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حمد و سپاس خداي را که هستیم بخشید و در تاریکی و ظلمت هدایتم فرمود   
  

م را سیراب مهربانی نمود، به که ناز و نیازم را پاسخگو بود و قلب تقدیم به روح شکیباي پدرم
ي کسانی که کلامی به من که نورانیت سیمایش روشنایی بخش زندگیم است و به همه مادرم

  .آموختند
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  قدردانی و سپاس                                                                                        
  

 کیوانلو دکتر علیجناب آقاي   ام ترین مراتب سپاس خود را  تقدیم  استاد حکیم و فرزانهصمیمانه

هاي خود را در تمام مراحل این پروژه نسبت  به ها و کمکترین راهنماییلصانه نمایم که خامی

  .از خداوند بزرگ موفقیت و بهروزي ایشان را در تمام مراحل زندگی خواهانم. اینجانب دریغ ننمودند

  
 جناب آقاي دکتر حسین ،دکتر محمد باخردجناب آقاي همچنین تشکر ویژه از اساتید بزرگوارم  

جناب آقاي دکتر بهرام بهرامیان و  ،سید علینقی طاهري جناب آقاي دکتر ،اصفهانی نصر

هایی که نسبت به اینجانب ها و راهنماییبراي تمامی حمایتجناب آقاي دکتر مهدي میرزایی  

  .ارزانی داشتند

  

جناب آقاي و شوهر خواهرم  کاظمی جناب آقاي مهندس یوسفهمچنین از دایی عزیزم 

  .کنم که همواره یار و پشتیبانم بودند قدردانی می محمدحسن کاظمی

  

ویژه آقایان  در پایان از کسانی که در جهت کمک به اینجانب از هیچ کوششی کوتاهی ننمودند به 

اجرمی، ها جعفري، برنجی، مریم شامقلی، ماهرخ رحمانی، سعیده ج مؤمنی و مهندس کلی و خانم

گویی، ندا معافی، سیده آمنه هادي و آتنا سوزنی تشکر  راحله دوستی، لیلا نیکوکار، شهرزاد ثمن

  .کنم می
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  تعهد نامه
  آلی  گرایش  شیمی ... دانشجوي دوره  کارشناسی ارشد  رشته.  ..سمیه اسماعیلی اسفه. . اینجانب 

سنتز مشتقات پیرولو پیرازین با   پایان نامهنویسنده  صنعتی شاهرود دانشگاه ...شیمی. دانشکده
  . متعهد می شوم ..آقاي دکتر علی کیوانلو.. تحت راهنمائی   ..استفاده از کاتالیزگر پالادیم

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

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

  مطالب مندرج در پایان نامه تاکنون توسط خود یا فرد دیگري براي دریافت هیچ نوع مدرك
 . یا امتیازي در هیچ جا ارائه نشده است

   کلیه حقوق معنوي این اثر متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود می باشد و مقالات مستخرج
 Shahrood  University  of  Technology« و یا » ی شاهرود دانشگاه صنعت« با نام 

 .به چاپ خواهد رسید » 

  حقوق معنوي تمام افرادي که در به دست آمدن نتایح اصلی پایان نامه تأثیرگذار بوده اند در
 .رعایت می گردد پایان نامهمقالات مستخرج از 

 یا بافتهاي آنها ( ز موجود زنده در کلیه مراحل انجام این پایان نامه ، در مواردي که ا (
 .استفاده شده است ضوابط و اصول اخلاقی رعایت شده است 

  در کلیه مراحل انجام این پایان نامه، در مواردي که به حوزه اطلاعات شخصی افراد دسترسی
                                                                                                                                     .یافته یا استفاده شده است اصل رازداري ، ضوابط و اصول اخلاق انسانی رعایت شده است 

 تاریخ

 امضاي دانشجو

 

 

                                                                                                                             

                                                                                                                                

 مالکیت نتایج و حق نشر

  مقالات مستخرج ، کتاب ، برنامه هاي رایانه اي ، نرم افزار ها (کلیه حقوق معنوي این اثر و محصولات آن
مطلب باید به نحو این . متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود می باشد ) و تجهیزات ساخته شده است 

 .مربوطه ذکر شود  سمقتضی در تولیدات علمی

 استفاده از اطلاعات و نتایج موجود در پایان نامه بدون ذکر مرجع مجاز نمی باشد. 
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 چکیده
از  مشتقات جدیدي، در این تحقیق ها پیرازین وپیرول متنوع ولوژیکییبا توجه به خواص ب

- 6،5از واکنش  .سنتز گردید مسو  پالادیم کاتالیزگرهايبا استفاده از پیرازین ]b- 3،2[پیرولو

-5 ترکیبات، THFهاي آلیفاتیک و آروماتیک نوع اول در  کربونیتریل با آمین دي-3،2-پیرازین کلرو دي

ترکیبات سنتز شده . ي بالا به دست آمد کربونیتریل با بهره دي- 2،3-پیرازینکلرو-6-آمینو)آریل(لآلکی

درجه سانتیگراد و در  70دماي  و CuI و  Pd(Ph3P)2Cl2استیلن، در حضور کاتالیزگرهاي  با فنیل

- 2،3[پیرولو–5H-فنیل-6-)آریل(آلکیل-5اتمسفر آرگون واکنش داده، مشتقات جدیدي از 

b[در مکانیسم پیشنهاد شده .سنتز گردید کربونیتریل دي-2،3-پیرازین Pd(0) که از کاهش 

Pd(II) ترکیبات سنتز ساختار . کند را کاتالیز می واکنشآید،  در مخلوط واکنش بوجود می

شرایط ملایم،  ؛این روش هاي از ویژگی. تأیید گردید سنجی طیف هاي شده با استفاده از داده

به عنوان حلالی بی خطر و سازگار با محیط زیست و ارزان  ، استفاده از آبتک ظرفی بودن

  .باشد بالاي مشتقات سنتز شده می ي بهره و همچنین قیمت

 کاتالیست پالادیم، آلکین انتهایی پیرولوپیرازین،: کلمات کلیدي
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  ها ها و پیرولوپیرازین شیمی پیرازین  1-1 

  پیرازین 1-1-1
 ي ها دو اتم کربن در یک حلقه از بنزن هستند که در آن شده  از ترکیبات مشتق اي دسته ها زینآ دي

 .آروماتیک هستند ،ترکیبات این تمامی. است   شده  دو اتم نیتروژن جایگزین ي شش عضوي به وسیله

، و )2(پیرازین ، )1(پیریمیدین  شامل ها آزین ديي نیتروژن، ها با توجه به موقعیت قرار گرفتن اتم

  .]1[قرار دارند 4و1ي ها ي نیتروژن در موقعیتها در پیرازین اتم. باشند  می )3(پیریدازین 
  

  
  

                                                                                   )3                   ()2                 (  )1(  

  فعالیت بیولوژیکی مشتقات پیرازین 1-1-2

به عنوان یک ) 4( پیرازین سولفونامیدو-2. دهند  میبیولوژیکی متنوعی نشان  يها فعالیت ها پیرازین

  .] 1[رود   میقوي به کار  باکتریال آنتی

 

  

  
                                                                                                               )4(                

  ].2[شود  میناشی ) 5( پیرازین متیل طعم گردو از تترا

   

  
                                                                                                                       )5(  
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در اسانس گیاه باریجه  دار ، یکی از ترکیبات نیتروژن)6( پیرازین )متیل پروپیل-2(-3- متوکسی-2

  ].3[دارد تشنج  گیاه باریجه اثر ضد. شود  میاست که باعث بوي تند آن 

  
                                                                                                                              

                                                                                                                              )6(  

                                                              سنتز پیرازین و مشتقات آن 1-1-3

در  و C400⁰در دماي  )7( آمین دي اتیلن اتیل کسی هیدرو حرارت دادن در صنعت از )2(پیرازین 

 .]1[شود   می سنتز  Al2O3-Ni کاتالیزگر حضور

   

 

                                                           )2                     (                            )7(  

-α تراکمی  و یا خود ها آمین دي-1،2کربونیل با  دي-1،2از واکنش ترکیبات  ها به طور کلی پیرازین

   .شوند  میتهیه  ها کتون آمینو

) 10( پیرازین هیدرو دي ،)9( بوتان آمینو دي-2،3با  )8( اون دي بوتان-2،3از واکنش  1972در سال 

  .را ایجاد کرد) 11( پیرازین متیل تترااین ترکیب  اکسایش. ز گردیدسنت

 

 

  

     )11(                                          )10(                                          )9               (        )8( 

 -α ،)14(و سپس کاهش ترکیبات حاصل  )13( آزومتان ديبا ) 12( ها کلرید واکنش آسیل

ي ها پیرازینبه  دنبال آن اکسایش به و این ترکیبات در اثر تراکم. کند  میتولید  را) 15( کربونیل آمینو

  .]1[د نشو  میتبدیل ) 17( شده  استخلاف

NH

NH2OH
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N
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                        )15   (                                                    )14(                 )13                ()12(  

                         

    

                  )17(    )16(  

  نیتریل مالئو آمینو دياز واکنش ) 20( کربونیتریل دي-2،3-پیرازین  کلرو دي-5،6ترکیب  1986در سال 

در  کلرید تیونیل با) 19(اکسو حاصل  ديصول مح کردن  دار کلرو سپس  کلرید با اگزالیل) 18(

 ].4[دشسنتز ، اکسان دي

 

 

      )20                                   (                         )19                                   (                  )18(  

بر نوکلئوفیلی ي جانشینی ها واکنش ي به مطالعه 2نا بینا دا. جی. و جی 1وولوونکو. ام. یو 2002در سال 

 نیتریل يها گروه کنندگی اثر فعال ،)21(پیرازین  مشتقاتدر . شدند مند هعلاق روي مشتقات هالوژنه

  .جابجا شود ها نوکلئوفیلتوسط  آسانی اتم کلر به تا شود  میپیرازین باعث  ي روي حلقهبر 

  

بالایی  ي بازده با )22(ترکیب و شود   میانجام اق تدر دماي ا دومآمین نوع واکنش این ترکیب با  

 ].5[گردد  می تشکیل

 
                                                             
1. Yu. M. Volovenko 
2. G. G. Dubinana 
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                 )22)                                                                                                  (21(  

  

اتم  از جایگزینی) 24(نیتریل  بوتان}ایل-2-پیرازین]آمینو)متیل پروپیل-2[(-3{- 2، 2004در سال 

  ].6[سنتز شد C140⁰ در دماي آمین بوتیل-iبا ) 23( پیرازین ي حلقه 3ت موقعی در کلر

  

  

  

                                            

                                               )24                                                                   (          )23(  

 زمانی) 25( استر کلرو بوتیل-t .و همکارانش گزارش شد1واکنش دیگري توسط الکساندر ،2006در سال

-پیرازین ]آمینو)متیل پروپیل-2([-3{-2-بوتیل-t ،شود  می واکنش وارد C130⁰در آمین  بوتیل i-باکه 

منجر به  C170⁰گرمایش بعدي مخلوط واکنش در . کند  میرا تولید ) 26(پروپانوات }ایل-2

  ].7[شود  می) 27(آمین -2-پیرازین)لمتیل پروپی-N-)2-اتیل-3و تشکیل محصول  زدایی کربوکسیل

                                                             
1. Alexander 
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)27(  )26(            )25(  

  ي پیرازینها واکنش 1-1-4

در برابر  نشده  ي استخلافها آزین دي، دو اتم نیتروژن بالاي به دلیل خاصیت الکترونگاتیوي

اما وجود گروه  است   گزارش نشده کردن پیرازین   دار برم .  اند تروفیلی مقاومجایگزینی الک يها واکنش

 پیرازین متیل-2مشتق  3  موضع   شدن  کلردارطوري که  به  گردد  می حلقه شدن  فعال باعث آلکیل

  ].1[دهد  میبه راحتی رخ % 67   ي  با بهره تحت شرایط ملایم) 28(

 

                                                                     

                                                                   )29(                                                  )28(  

به  نوکلئوفیل. عوامل نوکلئوفیلی استبا  ها شامل واکنش آن ها آزین ديشیمی  ي مترین جنبهمه

اتم الکترونگاتیو نیتروژن پایدار  ي کند، چون بار منفی به وسیله  میحمله پیرازین  ي حلقه 2 ضعمو

 نوع مثالی از این) بابین چی واکنش چی( در آمونیاك مایع آمید   با سدیم واکنش پیرازین .شود  می

  ].1[است ها واکنش

  
  

                                                                                    )31                                         ()30(  
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در حلال استیک   اکسید پر هیدروژن توسطاکسیدها -Nي پیرازین، اکسایش به ها واکنش دیگر از یکی

  تولید  % 62    ي  بهره  با که   است  واکنش  این  اصلی  محصول) 33(اکسید  -N مونو. باشد  می  اسید

  ].1[گردد  میتولید % 24   ي  بهرهبا که یک محصول جانبی است ) 34(اکسید - N  دي شود و  می

 

  

  

       )34                                  (       )33(  )32(  

گروه کشندگی  الکترون اثر قوي به توجه با) 20( کربونیتریل دي- 2،3-پیرازینکلرو دي-5،6ترکیب 

و  ها تیول ،ها آمین انواع. بسیار مطلوب است، نوکلئوفیلی جایگزینی پیرازین، براي ي حلقه سیانو روي

 .کند  میخلافی تولید است   با این ترکیب وارد واکنش شده و محصولات یک یا دو ها سایر نوکلئوفیل

  آلکیل-محصولات بیس ،اقتي متفاوت در استون یا بنزن و در دماي اها با آمین) 20(واکنش ترکیب 

تولید  %)92- 74(خوب    ي  بهرهرا با ) a-h35( کربونیتریل دي-2،3-پیرازین آمینو آمینو یا مونوآلکیل

  ].8[است   شده  خلاصه 1نتایج به دست آمده در جدول . کند  می

  

  

                                    

                                       )a-h35 (   )20(  

  
  )a-h35( کربونیتریل دي- 2،3-پیرازین آمینو آلکیل  مونویا  آمینو آلکیل-محصولات بیس ) :1- 1(جدول 

h٣۵  g٣۵  f٣۵  e٣۵  d٣۵  c٣۵  b٣۵  a٣۵    
Morpholino  Pyrrolidino  NMe2  NHBu-n  NEt2  NHMe  NH2  NH2  R1 

Cl  Cl  NMe2  NHBu-n  NEt2  NHMe  NH2  Cl  R2  

N

N CH3

CH3
N

N
+

CH3

O
-

CH3

N
+

N
+

CH3

CH3

O
-

O
-

H2O2

ACOH /60
0
C

+

N

N

NC

NC

Cl

Cl

N

N

NC

NC

R1

R2

Amine
Acetone or Benzene
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   ي  بهره با )36(محصول و در دماي پایین،  THFدر  ها با آمین) 20(واکنش این ترکیب  از همچنین

 ].9[شود  میتولید %) 72-84(

 

                                                        )36(                                                       )20( 

 در حضور پیریدین به عنوان باز واکنش داده و مشتقات دو ها ، به راحتی با تیول)20(ترکیب 

 ].10[کند  میمربوطه را ایجاد استخلافی  

  

  

                                           )37(   )20(  

 1LiHMDS باز ري مختلف درحضوها نیتریل، استرها و ها با کتون )38(کلروپیرازین  دي-2،3واکنش 

  ].11[گردد  می) 41(و) 40(، )39( استخلافی  کیل گزینشی محصولات تکمنجر به تش

  

  

  

  

                                      )39(                                                                               )38(  

   

  

                                              

                                         )40                                                                  (          )38( 

                                                             
1. Lithium hexamethyldisilazide 
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                                            )41                                               (                             )38(  

   پیرازین پیرولو 1-1-5

کیل تش) 42( پیرازین]b-3،2[، پیرولو3 و 2پیرازین در موقعیت  ي پیرول به حلقه ي حلقه   اتصال زا

  .شود  می

  

                                                                                                       )42(  

   پیرازین خواص بیولوژیکی پیرولو 1-1-6

 د که خواص بیولوژیکی و دارویینرو  میشمار   به اي حلقه ي دوها هتروسیکلاز جمله  ها پیرازین پیرولو

 يها مهارکننده عنوان  که به اشاره کرد 1آلوزین نام با ترکیباتی به توان  میجمله از  ،دنمتنوعی دار

   ].7[روند  میبه کار  در بیماري آلزایمر ،عصبی يها سلول بازسازي اختلالاتعوامل 

 ].12[باشند  می )44( و )43( ترکیبات ها یی از این مهارکنندهها نمونه

 

 

  

  

                                                                                                     

                                    

                                 )44                                         (                            )43(  
                                                             
1. Aloisines  

N
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Cl
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R1

N
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 سنتز شدند و فعالیت ضد) 45( ها پیرازین]b-3،2[، مشتقات جدیدي از پیرولو2006در سال  همچنین

  ].13[به اثبات رسید ها آن توموري 

 

 

 

 

  
                                                                                                        )45(  

                                                              و مشتقات آن  ها پیرازین]b-3،2[سنتز پیرولو 1-1-7

ن وا ديپنتان -4و2با ) 36(و همکارانش و از واکنش ترکیب  1جانگ. یان. توسط جی 2001در سال 

 ].14[تهیه شد) 49( و) 48(، )47( ي ها پیرازین پیرولو ،و در بنزن خشک هیدرید  در حضور سدیم) 46(

 

 

 

                    )47(                                                  )46(                                    )36(  

  

  

  

  

  

                            

                                        )49                                                      (                    )48(  

                                                             
1. Jae. Yun. Jaung 
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دنبال آن  و به اول نوع آروماتیکآلیفاتیک و  يها آمین با )21(واکنش ترکیب  از 2002سال در 

  ].5[به دست آمد) 51(پیرازین ]b-3،2[، محصولات جدید پیرولو  شدن  حلقوي

  

  

  

  

        

  

)51                                                       ( )50(    )21(  

  

با ) 52( پیرازین  ، از واکنش متیل)54( ها پیرازین]b-3،2[پیرولو از تعدادي 2004سال  در

. باشد  می Rواکنش وابسته به استخلاف    ي  بهره. شدند سنتزLDA  حضور باز قوي در )53(بنزونیتریل

  ].15[است   شده  گزارش دهنده  ي الکترونها بیشترین بهره براي گروه

  

  

         

  

              )54(                                                       )53                                (   )52          ( 

  

جایگزینی اساس  روش براین . ارائه شد) 59( و) 57(ترکیبات روش جدیدي براي سنتز  2006سال در

با    شدن  به همراه حلقوي ها کتون با) 38( پیرازین کلرو دي-2،3گزینشی تنها یک اتم کلر، از واکنش 

  ].7[ )1-1ح طر( باشد  می ها نوع اول یا هیدرازین يها آمین

N

N

CH3
N

N

N N
H

LDA

THF,-20
0
C

+

R

R

N

N

NC

NC

Cl

CN

SNH

N

N

NC

NC

NHR

SNH

N
N

N

N

NC

NC
R

NH2

N
S

RNH2
DMF


