٠ٓ ِٓ لجً اٌجبؽش
[18]

 ؽ١ش فبػً  

dimedone(17),aromaticamine(18),P-Hydroxybenzaldehydes(16) ثٛعٛد

acetonitrile  (1.5)ِؼبدٌخ وّز٠ت. 

 

(Balalaie et.alوؼبًِ ِغبػذ  ؽؼش اٌجبؽش) ZnCl2ثبعزخذاَ ؽبِغ ٠ٌٛظ        
[19]

ثؼغ   

 primary amine (20), ,arylmethylide( (21ِٓ رفبػً 1,4DHPs(23)ِشوجبد 

dialkyl acetylen-dicarboxylate (22)  ِٓ 1.6)( ِؼبدٌخ )(%60-30ثؾظ١ٍخ رزشاٚػ. 
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((B. R. Prashantha Kumar et.alؽؼش اٌجبؽش   
[20]

 4DHPs(27)-1ِشوجبد  

 وؼبًِ ِغبػذ ِٓ رفبػً ِٛلاد ِزىبفئخ ِٓ PTSAٚثٛعٛد  MW ا١ٌّىش٠ٚخالاشؼخ  ثبعزخذاَ

25))aryl amine  , aryl aldehyde(24),ِٓــٓ ١ٌِٛٚ2ـــ ethyl acetoacetate(26) 

 وّب ِج١ٓ فٟ  min 15-12شاٚػ  ِٓ رز ١خ صِٕفزشٖ ( ٚ(%20-10ثخطٖٛ ٚاؽذ ٚثؾظ١ٍخ 

 .(1.7)ّؼبدٌخ اٌ

 

 

Vellaisamy Sridharan et.al)ؽؼش اٌجبؽش)       
[21]

 DHPs(31)-1,4ػذد ِٓ ِشزمبد  

 Aromatic amine (29), β-ketoِٓ خلاي رفبػً صلاس ِىٛٔبد ٚثخطٛح ٚاؽذح 

esters(30) ,  α,β-unsaturated aldehydes(28) ثٛعٛدCAN   ِؼبدٌخ وؼبًِ ِغبػذ

(1.8.) 
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وـؼبًِ WDثٛعٛد  Laura M.Sanchez et.al.) )  1,4DHPs (35)اٌجبؽش وزٌه ؽؼش    

 ,methyl acetoacetate(33) 3-formyl chromon(32), ammoniumرفبػً ِغـبػذ ِٓ

acetate(34)   15 ذاَ ِز٠ت خلاي خثذْٚ اعز 1:2:1ثٕغجٗ ١ٌِٛخmin  80ٚثذسعخ ؽشاسح
O
C 

(1.9)ّؼبدٌخ وّب ِج١ٓ فٟ اٌ
[22]

. 

 

 

         

غ١ش اٌّزّبصً  ِٓ لجً  Hantzschفبػً ِٓ ر Polyhydroquinoline((39ؽؼشد ِشزمبد

 aromatic aldehyde(36,ethyl)رفبػً رىض١ف  ِٓ(Ali Maleki et.al) اٌجبؽش

acetoacetate(38) ,37))dimedone( , ammonium acetate(38ثٛعٛد Fe3O4  ًِوؼب

(1.10)ِغبػذ ِؼبدٌـخ 
[23]
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 DHPs Biological activity of 1,4الفعالية البايولوجية لمركبات   1.2.2.

طرٌقة حضرتها متجانسة التً الغٌر تروجٌن اٌالن التً تحتوي على ذرة  حلقاتالتعتبر        

Hantzsch تحتوي على مجموعة  حٌث [24]ٌولوجٌةادورها فً النظم الب ذات أهمٌة كبٌرة بسبب

ٌكروبات اومضادات الم، [25]واسعة من الانشطة الصٌدلانٌة مثل مضادات السرطان 

، ومضادات [29]، ومضادات الجراثٌم [28]، ومضادات الأورام  [27]لملارٌا ،ومضادات ل[26]

فً   1,4DHPs،كذألك ٌتمٌز  ،[32]لسل،ومضادات ل [31]لتخثر،ومضادات ل [30]تهابات للال

ومثٌلاتها التً تتوسط  (NADH and NADPH)من انزٌمات  درٌالهٌدالتحولات الحٌوٌة لنقل 

ف الممٌزة فً مجال اكتشا التراكٌب أحد  DHPS 1,4عتبر ٌ،  [33] تفاعل نقل الهٌدروجٌن

تحتوي على مجموعة واسعة من الأنشطة الحٌوٌة   ٌتجلى ذلك فً الأدوٌة  الأدوٌة حٌث 

(  Felodipine) نفٌلو دٌبٌمثل ((Calcium channel blockerالمانعة لقنوات الكالسٌوم 

 .[34] التوتر والأوعٌة القلبٌة التً تستخدم لعلاج فرط( Nicardipine)ونٌكاردٌبٌن 
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 Pyrazole Compounds  شاصٔلاٚنبيشكباث ا1.3. 

إٌٝ  يص٠ٚشاباٌج. ٠ش١ش 1883فٟ ػبَ Ludwig Knorr اٌؼبٌُ أؽٍمٗ Pyrazoleِظطٍؼ          

طٕف اٌّشوجبد اٌؼؼ٠ٛخ اٌخّبع١خ اٌؾٍمخ ِىٛٔخ ِٓ صلاس رساد وبسثْٛ ٚرسر١ٓ ١ٔزشٚع١ٓ 

(  1,2, ٚرمغ فٟ ِٛلؼ١ٓ ) 1,4)اٌشىً ) ِزغبٚسر١ٓ 
[35][36]

( "رشجٗ N1رسح ا١ٌٕزشٚع١ٓ ) .

( ٠N2شٚي"  لأْ إٌىزشٚٔبرٙب غ١ش اٌّشزشوخ ِزشافمخ ثبٌٕظبَ الأسِٚبرٟ . رسح ا١ٌٕزشٚع١ٓ  )باٌج

س أٔظّخ "رشجٗ ث١ش٠ذ٠ٓ" ٔظشًا لأْ الإٌىزشٚٔبد غ١ش اٌّشزشوخ لا رزأصش ثبٌش١ٔٓ , ػٍٝ غشا

٠شاصٚي ِغ وً ِٓ الأؽّبع  برساد ا١ٌٕزشٚع١ٓ , رزفبػً اٌج ث١ش٠ذ٠ٓ.  ثغجت الاخزلافبد ث١ٓ

(1.2ٚاٌمٛاػذ شىً)
[37]

٠شاصٚي ٟ٘ الا٠ضِٚشاد ب.ِٓ اٌخظبئض اٌزشو١ج١خ اٌٙبِخ الأخشٜ ٌٍج

( , ث١ّٕب ٠ّىٓ أْ (٠1.3شاصٚلاد غ١ش اٌّغزجذٌخ اٌشىًبالأ١ٌٚخ .  صلاصخ ا٠ضِٚشاد ِّىٕخ فٟ اٌج

الأوضش ( ٟ٘ (1,2( اٌزشو١ت ٠1.4شاصٚي اؽبدٞ الاعزجذاي اٌشىً )برٛعذ خّغخ ا٠ضِٚشاد فٟ ث

الأسِٚبر١خ رؾبفع ػٍٝ  لأٔٙب خِلاءِ
[38]

. 

 

 ٠شاصٚيبإٌّزغخ ِٓ اٌج ٚالأ٠ٛٔبد( اٌىبر١ٛٔبد 1.2شىً)

 

 ٠شاصٚي غ١ش اٌّغزجذٌخبا٠ضِٚشاد اٌج 1.3)شىً )

 

 ٠شاصٚي اؽبدٞ الاعزجذايب( ث5)3ا٠ضِٚشاد ِٓ  1.4 )شىً )

 



 الفصل الاول                                                            المقدمة

9 
 

 , n-nonyl-1H-pyrazole-3 41)دس اٌطج١ؼ١خ ٘ٛ)٠شاصٚي ِؼضٚي ِٓ اٌّظببوبْ اٚي ث       

  ٚ                      شبئغ ِٓ اع١ب الاعزٛائ١خ دٚ٘ٛ ٔجب Houttuyniacordataاٌّغزخشط ِٓ 

(1-pyrazolyl) alanine(42) ً٠1.5ّىٓ اٌؼضٛس ػ١ٍخ فٟ ثزٚس اٌجط١خ شى) )
[38]

. 

 

 

 ٠شاصٚي اٌّغزخشط ِٓ إٌّزغبد اٌطج١ؼ١خب( اٌج1.5شىً)

       

( ِغبلًا ٚاعغ  اِبَ اٌجبؽض١ٓ فٟ اٌى١ّ١بء اٌؾٍم١خ غ١ش 1,2 (٠شاصٚي بِشزمبد اٌج فزؼ رؾؼ١ش ٚلذ 

طٕبػ١خرطج١مبد ٚاٌّزغبٔغخ.  ٔظشًا ٌخظبئظٙب اٌّزٕٛػخ , ؽ١ش ٌٙب فؼب١ٌخ ث١ٌٛٛع١خ ٚػلاع١خ 
 

[39]
. 
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 compounds of pyrazole Synthesisشاصٔل اٚانب يشكباث تحضٛش 1.3.1. 

 ثؼذح ؽشائك , ثؼؼٙب ِذسط أدٔبٖ:اٌجب٠شٚصلاد ٠زُ رؾؼ١ش         

اٌخ١ٍه ٚثبعزخذاَ اشؼخ  فٟ ٚعٛد ؽبِغ44)( ٚا١ٌٙذساص٠ٓ)43رزفبػً اٌغبٌىْٛ )       

( 1.11ِؼبدٌخ)45)٠شاصٚي )ب( ٌزؾؼ١ش اٌجMWا١ٌّىش٠ٚٚف )
[40]

. 

 

 

ثٛعٛد  Hawaiz et.al)ِٓ لجً اٌجبؽش ) azo-pyrazolines(49)ِشوجبد  غرؾؼ١ش ثؼ  

    ,phenylhydrazine(48)  ,azoacetophenone(46)( خلاي رفبػً(NaOHلبػذح 

Substituted benzaldehyde (47)( 1.12ِؼبدٌخ)
[41]

. 

 

 

( et.al R. Udhayasurianؽؼش اٌجبؽش ) 
[42]

 aminocrotononitrile(50)-3,ِٓ رـفبػً 

2-methoxy phenyl hydrazine(51)    ِٓ 12فٟ ٚعؾ ؽبِغNHCl ِشوت 

1-2methoxyphenyl-3-methyl-1H-pyrazol-5-amine(52) ( 1.13ِؼبدٌخ.) 
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 ِٓ رفبػً acetonitrile( ثذْٚ ِؾفض ٚثبعزخذاَ ِز٠ت (٠55شاصٚيباٌج رؾؼ١ش ِشزمبدرُ 

,thiosemicarbazide(54), 4H-Chromen-4-iminesderivatives(53)47  ٚثؾظ١ٍخ-

(1.14( ِؼبدٌخ ) (70%
[43]

. 

 

(B.X. Zhao et.al) شاٌجبؽ ىٓرّ       
[44]

( ٠58شاصٚي )بِٓ ِشوجبد اٌج درؾؼ١ش ػذِٓ 

 ,diketone(56)  Hydrazine hydrate (57)-1,3ثطش٠مخ عش٠ؼخ ٚأزمبئ١خ ِٓ رـفبػً

 ( .1.15ّؼبدٌخ)ٚوّب ِج١ٓ فٟ اٌبٌزظؼ١ذ الاسعبػٟ ٚث dioxaneثبعزخذاَ ِز٠ت 
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(Kamal et.al) شاٌجبؽؽؼش        
[45]

ِٓ رفبػً  diketoester-α((60ػذد ِٓ ِشزمبد

diethyloxalate  ِغ ِشزمبدSubstituted acetophenones(59)   ثٛعٛد لبػذحsodium 

 ethoxide  فٟ ِز٠تEtOH ثذسعخ ؽشاسح اٌغشفخ صُ فبػً اٌجبؽش(Kamal et.al)  ِشزمبد

diketoester(60)-α ٓفٟ ِز٠ت  اٌّبئٟ ِغ ا١ٌٙذساص٠EtOH سعبػٟ ١ٌٕزظ ثبٌزمط١ش الا

 (.1.1( وّب ِٛػؼ فٟ اٌّخطؾ ) (٠61شاصٚيبِشزمبد اٌج

 

 1.1)ِخطؾ )

 

(ٚالأٌذ١٘ذاد (62ْرفبػً ِشزمبد الاع١زٛف١ٕٛ ِٓ ((٠64شاصٚيباٌج درؾؼ١ش ِشزمب       

 t- BuOHوؼبًِ ِغبػذ فٟ t-BuOK ف١ًٕ ١٘ذساص٠ٓ  ٚثٛعٛد  ثبعزخذاَ((63 الاسِٚبر١خ

ٚثذسعخ ؽشاسح اٌغشفخ   (13min-3)الإِبئٟ  ثشىً ػبَ رىْٛ ٘زٖ اٌزفبػلاد عش٠ؼخ عذا خلاي 

 (.1.16ّؼبدٌخ )ٚوّب ِج١ٓ فٟ اٌ (%89-69)ٚثؾظ١ٍخ  

 

 

 dimethyl-1H-pyrazol-1-yl)ethan-1-one-٠3,5شاصٚيبؽؼشد ثؼغ ِشوجبد اٌج       

or 5-methyl-2,4-dihydro-3H-pyrazol-3-one ( لجً اٌجبؽش ِٓHussein et.al)
[46]

 

 acetyl acetone(67)ٚ ا ethyl acetoacetate(66)ِغ  hydrazide(65)ِٓ رفبػً 

 . 1.17)ٚثبٌزمط١ش الاسعبػٟ وّب ِٛػؼ ِؼبدٌخ ) اٌّطٍك  ثبعزخذاَ ِز٠ت الا٠ضبٔٛي
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(et.al Pattanرّىٓ اٌجبؽش ) 
 [47]

-hydroxybenzoyl-3-methyl-1H-2)-1رؾؼ١شِٓ  

pyrazol-5(4H)-one(72) ِٓ خبػٍِف, benzohydrazide(70) 71))ethyl acetoacetat 

 (.1.18وّب ِٛػؼ فٟ ِؼبدٌخ  )

 

    

(Abdel-Megidلبَ اٌجبؽش )      
[48] 

ِٓ  pyrazolylpyridazinylketone(75)ثزؾؼ١ش

وّب فٟ اٌّؼبدٌخ  benzoyl acetone(74) ِغpyridazinecarbohydrazide(73) رفبػً 

 (.1.19اٌزب١ٌخ)
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 ٚشاصٔل إٚنٕجٛت نًشكباث انباانفعانٛت انب1.3.2.

Bilological activity of  pyrazoles 

٠شاصٚي ٘ٛ طٕف ُِٙ ِٓ ِشوجبد ا١ٌٕزشٚع١ٓ اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ ,ؽ١ش ٌٙب  ِغّٛػخ باٌج 

٠ٌٛٛع١خبٚاعؼخ ِٓ الأٔشطخ اٌج
[49]

 ٠شاصٚي راد أ١ّ٘خ ِزضا٠ذح فٟ بطجؾذ ِشزمبد اٌجأ ,

اٌغٕٛاد اٌم١ٍٍخ اٌّبػ١خ لأْ ٌٙب رأص١شاد دٚائ١خ ػٍٝ اٌجشش , فمذ رُ رظ١ٕفٙب ػٍٝ أٔٙب ل٠ٍٛذاد , 

ػٍٝ اٌشغُ ِٓ ٔذسرٙب فٟ اٌطج١ؼخ
[50]-[51]

٠شاصٚي فٟ اٌزشاو١ت اٌّخزٍفخ إٌٝ ب٠ؤدٞ ٚعٛد ٔٛاح اٌج .

رطج١مبد ِٚغبلاد ِزٕٛػخ ِضً اٌزىٌٕٛٛع١ب ٚاٌطت ٚاٌضساػخ
[54]

. ٟ٘ ِٛػٛع اٌؼذ٠ذ ِٓ 

اٌذساعبد اٌجؾض١خ ثغجت لذسرٙب ػٍٝ ػشع أٔشطخ ث١ٌٛٛع١خ ِضً ِؼبداد ا١ٌّىشٚثبد
[53]

 ,

ِؼبداد اٌغشاص١ُ
[54]

,ِٚؼبداد الاخزلاط
[55]

الاٌزٙبة , ِٚؼبداد
[56]

ِٚؼبداد  ,

اٌف١شٚعبد
[57]

,ِٚؼبداد الاوزئبة
[58]

,ِٚؼبداد الاٚساَ
 [59]

,ِؼبداد اٌفطش٠بد
[60]

,ِج١ذ 

ٌلأػشبة
[61]

,ِٚؼبداد اٌغً
 [62]

,ٚخبفغ ػغؾ اٌذَ
 [63]

,ِٚؼبداد الاوغذح
 [64]

,ِٚؼبد 

ٌّشع اٌغىش 
[65]

, وّب ٚعذ أٙب رؼًّ وّٕجٙبد ِٚؼبداد ٌٍٙشِٛٔبد
[66]

,رُ رط٠ٛش ِشزمبد 

  ,  ٠tebufenpyradشاصٚي ثٕغبػ ِٓ لجً ششوبد ِخزٍفخ ِضً ِج١ذاد اٌؾششاد باٌج

chlorantraniliprolr  ِٚج١ذاد اٌفطش٠بدpyraclostrobin,penthiopyrad
 [67]

,وّب اْ 

٠HIV-1شاصٚي ٌٙب ٔشبؽ ِضجؾ ٌٍٕغخ اٌؼىغٟ ٚالأض٠ُ اٌجشٚر١ٕٟ ِٓ ٔٛع بثؼغ اس٠ً ث
[68]. 
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 Compounds Oxadiazoleصٔل اٚاداالأٔكسيشكباث  1.4.

رؾزٛٞ  صٚي طٕف ِٓ  ِشوجبد ؽٍم١خ غ١ش ِزغبٔغخ ِىٛٔخ ِٓ خّغخ رسادب٠االأٚوغبد       

ػٍٝ رسح أوغغ١ٓ ٚاص١ٕٓ ِٓ رساد ا١ٌٕزشٚع١ٓ وبٔذ رؼُشف أ٠ؼًب ثبعُ )اٌفٛساد٠بصٚي(
 [69]

  .

صٚي ػٍٝ شىً أسثؼخ ب٠ارظ١ٕف الأٚوغبد ٚالأوغغ١ٓ ٠زُاػزّبداً ػٍٝ ِٛػغ رساد ا١ٌٕزشٚع١ٓ 

-3,1,4صٚي,ب٠اأٚوغبد-٠3,2,5بصٚي,اأٚوغبد-٠3,2,4بصٚي,اأٚوغبد-3,2,1أ٠ضِٚشاد ِخزٍفخ:

(. ِٓ ث١ٓ الأ٠ضِٚشاد, ٠ىْٛ الا٘زّبَ الأوجش ٘ٛ ( 1.6شىًاٌ فٟ صٚي وّب ٘ٛ ِج١ٓب٠اأٚوغبد

صٚي.  ٠زُ إثشاص أ١ّ٘زٙب اٌؼب١ٌخ ِٓ خلاي ػذد وج١ش ِٓ اٌزطج١مبدب٠اٚوغبدأ-3,1,4
[70].

 

 

 

 (1.6شىً )

 

ت اٌزأص١ش الاعزمشائٟ ٌٍزسح غ١ش اٌّزغبٔغخ.  ٠ؤدٞ صٚي لبػذح ػؼ١فخ  ثغجب٠االأٚوغبد       

( إٌٝ رم١ًٍ N–)فٟ اٌفٛساْ ثٕٛػ١ٓ ِٓ ا١ٌٕزشٚع١ٓ ِٓ ٔٛع ث١ش٠ذ٠ٓ  CHاعزجذاي ِغّٛػزٟ 

صٚي إٌبرغخ إٌٝ دسعخ أٔٙب رظُٙش طفخ اٌذ١٠ٓ اٌّزؼبلتب٠ااسِٚبر١خ ؽٍمخ الأٚوغبد
[71]

. 

صٚي طؼجخ ٌٍغب٠خ فٟ رسح اٌىشثْٛ ثغجت وضبفخ ب٠افٟ ؽٍمخ أٚوغبد ٗ الاعزجذالاد  الأٌىزشٚف١ٍ

الإٌىزشْٚ إٌّخفؼخ ٔغج١بً ػٍٝ رسح اٌىشثْٛ ٚاٌزٟ ٠ّىٓ أْ رؼُضٜ إٌٝ رأص١ش عؾت الإٌىزشْٚ 

زشٚع١ٓ ِٓ ٔٛع ث١ش٠ذ٠ٓ.  ِٚغ رٌه , فئْ اٌٙغَٛ الأٌىزشٚف١ً ٠ؾذس فٟ  ا١ٌٕزشٚع١ٓ ِٓ رسح ا١ٌٕ

اٌٙغَٛ  ا١ٌٕٛوٍٛف١ً  طؼت  صٚي ثّغّٛػبد اٌجبػش الإٌىزشْٚ.ب٠ا, إرا رُ اعزجذاي ؽٍمخ أٚوغبد

صٚي. ِٚغ رٌه , ٠ّىٓ أْ رخؼغ اٌؾٍمخ اٌّؼٛع ثبٌٙبٌٛع١ٓ لاعزجذاي  ب٠اٌٍغب٠خ فٟ ؽٍمخ أٚوغبد

ٛف١ً ثبعزجذاي رسح اٌٙبٌٛع١ٓ ثب١ٌٕٛو١ٍٛف١لاد١ٔٛوٍ
[72]

. 

 

 

 



 الفصل الاول                                                            المقدمة

16 
 

  Synthesis of  Oxadiazole Compou nds صٔلاأٔكساداٚ ثيشكباتحضٛش1.4.1.

 ثؼذح ؽشائك , ثؼؼٙب ِذسط أدٔبٖ: ٠Ox diazoleزُ رؾؼ١ش        

(Frank et alاعزطبع اٌجبؽش )    
 [73]

 ثبعزخذاَ اشؼخ oxadiazole-1,3,4 (78).ِٓ رؾؼ١ش 

 methyl-4-nitro-1-imidazoacethydrazide-2ِٓ رفبػً  POCl3ٚثٛعٛد  ا١ٌّىش٠ٚٚف

(76) 77))carboxylic acid ( 1.20ِؼبدٌخ.) 

 

 

 

 Nilofar baral et))2H-chromen-substituted1,2,4-oxadiazoleاٌجبؽش شؽؼ       

%( 80-92فٟ صِٓ الً ٚثؾظ١ٍخ ) EDCI,HOBtاٌىٛاشف  فٟ ٚعٛد(MW)ثبعزخذاَ  (81)

-carboxylic acid(79)  , 2H- chromene-3افؼً ِٓ اٌطش٠مخ  اٌزم١ٍذ٠خ ِٓ رفبػً

carboximidamid(80) ( 1.21ِؼبدٌخ)
[74]

. 
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        ُ  ,aroylhydrazine(82) carboxylicرفبػً oxadiazoleِٓ-1,3,4((85رؾؼ١شوّبر

acid (83)  ثٛعٛد POCl3  ٚاcarbon disulphide(84)  ثٛعٛدKOH ( 1.22ِؼبدٌخ.) 

 

 

(Sahoo et. alرّىٓ اٌجبؽش )وّب
 [75]

 oxadiazole-2(3H)-thione-1,3,4 (88) ش١ؾؼر ِٓ

وّب  KOHثٛعٛد  aminobenzohydrazide(86) 87))carbon disulfide-2,ِٓ رفبػً

 . (1.23)فٟ اٌّؼبدٌخ 
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ِممممممٓ رفبػممممممً  1,3,4-oxadiazol-2-amine(91)-(nitrophenyl-4)-5رممممممُ رؾؼمممممم١ش      

hydrazides(89) cyanogenbromide(90) ثٛعمممممٛد لبػمممممذحKHCO3  ثبعمممممزخذاَ ِمممممز٠ت

50الا٠ضبٔٛي ٚؽشاسح 
0
C ( 1.24ِؼبدٌخ)

[76]
. 

 

 

 

 

  hydrazones(92)ِٓ اوغذح  disubstituted-1,3,4-oxadiazoles-2,5((93اٌّشوت ؽؼش 

 N-chloro-p-toluene sulfonamide(CTA)ثبعزخذاَ Nayak et.al) ِٓ لجً اٌجبؽش )

1.25)ِؼبدٌخ  )
[77]

. 
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Başpınar Küçük,et.al)لبَ اٌجبؽش       
)[78] 

 hydrazones(96)ثزؾؼ١ش ػذد ِٓ ِشزمبد 

      ِز٠ت الا٠ضبٔٛي ٚثبٌزمط١ش  فٟHydrazides(95) ِغ Aldehydes(94)ِٓ رفبػً

ثٛعٛد  (I2ِغ)  hydrazone(96)(  Başpınar Küçük et.alصُ فبػً اٌجبؽش ) سعبػٟالإ

K2CO3   فٟ ِز٠تDMSO  100
0
C ١ٌ1,3,4ٕزظ ِشزمبد-Oxadiazole(97)  وّب ِٛػؼ

(.1.26) اٌّؼبدٌخ فٟ
 

 

 

  

       

 

(Niu et.alٚثٕفظ اٌطش٠ك ؽؼش اٌجبؽش ) 
 [79]

ِٓ   Oxadiazoles-1,3,4((101ِشزمبد 

DMSO   100فٟ ِز٠ت   K2CO3ثٛعٛد  (I2ِغ)  hydrazone(100)رفبػً 
0
C ٟوّب ف

 .اٌّؼبدٌخ 
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   ثصٔلاأكساداٚنلاانفعانٛت انبٕٛنٕجٛت 1.4.2.

Biological activity of oxadiazoles 

1,3,4-Oxadiazoles        ْٛفئخ ِّٙخ ِٓ اٌّشوجبد اٌؾٍم١خ غ١ش اٌّزغبٔغخ دسعٙب اٌجبؽض ٟ٘

ثغت اٌؼذ٠ذ ِٓ اٌخظبئض اٌى١ّ١بئ١خ  ٚاٌج١ٌٛٛع١خ اٌٙبِخ ٚاطجؾذ عضءا ِّٙب ِٓ اٌجٕبء ٌزط٠ٛش 

ػمبل١ش عذ٠ذح. ٚرخؼغ ٌزفبػلاد و١ّ١بئ١خ ِخزٍفخ عؼٍزٙب ِّٙٗ ٌزخط١ؾ اٌغض٠ئبد ثغجت ث١ٕزٙب 

ا١ٌّّضح
[80]

فٟ اٌؾٍمخ ِغؤٚلا ػٓ أشطزٙب اٌم٠ٛخ --N=C-O. ٠ؼزجش ٚعٛد الاسرجبؽ 
[81]

.رشرجؾ 

, ِٚؼبداد [82]ثأٔٛاع ػذ٠ذح ِٓ الأشطخ اٌج١ٌٛٛع١خ اٌّزٕٛػخ ِضً ِؼبداد اٌغشاص١ُ 

ٌزٙبثبدالا
[83]

, ِؼبداد الاوزئبة
[84]

, ِٚؼبداد اٌغً
[85]

,ِٚؼبداد اٌّلاس٠ب
[86] 

, ,ِٚؼبداد 

اٌجىزش٠ب
[87]

اٌغشؽبْ , ِٚؼبداد
[88]

٠ىشٚثبدبٌّا, ِٚؼبداد 
[89]

ؼبداد الاوغذح , ِٚ
[90]

 ,

ِٚؼبداد اٌزىبصش
[91]

,ٚخٛاص ث١ٌٛٛع١خ اخشٜ ِضً دساعبد اٌغ١ّخ اٌغ١ٕ١خ اٌذٚائ١خ 

[92]
,ِٚضجطبد ث١شٚوغ١ذ اٌذْ٘ٛ

[93]
صٚي ػٍٝ رضج١ؾ  اٌخلا٠ب ِٓ خلاي ب٠ا. رؼًّ ِشزمبد الاٚوغبد

ٚغ١ش٘ب ا١ٌبد ِخزٍفخ رزؼٍك ثزضج١ؾ ػٛاًِ إٌّٛ ٚالأض٠ّبد
[94]                            

                                       .

.
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 اٌٙذف ِٓ اٌؼًّ 1.5.

 ش٠ذ٠ٓ صٕبئٟ ١٘ذسٚثؽٍمخ ػٍٝ  ؼٛػخ ٠شاصٚي اٌّبرؾؼ١ش ثؼغ ِشوجبد اٌج 1.

 ش٠ذ٠ٓ صٕبئٟ ١٘ذسٚثؽٍمخ ػٍٝ  صٚي اٌّؼٛػخبا٠ش ثؼغ ِشوجبد الأٚوغبد. رؾؼ2١

,FTIRع١ّغ اٌّشوجبد اٌّؾؼشح ثبعزخذاَ رم١ٕبد اٌزؾ١ًٍ اٌط١فٟ  رشخ١ض3.
1
H-NMR,

13
C-

NMR,DEPT-135,Mass Spectrometer 

  عشؽبْ اٌضذٞ اٌجششٞ ٌٍّشوجبد اٌّؾؼشح. خلا٠ب  اٌفؼب١ٌخ اٌج١ٌٛٛع١خ ػذ دساعخ4.
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 انًٕاد انكًٛٛائٛت ٔانتقُٛاث 2.

 انًٕاد انكًٛٛائٛت 2.1

خ.  رّذ رٕم١خ ثؼؼٙب ٌٍؾظٛي رُ اٌؾظٛي ػٍٝ اٌّٛاد اٌى١ّ١بئ١خ اٌزب١ٌخ ِٓ ششوبد ِخزٍف       

  اٌّغزخذِخ( اٌّٛاد اٌى١ّ١بئ١خ 2.1ػٍٝ أػٍٝ دسعخ ٔمبء.  ٠ٛػؼ اٌغذٚي )

 ( اٌّٛاد اٌى١ّ١بئ١خ اٌّغزخذِخ2.1عذٚي )

  

 الشركات المواد الكٌمٌائٌة

Hydrazine Hydrate,Ethyl acetoacetate,2-Chloroethylacetate 
Acetylaceton,Dimedone,Chloroform,Dichloromethane 

 
Merck 

Potassium carbonate,potassium hydroxide,Silica gel 60-
120,Ammonium acetate,Iodine   

Thomas Baker 

Absolute ethanol,Methanol, Scharlau 

P-Hydroxybenzaldehyde Sigma-Aldrich 
Petroleum ether 40-60  SDFCL 

Acetone J.T.Baker 
N,N-Dimethylformamide,Dimethylsolfuxide Fisher 
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 التقنيات2.2. 

 .Melting.Point. دسجت الاَصٓاس   1. 2.2

ثبٌذسعخ اٌّئ٠ٛخ ) باٌزؼج١ش ػِٕٙظؾؾخ ٠ٚزُ  غ١ش ع١ّغ ٔمبؽ الأظٙبس  
0
C ُرُ ل١بعٙب فٟ لغ )

 Stuart SMP11 melting pointعٙبص  ١َِغبْ, ثبعزخذا خاٌؼٍَٛ, عبِؼاٌى١ّ١بء ,و١ٍخ 

apparatus. 

2.2.2. Thin Layer Chromatography  

F  اٌغ١ٍىبثبعزخذاَ ٘لاَ  TLCرُ إعشاء 
254

 Merckػٍٝ ٌٛػ الأ١ٌَّٕٛ اٌّطٍٟ ِغجمبً ِٓ 60  

 ثٛاعطخ ػٛء الأشؼخ فٛق اٌجٕفغغ١خ. اٌزظ١ٙش( , ِغ 2mm)عّه

Column Chromatography.2.2.3       

ػٍٝ ٘لاَ Column Chromatography  رّذ رٕم١خ ع١ّغ اٌّشوجبد اٌّؾؼشح ثبعزخذاَ

 (.mesh 120-60 ) اٌغ١ٍىب

Fourier Transform Infrared Spectrophotometer.2.2.4  

ٌٍؼ١ٕبد اٌظٍجخ  KBrٌغ١ّغ اٌّشوجبد اٌّظٕؼخ ػٍٝ شىً لشص   FTIRرُ ل١بط اؽ١بف   

cm(4000ٌٍّٕطمخ ث١ٓ 
-1

)ا١ٌبثبْ( فٟ  SHIMADZU IRAffinity-1( ثبعزخذاَ 400-

 بد الأرغبػ١خ الاِزظبطػٓ ٔطبلبد  اٌزؼج١ش  فٟ ثغذاد , اٌؼشاق.  رُ BPC-Analysisِشوض 

cmثٛؽذح فمؾ ٚاٌزؼج١ش ػٕٙب 
-1

. 

 

Nuclear Magnetic Resonance Spectrometer.2.2.5  

ٚ  H-NMR¹ اؽ١بفرُ رغغ١ً ع١ّغ 
13

C-NMR  ٚ  DEPT-135 فٟ ٌٍّشوجبد اٌّؾؼشح

 Brukerخذاَ ِط١بف عبِؼخ اٌجظشح , اٌؼشاق ثبعز - و١ٍخ اٌزشث١خ ٌٍؼٍَٛ اٌظشفخ–لغُ اٌى١ّ١بء 

DRX-400 ٚ )ٌىً عضء ثٛؽذح )أٌّب١ٔب ( ْٛ١ٍِδ َرُ اعزخذا  .)DMSO-d
6

وّز٠ت ,  

ٚTMS   .ٍٟوّؼ١بس داخ 
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 طرائق التحضير 2.3.

2.3.1. Synthesis of -9-(4-hydroxyphenyl)-3,3,6,6-tetramethyl-

3,4,6,7,9,10 - hexahydroacridine-1,8(2H,5H)-dione(AT).  

 

ِغ  p-Hydroxybenzaldehyde( ِٓ 0.122g,0.001molسق دائشٞ ِضط )فٟ دٚ

(0.280g, 0.002mol  ) dimedoneٚ ((0.308g,0.004mol  ِٓammonium acetate 

 ,I2 (0.037g  ثبعزخذاَ اٚsalicylicacid (0.020g, 0.00015mol) ٚاػبفخ أِب 

0.00015mol ٟ10( فml عبػبد رٛثغ  4ب ٌّذح ِٓ الا٠ضبٔٛي اٌّطٍك طؼذ اٌّض٠ظ اسعبػ١

رشن  ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ اوزّبي اٌزفبػً ,TLC(DCM:MeOH ) اٌزفبػً ثٛاعطخ 

ٚرغفف. اٌجبسد  ثبلإ٠ضبٔٛياٌّٛاد اٌظٍجخ ٚغغً  ذؾاٌغشفخ. سشاٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشاسح 

ساعت اطفش دسعخ أظٙبسٖ  ِٓ  ءلا ػطب ثب١ٌّضبٔٛي جٍٛسحاٌاػبدح  ذرّ
0
C(304-300) 

ػٕذ اعزخذاَ%47  خثؾظ١ٍٚ
 [95]

Salicylic acid  76%  َػٕذ اعزخذاI2 
[96]
 ( .2.2عذٚي ) 

 

2.3.2. Synthesis of ethyl 2-(4-(3,3,6,6-tetramethyl-1,8-dioxo-

1,2,3,4,5,6,7,8,9,10-decahydroacridin-9-yl)phenoxy acetate 

(AS) 

-2ِممممممممممممممٓ (0.0015mol,0.16ml(ِممممممممممممممغ)AT(ِممممممممممممممٓ)0.001mol,0.365gِممممممممممممممضط)

chloroethylacetat  َفممممممٟ دٚسق دائممممممشٞ ثبعممممممزخذاDMSO(10ml وّممممممز٠ت ٚاػمممممم١ف )

0.002mol),0.276g ِٓ )K2CO3   80 ٚثذسعخ ؽشاسٖ اٌٝ اٌّض٠ظ ِغ اٌزؾش٠ه
0
C   ٚاعمزّش

ؽزمٝ اوزّمبي اٌزفبػمً .ثؼمذ TLC(DCM:MeOH ) عبػٗ, رٛثغ اٌزفبػمً ثٛاعمطخ 24  اٌزفبػً 

رشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشاسح اٌغشفخ. ثؼذ٘ب عمىت ػٍمٝ صٍمظ ِمغ اٌزؾش٠مه  اوزّبي اٌزفبػً ,

خ ٚرغغمً ثبٌّمبء ػمذح ِمشاد ٚرغفمف .ٚٔممٝ إٌمبرظ ثٛاعمطخ وشِٚبرٛعشاف١مب اٌّمبدح اٌظمٍج ذسشؾ

 ثٕممبٚحاطمفش فمبرؼ ِغمؾٛق  ءلا ػطمب(DCM:MeOH 9:1) اٌغم١ٍىب ثبعمزخذاَ  اٌؼّمٛد ثٙملاَ

ِّزبصح دسعخ أظٙبسٖ 
0
C((174-171 68 ٚثؾظ١ٍخ %

[97]
 .( 2.2عذٚي)
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2.3.3. Synthesis of 2-(4-(3,3,6,6-tetramethyl-1,8-dioxo-1,2,3 

,4,5 ,6,7, 8,9,10-decahydroacridin-9-yl) phenoxy aceto 

hydrazide(Am). 

( ِٓ الا٠ضبٔٛي اٌّطٍك فٟ دٚسق دائشٞ صُ 10mlفٟ ) (0.001mol),0.451g( ِٓ )AS ار٠ت

ٍٝ شىً لطشاد ِغ اٌزؾش٠ه ػ N2H4.H2O%99  ٓا١ٌٙذ ساص٠( ِٓ 0.14ml,(0.003اػ١ف 

 TLC(DCM:MeOH)رٛثغ اٌزفبػً ثٛاعطخ  عبػبدصلاس اٌزفبػً اسعبػ١ب ٌّذح اٌّغزّشطؼذ

رشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشاسح اٌغشفخ. ثؼذ٘ب  ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ اوزّبي اٌزفبػً ,

لا  ثبلإ٠ضبٔٛيجٍٛسح اٌّذ اػبدح ر رششؼ اٌّٛاد اٌظٍجخ ٚرغفف . صُ عىت ػٍٝ صٍظ ِغ اٌزؾش٠ه

ثٍٛساد طفشاء ٌّبػٗ ثذسعخ أظٙبس ػطبء
0
C(215-213 )62 ٚثؾظ١ٍخ%

[47]
 .2.2)عذٚي ) 

  

 Synthesis of Compound(Am1,Am2)تحضٛش انًشكباث  2.3.3.1

١ّضبٔٛي اٌّطٍك فٟ دٚسق دائشٞ صُ ( ِٓ ا10mlٌ(فٟ )0.001mol),0.437g(ِٓ)Amار٠ت

ػٍٝ شىً لطشاد (ethyl acetoacetate)اٚ  ) 0.0012mol)( ِٓ )acetyl acetoneاػ١ف

عبػبد رّذ ِشالجخ رمذَ اٌزفبػً ثٛاعطخ 5ِغ اٌزؾش٠ه اٌّغزّش طؼذ اٌزفبػً اسعبػ١ب ٌّذح

TLC(DCM:MeOH ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً. ٚثخش رؾذ ػغؾ ِخفغ ثٛاعطخ ِجخش دٚاس ) 

Rotary evaporator  َرّذ اػبدح ثٍٛسح إٌّزظ اٌخبAm1) )رىْٛ ساعت اطفش  ثبلإ٠ضبٔٛي

ٔمٝ إٌّزظ ػجش  ( (Am2( اِبAm1%)81 ٚثؾظ١ٍخ 200-204)ثذسعخ أظٙبس)

ِبدح طٍجخ  لا ػطبء( (DCM:MeOH 6:0.5ثبعزخذاَ  اٌغ١ٍىباٌؼّٛد ثٙلاَ ف١ب وشِٚبرٛغشا

ثذسعخ أظٙبس
0
C(147-150 )30 ٚثؾظ١ٍخ%

 [98]
 (.2.2عذٚي ) 

 

2.3.3.2. Synthesis of 9-(4- (5-mercapto-1,3,4-oxadiazol-2-yl) 

methoxyphenyl)-3,3,6,6-tetramethyl-3,4,6,7,9,10-hexahydro 

acridine-1,8(2H,5H)-dione (Am3)  

( ِٓ 10mlفٟ )KOH ( ِٓ 0.001,0.056gِغ ) (0.437g ( ِٓ )Am, (0.001رُ ِضط 

ػٍٝ شىً 0.004mol), 0.241ml ِٓ )CS2دٚسق دائشٞ صُ اػ١ف ا١ٌٗ  ا١ٌّضبٔٛي اٌّطٍك فٟ

0لطشاد ِغ اٌزؾش٠ه اٌّغزّش ثذسعٗ ؽشاسٖ 
0
C  ٌَّذٖ عبػٗ صُ طؼذ اٌزفبػً اسعبػ١ب فٟ ؽّب 
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ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ TLC(DCM:MeOH)رٛثغ اٌزفبػً ثٛاعطخ  عبػ24ٗص٠زٟ  ٌّذح 

عخ ؽشاسح اٌغشفخ. ثؼذ٘ب عىت ػٍٝ صٍظ ِغ اٌزؾش٠ه اوزّبي اٌزفبػً ,٠زشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دس

ثب١ٌّضبٔٛي جٍٛسح اٌرّذ اػبدح  .ض٠ظ ٚعّغ إٌبرظ سشؼ اٌّ%HCL(10 )ٚرُ رؾّؼٗ ثبعزخذاَ 

ٔظٙبسلاثٍٛساد طفشاء دسعٗ ا ذ( رى1:1ٔٛٚصٕبئٟ وٍٛسا١ِضبْ )
0
C(230-233 ٚثؾظ١ٍخ )

56%
 

 (.2.2عذٚي ) [99]

 

 .2.3.4.Synthesis ethyl-4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl- 

5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (DH).    

 p-Hydroxybenzaldehyde (0.122g,0.001mol)ىبفئخ ِضط زثبعزخذاَ ِٛلاد ِ

0.001mol),0.140g ) dimedone  ٚ0.001mol) ِٓ )ethyl acetoacetate   ِٓ ٚص٠بدح

(0.004mol, 0.308g )ammonium acetate (ٚ0.00015mol, 0.0379g )I2   ٟف  

10ml عبػبد رٛثغ اٌزفبػً ثٛاعطخ  4ِٓ الا٠ضبٔٛي اٌّطٍك طؼذ اٌّض٠ظ اسعبػ١ب ٌّذح 

DCM:MeOH)TLC) اٌزفبػً ,٠زشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ اوزّبي

جٍٛسح اٌاػبدح  ذٚرغفف. رّاٌجبسد  ثبلإ٠ضبٔٛياٌّٛاد اٌظٍجخ ٚرغغً  ؼاٌغشفخ. رششؽشاسح 

دسعخ أظٙبسٖ ؼاطفش فبرساعت  ءلا ػطب ثب١ٌّضبٔٛي
0
C(- 290 293 ثؾظ١ٍخ )%80  

[96]
 

 (.(2.2عذٚي 

 

2.3.5. Synthesis of ethyl 4-(4-(2-ethoxy-2-oxoethoxy)phenyl-

2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (DA) 

 2-chloroethylacetate( 0.0015,0.15mlِغ ) 0.001mol,0.355g( ِٓ )( DHِضط)

( ِٓ 0.002mol),0.276gٚاػ١ف ( وّز٠ت 10ml) DMFفٟ دٚسق دائشٞ ثبعزخذاَ 

K2CO3  ٖ80 اٌٝ  اٌّض٠ظ ِغ اٌزؾش٠ه ٚثذسعخ ؽشاس
0
C    ًعبػٗ رٛثغ    24ٚاعزّش اٌزفبػ

 رشن زفبػً .ثؼذ اوزّبي اٌزفبػً ,ؽزٝ اوزّبي اTLCٌ(DCM:MeOH ) اٌزفبػً ثٛاعطخ 
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ّبدح اٌظٍجخ رششؼ اٌصُ اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشاسح اٌغشفخ. ثؼذ٘ب عىت ػٍٝ صٍظ ِغ اٌزؾش٠ه 

اٌغ١ٍىب  شاف١ب اٌؼّٛد ثٙلاَغإٌبرظ ثٛاعطخ وشِٚبرٛ ٟفف .ٚٔمثبٌّبء ػذح ِشاد ٚع ذٚغغٍ

دسعخ أظٙبسٖ   ِّزبصح ثٕمبٚحِبدح طٍجخ ث١ؼبء  ءلا ػطب(DCM:MeOH 9:1)  ثبعزخذاَ 

0
C(112-109%  ٚثؾظ١ٍخ )73

 [97]
 . 2.2)عذٚي )

 

2.5.2.Synthesis of ethyl 4-(4-(2-hydrazineyl-2-oxoethoxy 

phenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexahydroquinolin 

e-3-carboxylate (DZ).  

( ِٓ الا٠ضبٔٛي اٌّطٍك فٟ دٚسق دائشٞ صُ 10ml( فٟ )0.001mol,441gm) ( ِٓ )DAار٠ت

ػٍٝ شىً لطشاد ِغ اٌزؾش٠ه  N2H4.H2O ٓساص٠ ١ٙذاٌ( ِٓ 0.14ml,(0.003اػ١ف 

 TLC (DCM:MeOH)خ عبػبد رٛثغ اٌزفبػً ثٛاعط3اٌّغزّش طؼذ اٌزفبػً اسعبػ١ب ٌّذح

 ذرشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشاسح اٌغشفخ. سشؾ ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ اوزّبي اٌزفبػً ,

ثٍٛساد ث١ؼبء  ثذسعخ أظٙبس  ءػطب لا ثبلإ٠ضبٔٛيجٍٛسح اٌ. رّذ اػبدح  ذاٌّٛاد اٌظٍجخ ٚعفف

0
C((195-198 53 ٚثؾظ١ٍخ%

[47]
 (.2.2عذٚي ) 

 

 compounds (DZ1)(DZ2) Synthesis of ٍٛ انًشكب تحضٛش 2.5.3.1.

صُ ( ِٓ ا١ٌّضبٔٛي اٌّطٍك فٟ دٚسق دائشٞ 10mlفٟ ) (0.427g ( ِٓ )DZ,(0.001ار٠ت

ػٍٝ شىً لطشاد (ethyl acetoacetate)اٚ )  0.0012mol)( ِٓ )acetyl acetoneاػ١ف

عبػبد رّذ ِشالجخ رمذَ 6 ِغ اٌزؾش٠ه اٌّغزّش طؼذ اٌزفبػً اسعبػ١ب  فٟ ؽّبَ ِبئٟ ٌّذح 

( ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً. ٚثؼذ اوزّبي اٌزفبػً ثخش رؾذ DCM:MeOH)TLCاٌزفبػً ثٛاعطخ 

 ثبلإ٠ضبٔٛي( (DZ1جٍٛسح اٌرّذ اػبدح Rotary evaporator دٚاس  ػغؾ ِخفغ ثٛاعطخ ِجخش

إٌّزظ  ٟ( ٔمDZ2)% اِب  70( ٚثؾظ١ٍخ 183-180رىْٛ ساعت اطفش فبرؼ  ثذسعخ أظٙبس)

ِبدح  ءلا ػطب( (DCM:MeOH,6:0.5v/vثبعزخذاَ  اٌغ١ٍىبػجش وشِٚبرٛغشاف١ب اٌؼّٛد ثٙلاَ 

طٍجخ ثٍٛس٠خ خؼشاء فبرؼ ثذسعخ أظٙبس
0
C(147-149 ٚثؾظ١ٍخ )59%

 [98]
 .2.2)عذٚي )

 



 الفصل الثانً                                                     الجزء العملً         

  28      
 

 

2.5.3.2. Synthesis of ethyl 4-(4- (5-mercapto-1,3,4-oxadiazol-

2-yl)methoxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexa 

hydroquinoline-3-carboxylate (DZ3) 

( ِٓ 10mlفٟ )KOH ( ِٓ 0.001,0.056gِغ ) (g ( ِٓ )DZ 0.427, (0.001ِضط  

ػٍٝ شىً 0.004mol), 0.241ml ِٓ )CS2دائشٞ صُ اػ١ف ا١ٌٗ ا١ٌّضبٔٛي اٌّطٍك فٟ دٚسق 

0ؽشاسٖ  ٗاٌّغزّش ثذسعلطشاد ِغ اٌزؾش٠ه 
0
C  ٌَّذٖ عبػٗ صُ طؼذ اٌزفبػً اسعبػ١ب فٟ ؽّب

ؽزٝ اوزّبي اٌزفبػً .ثؼذ TLC(DCM:MeOH)عبػٗ رٛثغ اٌزفبػً ثٛاعطخ 24ص٠زٟ  ٌّذح  

سح اٌغشفخ. ثؼذ٘ب عىت ػٍٝ صٍظ ِغ اٌزؾش٠ه اوزّبي اٌزفبػً ,٠زشن اٌّض٠ظ ١ٌجشد فٟ دسعخ ؽشا

جٍٛسح إٌّزظ اٌ%( رششؼ اٌّٛاد اٌظٍجخ ٚرغفف . رّذ اػبدح 10)HCLٚرُ رؾّؼٗ ثبعزخذاَ 

اٌخبَ لا ػطبء ساعت اث١غ دسعٗ أظٙبس 
0
C(220-218 ٚثؾظ١ٍخ )% . 

[99] 
70 

 

 MCF-7 نسشطاٌ انثذ٘ ٕٚنٕجٛتاانبانفعانٛت     2.6.

 الإ٠شأمِٟٓ ِظشف اٌخلا٠ب اٌٛؽٕٟ  اٌجششٞ(  خطٛؽ خلا٠ب عشؽبْ اٌضذٞ)MCF7رُ ششاء 

 ِممغ   RPMI-1640 medium (Gibco) )ِؼٙممذ ثبعممزٛس ,أ٠ممشاْ ( ّٔممذ اٌخلا٠ممب فممٟ ٚعممؾ

FBS (Gibco) 10%   100)  خ٠ٛ١مممِىّمممً ثبٌّؼمممبداد اٌؾ U/ml penicillin and 100 

μg/ml streptomycin)  37رممُ اٌؾفممبظ ػٍممٝ اٌخلا٠ممب ػٕممذ
0
C ٞٛرؾممذ ٘ممٛاء سؽممت ٠ؾزمم  

CO25%   ُرّش٠ش٘ممممممممممممممممممممممممممممممممب ثبعممممممممممممممممممممممممممممممممزخذاَ ِؾٍممممممممممممممممممممممممممممممممٛي  ٚرمممممممممممممممممممممممممممممممم 

trypsin/EDTA (Gibco) and phosphate- buffered saline (PBS) . 

                    رٙمب ثبعمزخذاَرمُ ل١مبط ّٔمٛ اٌخ١ٍمخ ٚؽ١ٛ MCF7.فٟ خلا٠ب   MTT خلا٠ب ل١بط

[3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)-2, 5-diphenyltetrazoliumBromide] MTT  

cells/well 10ثبٌٕغمجخ ٌخلا٠ممب أؽبد٠ممخ اٌطجممخ اٌّضسٚػممخ رممُ ٘ؼمّٙب ِممغ   
-4

اٌزشثغمم١ٓ صممُ 1.4 × 

طممبصط  ِممٓ اٌٛعممؾ اٌ μl 200ٚصسػممذ اٌممٝ    well plates-96 ١ٍِئممخ ة  اٌممٝ وضبفممخ ػممجطٙب

37( ػٕذ 24hٌىً ٚػبء ٌّذح )
0
C % ٟ5ف  CO2( ث١ّٕمب رشومذ اٌخلا٠مب 24اٌّؼبٌغخ ) فٟ ٔٙب٠خ

 well/200اٌٍٛؽخ الاط١ٍخ رُ إصاٌمخ اٌّمبدح اٌطبف١مخ ٚ ِغبط فٟاٌّضسٚػخ أؽبد٠خ اٌطجمخ دْٚ 

μl  ِؾٍٛي ِٓMTT  0.5 ٚرُ أػبفخmg/ml in phosphate-buffered saline [PBS]) 

37 ٛؽخ ػٕذ ٚرُ رؾظ١ٓ اٌٍ
0
C 4 ٌّذحh إػبف١خ ٚرُ إصاٌخ اٌّبدح اٌطبف١خ ٌٍخلا٠ب ِؾٍمٛيMTT 

ػٕذ  shakerرُ رؾظ١ٓ اٌخلا٠ب ػٕذ   ذٛوغ١عٍفِٓ  صٕبئٟ ِض١ً  (100μl per well )ٚاػبفخ  
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37
0
C  570رمُ ل١مبط لبث١ٍمخ اٌخ١ٍمخ ٌٍؾ١مبح ػٕمذ  بَثشمىً رمؽزٝ اراثخ اٌجٍٛساد nm   ػمٓ ؽش٠مك

رمُ  ELISA reader((Model wave xs2, BioTek, USA خذاَثبعمزل١بط الاِزظبطم١خ 

ؾ١ٕممبد الاعممزغبثخ ِممٓ خمملاي ِٕ (IC50)ِممٓ ِممٛد اٌخلا٠ممب  50رؾذ٠ممذ رشو١ممض اٌّشوجممبد اٌممٝ  %

اٌّؾؼشح  ٌغٍغٍخ اٌّشوجبد
[100]
. 
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 ( بعض الخصائص الفٌزٌائٌة للمركبات المحضرة2.2جدول )

Yelid% M.P.0C Color Molecular 
Formula 

Structure formula Nomenclature 
 

Comp 
No 

 
 

47,76 

 
 

304-300 

 
 

yellow 

 
 

C23H27NO3 

 

-9-(4-hydroxyphenyl)-3,3,6,6-tetramethyl-3,4,6,7,9,10 

- hexahydroacridine-1,8(2H,5H)-dione 
 
 

AT 

 

 
 

80 

 
 

293-290 

 
 

yellow 

 
 

C21H25NO4 

 
  

ethyl 4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5 

,6,7,8-hexahydroquinoline-3-carboxylate. 

 
 

DH 

 
 

68 

 
 

174-171 

 
 

Light 
yellow 

 

 
 

C27H33NO5 

 

ethyl 2-(4-(3,3,6,6-tetramethyl-1,8-dioxo-1,2,3,4 ,5,6 
,7,8,9,10-decahydroacridin-9-yl) phenoxy acetate 

 
 

AS 

 
 
 

73 

 
 
 

112-109 

 
 
 

White 

 

 
 
 

C25H31NO6 

 

ethyl 4-(4-(2-ethoxy-2-oxoethoxy)phenyl)-2,7,7-
trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexahydroquinoline-3-
carboxylate 

 
 
DA 
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62 

 
  

215-213 
 
 

 

 
 

yellow 

 
 

 
 

C25H31N3O4 

 

 

 

 
2,4-(3,3,6,6-tetramethyl-1,8-dioxo-1, 2 , 
3,4,5,6,7,8,9,10-decahydroacridin-9-yl phenoxy aceto 
hydrazide. 

   

 
 
 

Am 

 
 
 

53 

 

 
 
 

198-195 

 

 
 

Light 
yellow 

 

 

     

C23H29N3O5 

 
 
  

ethyl 4-(4-(2-hydrazineyl-2-oxoethoxy phenyl)-2,7,7-

trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate 

 
 

DZ 

 
 
81 

 

 
 
 

204-200 

 
 
 

yellow 

 
 
 

C30H35N3O4   

 

9,4-(2-(3,5dimethyl-1H-pyrazol-1-yl)-2-oxo ethoxy 

phenyl-3,3,6,6-tetramethyl-3,4, 6,7,9,10-hexa 

hydroacridine-1,8(2H,5H)-dione 

 
 

Am1 

 
 

 
 
 

70 

 

 
 
 

183-180 

 
 
 

yellow 

 
 
 

C28H33N3O5 

 

ethyl 4-(4-(2-(3,5-dimethyl-1H-pyrazol-1-yl-2-oxo 

ethoxyphenyl-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5,6,7,8-

hexahydroquinoline-3-carboxylate 

 
 

DZ1 
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30 

 
 
 

150-147 

 
 
 

orang 

 
 
 

C29H33N3O5 

 

 

3,3,6,6-tetramethyl-9(-4(-2(3-methyl-5-oxo-4,5-

dihydro-1H-pyrazol-1-yl)-2-oxoethoxyphenyl-

3,4,6,7,9,10-hexahydroacridine-1,8(2H,5H)-dione 

 
 

Am2 

 
 
 

59    

 
 
 

149-146 

 
 
 

Light 
green 

 
 
 

C27H31N3O6 

 

ethyl 2,7,7-trimethyl-4-(4-(2-(3-methyl-5-oxo-4,5-

dihydro-1H-pyrazol-1-yl)-2-oxoethoxy)phenyl)-5-oxo-

1,4,5,6,7,8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

 
 

DZ2 

 
 
 

56 

 
 
 

233-230 

 

 
 
 

Yellow   

 
 
 

C26H29N3O4S 
  
 

 

9-(4-(5-mercapto-1,3,4-oxadiazol-2-yl )methoxy phen 

yl-3, 4,6,7,9,10-hexa hydroacridine-1,8 (2H ,5H)-dione 

 
 

Am3 

 

 
 
 

70% 

 
 
 

220-218 

 
 
 

White 

 

 
 
 

C24H27N3O5S 
  

 

ethyl 4,4,5-mercapto-1,3,4-oxadiazol-2-yl 

methoxyphenyl-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1,4,5, 6,7 ,8-

hexahydroquinoline-3-carboxylat 

 
 

DZ3 



 

 
 

 

 

 لثالفصل الثا
 النتائج والمناقشة

The results and discussion 

 
  

 

 



 الفصل الثالث                                                  النتائج والمناقشة

33 
 

 ATتحضٛش انًشكب  3.1.

ِٓ رىض١ف صلاس ِٛاد ِغ ثؼؼٙب فٟ خطٖٛ  Hantzschؽغت رفبػً  اٌّشوت ؽؼش       

  ammonium,ِغ ص٠بدح ِٓ p-Hydroxybenzaldehyde ِٛي ٚاؽذ ِٓ ٚاؽذح ثزفبػً

acetate   ٚ ِٓ ٓ١ٌِٛ ,dimedone  ثٛعٛدI2 ٌ3.1ّؼبدٌخوّب فٟ ا))
 [96]

١ِٚىب١ٔى١خ اٌزفبػً  

ادٔبٖ  ِٛػؾخ
 [101]

. 

 

 ((AT( تحضٌر المركب (3.1معادلة 

 

((ATمٌكانٌكٌة تحضٌر المركب 3.1)مخطط)
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,DEPT-135 IRشخظذ اٌّشوجبد اٌّؾؼشح ثبٌزم١ٕبد اٌط١ف١خ      
1
H-NMR,

13
C-NMR, 

,Mass spectroscopies  

( ؽضِخ 3.1( ٚاٌغذٚي )3.1اٌشىً ) ATرؾذ اٌؾّشاء ٌٍّشوت  الاشؼخ  ؽ١فؽ١ش اظٙش        

3197.98Cmػٕذ  N-Hل٠ٛخ ػش٠ؼخ رؼٛد ٌٍززثزة الارغبع ٌّغّٛػخ 
-1 

ٚاٌّزذاخٍخ ِغ ؽضِخ  

3275.13cmاٌزٟ رظٙش ػّٓ إٌّطمخ ٔفغٙب ثززثزة ارغبػٟ  O-Hاِزظبص ِغّٛػخ  
-1

 

cm 3066.82ػٕذ   الأسِٚبرٟاٌؾٍمخ  C-H الارغبعٚؽضِخ رؼٛد اٌٝ اٌززثزة 
-1

اٌٝ  ثبلإػبفخ  

cm(2954.95-2812) الا١ٌفبر١خ ػٕذ   C-Hغ١ش اٌّزّبصً  الارغبعؽضِخ رؼٛد ٌٍززثزة 
-1

 وزٌهٚ

1612.49cmل٠ٛخ ِٚزٛعطخ اٌشذح ػٕذ  ؽضَ ط١ف٠ج١ٓ اٌ
-1

 ٚ1508.33cm
-1

 ٚ1222.87 

ٚ1141.86cm
-1

 C=C  ٚC-N  ٚC-Oاٌى١ز١ٔٛخ ٚ   C=Oٌّغّٛػخ  ٟالارغبػرؼٛد ٌٍززثزة  

ػٍٝ اٌزٛاٌٟ
[95][16]

. 

 

 AT( طٌف الاشعة تحت الحمراء للمركب 3.1شكل )

ؽ١ف اظٙش 
1
H-NMR  ٌٍّشوتAT ( ًٚعذ3.2ٚشى ) اٌٝ ٚعٛد اشبسح اؽبد٠خ ػٕذ  ((3.2ي

9.02ppm  رؼٛد ٌّغّٛػخNH  9.22ٚاشبسح اخشٜ اؽبد٠خ ؽبدحppm  ْٛرؼٛد ٌش١ٔٓ ثشٚر

 ,6.5ppm,6.9ppm,صٕبئ١خ وً ِّٕٙب ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ  ٓٚاشبسر١  OHي اِغّٛػخ 

ِفشدح ٚظٙٛس اشبسح اؽبد٠خ  Ar-H4  الأسِٚبرٌٟجشٚرٛٔبد  ( رؼٛد (J=8Hzٚثضبثذ اصدٚاط 
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ط١ف اٌٚاظٙش  4)فٟ اٌّٛلغ ) DHPsؽٍمخ  H-Cرؼٛد ٌش١ٔٓ ثشٚرْٛ  4.6ppmػٕذ الاصاؽخ 

رؼٛد ٌش١ٔٓ ثشٚرٛٔبد ِغّٛػزٟ 2.45,2.31,2.18,1.9ppm  دؽبصاالأاشبساد صٕبئ١خ ػٕذ 

ّشرجطخ ثؾٍمخ اٌذ١ّ٠ذْٚاٌ اٌّض١ً
[95][16]

 .  

               

                     

 (ATللمركب ) 1H-NMR( طٌف 3.2شكل )

ؽ١ف        
13

C-NMR ٌٍّشوت AT)( ًشى )(اظٙش ِغّٛػخ ِٓ الاشبساد رّضً ا١ٌٙىً   3.3

DMSO-dاٌىبسثٟٛٔ ثبلإػبفخ اٌٝ اشبسح اٌّز٠ت 
6 

اظٙش  ٚلذppm 39.48  ػٕذ الاصاؽخ  

ى١ز١ٔٛخ فٟ ؽٍمخ اشبسر١ٓ  رؼٛد  ٌزسح اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ الاٌٚٝ  ٌّغّٛػخ اٌىبسث١ًٔٛ اٌاٌط١ف 

demidone  194.77ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خppm  ٚلأخشٜ ٌزسح اٌىبسثْٛ اٌّشرجطخ ثّغّٛػخ

( (OH 155.7ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ ppm  ْٛٚث١ٓ اٌط١ف ا٠ؼب اشبسح رؼٛد اٌٝ رسح اٌىبسث

ٚاظٙش اٌط١ف اشبسح ػٕذ 149.6ppm  111.23,ػٕذ الاصاؽخ DHPs اٌشثبػ١خ فٟ ؽٍمخ 

 وّب رظٙش فٟ اٌط١ف اشبسح ػٕذ   C-Ar( رؼٛد اٌٝ 137.30,127,113.66)ppmؽخ الاصا

وّب   dimedone  اٌؼبدح ٌؾٍمخ  CH2رؼٛد ٌش١ٔٓ رسح اٌىبسثْٛ  ppm 50.6,40.59الاصاؽخ
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ٔز١غخ ٌش١ٔٓ رسح  ppm(25.83, 28.52, 32.52)صلاس اشبساد اخشٜ ػٕذ   ATاظٙش ؽ١ف 

ػٍٝ  dimedone( فٟ ؽٍمخ 3CHٛػزٟ )ِٚغّ DHPsفٟ ؽٍمخ   H-4Cاٌىبسثْٛ 

اٌزٛاٌٟ
[95][16]

M (3.4( عذٚي )3.4شىً ) ATاٌىزٍخ ٌٍّشوت  فٚاظٙش ؽ١ .
+
=365.20m/z 

                                                                                      .base Peak=270m/z  

     

 

 ATللمركب  13C-NMR( طٌف 3.3شكل )
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 AT ( ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت3.4شىً )

M
+ (3

6
5

.2
0

)
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 (DH)تحضٛش انًشكب 3.1.1.

ِٓ رىض١ف اسثغ ِٛاد ِغ  Hantzsch( ؽغت رفبػً DHخ ؽؼش اٌّشوت )ٚثٕفظ اٌطش٠م       

 ص٠بدح ِٓ p-Hydroxybenzaldehydeٚ  ِٛي ٚاؽذ ثؼؼٙب فٟ خطٖٛ ٚاؽذح ثزفبػً

ammonium acetate   ِٓ ًِغ ِٛي ٌى dimedone ٚethylacetoacetat   ِؼبدٌخ ؽغت

(3.2)
 [96]

3.2) )ادٔبٖ ٚا١ٌّىب١ٔى١خ اٌّٛػؾخ ثبٌّخطؾ 
[101]

 . 

 

 

 DHتحضٌر المركب 3.2)معادلة )

 

(DH( مٌكانٌكٌة تحضٌر المركب )3.2مخطط )
 
 



 الفصل الثالث                                                  النتائج والمناقشة

39 
 

( حزمة 3.1)والجدول ( 3.5)الشكل DH تحت الحمراء للمركب  الاشعة فطٌاظهر و        

مة والمتداخلة مع حز 3197.98cm-1عند  N-Hلمجموعة  الاتساع بللتذبذ قوٌة عرٌضة تعود

 3275.13cm-1 ذبذب اتساعًالتً تظهر ضمن المنطقة نفسها بت O-Hامتصاص مجموعة  

 بالإضافة3059.10cm-1 د عن الأروماتًالحلقة  C-H الاتساع بالتذبذوحزمة ضعٌفة تعود الى 

 cm-1(2954.95-2800)عند  ةتٌالٌفالأ C-Hغٌر المتماثل  الاتساع بللتذبذالى حزمة تعود 

 1508.33cm-1 و 1612.49cm-1قوٌة ومتوسطة الشدة عند  طٌف حزمالواظهر 

و  C=Cو  لكٌتونٌةا C=Oلمجموعة  الاتساعتعود للتذبذب  1141.86cm -1و 1222.87cm-1و

C-N  وC-O التوالً على. 

 

 DH( طٌف الاشعة تحت الحمراء للمركب 3.5شكل )

اظٙش ؽ١ف        
 1

H-NMRٌٍّشوتDH  ( ًبد٠خ ػٕذ الاصاؽخ (اشبسح اؽ3.2عذٚي ) 3.6)شى

ٚاخشٜ  9.01ppmوّب اظٙش اٌط١ف اشبسر١ٓ ػٕذ  HNرؼٛد ٌش١ٔٓ ثشٚرْٛ ِغّٛػخ  9.12

ثغجت ٚعٛد ِشوض و١شاٌٟ  شِأ٠ضٌٚٛعٛد  HOرؼٛد ٌش١ٔٓ ثشٚرْٛ ِغّٛػخ  8.96ppmػٕذ 

 ppm (,6.56 ,6.94)خ صاؽبد اٌى١ّ١بئ١ٕبئ١ز١ٓ ػٕذ الأٙٛس أشبسر١ٓ صظ, C4ٚػٕذ رسح وبسثْٛ 

سِٚبر١خ. وّب اوذ ؽ١ف جشٚرٛٔبد اٌؾٍمخ الأرؼٛد ٌ
 1

H-NMR ٌٍّشوتDH   ٚعٛد ا٠ضِٚش

DHPs ٌؾٍمخ   H-Cٚاؽذ   رؼٛد ٌجشٚرْٛ   4.73ppm,4.70ppmػٙٛس اشبسر١ٓ ػٕذ اٌّٛلغ 
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ط١ف ٚاظٙش اٌ 3CH-2HC-Oٌش١ٔٓ ِغّٛػخ  4.00ppmٚرذي الاشبسح اٌشثبػ١خ ػٕذ الاصاؽخ  

رؼٛد ٌش١ٔٓ ِغّٛػزٟ  2.45ppm)اٌٝ  1.95ppmؽبد ) صاالأ صٕبئ١خ ػٕذ–اشبساد صٕبئ١خ 

رؼٛد ٌجشٚرٛٔبد  1.15ppmذْٚ ٚاظٙش اٌط١ف اشبسح صلاص١خ ػٕذ الاصاؽخ ١اٌّض١ً ٌؾٍمخ اٌذ٠ّ

3HC2OCHِغّٛػخ اٌّض١ً 
 [95][16].  

 

 (DHللمركب ) 1H-NMR( طٌف 3.6شكل )

ظٙش ؽ١ف أٚ       
13

C-NMR ٌٍّشوتDH)( ًشى )(( ِغّٛػخ ِٓ  3.3عذٚي ) 3.7

عزش٠خ , ٚث١ٓ اٌط١ف ا٠ؼب رؼٛد ٌّغّٛػخ اٌىبسث١ًٔٛ الأ167.48ppm الاشبساد ػٕذ الاصاؽخ   

اٌى١ّ١بئ١خ  دصا ؽبالأػٕذ DHPs اسثغ اشبساد رؼٛد اٌٝ رساد  اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ فٟ ؽٍمخ 

149.36,144.87,110.80,104.58)ppm ٚاظٙش ؽ١ف ) DH اشبسٖ ػٕذ الاصاؽخ

59.43ppm  3رؼٛدCH-2HC-O  ٚ  18.74, 14.66ٚاخشٜ ػٕذ الاصاؽخppm             رؼٛد

3HC-2CH-O  ً2ِٚغّٛػخ اٌّض١C  فٟ ؽٍمخDHPs  ٠ٚ.135ؼضص رٌه ؽ١ف-DEPT   ًشى

اٌٝ CH,CH3 ْٛ اٌشثبػ١خ ع١ّؼب ِغ ثمبء اشبساد ؽ١ش ٔلاؽع اخزفبء رساد اٌىبسث3.8))

 (128.91,114.76,35.24,29.62,26.93,18.74,14.66)اٌى١ّ١بئ١خ  إصاؽزٙبالاػٍٝ ػٕذ 

  .ppm((59.43,50.77,40.64اٌى١ّ١بئ١خ  دصا ؽبالأاٌٝ الاعفً ػٕذ  CH2ٚػٙٛس اشبساد 

                                 (3.4( عذٚي )3.9شىً )DHاٌىزٍخ ٌٍّشوت  فٚاظٙش ؽ١

M
+
=355.3m/z , base Peak=262.3m/z 
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 DHللمركب  13C-NMR( طٌف 3.7شكل )

 

 DHللمركب DEPT-135 ( طٌف 3.8شكل )
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 DH( ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.9شىً )

 

 

M
+
(3

5
5

.4
)
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 DA,AS  ٍٛ تحضٛش انًشكب 3.1.2

اٌّشوت ِغ  Ethylchloroacetateِٓ رفبػً  (AS,DA)١ٓ اٌّشوجرُ رؾؼ١ش       

(AT,DH)  ثٛعٛدK2CO3  ٟفDMSO  ٚاDMF ( 3.3)وّز٠ت  وّب فٟ ِخطؾ
 [102]

. 

 

 AS,DA ٌنتحضٌرالمركب (3.3)مخطط 

 

 3.11)),(3.10( اٌشىً )DA,AS) ١ٓرؾذ اٌؾّشاء ٌٍّشوجالأشؼخ  ٟففٟ ؽ١ف       

 ؽضِخ عذ٠ذح أخشٜ ػٕذ اٌؼذد اٌّٛعٟ  سٚظٙٛ OH( فمذ ث١ٓ اخزفبء ؽضِخ 3.1ٚاٌغذٚي)

1759.08cm
-1

الاعزش٠خ اٌغذ٠ذح C=Oٌّغّٛػخ اٌىبسث١ًٔٛ  الارغبعرؼٛد اٌٝ اٌززثزة 
 [16] [102]

 

 DHPs (AT,DH .) اٌظب٘شح فٟ ِشوت ؾضَاٌ ثبلإػبفخ اٌٝ
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 (ASالاشعة تحت الحمراء للمركب ) طٌف ( 3.10ل )شك

 

 (DAالاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.11شكل )
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NMR-H ٟؽ١ف
1

ٚثمبء   H-Oْٛ  ِغّٛػخ فمذ ٌٛؽع اخزفبء اشبسح ثشٚر A(AS,D( ١ٌٍّٓشوج 

ِغ ثمبء الاشبساد ٌجشٚرٛٔبد اٌؾٍمخ  ppm 9.28ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ  H-Nاشبسح ثشٚرْٛ 

اٌى١ّ١بئ١خ ٚاظٙش اٌط١ف صلاس اشبساد عذ٠ذح رؼٛد اٌٝ  صاؽزب٘بأػٕذ  DHPsٚؽٍمخ  ٗالأسِٚبر١

                                                          ( ؽ١ش ظٙشد -OCH2COOCH2CH3ٌّؼبفخ )اس١ٔٓ ثشٚرٛٔبد اٌّغّٛػخ الاعزش٠خ 

( رؼٛد اٌٝ س١ٔٓ ثشٚرٛٔبد ِغّٛػخ (J=8ٚثضبثذ اصدٚاط  1.20ppmاشبسح صلاص١خ ػٕذ الاصاؽخ 

3HC2OCH  4.16اٌغذ٠ذح ٚاشبسح سثبػ١خ ػٕذ الاصاؽخppm   ٚثضبثذ اصدٚاط(J=8Hz)  رؼٛد

اٌٛالؼخ ث١ٓ ِغّٛػخ   ِغّٛػخ اٌّض١ٍ١ٓاِب  3CH2HOCاٌٝ س١ٔٓ ثشٚرٛٔبد ِغّٛػخ 

اظٙشد اشبسح اؽبد٠خ ػٕذ الاصاؽخ  CO2HOCٚالاٚوغغ١ٓ ٌؾٍمخ اٌف١ٕٛي  اٌىبسث١ًٔٛ

4.75ppm
[16] [102]

( ٚاٌشىً 3.12وّب ِٛػؼ فٟ الاشىبي ) 3.2)ٚثم١خ الاشبساد عذٚي ) 

(3.13. ) 

 

 

 

  ASللمركب 1H-NMR( طٌف 3.12شكل )
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 DAللمركب  1H-NMR( طٌف 3.13شكل )

 

 ٟاظٙش ؽ١ف       
13

C-NMR ١ٌٍّٓشوج AS,DA ( ً3.14شى),  ((3.3ٚاٌغذٚي3.16)  )

 169.33ppm   غّٛػخ الاعزش٠خ ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ وبسث١ًٔٛ اٌّ C=O اشبسح عذ٠ذح اٌٝ 

ٚاشبسح عذ٠ذح رؼٛد اٌٝ س١ٔٓ وبسثْٛ ِغّٛػخ اٌّض١ٍ١ٓ اٌٛالؼخ ث١ٓ ِغّٛػخ اٌىبسث١ًٔٛ الاعزش٠خ 

ٚاشبسح اخشٜ  65.02ppmػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ  CO2HCOاٌغذ٠ذح ٚالاٚوغغ١ٓ اٌف١ٌٕٛ١خ 

ٚاشبسح عذ٠ذح رؼٛد ٌش١ٔٓ وبسثْٛ  3CH2HCOرؼٛد اٌٝ  61.06ppmعذ٠ذح ػٕذ الاصاؽخ 

3HC2OCH  14.49ػٕذ الاصاؽخppm[392] ًثبلإػبفخ اٌٝ اشبساد صبثزخ رخض ا١ٌٙى

اٌىبسثٟٛٔ 
[36]

 .DHPs  ٠ٚؼضص رٌه ؽ١ف DEPT-135( ًؽ١ش ٔلاؽع  3.17)) 3.15)شى

 أصاؽزب٘باٌٝ الاػٍٝ ػٕذ CH,CH3 اخزفبء رساد اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ ع١ّؼب ِغ ثمبء اشبساد 

اٌٝ الاعفً ٚظٙٛس اشبسر١ٓ  عذ٠ذح اٌٝ الاعفً ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ  CH2اٌى١ّ١بئ١خ ٚاشبساد 

ppm(65.01,61.01.)   
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 ASللمركب  13C-NMR(طٌف (3.14شكل

 ASللمركب  DEPT-135طٌف 3.15)شكل )
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 DAالمركب  13C-NMR( طٌف 3.16شكل )

 

 DAللمركب  DEPT-135طٌف  (3.17)شكل  
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 AS ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.18)شكل)

 

 

 

 

M
+ (4

5
1

.5
)
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 DA ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.19)شكل)

 

 

 

M
+(

4
4

1
.5

)
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 ((Am,DZتحضٛش يشكباث انٓٛذساصاٚذ  3.1.3.

ٚرٌه ثّفبػٍخ  ٘ب٠ذساصا٠ذ ثطش٠مخ رؾ٠ًٛ الاعزش اٌٝ (Am,DZ) ١ٓاٌّشوج ١شؾؼر  رُ     

(3.4ثبعزخذاَ الإ٠ضبٔٛي وّز٠ت ِخطؾ )اٌّبئٟ ِغ ا١ٌٙذساص٠ٓ (AS,DH) اٌّشوت 
 [102]

. 

 

  

 Am,DZ( تحضٌر المركبٌن 3.4مخطط )

واكد ذلك طٌف  DHPsلحلقة  (3)التفاعل لمجموعة الاستر المرتبطة بالموقع  ثحٌث لا ٌحد
1H-NMRنوع بٌتا امٌنو فٌناٌل  لكون مجموعة الاستر تدخل مع حلقة البرٌدٌن برنٌن من وذلك

ٌة ولذا ٌكون تحللها مما ٌعطً الأستقرارٌة العال β-amino vinyl carbonyl) ) كاربونٌل

  . [103] صعبا وٌحتاج الى ظروف خاصة

( 3.20شىً) DZ,Amٌٍّشوت  IRشخض ٘زا اٌّشوت ثبٌطشق اٌط١ف١خ ؽ١ش اظٙش ؽ١ف 

ػٕذ الاػذاد  NH2,N-Hٌّغّٛػخ ٟالارغبػ عذ٠ذح رؼٛد ٌٍززثزةصلاس ؽضَ  3.21))

3471.87cmاٌّٛع١خ
-1 

,3305.99cm
-1

ػٍٝ اٌزٛاٌٟ ٚؽضِخ ل٠ٛخ رؼٛد ٌٍززثزة  3167.12,

1697.36cmالا١ِذ اٌغذ٠ذح ػٕذ اٌؼذد اٌّٛعٟ  C=Oٌّغّٛػخ اٌىبسث١ًٔٛ  الارغبع
-1

ٚثم١خ  

ضَ اٌؾ
[102]

 (.3.1فٟ عذٚي ) 
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 (Amالاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.20كل )ش

 

 

 (DZالاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.21شكل )
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اظٙش ؽ١ف        
1
H-NMR ١ٌٍّٓشوج Am,DZ  اشبسر١ٓ عذ٠ذر١ٓ رؼٛد اٌٝ  (3.2)ٚاٌغذٚي

 9.25ppmؽ١ش اظٙشد اشبسح اؽبد٠خ ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ  NHNH2ِغّٛػخ اٌٙب٠ذساصا٠ذ 

رؼٛد اٌٝ س١ٔٓ   4.31ppmٚاشبسح اؽبد٠خ اخشٜ ػٕذ الاصاؽخ HNٛد اٌٝ س١ٔٓ ثشٚرْٛ ي رؼ 

( -3CH2OCH(٠ٚلاؽع فٟ اٌط١ف اخزفبء اشبساد ِغّٛػخ الاعزش  2HNثشٚرٟٛٔ ِغّٛػخ  

ػٍٝ اٌزٛاCH3 ٚ CH2ٌٟاٌزٟ رؼٛد اٌٝ 1.20ppmٚ 4.16ppm ػٕذ الاصاؽبد 
[102]

وّب  

 (.3.23()3.22ي)ِٛػؼ فٟ الاشىب

 

 

 Amلمركب 1H-NMR ( طٌف3.22شكل )
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 DZللمركب  1H-NMRطٌف 3.23) شكل )

 

 

ؽ١ف اظٙش 
 13

C-NMR١ٌٍّٓشوج Am,DZ ( ً3.24شى)((( ثمٝ ا١ٌٙىً 3.3اٌغذٚي )3.26

رساد  وّب ٘ٛ ِغ ؽذٚس رغ١شاد ثغ١طخ ِٓ خلاي اخزفبء اشبساد DHPsاٌىبسثٟٛٔ  الاعبط  

 ,  61.06ppm, 169.3 اٌىبسثْٛ اٌزٟ رؼٛد ٌٍّغّٛػخ  الاعزش٠خ ػٕذ الاصاؽبد اٌى١ّ١بئ١خ 

14.49ppm ٌّغّٛػخCH3 ٚ   CH2 ًٚاشبسح  اٌىبسث١ًٔٛ ػٍٝ اٌزٛاٌٟ ٚظٙٛس اشبسٖ ٌىبسث١ٔٛ

167.29PPmِغّٛػخ الاِب٠ذ ػٕذ الاصاؽخ 
[102]

. 
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 Amللمركب  13C-NMR( طٌف 3.24شكل )



 الفصل الثالث                                                  النتائج والمناقشة

56 
 

 

 DZللمركب  13C-NMR( طٌف 3.26شكل )

 DZللمركب  DEPT-135( طٌف 3.27شكل )
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 والميكانيكية المقترحة للتفاعل Am1 DZ1, ينتحضير المركب 1.3.3.1

 :3.5)كما فً المخطط ) acetyl acetone( مع Am,DZ) ٌنحضر من تفاعل المركب       

 

 Am1,DZ1( تحضٌر المركبٌن 3.5مخطط )

 [98](Am1,DZ1) تحضٌر المٌكانٌكٌة المقترحة للتفاعل
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 NH2ّغّٛػخ ٌرؼٛد ؽضَ اخزفبء صلاصخ 3.28) ( شىً )Am1) ٌٍّشوتIR أظٙشد اؽ١بف        

 ٚNH  1558.48ِغ ظٙٛس ؽضِخ عذ٠ذٖ ػٕذcm
-1

 C=N .رؼٛد ٌّغّٛػخ 

 

 

 (Am1الاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.28شكل )

 

اِب فٟ ؽ١ف        
1
H-NMR  ٌٍّشوتAm1,DZ1 ( ًسح ٌٛؽع اخزفبء اشب 3.30)) 3.29)شى

( ِغ ثمبء اشبساد اٌّشوت ٌٍجشٚرٛٔبد اٌؾٍمخ الاسِٚبر١خ ٚؽٍمخ  NH--NH2ثشٚرٛٔبد ِغّٛػخ)

DHPs أصاؽزٙبػٕذ ( 6.49اٌى١ّ١بئ١خ  ٚػٙٛس اشبسح عذ٠ذح ؽبدح ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خppm )

ٚظٙشد اشبساد ِفشدح اخشٜ ػٕذ الاصاؽخ   Pyrazoleفٟ ؽٍمخ  H-Cرؼٛد اٌٝ س١ٔٓ ثشٚرْٛ 

فٟ اٌؾٍمخ  3HC(  رؼٛد ٌجشٚرٛٔبد (ppm 1.74,1.97ئ١خ  اٌى١ّ١ب
[98]

 . 

 . 
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 Am1للمركب  1H-NMRطٌف  (3.29شكل )

 

 DZ1للمركب  1H-NMRطٌف  (3.30شكل )
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ؽ١ف        
13

C-NMR ١ٌٍّٓشوج DZ1,Am1 ( ً( اظٙش اشبسح عذ٠ذح رؼٛد  3.33)3.31),شى

ٚظٙٛس اشبساد عذ٠ذح  90.88ppmػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ   Pyrazoleفٟ ؽٍمخ  H-Cٌىبسثْٛ 

(  رؼٛد اٌٝ ِغّٛػزٟ اٌّض١ً فٟ اٌؾٍمخ ٠ٚج١ٓ اٌط١ف 16.37ppm,26.30ppmػٕذ الاصاؽخ )

  ٚ 140.20ppm ػٕذ الاصاؽخ  Pyrazoleا٠ؼب اشبسربْ اٌٝ رساد اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ فٟ ؽٍمخ 

156.56ppm ِغ  ثمبء ا١ٌٙىً اٌىبسثٟٛٔ الاعبطDHPs  وّب ٘ٛ ٠ٚؼضص رٌه ؽ١فDEPT-

 ْ اٌشثبػ١خ ع١ّؼب ِغ ثمبء اشبساد ؽ١ش ٔلاؽع اخزفبء رساد اٌىبسثٛ 3.34) ) 3.32)شىً)135

CH,CH3 اٌى١ّ١بئ١خ ٚاشبساد  إصاؽزٙباٌٝ الاػٍٝ ػٕذCH2 .ًٙش ؽ١ف اٌىزٍخ ٚاظاٌٝ الاعف

 3.36 )   ) 3.35)شىً ) Am1,DZ1ٌٍّشوجبد 3.4) عذٚي )

MAm1
+
=501.4m/base Peak=272.3,m/z MDZ1

+
=491.4 m/z base Peak =262 

.2 m/z 

 

 Am1للمركب  13C-NMRطٌف  (3.31)شكل 
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 DZ1للمركب  13C-NMRطٌف  (3.33) شكل 
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 DZ1لمركب  DEPT-135طٌف 3.34) شكل )

 

 

 Am1 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.35)شكل)

M+(501.26) 
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 DZ1 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.36)شكل)

 

M
+ (4

9
1

.5
)
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 (Am2,DZ2) ٍٛتحضٛش انًشكب 1.3.3.2.

 (3.6)فً المخطط  كما ethylacetoacetate ( معAm,DZحضر من تفاعل المركب )       

 

 Am2,DZ2تحضٌر المركبٌن  (3.6) مخطط

 Am2,DZ2المٌكانٌكٌة المقترحة للمركب 
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رؼٛد ؽضَ اخزفبء صلاصخ  3.38 ) ) 3.37) ( شىً )Am2,DZ2)١ٌٍّٓشوجIR أظٙشد اؽ١بف  

 ِغ ظٙٛس ؽضِخ عذ٠ذٖ ػٕذ  اٌؼبئذح ١ٌٍٙذساص٠ٓ اٌّبئٟ  NH2-NHٌجشٚرٛٔبد ِغّٛػخ 

1485.19cm
-1

 ٚاظٙش اٌط١ف ؽضِٗ عذ٠ذٖ أخشٜ  ػٕذ اٌؼذد اٌّٛعC = Nٟ رؼٛد ٌّغّٛػخ  

1759.08cm
-1

اٌؾضَ ٚثم١خ C=Oاٌىبسث١ًٔٛ ّغّٛػٌٗ الارغبػٟ ٌٍززثزة رؼٛد 
[98]

عذٚي  

((3.1                       .  

 

 (Am2الاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.37شكل )

 

 (DZ2الاشعة تحت الحمراء للمركب ) ( طٌف 3.38شكل )
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اِب فٟ ؽ١ف       
1
H-NMR ١ٌٍّٓشوج  Am2,DZ2  ( ً( فمذ ٌٛؽع اخزفبء 3.40), 3.39)شى

اشبساد اٌّشوت ٌٍجشٚرٛٔبد اٌؾٍمخ ( ِغ ثمبء  NH--NH2اشبسح ثشٚرٛٔبد ِغّٛػخ )

ٙٛس اشبسح صٕبئ١خ عذ٠ذح ػٕذ الاصاؽخ ظٚ اٌى١ّ١بئ١خ أصاؽزٙبػٕذ   DHPsالاسِٚبر١خ ٚؽٍمخ 

ٚظٙشد   Pyrazoleفٟ ؽٍمخ  2HC( رؼٛد اٌٝ س١ٔٓ ثشٚرْٛ 2.34,2.30ppmاٌى١ّ١بئ١خ )

فٟ اٌؾٍمخ CH3ٌجشٚرٛٔبد (  رؼٛد(3.67ppm دح اخشٜ ػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ اشبسح ِفش
[98]

. 

 

 

 Am2للمركب 1H-NMRطٌف 3.39)شكل )
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 DZ2للمركب 1H-NMRطٌف  3.40)شكل)

اِب ثبٌٕغجخ ٌط١ف   
13

C-NMR ١ٌٍّٓشوج   Am2,DZ2( ً( اظٙش اشبسح 3.43) 3.41)شى

ٚظٙٛس  40.61ppmػٕذ الاصاؽخ اٌى١ّ١بئ١خ   Pyrazoleفٟ ؽٍمخ  2HCعذ٠ذح رؼٛد  ٌىبسثْٛ 

رؼٛد اٌٝ ِغّٛػزٟ اٌّض١ً فٟ اٌؾٍمخ ٠ٚج١ٓ اٌط١ف   (50.72ppmاشبساد عذ٠ذح ػٕذ الاصاؽخ )

 ٚ 140.20ppm ػٕذ الاصاؽخ  Pyrazoleا٠ؼب اشبسربْ اٌٝ رساد اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ فٟ ؽٍمخ 

   155.90ppm  ِغ  ثمبء ا١ٌٙىً اٌىبسثٟٛٔ الاعبطDHPs  وّب ٘ٛ ٠ٚؼضص رٌه ؽ١ف

DEPT-135(ًاٌشثبػ١خ ع١ّؼب ِغ ثمبء ؽ١ش ٔلاؽع اخزفبء رساد اٌىبسث3.44ٛ) ) 3.42)شى ْ

واظهر طٌف  اٌٝ الاعفً. CH2اٌى١ّ١بئ١خ ٚاشبساد  إصاؽزٙباٌٝ الاػٍٝ ػٕذ CH,CH3 اشبساد 

 (3.4)( جدول 3.46()3.45شكل )  Am2,DZ2الكتلة للمركبات 

MAm2
+
=509.4m/base Peak=272.3,m/z MDZ2

+
=491.4 m/z base Peak =262 

.3 m/z 
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 Am2لمركب 13C-NMRف ط3.41ٌ) شكل )

 

 Am2لمركب  DEPT-135طٌف 3.42) شكل )
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 DZ2لمركب 13C-NMRطٌف 3.43) شكل )

 

 DZ2لمركب  DEPT-135طٌف 3.44) شكل )
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 Am2 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.45)شكل)

 

M
+
(5

0
3

.6
)
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 DZ2 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت46 .3)شكل)

 

 

M
+ (4

9
3

.5
)
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  (Am3,DZ3)رؾؼ١ش اٌّشوت  3.1.3.3.

 KOHٚثٛعٛد  (Am,DZ)ِغ  اٌّشوت  CS2 ِٓ رفبػً (Am3,DZ3)ؽؼش اٌّشوت        

 .3.7)ّخطؾ )وّب ِٛػؼ فٟ اٌ ٚثبعزخذاَ ا١ٌّضبٔٛي  وّز٠ت

 

 Am3,DZ3( رؾؼ١ش اٌّشوج١ٓ (3.7ِخطؾ

 Am3ا١ٌّىب١ٔى١خ اٌّمزشؽخ ٌزفبػً 
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اخزفبء صلاصخ إشبساد  3.48)) 3.47) ( شىً )Am3,DZ3)١ّٓشوجIRٌٍ أظٙشد اؽ١بف        

2748cm ِغ ظٙٛس ؽضِخ عذ٠ذٖ ػٕذ  NH2- NHرؼٛد ٌجشٚرٛٔبد ِغّٛػخ 
-1

رؼٛد  

1604.77cm ٚاظٙش اٌط١ف ؽضِٗ عذ٠ذٖ أخشٜ ػٕذ اٌؼذد اٌّٛعٟ  C-SH  ٌّغّٛػخ 
-1

رؼٛد  

ٚثم١خ اٌؾضَ C = Nٌّغّٛػٗ    ٟالارغبػٌٍززثزة 
[98]

 .3.1)عذٚي ) 

 

 Am3طٌف الاشعة تحت الحمراء للمركب 3.47)ل)شك

 

 DZ3طٌف الاشعة تحت الحمراء للمركب 3.48)شكل )
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فقد لوحظ اختفاء ( 3.50),(3.49)شكل Am3,DZ3 ٌنللمركب 1H-NMRف ٌط   ًما ف  ا       

 وضهور اشاره جدٌدة عند الازاحة الكٌمٌائٌة  ( (NH2-NHاشارة بروتونات مجموعة 

14.60ppm   تعود لبروتون SH  ة وحلقة ٌمع بقاء اشارات المركب للبروتونات الحلقة الارومات

DHPs ةٌائ  ٌم  ٌالك   أزاحتهاعند
[104].  

 

 

 Am3للمركب 1H-NMRطٌف 3.49)شكل )
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 DZ3للمركب 1H-NMR(طٌف 3.50شكل )
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ؽ١ف 
13

C-NMR ١ٌٍّٓشوج Am3,DZ3 ( ًاظٙش اشبسح عذ٠ذح  رؼٛد  3.53))  3.51)شى

١بئ١ٌخ Oxadiazoleفًٟ ؽٍمخ  C-SHٌىبسثْٛ  ٌّ ٚظٙٛس اشبساد  178.70ppmػٕذ الاصاؽخ اٌى١ٌ

١ٌٙىً 160.13ppmعذ٠ٌذح ػٕذ الاصاؽخ  ) ( رؼٛد اٌٝ اٌىبسثْٛ اٌشثبػ١خ فٟ اٌؾٍمخ ِغ ثمبء اٌ

ًْ الاعبط  وّب ٘ٛ DHPsاٌىبسثٛ
[104]

 . 

 Am3للمركب 13C-NMR طٌف 51 .3) شكل )

 

 Am3للمركب DEPT-135 طٌف  3.52)شكل )
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 DZ3للمركب  13C-NMRطٌف  3.53) شكل )

 

 DZ3للمركب  DEPT-135طٌف 3.54)شكل ) 
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 Am3 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.55)شكل)

M
+(

4
7

9
.6

)
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 DZ3 ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوت 3.56)شكل)

 

 

 

M
+ (4

6
9

.5
)
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 cm-1المحضرة بوحدة  الحزم الظاهرة فً طٌف الاشعة تحت الحمراء للمركبات (3.1)جدول 

Other C-O 
Str(w) 

C-N 
 Str(w) 

C=C 
 Str(w)  

C=N 
Str(m) 

C=O 
 Str (S)   

C-H 
 Str 

Ar-H 
Str(w) 

N-H 
Str,(m) 

Cam
p 

3275 
OH 
b.r 

 
1141 

 

 
1222 

 
1508 

  
1612ketone 

 
2812-
2954 

 
3066 

 
3197 DHP 

 
AT   

3275 
OH 
b.r 

 
1141 

 
1222 

 
1508 

 1612ketone 

1660ester 
2812- 
2954 

 
3059 

 
3197 DHP 

          

 
DH 

  
1076 

 
1219 

 
1483 

 1755 ester 
1627 ketone 

2873 
2958 

 
3066 

 
3209  DHP 

     
   AS 

  
1072 

 
1219 

 
1489 

 1759ester 
1681ester 

1604ketone 

2870- 
2954 

 
3082 

 
3221 DHP 

 
DA 

  
1145 

 
1219 

 
1504 

  
1697 amide 

1620 ketone 

2873- 
2958 

 
3047 

 
3305amid 
3167DHP 

 
Am 

  
1076 

 
1215 

 
1489 

 1697 amide 
1624 ketone 
1681 aster 

2870- 
2962 

 
3070 

3267amid 

DHP  3194 
 
DZ 

  
1076 

 
1222 

 
1504 

 
1558 

1639 ketone 
1697 amide 

2870- 
2958 

 
3074 

 
3194DHP  

 

 
Am1 

 
  

1080 
 

1222 
 

1485 
 

1558  
1643 amide 

1697amide 
1620 ketone 

2870- 
2954 

 

 
3066 

 

 
3197 DHP 

     
 

 
Am2 

  
1076 

 
1219 

 
1508 

 
1558 

1612 ketone  

1732ester 
1697amide 

2870- 
2954 

 
3078 

 
3205 DHP 

     
 

 
DZ2 

2748 
SH 
(w) 

 

1145 
 

1222 
 

1504 
 

1604 
 

1639 ketone 
2873- 
2958 

 

3059 
 

3286 DHP 
    
 

 

Am3 
 

 
2758 

SH 
(w) 

 
1153,
1072 

 
1226 

 
1477 

 
1589 

 
1654 aster 

2873- 
2962 

 
3066 

 
3236DHP 

 

 
DZ3 

S=Strong,m=medium,w=weak 
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 المحضره للمركبات1H-NMRالازاحة الكٌمٌائٌة  (3.2)جدول 

Chemical shift ppm DMSO-d6 Structure Comp.
No 

9.22(S,1H,NH),9.02(S,1H,OH),6.9(d,2H,J=8Hz,CH,6.5 
),2.182H),2.45(d,2H,CH),4.69(S,1H,CH(d,2H,J=8Hz,C

).3H),1.00,0.86(S,12H,C2Hd,2H,C) 
  

 
 
AT 

), HC9.01(S,1H,NH),8.96(S,1H,OH),6.9(d,2H,J=8Hz,
CH2H),3.9(m,2H,OCH),4.7(S,1H,CH6.5(d,2H,J=8Hz,C

),1.15(2H)2.18(d,2H,C3),2.1(S,3H,CH2H)2.45(d,2H,C3

).3H)1.00,0.86(S,12H,C3HC2t,3H,OCH 
 

 
 

DH 

 
 

9.28 (S,1H,NH),7.05(d,2H,J=6.75Hz,CH),6.7(d,2H, 

CO),4.162H),4.66(S,2H,OCH),4.75(S,1H,CHJ=8.6Hz,C
),1.22H),2.18(d,2H,C2H),2.45(d,2H,C3CH2H(m,2H,OC

).3H)1.00,0.86(S,12H,C3H0(t,3H,J=8.0HzC 
  

 
 
AS 

 ),6.7(d,2H,J=8HzHC9.2 7(S,1H,NH),7.06(d,2H,J=8Hz,
4.16(m,2H,CO),2H),4.68(S,2H,OCH),4.79(S,1H,CH,C

),2.1(S,2H)2.45(d,2H,C3CH2H,3.9(m,2H,OC)3CH2HOC
)1.15(t3H),1.21(t,3H,J=8.0HzC2H)2.18(d,2H,C33H,CH

).3H)1.00,0.86(S,12H,C3HC2,3H,OCH 
 

 
 
 
DA 

2H,J=8.2Hz,),7.05(d,H),9.25(S,1H,CONH9.27(S,1H,N
),4.38(S,2HH,4.75(S,1H,C)H),6.74(d,2H,J=8.2Hz,CHC
),2.18(d,2H2H),,2.45(d,2H,C2HCO),4.31(S,2H,N2H,OC

).3H), 1.00,0.86(S,12H,C2H,C 

  

 
 
 
Am 

9.02(S,1H,NH),9.27(S,1H,CONH),7.06(d,2H,J=8.2Hz,
),4.39(S,2H,H9(S,1H,C),4.7H),6.7(d,2H,J=8.2Hz,CHC

)2.42(d,3CH2H)3.9(m,2H,OC2HCO),4.31(S,2H,N2HOC
),1.15(t,3H,OCH2H)2.17(d,2H,C3),2.3(S,3H,CH2H2H,C

).3H)1.00,0.86(S,12H,C3HC2 
 

 
 
 
DZ 

),6.8(d,2H,J=8.H),7.03(d,2H,J=8.2Hz,CH9.26(S,1H,N
CO)4.75(S,1H,2H9(S,2H,OC)4.7H,6.4(S,1H,C)H2Hz,C

), 3),1.97(S,3H,CH2H),2.18(d,2H,C2H),2.45(d,2H,CHC
).3H) 1.00,0.86(S,12H,C31.74(S,3H,CH 

 
 
 

 

 

 
 

Am1 
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),6.7(d,2H,J=8.2HC9.04(S,1H,NH)7.03(d,2H,J=8.2Hz,
HCO),4.7(S,1H,C2H),6.5(S,1H,CH)4.80(S,2H,OCHHz,C

)2.3),2.3(S,3H,CH2H)2.42(d,2H,C3CH2H),3.9(m,2H,OC
)1.15(t,33H),1.75(S,3H,C3H),2.01(S,3H,C2H17(d,2H,C 

).3H)1.00,0.86(S,12H,C3HC2H,OCH 
  

 
DZ 

9.26(S,1H,NH) ,7.05(d,2H,J=8Hz),6.71 (d,2H ,J=8Hz 
), 3.67 (S,3H, HCO)4.75(S,1H,C2H, 4.6(S,2H,OC)H,C

) 2) ,1.97 (d,2H, CH2), 2.18(d,2H,CH2H) 2.45(,2H,C3HC
, 1.00,0.86(S,12H,CH3) 

 
 

 
 

Am2 

),6.7(d,2H,J=8.2H9.05(S,1H,NH)7.03(d,2H,J=8.2Hz,C
),4.08 (m,2H HCO),4.7(S,1H,C2H),4.80(S,2H,OCHHz,C

)2.17(d,2H,C3.3(S,3H,CH),22H)2.42(d,2H,C3CH2H,OC

2) , 1.15(t,3H,OCH3H),1.90 (S,3H,C2H) 2.00(d,2H,C2H 
).3H)1.00,0.86(S,12H,C3H, C 

 
 

 
 
 

DZ2 

9.27(S,1H,NH),7.09(d,2H,J=8Hz,CH,6.8(d,2H,J=8.2H
),22H),2.45(d,2H,CH)4.76(S,1H,C2),5.12(S,2H,CHHz,C

).3H),1.00,0.86(S,12H,C2H.18(d,2H,C 
 

 
 

 

 
 
 

Am3 

) HC)9.06(S,1H,NH), 7.09(d,2H,J=8.2Hz,H14.6(S,1H,S
),3H),4.8(S,1H,C2H),5.16(S,2H,CH6.8(d,2H,J=8.2Hz,C

)2.183),2.1(S,3H,CH2H)2.45(d,2H,C3CH2H.9(m,2H,OC
)3HS,12H,C)1.00,0.86(3HC2),1.15(t,3H,OCH2H(d,2H,C

. 
 

 

 

 
 
 
DZ3 
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 للمركبات المحضرة 13C-NMRالازاحة الكٌمٌائٌة  3.3)جدول )

Chemical shift ppm DMSO-d6 

C-C 3HC 2HC HC 2HCO C2HCO
O 

C=C C-Ar SH-C =OC Com
p 

 
 

31.32 

 

 
28.52 
25.83 

 
50.6 

40.59 

 
 

31.06 

  
 

 
148.27 
111.23 

154.40 
137.30 
127.81 
113.66 

  
 
193.77 

 
 
TA 

 
 

32.61 

 
29.62 
26.93 
18.74 
14.66 

 
 

50.78 
40.59 

 
 

32.16 

 
 

59.43 

 149.36 
144.87 
110.80 
104.58 

155.50 
138.39 
128.91 
114.76 

 

  
194.86 
167.48 

 
 
DH 

 
32.62 

 

 
29.54 
27.03 
14.49 

 
50.71 
40.59 

 
32.38 

 
61.01 

 
65.02 

 
149.59 
112.06 

155.91 
140.68 
128.98 
113.99 

 

  
194.86 
169.36 

 

 
 

AS 

 
32.63 

29.56 
27.04 
14.55 
14.48 

 
50.72 
40.60 

 
35.40 

 
61.01 
60.23 

 
65.04 

149.77 
145.23 
110.59 
104.24 

156.11 
141.17 
128.86 
114.16 

  
194.75 
169.34 
167.36 

 
DA 

 
32.62 

 
29.54 
27.04 

 
50.73 

 
32.43 

 
 

 
66.64 

 
149.57 
112.09 

156.13 
140.62 
128.95 
114.14 

  
194.86 
167.29 

 
Am 

 
 

32.62 

 
 

 
29.57 
27.06 
18.75 
14.65 

 
50.74 
40.62 

 
35.43 

 
59.49 

 
66.67 

149.78 
145.17 
110.59 
104.30 

156.33 
141.11 
128.81 
114.32 

  
194.76 
167.38 
167.26 

 
DZ 

 
 

32.64 
 

 
29.53 
27.08 
26.30 
16.37 

 
 

50.73 
40.62 

 
 

90.88 
32.35 

  
 

66.11 

C=N 
156.56 
149.57 
112.13 
140.20 

155.94 
140.20 
128.87 
113.98 

  
194.90 

165.48 
 

 
 

Am1 
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32.66 

 
29.55 
27.21 
26.27 
18.79 
18.77 
14.65 

 
 

50.71 
40.57 

 
 

90.88 
35.35 

 
 
 

59.54 

 

 
 
 

66.01 

C=N 
156.71 
149.82 
145.14
140.67 
110.57 
104.39 

155.97 
140.67 
128.75 
114.08 

  
194.90 
167.41 
165.46 

 
 
DZ1 

 
 
 
 
 

 
 

32.62 

 
 

29.51 
27.07 

 
 

40.61 
50.72 
52.21 

 
 

32.37 

 
 

 
 

64.93 

 

112.05 
149.60

C=N 
155.90 

 

113.99 
128.99 
155.90
140.70 

 

 
 

155.90 
194.68 
169.68 

 

 
 

Am2 
 
 

 
 
 

32.65 

29.56 
27.12 
18.76 
16.71 
14.65 

 
 

50.70 
44.38 
40.58 

 
 
 

35.30 

 
 
 

59.50 

 
 
 

65.11 

 149.82 
156.64 
145.24 
148.25 
110.58 

104.33 

156.64 
114.15 
128.87 
140.73 

  

194.79 
169.95 
167.38 

 

 

DZ2 
 
 
 

 
32.63 

 
29.52 
27.05 

 
50.70 
40.60 

 
32.44 

 
 

 
59.98 

 

C=N 
160.13 
149.66 
111.97 

155.57 
141.29 
129.11 
114.31 

 
178.7 

 
194.86 

 

 
 

Am3 
 

 
 

32.63  

 
29.56 
27.03 
18.77 
14.64 

 
50.70 
40.70 

 
 

35.48 
 

  
59.97 
56.50 

 

C=N 
160.21 
149.82 
 110.51 
104.13  

 
155.69 
141.87 
129.02 
114.51 

 
178.4 

 
194.76 
167.32 

 
 

DZ3 
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 ( ؽ١ف اٌىزٍخ ٌٍّشوجبد اٌّؾؼشح3.4عذٚي)

Found 
M+ 

Calculate 
M+ 

 

 Structure 
 

Camp 

 

366.3 
 

365.20 
 

C23H27NO3 
 

AT 
 

355.3 
 

355.4 
 

C21H25NO4 
 

DH 

 

451.4 
 

451.5 
 

C27H33NO5 

 

AS 
 

441.3 
 

441.5 
 

C25H31NO6 
 

DA 

 
501.4 

 
501.26 

 
C30H35N3O4 

 
Am1 

 
491.4 

 
491.5 

 
C28H33N3O5 

 
DZ1 

 

509 
 

503.6 

 

C29H33N3O5 

 

Am2 
 

491 
 

493.5 
 

C27H31N3O6 
 

DZ2 
 

479.5 
 

479.6 
 

C26H29N3O4S 
 

Am3 
 

467.5 
 

469.5 
 

C24H27N3O5S 
 

DZ3 
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 اٌفؼب١ٌخ اٌج١ٌٛٛع١خ 3.2.

عشؽبْ اٌضذٞ  خلا٠ب إٌشبؽ اٌغبَ ٌخلا٠ب اٌّشوجبد اٌّؾؼشح ػذ خؾ3.2.1.

 .(MCF7)اٌجششٞ 

ػٍٝ ٔطبق ٚاعغ فٟ اٌّغبي اٌظ١ذلأٟ وّؤشش ٌىفبءح رضج١ؾ ٌّبدح  ٠IC50غزخذَ ِفَٙٛ  

ع١خ ِؼ١ٕخ ث١ٌٛٛع١خ ٚو١ّ١بئ١خ ؽ٠ٛ١خ , ٚرٛػؼ ل١ّٗ اٌزشو١ض اٌّضجؾ اٌّطٍٛة ٌخفغ ِبدح ث١ٌٛٛ

اٌّبدح  اٌؼب١ٌخ إٌٝ ٔشبؽ رضج١ؾ ِٕخفغ ِغ ICأٚ ٚظ١فخ و١ّ١بئ١خ ؽ٠ٛ١خ إٌٝ إٌظف.  رش١ش ل١ُ 

ِٕخفؼخ IC50ػٍٝ ػىظ اٌّٛاد راد ل١ُ
[100]

رُ اعزخذاَ خؾ اٌخلا٠ب  اٌذساعخ,.  فٟ ٘زٖ 

MCF-7 ( ٌفؾض إٌشبؽ اٌّؼبد ٌٍزىبصش ٌٍّشوجبدAT-DH-AS-DA-Am1-Am2-Am3-

DZ1-DZ2-DZ3 ٚوبْ اٌّشوت , )DA  ٛ٘فٟ ٘زٖ اٌّغّٛػخ ثم١ّخ  ؼب١ٌخ الأوضش فIC50 

45.30µg/ml ٌّٚشوت اDZ2 الألً فبػ١ٍخ ِغ ل١ّخ ٛ٘IC50 اٌجبٌغخ µg/ml 131   .ًشى ,

اٌّغزخذِخ ٌزأو١ذ ؽغبة  µg/ml 300اٌفؾض اٌّغٙشٞ ٌٍّشوجبد اٌّخزجشح فٟ خؾ اٌخ١ٍخ ػٕذ 

IC50 ًٚوبْ رشر١ت اٌفؼب١ٌخ ثؾغت ل١ُ  .3.57)), اٌشىIC50 ,ٖوّب ِٛػؼ ادٔب 

 

DA>AS>DZ2>DH>DZ1>DZ3>AT>>Am1>Am2
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 MCF-7ٌٍّشوجبد ِمبثً خؾ خلا٠ب IC50 ( ل١ُ 3.57شىً )
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                          AT)                                                    )Control   

      

AS)                             )                                               Control  

 

                   (Am1)                                                           Control  
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                             (Am2                                                   )                    Control 

            

(Am3)                                                                         Control  

         

Control                                                               (DH)                       
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 (DA                                                     )            Control 

          

 DZ1)) Control 

                                     

            (DZ2                                                               )Control 
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DZ3)                   ) Control 

 

 µg/ml 300ٞ ٌٍّشوجبد ثزشو١ض رخذ اٌفؾض اٌّغٙش MCF-7خؾ خ١ٍخ  (3.58شىً )
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 MCF-7(ِمبثً خؾ اٌخ١ٍخ  AT,AS,Am1,Am2,Am3ٌٍّشوجبد )  IC50( ل١ُ 3.59شىً )

 

 

 

:الاعزٕزبعبد .3.3 

ذ٠ٙب٠ذاد ٌِٓ خلاي اعزخذاَ الأ ٠DHPsّىٓ اعشاء رؾ٠ٛشاد ػٍٝ ِشوجبد  -3

 ٚا١ِٕبد أ١ٌٚخ اٌفبر١خ اٚؽٍم١خ اٚ اسِٚبر١خ .

١ٌظ ٌٙب فؼب١ٌخ ث١ٌٛٛع١خ ِؼبدح ٌٍجىزش٠ب اٌّٛعجخ  اْ اٌّشوجبد اٌّؾؼشح -2

 ٚاٌغبٌجخ اٌىشاَ.

شد ثؼغ اٌّشوجبد اٌّؾؼشح فؼب١ٌخ ػذ خلا٠ب عشؽبْ اٌضذٞ ٙاػ -1

ٚاٌّشوجبد ٌُ  DZ2,DH))ٚاٌجؼغ اظٙش فؼب١ٌخ ػؼ١فخ ِضً   AS,DA))ًضِ

 .AT,Am1,Am2,Am3,DZ1,DZ3))رظٙش فؼب١ٌخ

  .بٖ الاوغذحوّب أظٙشد اٌّشوجبد فؼب١ٌخ ِزجب٠ٕخ رغ -4

 

 
 MCF-7خؾ اٌخ١ٍخ  ِمبثDH,DA,DZ1,DZ2,DZ3ً)ٌٍّشوجبد )  IC50( ل١ُ 3.60شىً )

 

300 
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1310.88 

3828 
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500

1000

1500

2000

2500

3000

3500

4000

4500

ATASAM1AM2AM3

145.8 

45.3 
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 :الاعزٕزبعبد3.4.  

ِٓ خلاي اعزخذاَ اٌذ٠ٙب٠ذاد ٚا١ِٕبد أ١ٌٚخ  ٠DHPsّىٓ اعشاء رؾ٠ٛشاد ػٍٝ ِشوجبد  -3

 اٌفبر١خ اٚ اسِٚبر١خ .

 (DA,AS)ًضضذٞ ِح فؼب١ٌخ ػذ خلا٠ب عشؽبْ اٌشد ثؼغ اٌّشوجبد اٌّؾؼشٙاػ -2

 ٚاٌّشوجبد ٌُ رظٙش فؼب١ٌخ (DZ2,DH)ٚاٌجؼغ اظٙش فؼب١ٌخ ػؼ١فخ ِضً

((AT,Am1,Am2,Am3,DZ1,DZ3. 

 

 (.3)لا ٠ّىٓ اعشاء رفبػً ػٍٝ ِغب١ِغ الاعزش اٌّشرجطخ ثبٌّٛلغ  -1

 

 ثبعزخذاَ ػٛاًِ ِغبػذح اخشٜ ٌض٠بدح اٌؾظ١ٍخ . ٠DHPsّىٓ رؾؼ١ش  -4
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 3.5. :اٌزٛط١بد

 دساعخ اٌفؼب١ٌخ اٌج١ٌٛٛع١خ ػذ اٌف١شٚعبد.٠ّىٓ  -3

  DHPsاعزخذاَ ا١ِٕبد اٌفبر١خ اٚ اسِٚبر١خ فٟ رؾؼ١ش ِشوجبد  -2

 ِشوجبد ا١ٌٙذساصا٠ذ اٌّؾؼشح فٟ رؾؼ١ش ِشوجبد أخشٜ .  َاعزخذا٠ّىٓ  -1

 ِٚلاؽظخ فؼب١ٌزٙب. ػٍٝ خلا٠ب عشؽب١ٔخ ِٓ ٔٛع اخش DHPsاٌظٕف ِٓ ِشزمبد  رطج١ك ٘زا -4
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Summary



SUMMARY 

 

 

The compound (Am3, DZ3) was prepared from the reaction of CS2 with the compound 

(Am, DZ) in the presence of potassium hydroxide and using methanol as a solvent as in 

the scheme              .                                                         .                                                   

 

All the synthesized compounds were identified by IR, 
1
H-NMR ,

13
C-NMR , DEPT-135-

13C-NMR, and mass spectra, .  The biological activity of these compounds, including 

antitumor activity, has been estimated.  These activities were determined in vitro using 

cytotoxicity (MIT) in MCF7 cells to detect antitumor activity.  In this study, the cell line 

was used to examine the antitumor activity of the compounds.  ,(AT AS, Am1, Am2, 

Am3, DH, DA, DZ1 , DZ2, DZ3) The compound DA was the most effective in this 

group, as the IC50 value reached 45.30 μg/ml, and the compound DZ2 was the least 

effective.        .                                                                                                                     

. 

 

 

 

 

 

 

 



SUMMARY 

 

 

 

Four step:  

Synthesis of (Am1, DZ1) pyrazole -DHPs from the reaction of acetyl acetone with the 

compound (Am, Dz) in methanol as shown in the following scheme.                                

                                                                                                                              

 

Synthesis of (Am2, DZ2) pyrazole -DHPs from the reaction of ethyl aceto acetate with 

the compound (Am,Dz) in methanol as shown in the following scheme.                           

                                                                                  

  

 



SUMMARY 

 

 

 

 

Third step: 

Synthesis of (Am, DZ) hydrazide-DHPs from the reaction of hydrazine with the 

compound (AS, DA) in ethanol as shown in the scheme.                                                   

                                          

 

 

 



SUMMARY 

 

 

                                .                                       

This study included the synthesis of some compounds pyrazoles and oxadiazoles 

derived from dihydropyridine in four steps:                                                                         

 

First step: 

Synthesis of dihydropyridine(AT) from the reaction of p-hydroxy benzaldehyde 

with two moles of dimedone and ammonia acetate in the presence of iodine in 

ethanol as a solvent in one step as in the following equation.                               

                                                                            

 

 

In the same way, the compound(DH) was prepared from the reaction of P-

hydroxybenzaldehyde with one mole of dimidone, ethyl acetoacetate, and 

ammonium acetate in the presence of iodine in ethanol as a solvent and in one 

step as in the following equation                              .                                             

                                                                                                                   

 

        Second step: 

The compounds (AS, DA) were prepared from the reaction of 2-chloro ethyl acetate 

with the compound (AT, DH) in the presence of potassium carbonate in DMSO or DMF 

as a solvent, as shown in the following scheme.                                         .
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