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 مقدمه (3-3
-3 اتمشتق آنهامشتقاتي از پيرولوپيريدين را سنتز کردند.  شهمكاران و 1يوم ،1226 سال در

استات با پالاديم گرزبا استفاده از کاتالي را (3) هاپيريدين[-3،2b]پيرولو-1H-سيليلمتيلتري-2متيل

-سيليلمتيلتري-1 با (1) يدوپيريدين-3-مينوآ-2اين روش،  در. کردندسنتز  %22راندمان نزديک به 

و  داده واکنش ºC 177در دماي  DMFحلال  استات وپالاديم گر( در حضور کاتاليز2)پروپين 

 .]1[ را ايجاد نموده است (3)محصول 

N NHR

I

+ H3C Si(CH3)3
N N

R

Si(CH3)3
5mol%

1 eq halide

2 eq KOAc,DMF

CH3

Pd(OAc)2

 
 (3) (2) (1) 

که  (11) اون-12-پيريدين[-3،2b]پيرولو[7،4]سايكلوهپتا[7،7]ترکيب بنزو ،1222در سال 

-فورميل-3مراحل سنتز اين ترکيب که از ماده اوليه  .گرديدسنتز  ،آنتي تومور بود خاصيت ترکيبي با

 :به قرار ذيل است ،شود( شروع مي4ايندول )-آزا-6

بازي محيط  ( در4ايندول )-آزا-6-فورميل-3ترکيب  پيرولي ينيتروژن حلقه ،در مرحله اول

توليد درصد  22راندمان بالاي  بارا ( 7ترکيب ) کلرايد واکنش داده وسولفونيلهيدريد با بنزنسديم

ايندول  آزا-6کربونيلهيدروکسي-3مشتق اکسيد شده و ،کلريت( با سديم7سپس ترکيب ) .ه استکرد

مشتق  سه ،بنزيل الكل اتانول و ،هاي متانولالكل با واکنش با( 7ترکيب ) اين .ه استنمود ايجادرا ( 7)

-ديتوسط باز ليتيم 2( در موقعيت 6. مشتقات )ه استدادتشكيل  را متيل يا بنزيل استر ،از اتيل

توسط باز ، بعد در مرحله که هايجاد نمودرا  (6و ترکيب ) ه،شد دار يديد متيلمتيل ايزوپروپيل آميد و

(LDA) به  وهيدوليز  ،(2سپس عامل استري ) .ه استگرديد تبديل( 2برميد به ترکيب )بنزيل و

 شرايط اسيد درون مولكولي درحلقه زايي واکنش نهايت با  تبديل شد که در( 17مشتق اسيدي )

                                                 

Yum1 
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 [-3،2b]پيرولو[7،4]سايكلوهپتا[7،7]استيک انيدريد ترکيب مورد نظر يعني بنزوفلوئوروتري لويس و

 ]. 2[گرددتشكيل مي (11) اون-12-پيريدين

. 

 

 (7)  (7)  (4) 

  

 

    (6) 

  (6)      

 

 

(17) (2) 

 

 

 (11) 

 

( 13)الكل  آمينو ترکيب، هاي نوع اولبا آمين (12) واکنش بين اپوکسيد از ،2777در سال 

منجر به تشكيل حلقه زايي درون مولكولي واکنش طي يک توليد شده  . آمينو الكله استديگرد سنتز

ترکيب  از دست دادن يک مولكول آب با نهايت درکه ه است، شد (14ايندولين ) آزاهيدروکسي-3

 .]3[ه است گرديد تبديل (17) آزيندول-6 وشده  بآروماتيک

 ه است.تشخيص داده شداي براي مهار نيكوتين ماده، از نظر بيولوژيكي اين ترکيبخاصيت 

N N

COOR

C6H5O2S

N N

COOH

C6H5O2S

f)BBr3/CH2Cl2e) LDA/THF/BnBr

N N

COOR

SO2C6H5

N N

COOR

SO2C6H5

CH3
C)ROH/HCl/BnOH d)LDA/THF/CH3I

N N

SO2C6H5

g)(CF3CO)2O/BF3,Et2O

C2H4Cl2

O

N N
H

CHO

N N

CHO

SO2C6H5

N N

COOH

SO2C6H5

a)NaH/C6H5SO2Cl/THF b)NaClO2/NH2SO3H

Dioxane/H2O2
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N ClX

OR

NX
HN

R2

R1 OH

N N

R1
OH

R2XCl

RNH2

 
 (14) (13) (12) 

N N

R1

R2X

-H2O

 

 (17) 

 پيريدينايل-2-ايميدازول-3فعاليت آنتي ديابتيک ترکيب  شو همكاران 1شراج، 2776 سال در

محيط  در چنينمحيط آزمايشگاهي و هم در ،را باشندميدو استخلافي  ،7و2موقعيت  هايي که در

به اين نتيجه رسيدند که اين ترکيبات خاصيت درماني براي بيماران ديابتي  زنده بررسي کردند و

 دارند.

حلال  در (17) 7و2يهاهاي استخلاف شده در موقعيتپيريدين[-3،2b]-پيرولو-1H رفلاکس از

-3پيريدين [-3،2b]-پيرولو-1Hات ترکيب، ساعت 7به مدت  آبياسيد آمين و استيکتترامتيلنهگزا

 درترکيب حاصل  .ه استحاصل گرديد (16) 7و2هاي هاي استخلاف شده در موقعيت کربالدئيد

مشتق ، درجه سانتيگراد 77 دماي اسيدکلريدريک و محيط اسيدي حضور هيدروکسيل آمين و

 (16) 7و2استخلاف شده در موقعيت هاي اکسيم کربالدئيد-3پيريدين [-3،2b]-پيرولو-1H اکسيمي

 .آمد ( به دست12)ترکيب  انيدريداستيک  در (16) ترکيب اين واکنش از که ه استايجاد کرد را

 گذشت پس از ºC  127دماي فسفر درسولفيدآمين وپنتاديتوسط اتيلن اين ترکيب در نهايت

 .]4[ه است داد تشكيل را (27)ايل -2-ايميدازول يساعت حلقه 7

 

 

 

                                                 

Rajesh1 
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. 

 

 (16)     (17) 

 

 

 

(27) (12)                               (16 

 [b-3،2]پيرولويولوژيكي ترکيبات بهاي به بررسي فعاليت ،2776و همكارانش در سال  1پالمر

با استفاده از کاتاليست  پيريدين را[-2،3b]پيرولو-1Hمشتق جديدي از  . آنهاپرداختندپيريدين 

 اسيد معده اثبات نمودند. رفلاکس کردن مهار ا درفعاليت ضدترشحي آن ر وه يديدمس تهيه نمود

 .]7[ آورده شده است (1-1) طرح سنتز اين ترکيب در

 

 

 (24) (23) (22) (21) 

 

(27) (24) (27) 

 

 (26) (26)   (27)  

  (3 -3طرح ) 

                                                 

1palmer  

N

R1

N
H

R2

CH NOH

Acetic anhydride

N

R1

N
H

R2

CN

EDA/P2S5

120°C N

R1

N
H

R2

N
HN

reflux4h,

N

R1

N
H

R2

HMTA/acetic acid, 6 h, reflux

N

R1

N
H

R2

CHO

NH2OH/HCl, 60°C

R1=H,

R2=H,CH2,C2H5

Cl

,C6H5

N OH

NO2

OH

N

NO2

Cl

N Cl

NH2

Cl

N Cl

NH2

Cl

Br
POCl3, 110 0C

4 h, 62%

SnCl2-2H2O,

Et2O, rt, 2 h,

 NBS, DMF

rt, 3 h

Cl

N

NH2

Cl

O

N
N Cl

NH2

Cl

O

N N

Cl

O

N

NH

I

Pd(PPh3)2Cl2, CuI

propyne, Et3N

CuI (catalytic)

DMF

N Cl

NH2

Cl

Br N Cl

NH2

Cl

O

N

NMe2, THF

 Pd(OAc)2, PPh3

C

O

H

N

NH2

Cl

O

N

O

N Pd(OAc)2, PPh3, H

THF

C

O

NMe2

NEt3
,
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 توسطهاي انتهايي با آلكين را (22)آزاايندول -6-يدو-2-کلرو-4واکنش  1پال ،2772در سال

 تهيه حلال آب انجام داد. اين واکنش جهت مس درفسفين و يديدفنيلتري کاتاليزگر پالاديم کربن و

 .]7[ گرديدانجام با راندمان بالا  وموثر  شرايط ملايم و در(، 37)آزاايندول -6-کلرو-4-آلكينيل-2

N N
I

R H

10% Pd/C, PPh3, CuI

Et3N, Water, 80 °C

Cl

S
O

Ph
O

N

S
O

Ph
O

N

Cl

R

 

 (37) (22) 

 [b-2،3]پيرولو-1H-سولفونيلآريل-3آمينو اتيل -1همكارانش مشتق جديدي از  و 2برناتوس

. بودمثبت  ،بي و وسواسيخاصيت دارويي آن در درمان اختلالات اضطراکه ها را سنتز نمودند پيريدين

 سنتز اين ترکيب در واکنش زير آورده شده است.

-اتيلآمينومتيلدي-N,N هيدريد وسديم توسط (31)پيريدين [-3،2b]پيرولو ،در اين روش

ين ترکيب ا واکنشاز  دهد.را مي (32) پيريدين[-3،2b]پيرولواتيلآمينومتيلدي- N,Nکلرايد ترکيب

-1H-سولفونيلآريل-3-اتيلآمينو-1مشتقاتي از  ،حلال نيتروبنزن کلريد درسولفونيلبا آريل (32)

 .]6[ گردد( تشكيل مي33)پيريدين [-3،2b]پيرولو

 

 

 (33) (32) (31) 

 

 

Pal1 

Bernatas2 

N
H
N N N

NMe2

N N

NMe2

SO2AR

NaH, Me2NCH2CH2Cl

DMF, rt, 18 h

ArSO2Cl, AgOTf, PhNO2

100-125 _C, 20-25 h
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 استفاده از فلزات واسطه در سنتز ( 3-2

فراهم آوردن شرايط مناسب براي  طي سالهاي اخير استفاده از فلزات واسطه به عنوان کاتاليزور

را سنتز اين ترکيبات مورد توجه قرار گرفته است. در بين اين فلزات، پالاديم توجه بسيار زيادي  جهت

قبل از ارائه روشهاي نوين جهت سنتز، به نكاتي چند در مورد از اين رو  به خود جلب کرده است.

 . شودشيمي پالاديم اشاره مي

 شيمي پالادیم( 3-2-3

کربن قرار -آل براي تشكيل پيوند کربنآنها را نقطه شروعي ايده ،اهميت و توانايي فلزات واسطه

بيشترين کاربرد و نقش را در سنتز  ،داده است. در ميان اين فلزات واسطه کاتاليزورهاي بر پايه پالاديم

 ترکيبات آلي ايفا نموده است. 

هاي توسعه روش و باعث نموده کربن را کاتاليز-کربن و کربن-پالاديم تشكيل پيوندهاي هترواتم

افق جديدي را در  ،هاي چندجزيي. استفاده از کاتاليزور پالاديم در واکنشگرديده استسنتزي متنوع 

و دانان بسيار جذاب سنتز ترکيبات هتروسيكل گشوده است. لذا اين زمينه از تحقيقات براي شيمي

 است.حائز اهميت 

نيازي به افزايش استوکيومتري پالاديم براي تشكيل  1ارگانوپالاديم دارايهاي براي انجام واکنش

شود. نحوه افزايش کاتاليزور پالاديم و و از پالاديم به صورت کاتاليتيكي استفاده مي نيستارگانوپالاديم 

هاي مختلفي مانند دوستها شامل چندين مرحله است. هستهتشكيل اتصال آلي فلزي در واکنش

 شوند.انولاتها باعث پايداري کمپلكس ارگانوپالاديم مي و قلع اسيدهاي آلي بور، مشتقات آلي

    توانند توسط هستهدهند که ميمي πتشكيل کمپلكس  )ІІ(ها در واکنش با پالاديم آلكن

تشكيل محصولات تابع شرايط واکنش است. در غياب  .(2-1 طرح) ها مورد حمله قرار بگيرنددوست

( که منجر به جانشين شدن  aگيرد )مسيرو پروتون انجام مي Pd(0، حذف )کاهش دهندهعامل 

                                                 

1 Organopalladium 
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عامل کاهش دهنده، هيدروژن جايگزين پالاديم  حضور در شود.دوست ميهيدروژن وينيل با هسته

  .[6](b)مسير گرددمي

RCH CH2
+ Pd RCH CH2

PdII

Nu + RCH CH2

PdII

CH CH2PdII

R

Nu

CH CH2PdII

R

Nu

CH CH3

R

Nu

(path a)

[H]

-Pd(0)

-H+

(path b)

C CH2

R

Nu

 

 ها در حضور پالاديمهاي مختلف آلكنواکنش -2-1 طرح

 

ها هاليدها با اُلفين شود، واکنش آريل و آلكنيلکاتاليز مي Pd(0فرآيندهايي که توسط )از ديگر 

هاي آلي هاي فعال تشكيل شده، گروهحد واسط .(3-1 طرح) باشدتحت شرايط افزايش اکسايشي مي

اند. واکنش افزايش اکسايشي براي متصل شده Pd(ІІ)به  (σ)هستند که از طريق يک پيوند سيگما 

انجام  βاست. اما آلكيل هاليدهاي اشباع اغلب واکنش حذفي  سبآريل و آلكنيل هاليدها بسيار منا

ها و ديگر ترکيبات غيراشباع توانند با آلكنهاي تشكيل شده در افزايش اکسايشي ميدهند. گونهمي

ش با ديگر توانند در واکنکربن تشكيل دهند. همچنين اين ترکيبات مي-و پيوند کربن ادهواکنش د

 [.6] دنفلزي واکنش جفت شدن را انجام ده واکنشگرهاي آلي

Ar X + Pd0 Ar Pd X

R1 M
Ar Pd X

R1

Ar R1

RCH CH2 Ar Pd X

RCH CHR

RCH CHAr

 

 افزايش اکسايشي و جفت شدن در حضور پالاديم -3-1طرح
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شوند: شوند از سه مرحله تشكيل ميبه عنوان جفت شدن متقاطع شناخته مي که هااين واکنش

در مرحله انتقال فلز، گروه آلي از عامل  .(4-1 طرح) 3و حذف کاهشي 2فلز ، انتقال1افزايش اکسايشي

 . [6] شودآلي فلزي به پالاديم منتقل مي

 

+ Pd0
R X R Pd X

R Pd X + R1 M R Pd R1 + X M

R Pd X R1 R + Pd0

Oxidative addition

Transmetallation

Reductive elimlnation
 

 مكانيسم واکنش جفت شدن در حضور پالاديم -4-1 طرح

 

دهند که در واکنش ميها در حضور مقادير کاتاليتيكي پالاديم آريل و آلكنيل هاليدها با آلكن

 .(7-1طرح) شودشناخته مي 4اين واکنش به نام هک .شودآن هاليد بوسيله گروه آلكنيل جايگزين مي

 

+
Pd0

R X H2C C
H

Z C
H

C
H

ZR or H2C C Z

RR = alkenyl, aryl

X = halide, sulfonate 

  واکنش هک -7-1 طرح 

-همانطور که اشاره شد واکنش جفت شدن متقاطع به عنوان روشي براي تشكيل پيوند کربن

 شود.اي از فلزات گوناگون انجام ميکربن با گستره

                                                 

 
1 Oxidative addition 
2Transmetallation 
3 Reductive elimination 
4 Heck reaction                                              

 

 

 

 



17 

 

ها وجود دارد که آلكين انتهايي با آريل هاليدها و سولفوناتشدن  روشهاي مختلفي براي جفت

  .(7-1 طرح) است CuIو  3Pd(PPh(4واکنشگر سونوگاشيرا  .باشدمي 1سونوگاشيرا يكي از آنها واکنش

، با مرحله بعد با افزايش اکسايشي دهد که در(، استيليد تشكيل ميІ) آلكين در حضور مس

(0)Pd شود.نظر تشكيل مي دهد و در نهايت با حذف کاهشي، محصول موردواکنش مي 

 

HC CR
Cu()

R3N
CuC CR

+R1 X Pd0 R1 Pd X

R1 Pd

C CR

R1C CR + Pd0

 

 واکنش سونوگاشيرا -7-1طرح 

 

گيرد، واکنش جفت شدن که از ترکيبات ارگانوبور به همراه پالاديم بهره مي 2واکنش سوزوکي

 .(6-1 طرحمتقاطع مهم ديگري است که در آن از پالاديم به عنوان کاتاليزور استفاده شده است)

 

+Ar X

+

+ ++

Ar Pd XPd0

Ar1B(OH)2 OH Ar1B(OH)3

Ar1B(OH)3 Ar Pd X Ar1 Pd Ar B(OH)3 X

Ar1 Pd Ar Ar1 Ar + Pd0
 

 واکنش سوزوکي -6-1 طرح

 

 

 

 

                                                 

Sonogashira 1  
2 Suzuki 
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 کربن با کاتاليزگر پالادیم -هاي جفت شدن کربنواکنش
 

 واکنش هک (3-1

اشباع )يا شود( واکنش بين هاليد غيرنيز ناميده مي 1هک -واکنش هک )که واکنش ميزوروکي

لكن داراي استخلاف آباشد که به تشكيل تريفلات( با الكن در حضور کاتاليزگر پالاديم و باز قوي مي

 ]. 17و2[گرددمنجر مي

 

 پالاديم، پالاديمفسفين(فنيل)تريفلزي پالاديم نظير تتراکيس -کاتاليزگر آليواکنش در حضور 

(II) کلريد و يا پالاديم (II) پتاسيم و آمين، کربناتاتيلهمچنين وجود باز تري .گيرداستات صورت مي

 ]. 13و12و11[سديم براي انجام واکنش ضروري استيا استات

که اين ييفلزي پالاديم کاربرد وسيعي داشته و از آنجا هايها، کمپلكسدر اين نوع واکنش 

باشند. به طور کلي فلز پالاديم به راحتي در دسترس مي ،شوندهاي فلزي به آساني تهيه ميکمپلكس

کاهش را -تواند تبادلات اکسايشباشد و به سادگي مي+ و صفر مي2داراي دو حالت اکسايش پايدار 

اکسايش، داراي شيمي مخصوص به  هايحالت کدام از ام دهد که هربين اين دو حالت اکسايش انج

 .باشدخود مي

 

 

1 Mizoroki-Heck reaction 

 

R1 X + R2

R1
R2

Pd( 0 )

base

R1 = Ar, Bz, alkenyl

R2 = CN, CO2CH3
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( داراي خصلت الكتروفيلي بوده و تمايل دارند که با ترکيبات آلي غني II) هاي پالاديمکمپلكس

ها واکنش دهند. از ميان کاتاليزگرهاي پالاديم به کار رفته، کاتاليزگر ها و آرناز الكترون نظير اولفين

گيرد. اين کاتاليزگر به صورت اليگومري با پل کلر و به استفاده قرار مي بيشتر مورد ،کلريد (IIپالاديم )

هاي آلي را داراست. اي زنگاري در دسترس بوده و قابليت حل شدن در اکثر حلالقهوه -رنگ قرمز

( IIپالاديم )فسفين(فنيل)تريفسفين، کمپلكس زرد رنگ بيسفنيل( کلريد با تريIIواکنش پالاديم )

ها به علت وجود ليگاند فسفين، نسبت به کاتاليزگرهايي کند که اين نوع از کاتاليزگرا توليد ميکلريد ر

کربن استفاده -هاي کربنتوان جهت جفت شدن اتمبا ليگاند نيتريل پايدارترند. از اين کاتاليزگرها مي

 نمود، که به صورت زير سنتز شده است.

 

 

 

ها، براي هاي آلي يا تريفلاتصفر، ترکيب آنها با هاليدهاي پالاديم مهمترين واکنش کمپلكس

 1«افزايش اکسايشي»باشد، که به عنوان فرآيند ( ميIIآلكيل پالاديم )-هاي تشكيل کمپلكس

اکسيد شده و عامل اکسيد کننده  (II)شناخته شده است. زيرا فلز از حالت پالاديم صفر به پالاديم 

 شود.ليد به فلز اضافه ميآلكيل ها

                                                 

1 Oxidative addition 

=

ClClCl

Pd

Cl Cl

Pd

Cl

PdPdCl2

n

2 RCN 2 PPh3

PdCl2(RCN)2 PdCl2(PPh3)2
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Pd( 0 )

L

L

R1 X

Pd( II )X R1

L

L R2 H

Pd( II )X L

L

R2

H

R1Pd( II )X L

L

R2

R1

H

Pd( II )X H

L

L

R2 R1

Pd( II )X R1

L

L

R2

H

Pd( II )X H

L

L

R2

R1
K2CO3

KHCO3 KX+

X = I, Br, Cl, OTf

R1 = Ar, Bz, alkenyl

R2 = CN, CO2CH3

 .دهد( مكانيسم واکنش هک را نشان مي1-1طرح )

 

 

 

 

 

 

 

 

                                      

 

 

 (3-3) طرح

 

مشاهده شده است. کلريدها در يد  >برم >>ترتيب واکنش پذيري آريل هاليدها به صورت کلر 

شوند. که آريل يديدها به راحتي وارد واکنش ميشوند، در صورتياين نوع واکنش کمتر به کار برده مي

همچنين در استفاده از آريل برميدها، افزايش فسفين براي انجام واکنش ضروري است. به عنوان نمونه 

 .شودها اشاره ميبه چند مورد از اين واکنش

يدوفنول در حضور کاتاليزگر پالاديم -2با  (34)در واکنش اکسي آريل دار شدن هک، ترکيب 

 ].14[ کند( را توليد مي37محصول )

. 
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OOPh I

OH

+

OOPh

O

Pd(OAc)2, Ph2PCH2CH2PPh2

AgCO3, acetone

 

 

 (37) (34) 

                                                                                               

نيتروژن همراه است،  -هک با تشكيل پيوند کربن -در مثالي ديگر که در آن واکنش آمينو

باشد. اين ترکيب در حضور ان انتهايي مي( با دي37گروه الكترون کشنده قوي )واکنش اکسيم داراي 

آمين يک واکنش درون مولكولي را انجام اتيلپالاديم و باز تريفسفين(فنيلکاتاليزگر تتراکيس)تري

 ]. 17 [کند( را ايجاد مي36داده و ترکيب )

 

 

 

 

  

(36) (37) 

( 36گيرد، واکنش يدوبنزن )همچنين يک نوع واکنش هک که در غياب ليگاند فسفر صورت مي

 (47باشد که در مايع يوني، منجر به تشكيل محصول )( در حضور کاتاليزگر پالاديم مي32با ترکيب )

 ]. 17[گرددمي

. 

 

 

 (47                        )                              (32)            (36) 

CH2

N
O

O

F

F

F

F

F
N

Pd(PPh3)4, Et3N, toluene

100 °C, 2 h

I

+

O

O

RP silica / Pd(OAc)2 / bmim PF6

(n-Bu)3N, MeOH, 4 h

O

O
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+ R2 X
Pd, Cu(I), base

+ H X

X = I, Br, Cl, OTf

R2 = Ar, alkenyl

R1H R1R2

 واکنش سونوگاشيرا (3-4

جفت شدن بين يک آلكين انتهايي  1و هاگيهارا ا، کنكيچي سونوگاشير1267اولين بار در سال 

ناميده  2را با آريل هاليدها و وينيل هاليدها انجام دادند که بعدها به نام جفت شدن سونوگاشيرا

 .]16[شد

                                                                

   

 

 

 مي I)کاتاليزگرهاي مورد استفاده در اين واکنش کمپلكس پالاديم صفر و نمک هاليد مس )

هالوژن را  -تداخل در پيوند کربن 3«افزايش اکسايشي»باشند که کمپلكس پالاديم، از طريق فرآيند 

فسفين نظير -. در اين واکنش از کمپلكس پالاديمکندهاي آلي را فعال ميانجام داده و هاليد

در دسترس  (II)هاي پالاديم شود ولي اغلب، کمپلكسفسفين( پالاديم استفاده ميفنيل)تريتتراکيس

يابند. از طرف ديگر، باشند که در واکنش از طريق مصرف آلكين انتهايي به پالاديم صفر کاهش ميمي

مس آمين واکنش داده و استيليداتيلبا آلكين انتهايي در حضور يک باز مانند تري (I)هاي مس هاليد

(I) هاي جفت شدن مورد استفاده قرار ميکند که به عنوان يک واکنشگر فعال در واکنشرا توليد مي 

  .گيرد

 

                                                 

  Kenkichi Sonogashira and Hagihara   1 

Sonogashira coupling 2 
Oxidative addition                     3  
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Pd(II)

L

L

R1 X

R1 XR1 R2

Pd(II)

L

R1

R2

L

R2Cu

Et3NR2H

R2Pd

L

L

R1

Pd( 0 )

L

L

R2H

N
+

Et

Et

Et

H

X

Cu
+
X

X = I, Br, Cl, OTf

R1 = Ar

[A]

[B]

[C]

[E]

[F]

[D]

Cu
+
X

 شرایط واکنش (3-4-3

حضور بازهايي نظير  باشد نياز بهخنثي کردن هيدروژن هاليد که محصول جانبي واکنش مي  

گيرد. واکنش جفت تري اتيل آمين دارد که گاهي به عنوان حلال واکنش نيز مورد استفاده قرار مي

شود که براي جلوگيري از اکسيد شدن کمپلكس پالاديم شدن سونوگاشيرا، در جو خنثي انجام مي

ار در هوا، انجام واکنش در شرايط فلزي پالاديم پايد -باشد. اخيراً با پيشرفت کاتاليزگرهاي آليصفر مي

 .]16 [شده است اتمسفر ممكن

 مكانيسم واکنش (3-4-2

شود که بر مس مشاهده مي -مكانيسم واکنش به خوبي مشخص نيست اما يک چرخه پالاديم 

 .]6 [( نشان داده شده است2-2اساس اطلاعات موجود در طرح )

   

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                   

 (2-2طرح)
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در عمل تداخل با آريل هاليد يا  [A]در چرخه پالاديم ابتدا کاتاليزگر فعال پالاديم صفر 

به دست مي  [B]تبديل شده و کمپلكس  (II)به پالاديم «افزايش اکسايشي»تريفلات در يک فرآيند 

وارد واکنش شده و  ،شودمس که در چرخه مس توليد ميآيد. کمپلكس به دست آمده با استيليد

شود از طريق ايزومري شدن ترانس به سيس تشكيل مي [D]کند. کمپلكس را ايجاد مي [C]کمپلكس 

 گردد. پالاديم صفر جداسازي ميبا توليد  «حذف کاهشي»و در نهايت محصول واکنش طي فرآيند 

گردد و مهمترين علت نامعلوم بودن مكانيسم، به مرحله حذف پروتون آلكين انتهايي بر مي

آمين به تنهايي مؤثر نيستند. بنابراين پيشنهاد اتيلآمين يا ترياتيلهاي مورد استفاده نظير ديآمين

گيرد. صورت مي [E]پاي آلكين  -مپلكسشود که مرحله پروتون زدايي پس از تشكيل اولين کمي

 [B]در حضور باز تشكيل شده و در ادامه اين ترکيب با حد واسط پالاديم  [F]فلزي مس  -ترکيب آلي

مس از طريق فرايند رسد استيليدکند. به نظر ميرا ايجاد مي (I)واکنش داده و مجدداً هاليد مس 

-دهد. در ابتدا يک کمپلكس ديپالاديم صفر کاهش ميرا به  (II)، کاتاليزگر پالاديم «حذف کاهشي»

گردد استيلن و پالاديم صفر منجر ميشود که در نهايت به توليد ديتشكيل مي (II)پالاديم  -آلكين

 .]6[ شودکه به عنوان يک واکنش جانبي محسوب مي

-تتراکيس)ترياستيلن در حضور فنيل(متوکسي-4( با )41پورين )ايزوپروپيل-2-کلرودي-7،2

فرماميد، طي واکنش جفت شدن متيلآمين در دياتيل( و باز تري(Iمس فسفين(پالاديم و يديدفنيل

( در حضور 62کند. ترکيب )( را توليد مي42پورين )]اتينيلفنيل(متوکسي-4)[بيس-2،7سونوگاشيرا 

 .]16 [شود( تبديل مي43کربن فرآيند هيدروژن دار شدن را انجام داده و به ترکيب )–پالاديم
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N

N
N

NCl

Cl

+
Pd(PPh3)4, CuI

Et3N, DMF
CHAr

Ar

N

N
N

N

Ar

Ar

N

N
N

NAr

H2, Pd / C

dioxane / EtOHAr = p -C6H4OCH3

 

 

 (42) (41) 

 

 

 

 (43) 

                                                                        

  

، سنتز تعدادي از مشتقات فوران از طريق واکنش سونوگاشيرا مورد بررسي قرار 2773در سال 

فسفين( فنيلاستفاده شده در اين واکنش نظير تتراکيس)تري. کاتاليزگرهاي پالاديم ]12[ه است گرفت

باشند که در ميان آنها استفاده کربن، مي-کلريد و پالاديم (II)پالاديم فسفين(فنيلبيس)تري پالاديم،

هاي کاتاليزوري پالاديم در کربن، از نظر اقتصادي مقرون به صرفه تر است. تمام اين واکنش-از پالاديم

ها نيتريل براي اين واکنشگيرند و وجود يک حلال کمكي نظير استوآبي صورت مي -ييک محيط آل

( در حضور 47اُل )-2-بوتين-3-متيل-2( با 44يدوفنول ) -ضروري است. به عنوان مثال واکنش ارتو

(S)-در اين واکنش احتمال تشكيل دو محصول وجود دارد؛ ه استپرولينول در آب صورت گرفت .

 ºC27ساعت در دماي  3به مدت  (I)مس ه واکنش در حضور کمپلكس پالاديم صفر و يديدکزماني

 ºC67باشد، ولي با افزايش دما تا ( مي47فنول )اتينيل-انجام شود تنها محصول واکنش، مشتق ارتو

 آيد.( نيز به دست مي46محصول حلقوي شده )

( نياز به شرايط دمايي بالاتر 47ترکيب ) کربن براي رسيدن به-استفاده از کاتاليزگر پالاديم  

(ºC77دارد. همچنين در صورتي )( که اين واکنش در دماي بالاºC67 انجام شود مستقيماً محصول )

 .]12[ شود( توليد مي46)
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I

OH OH

C(OH)Me2

O

C(OH)Me2
C(OH)Me2CH

Pd-catalyst, CuI

(S)-prolinol, H2O
+

N
H

N

O

I

X R

PdCl2(PPh3)2, Et3N

CuI, DMF

CH

OH

N

N

O

OH

RX

R = H, CH3

X = CH3O, CH3S, OH, SH

N
H

N

O

X R

OH

 

 

  (46) (47) (47) (44) 

 

( با پروپارژيل الكل در حضور کاتاليزگرهاي 46واکنش مشتقات پيريميدينون ) ،روشي ديگر در

اتيل فرماميد و باز تريمتيل( در حلال ديIمس )( کلريد و يديدIIفسفين( پالاديم )فنيلبيس)تري

. تغيير شرايط واکنش نظير ]27[ه است ( را توليد کرد42اتاق ترکيب فوروپيريميدين )دماي  آمين در

ي واکنش تأثير ندارد. ولي استفاده از امواج مايكروويو، منجر به دما، زمان يا کاتاليزگر بر روي بهره

 .]27[ گرددي بالا ميتشكيل محصول با بهره

 

 

 

                                                                  

                                                                                       (46)               

 

  

                      (42) 

هاي مختلف، مشتقات ( با آلكين77آنيلين )توسيل-N-يا يدوواکنش جفت شدن مشتقات برمو 

-کند، که در مرحله بعد در حضور کربنات( را ايجاد مي71ها )آنيلين-)آلكينيل(-2-توسيل-Nمختلف 

هاي الكترون کشنده . وجود گروه]21[گردد( تبديل مي72يدوايندول )-3پتاسيم، حلقوي شده و به 
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Sonogashira I2, K2CO3, MeCN

0 - 20 °CCHR2
NHTs

R2
R1

NHTs

X
R1

NTs

R2

IR1

R1 = H, 5-NO2

R2 = Ph, Bu, TMS

دهد. از طرفي گروه ي واکنش را افزايش ميپارا نسبت به گروه آلكينيل، بهره نظير نيترو در موقعيت

 .]21[تواند از ايندول جدا شودتوسيل که براي محافظت آمين به کار رفته به راحتي مي

 

 

 

 

(72)                                            (71)                                      (77)        

 

يديد روش اسيد و سديم( با هيدرويديک73پيريميدين )کلرو-7-آمينودي-2،4واکنش        

باشد. در مرحله بعد اين ترکيب با ( مي74پيريميدين )يدو-7-آمينودي-4،2بسيار مؤثري براي تهيه 

 در (I)مس کلريد و يديد (II)(پالاديم نفسفيفنيلمشتقات اتين در حضور کاتاليزگرهاي بيس)تري

پتاسيم، واکنش جفت شدن سونوگاشيرا را انجام آمين يا استاتاتيلفرماميد و باز تريمتيلحلال دي

-( به طور مستقيم نمي73که ترکيب )شود، در حالي( تبديل مي77داده و به مشتقات پيريميدين )

 .]22[تواند منجر به توليد محصول گردد

 

 

 

 

(77) (74) (73) 
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-بيس)ترييدوآنيلين با آلكين انتهايي در حضور کاتاليزگرهاي-2، از واکنش 2774در سال 

که در  ه است( به دست آمد77آمين، ترکيب )اتيلو تري (I)مس کلريد، يديد (II)فسفين(پالاديم فنيل

-3-کلرو-4انجام داده و  اسيد، عمل حلقوي شدن راسديم و هيدروکلريکواکنش با نيتريت

 .]23[ه است ( را ايجاد کرد76اينولين )ترشيوبوتيل

  

 (76) (77) 

    

( با پروپارژيل برميد، واکنش 76آزول )تري -4،2،1-مرکاپتو-3در روشي ديگر ابتدا مشتقاتي از 

. در ادامه ترکيب ه است( را ايجاد کرد72آزول )تري -4،2،1-مرکاپتوپروپارژيل-3مشتقاتي از داده و 

کلريد و  (II)فسفين(پالاديم فنيلبيس)تري( با آريل يديدهاي مختلف در حضور کاتاليزگرهاي72)

 وارد واکنش آمين زير جو آرگون در دماي اتاقاتيلفرماميد و باز تريمتيلدر حلال دي (I)مس  يديد

آزول به پيوند سه گانه، دو جهت گيري متفاوت در تري N-4يا  N-2. حمله نوکلئوفيلي ه استشد

-2،3[هنگام حلقوي شدن، احتمال تشكيل دو محصول تيازولودهد. نشان ميبسته شدن حلقه را 

][b4،2،1[( و يا تيازولو77آزول )تري]2،3-][c4،2،1[که اين از آنجايي( وجود دارد. ولي 71آزول )تري

 .]24[( ايجاد شده است77ناحيه گزين بوده، فقط محصول ) هاواکنش
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R1

I

CH R2

MCM-41-2P-Pd( 0 ), CuI

Pipyridine, R.T+ R1
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R1 = H, 4-CH3, 4-NO2, 4-Cl, 3-CN
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+
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. 

 

 (72) (76) 

 

                                                                                                     

 

 (77) (71) 

 

( با استفاده از واکنش 73سنتز ترکيب ) روي اثر باز، حلال و مقدار کاتاليزگر ،2776در سال 

( با آريل يديدها در حضور کاتاليزگر کمپلكس پالاديم فسفين دو دندانه متصل 72هاي انتهايي )آلكين

-هاي مورد استفاده، پياز ميان بازها و حلال .]27[ه است ، مورد مطالعه قرار گرفتMCM-41به 

زگر تنها مدت ترين حلال انتخاب شده و افزايش مقدار کاتاليپيريدين به عنوان بهترين باز و مناسب

 .]27 [ي واکنش تأثيري نداشته استولي بر روي بهره نمودهزمان انجام واکنش را کوتاه 

 

  

 

 (73)  (72) 

     

          

(، در اثر 77) آزينتري ]e4،2،1][-2،3[پيرولو-H7-آمينو-3همچنين مشتقات مختلفي از 

فسفين( فنيلهاي انتهايي در حضور کاتاليزگر بيس)تري( با آلكين74واکنش جفت شدن ترکيب )
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R3 = Propyl, SiMe3, Ph, CH2-N(Me)2

آمين طبق مراحل زير تهيه اتيلفرماميد و باز تريمتيلدر حلال دي (I)مس کلريد و يديد (II)پالاديم 

که در محلول  مي شودتشكيل  ،( به عنوان حد واسط77. در اين واکنش ترکيب )]27[ه است گرديد

 . ]27[ گردد( تبديل مي77به ترکيب ) (I)مس متانول و در حضور يديد ،آميناتيلتري
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 بررسي نتایج بحث و-2+-

کاربرد  لوژيكي متنوع درصنايع دارويي،وها به علت داشتن خواص بي[پيريدين-3،2bپيرولو]

 از ند.يرگضد ويروسي مورد استفاده قرار مي سنتز انواع داروهاي ضدسرطاني و در وسيعي دارند و

توجه به اهميت  باو  که سنتز اين ترکيبات با استفاده از کاتاليزور پالاديم گزارش نشده ييآنجا

[پيريدين با استفاده از کاتاليزگر پالاديم -3،2bولو]پير-H3مشتقات جديدي از کاربردي اين ترکيبات،

 سنتز گرديد.

-3آمينوپروپارژيل-2واکنش  استفاده از [پيريدين با-3،2bپيرولو]-H3مشتقات  پژوهش،اين  در

فسفين(پالاديم فنيلبيس)تري حضور کاتاليزگرهاي با آريل يديدهاي مختلف در( 76) نيتروپيريدين

(II) مسکلريد و يديد(I)  ي بالا تهيه شده است. با بهره 

 

 

  (d-a67) (d-a72 ) (76) 

 نيتروپيریدین-1-آمينوپروپارژیل-2سنتز (2-3

حلال  در و دماي اتاق با پروپارژيل آمين در (76) پيريديننيترو-3-کلرو-2 از واکنش

 با ،است ºC  76دماي ذوبکه داراي  (76) نيتروپيريدين-3-آمينوپروپارژيل-2 استونيتريل، ترکيب

 تهيه شد. %67بهره 
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پروپينيل را  CH دوتره گرفته شده است، پروتون DMSO حلال ترکيب که در NMR 1Hطيف

 پروتون گروهو  3/4 در تا دو تاييدو  صورتهاي متيلن را به پروتون ،1/3 به صورت سه تايي در

NH  6/7-6 تايي درچند  به صورترا به ترتيب به هاي پيريدين پروتون دهد. همچنينشان مين

به صورت   7/6-6/6 در پروتون و معادل يک يکزير پبا سطح   6/6-2/6صورت چند تايي در 

 (1)طيف شماره .ظاهر شده استدو پروتون پيک معادل  زير چند تايي با سطح

گرفته شده است، جذب مربوط به گروه آمين را  KBr قرص به صورتاين ترکيب که  IR طيف

  (2)طيف شماره .دهدنشان مي cm 7733-1 در جذبي کششي استيلني راهاي نوار و cm7743-1 در

 

[پيریدین با استفاده از کاتاليزگر -1,2bپيرولو]-H1سنتز مشتقات ( 2-2

 کلرید(II)پالادیم فسفين(فنيلبيس)تري
 

 حضور کاتاليزگرهاي ها دربا آريل يديد (76) پيريديننيترو-3-آمينوپروپارژيل-2از واکنش 

آمين در اتيلتريفرماميد و بازمتيلدر حلال دي (I) مسکلريد و يديد (II)فنيل فسفين( پالاديم )تري

 [پيريدين به دست آمد. پس از-3،2bپيرولو]-H3دماي اتاق و زير جو گاز آرگون، مشتقات جديدي از 

و با  توسط ستون کروماتوگرافي حل وDMF  در محصول ناخالص،حلال، تبخير  انجام واکنش و

 .خالص سازي گرديد متانول در کلروفرمل حلا استفاده از

 

 

 

 

 (d-a67) (d-a72) (76) 

 .دهد[پيريدين را نشان مي-3،2bپيرولو]-H3دماي ذوب مشتقات  ي واکنش وبهره (1-3دول)ج

+ ArI

N N

CHAr
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N

NO2
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CH
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 [پيريدين-3،2bپيرولو]-H3دماي ذوب مشتقات  ي واکنش وبهره (1-3جدول)

 دماي ذوب بهره واکنش)%( ساختار رکيبت
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 مكانيسم واکنش( 2-1

در محيط  داشته و در پيشبرد واکنش کاتاليزگر پالاديم صفر نقش اصلي را در اين واکنش،

آنجا که پالاديم صفر نسبت به اکسيژن حساس بوده  از آيد وبه وجود مي (II) واکنش از کاهش پالاديم

ون صورت گيرد. بايست در جو آرگها ميبنابراين تمام اين واکنش گردد،مي به سرعت اکسيد و

دهد. در اين طرح، ها را نشان مي[پيريدين-3،2b( مكانيسم پيشنهادي سنتز پيرولو]1-2طرح)

 شود.ميمشاهده  و کاهش آن به پالاديم صفر در هنگام واکنش(II)  مكانيسم واکنش پالاديم
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به پالاديم صفر کاهش  دار اثر واکنش با ترکيب پروپارژيل در (II) در اين مكانيسم ابتدا پالاديم

دوباره  [G] کمپلكسبا تشكيل  و جا گرفتهپيوند آريل يديد بين  پالاديم صفر ،در مرحله بعديابد. مي

در حضور  محيط بازي و در دار از طرف ديگر ترکيب پروپارژيل شود.به پالاديم صفر تبديل مي

 گردد.تبديل مي [H] به نمک مس (I) کاتاليزگر کمكي يديد مس

به دست آمده که پس از واکنش  [I] ، ابتدا کمپلكس[G]با کمپلكس  [H] از واکنش ،در ادامه

آمين، يک جابجايي پيوند اتيلشود. در نهايت در حضور باز تريتوليد مي [J]حلقه زايي، کمپلكس 

 شوند.[ تهيه مي-3،2bدوگانه صورت گرفته و مشتقات پيرولو]

را  هاي الكترون کشنده نظير نيترو، کلرو يا نيتريل بر روي آريل يديد، انجام واکنشوجود گروه

اي که واکنش در غياب اين گروه ها يا به گونه ؛کندي واکنش را زياد ميبهره امكان پذير نموده و

آنيسول به عنوان آريل يديد، به توليد محصول منجر  متوکسي روي وجود گروه الكترون دهنده نظير

 کنند.ي پايين توليد مينشده و يا محصول را با بهره

 

 شواهد طيفي ترکيبات سنتز شده (2-4

 -H1 -نيتروبنزیل(-4-متيل-2) -1شواهد طيفي ترکيب  (2-4-3

 يریدینپ[ -1,2bپيرولو]

، سه پروتون گروه ثبت شده دوتره DMSOحلال  در( که a67-) ترکيب 1H NMRدر طيف 

با سطح  به صورت سه تايي را حلقه پيريدين هايو پروتون ppm  4/2متيل را به صورت يكتايي در

 77/6 به صورت دو تايي با سطح زير پيک معادل يک پروتون در و77/6زير پيک يک پروتون در 

و  6/6پروتون در  به صورت دوتايي با سطح زير پيک يکآريل  هايپروتون نينچدهد. همنشان مي

به صورت دوتايي با سطح زير 26/6در  ن ووبا سطح زير پيک يک پروت 2/6 در تايي دوصورت  به
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سطح زير پيک يک پروتون  . پروتون پيرول به صورت يكتايي بااندظاهر شده نويک پروتمعادل پيک 

 ( 3. )طيف شماره به صورت دو تايي ظا هر شده است 27/2آلكني در   CHو پروتون 1/6در 

مربوط به جذب  CHگرفته شده نبودن پيک  KBrقرص به صورت اين ترکيب که  IR از طيف

سنتز اين ترکييب تائيد کننده  cm 7743-1جذب گروه آمين در و cm 7733-1کششي استيلني در

 (4)طيف شماره .باشدمي

 [پيریدین-1,2bپيرولو]-H1-نيتروبنزیل( -4)-1شواهد طيفي ترکيب ( 2-4-2

حلقه  هاي ، پروتونثبت شده دوتره DMSOحلال  درکه  (b-67) ترکيب H NMR1در طيف 

به صورت دوتايي با سطح  و 76/6با سطح زير پيک يک پروتون به صورت سه تايي در  را پيريدين

سطح زير پيک دو  حلقه آريل با هايپروتون همچنين دهد.نشان مي 76/6زير پيک يک پروتون در 

و  4/6در  دو تاييبا سطح زير پيک دو پروتون به صورت  و 13/6 پروتون به صورت دو تايي در

پروتون  .شده استظا هر  47/6به صورت يک تايي با سطح زير پيک يک پروتون در پروتون پيرول 

CH  2/2آلكني در  طيف  .شودمي مشاهدهبه صورت دو تايي با سطح زير پيک يک پروتون(

 (7شماره

مربوط به جذب  CHگرفته شده نبود پيک  KBrقرص  به صورتاين ترکيب که  IRدر طيف 

سنتز اين ترکييب تائيد کننده  cm 7743-1جذب گروه آمين در و cm 7733-1کششي استيلني در 

 (7)طيف شماره .باشدمي

 [پيریدین-1,2bپيرولو]-H1-نيتروبنزیل(-2-کلرو-4)-1شواهد طيفي ترکيب (2-4-1

حلقه  هايپروتون، ثبت شده دوتره DMSOحلال  در هک (c-67) ترکيب H NMR1در طيف 

به صورت يک تايي با سطح زير  و 4/6به صورت سه تايي در پروتون با سطح زير پيک يک پيريدين 

 76/6و به صورت دو تايي با سطح زير پيک يک پروتون در  2/6پيک معادل يک پروتون 

به  و 7/6در پروتون به صورت دوتايي با سطح زير پيک يک را  آريل هاي پروتوند. نشومشاهده مي

يک  به صورت پروتون پيرول .دهدنشان مي 6/6در پروتون تايي با سطح زير پيک يک دو صورت
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 شدظاهر به صورت دوتايي  7/17 آلكني در CH پروتون و 7/6 درپروتون يک پسطح زير  تايي با

 (.6)طيف شماره

مربوط به جذب  CHگرفته شده، نبود پيک  KBrقرص  به صورتاين ترکيب که  IRدر طيف 

ترکييب  سنتز اينتائيد کننده  cm 7743-1جذب گروه آمين در و cm 7733-1کششي استيلني در 

 (6)طيف شماره .باشدمي

 [ پيریدین-1,2bپيرولو] -H1 -نيتروبنزیل( -4-کلرو -2)-1شواهد طيفي ترکيب (2-4-4

حلقه هاي ، پروتونثبت شده دوتره DMSOحلال  درکه  (d-67) ترکيب H NMR1در طيف 

به صورت دوتايي با سطح  و 47/6به صورت سه تايي در پروتون با سطح زير پيک يک را پيريدين 

تايي با سطح زير پيک  به صورت دو آريل هايپروتوندهند. نشان مي 7/6در پروتون زير پيک يک 

ورت و به ص 34/6در پروتون با سطح زير پيک يک  دوتاييو به صورت  63/6در  پروتونيک 

پروتون پيرول به صورت يک تايي باسطح زير  .دانشدهظاهر  46/6پروتون دوتايي با سطح زير يک 

-به صورت دوتايي مشاهده مي 1/17 آلكني در CHپروتون  و 1/6در پروتون معادل يک پيک 

 (2)طيف شماره .شود

مربوط به جذب  CHگرفته شده نبود پيک  KBr قرص به صورتاين ترکيب که  IR طيفدر 

سنتز اين ترکييب تائيد کننده  cm 7743-1 جذب گروه آمين در و cm 7733-1 کششي استيلني در

 (17)طيف شماره .باشدمي
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 گيري ( نتيجه2-5
آسان، مؤثر و بدون خطر است. پيريدين، -b]2،3[روش مورد استفاده براي سنتز مشتقات پيرولو

ها به کار گرفته شده است، داراي هايي که در سنتز پيرولوپيريديناين روش نسبت به ساير روش

 هاي زير است:امتيازات و ويژگي

 در شرايط بسيار ملايم انجام شده و نياز به دماي بالا و بازهاي قوي نيست. ـ واکنش 1

 اي قابل جداسازي نيست. اسطهبوده و هيچ و 1يک ظرفي ـ واکنش 2

 نگري( آینده2-6

 هاي ديگر استفاده کرد.توان براي سنتز هتروسيكلاز اين روش مي -1

 توان بجاي پالاديم از نيكل استفاده کرد.با توجه به اثرات کاتاليزگري فلزاتي مانند نيكل، مي -2

( IIفسفين( پالاديم )فنيل)تري ساستفاده از کاتاليزگرهاي پالاديم قابل بازيافت به جاي بي -3

 کلريد.

 

 

                                                 

1 . one - pote 



1 

 

 فصل سوم
 

 

 

 

بخش تجربي
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 خش تجربيب-1

 هادستگاه (1-3

توسط بخش آناليز  zMH 777با ميدان  )NMR-H1) اي هيدروژنرزونانس مغناطيسي هسته

دستگاهي دانشگاه صنعتي شريف انجام گرفته است. چندگانگي رزونانس مغناطيسي هسته به صورت 

نيز به  (TMS) اند. ازمشخص شده (brپهن ) ( وmچندتايي ) (،t) سه تايي (،d) (، دوتاييs) يكتايي

 عنوان استاندارد داخلي استفاده شده است.

ثبت  Shimadzu 470 IR Spectrometer دستگاهي به وسيله (IR) طيف هاي مادون قرمز

اند. فرکانس ارتعاشي در گرفته شده KBrهاي قرص صورت هاي ترکيبات جامد بهاند. طيفگرديده

  گزارش شده است.( cm-1واحد عدد موجي )

 اندازه گيري شده است. Bamstead الكترو ترمال نقطه ذوب ترکيبات به وسيله دستگاه

 

 روش تهيه آریل یدیدها (1-2

( به مدت mL37( و آب )mL2/4سولفوريک غليظ )(، اسيدmol737/7مخلوطي از آريل آمين )

قطره قطره و به آرامي  C7تا دماي  ،مخلوطبعد از سرد کردن يک ساعت در دماي اتاق هم زده شد. 

دما  بايد توجه داشت که ( اضافه گرديد.mL6( در آب )mol737/7سديم )به آن محلولي از نيتريت

( در آب mol77/7) يديديابد. مخلوط حاصل به آرامي به محلولي از پتاسيم C17نبايد بيش از 

(mL37 افزوده شد و ) هجدا شدحاصل . رسوب به هم زده شديک ساعت ديگر در دماي اتاق به مدت 

هاي سنتز ي واکنش تعدادي از آريل يديدخواص فيزيكي و بهره و در حلال مناسب متبلور گرديد.

 .( آمده است1-3شده در جدول )

 

. 
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 ي واکنش آريل يديدها( خواص فيزيكي و بهره1-3جدول )

 دماي ذوب آريل يديد

C 

 ي واکنشبهره

% 

 حلال تبلور

 متانول 67 71-73 يدونيتروبنزن-2

 استاتاتيل 62 167-166 يدونيتروبنزن-4

 اتانول 27 73-77 نيترويدوبنزن-2-کلرو-4

 اتانول 66 73-77 نيترويدوبنزن-3-کلرو-4

 اتانول 67 126-126 يدوبنزونيتريل-4

 

 

 کلرید  (II) فسفين(پالادیمفنيلتهيه کاتاليزگر بيس)تري (1-1

( در متانول g27/4مول و1/7) کلريدليتيم ( وg67/6مول و77/7کلريد ) (II) مخلوط پالاديم

حال چرخش اضافه  ( به آرامي به مخلوط درg67/2مول و1/1فسفين )فنيلهم زده شد. تري به خشک

زرد  رسوبدرجه سانتيگراد گرم شد تا  67درحمام آب تا  حاصلگرديد. مخلوط قهوه اي مايل به قرمز 

با  ،پس از صاف شدن حاصلو رسوب سرد شده واکنش رنگ غير قابل حل تشكيل گردد. مخلوط 

 .در کلروفرم متبلور گرديد متانول شسته، خشک و

 

 نيتروپيریدین-1-آمينوپروپارژیل-2( روش تهيه1-4

در دماي اتاق حل شد.  (mL)3  در استونيتريل (76) (mmol1) نيتروپيريدين-3-کلرو-2ترکيب

 ،هاضافه شد ساعت 27به مدت  به آرامي به محلول در حال چرخش (mmol2/1) آمينپروپارژيل

 .به دست آمد %67و بهره واکنش  ºC 76 دماي ذوب .گرديدصاف  حاصلرسوب 
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1H NMR:  (DMSO-d6), 3/1 (t, 1H, CH), 4/3 (dd, 5H, CH2), 6/8-0/7(q, 1H, 

NH), 0/0-0/9 (m, 1H, CH), 8/2-8/7 (m, 5H, CH) ppm. IR, (KBr disc): 3377, 

3477 cm-1 

 

پيریدین با استفاده از کاتاليزگر [-1,2b]پيرولو-H1تهيه مشتقات  (1-5

 کلرید (II)فسفين(پالادیمفنيلبيس)تري

و ( mmol733/7)کلريد  (II) فسفين(پالاديمفنيل، بيس)تري(mmol1) مخلوطي از آريل يديد

دقيقه  7آرگون به مدت  هاتمسفردر  و )ml3فرماميد )متيلدر حلال دي( mmol777/7) (I)يديد مس 

-3آمينوپروپارژيل-2در نهايت ترکيب  .شوداضافه مي (ml4/7)آميناتيلتري پس ازآن هم زده شد.به 

درجه سانتيگراد در جو آرگون  67در دماي  ،هشدبه مخلوط واکنش اضافه  (mmol2/1)پيريدين نيترو

 ساعت واکنش ادامه يافت. 27به مدت 

-در حلال دي ؛ سپسگرديد تغليظ در اثر تبخير حلال ،حاصلمخلوط پس از انجام واکنش 

 مخلوط واکنش پس ازخشک شدن سيليكاژل. شد سيليكاژل اضافهقدري به آن  و ،فرماميد حلمتيل

متانول در کلروفرم( خالص سازي گرديد. دماي %7/1 توسط ستون کروماتوگرافي سيليكاژلي )حلال

  باشد.نش و مشخصات طيفي ترکيبات سنتز شده به صورت زير ميذوب، بهره واک

 

 (a29) پيریدین[-1,2b]پيرولو-H1-نيتروبنزیل(-4-متيل-2)-1

 %22بهره واکنش : ºC: 277 دماي ذوب

 

1H NMR:  (DMSO-d6), 5/49 (S, 3H, CH3), 0/26 (t, 1H, CH), 0/8 (d, 1H, 

CH), 1/8  (s, 1H, CH), 5/8 (d, 1 H, CH), 3/8 (d, 1H, CH), 6/8 (d, 1H, CH), 96/9 (d, 1H, 

CH) ppm.  
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 (b29) [پيریدین-1,2bپيرولو]-H1-نيتروبنزیل( -4)-1

 %61بهره واکنش : ºC: 217 دماي ذوب

 

1H NMR:  (DMSO-d6), 6/76 (t, 1H, CH), 6/13 (d, 2H, CH2), 6/4 (d, 2H, CH2) , 

47/6  (s, 1H, CH),  76/6 (d, 1H, CH), 2/2  (d, 1H, CH) ppm.   

 

 (c29) پيریدین[-1,2bپيرولو]-H1-نيتروبنزیل(-2-لروک-4)-1

 %67بهره واکنش : ºC: 217 دماي ذوب

 

1H NMR:  (DMSO-d6), 6/4 (t, 1H, CH), 6/7 (d, 1H, CH), 6/6 (d, 1H, CH), 6 (s, 

1H, CH),  2/6 (d, 1H, CH), 76/6  (d, 1H, CH), 1/17  (d, 1H, CH) ppm.   

 

 (d)29 [پيریدین-1,2bپيرولو]-H1-نيتروبنزیل( -4-کلرو-2)-1

 %61بهره واکنش : ºC: 217 دماي ذوب

 

1H NMR:  (DMSO-d6), 6/47 (t, 1H, CH), 6/63 (d, 1H, CH), 6/1 (s, 1H, 

CH), 34/6  (d, 1H, CH),  46/6 (d, 1H, CH),  6 (d, 1H, CH), 1/17  (d, 1H, CH) ppm. 
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Abstract 

 

      In this work a facile synthesis of new derivatives of pyrrolo[2,3-b] pyridine ( 

70 a-d ) through palladium-catalyzed heteroannulation is reported. 

     Treatment of 2-chloro3-nitro pyridine (67 ) with propargyl amine in 

acetonitirile at room Temperature, affords 2-propargyl amino3-nitro pyridine ( 68 ) in 

good yield. 

     In The following step the compound ( 68 ) in DMF was reacted with aryl 

iodides and triethylamine in the presence  of bis(triphenylphosphine) palladium 

chloride(ll) and cuprous iodide at 75ºC,3-substiuted-3H- pyrrolo [2,3-b]pyridines ( 70a -

d) were obtained in high yields. 

 The reactions were carried out under an argon atmosphere, and the DMF and 

triethylamine  

Mixture was degassed prior to use. 
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