
 كلية الصيدلة        / المركبات الحلقية غير المتجانسة /            أ.د. أنس رجب   –الجامعة السورية الخاصة  
 

ॺات الʲلॻɿة الʸʳاسॻة غʙʻ الʱʯʸانʴة ʙؕʸة الʴانʱʯم ʙʻذرة غ ʥم ʙʰة على أكȂاوʲال 

  - Azolesالآزولات  -
  
  

 ʧʽوجʛʱʻهʺا ال ʧʽʱʶانʳʱم ʛʽغ ʧʽل ذرتʺʴعة تॼʷم ʛʽة غॽة خʺاسॽʁة حلȄʨʹات عॼ ʛؗم ʧارة عॼɺ هي
أو الʛʱʻوجʧʽ والأكʧʽʳʶ أو الʛʱʻوجʧʽ والʗȄʛʰؔ، أȑ أن الʛʱʻوجʧʽ مʛʱʷك فʽها جʺॽعاً، وقʙ تʨؔن 

ॼات Ǽالآزولات  ʛؗʺه الʚى هʺʶوت ،ʧʽتʙاعॼʱأو م ʧʽاورتʳʱم ʧʽرتʚال ʧʽهاتazoles .  
 ʧة:مॽالʱغ الॽʸال ʚات تأخॼ ʛؗة مʱأن للآزولات س ʙʳن ʅȄʛعʱا الʚه  
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ॼات الʴلॽʁة Ǽأنها  ʛؗʺه الʚف هʸʱاتاً تॼث ʛʲاً في  أكʡاʷأقل ن ȑأ) ʧʽفʨʽʲران والʨول والفʛʽʰال ʧم
)، أȑ أن إدخال ذرة غʛʽ مʳʱانʶة إضاॽɾة على الʴلقة الʵʺاسॽة يʙȄʜ تفاعلات الاسʙʰʱال الإلʛʱؔوفʽلي

مʧ ثॼات الʛʽʰول أو الفʨران أو الʨʽʲفʧʽ، وهʚا يȘʰʢʻ أǽʹاً على الʴلقات الʙʶاسॽة، فعʙʻ إدخال ذرة 
  غʛʽ مʳʱانʶة على حلقة الʙȄʛʽʰيʧ فإن الʴلقة يʜداد ثॼاتها.

  
كلʸا ازداد عʗد الʘرات غʙʻ الʱʯʸانʴة غʛʽ الʺʳʱانʶة مʧ هʻا نʱʻʱʶج القاعʙة الʱالॽة: في الʴلقات 

ʔ ʙؕʸات الॺازول و... .ازداد ثʛʽʰازول والʙʽʺǽالإ ʧاتاً مॼول أقل ثʛʽʰلاً الʲʺف ،  
 

  تفاعلات الآزولات: -
إن الآزولات أقل فعالॽة مʧ الʛʽʰول والفʨران والʨʽʲفʧʽ، وȄعʨد ذلʥ إلى ؗهʛسلॽʰة الʚرة غʛʽ الʺʳʱانʶة 

ʖ. وتʙʱرج الفعالॽة وفقاً للʛʱتʖʽ الʱالي: الʲانॽة في ʛؗʺات الॼث ʧفع مʛي تʱات والॼ ʛؗʺه الʚه  
1,2-diazoles > 1,2-thiazoles > 1,2-oxazoles > 1,3-diazoles > 1,3-thiazoles > 

1.3-oxazoles 

  : 2,1أجل الآزولات مʧ   -أ
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ॼات. ȞʷǼ4ل رئʶॽي عʙʻ الʺʨقع  تفاعلات الاسʙʰʱال الإلʛʱؔوفʽليوتʸʴل  ʛؗʺال ʥلʱل  
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 : 3,1أجل الآزولات مʧ   -ب

ॼات (أو  4تفاعلات الاسʙʰʱال الإلʛʱؔوفʽلي ȞʷǼل رئʶॽي عʙʻ الʺʨقع وتʸʴل  ʛؗʺال ʥلʱل
  Ǽالॼʶʻة للإʙʽʺǽازول). 5أو  4الʺʨاقع 
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  الإʗʻʸǻازول والʙʻʮازول:أهॻʸة 

ॼات الآزولॽة الʺʙʵʱʶمة في مʳال  ʛؗʺال ʦأه ʧازول مʛʽʰازول والʙʽʺǽات الإॼ ʛؗم ʛʰʱتع
 ʧȄʛايॼʽʱل أنʲة، مॽوائʙة الॽاد الفعالʨʺال ʧم ʛʽʲؔخل حلقاتها في الʙت ʘʽة، حॽوائʙاعات الʻʸال

antipyrin  ونʙʽامʛايȃوpyramidon ارةʛʴخافʹة لل ʛʽمان ؗعقاقʙʵʱʶǽ)  اتǼاʛʢولعلاج الاض
  العॽʰʸة وعلاج الʛوماتʜʽم).
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عʺل على مʢॼʲات مʹʵة الʛʰوتʨن، حʘʽ توأǽʹاً الأومʛʰʽازول واللانʛȃʨʶازول والॼانʛȃʨʱازول (

خفʠ حʺʨضة الʺعʙة وذلʥ مʧ خلال تȌॽʰʲ الأنȄʜʺات لʶلʶلة أنȄʜʺات الأديʨʻزʧȄ الʲلاثي الفʨسفاتاز 
  ). ʵʹʺǼ ATPase +,K+Hة الʛʰوتʨن الʺʶʺاة ʙʽروجʧʽ/بʨتاسʨʽم ه
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ॺات الʲلॻɿة الʗʴاسॻة غʙʻ الʱʯʸانʴة ʙؕʸة الॻالأرومات 

Aromatic six heterocyclic compounds  
  

ॼات حلॽʁة سʙاسॽة غʛʽ مʳʱانʶة أحادǽة الʴلقة أو ثʻائॽة أو أكʛʲ، ولعل أهʦ هʚه  ʛؗم ʧارة عॼɺ هي
.ʧʽلʨʻʽ ॼات الʙȄʛʽʰيʧ والʨʻʽؔلʧʽ والإيʜوؗ ʛؗʺال  
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ॺات الʲلॻɿة الʗʴاسॻة غʙʻ الʱʯʸانʴة -أولاً  ʙؕʸلقة: الʲة الǻة أحادॻالأرومات  
 

 ʧارة عॼɺ هيʛʰʱعȄو ،ʧʽوجʛʱʻعلى ذرة ال ȑʨʴة تʶانʳʱم ʛʽة غॽʁات حلॼ ʛؗم ʧيʙȄʛʽʰال ʧه  مʚه ʦأه
ॼات ʛؗʺعة.الॽʰʢة في الॽʻيʙȄʛʽʰلقة الʴار الʷʱة انʛʲؔل ،  

  

:ʥيʗȂʙʻʮال  
  

ʖʽ الʜʻʰن مع اسʙʰʱال إحȐʙ وحʙات الـ  ʛؗت ʧيʙȄʛʽʰه الॼʷǽ
C-H .ʧʽوجʛʱرة نʚب  ..N

azine
(pyridine)

  
 ʧȄاسʺه العلʺي آزazine  ʧيʙȄʛʽائع بʷواسʺه الpyridine  لةʺʳʺه الʱغॽص ،N5H5C . 
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ॼات الʴلॽʁة الʙʶاسॽة غʛʽ الʺʳʱانʶة لʛʲؔة انʷʱاره في الॽʰʢعة، ولʨؔنه  ʛؗʺال ʦأه ʧم ʧيʙȄʛʽʰال ʛʰʱعǽ
ॼات الʙوائॽة وا ʛؗʺال ʧم ʛʽʲؔاع الʻʢأجل اص ʧها مʻلاق مʢالان ʦʱي يʱات الॼ ʛؗʺال ʦأه ʧة.مॽɺاʻʸل 

ʥيʗȂʙʻʮة للॻائȂʚʻاص الفʦʳال Physical properties of pyridine : 

سائل عʦǽʙ اللʨن، رائʱʴه Ȅʛؗهة، يʚوب في الʺاء وفي معʦʤ الʺʴلات العʹȄʨة لʚلʙʵʱʶǽ ʥم 
 كʺʚيʖ لʛʽʲؔ مʧ الʺʨاد الॽʺॽؔائॽة العʹȄʨة. 

ॼات  ʛؗʺال ʧم ʧيʙȄʛʽʰال ʛʰʱعǽةȂʦاعاتالقلʻʸعʺل في الʱʶǽ ʥلʚل ،  Ȍॽسʨؗ ةȄʨʹة العॽائॽʺॽؔال
قلȑʨ وخاصة تلʥ الʱفاعلات الʱي تʨؔن ʴǼاجة إلى وسȌ قلȑʨ ضʅॽɻ مʲل اصʻʢاع Ǽعʠ الإسʛʱات 

.Ȑʛة الأخȄʨʹة العॽائॽʺॽؔفاعلات الʱال ʧها مʛʽض، وغʨʺʴات الʙȄرʨؗل ʧءاً مʙات بʙʽوالأم  
 

ʥيʗȂʙʻʮال ʙʻʷʲت ȖائʙʟPreparation of pyridine  :  
 

- ʲال ʤʲالف ʥم:ȏʙʱ 

 ʛʽʢقʱالǼ ʥوذل ȑʛʳʴال ʦʴان الفʛʢق ʧءاً مʙب ʧيʙȄʛʽʰل على الʨʸʴال ʦʱيdistillation ȑʨʱʴǽ ʘʽح ،
  الʙȄʛʽʰيʧ وȃعʠ مʱʷقاته.مʧ % 0.1 نॼʶة قʛʢان الفʦʴ الȑʛʳʴ على

 

  مع حʞʸ ؕلʦر الʸاء: 5و  1مʥ تفاعل الʯʹʮان الʲاوȏ على زمʙتʥʻ أمʥʻʯʻʹʻ في الʦʸاقع  -2
diaminopentane  ʖ-1,5يʦʱ مفاعلة  ʛؗل مȞʷʱʽتفعة لʛارة مʛدرجة ح ʙʻر الʺاء عʨؗل ʠʺمع ح

 ʧيʙȄʛʽʰʽع بॼʷحلقي مpiperidine  ة علىǽهاʻل في الʸʴʻة لॽحلة ثانʛته في مʙʶأك ʦʱت ȑʚوال
.ʧيʙȄʛʽʰال 

..N

azine
(pyridine)

H2N - CH2CH2CH2CH2CH2 - NH2 HCl
N

H
piperidine1,5-diaminopentane

oxidation

  
  

 ʥيʗȂʙʻʮة للॻاص الأروماتʦʳالAromatic of pyridine : 

 ʛʰʱعǽ ةॽʻʽʻʡ لاتʨʴوث تʙʴل ʥة وذلॽات الأروماتॼ ʛؗʺال ʧم ʧيʙȄʛʽʰالresonance   هʱحلق ʧʺض
 كالʱالي:
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resonance of pyridine ring 

..N ..N ..N ..N
.. .. .. +

+

+
- - -

  
ॼات  ʛؗʺال ʧم ʧيʙȄʛʰʽʰال ʛʰʱعǽةȄʨوني القلʛʱؔوج الإلʜلأن ال ʥوذل ʛʴال  ʧم ʦغʛالǼ ًاʛقى حॼي ʧʽوجʛʱʻلل

ॽة، أȑ أن الʜوج الإلʛʱؔوني للʛʱʻوجʧʽ يʨʱاجǼ ʙاسʛʺʱار روماتالʱأثʛʽ الʻʽʻʢي الʴاصل في الʴلقة الأ
وأǽʹاً  للʙȄʛʽʰيʧ خʨاصاً قلȄʨةعلى ذرة الʛʱʻوجʧʽ (لا يʷʻغل Ǽالʨʴʱلات الॽʻʽʻʢة)، الأمʛ الǽ ȑʚعʢي 

  يʕثʛ على فعالॽة الʴلقة الأروماتॽة.
 

ʥيʗȂʙʻʮتفاعلات ال Reactions of pyridine :  
 

1- ʥيʗȂʙʻʮة: تفاعل الॻنʗعʸض الʦʸʲمع ال 

إن للʙȄʛʽʰيʧ خʨاصاً قلȄʨة قȄʨة تʳعله قادراً على الʱفاعل مع الʨʺʴض الʺعʙنॽة لȞʷॽل أملاحاً تعʛف 
  Ǽpyridinium saltsاسʦ أملاح الʙȄʛʽʰيʨʽʻم 

..N

+ HCl

N
+

H Cl
-

pyridinium chloride

..N

+ HBr

N
+

H Br
-

pyridinium bromide  
  

   ʨاتج حʺʹॽةلʚلʙʵʱʶǽ ʥم الʙȄʛʽʰيʚʺؗ ʧيʖ قلȑʨ هام في الʱفاعلات الʱي يʱʻج عʻها ن
الʲانȄʨة مʧ وسȌ الʱفاعل، وأǽʹاً الॽʹʺʴة ...، وذلʥ للʵʱلʟ مʧ هʚه الʨʻاتج  HCl , HBrمʲل 

  مʧ أجل إزاحة الʨʱازن نʨʴ الʧʽʺॽ وذلʥ في الʱفاعلات العʨȞسة.
 

2- :ʥيʗȂʙʻʮرجة الʗه 

ʖ حلقي مॼʷع  ʛؗول إلى مʛʽʰرجة الʙه ʦʱت ) ʧيʙȄʛʽʰʽبpiperidine  ( ʥوذل Ȍॽد وسʨجʨني.بʙمع 
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..N
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Pt
N

H
piperidine

3H2

  
  
  

3- :ʥيʗȂʙʻʮة الʗʴأك 

 ʧيʙȄʛʽʰال ʙʽʶإلى أك ʧيʙȄʛʽʰة الʙʶأك ʦʱتpyridine -N- oxide سʨابʙʽق الأكاسʨة فʡ  ل الʺاءʲم
 .الأكʻʽʳʶي

..N

pyridine

H2O2

N

O

+

-
pyridine- N- oxide   

  
 على حلقة الʗȂʙʻʮيʥ: الإلʙʯؒوفʻلॻةتفاعلات الاسʗʮʯال  -4

ʖʰʶǼ الʱأثʛʽ الʻʽʻʢي الʺॼʱادل بʧʽ الʜوج  زȄادة ثॼاتهاإن ذرة الʛʱʻوجʧʽ في حلقة الʙȄʛʽʰيʧ تʕدȑ إلى 
  مʺا ʖʶȞǽ الʴلقة شʻʴة سالॼة.الإلʛʱؔوني لʚرة الʛʱʻوجʧʽ مع الʴلقة، 

ʥلʚة،  لॽوف قاسʛʣ ʗʴة وتȃʨعʸǼ ثʙʴة تʻʳة والهلʻلفʶجة والʛʱʻفإن تفاعلات ال ʘʽح ʦʱتفاعل ي
 مʧ الʴلقة الʙȄʛʽʰيॽʻة. 3الʺʨقع رقʦ  عʙʻ الإلʛʱؔوفʽلي لالاسʙʰʱا

..N

Br2

200 - 300oC

H2SO4 . SO3

230oC

HNO3

H2SO4 , 330oC

..N

Br

..N

SO3H

..N

NO2

  
  

 الʗʮʯʴʸلة: على حلقة الʗȂʙʻʮيʥ الإلʙʯؒوفʻلॻةتفاعلات الاسʗʮʯال  -5
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تفاعل عʙʻها ʙʴǽث و  مانʴة للإلʛʱؔونات فإن فعالॽة الʴلقة تʜدادإذا ؗان الʙȄʛʽʰيʧ مʙʰʱʶلاً ʨʺʳʺǼعة 
الإلʛʱؔوفʽلي ȞʷǼل أسهل، وهʻا لʙيʻا ثلاث حالات وذلʥ حʖʶ مʨقع هʚه الʺʨʺʳعة الʺانʴة الاسʙʰʱال 

  للإلʛʱؔونات:
عʙʻها يʦʱ تفاعل  2عʙʻ الʺʨقع إذا ؗان الʙȄʛʽʰيʧ مʙʰʱʶلاً Ǽالʺʨʺʳعة الʺانʴة للإلʛʱؔونات  -

 . 5عʙʻ الʺʨقع الاسʙʰʱال الإلʛʱؔوفʽلي 

..N NH2

1) Br2/CH3COOH

2) NaOH

..N NH2

Br

  
عʙʻها ʙʴǽث  3عʙʻ الʺʨقع Ǽالʺʨʺʳعة الʺانʴة للإلʛʱؔونات إذا ؗان الʙȄʛʽʰيʧ مʙʰʱʶلاً أما  -

 . 2الاسʙʰʱال الإلʛʱؔوفʽلي عʙʻ الʺʨقع 

..N

NH2
HNO3

..N

NH2

NO2

H2SO4

100oC , 1.5 hr.
  

عʙʻها ʙʴǽث  4عʙʻ الʺʨقع  Ǽالʺʨʺʳعة الʺانʴة للإلʛʱؔوناتإذا ؗان الʙȄʛʽʰيʧ مʙʰʱʶلاً أما  -
 . 3لʛʱؔوفʽلي عʙʻ الʺʨقع الاسʙʰʱال الإ

..N

NH2

H2SO4

..N

NH2

SO3H
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ن ذرة الʛʱʻوجʧʽ تلعʖ دوراً هاماً في تȌॽʷʻ الʴلقة الʙȄʛʽʰيॽʻة تʳاه الʨؔاشف الȞॽʻلʨʽفʽلॽة، الأمʛ الȑʚ إ
على الʙȄʛʽʰيʧ أسهل مʧ تفاعلات الاسʙʰʱال الȞॽʻلʨʽفʽلॽة  ʳǽعل مʧ تفاعلات الاسʙʰʱال الȞॽʻلʨʽفʽلॽة

  .على الʜʻʰن 
 الإلʛʱؔوفʽلॽةالȞॽʻلʨʽفʽلॽة على الʙȄʛʽʰيʧ أسهل مʧ تفاعلات الاسʙʰʱال تفاعلات الاسʙʰʱال تعʛʰʱ وأǽʹاً 

حʘʽ يʦʱ الʨʱجॽه إلى  أǽʹاً  . وȃالʛغʦ مʧ هʚا فإن تفاعلات الاسʙʰʱال الȞॽʻلʨʽفʽلॽة تʙʴث ʸǼعȃʨةعلॽه
 . 2الʺʨقع 
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..N

1) NaNH2 , 100oC

..N NH2

..N OH

..N C6H5

2) H2O

KOH

320oC

C6H5Li

110oC, toluene

+   H2

+   LiH

  
 


