


Abstract

1-3 Oxazol -2- thiol and 1-3 Oxazol-2-3(H)tion are tautomerism forms of Oxazol 

that include one tion form and two thiol forms. In this project energies , geometries and 

dipole moment of a seriesOf 5R and 4R ( R = NO2 , CN , CHO , F , Cl , BH2 , H , CH3 , 

NH2 ) were calculated with the DFT/B3LYP, HF and MP2 method at the 6-311++G(d,p) 

level in the gas phase and and solution using PCM model. For major derivatives tion (1) 

form was most stable forms, and thiol(2) form is more stable than thiol(3) form. Their 

energies and dipoe moment are related to solvent effect. in addition variation of specific

solvent effect is studied with DFT/ B3LYP.further more in the final section.aromaticity 

is studied white NICS technique.
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تیون -2-اکسازول  تیول و-2 -اکسازول - 1-1

  کاربردها-1-1-1

تیون یک حد واسط مفید براي تهیه مواد  - H)( 3،2- اکسازول 1،3و  تیول - 2-اکسازول  1،3 

براي مثال . تواند هم در کشاورزي و هم در داروسازي استفاد شود لوژیکی می باشد که میبیو فعال

اکسازول به عنوان نماتیسیدها )بوتنیل -3-ـ تري فلوئورو  4 ، 4 ، 3( -2
1
  .[1]می باشد 

  تیول  -2-اکسازول - 1،3 روش هاي سنتز -1-1-2

وسیله دکربوکسیله  به شده تشکیل گلیکوآلدهید واکنش شامل تیول ـ2-اکسازول - 1،3 تهیه مراحل

با  [2].کردن دي هیدروکسی مالئیک اسید با پتاسیم تیوسیانات در حضور اسید هیدروکلریک می باشد

اکسازول دي تیول  3-1 به علت بازده پایین محصول. این وجود براي مراحل صنعتی مفید نمی باشد

  .1- 1شماي %)35(

CO2H OH

CO2HOH

CHO

CH2OH

KSCN
conc.HCl
C2H5OH

O

N

SH  

  1- 1شماي                         

تواند به وسیله دیمرگلیکوآلدهید، یا  می تیول -2-  اکسازول - 1،3است که  البته مشخص شده

هاي قطبی  و حلال 3C- 4 هاي استال باتیوسیانات در حضور الکل )1- 2آلکیل( دي گلیکوآلدهید

در مرحله انجام واکنش گیلکوآلدهید . به دست آید و اسیدهاي معدنی آپروتیک به عنوان رقیق کننده

                                                          
١ Nematicide
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دي استیل استات و پتاسیم تیوسیانات به عنوان مواد آغازین و هیدروکلریک اسید به عنوان اسید 

  .2-1شماي  [3]معدنی و استونیتریل به عنوان رقیق کننده استفاده می شود

    

      

CH
OC2H5

CH2OH
+ KSCN

conc.HCl

CH3CN
O

N

SH

OC2H5

   

  2- 1شماي               

  تیون - 2-اکسازول -1،3مشتقات روش هاي سنتز -1-1-3

و تیوسیانیک اسید تهیه می  ها کتول معمولاً به وسیله تغلیظ ) 2(تیون  -2-اکسازول مشتقات 

  .3- 1-شماي [4]دنشو

                   

RCCHOH

O

R

+ HCN

O

N
R

R

H

S
  

    )2(                       )3(  

  3-1-شماي                 

با تیونیک اسید مطابق روش ویلیامز) R=R′=H ,1(واکنش گیلکوآلدهید 
1
و واندونبرگ 

2
 می 

تیون مورد نظر مطابق  -2-، آنالیزهاي تجزیه عنصري و طیف نوري با اکسازول  )3- 1شماي (باشد

گمپر.می باشد
3
و هرلینگر 

4
 3نتیجه گرفتند که یل کال S,Nمشتقات  UVبا مقایسه طیف فلورسانس و  

   .[7-5]باشد  ـ تیون به شکل تیون می2دي آریل اکسازول ـ - 4،

                                                          
١ Willems
٢ Vandenberghe
٣ Gomper
٤ Herlinger
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ـ تیون ها 2است که به اکسازول ـ ـ تیولاکتام هاβـ هیدروکسی  از  استفاده شامل  روش دیگر تهیه

 DMSOدر حلال  HCl تیون ها با -2- آزتیدین متیل  -1- هیدروکسی 3 آریل ـ - 3 .تبدیل می شوند

  ) .4-1-شماي (  [8]دهند تیون ها را می -2-آریلواکسازول  - 5- متیل  – 3واکنش داده و 

    

N N
O

OH

R

S

R

CH3S
CH3

HCl

DMSO

  

  4-1-شماي           

 اثرات جانشینی بر روي سرعت هیدرولیز استال هاي بنزآلدهید و طیف
17O  نشاندار شده که

، همگی دلالت ) 1-1-  شکل(  شود کند اتم اکسیژن محصول از گروه هیدروکسی مشتق می اشاره می

   .[9]بر تایید این واکنش دارند 

  

  

  

  

  تیون-2 -اکسازولNMR17O طیف - 1- 1- شکل      

 6-1و 5-1-شماي (  [10]تیون ها پیشنهاد شده است -2-مکانیسم هاي زیر براي تشکیل اکسازول 

(.  

  

  

  تیون - 2-تشکیل اکسازول  - 1مکانیسم -5 - 1- شماي                       
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  تیون - 2-تشکیل اکسازول  - 2مکانیسم -6 -1-شماي                   

  

  1یسمتومرات-1-2

که هاي شیمیایی  آلی هستند که سریعاًً به وسیله واکنش ترکیبات از ایزومرهایی هاتاتومر

ت اتم مهاجر شاملاین واکنش  معمولاً .به یکدیگر قابل تبدیل هستند شود یزاسیون نامیده میتاتومر

در محلول . است همراهدوگانه همسایه  و یگانه پیوندکه با جابجایی  ،دباشهیدروژن یا پروتون می

نسبت  .داردوجود  هاتاتومر بین تعادل شیمیاییمعمولاً یک  امکان پذیر است  یزاسیونتاتومرهایی که 

ها که بوسیله تاتومرمفهوم  .دارد تگیبس PH و حلال ،شامل دما عاملبه چندین  هاتاتومرواقعی 

 هاي سیم نقش مهمی در جفتتاتومر ،سیم خوانده می شوندتاتومریزاسیون قابل تبدیل هستند تاتومر

  . کندمی ایفا  RNA و به ویژه) 7- 1شماي (DNA بازي غیر متعارف

                            

  7- 1شماي                                          

                                                          
١ Tautomerism



مقد مه:  فصل اول 

٥

  :وسیله موارد زیر کاتالیز می شود به یزاسیونتاتومر

  :که شامل مراحل زیر است  بازها )الف

پروتونه کردن موقیعت هاي  - 3کیل آنیون غیر مستقر؛ مثل انولات تش - 2 پروتون زدایی -1 

   . گوناگون آنیون

  :که شامل مراحل زیر است  اسیدها )ب

هاي گوناگون  پروتونه کردن موقیعت - 3تشکیل کاتیون غیر مستقر -2پروتونه کردن  -1 

  .کاتیونهمسایه 

  

   يتاتومرجفت هاي واع ان-1-2-1

.انول –کتون .1

.ایمید –آمید.2

.لاکتیم –لاکتام.3

.انامین –انامین.4

  .ایمین –آمین .5

  .)8- 1شماي(نمونه می توان ذکر کردبراي  را استون مثلاً ،انول –کتون  - 1-1-1-1

    

C C

OH

H H H

O

  

    فرم کتو                        انول فرم                       

  8-1شماي                                       

  ). 9-1شماي(  هیدرولیز نیتریلطی واکنش هاي  مثلاً ،ایمید –آمید- 1-1-1-2

  



مقد مه:  فصل اول 

٦

                 

N

H

N

OH
O

  

  فرم آمید                        فرم ایمید                    

  9- 1شماي                                    

ًدر  مثلا هتروسیکلایمیدیک اسید در حلقه هاي  - تاتومریسم آمید ،لاکتیم –لاکتام - 1-1-1-3

  ). 10-1شماي( سیتوزین  و تیمین- بازهاي گوانیننوکلئو

      

O

NH2 NH2

OH

  

  فرم لاکتام             فرم لاکتیم                              

   10-1شماي                                        

  ).  11- 1شماي (ایمین  –آمین  - 1-1-1-4

        

NNH

NH NH2

  

  فرم ایمین                  فرم آمین                             

                                                                  11- 1شماي                                     

  . انامین، مثلاً طی واکنش هاي آنزیمی پیرودکسال فسفات –انامین - 1-1-1-5

  یسمتاتومرانواع  -1-2-2

  ي پروتونیتاتومر -1-2-2-1

اي از رفتار اسید و باز در نظر گرفته  گردد و شاید زیر مجموعهبه تغییر محل پروتون بر می 

که به ویژه اهمیت  بیولوژیکی می باشدها شامل ترکیبات مهم  یسم پروتونی هتروسیکلتاتومر .شود

  ) .12- 1شماي ( از حوزه هاي شیمی و بیوشیمی دارندزیادي در بسیاري 



مقد مه:  فصل اول 

٧
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  12-1شماي                                         

ي به تاتومرها همچنین تبدیل یک فرم  ي هتروسیکلتاتومراطلاعات پایداري نسبی فرم هاي 

به عبارتی دیگر دانستن چگونگی تغییر انرژي . فرم دیگر از نقطه نظر ساختار شیمیایی مهم است

 را روي پایداري نسبی هاي مختلف ثیر حلالتأ یزاسیون در محیط هاي مختلف می تواندتاتومر

].11-1[3در مراجع وجود داردیادي روي چنین تعادلاتی ز نظريمطالعات تجربی و  مشخص نماید

  ي حلقه ايتاتومر -2-2-2- 1

در سیستم هترو  ي پروتونی است که درآن پروتون می تواند دو یا چند مکان راتاتومریک نوع 

-1شماي یک نمونه از این فرایند است تري آزول -2H 1،2،3و H1مثال  که بعنوانشغال کند اسیکل 

13 .  

                                  
N

N

N

N
NN

H H
   

  13- 1شماي                                                

  حلقه -ي زنجیرتاتومر -1-2-2-3

به جایی پروتون با تغییر ساختار باز به حلقه همراه باشد به عنوان  جاهنگامی رخ می دهد که 

  .14-1شماي لاکتونیک منورید اسید بهباربیتوریک ] 5پروپیل  2-هیدروکسی [  5 -الکیل مثال
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      14- 1شماي               



مقد مه:  فصل اول 

٨

    

  ي والانستاتومر -1-2-2-4

هاي  می شود که با تغییر سریع الکترون فرایندهاییشامل  ي پروتونی متمایز است وتاتومر از

سیکلو هپتا تري  هاي معین مثل  حلقهبسته شدن  و باز هاي شکلعی پیوندي همراه است یک مثال نو

ان رکاراديون - ان
      .15-1شمايمی باشد  ]14[1

  

  15-1شماي                                                  

  يتاتومراثر حلال روي تعادل  - 1-2-3

  انول –اثرات حلال روي تعادل کتو  -1-2-3-1

دي  – β ،کتو آلدهیدها β، دي آلدهیدها - βدي کربونیل که شامل  3- 1به طور کلی ترکیبات 

کتو کربوکسیلیک استرها می توانند در محلول یا به عنوان ترکیبات خالص به صورت  – β کتون ها و

  : که به ترتیب به صورت ،سه فرم وجود داشته باشند

  دي کتو - الف

   سیس انولیک -ب

  .)16-1شماي ( فرم ترانس انولیک - ج
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ج     ب                         الف      

  16-1شماي   

                                                          
١ Norcaradien



مقد مه:  فصل اول 

٩

 ،شوند فرم سیس انولیک انولیزه میمنحصراً به دي کربونیل در محلول  3-1ترکیبات زنجیر باز 

دي  3-1در مقایسه ترکیبات حلقوي  .شوند کولی پایدار میسیله پیوندهاي هیدروژنی درون مولکه بو

ترانس انول براي حلقه هاي  فرم می توانند هم)  دي ان 3- 1به عنوان مثال سیکلو آلکان (کربونیل 

تر از فرم باز  قطبی فرم دي کتو معمولاً .براي حلقه هاي بزرگ بدهند فرم سیس انولکوچک و هم 

نسبت به دست  .داردبستگی به قطبیت حلال انول :کتونسبت  در بیشتر اوقات .سیس انول می باشد

   .]15[باشد گازي می در حلال هاي غیر قطبی نزدیک مقادیر فازبراي حالت کتونی آمده 

همراه می درصد فرم انولی با افزایش  ،دي کربونیل در حلال هاي کم قطبی -βانحلال ترکیبات 

قطبیت درواقع . ، در حالیکه حلال هاي قطبی تعادل را به سمت فرم دي کتو جابه جا می کنندباشد

فرم  .مولکولی قابل فهم می باشدانول را کم می کند، که این با برهمکنش هاي درون فرم حلال میزان 

 –ي دوقطبی دافعه به کاهشزیرا پیوند هاي هیدروژنی درون مولکولی  ، انول کمترین قطبیت را دارد

با حلال  پیوندهیدروژنی درون مولکولی  بدلیل پیوند. کمک می کندهاي کربونیل  دوقطبی گروه

  .با کاهش میزان فرم انول همراه می شود در نتیجه صورت نمی گیرد 

  يتاتومراثرات حلال روي سایر تعادلات  -1-2-3-2

 و شاخه وغیره حلقه هیدرازون، -  آزو لاکتام، - لاکتیم از قبیل تعادلات روي سایر بر حلال اثرات

.16 [نیز قابل توجیه می باشد [  

می  پیریدون-2           هیدروکسی پیریدین -2تعادل ،لاکتام - لاکتیملعات کلاسیک از مطا یکی

  .)17-1شماي(]17[باشد

      
N OH NH N

H
O O

  

  پیریدین هیدروکسی-2)الف          پیریدون -2)ب           یومپیریدون- 2)ج         

  17-1شماي            



مقد مه:  فصل اول 

١٠

هیدروکسی  -2،4سازدآشکار می به خوبی ،[18] جرمی اسپکتروسکوپی وIR، UV/VISمطالعات

هیدروکسی یا (در فرم لاکتیم  بیشترو ماتریکس خنثی تحت شرایط تعادلی  گازي فاز در پیریدین

ضمن اینکه در حلال هاي غیر قطبی مثل سیکلو  .در مقایسه با موقیعت محلول وجود دارد) مرکاپتو

مثل آب ي به مقدار قابل توجهی وجود دارد، در حلال هاي قطبیتاتومرهگزان و کلروفرم هر دو 

ثابت تعادل در فاز  .شودمی جا بجا) اکسو یا تیو اکسو(ي به طور وسیعی به سمت لاکتام تاتومرتعادل 

10 ي گازي به اندازه
4

ي در فاز تاتومراوت دارد این تفاوت زیاد بین فرم هاي حالت محلول تف اب

 گرفتن با در نظر. سازد گازي و محلول تاثیر غالب حلال را روي پایداري مولکولی آشکار می

 درحلال هایی با قطبیت متغیر مشخص شده کهپیریدون  - 2 پیریدین        هیدروکسی -2تعادل

این فرم از فرم هیدروکسی به . پیریدون جابجا می کندتعادل را به سمت فرم افزایش قطبیت حلال 

اگرچه حلال تاثیر  .بیشتر وجود دارد )ج( فرم جدایی باربه علت  خاطر مشارکت در فرم مزومري

ي مولکولی،  اثرات آشکاري روي هندسهاما  کمی روي ساختار الکترونی حالت پایه فرم لاکتیم دارد،

، بعلاوه توانایی برقراري پیوند هیدروژنی حلال ها داردلاکتام ارتعاشی فرم پخش بار و فرکانس هاي 

نقش مهمی را ایفا می کند، از این رو دهنده هاي پیوند هیدروژنی تمایل به پایدار کردن فرم اکسو 

  .گیرنده هاي پیوند هیدروژنی تمایل به پایدار کردن فرم هیدروکسی دارند و دارند

  

   یهیدروژندپیون-1-3

به وسیله هوگینس نخستین بار مفهوم پیوند هیدروژنی
1
اولین  [19]. معرفی شد1919 سال در 

سیله لاتیمرو به1920 پیوند هیدروژنی در سال در مورد مقاله صریح
2
رادبوش و 

3
درباره مشارکت  

 مطابق معادله Y′R- و R-X-Hپیوند هیدروژنی به وسیله بر همکنش ].20[شدآب منتشر  هاي مولکول

   .تشکیل می شودزیر

                                                          
١ Huggins
٢ Latimer
٣ Rodebush

R X :Y R'+ R X H R'H



مقد مه:  فصل اول 

١١

R-X-H عنوان پروتون دهنده و به-Y′R بنابراین ، دنباش می براي پیوند الکترون به عنوان دهنده جفت 

 ایجاد به منجر که باز برونشتد نش اسید وکتواند به عنوان مرحله اولیه وا میپیوند هیدروژنی 

,CNمثلاً(میباشند  H از نگاتیویته بالاترداراي الکتروYوXاتم هاي . شودمی  قطبی دو محصولات (N

, P , O , S , F , Cl , Br, مولکولی باشد هم بین درون مولکولی و هم تواند پیوند هیدروژنی می. 

. کول باشندلمتعلق به یک مو Y وXافتد که  پیوند هیدروژنی درون مولکولی هنگامی اتفاق می

اتم هاي اکسیژن  ،)هیدروژنی یا به عبارتی پذیرنده هاي پیوند(مهمترین جفت الکترون دهنده ها 

 .هستند ها سیکلهترو -Nو  همچنین اتم نیتروژن در آمین هاو ترکیبات کربونیل  اترها ها، درالکل

ي پروتون می  گروه هاي دهنده کربوکسی و آمید مهمترین –هیدروکسی، آمینو همچنین گروهاي

 ،N─H∙∙∙∙O وO─H∙∙∙∙O، O─H∙∙∙∙N،پیوند هاي هیدروژنی قوي به وسیله جفت الکترون. باشند

نمایش داده Cl2C─H∙∙∙∙N و Cl2C─H∙∙∙∙O به صورت ضعیف ترین و N─H∙∙∙∙Nبا ها ضعیف تر

می توانند به عنوان  نیزآلکن ها و آلکین ها  ،از ترکیبات آروماتیک یالکترون π هاي سیستم. می شود

 هنگامی که دو یا تعداد بیشتري مولکول از یک نوع. پذیرنده هاي پیوند هیدروژنی ضعیف عمل کنند

  ) .18-1شماي(  می شود نامیده ی یکسانمولکول بین شرکت کند پیوند هیدروژنی در تشکیل پیوند
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  18-1شماي                                                        

 [21]نامیده می شود بین مولکولی متفاوت شرکت مولکول هاي متفاوت منجر به پیوند هیدروژنی

  .)N3R ∙∙∙∙ OH-Rمثلاً(

  

  هیدروژنیپیوندهاي تعیین  روش1-3-1

کلی روش هاي متعددي در تعیین پیوند هیدروژنی وجود دارد که بر اساس داده هاي به طور 

  :به آنها اشاره می گردد هندسی یا طیفی مولکول می باشند که به طور مختصر 

 در معادله، کوچکتر از مجموع شعاع) Y و X(ي پیوند فاصله بین اتم هاي در بردارنده -الف 

  .واندروالسی می باشد


