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 چکيده

به ترتیب با بنزوتیازول از واکنش آلدهیدهای گوناگون -2دازول و یبنزیم-2از  یمشتقات مختلف نامهپایان در این

بازده بالا،  سنتز گردیدند.آمینوتیوفنول و در حلال سبز گلیسرول و با استفاده از امواج فراصوت -2آمین و دییلنفن-1،2

 سنتزاین روش  هایمحصولات از جمله ویژگیاه واکنش، شرایط ملایم واکنش و در نهایت خالص سازی آسان زمان کوت

 .است هابنزوتیازول-2و  هابنزیمیدازول-2

 

 آمین.دیفنیلن-1،2، بنزیمیدازول، بنزوتیازول، آمینوتیوفنول-2، آلدهید واژگان کليدي:
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 فصل اول

 مقدمه و تئوري

های جوش خورده با بنزن، قسمت مهمی از شیمی هتروکسیل مدرن را تشکیل ی آزولدارویوخواص  سنتز، واکنش

های مختلفی مانند ای ازاین ترکیبات هستند که تاکنون توسط معرفها دستهها و بنزوتیازول. بنزیمیدازول[1]دهدمی

اند. دراین فصل به ون ساخته شدهگر شرایط گوناهای مختلفی و نیز بدون استفاده کاتالیزور دهای معدنی وکاتالیستاسید

 شود.ها ارائه شده، پرداخته میها و بنزوتیازولهایی که تاکنون برای سنتز بنزیمیدازولها و برخی روشبررسی کاربرد

 

 بنزيميدازول-1-1

 هاکاربردها وخواص دارويي بنزيميدازول-1-1-1

پلی بنزایمیدازول، با .[1]هایمورد علاقهدارویییا بیولوژیکی هستندولواسطهبسیار مفیدبرایتوسعهمولکهابنزیمیدازول

« کاردو پلیمر» این ساختارها که .دنگیر، به شکل الیاف برای تهیه لباس فضانوردان مورد استفاده قرار میPBIنام تجارتی

ها و مشتقات بنزیمیدازول.[2]دوشوند معمولا پایداری بالایی دارند، بدون اینکه خواص دمایی آنها از بین برنامیده می

های هاییدر زمینههاکاربرد.مشتقاتبنزیمیدازول[3]هایفعالزیستیدرزمینهمواد دارویی هستندآنیک دسته مهمازمولکول

-هاپیدا کردهو ضدهیستامین، ضدسرطان، ضدقارچ، داروهای ضدویروس، مختلفدرمانیازجملهضدزخم معده،ضدفشار خون

جدید،  غیر نوکلئوزیدیI-سموم توپوایزومرازهای جوش خوردهبه عنواناینهتروسیکل. علاوه بر این،[4]اند
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مورد مطالعه قرار گرفته DNAهای قوی ویامهارکنندهنی، انسا 1-ویروس نقص ایمنی مهارکنندهترانس کریپتاز معکوس

، . علاوهبراین[2]کنندعمل میهای بیولوژیکیسازیسیستمتوانندبهعنوانلیگاندبهفلزات واسطهبرای مدل.آنها می[5-1]است

 .[8]هایآلیهستندهایبسیار مهمدر واکنشها واسطهبنزیمیدازول

های مولکولیبه وردیاب های فتوکرومیکهای خیلی مفید برای توسعه ترکیبات دارویی، رنگاین ترکیبات، حد واسط

 .[2-13]باشندها میدلیل خصوصیت فلوئورسانس آن

شود که به های استیریل، استفاده میهای آروماتیک، برای تهیه رنگها با آلدهیدولآلکلیل بنزیمیداز-2واکنش 

 .[11]شودهای دیگر درصنعت فتوگرافی، استفاده میعنوان حسگر و افزاینده

 

 هاهاي سنتز بنزيميدازولبررسي روش -1-1-9

ها، مشکلاتی از نها شناسایی شده است که هریک از آهای متعددی برای سنتز بنزیمیدازولروش

جملهشرایطواکنششدید،عملکردپایینوواکنش های یک طرفه شدیدداشته باشد. روشهایسنتزیکاتالیستینیاز بهمراحل 

هابیش ایمانندتصفیه،خالصسازیو خشک کردنبرایاستفادهمجدداز کاتالیزوراست، علاوه بر این،دربرخی از روشخسته کننده

 ند.از یکمرحلهدرسنتزاین ترکیباتنقش دار

ها، ها با آلدهیدآمیندیفنیلن-2،1واکنش تراکمی ز اها های زیادی برای سنتز بنزیمیدازولتاکنون روش

های مختلف اسید ها درحضور کاتالیستها و کلرید اسیدها گزارش شده است. این واکنشرتواستروها، اکربوکسیلیک اسید

 شود.ها پرداخته میاین روش جا به بررسی تعدادی ازیس انجام شده اند. دراینیلو

 

 هارتواستروها با اآمينديفنيلن-1،9واکنش  -1-1-9-1

کلرید به مقدار یک اکسی، درحضورکاتالیست زیرکونیم1:1/1آمین به نسبت دیفنیلن-1،2و  هارتواسترواز واکنش ا

 .[12]اندها تولید شدهآلکلیل بنزیمیدازول-2مول درصد، 

 .(1-1)شکلدرصد گزارش شده است  83-22ده بین این واکنش، در دمای محیط و بدون حلال و با باز
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 کلریداکسیآمین درحضورکاتالیست زیرکونیمدیفنیلن-1،2رتواستر و وها از واکنش اآلکلیل بنزیمیدازول-2سنتز (:1-1)شکل

 

آلی کاتالیز شده با اسید های در واکنش نشتدودر مقادیر کاتالیزوری به عنوان اسید بر ایمیدسولفوندیبنزناورتو

 23های مختلف با بازده متوسط رتو استروآمین و ادیفنیلن-1،2واکنش استفاده شده است.ملایم وانتخابی تحت شرایط 

 . کاتالیزور به راحتی قابلسی شده استربر وبدون حلال ید در شرایط بسیار سادهایمسولفوندیبنزندرصد درحضور اورتو

شود و به آرامی انجام میکلرومتان واکنش تتراهیدروفوران و دییهاحلال شود.درحضورخالص میبه راحتی واست بازیافت

خطر، کاتالیزور قابل بازیافت دمای اتاق، محصول جانبی بی در بدون حلال، واکنش شرایط سبز:. یابدبازده کاهش می

 (2-1)شکل .[13]است خطروبی

 
 

 

یدایمسولفوندیبنزنآمین درحضورکاتالیست اورتودیفنیلن-1،2رتواستر و وها از واکنش ابنزیمیدازول -2سنتز (:9-1)شکل  

 

 ( آورده شده است.3-1مکانسیم واکنش در )شکل

 

 

 

 

 

 



 

4 
 

 

آمین درحضورکاتالیست دیفنیلن-1،2رتواستر و وها از واکنش ابنزیمیدازول -2مکانسیم سنتز  (:3-1)شکل

ایمیدسولفوندیبنزناورتو  

 هاآسيل کلريدها با آمينديفنيلن-1،9واکنش -1-1-9-9

گاه ن سولفات باتکیهدرحضور کاتالیست سدیم هیدروژ1:1با نسبت ها آمیندیفنیلن-1،2ها با آسیل کلریدواکنش 

قابل بازیافت  کاتالیزورعالی، . فرآیند استخراج ساده، بازده در شرایط بدون حلال انجام شده استوزنی( %25)لیس سی

 (4-1شکل) .[14]ه از این روش استهای برجسته استفادبه آن از ویژگیآسان  یودسترس واقتصادی

 

 

آمین درحضور کاتالیست سدیم هیدروژن دیفنیلن-1،2ها و ها از واکنشآسیل کلریدآریل بنزیمیدازول-2سنتز  (:4-1)شکل

 گاه سیلیسسولفات باتکیه

 

-Nاکسان بدون آب، و حلال دی گرادسانتی رجهها در دمای صفر دآمین با آسیل کلریددیفنیلن-1،2کنش وااز 

، (OEt3BF.) اتراتیلدی-فلورریدتریآمین سنتز شده و در مرحله بعد، با اضافه کردن کاتالیست بوردیفنیلن-1،2-آسیل
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توان میرا برای تشکیل حلقه  لااکسان و دمای بایحلال سمی د ب این واکنش،. از معایانجام شده است زاییآیند حلقهفر

 (5-1شکل) .[15]نام برد

 

-دی-فلورریدتریآمین درحضور کاتالیست بوردیفنیلن-1،2ها و ها از واکنش آسیل کلریدآریل بنزیمیدازول -2سنتز (:5-1)شکل

 اتراتیل

 

 

 هايک اسيدها با کربوکسيلآمينديفنيلن-9،1واکنش -1-1-9-3

دهند. معمولا بازدهی بسیار خوب ها به آسانی با بسیاری از کربوکسیلیک اسیدها واکنش میآمیندیفنیلن-2،1

شود و نیاز نیست واکنش معمولا با حرارت دادن واکنش دهنده با هم تحت رفلاکس یا در دمای بالا انجام می.باشدمی

ی معمول با به کار بردن ی کربوکسیلیک اسیدهاروش استفاده از اسکلتترین مزیت این مهم اسید بی آب باشد. احتم

 .ی ساده استهاکاتالیست

 

 4در حضور اسید کلریدریک  1:2کروتونیک اسید با نسبت مولار آمین با متیل فنیلن دی-1،2-کلرو-4واکنش 

-دی-4،4-کلرو-2( و 1بنزایمیدازول)-(ایزوبوتیل-1')2-کلرو-5بلوری، ساعت رفلاکس دو محصول خالص  13مولاربعد از 

 (1-1شکل) .[11]دهد( را می2اون)-2-بنزودیازپین-5،1-هیدروژن-2-تتراهیدرو-5،4،3،1-متیل
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 در حضور اسید کلریدریککروتونیک اسید آمین با متیل فنیلن دی-1،2-کلرو-4واکنش  (:6-1)شکل

 

فسفریک مول در حضور پلیمیلی 1:1/1برموبنزوییک اسید، بانسبت -4و آمین دینیلنف-1،2از واکنش تراکمی 

-هیدروژن-1-برموفنیل(-4)-2ساعت،  4گراد به مدت درجه سانتی 183لیتر، در دمای میلی 5اسید به مقدار 

رصد گزارش شده د 23باشد. بازده واکنش آن می ی. از معایب این واکنش، دمای بالابنزیمیدازول سنتز شده است

 (2-1. شکل)[12]است

 

 

 فسفریک اسیدبرموبنزوییک اسید در حضور پلی-4آمین ودیفنیلن-1،2واکنش تراکمی  (:7-1)شکل

 

والان کاتالیست اکی  2/1والان در حضور اکی 1آمین با بنزوییک اسید، هر کدام به مقدار دیفنیلن-1،2واکنش 

گراد در حلال پیریدین، منجر به تولید مشتقات درجه سانتی 223موج و دمای فسفیت در شرایط ریزفنیلریت

استفاده از حلال سمی  درصدی که برای این واکنش گزارش شده است و 28. دمای بالا وبازده شودبنزیمیدازول می

 (8-1شکل) .[18]باشدپیریدین، از معایب این واکنش می

 

 

موجفسفیت در شرایط ریزفنیلآمین با بنزوییک اسیددر حضور کاتالیست تریدیفنیلن-1،2واکنش (: 8-1)شکل  
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استیریل بنزیمیدازول شده -2منجر به تولید آمین و سینامیک اسید، درحضور اتیلن گلیکول دیفنیلن-1،2واکنش 

. بازده درجه سانتی گراد وهمچنین زمان طولانی انجام واکنش است 233در دمای . از معایب این واکنش، رفلاکس است

 (2-1شکل) .[12]درصد گزارش شده است 82-25این روش، 

 

 

 آمین و سینامیک اسیددرحضور اتیلن گلیکولدیفنیلن-1،2واکنش (:2-1)شکل

 

گرم( و متان  33/3( و آلومینا)مولمیلی 25/3مول( وکربوکسیلیک اسید)یمیل5/1آمین)دیفنیلن-1،2مخلوطی از 

-موج، منجر به تولید بنزیمیدازولدرشرایط ریز (،AMAمتان سولفونیک اسید)-،آلومینامول(میلی 1سولفونیک اسید)

ی دقال انرژی تاح،درنتیجه جذب وانتشوددیل به انرژی گرمایی میطیس در ماکروویو تبا. امواج الکترومغناندهاشده

انجام  دقیقه 2-18بازده عالی و زمان کوتاه دراین روش فاز جامد، واکنشبا.وت با گرم کردن معمولی استمتفا

 (13-1شکل) .[23]شودمی

 

 

متان سولفونیک -میناآمین و کربوکسیلیک اسید درحضور آلودیفنیلن-1،2ها از واکنش سنتز بنزیمیدازول(:11-1)شکل

 موجاسیددرشرایط ریز

 

کربوکسیلیک دیآمین با انواع مختلف از دیفنیلن-1،2ها از واکنشعلاوه براین، این روش برای سنتزبیس ایمیدازول

دقیقه  15-12واکنش انجام زماندرصد و 24. بازده واکنش بالای های آروماتیک و آلیفاتیک، استفاده شده استاسید

 (11-1شکل) .[23]است
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های آروماتیک و کربوکسیلیک اسیدآمین با انواع مختلف از دیدیفنیلن-1،2ها از واکنشسنتز بیس ایمیدازول (:3-1)شکل

 موجمتان سولفونیک اسید درشرایط ریز-درحضور آلومیناآلیفاتیک

 

 

 هاها با آلدهيدآمينديفنيلن-9،1واکنش  -1-1-9-4

-ها در حضور کاتالیستها با آلدهیدآمیندیفنیلن-2،1ها، واکنش تراکمی ی سنتز بنزیمیدازولهای دیگر از روشیک

 .شودکه به آن پرداخته می است ی گوناگونها

درحضور مقدار کاتالیستی  هاآمین با آلدهیددیلنفنی-2،1ها، تراکم روش ساده برای سنتز مشتقات بنزیمیدازول

ب گزین و درحدود ها بسیار انتخاآلفا در حلال استونیتریل دردمای محیط است. در همه موارد، واکنش-زئولیت هیدروژن

ی آلیفاتیک وآروماتیک قابل استفاده است.مخلوطی از آلدهیدبه هاشوند. این روش برای آلدهیدساعت کامل می 5-4

هوای آزاد قرار  در میلی لیتر حلال استونیتریل 5مول در میلی 2/1به مقدار  آمیندیفنیلن-2،1مول و میلی 1مقدار 

 (12-1شکل) .[21]شودآلفا اضافه می-گرم زئولیت هیدروژنمیلی 233گیرند.سپس می
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 آلفا-زئولیت هیدروژنها در حضور کاتالیستها با آلدهیدآمیندیفنیلن-2،1ها از واکنش تراکمی بنزیمیدازولسنتز (:4-1)شکل

 دهد.لفا را نشان میآ-آلفا از زئولیت سدیم-نحوه تشکیل زئولیت هیدروژن (13-1)در شکل 

 

 

 لفاآ-فا از زئولیت سدیمآل-نحوه تشکیل زئولیت هیدروژن(:13-1)شکل

 

نشان داده شده  (14-1)آلفا در شکل -ها با استفاده از زئولیت هیدروژنمکانسیم احتمالی برای سنتز ایمیدازول

است.

 

 آلفا-ها با استفاده از زئولیت هیدروژنمکانسیم احتمالی برای سنتز ایمیدازول (:14-1شکل)


