
 

 
 

 

 

 

 



 

 
 

 شیمی  دانشکده

 

 پایان نامه کارشناسی ارشد شیمی آلی

 

تیازول با استفاده  [b[ ]1،2-1،2سنتز مشتقات جدید ایمیدازو]

 مس-از کاتالیزگر پالادیم
 

 

 مرصاد رییسی

 
 : استاد راهنما

 دکتر محمد باخرد
 استاد مشاور:

 دکتر حسین نصر اصفهانی
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 نعتی شاهروددانشگاه ص
 شیمی  دانشکده

 گروه شیمی آلی

 

 پایان نامه کارشناسی ارشد

 مرصاد رییسی
 تحت عنوان

[ تیازول با استفاده از کاتالیزگر b[ ]1،2-1،2سنتز مشتقات جدید ایمیدازو]

 مس-پالادیم
جه ................. توسط کمیته تخصصی زیر جهت اخذ مدرک کارشناسی ارشد مورد ارزیابی و با در 21/8/2181تاریخ  در

 مورد پدیرش قرار گرفت.

 گلبانگ سربلندی بر آسمان توان زد     نبر آستان جانان گر سر توان نهاد

 امضا ی علمیمرتبه خانوادگینام و نام اعضای هیأت داوران

  دانشیار محمد باخرد استاد راهنما

  دانشیار حسین نصراصفهانی استاد مشاور

نماینده شورای 

 تحصیلات تکمیلی
  استادیار زهرا کلانتر

  یاراستاد سید علینقی طاهری استاد داور

  استادیار علی کیوانلو استاد داور



 

 تقدیم به

کارم، همسر مهربانم، خواهر و برادر عزیزم  پدر و مادر فدا



نصر اصفهانی و با سپاس و قدردانی از اساتید بزرگوار جناب آقای دکتر محمد باخرد، جناب آقای دکتر حسین 

  دریغشان مرا در تمامی مراحل این پروژه یاری رساندند.های بیها و کمکجناب آقای دکتر علی کیوانلو که با راهنمایی

همجنین از استاد گرامی جناب آقای دکتر سید علینقی طاهری، کمال تشکر و سپاسگزاری را دارم.
 



ایان نامه )رساله( نتیجه تحقیقات خودش نماید که مطالب مندرج در این پدانشجو تأیید می

 باشد و در صورت استفاده از نتایج دیگران مرجع آن را ذکر نموده است. می

 

کلیه حقوق مادی مترتب از نتایج مطالعات، آزمایشات و نوآوری ناشی از تحقیق موضوع این 

 باشد. پایان نامه )رساله( متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود می
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شرایط رفلاکس  ( در911( با پروپارژی  برمید )223تیون )-2-فنی  ایمیدازو دی-4 5از واکنش 
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 هاشیمی ایمیدازول-2-2

 9هاایمیدازو -9-9-9

هسدتند کده از سده اتدم  2N4H3Cمسطح با فرمو  مولکدولی  های ناجور حلقهها مولکو آزو دی

های نیتدروژن در ها بر حسب موقعیت قرار گرفتن اتمآزو اند. دیو اتم نیتروژن تشکی  شدهکربن و د

 .ها )ایمیدازو (آزو دی-9 8( 2( 2ها )پیرازو آزو دی-9 2(9شوند: حلقه  به دو دسته تقسیم می

N
H

N

N
H

N

1 1

2

3

2

 
                                                 (2)                        (9) 

ها در موقعیدت است که نیتروژن 2N4H3Cیک حلقه مسطح پنج عروی به فرمو   (2ایمیدازو  )

از یکدی  شدود وبنددی مییددها طبقهاند. این ناجور حلقه آروماتیک در دسته آلکالوئقرار گرفته 8و  9

های مشترکی است که در بسیاری از ترکیبات طبیعی و موادی که خدواص دارویدی از خدود زیرساخت

هیسدتامین   (8) آمینواسدید هیسدتیدین توان ازاز جمله این ترکیبات می  وجود دارد. دهندنشان می

هدا و بیها  متابولیسدم اسدیدهای بدرچ  بر( برای رشدد سدلو 4بیوتین )نام برد.   (4)8بیوتین و (5)

اکسید کدربن در آمینواسیدها ضروری است. همچنین به ثابت نگه داشتن سطح قند خون و انتقا  دی

کند. بیوتین از یک حلقه اوریدو )تتراهیدروایمیدیزالون( که بده حلقده تتراهیددروتیوفن بدن کمک می

 جوش خورده است  تشکی  شده است. 

NH NH

S

O

COOH
HH

      

N

N
H

NH2

     

N

N
H

OH

O

NH2  
   (4)    (5)             (8) 

                                                 
9 -imidazoles 
2 -pyrazole 

8 -biotin 
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در درمان بسیاری از  (3) 8( و اتومیدات0) 2(  سیمتیدین،) 9ایمیدازو  مانند کتوکنازو  مشتقات

 . [9]کاربرد دارند و دارو درمانی های قاربی سیستمیعفونت

N
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O
Cl

Cl

O

N

N
O

CH3 
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N

CH3 Ph

COOEt

                        

N

N
H

S
NH NH

CH3

N
CN 

                     (3)                                                          (0) 

ی می سدبز  گسدترهن و شدیآلی فلزی  شیمی کئوردیناسدیو گرهایهای اخیر در کاتالیزپیشرفت

 هدایکداربن هتروسدیکلیک-Nبه عنوان مایعات یونی و  را در سنتز و کاربرد مشتقات آنها ایمیدازو 

( که در آنها حلقه ایمیددازو  بده صدورت کداتیون 1های ایمیدازولیوم )نمکپایدار افزایش داده است. 

مدورد  نیها به عنوان مایعدات یدواین نمکآیند. نیتروژن حلقه به دست می آلکیلاسیون  از وجود دارد

 . [8 2]انداستفاده قرار گرفته

                                                 
9 - ketoconazole 
2 - cimetidine 

8 - etomidate 

(،) 
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 هاسنتز ایمیدازو -9-9-2

  بدرای 9343در سا   9کشف شدند. هینریش دیباس 9352مشتقات مختلف ایمیدازو  در سا  

( در آمونیداک 99و فرمالدهیدد ) (92اکسا  )ز ایمیدازو  شد. او از واکنش گلیاولین بار موفم به سنت

 .[5]هیه ایمیدازو  استفاده کرده استبرای ت

O

O

H

H

+

O

H H

+2NH3
N NH

-3H2O

 
                        (2)                                      (99)                (92) 

شدرایط واکدنش از ایدن  ی روش دیباس پایین بوده است  امروزه بدا اصدلا با توجه به اینکه بهره

-2 5 4) 2شود. بده عندوان ملدا   بدرای تهیده لدوفینروش برای تهیه مشتقات ایمیدازو  استفاده می

(  از روش سنتزی دیباس در حرور تدابش مدایکروویو اسدتفاده شدده 95ایمیدازو ( )-H 9-فنی تری

و آمونیاک در استیک اسدید ( 98آلدهید )(  بنز92ی  )های بنزدهنده ن واکنش  از واکنشاست. در ای

 [.4]استفاده شده است

O

Ph Ph

O

+ PhCHO + NH3

CH3COOH

   MW

N NH

Ph Ph

Ph

 
                   (95(                                              )98(                )92) 

کندد و یکدی از معددود تابی شیمیایی  نور را در ناحیه رنگ زرد نشر میهای نوراکنشلوفین در و

هایی است کده نورتدابی طدولانی مددت دارد. شدک  دیمدر آن دارای خدواص پیزوکرومیدک و ولکو م

                                                 
9 - Heinrich Debus 

2 - Lophine 

(1) 

 



5 

های فلدزی اسدتفاده فوتوکرومیک است. لوفین به عنوان معرف برای تشخیص مقادیر بسیار نابیز یون

 شود. می

-2 9( از واکدددنش 93ها )ایمیددددازو -H 9-آریددد دی-2 9-آمیندددودی-4 5  9100در سدددا  

کلرومتدان یدا کلروفدرم جوشدان در دی( در ،9ها )کلروبنزآمیدین-'N-آری -N( با 94ها )اتنآمینودی

-4 5-آرید دی-2 9-آمیندودی-4 5-مولار از پیریدین  و سپس اکسیداسیون ترانسحرور مقدار اکی

[. لازم بده كکدر اسدت کده ،( بدا کلرانید  تهیده شددند ]90های به دست آمده )هیدرو ایمیدازو دی

( نیز شدده 91ها )ایمیدازو -H 9-آری دی-2 9-آمینو-4(  منجر به تشکی  90داسیون ترکیب )اکسی

( را بدا بدالاترین 91( با تترااتی  آمونیوم کلرید در تولوئن جوشان  ترکیدب )90است. واکنش ترکیب )

 بهره تولید کرده است. 
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Pyridine

(75-80%)
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(9،) (94) (90) 

(93) (91) 
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( را از رفلاکس کدردن 29) ایمیدازو -H 9-فنی -2-آری -9 مشتقات  9از طرفی دیگر  استرادی

 ( در حرور پیریدین در حلا  کلروفدروم ،9ها )کلروبنزآمیدین-'N-آری -N( با 22اترها ) سیلی  انو 

 [. 0]سنتز کرده است %44-04ی با بهره

R
2

OSiMe3 +
NH

N

Ph

Cl

R
1

CHCl3,refluxe

Pyridine

(55-75%)

N

N

Ph

R
2

R
1

R
1
=H,4-Me,4-F,4-Br

R
2
=H,Me,Et,Br,C5H11

 
-اکسازولیوم-9 8-فلوئورو استی تری-5اکنش مزویونیک که و دکرگزارش  2  کاواز9115در سا  

  منجر Cº02متی  فرمامید در دی( و پتاسیم کربنات در 28( با فرمامیدین هیدروکلرید )22اولات )-4

 [ .3شود ]می %45ی ( با بهره25ایمیدازو  ) H 9-فلوئورو استی تری-4-فنی دی-2 9به تهیه 

 

O

N
+

O
-

Ph

PhF3C

O

+ NH CH NH3

+
Cl

- K2CO3,DMF

70 C

N

N

Ph

Ph

F3C

O 
             (25)                                         (28)                        (22) 

( که عوام  ضد التهاچ 23) ایمیدازو -H 9-آری دی-2 9 مشتقات های اخیر  بسیاری ازدر سا  

سددیم  ( در حردور،2هدا )هالومتید  کتون-2( بدا 24خوراکی هستند  از رفلاکس مشتقات آمیدین )

 [.1]اند  سنتز شده(20) و سپس آبگیری از هیدروکسی ایمیدازولین کربنات در ایزوپروپانو بی

                                                 
9 - Stradi 

2 - Kawase 

(22) 

(9،) (29) 
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آرید   ( با21اند  از واکنش آنیلین )ها استفاده شدهو زکه در سنتز ایمیدا (24) مشتقات آمیدین

[. برای جداسازی 1اند ]تهیه شده و سپس هیدرولیز لوئن متی  آلان در توتری در حرور (82سیانید )

آمیدین حاص  شده  از اختلاط مخلوط سدرد واکدنش بدا دو داچ سدیلیکاژ  در کلروفدروم و متدانو  

 بوده است.  %44-32ی واکنش استفاده شده است. بهره

NH2

+

CN

R
1

R
2

1)Me3Al,PhMe

2)hydrolysis

NH

NH

R
2

R
1

 

                        (24                  )                          (82(                  )21) 

بروموآلدهید -( با آلفا24حلقوی شدن آمیدین )-ترتیب آلکیلاسیون از 9شیلکرات  9110در سا  

 [.92]کردتهیه %،4ی را با بهره (82ایمیدازو  ) ( 89)

NH

NH

Ph

Ph +
CHO

Oi-Pr

Br

K2CO3,CHCl3

     H2O,rt

N

N

Ph

PhOHC 

                                                 
9 - Shilcrat 

(24) 

(23) 

(20) (2،) 



0 

                     (82           )                             (89(                 )2،) 

 9H-آرید دی-9 2ای متدوالی را بدرای سدنتز مرحلده 5و همکارانش یک واکدنش  9اخیراً کالفام

( بدا 88رودیم واکنش بین ترکیب دیازوکربونید  ) ابتدا اند. در این روش ( ارائه کرده83ها )ایمیدازو 

N-( را که مر85فنی  اوره )( 84ترکیب به دست آمده ) حله کلیدی واکنش است کاتالیز کرده  سپس

بده  کند. این ترکیدب( را تولید می،8استیک اسید  حلقوی شده و ایمیدازولون )فلوئوروتری در حرور

واکنش از طریم در نهایت  ( تبدی  شده و80ایمیدازو  ) H 9-فنی -9-برومو-2نوبه خود به مشتقات 

 [. 99]گردد( سنتز می83ایمیدازو  ) ه با پالادیوم اتالیز شدسوزوکی ک

EtOOC
CH3

N2

O

+ Ph
NH NH2

O
Rh2(C8H17)4(2mol%)

PhMe/ClCH2CH2Cl(1:1)

EtOOC
CH3

O

NHNH
Ph

O

CF3CO2H

74% yield from 34

N
H

N

OEtOOC

CH3 Ph

N

N

EtOOC

CH3 Ph

Br PhB(OH)2(3eq),CsCO3(3eq)

PdCl2(dppf)CH2Cl2(3mol%)

PhMe,110 C

N

N

EtOOC

CH3 Ph

PhPOBr3

PhH,

 
 

 H 9-آمیندو )یدا متید (-5-فنید -2-آرید -9کده  نددنشدان داد 9113در سا   2گروه ماهاجان

-8 9-دیازابوتدا-8 9-فنید -2-متی  تیو-5-آمینو-5-آری -9از واکنش  توانمی ( را52ها )ایمیدازو 

 [.92مس دراتر(  تهیه کرد ]-یدو متان و زوج رویدی) 8اسمیت-( با معرف سیمونز81ن )ادی

                                                 
9 - Calpham 
2 - Mahajan 

8 - Simmons- Smith 

(88) (85) (84) 

(83) (80) (8،) 
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N

N

Ph

R
2

(Me)n X

R
1

CH2I2,Zn(Cu)

Et2O,THF

N

N

PhR
2

R
1

R
1
=H,Me  R

2
=NMe2,Me

X=S,N      n=1,2
 

از واکدنش تیوآمیددها  %4،-09ی ( با بهره58ها )ایمیدازو -H 9-آری دی-2 9  2225در سا  

 توسدط مارواهدا ر دمای اتدا کلرومتان د( در حلا  دی52کربوکسیلات )دیمتی  استیلن دی( و 59)

(Marwaha) [ 98سنتز شدند .] 

CH3

N

NH

Ph

R

S

+

COOMe

COOMe

CH2Cl2,rt

(67-71%)

N

N

PhR

MeOOC

CH3

R=NMe2,Me

 
هدای بیولدوژیکی متندوعی دارندد. از ایدن رو  ها  فعالیتایمیددازو -9H-آرید دی-4  5مشتقات 

ابددا  شدده اسدت. در سدا   9142ها از سدا  های مختلفی برای سنتز این دسته از هتروسدیک روش

واکدنش  ( را از،5های متقدارن و نامتقدارن )ایمیدازو -9H-آری دی-5 4  9  برودرک و تیلیگ9148

                                                 
9 - Brodereck and Theilig 

(81) (52) 

(59) (52) (58) 



1 

( سدنتز b55آری  اتانون )دی-2 9-آمینو-2( یا a55( و بنزوئین )54ید ) با نسبت مولی اضافه( )مفرما

 [. 95]کردند

OAr
1

Ar
2

X

+ HCONH2

N
H

N
Ar

1

Ar
2

X= OH, NH2

 
ها آرید  ایمیددازو دی-4 5ی برودرک  برای سدنتز ه  محققان از روش اصلا  شد2222در سا  

( با آمونیوم اکسدالات و فرمامیدد 50برموکتون )-( استفاده کردند. این اصلا  شام  استفاده از آلفا53)

ی ایدن واکدنش  تشدکی  بود. علت پدایین بدودن بهدره %،2ی این واکنش بود. بهره Cº222( در 54)

( به همراه محصدو  مدورد ن در بدوده 51آری  اکسازو  )دی-4 5مخلوط یک به یک محصو  جانبی 

 [. 94است]

Br

O

N

F

+ HCONH2

(CO2NH4)2

200 C

N

N
H

N

F

+
N

O

N

F

 
          (51(                       )53)                                                          

( بددا 42ن )کتددودی-2 9( از واکددنش ترکیددب 42ایمیدددازو  )-H 9-آریدد دی-4 5-فرمیدد -2

ی ری بوتی  اتر  با بهرهش( و آمونیوم استات در استیک اسید و متی  تر49متی  استا  )دیاکسا  گلی

 [. ،9تهیه شده است ] 32%

O

O

N

N

MeS

F

+
OMe

OMe

O

N

N
H

CHO

N

N

F

MeS
CH3COONH4

CH3COOH,

Me-O-tert-But

 

(a,b55) (54) (5،) 

(42) (49) (42) 

(54) 

(50) 
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( از واکدنش دو ،4های بهدار اسدتخلافی )ایمیدازو -H 9-آری دی-4 5اخیراً دو مشتم دیگر از 

( و سدپس واکدنش 45متید  اوره )-N( بدا 48والی شام  حلقوی شدن حرارتی بنزوئین )ای متمرحله

 [. 90اند ]  سنتز شده3POClبه دست آمده با  (44) ایمیدازولون

OH

O

R

R

+ CH3
NH NH2

O

180 C

N
H

N

O

CH3

R

R

POCl3,100 

70-85%)

N

N

CH3

Cl

R

R

R= H,Me
 

های بهار اسدتخلافی ایمیدازو  H 9-فلوئورو متی  فنی (تری-8)-5-پیریدی (-5-فلوئورو-2)-4

( بدا آمونیدوم 40کتدو( آمیددها )-)-N-آلکی -Nبه طور موثر از تراکم حلقوی شدن حرارتی  ( 43)

 [. 93اند]فلوئورواستات تهیه شدهتری

O

N

N

F

F3C

CH3

R
1

O
CF3CO2NH4,

(75- 80%)

N

N

N

F3C

F

R
1

CH3

 
          (43(                                                                     )40) 

 

 

(48) (45)  

(4،) 

(44) 
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( بدرای سدنتز 2،هدا )آمینواسدتا  –( و آلفدا 41هدا )  از واکنش مسدتقیم نیتری در روشی دیگر

 [.91]شده است استفاده (2،) ایمیدازو 

N

R
1 +

R
NH

OR

OR

2

1

2

R N

NH

R

OROR

N

N

RR
1 2

CuCl HCl

 
      (،2(                               )،9(                                    )،2(                )41)  

 

( و 21  آنیلین )(95( با آلدهیدهای آروماتیک )92  از تراکم حلقوی شدن بنزی  )در طرحی دیگر

( 8،) مشدتقات ایمیددازو   بدرای سدنتز (IIنیترات مس -استات در حرور کاتالیزگر )زئولیتآمونیوم 

 [.22]استهاستفاده شد

 

+

CHO

+

NH2

R R
R

R

1 2

1

2

NH4OAc
O

O

Ph

Ph

N N

PhPh

Cu(NO3)2-zeolite

 
            (،8  )                                                                                     

 

اسدید  ( بده5،) و اتدنآمینددی حمله نوکلئوفیلیاز  (0،) هاتعدادی از ایمیدازو  2221در سا  

 [. 29]شدندتهیه  و سپس حلقوی شدن کاتالیز شده با اسید لوییس اکسان خشک( در دی4،کلرید )

NH2

NH2
R Cl

O

NH

OR

NH2

N
H

N

Rdry dioxane                      +
BF3.Et2O

 
   (،0(                         )،،(                                   )،4(               )،5 ) 

(92) (98) 
 

(21) 
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S

N
+

R1

R3

R2

_

 هاشیمی تیازول-2-1

 هاتیازو -9-2-9

موقعیت  CH باشند که با جایگزینی نیتروژن به جای گروهها میآزو ی از خانواده (3،) هاتیازو 

اند. سیسدتم حلقده تیدازو  در ترکیبدات طبیعدی بسدیار متدداو  اسدت  زیدرا در یوفن ایجاد شدهت 8

طبیعدی  ترکیبدات شدوند. یکدی ازدر پپتیدها ساخته مدی (1،) های سیستئیناثرحلقوی شدن دنباله

حلقده پیریمیددینی و  دارای یدک در ساختار خود است که (02) )تیامین( 1B  ویتامین حاوی تیازو 

 باشد.تیازولی میقه یک حل

                     (02(                                       )،1(                            )،3) 

 های گروه بلئومایسین که خاصدیت ضدد تومدور دارندد  سداختمان آمینوگلیکوزیددیآنتی بیوتیک

  .[22]واحدهای تیازو  دارند شام ای پیچیده 

هدای زیدادی از عوامد  آلکیلده کنندده در موقعیدت توانند از طریم واکنش بدا گدروها میهتیازو 

دوتدریم( روی  –راحتدی دسدتخوش تعدویه )هیددروژنه ب هانمکبهار ظرفیتی شوند. این   نیتروژن

( به دلی  توانایی گدوگرد 09آورند. ایلیدهای تیازولونیوم )ها را بوجود میایلید شده و 2کربن موقعیت 

 باشند.پایدار کردن کربانیون مجاور پایدار می در

 

 

                                                         (09) 

  کداربرد اتید  تیدازولیوم برمیدد-8( یدا 02اتی  بنزوتیازولیوم برمید )-8مانند  هایی از تیازو نمک

و افدزایش آلدهیددها بده پیونددهای  یینسدیلوآ هایی ن یر تراکموسیعی به عنوان کاتالیزور در واکنش

S

N

NH2
OH

O

SH N

N

CH3

NH2

N
+

S

CH3

OH



98 

H3C

O

NH2 H

O

OH
H3C

O

NHCHO

S

N
H3C

P2S5

کنندد کده یوم ا لب همان نقشی را ایفاء میهای تیازولودر این فرآیندها نمک دارند.  دوگانه فعا  شده

نوکلئوفیلی به  یاین ترکیبات واکنش را با حمله کند.بازی می در تراکم بنزویین یون سیانید گرکاتالیز

تدراکم فرمالدهیدد بدا  تدوان بده  مدی به عنوان ملدا[. 24 25 28]کنندگروه کربونی  آلدهید آ از می

-9اتید  بندزو تیدازولیوم برمیدد کاتدالیز شدده و -8بدا  مینآ اتی تریهای دیگر که در حرور لدهیدآ

 .[28] اشاره کردکرده استتولید  را هااون-2-هیدروکسی

N
+

C
-

S

Et

RCHO N
+

S

Et

O
-

R N
+

S

Et

C
-

OH

R HCHO

N
+

S

Et

OHR

O
-

H

H

N
+

S

Et

O
-

R

OH

H

H
R

O

OH

  

 ها سنتز تیازو -9-2-2

 پس واکدنش بدافرمیک اسید و سد با (08) هاآمینوکتون-ها از طریم واکنش آلفاادی از تیازو تعد

 .[22]آیندسولفید بدست میپنتافسفر دی

 دهد نشان میفو   روشمبتنی بر را تهیه تیازو   ملا  زیر روش 

 

 

 

                 (05)                                                               (08) 

 

 

                                                                    (04) 

 

(02) 

(02) 



95 

O

Br

+

S

NH2
Reflux

Ph

O

S

 Br
-
 H2N

+

Ph

S

N
Ph

Ph

Cyclization

H3C

O

CH2NH

O

CH3
P2S5

H3C

O

CH2NH

S

CH3

170
0c

Cyclization
S

N

H3C

CH3

هدای تشدکی  شدده از واکدنش ها  بر پایه حلقوی کدردن حدواسدطروش دیگر برای سنتز تیازو 

سدنتز  ایروش بدرتدرین آمیدها استوار است. این روش معمدولیتیو ( با،0) کربونی هالو-ترکیبات آلفا

هدا  ایدن واکدنش عدلاوه بدر تیوآمیددها بدا تیدواوره .اسدتانجدام شدده 9هانش توسطها بوده و تیازو 

  .[22]باشند  انجام پذیراست( میNCS) دارای عام کاربازیدها و سایر ترکیباتی که تیوسمی

 

 

 

                (03  )                             (00                 )                      (0،) 

 

 

                                                                              (01) 

بده طدور  د.ندها وجدود دارهای حلقوی شدن متعدد و مناسب دیگری نیز برای سنتز تیازو روش

متید  دی-4 2 حدرارت اثدردر سدولفید فسفر پنتدادی( با 82)ترکیب ز واکنش ا 9192ملا  در سا  

 .[،2]شدتیازو  تهیه 

 

 

                                   (39                                     )                       (32) 

 

 

                                                                                       (32) 

در حدلا  بندزن و شدرایط  (35)بدا تیواسدتامید (38) از واکنش کلرواسدتون  دیگر شیروهمچنین در 

  .[20]شده استتهیه  (،3) متی  تیازو دی-5 2  رفلاکس

 

 

                                                 
9 - Hantzsch 
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H3C

O

CH2Cl + H3C

S

NH2

Benzene

Reflux
H3C

O

CH2S C
CH3

NH

Cyclization
S

N
CH3CH3

 

 

         (34  )                                               (35           )                    (38 ) 

 

 

                                                                            (3،) 

(  33( بده فنید  ایزوتیوسدیانات )30ی  اسدتوفنون )-9-آزو تریبنزو -2در ملالی دیگر  افزودن 

-8 2( به دام افتداده و ،0  با فناسی  برمید )شده است. این ترکیب( 31منجر به تشکی  آمینوتیو  )

ی ( را با بهدره12فنی  تیازو  )دی-5 8-بنزوی  متیلیدین(-9'-ی -9-آزو یتربنزو -9')-2-هیدرودی

 [. 23تولید کرده است ] 34%

 

N
N

N

O

Ph

PhNCS

KOH,DMF NH

SH

Ph

O

N
N

N

PhCOCH2Br

S

N

PhPh

Ph
O

N

N
N

 

(30) (31) 

(33) 
(0،) 

(12) 



9، 

( را بدا 18آسیلوکسی متی  تیدازو  )-2و همکارانش  مشتقات مختلف  9  داملینگ2228در سا  

(  آلدهید و 19ایزو سیانو آکریلات )-2-آمینو( متی دی-N N)-8یک واکنش بند جزئی  شام  متی  

ایدن  هدای[. از ویژگی21( در حرور کاتالیزگر اسیدلوئیس  سنتز کردندد ]12تیوکربوکسیلیک اسید )

 اشاره کرد. شرایط ملایم آن و استفاده از مواد اولیه  یر حلقوی   توان بهروش  می

 

         (15(                         )18   )                                   (12(          )19) 

 مکانیسم پیشنهادی این واکنش به صورت زیر است: 

 

MeOOC NC

NMe2
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-
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2

NMe2

MeOOC N

S

O

R
2

BF3

-

R
1
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+

H2O or 

HNMe2

NMe2

MeOOC NH

S

OOCR
1

R
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N

Me2N

MeOOC

OOCR1

R
2

-HNMe2

-R
1 CO 2

H
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NMe2

MeOOC

R
2
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SH

N
-HNMe2

 

 

 (9-9)طر  

                                                 
1- Domling 

MeOOC NC

NMe2

R1COSH+
R

2
CHO

THF,BF3.OEt2

N

S

MeOOC

O
R

1

O
R

2

+
N

S

MeOOC

OH

R
2

(19) 

(12) 

(1،) 

(10) 

(11) (13) 

(15) 

(18) 

(14) 
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هدا ارائده کردندد. ایدن و همکارانش روش جدیدی را برای سنتز تیازو  9  ساسما ،222در سا  

-لیلاسیون  تیوآسیلاسیون و سپس حلقوی شدن درون مولکدولی تیدادسی-Nروش تک ظرفی  شام  

(. این روش  بسیار ملایم  ساده  موثر و قاب  کاربرد برای تهیه مشدتقات تیدازو  2-9مایک  بود )طر  

 و. در ایدن واکدنش از مشدتقات بندز[82]یفاتیک داشته باشند  است بخش آروماتیک یا آل C-2که در 

  بده عندوان مدواد MeOH-THF( در 929و آمین محاف ت شده با سدیلی  )( 922آزولی  تیون )تری

اسدت و ترک کننده بسدیار خدوبی  Btاولیه واکنش استفاده شده است. لازم به كکر است که آنیون 

 و برای مدت زمان طولانی پایدارند.مشتقات آن  یرسمی 

  

 (2-9طر  )

های (  از واکنش آلنی  ایزوتیوسدیانات923) C-2یبات هتروسیک  در مشتقات تیازو  حاوی ترک

اند آزو  و ...  سدنتز شددهتدریهای گوناگون از قبی  ایمیدازو   پیدرازو   ( با نوکئوفی 920مختلف )

                                                 
9 - Sasmal 

S

R Bt
+ N

SiMe3 SiMe3

O

OEt

MeOH

S

R N

SiMe3

EtO O

MeOH

S

R NH

EtO O
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S

N

R

H

COOEt
S

N
COOEt

R

BtH=Benzotriazole

N

N

N
H

(922) (929) (922) 

(924) (925) (928) 
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ها [ آلید  تیوسدیانات8و  8]-(  نوآرایی سیگماتروپی920ها )[. تنها راه تهیه آلنی  ایزوتیوسیانات89]

 [.89است ] 9FVPه روش ( ب،92)

R
1

R
2

SCN [3,3]
R

1

NCS

R
2

NuH 
Solvent

S

N

Nu

R
1

R
2

+ S

N

Nu

R
1

R
2

H

 
ها به ای را برای سنتز تیازو و همکارانش یک روش تک ظرفی بهار مرحله 2  توما2221در سا  

و  ه عنوان ماده اولیده اسدتفاده کدرده( ب992تیو ایمیدو کربنات )دیمتی  سیانو دیکار بردند. آنها از 

  سدیم سولفید  کلرواستونیتری  و در نهایت  پتاسیم کربنات را برای نو  دوم نطی مراح  متوالی  آمی

 [. 82( به آن افزودند ]999کام  کردن واکنش یعنی حلقوی شدن حد واسط )

N
CN

SMe SMe

1)HNR
1
R

2
,DMF 

2)Na2S,H2O

3)ClCH2CN

R
1

N S

R
2

N
CN

CN

K2CO3

1h,50 C S

N

N

NH2

CN

R
1

R
2

 
         (992(                                            )999                       )                  (992) 

 

هدا همانطور که قبلاً اشاره شد  سنتز تیازو  به روش هانش  یکی از بهترین و پرکاربردترین روش

اسدت.  C-Cو  S-C-Nبرای تهیه مشتقات تیازو  است. این روش شام  حلقوی شدن بدین دو بخدش 

سیار پایدار هستند  تیوآمیدها که به آسانی در دسترند و ب S-C-Nهای تولید کننده ترین معرفمعمو 

تدوان ندام مدی C-Cها و ترکیبات مشابه  به عنوان معرف بخش هالوکتون-باشند. از ها میو تیواوره

فنید  سدولفانی  -8-آرید بدیس-9 9  از واکدنش 2292در سدا   8سدوتبرد. در همین راسدتا  یوشیما

 [. 88ها شد ]ا در حرور کاتالیزگر اسکاندیوم  موفم به تهیه تیازو ( با تیوآمیده998پروپارژی  الک  )

                                                 
9 - Flash Vaccum Pyrolysis 
2 - Tomae 

8 - Yoshimatsu 

(92،) (920) (923) (921) 
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R
1

OH

R
2

SPh

1)R
3
CSNH2 

2)Bu4NHSO4 

3)Sc(OTf)3 

4)MeNO2-D2O(10:1)

SN

SPh

R
3

D

R
1

R
2

 

                    (995)                                                  (998) 

 

 هاتیون-1-شیمی ایمیدازول-2-1

 هاتیون-2-ایمیدازو -9-8-9

  بسدیار تی و کاربردشدان در سدنتز داروهداتقات آن به علت فعالیت زیستیون و مش-2-ایمیدازو 

تدرین [. ترکیبات تیوکربونی  عوام  درمانی مهمی هستند و یکدی از مهم85]اندمورد توجه قرار گرفته

-Lتددوان از [. همچنددین می84]( اسددت کدده فعالیددت آنتددی تیروئیدددی دارد994) 9  متیمددازو آنهددا

تیون است ندام بدرد. -2-نوان تنها ترکیب طبیعی که دارای بخش ایمیدازو ( به ع،99) 2ارگوتیونئین

و در انسددان بدده عنددوان  شددودتر گیاهددان و پسددتانداران یافددت مددیایددن آمینواسددید طبیعددی در بیشدد

 [.،8]کندعم  می uvو  های اکسیدانت و محافظ در برابر اشعهآنتی

NH NH

S

O
-

N
+
Me3

O

                                          

N NHCH3

S 
(99،(                                                            )994) 

 

 

                                                 
9 - methimazole 

2 - L-ergothioneine 
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 هاتیون-2-سنتز ایمیدازو -9-8-2

( بدا 44) ناز واکدنش مشدتقات بندزوئی (993هدا )تیون-2-آری  ایمیددازو دی-4 5از  مشتقاتی

 [. 80]اندمتی  فرمامید تهیه شده( در دی990تیواوره )

O

OH

+
NH2NH2

S
reflux N

H

N
H

S

R

R

R

R

DMF

 
                      (993(                                   )990(                          )48) 

 

 داربدا ترکیبدات کربونید ( 991آری  تیدواوره )-8-آروئی -9زایی   از واکنش حلقهدر روشی دیگر

 [. 85]نداه( سنتز شد51) هاتیون-2-ایمیدازو  مشتقات دیگری از  (922حاوی هیدروژن آلفا )

 

+

O

CH3R
1

Et3N

Br2

O

NH NH

S

R

1

N N
R

R

S
O

R R
2 2

 
            (929(                                  )922(                          )991) 

 

( و 922متید  اسدتا  )دی( با آمینو استالدهید 33ایزوتیوسیانات )از تراکم فنی   ،913در سا  

 [. 83]( سنتز شد925) تیون-2-ایمیدازو  فنی   (928) سطاوسپس حلقوی شدن حد 
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NCS

+

NH2

O CH3

O

CH3

CHCl3 NH NH

S

O
CH3

O
CH3

H2SO4(aq)

N NH

S

reflux

 
                                       (925) 

( 924ی  ایزو تیوسدیانات )( از واکنش آر092تیون )-2-یدازو هیدروایمدی-2 8  2222در سا  

بدوده  %54-13ی ایدن روش تهیه شدند. بهدره Cº82( در تتراهیدروفوران در ،92آمینوکتون )-با 

 [. 81است]

+
Ar

2

NH2

O
N

N
H

Ar
2

Ar
1

S
THF, 30 CAr

1
NCS

 
                        (920                                         )       (92،(               )924) 

 

 هاایمیدازوتیازول-2-4

 هابسیاری از بیماریدرمان ها کاربردهای وسیعی در صنایع داروسازی دارند و برای ایمیدازوتیازو 

بدر  ضدحساسدیت  بتد  همچنین بعنوان داروهدای شونداستفاده می کوری تدریجیو  از جمله آلزایمر

 هوشدیبیها به عنوان داروی این ترکیبات در جراحی. ارخون مفید هستندکننده فشکش و کنتر کرم

-58]دنددارها و اعصاچ مرتبط با آن را در حدا لدت آرام نگده مدیکه ماهیچه گرفتهمورد استفاده قرار 

( 924) 9[تیازو  را داراست  لوامیزو b[]8 9-2 9ایمیدازو] ساختار.یکی از مهمترین داروهایی که [52

                                                 
9 - lovamizole 

(922)                     (33) (928) 
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S

N
N

Ph

S

N

NH2

EtOOCH2C

O

Br

Br

+ Reflux

S

N

N

CH2COOEt

Br

NH2NH2 . H2O
S

N

N

CH2CONHNH2

Br

ArCHO

S

N

N

CH2CONHN

Br

CHAr

ای های رودهبی ن می ضد و عفونت حساسیت  ضد ضد از جمله رای خواص دارویی فراوانیکه دا است

 .[55]باشدمی

 

 

 

(923) 

 هداآزمدایش .نددشده ا خواص دارویی در زمینه شیمی درمانی تهیه بامشتقاتی از ایمیدازوتیازو  

ترکیب برومدو ن ملا  به عنوا.[54]باشنددارای خاصیت ضد توموری میاین مشتقات اند که نشان داده

فناسی  برمیدد ( که از طریم واکنش 988استو هیدرازید )-یدین(آری  متیل )-Nفنی  ایمیدازو تیازو  

( بده دسدت 989( در شرایط رفلاکس وسپس واکنش ایمیددازو تیدازو  )982( با آمینو تیازو  )921)

 شده است:آمده با هیدرازین و سپس با آلدهیدهای آروماتیک  به صورت زیر تهیه 

 

 

 

                                                   (982                    )                (921) 

 

 

(982 )     (989     )                  

 

 

                                                                (988) 

 

سده  واکدنش تراکمدیاز طریدم  (980) تقات ایمیدازوتیازو مشتعدادی از   سنتزیدر یک طر  

 تهیدهحدرارت و محدیط آبدی در  (،98) تیدازو  آمینو-2و  (984)   آلدهید(985) ترکیب ایزوسیانید

 .[55]اند-شده
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S

N
N

Ar

RNH

H2O

heat

O

CH3

CH3

N

S

NH2 +
OO

O

Br

1. EtOH ( dry )

, Reflux2. Na2CO3

O

CH3CH3

N

S

N

OO

1. DMF , POCl 3

2. Na2CO3 

O

CH3CH3

N

S

N

OO

CHO

O

CH3CH3

N

S

N

N

NH

O

OH

NH2NH2 . H2O

KOH , Reflux

R N C

+ _

+ +
S

N

NH2
Ar

O

H

 
                                                   (98،                  )      (984             )         (985 ) 

 

 

                                                              (980) 

 جددوش خددورده بددا حلقدده جدیدددی از ایمیدددازوتیازو   تممشدد ،222در طرحددی دیگددر در سددا  

 هددای هتروسددیکلیکدده روش نددوینی بددرای سددنتز سیسددتم تهیدده شددده اسددت (952) آزوپینددوندی

 .[،5]باشدمی

 

 

 

                                       (981)                                         (983) 

 

 

 

 

 

    (959                                        )                            (952) 

 

 

 

 

 

 

 
(952) 
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N

N

S

R

COOH

2.CH3I

N
+

N

S

R

COO(CH2)nCH3

CH3

I
-

1.CH3(CH2)nOH

–متید -، فنید  یدا-، از واکنش  هاو تیاز [b-9 2مشتقات دیگری از ایمیدازو]  2224در سا  

 .[50]اندشدهتهیه ها آمیندیو  هابا الک  (958کربوکسیلیک اسید )-4-تیازو  [b-9 2ایمیدازو]

 

           

  

 

 

 

 

 

 

N
+

N

S

R

CH3

O
Z

O

N
+

N

S
R

H3C

2I
-

1.H2N(CH2)4NH2

Or  HO(CH2)nOH

Or HO(CH2CH2)nOH

2.CH3I

R=Ph,Me

         HN(CH2)4NH

Z=     O(CH2)nO         n=4,6,8,10

         O(CH2CH2)nO    n=2,3,4  

(955 ) 

(954) 

(958) 



 

 دومفصل 
 کربن با کاتالیزگر پالادیم-های جفت شدن کربنواکنش
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R1 X + R2

CH2

R1

R2- HX

Pd/Base

  2واکنش هک-1-2

ها با دیم بین آری  یا آلکنی  هالیدها یا تریفلاتواکنش جفت شدن کاتالیز شده با پالا  

 [.53های با استخلاف بیشتر به واکنش هک مشهور است ]ها برای تهیه آلکنآلکن

شود و حرور بازهای آلی و های آلی پالادیم انجام میاین واکنش در حرور کمپلکس   

 ی است. اتی  آمین و کربنات پتاسیم برای انجام آن ضرورمعدنی مل  تری

 

 

 

نو  درون مولکولی واکنش هک از اهمیت نسبتاً بالایی برخوردار است؛ زیرا یک روش    

ها باشد. در این نو  واکنش ابتدا فقط از هالوآرنکارآمد برای سنتز ترکیبات هتروسیکلی می

یدها  هالشد؛ ولی اخیراً محدوده وسیعی از وینی  یا آری ها استفاده میبرای تهیه هتروسیک 

د کربن مجاور در این فرآیند مورد  های دارای هترو اتم و پیوندهای دوگانه کربنیا تریفلات

وسیله واکنش ( به951مشتقاتی از بنزودیازوسین ) اند. به عنوان ملا استفاده قرار گرفته

 [. 51اند ]( تهیه شده953حلقوی شدن درون مولکولی هک  از حدواسط )

                                                 
9 - Heck reaction 



 

2، 

O

I CH2

O

CH3
40 min

Pd(OAc)2, Na2CO3, DMF

NaO2CH, Bu4NCl, 80 C

N

O

Cl

R

+

Br

R

NHTs

K2CO3, NaI, 4-5h
N

R

O

NTs

Br

R

Pd(PPh3)4

KOAc

DMF

TBAB 
120°c

N

NTs

R O

R

1

2

1

2

1

2

R
1
=Et,Me

R
2
=Et,Me

TBAB= tetra-n-butylammonium bromide

dry acetone, reflux

 

           (951) 

از اورتود آری  ( به وسیله واکنش حلقوی شدن درون مولکولی هک 949بنزوفوران ) همچنین

 [.42] است گردیده( تهیه 942یدید آلی  اتر )

 

 

 

 

               (949                             )                                          (942   )    

  

         (953)                                                  (950)                        (95،) 
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O

I CH2

O

PdI CH2

O

IPd

cat. Pd

O

CH2

O

CH3

PdI  ----- HPdI

HPdI

- HI

+
O

CH3

CH2 CHCH2OAr + Pd -C3H7PdOAr

( آمده است. افزودن سدیم فرمات مقدار 9-2مکانیسم این واکنش در طر  شماره )  

احتمالاً به دلی  کاهش حد واسط  دهد که این افزایش بهرهمحصو  بنزوفوران را افزایش می

 ( و944د آلی  پالادیم ) این حد واسط از طریم تداخ   باشد.تولید مجدد پالادیم صفر می

 دهد.ی واکنش را کاهش میگردد و بهرهاکسیژن ایجاد می-در پیوند کربن پالادیم صفر

 

 

 

                  

        (942(                                  )949(                                         )942    ) 

  

 

  

 

 

      (948(                                    )945     )                                         (949) 

                                                            

                                         

                                      (944                           ) 

 (9-2طر  )

نیتروژن همراه است  -هک با تشکی  پیوند کربن-نش آمینوکه در آن واک یدیگر در ملا 

باشد. این ترکیب در ان انتهایی می( با دی،94واکنش اکسیم دارای گروه الکترون کشنده قوی )

آمین یک واکنش درون مولکولی را  اتی تریفسفین( پالادیم و باز فنی تریحرور کاتالیزگر تتراکیس )

  .]49[کندا ایجاد می( ر940انجام داده و ترکیب )
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OOPh I

OH

+

OOPh

O

Pd(OAc)2, Ph2PCH2CH2PPh2

AgCO3, acetone

CH2

N
O

O

F

F

F

F

F
N

100 °C, 2 h

Pd(PPh3)4, Et3N, Toluene

  

 

 

 

 

 

 

(940)                                                                             (94،) 

 

-8-آرید -2 –آلی  فنی  آمیندو(  N –N)-5  از در ملالی دیگر از واکنش درون مولکولی هک

 [. 42]ستفاده شده استا (941[ کینولین )c-2 8]( برای سنتز مشتقات پیرانو 943یدوکینولین )

N

N
Ph

C6H4R

I

CH2

PdCl2(PPh3)2, CuI, Et3N

DMF, 80 °C, 4h N

N

CH3

C6H4R

Ph

  
              (941(                                                                       )943) 

 

در حرور کاتالیزگر یدوفنو  -2با ( 9،2در واکنش اکسی آری  دار شدن هک  ترکیب )

 .]48[کند( را تولید می9،2محصو  )  پالادیم

 

 

 

 

         (9،2(                                                        )9،9(                  )9،2                            ) 
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N

N

Cl

Cl

+ CH2

R
NEt3, Ligand, Pd(OAc)2

DMF, 90°C

N

N

R

R

R= CO2Et, Ph, 4-ClC6H4

Ligand= XPhos

PCy2

i-Pr i-Pr

i-Pr

( و 9،8( و آرید  یدیددهای مختلدف )9،5از واکنش بدین فوماریدک اسدید ) 9شچینروالکساندر 

 [.45]( را سنتز کند،،9) مالئیک انیدریدز   موفم شد مشتقاتی اسپس آبگیری از آن

 

I

R +

O

OH

O

OH

PdCl2, PPh3

O
O OH

OH

R
200-300°c

0.5-2 Torr

O
OO

R

K2CO3, DMF/ H2O

رهیافت مناسبی برای   (9،3های مختلف )( و اولفین9،0کلرو پیرازین )دی-8 2واکنش هک بین 

آری  ر پالادیم و لیگاند بی( است. این واکنش در حرور کاتالیزگ9،1ها )ی  پیرازینآلکندی-8 2تهیه 

 [. 44]( انجام شده است902) XPhosفسفین مونو

 

 

 

 

 

 

  

                                                 
9 - Alexander Roshchin 

(9،4(                                                  )9،5(                 )9،8) 

(9،1         )                                                 (9،3(                    )9،0) 

(9،،) 

(902) 
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C CHR R' X+
Pd, Cu(I), Base

- HX
R R' + HX

X= I, Br, Cl, OTf

R'= Ar, Alkenyl

MeO

Br

+ CH2

CO2Me
NHC- Pd/ SiO2

NaOAc, NMP, 140 °C, 24h

94% MeO

CO2Me

بده عندوان جانشدینی بددرای  (NHC)هتروسدیلیک کدداربن -N  لیگانددهای های اخیدردر سدا 

  کریمی واکدنش هدک را بدا به عنوان ملا اند. شده معرفی  C-Cلیگاندهای فسفین در تشکی  پیوند 

 [.،4]ه استالیدهای مختلف انجام داده و در محیط مایعات یونی با آری  NHCاستفاده از 

 

 

            (908              )                                               (902          )         (909) 

 

 2واکنش سونوگاشیرا-1-1

ا وینی  هالیدها با استفاده های انتهایی با آری  یتشکی  پیوند کربن د کربن بین آلکین  

انجام شد  جفت شدن  2از کاتالیزگر پالادیم که اولین بار توسط سونوگاشیرا و هاگیهارا

 [.49شود ]نامیده می 8سونوگاشیرا

 

 

 

 

گیرد  کمپلکس پالادیم د کاتالیزگرهایی که برای این واکنش مورد استفاده قرار می   

فسفین( فنی بیس )تری  لادیم مورد استفادهیدید است. کمپلکس پا (I)فسفین و مس

در محیط واکنش توسط آلکین انتهایی به پالادیم صفر  (II)کلرید است. پالادیم (II)پالادیم

ر پیوند د« اکسایش-افزایش»از طریم مکانیسم  یابد. پالادیم صفر در این واکنشکاهش می

یدید با  (I)کند. از طرف دیگر مسیایجاد م را کرده و هالید آلی فعا  کربن د هالوژن تداخ 

                                                 
9 - Sonogashira reaction 
2 - Hagihara 

8 - sonogashira coupling 
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را تولید  (I)آمین واکنش داده و استیلید مس اتی تریآلکین انتهایی در حرور یک باز  مل  

های جفت شدن مورد استفاده قرار گر فعا  در واکنشکند که به عنوان یک واکنشمی

حرور کاتالیزگر ( مکانیسم واکنش جفت شدن سونوگاشیرا را در 2-2گیرد. طر  شماره )می

 اتی ترییدید و باز  (I)کلرید و کاتالیزگر کمکی مس (II)فسفین( پالادیمفنی تریبیس )

 دهد. آمین نشان می

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

 

 (2-2طر  )

( در عم  تداخ  با Aابتدا کاتالیزگر فعا  پالادیم صفر )  در این برخه ی کاتالیستی

تبدی  شده و کمپلکس  (II)به پالادیم اکسایش-یک فرآیند افزایشت در آری  یدید یا تریفلا
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(Bبه دست می )شود  واکنش یلید مسی که در برخه مس تولید میآید. این کمپلکس با است

 کند.( را ایجاد میCو کمپلکس ) دهدمی

کند ( را تولید میD(  کمپلکس )Cفرآیند ایزومری شدن ترانس به سیس کمپلکس )   

رانجام طی فرآیند حذف کاهشی  محصو  واکنش به دست آمده و پالادیم صفر بازیابی و س

حذف »استیلید مس از طریم فرآیند   رسد در این برخه کاتالیزوریشود. به ن ر میمی

دهد. وجود بازهای آلی و معدنی ن یر صفر کاهش می پالادیم را به (II)پالادیم   «کاهشی

که محصو  جانبی -مین برای خنلی کردن هیدروژن هالیدآ اتی تریسزیم کربنات و 

ضروری است. این واکنش باید در جو خنلی انجام گیرد تا از اکسید -باشدسونوگاشیرا می

شدن پالادیم صفر جلوگیری گردد. البته به تازگی با توسعه کاتالیزگرهای آلی فلزی پالادیم  

واند در شرایط اتمسفر نیز انجام پذیرد تای فراهم شده که این واکنش میشرایط به گونه

[49.] 

  در آن از جفت شدن سونوگاشیرا استفاده شدده اسدت ها کهک یک ملا  جالب از سنتز هتروسی

ر ( در حردو904هدای انتهدایی )( بدا آلکین905آمدین )-2-کلرو کینوکسالین-8 –آلکی  -Nواکنش 

 [. 40]کرده است( را تولید ،90) وکسالین[ کینb-8 2]پیرولو  کاتالیزگر پالادیم است که مشتقات

N

N

Cl

NH

R
1

+ CHR
2

PdCl2(PPh3)2, CuI, SDS
N

N N

R

R
1

2

K2CO3, H2O, 70 °C

 
               (90،(                                                  )904(                 )905)  

( 904های انتهایی مختلف )جفت شدن و به دنبا  آن حلقوی شدن در واکنش بین آلکینواکنش 

( را 903ها )[ کینولینc-2 8]پیرانو -H-9 مشتقات  (900ها )یدوکینولین-8-آری  2-ینو فنی آم-5و 

 [.42کرده است]اندمان نسبتاً خوبی تولید با ر
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N Cl

NO2

CH R

Pd(PPh3)4, CuI

Et3N, MeCN, rt

N

NO2

R

SnCl2

NH4Cl/ EtOH, 60 

N

NH2

R

N

N
H

R
t-BuOK

R= Ph, TMS, n-Pr, (CH2)3CN

N C6H4R
1

I

NH
Ph

+ CHR
2

PdCl2(PPh3)2, CuI, NEt3

N

N

C6H4R
1

Ph R
2

dioxane / H2O, 80 °C, 4h

 
           (903(                                                 )904(                    )900)  

(   932) 2های اسدتخلاف شدده در موقعیدت آزا ایندو -5برای سنتز  ح  مؤثریک راه   

 بدوده ( از طریم جفت شدن متقدارن سونوگاشدیرا901نیتروپیریدین )-8 –کلرو-2استفاده از 

یب و سپس حلقوی شددن بدا پتاسدیم . کاهش این ترکایجاد کرده است ( را932که ترکیب )

 .[43] ( را تولید کرده است932محصو  )  یو بوتوکسیدترس

 

 

  

                                      (932(                                                   )901     ) 

 

 

 

  

(939)                                                      (932) 
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N
H

N N
H

R S N
H

N N

SR CH + ArI

N
N

N

S

R

ArCH2

N
N

N

S

R

CH2Ar

+

R = CH3, Ph

Sonogashira coupling

PdCl2(PPh3)2, CuI
Et3N, DMF

CH CH2Br

EtOH

Pd(II)
N
H

N N

SR
Ar

  و کاربردهای درمدانی متعدددی کده دارنددهای بیولوژیکی مشتقات ایزوایندولین به علت فعالیت

( را از واکدنش 935آزو  )تدری  ایزواینددولو و همکارانش 9بودهوریاند. بسیار مورد توجه قرار گرفته

 [. 41]اند( تهیه کرده938) دیزیدو بنزی  آ-( با اورتو904نی )ترکیبات استیل

I

N3

+ CHR
PdCl2(PPh3)2, CuI, Et3N

N

N

N

R

DMF, 115 °C, 10h

 

       (935             )                                               (904(                      )938) 

مشتقاتی از  ( با پروپارژی  برمید  برای تهیه934آزو  )تری-9 2 5-مرکاپتو-8 کنش مشتقاتاو

  ( با آری،93) این مشتقات در ادامه( استفاده شده است. ،93آزو  )تری-9 2 5-پروپارژی  مرکاپتو-8

 (I)کلرید و یدید مس  (II)فسفین( پالادیم فنی ترییدیدهای مختلف در حرور کاتالیزگرهای بیس )

آزو  به پیوند سه گانه  دو جهت تری N-5یا  N-2. حمله نوکلئوفیلی نددر دمای اتا  وارد واکنش شد

ی  دو کند و هنگام حلقوی شدن  احتما  تشکگیری متفاوت در بسته شدن حلقه را ایجاد می

( وجود 933آزو  )تری ]c5 2 9][-8 2[( و یا تیازولو930آزو  )تری ]b5 2 9][-8 2[محصو  تیازولو

( ایجاد شده 930  فقط محصو  )باشندها ناحیه گزین میکه این واکنشولی از آنجایی دارد

 .]2،[است

 

 

 

  

 

                                                 
9 - Chowdhury 

(930) 

(93،) 

(933) 

(934) 
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فوران  –]b[وبنزو ترکیب نیتر  ( و فنی  استیلن931از واکنش یدونیترو فنو  ) 9دای

 [.9،]استدر حلا  تولوئن سنتز کرده CuIو  PPh2PdCl)3(2( را در حرور کاتالیزگر 912)

I

OH

O2N + CH C Ph

66%

O

PhO2N

PdCl2(PPh3)2, CuI, Et3N

PhMe, 110 C

        (912                                                                         )          (931    ) 

ادی از مشددتقات فددوران از طریددم واکددنش سونوگاشددیرا مددورد   سددنتز تعددد2228در سددا  

. کاتالیزگرهددای پددالادیم اسددتفاده شددده در ایددن واکددنش ن یددر [2،ت]ه اسددبررسددی قددرار گرفتدد

-کلریدد و پدالادیم (II)فسدفین( پدالادیم فنید تدریفسدفین( پدالادیم  بدیس )فنید تدری) تتراکیس

صدادی مقدرون بده صدرفه کدربن  از ن در اقت-دیمباشند کده در میدان آنهدا اسدتفاده از پدالاکربن  می

گیرندد و آبدی صدورت مدی-هدای کاتدالیزوری پدالادیم در یدک محدیط آلدیاین واکنش تر است. همه

هدا ضدروری اسدت. بده عندوان ملدا  وجود یک حلا  کمکدی ن یدر اسدتونیتری  بدرای ایدن واکدنش

پرولینددو  در -(Sرددور )( در ح919اُ  )-2-بددوتین-8-متیدد -2 ( بددا9،9یدددوفنو  )-واکددنش ارتددو

کدده . در ایددن واکددنش احتمددا  تشددکی  دو محصددو  وجددود دارد؛ زمددانیه اسددتآچ صددورت گرفتدد

 Cº24سدداعت در دمددای  8بدده مدددت  (I)واکددنش در حرددور کمددپلکس پددالادیم صددفر و یدیددد مددس 

باشدد  ولدی بدا افدزایش ( مدی912اتینید  فندو  )-انجام شدود تنهدا محصدو  واکدنش  مشدتم ارتدو

-آید.اسدتفاده از کاتدالیزگر پدالادیم( نیدز بده دسدت مدی918محصدو  حلقدوی شدده ) ºC32دما تا 

( دارد. همچنددین در ºC42( نیدداز بدده شدرایط دمددایی بددالاتر )912کدربن بددرای رسددیدن بده ترکیددب )

-مدی ( تولیدد918مسدتقیماً محصدو  )  ( انجدام شدودºC32که این واکدنش در دمدای بدالا )صورتی

 .[2،]شود

                                                 
9 - Dai  



 

8، 

I

OH OH

C(OH)Me2

O

C(OH)Me2
C(OH)Me2CH

+

Pd- catalyst, CuI 

S-prolinol, H2O

 

             (918(                                )912(                           )919(              )9،9) 

  در حرور بدیس های انتهاییین( با آلک915کربوکسیلیک اسید )-2-یدوتیوفن-8  در ملالی دیگر

انی واکدنش داده و مشدتقات اتی  آمین به آستری   یدید مس و(II)فسفین( پالادیم کلرید  نیفتری)

 [. 8،]کرده است( )محصو  عمده( را تولید 914اون )-0-[ پیرانc-8 2]تینو 

S

I

CO2H

CHR

S

O

R

O

R

+

S

O

O

R

Pd-catalyst 

CuI,Et3N

 

        (91،(                             )914(                                                )915) 

( با پروپارژی  الک  در حرور کاتالیزگرهای بیس 910پیریمیدینون ) واکنش مشتقات

آمین  اتی تریمتی  فرمامید و باز در حلا  دی (I)کلرید و یدید مس  (II)فسفین( پالادیم فنی تری)

. تغییر شرایط واکنش ن یر دما  زمان ه است( را تولید کرد913دردمای اتا  ترکیب فوروپیریمیدین )

به تشکی  ولی استفاده از امواج مایکروویو  منجر  ی واکنش تأثیر نداشته بر روی بهره گریا کاتالیز

 .[5،ه است]دیگردی بالا محصو  با بهره
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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

+
Br 0.05 mol PdCl2(PPh3)2 

0.1 mol CuI
+

I

OH

NH

O

N

+
Br 0.05 mol PdCl2(PPh3)2 

0.1 mol CuI
+

I

NH

Ts

N
H

N

Ts

N

 

هدا ای آلی و پروپارژی  هالیدبرای اولین بار از ترکیب سه ماده آلی آمینی  هالیده 2225در سا  

  (II)فسدفین( پدالادیمفنید تدری) بدیس زگردر حرور کاتالی ت جدیدی از ایندو  و بنزوفورانمشتقا

  .[4،]شدتهیه یدید مس کمکی  کاتالیزگرکلرید و 

 

 

                    

 

  

 

 

  

                   

 

 

(913) 

(229) 

(911) 
 

(910) 

(9،9) (222) 

(222) (911) (228) 

(225) 
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  (224آلدهیدد )بنز برمو-2واکنش سه جزئی و تک ظرفی    موفم شدند ازو همکارانش 9اوکاموتو

[ ایزوکیندولین a-9 2]ایمیددازو  مشتقات بندز(،22آمین )دیفنلین -2 9( و 904)های انتهایی آلکین

 . [،،]( را سنتز کنند220)

+ + Pd(OAc)2, base

DMF,MW (120 °C)

Br

CHO

R
1

CHR
2

NH2

NH2

R
3

N

N

R

R

R

1

2

3

 

 

                                                 
9 - Okamoto  

(224) (904) (22،) 

(220) 



 

 

 سومفصل 
بحث و بررسی نتایج
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 در صدنایع دارویدی    به علت داشتن خواص بیولوژیکی متندو ها [ تیازوb[ ]9 8-9 2]ایمیدازو 

آرید  -8  مشتقات جدیدی از [. با توجه به اهمیت کاربردی این ترکیبات52-58]کاربرد وسیعی دارند

 مس سنتز گردید.  –( با استفاده از کاتالیزگر پالادیم a-e292[ تیازو  )9 8][ b-9 2]ایمیدازو 

-4 5( از واکدنش a-e292[ تیازو  )9 8][ b-9 2]آری  ایمیدازو -8یدی از در این پروژه مشتقات جد

 در حرور کاتدالیزگر بدیس ( با آری  یدیدهای مختلف221ایمیدازو  ) مرکاپتو پروپارژی -2-فنی دی

 ی بالا تهیه شده است. با بهره (I)کلرید و یدید مس  (II)ن( پالادیم فنی  فسفیتری)

+ ArI

(PPh3)2PdCl2

Et3N, DMF, CuI, 70 °C

N

N
H

S

CH

Ph

Ph

N

N
S

Ph

Ph

H
ArH2C 

       (e-a292            )                                              (221) 

 

 (101پروپارژیل مرکاپتو ایمیدازول )-1-فنیلدی-4،5سنتز -1-2

یط ا( در شدر911با پروپارژید  برمیدد ) [80](223تیون )-2-فنی  ایمیدازو دی-4 5از واکنش 

( بدا دمدای كوچ 221پروپاژی  مرکاپتو ایمیدازو  )-2-فنی دی-5 4ب ترکی  رفلاکس در حلا  اتانو 

C9،5-9،2 تهیه شد.  %54ی واکنش و بهره 

+ CH

Br

N
H

N
H

S

Ph

Ph

N

N
H

S

CH

Ph

Ph

EtOH,reflux

 
        (221                         )                                              

 CH  پروتدون دو تدره گرفتده شدده اسدت DMSO( که در حلا  221ترکیب ) NMR-H9طیف 

   13/8هدای متدیلن را بده صدورت دوتدایی در   پروتون 24/8پروپینی  را به صورت سه تایی در 

و  با سطح زیر پیدک ده پروتدون  20/0-54/0های فنی  را به صورت بندتایی در های حلقهپروتون

 (9دهد. )طیف شماره نشان می   32/92در  یپهنپیک را به صورت ایمیدازو   H -Nپروتون 

(911) 
(223) 



 

52 

 C-H متوسدطجذچ   استگرفته شده KBrقرص  ( که به صورت221طیف مادون قرمز ترکیب )

 (. 2ره دهد )طیف شمانشان می cm 8822-9را در  استیلنی

 

( بتا a-e120[ تیتازول )b[ ]2،1-1،2]آریتل ایمیتدازو -1سنتز مشتتقات -1-1

 کلرید (II)فنیل فسفین( پالادیم تریاستفاده از کاتالیزگر بیس )

 آری  یدیدهای متفاوت ( با221پروپاژی  مرکاپتو ایمیدازو  )-2-فنی دی-4 5از واکنش ترکیب 

متید  دیدر حدلا   (I)کلرید و یدید مدس  (II)ن( پالادیم فنی  فسفیتریدر حرور کاتالیزگر بیس )

آری  ایمیددازو -8  مشتقات جدیدی از و زیر جو آرگون C02اتی  آمین در دمای تریید و باز مفرما

[2 9-b[ ]9 8(  تیازو ]a-e292 توسدط سدتون   ( به دست آمد. پس از انجام واکنش و حدذف حدلا

 سازی گردید. خالص (2:13متانو  ) –با حلا  کلروفرم  کروماتوگرافی

+ ArI

(PPh3)2PdCl2

Et3N, DMF, CuI, 70 °C

N

N
H

S

CH

Ph

Ph

N

N
S

Ph

Ph

H
ArH2C 

       (e-a292                   )                                            (221) 

[ b[ ]9 8-9 2]آری  ایمیدازو -8ی واکنش سنتز مشتقات جدید ( دمای كوچ و بهره9-8جدو  )

ی واکنش بر حسب مقدار آری  یدید بده کدار رفتده محاسدبه دهد. بهره( را نشان میa-e292تیازو  )

 گردیده است. 

و  %0د مس به ترتیدب فنی  فسفین( پالادیم کلرید و یدیتریی کاتالیزگرهای بیس )مقدار بهینه

 باشد. می مصرفی آری  یدید مولی مقدار 95%
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[ b[ ]8 9-2 9آری  ایمیدازو ]-8سنتز مشتقات جدید  ی واکنش( دمای كوچ و بهره9-8جدو  )

 (e-a292تیازو )

 (ºC)دمای ذوب (%)بهره واکنش  ساختار مولکولی ترکیب

292a N

N

S
Ph

Ph

ClO2N

H

 

03 984-988 

292b N

N

S

Ph

Ph

H

Cl

NO2 

32 983-98، 

292c N

N

S
Ph

Ph

CH3

O

H

 

12 953-95، 

292d N

N

S
Ph

Ph
H

CH3 NO2 

12 952-983 
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292e N

N

S
Ph

Ph
H

NO2 

01 955-952 

 شواهد طیفی ترکیبات سنتز شده -1-1

-9 2]نیترو بنزید ( ایمیددازو-2-کلرو-5)-8-فنی دی-، 4شواهد طیفی ترکیب -8-8-9

b[ ]9 8] (  تیازوa292) 

های متیلن به صدورت یکتدایی در   پروتون3CDClحلا  در  (a292)ترکیب  NMR-H9در طیف 

20/5  پروتون با سطح زیر پیک دو پروتون  CH  54حلقه تیازو  بده صدورت یکتدایی در/،   بدا

بدا   ،/30-12/0صدورت بنددتایی در های فنی   بههای حلقهیک پروتون و پروتون سطح زیر پیک

 (. 8شود. )طیف شماره سیزده پروتون مشاهده می سطح زیر پیک

  جذچ کششی متقدارن و گرفته شده است KBrقرص  که به صورت (a292ترکیب ) IRدر طیف 

 (. 5ظاهر شده است )طیف شماره  9422و  cm 9842-1نامتقارن گروه نیترو در 

 

-9 2]نیترو بنزید ( ایمیددازو-8-کلرو-5)-8-نی فدی-، 4شواهد طیفی ترکیب -8-8-2

b[ ]9 8 تیازو ] (b292) 

هدای متدیلن بده صدورت   پروتوندو تدره DMSO( در حلا  b292ترکیب ) NMR-H1در طیف 

 ،/10حلقه تیازو  به صورت یکتایی در  CH  پروتون با سطح زیر پیک دو پروتون  8/،3یکتایی در 

 22/0-45/0های فنی  به صورت بندتایی در های حلقهبا سطح زیر پیک یک پروتون و پروتون  

 (4شود)طیف شماره با سطح زیر پیک سیزده پروتون مشاهده می

  جدذچ کششدی گرفته شده است KBrقرص  ( که به صورتb292در طیف مادون قرمز ترکیب )

 (. ،ظاهر شده است )طیف شماره  9422و  cm 9852-9و نامتقارن گروه نیترو در  متقارن
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[ b[ ]9 8-9 2]بنزید ( ایمیددازو استو-5)-8-فنی دی-، 4شواهد طیفی ترکیب -8-8-8

 (c292) تیازو 

هدای دو تره گرفته شده اسدت پروتون DMSO( که در حلا  c292ترکیب ) NMR-H9در طیف 

های گروه متدیلن را   پروتونبا سطح زیر پیک سه پروتون 42/2یکتایی در گروه متی  را به صورت 

حلقده تیدازو  را بده صدورت  CH  پروتدون با سطح زیر پیک دو پروتون 8/،0به صورت یکتایی در 

های فنی  را به صورت بنددتایی های حلقهو پروتون با سطح زیر پیک یک پروتون ،/،0یکتایی در 

 (0دهد )طیف شماره با سطح زیر پیک بهارده پروتون نشان می ،/،3-04/0در 

  جذچ قدوی گرفته شده است KBrقرص  به صورت( که c292در طیف مادون قرمز این ترکیب )

 (. 3)طیف شماره دهد نشان می cm 9،12-9گروه کربونی  را در 

 

-9 2]بنزی ( ایمیددازو نیترو-5-متی -2)-8-فنی دی-، 4شواهد طیفی ترکیب -8-8-5

b[ ]9 8 تیازو ] (d292) 

هدای دو تره گرفته شده اسدت پروتون DMSO( که در حلا  d292ترکیب ) NMR-H9در طیف 

هدای متدیلن را بده   پروتونر پیک سه پروتدونبا سطح زی 9/،1گروه متی  را به صورت یکتایی در 

به صورت یکتایی  را حلقه تیازو  CH  پروتون با سطح زیر پیک دو پروتون 50/8صورت یکتایی در 

های فنید  را بده صدورت بنددتایی در های حلقدهبا سطح زیر پیک یک پروتون و پروتون ،/35در 

15/0-92/0 (1دهد )طیف شماره با سطح زیر پیک سیزده پروتون نشان می 

  جدذچ گرفتده شدده اسدت KBrقدرص  به صورت( که d292در طیف مادون قرمز این ترکیب )

 (. 92شود)طیف شماره دیده می 9424و  cm 9852-9 کششی متقارن و نامتقارن گروه نیترو در

 

[ b[ ]9 8-9 2]بنزی ( ایمیددازو نیترو-8)-8-فنی دی-، 4ی ترکیب شواهد طیف-8-8-4

 (e292) تیازو 

هدای پروتوندو تره گرفته شده اسدت  DMSO( که در حلا  e292ترکیب ) NMR-H9در طیف 

ه بد را حلقده تیدازو  CH  پروتون با سطح زیر پیک دو پروتون 19/8متیلن را به صورت یکتایی در 



 

55 

های فنید  را بده صدورت های حلقهبا سطح زیر پیک یک پروتون و پروتون ،/،1صورت یکتایی در 

 (.99دهد )طیف شماره با سطح زیر پیک بهارده پروتون نشان می 92/0-29/3بندتایی در 

  جدذچ گرفتده شدده اسدت KBrرص قد به صدورت( که e292در طیف مادون قرمز این ترکیب )

 (. 92ظاهر شده است)طیف شماره  9424و  cm 9842-9 کششی متقارن و نامتقارن گروه نیترو در

 

 مکانیسم واکنش-1-4

[ تیدازو  9 8][ b-9 2]آری  ایمیدازو -8  مکانیسم پیشنهادی سنتز مشتقات (9-8طر  شماره )

(a-e292را نشان می )یم صفر در پیوند آری  یدید تداخ  ایجاد کرده و بده دهد. در این مکانیسم پالاد

آرید  جدایگزین هیددروژن  گدروه با آلکین انتهایی واکنش داده و ArPdIشود. تبدی  می (II)پالادیم 

  عم  حلقوی شدن انجدام گرفتده و پدس از گانهبه پیوند سه NHشود. با حمله نوکلئوفیلی آلکین می

-8  مشدتقات گیدرداتی  آمین صورت میتریه تیازو  که توسط مهاجرت پیوند دوگانه به داخ  حلق

 شوند. سنتز می (a-e292)[ تیازو  9 8][ b-9 2]آری  ایمیدازو 
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 چهارمفصل 
 بخش تجربی



 

5، 

 (108تیون )-1-فنیل ایمیدازولدی-4،5تهیه  روش-4-2

( به مدت سه ml84متی  فرمامید )دی( در mmol 83( و تیواوره )mmol91مخلوطی از بنزوئین )

( اضافه شد. رسوچ تشدکی  شدده ml922ساعت رفلاکس گردید. سپس مخلوط واکنش به آچ سرد )

  .[80]باشدمی %51ی واکنش شد. و بهره صاف و با اتر شسته

 

 (101پروپارژیل مرکاپتو ایمیدازول )-1-فنیلدی-4،5روش تهیه -4-1

( جوشان به مدت ده دقیقده هدم ml32( در اتانو  )mmol99تیون )-2-و ایمیداز فنی دی-4 5

( به آرامی به مخلوط در حا  برخش اضدافه و بده مددت mmol 98زده شد. سپس پروپارژی  برمید )

  کربنات خنلی شد. پس از افزودن آچبهار ساعت رفلاکس گردید. محلو  حاص  با محلو  سدیم بی

-C9،5دمای كوچ محصو  ( متبلور گردید. 9:9وط آچ و اتانو  )رسوچ تشکی  شده صاف و با مخل

 باشد. می %54ی واکنش و بهره 9،2

 

( بتا a-e120[ تیتازول )2،1][ b-1،2]آریل ایمیدازو -1روش تهیه مشتقات -4-1

 فنیل فسفین( پالادیم کلرید و یدید مستریاستفاده از کاتالیزگر بیس )

کلریددد  (II)فنیدد  فسددفین( پددالادیم تددریبددیس )  (mmol،،/2آریدد  یدیددد )مخلددوطی از 

(mmol25،/2)( یدید مس  mmol212/2 در )دی( متی  فرمامیدml4 و )تری( اتی  آمینml9 تحت )

پروپارژید  مرکداپتو -2-فنید دی-4 5دقیقه هم زده شد. ترکیدب  22اتمسفر آرگون خشک به مدت 

وط واکنش اضافه شد و عم  هم زدن به مدت شش ساعت در دمای ( به مخلmmol 35/2ایمیدازو  )

  حدلا  حدذف شدد و ادامه یافت. پس از اتمام واکدنش C02محیط و سپس شش ساعت در دمای 

 (2:13متانو  ) –با حلا  کلروفرم    با ستون کروماتوگرافیرسوچ به دست آمده پس از شستشو با آچ

 سازی شد. خالص
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 شواهد طیفی ترکیبات سنتز شده -4-4

 مرکاپتو ایمیدازو پروپارژی  -2-فنی دی-4 5(: 221)

 %54بهره واکنش:     9،2-9،5دمای كوچ: 
1H-NMR,δ (400 MHz, DMSO-d6): 3.25 (t,1H,CH), 3.98 (d,2H,CH2), 7.27-

7.45(m,10H,ArH), 12.82 (b,1H,NH);  IR,( KBr Disc): 3300 cm-1 

(a292 :)4 ،-نیترو بنزی ( ایمیدازو-2-کلرو-5)-8-فنی دی[9 2-b[ ]9 8  تیازو ] 

 %03ی واکنش: بهره   988-984دمای كوچ: 
1H-NMR,δ (400 MHz, CDCL3): 4.07 (s, 2H,CH2), 6.45 (s,1H,CH of thiazole),6.87-

7.92(m,13H,ArH); IR,( KBr Disc): 1520,1350 cm-1  

(b292 :)4 ،-نیترو بنزی ( ایمیدازو-8-کلرو-5)-8-فنی دی[9 2-b[ ]9 8  تیازو ] 

 %32ی واکنش: بهره   ،98-983دمای كوچ: 
1H-NMR,δ (400 MHz, DMSO-d6): 3.86 (s, 2H,CH2), 6.97 (s,1H,CH of thiazole),7.02-

7.54(m,13H,ArH); IR(KBr Disc):1520,1340 cm-1  

(c292 :)4 ،-میدازوبنزی ( ای استو-5)-8-فنی دی[9 2-b[ ]9 8  تیازو ] 

 %12ی واکنش: بهره   ،95-953دمای كوچ: 
1H-NMR,δ (400 MHz, DMSO-d6): 2.52 (s, 3H,CH3), 3.76 (s,2H,CH2) 6.76 (s,1H,CH of 

thiazole),6.86-7.75 (m,14H,ArH); IR,( KBr Disc): 1690cm-1  

(d292 :)4 ،-ازوبنزی ( ایمید نیترو-5-متی -2)-8-فنی دی[9 2-b[ ]9 8  تیازو ] 

 %12ی واکنش: بهره   983-952دمای كوچ: 

1H-NMR,δ (400 MHz, DMSO-d6): 991، (s, 3H,CH3), 3.74 (s,2H,CH2) 6.84 (s,1H,CH of 

thiazole),7.10-7.94 (m,13H,ArH); IR,( KBr Disc): 1525, 1340 cm-1  

(e292 :)4 ،-بنزی ( ایمیدازو نیترو-8)-8-فنی دی[9 2-b[ ]9 8  تیازو ] 

 %03ی واکنش: بهره   952-955دمای كوچ: 
1H-NMR,δ (400 MHz, DMSO-d6): 3.91 (s,2H,CH2) 6.96 (s,1H,CH of thiazole), 7.12-

8.01 (m,14H,ArH); IR,( KBr Disc): 1525, 1350 cm-1  
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Abstract 

 

In this work, synthesis of new derivatives of imidazo[2,1-b][1,3] thiazole through 

palladium-catalyzed heteroannulation is reported. 

Treatment of 4,5-diphenyl imidazole-2-thione(208) with propargyl bromide(199) in 

refluxing ethanole affords 4,5-diphenyl-2-propargyl mercaptoimidazole (209) in good 

yields. 

When compound(209) in DMF was reacted with aryl iodides and triethylamine in 

the presence of bis(triphenylphosphine) palladium chloride(II) and cuprous iodide at 

70C, new derivatives of  3-aryl imidazo[2,1-b][1,3] thiazole(210a-e) were obtained. 

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

triethylamine mixture was degassed prior to use. 

 


