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   ،DBH ، DDQ  ،TCT ، آمونیوم کلراید، اگزالیک اسید،سیانوریک کلراید، ها بنزوتیازول آریل-2 :ها کلید واژه

  

  :چکیده

این ترکیبات جالب در . یار مهمی از ترکیبات هتروسیکلی با فعالیت بیولوژیکی هستندها، دسته بس بنزوتیازول آریل-2

هاي زیادي براي سنتز  روش. اند باشند که در این پروژه مورد مطالعه قرار گرفته صنعت و داروسازي بسیار مورد توجه می

در این کار تحقیقاتی از آمونیوم کلراید . ندها داراي معایبی هست گر چه بسیاري از آن. ها وجود دارد بنزوتیازول آریل-2

(NH4Cl) آبه 6، اگزالیک اسید، کلرید آلومنیوم  )(AlCl3.6H2O،   ،سولفوریک اسید تثبیت شده روي سطح سیلیکا

بنزوکینون  سیانو پارا دي-5،6-کلرو دي-2،3، گوگرد، ) یا سیانوریک کلرایدTCT( آزین  تري-5،3،1-کلرو تري-2،4،6

)DDQ (  هیدانتوئین   متیل  دي-5،5 -برمو  دي-1،3و)DBH (هاي جدید، غیرسمی و مؤثر جهت  به عنوان کاتالیست

ها در دماي اتاق و تحت شرایط حرارتی انجام شده، و  واکنش. اند آمینوتیوفنول استفاده شده-2ها با  بهبود تراکم آلدهید

هاي بکار گرفته شده در این تحقیق   مزایاي روش در نتیجه.اند  حاصل شدههاي خوب تا عالی ها با بازده بنزوتیازول آریل-2

بهبود راندمان ) 3 (تجداسازي آسان محصولا )2(استفاده از کاتالیستهاي ارزان، قابل دسترس و غیر سمی ) 1: (عبارتند از

) 6(واکنش روش آسان انجام ) 5(استفاده از حلالهایی که بطور نسبی آلودگی زیست محیطی ندارند ) 4(محصولات 

  .)انجام واکنش در شرایط بدون حلال(کاهش آلودگی 
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   مقدمه-1- 1

  سه اتم کربن و  شامل  عضو5اي از ترکیبات آلی هتروسیکل ساده هستند که از  ها دسته آزول-3،1

  ].1[ )1- 1شکل  (اند تشکیل شده ، قرار دارند3،1هاي  که در موقعیت ) S,O,N( دوهترو اتم 

        

  
  

  )1-1شکل(
  

بنزاکسازول و  ،سیکلی بزرگتر مانند بنزایمیدازول ترکیبات هترو، بنزنی لقهها به ح  آزول- 3،1از اتصال 

   .)2- 1شکل  (شوند ها تشکیل می بنزوتیازول

    
  

 ایمیدازول تیازول اکسازول
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  )2-1 شکل( 
یع شیمیایی و دارویی دهند و در صنا هاي فعال زیستی را تشکیل می این ترکیبات دسته مهمی از مولکول

  .ها از اهمیت زیادي برخوردار است لذا سنتز آن کاربرد فراوانی دارند،

ها داراي یک یا چند مورد  اما اغلب این روش ،وجود داردسنتز این ترکیبات هاي متعددي براي  روش

  :از معایب زیر است

نیاز به مقادیر  راندمان کم، ،انجام واکنش در چند مرحله  طولانی بودن زمان واکنش،بالا بودن دما،

  . محیطیآلودگی زیست و قیمت حساس به هوا هاي گران استفاده از کاتالیست زیاد کاتالیست،

طور بررسی تر و همین تر و مناسب هاي سالم تن واکنشگر مطالعه و یاف،با توجه به معایب ذکر شده

   .رسد ینظر م   ضروري بههاي جدید جهت سنتز این دسته از ترکیبات روش

 ، H2SO4.SiO2 ،AlCl3.6H2O هایی نظیر سعی شده با استفاده از معرفنامه ن بدین منظور در این پایا

NH4Cl ،  سیانوریک کلراید)TCT( ، Oxalic acid ، 2،3 -سیانوبنزوکینون   دي-6،5-کلرو  ديDDQ) ( ، S 

که در این روش از   را سنتز نمودهولیبنزوتیاز ترکیبات  ،)DBH (نئیهیدانتو متیل  دي-5،5 - برمو  دي- 1،3و 

  .هاي آروماتیک بهره جستیم  با آلدهیدآمینوتیوفنول-2 تراکم

  ها در صنعت  و کاربرد آنها بنزوتیازول آریل-2خصوصیات بیولوژیکی  -2- 1

این ترکیبات بخشی  ها دسته مهمی از ترکیبات در صنایع شیمیایی و دارویی هستند، بنزوتیازول آریل- 2

انواع  هاي سرطانی، دهند که در درمان امراضی چون تومور تار اساسی داروهایی را تشکیل میاز ساخ

  .کاربرد دارند ] 4[آلزایمر و تشخیص   ]3[تشنج  ،] 2[بیماري پارکینسون  ها، عفونت

 روده، تومورقوي است که در درمان سرطان سینه، یک آنتی بنزوتیازول )لیفن آمینو- 4(- 2عنوان مثال هب

  .]5[) 3- 1شکل (د دارد کاربر وکلیهریه



  

 

٣

    

  
  

  )3-1شکل(
  

هاي  براي درمان سرطان است که بنزوتیازول دارویی فلورو - 5- )فنیل متوکسی دي -4،3( - 2ترکیب 

  .]6[) 4-1شکل(فاده قرار گرفته است است موردروده و کبد  سینه،

  

   
  

  )4-1شکل(
  

 شود ل که براي درمان بیماري آلزایمر استفاده میبنزوتیازو) فنیل آمینو متیل - N-4(-2 ترکیب همچنین

  .]7[) 5- 1شکل(

    

  
  

  )5-1شکل(
  

از آن میان ها منجر به ایجاد داروهاي جدیدي شده که   تحقیقات انجام شده روي بنزوتیازولاخیراً

  .]8[) 6-1کلش (اشاره کرد داروي کم کننده اشتهاباکتریال  و  ماده آنتیتوان به  می

  



  

 

٤

  
  

  ) 6-1شکل(
  

ها به عنوان مواد آنتی اکسیدانت، شتاب  توان به نقش آن از جمله کاربردهاي صنعتی این مواد می

، تغلیظ ]10[، بعضی از ترکیبات فوتوکرومیک ]9[ در صنایع لاستیک سازي و فلزات 1دهنده جوش برقی

  .اشاره کرد] 11[در دستگاههاي الکترولومینسانس  کننده نور

مقاوم پلیمرهاي یکسري   بنزوتیازول یک عنصر کلیدي در ساختارهمچنین لازم به ذکر است که

) بنزوتیازول فنیلن پارا( پلی مثال به عنوان .]12[حرارتی است که داراي قدرت و ضریب کشسانی بالا هستند 

  ].13[ یک پلیمر محکم با پایداري حرارتی و مقاومت اکسایشی بالاست

هاي  بررسی روش این دسته از ترکیبات در صنعت، فراوان و کاربرد با توجه به خواص بیولوژیکی

   .تر براي سنتز مشتقات بنزوتیازول امري ضروري است جدید و ملایم

  

  ها بنزوتیازول آریل- 2هاي متنوع جهت سنتز  بررسی روش -3- 1

  : از ها دو مسیر اصلی گزارش شده است که عبارتند تیازول جهت سنتز بنزو

 ها استر ،]16[ها  کلرید اسید ،]15[ ها کربوکسیلیک اسید،]14[ ها با آلدهید فنول تیو آمینو- 2تراکم  )الف

  ].18[ ها آنیلید بنز اي شدن تیو و همچنین از طریق حلقه] 17[
                                                 
1. vulcanization accelerators  
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پل شدن کو ،]19[ویو ها تحت شرایط مایکر سینامالدهید کلرو-β با فنول تیو آمینو-2واکنش  )ب

پل شدن کو ،]20[ها توسط کاتالیست پالادیم   دبرونیک اسی ها با آریل تیازول بنزو برمو -2سوزوکی 

  ].21[هاي آروماتیک  نیتریل ها و فنول و نیز واکنش بین تیو ها برومید  با آریلها تیازول بنزو

  ها  با آلدهیدفنولآمینوتیو-2ها از طریق تراکم  بنزوتیازول آریل- 2بررسی سنتز  - 3-1- 1

ها روي سطوح معدنی مانند  آزول-3،1 قات و همکارانش روش جدیدي را براي سنتز مشت1گرینبو

Ca(OCl)2/Al2O3, MnO2/SiO2  ها تحت ک ارائه کردند، این واکنشوسیله ذوب در شرایط خش  و یا به 

ویو صورت گرفت و زمان بسیار کوتاه، بازده بالا و ایجاد محصولات خالص از مزایاي این شرایط مایکر

  ).7- 1ماي ش(روش است 

  

  
  

  )7- 1ماي ش(
  

  بهNH2صورت است که ابتدا حمله نوکلئوفیلی    به اینMnO2/SiO2پیشنهادي براي سیستم نیسم مکا

C=Oگیرد و تولید ایمین   آلدهید صورت می)I(کند، سپس حلقه بسته شده و محصول   را می)II( تولید 

  ].e14) [8- 1مايش(شود   محصول نهایی تولید میMnO2/SiO2 اکسایش باگردد و بوسیله  می

  

                                                 
1. Bougrin  
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  )8- 1 مايش(
  

- N,N-5َ- فرمیل-5 از طریق تراکم ترکیبات ها بنزوتیازول-1،3-تینیل مشتقات گوناگون بی

ها نشان داده که این مواد  بررسی .اند  با بازده بالا حاصل شدهفنولتیو آمینو-2ها با  تیوفن-2،2َ- آمینو آلکیل دي

  ].a14[ )9- 1 مايش(  هستندnm  600-450داراي فلورسانت بالا در ناحیه

  
NH2

SH

+
S

S
OHC R

DMSO, 1200C

S

N

S

S
R

a R = H
b R = OMe
c R = OEt
d R = NMe2
e R = NEt2
f R = N(Pr-i)2
g R = piperidino
h R = morpholino  
  

  )9- 1 شماي(
  

زیست توسعه یافته که  ها یک فرآیند مؤثر و سالم از لحاظ محیط  تیازول بنزو آریل- 2سنتز  جهت

- 1نام   بهقیمت   هاي آروماتیک در یک مایع یونی ارزان  با آلدهیدفنولآمینوتیو- 2عبارت است از تراکم 

به  لازم .ویو و بدون حضور کاتالیستتحت شرایط مایکر ، Br[pmIm] برماید، مازولیمتیل ایمید -3- فنیل
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 )10-1مايش (هاي بعدي مورد استفاده قرار گیرد تواند مجدداً براي انجام واکنش مایع یونی میذکر است که 

]b14.[  

NH2

SH

+ RCHO
[pmIm]Br

MW, 3-5 min
S

N
R

  
  

  )10-1مايش(
  

هاي آلیفاتیک و آروماتیک در حضور   با آلدهیدفنولآمینوتیو-2تراکم ها از طریق  زولمشتقات بنزوتیا

توان سیلیکاژل را  در این واکنش می اند، ویو سنتز شده بدون حلال ،تحت تابش مایکرسیلیکاژل و در شرایط

ه که از فعالیت آن کاسته شود، مورد استفاد  هاي بعدي بدون آن به آسانی بازیافت نمود و براي انجام واکنش

  ].d14 [)11-1مايش (قرار داد

  
NH2

SH

+ RCHO
MW, SiO2

Solvent-Free
S

N
R

  
  

  )11- 1 مايش(
  

ها را گزارش   و آریل آلدهیدفنولآمینوتیو-2 و همکارانش واکنش تراکمی بین 1آیتو ،2004در سال 

 Sc(OTf)3 تریفلات  در حضور کاتالیست اسیدي اسکاندینم در این واکنش ابتدا واسطه ایمینی  کردند،

پراکساید ترکیب آروماتیک می شود و نهایتاً به وسیله اکسیژن یا هیدروژن حلقه بسته   و سپستشکیل شده 

  ].c14 [)12-1مايش (کند ها را با بازده بالا تولید می  و بنزوتیازولگردد می

  

                                                 
Itoh. 1   
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NH2

SH

ArCHO, Sc(OTf)3

S

N
R

THF, under, O2,rt, 2-5h  
  

  )12- 1 مايش(
  

- 2ها از طریق تراکم  بنزوتیازول آریل- 2وفق به سنتز م زاده و همکارانش، رستمی 2005  در سال

،که این ذب شده روي سطوح جامد معدنی شدندو گرافیت ج  p-TsOH با آلدهیدها در حضورفنولآمینوتیو

 ].i14[) 13- 1مايش(شد انجام ویو واکنش تحت تابش مایکر

  
NH2

SH
+ RCHO

Montmorillonite, or SiO2/graphite

           or 
MW, P-TsOH S

N
R

  
  

   )13-1مايش(
  

 استفاده شده است، شرایط ملایم و DMFها در حلال  فنول با آلدهید تیو آمینو- 2 ید  جهت تراکم از

قابل کنترل، استفاده از اکسیدان با قابلیت دسترسی بیشتر و نیز زمان کوتاه انجام واکنش از مزایاي برجسته این 

  ].f14) [14- 1مايش(روش است 

  
NH2

SH

+ RCHO
I2 (50 mol%)

DMF, 1000C S

N
R

  
  

  ) 14- 1 مايش(
  

  .ي بالا و سمی بودن ید اشاره کردتوان به وجود حلال سنگین، دما  معایب واکنش بالا میاز


