
 العلمـــــــــــــي والبحـــــــــــث العالـــــــــــي التعــــــــــــــلیم وزارة

 باتـــنة  –جامعـــــــــــة العقــــــــــــــــید الحاج لخضر 

  ومــــــــلـــــالع ةــــلیـــــك

 عــــــلوم المادة قسم

 كیمیـاء :فــرع

 ي الكیمیاء لنیل شهادة الماجستیر ف مذكرة التخرج

 اء عضوية ــــــكیمی: تخصـــص

 

 زوشــــــــون صــورية: إعداد الطالبة

 :تحت عنوان

 

 

 

 

 :لجنة المناقشة

 جامعة باتنة        رئيسا    ليم العالي        عتأستاذ ال                   محمد بن خالد 

 جامعة باتنة      مشرفة     محاضرة            أستاذة حسينة حركات                   

 جامعة عنابة    أستاذ التعليم العالي         ممتحن         بلقاسم لقصير                  

 جامعة باتنة           أستاذة محاضرة             ممتحنة   سلوى دريدي                  

 ممتحن          جامعة باتنة                 محاضرأستاذ   عبد الحميد بن قويدر          

 

 1192/  91/  91 :تاريخ المناقشة

ETUDE DES REACTIONS A TROIS COMPOSES DE TYPE BIGINELLI ET HANTZSCH 

APPLICATION A LA SYNTHESE DES DERIVES DE LA 3,4-DIHYDROPYRIMIDINONE ET LA 

1,4-DIHYDROPYRIDINE 

 



 ـــــراتـــــتشكـ

الحمد لله رب العالمين، والصلاة والسلام على سيدنا محمد الصادق الوعد الأمين، اللهم لا علم           
لنا إلا ما علمتنا إنك أنت العليم الحكيم، اللهم علمنا ما ينفعنا وانفعنا بما علمتنا وزدنا علما، وأرنا الحق 

اطلًا وارزقنا اجتنابه، واجعلنا ممن يستمعون القول فيتبعون أحسنه، حقاً وارزقنا اتباعه، وأرنا الباطل ب
 .وأدخلنا برحمتك في عبادك الصالحين

 .أولا وقبل كل شيء أشكر الله العلي القدير فعليه توكلت وبفضله وفقت 

لفاضلة حركات لأستاذة ابجامعة باتنة تحت إشراف ا الكيمياء العضويةتم انجاز هذا العمل بمخبر 
بالشكر الوافر والامتنان غير المنقطع التي كانت  لها أتقدمالتي  حسينة أستاذة محاضرة بجامعة باتنة

 .لإنجاز هذا العمل القيمةوالنصائح النبراس الذي أضاء لي طريقي بفضل توجيهاتها 

 باتنة على تقبله أستاذ التعليم العالي بجامعةمحمد بن خالد كما أتقدم بالشكر الموصول لكل من  
دريدي سلوى أستاذة محاضرة  ،أستاذ التعليم العالي جامعة عنابةلقصير بلقاسم  رئاسة لجنة المناقشة،

ثراء هذا العمل ولهمعلى قبأستاذ محاضر جامعة باتنة و بن قويدر عبد المجيد بجامعة باتنة   .مناقشة وا 

 بكلية الكيمياء جامعة ستراسبورغ فرنسا Patrick Paleوكل التقدير والإمتنان إلى الأستاذ  
 .وتزويدنا بالمتفاعلات لإنجاز هذا العمل RMNلمساعداته القيمة خاصة التحليل 

وأخص بالذكر ديبي عمار،  في مشواري الدراسي لأستاذةلجميع ا اتي الخالصةشكر بتكما أتقدم  
، بن ، الطيب فوزيةمبروكة هامجبوت ،دقيش مبروك  بركان محمد الشريف، حابة حمادة، يحي مولود،أ

  .وحسينة بوتايدة حمادة الصالح، السيدة حمون عبلة، الآنسة ربيعة مرواني

 شكرا لكل من ساعدني ولو بالكلمة الطيبة                                                 

 

 



 

 داءــــــــــــــــــــــــــــــــــــــإه

 عرفانا بالجميل.................ضحية والعطاءإلى والدي الكريمين رمزا الت

 ، أحمدنادية، فاروق صباح، صليحة،....... .......ي خاصةإلى أخواتي وأخوا

 براهيم، أسامةا......خاصةوأخواي  إلى أبناء أخواتي

 اعترافا بدوره وصبره أثناء هذا العمل.............إلى زوجي 

 محمد أنس................ إلى إبني العزيز

 مني جزيل الشكر وجميل العرفان فلكم

 

 

 

                                                                                 

 



 

 المختصرات

AcOH 

Ar 

BF4
- 

BMIm 

BPH 

cmmim 

Cat. 

CAN 

CCM 

DBSA 

DFT   

DHP 

DHPEE 

DHPM 

acide acétique 

 aryl                                                               

tétrafluorure de bore 

1-n-butyl-3-méthylimidazolium    

hyperplasie prostatique bénigne 

1-carboxyméthyl-3-méthylimidazolium 

catalyseur 

nitrate d'ammonium cérique 

chromatographie sur couche mince 

p-dodécylbenzènesulfonique 

théorie fonctionnelle de densité 

dihydropyridine 

dihydropyridine éthyl ester 

dihydropyrimidinone 

 حمض أستيك

أريل   

وربال ررباعي فليورو  

  إميدازوليوم ثيلم-3-بوتيل -1

 تضخم البروستاتا الحميد

ثيل إميدازوليومم-3-كربوكسي مثيل -1  

 محفز

 نترات الأمنيوم سيريك

رقيقةالطبقة ال كروماتوغرافي  

سولفونيكبارا حلقة عشارية بنزان   

 حسابات الكيمياء النظرية

 ثنائي هيدروبيريدين 

 إيثيل أستر ثنائي هيدروبيريدين

هيدروبيريميدينونثنائي   

DMF 

Et             

EtOH 

h 

HBV 

Hmim 

IR 

Me 

MW 

min   

PF6
-
               

Ph 

PPA   

ppm 

RMC 

N, N- diméthylformamide 

éthyl 

éthanol 

heure 

virus de l'hépatite b 

1-méthylimidazolium  

infrarouge 

méthyl  

microonde 

minute  

hexafluorure de phosphore 

phényl 

acide phényl phosphonique 

parties par million   

réaction multicomposant  

فورماميدثنائي مثيل - N،N 

إيثيل    

 إيثانول

 ساعة

بي الكبد الفيروسي   

مثيل إميدازوليوم-1  

 أشعة تحت الحمراء

 مثيل

 إشعاع الميكروويف

 دقيقة

فوسفورر السداسي فليورو  

نيلفي  

 حمض فينيل فوسفونيك

 جزء من المليون

متفاعلاتتفاعل متعدد ال  



                

       

                       

              

             

                         

                    

 

                                 

 

                          

         

 

                

                 

                   

               

Rdt 

RMN 

T.a.  

TBAB              

TFA 

T.fus. 

THF  

Tfa 

TMSCl      

Ts                  

rendement 

résonnance magnétique nucléaire 

température ambiante 

tétrabutylammoniumbromide 

acide trifluoroacétique 

point de fusion 

tetrahydrofurane 

triflouroacetate 

chlorure de triméthylsilane 

tosyl 

 

 المردود

 الرنين النووي المغناطيسي

 درجة حرارة الغرفة

 بروميد رباعي بيوتيل أمونيوم

 حمض ثلاثي فليورأسيتيك

 درجة الإنصهار

 رباعي هيدروفوران

اتتثلاثي فليوروأسي  

 كلوريد ثلاثي ميثيل سيلان

 توزيل

 

 



 : لتحليلاجهزة أ

 :أثناء العمل المنجز استعملت الأجهزة التالية

 : RMN الرنين النووي المغناطيسي للبروتون

RMN  Hسي يالرنين النووي المغناط أطياف
1

 Cو  
11

  BRUCKER النوع  نــــــم 

MHz  300  بكلية الكيمياء جامعة ستراسبورغ فرنسا. 

  TMS) )الرباعي مثيل السيلان.  ( ppm)ليون بالجزء من الم ىميائي معطينزياح الكالإ

 .حضرةكمذيب لكل مركباتنا الم(CDCl3)  كما استعمل، كمرجع داخلي

 .  (Hz)قيست ثوابت التزاوج بالهارتز

RMNاستعملت المختصرات التالية في الـــ*
1
H: 

s :         إشارة احادية            s.l :  عريضةإشارة احادية                

dd :إشارة ثنائية ــ ثنائية          q :              إشارة رباعية 

t :  إشارة ثلاثية                    m : إشارة مضاعفة  

 td :ثنائية -إشارة ثلاثية            

 : IR الاطياف الاشعة تحت الحمراء

 مستعملا ،بمخبر الكيمياء بجامعة باتنة Shimadzu IR-470الجهاز المستعمل من نوع 

 .صلبةالمحضرة المركبات  في حالةKBr قراص الــأ

cmبالــ إهتزاز الامتصاص 
-1

 . 

 :الانصهاردرجة 

 BUCHI B-545الانابيب الشعرية بواسطة جهاز ت درجة الانصهار في قيس

 : الطريقة التقنية

و استعمال عمود أما عن طريق إعادة البلورة إو تنقيتها أالمركبات  تتم فصل

 Merck 60 (012- 022 (gel de silice)مستعملا هلام السيليس  توغرافيا الكروما

Mesh.)  
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المقدمــــــــــة  
 العامــــــــــة



 عــامـــةـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ المــــقـدمــة ال

1 

 

 ةــــــــــامــــة العــــــدمــقـــالم 

ذ أن تح    معا م     ميا  يلعضع    مس  ي و    ا ج ت م    ت   ا      م م       ا مح    مت ا ـن    ـم       

ها  يتف   م وا ت يتت    عي يت بع ه   م ـأص   ب      حع      ، و   ا جم كب   ما  تحو   ع يكثع      

ت ضل م مب    ج يضا ص   فما م عن   ج، ت      يلعضع   منععه يوح    ام  و     م كب   ما م   ه   تضمم   ما

 تيتحو   ع  م  ج   ؤ أن  ين   ذ ب    عه    تب   م   ي    هايج ت يب    م ج .مج   م ا مت    مع       

 . ـل تلوفج تض    بميبعئج ت  ي حججعم بأ يض عتع تكذ   ي

تم     ه أ      ا       ذ   يتف     م وا  يت       ت ب             ذ    تيا      ما  يتف     م وا مت      مع     

ت    ض  بميح    ام  و     ت (one-pot) يت     ت   تا       ن    ا  ت ح   م  ( RMC) يض كب   ما 

 يتف   م وا  اج   م تل   م    م   ه ب   عه     ذ  ت، ت  ميع   ج بعايا ع   ج  ميع   ج كب   ما   ا  ات منع   جم 

Biginelli  ن    من   -3،4  لآزتتع    ج يض كب    ما  يحو ع    ج   ي    ذم      تا م    ه نوي      تحو    ع 

يبلتع     م  كضو   مع ا م    م  ا  يلمي    عا ، مو   مع ا  عم تبع  ضع   م نان ت يت     ت    ت ضل 

 .Bيتهم   يلبم  يفع تم  يو ا ضومعك تكذ  ، مومع ا  ي   منت يف   ما

 ن     من   عم تبع       م ه  -3،4 يض كب     ما  يت      نع  Hantzschتل     م    كض    م اج     م أ و     م

 .  تفمع ضغي  يم  تي وج  ق،،  ي و ،    يم س  ي ل م يت  ت تتم  ي وج 

م   ه ن   وم     ذ   ي ض   ل  ضن   م ت  لآزتتع   ج ما يحو      يبعايا ع   ج يه   ذ نظ      يي ضع   ج         

      ه           تل     م     يض كب    ما       ذ  ي  يش      ت   يتج  بع    ج يتحو     ع م  م    ج تض     بب

Biginelli   تHantzsch  ت      از وا  ينح      م  بمم      ت ضمم محف         م       مCu(OTs)2 .

ت   م  نت ا  م    ذ   يضحف    ي   م   م  ت ضمي  م  ه  ب  ل         ذ ه  يتف  م وعه كض  م أا     ع    مو  ا  

 .يوبعئج ت ع  ملو 

  . مم    ج      ـ ام تنوص    ج أ ب     جإي      مـ    ـ ممج  مم    ج  ت       ض       ذ      تح    ج       

         حع       ا Biginelliيتفم      ل بعبوعا    ع     ج  يم  م     ج  ي ، تو     ضه   يف     ـ ل   تم

تأب       ـ ز   ن       من   عم تبع  ضع       م نان -3،4أ        ا  ينش       م ما  يبعايا ع       ج يوض       ـ كبما 

 . يتلم   يضـحف  ا  يض ت ضوج يـهذ  



 عــامـــةـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ المــــقـدمــة ال

2 

 

تب     ن  ينش    م ما  Hantzschم يتفم     ل  يجما    ؤ  ينظ       عش    ضل:  يف    ـ ل  يث    ما أم    م 

          ذ    يضحف     ا  يض    ت ضوج ن   من   عم تبع     م ه تأ    ا  -3،4وض كب   ما ي يبعايا ع   ج 

 . يتفم ل

 Biginelliيتل    م   ت   ن    م إي      ع  م    ج  يش     ت   يتفم وع    ج   يف     ل  يثمي     بعنض    م        

 ن        من   -3،4م        ـ كبما تك        ذ  منم ش        ج  ينت        من   يضتح         ل  وعه        م يتحو        ع  

 ينت   من   يضتح    ل  وعه   م بت بع      يش    ت   يتج  بع   ج ، كض   م   ض   نم   ضع   م نان عم تبع

، م             ن   من   عم تبع     م ه -3،4يت    نع   يض كب   ما  Hantzschيتل   م    ي    مب ج 

، IRبم  تض      مع  و        م  ع      ما    ع      م  كعفع      ج  يت           و         يبنع      ج  يلعضعمنع      ج 

RMN
1
H

13
C.  

متتو      ي     ق  يتج  بع   ج  ش     احع       يجما   ؤ  ي ضو     تو   ضه أنع       يف    ل  ي  ب     
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I- 1- دمة ـــــــمق 

منذ القدم استغل الإنسان ما يوجد في الطبيعة واستفاد كثيرا من المواد المستخلصة  

يمكن الحصول  لاحيث كان يعتقد لفترة طويلة ان المركبات العضوية  .خاصة من النباتات

ي السويدلكن عندما قام العالم . عليها إلا من الطبيعة ولا تصنع إلا داخل الكائن الحي

Scheele برهن  حامض النتريك وحصل على حامض عضويبمعالجة السكر ب  6771 سنة

  .دون الاعتماد على الكائن الحي على إمكانية إنتاج المواد العضوية مخبريا

 لتفاع ان هذا التطور المهم أتاح للعلماء فرص البحث عن تفاعلات جديدة من بينها 

Biginelli متعدد المركبات. 

I- 2- ل ــفاعـــــتBiginelli         

لتحضير مركبات تكاثف  Pietro Biginelliاقترح العالم الإيطالي  6981في عام         

يتم هذا التكاثف بين ثلاث  حيث ،هيدروكلوريك بحمض حلقية آزوتية غير المتجانسة المحفزة

يسخن  .الإيثانول في محلول ،(3)و اليوريا  (2) ات الإيثيلتيسيتو أسأ و )1(مركبات ألدهيد 

ليانـتى الغــالخليط ح
 

 (4) دروبيريميدينونـــائي هيـثن -3،1 لى مركباتـع للحصول
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I- 3- تفاعل ية ـــــــآلBiginelli 

دراسررررررات وبحرررررروث  عرررررردة أنجررررررزت Biginelliلتعرررررررآ علررررررى آليررررررة تفاعررررررل ل 

 :من أهمها افتراضاتعدة  كثيرة توصلت إلى

I- 3- 1- فرضية Folkers    وJohnson (1333) 

Johnsonو  Folkers، قرررررررررام 6811فررررررررري سرررررررررنة   
 2

هرررررررررم برررررررررةول محاولرررررررررة لف 

 .ثنائي هيدروبيريميدينون -3،1 الطريقة الصحيحة للوصول إلى 

حيرررررث تمرررررت دراسرررررة مفصرررررلة لتحديرررررد الوسررررريط الرررررذي يررررر دي إلرررررى ت ررررركل مركبرررررات 

DHPM .اء عدة تفاعلات في وسط حمضي بينفقاموا بإجر: 

 (.2)سيتو أستر  -α، β و  (1)الألدهيد  -

 (.3)اليوريا  مع (1)الألدهيد  -

 (.2)سيتو أستر  -α، β مع( 3)اليوريا  -

هررررررو الوسرررررريط الوحيررررررد  (3+1)النرررررراتف عررررررن تفاعررررررل  (5)أن الوسرررررريط  ولقررررررد لاح رررررروا

 (7)و  (6)أمرررررررررا الوسررررررررريطين ا خررررررررررين  ، DHPMل الرررررررررذي يررررررررر دي إلرررررررررى ت رررررررررك

الوصررررررول مررررررن  نلا يمكنررررررا علررررررى الترررررروالي (2+1)و (3+2)مررررررن تفاعررررررل المت رررررركلين 

يتميرررررررر  بسررررررررهولة إلررررررررى  (6)وهررررررررذا لأن الوسرررررررريط  DHPM ت رررررررركل مركبررررررررات إلررررررررى

 جررررردا تقرمسررررر لأنررررر  لا يتفاعرررررل مرررررع اليوريرررررا (7) الوسررررريط أمرررررا مركبرررررات الانطرررررلا ،

 (2المخطط ). في ظل ظروآ هذا التفاعل
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 2 مخــططال

I- 3- 2- فرضية Sweet   وFissekis (1373) 

 Fissekisو   Sweetاقترح، 6871في سنة  
3 

 اافترض حيث السابقة عن آلية مختلفة

 تفاعلالناتف عن ، (8) يكربوكاتيونال وسيطال كلـت تمر ب DHPM مركبات أن  تصنيع

 ( 3المخطط ) .ط حمضيـل في وسدوـألانطلاقا من  (2)سيتو أستر  -α، β و  (1)الألدهيد 
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 3طط ـمخال

I- 3- 3- فرضية O. Kappe (1337) 

Kappe  إعتمد  
3 

RMN Hتقنية مطيافية الرنين النووي المغناطيسي   على
1
/ C

13
 

 . Biginelli تفاعل آلية دراسة أجلمن 

ذه الدراسة أن الخطوة الرئيسية لهذا حيث أظهرت النتائف التي تم الحصول عليها في ه 

 (4مخطط ال) .ابين الألدهيد واليوري (3) أسيليمنيوم-Nالتفاعل هو ت كل الوسيط الأيوني 
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   4طط ـخالم                                                     

و ذلك   Kappeطرآ من عليها المتحصل فالنتائ تم تةكيد الأخيرة السنوات خلالو 

 الن رية الكيمياء  حسابات استعمالب
5
  .(DFT) 

 

I- 4- ومشتقاتها  ثنائي هيدروبيريميدينون-4،3لمركبات ي ـوجــولـيـشاط البــالن 

من  هاما قسماوم تقاتها  ونـدينـريميـدروبيـنائي هيـــــث- 3،1 ركباتـــــكل المـــــت ـ 

ولاقت استعمالا  بيولوجية ةعلاجية وفعالية أهميا هأثبت العديد من التي. يةالمركبات العضو

 ينواسعا في المجال الطبي والصيدلا
1 ،7 ،9 

 .طبيعية سواء كانت هذه المركبات اصطناعية أو

 :المثالسبيل  منها على

 B (11)و  A  (10)البتزيلادين البحرية  الحيواناتالمركبات المستخلصة من 
8 ،61 

بالخلايا  gp-20ناعة ــــفيروس نقص الم رابطة طيثبالذي ستعملة في المجال العلاجي والم

CD4 وهذا بفضل الوزن الجزيئي المنخفض لهذه المركبات. 
66 
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ثنائي  -3،1-(هيدروكسي فينيل -1)-3-ميثيل -1-(إيتوكسي كاربونيل)-5 المركبأما 

 و،هو دواء متداول عالمياف (12)المعروآ بالموناسترول  ،تيون -(6H)2-يريميدينهيدروب

في علاج السرطان  كبيرة فعالية حققت التي المركبات بين منيعتبر 
 62

، حيث تكمن فعاليت  

 .إنزيم الكينيزين المس ول عن حدوث عملية الإنقسام الخيطي للخليةفي تثبيط 
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من بين  )MAL3-10115 (و ) 14( MAL3-90 و )SW0213 ( المركبات كما أن  

 التي أثبتت هي الأخرى فعاليتهاالمصطنعة  (DHPM)ديهيدروبيريميدينونية ال مركباتال

.ضد السرطان
 61- 61
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بمضادات المعروفة  (16)بيريدين مثل نيفيديبين ثنائي هيدرو -3،6 أما بالنسبة للمركبات

  مـــاضطراب ن ،ارتفاع ضغط الدملاج ـــي عــــأساسية ف تقريبا تعتبر الكالسيوم مسارات

 .6875وهذا منذ بدأ استعمالها سنة  القلب والذبحة الصدرية نبض
67
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 (16) 

ومساعدوه  Khanina الباحث  تمكن وقد
69
 ذو (17) المركب حضيرت  من   1978سنة 

 .القلب والأوعية الدموية أمراض ضد جيدةال فعاليةال
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SQ-32926(18) ،SQ-32547 (13 ) نجد  هيدروبيريدينثنائي زا لـالأ مماثلاتمن بين و

ها الهيدروبيريدينية مماثلاتأفضل من لعلاج أمراض القلب وارتفاع ضغط الدم  تعملتس التي

(DHP).
68- 26 
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ومساعدوه  .Mokale N أما
66 ،21 ،22

ن المركبات من نوع ــة مـلـلسـر ســـبتحضيوا ــــــقام 

 -5-رباعي هيدروبيريميدين  -3،1،2،6-ثيوأوكسو -2-ثنائي الإستبدال -3،1)-1حمض 

أنها  (22 -20) فةظهرت المركبات ،تم اختبار فعاليتها ضد الالتهاب التيبروبانوويك ( إيل

 .أكثر فعالية
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الأدرينالية لعلاج تضخم  6-بلات ألفامضادات مستقك DHPM المركبات لاستعميمكن اكما 

البروستاتا الحميد
 21 

 (BPH) ، وهو مرض شائع عند الرجال. 
23
ومن أكثر أعراض  انسداد  

 .المثانة
25
 

 SNAP6201المركب أن   تأثبت ؛ (in vitro) خارج الكائن الحيوهناك دراسة تمت 

جانبية حاليا على عضلات ار بدون آثو 6-مستقبلات ألفاانتقائية عالية كمضاد ذو  (23)

.تضخمهذا اللعلاج دواء غيرانتقائي يستعمل  (24) القلب، عكس الـتيرازوزين
 21 ،27
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( 25) وكذا المركبين
29 
  ، (26) 

28  
 .(23)ما نفس الت اب  والإنتقائية للمركب له

N
H

N

H3C
O

O

H3CO

F

N
H

(CH2)3

F

N

O

N

CONH2

(25)

N
H

N

O

F

N
H

(CH2)3

F

N

O

N

CONH2

(26)

O

O

 

لا  ثنرررررررائي هيدروبيريميررررررردينون -1،3أخررررررررى لرررررررـ  بيولوجيرررررررة فعاليررررررراتا توجرررررررد مرررررررك

 :  ملخصة في الجدول التالي سالفة الذكر فعاليات البيولوجيةال عنتقل أهمية 

 1الجدول 

 المرجع المركب النشاط البيولوجي

 

 

 

 مضادات الأكسدة 

 

 

 

 

 

 مضادات الفيلاريا

 

 

N
H

NHO

H3C

O

Ph

O(27) 

 

 

N
H

NO

H3C

O

H3C

S

F

C5H11

(28) 
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I- 5-  تحسين شروط تفاعلBiginelli   

سهولة تحضيرها في خطوة وكذا DHPM مركبات ن را للفعاليات البيولوجية ل 

 .ازداد اهتمام الباحثين بتصنيعها( one- pot)واحدة 

أجريت عدة بحوث  فقد 
15 

لدراسة
 

شروط التفاعل  من أجل تحسين Biginelliتكاثف 

المركز في  حفز حيث أن استعمال حمض هيدروكلوريكتغيير الم والمردود من بينها

 

 

 مضادات البكتيريا  

 

 

 

 امضادات الملاري

 

 

 

 

 

مضادات الالتهاب 

 Bالكبد الفيروسي 

 

 

N
H

NH

H3C
O

O

O

CH3
CH3

H3C

(29) 

 

N

NH

H3C O

O

O

O

N
N O

NO2

O

NH

CH3

DMT 3024

(30) 

 

N
H

N

F

N
H3C

H3C

O Cl

(31) 
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نجد أحماض  ال روط الكلاسيكية أدت إلى مردود ضعيف، من بين المحفزات المستعملة

  .والمحفزات غير المتجانسة السوائل الأيونية لويس،برون تد، 

 .محفزاتأهم ال نتطر  إلىسوآ ومن خلال هذه الفقرة التالية 

I- 5- 1- ثنائي هيدروبيريميدينون -4،3 عملة لتحضير المركباتالمست زاتالمحف   

 I- 5- 1 -1- ـتد اض بــرونـشــحــــمأ 

لتحضير  Biginelliفي القرن الأول من اكت اآ تفاعل  برون ـتد استعملت أحماض 

DHPMاستبدل  ، حيثFolkers ومساعدوه 
2
بحمض  حمض هيدروكلوريك المركز 

، وتلتها من ورات أفضلبمردود  DHPMحصول على سلفوريك المخفف حيث تمكنوا من ال

ونلخص أهمها في الجدول  (5المخطط ) .كثيرة أستعملت فيها أحماض برون تد مختلفة

 .التالي

 

H2N NH2

O

+ +

Ar H

O

H3C OC2H5

O O

N
H

NH

H3C

C2H5O

O Ar

O

H

 

 5المخطط 

 2الجدول 

 الحمض
 /التركيز

 %مول
 المرجع %/المردود  الشروط

  حمض أميدو سلفونيك     -

     ( NH2SO3H) 

61 

 

 Δغياب المذيب، 

 

71- 89 

 

11 
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حمض سليكا سلفوريك  -

(H2SO4-SiO2) 

 حمض فليوروبوريك  -

(HBF4) 

 الكلوروأسيتيك حمض -

(ClCH2CO2H) 

 حمض ثلاثي فليوروأسيتيك -

(CF3-CO2H) 

حمض إتيدرونيك  -

(C2H8O7P2) 

 الفنيل الفوسفونيكحمض   -

(PPA) 

6 

 

61 

 

10 

 

5 

 

5 

61 

 Δالإيثانول، 

 

 °35Cيب و غياب المذ

 

 °81Cغياب المذيب و 

 

 Δغياب المذيب، 

 

THF، Δ 

 سيتونتريلالأ

93- 81 

 

56- 89 

 

37- 89 

 

91- 86 

 

18- 87 

15–  87 

17 

 

19 

 

18 

 

31 

 

36 

32 

 

على سبيل المثال  Biginelliتم كذلك استخدام بعض الأحماض غير المتجانسة لتكاثف و

اهتماما من طرآ لاق الذي ( H3PMo12O40) دوفوســـفوريكمـــوليــب -62الحمــــــــــض 

 Heraviفريق 
31
  (6المخطط ). ثنائي هيدروبيريميدينون -3،1 م تقات لتحضير 

H3C

R2O

H2N NH2

X

O

O

++
acide 12-molybdophosphorique 2 mol%

N
H

NH

H3C
X

R1 = Ph-, 4-Me-Ph, 4-Cl-Ph

        2-furyl. etc

R1 H

O

X= O, S

R1
H

R2OOC

R2= Me, Et

AcOH/ reflux

 

 6 المخطط
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إيراني وقد طورت هذه الطريقة من طرآ فريق بحث 
33
في  ويف الميكروباستعمال اشعاع  

    (7المخطط ). %[81 – 71]ردود يتراوح بين غياب المذيب بم

H2N NH2

X

+ +

R1 H

O

X= O, S

H3C OC2H5

O O

R1 = Ph, 4-MeO-C6H4-, 

        4-Cl-C6H4-, etc

H3PMo12O40

MW(800W), sans solvant

N
H

NH

H3C

C2H5O

O R1

X

 

 7 المخطط

من طرف  p-dodécylbenzènesulfonique   (DBSA)واستعمل أيضا حـمض

Bigdeli ومساعدوه 
35  

غياب أوثنائي هيدروبيريميدينون في الماء  -3،1 م تقاتلتحضير 

ت نفس  حمض برون تد ومخفض للتوتر السطحي يلعب هذا المحفز في الوقوالمذيب 

(Surfactant) . ( 8المخطط)  

 

R1 R2 H2N NH2

O
O O

+ +R3CHO
DBSA

20 mol%

N
H

NHR2

R3

R1

O

O

R1= CH3, CF3

R2= OCH3, OC2H5, OCH2Ph

R3 = C6H5, 4-OCH3-C6H5,

        2-Naphthyl. etc 

 8  المخطط

الجدول التالي يبين المقارنة . خاصة في غياب المذيب االحالتين كان المردود جيد يكلتفي 

 .لبعض المركبات المحضرة
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   3 الجدول

R
1  

               R
2
                R

3
 

 غياب المذيب        الماء               

لمردود       الزمن   ا
 h               %   

   المردود          الزمن
min                % 

CH3     OCH3          C6H5 

CH3     OC2H5        C6H5 

CH3    OC2H5       4-MeO-C6H5 

CH3    OC2H5    2-Naphthyl 

  7              90 

  7              89 

  8              78 

  7              69 

30              96 

30              92 

20               80 

20              72 

 

I- 5- 1- 2- ـساض لــويــــأحمـ 

استخدمت منذ بداية القرن الواحد والع رون، ظهر عدد كبير من المن ورات التي  

 أخرى كمحفزات على شكل هالوجينات، تريفلات أو أملاح ب كل واسع أحماض لويس

 :ومن أهم الأعمال المن ورة نجد. بمردود جيد في زمن قصير DHPMلتحضير 

I- 5- 1- 2- 1- عادن ـــات المـــــوجينــهال 

 :ريداتوــكلنجد  Biginelliاستعمالا لتحفيز تكاثف  هالوجينات المعادن من أبرز 

Ni 
31
، In 

37
 ،V 

39
،Ca 

38
 ،Cd 

51
 ،Zn 

56
 ،Ru 

52
 ،Mg 

51
 ،Sb 

53
 ،La 

55
 ،Ti 

51
 ،Si 

57
 ،Yb

 59
 ،Ce 

 58
 ،Cu 

11
 ،Fe 

16
 .إلخ...،

ومساعدوه  Reddyقد استعمل ف
12
 61بتركيز ( (ZrCl4رباعي الكلورير الزيركونيوم  

 (3المخطط ) .%[87 - 91]بمردود يتراوح بين  DHPMو تحصل على مركبات  %مول

+
H3C OC2H5

O O

R CHO

H2N NH2

X

+

, 4-6h

ZrCl4

N
H

NH

H3C

C2H5O

O R

X

Ethanol

X= O, SR= Ph, 4-NO2-C6H4-, 4-F-C6H4-, 

      4-Cl-C6H4-,  4-OH-C6H4-, etc 

 3المخطط 
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ومساعدوه  Panكما استخدم 
11 

لإصطناع م تقات ( TMSCl)كلوريد ثلاثي ميثيل السيليل 

DHPM  (10المخطط ) .%[87  - 71]بمردود جيد يتراوح بين 

H2N NH2

X

+ +R1CHO

H3C R2

O O

N
H

NH

R1

XH3C

R2

O

(CH3)3SiCl

1-3 h, T.a.

DMF/CH3CN

76- 97 %

X= O, S
R1= aryl, alkyl R2= OC2H5, CH3

 

 10المخطط 

 

و معاونوه  Sandhuوتمكن 
13 

هيدروبيريميدينون غير ثنائي  -3،1من تحضير مركبات 

خليط يتكون من كلوريد الأليمينيوم باستعمال وبمردود مرتفع  5المستبدلة في الوضع 

(AlCl3 ) و إيوديد البوتاسيوم(KI ) كمحفز والأسيتونتريل(CH3CN) لتفاعل  كمذيب

Biginelli  (11المخطط ). بين الألدهيدات العطرية واليوريا والكيتونات 

H2N NH2

O

+ +RCHO

N
H

NH

R

O

CH3CN/ reflux
CH3

O

AlCl3  +  KI

82-90%

R= aryl

  

 11 المخطط

وقد استعمل نفس الفريق السابق 
15
( MnCl2. 4H2O) وأ( CoCl2. 6H2O) من كمحفزكل 

وقد . ويف ميكروال تةثير إشعاعتحت الكلاسيكي أو  التسخينهذا بو ،(SnCl2. 2H2O)أو 

دقائق عند التسخين  3يتعد  زمن التفاعل لم في حين أنتحصلوا على مردود مرتفع 

 (12المخطط ) .بالميكروويف
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H2N NH2

O

+ +

H3C R2

O O

N
H

NH

R1

OH3C

R2

O

R1 H

O
CoCl2. 6H2O or MnCl2. 4H2O

or SnCl2. H2O

R2= OC2H5, CH3R1= Ph, 4-(OCH3)C6H4, 

        2-Furyl, n-Bu, etc.

MWI or CH3CN/ reflux

 

 12المخطط 

 .والجدول التالي يلخص النتائف المتحصل عليها من قبل هذا الفريق

 4الجدول 

 CH3CN MWI /الغليان

 المحفز

 %المردود  (min)  الزمن %المردود  (h)الزمن 

3 – 4 

3 – 4 

5.5 - 7 

72 – 92 

67 – 82 

72 - 90 

2 – 3.5 

2 – 3.5 

3 - 4 

75 – 99 

73 – 88 

80 - 96 

CoCl2. 6H2O 

MnCl2. 4H2O 

SnCl2. 2H2O 

 

بالإضافة إلى كلوريدات المعادن أستعملت أيضا محفزات أخرى للهالوجينات حيث استعمل 

Shen   ومساعدوه
11
ن الحصول ،وتمكنوا م % مول 21بتركيز ( SmI2)إيوديد السماريوم  

 (13المخطط ). % [85 - 12]بمردود يتراوح بين  DHPMعلى م تقات 

+
H3C R2

O O

R1CHO

H2N NH2

X
+

20 mol% SmI2

N
H

NH

H3C

R2

O R1

X

R1 = aryl, alkyl;    R2 = OC2H5, CH3;   X = O, S

100°C

(32 - 95)% 

 13 المخطط
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ومعاونوه Lier Van من قبلعلى هذه المركبات  تم الحصولكذلك 
 17

ن ـبمردود يتراوح بي 

 .المذيب في غياب (TaBr5) (V) وميبروميد التنتال باستخدام المحفز% [89 – 91]

 (14المخطط )

+
R1 R2

O O

R CHO

H2N NH2

X
+

TaBr5,

N
H

NH

R1

R2

O R

X

X= O, S
R= Ph, 4-NO2-C6H4-, 4-Br-C6H4-, 

      4-F-C6H4-,  4-OH-C6H4-, etc

sans solvant

75°C, 40min.
   -H2O

R1= CH3, CF3

R2= OC2H5, OCH2C6H5 

 14المخطط 

 

حيث تمكن  Biginelliوقد أثبتت فلوريدات المعادن فعاليتها في تحفيز تفاعل 

Pandiarajan
 19 

 Chitraو 
 18

بمردود جد مرتفع يترواح بين  DHPMمن الحصول على  

و فلوريد النيكل أ( CaF2) السيومالك فلوريدلكل من  %مول 61باستخدام  %[88 - 81]

(NiF2). ( 15المخطط) 

 

+
R2 CH3

O O

H2N NH2

X
+

N
H

NH

H3C

R2

O

XR1 = H, 4-Cl, 4-F, 4-CH3, etc ;    R2 = OC2H5, CH3, OiPr;   X = O, S

R1

CHO

R1

1

2

3

4

5

6

1'

2'

3'

4'

5'

6'
CaF2 , EtOH, reflux

ou

NiF2 , sans solvant, 60°C

 

 

 15المخطط 
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I- 5- 1- 2- 2- تريفــــــلات المـــــعادن 

أحماض لويس قوية لأن القاعدة المرفقة  M(CF3SO3)nتعتبر التريفلات المعادن  

(CF3SO3
-

 :من بينها Biginelliلتحفيز تكاثف  جد مستقرة وقد استعملت عدة تريفلات( 

وفريق   Dondoni التي تم استخدامها من طرآ   Yb(OTf)3تريفلات إتاربيوم 
71 

في 

كمذيب، حيث تمكنوا مــن تحضير  المــــوناستــــرول ذو الفعــــالية البيولوجية  THFوجود 

 (16 المخطط). كمضاد للسرطان

EtOOC

H3C
O

THF, reflux
     12h

N
H

NH

OH

S
H3C

EtO2C

(+/-) MonastrolH2N NH2

S

H

O

HO

+

Yb(OTf)3

 

 

 16 مخططال

 6بتركيز DHPM فعاليتها لتحضير مركبات  Cu(OTf)2أثبتت تريفلات النحاس  كما

. وكان مردود جد مرتفع %مول
76
 (17 المخطط) 

+CHO
H2N NH2

O

+

Cu(OTf)2 , 1mol%

N
H

NH

H3C

C2H5O

O R

O

CH3CN, T.a.
R CH3COCH2CO2C2H5

 

 17المخطط 

ومساعدوه Shirini حضرومن جهة أخرى 
 72

 ثنائي هيدروبيريميدينون -3،1المركبات  

 المخطط)(. SiO2(OTf))باستعمال تريفلات السيليس   %[85 - 71]بين ردود يتراوح بم

18) 
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23 

 

S

O

O

CF3Cl
S

O

O

CF3O
+

O2Si
T. a.

O2Si OH
+ HCl

triflate de silice 

+
H3C OR2

O O

R1 CHO H2N NH2

X

+
90°C

triflate de silice

N
H

NH

H3C

R2O

O R1

X

sans solvant,

R1= Ph, 2-MeOC6H4, 

       4-ClC6H4, 2-furyl, etc.
X= O, SR2= CH3, C2H5

  

 18 المخطط

I- 5- 1- 2- 3- رىـــــلاح أخـــــــأم 

 :على شكلأملاح لويس  إضافة إلى أملاح الهالوجينات و التريفلات استعملت عدة 

HSO4)هيدروجينو سلفات  -
-
). 

NO3) نترات -
-
). 

NH2SO3)سلفمات  -
2-

). 

ClO4)بركلورات  -
-
). 

CH3COO) أسيتات -
-
). 

 .نذكر أهمها من حيث المردود وزمن التفاعل 

 Niknam، المستخدمة من طرآ Ca ،Zn ،Kلكل من n(HSO4)  سـلفاتهيدروجينو 

ومعاونوه 
71
تمكنوا حيث ، مئوية درجة  81في غياب المذيب و حرارة  %مول 1.5بتركيز  

ي زمن لا يتعدى ـــف %[81-11]بمردود يتراوح بين  DHPMمن الحصول على م تقات 

 (19 المخطط ). ساعات 1
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24 

 

H2N NH2

O

+ +

Ar H

O

H3C R

O O

N
H

NH

H3C

R

O Ar

O

M(HSO4)n

sans solvant , 90°C

Ar= Ph, 4-Cl-C6H4, 4-CH3-C6H4,..etc

R= CH3, OC2H5 

 19 المخطط 

ومعاونوه  Debacheاستخدم كما 
73
 وكذا  %مول 61 بتركيز Ni(NO3)3  نترات النيكل 

ن ــــــــــكان المردود جيد يتراوح بيقد و  %مول 5 بتركيز  Pb(NO3)3نترات الرصاص 

 (20المخطط ). %[ 81 - 11] 

+

H3C

C2H5O

O

O

H2N NH2

X

N
H

NH

H3C

C2H5O

O R

X

R= Ph, 2-OCH3-C6H4, 4-OH-C6H4,etc.

R H

O

X= O,S

cat.

CH3CN,

 

 20المخطط 

باستخدام  %[ 86-58]بمردود جيد يتراوح بين  DHPMتم تحضير م تقات كذلك 

.تيك كمذيبفي وجود حمض الأسي( Cu(NH2SO3)2)من سلفمات النحاس  %مول6
 75 

 (21المخطط )

+ H2N NH2

X

R1 H

O

R2= OC2H5, CH3
R1= Ph, 2-Furyl, 

      4-Cl-C6H4-, etc.

1mol% , Cu(NH2SO3)2

H3C OR2

O O
+

N
H

NH

H3C XX= O, S

AcOH, reflux

H
R1

R2O2C

 

      21المخطط 
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25 

 

(LiClO4) بركلورات الليثيوم باستعمال Biginelliتم تحفيز تفاعل  2116سنة 
 

من قبل 

Yadav  ومساعدوه
71 

بوجود أسيتونتريل كمذيب ضروري وعند درجة حرارة الغليان  

وفريق   Jingفي حين تمكن ، %[81 - 75]وكان المردود يترواح بين 
77 

من تفادي استعمال 

لتحضير  تسخينالدون ( NaIO4) بريودات الصوديوم محفزالمذيب والتسخين باستخدام ال

. %[81-91]ن ــردود أفضل يتراوح بيـلى مـن الحصول عــوتمكنوا م DHPMالمركبات 

 .الجدول التالي يبين مقارنة بين هذه ال روط

 6الجدول 

 دالمردو

(%) 

زمن 

 التفاعل

(h) 

 شروط التفاعل

 DHPM المحفز

 الحرارة المذيب

89 

96 

6 

6 

CH3CN 

 غياب المذيب

 الغليان

T.a. 

LiClO4 

NaIO4 

 

N
H

NH

H3C

C2H5OOC

Ph

O 

81 

83 

1 

1 

CH3CN 

 غياب المذيب

 الغليان

T.a. 

LiClO4 

NaIO4 
N
H

NH

O

O
H3C

C2H5OOC

 

 

باستعمال أملاح الأسيتات نتائف جيدة من حيث المردود  Biginelliحفيز تفاعل أعطى ت

 ومعاونوه Karamatفقد تمكن . والزمن
79
في  %91الحصول على المردود يتجاوز  من 

 . (22المخطط ). ساعات 1زمن 
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O

C2H5OOC

H3C
O

H2N

H2N

O

Ar

H

N
H

NH

H3C

C2H5OOC

Ar

O

 acétates de métal

Ethanol, reflux

 

 22 المخطط

 :تاليي الجدول الالنتائف المتحصل عليها ملخصة ف

 5الجدول 

 (h)زمن التفاعل  (%)المردود  أسيتات المعدن

Pb(OAc)4 

Cr(OAc)3 

Ca(OAc)2 

Sr(OAc)2 

Ni(OAc)2 

Zn(OAc)2 

Cu(OAc)2 

85 

84 

85 

85 

83 

85 

85 

3.5 

3.5 

3.5 

3.5 

3.5 

3.5 

3.5 

 

I- 5- 2- (الموجات المتناهية القصر) ويف الميكرو إشعاع 

، فمن خلال (الحرارة)لن ام المسخن التقليدي طريقة بديلة لويف  يكروتمثل الم 

حيث . تسخين العازل، تسخن مخاليط التفاعلات ب كل متجانس دون ملامستها الجدران

 . ينخفض زمن التفاعل ب كل ملحوظ مع بقاء الإنتقائية مقبولة

إلى ما قبل الحرب العالمية الثانية بقليل، فمنذ  ويف ميكرويرجع تةسيس تكنولوجيا ال 

وفي الثمانينات من القرن الماضي . في الصناعات الغذائية ويف ميكرو، استعمل ال6871
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27 

 

حيث ن ر أول تفاعل كيميائي في . بدأت الأبحاث في المجالات المخبرية والصناعية ت هر

. Gedyeمن قبل  6891مجال التصنيع العضوي في عام 
78 ،91

 

 بعدة طر  في وجود Biginelliو قد استخدمت هذه التقنية ب كل ملحوظ في تفاعل  

 .غياب المذيبأو 

بفعالية بيولوجية كمضادات البكتيريا  ثنائي هيدروبيريميدينون -3،1 م تقاتتصنيع تم  فقد

 Kidwaiن طرآ ـــم
96
ن ــــــمردود يتراوح بيـي غياب المذيب بـــباستعمال هذه التقنية ف 

 (23 المخطط ). %[82 – 95]

R-CHO + +

H3C

H3C

O

O

H2N C

X

NH2

X= O, S

R=

N
Cl

Cl
O

O
, , ,

N
H

NH

O

H3C

H3C X

R

1
2

3
4

56

7

8

9

10
MW

sans solvant

 

 23 المخطط 

ومساعدوه  Liu كما تمكن
92

ثنائي هيدروبيريميدينون  -3،1من اصطناع مركبات  

الميكروويف باستعمال المحفز  تحت إشعاع Biginelliللمتفاعلات الثلاثة لتفاعل 

Cu(OTf)2 (24 المخطط ). في وجود الإيثانول كمذيب  

+
H3C OC2H5

O O

R1 CHO

H2N NH2

O

+

100°C, 1h, MW

Cu(OTf)2

N
H

NH

H3C

C2H5O

O R1

O

Ethanol

R1= Ph, 2-BrC6H4, 4-ClC6H4,

        2-Naphtyl, etc. 

 24المخطط 
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28 

 

  Jainمن طرآ % [85 -81]بمردود مرتفع يتراوح  DHPMتم الحصول على م تقات 

ومساعدوه
 91 

 كاثف  ثنائيــلت( TBAB)تيل أمونيوم وباستعمال  المحفز بروميد رباعي ب 

β- يوريا؛ تحت أشعة الميكرو ويف الث/روماتية المستبدلة، اليوريا كيتون، الألدهيدات الأ

دقائق وهذا في غياب المذيبات  3-1مني قصير لا يتعدى كمصدر للحرارة في وقت ز

 (25المخطط ) . العضوية

N

H3C

H3C

H3C

CH3

Br

TBAB=

H

O

+

H3C OC2H5

O O

H2N NH2

X

+

R1

TBAB, sans solvant

MWI, 3-4 min

N
H

NHC2H5O

O

XH3C

R1

X= O, SR1= H, 4-NO2, 4-CH3, 4-Cl, 

        4-OCH3, 4-OH, 4-F, 2-furyl,

        C6H4-CH=CH

 

 25 المخطط

I- 5- 3-  سطح صلب التحضير على 

يتم في خطوة واحدة، حيث يرتبط أحد المتفاعلات التفاعل على سطح صلب عموما  

 (26المخطط ). تفاعلهذا الأخير إلى خليط ال يضاآبوليمر ثم ب

A   +    B AB  + AB

réactif

réactif

réactif

phase solide

phase liquide

filtration

 

 26 المخطط
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29 

 

/ صلب)فصل المركب بالترشيح سهولة و من ميزات هذه الطريقة الحد من استعمال المذيبات

 .   استرجاع البوليمر وإعادة استعمال  مرة أخرى كما تمكن منو( سائل

ل متزايرررررررد وفررررررري ا ونرررررررة الأخيررررررررة أصررررررربحت هرررررررذه التقنيرررررررة تسرررررررتعمل ب رررررررك 

( chimie verte)خاصة في الكيمياء الخضراء 
93
 

Cunninghamو  Wiptعلى سطح صلب هو  Biginelliفةول من قام بإجراء تفاعل 
 95 

   N6مستبدلة عند  DHPMإلى تحضير مركبات  وتوصلا. باستعمال بوليمر مرتبط باليوريا

 (27المخطط ) .بمردود مرتفع

ONH

NH2

O

O

R

HO

N

NH

CH3

C2H5O2C

OH

R

O

O

R= Ph, Ar

C2H5O2C

CH3 O

TFAO

Wang Resin

  

 27 مخططال

وفريق   Kappe تمكن وقد
91 

 .على سطح صلب بنجاح Biginelliأيضا من تطبيق تفاعل 

 ( 28 المخطط) . وذلك باستخدام بوليمر مرتبط بةسيتوأسيتات الإيثيل

Ar

HO

NH

NH

CH3

Ar

X

 TFA

O

HO

H2N NH2

X

+

X= O, S

O

H3C O

O

 

 28 مخططال
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و مساعدوه   Sabithaبدوره قام 
78

 على سطح بوليمر( CeO2)باستخدام اوكسيد السيريوم  

حرارة في وجود الماء كمذيب عند   Biginelliالذي أثبت فعاليت  لثكاثفين والفينيل بيريد

 ( 29المخطط )  .درجة مئوية 91

R

HO

N

NH

R2

R

X

O

R1O

H2N NH2

O

+
R1

R2 O

O

H

51- 92 %

R= Ph, 4-NO2-C6H4-, 4-F-C6H4-, 

      4-CH3-C6H4-, 4-OCH3-C6H4-,etc 

R1=OCH3, OC2H5, CH3.

R2= CH3, c-Pr

cat. / H2O

80°C, 4,5-10h

cat.= N N N

NNN
CeO2

CeO2CeO2

CeO2CeO2

CeO2

oxyde de cerium  

 29 المخطط

 معاونوه و Jetti  استخدم  ي حينـف
89

 ـــــمرحـــــــمض سلفونيك على سـطــح بـوليــــــ 

Amberlyst 15 DRY   كمحفز لتفاعلBiginelli وكان مردود المركبات المتحصل 

 (30المخطط ). %[82 – 93]عليها ممتاز يتراوح بين   

+
H2N NH2

O

+

Amberlyst 15 DRY

EtOH, reflux

R = C6H5, 4-(Cl)-C6H4, 4-(CH3O)-C6H4, 4-(CH3)-C6H4,

       2-(Cl)-C6H4 3-(CH3O)-C6H4

R-CHO CH3

O

N
H

NH

R

O

84 - 92 % 

S OH

S OH

O

O

O

O

Amberlyst 15DRY  =

   

 30 المخطط 



 Biginelliـــــــــــــــ تفاعل ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

31 

 

I- 5- 4- ةــــونيـــل الأيـــوائـــســال 

هي قسم جديد من المذيبات الواعدة في مجال التصنيع الكيميائي غير  ئل الأيونيةالسوا 

.الضارة بالبيئة، وهذا بسبب ضغط بخارها المنخفض جدا
 98 ،81 

 Pengو  Dengفقد حـضـر 
86
 ــــوني م الســــــــائل الأيــــــباستـخدا DHPMمــركبـــات  

 [BMImBF4] و [BMImPF6] 611عند°C مرتفع  حالتينمردود في كلتا الوكان ال

 (31المخطط ) .%[ 89 - 81] ن ـــــــــراوح بيــيت

H2N NH2

O

+ +
H3C R1

O O

R = Ph, 4-CH3O-C6H4-, 4-Cl-C6H4-, etc

Ionique liquide

100°C, 0.5 h

N
H

NH

H3C

R1

O R

O

RCHO

R1= OC2H5, CH3  
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بدراسة مقارنة التسخيـــن التقليـــــــدي  

ىوالتسخيـــــــــــــن بإشعاع الميكروويف وتةثيره عل
 

ثنائي  -1،3تحضير مركبات 

 ـــونياستـعمال الســـــائل الأيـبهيدروبيريميدينون الحلقية غير المتجانسة 

[cmmim][BF4] النتائف المتحصل عليها باستخدام التسخين بإشعاع الميكروويف  كانتو

مبينة في  المتحصل عليها والنتائف. أفضل من التسخين التقليدي من حيث الزمن والمردود

 ( 32المخطط ) .لجدول التاليا

+

CH3
OC2H5

O O

NH2 NH2

X

+

MW or 80°C

NH

NH

CH3

C2H5O

O

X

[cmmim][BF4]
R H

O

X= O, S

R= Ph, 4-NO2-C6H4-, 4-F-C6H4-, 3-Cl-C6H4-,

     2-Furyl, 2-Cl-C6H4-, 3,4,5-(CH3O)3-C6H2-, 

      2-Thienyl, 2-Br-C6H4-, etc

N NH O
H

OBF4

[cmmim][BF4]=

R
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 7الجدول 

 

 

 

80°C MWI 
 المحفز

 %المردود  (min)  الزمن %المردود  (min)الزمن 

90 - 270 79 - 94 1.5 - 3 89 - 97 [cmmim][BF4] 



 

 

فصل الثانيال  

 Hantzschتف اعل  
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II- 1-  مقـــــــدمـة 

زاد في السنوات الأخيرة الاهتمام باصطناع مركبات فعالة بيولوجيا في مجال  

ر المتجانسة، ومـــن بيــن هذه المركبات نجد الحلقية الآزوتيـــــــــة ـالكيمياء الحلقية غي

ولقد  .المهمةثنائي هيدروبيريدين، التي تتميز بنشاطها الكيميائي و خواصها البيولوجية  -1،4

مركبات الهيدروبيريدينية هذه الأهمية الكبيرة في الكيمياء الطبية بسبب تعدد الاكتسبت 

من أهم  Hantzschوإلى يومنا هذا يبقى تفاعل   .استخداماتها في الصناعات الدوائية

 .هذه الحلقات التفاعلات متعددة المركبات لتحضير

II- 2- ل ـتفاعHantzsch 

Arthur Rudolf Hantzsch   ـم ، حــضـر الــعـال4881فـي عــام  
 39

 لأول مـــرة  

وفق ( 33)ثنائي كربوكسيلات الإيثيل  -3،9 -ثنائي مثيل بريدين -2،1-ثنائي هيدرو -1،4 

يسخن  ،(32)و الأمونياك  (2)من أسيتو أسيتات الإيثيل  وجزيئتين (1)تكاثف بنزلدهيد 

إلا أن هذا التفاعل عموما  ،أو حمض الأستيكول في وجود الإيثان الخليط حتى الغليان

 (33المخطط ) .ضعيفمردوده 

 

 

(2)

(1)

(32)

(33)

 ou CH3COOH

CH3

OR

O

O

ArCHO H3C N
H

CH3

Ar

NH4OH

EtOH, reflux

OR

O

RO

O

+
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II- 3-  تفـــاعــلآلــــــــــــية Hantzsch 

 :بـ Hantzschتكاثف يمر  

 (32) وجزيئة الأمونياك (2)تشكل الإينولات انطلاقا من أسيتو أسيتات الإيثيل  -

تكاثف ألدولي وذلك من خلال هجوم الرابطة الثنائية لإينولات أسيتو أسيتات  يليه

 .(33) للحصول على الوسيط (1)الإيثيل المتشكلة على كربونيل الألدهيد 

 (33المخطط )

RO CH3

OHO

H

RO CH3

OO

H

formation
d'enolate

(2)

CH3

O OR

O

HAr

+     H2O

(34)

ArH

O
(1)
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 ة لأسيتو أسيتات الإيثيلعن طريق تفاعل الجزيئة الثاني (35الوسيط ) تشكل الإينامين -

 (35المخطط . )(32) مع الأمونياك (2)

NH3 H3C OR

OO

RO

O

H

NH2

CH3

-H2O

(35)(2)(32) 
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 Hantzschـــــــــ تفاعل ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

35 

 

عن طريق ( 35)و( 33)تكاثف الوسيطين ب ثنائي هيدروبيريدين -1،4تشكل حلقة   -

 (33المخطط . )Michealإضافة 

NH2H3C

OR

O O

OR

CH3O

Ar

O

Ar

CH3NH3C O

OR OR

O

HH

O

Ar

CH3NH3C O

OR OR

O

H

O

Ar

CH3NH3C O

OR OR

O

H

O

Ar

CH3NH3C O

OR OR

O

H

tautomérisation

O

Ar

CH3NH3C O

OR OR

O

H

N
H

O

OR

O

OR Ar

CH3
HO

H3C

-H2O

N
H

O

OR

O

OR Ar

CH3H3C
NH3

NH3

(34)(35)

NH3

(33) 
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II- 3- ومشتقاتها ثنائي هيدروبيريدين -3،1لمركبات ط البيولوجي النشا 

فعاليتها البيولوجية المؤكدة، ومشتقاتها  ثنائي هيدروبيريدين -1،4 أظهرت مركبات 

الداء السكري، القلق، : أمراض مثل  عدةالمركبات لمعالجة  هذه العديد من عملحيث است

، (التشنج)تفاع ضغط الدم، السل، الإختلاج الأرق، الإلتهاب، الإكتئاب، الآلام، الأورام، ار

 .وبعض استعمالاتها الطبية خلال مايلي نذكر بعض هذه المركبات .إلخ...القرحة

، النيفيديبين (33)، النيــكارديبين (b 36) و أملوديبين   (a 36) يعتبر الفيلوديبين   

(13)،
31 ،33

ات لقنوات الكالسيوم ثنائي هيدروبيريدين المستعملة كمثبط -1،4من مشتقات  

حيث تمنع دخول الكالسيوم لخلايا عضلة القلب والأوعية الدموية مما يؤدي إلى استرخاء و 
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.توسيع الأوعية الدموية و إبطاء نبضات القلب وبالتالي انخفاض الضغط
32 

تستعمل هذه 

الأدوية بصورة رئيسية في علاج ضغط الدم، الذبحة الصدرية وأمراض الشرايين 

.يةالمحيط
39

 

NH

CO2C2H5
CO2CH3

CH3 R1

Cl

R2

R1= Me, R2= Cl

R1= CH2O (CH2)2NH2 , R2= H

(36 a)

(36 b)

NH

CO2(CH2)2NCO2CH3

CH3 CH3

(37)

CH3

CH2Ph

NO2

(36)

 

 

N
H

CO2CH3
H3CO2C

H3C CH3

(16)

NO2

 

لا بـ   التي تعرفوات الكالسيوم ـــــــــــطات قنـــمثب نــــــي مـــانـــوع الثـــا النـأم 

( 33)  فيراباميلالو (33) ميازاديلتال: مثلهيدروبيريدين ثنائي 
38 

على خفض أيضا يعملان 

وذلك من خلال تأثيرهما الموسع للشرايين الطرفية و لها  ملحوظة يفيةدم المرتفع بكضغط ال

وتتميز هذه المجموعة من  الأدرينالية على القلب βتأثير مشابه لتأثير مضادات مستقبلات 

وإذ لزم استخدام أحد . الأدوية بنسبة نجاح عالية في السيطرة وضبط ضغط الدم المرتفع

فإنه من  βبمصاحبة أحد مضادات مستقبلات  -لتيازام أو فيراباميل دي -الدوائين  هذين
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مناسبة مع المراقبة الدقيقة لمعدل نبض القلب وللقدرة الانقباضية  الواجب استخدام جرعات

 . لعضلة القلب

N

S

O

CH3

O
O

H3C

O

N

CH3

H3C

(38)    

H3CO

H3CO

N

CN

CH3

H3C CH3

OCH3

OCH3

(39) 
 

هي و (phénomène de Raynaud)ي علاج ظاهرة رينود وقد استعمل النيفيديبين ف

مؤخرا تم و عبارة عن انقباض متناوب و متذبذب للأطراف وخاصة الأصابع والأذن والأنف

 . استعمال النفيديبين لعلاج النزيف الدماغي الحديث الناتج من انفجار شرايين دماغية دقيقة

. علاج مرض الزهايمرل محاولة وهناك أبحاث حول هذا النوع من الأدوية في
33 ،411  

و مساعدوه  Hadizadehتمكن 
414  

حيث تم  (34) للنيفيديبين مشتقات 9من تحضير 

-3-ثيو-4-ألكيل -1بمستبدلات  1لوضع استبدال مجموعة أورثو نيتروفينيل في ا

 .الكالسيوم ذات فعالية جيدةقنوات لوتم تقييمها كمضادات . بنزيلإيميدازوليلهالو

N
H

COOR'R'OOC

H3C CH3

N

N

SR

X

X= 4-F, 2-Cl
R= R'= CH3, C2H5

(40) 

مركب جديد حضيرتم ت ،وفي الآونة الأخيرة
 411

ثنائي ) DHPEE من نوع (31) 

مثبط مستقبل و فعالية عالية كمضاد لقنوات الكالسيوم والذي أظهر( هيدروبيريدين إيثيل أستر
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ئيسية لكل من الر المتفاعلاتالتوصل إليه عن طريق دمج لذي تم ا ،1الأنجيوتينسين 

 .و النيفيديبين (32) التالميزارتان

 

N
H

COOCH2CH3H3CH2COOC

H3C CH3

N

N

SR

(41)

CO2H

         

HO

N

N

H3C

CH3

N

N

H3CO

(42) 

ثنائي  -1،4-ثنائي إيثيل أوكسي كاربونيل  -3،9-ثنائي مثيل -2،1كما يمتاز المركبان 

ثنائي  -1،4-ونيل ثنائي بوتيل أوكسي كارب -3،9-ثنائي مثيل -2،1 و  (33)هيدروبيريدين 

و  ترولوكسبفعالية عالية كمضادات للأكسدة مقارنة مع فعالية ( 33)هيدروبيريدين 

.بروبوكول المضادين للأكسدة الأكثر إستعمالا
 419 

N
H

H

CO2C2H5
C2H5O2C

H3C CH3

(44)

N
H

H

CO2C4H9
C4H9O2C

H3C CH3

(43) 

والتي تم دراسة فعاليتها  DHP  (45- 47)-1,4تم اصطناع مشتقات جديدة لمركبات  وقد

أثبتت أنها تتميز ف ،(vero) استعمال خلايا فيروب (in vitro)لوجية خارج الكائن الحي البيو

 .بسمّية الخلايا
411
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N
H

R

H3C CH3

N
H

NH

O

O

F

F

R= 4-pyridyl

R= 2-hydroxyphenyl

 R= 3-nitrophenyl

(45)

(46)

(47) 

و مس       اعدوه  Subudhiا تمك       ن كم       
 413

، 48) مجموع       ات  ث       لاثم       ن تحض       ير  

ثن         ائي هيدروبيري         دين ع         ن طري         ق تفاع         ل  -1،4م         ن مش         تقات  (50، 49

Hantzsch (33 المخطط) .ضد التشنج جيدة   بفعاليةت ميزوالتي ت 

الت      ي تحت      وي عل      ى  المس      تبدل  (54) اتالمش      تق ه      ذه الدراس      ة أن أظه      رتوق      د 

س          لفانيلاميد وك          ذا الن          واة  الآروماتي          ة المس          تبدلة بمجموع          ة النيت          رو أو 

  .أكثر فعالية أنها الميتوكسي

 

N

R'

CO2RRO2C

H3C CH3

(49)

CO CH2Cl

ClCH2COCl

(50)

N

R'

CO2RRO2C

H3C CH3

CO CH2 NH SO2NH2

H2N SO2NH2

R'= Ph, 4- MeO-Ph, 3-MeO-4-HO-Ph
      2-NO2-Ph, 2-furyl, 2-HO-Ph

H3C O

RO2C

CH3O

CO2R

NH3

R' CHO

N
H

R'

CO2RRO2C

H3C CH3

(48)

R= Et, Me
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 أخرى وهناك دراسة
412  

وفق  DHP-1,4توصلت إلى اصطناع سلسلة جديدة من مشتقات 

 أن ت هذه الدراسةثبتأ  ولفطريات للبكتيريا ولوتم تقييمها كمضادات . Hantzschتفاعل 

 أنو. S. aureus organismeضد  ciprofloxacineمن أكبر  فعالية ذو( a 51)المركب 

 .c. albicansضد  clotrimazoleن أكثر فعالية م (b 51)المركب 

N
H

H3C CH3

R

O O

N
H

NH

HN

NH2

S

H
NH2N

S

(51)
a   R= OH

b   R= Cl 

كمسكنات و التي أثبتت فعاليتها البيولوجية  ،ثنائي هيدروبيريدين -1،4ومن بين مشتقات 

مرتفعة مقارنة مع  اللذان أظهرا فعالية، (53)و  (52) انالمركب ،لإلتهابمضادات ل

(.من وزن الجسم  91kg/mgبجرعة ) proxicamبيروكسيكام 
 419 

N
H

H3C CH3

(52)

C
O

H3C

CH2

0H

OH

N
H

H3C CH3

(53)

C
O

H3C

CH2

OH

 

و مساعدوه  Fassihiوقد اهتم 
418

 -1،4مركبات الفعالية البيولوجية ضد السل لل بدراسة  

(. H37Rv) المسؤول عن مرض السل ميكوبكتيريومفطر الثنائي هيدروبيريدين باستخدام 

 .جيدة فعالية (55)و  (54)المركبان  حيث أتبث
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N
H

CC

H3C CH3

N

N

SCH3

(54)

O

N
H

Cl

O

N
H

Cl

      

N
H

CC

H3C CH3

N

N

SCH3

(55)

O

N
H

N

O

N
H

N

 

II- 5-  تحسين شروط تفاعلHantzsch 

ثنائي  -1،4من أكثر التفاعلات استعمالا لتحضير مشتقات  Hantzschيعتبر تكاثف  

لة المردود هيدروبيريدين الحلقية غير المتجانسة التي لها أهمية علاجية كبيرة، إلّا أن ق

، حثّ الكيميائيين على إيجاد (33المخطط )وطول زمن التفاعل في الشروط الكلاسيكية 

 .شروط أفضل

(2)(1) (32) (33)

CH3

OR

O

O

ArCHO

H3C N
H

CH3

Ar

NH4OAc
OR

O

RO

O

+ +
cat.

 

 33المخطط 

نتروفنيل  -9حمض ) من بين هذه الشروط البحث عن محفزات أخرى، كأحماض برونشتد

 (NBBA -3)بورونيك 
413 

 (LiBr) ، أحماض لويس
441

 ،CdCl2 
444

، 9(OTf) Sc 

441
.Fe(CF3CO2)3 

449
 (CAN)نيترات الأمونيوم سيريك ، 

441
، Mg(ClO4)2

443
، 

N-(Bu)4HSO4 ) (هيدروجين سلفات رباعي بتيل الأمونيوم 
442

 . 

 PhB(OH)2بالإضافة إلى 
449

( I2)، جزيئة اليود 
448

، تقنية الميكروويف بديلة التسخين 

الكلاسيكي 
443

على سطح صلب ، التحضير
411

. ، السوائل الأيونية
414    
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ومعاونوه  Ravalجمع بين بعض هذه المحفزات مثل ما قام به الكما يمكن 
411 

 1141سنة 

والتسخين تحت تأثير  Tfa[Hmim]باستخدام حمض برونشتد والسائل الأيــــــــــــــوني 

    (33المخطط ) . إشعاع الميكروويف

 

H3C N
H

CH3

R

OR1

O

R1O

O

R1O

H3C O

O
R H

O

O

OR1

CH3O

+

NH4OAc

Ethanol   /  MW

CF3COO
N

N H

R= C6H5, 4-Cl-C6H4, 4-F-C6H4, etc

R1= CH3, CH3CH2, (CH3)2CHCH2.

 

 33المخطط 

 

 



 

 

فصل الثالثال  

 النتائج والمناقشة
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III- 1- ثنائي هيدروبيريميدينون -3،4لمركبات ا  

III- 1- 1- اعل ـــــــروط التفـــــدراسة ش 

على  Cu(OTs)2النحاس  توزيلاتالمحفز ار فعالية من هذه الدراسة هو اختبالهدف    

وهذا نظرا لعدم استعماله من قبل في هذا النوع من التفاعلات وكذا لعدم  Biginelli تكاثف

 .انية استرجاعه واستخدامه مرة أخرىكمسميته وا

 Girolamiبتحضير هذا المحفز وفق طريقة  قمنابداية  
123
مكافئ من  1بأخذ  

CuCl2  حمض مكافئ من 2و pHOTs . (34مخطط ال) 

CuCl2 + 2 pHOTs 2 HCl      +     Cu(OTs)2

92% 

 34مخطط ال

دة بلورته ، ثم إعاEt2Oتنقيته باستخدام  بعد حصلنا على راسب أخضر رماديتحيث 

 . على التوالي )7: 2: 1(وأسيتونتريل بالنسب التالية  باستعمال مزيج من الماء والميثانول

مكافئ من  1بمزج  Biginelliفي تفاعل استعمالها بعد تحضير توزيلات النحاس تم  

 0.1و  (4)مكافئ من اليوريا  1، (2)مكافئ من أسيتو أسيتات الإيثيل  1.5، (1)بنزالدهيد 

كان مردود ف. يسخن المزيج حتى الغليان في وجود الإيثانول كمذيب ؛ئ من هذا المحفزمكاف

  (31المخطط . )ساعات 3في زمن تفاعل  %72المحضر  (3) ثنائي هيدرو بيريميدين -3،4

 

H3C OCH2CH3

O O

+

H2N NH2

O

N
H

NH

H3C

H3CH2CO

O

O

reflux

(2)(1)
(3)

Cu2+, EtOH

(4)

+H

O

 

  31المخطط 
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بإجراء دراسة معمقة من مذيب وتركيز للمحفز قمنا  لتحديد شروط التفاعل الأفضل 

قمنا بانجاز عدة تجارب في وجود مذيبات متنوعة وتراكيز مختلفة  حيث. تكاثفال لهذا

 .  لتوزيلات النحاس

 .(8)ملخصة في الجدول المتحصل عليها   النتائج

 تأثير تركيز المحفز والمذيب:  DHPMتحضير  (:8)الجدول 

Rdt (% ) Temps (h) Solvant Catalyseur (eq) Entrée 

traces 

41 

77 

77 

68 

65 

24 

24 

5 

3 

4 

5 

Toluène 

CH2Cl2 

THF 

CH3CN 

Sans 

// 

7.1 

0.1 

7.1 

7.1 

7.1 

7.77 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

           

جيدة ولكن في غياب  اتعطي مردودات القطبية تمن خلال هذه النتائج نلاحظ أن المذيب

مكافئ من محفز التوزيلات  7.1 :وعليه فالشروط المناسبة هي المذيب كان المردود أفضل

   .في غياب أي مذيب

 

III- 1-  2- اعل ـــــــروط التفـــــميم شـــتع 

ثنائي  -3،4قمنا بتحضيرعدة مركبات  سابقا للتأكد من فعالية الشروط المتحصل عليها  

اسيتو استات وكذا  (1) ألدهيدات مختلفة عطرية وأليفاتيةوذلك باستعمال  هيدروبيريميدينون

  Cu(OTs)2في وجود  (4)و اليوريا  (2)كثنائي كربونيل  ثنائي بنتاديون -3،2أو يثيل الا

 (. 32المخطط )كمحفز 
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H3C R1

O O

+

H2N NH2

R2 H

O

O N
H

N

H3C

R1

O

H

R2O

sans solvant
(2)

(1)

(3)

Cu(OTs)2

(4)

 

 32المخطط 

 .(9)النتائج المتحصل عليها مبينة في الجدول 

   Cu(OTs)2محفزة بــ  DHPMتحضير مشتقات  (:9)الجدول 

Tfus(C°) 
*Rdt 

(%) 

Temps 

(h) 
R1 R2 Produit 

rapportée mesurée  

205-206
 124 

213-215 
4 

175-177 
75 

- 

235-236 
125 

207-208 
126 

227-228 
127 

237-238 
128,129 

195-197 
130 

240-242 
131 

233-236 
132 

252-254 
74 

 245-246 
133 

-
   

201-203 

213-215 

176-178 

162-164 

237-239 

207-209 

221-223 

232-234 

187-189 

240-242 

231-233 

254-256 

244-246 

228-230 

86 

95 

90 

88 

83 

90 

85 

65 

58 

51 

72 

74 

83 

79 

3 

2 

2 

3 

3 

3 

4 

4 

4 

3 

4 

4 

4 

3 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

OC2H5 

CH3 

CH3 

CH3 

CH3 

C6H5 

4-Cl-C6H4 

4-F-C6H4 

3,4-Dibenzyl-OC6H3 

2-F-C6H4 

2-Br-C6H4 

2-Cl-C6H4 

C6H11 

CH(CH3)2 

CH=CH-C6H5 

C6H5 

2-OCH3-C6H4 

3-OCH3-C6H4 

3-Br-4-OCH3-C6H3 

ZS 1 

ZS 2 

ZS 3 

ZS 4 

ZS 5 

ZS 6 

ZS 7 

ZS 8 

ZS 9 

ZS 10 

ZS 11 

ZS 12 

ZS 13 

ZS 14 

 المردود معطى بعد الفصل الكروماتوغرافي *   

 :نلاحظ مايليمن خلال هذا الجدول 
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 .في زمن تفاعل قصير ةجيد اتبمردود عموما الحصول عليها  تم DHPMالمركبات   -

نظرا  أفضل تعطي مردود DHPMمركبات لتحضير  يثيلالااسيتو استات  استعمال -

 .ثنائي بنتاديون -3،2 لفعاليتها مقارنة مع

 .من الألدهيدات الأليفاتيةأعلى  اتعطي مردودأكثر فعالية و الألدهيدات الأروماتية  -

 فهي أقل 2الألدهيدات الأروماتية المستبدلة في الوضع وجود الإعاقة الفراغية عند ل رانظ -

 .3المستبدلة في الوضع  نظيراتهافعالية مقارنة مع 

III- 1- 4- آلــيـــــــة التـــــــفاعل 

 الدراسات السابقةمن خلال 
3،11، 87 

اقتراح آلية التفاعل  لنتائج المتحصل عليها يمكننااو

 .اليةالت

مع نزع  (4)مع اليوريا  (1)تكاثف الألدهيد نتيجة  (I) أسيليمنيوم-Nالوسيط  تشكل -

 (34المخطط ) .جزيئة ماء

R2 H

O
H2N

H2N

O+

-H2O R2 N O

H NH2

Cu2+

(I)

(1) (3)

N-acyliminium

Cu(OTs)2

 

 34المخطط 

المخطط ) .ـ ثنائي كربونيل مع النحاسβعن طريق تفاعل جزيئة  (II)الوسيط  تشكل -

33) 

H3C R1

O O

Cu2+(OTs)2
-

H H H3C R1

O O

Cu2+

(II) 

 33المخطط 
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 (34المخطط ) .DHPMللحصول على  (II)و الوسيط  (I)تكاثف الوسيط  -

H3C R1

O O

Cu2+

R2 N O

H NH2

Cu2+

+

-H2O

N
H

NHR1

O R2

H3C O

(I) (II)

DHPM

R1 NH

O

H3C
O H2N

O

R2

R1 NH

O

H

N
H

H3C

OH

O

R2

(4)

 

 34المخطط 

III- 1- 3- التحليل الطيفي 

قمنا بتحضيرها بطرق التحليل الطيفي  التعرف على البنية الكيميائية للمركبات التي تم 

RMN 
1
H و RMN 

13
C  وIR المنشورات ردة فياالو مع المعطيات ارنةمقبالو. 

N
H

NH

R2

O
H3C

R1

O

ZS 1    R1= OC2H5,    R2=  C6H5

ZS 2    R1= OC2H5,    R2=  4-Cl-C6H4

ZS 3    R1= OC2H5,    R2=  4-F-C6H4

ZS 4    R1= OC2H5,    R2=  3, 4- Benzyl-OC6H3

ZS 5    R1= OC2H5,    R2=  2-F-C6H4

ZS 6    R1= OC2H5,    R2=  2-Br-C6H4

ZS 7    R1= OC2H5,    R2=  2-Cl-C6H4

ZS 8    R1= OC2H5,    R2=  C6H11

ZS 9    R1= OC2H5,    R2=  CH(CH3)2

ZS 10  R1= OC2H5,    R2=  CH=CH-C6H5

ZS 11  R1=  CH3,       R2=  C6H5

ZS 12  R1=  CH3,       R2=  2-OCH3-C6H4

ZS 13  R1=  CH3,       R2=  3-OCH3-C6H4

ZS 14  R1=  CH3,       R2=  3-Br, 4-OCH3-C6H3

1
2

3
4

5

6
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III- 1- 3- 1-  طيف الامتصاص لأشعة تحت الحمراءIR 

 NHتتميز كل الأطياف لأشعة تحت الحمراء بحزمتين متتاليتين خاصة بالرابطتين  

cm [3352ـ  4226]لنواة ثنائي هيدروبيريميدينون اللتان تظهران بين 
-1

[ 4277-3105]و 

1-
cm الأستر يلخاصة بكربون عصابةو .على التوالي (3CH2OCHCO) تونكأو ال 

(3CHCO) [ 1707-8611]المجال  ندـالتي تظهر ع
1-

cm .حزمة امتصاص  تليها

cm[ 1647ـ1598]وظيفة الأميدية في المجال ـخاصة بال C=Oلمجموعة 
-1

بينما العصابة . 

  DHPMللحلقة الآروماتية و النواة  (C=C) كاربون  -كاربون  الرابطة الثنائيةالخاصة ب

cm[ 1510ـ 1337]مسجلة عند 
-1.

  

III- 1- 3- 2-  طيف الرنين النووي المغناطيسي للبروتونRMN 
1
H 

 ون للمركباتـــــــروتــــي للبـــــين النووي المغناطيســــــــف الرناطيأأهم ما يميز 

 :مايلي ونثنائي هيدرو بيريميدين -3،4

 4و  1في الوضع  مجموعة الأمين ببروتونات ديتين عريضتين خاصةاإشارتين أح 

 .على التوالي ppm[ 7.61-7.4]ين ـــــوب ppm[ 9.27-6.68] تتراوح بين

 بروتون الH4  [ 7.82-3.97]على شكل أحادية تتراوح بين يظهرppm  عند وجود

 اتأما بالنسبة للمركبيميدينون هيدروبير ثنائيللنواة  3مستبدل عطري في الوضع 

ZS 8،  ZS 9 4.9عند يظهر على شكل أحادية عريضة  ppm ، 4.93 ppm 

 .ZS 10على شكل متعددة بالنسبة للمركب  ppm  3.71 عندو ،على التوالي

  على تظهر  8في الوضع  دينونميلنواة ثنائي هيدروبيريبامجموعة المثيل المرتبطة

 .ppm[ 2.42 - 2.73] مجالشكل أحادية عند ال

 مركبات المحضرة انطلاقا من اسيتو استات ايثيل الالسابقة فإن  إضافة للإشارات

إشارتين منسوبة لبروتونات مجموعة الايثيل لوظيفة الاستر  ظهرت  

(3HC2HCOOC )2هما رباعية خاصة بـ ااحدCH مـجالند الـــــــــتظهر ع 
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[4.77 - 3.78 ]ppm بروتونات المثيل بثية خاصة لأخرى فهي عبارة عن ثلاا، و

CH3  [ 1.16 - 7.67]عند الإزاحةppm.  المركبات المحضرة انطلاقا بالنسبة أما

إشارة أحادية توافق بروتونات مجموعة المثيل فت ظهر ثنائي بنتاديون  -3،2من 

 .ppm[ 2.14- 42.7]في المجال ( 3HCOC)تون كلوظيفة ال

 [7.77 - 8.72] في المجالروماتية تظهر إشارات البروتونات الخاصة بالنواة الآ 

ppm على شكل إشارات مختلفة حسب إستبدال الألدهيد الأروماتي. 

III- 1- 3- 4-  طيف الرنين النووي المغناطيسي للكربونRMN 
13

C  

 :بمايلي صنيعهاللمركبات التي تم تف الرنين النووي المغناطيسي للكربون اطيأ تمتاز

  193عند إشارةppm  كاربونيل الوظيفة الكيتونيةبخاصة (3CHCO) إشارة  أو

، توافق مجموعة الكاربونيل للوظيفة الأسترية ppm[ 165.8 - 183.9]تتراوح بين 

(3CH2OCHCO). 

 كاربونيل إشارة خاصة بالC=O جال ــي المـــيد يظهر فـــائي أمـــــللوظيفة ثن

[171.2 - 153.2 ]ppm.  

  أما كربونC6 [ 160.8 - 110.4] ظهر في المجالفتالآروماتية  النواة كربوناتو

ppm . كربون تليها إشارة تخصC5 [ 110.12 - 97.6]ظهر بين تppm. 

  كربون إشارة الC4 [ 79.7 - 72.8] المجال ظهر عندتppm. 

   بالوظيفة الأسترية  كربون الميثيلان والمثيل المرتبطان إشارة(3HC2HCCOO) 

، بينما على التوالي ppm  ،[14.9- 14.3 ]ppm[ 77.7-71.9]ظهران عند تف

جال ـــــي المــــيظهر ف  (3HCCO)كربون المثيل المرتبط بالوظيفة الكيتونية 

[47.2 - 30.7 ]ppm. 

  [ 16.9-17.9]تتراوح بين إشارةppm  كربون مجموعة المثيل المرتبط بــ ب خاصة

C6 . 
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 RMN)تون طيف الرنين النووي المغناطيسي للبرو( : 14) الجدول
1
H) ثنائي هيدرو بيريميدين -3،4 للمركبات  ( J Hz وδ ppm) 

Produit R2 

R1 
N1-H N3-H H4 CH3 

OCH2 CH3 

ZS 1 7.16 - 7.29 (m, 5H) 
3.93 (q, 2H) 

J= 7.2 

1.03 (t, 3H) 

J= 7.2 

9.15 

(s, 1H) 

7.69 

(s, 1H) 

5.1 

(s, 1H) 

2.2 

(s, 3H) 

ZS 2 7.02 - 7.16 (m, 4H) 
3.75 (q, 2H) 

J= 7.2 

0.85 (t, 3H) 

J= 7.2 

9.01 

(s, 1H) 

7.55 

(s, 1H) 

4.95 

(s, 1H) 

2.04 

(s, 3H) 

ZS 3 7.1 - 7.3 (m, 4H) 
3.97 (q, 2H) 

J= 6.0 

1.07 (t, 3H) 

J= 6.0 

9.2 

(s, 1H) 

7.72 

(s, 1H) 

5.14 

(s, 1H) 

2.24 

(s, 3H) 

ZS 4 
7.34 -7.42 (m, 10H), 6.95 - 7.01 (m, 2H) 

6.72 - 6.75 (m, 1H) 

3.96 (q, 2H) 

J= 6.9 

1.08 (t, 3H) 

J= 6.9 

9.13 

(s, 1H) 

7.65 

(s, 1H) 

5.08 

(s, 1H) 

2.23 

(s, 3H) 

ZS 5 
 

7.13 – 7.29 (m, 4H) 

3.91 (q, 2H) 

J= 7.0 

1.02 (t, 3H) 

J= 7.0 

9.22 

(s, 1H) 

7.68 

(s, 1H) 

5.41 

(s, 1H) 

2.22 

(s, 3H) 

ZS 6 7.55 (d, J=7.6, 1H), 7.15 - 7.37 (m, 3H) 
3.88 (q, 2H) 

J= 6.0 

0.98 (t, 3H) 

J= 6.0 

9.25 

(s, 1H) 

7.67 

(s, 1H) 

5.6 

(s, 1H) 

2.3 

(s, 3H) 

ZS 7 7.21- 7.44 (m, 4H) 
3.85 (q, 2H) 

J= 7.1 

0.97 (t, 3H) 

J= 7.1 

9.23 

(s, 1H) 

7.88 

(s, 1H) 

5.62 

(s, 1H) 

2.32 

(s, 3H) 

ZS 8 1.6 - 1.7 (m, 7H), 1.13- 1.38 (m, 4H) 
4.03 (q, 2H) 

J= 7.0 

1.18 (t, 3H) 

J= 7.0 

8.86 

(s, 1H) 

7.3 

(s, 1H) 

3.9 

(s.l, 1H) 

2.16 

(s, 3H) 
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ZS 9 
      1.66 (m, 1H), 0.81 (d, J=7.0, 3H), 

0.73 (d, J=7.0, 3H) 

4.05 (q, 2H) 

J= 7.0 

1.17 (t, 3H) 

J= 7.0 

8.9 

(s, 1H) 

7.3 

(s, 1H) 

3.94 

(s.l, 1H) 

2.16 

(s, 3H) 

ZS 10 
7.17 - 7.38 (m, 5Harom.), 6.34 (d,  J=16.2, 

1H), 6.17 (dd, J=5.7,  J=15.9, 1H) 

4.06 (q, 2H) 

J= 7.2 

1.17 (t, 3H) 

J= 7.2 

9.13 

(s, 1H) 

7.54 

(s, 1H) 

4.71 

(m, 1H) 

2.2 

(s, 3H) 

ZS 11 7.23 - 7.33 (m, 5H) 
 

- 
2.09 (s, 3H) 

9.18 

(s, 1H) 

7.81 

(s, 1H) 

5.26 

(s, 1H) 

2.27 

(s, 3H) 

ZS 12 
7.24(t d,  J=1.5, 7.8, 1H), 7.01 - 7.07 (m, 

2H), 6.9(t, J=7.5, 1H), 3.83(s, 3H,OCH3) 

 

- 
2.03 (s, 3H) 

9.12 

(s, 1H) 

7.34 

(s, 1H) 

5.6 

(s, 1H) 

2.3 

(s, 3H) 

ZS 13 
7.25 (t,  J=9.0, 1H), 6.8 - 6.85 (m, 3H) 

3.73 (s, 3H, OCH3) 

 

- 
2.11 (s, 3H) 

9.16 

(s, 1H) 

7.8 

(s, 1H) 

5. 24 

(s, 1H) 

2.3 

(s, 3H) 

ZS 14 
7.43 (s, 1H), 7.2 (d, J=8.4, 1H),  7.07 (d, 

J=8.4, 1H), 3.82 (s, 3H, OCH3) 

 

- 
2.13 (s, 3H) 

9.21 

(s, 1H) 

7.81 

(s, 1H) 

5.23 

(s, 1H) 

2.3 

(s, 3H) 
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 RMN)طيسي للكربون طيف الرنين النووي المغنا( : 11) الجدول
13

C) ثنائي هيدرو بيريميدين -3،4 للمركبات  (δ ppm) 

 

Produit R2 et  C6 

R1 

 C5 C4 CO COR2 CH3 
Substituants 

sur Ar 
OCH2 CH3 

ZS 1 148.4, 144.9, 128.4, 127.3, 126.3 53.9 14.1 99.3 59.2 152.2 165.3 17.8 - 

ZS 2 148.8, 143.7, 132.0, 128.4, 128.0 53.6 14.2 99.1 59.5 152.0 165.4 18.0 - 

ZS 3 159.7, 148.5, 141.1, 128.2, 115.1 53.3 14.0 99.1 59.2 151.9 165.2 17.7 - 

ZS 4 
148.2, 147.9, 147.5, 137.8, 137.2, 128.3, 127.7, 

127.5, 118.7, 114.2, 113.1 
53.4 14.1 99.2 59.1 152.1 165.3 17.7 - 

ZS 5 160.8, 157.9, 149.1, 132.0, 129.9, 125.3, 116.1 52.0 14.3 97.9 59.4 152.0 165.6 18.1 - 

ZS 6 149.2, 143.3, 132.5, 129.3, 128.7, 128.4, 122.2 53.9 13.9 98.2 59.0 151.2 164.9 17.6 - 

ZS 7 149.4, 142.7, 132.8, 129.8, 129.5, 129.2, 128.1 51.9 14.1 98.3 59.1 151.3 165.2 17.8  

ZS 8 148.3, 44.9, 28.5, 26.3, 26.0, 25.9, 25.7 55.0 14.2 98.5 59.1 153.2 165.8 17.8 - 

ZS 9 148.5, 34.6, 18.5, 17.8 55.5 14.2 98.1 59.1 153.2 165.8 15.9 - 

ZS 10 148.5, 136.2, 129.9, 128.7, 128.1, 127.6, 126.3 51.9 14.3 97.8 59.2 152.6 165.2 17.8 - 

ZS 11 148.6, 144.3, 128.9, 127.7, 126.8 - 30.7 110.1 54.1 152.5 194.9 18.9 - 
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ZS 12 156.2, 148.1, 130.9, 128.8, 126.7, 120.3, 111.2  - 30.6 107.7 55.4 152.1 194.4 18.6 36.8 (OCH3) 

ZS 13 159.3, 148.1, 145.6, 129.6, 118.3, 112.6, 112.1,  - 30.2 109.3 53.6 152.1 194.2 18.8 54.9 (OCH3) 

ZS 14 154.5, 148.2, 137.9, 130.9, 126.8, 112.6, 110.4 - 30.3 109.4 52.6 151.9 194.1 18.9 56.2 (OCH3) 
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III- 1- 4- خـــلاصــة 

، تحضممممممممير عممممممممدد مممممممممن المركبممممممممات الحلقيممممممممة غيممممممممر جممممممممزءهممممممممذا ال يتضمممممممممن 

روبيريميممممممممدينون بمممممممممردودات ثنممممممممائي هيد -3،4المتجانسممممممممة الآزوتيممممممممة مممممممممن نمممممممموع 

بطريقمممممممة بسممممممميطة وسمممممممهلة  Biginelliوفمممممممق تكممممممماثف   %[97 - 71]تتمممممممراوح بمممممممين 

الغيممممممر سممممممام الممممممذي يمكممممممن اسممممممترجاعه  بتمممممموزيلات النحمممممماس ةمحفممممممزغيممممممر مكلفممممممة، 

 .واستعماله مرة أخرى دون أن يفقد من فعاليته

 Hantzschونظمممممممرا لهمممممممذه النتمممممممائج الجيمممممممدة ارتأينممممممما تطبيقهممممممما علمممممممى تفاعمممممممل   

 .ثنائي هيدروبيريدين -3،1في نفس الشروط من أجل تصنيع مشتقات 

( DHPو  DHPM)ويمممممممأتي همممممممذا الاهتممممممممام بهمممممممذا النممممممموع ممممممممن المركبمممممممات  

هاممممممة علمممممى جسمممممم الإنسمممممان وغيمممممره نظمممممرا لمممممما عمممممرف عنهممممما ممممممن نشممممماطات حيويمممممة 

ذا التشمممممممابه الكبيمممممممر لشمممممممروط التفاعمممممممل بمممممممين التفممممممماعلين ممممممممن الكائنمممممممات الحيمممممممة وكممممممم

Biginelli  وHantzsch  .( 34المخطط)  

 

H2N NH2

O

N
H

NH

H3C

C2H5O

O

O

(4)

NH

OC2H5C2H5O

O O

CH3CH3

NH4OAc

(33)

(1)

+

CH3O

O

OC2H5

(2)

H

O

Cu (OTs)2 DHPM

DHP

 34المخطط 
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III- 2- ثنائي هيدروبيريدين -3،1لمركبات ا 

لمممممممممممردود مممممممممممن حيممممممممممث ا Cu(OTs)2لمحفممممممممممز لللفعاليممممممممممة الجيممممممممممدة نظممممممممممرا  

إرتأينمممممما دراسممممممة  فممممممي تحضممممممير المركبممممممات الهيدروبيريميدينونيممممممة  والممممممزمن القصممممممير

حسممممممب  (4)ثنممممممائي هيدروبيريممممممدين  -3،1مشممممممتقات تحضممممممير فعاليممممممة هممممممذا المحفممممممز ل

  Hantzsch.تفاعل 

حيث يسخن  Biginelliولهذا استعملنا نفس الشروط المتحصل عليها سابقا لتفاعل  

، أسيتوأسيتات الإيثيل (1)ألدهيد : المزيج حتى الغليان في غياب المذيب للمتفاعلات التالية

 (44)حيث تحصلنا على المركب . فزكمح Cu(OTs)2 و (42)وأسيتات الأمونيوم  (2)

 .(34المخطط ). %97 بمردود جيد

 

H

O

NH

OC2H5C2H5O

O O

CH3CH3

+

CH3O

O

OC2H5 NH4OAc+

(1) (2) (33)

sans solvant

Cu(OTs)2

(32) 

 

 34المخطط 

 

ومن خلال هذه النتيجة المتحصل عليها الجد مشجعة، قمنا بتحضير عدة مركبات من  

 .(12) باستخدام ألدهيدات مختلفة والنتائج المتحصل عليها مبينة في الجدول DHPنوع 
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   Cu(OTs)2محفزة بــ  DHPتحضير مشتقات : (12)الجدول 

Tfus(C°) *
Rdt 

(% ) 

Temps 

(h) 
R Produit 

rapportée mesurée  

158-160 
134 

149-150.5 
135 

124-125 
136

 

126-128 
137 

230-232
 117 

149.5-151 
138 

157-159 
117 

- 

148-150 
111 

159-161 

147-149 

118-120 

125-127 

228-230 

151-153 

155-157 

122-124 

147-149 

90 

83 

82 

80 

76 

85 

88 

56 

64 

6 

5 

6 

6 

5 

8 

5 

6 

7 

C6H5 

4-F- C6H4 

3-OCH3- C6H4 

2-Cl- C6H4 

4-OH- C6H4 

4-Cl- C6H4 

4-OCH3- C6H4 

C6H11 

CH=CH-C6H5 

ZS 15 

ZS 16 

ZS 17 

ZS 18 

ZS 19 

ZS 20 

ZS 21 

ZS 22 

ZS 23 

 .أو إعادة البلورة ل الكروماتوغرافيالمردود معطى بعد الفص *   

 :أن ما يمكن استنتاجه من هذه النتائج

 . (ZS 22)من الألدهيد الأليفاتي اعلى  االألدهيدات الأروماتية تعطي مردود -

عموما أكثر فعالية من حيث المردود مقارنة  3الألدهيدات الأروماتية المستبدلة في الوضع  -

 .4أو 2ية المستبدلة في الوضع مع باقي الألدهيدات الآرومات

III- 2- 1- آلــيـــــــة التـــــــفاعل 

 :ح آلية التفاعل التاليةلنتائج المتحصل عليها يمكن أن نقتراو الدراسات السابقةمن خلال 

 .المحفـــز بتوزيلات النحاس Knovenagelعن طريق تفاعل  (III)تشكل الوسيط  -

 (38المخطط )
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C2H5O

H3C

O

O

O

C2H5O

O

H3C

Cu

(2)

ArCHO

(1)

H3C

C2H5O

O
Ar

O

Cu(OTs)2

(III) 

 38المخطط 

الإيثيل مع  أسيتات عن طريق تكاثف الجزيئة الثانية لأسيتو (IV)تشكل الوسيط  -

 (39المخطط ) .الأمونياك

NH3 H3C OC2H5

OO

C2H5O

O

H

NH2

CH3

-H2O

(IV)(32) (2) 

 39المخطط 

التي تعطي سلسلة  Michealعن طريق إضافة  (IV)و (III)تكاثف الوسيطين  -

 (44المخطط . )مع نزع جزيئة ماء DHPمفتوحة التي تغلق لتشكل 

Michael

OC2H5

H3C

O

NH2 O CH3

OC2H5

OAr

H3C NH2 O CH3

OC2H5

O

OC2H5

O
Ar

H3C NH O CH3

OC2H5

O

OC2H5

O
Ar

CH3 NH2 O CH3

OC2H5

O

OC2H5

O
Ar

NH

OC2H5OC2H5

ArO O

CH3CH3NH

OC2H5OC2H5

ArO O

CH3CH3

H

OH

-H2O

(III)(IV)

(33)

 

 44المخطط 
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III- 2-2 - التحليل الطيفي 

بواسطة المحضرة  هيدروبيريدينثنائي  -1،4لمركبات لالبنية الكيميائية  منتم التأكد  

 RMNطرق التحليل الطيفي 
1
H و RMN 

13
C  وIR مع  ومقارنة النتائج المحصل عليها

  .المنشورات ردة فياالو معطياتال

N
H

OC2H5C2H5O

RO O

CH3H3C

ZS 15     R= C6H5

ZS 16     R= 4-F-C6H4

ZS 17     R= 3-O-CH3-C6H4

ZS 18     R= 2-Cl-C6H4

ZS 19     R= 4-OH-C6H4

ZS 20     R= 4-Cl-C6H4

ZS 21     R= 4-O-CH3-C6H4

ZS 22     R= C6H11

ZS 23     R= CH=CH-C6H5

1
2

3
4

5

6

 

 

III-2- 2- 1-  طيف الامتصاص للأشعة تحت الحمراءIR       

ي ـــزمة امتصاص فـأطياف الامتصاص للأشعة تحت الحمراء تواجد ح تظهر 

cm [1221-1277] جالـالم
-1 

كما توجد حزمة . للأستر C-Oتواجد الرابطة  تظهر

cm    [1773-1862]متصاص بين ا
-1

لمجموعة الكربونيل الموافقة للرابطة الثنائية، 

cm [4487-4422] في المجال  NHخاصة بوظيفة وحزمة امتصاص أخرى 
-1

 . 

III- 2- 2- 2-  طيسي للبروتيناطيف الرنين النووي المغن RMN 
1
H 

 :ات المصطنعة هوللمركب نوطيسي للبروتاف الرنين النووي المغناطيأأهم ما يميز  

 واةــللن NHروتون ـة بالبـــخاص   ppm[8.67-7.79]ن ــــبيادية ـــــظهور إشارة أح

لبروتون   ppm[7.37-3.9]ن ـــــراوح بيــتتهيدروبيريدين، تليها إشارة أحادية ثنائي  -1،4

4H.  أما بروتونات المثيل(3HC-2CH-O ) المرتبطة بالوظيفة الأسترية تظهر على شكل
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يثيلان ـا المـــ، أم J=7.2 Hzبثابت تزاوج   ppm[1.4-021.]د الإزاحة ــــلاثية عنـــث

(3CH-2HC-O )[3.17-4.06]عند الإزاحة  شكل رباعيةعلى ظهر فيppm  . 

أحادية  تظهر على شكلثنائي هيدروبيريدين  -3،1أما مجموعتي المثيل المرتبطة بالنواة 

بروتونات النواة الأروماتية  بينما.  ppm[2.71-2.27]تة بروتونات في المجال س تكاملب

على شكل متعددة تختلف من مركب لآخر حسب  ppm  [7.38-8.79]تظهر عند المجال 

 .المستبدل على النواة الأروماتية

III- 2- 2- 4-   طيف الرنين النووي المغناطيسي للكربونRMN 
13

C  

للمركبات التي تم تحضيرها للكربون  ما تمتاز به أطياف الرنين النووي المغناطيسي 

 :هو

توافممق مجموعممة الكاربونيممل للوظيفممة الأسممترية  ppm[ 189.2-187.2]تتممراوح بممين إشممارة 

(3CH2OOCHC) .2  الأوليفنيممةات الأروماتيممة ونممأممما بالنسممبة للكربوC 6  وC فممي  تظهممرف

و   C3المتكافئين ينالأوليفنالكربونين بينما الإشارة الخاصة .  ppm[ 187.4-112.1]المجال

 C5 [ 176.6-171.1] جممالالم تظهممر عنممد.ppm  [ 37.6-47.2]تليهمما إشممارة تتممراوح بممين

ppm اصة بممممممالكربون ـــممممممـخC4 .وظيفة ـبالمممممم يثيلان المممممممرتبطـممممممـربون المــــممممممـا كــممممممـأم

وكربمون مجموعمة  ppm[ 81.1 -79.4]فيظهمر عنمد  (3CH2HCCOO) تريةـــــــــمـالأس

      .ppm[ 17.7-14.9]المجمممال د ــمممـفيظهمممر عنلمممنفس الوظيفمممة  (3HC2COOCH)المثيمممل 

.ppm[ 24.1-16.6]يظهمممممممر عنمممممممـد  C6و  C2أمممممممما كربمممممممون المثيمممممممل الممممممممرتبط بمممممممـ 
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 RMN)طيف الرنين النووي المغناطيسي للبروتون ( : 14)الجدول 
1
H) هيدروبيريدينثنائي  -1،4لمركبات ل ( J Hz وδ ppm) 

H4 CH3 
O-CH2-CH3 

NH R Produit 
CH3 CH2 

5.01 

(s, 1H) 

2.32 

(s, 6H) 

1.25 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.11 (q, 4H) 

J = 7.2 

6.03 

(s, 1H) 
7.11 - 7.32 (m, 5H) ZS 15 

5.0 

(s, 1H) 

2.34 

(s, 6H) 

1.24 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.12 (q, 4H) 

J = 7.2 

5.92 

(s, 1H) 
7.24 - 7.3 (m, 4H) ZS 16 

4.98 

(s, 1H) 

2.3 

(s, 6H) 

1.22 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.09 (q, 4H) 

J = 7.2 

5.81 

(s, 1H) 

7.12 (t,  J = 8.0, 1H), 6.84 - 6.9 (m, 3H), 

3.75 (s, 3H, OCH3) 
ZS 17 

5.47 

(s, 1H) 

2.27 

(s, 6H) 

1.24 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.12 (q, 4H) 

J = 7.2 

8.67 

(s, 1H) 
7.1 - 7.46 (m, 4H) ZS 18 

4.9 

(s, 1H) 

2.51 

(s, 6H) 

1.02 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.06 (q, 4H) 

J = 7.2 

5.59 

(s, 1H) 
7.12 (d, J = 8.5, 2H), 6.79 (d,  J = 8.5, 2H) ZS 19 

5.02 

(s, 1H) 

2.35 

(s, 6H) 

1.27 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.15 (q, 4H) 

J = 7.2 

6.27 

(s, 1H) 
7.2 – 7.29 (m, 4H) ZS 20 

5.01 

(s, 1H) 

2.38 

(s, 6H) 

1.3 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.17 (q, 4H) 

J = 7.2 

6.06 

(s, 1H) 

7.27 (d, J = 8.7, 2H), 6.82 (d, J = 8.7, 2H), 

3.82 (S, 3H, OCH3) 
ZS 21 

3.87 

(d, J = 6.0, 1H) 

2.25 

(s, 6H) 

1.24 (t, 6H) 

J = 7.0 

4.12 (q, 4H) 

J = 7.0 

6.06 

(s, 1H) 

1.58 - 1.60 (m, 2H), 1.48- 1.51 (m, 3H), 1.35- 1.37 

(m, 1H), 1.02 - 1.23 (m, 3H), 0.84- 0.99 (m, 2H) 
ZS 22 

4.58 

(d, J = 6.0, 1H) 

2.28 

(s, 6H) 

1.25 (t, 6H) 

J = 7.2 

4.15  (q, 4H) 

J = 7.2 

5.77 

(s, 1H) 

7.11 - 7.29 (m, 5H), 

6.11 - 6.22 (m, 2H, 2CH éthyléniques) 
ZS 23 



ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ النتائج والمناقشةـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  

61 
 

 RMN)لكربون طيف الرنين النووي المغناطيسي ل( : 13)الجدول 
13

C) هيدروبيريدينثنائي  -1،4لمركبات ل (δ ppm) 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CH3 
O-CH2-CH3 

CO C4 C3 et C5 R, C2 et C6 
Substituants 

sur Ar 
Produit 

CH3 CH2 

19.5 14.2 59.7 167.8 39.6 103.9 147.8, 144.1, 129.2, 128.6, 127.9, 126.2 - ZS 15 

19.9 14.7 60.1 167.9 39.5 104.4 144.4 129.9, 129.8, 129.4, 128.4 - ZS 16 

20.8 15.5 60.8 169.2 40.8 104.9 
160.3, 149.9, 144.6, 129.2, 121.4, 114.9, 

112.1 
55.8 ZS 17 

18.8 13.95 59.5 167.7 37.4 103.1 
145.6, 144.5, 132.1, 131.3, 129.0, 127.1, 

126.5 
- ZS 18 

23.1 14.2 61.1 168.5 30.2 108.8 156.7, 155.6, 129.8, 127.8, 115.9, 114.2 - ZS 19 

19.3 14.2 59.8 167.5 39.2 103.5 146.3, 144.3, 131.6, 129.2, 127.9, 126.7 - ZS 20 

19.4 14.2 59.7 167.8 38.7 104.2 157.8, 143.8, 140.4, 133.7, 128.8, 113.0 55.1 ZS 21 

19.3 14.3 59.6 168.8 38.3 101.6  144.8, 45.8, 28.8, 26.7, 24.9 - ZS 22 

19.1 14.0 59.3 167.2 36.1 101.1 
144.5, 137.4, 131.4, 127.9, 127.6, 126.4, 

125.8 
- ZS 23 
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III- 2- 4- خلاصة 

شتقات ـن مـــمركبات م 9مــن خـــلال هـــذا الجزء من العمل تمكنا من تحضير  

رة بتوزيلات لأول مــــ المحفز Hantzsch باستعمال تكـــاثف هيدروبيريدينثنائي  -1،4

فعالية جيدة من حيث  هذا الأخير مخبريا، وقد أظهر ةالمحضر Cu(OTs)2  النحاس

 . المردود والزمن

     R= C6H5, 4-F-C6H4, 3-O-CH3-C6H4, 2-Cl-C6H4, 

           4-OH-C6H4, 4-Cl-C6H4, 4-O-CH3-C6H4, 

           C6H11, CH=CH-C6H5

R H

O

NH

OC2H5C2H5O

RO O

CH3CH3

+

CH3O

O

OC2H5
NH4OAc+

sans solvant

Cu(OTs)2

[56-90]%

 

 41المخطط 

 

 



 

 

رابعفصل الال  

 العملــــي  جــــانـبال
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IV- 1-  تحضير المحفز توزيلات النحاس 

مكافئ من  C 0° 061-051يسخن عند درجة حرارة في ثنائي عنق مزود بمكثف  

CuCl2  حمض مكافئ من 2و pHOTs يغسل الراسب  ؛الخليط مدة ساعة هذا ، يرج

 ، ثم يعاد بلورته في مزيج من الماء والميثانول EtO2المتحصل عليه جيدا باستعمال الإيثر 

 على راسب أخضر رمادي نتحصل .على التوالي )7: 2: 0(أسيتونتريل بالنسب التالية و

 . % 22بمردود 

 

Tfus= 297-300 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 1540 (C=C), 1290 (SO2), 685 (SO), 570 (CS). 

IV- 2- ميدينون يثنائي هيدروبير  -3،4 تحضير مشتقات 

 الطريقة العامة 

دهيد، ــالأل %  مول 01 نـــزيج مــــيسخن حتى الغليان م الشكل رويـفي دورق ك       

اليوريا  %  مول 01بنتانديون و ثنائي  -2،0أسيتو أسيتات الإيثيل أو من   %  مول 05

في غياب المذيب، يرج الخليط  Cu(OTs)2النحاس  توزيلاتمن   %  مول  1.0بـ  محفزة

تتم متابعة التفاعل عن طريق . تساعا [4-2]مغناطسيا مدة زمنية محددة تتراوح بين 

CCM،  عند نهاية التفاعل يضاف الماء البارد للخليط التفاعلي من أجل ترسيبDHPM. 

 .يثانولبلورته في الإيتم تنقيته بح يرشبالت بعد فصله
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ZS 1:  5-(Ethoxycarbonyl)-6-méthyl-4-phényl-3,4-dihydropyrimidin-

2(1H)-one. 

 .أون-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-فينيل -4-مثيل -6-(لإيتوكسي كاربوني) -5

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 1 

البنزالدهيد بمردود  g 2.23 باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من ZS 1تحضير المركب تم 

66%  . 

Tfus= 201 – 203 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3246, 3107, 2980, 1701, 1647, 1455, 1221, 1092, 

784. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.15 (s, 1H, NH); 7.69 (s, 1H, NH); 

7.16 -7.29 (m,5H); 5.1 (s, 1H); 3.93 (q, J= 7.2, 2H); 2.2 (s, 3H); 1.03 

(t, J= 7.2, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.3, 152.2, 148.4, 144.9, 128.4, 127.3, 

126.3, 99.3, 59.2, 53.9, 17.8, 14.1.  

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 2: 4-(4-Chlorophényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(كلوروفينيل -4)-4

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 2

Cl

 

بارا  g 2.79 لطريقة العامة انطلاقا منباستعمال ا ZS 2تم تحضير المركب 

 .  %25 بمردود لدهيداكلوروبنز

Tfus= 213 – 215 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3244, 3117, 2980, 1707, 1647, 1457, 1290, 1221, 

1090, 781. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.10 (s, 1H, NH); 7.55 (s, 1H, NH); 

7.12 -7.06 (m, 4H); 4.25 (s, 1H); 3.75 (q, J= 7.2, 2H); 2.14 (s, 3H); 

1.65 (t, J= 7.2, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.4, 152.0, 148.8, 143.7, 132.0, 128.4, 

128.0, 99.1, 59.5, 53.6, 18.0, 14.2. 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 3: 4-(4-florophényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(لوروفينيلف -4)-4

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 3

F

 

  لدهيدابارا فلوروبنز  g 2.5باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 3تم تحضير المركب 

 .  %21بمردود 

Tfus= 176 – 178 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3238, 3117, 2980, 1703, 1647, 1495, 1455, 1221, 

1084, 795.  

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.2 (s, 1H, NH); 7.72 (s, 1H, NH); 

7.1 -7.3 (m, 4H); 5.14 (s, 1H); 3.97 (q, J= 6 1. , 2H); 2.24 (s, 3H); 1.07 

(t, J= 6 1. , 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.2, 159.7, 151.9, 148.5, 141.1, 128.2, 

115.1, 99.1, 59.2, 53.3, 17.7, 14.0. 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 4: 4-(4,3- Dibenzyloxy-phényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

ثنائي  -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(فينيلثنائي بنزيل أوكسي  -4،4)-4

 .أون-(0H)2-هيدروبير يميدين

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 4

O
Ph

O

Ph

 

ثنائي بنزيل أوكسي   4.05gباستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 4تم تحضير المركب 

 .  %66الدهيد بمردود بنز

Tfus= 162 – 164 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3238, 3109, 2926, 1701, 1647, 1510, 1457, 1221, 

1131, 1024, 734, 697. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.13 (s, 1H, NH); 7.65 (s, 1H, NH); 

7.34 -7.42 (m, 10H); 6.95 -7.01 (m, 2H); 6.72 -6.75 (m, 1H); 5.08 (s, 

1H); 3.96 (q, J= 6.9, 2H); 2.23 (s, 3H); 1.06 (t, J= 6.9, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.3, 152.1, 148.2, 147.9, 147.5, 137.8, 

137.2, 128.3, 127.7, 127.5, 118.7, 114.2, 113.1, 99.2, 59.1, 53.4, 17.7, 

14.1. 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 5: 4-(2-florophényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(فلوروفينيل -2)-4

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 5

F

 

 أرتو g 2.40باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 5تم تحضير المركب 

 . %64بمردود   لدهيدافلوروبنز

Tfus= 237 – 239 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3352, 3105, 2972, 1696, 1637, 1457, 1229, 1103, 

757. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.22 (s, 1H, NH); 7.68 (s, 1H, NH); 

7.13 -7.29 (m, 4H); 5.41 (s, 1H); 3.91 (q, J= 7.0, 2H); 2.22 (s, 3H); 

1.02 (t, J= 7.0, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.6, 160.8, 157.9, 152.0, 149.1, 132.0, 

129.9, 125.3, 116.1, 97.9, 59.4, 52.0, 18.1, 14.3. 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 6: 4-(2-Bromophényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(فينيلمووبر -2)-4

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 6

Br

 

 g 3.05ن ــا مـــة انطلاقـــــباستعمال الطريقة العام ZS 6تم تحضير المركب 

  .  %21 بمردودلدهيد اأرتوبروموبنز

Tfus= 207 – 209 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3345, 3109, 2980, 1698, 1640, 1455, 1229, 1100, 

753. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.25 (s, 1H, NH); 7.67 (s, 1H, NH); 

7.55 (d, J= 7.8, 1H); 7.05 -7.47 (m, 3H); 5.6 (s, 1H); 3.88 (q, J= 6 1. , 

2H); 2.3 (s, 3H); 0.98 (t, J= 6 1. , 3H).  

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 164.9, 151.2, 149.2, 143.3, 132.5, 129.3, 

128.7, 128.4, 122.2, 98.2, 59.0, 53.9, 17.6, 13.9. 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 7: 4-(2-Chlorophényl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(كلوروفينيل -2)-4

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 7

Cl

 

 لدهيدارتو كلوروبنزأ g 2.5باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 7تم تحضير المركب 

 .  %65بمردود 

Tfus= 221 – 223 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3349, 3111, 2980, 1697, 1640, 1450, 1221, 1092, 

739. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.24 (s, 1H, NH); 7.66 (s, 1H, NH); 

7.21-7.44 (m, 4H); 5.62 (s, 1H); 3.85 (q, J= 7.1, 2H); 2.32 (s, 3H); 

0.97 (t, J= 7.1, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.2, 151.4, 149.4, 142.7, 132.6, 129.6, 

129.5, 129.2, 128.1, 98.3, 59.0, 51.9, 17.6, 14.0. 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 8: 4-(Cyclohexyl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(حلقة الهكسيل)-4

2(0H)-أون 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 8 

حلقة الهكسان  g 0.74باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 8تم تحضير المركب 

 .% 65 بمردود كربالدهيد

Tfus= 242 – 244°C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3241, 3117, 2919, 1701, 1647, 1447, 1229, 1084, 

781. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 8.86 (s, 1H, NH); 7.3 (s, 1H, NH); 

4.03 (q, J= 7 1. , 2H); 3.9 (s.l, 1H); 2.16 (s, 3H); 1.6- 1.7 (m, 7H); 1.13- 

1.38 (m, 4H); 1.18 (t, J= 7 1. , 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.8, 153.2, 148.3, 98.5, 59.1, 55.0, 44.9, 

28.5, 26.3, 26.0, 25.9, 25.7, 17.8, 14.2. 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 9: 4-(Isopropyl)-5-(éthoxycarbonyl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5-(إيزوبروبيل)-4

 أون

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 9

CH3H3C

 

مثيل  -2 من  g 1.54باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من   ZS 9تم تحضير المركب 

 .   %56بمردود بروبنال 

Tfus= 067 – 062 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3246, 3117, 2957, 1701, 1647, 1455, 1229, 1067, 

795. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 8.9 (s, 1H, NH); 7.3 (s, 1H, NH); 

4.05 (q, J= 7 1. , 2H); 3.94 (s.l, 1H); 2.16 (s, 3H);1.66 (m, 1H); 1.17 (t, 

J= 7 1. , 3H) ; 0.81 (d, J= 7 1. , 3H); 0.73 (d, J= 7 1. , 3H). 

 RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.8, 153.2, 148.5, 98.1, 59.1, 55.5, 34.6, 

18.5, 17.8, 15.9, 14.2. 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 10: 5-(Ethoxycarbonyl)-6-methyl-4-styryl-3,4-dihydropyrimidin-

2(1H)-one. 

 .أون-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-ستيريل -4-مثيل -6-(إيتوكسي كاربونيل) -5

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 10 

 سينامالدهيد g 0.46من باستعمال الطريقة العامة انطلاقا  ZS 10تم تحضير المركب 

 .  % 50 بمردود

Tfus= 240 – 242 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3242, 3117, 2972, 1704, 1647,1466, 1221, 1092, 

757. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.14 (s, 1H, NH); 7.54 (s, 1H, NH); 

7.17 - 7.38 (m, 5H), 6.34 (d, J=16.2, 1H), 6.17 (dd, J=5.7,  J=15.9, 

1H); 4.71 (m, 1H); 4.06 (q, J= 7.2, 2H); 2.2 (s, 3H); 1.17 (t, J= 7.2, 

3H).  

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 165.2, 152.6, 148.5, 136.2, 129.9, 128.7, 

128.1, 127.6, 126.3, 97.8, 59.2, 51.9, 17.8, 14.3. 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 11:  5-Acétyl-6-méthyl-4-phényl-3,4-dihydropyrimidin-2(1H)-one 

 .أون-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4- فينيل -4-مثيل -6-أسيتيل -5

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 11 

البنزالدهيد  g 0.66باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 11تم تحضير المركب 

  %.72بمردود 

Tfus= 231 – 233 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3296, 3119, 2933, 1703, 1614, 1449, 1221, 1092, 

780. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.06 (s, 1H, NH) ; 7.80 (s, 1H, NH); 

7.23-7.33 (m, 5H); 5.26 (s, 1H); 2.27 (s, 3H) ; 2.12 (s, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 194.9, 152.5, 148.6, 144.4, 128.9, 127.7, 

126.6, 110.0, 54.1, 30.7, 16.2.  

 

 



الجانب الـعمليــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
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ZS 12: 5-Acétyl-4-(2-méthoxyphényl)-6-méthyl-3,4-dihydropyrimidin-

2(1H)-one. 

 .أون-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(ميتوكسي فينيل -2)-4- لأسيتي -5

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 12

OCH3

 

أرتومثيل  g 1.92باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 12تم تحضير المركب 

     .%74 بمردود لدهيدابنز

Tfus= 254 – 256 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3277, 3111, 2941, 1698, 1644, 1457, 1237, 1013, 

757.  

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.12 (s, 1H, NH); 7.34 (s, 1H, NH); 

7.24 (td, J= 1.5, 7.8, 1H);7.01 -7.07 (m, 2H); 6.9 (t, J= 7.5, 1H); 5.6 

(s, 1H); 3.83 (s, 3H); 2.3 (s, 3H); 2.03 (s, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 194.4, 156.2, 152.1, 148.1, 130.9, 128.8, 

126.7, 120.3, 111.2, 107.7, 55.4, 48.6, 30.6, 18.6. 
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ZS 13: 5-Acétyl-4-(3-méthoxyphényl)-6-méthyl-3,4-dihydropyrimidin-

2(1H)-one. 

 .أون-(0H)2-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(ميتوكسي فينيل -4)-4- أسيتيل -5

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 13

OCH3

 

ميتوكسي  -g 4 2.22باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 13تم تحضير المركب 

 .  %64 لدهيد بمردودابنز

Tfus= 244 – 246 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3338, 3277, 2838, 1681, 1598, 1460, 1237, 1047, 

760. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.16 (s, 1H, NH); 7.8 (s, 1H, NH); 

7.25 (t, J= 9 1. , 1H); 6.8 -6.85 (m, 3H); 5.24 (s, 1H); 3.73 (s, 3H); 2.3 

(s, 3H); 2.11 (s, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 194.2, 159.3, 152.1, 148.1, 145.6, 129.6, 

118.3, 112.6, 112.1, 109.3, 54.9, 53.6, 30.2, 18.8. 
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ZS 14: 5-Acétyl-4-(3-bromo-4-méthoxyphényl)-6-méthyl-3,4-

dihydropyrimidin-2(1H)-one. 

-ثنائي هيدروبير يميدين -4،4-مثيل  -6-(ميتوكسي فينيل -4-برومو -4)-4- أسيتيل -5

2(0H)-أون. 

N
H

NHH3CH2CO

H3C
O

O

ZS 14

O

CH3

Br

 

 -4-برومو -g  4 2.66باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 14تم تحضير المركب 

 .%72 لدهيد بمردوداميتوكسي بنز

Tfus= 228 – 230 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3311,3117, 2934, 1701, 1610, 1495, 1237, 1051, 

815. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 9.21 (s, 1H, NH); 7.81 (s, 1H, NH); 

7.43 (s, 1H);7.2 (d, J= 8.4, 1H); 7.07 (d, J= 8.4, 1H); 5.23 (s, 1H); 

3.82 (s, 3H); 2.3 (s, 3H); 2.13 (s, 3H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 194.1, 154.5, 151.9, 148.2, 137.9, 130.9, 

126.8, 112.6, 110.4, 109.4, 56.2, 52.6, 30.3, 18.9. 
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IV- 3-  ثنائي هيدروبيريدين -3،4تحضير مشتقات 

 الطريقة العامة

الألدهيد،  %  مول 01ن ـــزيج مـــتى الغليان مــن حروي الشكل يسخــفي دورق ك       

  مول 1.0 ــمحفزة ب الأمونيوم أسيتات %  مول 21و أسيتو أسيتات الإيثيل  %  مول 05

في غياب المذيب، يرج الخليط مغناطسيا مدة زمنية  Cu(OTs)2توزيلات النحاس  %

،عند نهاية التفاعل  CCMتتم متابعة التفاعل عن طريق . ساعة[7-5]محددة تتراوح بين 

بعد فصله بالترشيح يتم تنقيته  DHPيضاف الماء البارد للخليط التفاعلي من أجل ترسيب 

 .أو بواسطة كروماتوغرافيا العمودببلورته في الايثانول 

ZS 15: 4-(phényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-dicarboxylate           

de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات ثنائي  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(لفيني) -4

 .إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 15

CH3

OCH2CH3

O

 

 بنزالدهيد  g 2.96باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 15تم تحضير المركب 

 .%   90بمردود

Tfus= 152 – 160 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3338, 1686, 1647, 1484, 1207, 1123, 767. 
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 RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.11-7.32 (m, 5H); 6.03 (s,1H, 

NH); 5.01 (s, 1H); 4.11 (q, J=7.2, 4H); 2.32 (s, 6H); 1.25 (t, J=7.2, 

6H). 

RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 167.8, 147.8, 144.1, 129.2, 128.6, 127.9, 

126.2, 103.9, 59.7, 39.6, 19.5, 14.2. 

ZS 16 : 4-(4-florophényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(فلوروفينيل -4) -4

 .ثنائي إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 16

F

CH3

OCH2CH3

O

 

 برا g 2.88ل الطريقة العامة انطلاقا من باستعما ZS 16تم تحضير المركب 

 . 83 %فلوروبنزالدهيد بمردود 

Tfus= 147 – 149 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3345, 1689, 1647, 1488, 1209, 1092, 757. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.24-7.3 (m, 4H); 5.92 (s, 1H, NH); 

5.0 (s, 1H); 4.12 (q,  J=7.2, 4H); 2.34 (s, 6H); 1.24 (t, J=7.2, 6H). 
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RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 167.9, 144.4 129.9, 129.8, 129.4, 128.4, 

104.4, 60.1, 39.5, 19.9, 14.7. 

ZS 17: 4-(3-méthoxyphényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي  -4،5-ائي هيدروبيريدينثن -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(ميتوكسي فينيل -4)-4

 .كربوكسيلات ثنائي إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 17

CH3

OCH2CH3

O

O

CH3

 

ميتوكسي  -g  4 2.81باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 17تم تحضير المركب 

 . 82 %بنزالدهيد بمردود 

Tfus= 118 - 120 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3348, 1704, 1644, 1488, 1211, 1047, 776. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.12 (t, J= 8.0,1H); 6.84 – 6.9 (m, 

3H); 5.81 (s, 1H, NH); 4.98 (s, 1H); 4.09 (q,  J=7.2, 4H); 3.75 (s, 3H); 

2.3 (s, 6H); 1.22 (t, J=7.2, 6H). 

 RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 169.2, 160.3, 149.9, 144.6, 129.2, 121.4, 

114.9, 112.1, 104.9, 60.8, 55.8, 40.8, 20.8, 15.5. 
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ZS 18: 4-(2-chlorophényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(كلورو فينيل -2)-4

 .ثنائي إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 18

OCH2CH3

O

CH3

Cl

 

اورتو كلورو  g 2.9باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 18تم تحضير المركب 

 .  80%بنزالدهيد بمردود

Tfus= 125 - 127 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3330, 1699, 1617, 1484, 1211, 1097, 757. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.1- 7.46 (m, 4H); 6.87 (s, 1H, NH); 

5.47 (s, 1H); 4.12 (q,  J=7.2, 4H); 2.27 (s, 6H); 1.24 (t, J=7.2, 6H). 

RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 167.7, 145.6, 144.5, 132.1, 131.3, 129.0, 

127.1, 126.5, 103.1, 59.5, 37.4, 18.8, 13.9. 
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ZS 19: 4-(4-hydroxyphényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(هيدروكسي فينيل -4)-4

 .كربوكسيلات ثنائي إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 19

CH3

OCH2CH3

O

OH

 

برا هيدروكسي    2.62gباستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 19تم تحضير المركب 

 .%  76مردود بنزالدهيد ب

Tfus= 228 - 230 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3345, 1683, 1660, 1488, 1221, 1131, 760. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.12 (d, J=8.5, 2H), 6.79 (d, J= 8.5, 

2H); 5.59 (s, 1H, NH); 4.9 (s, 1H); 4.06 (q,  J=7.2, 4H); 2.51 (s, 6H); 

1.02 (t, J=7.2, 6H).  

RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 168.5, 156.7, 155.6, 129.8, 127.8, 115.9, 

114.2, 108.8, 61.1, 30.2, 23.1, 14.2. 
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ZS 20: 4-(4-chlorophényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(كلورو فينيل -4)-4

 .ثيلثنائي إي

ZS 20

N
H

H3CH2CO

H3C

O

Cl

CH3

OCH2CH3

O

 

برا كلورو   g 3.1باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 20تم تحضير المركب 

 .  %65بنزالدهيد بمردود 

Tfus= 151 – 153 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3360, 1694, 1647, 1488, 1213, 1089, 830. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.2-7.29 (m, 4H); 6.27 (s, 1H, NH); 

5.02 (s, 1H); 4.15 (q,  J=7.2, 4H); 2.35 (s, 6H); 1.27 (t, J=7.2, 6H). 

RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 167.5, 146.3, 144.3, 131.6, 129.2, 127.9, 

126.7, 103.5, 59.8, 39.2, 19.3, 14.2. 
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ZS 21: 4-(4-méthoxyphényl)-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-(ميتوكسي فينيل -4) -4

 .كربوكسيلات ثنائي إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 21

CH3

OCH2CH3

O

O

CH3

 

ميتوكسي  -g  4 4.06باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من  ZS 21تم تحضير المركب 

 .%  88ردود بم لدهيدابنز

Tfus= 155 – 157 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3345, 1682, 1645, 1481, 1217, 1123, 750. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.27 (d, J= 8.7, 2H); 6.82 (d, J= 8.7, 

2H); 6.06 (s, 1H, NH); 5.01 (s, 1H); 4.17 (q, J=7.2, 4H); 3.82 (s, 3H); 

2.38 (s, 6H); 1.3 (t, J=7.2, 6H). 

RMN 
13

C (CDCl3, δ ppm): 167.8, 157.8, 143.8, 140.4, 133.7, 128.8, 

113.0, 104.2, 59.7, 55.1, 38.7, 19.4, 14.2. 
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ZS 22: 4-cyclohexyl-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-

dicarboxylate de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات  -4،5-ينثنائي هيدروبيريد -0،4-ثنائي مثيل)-2،6-حلقة الهكسيل -4

 .ثنائي إيثيل

 

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 22

CH3

OCH2CH3

O

 

حلقة الهكسان  g 0.66 باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من ZS 22تم تحضير المركب 

 .%  56بمردود هيد كربالد

Tfus= 122 – 124 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3345, 1694, 1647, 1488, 1211, 1092, 742. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 6.06 (s, 1H, NH); 4.12 (q, J=7.0, 

4H); 3.87 (d, J=6.0, 1H); 2.25 (s, 6H); 0.84 - 0.99 (m, 2H), 1.02 - 1.23 

(m, 3H),  1.24 (t, J=7.0, 6H), 1.35 - 1.37 (m, 1H), 1.48 - 1.51 (m, 3H),     

1.58 - 1.60 (m, 2H) 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 168.8, 144.8, 101.6, 59.6, 45.8, 38.3, 28.8, 

26.7, 24.9, 19.3, 14.3. 
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ZS 23 : 4-styryl-2,6-diméthyl-1,4-dihydropyridine-3,5-dicarboxylate 

de diéthyle. 

ثنائي كربوكسيلات ثنائي  -4،5-ثنائي هيدروبيريدين -4، 0 -ثنائي مثيل -6، 2 -ريليست -4

 .إيثيل

N
H

H3CH2CO

H3C

O

ZS 23

CH3

OCH2CH3

O

 

 سينامالدهيد g 2.27 باستعمال الطريقة العامة انطلاقا من ZS 23تم تحضير المركب 

 .%  64بمردود 

Tfus= 147 – 149 °C 

IR (KBr, ν cm
-1

): 3338, 1686, 1647, 1491, 1221, 1123, 719. 

RMN 
1
H (CDCl3, δ ppm, J Hz): 7.11 - 7.29 (m, 5H); 6.11 - 6.22 (m, 

2H, 2CH éthyléniques); 5.77 (s, 1H, NH); 4.58 (d, J=6.0, 1H); 4.15 (q, 

J=7.2, 4H); 2.28 (s, 6H); 1.25 (t, J=7.2, 6H). 

RMN 
13

C (CDCl3, J Hz): 167.2, 144.5, 137.4, 131.4, 127.9, 127.6, 

126.4, 125.8, 101.1, 59.3, 36.1, 19.1, 14.0. 
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 العــامـــة  ةـــلاصـــالخ

المسلللللف م  لألللل   ما للللل   ينللللهمن  للللم  إن العمللللم المفلللله  لأللللل   لللل   ا     للللل   

  للل  . تفلللف مت ددعللله ك الم لتلللفت الدللل    لألللي تللللاما  للل يعف لأللل  السلللناات ا   للل ك

 للللر د لتلللفت وات تنلللا    ي للل  لأللل   للللاك  ا لللهك تسلللمذ  للل   الدفلللف مت  فل  لللا  

  . لأعفل     الا     فل  

 للل ل     للل   ،تللللاي    يفللل   سللل ل  دللل   لللم   للل   ا     للل تمكنلللف دللل   لأفللله  

خها  تلللللاايمت الن لللللف  د ف للللل   للللل ا Biginelliلدفف لللللم    للللل  دلابللللل  للت  للللل  دكلفللللل  

Cu(OTs)2  قللللله  بنلللللفد    هم    يم لللللهينان -3،4لد لللللن ب د لتلللللفت لم فللللل   هيللللله 

  .لأ  اد  تفف م ق      ه م      د لب 43 تاصلنف لد ض  

    Biginelli الدشللللللف ي الكت لللللل   لللللل   تفف للللللم  الج للللللهكل لللللل   الندللللللفد   نظلللللل ا   

Hantzsch   قمنللللف  ف دتللللفم لأعفل للللCu(OTs)2  لللل  لفنللللي  لللل   .  لللللر  لللل ا ا   لللل  

 9    ضللللت  د   للله د فللل ك دلللل    للل  المللل      ادللل  الدفف للللم،  قللله تمكنلللف دللل  الندلللف

  .بنفد    هم    يهي  -3،4دشدففت  د لتفت د 

 ابتللللفت  ن د للللف  اا للللل  الم ضلللل ك لم لتللللفت ل الك م فد لللل  تللللت الدمللللله دلللل  التن لللل  

RMN   فدم الد ل م الل ف  المع  لأ 
1
H ،RMN

13
C  ،IR. 

لعملنللللف  لللل ا،  للللن ف    ما لللل  الفعفل لللل  الت الا  لللل  لللللتع  الم لتللللفت  م ا للللدكم 

 .DHPM     DHPالم ض ك 

 



 

 

 الملـخـــــــــــص
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 خصـــالمل 

د تعددددت اعلاتددددددة  للاعددددت   اع    دددد   لاصدددد   اعإحددددتم الددددا اعتدددد ف اع  ددددلاع     دددد    

لددم للاتددددة   انتةقددد  نهددد ت دد ل حدعلا ضدد   اع دد ت  ع   ددد  دةت  دد  لع ددت  اععضدد   

 .    اوع   ح  ت 

اع ددد ا    Hantzschو  Biginelliلاتدددددة   دددك لدددم ت دددد   ونجدددت لدددم حددد م لددد   اع

3،4 دددددا ح  دددددد  ة ددددد  للاجدن ددددد    وت ددددد  لدددددم نددددد   ت ددددد  د  حدع صددددد   د

- 

  دددددد    

اع ع و ددددددددد  حلاعدددددددددت  ن دددددددددد دتهد    دددددددددد   ل تروح  تدددددددددتتم -3،4ل تروح  ت  دددددددددتت    و

 .اع   ع د  

و  Biginelliخدددة  لددد ا اعع دددك، ق  دددد حلاتددد ت    ت ددد  ح ددد ت  و عدعددد  علاتدددددة          

Hantzsch    ح دددع تعلا دددت لددد   اعت ت ددد  د دددا الدددلاع د  تددد  تة  اع  دددد     تدددة ة ددد

 .ل  ث وة   ل       ظ وف لعلاتع  ن   د  و  احلا د د  خدص 

 ح الددددت  ولددددد ك اعلا   ددددك اعت تدددد     ددددد  اع  ضدددد   اع تددددا اعلاعدددد ف د ددددا ح  دددد         

(RMN
1
H ،RMN

13
C  وIR). 

 

 :فتاحيةــات المــمالكل

 -3،4  دددددددددد   ل تروح  ت  دددددددددتت   ،  -Hantzsch، 3،4 تتدددددددددددك، Biginelliتتدددددددددددك 

 .، ت  تة  اع  د   د   ل تروح  تتتم
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Résumé 

 Les réactions multicomposant constituent l’un des outils les plus important de la 

synthèse organique car des structures complexes sont rapidement obtenues à partir de 

substrats très simples. Parmi ces réactions on trouve les condensations de Biginelli et 

Hantzsch qui permettent l’accès à des hétérocycles azoté de type  3,4-dihydropyrimidone et 

1,4- dihydropyridine connus pour leurs diverses activités biologiques. 

 Au cours de ce travail nous avons développé, une méthode simple et efficace pour les 

réactions de Biginelli et Hantzch. Notre approche de synthèse est basée sur l’utilisation  du 

tosylate de cuivre comme catalyseur  non polluant et peu couteux dans  des conditions 

relativement douces et sans précautions particulières. Les produits sont obtenus avec de bons 

rendements. 

        Tous les hétérocycles synthétisés ont été identifiés par analyse spectroscopiques 

(RMN1H, RMN13C et IR). 

 

 

Mots clé : Réaction de Biginelli, Réaction de  Hantzsch, 3,4- Dihydropyrimidones, 1,4- 

Dihydropyridine, Tosylate de cuivre. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  Abstract 

 
 

Abstract 

 The multicomponent reactions are one of the most important organic synthesis tools 

because complex structures are readily obtained from simple substrates. Among these 

reactions we find the Biginelli and Hantzsch condensations that allow access to nitrogen 

heterocycles like 3,4-dihydropyrimidinone and 1,4-dihydropyridine types known for their 

various biological activities. 

  In this work we have developed a simple and efficient method of Biginelli and 

Hantzch reactions. Our approach is based on the use of copper tosylate as a non-polluting, and 

inexpensive catalyst under relatively mild conditions and without special precautions. The 

products are generally obtained in good yields. 

            All synthesized heterocycles are identified by the spectroscopic analysis (NMR 

1
H, NMR 

13
C and IR). 

 

 

Keywords: Biginelli reaction; Hantzsch reaction; 3,4-Dihydropyrimidones; 1,4-

Dihydropyridine; copper Tosylate.  
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 للمحفز توزيلات النحاس  IR فطي



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H 

 

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 1 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 1  

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 1  

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 1  



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 IR   طيف

 

RMNطيف
1
H  

 

RMN طيف
13

C 

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 2

Cl

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 2

Cl

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 2

Cl

 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 2 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 IR   طيف

 

 

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 3 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 3

F

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 3

F

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 3

F

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 
 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 4 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 4

O
Ph

O

Ph

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 4

O
Ph

O

Ph

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 4

O
Ph

O

Ph

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 6 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 6

Br

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 6

Br

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 6

Br

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 8 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 8  

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 8  

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 8  



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 9 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 9

CH3H3C

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 9

CH3H3C

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 9

CH3H3C

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 10 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 10

C6H5

 

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 10

C6H5

 

N
H

NHC2H5O

H3C
O

O

ZS 10

C6H5

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 12 

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 12

OCH3

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 12

OCH3

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 12

OCH3

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 13 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 13

O

CH3

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 13

O

CH3

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 13

O

CH3

 



ــــــــــــــــ الملحقــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMN طيف
13

C 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 14 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 14

O

CH3

Br

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 14

O

CH3

Br

 

N
H

NHH3C

H3C
O

O

ZS 14

O

CH3

Br

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف 
13

C  طيفRMN
13

C  طيفRMN
13

C  طيفRMN
13

C  طيفRMN
13

C 

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 15 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 15

CH3

OC2H5

O

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 15

CH3

OC2H5

O

 

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 15

CH3

OC2H5

O

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 
 

 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 16 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 16

F

CH3

OC2H5

O

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 16

F

CH3

OC2H5

O

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 16

F

CH3

OC2H5

O

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 17 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 17

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 17

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 

 

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 17

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 18 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 18

OC2H5

O

CH3

Cl

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 18

OC2H5

O

CH3

Cl

 

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 18

OC2H5

O

CH3

Cl

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 20 

ZS 20

N
H

C2H5O

H3C

O

Cl

CH3

OC2H5

O

 

ZS 20

N
H

C2H5O

H3C

O

Cl

CH3

OC2H5

O

 

ZS 20

N
H

C2H5O

H3C

O

Cl

CH3

OC2H5

O

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

RMNطيف
1
H  

 IR   طيف

RMNطيف
13

C  

 

 

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 21 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 21

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 21

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 21

CH3

OC2H5

O

O

CH3

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 22 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 22

CH3

OC2H5

O

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 22

CH3

OC2H5

O

 

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 22

CH3

OC2H5

O

 



ـــــ الملحقـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ  
 

 

 

 

 

 IR   طيف

RMNطيف
1
H  

RMNطيف
13

C  

IR ،RMNأطياف 
1
H ،RMN

13
C  للمركبZS 23 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 23

CH3

OC2H5

O

C6H5

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 23

CH3

OC2H5

O

C6H5

 

N
H

C2H5O

H3C

O

ZS 23

CH3

OC2H5

O

C6H5

 


	زوشون صورية
	1  ___________page de garde
	تشكــــــرات2_____________
	المختصرات3___________ 
	5  10  2013  2013الأجهزة المستعملة
	الفهرس     6  10  2013
	المقدمة العامة     مختصر
	المقدمة العامة
	الفصل الأول تفاعل Biginelli
	1 ___Biginelli
	الفصل الثاني تفاعل Hantzsch
	2 ___Hantzsch
	الفصل الثالث النتائج والمناقشة
	3 ____cha 3
	الفصل الرابع القسم التجريبي
	4______
	المراجع
	المراجــــــع   الأطروحة
	الخلاصة العامة   مختصر
	الخلاصة العامة 
	الملخــــــــــــــــــــص   مختصر
	الملخص  arabe 
	résumé            juste
	Abstract   juste
	الملحق  مختصر

	Binder1
	spectre  توزيلات النحاس
	spectre 1
	spectre 2
	spectre 3
	spectre 4
	spectre 6
	spectre 8
	spectre 9
	spectre 10
	spectre 12
	spectre 13
	spectre 14
	spectre 15
	spectre 16
	spectre 17
	spectre 18
	spectre 20
	spectre 21
	spectre 22
	spectre 23


