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گام اراଣ اଌن ৗوতتار Aঘ భ  
ඟا৑قدرم  زॐمات  داৣم ازऒ ୀود لازم ਗی ଘ ଒ راঘ࣒ماਪی و  آ༚ی دන඿ر ೺ख़مد ࠠفارزاده পناباণتاد راঘ࣒مای ସ୍ و໋

  .৶ما৤م اسࢂචاری ਗیھ඼෻اਘی  اীشان اଌن ඵේज़ر را پ࣓ࢤودم،พ়ࢁඟ و  ণپ
ঃند ୓ی ऒوীش ඼ෙ঳ه಻ൾফن ازاণتاد ज़شاور ارേ॒ندم ໆرکار خاৣم دන඿ر ৤ජ໑م ඵෂرزاآ༚یان  උ ଘඁࢋ اอশૢه ජ໑ا از راঘ࣒ماਪیھم

  .঍࣒مسا౻ංند، दدردا਩ی ਗی
  .৶ما৤ماز ਟජ໑ی න෥ख़رم آزماழه পناب آ༚ی ੀय़ندس جلاฮی ඼່ا਩୓ی พ়ࢁਗ ඟی

گاه GC-MASSو  GCرඕࣂس න෥ख़رم آزماழه  از পناب آ༚ی دන඿ر ঈوروش ঺بار নیدر Aণرم دන෥ख़ ن಻౱ࣩو੆ज़ و  
GC-MASS ودمর شانীا ଡ࣓ماേکاری ص िد ھগھࢤواره شا ଒ ی زادهਚع৑خا ୍ඟرکار خاৣم گ࢓ໆیਗ ی਩درداद  ،م৤ما৶.  

گاه  IRاز পناب آ༚ی دන඿ر ণید േॐید اॐمدی رඕࣂس න෥ख़رم آزماழه  Aণرم دන෥ख़ ࣩول੆ज़ وIR  ، ی ࣹسام༚ناب آপ
  .৶ما৤ماিുیار  พ়ࢁਗ ඟید

଒ ھࢤواره ජ໑ا از دوਠণی و  پروଌن زଽا خاৣم ໆرکارو اଌن ख़جال ਠ઺඼່ی دوباره ا॥ت ห از دو॥ت  و ऒواඟ໋ ଽاঃ࣓م، 
  .ঃند ساࣾت، พ়ࢁඟ و୎ه ঻࣒ما৤م୓ی ऒوীش ඼ෙ঳هراঘ࣒ماਪی

ໆرکار خاৣم य़ࢪുید رਖ࣓নی ඼່د، ໆرکار  :৶ما৤مਗیభ پایان، از ৳ماਗی دوণتاৣم ଒ از یاری و ඼ෙय़با਩ی اীشان ऒୀوردار ॰دم ඵ෕ز दدردا਩ی 
، ໆرکار خاৣم  خاৣم اणساओ ଡود ਕی، পناب آ༚ی ಻ඌࣹن پاࣆنده، ໆرکار خاৣم ৤ජ໑م خൎیਚی، ໆرکار خاৣم زଽا ໆرज़ࡣت، ໆرکار خاৣم س૟േه ৘඼ෙ७وری

  .পناب آ༚ی اୀاঘ࣓م ൌॣیدیانزଽا ا५دی، ໆرکار خاৣم اঀھام ساਕی، ໆرکار خاৣم زଽه دوخاਫی ، ໆرکار خاৣم ໑ژگان آय़༚ھدی  و 
کاری ସ୍ا਩ی রوده  िی و ھਠণد دوগر شاඵේज़ نଌی اਗما৳ భکان ଯر اඵේज़ نଌی ا઄ شانীکاری ا िی و ھਠণ࡛ࢴت، دوख़ دون঴ ଒ ࣤودامಪ ୌپذ :  

मࢌ උ ଘඁࢋ ख़࡛ࢴت  ਟی داودپور آඇඞฬتا خاৣم ໆرکارو  دادو ඵ෕ره خاৣم ໆرکاراز دوণتان ସ୍م    .پاسࢂචارمඵ෣োرشان ਟ ণی ৒భغ و صدا
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هاي بسيار مهمي در سنتزهاي آلي، تهيه بنزوفنون و هيدروكسي نفتون حد واسطاستوفنون، هيدروكسيمشتقات هيدروكسي
دين ترتيب نوآرايي فرايز به عنوان بهترين روش سنتز اين گروه از تركيبات از ب. آيندتركيبات دارويي و پليمرها به شمار مي

در اين پروژه، نوآرايي فرايز آريل استرهاي مختلف بر روي بستر . باشدآريل استرهاي مربوطه بسيار حائز اهميت مي
HF/Silica  علاوه بركسب  . گرفته استساعت و دماي بهينه شده مورد بررسي قرار  4در شرايط بدون حلال و در زمان

  .باشنداز مزاياي اين روش مي HFهاي قابل قبول، حذف مشكلات كار با بازده
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ي تكثيـر  هـاي فعـال شـده   هـاي گيرنـده  تي چربي خون هستند كه به عنوان آگونيسدهندهها گروهي از داروهاي كاهشفيبرات
دهد كه حضور اتم سيليكون در سـاختار دارو  ها نشان ميبررسي. باشندهاي التهابي ميي پروكسيزوم قادر به كاهش پاسخكننده

اهـداف مشـخص، تغييـر سـرعت متـابوليكي و افـزايش خصـلت چربـي          برابرپذيري دارو گزينش و سبب بهبود خواص دارويي
آنالوگ سيليكوني كلوفيبرات براي نخستين بار از طريق جايگزين شدن اتم كلر با يـك اتـم سـيليكون در    . شودمي وداردوستي 
اثرات ضـد التهـابي   . پروپيونات تهيه گرديد) فنوكسي) سيليلمتيلتري(-4(-2-متيل -2ي فنوكسي سنتز شد و تركيب اتيل حلقه

ارزيابي شد و با خـواص ضـد التهـابي و آنتـي لوكوسـيتي      ) سيلافيبرات(برات و تجمع آنتي لوكوسيتي آنالوگ سيلييكوني كلوفي
نتايج نشان داد كه ايزوستر سيليكوني كلوفيبرات داراي اثرات ضد التهابي و تجمـع آنتـي لوكوسـيتي    . كلوفيبرات مقايسه گرديد

  .باشدبهتري مي
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  مقدمه 1- 1
 در ايـن ميـان،  . ها از اهميت خاصي در سنتز مواد آلي برخـوردار هسـتند  هاي آروماتيك و مشتقات آنكتون

آريل كتون، تركيبات هيدروكسي. دان آلي قرار دارندها همواره در كانون توجه شيميآريل كتونهيدروكسي

هاي مؤثر ط، به عنوان حد واس 3هانفتونو هيدروكسي 2هابنزوفنون، هيدروكسي 1هااستوفنونشامل هيدروكسي

بسـياري از  . باشـند ي كـاربرد مـي  و در برخي مـوارد بـه صـورت محصـولات نهـايي در صـنايع گونـاگون دارا       

هـا و عطرهـا، سـاخت واحـدهاي سـاختماني      ، توليـد چاشـني  4ها در سنتز مواد دارويـي آريل كتونهيدروكسي

. گيرنداي مورد استفاده قرار ميبه طور گسترده 5ي فرابنفشهاي اشعهي پليمرهاي خاص و جاذبپايداركننده

ي فـرابنفش بـراي مـواد بسـياري     ي اشـعه يژه به عنوان پايداركننـده و مشتقات آن به طور وبنزوفنونهيدروكسي

ي فـرابنفش در  چنين با توجـه بـه جـذب گزينشـي اشـعه     هم. ها به كار برده شده استها و پلاستيكنظير رنگ

هـا در محصـولات بهداشـتي محـافظ پوسـت      ،  مشتقات هيدروكسي بنزوفنونnm 350هاي كمتر از طول موج

  . باشندي مضر داراي كاربرد ميبر اين اشعهبدن انسان در برا

هـاي جـلا دهنـده و نيـز اسـتخراج و جداسـازي       ها در كائوچوها و روغـن آريل كتوناستفاده از هيدروكسي

چنـدين روش جهـت   . توان به طيف وسيع كاربردهاي ايـن تركيبـات افـزود   فلزات در صنعت متالورژي را مي

 7و نـوآرايي فرايـز   6كـرافتس -باشد كه در اين ميان واكنش فريـدل يها موجود مآريل كتونتوليد هيدروكسي

ي بـالاي نـوآرايي فرايـز، عمومـاً از ايـن روش بـراي سـنتز ايـن تركيبـات          با توجه به بهره. بيشتر متداول هستند

 .شوداستفاده مي

                                                 
1 Hydroxyacetophenones 
2 Hydroxybenzophenones 
3 Hdroxynaphthones 
4 Pharmaceuticals 
5 UV Absorbers 
6 Friedel-Crafts Reaction 
7 Fries Rearrangement 
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  نوآرايي فرايز 1-1-1

نوآرايي فرايـز شـامل   ]. 1[ه انجام رسيد ب 1توسط كارل تئوفيل فرايز 1908نوآرايي فرايز نخستين بار در سال 

هيدروكسـي كتـون متنـاظر، بـه همـراه نقـش        -يـا پـارا   -تبديل يك آريل استر به محصولات ايزومري اورتـو 

بـه عنـوان اسـيد لـوئيس      AlCl3فرايـز در نـوآرايي فـوق از    ). 1-1شـكل  (كاتاليستي يك اسيد لوئيس اسـت  

  .استفاده نمود

  
 

 شكل كلي نوآرايي فرايز) 1-1شكل (

 

هـا  آريـل كتـون  هاي سـنتز هيدروكسـي  ترين روشي مهمكرافتس نيز در زمره-بدون ترديد، واكنش فريدل

كرافتس، فنول يا مشتقات آن توسط اسـيد كلرايـد يـا انيدريـد اسـيد متنـاظر در       -در واكنش فريدل. قرار دارد

نـوآرايي فرايـز از سـوي ديگـر، واكنشـي دو      . شـود دار مـي خود، آسيلحضور اسيد لوئيس در موقعيت كربن 

گـردد  ي نخست، فنول از طريق اسيد كلرايد يا انيدريـد اسـيد متنـاظر اسـتري مـي     در مرحله. باشداي ميمرحله

)O- بـه رغـم دو   . شـود آريل كتون مربوطه نوآرايي مـي ي دوم، آريل استر به هيدروكسيو در مرحله) آسيله

ي شود كه بهـره هاي آروماتيك استفاده ميي كتوناي بودن اين فرآيند، معمولاً از اين روش براي تهيهمرحله

  .بالاي آن بهترين استدلال براي اين رويكرد است

 

 

                                                 
1 Karl Theophil Fries 
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  مكانيسم نوآرايي فرايز 1-1-2

م بـين  هـا شـامل مكانيس ـ  ايـن مكانيسـم  . شـود به طور كلي سه مكانيسم براي فرآيند فرايز در نظر گرفتـه مـي  

 .باشندمي 3و مكانيسم درون مولكولي 2، مكانيسم دومولكولي 1مولكولي

  مكانيسم بين مولكولي 1-1-2-1

پيشنهاد شده، فرض بر اين است كه آريل ] 3[ 5و سپس كوكس] 2[ 4در اين مكانيسم كه توسط اسكراپ

سيد كلرايد به عنوان واكنش داده و فنوكسي آلومينيم كلرايد و ا  AlCl3ي نخست با استر در مرحله

در ادامه يك آسيلاسيون دروني ميان اسيد كلرايد و فنولات رخ   . شوندمحصولات اين واكنش توليد مي

  .شوددر انتها محصول بدست آمده به فنول آسيله شده در موقعيت پارا تبديل مي. دهدمي

  

 مكانيسم بين مولكولي فرايز) 2-1شكل (

  

  البته اسكراپ . باشدي دوم نشانگر خروج گاز هيدروژن كلرايد ميست مرحلهگونه كه قابل ملاحظه اهمان

                                                 
1 Intermolecular Mechanism 
2 Bimolecular Mechanism 
3 Intramolecular Mechanism 
4 Skraup 
5 Cox 
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كرزيـل   -هـا بـا اسـتفاده از متـا    بدين صـورت كـه آن  . هرگز نتوانستند اين مكانيسم را توجيه نمايند] 2[ 1و پولر

ه موفـق ب ـ  Cº140به عنوان كاتاليست و عبور جريـاني از گـاز هيـدروژن در دمـاي      ZnCl2استات در حضور 

  . گرديد، نشدندي نخست توليد ميبايست در مرحلهها ميي آنجداسازي استيل كلرايدي كه طبق فرضيه

  مولكولي مكانيسم دو 1-1-2-2

گـذاري شـده اسـت كـه يـك      و همكارانش پيشنهاد شد بر اين فرض بنيان 2اين مكانيسم كه توسط رزنموند

  ]. 4) [3-1شكل (كند لكول استر ديگر عمل ميمولكول آريل استر به عنوان عامل آسيلاسيون يك مو

 

  مكانيسم دو مولكولي فرايز) 3-1شكل (

فنيـل اسـتات در   متيـل  -4-كلـرو  -2كرزيـل بنـزوآت و    -نشان دادند كه در اثر واكـنش پـارا   هها در ادامآن

 ).4-1شكل (آيند و حرارت، چهار محصول زير بوجود مي AlCl3حضور كاتاليست 

 

 

 يز دو مولكولي دو استر مختلففرا) 4-1شكل (
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  مكانيسم درون مولكولي 1-1-2-3

  ]. 5) [5-1شكل (پيشنهاد شد  2و ماووس 1مكانيسم درون مولكولي نخستين بار توسط آورز

  
  

  مكانيسم درون مولكولي نوآرايي فرايز) 5-1شكل (

به صـورت مسـتقيم بـه    گردد، در اين مكانيسم يك گروه آسيل نيز مشاهده مي 5-1گونه كه در شكل همان

  .كندمهاجرت مي -يا پارا -هاي اورتوي فنول در موقعيتروي حلقه

 عوامل مؤثر در نوآرايي فرايز 1-2

توان ها ميترين آنعوامل بسياري در تعيين نوع محصول ايزومري نوآرايي فرايز تأثير دارند كه از جمله مهم

  .، حلال و كاتاليست انتخاب شده اشاره نمودبه دما، ساختار گروه آسيل، ساختمان گروه فنوكسي
                                                 

1 Auwers 
2 Mauss 
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