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 هاآمينوفسفونات-αهاي تهيه مقدمه و مروري بر روش
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  مقدمه -1- 1
-طور مستقيم و يا بهبه) آلكيل يا آريل(ها يك گروه آلي يك سري از مشتقات فسفر كه در آن

–هاي ديگر مثل اكسيژن به اتم فسفر متصل شده باشند، تركيبات آليوسيله اتمطور غيرمستقيم به

سبب خواص فيزيكي و بيولوژيكي كه دارند طيف وسيعي از تركيبات آلي فسفردار به. نامندفسفر مي

در اين ]. 1-9[اند كاربردها را در گستره صنعت، كشاورزي، شيمي دارويي و غيره به خود اختصاص داده

بين . اي را در سنتزهاي آلي به خود اختصاص داده استميان سنتز استرهاي فسفونات جايگاه ويژه

اي برخوردار داراي استخلاف باشند از اهميت ويژه α اي كه در موقعيتاسترهاي فسفوناتي ي دسته

- كش، آنتيقارچ كش،هاي بيولوژيكي داشته و به عنوان حشرهاغلب اين تركيبات فعاليت. هستند

از طرف ديگر ]. 10-12[كنند بيوتيك، تركيبات دارويي، تنظيم كننده رشد گياه و شوينده عمل مي

بنابراين تركيبات آلي  ].13-16[ها را نيز دارند يك سري از اين تركيبات نقش بازدارندگي فعاليت آنزيم

باشند تركيبات بسيار مهمي  داراي استخلاف αفسفر به خصوص استرهاي فسفونات، كه در موقعيت 

  .باشندها ميآمينوفسفونات- αيك دسته بسيار مهم از اين تركيبات . هستند
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1-2- α-هاآمينوفسفونات 

 ترين گروه تركيبات آلي فسفر، دسته مهمي از بازهاي مانيخ و يكي از مهم

α-هاي ساختاري ها هستند كه به عنوان آنالوگآمينوفسفوناتα-هاي سيدها در سيستمآمينوا

  .باشندبيولوژيكي مي

بيوتيك، داروهاي ضد سرطاني ها، الگوهاي پپتيدي، آنتيها به عنوان بازدارندهسهولت كارآيي آن

هاي توان به بازدارندهها ميازكاربردهاي ديگر آن]. 17-19[و عوامل فارماكولوژي كاملاً مستند است 

] 24[4 گلاكتوپيرانوزـUDPو ] 23[ PTPases، ]22[  3، رنين]22,21[ 2پروتئاز  HIV، ]20[ 1سينتاز

از جمله . كنندها جلوگيري ميهاي بالا سمي بوده و از رشد ميكروباين تركيبات در غلظت. اشاره كرد

باشد كه خيلي راحت به ديواره مي) آمينوفسفونيك اسيد-L–1-آلانين-L( 5اين تركيبات آلافسفالين

    ).1-1طرح ( ]25[ كندزا را در حيوانات متوقف ميهاي بيماريشد باكتريسلولي نفوذ كرده و ر

  

  

  

  1-1طرح 

                                                            
1. Synthetase 
2. HIV protease 
3. Rennin 
4. UDP-galactopyranose 
5. Alafosfaline 
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هاي توانند يونهاي كمپلكس دهنده نيز كاربرد دارند و ميآمينوفسفونات به عنوان عامل-αتركيبات 

 ه جداسازيبا استفاده از اين تركيبات، فلزاتي مانند مس، نيكل، كبالت، روي و غير. فلزي را جدا كنند

از اين تركيبات براي جدا كردن مخلوط دو فلز نيز استفاده شده است، به عنوان ]. 26 ,27[اند _شده

  ).2- 1طرح ] (28[توان جدا نمود با استفاده از تركيبات زير مي) II(را از منگنز) III(مثال آهن

  
H
N

R

Ph

HP OH

O  

  2-1طرح 

  

  بيوتيكعنوان آنتيها بهآمينوفسفونات-α ـ فعاليت بيولوژيكي1ـ2ـ1

. باشندباكتريايي ميهاي فسفردار به ويژه فسفونيك اسيد يك عامل بسيار مهم آنتيبيوتيكآنتي

باكتري آلافسفالين را مورد بررسي سنتز و ارزيابي آنتي 1،شركت هافمن لارچ 1971اولين بار در سال 

 آلافسفالين ازجمله. باشدشكيل ديواره سلول باكتري ضروري مياين پپتيد براي ت]. 29[اند قرار داده

  .آمينوفسفونيك اسيد است كه خواص ضد باكتريايي دارد-1تركيبات

به دليل ويژگي خاصي كه فسفونوپپتيدها داشتند مكانيسم عمل آن مورد مطالعه قرار گرفت كه 

  :داراي چند مرحله است

                                                            
1. Hafman La Roche Company 

 

 



 

٥ 
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  1هاي ناقل پپتيديزيمعبور از غشاي سلول باكتري به وسيله آن

. شوداسيد ميشكست پيوند پپتيدي كه باعث آزاد شدن گرديدن آمينوفسفونيك

 برداسيد روي آنزيم باكتري هدف تاثير گذاشته و اثر سمي آن را از بين ميآمينوفسفونيك

  ].30) [3-1طرح ( 

H2N
N PO3H2
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O
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H2N
N PO3H2

H

O

permease

peptidase
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H2N PO3H2

P

O MeHO
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  3-1طرح 

                                                            
1. Peptide permeases 
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هاي اخير به خود جلب د اين تركيبات توجه دانشمندان را در دهههاي سنتز مفيبنابراين روش

ها در دو دهه اخير شده است آمينوفسفونات- αهاي متنوعي براي سنتز كرده و منجر به ارائه روش

تنوع اين تركيبات و كاربردهاي زياد آن باعث شده كه تحقيقات فراواني در زمينه اين ]. 31- 36[

 هاي فراواني در اين زمينه به چاپ برسد لات وكتابتركيبات انجام شود و مقا

]43-37.[  

  

R2

P(OR5)2R1

NR3R4

O

  

   :آمينوفسفونات نوع دوم-R4= H, R3= H  α; :آمينوفسفونات نوع اول-α :4-1طرح 

R4= H, R3= alkyl, aryl  وα-آمينوفسفونات نوع سوم: R4= alkyl, aryl, R3= alkyl, aryl 

 

  هاآمينوفسفونات-αهاي سنتز وري بر روشمر - 3- 1
  ١ـ روش فيلدز1ـ3ـ1

آلكيل فسفيت استفاده شده و دوست در واكنش مانيخ از ديجاي تركيبات هستهدر اين روش به

α- 44[ )5- 1طرح (آمينوفسفونات توليد شده است.[  

CH2O + HNR2 + HPO(OR')2 R2N PO(OR')2  

  5-1طرح 
                                                            
1. Field 


