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 تقدیم  به :

گاهشان صلابت، گانی ا آموختم.ر محبت  و از صبرشان ایستادگی  از رفتارشان پدر و مادر عزیزم که از ن لحظات که  مهربان فرشت

 مدیون  حضور ام،های یکتا و زیبای زندگیاستن، عظمت رسیدن و تمام تجربهناب بودن، لذت و غرور دانستن، جسارت خو 

 سبز آنهاست.

 ست.ای دلگرمی من اند و وجودشان مایههگاه من بودبرادران عزیزم که همواره تکیه

 است.ی آرامش من ش مایهمهربانم که وجودش شادی بخش و صفای  همسر
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 تشکر و قدردانی

 ت.ی زندگیست و هرچه دارم از اوس لحظه لحظه شکر و سپاس خدا را که بزرگترین امید و یاور در

ریاد رس ف بزرگشان که   پشتیبان است، به پاس قلب ار و گرمای امید بخش وجودشان که بهترینی سرشام به پاس عاطفهنخست از پدر و مادر گرامی

لیلی شان تاج افتخاری است برسرم و نامشان دکنم. بودن کند؛ تشکر و قدردانی میکش نمیهای بی دریغشان که هرگز فرو است و به پاس محبت

 است بر بودنم.

   هایش ،عزیزم که مهربانی همسر از 
هم

گاه  و بی ریاست صمیمانه تقدیر  م بودندو محبتشان بی دریغو همه جا کنار برادران مهربانم که همیشه و  یشگی من استپناه

 کنم.می

که بدون شک انجام این  کنمشان سپاسگزاری میها و زحمات بی دریغبرای تمام حمایتی کیوانلو  از استاد راهنمای بزرگوارم، جناب آقای دکتر عل 

کان پذیر نبوده است های ارزنده ایشان اپروژه بدون کمک و راهنمایی جناب می، تی و سربلندی آرزومندم و از استاد  گرا و برای ایشان سلام  م

 نمایم.شکر و قدردانی می،    ت را  به عهده  داشتند اینجانب  یان نامه  که  مشاوره پا آقای دکتر   حسین نصر اصفهانی  

عهده داشتند؛  اینجانب را بر نامه پایان زحمت داوری  که  خرد  و جناب آقای دکتر مهدی  میرزاییمحمد بااز اساتید داور گرانقدر، جناب آقای دکتر

هده داشتند کمال اینجانب را بر ع ی دفاع   مدیریت جلسهکه ناب آقای دکتر  قدمعلی باقریان  دهقی  ج میلی کنم. از نماینده محترم تحصیلات تک تشکر می

 تشکر را  دارم. 

کلاسی فم یاری نمودند، صمیمانه تقدیر میهای گرامیم که ایام خوشی را از دوستان و هم  کنم.در کنار آنها سپری کردم و مرا در رسیدن به اهدا



 ح

 

 تعهد نامه

نده دانشگاه صنعتی شاهرود نویس شیمیدانشکده  شیمی آلیرشته ارشد دانشجوی دوره  سیدعلی ظمانی  اینجانب

 -5-یزوکسازولا یلیدنمت یلآر-۴ یسنتر چندجزئ یکارامد برا یزگریکاتال یعیطب ینواسیدهایآم  پایان نامه

(H۴)-شوم:متعهد می علی کیوانلودکتر تحت راهنمایی  ۳ یتاستخلاف شده در موقع یاون ها 

 تحقیقات در این پایان نامه توسط اینجانب انجام شده است و از صحت و اصالت برخوردار است. 

  استناد شده است.در استفاده از نتایج پژوهشهای محققان دیگر به مرجع مورد استفاده 

 امتیازی در  مطالب مندرج در پایان نامه تاکنون توسط خود یا فرد دیگری برای دریافت هیچ نوع مدرک یا

 هیچ جا ارائه نشده است.

 دانشگاه »ام باشد و مقالات مستخرج با نکلیه حقوق معنوی این اثر متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود می

 به چاپ خواهد رسید.« Shahrood University of Technology»و یا « صنعتی شاهرود

 مقالات مستخرج  اند درحقوق معنوی تمام افرادی که در به دست آمدن نتایح اصلی پایان نامه تأثیرگذار بوده

 گردد.از پایان نامه رعایت می

 استفاده شده است  (ها های آندر کلیه مراحل انجام این پایان نامه، در مواردی که از موجود زنده ) یا بافت

 ضوابط و اصول اخلاقی رعایت شده است.

 یافته یا  در کلیه مراحل انجام این پایان نامه، در مواردی که به حوزه اطلاعات شخصی افراد دسترسی

 استفاده شده است اصل رازداری ، ضوابط و اصول اخلاق انسانی رعایت شده است. 

                                                                                                           

 اریخت                                                                      

 امضای دانشجو

 

 

 

 مالکیت نتایج و حق نشر

  ی، نرم ارایانه کلیه حقوق معنوی این اثر و محصولات آن )مقالات مستخرج، کتاب، برنامه های

باید به  افزار ها و تجهیزات ساخته شده است ( متعلق به دانشگاه شاهرود می باشد. این مطلب

 نحو مقتضی در تولیدات علمی مربوطه ذکر شود.

 .استفاده از اطلاعات و نتایج موجود در پایان نامه بدون ذکر مرجع مجاز نمی باشد 
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 فصل اول

 مقدمه

 
 

 



2 

 

 مقدمه  -1

زیست خطرناک طهای جانبی و مضر زیادی هستند که برای محیسنتز مواد شیمیایی مفید معمولاً همراه با فراورده

ن سادگی از منابع رو پیدا کردن روشی که بتواند در عیاین کند، ازناپذیری به آن وارد میهای جبرانو صدمه بوده

د است؛ نظر اقتصادی نیز سودمن هایی اززیست حفاظت کند حائز اهمیت است، نتایج چنین روشطبیعی و محیط

 کند.زیرا از به هدر رفتن زمان و مواد اولیه جلوگیری می

 1جزئیهای چنداکنشو -1-1

نتزی و مراحل سد مراحل ترین معیار برای کارایی و قابلیت اجرای یک فرایند این است که تا حد امکان تعدامهم

حسوب شیمی معلم موفقیتی بزرگ در  های چندجزئی در این زمینهواکنشبه همین جهت  .کم باشد سازیخالص

زمان و در یک طور همبه ،سه یا بیش از سه ماده اولیهجزئی فرآیندی است که در آن شود. یک واکنش چندمی

صورت بسیار سریع، بهبالا، ی و همچنین با بازده ی صحیح و با ارزشظرف واکنش داده و ساختارهای پیچیده

 سنتی، هاینسبت به روش نابراین با کاهش دادن مراحل سنتزشوند؛ بواسط سنتز میمؤثر و بدون ایجاد حد

ای سنتز ترکیبات ئی برجزهای چندبیشتر همراه خواهد بود. امروزه توسعه واکنش یبالاتر و بازدهواکنش با سرعت 

های واکنش جمله [. از1]استزیادی را به خود جلب کردهتوجه و صنعت  داروسازی یدرحوزههتروسیکلی، 

  اک        :توان به موارد زیر اشاره کردجزئی میچند

شامل  شود وکاتالیز می که با اسید (۴) شده ستخلافا یهاهیدروپیریمیدیندی سنتز :2واکنش بیگینیلی .1

 شکلاست )( ۳)یا تیواوره  و اوره (2) دهای آروماتیکبا آلدهی (1)استواستات مانند اتیل هاکتواستر-βزایی حلقه

1-1   .) 

 

 از واکنش بیگینیلی استفادهها با هیدرو پیریمیدینسنتز دی :1-1شکل

                                                 
1   Multi-component Reaction 

2 Biginelli 
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دو  و( 5)د ، آلدهی(6)استات با استفاده از آمونیاک یا آمونیوم (7)ها هیدروپیریدین: سنتز دی1. واکنش هانش2

 (.                                                               1-2 شکل)شودانجام می (1)استواستات مانند اتیلکتواسترها -βاکی والان 

 

 ها با استفاده از واکنش هانشهیدرو پیریدین: سنتز دی2-1شکل

از مخلوط کربوکسیلیک  یطی فرایند تک ظرف (11)کربوکسامیدها آسیلوکسی-α: سنتز 2. واکنش پاسیرینی4

 (.3-1 شکل)شود انجام می (10)و ایزوسیانید  (9)ید ، آلده(8)اسید 

 

 ربوکسامید با استفاده از واکنش پاسیرینیکآسیلوکسی-α: سنتز 3-1شکل

ها از روغن بادام انجام شد. آن 4و گرهارت 3توسط لورنت 1837بار در سال  های چندجزئی برای نخستینواکنش

آزوتید را به دست آوردند. اما شیمی بنزوییلی فراوردهتلخ و آمونیاک به همراه بنزآلدهید و هیدروژن سیانید، 

 [. در این واکنش یون سیانید2]گذاری شدپایه 5توسط استرکر 1850طور رسمی در سال های چندجزئی بهواکنش

 (15)آمینونیتریل -αواکنش داده و منجر به تشکیل ( 12)و آمین  (1۳)ا استالدهید ب دوستهستهعنوان به( 1۴)

   .(4-1شکل) شودمی

 

                                                 
1 Hantzsch 
2 Passerini 

3 Laurent 

4 Gerhart 

5 Strecker 
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                           (15)                                     (14 )                      (13)                      (12)     

 جزئیونیتریل با استفاده از واکنش چندآمین-α: سنتز 4-1شکل

شیمیدانتوجه و علاقه سعه این واکنشهای چندهای آلی به واکنشمندی  شد. به همین علت جزئی باعث تو ها 

ها دارای اهمیت شوند. این واکنشهای جذاب و مهم در شیمی سبز محسوب میجزئی از روشهای چندواکنش

ترین ابزارها برای سیینتز ترکیبات شیییمی آلی و شیییمی دارویی بوده و به یکی از مؤثرترین و اقتصییادی بالایی در

 شده است.تبدیل

 ترکیبات هتروسیکل -1-2
شده، ساختارهای گوناگونی دارند که بسیاری از این ساختارها دارای بخش حلقوی هستند. ترکیبات آلی شناخته

هیدروژن  ها یک یا چند اتم غیر از کربن وشود که در آنات حلقوی گفته میها، به ترکیبهتروسیکل یا ناجور حلقه

ترین ترکیبات هتروسیکل دارای نیتروژن و یا گوگرد جایگزین اتم کربن شده است. رایجو مانند اکسیژن، نیتروژن

 زیر آمده استضوی در ع ی پنجترکیبات هتروسیکل با حلقه هستند. تعدادی از ها در حلقهاکسیژن یا هر دو آن

 ( : 5-1 شکل)

 

 ایمیدازول      تیازول               پیرازول    کسازول            ایزو                            

 هاساختار برخی هتروسیکل :5-1شکل

 ها کاربردها و خواص دارویی و بیولوژیکی هتروسیکل -1-2-1

سیاری از ترکیبات سیکلی میطبیعی دارای حلقه ب شند، مثل انواع آلکالوئیدهای موجود در گیاهان و های هترو با

سیلین که جز آنتی شمار میبیوتیکانواع ترکیبات دارویی مانند پنی ضدکینین به.روندها به  مالاریا  عنوان داروی 

باشییند. دار مینیتروژنهتروسیییکلی سییاختار  دارایخونی کاربرد دارد، که در درمان بیماری کم اسیییدو فولیک

سازول سوک ساختار انواع ویتامینسولفی      )ریبوفلاوین(، ویتامینB-2 )تیامین(، ویتامینB-1 ها مانند: ویتامینها، 

B-3  ،)نیکوتینامید(نیویتامB-6  ،)پیریدوکسییال(ویتامینB-12 ویتامین ،)اسییید(،)آسییکوربیک  ث)کوبالامین 

که هسییتند  پورین و پیریمیدین اسیییدها، مشییتقاتریپتوفان، پرولین همچنین نوکلئیکتآمینواسیییدهایی مانند: 

نتزی و تحقیقاتی جاری به تحقیقات ای از کارهای سباشند. بنابراین بخش عمدههای هتروسیکل میدارای حلقه
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ترکیبات ای در میان انواعی از کلی ترکیبات هتروسیییکل سییهم عمدهطوربه تخصییص یافته اسییت.هتروسیییکلی 

خوردگی،  اکسییایش، ضیید نوری، ضیید عنوان عوامل شییفاف کنندهدارویی، دامپزشییکی و شیییمیایی دارند که به

  [.3](6-1)شکلروند کار میها و بسیاری از عوامل دیگر بهافزودنی

 

 ساختار برخی از ترکیبات هتروسیکل: 6-1 شکل

 هاایزوکسازولتاریخچه و معرفی  -1-۳
ر حلقوی پنج که دارای ساختاها هستند ایزوکسازول، ترین و پرکاربردترین ترکیبات هتروسیکلاز جمله مرسوم

بیعی متعددی های طایزوکسازول .اندتشکیل شدههترواتم اکسیژن و نیتروژن مجاور هم باشند و از دو عضوی می

 .های دارویی مهم وجود دارندبا فعالیت

 ها کسازولیزوشناختی و کاربرد اتخواص زیس -1-۳-1

از قارچ  و موسییکیمول که 1دیاسییایبوتنیکبه توان ها میقارچ انواع از جمله سییاختارهای ایزواکسییازول موجود در

شده و اثر تقویت روانی و آرامش سازی  سکاریا جدا سکیمول اثر خود را در آمانیتا مو شاره کرد. مو بخش دارند، ا

. ساختار شوداستفاده میعصبی عنوان ناقل به 2بوتیریک اسید -آمینو-γدهد و از نشان میهای اعصاب مغز یاخته

کار درد به عنوان ضییدها کاربرد دارد که بهای برای طراحی تعدادی از ایزوکسییازولعنوان پایه به 3موسییکیمول

در درمان روماتیسم مفصلی و آرتریت ماتیسم، واز اعضای خانواده داروهای ضد ر 4روند. لفلونوماید یا لفونامیدمی

سوریاتیک به سیکلوسرین آنتیکار گرفته میپ ست. شود.  هیدروکسی ایزوکسازول -4بیوتیک ضد سل طبیعی ا

از دیگر ترکیبات طبیعی دارای این . شییودزدن دانه اسییت که در طبیعت یافت مینیز یکی از مهارکنندگان جوانه

                                                 
1 Ibotenic acid 
2 (GABA) 

3 Muscimol 
4 Leflunomide 
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سیبساختارها می سی-3-آمینو–AMPA2 (αو  1توان به والدکوک سازول پروپینیک -4-متیل-5-هیدروک ایزوک

سید شاره کرد (ا سیب به .ا ضدوالدکوک ستروییدی و در درمان آرتروز به عنوان داروی  و رود کار میالتهاب غیرا

AMPA خواص قابل توجهی از خود نشان  هاایزوکسازول .کندعنوان گیرنده گلوتامات نوروترانسمیتر عمل میبه

، ]5[اکسیدان ، ضد تومور، آنتی]4[، ضد چاقی کشقارچ، حشره توان به خواص ضدعنوان مثال می دهند بهمی

درمان بیماری سل، ضد ، ]9 [، ضد ویروسی]8 [التهاب ، ضد]7 [، ضد باکتری]6[درد  ورم مفاصل، ضددرمان 

های عکاسییی فیلمای در لایههای رنگبه عنوان  ماتیسییم، مهارکننده آنزیم وور ضیید، ]10[انعقاد، درمان دیابت 

 :  ( 8-1و  7-1رد ) شکلاشاره ک

 

 های موجود در طبیعتساختار برخی از ایزوکسازول: 7-1شکل 

 

                                                 
1 Valdecoxib 
2 α-amino-3hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropinic acid 
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 تجاری دارویی و  ایزوکسازول با کاربردهای یساختار برخی از ترکیبات دارای حلقه :8-1شکل              

 شیمی کلیک -1-۴
سیله که به هاییمولکول ستم یو شیمیدانانطبیعت تولید می درپویا های سی شه برای  آلی جذاب  شوند، همی

ند. این بوده  اختار خودهترواتم درسییی-کربنکربن و -طبیعی دارای تعداد زیادی پیوندهای کربن هایفرآوردها

کیل های طبیعی، یک برتری خاص را برای تشییمولکول از سییری های انجام شییده بر روی یکهسییتند. آزمایش

 .کنندکربن آشکار می-کربن هایهترواتم نسبت به پیوند-پیوندهای کربن

شیییمی  ت.اسییشییده تبدیل مییک واکنش مه هم، به واحدهای کوچک به نشیییمی کلیک به دلیل متصییل کرد

سیار زیادی کلیک کاربردهای ساز ب شیمی آلیکاربردی های مولکول سنتز، ]11[ی در دارو صال به، ]12[ در       ات

 DNA  و همکارانش  1شارپلس .دارد ]14[ ی ساختارهای زیستیهای اتصال دهندهو در واکنش ]13[تئین پروو

معرفی  در سیینتز مواد دارویی با عنوان واکنش کلیکخاص و ویژه را با هدف تسییریع های مجموعه ای از واکنش

 :]15[باشد می زیر صورتبه کلیک  های واکنشویژگی .کردند

 .باشدمینحساس به اکسیژن و آب  مراحل انجام واکنش و باشدمی ساده یط انجام واکنش کاملاشرا -1

 آبمانند ) سبز ز یک حلالا لازم باشدشود و اگر وجود حلال میبرای انجام واکنش از حلالی استفاده ن -2

 .اتانول( استفاده شود و

 .باشند و ارزان ها باید در دسترساولیه و معرفمواد  -3

                                                 
1 Sharpless 
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 باشد و همچنین دارای سرعت بالایی باشد. 2ویژهفضاو 1گزین مکاننش باید واک -4

 ایجادنش جانبی تولید نشود و اگر محصول جانبی در واکفرعی وهای نجام واکنش، محصولدر حین ا -5

 .های غیرکروماتوگرافی حذف کردروش یوسیلهه را ب آن باید بتوانشود، 

 .باشد مشخص و معینپذیری برای تولید یک محصول واکنش دارای گزینش -6

 ها در شیمی کلیکانواع واکنش  -1-۴-1

 شوند: های کلیک به چهار دسته تقسیم میبه طور کلی واکنش

در  .ستا 5آلدر -لزدی زاییافو حلقه 4دوقطبی-1،3 زاییافها شامل حلقهاین واکنش : 3یزایافهای حلقهواکنش -1

در حضور کاتالیزگر  (17)های با آزید (16)های انتهایی آلکین دو قطبی، از واکنش-3،1افزایی حلقه واکنش

 . ]16[(9-1 شکل) شوندسنتز می (18) 4و1های های دو استخلافی در موقعیتآزولتری-3،2،1 ترکیبات (،Ι)مس

 

 

 

 دوقطبی آزید و آلکین انتهایی-3،1افزایی : حلقه9-1شکل  

تحت  یکلیهتروسهای حلقه ها:دوست ی هستهحمله یوسیله بههای هتروسیکلی حلقه دنبازش هایواکنش -2

در واکنش با هسته  (19) سولفونیومپیهای انیو و های آزیریدینیومنوکسیدها، یوپامانند دوست، نفشار الکترو

 .]17[( 10-1 شکلدهند )ها فرآیند باز شدن حلقه را انجام میدوست

 

 هادوستهسته یحمله بای هتروسیکلی حلقه نبازشد : 10-1 شکل

                                                 
1 Regioselective 

2 Stereospecific 

Cycloadditions 
4  1,3-Dipolar Cycloadditions 
5 Diels-Alder Cycloadditions 
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، (22) هاآمید، هاها، تیواورهها شامل تشکیل اورهاین واکنش: 1از نوع غیر آلدولی شیمی کربونیلهای واکنش  -3

 .]18[ (11-1) شکل های آروماتیک استهتروسیکل و (2۴)ها و هیدرازون اترهام اکسی

 

 
 از نوع غیر آلدولی شیمی کربونیلهای واکنش: 11-1شکل 

افزایشی شامل  هایاین دسته از واکنش کربن:-کربن ییوندهای چندگانهپهای افزایشی به واکنش -4

روزیل زایش سولفونیل هالیدها و نیت، اف3دار کردن، آزیریدین2دنوکسیددار شپنظیر اهای اکسایشی واکنش

(              13-1 شکلو  12-1 شکل ) گیردمی را در بر 4لهای مایکاز افزایش چنین تعدادیهم و هالیدها بوده

  .] 18و17 [

 

 کربن-در افزایش به پیوند دوگانه کربنهای سه عضوی تشکیل حلقه: 12-1شکل 

 
 کربن-افزایشی مایکل به پیوندهای دوگانه کربن واکنش: 13-1 شکل

                                                 
1 Non-aldol 
2 Epoxidation 

3 Aziridination 
4 Michael addition 
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  1افزایی هویزگنحلقه -1-۴-2

هم در شیمی مهای واکنش، از ]19[د دارافزایی هویزگن نیز شهرت دوقطبی که به حلقه-3،1افزایی واکنش حلقه

و است  دوقطبی-3،1دوست، با یک ترکیب قطبیهای یک دوکنشآید. این واکنش شامل برهمآلی به شمار می

ها اکنشومیلادی هویزگن متوجه شد که بسیاری از  1960در سال شود. ی پنج عضوی میمنجر به تشکیل حلقه

-لت تشکیل دوسهو .دو قطبی نامید-3،1افزایی حلقهمعین انجام شوند. اولین الگو را  توانند تحت یک الگومی

ا از جمله هدوقطبی-3،1افزایی های حلقهها و راحتی انجام واکنشدوستقطبیها، تنوع و گستردگی دوقطبی

است  πترون قطبی شامل یک سیستم الکترونی با چهار الکدو-3،1هر ترکیب  باشد.دلایل اهمیت این واکنش می

وند دوگانه یا افزایی، این سیستم به یک پیطور غیرمستقر قرار گرفته است. طی واکنش حلقهکه روی سه اتم به

 .(14-1شکل) آوردپنج عضوی را به وجود می یشود و یک حلقهافزوده می دوست(گانه )دوقطبیسه

 

 دوقطبی هویزگن-3،1افزایی حلقه: 14-1شکل 

 (CuAAC) ی مسوسیله آلکین کاتالیز شده به-افزایی آزیدواکنش حلقه -1-۴-۳

های ی نمکآلکین کاتالیز شده به وسیله-افزایی آزیدها، واکنش حلقهآزولتری-3،2،1برترین روش برای سنتز 

طور . این واکنش به]21و20[باشد می (CuAAC)آلکین کاتالیز شده با مس -افزایی آزید(، موسوم به حلقهIمس)

در ایالات متحده آمریکا  4و شارپلس 3و فوکین ]22 [در دانمارک 2های ملدالهمزمان و مستقل توسط گروه

(، IIمس)ی کاهش نمک به وسیله 5( مورد نیاز به صورت درجاI)مس در این واکنش نمک. ]23[گزارش شد

( به دلیل ناپایداری Iمس)های شود. نمک( تولید میIIمس)( و 0مس)و یا تسهیم نامتناسب  مساکسایش فلز 

د نگیرمیآلکین، کمتر مورد استفاده قرار -شدن آلکین ترمودینامیکی خود و ایجاد محصولات جانبی ناشی از جفت

                                                 
1 Huisgen Cycloaddition 

2 Meldal 
3 Fukin 

4 Sharpless 
5 In-situ 
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-مولکولشد؛ اما به سرعت به درشت سازگار استفاده میپلیمرهای زیست ها در ابتدا برای سنتز واکنش. این ]24[

در حال حاضر علم مواد، به ویژه  و] 25[ی غیر زیستی گسترش پیدا کرده و باعث دگرگونی در شیمی پلیمر ها

 .]26[ی شده استشیمعلم

 

 CuAACی واکنش هویزگن و مقایسه :15-1شکل  

 (CuAAC) ی مسوسیله آلکین کاتالیز شده به-افزایی آزیدواکنش حلقهمکانیسم  -1-۴-۴

آلکین -πهای ( با الکترونΙمس)آلکین، ابتدا کاتیون  افزایی بین آزید ودر مکانیسم پیشنهاد شده برای حلقه

زدایی از این واسطه آید. سپس پروتونبه وجود می π (A)دهد و کمپلکس (، کمپلکس تشکیل می34) انتهایی

های مس که ترکیب استیلنی به یکی از اتم. در حالی]27[گردد می (B)استیلید -منجر به تشکیل ساختار مس

استیلید -لیگاندهای مس دوم در کمپلکس مس آزید، جایگزین یکی از 1کئوردینه شده است، اتم نیتروژن شماره 

ی هسته سازی آزید برای حملهاین ساختار باعث فعال .] 28[ گرددمی (C)شده و منجر به تشکیل ساختار 

آلکین حمله کرده  4به راحتی به اتم کربن  3. در ادامه، اتم نیتروژن شماره ]30و29[شود دوستی به اتم کربن می

گردد. در این متالوسیکل جفت الکترون اتم نیتروژن می (D)ی دارای فلز( )حلقه 1متالوسیکلو منجر به تشکیل 

دار شدن شود. پروتونتولید می (E)آزول تری-3،2،1حمله کرده و ساختار  5ی به اتم کربن شماره 1ی شماره

-1شکلگردد )( می35آزول )تری-3،2،1( و ایجاد محصول I)مس، منجر به رهاسازی کاتالیزگر (E)این ساختار 

16 )]31[ . 

                                                 
Metallocycle 1 
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 دو قطبی آزید و آلکین-3،1افزایی مکانیسم حلقه: 16-1شکل 

 هاآزولتری-۳،2،1ترکیبات   -1-5

باشند. این ترکیبات به دو ترکیبات هتروسیکلی پنج عضوی هستند که دارای سه اتم نیتروژن می 1هاآزولتری

 شوند.تقسیم می (۳7) آزولتری-H2-3،2،1و  (۳6)آزول تری-H4-4،2،1ی دسته

 

های ای از کاربردهای بسیارگستردههتروسیکل هستند که طیفمهمی از ترکیبات ی ها شاخهآزولتری-3،2،1

برای ساختار حلقوی  2بار توسط بلادیننخستینها برای آزولنام تری و خواص جالب بیولوژیکی را دارند. صنعتی

آزول، واکنش تری-1،2،3ترین و برترین روش سنتز ترکیبات استفاده شد. مهم 3N3H2Cبا فرمول مولکولی 

باشد. در این روش، برای می (I)های انتهایی در حضور کاتالیزگر مسها و آلکیندو قطبی آزید-3،1افزایی حلقه

ها بر روی ترکیبات آزید و آلکین استفاده ی بسیار وسیعی از استخلافآزول از گسترهتری-3،2،1ی تشکیل حلقه

 [.  32شده است ]

                                                 
Triazole 1 

 Bladin 2 
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 آزول تری-۳،2،1سنتز ترکیبات  -1-5-1

آزول و ولین، تریهای کینآزا هتروسیکلی را از اتصال سیستمترکیبات پلیو همکاران،  1پراونا ،2014در سال 

باشند. در این روش از هیدروکینولین به یکدیگر سنتز کردند که دارای خواص بیولوژیکی ضد سرطان ریه میدی

-دو استخلافی-4،1طریق واکنش کلیک در حلال آب و در حضور سدیم آسکوربات و کاتالیزگر مس، مشتقات 

 .]33و 34[ (17-1شکل) گردیدتهیه  (40)آزول تری-3،2،1

 

 آزا هتروسیکلیسنتز ترکیبات پلی: 17-1 شکل

 (۴5)آمین -6-ایل(متیل(کینوکسالین-4-آزولتری-H1-3،2،1-آریل-1))-Nمشتقات جدیدی از  2015در سال 

. ش شدزیدهای آروماتیک مختلف گزارو آ (۴۳)آمین -6-ایل(کینوکسالین-1-این-2-)پروپ-Nبا استفاده از 

-6-کینوکسالین ]ایل متیل(-4-آزولتری-H1-3،2،1-آریل-1)[بیس-N,N)-3،2همچنین مشتقات جدیدی از 

تیک آزیدهای آروماو  (۴۴)آمین -6-ایل(کینوکسالین-1-این-2-پروپ) ید-N,Nبا استفاده از  (۴6)آمین 

 .         ]35[ (18-1شکل) مختلف گزارش گردید

                                                 
 praveena 1  
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 آمین-6-ایل(متیل(کینوکسالین-4-آزولتری-H1-3،2،1-آریل-1))-N : سنتز مشتقات18-1شکل 

ایییل -4-آزولتری-H1-3،2،1)-3-کلرو-2از کیوانلو و همکییاران مشیییتقییات جییدیییدی  2016در سییییال

و آزیدهای  ایلوکسییی(کینوکسییالین-1-این-2-)پروپ-3-کلرو-2را با اسییتفاده از  (۴9)متوکسییی(کینوکسییالین 

 .گراد گزارش کردندی سانتیدرجه 78در حضور لیگاند سالوفن، در حلال اتانول و دمای  (۴8)آروماتیک متنوع 

 ]متوکسیییی(ایل-4-آزولتری-H1-3،2،1-آریل-1)[بیس-3،2این گروه همچنین مشیییتقات جدیدی از ترکیب 

و آزیدهای آروماتیک  (50)اینیلوکسییی(کینوکسییالین -2-پروپ) سیب-3،2را با اسییتفاده از  (51)کینوکسییالین 

سالن، در حلال دی (۴8)مختلف  ضور لیگاند  سانتیدرجه 50و دمای  میدفرمامتیلدر ح سنتز کردند ی  گراد 

 .] 36[(20-1شکل)
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-H1-آریل-1)[بیس-3،2و   ایل متوکسی(کینوکسالین-4-آزولتری-H1-3،2،1 )-3-کلرو-2مشتقات جدیدی از : 19-1شکل

 کینوکسالین ]متوکسی(ایل-4-آزولتری-3،2،1

 هاآزولتری-۳،2،1کاربردها و خواص بیولوژیکی  -1-5-2

ای در های گستردهباشند که کاربرددار میعضوی نیتروژن پنجها ترکیبات مهم هتروسیکلی آزولتری-3،2،1

ها در صنعت آزولتری-3،2،1های کاربرد ازجمله [.37صنعت و کشاورزی دارند ] صنایع مختلف مانند داروسازی،

ها، ف، پلاستیکی نوری برای الیاهاکننده داریپای نوری، هاشفاف کنندههای فلوئورسنت، کنندهتوان به سفیدمی

کاهشی و -اکسایشها به علت پایداری در شرایط آزولتری-3،2،1. ]39و38[ کردرنگ اشارهمواد عکاسی و 

باشند. می تیاهم با اریبسی شیمی دارویی پایداری آروماتیسیته، در زمینه و همچنین بازی-هیدرولیز اسیدی

پذیرنده پیوند هیدروژنی رفتارکنند،  عنوانبهاین ترکیبات  که گرددیمها موجب آزولتری-3،2،1قطبیت بالای 

تحقیقات  بر اساس .]40[باشندزایش انحلال پذیری مفید میهدف بیولوژیکی و افکه برای اتصال به مولکول

، اتصال ترکیبات گوناگون هتروسیکلی به یکدیگر باعث ارتقای قدرت درمانی و دارویی ترکیب حاصل شدهانجام

به یک ترکیب هتروسیکلی، یک روش مهم در طراحی  آزولتری-3،2،1 سیستمکردن شود؛ بنابراین متصل می

 توان به فعالیت ضد باکتریایی، ضد قارچ، ضد مالاریا، ضدها میآزولتری-3،2،1خواص بیولوژیکی دارو است. از 

عنوان عوامل ضد باکتری توانند بهها میآزولتری-3،2،1 .]41[و ضد سرطان اشاره نمود HIVافسردگی، ضد 
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 (56)ضد سرطان ترکیبات و  ]43[ (55)، ضد قارچ ترکیب (5۴) ترکیب HIVضد ]42[( 5۳)و  (52)ترکیبات 

 (.20-1شکلعمل کنند ) ]45و 44[ (57)و 

 

 دارای خواص بیولوژیکی آزولتری-3،2،1ترکیبات  :20-1 شکل
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 فصل دوم

 بحث و بررسی نتایج
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 بحث و بررسی نتایج 
 یکمتر، مصرف انرژ یجانب سرعت بالا، محصولات زمان کوتاه واکنش،شامل  یاییمزا یجزئچند یهاواکنش

 یطسازگار با مح یندهاییساده منجر به فرآ فناوری ینا ینبنابرا د.نباشیزباله کمتر م یدتول ینو همچن تریینپا

 ی،مانند درجه حرارت بالا، زمان واکنش طولان یبیمعا هاهتروسیکل در سنتز یککلاس یها. روششودیم یستز

 ینسنتز ا یرا برا یکارآمدتر یهاروشد هستن در تلاش دانانیمیش ینبنابرا دارد. تریینسخت و بازده پا یطشرا

-ایزوکسازولبنزیلیدن-4-متیل-3ژه ابتدا، مشتقات مختلفی از در این پرو. معرفی کنند ارزشمند هاییکلهتروس

5-(H4)-دیهیدروکلرآمین، هیدروکسیل(9) آروماتیکهای جزیی آلدهیدسه یظرفاز واکنش تک (59) اون 

 یی اتاق با بهرهحضور کاتالیزگر آمینواسید متیونین در شرایط بدون حلال در دمادر  (1) استواستاتاتیلو  (58)

 (. 1-2)شکل بالا سنتز گردید

 

 کسازول با کاتالیزگری آمینواسیدسنتز ایزو: 1-2شکل 

با آزید  (60)اوکسییلپروپارژ دارای گروه کسازول سنتز شده حاصل از آلدهیدهایسپس از واکنش مشتقات ایزو

-تری-3،2،1حلال اتانول مشتقات جدید آسکوربات، در ( استات و سدیمIIدر حضور مس) (۴8) های آروماتیک

 (.2-2)شکل بالا سنتزگردید یبا بهره( 61)کسازول سیستم ایزوی متصل به هاآزول

 

 کسازولسیستم ایزوبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1سنتز : 2-2لشک
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ها با استفاده آمینواسیدها به عنوان بهینه کردن شرایط واکنش سنتز ایزوکسازول -2-1

 کاتالیزگر
هیدروکلرید آمینو هیدروکسیل بنزآلدهید واستواستات از اتیلوهش برای بهینه سازی شرایط واکنش، در این پژ

، تیروزین، آلانینفنیلواکنش از آمینواسیدهای متیونین،  (. در این3-2استفاده شد )شکل به عنوان واکنش مبنا

-در حلالوتی از کاتالیزگر، واکنش در حضور مقادیر متفا(. 4-2اسید و سیستئین استفاده شد )شکلآسپارتیک

با بررسی اثر  شده است. دادهنشان 1-2جام شد. نتایج در جدول جدول دماهای مختلف اندر و  های مختلف

همچنین با بررسی اثر . کندرا ایجاد می ی بالاتریکه شرایط بدون حلال بازدهگردید  حلال مشخص

تیونین یطی بود که از آمینواسید مواکنش مربوط شرا ی کاتالیزگرهای مختلف مشخص گردید که بهترین بازده

 درصد مولی تعیین شد. 15 ،متیونین کاتالیزگر یمقدار بهینه، با افزایش و کاهش مقدار کاتالیزگر شد.استفاده 

این دما  در مرحله بعد به دنبال یافتن دمای مناسب، ابتدا واکنش در دمای اتاق انجام شد. پیشرفت واکنش در

ترین کوتاهبرای اطمینان از رسیدن به بالاترین بازده و  آمد.دستبالایی از فرآورده بهی بسیار خوب  بود و بازده

-) دمای اتاق( تعیینC 25°انجام واکنش در چندین دما بررسی شد. با بررسی نتایج، بهترین دما حدود زمان، 

 .(1-2)جدولگردید 

 

 یزگربه عنوان کاتال ینواسیدهابا استفاده آم هایزوکسازولواکنش سنتز ا یطکردن شرا ینهبه: 3-2شکل  

 

 هایزوکسازولواکنش سنتز ا یطکردن شرا ینههساختار آمینواسیدهای استفاده شده به عنوان کاتالیزگر جهت ب: 4-2شکل 
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 (اونH4)5-ایزوکسازولبنزیلیدن-4-متیل-3دما در واکنش سنتز  : بهینه سازی کاتالیزگر، مقدار کاتالیزگر، حلال و 1-2جدول 

 

 ردیف  کاتالیزگر (%mol)مقدارکاتالیزگر حلال   (C°)  دما (min)زمان  (% )واکنشبهره 

80 90 r.t - 15  1 فنیل آلانین 

 2 فنیل آلانین 15 - 50 90 85

65 120 r.t - 15  3 تیروزین 

 4 تیروزین 15 - 50 100 70

20 150 r.t - 15 5 اسید آسپارتیک 

 6 اسیدآسپارتیک 15 - 50 120 35

30 150 r.t - 15  7 سیستیئن 

 8 سیستیئن 15 - 50 120 45

 9 سیستیئن 15 - 80 120 53

96 80 r.t - 15  10 متیونین 

 11 متیونین 15 - 50 80 96

80 80 r.t - 10 12 متیونین 

96 80 r.t - 20 13 متیونین 

60 120 r.t O2H 15 14 متیونین 

70 100 r.t EtOH 15 15 متیونین 

45 150 r.t CN3CH 15 16 متیونین 

60 120 r.t O2EtOH/ H 

(1:1)   

 17 متیونین 15
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 اون-(H۴)-5-ایزوکسازولبنزیلیدن-۴-متیل-۳مشتقات سنتز -2-1
ستفاده از  ینه،بعد از یافتن شرایط به ستات و یلات ،یکآرومات یدهایآلدهاز  ییگرمشتقات دواکنش را  با ا ستوا ا

ستفاده از پیشرفت . یمگسترش داد یدروکلریده ینآم یدروکسیله  یگیریپ لایه نازک کروماتوگرافیواکنش با ا

 نشان داده شده است. 2-2شدند. نتایج در جدول یشناسایسازی و ، خالصجداسازی هافرآورده :شد

 

 اون-(H4 )-5-ایزوکسازولبنزیلیدن-4-متیل-3مشتقات سنتز: 5-2شکل 

 اون-(H4 )-5-کسازولبنزیلیدن( ایزومتوکسی-3-هیدروکسی-4)-4-متیل-3مشتقات  سنتز: 2-2جدول 

 شماره

 ترکیب
 واکنش محصول

 زمان

 )دقیقه(

هره واکنش ب

)%( 

 ذوب ینقطه

C)°( 

 ذوب مرجع ینقطه

C)°( 

a59 

 

80 96 143-141  
141-143 

[46] 

b59 

 

70 90 200-204 
200-202 

[47] 

c59 

 

50 96 209-211 
211-213 

[47] 

d59 

 

90 86 200-202 
198-200 

[47] 

e59 

 

70 95 173-175 

174-176 

[46] 
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f59 

 

60 90 170-172 
170-172 

[46] 

g59 

 

70 85 133-135 
134-135 

[47] 

h59 

 

60 95 137-139 
136-137 

[46] 

i59 

 

100 86 186-188 

188-190 

[46] 

j59 

 

 جدید 145-147 85 90

k59 

 

 جدید 158-161 90 70

l59 

 

 جدید 165-167 92 80

 

ی دهنده بر روی حلقه، منجر به تشییکیل فرآورده با بازدهاسییتفاده از آلدهیدهای آروماتیک دارای گروه الکترون

به کندی کشییینده بر روی حلقه در حالیکه آلدهیدهای آروماتیک دارای گروه الکترونشیییود. بسییییار بالایی می

در زمان لدهید اسییتفاده از مشییتقات نیترو بنزآ هنگام .کنندکمتر ایجاد میی دهند و فرآورده با بازدهواکنش می

 ای تولید نکرد. طولانی، فراورده قابل ملاحظه
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-کسازولایزوبنزیلیدن۴-متیل-۳ شده سنتز شواهد طیفی مشتقات جدید -2-2

5-(H۴)-اون  

سی-۴)-۴ترکیب  -2-2-1 سی(-1-این-2-)پروپ-۳-متوک سازولمتیل-۳-ایلوک -(H۴)5-ایزوک

 (j 59) اون

 
ست DMSOحلال  این ترکیب که در NMR-H1 در طیف   شده ا شماره  دوتره گرفته   ، پروتون های( 1)طیف 

گردند. مشاهده میتون وبا سطح زیر پیک سه پر ppm  29/2به صورت یک قله یکتایی در   aگروه متیل موقعیت

ستیلنی موقعیت تونوپر سه تایی  به b ا شدگیبا شکل یک قله  سطح  با  ppm 60/3در   Hz 2/2 ثابت جفت 

صورت یک قله یکتایی در  c موقعیت گروه متیل های. پروتونشودزیر پیک یک پروتون دیده می  ppm 94/3به 

سه پر سطح زیر پیک  شاهده میوبا  صورت یک قله دوتایی d های گروه متیلن موقعیتتونوپر شوند.تون م  به 

شدگی  با ppm  85/4در ست.سطح  و  Hz 1/2ثابت جفت  شده ا  آروماتیک پروتون زیر پیک دو پروتون ظاهر 

یک پروتون  پیک با سطح زیر ppm  26/7در  Hz  7/8با ثابت جفت شدگی اییبه صورت یک قله دوت h موقعیت

صورت یک قله  f موقعیت الکینی تونوپر شود.دیده می تون وسطح زیر پیک یک پر با ppm 87/7 یکتایی دربه 

با سییطح زیر  ppm 15/8در  دوتایی دوتاییبه صییورت یک قله  g آروماتیک موقعیت  تونوظاهر شییده اسییت. پر

به صورت یک  eآروماتیک  پروتون گردند.مشاهده می Hz  8/1 و 7/8های ثابت جفت شدگی با پیک یک پروتون

 C13-سطح زیر پیک یک پروتون ظاهر شده است. در طیفبا  Hz 8/1 جفت شدگیبا  ppm 48/8قله دوتایی در 

NMR که در حلال این ترکیبDMSO  پیک های مربوط به کربن ،(2)طیف شییماره  دوتره گرفته شییده اسییت

 1/79های آلکینی در . پیک های مربوط به کربنشوندمشاهده می ppm5/55 و  6/56و  7/11 آلیفاتیک در های

یک ppm1/79 و  یکمربوط کربنهای و پ مات  ،5/146 ،9/131، 2/126، 6/118، 9/115، 6/112 در های آرو

شده اند. پیک ppm 7/162 و 2/155، 3/151 شد. در مجموع مربوط به گروه کربونیل می ppm  1/169ظاهر  با

 شود برابر تعداد انواع کربن است.پیک مشاهده می 15
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های کششی مربوط به جذب، (3)طیف شماره شده است گرفته KBrصورت قرص که به این ترکیب IR  در طیف

جذب  ، cm 3246-1استیلنی در  H-Cکششی مربوط به پیوند ، جذب cm 1566-1و  1446بنزن در یحلقه

مشاهده  cm 2100-1 در حدود کربن-گانه کربنجذب کششی پیوند سه وcm 1724-1در C=Oکششی پیوند 

 .ندگردمی

 اون-(H۴)5-ایزوکسازول ( بنزیلیدن ایلوکسی(-1-این-2-)پروپ-2)-۴-متیل-۳ترکیب   -2-2-2

(k59) 

 

گروه های ، پروتون( 4)طیف شماره  دوتره گرفته شده است DMSOکه در حلال  این ترکیب NMR-H1 در طیف

 تونوگردند. پرتون مشاهده میوبا سطح زیر پیک سه پر ppm 81/1به صورت یک قله یکتایی در  a متیل موقعیت

ح زیر پیک یک با سط ppm 52/3در  Hz 2/2 جفت شدگیبا  شکل یک قله سه تاییبه  b استیلنی موقعیت

 Hz4/2  جفت شدگیبه صورت یک قله دوتایی با  c گروه متیلن موقعیتهای . پروتونشودپروتون مشاهده می

در  یکتاییبه صورت یک قله  dموقعیت  تونوپر شوند.تون مشاهده میوپر دو با سطح زیر پیک ppm 81/4 در

ppm 90/4 موقعیتآروماتیک  پروتون پروتون ظاهر شده است. یک با سطح زیر پیک h  تایی سهبه صورت یک قله

تون آروماتیک موقعیت وشود. پریک پروتون دیده میسطح زیر پیک با   Hz3/7  جفت شدگی با ppm  96/6در 

f  جفت شدگیبه صورت یک قله دوتایی با Hz 5/7  درppm  08/7 تون ظاهر شده وسطح زیر پیک یک پر با

 ppmدر  Hz 2/1و  5/7های جفت شدگیبا  دوتایی دوتایی به صورت یک قله gآروماتیک موقعیت  تونواست. پر

 ppmدر  چندتاییبه صورت یک قله  eآروماتیک پروتون گردد. با سطح زیر پیک یک پروتون مشاهده می 19/7

دوتره  DMSO که در حلال ترکیباین  NMR-C13 در طیف با سطح زیر پیک یک پروتون ظاهر شده است. 28/7

مشاهده  ppm 1/56و  2/28 و1/11آلیفاتیک در  هایهای مربوط به کربنپیک ،(5)طیف شماره  استگرفته شده

های مربوط کربنهای شود. پیکمشاهده می ppm 6/79و  4/78در های آلکینی مربوط به کربنشود. پیک های می

 ppm ظاهر شده اند. پیکppm5/161 و 9/154، 2/129، 8/128، 6/128، 4/128، 2/112، 9/112آروماتیک

 کربن است.شود برابر تعداد انواع پیک مشاهده می14باشد. در مجموع مربوط به گروه کربونیل می0/172
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های کششی مربوط به جذب، (6)طیف شماره گرفته شده است KBrصورت قرص که به این ترکیب IR در طیف

جذب  ،cm 4463-1استیلنی در  H-Cجذب کششی مربوط به پیوند cm 6615-1و  4114بنزن در  یحلقه

مشاهده  cm 2123-1در حدود  کربن-گانه کربنجذب کششی پیوند سه و cm 1730-1در C=Oکششی پیوند 

 گردند.می

 اون-(H۴)5-ایزوکسازول ( بنزیلیدن ایلوکسی(-1-این-2-)پروپ-۴)-۴-متیل-۳ترکیب  -2-2-۳

(l59) 

 

گروه  های، پروتون(7)طیف شمارهدوتره گرفته شده است DMSOاین ترکیب که در حلال  NMR-H1 در طی 

 استیلنیتونوگردند. پرتون مشاهده میوپربا سطح زیر پیک سه  ppm 29/2به صورت یک قله یکتایی در   aمتیل

مشاهده سطح زیر پیک یک پروتون و  Hz 4/2 جفت شدگی با ppm 69/3شکل یک قله سه تایی در به   bموقعیت

با سطح  ppm 99/4در  Hz4/2  جفت شدگیبه صورت یک قله دوتایی با  c  موقعیت متیلنی پروتونمی شود. 

 ppmتایی دردوبه صورت یک قله  f و  f'موقعیت  روماتیکآ هایپروتون شوند.تون مشاهده میپرو زیر پیک دو

به صورت یک قله  d موقعیت تونوپر د.نشوپروتون دیده می دوسطح زیر پیک  و Hz 7/8 جفت شدگی با 23/7

به  'e و  eآروماتیک موقعیتهای تونوتون ظاهر شده است. پروسطح زیر پیک یک پر با ppm 91/7در  یکتایی

د. نگردپروتون مشاهده میدو سطح زیر پیک  و ppm 55/8در  Hz0/9  جفت شدگیصورت یک قله دوتایی با 

های مربوط (، پیک8)طیف شماره استدوتره گرفته شده DMSO که در حلال این ترکیب NMR-C13 در طیف

 های آلکینی درهای مربوط به کربنود. پیکشمشاهده می ppm 4/56و  1/31 و 7/11آلیفاتیک در  هایبه کربن

، 7/126، 2/116، 0/116، 8/115 های آروماتیکمربوط کربن هایشود. پیکمشاهده می ppm 4/79و  9/78

1/137 ،5/151 ،4/162 ، ppm7/162 اند. پیک ظاهر شدهppm 0/169  باشد. در کربونیل میمربوط به گروه

 KBrصورت قرص که به این ترکیب IR در طیف شود برابر تعداد انواع کربن است.پیک مشاهده می 14مجموع 

جذب ، cm 1554-1و 1433ر بنزن دی های کششی مربوط به حلقهجذب(، 9گرفته شده است)طیف شماره

جذب و  cm 1739-1در C=Oجذب کششی پیوند  ، cm 3269-1استیلنی در  H-Cکششی مربوط به پیوند 

  گردند.مشاهده می cm 2110-1در حدود  کربن-گانه کربنکششی پیوند سه
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اون -(H۴)-5-کسازولایزوبنزیلیدن-۴-متیل-۳مکانیسم واکنش سنتز  -2-۳

 با استفاده از کاتالیزگر متیونین

 
 کاتالیزگرمتیونیناون با استفاده از-(H 4)-5-کسازولایزوبنزیلیدن4-متیل-3سنتز مکانیسم واکنش :  6-2شکل 

سیم اتیل شن و با حذف آب به ترکیب  اک سیمی ستات طی فرایند اک ستوا سیم با پروتونه  تبدیل می A ا شود. اک

با  Cباشیید. ترکیب در تعادل می  Cبا ترکیب  Bشییود. ترکیب تبدیل می  Bشییدن توسییط متیونین به ترکیب 

  Eبه ترکیب    Hبا از دست دادن  Dکند. ترکیب را ایجاد می  Dآلدهید فعال شده به وسیله متیونین، ترکیب 

با پروتونه شییدن به  Fشییود. در ادامه ترکیب تبدیل میF با از دسییت آب، به ترکیب  Eشییود. ترکیب تبدیل می

 کند. صول را ایجاد میمولکولی، مححمله درون با یک Gشود. در نهایت ترکیب تبدیل می Gترکیب 
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 و استفاده مجدد ازآن متیونین بازیابی کاتالیزگر -2-۴
توان بازیابی کرد و پس های این کاتالیزگر قابل بازیافت بودن آن است. این کاتالیزگر را به راحتی مییکی از مزیت

مخلوط آب اضافه کرده پس از پایان واکنش به .از خشک کردن مجدداً در واکنش دیگری مورد استفاده قرار داد

-کردن، رسوب فراورده جداسازی شده و با تبخیر حلال از محلول زیر صافی، کاتالیزگر به دستو با صاف

نتایج  3-2سرد شستشو داده شده و مجددا مورد استفاده قرار گرفت. جدول  آمده با اتانولدستآمد.کاتالیزگر به

درصد  63شود پس از سه بازیافت، بهره واکنش به دهد. همانطور که مشاهده میا نشان میسه بازیافت متوالی ر

 یابد.کاهش می

 : بهره واکنش و زمان انجام واکنش پس از بازیافت کاتالیزگر 3-2جدول 

  

 

 کسازول ایزو سیستمبه شده متصل  هایآزولیتر-۳،2،1سنتز  -2-5
همچنین و وکشاورزی در صنعت، داروسازی ها آزولیتر-3،2،1وکسازول جه به خواص متعدد و گوناگون ایزوبا تو

ترکیبات  در این بخش از پژوهش سنتزهای هتروسیکل به یک دیگر، دارویی بر اثر اتصال حلقهافزایش خاصیت 

گیرد. برای این منظور از ایزوکسازول مورد بررسی قرار می سیستمبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1جدید 

اوکسی استفاده شد. این ترکیبات با آزیدهای ی قبل، دارای گروه پروپارژیلهای سنتزشده در مرحلهایزوکسازول

حلال اتانول وارد واکنش آسکوربات در استات و سدیم( II)مسآروماتیک تحت شرایط واکنش کلیک و در حضور 

 .(7-2ایزوکسازول سنتزگردید )شکل سیستمبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1شد و 

 سوم  دوم  اول  تعداد دفعات بازیافت 

 120 100 80 زمان)دقیقه(

 63 76 83 بازده )%(



28 

 

 

 سیستم ایزوکسازولبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1سنتز  : 7-2شکل 

به شده متصل  هایآزولیتر-۳،2،1بهینه کردن شرایط واکنش سنتز  -2-6

 کسازول ایزو سیستم
-( بنزیلیدن( ایلوکسی-1-این-2-پروپ)-4)-4-متیل-3 ترکیب واکنشه منظور بهینه کردن شرایط واکنش، ب

( II)مس هاینمک. (5-2)شکل عنوان مدل انتخاب شدبهآزیدونیتروبنزن -4با  (l59)اون -(H4)5-ایزوکسازول

، اتانول و DMF آب،از استات به عنوان کاتالیزگر انتخاب شد تا اثر هریک بررسی شود. ( II)سولفات و مس

نشان  4-2قرار گرفت. نتایج در جدولبررسی مورد دما نیز ه عنوان حلال استفاده شد. همچنین اثر باستونیتریل 

( استات IIاتالیزگری مس)شرایط ک مربوط به درصد( و کوتاه ترین زمان  96بهترین بازده واکنش)داده شده است. 

 . این شرایط به عنوان شرایط بهینه انتخاب شد.باشدمیاتاق نول و دمای درصد مولی( و حلال اتا 10)

 

 کسازولسیستم ایزوبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1واکنش مدل جهت بهینه کردن شرایط واکنش سنتز  : 8-2شکل  
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 سیستم ایزوکسازولبه شده متصل  هایآزولیتر-3،2،1بهینه کردن شرایط واکنش سنتز  :4-2جدول 

 

 

 

 

 

 

 

 ردیف  کاتالیزگر (%mol)مقدار کاتالیزگر  حلال (C°)  دما زمان   (%)بهره واکنش 

 r.t O2H 10 CuSO4 1 ساعت  7 60

 O2H 10 4CuSO 2 50 ساعت  6 65

 r.t DMF 10 4CuSO 3 ساعت  5 68

 r.t DMF 10 4CuSO 4 ساعت  5 70

 r.t EtOH 10 4CuSO 5 ساعت  2 80

 EtOH 10 4CuSO 6 50 ساعت 1 85

 r.t CN3CH 10 4CuSO 7 ساعت  3 70

 CN3CH 10 4CuSO 8 50 ساعت  3 75

 r.t EtOH 10 2Cu(OAc) 9 ساعت 1 95

 EtOH 10 2Cu(OAc) 10 50 ساعت 1 95

 EtOH 10 2Cu(OAc) 11 60 دقیقه 50 96

 reflux EtOH 10 2Cu(OAc) 12 دقیقه30 96

 EtOH 5 2Cu(OAc) 13 60 دقیقه40 95

 O2H/EtOH  10 2Cu(OAc) 14 60 ساعت 1 80
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 کسازول آزول متصل به سیستم ایزوتری-۳،2،1جدید  ترکیباتسنتز  -2-7

استات و سدیم آسکوربات ( II)کاتالیزگر مسدر حضور های آروماتیک زیدهای پروپارژیله و آکسازولاز واکنش ایزو

نتایج  .کسازول سنتز گردیدآزول متصل به سیستم ایزوتری-3،2،1 جدید ترکیبات، اتاقدر حلال اتانول و دمای 

 است.نشان داده شده 5-2در جدول

 

 لکسازوآزول متصل به سیستم ایزوتری-3،2،1سنتز ترکیبات جدید  : 5-2جدول 

 

 

 

 

 

 محصول واکنش ی اولیهماده ردیف
ی نقطه

 (˚Cذوب )

ی بهره

 واکنش )%(

a61 

  

1۴6-1۴۴ 79 

b61 
 

  

158-155 7۴ 



31 

 

  ایزوکسازولآزول متصل به سیستم تری-۳،2،1شواهد طیفی ترکیبات -2-8

 

 (ایل(متوکسی-۴-آزولتری-1H-۳،2،1-نیتروفنیل(-۳)-1))-۳-متوکسی-۴)-۴ترکیب -2-8-1

 ( a61)   اون-(H۴)5-ایزوکسازولمتیل-۳-بنزیلیدین(

 

 های، پروتون(10)طیف شماره  دوتره گرفته شده است DMSOاین ترکیب که در حلال  NMR-H1 در طیف

گردند. تون مشاهده میوبا سطح زیر پیک سه پر ppm 30/2به صورت یک قله یکتایی در  a گروه متیل موقعیت

پروتون مشخص سهبا سطح زیر پیک  ppm 93/3تایی در یکیک قله به صورت   bموقعیتگروه متیل های تونوپر

تون وپر با سطح زیر پیک دو ppm 32/5در یکتایی به صورت یک قله  cموقعیت  های متیلناند. پروتونشده

 ppm 28/7 در Hz 4/8 جفت شدگیدوتایی با به صورت یک قله   dموقعیتآروماتیک تونوشوند. پرمشاهده می

  ppmناحیهچندتایی در به صورت یک قله   fو eموقعیت های است. پروتوناهر شدهبا سطح زیر پیک یک پروتون ظ

 به صورت یک قله دوتاییh آروماتیک موقعیت تونوپرد. نشوپروتون دیده میسطح زیر پیک دو با  91/7 – 96/7

 تونوپر .تون ظاهر شده استوبا سطح زیر پیک یک پر ppm 13/8در  Hz5/1 و  4/8  هایشدگی جفتبا دوتایی 

با سطح  ppm 37/8در  Hz5/1 و  1/8های شدگیجفتبا  دوتاییبه صورت یک قله دوتایی  gآروماتیک موقعیت

 در  Hz1/8 شدگیجفتبا ایی دوتبه صورت یک قله  iگردد. پروتون آروماتیک زیر پیک یک پروتون مشاهده می

ppm 45/8 آروماتیک پروتون است.سطح زیر پیک یک پروتون ظاهر شده باj   در  دوتاییبه صورت یک قلهppm 

به صورت یک   kآروماتیک است. پروتونپروتون ظاهر شدهسطح زیر پیک یک و  Hz 5/1 جفت شدگی با 64/8

سطح زیر پیک یک پروتون ظاهر شده است. در نهایت و  Hz9/1 با جفت شدگی ppm 77/8تایی در قله سه

سطح زیر پیک یک  با ppm 22/9به صورت یک قله یکتایی با در  (lآزول)موقعیت ی تریحلقه CHپروتون 

)طیف  استدوتره گرفته شده DMSO این ترکیب که در حلال NMR-C13 طیفدر  است.پروتون ظاهر شده

 هایپیکد. نشومشاهده می ppm 0/62و  5/56 و 7/11 آلیفاتیک در هایبه کربن ، پیک های مربوط(11شماره 

 ،8/131، 7/126، 3/126 ،2/124، 7/123 ،0/118 ،8/115 ،4/115، 5/112 های آروماتیککربن به مربوط

0/132، 6/137 ،1/144 ،3/147 ،0/149 ،0/152 ،1/155، ppm 7/162پیک اند.ظاهرشده ppm 2/169 مربوط

این  IR در طیف شود برابر تعداد انواع کربن است.پیک مشاهده می 21باشد. در مجموع به گروه کربونیل می
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آروماتیک ی حلقهجذب کششی مربوط به ، (12)طیف شماره گرفته شده است KBrصورت قرص که به ترکیب

جذب کششی  ،cm 5834-1استیلنی در  H-Cجذب کششی مربوط به پیوند  باشد،می cm 1539-1و  1441در 

 گردند.مشاهده میcm 1587-1و  1350در  2NO کششی های، جذبcm 1730-1در C=Oپیوند 

 ایل(متوکسی(-۴-آزولتری-1H-۳،2،1-نیتروفنیل(-۴)-1))-۴)-۴-متیل-۳ترکیب -2-8-2

    (b61)  اون-(H۴)5-ایزوکسازولبنزیلیدین(

 

 

گروه  هایوتون، پر(13 )طیف شمارهدوتره گرفته شده است DMSOکه در حلال  این ترکیب NMR-H1 در طیف

گردند. تون مشاهده میوبا سطح زیر پیک سه پر ppm 29/2به صورت یک قله یکتایی در  a متیل موقعیت

پروتون مشخص  با سطح زیر پیک دو ppm 47/5شکل یک قله یکتایی در به   b موقعیتگروه متیلن  هایتونوپر

 Hz 7/8جفت شدگی با ppm 33/7تایی در دوبه صورت یک قله  cو   'cموقعیتآروماتیک  هایاند. پروتونشده

با سطح  ppm 9/7تایی در یکبه صورت یک قله  dموقعیت  تونوشوند. پرتون مشاهده میوپر سطح زیر پیک دو

 ppm  26/8تایی در دوبه صورت یک قله  g آروماتیک موقعیتهای زیر پیک یک پروتون ظاهر شده است. پروتون

به صورت  fو' f آروماتیک موقعیت هایتونوشوند. پرسطح زیر پیک دو پروتون دیده میبا  Hz 0/9جفت شدگی با

های تونوتون ظاهر شده است. پروپر دوبا سطح زیر پیک  ppm 48/8در  Hz 0/9 شدگیجفت یک قله دوتایی با 

دو با سطح زیر پیک  ppm 56/8در  Hz7/8  جفت شدگیبه صورت یک قله دوتایی با e و  'eآروماتیک موقعیت 

سطح زیر  با ppm 24/9در تایی یکبه صورت یک قله  hآزول ی تریحلقه CHپروتون  د.نگردپروتون مشاهده می

 استدوتره گرفته شده DMSO این ترکیب که در حلال NMR-C13 پیک یک پروتون ظاهر شده است. در طیف

های د. پیکنشومشاهده می ppm 8/61و  7/11 آلیفاتیک در هایهای مربوط به کربن، پیک(14)طیف شماره 

 ppm و6/151، 3/147، 2/141، 3/137، 0/126 ،1/124، 2/121، 1/116 های آروماتیکمربوط کربن

شود برابر پیک مشاهده می15باشد. در مجموع مربوط به گروه کربونیل میppm 0/169پیک  اند.ظاهرشده2/163

(، 15)طیف شماره  گرفته شده است KBrصورت قرص که به این ترکیب IR در طیف تعداد انواع کربن است.

cm-استیلنی در  H-Cپیوند جذب کششی مربوط به و cm  1460-1آروماتیک در یکششی مربوط به حلقه جذب

مشاهده cm 7615-1و  1350در حدود 2NOجذب کششی  وcm 5117-1در C=Oجذب کششی پیوند  ،3197 1

 .گردندمی
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 نتیجه گیری  -2-9

 پژوهشدر این  لاف گزارش شده است.های دارای استخهای سنتز متعددی برای تهیه ایزوکسازولروش

های چندجزیی در حضور کاتالیزگر ی دارای استخلاف را به وسیله واکنشهامختلفی از ایزوکسازول ترکیبات

 :موارد زیر اشاره نمود توان بهاز امتیازات این روش میمتیونین سنتز شد. 

 پذیری بالا محصولات گزینش -1

 زیست به دلیل انجام واکنش در شرایط دمای اتاق  و شرایط بدون حلال سازگاری با محیط -2

 عنوان کاتالیزگراستفاده از آمینواسید به -3

 ظرف بودن واکنشمرحله ای و تک تک   -4

 .های کروماتوگرافیعدم نیاز به جداسازی فرآورده از طریق روش -5

ی ایزوکسازول از واکنش تصل شده به حلقهآزول متری-3،2،1در بخش دوم این پژوهش ترکیبات جدید 

ساختار  اوکسی با آزیدهای آروماتیک در شرایط واکنش کلیک سنتز شد.های با استخلاف پروپارژیلایزوکسازول

 آنالیز شد.  IR و NMR-C13و  NMR-H1تمامی ترکیبات به وسیله 

 آینده نگری -2-10
کاتالیزگر در سایر واکنش چند جزیی شناخته شده ها به خصوص متیونین به عنوان توان از آمینواسیدمی

 آن اشاره کرد در زیر آمده است : توان به هایی که میاستفاده کرد. یکی از این واکنش

 

 متیونینها در حضور کاتالیزگر هیدروکینولینواکنش سنتز پلی:  9-2شکل
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 بخش تجربی 

    هادستگاه -۳-1
-وسیلهبه MHz75با میدان   CNMR13و  MHz 300با میدان   HNMR1هسته ای های رزونانس مغناطیسی طیف

سته هانس مغناطیس ی رزونچندگانگی بخش آنالیز دستگاهی پژوهشکده بوعلی سینا مشهد انجام شده است. 

عنوان استاندارد داخلی (  بهTMSاند. از )( مشخص شدهm)و چندتایی( t)تایی(، سهd)دوتایی (،S)صورت یکتاییبه

خش ب  IR Spectrometer 470 Shimadzo( با استفاده از دستگاه IRهای مادون قرمز)استفاده شده است. طیف

شده است. گرفته KBrهای صورت قرصهای ترکیبات بهطیفدانشگاه صنعتی شاهرود انجام شد.  آنالیز دستگاهی

 Bamsteadتگاه باشند. نقطه ذوب ترکیبات با استفاده از دس( میcm-1 های ارتعاشی در واحد عدد موجی )کانسفر

/ Electrothermal گیری شده استاندازه. 

 مواد اولیه  -۳-2
شرکتمواد اولیه شیمیایی از  ستفاده و بدون خالص شدهتهیه   3و مرک 2، فلوکا1های تجاری اکروسی  سازی ا

( TLCها توسط کروماتوگرافی لایه نازک )شدند. پیشرفت واکنش های داخلی تهیهاز برخی شرکت هاشد. حلال

( با طول UV) دهی نور فرابنفشکنترل شییید و ترکیبات با تابش 60های سییییلیکاژل با اسیییتفاده از صیییفحه

متبلور کردن  های صاف کردن ووسیله روشهای واکنش بهبررسی شدند. فرآورده nm 254 –nm  366هایموج

 ی شدند.سازخالصجداسازی و 

 دار ژیلرسنتز آلدهید های پروپا -۳-۳
رژیل زدن حل شد. پروپاضمن هم mL25( و در بالن mL 5( در استون )mmol 2بنزآلدهید)مشتق هیدروکسی

گراد نتیدرجه سا 60( به بالن اضافه شد. مخلوط واکنش در دمای mmol2کربنات)( و پتاسیمmmol5/2برمید)

ل تبخیر شد زده شد. بعد از پایان واکنش)کروماتوگرافی لایه نازک( حلاساعت در شرایط رفلاکس هم 6به مدت 

 تانول متبلور شد.اآمده با آب شستشو داده شد و در پایان در حلال و رسوب به دست

 

                                                 
1 Across 
2 Fluka 
3 Merck 
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به عنوان  متیونیناستفاده از اون  با -(H۴)-5-سنتز مشتقات ایزوکسازول -۳-۴

 کاتالیزگر
 یدروکلریده ینآمیدروکسیله و  (مولیلیم2/1) استواستاتاتیل یسیزن مغناطمجهز به هم لوله آزمایش یکبه 

دقیقه  15این واکنش در شرایط بدون حلال و در دمای اتاق انجام گرفت. بعد از حدود شد.  اضافه (مولیلیم2/1) 

به لوله  مول(،میلی 1) پروپارژیله شده بودهای آروماتیک که از به هم خوردن محتویات لوله آزمایش، آلدهید

مخلوط واکنش استفاده شد.  درصدمولی( به عنوان کاتالیزگر 15)متیونیندر این واکنش از شد. آزمایش اضافه 

رسوب . ه شدپایان واکنش را نشان دادی کروماتوگرافی لایه نازک وسیلهبه تا اینکه شد اتاق بهم زده یدر دما

 یباق ی صافیو با آب مقطرشستشو داده شد. فرآورده به شکل رسوب رو اف کردن ساده()ص ، صافشده یلتشک

شده در اتانول متبلور شد. در یلجامد تشک یزور،کامل کاتال یجداساز ها واز خلوص فرآورده یناناطم یماند. برا

 ت.ورد استفاده قرار گرفاکنش جدا ماین پژوهش، کاتالیزگر بازیابی گردید و مجدداً در و

 

J59 :  سی-۴)-۴ترکیب سی(-1-این-2-)پروپ-۳-متوک سازولمتیل-۳-(بنزیلیدنایلوک -ایزوک

5(H۴)-اون  

 

Yellow powder solid (85% yield): mp, (145-147); 1H-NMR (300 MHz, DMSO-d6 ): δ 2.29 (s, 3H, 

CH3), 3.60 (t , , J = 2.2 Hz 1H, CH), 3.94 (s, 3H, OCH3), 4.85 (d, J = 2.1 Hz, 2H, CH2), 7.26 (d, 

J= 8.70 Hz, 1H, Ar-H), 7.87 (s, 1H, CH), 8.15 (d-d, J= 8.7 , 1.8 Hz, 1H, Ar-H), 8.48 (d, J=1.80 

Hz , 1H, Ar-H) ppm. 13C-NMR (75 MHz DMSO-d6): δ 11.7, 56.6, 79.1, 112.6, 115.9, 118.6, 

126.2, 131.9, 146.5, 151.9, 155.2, 162.7, 169.1 ppm; IR (KBr):3246, 2110, 1724, 1618, 1589, 

1566, 1510, 1446, 1279, 1146, 1119, 1018, 922, 879, 775, 729, 671, 569 cm-1. 
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K59  :  5-ایزوکسازول (بنزیلیدنایلوکسی(-1-این-2-)پروپ-2)-۴-متیل-۳ترکیب(H۴)-اون 

 

Yellow powder solid (90% yield): mp, (158-161); 1H-NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 1.81 (s, 3H, 

CH3), 3.52 (t , 2.2 Hz, 1H, CH), 4.81 (d, J = 2.4 Hz , 2H, CH2), 4.90 (s, 1H, CH), 6.96 (t, J = 7.3 

Hz, 1H, ArH), 7.08 (d, J = 7.5 Hz, 1H, ArH), 7.19 (d-d, J = 7.5 , 1.2 Hz, 1H, ArH), 7.82 (m, 

1H,ArH) ppm. 13C-NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 11.1, 28.2, 56.1, 79.6, 112.9, 121.2, 129.2, 

154.9, 161.5, 172.0 ppm; IR (KBr): 3446, 2123, 1730, 1587, 1566, 1529, 1510 ,1441, 1350, 1277, 

1146, 1120, 1018, 879, 820, 773, 741, 569 cm-1. 

l59 : 5-ایزوکسازول (بنزیلیدنایلوکسی(-1-این-2-)پروپ-۴)-۴-متیل-۳ترکیب(H۴)-اون 

 

 

Yellow powder solid (92% yield): mp, (165-167); 1H-NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 2.29 (s, 3H, 

CH3), 3.69 (t, J = 2.4 Hz, 1H, CH), 4.99 (d, J = 2.4 Hz, 2H, CH2), 7.23 (d, J = 8.7 Hz, 2H, ArH), 

7.91 (s, 1H, CH), 8.55 (d, J = 9.0 Hz, 2H, ArH) ppm. 13C-NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 11.7, 

31.1, 56.4, 79.4, 116.0, 126.7, 137.1, 151.5, 162.7, 169.0 ppm; IR (KBr): 3269, 2922, 2110, 1739, 

1587, 1554, 1506, 1433, 1377, 1313, 1255, 1178, 1119, 1016, 982, 877, 850, 777, 698, 660, 

571cm-1. 

 آزیدهای آروماتیک یتهیه -۳-5

گراد تا دمای صیفر درجه سیانتی mL 100( در یک بالن M12 ،mL 15اسیید )و هیدروکلریک (mL5اب مقطر)

شتق آنیلین) شد. م سی به مدت  (، بهmmol11سرد  شد و با همزن مغناطی ضافه  شد.  45بالن ا دقیقه هم زده 

شد و طی  (mL5( در آب )mmol11سدیم نیتریت ) ص 30به طور کامل حل  ورت قطره قطره به بالن دقیقه به 

گراد باشییید. در ادامه باید زیر صیییفر درجه سیییانتی دمای مخلوط واکنش در زمان افزایش  اضیییافه شییید.

دقیقه به مخلوط  10( حل شییید و به صیییورت قطره قطره در مدت زمان mL5در آب ) (mmol11آزید)سیییدیم
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شد. همواکنش  ضافه  صاف و با آب  30زدن به مدت ا شده  شکیل  سوب ت دقیقه در دمای اتاق ادامه پیدا کرد. ر

ر خنثی برسد. در انتها رسوب به دست آمده د pHمقطر شستشو داده شد تا زمانی که آب حاصل از شستشو به 

 اتانول متبلور گردید. 

 کسازول ایزو سیستمبه شده متصل  هایآزولیتر-۳،2،1سنتز  -۳-6
های آروماتیک  ( و آزیدmmol1های سنتز شده در مرحله قبل )اوکسی ایزوکسازولبه مخلوطی از پروپارژیل

(mmol1در حلال ) اتانول(mL3به ترتیب ،) استاتکاتالیزگر مس (mmol% 10و سدیم )-

شدن واکنش)بررسی ( اضافه شد. مخلوط واکنش در در دمای رفلاکس اتانول تا کاملmmol% 20آسکوربات)

 آمده صاف و با مخلوطواکنش رسوب به دستی کروماتوگرافی لایه نازک ( هم زده شد. پس از پایان به وسیله

سوب با آب به دست آمد. ( شستشو داده شد. محصول خالص از طریق شستشوی رmL5مونیاک )آ / آب (1:1)

  ی واکنش و مشخصات طیفی ترکیبات سنتزشده به صورت زیر است :   بهرهنقطه ذوب، 

a61  :۳-متوکسی-۴)-۴ترکیب-((1-نیتروفنیل(-۳)-1H-۳،2،1-متوکسی-۴-آزولتری)ایل 

 اون-(H۴)5-ایزوکسازولمتیل-۳-بنزیلیدین(
 

 

Brown powder solid (90% yield): mp, (158-161); 1H-NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 2.30 (s, 3H, 

CH3), 3.93 (s , 3H, OCH3), 5.32 (s , 2H, CH2 ), 7.28 (d, J = 8.4 Hz, 1H, ArH ), 7/91-7/96 (m, 2H, 

,CH , ArH), 8.13 (d-d, J = 8.4, 1.5 Hz, 1H, ArH), 8.37 (d-d, J = 8.1, 1.5 Hz, 1H, ArH), 8.45 (d, J 

= 8.1 Hz , 1H, ArH), 8.64 (d, J = 1.5 Hz, 1H, ArH),  8.77 (t, J = 1.9  Hz, 1H ,ArH), 9.22 (s , 1H, 

CH of triazole )ppm. 13C-NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 11.7, 56.5, 62.0, 112.5, 115.4, 115.8, 

118.0, 123.7, 124.2, 126.3, 126.7, 131.8, 132.0, 137.6, 144.1, 147.3, 149.0, 152.0, 155.1, 162.7, 

169.2  ppm; IR (KBr): 3485, 1730, 1587, 1566, 1539, 1510, 1441, 1350, 1277, 1147, 1120, 1018, 

879, 773, 741, 569 cm-1. 
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b61 :۴)-۴-متیل-۳ ترکیب-((1-نیتروفنیل(-۴)-1H-۳،2،1-متوکسی-۴-آزولتری)ایل) 

 اون-(H۴)5-ایزوکسازولبنزیلیدین(

 

Brown powder solid (90% yield): mp, (158-161); 1H-NMR (300 MHz, DMSO): δ 2.29 (s, 3H, 

CH3), 5.47 (s, 2H, CH2), 7.33 (d, J = 8.7 Hz, 2H, ArH), 7.91 (s, 1H, CH), 8.28 (d, J = 9.0 Hz, 2H, 

ArH), 8.48 (d, J = 9.0Hz, 1H, ArH), 8.56 (d, J = 8.7 Hz, 2H, ArH), 9.24 (s, 1H, CH) ppm. 13C-

NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 11.7, 61.8, 116.1, 121.2, 124.1, 126.0, 137.3, 141.2, 147.3, 151.6, 

163.2, 169.0 ppm; IR (KBr): 3197, 1751, 1603, 1576, 1460, 1369, 1350, 1267, 1159, 1120, 1092, 

989, 899, 876, 769, 613, 579 cm-1. 
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Abstract 
In this research work, highly substituted isoxazoles were synthesized from ethylacetoacetate, 

hydroxylamine hydrochloride and aromatic aldehydes in the presence of methionine as an 

efficient environmentally benign catalyst. This multicomponent reaction was performed in the 

solvent-free conditions at room temperature. In the second part of this study, new hybrid 

compounds contain 1,2,3-triazole moiety, were prepared from the reaction of propargyloxy 

isoxazoles with aromatic azides by copper-catalyzed click reaction. The structures of all new 

compounds were established by spectroscopic data including, 1H -NMR, 13C-NMR and FT- IR 

spectra. 

 

 

Keywords: Isoxazole, 1,2,3-Triazoles, Click reaction, Multi-component reaction, one pot 
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