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Синтезирована серия халконов с различными заместителями, а также новые пиразолы и пиразолины на 
их основе. Пиразольные производные получали через образование промежуточных эпоксидов халконов с 
последующим их взаимодействием с гидразином, а также циклизацией халконов с гидразином. Изучена 
противомикробная активность полученных соединений. Некоторые из халконов проявили антибактери-
альную активность, наиболее выраженно — в отношении к бактериям Staphylococcus sp. Smg2. Синте-
зированные пиразольные соединения проявили противомикробную активность, более чувствительными 
к данным соединениям оказались Candida albicans ATCC 10231 и Staphylococcus aureus ATCC 6538.
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ВВЕДЕНИЕ

Халконы – природные соединения, относящи-
еся к классу флавоноидов. В состав халконов вхо-
дят 2 бензольных кольца, связанных друг с другом 
α,β-ненасыщенным карбонильным фрагментом. 
Данный фрагмент обуславливает большое число 
различных химических превращений, в которых 
могут участвовать халконы. Наиболее распростра-
нены реакции циклизации с различными азотсо-
держащими реагентами. 

Как и другие флаваноиды, халконы обладают 
различными видами биологической активности. 
Например, они проявляют значительную проти-
вораковую активность [1–3], обладают противо-
воспалительным действием [4, 5], ингибиторной 
активностью в отношении различных ферментов 
[6–8]. Среди других видов биологической актив-
ности можно отметить противомалярийную, ан-
тиоксидантную и гепатопротекторную активность 
[9–11]. Однако большинство исследований биоло-

гической активности халконов связано с изучени-
ем антибактериальной и антифунгальной активно-
сти.

Необходимость разработки новых антибактери-
альных препаратов вызвана появлением штаммов 
бактерий, устойчивых к существующим лекар-
ственным и дезинфицирующим средствам. Новые 
халконы тестируются как в качестве усилителей 
уже существующих антибактериальных средств 
[12], так и в качестве новых препаратов [13, 14].

Другим широко распространенным классом 
природных соединений, вызывающим большой 
интерес, являются азотсодержащие гетероцикли-
ческие вещества. Данные соединения широко 
применяются в качестве лекарственных средств 
различного назначения. Одними из таких соедине-
ний, обладающих широким спектром биологиче-
ской активности, являются производные пиразола 
[15, 16]. Целью данной работы является получение 
новых пиразольных производных на основе халко-



ЖУРНАЛ  ОРГАНИЧЕСКОЙ  ХИМИИ  том 58  № 5  2022

517СИНТЕЗ И ПРОТИВОМИКРОБНАЯ АКТИВНОСТЬ НОВЫХ ПИРАЗОЛЬНЫХ ПРОИЗВОДНЫХ

нов и изучение их противомикробной активнос- 
ти.

В литературе описано множество способов по-
лучения халконов [17–19]. В большинстве случаев 
их синтез осуществляют по классической методике 
с использованием реакции Кляйзена–Шмидта — 
конденсацией ацетофенона и бензальдегида в при-
сутствии щёлочи в водно-спиртовой среде [20]. 
Данный способ отличается простотой проведения 
синтеза, быстротой протекания реакции и доступ-
ностью исходных реагентов. Поэтому данный ме-
тод был выбран для получения халконов и в насто-
ящей работе.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Синтез халконов проводили на основе методи-

ки [21]. Реакцию проводили при комнатной тем-
пературе с использованием стехиометрических 
количеств исходных веществ и избытка твёрдого 
гидроксида калия (схема 1). Через 5–10 мин по-
сле начала реакции окраска смеси изменялась, что 
свидетельствовало о протекании химической ре-
акции. Контроль за ходом реакции осуществляли с 
помощью ТСХ, выходы халконов 1a–g составили 
51–78%.

Для получения пиразолов из халконов был при-
менён способ [22] взаимодействия эпоксидов хал-

конов с гидратом гидразина. Эпоксид 3 получали 
при взаимодействии халкона 2 с 30%-ным водным 
раствором Н2О2 в условиях щелочного катализа. 
Выход эпоксида составил 85%. Затем соедине-
ние 3 вводили в реакцию с гидратом гидразина и 
конц. H2SO4 (схема 2). Выход целевого пиразола 4 
составил 49%.

По описанной выше методике были получены 
соответствующие пиразолы из халконов 1a, c, d 
(схема 3). Выходы соединений 5a, c, d составили 
27–78%. Получить данным способом пиразолы 
из метоксизамещённых халконов не удалось, так 
как взаимодействие данных халконов с перокси-
дом водорода не приводило к образованию соот-
ветствующих эпоксидов. Это косвенно указывает 
на наличие антиоксидантной активности у меток-
сизамещённых халконов, поскольку в результате 
разложения пероксида водорода образуются сво-
бодные радикалы, а антиоксидантная активность 
связана с их нейтрализацией.

Для получения пиразолов из метоксихалконов 
была применена методика [23]. Халконы 1b, e–g 
перемешивали при 100°С в ледяной уксусной кис-
лоте с гидратом гидразина 5 ч, а затем с йодом в 
течение 7 ч (схема 4). Смесь продуктов разделяли 
методом колоночной хроматографии, выходы пи-
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разольных производных 5b, e–g составили 6–62%. 
Низкие выходы пиразолов, наряду с большим ко-
личеством соответствующих дигидропиразолов, 
могут быть следствием недостаточного времени 
реакции смеси с йодом.

Полученные соединения были исследованы на 
наличие антибактериальной и антифунгальной 
активности. Биологические испытания проводи-
ли диффузионным методом, в качестве тест-куль-
тур использовали бактерии Staphylococcus aureus 
(S. aureus) ATCC 6538, Escherichia coli (E.coli) 
ATCC 8739, Listeria sp. G0, Klebslella sp. G1, 
Staphylococcus sp. Smg2, Bacillus sp. R1, мицели-
альные грибы Aspergillus niger, Penicillium sp. и 
дрожжи Candida albicans (C. albicans) ATCC 1023.

Изучена способность халконов 1a–c усиливать 
противомикробное действие известных антибио-
тиков – стрептомицина и цефотаксима. Было об-
наружено, что ни один из исследованных халко-
нов не обеспечивает усиление антибактериальной 

активности антибиотиков. Исследования халко-
нов 1d–f показали, что все соединения обладают 
противомикробной активностью, при этом наибо-
лее чувствительным к халконам оказался штамм 
Staphylococcus sp. Smg2 (табл. 1).

Далее была исследована антибактериальная и 
антифунгальная активность полученных пиразо-
льных производных 5a–g. Все образцы проявили 
незначительную противомикробную активность. 
Penicillium sp. и E.coli ATCC 8739 оказались устой-
чивы к действию данных веществ. Наиболее вы-
раженную чувствительность к исследуемым со-
единениям проявили бактерии C. albicans ATCC 
10231 и Staphylococcus aureus ATCC 6538 (табл. 2).

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Использованные в работе реактивы и раство-
рители имели квалификацию «чистые» и «чистые 
для анализа». Спектры ЯМР 1Н и 13С записаны на 
спектрометре Bruker Аvance-500 (США) в 
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ДМСО-d6, внутренний стандарт – ТМС, рабо-
чая частота 500 МГц для 1Н и 125 МГц для 13С. 
ИК спектры записаны в таблетке KBr на ИК 
фурье-спектрометре Bruker Tensor-27 (США). 
Температуру плавления определяли с помощью 
прибора MPA100 OptiMelt Stanford Research 
Systems (США). ТСХ проводили на пластинках 
TLC Silicagel 60 F254 (Merck KGaA) в системе 
этилацетат–гексан, 1:2, или хлороформ–метанол, 
10:1. Колоночную хроматографию выполняли на 
колонке диаметром 3.5 см и длиной 40 см, в каче-
стве неподвижной фазы использовали силикагель 
Machery-Nagel Silica 60 0.063–0.2 нм.

(2E)-1,3-Дифенилпроп-2-ен-1-оны 1a–g (об-
щая методика). В колбу объемом 50 мл вносили по 

8 ммоль соответствующих замещённых 1-фенил- 
этанона и бензальдегида, 0.504 г (9 ммоль) гидрок-
сида калия и 50 мл этилового спирта. Смесь пе-
ремешивали при комнатной температуре в течение 
2 ч (контроль по ТСХ). Образовавшуюся суспен-
зию выливали в 100 мл воды и нейтрализовали 
разбавленной соляной кислотой. Выпавший оса-
док отфильтровывали на стеклянном фильтре, про-
мывали водой и этиловым спиртом. Полученный 
продукт использовали далее без дополнительной 
очистки.

(2E)-1-(4-Нитрофенил)-3-(2,4-диметоксифе- 
нил)проп-2-ен-1-он (1a). Выход 1.55 г (77.5%), 
т.пл. 176.1–177.7°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
3111.71 сл (С–Наром), 3004.81 сл (=С–Н), 2842.68 сл 

Таблица 1. Противомикробная активность халконов 1d, e, f

Соединение Концентрация, %
Диаметр зон ингибирования роста, ммa

Staphylococcus sp. Smg2 Bacillus sp. R1 Klebslella sp. G1 Listeria sp. G0

1d
0,1 14 14 (14) (13)

0,5 (17) (11) (12) (13)

1e
0,1 (13) 14 (9) (13)

0,5 (11) (14) (9) (14)

1f
0,1 38 (8) (14) (13)

0,5 26 (8) (13) (12)

ДМСО (18) (19) (13) (12)
а Значения в скобках означают неполное ингибирование

Таблица 2. Антибактериальная и противогрибковая активность полученных пиразольных производных 4, 5a–g

Соединение
Диаметр зон ингибирования роста, ммa

Penicillium sp. Aspergillus niger C. albicans ATCC 10231 E.coli ATCC 8739 S. aureus ATCC 6538

4 0 0 17 0 0

5a 0 0 15 0 14

5b 0 (24) 15 0 0

5c 0 0 15 0 19

5d 0 0 15 0 15

5e 0 (12) 15 (14) 0

5f 0 (18) 19 0 (14)

5g 0 0 17 0 (13)

DMSO 0 0 (14) 0 0
а Значения в скобках означают неполное ингибирование
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(OCH3), 1657.48 с (С=О), 1605.12 с (С=С), 1587.36 
с, 1562.01 с, 1522.35 с (фенил), 1507.11 ср (N–O), 
1454.97 ср (CH–O), 1443.12 ср (фенил), 1342.82 с 
(N–O), 1312.19 с, 1295.05 c (=C–H), 1258.62 с (С–
OCH3), 1217.75 с, 1193.57 ср (C–Hаром), 1108.28 сл, 
1041.35 с, 1024.65 с, 1010.66 ср (C–Hаром), 988.39 
ср (=C–H), 875.40 сл, 851.85 с (C–Hаром), 837.16 
с (C–NO2). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3.88 с (3H, 
OCH3), 3.93 с (3H, OCH3), 6.66 д (1Hаром, J 2.5 Гц), 
6.68 с (1Hаром) 7.79 д (1H, =CH, J 15.6 Гц), 7.97 д 
(1Hаром, J 7.9 Гц), 8.06 д (1H, =CH, J 15.7 Гц), 8.32 
д (2Hаром, J 9.0 Гц), 8.38 д (2Hаром, J 9.0 Гц). Спектр 
ЯМР 13С, δ, м.д.: 56.11, 56.41 (OCH3), 98.79, 107.06, 
116.14, 119.22 (Cаром), 124.33 (C=C), 130.12, 131.04, 
140.84 (Cаром), 143.45 (C=C), 150.12, 160.80, 164.13 
(Cаром), 188.69 (C=O).

(2E)-1-(4-Нитрофенил)-3-(2,6-диметилфе- 
нил)проп-2-ен-1-он (1b). Выход 2.25 г (90.0%), 
оранжевый порошок, т.пл. 113.2–115.4°С. ИК 
спектр (KBr), ν, см–1: 3105.07 сл (=С–Н), 2964.23 
сл (СН3), 1661.40 с (С=О), 1585.59 с (С=С), 1520.83 
с (N–O), 1467.34 ср (CH3), 1382.94 сл (CH3), 
1343.88 с (N–O), 1195.30 ср, 1172.11 ср, 1107.50 сл, 
1026.38 ср, 1009.40 ср (C–Hаром), 853.12 с, 776.62 
ср, 698.90 ср (C–Hаром). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 
2.41 с (6H, 2CH3), 7.16 д (2Hаром, J 7.6 Гц), 7.20–
7.23 м (1Hаром), 7.45 д (1H, =CH, J 16.2 Гц), 7.92 
д (1H, =CH, J 16.1 Гц), 8.31 д (2Hаром, J 9.0 Гц), 
8.39 д (2Hаром, J 8.9 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
21.30 (2CH3), 124.41 (C=C), 128.05, 128.81, 129.28, 
130.42, 134.28, 137.39 (Cаром), 142.13 (C=C), 150.35 
(Cаром), 189.10 (C=O). Найдено, %: С 72.08; Н 
5.306; N 4.62. C17H15NO3. Вычислено, %: С 72.58; 
Н 5.375; N 4.98. М 281.31.

(2E)-1-(2-Бромфенил)-3-(2,6-диметилфенил)- 
проп-2-ен-1-он (1c). Выход 2.19 г (87.6%), беже-
вый порошок, т.пл. 52.1–53.3°С. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 2918.10 сл (С–Наром), 1654.67 с (С=С), 
1619.47 с (С=О), 1588.36 ср, 1464.63 ср (фенил), 
1426.57 ср (C–CH3), 1378.05 сл (C–CH3), 1289.62 с 
(=C–H), 1248.98 ср, 1161.25 сл, 1121.16 сл, 1100.83 
ср, 1025.19 ср (C–Hаром), 989.16 ср (=C–H), 785.16 
ср, 771.30 ср, 759.60 ср, 736.49 ср, 657.43 сл (C–
Hаром), 615.28 ср (C–Br). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 
2.31 с (6Н, 2СН3), 6.75 д (1Н, =CH, J 16.6 Гц), 7.12 
д (2Наром, J 7.4 Гц), 7.17–7.20 м (1Hаром), 7.46 с 
(1Наром), 7.49 с (1Наром), 7.56–7.57 м (2Наром), 7.77 

д (1Н, =СН, J 7.9 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
21.14 (2СН3), 118.97 (С=С), 128.38, 128.81, 129.40, 
129.55, 132.16, 132.37, 133.58, 137.01 (Cаром), 141.00 
(С=С), 145.88 (Cаром), 194.95 (С=О). Найдено, %: С 
86.78; Н 6.426. C17H15BrO. Вычислено, %: С 87.00; 
Н 6.639. М 315.20.

(2Е)-3-(4-Бромфенил)-1-(2-бромфенил)проп-
2-ен-1-он (1d). Выход 2.30 г (77.9%), бежевые 
кристаллы, т.пл. 108.9–110.3°С. Спектр ЯМР 1Н, 
δ, м.д.: 7.32 д (1H, =CH, J 16.2 Гц), 7.40 д (1H, 
=CH, J 16.1 Гц), 7.47–7.51 м (1Hаром), 7.53–7.58 
м (2Hаром), 7.65 д (2Hаром, J 8.5 Гц), 7.74–7.78 м 
(3Hаром). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 119.1 (C=C), 
125.0, 127.3, 128.4, 129.7, 131.3, 132.4, 133.7, 133.9, 
140.9 (Cаром), 145.4 (C=C), 194.5 (C=O).

(2Е)-1-(Бифенил-4-ил)-3-(2,4-диметоксифе- 
нил)проп-2-ен-1-он (1e). Выход 1.58 г (51.1%), 
жёлтые кристаллы, т.пл. 80.9–83.4°С. Спектр ЯМР 
1Н, δ, м.д.: 3.87 с (3H, OCH3), 3.93 с (3H, OCH3), 
6.66–6.68 м (2Hаром), 7.44–7.47 м (1Hаром), 7.53 т 
(2Hаром, J 7.4 Гц), 7.79 д (2Hаром, J 7.2 Гц), 7.84 д 
(1H, =CH, J 15.5 Гц), 7.87 д (2Hаром, J 8.5 Гц), 7.98 
д (1Hаром, J 8.5 Гц), 8.07 д (1H, =CH, J 15.5 Гц), 
8.22 д (2Hаром, J 8.5 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
56.1, 56.3 (OCH3), 98.8, 106.9, 116.4 (Cаром), 119.5 
(C=C), 127.5, 128.8, 129.6, 130.7, 137.4, 139.1, 139.5 
(Cаром), 144.7 (C=C), 160.5, 163.6 (Cаром), 189.0 
(C=O).

(2Е)-3-(2,4-Диметоксифенил)-1-(4-метокси- 
фенил)проп-2-ен-1-он (1f). Выход 2.22 г (74.5%), 
бежевые кристаллы, т.пл. 75.7–77.2°С. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3.86 с (3H, OCH3), 3.88 с (3H, 
OCH3), 3.92 с (3H, OCH3), 6.65 д.д (1Hаром, J 6.1, 
2.4 Гц), 6.66 д (1Hаром, J 2.2 Гц), 7.09 д (2Hаром, J 
8.9 Гц), 7.78 д (1H, =CH, J 15.8 Гц), 7.93 д (1Hаром, J 
8.5 Гц), 7.99 д (1H, =CH, J 15.5 Гц), 8.13 д (2Hаром, J 
8.9 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 56.0, 56.3 (OСН3), 
98.8, 106.8, 114.4, 116.5 (Cаром), 119.5 (C=C), 130.5, 
131.1, 131.4 (Cаром), 138.4 (C=C), 160.3, 163.4 
(Cаром), 187.9 (C=O).

(2Е)-3-(2,6-Диметилфенил)-1-(4-метоксифе- 
нил)проп-2-ен-1-он (1g). Выход 1.65 г (75.0%), 
желтоватый порошок, т.пл. 85.3–86.5°С. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.38 с (6H, 2СН3), 3.88 с (3H, 
OСН3), 7.10 д (2Hаром, J 8.8 Гц), 7.14 д (2Hаром, J 
7.5 Гц), 7.18–7.21 м (1Hаром), 7.44 д (1H, =CH, J 
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16.0 Гц), 7.85 д (1H, =CH, J 15.8 Гц), 8.11 д (2Hаром, 
J 8.9 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 21.3 (СН3), 56.1 
(OСН3), 114.6, 128.2 (C=C), 128.7, 130.7, 131.4, 
134.8, 137.0 (Cаром), 141.7 (C=C), 163.8 (Cаром), 
187.8 (C=O). Найдено, %: С 81.31; Н 6.91. C18H18O2. 
Вычислено, %: С 81.17; Н 6.81. М 266.34.

3,5-Дифенил-1H-пиразол (4). Синтез эпокси- 
да 3 (C15H12O2). К охлаждённому на ледяной 
бане раствору 1.04 г (5 ммоль) 1,3-дифенил-
проп-2-ен-1-она и 1.20 мл (10 ммоль) 26%-ного 
водного раствора Н2О2 в 30 мл этилового спирта 
добавляли раствор 0.04 г (1 ммоль) гидроксида 
натрия в 0.75 мл воды. Смесь перемешивали на 
ледяной бане, затем при комнатной температуре 
в течение 12 ч (контроль по ТСХ). Смесь выли-
вали в 50 мл воды, нейтрализовали разбавленной 
соляной кислотой и отфильтровывали выпавший 
осадок на стеклянном фильтре. Осадок промыва-
ли на фильтре водой и этиловым спиртом, сушили 
на воздухе. Выход 0.95 г (84.8%), белый порошок, 
т.пл. 88.3–89.6°С.

Синтез пиразола 4 (C15H12N2). Раствор 0.63 г 
(2.81 ммоль) фенил(3-фенилоксиран-2-ил)метано-
на и 0.25 г (3.30 ммоль) 50%-ного водного раство-
ра гидрата гидразина в 30 мл этанола кипятили в 
течение 6 ч (контроль по ТСХ). Остывшую смесь 
упаривали досуха на роторном испарителе, после 
чего растворяли в 19 мл ледяной уксусной кислоты 
и нагревали с 0.16 мл концентрированной серной 
кислоты при 90°С в течение 40 мин. Остывшую 
смесь выливали в 25 мл водного аммиака, разбав-
ляли 50 мл воды и отфильтровывали выделивший-
ся осадок на фильтре Шотта. Осадок промывали 
водой и этанолом, сушили на воздухе. Сырой про-
дукт перекристаллизовывали из 7 мл этилового 
спирта. Выход 0.30 г (48.5%), бежевые игольчатые 
кристаллы, т.пл. 201.5–202.4°С. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 3445.60 сл (N–H), 3064.40 сл (C–Hаром), 
3002.66 сл (C–Hаром), 1606 ср (C=C), 1588.25 ср 
(C=N), 1571.21 ср (фенил), 1495.13 ср (фенил), 
1461.16 с (фенил), 1294.24 ср (C–N), 1180.37 ср 
(C–Hаром), 1103.84 сл (C–Hаром), 1074.95 ср (C–
Hаром), 1056.44 ср (C–Hаром), 1026.55 ср (C–Hаром), 
974.85 с (C–Hаром), 837.14 сл (=C–H), 753.15 о.с 
(C–Hаром), 686.80 о.с (C–Hаром). Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м.д.: 7.21 с (1Hаром), 7.36 д.т (2Hаром, J 25.7, 6.5 Гц), 
7.48 д.т (4Hаром, J 25.2, 7.5 Гц), 7.88 д.д (4Hаром, J 

36.4, 7.0 Гц), 13.41 с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С, δ, 
м.д.: 100.1, 125.5, 127.9, 128.6, 129.1, 129.5, 129.8, 
134.1 (Cаром), 143.9, 151.8 (C=N).

Пиразолы 5a, c, e (общая методика). Синтез 
эпоксидов. К охлаждённому на ледяной бане рас-
твору 2.7 ммоль соответствующего 1,3-дифенил-
проп-2-ен-1-она 1a, c или d и 5.4 ммоль 26%-ного 
водного раствора Н2О2 в 20 мл этилового спирта 
добавляли раствор 0.7 ммоль гидроксида калия. 
Смесь перемешивали на ледяной бане, затем при 
комнатной температуре в течение 14 ч (контроль 
по ТСХ). Смесь выливали в 50 мл воды, нейтра-
лизовали разбавленной соляной кислотой и от-
фильтровывали выпавший осадок на стеклянном 
фильтре. Осадок промывали на фильтре водой и 
этиловым спиртом, сушили на воздухе.

Синтез пиразолов из эпоксидов. Раствор 
1.2 ммоль полученных эпоксидов и 1.4 ммоль 
67%-ного водного раствора гидрата гидразина в 
15 мл этанола кипятили в течение 13 ч (контроль 
по ТСХ). Остывшую смесь упаривали досуха на 
роторном испарителе, после чего растворяли в 
10 мл ледяной уксусной кислоты и нагревали с 
0.08 мл концентрированной серной кислоты при 
90°С в течение 30 мин. Остывшую смесь выливали 
в 15 мл водного аммиака и разбавляли 50 мл воды. 
Выделившуюся вязкую массу отделяли от раство-
ра, промывали водой до исчезновения запаха уксу-
са и растворяли в хлороформе. Органический слой 
отделяли от водного, сушили над безводным суль-
фатом натрия и упаривали на роторном испарите-
ле. Сырой продукт очищали методом колоночной 
хроматографии, используя элюент хлороформ–
этанол, 100:1.

3-(4-Нитрофенил)-5-(2,6-диметилфенил)-1H-
пиразол (5a). Выход 0.23 г (77.7%), бежевый по-
рошок, т.пл. 75.2–76.9°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
3375.04 ср (N–H), 2921.96 сл (C–H), 1602.93 с (C=N, 
С=С), 1572.93 сл (N–H), 1516.73 с (N–O), 1466.51 
ср (фенил), 1440.14 ср (фенил), 1379 сл (C–H), 
1337.55 с (N–O), 1268.43 ср (N–H), 1217.89 сл (C–
Hаром), 1177.08 ср (C–Hаром), 1108.36 ср (C–Hаром), 
1051.31 сл (C–Hаром), 1012.58 сл (C–Hаром), 968.74 
ср (C–Hаром), 853.97 с (N–O), 812.25 ср (C–Hаром), 
773.76 ср (C–Hаром), 757.18 ср (C–Hаром). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.15 с (6H, 2СН3), 6.95 д (1Hаром, 
J 1.6 Гц), 7.19 д (2Hаром, J 7.8 Гц), 7.29 т (1Hаром, J 
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7.4 Гц), 8.16 д (2Hаром, J 9.0 Гц), 8.31 д (2Hаром, J 
8.9 Гц), 13.22 с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
20.7 (2CH3), 104.3 (C–Hаром), 124.6, 126.3, 127.9, 
129.3, 130.2, 137.8, 140.9, 142.4 (Cаром), 146.8, 
149.1 (C–Nаром). Найдено, %: С 69.48; Н 5.13; N 
14.59. C17H15N3O3. Вычислено, %: С 69.61; Н 5.15; 
N 14.33. М 293.33.

3-(2-Бромфенил)-5-(2,6-диметилфенил)-1H-
пиразол (5c). Выход 0.18 г (45.9%), бежевый поро-
шок, т.пл. 154.4–155.4°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
3194.71 ср (N–H), 2964.41 ср (C–H), 2862.25 сл 
(C–H), 1679.50 сл (N–H), 1603.56 ср (C=C), 1581.73 
ср (фенил), 1560.88 ср (C=N), 1464.91 ср (C–H), 
1448.44 с (фенил), 1379.46 ср (C–H), 1288.22 ср 
(N–H), 1209.82 сл (C–Hаром), 1177.24 сл (C–Hаром), 
1163.31 ср (C–Hаром), 1086.84 ср (C–Hаром), 1048.56 
с (C–Hаром), 1036.26 с (C–Hаром), 1025.43 с (C–
Hаром), 835.70 с (=C–H), 781.80 с (C–Hаром), 762.62 
с (C–Hаром), 729.00 ср (C–Hаром), 644.80 ср (C–Br). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.17 с (6H, 2CH3), 6.69 
с (1Hаром), 7.18 д (2Hаром, J 7.4 Гц), 7.26–7.32 м 
(2Hаром), 7.47 т (1Hаром, J 7.0 Гц), 7.74 д (1Hаром, J 
8.2 Гц), 7.81 д (1Hаром, J 6.3 Гц), 13.01 с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 20.8 (2CH3), 106.4 (Cаром), 
121.7 (Cаром–Br), 127.9, 128.2, 129.1, 129.7, 130.5, 
131.5, 133.9, 135.3, 137.9, 140.5, 149.9 (Cаром). 
Найдено, %: С 62.66; Н 4.69; N 8.79. C17H15Br N2. 
Вычислено, %: С 62.40; Н 4.62; N 8.56. М 327.23.

3-(2-Бромфенил)-5-(4-бромфенил)-1H-пи- 
разол (5d). Выход 0.14 г (25.7%), бежевый по-
рошок, т.пл. 117°С (разл.). ИК спектр (KBr), ν, 
см–1: 3441.37 сл (N–H), 1602.28 сл (C=C), 1576.75 
сл (фенил), 1562.48 сл (N–H), 1508.23 ср (C=N), 
1463.24 с (фенил), 1443.31 с (фенил), 1427.07 с 
(фенил), 1251.52 ср (N–H), 1225.41 сл (C–Hаром), 
1185.99 ср (C–Hаром), 1173.90 ср (C–Hаром), 1123.49 
сл (C–Hаром), 1105.52 ср (C–Hаром), 1071.75 ср (C–
Hаром), 1060.88 ср (C–Hаром), 1029.41 ср (C–Hаром), 
1009.64 ср (C–Hаром), 970.75 с (C–Hаром), 954.56 ср 
(C–Hаром), 838.35 сл (=C–H), 827.31 ср (C–Hаром), 
803.34 с (C–Hаром), 748.52 с (C–Hаром), 729.29 ср 
(C–Hаром), 543.88 ср (C–Br), 511.34 ср (C–Br). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 7.12 с (1H, H-hetаром), 7.37 
с (1Hаром), 7.51 с (1Hаром), 7.66–7.68 м (3Hаром), 
7.78–7.83 м (3Hаром), 13.46 с (1H, NH). Спектр 
ЯМР 13С, δ, м.д.: 103.9 (Cаром), 127.7, 128.4, 131.6, 
132.3 (Cаром), 133.9 (C–N). Найдено, %: С 47.91; Н 

2.60; N 7.56. C15H10 Br2N2. Вычислено, %: С 47.65; 
Н 2.67; N 7.41. М 378.07.

Пиразольные производные 5b, e–g (общая 
методика). Раствор 3 ммоль соответствующего 
1,3-дифенилпроп-2-ен-1-она 1b, e–g и 4 ммоль 
67%-ного водного раствора гидрата гидразина в 
20 мл ледяной уксусной кислоты перемешивали 
при 105°С в течение 5 ч (контроль по ТСХ). После 
этого к смеси добавляли 3 ммоль йода и продол-
жали перемешивание при 105°С в течение 7 ч. 
Остывшую смесь выливали в 50 мл дистиллирован-
ной воды, нейтрализовали водным NH3 и Nа2CO3, 
добавляли Na2S2O3 до исчезновения коричневой 
окраски и экстрагировали этилацетатом (3×50). 
Экстракт промывали водными растворами карбо-
ната натрия (1×50) и тиосульфата натрия (1×50), 
сушили над безводным CaCl2 и упаривали досу-
ха. Продукт очищали методом колоночной хро-
матографии используя элюент хлороформ–этил- 
ацетат, 6:1.

3-(4-Нитрофенил)-5-(2,4-диметоксифенил)-
4,5-дигидро-1H-пиразол (5b). Выход 0.61 г 
(62.2%), оранжевый порошок, т.пл. 143.2–145.1°С. 
ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3441.73 ср (N–H), 3078.09 
сл (C–Hаром), 2933.74 ср (C–H), 2833.06 ср (C–H), 
1662.47 с (C=C), 1615.69 ср (C=N), 1588.23 ср 
(фенил), 1572.90 ср (фенил), 1516.89 с (N–O), 
1439.24 ср (фенил), 1420.49 ср (фенил), 1404.39 
ср (фенил), 1344.23 с (N–O), 1323.53 ср (N–H), 
1259.90 ср (=C–O), 1209.33 ср (C–Hаром), 1121.14 
ср (C–Hаром), 1107.83 ср (C–H аром), 1039.78 ср 
(=C–O), 960.59 сл (C–Hаром), 850.62 ср (C–Hаром), 
827.39 ср (C–Hаром), 790.48 сл (=C–H), 749.94 ср 
(C–Hаром). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3.05 д.д (1H, 
CH–H, J 17.7, 4.7 Гц), 3.75 с (3H, OCH3), 3.78 с 
(3H, OCH3), 3.83 д (1H, CH–H, J 5.8 Гц), 5.64 д.д 
(1H, CH, J 12.1, 4.9 Гц), 6.46 д.д (1Hаром, J 8.7, 
2.4 Гц), 6.60 д (1Hаром, J 2.4 Гц), 6.87 д (1Hаром, J 
8.4 Гц), 8.02 д (2Hаром, J 9.0 Гц), 8.30 д (2Hаром, J 
9.0 Гц), 8.33 с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
22.2 (CH–N), 41.3 (CH2), 55.7, 56.1 (OCH3), 79.6, 
99.4, 105.1, 121.9, 124.4, 127.2, 128.1, 138.0, 148.4, 
153.4 (Cаром), 157.4 (C=N), 160.4, 168.2 (Cаром). 
Найдено, %: С 62.62; Н 5.22; N 12.68. C17H17N3O4. 
Вычислено, %: С 62.38; Н 5.23; N 12.84. М 327.34.

3-(Бифенил-4-ил)-5-(2,4-диметоксифенил)-
1H-пиразол (5e). Выход 0.07 г (5.6%), оранжевый 
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порошок, т.пл. 162.0–164.3°С. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 3442.45 сл (N–H), 3027.72 сл (C–Hаром), 
2960.66 сл (C–H), 2832.62 сл (C–O), 1612.58 с 
(C=C, C=N), 1577.80 с (фенил), 1503.56 с (фенил), 
1487.74 с (фенил), 1453.82 с (фенил), 1434.44 с 
(фенил), 1292.07 с (N–H), 1270.42 с (=C–O), 
1206.93 с (=C–O), 1172.90 ср (C–Hаром), 1114.82 
ср (C–Hаром), 1085.12 ср (C–Hаром), 1053.24 ср (C–
Hаром), 1031.25 с (=C–O), 1006.19 сл (C–Hаром), 
847.40 ср (C–Hаром), 822.08 ср (=C–H), 798.57 с 
(C–Hаром), 766.06 с (C–Hаром), 732.02 ср (C–Hаром). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3.84 с (3H, OCH3), 3.95 с 
(3H, OCH3), 6.67 д (1Hаром, J 7.9 Гц), 6.72 д (1Hаром, 
J 2.0 Гц), 7.11 с (1Hаром), 7.38–7.41 м (1Hаром), 
7.50 т (2Hаром, J 7.6 Гц), 7.73–7.77 м (6Hаром), 
7.96 д (2Hаром, J 7.3 Гц), 12.91 с (1Hаром). Спектр 
ЯМР 13С, δ, м.д.: 55.8, 56.0 (OCH3), 79.7 (Cаром), 
99.2, 106.1, 126.1, 129.9, 127.4, 127.9, 129.5, 128.9 
(Cаром), 139.4, 140.3 (C–N het), 157.5, 160.9 (Cаром). 
Найдено, %: С 77.74; Н 5.63; N 7.62. C23H20N2O2. 
Вычислено, %: С 77.51; Н 5.66; N 7.86. М 356.43.

3-(4-Метоксифенил)-5-(2,4-диметоксифе- 
нил)-1H-пиразол (5f). Выход 0.32 г (23.0%), 
красно-оранжевый порошок, т.пл. 55.0–56.0°С 
(разл.). ИК спектр (KBr), ν, см–1: 3440.26 сл 
(N–H), 2999.38 сл (C–H), 2834.40 сл (C–H), 1613.88 
с (C=C), 1586.84 ср (C=N), 1530.36 ср (фенил), 
1495.23 с (фенил), 1453.26 с (C–H), 1436.83 с 
(фенил), 1296.36 с (=C–O), 1246.42 с (=C–O), 
1208.05 с (C–Hаром), 1173.67 ср (C–Hаром), 1156.38 
ср (C–Hаром), 1107.55 сл (C–Hаром), 1029.60 с 
(=C–O), 967.60 ср (C–Hаром), 834.30 ср (=C–H), 
792.96 ср (C–Hаром). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3.81 с 
(3H, OCH3), 3.84 с (3H, OCH3), 3.93 с (3H, OCH3), 
6.65 д.д (1Hаром, J 8.5, 2.2 Гц), 6.70 д (1Hаром, J 
2.3 Гц), 6.96 с (1Hаром), 7.01 д (2Hаром, J 8.6 Гц), 
7.71–7.72 м (1Hаром), 7.78 д (2Hаром, J 8.0 Гц), 12.73 
с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 55.6, 55.8, 
56.0 (OCH3), 99.2, 106.0, 114.6, 126.8, 128.9 (Cаром), 
157.5, 159.2 (C–N), 160.8 (Cаром). Найдено, %: С 
69.20; Н 5.82; N 8.97. C18H18N2O3. Вычислено, %: 
С 69.66; Н 5.85; N 9.03. М 310.35.

3-(4-Метоксифенил)-5-(2,6-диметилфенил)-
1H-пиразол (5g). Выход 0.08 г (9.6%), жёлтый по-
рошок, т.пл. 78.4–79.2°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
3397.99 сл (N–H), 2925.43 сл (C–H), 2834.32 сл 
(C–H), 1643.31 ср (C=C), 1612.27 с (C=N), 1573.74 

ср (фенил), 1528.76 с (фенил), 1461.64 с (фенил), 
1438.77 с (фенил), 1300.14 ср (N–H), 1249.40 с 
(=C–O), 1181.62 ср (C–Hаром), 1105.77 сл (C–Hаром), 
1076.55 сл (C–Hаром), 1029.23 с (=C–O), 967.15 ср 
(C–Hаром), 834.60 с (C–Hаром), 773.12 с (C–Hаром). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.15 с (6H, 2CH3), 3.81 с 
(3H, OCH3), 6.60 с (1Hаром), 7.01 д (2Hаром, J 8.7 Гц), 
7.16 д (2Hаром, J 7.7 Гц), 7.22–7.25 м (1Hаром), 7.79 
д (2Hаром, J 8.7 Гц). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 20.8 
(2CH3), 55.6 (OCH3), 102.3 (Cаром), 114.6, 126.9, 
127.7, 128.7 (Cаром), 137.7 (C–N), 159.2 (Cаром). 
Найдено, %: С 77.28; Н 6.50; N 10.24. C18H18N2O. 
Вычислено, %: С 77.67; Н 6.52; N 10.06. М 278.36.

Биологическая активность синтезирован-
ных соединений 1a–f, 5a–g. На поверхности плот-
ной среды (питательный агар) в чашках Петри по-
лучали газон тест-культур, распределяя шпателем 
по 0.1 мл суточной культуры. На поверхности за-
сеянной среды на равном расстоянии друг от дру-
га и от края чашки с помощью стерильного про-
бочного сверла диаметром 10 мм вырезали лунки. 
В центр каждой лунки помещали по 40–100 мкл 
исследуемых растворов веществ 1a–f, 5a–g или их 
комбинаций с антибиотиками. Посевы выдержи-
вали в течение 2–4 ч при 4°С (в холодильнике) для 
обеспечения диффузии веществ, а затем помещали 
в термостат и инкубировали при 30°С в течение 
24–48 ч. Учитывали появление и диаметр прозрач-
ных зон ингибирования роста бактерий на мутном 
газоне.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Синтезирована серия халконов с различными 
заместителями в обоих бензольных кольцах, из 
них вещества 1a, c, g — впервые. На основе по-
лученных халконов были синтезированы соот-
ветствующие новые пиразолы 5a–f и пиразолин 
5g. Пиразольные производные на основе меток-
сизамещённых халконов 5b, e–g удалось полу-
чить лишь при непосредственном взаимодействии 
халконов с гидразином. Изучена антибактериаль-
ная и противогрибковая активность полученных 
соединений. Халконы 1d–f проявили антибакте-
риальную активность, наиболее чувствительны-
ми к ним оказались бактерии Staphylococcus sp. 
Smg2. Пиразольные производные 5a–g показа-
ли незначительную противомикробную актив-
ность. Наибольшую чувствительность к данным 
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веществам проявили тест-культуры C. albicans 
ATCC 10231 и Staphylococcus aureus ATCC 6538, 
а Penicillium sp. и E. coli ATCC 8739 оказались 
устойчивы к действию данных соединений.
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A series of chalcones with various substituents and new pyrazoles and pyrazolines on their base were synthe-
sized. Pyrazole derivatives were synthesized by various methods: by formation of chalcones epoxides, followed 
the interaction with hydrazine, and also by direct cyclization of chalcones and hydrazine. Antimicrobial activity 
of obtained substances was investigated. Some of synthesized chalcones shown antibacterial activity, especially 
against bacteria Staphylococcus sp. Smg2. Synthesized pyrazole derivatives shown antimicrobial activity, the 
best results obtained for C. albicans ATCC 10231 and Staphylococcus aureus ATCC 6538.
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