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 الحمد لله و الصلاة و إلسلام على رسول الله و على آله و صحبه و من إتبع هداه

 أ ما بعد :

 
: قال الله تعالى  

ذِينَ أُوتوُا الْعِلْمَ درََجَاتٍ   » ذِينَ آمَنُوا مِنكُمْ وَاله ُ اله ُ يرَْفَعِ اللَّه خَبيِر   تعَْمَلُونَ  بمَِا وَاللَّه  » 
( 11المجادلة  ) 

:و قال تعالى أيضا . 

ِ زِدْنيِ عِلْمًا » ب   « وَقُل ره

( 114طه  ) 

 

 ِ ل اللَّه لَه طَريقًا  "يقولُ  ،صلى الله عليه وسلموَعَنْ أَبي الدَّرْداءِ، قَال: سمِعْتُ رَسوُل اللََّّ منْ سَلَكَ طَريقًا يبَْتغَِي فيِهِ علْمًا سهه

ما يصَْنَعُ، وَإنه الْعالِم لَيسَْتغَْفِرُ لَهُ منْ في إلَِى الجنةِ، وَإنه الملائكَِةَ لَتضََعُ أجْنحَِتهََا لِطالب الْعِلْمِ رِضًا بِ 

السهمَواتِ ومنْ فيِ الأرْضِ حتهى الحِيتانُ في الماءِ، وفَضْلُ الْعاَلِم عَلَى الْعابدِِ كَفَضْلِ الْقَمر عَلى سَائرِِ 

ثُوا الْعِلْمَ، فَمنْ الْكَوَاكِبِ، وإنه الْعلَُماءَ وَرَثَةُ الأنْبيِاءِ وإنه الأنْبيِاءَ لَمْ يوُ ما وره ثُوا دِينَارًا وَلا دِرْهَمًا وإنه ر ِ

"أَخَذَهُ أَخَذَ بحِظ ٍ وَافرٍِ   

 

قد كانت هذه الأيات الكريمات و هذا الحديث الشريف حافزنا الأساسي في إنجاز هذا العمل راجين من 

.المولى أن يكون علما ينتفع به  

 

 

 باسعيد محمد عصام

 سقال نبيل
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Résumé :  

 

Ce travail explore la synthèse et l'évaluation des propriétés anti-oxydantes de nouveaux 

dérivés issus de la condensation de chalcones et de thiosemicarbazides. En chimie organique, 

les chalcones jouent un rôle crucial en tant qu'intermédiaires de synthèse et substances 

biologiquement actives. Elles sont des précurseurs des flavonoïdes et isoflavonoïdes, avec une 

variété d'activités pharmacologiques les rendant des candidats médicaments très étudiés . Les 

thiosemicarbazides, qui dépendent de l'hydrazine de l'acide thiocarbamique, ont également 

diverses propriétés biologiques, telles que des propriétés anticancéreuses, antimicrobiennes et 

anti-oxydantes.  

Les méthodes de synthèse des chalcones et des thiosemicarbazides, leurs réactivités et leurs 

différentes activités biologiques sont exposées dans la partie théorique. L'aspect pratique de 

ce travail porte sur la production de diverses molécules de chalcones substituées, 

essentiellement hydroxylées. Ensuite, une condensation est réalisée avec le thiosemicarbazide 

afin d'obtenir de nouveaux produits, dont on évalue ensuite les activités anti-oxydantes. Les 

rendements varient, le but des synthèses est la préparation d’une quantité suffisante pour 

l’identification et l’évaluation de l’activité antioxydante par test au DPPH. 

 

Mots clés : Chalcones, Thiosemicarbazides, Addition, Propriétés pharmacologiques, 

Antioxydants 
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 ملخص : 

 

يستكشف هذا العمل تخليق وتقييم الخصائص المضادة للأكسدة للمشتقات الجديدة المشتقة من تكثيف الكالكونات 

والثيوسيميكاربازيدات. في الكيمياء العضوية، تلعب الكالكونات دورًا حاسمًا في الكيمياء العضوية كمواد وسيطة للتخليق 

والإيسوفلافونويدات، مع مجموعة متنوعة من الأنشطة الدوائية التي  ومواد نشطة بيولوجياً. وهي سلائف للفلافونويدات

تجعلها مرشحة للدواء المدروس كثيرًا. كما أن للثيوسيميكربازيدات، التي تعتمد على هيدرازين حمض الثيوكارباميك، 

 ادات الأكسدة. مجموعة متنوعة من الخصائص البيولوجية، مثل الخصائص المضادة للسرطان ومضادات الميكروبات ومض

يتم وصف طرق تخليق الكالكونات والثيوسيوكربازيدات وتفاعلاتها وأنشطتها البيولوجية المختلفة في القسم النظري. يتعلق 

الجانب العملي من هذا العمل بإنتاج جزيئات الكالكون المختلفة المستبدلة من الكالكون، خاصةً الهيدروكسيلية. يتم بعد ذلك 

ع ثيوزيميكاربازيد للحصول على منتجات جديدة يتم تقييم أنشطتها المضادة للأكسدة بعد ذلك. تختلف إجراء التكثيف م

 DPPHالمردودات، ولكن الهدف من التوليفات هو تحضير كمية كافية لتحديد وتقييم النشاط المضاد للأكسدة بواسطة 

 

 الخواص الدوائية  -مضادات الأكسدة  -ثيوزيميكاربازيدات  -الكالكونات :  الكلمات الرئيسية
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Abstract: 

 

This work explores the synthesis and antioxidant properties of new derivatives derived from 

the condensation of chalcones and thiosemicarbazides. In organic chemistry, chalcones play a 

crucial role as synthesis intermediates and biologically active substances. They are precursors 

of flavonoids and isoflavonoids, with a variety of pharmacological activities making them 

much-studied drug candidates. Thiosemicarbazides, which depend on the hydrazine of 

thiocarbamic acid, also have diverse biological properties, such as anticancer, antimicrobial 

and antioxidant properties.  

Methods for synthesizing chalcones and thiosemicarbazides, their reactivities and their 

various biological activities are outlined in the theoretical part. The practical aspect of this 

work focuses on the production of various substituted chalcone molecules, mainly 

hydroxylated. Condensation is then carried out with thiosemicarbazide to obtain new 

products, whose antioxidant activities are then evaluated. Yields vary, but the aim of the 

syntheses is to prepare a sufficient quantity for identification and evaluation of antioxidant 

activity by DPPH assay. 

 

Key-words : Chalcones, Addition, Thiosemicarbazides, Pharmacological properties, 

Antioxydants . 
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Liste des abréviations : 

 

 Ald x – Cet y : Chalcones synthétisés 

 BHT : Hydroxytoluène butylé 

 Bmim : 1-N-butyl3-méthylimidazolium 

 BZN :  benznidazole 

 CAE : éther chiral Azacrown 

 CC : cytotoxicité 

 CHI : Chalcones reductase  

 CHR : Chalcone redcutase  

 CHS : Chalcone synthase  

 DPPH : 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyle  

 IC : Indice de croissance    

 T ( x.y ) : Chalcones-thiosemicarbazides synthétisés 

 TBAB : tétrabutylamonium 

 TBATB : tribromure de tétrabutylamonium 

 TEA : triéthylamine 

 XN : Xanthohumol 
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Les chalcones sont des molécules d’origine naturelle, précurseurs des flavonoïdes et des 

isoflavonoïdes ; qui occupent actuellement une place essentielle en chimie organique comme 

intermédiaires de synthèse et en thérapeutique en tant que substances biologiquement actives. 

Ces composés peuvent être d'origine naturelle, extraits de plantes, hémisynthétiques ou 

entièrement synthétiques. En plus de leurs activités biologiques variées, elles sont des 

intermédiaires très précieux dans la synthèse d’hétérocycles tels que les pyrazolines et les 

thiazolyl-pyrazolines(1). 

La découverte de cette classe de composés a grandement contribué au développement 

de médicaments modernes par la modification structurelle de la molécule prototype. 

La liaison énone présente dans leur structure de base joue un rôle crucial pour l'activité 

des chalcones et de leurs dérivés. Les membres de la famille des chalcones et des flavonoïdes 

ont suscité beaucoup d'intérêt grâce à leur activité antibactérienne, antifongique, anti-

inflammatoire, antihyperglycémique, anti-VIH et anticancéreuse. Récemment, une molécule 

de chalcone a été identifiée comme une nouvelle classe d'inhibiteurs de l'intégrase du VIH-

1(2). 

Les hétérocycles ont joué un rôle crucial société grâce à leurs activités biologiques et 

industrielle. Parmi elles, les composés contenant du soufre et de l'azote, tels que les 

thiosemicarbazides et les thiosemicarbazones qui attirent une attention significative dans le 

domaine de la chimie médicinale et qui possèdent de grandes potentialités 

pharmacologiques(3). 

Le thiosemicarbazide (NH2-NH-CSNH2) est le dérivé hydrazine le plus simple de 

l'acide thiocarbamique (4). Le comportement chimique du thiosemicarbazide est similaire à 

celui de son correspondant, le semicarbazide, mais le groupe thione présente une adaptabilité 

chimique supérieure par rapport au groupe cétone, ce qui explique le comportement plus 

diversifié du thiosemicarbazide(5).  

La chimie des dérivés de l'hydrazine, tels que le thiosemicarbazide et ses hydrazones, 

est d'une grande importance en raison de leurs vastes applications synthétiques et analytiques 

ainsi que de leurs activités biologiques. Les thiosemicarbazides et leurs dérivés présentent des 

activités biologiques intéressantes, y compris des propriétés anticancéreuses, 
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antimicrobiennes, anti-VIH, antivirales, insecticides, antiscalotiques, antioxydantes et 

antiparasitaires(4,6) .  

Le but de ce travail est d'explorer la synthèse de dérivés par condensation de chalcones 

et de thiosemicarbazides afin d'évaluer leur potentiel antioxydant comparé à celui des 

chalcones de départ. Cette étude contribuera à enrichir les connaissances sur les chalcones et 

les thiosemicarbazides et à ouvrir de nouvelles perspectives pour le développement de 

composés antioxydants efficaces.  

Ayant séparément de grande potentialité thérapeutique, la question qui se pose, en 

réalisant cette condensation sur les chalcones hydroxylées, connues comme ayant une activité 

antioxydante, le motifs thiosemicarbazide a-il une influence sur ce pouvoir ? 

Pour répondre à cette question, ce travail est divisé en deux volets ; une partie théorique 

et une partie pratique. 

La partie théorique est composée de deux chapitres : 

- Le premier chapitre présente une mise au point sur les différentes méthodes de synthèse des 

chalcones, ses réactivités ainsi que leurs différentes activités biologiques. 

- Le deuxième chapitre comprend les stratégies de synthèse des thiosemicarbazides, les 

propriétés physico-chimiques des chalcones-thiosemicarbazides et leurs activités biologiques. 

La partie pratique vise à synthétiser plusieurs molécules de chalcones substituées, sur 

lesquelles sont effectuées des condensations avec la thiosémicarbazide pour obtenir des 

produits de condensation. 

En dernier, une conclusion générale a été faite. 
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1. Structure et nomenclature : 

Les chalcones sont des molécules chimiques ayant comme structure commune de 1,3-

diphényl-2-propène-1-one. Le terme "chalcone" provient du mot grec "Chalcos", signifiant 

bronze. 

         Les chalcones peuvent présenter deux formes isomères, soit (cis) et (trans), parmi 

lesquelles l'isomère trans est considéré comme étant thermodynamiquement favorable. 

         La fraction cétone alpha-insaturée est à l'origine des activités biologiques variées 

observées, car l'élimination de cette structure conduit à une perte de bioactivité. En 

maintenant cette moitié intacte, des modifications sur les deux anneaux ont permis la synthèse 

de nouvelles molécules bioactives de type chalcone (Figure 1) (7–11)  

 Figure 1 : Structure générale des chalcones (7). 

 

2. Sources naturelles des chalcones :  

Les chalcones représentent des composés fondamentaux au sein de diverses molécules 

biologiquement actives. D'origine végétale, ces composés suscitent l'intérêt de la communauté 

scientifique depuis de nombreuses années (8). Leur présence est notable dans divers fruits tels 

que les tomates, les poires, les fraises, ainsi que dans d'autres produits dérivés du blé. Ces 

composés appartiennent à la sous-classe des flavonoïdes, caractérisée par l'ouverture du    

cycle C (Figure 2) (12). Des recherches approfondies ont été menées sur l'extraction des 

dérivés naturels de chalcones, tels que les licochalcones, xanthoangelol, isobavachalcones, 

xanthohumol, isoliquiritigenin, et nardoaristolone A. (Figure 3) (13) :  

2.1. Isoliquiritigenin :  

L’extraction de l’isoliquiritigenin peut se faire à partir des racines de Glycyrrhiza , elle fait 

partie des dérivés les plus importants de cette plante en raison de ces activités biologiques 



Revue de la littérature  Les chalcones 

 4 

dont les plus cités sont les effets antidiabétique, anti-angiogenique, antispasmodique et anti-

cancéreuse (14)  

2.2. Licochalcone A :  

Licochalcone A est extraite à partir des racines de Glycyrrhiza responsable des effets anti-

cancéreuse dont elle est mentionné dans le traitement de cancer gastrique , et de la prostate et 

aussi possède des activité antibactérienne  (15,16) . 

2.3. Xanthohumol :  

Xanthohumol fait partie des chalcones prenylés, c’est le flavonoïde le plus abondant des 

inflorescences femelles du Humulus lupulus. Le composé exhibe une sécurité thérapeutique 

ainsi que diverses bioactivités, comprenant des propriétés telles que l'anticancéreux, 

l'antidiabétique, l'anti-inflammatoire, l'antioxydant et l'antibactérien. Au cours des récentes 

années, un nombre croissant d'études a mis en évidence un large éventail d'activités 

anticancéreuses du XN, couvrant le cancer du poumon, le carcinome hépatocellulaire, le 

cancer du sein, la leucémie, le cancer de la prostate, le cancer du pancréas, le cancer du côlon 

et le glioblastome (17) . 

2.4. Nardoaristolones : 

Nardoaristolone A et B font partie des chalcones les plus complexes, ce sont des chalcones 

terpenoides isolé des parties souterraines Nardostachys chinensis. Les recherches ont décrit 

plusieurs applications de Nardoaristolone A dans le traitement de plusieurs types de cancer 

comme le cancer de la peau et de l‘endomètre. Sont aussi utilisé dans la préparation des 

médicaments visant à accroître la quantité de globules rouges, ou ceux qui favorisant le 

péristaltisme de l'intestin grêle, ou d'un médicament antituberculeux (13) . 

2.5. Isobavachalcones : 

L'isobavachalcone (IBC), une chalcone d'origine naturelle, est principalement extraite des 

graines de Psoralea corylifolia Linn. Elle exhibe diverses activités pharmacologiques, 

incluant des propriétés anticancéreuses, antimicrobiennes, anti-inflammatoires, anti-

oxydantes, neuroprotectrices (18) 
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2.6. Xanthoangelol :  

Xanthoangelol est isolé a partir Angelica keiskei , connus pour ces capacité a induire une 

apoptose des cellules humaines dans les neuroblastomes et les leucémies (19) et ses activité 

antibactériennes (20).  

 

Figure 2 : Structure de base du squelette des flavonoïdes et de leurs classes (12). 

 

Figure 3 : Structures chimiques de chalcones trouvées dans des sources naturelles (13). 
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3. Biosynthèse des chalcones :  

La biosynthèse des chalcones se fait grâce une enzyme appelé CHS et d’autres enzymes 

appartenant à la famille « CHS-like ». La CHS est omniprésente dans les plantes supérieurs, 

mais également détecté dans plusieurs plantes inferieurs comme Marchantia polymorpha . 

CHS produit les chalcones en transférant un fragment coumaroyl d'une 4-

coumaroylcoenzyme A (CoA) à Cys164 dans un premier temps. 

Suite à la réaction des polycetides un intermédiaire des trois Thio-ester de malonyl-CoA 

. après la génération d’un tetracetides lié au Thio-ester ,une cyclisation regio-specifique type 

claisen se produit pour générer des naringenin chalcone , qui suite à une réduction par la 

chalcones réductase « CHR » et la CHS se forme la 6′-deoxynaringenin chalcone 

(Isoliquiritigenin ) (Figure 4) (8) . 

Les chalcones sont aussi connus comme des précurseurs directes des dérivés 

flavonoïdes comme les flavones, aurones, flavanones, isoflavones, flavononols (21) 

 

Figure 4 : Biosynthèse des chalcones et voies en aval (8). 
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4. Synthèse des chalcones :  

Les chalcones sont habituellement produites par des réactions de condensation avec une 

catalyse acide ou basique. Les chalcones, en tant que cétone α,β-insaturée facilement 

synthétisable, ont vu l'émergence de nouvelles techniques et procédures en raison de leurs 

activités biologiques intéressantes et du développement de divers catalyseurs ou conditions 

réactionnelles (8). Les stratégies synthétiques, les méthodologies générales, ainsi que les 

catalyseurs et conditions utilisés dans la synthèse des échafaudages de chalcone sont résumés 

ci-dessous. : 

4.1. Condensation de Claisen- Schmidt : 

La réaction de Claisen-Schmidt, dénommée en l'honneur des chercheurs R. L. Claisen et 

J. G. Schmidt, consiste en la condensation d'un benzaldéhyde et d'une acétone sous l'influence 

de catalyseurs. Cette réaction, récemment reconnue pour être catalysée par un mécanisme 

anionique, occupe une place prééminente parmi les réactions classiques en chimie organique  

(Figure 5). Elle peut être réalisée par l'emploi de bases fortes ou d'acides comme catalyseurs 

dans un milieu alcoolique pendant 1h30min. En cas de catalyse basique, la chalcone se forme 

par la déshydratation de l'aldol produit, suivant un mécanisme d'énolate. En revanche, une 

catalyse acide induit la génération de la chalcone à travers un mécanisme d'énol. (8,22,23). 

CH3

O

R1 +
H

O

R2

EtOH

KOH / H2O

O

R1 R2

 

Figure 5 : Réaction global de Claisen-Schmidt. 

4.2. La réaction de Friedel Crafts :  

La synthèse des chalcones par acylation de Friedel-Crafts avec le chlorure de 

cinnamoyle, en utilisant un catalyseur acide de Lewis puissant tel que le trichlorure 

d'aluminium, implique l'acylation de Friedel-Crafts d'un éther aromatique avec le chlorure de 

cinnamoyle. Cette méthode, initialement rapportée par Shotter et al. en 1978, a permis la 

production de quatre chalcones avec des rendements satisfaisants. Malgré ces résultats 

prometteurs, l'application généralisée de cette réaction pour la synthèse des chalcones n'a pas 

été observée (Figure 6) (8). 
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OH

+ X

O

AlCl3

O

 

Figure 6 : Réaction générale de Friedel Crafts. 

4.3. Couplage de Suzuki :  

La synthèse de chalcones par la réaction de Suzuki-Miyaura a été démontrée pour la 

première fois par Eddarir et ses collaborateurs en 2006 (24).  

Selon l'analyse rétrosynthétique, deux approches sont possibles pour la synthèse des 

chalcones : la réaction du chlorure de cinnamoyle avec l'acide phénylboronique (Figure 7) et 

la réaction du chlorure de benzoyle avec l'acide phénylvinylboronique (Figure 8). Ces deux 

méthodes requièrent l'utilisation du palladium en tant que catalyseur  (25).  

B

OH

OH +
Cl

O
OPd(PPH3)4

Cs2CO3 , toluene 

 

Figure 7 : Réaction du chlorure de cinnamoyle avec l'acide phénylboronique. 

O
Pd(PPH3)4

Cs2CO3 , toluene 

O

Cl +
OH

B

OH

 

Figure 8 : Réaction du chlorure de benzoyle avec l'acide phénythylboronique. 

4.4. Synthèse de Sonogashira :  

La réaction de Sonogashira, un couplage catalysé par le palladium, consiste en la liaison 

entre un halogénure d'aryle ou d'alkyle et un alcyne terminal, conduisant à la formation d'un 

alcène conjugué. Cette méthode trouve une application significative dans la synthèse des 

chalcones. 



Revue de la littérature  Les chalcones 

 9 

Après la réaction de Sonogashira, une isomérisation base-catalysée est entreprise pour 

produire le chalcone , Cette réaction spécifique est activée par la présence de triéthylamine et 

d'iodure de cuivre (Figure 9) (26) .   

O

OH

CH

+
X

PdCl2(PPH3)2

CuI , Et3N ,

 

Figure 9 : Réaction globale de Sonogashira 

4.5. Réaction de Heck :  

Sur le plan structural, la chalcone présente une parenté avec le stilbène, pouvant être 

engendrée par la réaction classique de Heck entre un acide arylboronique ou un aryl iodide et 

une cétone insaturée, en présence d'une base et d'un catalyseur au palladium. La première 

synthèse des arylvinylcétones et le couplage direct avec des iodures d'aryle ont été rapportés 

par Cavarischia et al. Ces réactions ont permis d'obtenir rapidement des dérivés de chalcone 

avec d'excellents rendements (75-96%) sous des conditions catalytiques [Pd(OAc)2, Ph3P, 

CH3CN, TEA] (Figure 10) (8).  

X

+

CH2

O

Pd(OAc)2, Ph3P

CH3CN, TEA

X= B(OH)2 ou I

O

 

Figure 10 : Synthèse des chalcones par réaction de Heck. 

4.6. Réaction de Wittig :  

La réaction de Wittig, également connue sous le nom d'oléfination de Wittig, constitue 

une méthode aisée pour la synthèse de composés alcènes, la chalcone servant de modèle 

d'alcène dans cette stratégie. La première tentative de cette réaction a employé le 

triphénylbenzoylméthylène phosphorane et le benzaldéhyde (Figure 11), nécessitant un reflux 

de 3 jours dans le benzène ou de 30 heures dans le THF, aboutissant à un rendement 

satisfaisant de 70 %. Des avancées ultérieures ont démontré qu'une amélioration significative 



Revue de la littérature  Les chalcones 

 10 

de la vitesse de réaction pouvait être obtenue par irradiation aux micro-ondes, conduisant à un 

rendement ultérieur dépassant les 80 %  (8).  

O

H

O

+

CH3

X

X= Ph3P
 

Figure 11 : Synthèse des chalcones par la réaction de Wittig. 

5. Propriétés Chimiques : 

Les chalcones peuvent être utilisés comme produit initial pour la synthèse de nombreux 

composés qui présentent plusieurs activités pharmacologiques très importantes. 

5.1. Oxydation des chalcones : 

5.1.1. Oxydation des chalcones par Algar-Flynn : 

Les chalcones manifestent une réactivité distinctive selon les conditions réactionnelles. 

En présence de dioxyde de sélénium, elles subissent une transformation aboutissant à la 

synthèse de 6-acétaminoflavones. Parallèlement, lorsque ces chalcones sont exposées à un 

environnement contenant du peroxyde d'hydrogène alcalin, elles donnent naissance à des 6-

flavonols. Cette réaction est caractérisée par l'oxydation d'Agar-Flynn qui accompagne le 

processus (27). De plus, la combinaison I2/DMSO se révèle être un réactif d'oxydation 

efficace dans la synthèse des flavones (Figure 12) (28,29).  

 

Figure 12 : Réaction d'oxydation des chalcones (29). 
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Les dérivés de flavones sont obtenus en faisant réagir les 2'-hydroxy chalcones par un 

reflux en présence d'acide acétique glacial (Figure 13) (28). 

 

Figure 13 : Réaction d'oxydation des chalcones (29). 

5.1.2. Époxydation des chalcones : 

L'époxydation des groupes éthyléniques présents dans des composés naturels tels que la 

chromone, la chalcone et l'isoflavone se déroule de manière rapide et efficiente lorsqu'elle est 

réalisée avec du peroxyde d'hydrogène et elle présente un rendement élevé lorsqu'elle est 

effectuée en présence du tétrafluoroborate de 1-butyl-3-méthyl imidazolium (BF4)                      

(Figure 14) (30). 

 

Figure 14 : Époxydation des chalcones (31). 

5.2. Réaction de substitution des chalcones : 

5.2.1. Réaction de S-alkylation :  

La s-alkylation est réalisée en faisant réagir des (E)-4-mercaptochalcones avec des 

dibromoalcanes dans du N,N-Diméthylformamide en présence de triéthylamine (TEA) à 

température ambiante (Figure 15) (32). 
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Figure 15 : Réaction de S-alkylation des mercapto chalcones. 

5.2.2. Réaction de O-alkylation : 

L'O-alkylation survient lors du chauffage des (E)-4-hydroxychalcones avec des 

dibromoalcanes dans de l'acétone anhydre en présence de carbonate de potassium anhydre 

(Figure 16) 

 

Figure 16 : Réaction d'O-alkylation des Hydroxychalcones avec les dibromoalcanes (33). 

5.3. Réaction de condensation des chalcones : 

Les dérivés de 1,2,4-triazolo(3,4-b)(1,3,4)thiadiazépine sont obtenus par réaction de 

condensation entre les chalcones et le 4-amino-5-éthyltriazolo-3-mercapto en présence d'acide 

o-toluensulfonique (p-TsOH) sous irradiation micro-ondes (Figure 17) (34). 
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Figure 17 : Réaction de condensation des chalcones(35). 

5.4. Réaction de cyclisation des chalcones : 

Les flavonones, isomères des chalcones, se forment par la réaction des chalcones avec 1 

à 2 % de catalyseurs acides ou basiques, suivie de la fermeture du cycle en dihydropyranne. 

On utilise généralement 1,5 à 2,5 % de NaOH comme catalyseur basique. Ethanol H2SO4 

éthanolique, HCl dilué et H3PO4 éthanolique sont utilisés comme catalyseurs acides. La 

synthèse de la flavanone à partir du benzaldéhyde et de l'acétophénone 2-hydroxy 

acétophénone avec H-ZSM-5, Mg-ZSM-5 et BaZSM-5 à 140°C implique deux étapes  

(Figure 18) (35) : 

 

Figure 18 Formation des Flavonones (36). 

5.5. Réaction d’addition des chalcones : 

5.5.1. Réaction de Michael : 

L'addition de Michael est généralement réalisée dans des conditions basiques fortes. Les 

chalcones substituées donnent lieu à une réaction d'addition de Michael énantiosélective avec 

le 2-nitropropane en utilisant l'éther chiral Azacrown (CAE) comme catalyseur (Figure 19). 
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Figure 19 : Réaction des chalcones avec le 2-nitro-propane (37). 

La 1- (1-Alkyl-benzimidazole-2-yl) -4-nitro-3-aryl-butan-1-one est synthétisée par 

addition de nitrométhane à l'atome de β-carbone du benzimidazole chalcone en présence de 

K2CO3 et de bromure de tétrabutylamonium (TBAB) (Figure 20). 

 

Figure 20 : Réaction des chalcones avec le nitométhane (37). 

Cependant, si la réaction se produit dans des conditions fortement basiques, de 

nombreux produits seront composés comme les produits des réactions de déshydratation. 

Cette réaction de synthèse peut être réalisée avec une méthode simple, efficace et rapide en 

présence de K2CO3 et de TBAB sans solvant dans un pilon (36). 

L'addition de composés de thiourée cyclique aux chalcones et la réaction de cyclo 

déshydratation qui s'ensuit (addition de Michael) donnent lieu à la formation d'un cycle 

imidazo[2,3-b] 1,3-thiazine (Figure 21) (37). 
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Figure 21 : Réaction d'addition des composés thiourées cycliques aux chalcones (37). 

5.5.2. Bromation des chalcones : 

La bromation des chalcones peut être réalisée avec une substance de départ pure, des 

réactifs spéciaux et des applications de micro-ondes (2450 MHz). L'utilisation d'expériences 

par micro-ondes sans solvant les rend réalisables pour la synthèse de composés organiques 

bromés. Le tribromure de tétrabutylamonium (TBATB) est utilisé comme réactif de 

bromation afin d'éviter les dommages liés à l'utilisation du brome moléculaire. Réaction de 

bromation de chalcones dans des conditions de micro-ondes (en 50 secondes) se déroule avec 

un rendement de 87% en présence de TBATB et sans solvant (Figure 22) (38). 

 

Figure 22 : Réaction de bromation (39). 

5.5.3. Réaction de Diels-Alder : 

L'une des caractéristiques chimiques les plus marquantes des chalcones est leur action 

en tant que diénophile dans les réactions de Diels Alder catalysées par les enzymes. Diènes 

qui entrent dans les réactions d'adduction de Diels-Alder sont de structure simple comme 

l'isoprène, les composés monoterpéniques, les coumarines et d'autres groupes de flavonoides 

(40). L'addition de Diels Alder se produit entre les chalcones et le cyclopentadiène avec la 

polimérisation qui se compose de l'ouverture inversée des cycles. La plupart des chalcones 

donnent des produits d'addition endo et exo avec un rendement élevé par la réaction du 

cyclopentadiène avec le furfurylidène-acétone et le N,N-diéthylaminobenzylidène- (4-

hydroxy) acétophénone. Les réactions de chalcone peuvent être effectuées dans des conditions 

de température ambiante et de micro-ondes. Les chalcones sont dissoutes dans le toluène et 

mélangées au cyclopentadiène en présence de quantités de catalyseurs d'AlCI3 à température 
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ambiante pendant trois jours. La même procédure peut être réalisée en 3 minutes en utilisant 

le micro-ondes (Figure 23) (41). 

 

Figure 23 : Réaction de Diels-Alder avec micro-onde et à température ambiante (42). 

5.5.4. Addition des chalcones avec les ortho-aminothiophénols et de l’o-

phénylènediamine : 

Les 1,5-benzothiazépines sont synthétisées par la réaction des chalcones avec les O-

aminothiophénols dans des conditions acides et basiques (Figure 24). La réaction commence 

par l'addition de 1,4-Michael du groupe SH sur la liaison C-C et se poursuit par la 

condensation du groupe NH2 sur le groupe carbonyle. Les chalcones donnent des 1,5-

benzothiazépines avec de l'O-phénylènediamine dans des liquides ioniques acides (Figure 25). 

Cette méthode est reconnue comme une méthode de préparation facile et bon marché (42). 

 

Figure 24 : Réaction d'addition des chalcones avec des o-aminothiophénols (42). 
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Figure 25 : Réaction d'addition des chalcones avec l'O-phénylènediamine (42). 

5.5.5. Réaction d’addition avec le chlorobenzène : 

Lorsque le 4,4'-dichlorochalcone est mélangée avec du chlorobenzène en présence de 

chlorure d'aluminium à température ambiante, on obtient un produit d'addition conjugué 

(Figure 26) (43). 

 

Figure 26 : Réaction des chalcones avec AlCl3 et le Chlorobenzène  (44). 

5.5.6. Réaction d’addition avec le cyanure de sodium : 

Les β-cyanocétones sont produites avec un rendement élevé par réaction d'addition conjuguée 

du cyanure de sodium (NaCN) avec les chalcones (Figure 27) (39). 
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Figure 27 : Réaction d'addition des chalcones avec HCN (40). 

5.5.7. Réaction d’addition avec le thiocyanate : 

Les β-thiocyanate sont composées par la réaction d'hydrothiocyanation de chalcones 

avec le thiocyanate de 1-N-butyl3-méthylimidazolium ([bmim] SCN) qui est l'un des liquides 

ioniques (Figure 28) (44). 

 

Figure 28 : Réaction d'addition des chalcones avec le thiocyanate (45). 

6. Propriétés physiques des chalcones :  

Les chalcones, également connues sous le nom de benzylidèneacetophenones, sont des 

composés organiques solide de couleur jaune qui possèdent plusieurs propriétés physiques 

distinctives. Ces caractéristiques sont cruciales pour comprendre le comportement et les 

applications de ces composés dans divers domaines, notamment en chimie organique et en 

pharmacologie. Examinons de plus près ces propriétés physiques spécifiques des chalcones. 

La température de fusion des chalcones est généralement située dans la plage de 57.5 à 

59°C. Cette température représente le point auquel ces composés passent de l'état solide à 

l'état liquide. La connaissance de cette température est essentielle pour déterminer les 

conditions de manipulation, de stockage et de transformation des chalcones. 

En ce qui concerne la température d'ébullition, les chalcones présentent une valeur 

significative de 346.5°C. Cette température représente le point auquel ces composés passent 

de l'état liquide à l'état gazeux. La haute température d'ébullition indique une stabilité 

thermique élevée, ce qui peut être un aspect important lors de processus de synthèse ou 

d'applications industrielles nécessitant des conditions de température élevée. 
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La solubilité des chalcones est également une caractéristique importante. Ces composés 

présentent une solubilité de 92.9 mg/l dans l'eau à 25°C. Cette information est cruciale pour 

comprendre la capacité des chalcones à se dissoudre dans les milieux aqueux, ce qui peut 

avoir des implications sur leur biodisponibilité et leur capacité à interagir avec d'autres 

composés dans des environnements biologiques. 

La masse volumique des chalcones est mesurée à 1.071 g/cm³. Cette propriété physique 

fournit des informations sur la densité des chalcones, ce qui peut être important pour évaluer 

leur poids par unité de volume, ainsi que pour des considérations de formulation lors de la 

préparation de diverses solutions ou formulations. 

Enfin, la pression de vapeur saturante des chalcones est de l'ordre de 1,07×10⁻⁴ mmHg. 

Cette valeur indique la pression à laquelle la phase gazeuse des chalcones est en équilibre 

avec leur phase liquide à une température donnée. La connaissance de cette pression est 

cruciale pour comprendre le comportement de vaporisation des chalcones dans des conditions 

spécifiques. 

En conclusion, les propriétés physiques des chalcones, telles que leur température de 

fusion, température d'ébullition, solubilité, masse volumique et pression de vapeur saturante, 

fournissent des informations essentielles pour la manipulation, la synthèse et l'application de 

ces composés dans divers contextes scientifiques et industriels. Ces données sont des outils 

précieux pour les chercheurs et les professionnels cherchant à exploiter les propriétés uniques 

des chalcones dans des domaines tels que la chimie médicinale et la conception de 

médicaments (Tableau I) (45,46) . 

Tableau I : Propriétés physiques des chalcones. 

Description physique Solide , couleur jaune 

Point d’ébullition 346.50°C 

Point de fusion 57.5°C 

Pression de vapeur saturante 1,07×10
-4

 mm Hg 

Solubilité 92.9 mg.l
-1

 d’eau a 25°C 

Masse volumique 1.071 g.cm
-3 
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7. Activités biologiques des chalcones : 

La chalcone, en tant que cétone aromatique, forme le noyau centrale de plusieurs 

composé a activité biologique, dont cette dernière diffèrent selon les substituions effectués sur 

la structure de base (47). Ces dérivés issus de ces substituions sont connues pour leurs activité 

anti-cancéreuse, anti-oxydante, anti-microbienne, anti-inflammatoire etc…(11,48,49).   

7.1. Activité anti-cancéreuse :  

Similairement aux chalcones naturelles, la présence de groupes hydroxy et méthoxy à 

des positions spécifiques sur les anneaux phényles semble favoriser l'activité anticancéreuse 

de ces composés. Des recherches suggèrent également que d'autres substituants, tels que le 

diméthylamino, les cycles aryle/hétéroaryle fusionnés ou substitués (Figure 29), sont bien 

tolérés. De plus, il a été constaté que la chalcone agit comme un inhibiteur de kinases à cibles 

multiples, manifestant une activité inhibitrice, bien que modeste, à l'égard de divers récepteurs 

tyrosine kinases, dont le récepteur du VEGF, Tie-2, le récepteur du facteur de croissance 

épidermique (EGF), l'EphB2, le récepteur 3 du facteur de croissance des fibroblastes (FGF), 

et les récepteurs du facteur de croissance analogue à l'insuline-1 (IGF-1) (50).  

 

Figure 29 : Chalcones à activité anti cancéreuse (50). 

7.2. Activité anti-oxydante : 

Les antioxydants sont des composés qui entravent le processus d'oxydation, permettant 

ainsi de prévenir ou ralentir les dommages causés aux cellules par les radicaux libres (51). 

Une étude a révélé que les chalcones munis d'un groupe hydroxyle en position 2 ou 4 du cycle 

B présentent une activité anti-oxydante significativement supérieure à celle du 

Hydroxytoluène butylé (BHT) (Tableau Ⅱ), soulignant ainsi leur potentiel remarquable dans 

la protection contre les effets néfastes de l'oxydation (52).  
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Tableau II : Activité anti-oxydante des chalcones. 

Composés 

Oxydation 

n 

Kinh 

[×

104 𝑀−1. 𝑠−1] 

Anti-oxydation ratio 

[%] 

BHT 
OH

 

1.7 1.7 44 

Chalcone 

 

O  

0 - 0 

2-hydroxy        

chalcone 

 

O

OH

 

1.8 2.0 60 

3-hydroxy-

chalcone 

 

O

OH

 

0.4 4.1 23 

4-hydroxy-

chalcone 

O

OH

 

2.5 
2.8 

 76 

n=nombre des radicaux libre neutraliser    Kinh = constante de vitesse de piégeage des radicaux 

7.3. Activité anti-inflammatoire :  

Certains dérivés de chalcones, caractérisés par des substitutions méthoxy sur les deux cycles, 

ont été associés à une activité anti-inflammatoire (Figure 30) (53) . Des chalcones contenant 

du pyrazole et de la morpholine ont été signalées pour leur activité anti-inflammatoire 

(Figure31). Certains des composés testés ont démontré une efficacité notable par rapport au 

médicament standard, le diclofénac (51). 
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Figure 30 : Methoxy chalcones anti-inflammatoires. 

N

N

R

O

N

O

 

Figure 31 : Structure d'un chalcone contenant du pyrazole et de la morphine. 

7.4. Activité anti-microbienne : 

Face au sérieux problème mondial de la résistance aux antibiotiques, l'impératif 

d'élaborer de nouveaux traitements se fait pressant. Dans cette optique, les récents progrès 

dans la recherche sur les chalcones sont prometteurs, visant spécifiquement le développement 

d'agents antimicrobiens innovants (51).  

Les dérivée méthoxy de 4-amino chalcones ont été soumis à des essais in vitro            

(Tableau Ⅲ), révélant des résultats prometteurs quant à leurs activités antimicrobiennes contre 

Escherichia coli, Staphylococcus aureus et Candida albicans (54). 

Les quinoxalinyl chalcones (figure 32), des composés dévoilant un potentiel 

thérapeutique considérable. Ces molécules se distinguent par leur activité antimicrobienne 

remarquable, éradiquant efficacement Staphylococcus aureus, Escherichia coli et Candida 

albicans. De manière tout aussi prometteuse, leur impact anticancéreux sur la lignée cellulaire 

MCF-7 offre des perspectives intrigantes. Et aussi Les études de docking moléculaire mettent 

en lumière une forte affinité de ces quinoxalinyl chalcones pour l'enzyme enoyl ACP 
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réductase de Mycobacterium tuberculosis, ouvrant ainsi des perspectives d'inhibition 

significative (55). 

Tableau III : Les dérivés méthoxy de 4-amino chalcones testés. 
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Figure 32 : Structure chimique du quinoxalinyl chalcone. 
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CHAPITRE 02 : LES DERIVES CHALCONES 

THIOSEMICARBAZIDES 
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1. Thiosemicarbazide :  

1.1. Synthèse des Thiosemicarbazides : 

La méthode générale implique la préparation de thiosemicarbazides par des additions 

nucléophiles d'amines ou de carbhydrazides à des isothiocyanates ou du CS2. 

1.1.1. À partir d'isothiocyanates substitués : 

En utilisant à la fois des méthodes traditionnelles (agitation à température ambiante) et 

assistées par micro-ondes, des thiosemicarbazides aryles ou alkyles ont été obtenus à partir de 

la réaction d'isothiocyanates aryles ou alkyles avec de l'hydrazine hydratée ou de la 

phénylhydrazine dans le toluène (Figure 33) (56,57). 

 

Figure 33 : Synthèse des Thiosemicarbazide substitués (58). 

1.1.2. Hydrazinolyse du thiocyanate de potassium : 

Les aroylthiosémicarbazides ont été formés par la réaction entre des hydrazides substitués et 

du thiocyanate de potassium dans de l'eau ou du méthanol acidifié avec de l'acide 

chlorhydrique concentré (Figure 34) (59,60). 
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Figure 34 : Synthèse d’Aroylthiosemicarbazide (59). 

1.1.3. À partir de 1-chloro-3,4-dihydronaphthalene-2-carbaldehyde : 

En deux étapes successives, la première a été réalisée en condensant le 1-chloro-3,4-

dihydronaphthalène-2-carbaldehyde avec de l'hydrazine hydratée dans de l'éthanol pour 

obtenir la base de Schiff. Ensuite, le composé a été ajouté à l'isothiocyanate de phényle dans 

le dioxane bouillant, ce qui a donné le (E)-2-((1-chloro-3,4-dihydronaphthalén-2-

yl)méthylène)-N-phénylhydrazinecarbothioamide (Figure 35) (61,62). 

 

Figure 35 : Synthèse de  3,4-dih(60)ydronaphthalen-2-yl)methylene)-N (61). 

1.1.4. Préparation de Thiocarbonylhydrazines : 

Les thiocarbonylhydrazines ont été préparées à partir d'acides thiocarbamoyle 

thioacétiques et d'hydrazine hydratée (100%), comme illustré dans le schéma. L’acides 

thiocarbamoyle thioacétiques lui-même a été préparés à partir de la réaction d'amines 

secondaires et de CS2 dans une solution de KOH pour former des thiocarbamates 3, suivie 

d'une alkylation avec de l'acide chloroacétique (Figure 36) (63). 
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Figure 36 : Synthèse de Thiocarbonylhydrazines (64). 

1.1.5. Synthèse des Thiosemicarbazides Substitués :  

Les thiosemicarbazides ont été préparés par réaction en une seule étape d'amines 

substituées dans de l'ammoniac avec du CS2 dans de l'éthanol absolu, suivie par l’addition 

d'une solution de carbonate de sodium et d'acide monochloroacétique dans de l'eau distillée. 

Par la suite, l'addition d'hydrazine hydratée au mélange réactionnel a donné des 

thiosemicarbazides substitués (Figure 37) (65). 

 

Figure 37 : Synthèse des Thiosemicarbazides Substituées (66). 

1.1.6. Synthèse de dérivés thiosemicarbazide d’Isoniazide : 

Le dérivé de l'isonicotinylhydrazide a été traité avec des isothiocyanates de 

phényle/cyclohexyle substitués appropriés en présence d'éthanol absolu pour donner les N-(4-

aryl/cyclohexyl)-2-(pyridin-4-ylcarbonyl)hydrazinecarbothioamides en une seule étape 

(Figure 38) (66). 
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Figure 38 : Synthèse les N-(4-aryl/cyclohexyl)-2-(pyridin-4-ylcarbonyl) 

hydrazinecarbothioamides (67). 

1.1.7. À partir d’acide hydrazide : 

La synthèse d'une série de dérivés de thiosemicarbazide fluorés a été réalisée par la 

réaction de l'hydrazide acide fluoré avec des isothiocyanates aryles dans de l'éthanol en reflux    

(Figure 39) (67). 

 

Figure 39 : Synthèse des Thiosemicarbazides Fluorés (68). 
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1.2. Réactivité des Thiosemicarbazides : 

1.2.1. Réaction de condensation : 

1.2.1.1. Avec les aldéhydes : 

La réaction de condensation des aldéhydes avec des thiosemicarbazide substitués dans 

de l'éthanol bouillant a permis d'obtenir des thiosemicarbazides (Figure 40). Ces réactions 

sont très utiles (68–71). 

 

Figure 40 : Réaction avec les aldéhydes (72). 

1.2.1.2. Avec les cétones : 

De manière similaire, la condensation de cétones avec des thiosemicarbazide substitués donne 

des dérivés de thiosemicarbazides (Figure 41) (73). 

 

Figure 41 : Réaction avec les cétones (74). 

1.2.2. Réaction de cyclisation : 

La cyclisation des dérivés de thiosemicarbazide conduit à des dérivés de 1,2,4-triazole 

dans un milieu alcalin(74,75), tandis que dans un milieu acide , elle donne des dérivés de 

1,3,4-thiadiazole(76). 
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Il a été indiqué que la réaction de cyclisation était influencée non seulement par le pH 

du milieu, mais également par la nature des substituants dans les dérivés de 

thiosemicarbazide,  

La cyclisation des dérivés de thiosemicarbazide d'acides formique et nicotinique en 

milieu alcalin et en milieu acide conduit à des dérivés de 1,2,4-triazole. Dans la réaction de 

cyclisation des dérivés de thiosemicarbazide d'acide benzoïque en présence de milieu alcalin, 

un système de 1,2,4-triazole est obtenu, tandis qu'en milieu acide, des dérivés de 1,3,4-

thiadiazole sont obtenus. 

Le 4-phényl-4H-1,2,4-triazole-3-thione, qui peut exister sous deux formes 

tautomériques a été utilisé comme matériau de départ pour la synthèse. Dans diverses 

réactions, selon les conditions utilisées, ce composé peut conduire soit aux dérivés S, soit aux 

dérivés N. 

Grâce à l'analyse élémentaire et spectrale ainsi qu'à la cristallographie aux rayons X, il a 

été révélé et confirmé que la réaction conduit à la formation du dérivé S, Ce composé a été 

converti en hydrazide, puis en réaction avec des isothiocyanates, des dérivés appropriés de 

thiosemicarbazide ont été obtenus (Figure 42) (76).  
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Figure 42 : Synthèse des dérivés des chalcones-thiosemicarbazides (76). 
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1.3. Activité biologique des Thiosemicarbazides et ses derivées : 

Les interactions donneur-accepteur d'électrons revêtent une grande importance dans le 

domaine des mécanismes de liaison des récepteurs de médicaments, du stockage d'énergie 

solaire, ainsi que dans de nombreux domaines biologiques. Elles ont également été utilisées 

avec succès dans l'analyse pharmaceutique et en optique non linéaire (77). 

Les thiosemicarbazides présentent un potentiel prometteur dans le traitement de 

nombreuses maladies telles que le cancer. Les applications des thiazoles ont été trouvées dans 

le développement de médicaments en tant qu'agonistes des récepteurs de la dopamine ou pour 

le traitement des infections par le VIH, des tumeurs, des inflammations et des infections 

bactériennes. Il a récemment été rapporté que les thiazoles portant un groupe hydrazine 

présentaient une activité antibactérienne significative contre divers microorganismes (78). 

La chimie des thiosemicarbazides a suscité un intérêt considérable en raison de sa 

capacité à inhiber la croissance de plusieurs agents pathogènes (79). 

Les thiosemicarbazides, un vaste groupe de dérivés de la thiourée, présentent diverses 

activités biologiques et ont donc suscité un intérêt pharmaceutique considérable. Ils ont été 

évalués comme thérapeutiques antivirales, antibactériennes et anticancéreuses au cours des 50 

dernières années. Une série de composés thiosemicarbazides de type chalcone a été 

synthétisée, et leurs activités biologiques ont également été évaluées en tant qu'inhibiteurs 

puissants de la polymérisation anticancéreuse et en tant qu'activité antiproliférative contre les 

cellules carcinomateuses hépatocellulaires humaines (HepG2) (80). Les thiosemicarbazides N-

phényl synthétisées ont été criblées pour leur activité inhibitrice de l'uréase (81). 

Tous les acétylhydrazine-carbothioamides contenant du 5H-dibenzo[a,d]annulène ont 

été étudiés pour leurs activités biologiques concernant la régulation de la croissance du blé et 

l'activité de croissance des racines en utilisant la méthode phytobiologique sans cytotoxicité 

(82). 
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2. Chalcone-thiosémicarbazide  

2.1. Propriété physique : 

Les chalcones-thiosemicarbazides sont des composés organiques appartenant à la 

famille des Chalcones et présentent des propriétés physiques générales uniques qui sont 

importantes pour leur caractérisation et leur compréhension en tant qu'entités moléculaires 

(Tableau Ⅳ). 

La densité de ces composés a été mesurée à 1,1 ± 0,1 g/cm3, ce qui indique que le poids 

moléculaire moyen se situe dans une certaine plage, ce qui facilite une identification précise. 

Cette propriété physique est essentielle pour déterminer la compacité de la molécule dans 

l’espace et peut influencer ses interactions avec d’autres composés. 

Le point d'ébullition mesuré à 453,5 ± 38,0 °C sous une pression de 760 mmHg reflète 

la température à laquelle ces chalcone thiosemicarbazones passent de l'état liquide à l'état 

gazeux. Cette propriété est d’une grande importance pour diverses applications, notamment 

celles liées à la synthèse et à la purification chimiques, où la manipulation des conditions de 

température est souvent nécessaire. 

Le point d’éclair est de 228,1 ± 26,8 °C et représente la température la plus basse à 

laquelle ces composés peuvent émettre des vapeurs inflammables en présence d'une source 

d'inflammation. Ces informations sont importantes pour évaluer la sécurité et la stabilité des 

chalcones-thiosemicarbazides pendant le stockage et l'utilisation dans des environnements 

spécifiques. 

En outre, la pression de vapeur saturée de 0,0 ± 1,1 mmHg à 25 °C indique la tendance 

de la chalcone-thiosémicarbazide à passer de l'état liquide à l'état gazeux à une certaine 

température.  Ces données sont importantes pour comprendre les propriétés volatiles de ces 

composés et peuvent avoir des implications pratiques dans des domaines tels que les 

formulations de médicaments et de chimiothérapies. 

 En conclusion, ces propriétés physiques générales des chalcones-thiosemicarbazides 

fournissent des informations importantes pour la caractérisation et l'application de ces 

composés dans divers domaines scientifiques et technologiques. Leur compréhension 

approfondie permet d'optimiser ses avantages tout en garantissant des méthodes de 

manipulation et de stockage sûres dans les environnements de laboratoire et industriels(83). 



Revue de la littérature  Les dérivés chalcones thiosemicarbazide 

 34 

  



Revue de la littérature  Les dérivés chalcones thiosemicarbazide 

 35 

Tableau IV : Propriétés physique des chalcones-thiosemicarbazides. 

Densité 1.1±0.1 g/cm3 

Point d’ébullition 453.5±38.0 °C à 760 mmHg 

Point d’éclaire 228.1±26.8 °C 

Pression de vapeur saturante 0.0±1.1 mmHg à 25°C 

 

2.2. Activité biologique : 

L'hybridation de chalcones et de thiosemicarbazides aboutit à des compositions 

moléculaires capables de générer de nouvelles molécules intéressantes avec une bonne 

activité biologique. Ces dernières années, certaines chalcone-thiosemicarbazone auraient de 

bonnes activités biologiques, telles que des activités anticancéreuses (84) et antityrosinase 

(85) et anti-parasitaire (86,87). En outre, plusieurs complexes métalliques bioactifs chalcone-

thiosemicarbazone ont également été signalés (88,89). 

2.2.1. Activité anti-proliférative : 

Les composés thiosémicarbazide synthétisés (Figure 43) ont été évalués pour leur 

capacité à exercer des activités antiprolifératives contre les cellules humaines de carcinome 

hépatocellulaire du foie (HepG2). Un certain nombre de composés chalcone-

thiosemicarbazone ont montré des effets remarquables sur les activités antiprolifératives. 

Parmi eux, le composé « 16 » a montré l'activité inhibitrice la plus puissante. 

Les relations structure-activité de ces dérivés chalcone-thiosemicarbazide ont montré 

que les composés avec une substitution en position méta « 5-7 » présentaient des activités plus 

puissantes que ceux avec une substitution en position ortho « 1-4 » et para « 8-15 » dans 

l'anneau. Une comparaison des substitutions en position méta sur l'anneau « A » a montré 

qu'un méta halogène « 5 » a légèrement amélioré l'activité antiproliférative. Cependant, une 

perte significative d'activité a été observée lorsque le substituant halogène a été déplacé de la 

position méta à la position ortho « 1-3 » ou para « 8-10 » dans l'anneau A (84) 
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Figure 43 : Les composés a activité antiproliférative. 

2.2.2. Activité anti-parasitaire :   

Quelques dérivés chalcones-thiosemicarbazides ont prouver une activité antiparasitaire 

face à trypanosoma cruzi responsable de la maladie de chagas et aussi contre Leshmania 

amazonensis. 

Le traitement de L. amazonensis par les dérivés chalcones-thiosemicarbazides « 1-7 » 

(Figure 44) a démontré que la plupart d’entre eux ont causé une inhibition de croissance du 

parasite sauf ceux qui sont substitué par groupement (CN) « 3 » et (NO2) « 7 ». Les chalcones 

thiosemicarbazones substituées par le chlore « 5 » ont été les plus actives (87). 

Les données du (Tableau Ⅴ) montrent que le dérivé 8 présente une valeur IC50 

remarquable par rapport au benznidazole (médicament standard utilisé dans le traitement de la 

maladie de chagas). En comparant les composés 8 et 9, analogues structurels substitués à la 

même position par différents atomes d'halogène, on observe que le composé contenant l'atome 

d'halogène le plus électronégatif, 10, est environ trois fois plus efficace que le composé 9.  

De même, le remplacement de l'atome de chlore par un groupe méthoxy, le composé 10, 

n'a pas amélioré l'activité. En outre, en augmentant le nombre de substitutions par des groupes 

méthoxy, les composés 11 et 12, l'activité a été maintenue ou diminuée par rapport au 

Molécules R1 R2 R3 R4 R5 

01 F H H H H 

02 Cl H H H H 

03 Br H H H H 

04 OMe H H H H 

05 H H F H H 

06 H H OMe H H 

07 H H NO2 H H 

08 H F H H H 

09 H Cl H H H 

10 H Br H H H 

11 H Me H H H 

12 H OMe H H H 

13 H NO2 H H H 

14 H Ph H H H 

15 H OCH2Ph H H H 

16 H H H H Me 

 

N

NH

NH2
S

R1

R2

R3

R5

R4

A B
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composé 10 monosubstitué. En ce qui concerne les valeurs CC50, il est possible de vérifier que 

les groupes périphériques des chalcones-thiosemicarbazide jouent un rôle sur la cytotoxicité. 

Par conséquent, bien que les composés étudiés ici aient montré de faibles indices de 

sélectivité, il a été possible de vérifier que l'activité et la cytotoxicité peuvent être ajustées par 

des modifications de leur structure (86). 

N
NH

NH2
S

X

1-X=H            5-X=Cl

2-X= CH3       6-X=Br

3-X= CN        7-X=NO2

4-X=F
 

Figure 44 : Composé a activité Anti-Leishmaniose. 

Tableau V : Valeurs IC50 et CC50 de l'activité trypanocide et de la cytotoxicité des 

thiosemicarbazones dérivés de la chalcone. 

 

 

 

 

 

 

 

 

N
NH

NH2
S

R

8-R=Cl             11-R=3,4-diOMe

9-R=Br             12-R=3,4,5-triOMe

10-R=OMe

 

Composé  IC 50 CC50 

8 12.25 39.89 

9 46.42 45.12 

10 31.96 65.17 

11 30.40 80.49 

12 40.59 36.03 

BZN 5.64 204.00 

 IC= Indice de croissance     CC= cytotoxicité 

 BZN = benznidazole 
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En procédure de synthèse expérimentale en collaboration entre le laboratoire de 

recherches COSNA et la fac de médecine durant la période de 10 mars au 14 mai 2024. 

Cette partie a pour objectif la synthèse de 4 chalcones substituées, sur lesquelles des 

condensations avec la thiosémicarbazide sont faites donnant 4 composés de condensation, les 

8 produits sont représentés dans le Tableau Ⅵ. 

L’ensemble des molécules synthétisées fait l’objet d’une évaluation des propriétés anti-

oxydante.  

H

O

R1
CH3

O

R2

+
EtOH

KOH

O

R1
R2

Ald (x) Cet (y) Ald (x) - Cet (y) 

NH2NH

NH2

S

thiosemicarbazide 

N

R2R1

NH2

S

EtOH

Acetique glacial , reflux 

T (x.y)

+

 

Figure 45 : Réaction de condensation des chalcones avec les thiosemicarbazides. 
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Tableau VI : Produits synthétisés. 

CHALCONE 
CONDENSATION AVEC LA 

THIOSEMICARBAZIDE 

O

OH

OH

 
ALD (1) – CET (1) 

N

NH
NH2

S

OH

OH

 
T (1-1) 

O OH

OH  
ALD (2) – CET (1) 

N

NH
NH2

S CH3

OH  
T (2-1) 

O

OH NH2

 
ALD (1) – CET (2) 

N

NH
NH2

S

OH NH2

 
T (1-2) 

O

OH

NH2

ALD (2) – CET (2) 

N

NH
NH2

S

OH

NH2

 
T (2-2) 
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1. Synthèse des dérivés de chalcone :  

la chalcone peut être synthétisée par le biais de la réaction de Claisen-Schmidt, 

impliquant la réaction entre des composés d'acétophénone ou leurs dérivés et du benzaldéhyde 

ou leurs dérivés, en présence de bases fortes telles que NaOH ou KOH... etc (Figure 46) (90).  

Nous nous sommes intéressés à synthétiser les dérivés de chalcone suivantes                  

(Tableau Ⅸ) :  

 Le produit (Ald (1) – Cet (1)) : (2E)-1-(2-hydroxyphenyl)-3-(3-hydroxyphenyl)prop-

2-en-1-one 

 Le produit (Ald (2) – Cet (1)) : (2E)-1-(2-hydroxyphenyl)-3-(4-hydroxyphenyl)prop-

2-en-1-one 

 Le produit (Ald (1) – Cet (2)) : (2E)-1-(3-aminophenyl)-3-(3-hydroxyphenyl)prop-2-

en-1-one 

 Le produit (Ald (2) – Cet (2)) : (2E)-1-(3-aminophenyl)-3-(4-hydroxyphenyl)prop-2-

en-1-one 

2. Matériels et réactifs : 

2.1. Réactifs : 

Les réactifs utilisés sont présentés dans les deux Tableaux Ⅶ-Ⅷ  

Tableau VII : Aldéhydes et cétones aromatique utilisé 

  

Réactif Code 
Formule 

brute 

Masse molaire 

(g/mol) 
Masse volumique 

3-Hydroxy benzylaldehyde Ald (1) C7H6O2 122.12 Poudre 

4-Hydroxy benzylaldehyde Ald (2) C7H6O2 122.12 Poudre 

2’-Hydroxy acetophenone Cet (1) C8H8O2 136.15 
1.133 g/mL (20°C) 

1.131 g/mL (25°C) 

3’-Amino acetophenone Cet (2) C8H9NO 135.16 Poudre 
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Tableau VIII : Réactifs communs à la synthèse. 

Réactifs Formule brute Masse molaire  (g/mol) 

Hydroxyde de potassium 

analytique 
KOH 56.11 

Ethanol C2H5OH 46.00 

Eau distillé H2O 18.00 

 

2.2. Matériels : 

- Montage de synthèse : Ballon, réfrigérant, cristallisoir, plaque agitatrice, barreau 

magnétique, éprouvettes, béchers.  

- Montage de filtration : Pompe à vide, fiole à vide, entonnoir Buchner, papier filtre. 

- Recristallisation : Becher, plaque chauffante agitatrice, barreau magnétique. 

2.3. Mode opératoire générale :  

1. Dans un ballon de réaction, nous avons introduit 5 mL d'éthanol. 

2. À cette solution, nous avons ajouté 0,05 mol de l'aldéhyde (désigné par "Ald (x)") suivi de 

l'addition de 0,05 mol de la cétone (désignée par "Cet (y)"). 

3. Par la suite, nous avons procédé à l'addition goutte à goutte d'une solution de KOH à 50% 

préalablement préparée, ce processus s'est étendu sur une durée de 1h30 à température 

ambiante. 

4. Après cette étape, nous avons incubé le mélange réactionnel à température ambiante 

pendant une période de 20 à 24 heures. 

5. Suite à l'incubation, nous avons filtré les produits obtenus. Ensuite, quelques gouttes 

d'acide chlorhydrique (HCl) ont été ajoutées jusqu'à atteindre un pH de 7. 

6. Nous avons ensuite incubé la solution résultante pendant 20 heures supplémentaires, ce 

qui a entraîné la formation de différentes phases. 

7. Après cette période, nous avons éliminé le surnatant et filtré la phase située en dessous 

pour obtenir les produits finaux. 
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H

O

R1
CH3

O

R2

+
EtOH

KOH

O

R1 R2

Ald (x) Cet (y) Ald (x) - Cet (y) 

 

Figure 46 : Synthèse des dérivés des chalcones. 

2.3.1. Synthèse du (2E)-1-(2-hydroxyphenyl)-3-(3-hydroxyphenyl)prop-2-en-1-

one 

Le produit (Ald (1) – Cet (1)) a été synthétisé par la condensation aldolique de 3-

hydroxybenzaldehyde et 2’-hydroxyacetophenone en milieu basique à température ambiante 

(Figure 47) 

H

O

OH
CH3

O OH

+
EtOH

KOH

O

OH

OH

Ald (1) Cet (1) Ald (1) - Cet (1) 
 

Figure 47 : Synthèse du produit Ald (1) – Cet (1). 

 

2.3.2. Synthése du : (2E)-1-(2-hydroxyphenyl)-3-(4-hydroxyphenyl)prop-2-en-1-

one ( produit Ald (2)-Cet (1) ) :  

Le produit (Ald (1) – Cet (1)) a été synthétisé par la condensation aldolique de 4-

hydroxybenzaldehyde et 2’-hydroxyacetophenone en milieu basique à température ambiante 

(Figure 48). 

H

O

OH

CH3

O OH

+
EtOH

KOH

O OH

OH

Ald (2) Cet (1) Ald (2) - Cet (1) 
 

Figure 48 : Synthèse du produit Ald (2) – Cet (1). 
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2.4. Synthése du (2E)-1-(3-aminophenyl)-3-(3-hydroxyphenyl)prop-2-en-

1-one ( produit Ald (1) – Cet (2) ) :  

Le produit (Ald (1) - Cet (2)) a été synthétisé par une condensation entre 3-Hydroxy-

benzalhyde et le 3-Amino-acetophenone à une température ambiante et en milieu basique 

(Figure 49). 

 

H

O

OH
CH3

O

NH2

+
EtOH

KOH

O

OH NH2

Ald (1) Cet (2) Ald (1) - Cet (2) 
 

Figure 49 : Synthèse du produit Ald (1) – Cet(2). 

 

2.4.1. Synthése du (2E)-1-(3-aminophenyl)-3-(4-hydroxyphenyl)prop-2-en-1-one 

( Produit Ald (2) – Cet (2) ) :  

Le produit (Ald (2)-Cet (2)) a été obtenu par une réaction entre 4-Hydroxy-

benzaldehyde et le 3-Amino-acetophenone à une température ambiante et en milieu basique 

(Figure 50) :  

H

O

OH

CH3

O

NH2

+
EtOH

KOH

O

NH2

OH

Ald (2) Cet (2) Ald (2) - Cet (2) 
 

Figure 50 : Synthèse du produit Ald (2) –Cet (2). 

 

Tableau IX Code des chalcones synthétiser 

 CET (1) CET (2) 

ALD (1) ALD (1) - CET (1) ALD (1) - CET (2) 

ALD (2) ALD (2) – CET (1) ALD (2) - CET (2) 
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3. Synthèse des dérivés chalcone-thiosémicarbazide 

Nous avons synthétisé les dérivés chalcone-thiosemicarbazide conformément à une 

méthode modifiée précédemment rapportée dans la littérature. Cette procédure implique 

l'utilisation de chalcone et du thiosémicarbazide comme réactifs de départ (Figure 51) (91–93) 

.  

3.1. Réactifs :  

Les réactifs et les volumes utilisés sont représentés dans le Tableau Ⅹ : 

Tableau X volume et masse utilisés pour la synthèse des dérivés chalcone-

thiosémicarbazide 

 Ald (x) – Cet (y) Thiosémicarbazide Ethanol Acétique glacial 

T (1.1) 3.60g (0.015mol) 1.37g(0.015mol) 1.5 ml 0.9 ml 

T (2.1) 1.2g(0.005mol) 0.46g(0.005mol) 5 ml 0.3 ml 

T (1.2) 3.59g(0.015mol) 1.37g(0.015mol) 1.5 ml 0.9 ml 

T (2.2) 

 

2.39g(0.010mol) 0.91g(0.010mol) 5 ml 0.6 ml 

 

3.2. Mode opératoire générale : 

1. Dissolution du thiosémicarbazide ( n mol ) dans l’éthanol chaud  

2. Ajout de ( n mol ) de Ald (x) –Cet (y) et d’une quantité d’acide acétique glacial  à la 

solution. 

3. Mise a reflux du mélange réactionnel pendant 3 à 6 heures. 

4. Refroidissement du contenu à température ambiante après la période de reflux. 

5. Filtration du précipité résultant. 

O

R2R1

+ NH2NH

NH2

S

 Ald (x) - Cet (y) thiosemicarbazide 

N

R2
R1

NH
NH2

S

EtOH

Acetique glacial , reflux 

T (x.y)
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Figure 51 : Réaction générale de la synthèse des dérivés chalcone-thiosémicarbazide. 

 

3.2.1. Synthèse de T (1.1) 

La synthèse du produit T (1.1) a été synthétiser par condensation du thiosémicarbazide 

sur la fonction carbonyle de la chalcone Ald (1) – Cet (1) en présence d’alcool et l’acétique 

glacial à température ambiante (Figure 52). 

O

OH

OH

+ NH2NH

NH2

S

 Ald (1) - Cet (1) thiosemicarbazide 

N

NH
NH2

S

OH

OH

T (1.1)

EtOH

Acetique glacial , reflux 

 

Figure 52 : Synthèse du produit T (1.1). 

3.2.2. Synthèse de T (2.1) : 

La synthèse du produit T (2.1) a été synthétiser par condensation du thiosémicarbazide 

sur la fonction carbonyle de la chalcone Ald (2) – Cet (1) en présence d’alcool et l’acétique 

glacial à température ambiante (Figure 53). 

O

OH

OH

+ NH2NH

NH2

S

 Ald (2) - Cet (1) thiosemicarbazide 

N

NH
NH2

S OH

OH

EtOH

T (2-1)

Acetique glacial , reflux 

 

Figure 53 : Synthèse du produit T (2.1). 

3.2.3. Synthèse de T (1.2) : 

La synthèse du produit T (1.2) a été synthétisé par condensation du thiosémicarbazide 

sur la fonction carbonyle de la chalcone Ald (1) – Cet (2) en présence d’alcool et l’acétique 

glacial à température ambiante (Figure 54). 
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O

OH NH2

+ NH2NH

NH2

S

 Ald (1) -Cet (2) thiosemicarbazide 

N

NH
NH2

S

OH NH2EtOH

T (1-2)

Acetique glacial , reflux 

 

Figure 54 : Synthèse du produit T (1.2). 

3.2.4. Synthèse de T (2.2) : 

La synthèse du produit T (2.2) a été synthétisé par condensation du thiosémicarbazide sur la 

fonction carbonyle de la chalcone Ald (2) – Cet (2) en présence d’alcool et l’acétique glacial à 

température ambiante (Figure 55). 

O

OH

NH2

+ NH2NH

NH2

S

 Ald (2) -Cet (2) thiosemicarbazide 

N

NH
NH2

S

OH

NH2EtOH

T (2-2)

Acetique glacial , reflux 

 

Figure 55 : Synthèse du produit T (2.2). 

 

4. Caractérisation :  

4.1. Caractères organoleptiques :  

La couleur et l’aspect de chacun des composés synthétisés sont déterminés à l’œil nu. 

4.2. Test de solubilité :  

La solubilité des composés synthétisés est testée dans l’eau (froide et chaude), le méthanol, 

l’éthanol et l’acétone.  

4.3. Détermination du point de fusion : 

La mesure des points de fusion des composés en étude est réalisée utilisant le banc Koffler. 
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Principe :  

Le point de fusion est une constante physique caractérisant un composé solide, il s’agit 

de la température à partir du quelle un composé passe de l’état solide à l’état liquide. 

Le banc KOFFLER est un appareil servant de détermination sous graduant de 

température croissante des points de fusion des composés solides. 

Démarche : 

Avant de réaliser la manipulation, l’appareil doit être allumé bien avant. Une fois la 

petite lampe commence à clignoter, le banc soit près. 

Le calibrage utilisant une gamme de produits à températures de fusion connues (étalons) 

permet de bien placer l’index mobile. 

4.4. Test au FeCl3 : 

Ce test implique l'utilisation d'une solution de chlorure ferrique à 1 %, neutralisée par de 

la soude jusqu'à l'apparition d'un précipité de FeO(OH), permettant ainsi de visualiser la 

présence de phénols ou d'énols par un changement de couleur caractéristique ou la formation 

d'un précipité (94).  

4.5. Spectre IR : 

Les spectres IP des chalcones et des produits d’addition sont réalisés par le biais d’un 

spectrophotomètre ATR, permettant l’analyse des produits liquides et solides. 

 

5. Test de l’activité anti-oxydante : 

Principe :   

Le test de l'activité anti-oxydante en utilisant le DPPH est basé sur des mesures 

spectrophotométriques de la capacité des antioxydants à piéger les radicaux DPPH 

Démarche : 

Pour évaluer l'activité anti-oxydante des différents dérivés synthétisés, nous avons suivi 

le protocole suivant (95) : 

- Préparation de la Solution de DPPH : Nous avons préparé une solution de DPPH (2,2-

diphényl-1-picrylhydrazyle) à une concentration de 0.008 mg dans 200 mL d'éthanol 
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pur. Après dissolution complète, nous avons mesuré l'absorbance de cette solution à 

une longueur d'onde de 517 nm en utilisant un spectrophotomètre. L'absorbance 

obtenue était de 0,073 (Figure 56). 

- Préparation des Échantillons : Les échantillons des dérivés synthétisés ont été préparés 

à une concentration de 1 mg/mL dans de l'éthanol. Pour chaque test, nous avons ajouté 

3mL de la solution de DPPH à chaque échantillon préparé. 

- Incubation : Les mélanges (échantillon + DPPH) ont été incubés à température 

ambiante pendant 30 minutes à l'abri de la lumière pour éviter toute dégradation 

photochimique du DPPH. 

- Lecture de l'Absorbance : Après l'incubation, nous avons mesuré l'absorbance de 

chaque mélange à 517 nm à l'aide du spectrophotomètre. Les variations d'absorbance 

ont été notées pour déterminer l'activité anti-oxydante des échantillons. 

- Calculer le pourcentage d’inhibition avec la formule suivante :  

 

 

 

 

Figure 56 : Solution de dpph et son absorbance 

Pourcentage d’inhibition = 
𝐴(0)−𝐴 (𝑡)

𝐴 (0)
× 100 

 

 A (0) : est l'absorbance de la solution de DPPH sans échantillon 

 A (t) : est l'absorbance de la solution de DPPH avec 

l'échantillon après incubation. 

  

     



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

RESULTATS 
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1. Synthèse des dérivés des chalcones  

Au cours de notre projet de recherche, nous avons synthétisé plusieurs chalcones en utilisant 

une série de réactions de condensation aldolique entre les aldéhydes et les cétones tous les 

deux aromatiques, ayant au moins une fonction hydroxyle. Les résultats de nos synthèses sont 

résumés comme suit : 

1.1.  Déroulement et suivi du protocole : 

Le protocole indiqué dans la section 'Matériels et Méthodes' a subit une modification 

concernant la dilution du KOH. La synthèse des composés Ald (1) – Cet (1), Ald (2) – Cet 

(1),                                Ald (1) – Cet (2), Ald (2) – Cet (2) a été réussite. 

 

1.2. Caractéristique chimique  

Les caractéristiques chimiques sont représentées dans le Tableau ⅩⅠ 

Après filitration, les composés Ald x – Cet y ont eu un rendement entre 13.74% et 94.75%.   
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Tableau XI : Information générale sur les chalcones synthétisés. 

 Ald (1) – Cet (1) Ald (2) – Cet (1) Ald (1) – Cet (2) Ald (2) – Cet (2) 

Structure 

 
O

OH

OH

 

 
O OH

OH  

 
O

OH NH2

 

 
O

NH2

OH  

Formule 

brute 
C15H12O3 C15H12O3 C15H13NO2 C15H13NO2 

 

 

Nom 

(2E)-1-(2-

hydroxyphenyl)-

3-(3-

hydroxyphenyl)pr

op-2-en-1-one 

 

(2E)-1-(2-

hydroxyphenyl)-3-

(4-

hydroxyphenyl)pro

p-2-en-1-one 

 

(2E)-1-(3-

aminophenyl)-3-(3-

hydroxyphenyl)prop-

2-en-1-one 

 

(2E)-1-(3-

aminophenyl)-3-(4-

hydroxyphenyl)prop

-2-en-1-one 

 

Masse 

molaire 
240.25 240.25 239.27 239.27 

Masse 

obtenue 
11.38 1.65 12.84 3.23 

Rendement  94.75% 13.74 % 80%  27% 

1.3. Caractéristiques organoleptiques : 

Les composés ALD (1) – CET (1), ALD (2) – CET (1), ALD (1) –CET (2), et ALD (2) 

– CET (2) ont présenté des aspects différents avant et après le processus de filtration résumé 

dans le Tableau ⅩⅡ.  

Initialement, ALD (1) – CET (1) se manifeste avec une phase organique de couleur 

rouge brique, après filtration, s’avère qu’il a un aspect huileux de couleur marron caramel. De 

son côté, ALD (2) – CET (1) présente avant la filtration 3 phase dont la plus dense est de 

couleur noire et celle de densité moyenne est beige, et concernant la phase de faible densité 

est de couleur rouge brique, et après filtration et séchage nous avons obtenu une poudre 

blanche grisée.  
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Quant à ALD (1) – CET (2), il est caractérisé avant filtration par une phase organique 

de couleur orange rougeâtre et garde son aspect huileux de couleur marron orangé après 

filtration.  

Enfin, ALD (2) –CET (2) montre une couleur jaune avec des pigmentations beige et 

marron avant la filtration, et une poudre beige marron après ce processus. 

 

Tableau XII : Récapitulatif des caractéristiques organoleptiques. 

 

  

 Ald (1) – Cet (1) Ald (2) – Cet (1) Ald (1) – Cet (2) Ald (2) – Cet (2) 

A
v
a
n

t 
fi

lt
ra

ti
o
n

 

    

2 phases avec une 

phase organique 

Rouge brique 

3 phases, la plus 

dense est de couleur 

noir, celle de densité 

moyenne est beige, la 

plus faible est rouge 

brique 

2 phases avec une 

phase organique 

Orange rougeâtre 

Jaune avec des 

pigmentation 

beige et marron 

A
p

re
s 

fi
lt

ra
ti

o
n

 

    

Aspect huileux       

de couleur Marron 

caramel 

Poudre Blanche grisée 

Aspect huileux  

de couleur 

Marron orangé 

Poudre Beige 

marron 
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1.4. Mesure des points de fusions : 

Les dérivés des chalcones solides qui ont fait objet de mesure de point de fusion présentent les 

résultats notés sur le tableau ⅫⅠ  

Tableau XIII : Points de fusions. 

 Ald (1) – Cet (1) Ald (2) – Cet (1) Ald (1) – Cet (2) Ald (2) – Cet (2) 

Point de 

Fusion 
- 120°C - 155°C 

 

1.5. Test au FeCl3 : 

Le produit Ald (1) – Cet (1) a affiché un résultat positif avec une teinte noir violacé. De 

même, le produit Ald (2) – Cet (1) a également présenté un résultat positif, avec une couleur 

violet intense. En revanche, le produit Ald (1) – Cet (2) a montré un changement de couleur 

peu prononcé, ce qui pourrait indiquer une réactivité moindre avec le FeCl3. Enfin, le produit 

Ald (2) – Cet (2) a exhibé une teinte chamois distincte lors du test, suggérant une réaction 

différente des précédentes. 

Tableau XIV : Test au FeCl3. 

 Ald (1) – Cet (1) Ald (2) – Cet (1) Ald (1) – Cet (2) Ald (2) – Cet (2) 

 

T
es

t 
a
u

 F
ec

l3
 

    

Noir violacé Violet 
Changement peu 

prononcé 
Chamois 
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1.6. Test de solubilité : 

Les dérives des chalcones sont très solubles dans les alcools et dans l’acétone (Tableau ⅩⅤ) 

Tableau XV : Test de solubilité. 

 Eau chaude Eau Froide Méthanol Ethanol Acétone 

Ald(1)-Cet(1) 

     

Insoluble Insoluble Soluble soluble soluble 

Ald(2)-Cet(1) 

     

Insoluble Insoluble Soluble Soluble Soluble 

Ald(1)-Cet(2) 

     

Insoluble Insoluble Soluble Soluble soluble 

Ald(2)-Cet(2) 

     

insoluble insoluble Peu soluble Peu soluble Soluble 
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2. Synthèse des dérivés chalcone-thiosémicarbazide : 

Après avoir synthétisé les différents dérivés de chalcones, on a effectué une 

condensation sur leurs fonction carbonyle par la thiosémicarbazide, les résultats étaient 

comme suit :   

2.1. Caractéristique chimique : 

Les produits de condensation présentent les caractéristiques chimiques résumé dans                             

le Tableau ⅩⅤⅠ 

Tableau XVI : Information générale sur les dérivés chalcone-thiosémicarbazide 

synthétisés. 

 T ( 1-1 ) T ( 2-1 ) T ( 1-2 ) T ( 2-2 ) 

Structure 

N

NH
NH2

S

OH

OH

 

 

N

NH
NH2

S OH

OH  

N

NH
NH2

S

OH NH2

 

N

NH
NH2

S

OH

NH2

 

Formule 

brute 
C16H15N3O2S C16H15N3O2S C16H16N4OS C16H16N4OS 

 

 

Nom 

N-[(1E,2E)-1-(2-

hydroxyphenyl)-

3-(3-

hydroxyphenyl)pr

op-2-en-1-

ylidene]hydrazine

carbothioamide 

 

N-[(1E,2E)-1-(2-

hydroxyphenyl)-3-

(4-

hydroxyphenyl)pro

p-2-en-1-

ylidene]hydrazinec

arbothioamide 

 

N-[(1E,2E)-1-(3-

aminophenyl)-3-(3-

hydroxyphenyl)prop-

2-en-1-

ylidene]hydrazinecarb

othioamide 

 

N-[(1E,2E)-1-(3-

aminophenyl)-3-(4-

hydroxyphenyl)prop

-2-en-1-

ylidene]hydrazinecar

bothioamide 

 

Masse 

molaire 
313.37 313.37 312.39 312.39 
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2.2. Caractéristique organoleptique : 

Les produits synthétiser T (1-1), T (2-1), T (1-2), T (2-2) ont présenté des aspects 

différents selon les résultats mentionnés dans le tableau ⅩⅥⅠ, le produit T (1-1) a présenté un 

aspect crémeux de couleur beige vanille avant la filtration, et après il s'est montré avec un 

aspect plus ou moins pâteux de couleur beige argile. Le produit T (2-1) a gardé le même 

aspect avant et après filtration avec un changement léger de couleur en passant d'un jaune pâle 

au beige vanille. La même chose pour le produit T (1-2) qui a gardé le même aspect huileux 

mais en changeant sa couleur du marron foncé au marron chocolat. Enfin le produit T (2-2) 

est de couleur brune avec un aspect huileux avant et après filtration. 

Tableau XVII : Récapitulatif sur les caractères organoleptique des produits de 

condensation synthétisés. 

 T ( 1-1 ) T ( 2-1 ) T ( 1-2 ) T ( 2-2 ) 

A
v
a
n

t 
fi

lt
ra

ti
o
n

 

    

Aspect crémeux 

Beige vanille 

Aspect crémeux 

Jaune pale 

Aspect huileux 

Marron foncé 

Aspect huileux 

Brun cuivreux 

A
p

re
s 

fi
lt

ra
ti

o
n

 

    

 

Aspect pâteux 

Beige argile 

 

 

Aspect crémeux 

Beige vanille 

 

Aspect huileux 

Marron chocolat 

 

Aspect huileux 

Brun acajou 
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2.3. Mesure des points de fusions : 

Les produits de condensation présentent les points de fusions suivants (Tableau ⅩⅤⅢ) :  

Tableau XVIII : Points de fusion. 

 T(1-1) T(2-1) T(1-2) T(2-2) 

Point de 

Fusion 

192°C 250°C 118°C 205°C 

         

2.4. Test de solubilité : 

Les produits de condensation sont très solubles dans les alcools et dans l’acétone (Tableau 

ⅩⅠⅩ)  
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Tableau XIX : solubilité des produits de condensation 

 Eau chaude Eau froide Méthanol Ethanol Acétone 

T
 (

1
-1

) 

     

Insoluble Insoluble Soluble Soluble Soluble 

T
 (

2
-1

) 

     

Insoluble Insoluble Soluble Soluble Soluble 

T
 (

1
-2

) 

     

Insoluble 

Insoluble ( 

changement de 

couleur – 

blanche 

grisâtre ) 

Soluble Soluble Soluble 

T
 (

2
-2

) 
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Insoluble insoluble Soluble Soluble soluble 

  

 

3. Test de l’activité anti-oxydante : 

La totalité des produits (Figure 57) ont présenté des absorbances et pourcentages 

d’inhibition différents à deux concentration distinctes. 

Concernant l’absorbance, l’acide ascorbique notre anti oxydant de référence a donné 

une absorbance de 0.007 à une concentration de 0.5 mg/ml et 0.004 pour 1mg/ml. Les 

chalcones Ald 1 – Cet 1, Ald 2 – Cet 1, Ald 1 – Cet 2, Ald 2 – Cet 2 avec une concentration 

de 0.5 mg/ml ont donné respectivement les absorbances suivantes :  0.026 – 0.092 - 0.128 - 

0.063. Et a une concentration de 1 mg/ml : 0.017 – 0.076 – 0.089 - 0.049. Les échantillons de 

concentration 0.5 mg/ml contenant les produits de condensation T (1.1), T (2.1), T (1.2), T 

(2.2), leurs absorbances respectives sont de : 0.018- 0.012- 0.014- 0.055, et pour les 

échantillons de 1mg/ml : 0.019- 0.018- 0.003- 0.019. 

Pour le pourcentage d’inhibition du dpph, l’acide ascorbique a 0.5mg/ml a donné un 

résultat de 90.41% et 94.52% à 1mg/ml. Les échantillons de 0.5 mg/ml contenant les 

chalcones                  Ald 1 – Cet 1, Ald 2 – Cet 2 ont donné respectivement un pourcentage 

d’inhibition de : 64.38%- 13.70%, et les échantillons de 1mg/ml le résultat était de : 76.71%- 

32.88%, Les chalcones     Ald 2 – Cet 1, Ald 1 – Cet 2 ont donnée des résultats non 

significatifs. Les chalcones-thiosemicarbazides T (1.1), T (2.1),  T (1.2), T (2.2), avec une 

concentration de 0.5 mg/ml leurs pourcentage d’inhibition sont de : 75.34%- 83.561%- 

80.82%- 24.65%, et avec 1mg/ml sont de : 73.97%- 75.34%- 95.89%- 73.97%.  

Les résultats sont résumés dans le tableau ⅩⅩ 
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Tableau XX : L’absorbance et le pourcentage d’inhibition du dpph des différents 

produits à 0.5 mg/ml et 1 mg/ml 

 

 

Absorbance Pourcentage d’inhibition ( % ) 

0.5 mg / ml 1 mg / ml 0.5 mg / ml 1 mg / ml 

Acide ascorbique 0.007 0.004 90.41 94.52 

Ald 1 - Cet 1 0.026 0.017 64.38 76.71 

Ald 2 - Cet 1 0.092 0.076 
Résultats non significative 

Ald 1 - Cet 2 0.128 0.089 

Ald 2 - Cet 2 0.063 0.049 13.70 32.88 

T 1.1 0.018 0.019 75.34 73.97 

T 2.1 0.012 0.018 83.56 75.34 

T 1.2 0.014 0.003 80.82 95.89 

T 2.2 0.055 0.019 24.65 73.97 

 

 

Figure 57 : les échantillons mesurés  

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

DISCUSSION 
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1. Synthèse et identification des composés : 

1.1. Préparation et identification des chalcones :  

Afin de mieux contrôler la réaction et assurer une bonne stabilité des produits, un 

changement au niveau du protocole opératoire proposé dans la littérature (90) a été effectuer 

en changeant la concentration du KOH à 50% au lieu  de 70% 

Les rendements obtenus ont été entre 13.74% et 94.75%, ce qui a été suffisant pour 

effectuer une condensation et le test de l’activité anti-oxydante. 

La détermination théorique des structures n’a posé aucun problème, les données de la 

littérature confirmant qu'un seul mécanisme réactionnel est possible dans les conditions 

opératoires de la réaction.  

En raison de leur nature aromatique et fortement conjuguée, les chalcones présentent 

des couleurs plus ou moins intenses, ce qui est justifié (96).  

Les points de fusion observés concordent avec les données de la littérature (97), 

attribuant des températures de fusion élevées aux chalcones contenant des substituants 

hydroxyle et amine. Cela est dû à la formation possible de ponts hydrogène, avec environ 

120°C pour les dérivés hydroxyle et environ 150°C pour les dérivés amine.  

En ce qui concerne la solubilité, l’insolubilité des chalcones dans l'eau est expliquée par 

la nature hydrophobe de leurs noyaux aromatiques (98). 

Pour le teste au FeCl3 qui a pour but d’identifier qualitativement la présence des 

groupement phénols, l’interprétation est faite selon l’étude citée dans la littérature (94). 

 Produit Ald (1) – Cet (1) 

- Observation : Teinte noir violacé. 

- Interprétation : La coloration noir violacé indique une interaction significative entre 

le FeCl3 et les composés présents, suggérant la présence de groupes phénoliques ou de 

structures aromatiques conjuguées. Les phénols réagissent typiquement avec FeCl3 

pour former des complexes intensément colorés.  

 Produit Ald (2) – Cet (1)  

- Observation : Couleur violet intense.  
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- Interprétation : La couleur violet intense confirme également la présence de groupes 

phénoliques. Ces réactions intenses sont caractéristiques des phénols qui forment des 

complexes colorés avec les ions ferriques, confirmant leur présence dans l'échantillon.  

 Produit Ald (1) – Cet (2)  

- Observation : Changement de couleur peu prononcé.  

- Interprétation : Une variation de couleur peu prononcée suggère une moindre 

réactivité, probablement due à une faible concentration de groupes phénoliques ou la 

formation des liaisons éther qui a réduit le nombre des fonctions hydroxyles capable 

de réagir avec FeCl3. 

 Produit Ald (2) – Cet (2) 

- Observation : Teinte chamois distincte.  

- Interprétation : La teinte chamois distincte suggère une interaction différente par 

rapport aux autres produits. Cela peut être dû à des substituants spécifiques sur les 

aldéhydes ou les cétones, influençant leur capacité à former des complexes avec 

FeCl3. Ces variations dans les substituants peuvent entraîner des réponses de couleur 

distinctes. 

2. Préparation et identification des produits de condensations :  

Afin d’augmenter la solubilité des réactifs pour la synthèse des produits T (1.2) et T 

(2.2) nous avons augmenté le volume d’éthanol par rapport a ce qui a été reporté dans le 

protocole opératoire des littératures (91–93).      

En raison de manque d’études sur ces dérivés chalcone-thiosemicarbazide, il n’est pas 

possible de comparer les résultats obtenus avec ceux d’autres recherches. Cependant, selon 

l’étude citée dans la littérature (99), la différence d’aspect entre les dérivés contenant la 

cétone « 2’-Hydroxyacetophénone » et ceux de « 3’-Aminoacetophénone » est justifié. 

Les résultats observés : 

 Produits avec Cet 1 (2’-Hydroxyacetophénone) : Aspect pâteux. 

 Produits avec Cet 2 (3’-Aminoacetophénone) : Aspect huileux. 

Apres condensation et formation des dérivés de chalcone-thiosemicarbazide, les liaisons 

hydrogène intermoléculaire peuvent encore se produire, et ces dernières sont d’autant plus 

fortes avec les groupements hydroxyles qu’avec les groupements amines ce qui justifie un 
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aspect plus au moins rigide des produit T (1.1) et T (2.1) comparé à celui des T (1.2) et T 

(2.2). 

Les points de fusion concordent parfaitement avec ce qui a été cité précédemment 

concernant la rigidité des molécules. On observe que les molécules les plus rigide possèdent 

les points de fusion les plus élevé ce qui est conforme avec l’étude de la littérature (100). 

Comme Les chalcones, les produits de condensation présentent une solubilité 

importante dans les solvants organiques, et sont insolubles dans l’eau chaude et froide et ceci 

à cause du caractère hydrophobe de leurs noyaux aromatiques (98). 

N.B : 

Les spectres IR des chalcones synthétisées et de leurs produits d’addition ont montré 

des bandes caractéristiques : 

Pour les chalcones : En plus des bandes caractéristiques de la fonction hydroxyle 

aromatique (3100), et des bandes alcènes aromatiques (1700-1400), la réussite du mode 

opératoire suivi est confirmé grâce à l’apparition des bandes suivantes : 

- Bandes C=O et C=C caractéristiques des la cétones α,β-insaturée 

- Bandes N-H et C-N pour les chalcones portant une fonction amine 

Pour les produits d’addition : Tout en gardant les bandes caractéristiques de la 

fonction hydroxyle aromatique (3100), et des bandes alcènes aromatiques (1700-1400), la 

suppression de bande C=O est l’apparition da bande C=N résultant de l’addition assure le 

bon déroulement de la réaction. D’autres bandes spécifiques du motif thiosemicarbaside 

sont mises en évidence. (Voir annexe) 

3. Test de l’activité anti-oxydante : 

Le résultat obtenu indique une inhibition qualitative de l'activité anti-oxydante. Bien 

que nous n'ayons pas pu quantifier précisément l'activité anti-oxydante en raison de 

contraintes expérimentales, la disparition de la couleur violette par la totalité des produits de 

condensation ce qui a induit a une diminution de l’absorbance du dpph demeure un indicateur 

fiable de la présence d'une certaine activité anti-oxydante (95). Cette observation suggère que 

nos échantillons possèdent des composés capables d'interagir avec les radicaux libres, 

entraînant une réduction visible de leur coloration. En future recherche, des mesures 
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quantitatives complémentaires seraient nécessaires pour évaluer plus précisément l'efficacité 

anti-oxydante de ces composés. 
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Les chalcones hydroxylées sont bien connues pour leurs remarquables propriétés anti-

oxydantes, attribuées à leur structure chimique unique qui favorise l'élimination des radicaux 

libres. Leur activité anti-oxydante a été largement documentée dans la littérature, démontrant 

leur potentiel en tant qu'agents thérapeutiques dans la prévention et le traitement des maladies 

liées au stress oxydatif. 

L'objectif de cette étude était d'examiner l'influence de la condensation d'un groupement 

thiosemicarbazide sur l’activité anti-oxydante des chalcones sur leur, connue pour être 

significative. En raison de contraintes expérimentales, il n'a pas été possible de quantifier 

l'inhibition du radical DPPH de manière précise. Cependant, une évaluation qualitative a 

révélé une activité anti-oxydante notable des produits de condensation. 

La disparition de la couleur violette du DPPH, ainsi que les variations observées dans 

l'absorbance des solutions de DPPH, indiquent que les chalcones modifiées par 

thiosemicarbazide possèdent effectivement des propriétés anti-oxydantes. Ces observations 

suggèrent que la modification structurelle apportée par la condensation pourrait renforcer ou 

au moins maintenir l'activité anti-oxydante des chalcones. 

Malgré l'absence de données quantitatives précises, les résultats qualitatifs obtenus 

constituent une base prometteuse pour des recherches ultérieures. Il serait pertinent de réaliser 

des études supplémentaires avec des méthodes de quantification plus précises pour confirmer 

ces observations et mieux comprendre le mécanisme d'action des chalcones 

thiosemicarbazides. Ces futures recherches pourraient potentiellement ouvrir la voie à la 

conception de nouveaux composés antioxydants efficaces, contribuant ainsi au 

développement de nouvelles thérapies ou à la prévention des maladies liées au stress oxydatif. 

En conclusion, bien que notre étude ait été limitée par des contraintes expérimentales, 

les résultats obtenus confirment l'activité anti-oxydante des produits de condensation et 

suggèrent des perspectives intéressantes pour les recherches futures dans ce domaine. 
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3152 Fonction alcool : O-H aromatique 

2055 Fonction cétone : C-O 

1670 Fonction cétone : C=O 

1579, 1482 Liaison alcène : C=C 

  

 

 

3400 Fonction amine : N-H aromatique 

3152 Fonction alcool : O-H aromatique 

2359 Fonction Amine : C-N  

2055 Fonction cétone : C-O 

1670 Fonction cétone : C=O 

1579 Liaison alcène : C=C 

1481 Liaison alcène : C=C 

 

Hydroxychalcones 

Amino-hydroxy 

chalcone 
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3399 Fonction Caractéristique Carabazide 

3066 Fonction alcool : O-H 

2744 Fonction amine : C-N 

2359 Fonction cétone : C-O 

1797 Fonction caractéristique Carbaside 

 

 

3508 Fonction amine 

3399 Fonction caratéristique thiosmicarbaside 

3330 Fonction caractéristique de l’addition : C=N 

3158 Fonction alcool : O-H 

2067 Fonction amine : C-N 

2359 Fonction cétone : C-O 

1797 Fonction caractéristique thiosemicarbaside 

 

Produits d’addition amino-

hydroxychalcones 

Produits d’addition amino-

hydroxychalcones 
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