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 الخلاصة

اذ تـ تحضير مركب المعوضة , الكوماريف الحاوية عمى حمقة البيرازوؿ  مشتقاتتخميق عدد مف  ىذه الدراسة تتضمن         
الفنيل ىيدرازيف مع بوجود الببرديف كمحفز بعدىا تـ مفاعمو الجالكوف  الترفثالدييايدمع كوماريف اسيتل  -3 تفاعلب [5]الجالكوف 
تقيـ الفعالية البيولوجية لممركبات المحضرة ضد بعض انواع البكتريا والفطريات اذ ايضاً تـ و , لينتج مشتقات جديدة لمكوماريف ومشتقاتو 

ىذا وقد تـ إثبات الصيغ البنائية لكل المركبات المخمقة الجديدة عمى أساس مف تفاعلاتيا . جيدة  تثبيط نتائجاظيرت بعض المركبات 
عة دوف الحمراء والرنيف النووي المغناطيسي لمبروتوف والكاربوف، بالإضافة الكيميائية وبناءً عمى التحاليل الدقيقة لمعناصر وأطياؼ الأش

  الى مختمف الوسائل الفيزيائية المتاحة.
 الجالكوف , معوضات الييدرازيف . , يرازوؿالبمعوضات ,  الكوماريف مشتقات  :المفتاحية الكممات

Abstract  
         This work includes synthesis of a number of coumarin derivatives containing pyrazole ring 

substituted . Where it was preparation chalcone compound [5] through reaction of 3-acetyl coumarin 

with terephthaldehyde at presence Piperidine as a catalyst . Chalcone was reactance with  phenyl 

hydrazine and its derivatives to produce new derivatives of coumarin. The biological activity was 

evaluated for prepared compounds against some types of  bacteria and fungus. Some compounds 

showed good inhibition results. The structural formulas of new synthetic compounds was charactered 

by analysis of the elements, the spectra infrared (FT-IR) and nuclear magnetic resonance of the (
1
H-

NMR and 
13

C-NMR ), in addition to various physical available means. 

Key words: coumarin , pyrazole substitutes , chalcone, hydrazine substitutes. 

  المقدمة
في مجاؿ المركبات الدوائية إذ دخمت في تركيب  لاقت مشتقات الكوماريف اىتماماً كبيراً مف قبل الباحثيف        

زيػػػادة مناعة فضلا عف عديد مف الامراض لم يةعلاجو  بيولوجيةلكونيا تمتمؾ فعالية  المضادات الحيوية بعض
أظيرت بعض مشتقات (، فقد  Ajani Olayinka & Nwinyl Obinna , 2010) الأنساف ضد الامراض

 (Antimicrobial)والميكروبات , (Antifungal) (Mouri et al., ,2005) اتػػمضاداً لمفطريوماريف نشاطاً الكػ
Mutlu.& Dilek, 2003))  ,والبكتريا (Zoni& Vicini, 1998) (Antibacterial) ,وكمواد مضادة للأكسدة 

 , وكعوامل مضادة للالتيابات والاوراـ (Yun et al., 2001) إذ تثبط تكسر الصفيحات الدموية
Kontogiorgis & Hadjipavlou, 2003)).  تحتوي في تركيبيا عمى  الطبيعية التي اظيرت بعض المركباتو

 البيولوجيالتأثير فضلًا عف مضاد لمتكاثر الخضري  نشاطGeiparvarin [1 ] جزيئة الكوماريف مثل المركب 
 ( .(Miglietta et al., 2001  والفطرياتالمضاد لمبكتيريا 

تمتمؾ أنشطة دوائية لقد وجد اف بعض مشتقات الكوماريف التي تحتوي في تركيبيا عمى حمقة بيرازوؿ         
 نشاطاً مضاداً لبعض انواع البكتريا والفطريات  [2], فمثلا اظير المركب وبيولوجية متنوعة

 (Kassim, 2014) .لما ليا مف فوائدضمف المجالات الطبية ذات أىمية كبيرة مشتقّات البيرازوؿ  لذا تعد 
للأوراـ  ة, ومضاد .(Anandarajagopal &Sunilson, 2010) لمقرحة ةضادواد مكماستعممت  اذدوائية , 

(Li et al., 2006) للالتيابات  ة, ومضاد(Bekhit &Aziem, 2004)سرطافلم ة, ومضاد 
  (Jayaroopa & Kumar, 2013) ,لمرض الايدز ةومضاد (HIV) (El-Rady & Khalil, 2004) ,
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واسع إذ تعمل كمبيدات  عمى نطاؽفي المجاؿ الزراعي واستعممت  . (El-Hamouly, 2011)ومانع لمتخثر
. أما في المجاؿ ( (Sharshira & Mahrous, 2012 , ومبيدات لمحشرات(Sharshira, 2011) أعشاب

  .(Kepe, et al., 1998)  للأصباغ استعممت كمواد اساسيةفقد الصناعي 
 تفاعػل مركػببوذلػؾ  المعوضػة  يرازوؿعدد مف معوضات الكوماريف الحاوية عمى حمقة البفي ىذا البحث  حُضر

 .(Abdullah & Salman, 2011)  مشتقاتواو الفنيل ىيدرازيف مع  [5]الجالكوف المحضر 
 
 
 

 
   

 
 الجزء العممي 

سجمت  وقدوالاسواؽ المحمية. , فموكا , جيزت المواد الكيميائية المستعممة مف شركة ميرؾ , الديرج ,            
 Melting point/SMP (Gallenkamp .)درجات الانصيار لممركبات باستخداـ جياز مف نوع 

مف نوع  (FT-IR)مطياؼ الاشعة تحت الحمراء :  فيي الطيفية القياسات في المستعممة إما الأجيزة        
Spectophotometer (Shimaduz)  باستخداـ اقراصKBr دىالم ضمف cm-1(4000-400). وقد 

وقد  13Cلػ  125MHzو  1HلػMHz 500 عند   BRUKERعمى جياز 1H,13C NMRأجريت تحاليل 
عف طريق استخداـ جياز تمت  (CHNتحاليل العناصر ) ماا .كمرجع  TMSكمذيب و DMSO-d6استخدـ 
 . Elementar apparatus (Shimadzu, Japan)مف نوع 

  ] 5 [ الجالكون تحضير مركب 
one)-2-chromen-(2H -Phenylene)bis(3-(1,4-3,3-(2E,2'E)  

اسيتايل كوماريف مع الترفثالدييايد في دورؽ  -3الجالكوف في وسط قاعدي وذلؾ بمفاعمة حضر مركب       
وصعد مف الببرديف ( 0.5ml) واضيف اليو مف الايثانوؿ المطمق ,( 25ml)مجيز بمحرؾ مغناطيسي يحتوي 

ىكساف :  -( باستخداـ طورمتحرؾ مف ) فTLC, حيث تـ متابعة سير التفاعل بتقنية ) اتساع8 المزيج لمدة 
 لالراسب وغسرشح ,  الثمج جريشسكب الناتج عمى و  بعدىا بخر المذيب الزائد .( 1:4خلات الاثيل (  بنسبة ) 

  .لحصوؿ عمى بمورات بيضاء مصفرة ا تـليبالإيثانوؿ بمورتو  اعيدتبالماء المقطر عدة مرات , ثـ جفف و 
Yield:(54%) m.p. (153-155 oC) Rf :(0.56)                              

  ]  [ 6-10الطريقة العامة لتحضير سمسمة المركبات 
( مف 25mlفتحة واحدة مجيز بمحرؾ مغناطيسي ومكثف مائي يحتوي ) يذالقعر في دورؽ دائري              

,  او مشتقاتو الفنيل ىدرازيف( مف  (5mmolمع  [5] المركب( مف 2mmol) بالتسخيف اذيب الايثانوؿ المطمق
سير  توبعساعة , حيث  (12-(8لمدة المزيج وصعد  ( مف حامض الخميؾ الثمجي0.5mlممزيج )لثـ اضيف 

بخر المذيب الزائد تحت ضغط مخمخل  بعد اتماـ التفاعل  . (TLCالتفاعل بتقنية كروموتوغرافيا الطبقة الرقيقة )
  .ثـ جفف واعيدت بمورتو غسل بالماء المقطر عدة مراتو الراسب المتكوف جمع  ثـ
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  [6] شتقتحضير الم
   -1-yl)-3-chromen-2H-oxo-(2-5-dihydro-(4,5-(4-3-dihydro-(4,5-3

-chromen-2H-yl)-5-pyrazol-1H-phenyl-1-yl)phenyl)-3-pyrazol-1H-phenyl
one-2 

مف الفنيل  (5mmol)و [5]مف المشتق   (2mmol)حضّر ىذا المركب حسب  الطريقة العامة بأخذ         
ساعات تَّـ الحصوؿ عمى  8)مف حامض الخميؾ الثمجي , بعد تصعيد المزيج لمدة ) ( 0.5ml)درازيف و يى

 . بالإيثانوؿ بعد اعادة البمورة  شاحباصفر لوف  يذ راسبعمى شكل  [6]المشتق 
Yield:(54%) m.p. (172-174 oC) Rf :(0.46) Anal.calcd .for C42H30N4O4 : C, 77.05  
H, 4.62  N, 8.56  Found : C, 76.86  H, 4.46  N, 8.11 

  [7]تحضير المشتق  
-2H-oxo-(2-5-nitrophenyl)-(4-1-dihydro-(4,5-(4-3-dihydro-(4,5-3

-5-pyrazol-1H-nitrophenyl)-(4-1-yl)phenyl)-3-pyrazol-1H-yl)-3-chromen
neo-2-chromen-2H-yl) 

 -4مف  ( 5mmol)و [5]مف المشتق  ( 2mmol)حضّر ىذا المركب حسب الطريقة العامة بأخذ         
ساعات تَّـ الحصوؿ  10)مف حامض الخميؾ الثمجي , بعد تصعيد المزيج لمدة ) ( 0.2ml)نتروفنيل ىدرازيف و 

 . بالإيثانوؿ بعد اعادة البمورة محمر لوف بنػػي  يذ راسبعمى شكل  [7]عمى المشتق 
Yield:(62%) m.p. (187-189 oC) Rf :(0.52) Anal.calcd .for C42H28N6O8 : C, 67.74  
H, 3.79  N, 11.29 Found : C, 67.26  H, 3.52  N, 10.91 

  [8]تحضير المشتق 
  -4,5-(trifluoromethyl)phenyl)-(4-(1-(4-3-(trifluoromethyl)phenyl)-(4-(1-3

-4,5-yl)phenyl)-3-pyrazol-1H-yl)-3-chromen-2H-oxo-(2-5-dihydro
one-2-chromen-2H-yl)-5-pyrazol-1H-dihydro      

 -4مف  ( 5mmol)و [5]مف المشتق  ( 2mmol)حضّر ىذا المركب حسب الطريقة العامة بأخذ           
ساعات  9)مف حامض الخميؾ الثمجي , بعد تصعيد المزيج لمدة ) ( 0.2ml)ىدرازيف و  ثلاثي فمورومثيل فنيل

 . بخلات الاثيل بعد اعادة البمورة  مخضر اصفرلوف  يذ راسبعمى شكل  [8]تَّـ الحصوؿ عمى المشتق 
Yield:(58%) m.p. (211-213 oC) Rf :(0.42) Anal.calcd .for C44H28F6N4O4 : C, 66.84 
 H, 3.57  N, 7.09 Found : C, 66.22  H, 3.25  N, 6.84 

  [9]تحضير المشتق 
-(2-5-dihydro-4,5-dichlorophenyl)-(2,5-(1-(4-3-dichlorophenyl)-(2,5-(1-3

-pyrazol-1H-dihydro-4,5-yl)phenyl)-3-pyrazol-1H-yl)-3-chromen-2H-oxo
one-2-chromen-2H-yl)-5 

 -4,4مف ( 5mmol)و [5]مف المشتق  ( 2mmol)حضّر ىذا المركب حسب الطريقة العامة بأخذ           
ساعات تَّـ  12)مف حامض الخميؾ الثمجي , بعد تصعيد المزيج لمدة ) ( 0.2ml)ئي كمورو فنيل ىدرازيف و ثنا

 . بخلات الاثيل لوف جوزي بعد اعادة البمورة  يعمى شكل راسب ذ [9]الحصوؿ عمى المشتق 
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Yield:(46%) m.p. (193-195 oC) Rf :(0.44) Anal.calcd .for C42H26Cl4N4O4 : C, 63.65 
 H, 3.31  N, 7.07 Found : C, 63.12  H, 3.05  N, 6.86 

  [10]تحضير المشتق 
--(2-5-dihydro-4,5-orophenyl)ulfdi-(2,5-(1-(4-3-orophenyl)ulfdi-(2,5-(1-3

-pyrazol-1H-dihydro-4,5-yl)phenyl)-3-pyrazol-1H-yl)-3-chromen-2H-oxo
one-2-chromen-2H-yl)-5 

 -4,4مف ( 5mmol)و [5]مف المشتق  ( 2mmol)حضّر ىذا المركب حسب الطريقة العامة بأخذ           
ساعات تَّـ  11)مف حامض الخميؾ الثمجي , بعد تصعيد المزيج لمدة ) ( 0.2ml)ثنائي فمورو فنيل ىدرازيف و 

 . ت الاثيل بخلاعمى شكل راسب ذو لوف بني بعد اعادة البمورة  [10]الحصوؿ عمى المشتق 
Yield:(45%) m.p. (203-205 oC) Rf :(0.42) Anal.calcd .for C42H26F4N4O4 : C, 69.42 
 H, 3.61  N, 7.71 Found : C, 69.04  H, 3.35  N, 7.56 

 المناقشة النتائج و 
الحاوية الكوماريف بعض مشتقات لتحضير  رئيسة نواةك [5] الجالكوف  مركبتحضير  دراستنا منتضت       

  .(1)رقـ كما في المخطط  [6 -10]ازوؿ ر يعمى معوضات الب
استيل  -3فاعمة مب  (Claisen-Schmidt)شمدت  -بواسطة تكاثف كميزف  [5]تـ تحضير المركب         
بواسطة طيف الأشعة تحت  [5]. وقد شخص المركب كمحفز بوجود الببرديف  [4]مع الترفثالدييايد  [3] كوماريف
 (C-H)مط الآصرة لتعود  (cm-1 3062)التردد عند طيف حزمة امتصاص الإذ أظير  ( FT-IR)الحمراء 

وحزمة  (cm-1 1720)اللاكتونية عند  (C=O)مط الآصرة لحزمة امتصاص متوسط الشدة تعود  والأروماتية , 
مجموعة الكاربونيل في مركبات  وتميزت,  الجالكونية (C=O)مط الآصرة لتعود  (cm-1 1689) اخرى عند
تردد مط اقل مف الترددات الطبيعية ليا، ويعزى ذلؾ الى تعاقب ىذه المجموعة مع الاصرة المزدوجة بالجالكوف 

 (C=C)لاصرة ا لمط تعودامتصاص  تيحزم الطيف وأظير .(V.M. Parikh, 1974) )زيادة التعاقب(
، وحزمة عند  (cm-1, 1650 cm-1 1604) عند الترددات لمجالكوف والكوماريف عمى التواليالاوليفينية 

(1172cm-1) لاصرة ا لمط تعود(C-O-C) .  
فقد تـ الحصوؿ عمييا مف خلاؿ تطبيق تفاعل مايكل وذلؾ بمفاعمة مركب ( 6-10اما المركبات )           
في الوسط  يحدث التفاعلإذ  , كمحفز الثمجي مع الفنيل ىيدرازيف ومشتقاتو بوجود حامض الخميؾ [5]الجالكوف 

عمى ذرة  (NH2)الحامضي او المتعادؿ عف طريق ىجوـ المزدوج الالكتروني لذرة النتروجيف في مجموعة 
، بعد ذلؾ يياجـ المزدوج الالكتروني لذرة  (4،4مايكل ) كاربوف بيتا لمنظاـ المقترف لتعطي ناتج اضافة

( ويعقب ذلؾ 4،4ذرة كاربوف مجموعة الكاربونيل ليعطي ناتج الاضافة ) (PhNH)النتروجيف في مجموعة 
 التفاعل فقداف جزيئة ماء لإعطاء المركب المطموب. ويمكف توضيح ميكانيكية

  (Coispeau & Seva, 1970) في المخطط التالي  كما: 
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اوضح الطيف اذ , ( FT-IRبواسطة طيف الاشعة تحت الحمراء ) (6–10)تـ تشخيص المركبات و          
عند مدى جديدة حزـ امتصاص  توظير الجالكونية مجموعة الكاربونيل لترددات مط ء الحزـ العائدة ااختف

مما يدؿ عمى تكوف حمقة البايرازوؿ.  (C=N)الى تردد مط مجموعة  العائدة( cm-1 1620-1637الترددات )
 (.1في الجدوؿ ) ةوضحماخرى حزـ امتصاص  ورظيفضلًا عف 
    جاءت متوافقة مع الاشكاؿ المقترحة لممركبات  (1H-NMRاما اطياؼ الرنيف المغناطيسي لمبروتوف )         
تعود  ppm  (( 7.8 -7.6 δHعند الحيز تراوحت متعددة إشارات كيميائية  طياؼالا تاظير , حيث  ( 10-7)
تعود  ppm (7.6-7.4) δHعند الحيز  اخرى  اشاراتو ,  حمقة الفنيل الرابطة بيف حمقتي البيرازوؿلبروتونات 
تعود لبروتونات  ppm )δH (6.8 - 7.4الحيزظيرت إزاحات كيميائية عند  ( لمكوماريف , كماH-4لبروتونات )

وحمقة البايروف في الكوماريف. اضافة الى ذلؾ ظيرت ازاحات  ازوؿر يالحمقات الاروماتية المرتبطة بحمقة الب
ظيرت ازاحات كما  . ازوؿر يلحمقة الب(  H-3تعود لبروتونات ) ppm)δH (3.0 - 3.5الحيزكيميائية عند 
( يمثل قيـ  2والجدوؿ )  .رازوؿيلحمقة الب(  H-2تعود لبروتونات ) ppm )δH (1.5 - 1.8الحيزكيميائية عند 

  ( .7–10( لممركبات ) 1H-NMRالازاحات الكيميائية ) 
اظيرت نتائج متوافقة مع الاشكاؿ المقترحة   (13C-NMRاما اطياؼ الرنيف المغناطيسي لمكاربوف )      

وكذلؾ  ازوؿر يمميزة بالنسبة لحمقة البو أظيرت ذرات الكربوف إزاحات كيميائية واضحة  اذ . (7–10لممركبات )
عند تراوحت جميعيا بإزاحات كيميائية تميزت ىذه المركبات إذ  .الاروماتية اتبالنسبة لذرات كاربوف الحمق

زاحات كيميائية اخرى عند  .( لمكوماريف(C=O الى مجموعة الكاربونيل عود( تppm 163 - 159 δCالحيز) وا 
 [10]تميز المركب بينما  .بيرازوؿلم ((C=N مجموعة الازوميثيفتعود الى (  ppm 155 - 151 δCالحيز)

كما ظيرت إزاحات ( الاروماتية .  C-Fتعود الى كاربوف )  (δC 159 , 150 ppm)بإزاحة عند الحيز 
زاحات . ( المدمجة لمكوماريف (C-Oذرات كاربوف  عود الى( تppm 151 - 150 δCكيميائية عند الحيز) وا 
اختمفت إزاحات بينما . ( لمكوماريف (C4ذرات كاربوف  عود الى( ت ppm 143 - 140 δCكيميائية عند الحيز)
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حيث أظيرت النتائج  المعوضة فييانسبة إلى المجموعة  ازوؿر يربوف  لحمقة الاريل المرتبطة بحمقة الباالك اتذر 
في , متفاوتة  يؤدي إلى ظيورىا عند ازاحات كيميائية 7-10)أف ارتباطيا بمعوضات مختمفة كما في المركبات )

كما اظيرت الاطياؼ  .الاروماتيةربوف اذرات الكالى  (δC 132- 110ppm)الإشارات عند حيز  عودحيف ت
تمثل ذرات الكاربوف غير  (δC 40 - 34 ppm) عندو  (δC 52 – 49 ppm) زاحات كيميائية عند الحيزا

 ( لممركبات 13C-NMR( يمثل قيـ الازاحات الكيميائية )  3. الجدوؿ ) الاروماتية في حمقة البيرازوؿ 
  (10–7) . 

 :  دراسة الفاعمية الحيوية
لتشخيص الفعالية البيولوجية سطة الحفر اطريقة الانتشار في الآكار بًاستخداـ تـ في ىذا البحث 

الموجبة لصبغة  (S.aureus)السالبة لصبغة كراـ و (E.coli)عمى نوعيف مف البكتريا ىي لممركبات المحضرة 
وقد تـ اختيار ىذه الجراثيـ لما ليا مف اىمية في المجاؿ الطبي اذ كراـ بالإضافة الى انواع اخرى مف الفطريات. 

في طبيعة مقاومتيا لممضادات الحيوية والمواد  فضلا عف الاختلاؼ انيا تسبب امراض عديدة ومختمفة ,
 الكيمياوية العلاجية.

, ويظير فيو بصورة عامة أف  يوضح نتائج تأثير المواد الكيميائية المحضرة عمى النمو البكتيري ( 4الجدوؿ )
قسما مف المركبات التي تـ إختبارىا أظيرت فاعمية تثبيطية متوسطة ضد ىذه الأنواع مف البكتريا والفطريات 

 ( .Fluconazoleو )( Cephalexinمقارنة مع الفاعمية البيولوجية لممضادات الحيوية )
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 استيل كومارين -3( تحضير بعض معوضات البيرازول المشتقة من 1مخطط )
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 ( 5-10لممركبات )  FT-IRطيف  قيميمثل ( 1الجدول )
(KBr) υcm-1 

Com
p. 

No. 

other C=Cν 
 e. Olf 

C=N
ν 

Amid 

C=O
ν 

Lacto
ne 

νC-
H 

.aro
m 

C=Ochal

conν 
1689 

1650 
1604 

----
-- 

1720 
306
2 

5 

C-Nν 
1334 1604 1637 1712 

304
2 6 

C-Nν 
1312 

1604 1628 1720 
302
8 

7 

C-Fν 
644 

1604 1624 1722 
302
0 

8 

C-Clν 
810 

1604 1620 1735 
304
7 

9 

C-Fν 
794 

1612 1627 1738 
305
5 

10 

 ( 7- 10لممركبات )  1H-NMRطيف  قيميمثل ( 2الجدول )
(1H-NMR) ppm 

Comp. 
No. H-2  

Pyrizol 
H-3 

 Pyrizol 
H Aromatic H-4 

Coumarin 
H Ring-A 

1.55 3.35 6.82-7.45 7.65 7.85 7 

1.65 3.45 6.65-7.80 7.40 7.70 8 

1.58 3.15 6.70-7.35 7.60 7.75 9 

1.75 3.25 6.68.7.25 7.45 7.95 10 
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 ( 7 - 10لممركبات )  13C-NMRطيف  قيميمثل ( 3الجدول )
(13C-NMR) ppm 

Comp. 
No. other C1-

pyrizol 
C2-

pyrizol 
C  

aromatic 
C4-
coumarin 

C-O 
Lactone 

C=N 
Pyrizol 

C=O 
Lactone 

C8 
149.5 

33.5 50.5 116.5-
135.3 

142.3 150.2 153.8 159.5 7 

C-F 
124.5 

36.6 49.6 
113.5-
132.2 

140.0 151.5 155.2 160.3 8 

C-Cl 
131.5 

37.6 51.6 
118.2-
130.1 

142.6 151.0 154.8 163.5 9 

C-F 
159.5 

38.2 49.8 
111.5-
132.4 

143.2 149.8 159.5 161.6 10 

 
 ممركبات المحضرة الجديدة ضد بعض الانواع من البكتريا والفطرياتالفعالية البيولوجية ل (4جدول)

Comp. No. 
Anti- bacterial Activity Anti-fungal Activity 

E.coli Staphylococcus Candida albicans Aspergillus niger 

5 - - - - 

6 ++ - + + 

7 ++ - - ++ 

8 - - + - 

9 + + - + 

10 ++ - + ++ 

Cephalexin +++ +++ - - 
Fluconazole - - +++ +++ 

 ملاحظة : قياس قوة الفعالية بػ ) ممـ (
عالي   اكثر مف 16( 

((+++) 
 )15-11 متوسط )  (++)  )10-5 ضعيف )  ( غير فعاؿ-) (+)  
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