
  

  شيميگروه 

  :پايان نامه
  )گرايش آلي(كارشناسي ارشد رشته شيمي 

  :عنوان
   حاويآزول ديتاياآزولو تريبيس  جديد از مشتقاتتعدادي سنتز 

  اسيدآمينو  L-مشتقات 

  :استاد راهنما
  دكتر ناصر فروغي فر

  :استاد مشاور
  دكتر اكبر مبيني خالدي

  :توسط
  مريم كمالي دهقان

  89شهريور 

  

  

  
 



 

 VII

  

  

  :چكيده

-آزولتايا دي ]b][4،3،1-4،3[آزولوتري-s[بيس2,1فعال نوري مشتقات سنتز در اين پروژه    

 مشـتقات ابتـدا   .را به روش سـاده انجـام داديـم    آمينو اسيد–Lشامل مشتقات  ،آلكان] ايل-3

-a(آليفاتيـك هاي اسيدديو  )I(هيدرازيد كربو تايو از ذوب دو تركيب را آزولتري آمينو بيس

c(II آزولتري آمينو بيسادامه  در ،بدست آورديم )a-c(1 مشتقات با را N-فتالوئيل L-آمينو 

 كـرده و  واكـنش  وارد رفلاكـس  تحت شـرايط كلرايد  اكسيفسفرحضور ، در a-d(2( يهااسيد

بدسـت   a-k(3( آلكان ] ايل-3-آزولتايا دي ]b][4،3،1-4،3[آزولوتري-s[بيس2,1 محصولات

  )1(طرح  .آمدند

 

NH2NHCNHNH2

S

NN

N

NN

N

Y

NH2NH2

SHHS

1 (a-c)

Y COOHHOOC

2(a-d)

N

O

O

COOH

R

POCl3

N

N

N

N

S

N

R

O

O

Y

N
N

N
S

N

R

N

O

O 3(a-k)

16h . reflux

fusion

I II(a-c)

  

  )1(طرح 
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 :ناجورحلقه  تركيبات)1-1

 

  :تعريف )1-1-1

  

را تركيـب   ،باشد به غير از كربن ديگر اتم حداقل يك و كربن هاياز اتم متشكل حلقوي اگر سيستم

عبارتنـد   دارنـد  لقوي وجودح سيستم كربن در همراه اتم كه معمولا بهعناصري .نامندمي ناجورحلقه

 جـزء  يـك  حـداقل  آلي شناخته شـده داراي  از تركيبات حدود نيمي .گوگرد و ناكسيژ ،نيتروژن: از 

 ميـان انـواع تركيبـات    و در محدوده استفاده وسـيعي دارنـد   ناجورحلقهتركيبات  .هستند ناجورحلقه

  .اي دارند عمده گياهي سهم شيمي و دامپزشكي ،دارويي

 تركيبـات بـه   راها آنساختار  تواناست كه مي آن ناجورحلقه از تركيبات زياد از دلايل استفاده ييك

  .كرد مورد نظر تبديل

  :زندگي  طبيعي در ناجورحلقه اهميت تركيبات)1-1-2

اساسي  تاز آنها داراي اهمي اند بسياريراكنده شدهطبيعت پ وسيعي در طور به ناجورحلقه تركيبات

 ركليـدي د  جـزء  عنـوان يـك   بـه  ناجورحلقهتركيب  يك حداقل روزه هر ،باشندزنده مي در سيستم

كـرد كـه   يـك اشـاره  ئتوان به اسـيدهاي نوكل عنوان مثال مي به .دشومي هاي زيستي شناختهفرايند

غذايي  ركيب رژيمضروري ت اجزاي همچنين .هستند هاورينپ و هاي پيريميدينسيستم مشتقاتي از

 نيكوتيناميـد  ،)B6ويتـامين ( يريدوكسـول پ ،)B2 ويتـامين ( ريبـوفلاوين  ،)B1 ويتـامين ( تيامين مثل

 يسـت اسـيد  ميـان ب  از. هسـتند  ناجورحلقه تركيبات) C ويتامين( سكوربيكآ اسيد و )B3 ويتامين(

 پـرولين و  هـاي هيسـتيدين،  نام آمينه به اسيد شود، سهمي ها يافتپروتئين در معمولا اي كهآمينه

تحقيقـاتي بـه    كارهاياز  ايعمده كه حجم آور نيستبنابراين تعجب. هستند ناجورحلقه ،توفانتريپ

  ]1[ .يافته است اختصاص ناجورحلقه نتز و خصوصيات تركيباتهاي سروش

  شـناختي  لحـاظ زيسـت   از وشـده   تزسـن و حيوانـات   توسط گياهان كه ،هاناجورحلقهاز  هايينمونه

  .نماييدملاحظه مي را در زير ،اندفعال
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 يش، كه پ ـ)1(تامينتريپ مانند ،هستند شناختي مهم زيست لحاظ از ساختارهاي ايندولي از بسياري

  .است )3( و ملاتونين) 2( هورمون سرتونين ماده دو

NH

NH2

           
N
H

NH2

HO

            N
H

NH

OMeO

 

)3(                                             )2(                                            )1(     

  .حيوانات است از تمامني كه مورد ،است تريدينپ مشتقو  طبيعي رشد يك عامل) 4( د فوليكاسي

HN

N N

N

O

H2N

N
H

O

N
H

O OH

HO O

  
)4(  

عامـل مهـم    يـك  كه ،طبيعي است ترين تيوفنمهم و دارد تيوفن هيدرو تترايك حلقه  ،)5( بيوتين

  .رشد است

S

HN NH

O

OH

O  
)5(  

 اثـر تقويـت   شـده،  مشتق 1موسكاريا آمانيتا قارچ كه از است، ايزوكسازول طبيعي يك ،)6(موسيمول

  .رواني دارد 

O

NH3N
+

O
-

  
)6(  

                                                
1
 Amanita Moscaria 
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 ٣

  .شود مي كرم استفاده عنوان عامل ضد كه به ،تيوفني است )7( يرانتلپ

S

N

N

CH3

  
)7(  

  :سنتزي ناجورحلقهاهميت تركيبات )1-1-2

، صـنايع  كشـاورزي  ،هـاي دارويـي  زمينـه  وسيعي در بسيارتزي داراي كاربردهاي سن هايناجورحلقه

  :از  تركيبات عبارتند اين از هايينمونه . دنباشمي... غذايي و 

 دارويـي ايـن   اسـت و فعاليـت   آورو خـواب  بخـش  آرام ،اضـطراب  ضـد  يـك داروي  )8( ولكلوميتزائ

  ].2[باشد آن مي رساختا ازول درتي به حضور گروه وطتركيبات مرب

N

S

Me

Cl  

)8(  

  ] .1[دارد  قرارها دسته كينازولين رخون بوده و دضد فشار ،)9( رازوسينپ  داروي

N

N

N N

O

NH2

MeO

MeO

O

  
)9(  

  ].2[بنزيل است  يگروه تريمتوكس كه  داراي يك ،)10( ريمدرماني تريمتوپ عامل شيمي

N

N

NH2

NH2

MeO

MeO

OMe  
)10(  
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 ٤

گوارشـي   هـاي درمـان عفونـت   در ،اسـت كيـب نيتروميـدازولي   تر كه يـك  ،)11( داروي مترونيدازول

  ].2[شودمي استفاده

N

N

EtOH

Me
2ON

  
)11(  

  .]2[شود مي فادهاستعشر معده و اثني يهادرمان زخم ، بنزيميدازولي است كه در)12( رازولاميپ

  

N
H

N

S

N

O

MeO

  

)12(  

  ].2[كه ساختار ايميدازولي دارد است  صرع داروي ضد ،)13( ينتوئفنيكيب تر

N
H

NH

O

O

  
)13(  

، )15(زين نـا خـاك تيو كـش  هحشـر  ، شـود هاي معده استفاده ميدر درمان بيماري ،)14( رانيتيدين

  ].1[يرازيني است از ساختارهاي پاي نمونه

N

N

O

P

S

OEt

OEt

           O

S

N
H

N
H

NO2

N

  

  )15(                                                                      )14(  
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  :]6,5[ هاآزولتري ) 1-2

اتـم   عضوي آروماتيك كـه شـامل سـه    نجحلقوي پ هايسيستم ،ناجورحلقهيبات بندي ترك در طبقه

  .شوندمي آزول ناميدهكربن باشد تري اتم نيتروژن و دو

 )  (C2N3H3نيتـروژن  -حلقوي كربن ربه ساختا 1نام بلادين توسط شخصي بهر با آزول اوليننام تري

فـرم   توانند به دوها ميآزولتري يكديگر به اتم نسبت نجپ اين گرفتنقرار حسببر]. 7-9[ داده شده

  .باشند داشته وجود   3متقارن آزوليا تري  ر2ومجا

  .داده شده است نشان a-c(3( لآزوتري - 3،2،1 يا )1- 1( طرح مجاور آزولكلي تريفرم

N

N

N N

N

NN

N

N

H

H

  

  آزولتري -H1( -1،2،3(            آزول  تري -1،2،3-)H2(        آزول    ترييزوا - 1،2،3

) c3 (                               )b 3    (                                )a3(  

  )1- 1( طرح

  .است ) H4( توتومري با فرم تعادلدر ) H1(فرم  ،)2-1(طرح آزولتري -1,2,4

) H4(ولي توتومري ،باشدمي ها سختآن زيو جداسا دهدمي رخ توتومري سريع هاياين فرم يلتبد

 ]11,10[ دارد ارجحيت

   

N

N

N N

N

NN

N

N

H

H   

  H)4(-1،2،4- تري آزول         )H3(-4،1،2- تري آزول   )H1( -1،2،4 -تري آزول  

)c4                            (     )b4)                             (a4(  

  )2- 1(طرح

  

                                                
١
 Bladin 

 
2
 Vicinal Triazole 

 
3
 Symmetrical triazole 
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 ٦

  :هاآزولتري-4،2،1اهميت )1-2-1

وص نـوع               خص ـ بـه ، تركيبـات اسـت   طـر كاربردهـاي مختلـف ايـن    خـا  ها بهآزولتري-4،2،1 اهميت

رونـد،  مـي  كـار  هم بهم كشعلف عنوان يك و به شده بهتر شناخته هها كآزولتري -4،2،1-آمينو-3

 ضـد  اثـرات  تـوان بـه  ا مـي هآن جمله كه از ،است شده ها گزارشآزولتري-4،2،1از  اثرات متعددي

  ]12-14[.كرد اشاره) 17(و ) 16(تركيبات  قارچي

N

N

N

COOH

Ph

Ph                       

N

N

N

O

O Cl

 
)17( )16(  

 نظيـر  .دارنـد  زيـادي  ازي اهميـت داروس ـ در آزول هستند،تري كه حاوي هسته از تركيبات ايدسته

   .بخـش هسـتند   سـردگي و آرام و اف تشـنج   كه داراي اثـرات ضـد  ) 19( آزولامتري و) 18( رازولامآلپ

]17-15 [  

N

N
N

N

Cl

           

N

N
N

N

Cl

Cl

H3C

      

                                         )19(                                       )18(  
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 ٧

 )20( بـا فلوكونـازول   كـه  آمفوتراسين زماني ،يتافينترب داده است كه تركيبات ديد نشانج مطالعات

-بيشتري بروز ميمراتب  قارچي به فعاليت ضد لفيق شوند،ت آزولي استتري حلقوي تركيب ه يكك

  ].18 ,19[ دهند

N

OH

N

N

N

N

N

F
F

  
  )20(  

-هاي مختلف و گسـترده كه داراي فعاليت ،شده گزارش هاآزولتري-4،2،1 از مشتقات تعداد ديگري

آهـن در   و مـس -آليـاژ بـرنج   در كننده خـوردگي مهار ، ]21,20[باكتري ضد عنوان به ،باشنداي مي

 ضـد  ،]36 ,37[زخـم  ضـد  ،]35[ويروس ضد ،]34[بيوتيك آنتي واسط حد ،]28[ياييدر هايمحيط

 ايينپ ،]42 ,43[كش علف ،]41[سل بيماري كننده متوقف ،]38 ,39[سرطان ضد ،]38[خون فشار

 ،]48[كـش  حشـره  ،]3 ,4 ,46 ,47[كـش  قارچ ،]36[سديم كنندگي دفع ، اثر]35[خون آورنده قند

 .گيردمي مورد استفاده قرار] 21[هارنگ تهيه نهايت در و در ،]49[ايدز ضد ،]3[دهنده گياهان رشد

  .است ها فهرست شدهآن همراه كاربرد هاي استخلاف شده بهآزولاز تري تعدادي) 1-1(جدولدر
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  تري آزول-4،2،1فعاليت و خواص تعدادي از مشتقات :  )1- 1(جدول 

  

  

  

  

  مرجع

  

  كاربرد

  

Z 

  

R' 

  

R 

  

51  

  

 ضد

  باضطرا

  

H 

  

H  

  

NH2  

  

53  

  

  شك حشره

  

H 

  

CH3  

  

H  

  

53  

  

  قارچ ضد
Cl NH

O

CH2

    
N

H2

C

CH3  

  

54  

  

  تشنج ضد

  

S-i-C3H7  

  

  

N

S

CH3

H3C

  

  

  :]50[تايول -3-آزولتري-4،2،1اهميت )1-2-2

 حلقـه  لـف مخت هـاي فعاليـت  آزول سبب افـزايش تري -4،2،1 حلقه -3 موقعيت تايو در حضور گروه

 ضـد  ،]28 ,29[ميكـروب  نظيـر ضـد   تركيبـات،  دسـته  ايـن  از دارويـي زيـادي   هايفعاليت .شودمي

--دوپـامين  كنندهمهار و] 34[بيوتيكي آنتي واسط حد ،]4,3[كش قارچ ،]55[رآو، ادرار]35[ويروس

N

N

N

R

R'

Z
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β-همراه اثر ها بهتايول-3-آزولريت -4،2،1از  هاييمثال .شده است  گزارش] 56[ 1زلاهيدروكسي -

  .شده است فهرست) 2-1( جدولها درآن

  

   :هايتايول-3-آزولتري- 4،2،1مشتقات از فعاليت تعدادي :)2-1(لجدو

N

N

N

R

R'

SH

  

  

  مرجع

  

  فعاليت

  

R' 

  

R  

افزايش دهنده رشد   3

  گياهان

NH2 
O

  

  

22  

  

  

  ميكروب كش

 

C6H5-CH3 

N

  

  

58  

  

  عكاسي  ضد تيرگي مواد

  

  

H  

  

RCO2NH-  

R=Alkyl, Aryl  

  

57  

          توليد تصويري شفاف در

  عكاسي

 

OH  

  

H  

  

62  

  

  ضد قارچ

C2H5,4-CH3C6H4  

4-OCH3-C6H4  

S

CH2

  

 NH2  ضد باكتري  6

  

4-C2H5O-C6H4  

2-OH-C6H4  

  

 شـفاف در  توليـد تصـوير   شـده بـراي   هـاي شـناخته  تـايول  -3-آزولتري -4،2،1بعضي از تركيبات 

تـوان  مـي  دسته ديگر اين موارد از. صنعتي دارند كاربرد] 58[عكاسي تيرگي مواد ضد و] 57[عكاسي

                                                

Dopamin- β- hydroxylase
 ١   
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 از ايـن تـري   تعـدادي . نمود اشاره] 21[رنگ و همچنين تهيه] 3, 59[گياهان رشددر  هابه تاثير آن

گروه حضوراساسي،  طور كه به اندگرفته قراراستفاده ميكربي مورد  جهت بررسي فعاليت ضد هاآزول

  .شده است  گزارشالزامي ،انجام چنين فعاليتي براي تايول

  

  

  :دارو مشتقات تايول  هاآزولتري يه روش ته اختار وس) 2-3- 1

  :هاآزولساختار تري)1-2-3-1

  ]:61[باشدها داراي ساختار مسطح با پارامترهاي ذيل ميآزولتري -4،2،1

N

N

NH

2

3

4

5

1

  

  

C5-H  

  

C3-H 

  

N1-H 

 

C5-N1 

 

 

N4-C5  

  

  

C3-N4 

  

N2-C3 

  

N1-N2  

  

 ترتيب اتم

  ها

  

93/0  

  

93/0  

  

030/1  

  

331/1  

  

324/1  

  

359/1  

  

323/1  

  

359/1 

  لطو

  'A)(پيوند

  هاآزولريت - 1,2,4پارامترهاي ساختاري ):3- 1(جدول 

Kjmol آنها انرژي رزونانسا آروماتيك است و هآزولتري- 1,2,4ساختار 
با  كه باشدمي 205 1-

 آزولتري-1,2,4 توتومر انرژي محاسبه شده بين دو و همچنين تفاوت مقايسه است پيرازول قابل

  ].63[كندمي تقويت )H1( به را نسبت) H4(برتري توتومر

 

N4-C5-N1  

  

 

C3-N4-C5 

 

N2-C3-N4  

 

 

N1-N2-C3  

 

C5-N1-N2 

 

  

  اتمترتيب 

  ها

  

1/110  

  

9/135  

  

6/114  

  

1/102  

  

2/110  

  زاويه پيوند

 ) ۫(  
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توان تلف دارويي دارند، از ميان اين مشتقات ميهاي مخآزول كاربرد زيادي در زمينهمشتقات تري 

هاي مختلف پزشكي، زمينه زيادي در كرد كه فعاليت تايول اشاره- 3- آزولتري- 4،2،1 به تركيبات

 حاوي تري يكي از تركيباتي كه كاربرد فراواني در سنتز مشتقات جديد. صنعتي و كشاورزي دارند

كه به خاطر  ،باشدتايول مي- 3- آزولتري- 1،2،4- مينوآ- 4- آريل يا آلكيل- 5تركيبات  ،دارد آزول

هاي جديد و تهيه مشتقات جديد خواه سولفور و نيتروژن قابليت تشكيل حلقه وجود دو گروه هسته

 اين تري. شودواسط خوب در سنتز تركيبات جديد استفاده مي باشد و به عنوان يك حدرا دارا مي

  .نمايندتهيه ميبه چند مورد آن اشاره شده  زير در كههاي متعددي ها را با روشآزول

  :هاآزولتري -4،2،1 -مركاپتو-3-آمينو-4روش تهيه )1-2-3-2

داده  هيـدرازين حـرارت   فسژن با تركيب تايو ،است روش ترينكه ساده )3-1طرح( در اين روش )1

 درجه 100دماي در ،فظر يك كيب درتر اين .)21( آيد هيدرازيد بدست كربو تا تركيب تايو شودمي

رايـج   تري كـه روش مناسب .آيد دستآزول بتري آمينو-4 شود تا تركيبحرارت داده مي سانتيگراد

-مـي  اسـتفاده  ،مسـتقيم اسـت   روش يك فسژن كهجاي تايو سولفيد به متيل دي كلرو تترااز، است

  ].31[شود

CSCl2  +  N2H4.H2O H2NHN NHNH2

S

NN

N
H SH

H2N

SCHCl2

CHCl2

+  N2H4.H2O

heat

(21) (22)

(23)  

  )3- 1(طرح

حضـور   سـولفيد در  دي كـربن  هيدرازيـد بـا   واكنش اسيد از ،)4-1طرح( 1952سال در 1هاگارت)2

يديد محصول  ادامه با متيل كه در ،آورد بدست اسيد را كاربازيك تيودي آسيل ،پتاسيم هيدروكسيد

                                                
١
 Hoggarth 
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 ١٢

آمينـو  -4-آريـل -5تركيب  هيدرات به زيناين تركيب با هيدرا ،ادامه دركرد؛  استر را تهيه تيو متيل

  ].32[شودمي تبديل) 22(تايول-3-آزولتري

  

R

O

N
H

N
H

S

SCH3

NN

N
R

SH

NH2

(22)

RCONHNH2   +CS2 +

CH3I

(24)

NH2NH2

KOH

  
R=CH3 ,C6H5,P-OMeC6H5  

  )4- 1 (طرح

 ايـن  بـالا بـا   هماننـد روش  ،اسـت   آزول رايـج تري آمينو-4 تهيه كه براي ،)5-1طرح( روش ديگري

- هيـدرازين وارد  كاربازينـات مسـتقيما بـا    تيـو نمـك دي  ،استر تيو تشكيل متيل جاي به كه تفاوت

  .]33[شودميواكنش 

R

O

N
H

N
H

S

S
-
K

+

NN

N
R SH

H2N

(22)

RCONHNH2  +CS2

KOH NH2NH2

(25)
   

  )5- 1(طرح

از  ، آورده شـده اسـت   )6-1( و در طرح شده گزارش 1960سال در 2بير كه توسط ديگر روشي در)3

روش  ايـن  .آيـد مـي  دسـت  ها بهاسيد ربوكسيليكك و) 21(هيدرازيد كربوايوتركيب ت كردن دو ذوب

 محصـول  آروماتيـك توليـد   هـاي و اسـيد  دهنـد مي آليفاتيك واكنش هاياسيد كربوكسيليكبا فقط

  ].51[كنندرا نمي )22(مربوطه 

H2NHN NHNH2

S

(21)

+ RCOOH

R=Alkyl

NN

N
R SH

H2N

(22)

Fusion

   
  )6- 1(طرح 

نخسـت   تفاوت كه مرحلـه  اين با .شده است هاگارت ارائه همانند روش ، )7-1طرح( روش ديگري)4

 آزول تشـكيل ديتركيب اكسا ،كاربازينات تيوجاي محصول دي به شود ومي رفلاكس انجام آن تحت

                                                
٢
 Beyre 
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 ١٣

-4 شرايط رفلاكـس محصـول   هيدرات تحت شده با هيدرازين آزول تشكيلدي سپس اكسا ،شودمي

  ].52[نمايدمي آزول را توليدتري ينوآم

RCONHNH2  + CS2

1)KOH

NN

N
R SH

H2N (22)

NN

O
R SH

NH2NH2

2)HCl

(26)
  

  )7- 1(طرح

هـاي  حلقـه  ،لـف تركيبـات مخت  توانند بايم ،هاتايول-3-آزولتري-1,2,4 آمينو-4-يا آلكيل آريل-5

 دو ،باشـد مـي  هـا آزولاز تري ات بيشترتركيب دارويي اين كه خاصيت ،يندنما جوش خورده را توليد

                 ،)28( آزيـن دي تايـا  آزولـو تـري -s :از عبارتنـد آمـده   )8-1( طـرح كـه در   تركيبـات  مونه مهم اينن

s-ضيح داده شده استزير جداگانه تو كدام دركه هر ،)27( زولآدي تايا آزولوتري.  

NN

N
R

S

R'

NN

N
R

(28)

N

S

R"

(27)                                                                                           
s-آزيندي تايا آزولوتري              s-لآزودي تايا آزولوتري  

  آزولخورده با تريجوش تركيبات :)8- 1(طرح

-آريـل يـا آلكيـل   -5 رساختاآزول دارد جديد حاوي تري سنتز مشتقاتتركيبي كه كاربرد فراواني در

سـولفور و  خـواه   گـروه هسـته   دو دليـل حضـور   كه بـه  .باشدتايول مي-3-آزولتري -4،2،1آمينو-4

 حـد  عنوان يـك  و به باشدمي را دارا جديد مشتقات جديد و تهيه هايحلقه تشكيل نيتروژن قابليت

  .شودمي جديد استفاده سنتز تركيبات خوب در واسط

  :هاآزيندي تايا آزولوتري )1-2-3-3

تركيب  اين. شوندمي آزين نامگذاري دي تايا-]b[]4،3،1-4،3[آزولوتري-sعمومي تركيبات با نام اين

  ].53[شد تهيه برميد آزول با فناسيلبين تري از واكنش 1952سال بار توسط هاگارت در اولين
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 ١٤

و  پزشـكي  در علـوم  فراوانـي  كـاربرد  ضلعي شش هايحلقه شده با هاي متصلآزول كلي تريطور به

عضـوي هماننـد    شـش  هـاي حلقـه  آزول بـه تـري  شامل اتصال كه تركيباتي.اند كرده داروسازي پيدا

هسـتند  ] 26[آزين و ايميدازول، تري]25[، پيرازين]24[، پيريميدين]23[، پيريدازين]54[پيريدين

. باشـند مـي  محدود آزين خيليدي  به تايا آزول متصلبه تري مربوط د، اما گزارشاتاننيز سنتز شده

 بيولوژيكي بسـيار  خواص ظهور آزين موجبدي تايا آزولو درساختار تري N-C-S  لينك تشكيل يك

  .ملاحظه نماييدرا ، )4-1(تركيبات جدول دارويي اين از خواص براي آگاهي. است تركيبات زياد اين

  آنها كاربرد به همراه آزين دي تايا آزولو تري تعدادي از :)4-1(جدول

N

N

N

R

N

S

R'

R''

  

  R'' R'  R  كاربرد  مرجع

  H  حساسيتضد ]27[
  

Cl

Cl Cl  

 H  ضد ميكروب ]64[
  N

H  

O  ضد ويروس ]65[

C
H

NO2

    
Cl

  

C  ضد ميكروب ]66[
H F

Cl

Cl

  

MeO

  

  

1-2-3-4( s-آزول دي تايا آزولوتري: 

. شده اسـت  آزول تشكيلدي تايا -4،3،1آزول وتري-4،2،1 خورده هم جوشحلقه ب از دو تركيبينا

  سيسـتماتيك  لـي نـام  ك طور و به است ساختار مشترك هر دو در) C-N( نيتروژن -كربن پيوند يك

s-4،3[آزولوتري-b][4،3،1[بيولـوژيكي   به فعاليـت  توجه با. شودمي تركيبات دادهاين آزول بهتايادي
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 از تـري  هـايي نمونـه . تركيبات فعاليت دارند سنتز اين زيادي براي تركيبات، امروزه پژوهشگران اين

  .آورده شده است )5-1(جدولنها درهمراه فعاليت آ ها بهآزولدي تايا آزولو

  

  

  

  

  آنها كاربرد همراه به هاآزول دي آزولو تايااز تري تعدادي:  5- 1جدول

N

N

N

N

S

R'

R

  

 R'' R'  R  كاربرد  مرجع

  

]27[ 

  

  

  حساسيتدض

  

H 

 

  

  
Cl

Cl

Cl  

  

]64[ 

  

  ضد ميكروب

 

H 

  

 

  
N
H  

  

]65[  

 

  

  ضد ويروس

 

O

C
H

NO2  

 

  

 

Cl

  

  

]. 60[شـد  سـنتز 1956سـال  در، )13-1طـرح ( 1ط كانااوكابار توس خورده اولين جوش اين تركيبات

و  كـرد  رفلاكـس ) POCl3(كلريـد  را بـا فسفراكسـي   )37(آزول تـري  آمينو-4دارايشان مشتق آسيل

  .دست آوردرا به )38(آزولدي تايا آزولو تري محصول

                                                
١
  Kanaoka 
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 ١٦

N

HN

NN

SH

O

CH3

POCl3

N

NN

N

S

Me

(37) (38)
  

  )13- 1( طرح

 آزول تـري  آمينـو  از اسـتفاده  ،)40(نظيـر سـاختار    يتركيبات سنتز براي،  روش ينترامروزه عمومي

   اسـت  آبگير و ديگر واكنشگرهاي كلريدحضور فسفراكسيدر ،اسيدها كربوكسيليك با و واكنش )39(

   )14-1طرح( ].68, 70,69[

N

NH2

NN

SH

POCl3

N

NN

N

S

Ar

O O
+ ArCOOH

(39) (40)
   

  )14- 1(طرح

 آنهـا در  از برخـي  كـه  اسـت،  شده تركيبات گزارش دسته از سنتز اين ديگري نيز براي هايروش اما

  )22( آزولبـا تـري   ،)41( نيتريـل  اسـتو  پيريميـدين  مشـتق پيرازولـو   از .اسـت  شده نشان داده زير

  )15-1طرح( ].71[است شده تهيه )42( آزول دي تايا آزولو محصول تري

(22)

N

NN

R

NH2

SH +
HN

N
H

N
H

N

CNS

S

(41)

PPA

N

NN

R S

NH
N

N
H

NH

S

S(42)
  

  )15- 1(طرح

محصـول  و  داده اسيد واكنش تارتاريك– Lحضوربا آلدهيدها در ،)42(ي هاآزولتري همچنين آمينو

  )16-1طرح ( ].72[ كنندمي را توليد ،)44(نوري آزول فعالدي آزولو تاياتري
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 ١٧

N

N

N
N

SH

NH2

+

R

O

H

N

N

N
N

S

NH

R

(44)(43)

*

L
-
(+)tartaric acid

  

  )16- 1(طرح

 تيـو  بـا اوره،  )45( آزولتـري  واكنش تركيـب  از .است داده شده نشان، )17-1( طرح كه دررهمانطو

 شـده  تهيـه ) 48(و  )47(، )46( آزولتايـادي  آزولـو ترتيب محصولات تري استيك به اوره و انيدريد

  ].67[اند

S N

N
N

N

S

OH

Cl

S N

N
N

HN

S

O

Cl

(46)

S N

N
N

NH2

SH

Cl

S N

N
N

N

SH

Cl

S N

N
N

HN

S

S

Cl

S N

N
N

N

S

M e

Cl

Urea Ac2O

Thiourea

or

CS2

(47) (48)

(45)

   
  )17- 1(طرح

 آمينـو –Lيـل تالوئف -N ، )56(آزولاز واكنش تري ،نماييدمي ملاحظه) 18-1( حطر كه درهمانطور

شـده   توليـد  ،)53( محصـول  POCl3 ليتـر ميلـي  )7-8( و رفلاكسساعت 16 شرايط در ،)57(اسيد

   ]74[ .است
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 ١٨

R

O

N
H

N
H

S

S-K+

NN

N
Ar SH

2HN

2HN N
H

O

Ar

(49)

NH2NH2

+ N

O

O

COOH

R

N

N

N

N

S

R

N

O

O

Ar

POCl3

(50)

(51) (52) (53)

MeOH

CS2

   
  )1- 18(طرح 

  

  

 شـده  آورده ،)1-19(در طـرح   ،)56( تركيـب  آزولدي تايـا  آزولو تري از ايدسته سنتزكلي  شمائ

  .است

HO

OH

O

O

+
H2N

H
N

H
N

NH2

S

(54)

N N

NHS

NH2

N

NN

NH2

SH

(55)
(56)  

  )1- 19(طرح

-راندمان با) 56( تركيب تهيه به موفق واكنش شرايط تغيير از پژوهشگران با تعدادي مطالعه ايندر 

  ) 1-6(ولجد. اندمختلف شده شرايطو  ها

    )56( سنتز تركيب براي شرايط واكنش :)1- 6(جدول
  

  نراندما  شرايط  مرجع
  

75  
  

  

h3333/0,Time= گرما  

  

%82  

  

76  
  

 

اگرم  
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T=180�C ,Time= 1666/0 h,   فشار
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