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 : چكيده

آوري كاتاليزگري نقش مهمي را در گسترش اقتصاد صنعت شيميايي دارد و فن

هاي علمي و تجربي ساده شوند به عنوان روشفرايندهايي كه به صورت ناهمگن كاتاليز مي

كه سنتز، توجه به اين با. شيميايي پايين دارند اتلاففوايد زيادي نظير شرايط ملايم واكنش و 

ناجور حلقه را   اي از شيميعمدهها، بخش ها و خواص زيست شناختي ايميدازولواكنش

تواند از اهميت هاي سنتزي، ميهاي جديد و بهبود روشي روشدهند، لذا ارايهتشكيل مي

چنين محافظت از توجه به شيمي سبز كه گام بزرگي در علوم و هم. زيادي برخوردار باشد

ها در بستر كه اين وكنشبا توجه به اين. باشد اهميت زيادي پيدا كرده استمي محيط زيست

تواند بسياري از عوامل مورد نظر شيمي اسيد جامد، با حذف حلال و افزايش سرعت واكنش مي

هاي ايميدازول را با استفاده از ي مشتقسبز را تامين نمايد ، لذا تصميم بر آن شد تا تهيه

ي آلدهيد و آمونيوم استات ، در شرايط بدون حلال بر روي بستر جامد هابنزيل، مشتق

. دهدنانوسيليكا كلرايد كه اخيرا مورد توجه زيادي قرار گرفته و مزاياي زيادي را ارايه مي

هاي نگاريهاي ايميدازول سه استخلافي پس از تهيه و خالص سازي با استفاده از طيفمحصول

IR ،1H NMR ،13C NMR  وUV شناسايي شدند. 

بدون ) 4اسيد جامد  ) 3استخلافي  ايميدازول سه) 2جا  سنتز يك) 1: كلمات كليدي
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mg Milligram(s) 

ml milliliter(s) 
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UV Ultra Violet 

r.t Room Temperature 
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  ايميدازول -1-1

اين . مولكولي آروماتيك است كه جزو آلكالوئيدها دسته بندي شده است ايميدازول 

هايي بين دو ساختار مولكول داراي دو نوع نيتروژن پيرولي و پيريديني است، بنابراين ويژگي

ايميدازول است ولي در گذشته با نام هاي  -1Hنام علمي آن . پيرول و پيريدين را داراست

0Fديگري مانند گلي اكساين

1Fايمينازولو  1

دي آزول براي آن  –3، 1شد و نيز از نام شناخته مي 2

 ].1[شود  گرديد، ولي امروزه با نام ايميدازول شناخته مياستفاده مي

 

 

 

توانند داراي ي يكسان هستند ولي ميها داراي حلقه ناجور حلقههمه ايميدازول          

نند به عنوان باز و يا اسيد ضعيف مورد هاي متفاوت باشند، ايميدازول ها مي توااستخلاف

هاي گوناگون سنتز شد، اما مشتق 1858ايميدازول براي اولين بار در سال . استفاده قرار گيرند

 ].2[كشف شده اند 1840آن در سال 

                                                            
1  . Glyoxaline 
2  . Iminuzole 
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  كاربرد و اهميت ايميدازول -1-1-1

مانند        تواند به مولكول هاي زيستي متصل شود، ايميدازول با توجه به اينكه مي

ها داراي فعاليت هاي زيستي مهمي است بنابراين در پزشكي، داروسازي و كشاورزي تري آزول

از طرف ديگر با توجه به اهميت ساختار آن ها به عنوان جايگاه فعاليت . كاربرد وسيعي دارد

ل و      آزوآنزيم ها در فرآيندهاي كاتاليزوري مورد بررسي قرار گرفته است، تفاوت بين تري

 . ها استكار عمل آنوها درسازدي آزول

. هاي تك استخلاف شده هستندهيستيدين و هيستامين دو مورد از ايميدازول

هاي بدن موجود است و ها و آنزيمهيستيدين يك آمينو اسيد است كه در بسياري از پروتئين

مولكول در شكل نشان رابطه بين اين دو . زدايي به هيستامين تبديل شودتواند با كربوكسيلمي

 . داده شده است

 

 

                         

)1( 

  

توان به تأثير قوي آن در انقباض عضلاني ، پايين آوردن از خواص زيستي هيستامين مي         

2Fسايمتيدين ].3[فشار خون و تنظيم ترشح اسيد معده اشاره كرد 

يكي ديگر از داروهايي است  1

ترين و مفيدترين داروهاي مورد توجه از كه يك ايميدازول است با دو استخلاف و يكي از مهم

 ].3[به بعد براي درمان زخم معده است  1980دهه 
                                                            
1 .Cimetedine 

Histidine Histamine
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 ساختار سايمتيدين) 2(

فنيل . داراي فعاليت ضد باكتري، ضد قارچي و ضد انگلي نيز هستند  هاايميدازول

اي هستند و اي بر عليه مخمرها و قارچ هاي رشتهاثرات ضد قارچي گستردهها داراي ايميدازول

. روندهاي ناشي از اين عوامل به كار ميهاي موضعي و سامانهدر درمان بسياري از بيماري

3Fكلوتريمازول

4Fو بيفونازول 1

 ].  4[هاي دارويي مهمي از اين خانواده هستند تركيب 2

 

                                                       

 

     ساختار بيفونازول).4(                                                               ساختار كلوتريمازول     ).3(         

                                         

 

 

 

5Fساختار ميكونازول).5(         

6Fساختار كتوكونازول).6(                                                                  3

4 

                                                            
1.Clotrimazole 

2 .Bifonazole 
3. Mikonazole 
4. Ketokonazole 

ClCl

O
N

NH

Cl

Cl

N

N

Cl

N

N

N

N

O

O

H

ONN

O

Cl

Cl
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اي ديده شده است شناختي و درماني گستردهها هم خواص زيستبراي نيتروايميدازول

7Fاز جمله اين داروها آزمايسين. 

. است كه خاصيت آنتي بيوتيكي قوي دارد) نيتروايميدازول-2( 1

كه اين وجود داشته باشد ) 7(آزومايسين ممكن است در طبيعت در شكل نوكلئوزيدي همانند 

نوع ايميدازول هاي نوكلئوزيدي در شيمي درماني كاربرداشته و به عنوان مواد حساس به پرتو 

 ]. 5[گيرند هاي سرطاني مورد استفاده قرار ميبراي از بين بردن سلول

 

      

 

 

 ساختار آزومايسين  ). 7(                                                      

8Fهايي مثل متروانيدازولنيترو ايميدازول

9Fو نيمورازول 2

خواص ضد باكتري دارند از  3

شود استفاده مي Xي پرتو ي حساس به پرتو در درمان به وسيلهمترونيدازول به عنوان ماده

10Fتينيدازول

 ].  6[باشدنيز داراي خواص ضد انگلي مي 4

 

 

 

 

 ساختار مترونيدازول).10(     ساختار تينيدازول             ).9(          ساختار نيمورازول   ).8(    

                                                            
1  . Azomycin 
2. Metronidazole 
3  . Nimorazole 
4. Tinidazole 

N

N

OHO

HO OH

NO2
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توان بين نوع دارو و نوعي يكي از مشكلات داروهاي نيترو ايميدازول اين است كه نمي

شد و اين به دليل داشتن حد واسط متابوليكي كه عامل جهش ژني مي شود تفكيك قائل 

تواند ويژگي جهش ژني ها مياين تركيب C4باشد؛ ولي وجود استخلاف در موقعيت مشترك مي

11Fخاصيت جهش ژني نسبت به رانيدازول. ها را كاهش دهدآن

 ].  6[شودسنجيده مي) 11( 1

 

 

 ساختار رانيدازول). 11(

 

12Fمبندازول. هاي زيستي بسيار قوي هستندها نيز داراي فعاليتبنزوايميدازول

و  2

13Fاكسفندازول

آمينو بنزايميدازول هستند به عنوان ضدانگل مورد استفاده قرار  -2كه جزو دسته  3

14Fگيرند و بنوميلمي

 .اي داردكش كاربرد گستردهبه عنوان قارچ 4

 

 

          

 ساختار مبندازول). 13(                                                    ساختار اكسفندازول). 12(                

                                                            
1  . Ronidazle 
2  . Mebendazole 
3 Oxfendazole 
4  . Benomyl 

N

N

CH3

O2N
CH2OCONH2
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 ساختار بنوميل). 14(

 

15Fاومپرازول

 . گيرداستفاده قرار ميها مورد يك نوع بنزوايميدازول است كه براي بهبود زخم 1

 

 

 

 ساختار امپرازول). 15(

16Fامداستين

هاست كه نسلي ديگر از داروهاي آنتي هسيتامين است نوع ديگر از بنزوايميدازول 2

ها به عنوان داروي گيرد، از ديگر بنزوايميدازولهاي چشمي مورد استفاده قرار ميكه در قطره

دي  -7، 4براي نمونه بنزايميدازول هاي . شودبخش استفاده ميضد سرطان ، ضد تشنج و آرام

 ].8] , [9[توانند فعاليت ضد سرطاني قوي داشته باشند اون مي

 

 

 

 ساختار امداستين). 16(

                                                            
1 .omeprazole 
2  . Emedustine 

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/4/48/Omeprazole.svg
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/b/b9/Benomyl.png
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 هاي نظري روشبررسي ساختار ايميدازول با استفاده از  -1-1-2

ها، خصلت آروماتيكي، همپارگي، ويژگي نظري در تعيين ساختار ايميدازولهاي روش

هاي اوربيتال مولكولي از محاسبه. اندهاي آن مورد استفاده قرار گرفتهاسيدي و بازي و فعاليت

هاي انرژي محاسبه. اندو نيمه تجربي با نتايجي مفيد، رشد زيادي داشته ab initioدو روش 

HOMO ي قطبيت و ويژگي بازي ايميدازول به عنوان يك باز نرم در اطلاعات خوبي درباره

هاي اوربيتال مولكولي مرزي براي             همچنين از محاسبه]. 10[گذارد اختيار مي

ها محل حذفي بر روي آمينوايميدازول –هاي شركت كننده در واكنش افزايشي دوستالكترون

محاسبه ي گرماي تشكيل،  .]11[كنند بيني ميم واكنش بر روي كربن يا نيتروژن را پيشانجا

ها، هاي ايميدازول مانند نيتروايميدازولي پايداري مشتقاطلاعات مفيدي درباره

ي نتايج مقايسه. دهدها ميو آمينو ايميدازول] 12[ها ، متيل ايميدازول]12[ها فلوئورايميدازول

خواهي با مقادير تجربي، سازگاري خوبي بين مقادير پروتون STO-3Gبه روش  محاسبه شده

)PA(17F1  وPka هاي غير تجربي و نيمه تجربي براي بررسي طيف روش. دهد را نشان ميNMR 

]. 13[گيرندها و بررسي اثر حلال در تغيير مكان شيميايي ، مورد استفاده قرار ميايميدازول

MO 18Fمحاسبات 

در  πهاي هاي آروماتيكي و همچنين تعيين چگالي الكترونويژگيدر بررسي  2

هاي در هاي زير مقادير توزيع بار مربوط به الكتروندر تركيب. اندي ايميدازول به كار رفتهحلقه

، 17 هايشكلبه ترتيب . (شودمتيل ايميدازول ديده مي -2متيل ايميدازول و  -1ايميدازول، 

18 ،19 ( 

 

 

                                                            
1  . Proton Affinity 
2. Molecular orbital  
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   )19(                                    )18 (                                  )17(              

.          گيردها نيز مورد استفاده قرار ميكار واكنشو، در مطالعه ي سازMOمحاسبات 

نيتروايميدازول،  -4 –آريل -1ي خواص فتوشيميايي كارگيري مكانيك مولكولي در مطالعهبه 

فنيل ايميدازول  -1نيترو  -4متيل  -2دهد كه اين تركيب مسطح است در حالي كه نشان مي

بنابراين در اين . باشدها ميبين حلقه 1/21 ˚داراي يك صورت بندي پايدار با زاويه ي دو وجهي

گردد انتقال عامل آسيل طي       غير مسطح اختلالي در فرآيند اكسايش ملاحظه ميتركيب 

هاي انرژي آزاد ي محاسبهي هسته دوست به آن به وسيلهكافت آسيل ايميدازول و حملهآب

ي سطوح انرژي حد واسط چهاروجهي يون آسيليوم ، سازوكار واقعي محاسبه. بررسي شده است

 .]14[كندآن را پيش بيني مي

 هاي تجربي بررسي ساختار با استفاده از روش -1-1-3

 xپراش پرتو  -1-1-3-1

، طول پيوندها، وجود xبررسي ساختار بلوري ايميدازول به وسيله ي روش پراش پرتو
بين  A˚  86/2با طول) NH…N )20گانه در حلقه و همچنين وجود پيوندهاي ويژگي پيوند دو

بلورها به دليل ويژگي زنجيره اي به صورت . دهدها و به صورت زنجيره اي را نشان ميمولكول
 ].15[شوند اي ظاهر ميرشته

 

)20( 

N

N

1.069

1.669

1.206

1.975

N

N

N

N
H

CH3

CH3

1.067

1.088

1.214

0,981

1.103

1.066

1.089

1.231

0.089

1.681

N
NH N

NH N
NH
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 گشتاور دو قطبي  -1-1-3-2

ي آن دهد كه حلقهآن، نشان ميگيري گشتاور دو قطبي ايميدازول و مشتق هاي اندازه

تري دارد؛ ولي اين امر دليلي بر داشتن ساختار يوني نسبت به حلقه ي پيرازول قطبيت بيش

هاي دو قطبي بر روي حلقه ، مي تواند به مقدار زيادي اندازه و جهت دو وجود استخلاف. نيست

فاقد استخلاف قطبي هاي آن ي ايميدازول و مشتقهنگامي كه حلقه. قطبي را تغيير دهد

در حالي كه يك گروه نيترو       . مي باشد D 8/3 – 0/4باشند، گشتاور دو قطبي در حدود 

آريل دار كردن باعث كاهش  -Nافزايش دهد و  D 0/2 – 5/2تواند اين مقدار را به ميزان مي

دار كردن يلآلك -N. شودي آريلي ميگشتاور دو قطبي به دليل مزدوج شدن ايميدازول  و حلقه

ي ايميدازول     گونه تغييري در مقدار گشتاور دو قطبي حلقههاي هيدروكربني هيچو حلقه

براي نمونه جهت دو قطبي . دهندهاي قطبي نيز جهت دو قطبي را تغيير مياستخلاف. دهدنمي

زول و نيتروايميدا – 4)5(مطالعه برروي . باشدفنيل ايميدازول به سمت گروه آريل مي -1در 

تري نسبت نيتروايميدازول قطيت بيش -4د هد كه ها نشان ميي گشتاور دو قطبي آنمحاسبه

ي اصلي نيترو همپاره -4دهند كه تركيب ي ديگر آن داراست و نتايج زير نشان ميبه همپاره

 .]16[باشد مي

   

 

ژول بر مول كيلو 42-76ها حدود سد انرژي چرخشي گروه نيترو در نيتروايميدازول

ولي تغيير در گشتاور دو قطبي طي اين چرخش بسيار ناچيز است؛ تخمين زده شده است، 

ها تعيين كننده ي گشتاور دو قطبي است و رزونانس نقش بنابراين اثر القايي در اين تركيب

DNitroobs 4/7))5(4( =−µDNitrocal 2/4)5( =−µDNitrocal 5/7)4( =−µ


