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خداوند بی نهایت است ولی به قدر نیاز تو فرود می آید، به قدر آرزوی تو گسترده می شود و به قدر 

. ایمان تو کارگشاست  

 

:با تقدیر و تشکر فراوان از  

  استاد راهنمای این پروژه که در تمامی مسیر مرا مورد آسیه یحیی زادهسرکار خانم دکتر ،

 .توجه خود قرار دادند و لبخندهایشان را هیچگاه از من دریغ نکردند حمایت و

  عابدینیو سرکار خانم دکتر  فرهاد شیرینیداوران محترم این پایان نامه، جناب آقای پرفسور ،

 .افتخاری بود که شامل حال اینجانب گردید

 خانواده عزیزم که بدون پشتیبانی آنها یقینا گامی نمی شد برداشت: 

خواهران  حدیثی نیا و مادر عزیزم سرکار خانم  منور خادمی ،... عزیزم جناب آقای حبیب اپدر  

 (.مهندس مسعود لری ) دوست داشتنی ام دکتر طاهره حدیثی نیا و مهندس مریم حدیثی نیا 

 دوستان کارشناسی ارشد که خاطرات شیرینی را برایم بوجود آوردند. 

سمیرا مهماندوست، نیلوفر صفری، مرضیه فرهادی، سمیه  ساجده شجاع، فاطمه توکلی، :خانم ها

  .سروی

ذرکسیس تکبیری، امید گلی، محسن انواری، پیمان حسین زاده، ، علی ولی پور، مجتبی  :آقایان

 فرزاد عظیمیو  قاضی

 همکاران محترمم در مجتمع دخانیات گیلان که همواره حامی من در این پروژه بودند. 

م بر خود ببالم و نگاهی به پشت سر بیفکنم، به مسیر پیموده ، به ستونهای قدرتمندی اینک سر بلند می توان

که چون کوه در پشت سرم قرار گرفته اند و با اعتماد کامل قدم در راهی بگذارم که در پیش روی من است 

.و تمامی آرمانم  

 معصومه حدیثی نیا
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 چکیده

 پورین جدید سنتز و شناسایی مشتقات 

 معصومه حدیثی نیا

 

این ترکیبات به . باشندبدن موجودات زنده بوده و از نظر بیولوژیکی حائز اهمیت می ارساخت اساسی ءمشتقات پورین جز   

 .روندکار میعنوان داروهای ضد صرع، ضد قارچ، ضد آلرژی، ضد ایدز، ضد سرطان و ضد ویروس به

های شد و سپس در حضور آمینبا استفاده از دی آمینومالئونیتریل و تری متیل ارتوفرمات، ایمیدیت سنتز در این پروژه    

یل پورین ئترکیب نهایی کربامو. دست آمدزور جدید در این واکنش، آمیدین بوان کاتالینعمختلف و سیلیکا سولفوریک اسید به

شناسایی این ترکیبات . حاصل شد% 51-61با بهره  ،در حلال اتانل DBUیدهای مختلف و هاز واکنش آمیدین در حضور آلد

1توسط 
H-NMR، IR و نقطه ذوب انجام گرفت. 
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Abstract 

 

   Derivatives purine are an important part of nucleoic acides. Biological properties of purines 

are important. These compounds are used as anti-inflammatory, anti-cancer, anti-fangal, anti-

angina and anti-HIV medicines. 

   In this thesis, we synthesis imidate by using of diaminomaleonitile and trimethyl 

orthoformate reaction. Then, we synthesis produced amidines in the presence of various 

amines and silica sulfuric acid as a new catalyst, for this reaction. Final product, purine 

achieved by using of amidines and various aldehydes reaction in the presence of DBU in 

ethanol at room tempreature. The melting point, FT-IR and 
1
H-NMR spectra confirm the 

structure of compounds. 
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 مقدمه -1 -1

-تهیه ترکیبات دارویی  مورد توجه و پیگیری می ،تر شدن عمر انسانبا توجه به استفاده بشر از داروهای متنوع برای طولانی   

از . شوندها به بازار عرضه میاما معدودی از آن ،گیرندکه هر ساله داروهای بسیار جدیدی مورد آزمایش قرار میطوریباشد، به

ها، پورین مشتقات ایمیدازول .توان به داروهایی با ساختار هتروسیکل که از اهمیت زیادی برخوردارند، اشاره نمودآن میان می

تعدادی  .دهندرا به خود اختصاص می این مجموعهتروسیکل بوده که درصد زیادی و دی هیدروپورین داروهایی با ساختار ه

از ترکیبات ایمیدازول به طور مستقل به عنوان دارو و تعدادی دیگر به عنوان ترکیبات حدواسط برای سنتز مشتقات پورین، 

شود که از آن اولیه مختلفی استفاده می از مواد پورینبرای سنتز مشتقات . اندپورین و آدنین مورد استفاده قرار گرفتهدی هیدرو

 . توان به ایمیدیت و آمیدین اشاره نمودمیان می

 

 (DAMN)مالئو نیتریل دی آمینو -2 -1

cm حضور یک نوار در ناحیه و وسیله طیف سنجی ارتعاشی بررسی شدهب (DAMN)دی آمینومالئو نیتریل  ساختار   
-1 

که در دی اکسان اندازه  D 8/7با ممان دو قطبی پیکربندی این. دگردیرای پیکربندی سیس تفسیر دلیلی برا  IRدر طیف  1621

کند که مولکول پیکر بندی سیس دارد، اما تایید می نیز تجزیه پراش اشعه ایکس ساختار کریستالی. خوانی داردگیری شد هم

درجه نسبت به بقیه پیچ  6احد آمینو کربوسیانو تقریبا یک و .نشان داده شده که مولکول در حالت کریستالی غیر مسطح است

و کاملا مسطح  ،دهد که مولکول منفرد، دارای پیکربندی سیسمحاسبات اوربیتال مولکولی هوکل نشان می .] 1[گی دارد خورد

 .] 2[ با کمترین مقدار انرژی است

 

 (DAMN) نیتریلمالئوآمینوسنتز دی -3 -1

دی انجام واکنش در  .]9[گزارش شده است  HCNاز  (DAMN)دی آمینومالئو نیتریل ی برای سنتز های زیادتاکنون روش   

ممکن  را با راندمان بالا (DAMN)دی آمینومالئو نیتریل ، تولید در حضور کاتالیزورهای خاصو  (DMSO)ید متیل سولفوکس

 .]4و5[ شده استاستفاده  (DAMN)ل دی آمینومالئو نیتری در تهیه صنعتی HCNاز الیگومریزاسیون . سازدمی 
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( 1-1)دهد که در شمای را می 1نیلبیس آمتراکم شده و ترکیبات  ،باآلدهیدهای آروماتیک (DAMN)دی آمینومالئو نیتریل     

 .آورده شده است

 

CNH2N

H2N CN

+ 2ArCHO ArHC N C C N CHAr

CN

CN

Ar: phenyl, naphtyl, indolyl, furanyl, quionlyl, thiofuranyl 

 

 (1-1)شمای 

 

Fe نمک، PbO2 ، MnO2دکننده ماننددرحضور عوامل اکسی (DAMN)دی آمینومالئو نیتریل    
های معدنی کانی و +3

 [.6] شودتبدیل می (DISN)نیتریلایمینوسوکسینوشده و به دی ایشدستخوش اکس

 

C

C
CNH2N

H2N CN
C

C
CNHN

HN CN C

C
NHNC

HN CN

H2O

H2OOC COOH2+2HCN+2NH3 

 

 (2-1)شمای 
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 هاایمیدیت  -4 -1

تحت تیل ارتوفرمات مبا تری  (DAMN)ریل ترکیبات حدواسطی هستند که از واکنش دی آمینومالئو نیت ها ایمیدیت    

در این واکنش متانول به عنوان محصول جانبی تولید و از مخلوط واکنش  .شونددر دی اکسان خشک تهیه می رفلاکس شرایط

صورت مداوم خارج شود تا واکنش تانول تولید شده در این واکنش تعادلی باید بهم. شودهمراه مقداری دی اکسان خارج میبه

 .آیدبدست مییک راندمان بالا از ایمیدیت  به همین دلیل ،به سمت تولید محصول پیش رود

H2N CN

CNH2N

+ HC(OMe)3

1,4-dioxane

reflux CNH2N

N CN

OMeH

DAMN Imidate

 

 (9-1)شمای 

 

-شودکه در دی کلرومتان داغ و پترولیوم اتر سبک متبلور میصورت بلورهای سوزنی سفید مشاهده میایمیدیت خالص به   

 .شود

میان اتم نیتروژن گروه ایمین و اتم اکسیژن،  ،زوج یون -علت دافعه زوج یونبه. وجود دارد برای ایمیدیت دو ایزومر عمده   

 :توان در دیاگرام زیر مشاهده کردرا می (Z)و ایزومر سیس ( E)ایزومر ترانس  .شودتشکیل نمی( E)ایزومر ترانس 

 

 

H2N CN

N CN

OH Me
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H2N CN

N CN

HOMe
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 No Ione Pair-
lone Pair
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 (4-1)شمای 
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 1سنتز پینر -1 -4 -1

و معمولا است این سنتز شامل واکنش نیتریل با الکل در محیط اسیدی . باشدهای تهیه ایمیدیت، سنتز پینر مییکی از روش   

در اکثر موارد، در تهیه ایمیدیت با این روش از . ها و افزایش جزیی الکل نیاز داردواکنش به نسبت اکی مولار از واکنش دهنده

 [.7و 8]شود، اما استفاده از هیدروژن بروماید نیز گزارش شده است اید گازی استفاده میهیدروژن کلر

 

R CN R' OH C

OR'

NBr
HBr+ + R

 

C

OR'

NCl

RR CN R' OH HCl+ +

 

 (5-1)شمای 

 

عنوان رقیق مولا بهدی اتیل اتر بدون آب مع. شوندهای متداول برای این واکنش محسوب میمتانل و اتانل از جمله الکل   

مشکل اصلی که در استفاده [. 3]شود، اما استفاده از کلروفرم، نیتروبنزن و دی اکسان نیز گزارش شده است کاربرده میهکننده ب

 .باشدهای جانبی میاز این روش وجود دارد، امکان انجام واکنش

 

 هاآمیدین -5 -1

خود به عنوان ترکیباتی  وآیند های مختلف بدست میش ایمیدیت با آمینترکیباتی هستند که در نتیجه واکن ها آمیدین   

های نوع اول استفاده شوند که در این صورت باید از آمینحدواسط برای سنتز مشتقات ایمیدازول و یا پورین محسوب می

 نوع اول هایبهتر است از آمین ،روندکار میبهن به عنوان یک نوکلئوفیل در واکنش های جانشینی دیسنتز آمی درگردد و چون 

  [.11و 11]است  آورده شده (6-1)در شمای  هالکیل آمیدینآچندین نمونه از  .با خصلت نوکلئوفیلی بالاتر استفاده گردد
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 ( 6-1)شمای 

 .دشونتولید میهای آروماتیک آمین با (4)در اثر واکنش ایمیدیت  ،(5)های مختلف از نوع آریل آمیدین   

 

(4)
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N CN

H OMe

(5)
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N CN

H NH2
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R

 

 (7-1)شمای 

 

آمین با  ،هادر این واکنش .با ایمیدیت قابل سنتز هستند( آلیفاتیک یا آروماتیک)اول نوع یهااز واکنش آمین هاآمیدین   

دهنده روی آمین بیشتر باشد، واکنش روه الکترونطوریکه هرچه گهب ،استخلاف مناسب نقش مهمی در تولید آمیدین دارد

 [.12-14. ]شودتر و بهتر انجام میسریع
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 (8-1)شمای   
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  شیمی و تهیه آمیدین -1 -5 -1

 .[15]باشد می( 7)آنالوگ نیتروژن یک استر اسید کربوکسیلیک ( 6)گروه آمیدین    
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 (3-1)شمای 

 

زدایی روی نیتروژن ایمینو اتفاق افتاده و منجر به یون آمونیوم پروتون در این ترکیبات. ها بازهای قوی هستندآمیدین   

 .شودمیشود که با رزونانس پایدار غیرمتقارن می

 

R1

N

N
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R1

N
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H H
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 (11-1)شمای 

 

 ولوژیکی آمیدینهای بیفعالیت -2 -5 -1

( 11) و( 3)های عنوان مثال آمیدینهب. های بیولوژیکی کاربرد دارندهستند که در فرایند مهمی از ترکیباتها دسته آمیدین   

 [.16-13] اندگزارش شده( 11) های بسیار مهمی در تشکیل آدنینحدواسط

 

 


