
                                                         
  

  ھا در شرایط آبیاون-)H4(5-ایزوکسازولکلرومتیل/پروپیل-3- آریلیدن-4جزیی سنتز کارآمد و سھ
  

 *2و1 و حمزه کیانی1فائضھ حیدری
  ، دامغان، ایران36716–41167، کد پستی گروه شیمی آلی، دانشکده شیمی، دانشگاه دامغان1

 گروه شیمی، دانشکده علوم، دانشگاه شھرکرد، شھرکرد، ایران2
  )5/2/1400:       تاریخ پذیرش24/8/1399: تاریخ دریافت( 

  
اکسوبوتانوات در آب برای سنتز -3-کلرو-4اکسوھگزانوات و یا اتیل -3آمین ھیدروکلرید و اتیل ھتروآریل آلدھیدھا با ھیدروکسیل/ظرف آریل جزیی و تک سھواکنش       

از پتاسیم  زگریکاتالیحلقوی، در حضور مقدارھای  جزییھای تراکمی سھاین واکنش. کار رفتھا بھ اون-)H4(-5-ایزوکسازولکلرومتیل/پروپیل-3-آریلیدن-4کارآمد و سبز 
ایѧѧن . دسѧت آمدنѧѧدًھѧای نѧѧسبتا کوتѧاھی در شѧѧرایط ملایѧم بѧѧھھѧای بѧѧسیار خѧѧوب و در مѧدت زمѧѧان ھѧای ایزوکѧѧسازولی بѧا بѧѧازدهناجورحلقѧѧھ. کربنѧات و در دمѧѧای اتѧاق انجѧѧام شѧد

سѧاده : ای از جملѧھ ھѧای امیدوارکننѧدهاین روش ویژگѧی. ھا در شرایط سبز و ملایم استتزی کارآمد برای سنتز این دستھ از ایزوکسازولشدن، یک راھبرد سنناجورحلقوی
ھای ریزموج و گاهای مانند دستھای ویژهصرفھ بودن، انجام بدون دما و نیاز نبودن بھ دستگاهداری محیط زیست، مقرون بھھا، دوستبودن روش، جداسازی آسان فرآورده

 و تجزیھ عنصری مربوطھ 13-ھای پروتون و کربنھای رزونانس مغناطیسی ھستھھای سنتز شده با بھره گیری از تجزیھ و تحلیل طیفساختار ناجورحلقھ. فراصوت، دارد
  .شناسایی شد

  
 ت، پتاسیم کربنات، سنتز سبزاکسوبوتانوا- 3-کلرو- 4اکسوھگزانوات، اتیل -3اون، اتیل -)H4(5- ایزوکسازول:كلید واژه

  
  مقدمھ

  
ھایی کھ اغلب در اکتشاف دارو در حدود ده درصد برتر از ناجورحلقھ      

ھѧѧای ایѧѧن مѧѧشتق. ھѧѧا ھѧѧستندگیرنѧѧد، ایزوکѧѧسازولمѧѧورد اسѧѧتفاده قѧѧرار مѧѧی
. شѧودھѧای طبیعѧی و دارویѧی مختلѧف یافѧت مѧیناجورحلقھ در بین فرآورده

ایѧѧѧھ ایزوکѧѧѧسازول در فھرسѧѧѧت داروھѧѧѧای ھѧѧѧای سѧѧѧولفونامید بѧѧѧر پپادزیѧѧѧست
ھای  این ناجورحلقھ]. 1[اند ضروری سازمان بھداشت جھانی گنجانده شده

ھای ناجورحلقھ بѧا دو ترین و پرکاربردترین ترکیبعضوی از مرسوم پنج
  1888 برای اولین بار در سال. ھترواتم اکسیژن و نیتروژن کنار ھم ھستند

ایزوکѧѧسازول فنیѧѧل-5-متیѧѧل-3را بѧѧرای مѧѧیلادی، کلایѧѧزن سѧѧاختار درسѧѧتی 
پیѧѧشنھاد کѧѧرد و پѧѧس از آن نѧѧام ایزوکѧѧسازول توسѧѧط ھѧѧانش پیѧѧشنھاد شѧѧد کѧѧھ 

ھѧا  این ترکیب]. 2[محض و کاربردی آن را پذیرفت اتحادیھ جھانی شیمی
و ضѧد ] 4[، ضد تومور ]3[ھای زیستی با اھمیتی مانند ضد قارچ ویژگی
ورم : ھایی مانندآن در درمان بیماریھای ھمچنین مشتق. دارند] 5[التھاب 

-)H4(5-ایزوکѧѧسازول. کѧاربرد دارنѧد] 8[و تѧشنج ] 7[، سѧل ]6[مفاصѧل 
مѧѧاده در عنѧوان پѧیشھѧا ھѧѧستند کѧھ بѧھای از ایزوکѧسازولھѧا دسѧتھ ویѧژهاون

ھѧای ویژگѧی]. 10 و 9[انѧد ھای آلی جالب اسѧتفاده شѧدهسنتز دیگر مولکول
، مھارکننѧѧده ]14-12[، ضѧѧد قѧѧارچ ]11[زیѧѧستی جѧѧذابی مثѧѧل ضѧѧد بѧѧاکتری 

، ضѧѧѧد ]19،20[، ضѧѧѧد دیابѧѧѧت ]18-16[، ضѧѧѧد سѧѧѧرطان ]15[تیروزینѧѧѧاز 
        ،]24 [HIV-1، ضѧѧѧѧѧد ]23[، مھارکننѧѧѧѧѧده کینѧѧѧѧѧاز ]22 و 21[آنѧѧѧѧѧدروژن 

ھѧا گѧزارش برای ایѧن ناجورحلقѧھ] 27  و26[کش و حشره] 25[کش علف
و ] 31-28[ھѧای نѧوری  دسѧتگاهھѧا دراین ناجورحلقھ). 1شکل (شده است 

تѧوان ھѧا را مѧیایزوکسازول. نیز کاربرد دارند] 32[ھای خورشیدی سلول
جزیѧѧی آلدھیѧѧدھا، شѧѧده سѧھواکѧنش کاتѧѧالیز. ھѧѧای مختلفѧی سѧѧنتز کѧѧردبѧا روش

کتواسѧتر یکѧی از -βھѧای  آمین ھیدروکلرید و برخی از ترکیبھیدروکسیل
ھا اون- )H4(5- ی سنتز ایزوکسازولصرفھ برا ھای مفید و مقرون بھروش

    خود   ارزش  شده گزارش ھای از روش ھریک]. 36-33 و 28[باشد می
  

  ri.ac.ud@hkiyani :ایمیل نویسنده مسئول

  
ھѧای آلѧی اسѧتفاده شѧده اسѧت یѧا حѧلالھѧا از روش  برخѧی  اما در  را دارند

 بوده و یا کاتالیزگرھایی استفاده شده  شان بھ نسبت پایینھایبازده فرآورده
تѧر و ھѧایی سѧادهاز این دیѧد، روش. است کھ نیاز بھ چند مرحلھ سنتز دارند

ھای فعال زیستی ھنوز ھѧم مѧورد توجѧھ حلقھ کارآمد برای سنتز این ناجور
ظرف، سبز و کارآمد برای سѧنتز در پژوھش پیش رو، روشی تک. ھستند

-3-آریلیѧѧѧѧѧѧدن-4دواسѧѧѧѧѧѧتخلافی از -3،4ھѧѧѧѧѧѧای ھѧѧѧѧѧѧایی از فѧѧѧѧѧѧرآوردهمѧѧѧѧѧѧشتق
جزیѧی ھا از طریق واکنش سھ اون-)H4(-5-ایزوکسازولکلرومتیل/یلپروپ
-، ھیدروکѧسیل)b1(کلرواستواسѧتات -4اتیل )/a1( اکسوھگزانوات-3اتیل 

در ) 3(ھتروآروماتیѧѧѧک /و آلدھیѧѧѧدھای آروماتیѧѧѧک) 2(آمѧѧѧین ھیدروکلریѧѧѧد 
 پتاسѧیم کربنѧات در حѧلال آب و در دمѧای اتѧاق گѧزارش شѧده اسѧѧت حѧضور

  .)1 طرح(
  
  بخش تجربی 

 
  ھامواد و دستگاه 

      ھѧѧای مѧѧرک،  ھش از شѧѧرکتوشѧѧده در ایѧѧن پѧѧژمѧѧواد شѧѧیمیایی اسѧѧتفاده      
مѧѧرک و  ھѧѧا از شѧѧرکت برخѧѧی از حѧѧلال. ایѧѧسر و فلوکѧѧا خریѧѧداری شѧѧدند-آلفѧا

 ھѧا قبѧل از اسѧتفاده بѧا حѧلال. ھѧای داخلѧی خریѧداری شѧدند بعضی از شѧرکت
ھا با کروماتوگرافی لایھ نازک و   واکنشپیشرفت. سازی شدندتقطیر خالص

ھا بѧا   دنبال شد و ترکیب254F60ھای سیلیکاژل مرک  با استفاده از صفحھ
ھای  حلال. کردن با بخارات ید مشاھده شدند و یا با آغشتھ نور فرابنفش تابش

  .پترولیوم اتر و اتیل استات برای کروماتوگرافی لایھ نازک استفاده شدند
. سѧازی شѧدندسازی جدا و خѧالص کردن و نوبلورھا با صاف فرآورده      

تعیѧین و بѧدون تѧصحیح گѧزارش  9100نقاط ذوب با دسѧتگاه الکتروترمѧال 
 RXIالمѧѧر -سѧѧنج پѧرکینبѧا دسѧѧتگاه طیѧف ھѧای زیرقرمѧѧز طیѧѧف. شѧده اسѧت

ھѧѧѧای رزونѧѧѧانس طیѧѧѧف. ھѧѧای پتاسѧѧѧیم برمیѧѧѧد ثبѧѧѧت شѧѧدند صѧѧѧورت قѧѧѧرص بѧѧھ
        بѧѧѧا دسѧѧѧتگاه بروکѧѧѧر آوانѧѧѧس 13-بنھѧѧѧای پروتѧѧѧون و کѧѧѧرمغناطیѧѧѧسی ھѧѧѧستھ

آنالیز عنصری با استفاده .  ثبت شدندDMSO-d6 مگاھرتز در حلال 300
دامغѧان انجѧام واقع در دانشگاه  الاز دستگاه آنالیز عنصری واریو مدل ای

  .شد
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-5-ایزوکѧѧѧسازولتیѧѧѧلکلروم/ پروپیѧѧѧل-3-آریلیѧѧدن-4روش کѧѧار کلѧѧѧی سѧѧѧنتز 
)H4(-ھا  اون)a4-m4(  

                ،a3-g3(لیتѧѧѧѧری دارای آلدھیѧѧѧѧѧد   میلѧѧѧѧی25گѧѧѧѧرد  بѧѧѧѧھ یѧѧѧѧک بѧѧѧѧالن تѧѧѧѧھ      
آمین   ، ھیدروکسیل)مول  میلیa1-b1 ،1(کتواستر -βو مشتق ) مول  میلی1

  ،)لیتر  میلی5 (   مقطر  آب  و ) گرم065/0  مول،  میلی2،1( ھیدروکلرید 

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

مخلѧوط واکѧنش در دمѧای .  مول درصد پتاسیم کربنات اضافھ شد10مقدار 
کروماتوگرافی لایھ نازک پایان واکنش را نشان  کھ  ھم زده شد تا ایناتاق بھ

     مقطѧر  کѧردن سѧاده صѧاف و دو بѧار بѧا آبشده با صѧافرسوب تشکیل. داد
 بѧھ شѧکل رسѧوب روی کاغѧذ  فѧرآورده. و داده شѧدشستش) لیتر  میلی2 × 5(

   کامل  و جداسازی ھا   فرآورده  از خلوص برای اطمینان. صافی باقی ماند

    

   

  
  .یھای فعال زیستاون-)H4(5- ساختار برخی از ایزوکسازول.1 شکل

 
 
 

  .شده با پتاسیم کربنات کاتالیز)a4-m4(ھا اون-)H4(5-ایزوکسازولکلرومتیل/پروپیل- 3-آریلیدن-4 سنتز .1طرح 
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بѧا حѧذف حѧلال . کاتالیزگر، رسوب تشکیل شده در اتانول نوبلورسازی شѧد

از محلول زیر صافی، کاتالیزگر بازیابی و دوباره در واکنش مورد استفاده 
ھѧای داده. ن تفاوت کھ نتایج ھماننѧد کاتѧالیزگر تѧازه نبودنѧدقرار گرفت با ای

ھѧای سѧنتز شѧده در طیفی، بازده، زمان واکѧنش و نقطѧھ ذوب ایزوکѧسازول
 . زیر ذکر شده است

اون -)H4(5-ایزوکѧسازولپروپیѧل-3-)بنزیلیѧدن)آمینѧومتیѧلدی(-4(-     4
)a4(. ازدهѧѧѧѧѧѧѧѧѧنش%89: بѧѧѧѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب40: ؛ زمѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧѧѧدقیق :                  

  .گراد درجھ سانتی120-118
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 65/0  (t, J = 4/7  Hz, 3H, 
CH3), 65/1  (sext, J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 58/2  (t,        
J = 7/6 Hz, 2H, CH3CH2CH2), 3/10 (s, 6H, (CH3)2N), 6/81 
(d, J = 2/9  Hz, 1H, Ar-H), 59/7  (s, 1H, Hvinyl), 44/8  (d,           
J = 0/9  Hz, 1H, Ar-H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 

6/13  (CH3), 6/19  (CH3CH2CH2), 1/27  (CH3CH2CH2), 6/39  
(CH3)2N), 3/108  (Ar-C), 4/111  (C4), 9/120  (Ar-C), 5/137  
(Ar-C), 8/149  (Ar-C-N), 2/154  (Cvinyl), 5/164  (C= N), 

9/169  (C=O); Anal. Calcd. for C15H18N2O2 (%): C, 74/69 ; 
H, 02/7 ; N, 84/10 . Found: C, 72/69 ; H, 05/7 ; N, 86/10 .  

-ایزوکѧѧѧѧسازولپروپیѧѧѧѧل-3-)بنزیلیѧѧѧѧدنمتوکѧѧѧѧسی-3-ھیدروکѧѧѧѧسی-4(-4      
5)H4(- اون)b4(. ازدهѧѧنش%98: بѧѧان واکѧѧھ ذوب35: ؛ زمѧѧھ؛ نقطѧѧدقیق  :

  .گراد درجھ سانتی142-140
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 96/0  (t, J = 4/7  Hz, 3H, 
CH3), 66/1  (sext, J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 62/2  (t,          
J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 89/3  (s, 3H, OCH3), 10/7  
(d, J = 4/8  Hz, 1H, Ar-H), 7.74 (s, 1H, Hvinyl), 90/7  (dd,         
J = 0/2 , 4/8  Hz, 1H, Ar-H), 19/8  (d, J = 1/2  Hz, 1H, Ar-
H), 52/9  (s, 1H, OH); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 

6/13  (CH3), 3/19  (CH3CH2CH2), 0/27  (CH3CH2CH2), 9/55  
(OCH3), 7/111  (Ar-C), 1/114  (Ar-C), 6/119  (C4), 1/126  
(Ar-C), 7/129  (Ar-C), 3/145  (Ar-C-OH), 3/151  (Ar-C-
OCH3), 7/153  (Cvinyl), 6/164  (C=O), 7/168  (C=O); Anal. 
Calcd. For C14H15NO4 (%): C, 36/64 ; H, 79/5 ; N, 36/5 . 
Found: C, 38/64 ; H, 81/5 ; N, 38/5 .  

اون -)H4(5-ایزوکѧسازولپروپیѧل-3-)بنزیلیѧدنمتوکѧسیدی-3،4(-      4
)c4( .ازدهѧѧѧѧѧѧѧѧѧنش%90: بѧѧѧѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب30: ؛ زمѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧѧѧدقیق :               

  .گراد درجھ سانتی129-127
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0/97  (t, J = 4/7  Hz, 3H, 
CH3), 65/1  (sext, J = 4/7 , 2H, CH3CH2CH2), 60/2 (t,          
J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 81/3  (OCH3), 88/3  (OCH3), 

13/7  (d, J = 6/8  Hz, 1H, Ar-H), 79/7  (s, 1H, Hvinyl), 98/7  
(dd, J = 6/1 , 3/8  Hz, 1H, Ar-H), 45/8  (d, J = 6/1  Hz, 1H, 
Ar-H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 6/13  (CH3), 

2/19  (CH3CH2CH2), 0/27  (CH3CH2CH2), 4/55  (OCH3), 
9/55  (OCH3), 4/111  (Ar-C), 3/114  (Ar-C), 6/115   (C4), 

0/126  (Ar-C), 0/131  (Ar-C), 2/148  (Ar-C-OCH3), 1/151  
(Ar-C-OCH3), 3/154  (Cvinyl), 6/164  (C=N), 9/168  (C=O); 
Anal. Calcd. for  C15H17NO4 (%): C, 44/ 65 ;  H,  22/6 ;  N, 

 
09/5 . Found: C, 45/65 ; H, 24/6 ; N, 08/5 . 

اون - )H4(5-ایزوکسازول)بنزیلیدنمتوکسیتری-3،4،5(-4-پروپیل-3     
)d4( .ازدهѧѧѧѧѧѧѧѧѧنش%90: بѧѧѧѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب30: ؛ زمѧѧѧѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧѧѧدقیق :                     

  .گراد درجھ سانتی82-80
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 98/0  (t, J = 3/7  Hz, 3H, 
CH3), 68/1  (sext, J = 5/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2),  63/2 (t,          
J = 7/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 81/3  (s, 3H, p-OCH3), 83/3  
(s, 6H, m-OCH3), 86/7  (s, 1H, Hvinyl), 99/7  (s, 2H, Ar-H); 
13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 6/13  (CH3), 2/19  
(CH3CH2CH2), 0/27  (CH3CH2CH2), 9/55  (m-OCH3), 4/60  
(p-OCH3), 0/112  (Ar-C), 4/116  (C4), 9/127  (Ar-C), 9/142  
(Ar-C-p-OCH3), 2/151  (Cvinyl), 3/152  (C-Ar-m-OCH3), 

5/164  (C=N), 5/168  (C=O); Anal. Calcd. for C16H19NO5 
(%): C, 94/62 ; H, 27/6 ; N, 59/4 . Found: C, 96/62 ; H, 30/6 ; 
N, 62/4 . 

N      -)4-))5-5-ایزوکسازولپروپیل-3-اکسو)H4(-ل )متیل)ایلیدنѧفنی( 
         : دقیقѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧھ ذوب40: ؛ زمѧѧѧѧان واکѧѧѧѧنش%90: بѧѧѧѧازده .)e4(اسѧѧѧѧتامید 

  .گراد درجھ سانتی239-237
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 97/0  (t, J = 4/7  Hz, 3H, 
CH3), 68/1  (sext, J = 5/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 10/2  (s, 
3H, COCH3), 65/2  (t, J = 6/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 75/7  
(d, J = 8/8  Hz, 2H, Ar-H), 83/7  (s, 1H, Hvinyl), 44/8  (d,           
J = 8/8  Hz, 2H, Ar-H), 45/10  (s, 1H, NH); 13C NMR (75 
MHz, DMSO-d6): δ 6/13  (CH3), 2/19  (CH3CH2CH2), 2/24  
(COCH3), 9/26  (CH3CH2CH2), 2/115  (C4), 2/118  (Ar-C), 

3/127  (Ar-C), 7/135  (Ar-C), 6/144  (Ar-C-N), 4/150  
(Cvinyl), 6/164  (C=N), 5/168  (NHCO), 2/169  (C=O); Anal. 
Calcd. for C15H16N2O3 (%): C, 16/66 ; H, 92/5 ; N, 29/10 . 
Found: C, 18/66 ; H, 94/5 ; N, 27/10 . 

-ایزوکѧسازولپروپیѧل-3-)بنزیلیѧدنآمینѧو)کلرواتیѧل-2(بѧیس(-4(-      4
5)H4(- اون)f4( .ازدهѧѧنش%97: بѧѧان واکѧѧھ ذوب25: ؛ زمѧѧھ؛ نقطѧѧدقیق :  

  .گراددرجھ سانتی 181-179
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0/96  (t, J = 4/7  HZ, 
3H, CH3), 66/1  (sext, J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 61/2  
(t, J = 4/7 , 2H, CH3CH2CH2), 81/3  (t, J = 6/6  Hz, 4H, 
CH2Cl), 92/3  (t, J = 1/6  Hz, 4H, CH2N), 98/6  (d, J = 2/9  
Hz, 2H, Ar-H), 69/7  (s, 1H, Hvinyl), 48/8  (d, J = 0/9  Hz, 
2H, Ar-H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 5/13  (CH3), 

5/19  (CH3CH2CH2), 0/27  (CH3CH2CH2), 0/41  (CH2N), 
5/51  (CH2Cl), 2/110  (Ar-C), 0/112  (C4), 1/122  (Ar-C), 

5/137  (Ar-C), 1/150  (Ar-C-N), 1/152  (Cvinyl), 6.164 
(C=N), 6/169  (C=O); Anal. Calcd. for C17H20Cl2N2O2 
(%): C, 48/57 ; H, 67/5 ; N, 89/7 . Found: C, 50/57 ; H, 69/5 ; 
N, 93/7 . 

اون -)H4(5-ایزوکسازولپروپیل-3-)متیلن)ییل-2-تیوفنمتیل-5((-      4
)g4(.   نقطھ ذوب       دقیقھ؛  60   :  واکنش    زمان   ؛%92   :بازده :    
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  .گراد درجھ سانتی105-103 

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 97/0  (t, J = 4/7  Hz, 3H, 
CH3), 67/1  (sext, J = 4/7  Hz, 2H, CH3CH2CH2), 59/2  (s, 
3H, CH3 of thiophene ring), 62/2  (t, J = 4/7 , 2H, 
CH3CH2CH2), 11/7  (d, J = 8/3  Hz, 1H, H-4 of thiophene), 

05/8  (d, J = 8/3  Hz, 1H, H-3 of thiophene), 16/8  (s, 1H, 
Hvinyl); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 6/13  (CH3), 

9/15  (CH3 of thiophene ring), 4/19  (CH3CH2CH2), 9/26  
(CH3CH2CH2), 5/110  (C4), 2/128  (C4 thiophene), 5/134  
(C2 thiophene), 2/141  (C3 thiophene), 5/144  (C5 
thiophene), 2/157  (Cvinyl), 1/164  (C=N), 0/169  (C=O); 
Anal. Calcd. for C12H13NO2S (%): C, 25/61 ; H, 57/5 ; N, 

95/5 ; S. .63/13  Found: C, 23/61 ; H, 55/5 ; N, 97/5 ; S. 
.66/13  

-)H4(5-ایزوکѧسازول) بنزیلیѧدن)آمینѧومتیلدی-4(-4-)کلرومتیل(-      3
             : دقیقѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب55: ؛ زمѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧѧنش%89: بѧѧѧѧѧѧازده. )h4(اون 
  .).Lit] 33 [178-181گراد درجھ سانتی(گراد  درجھ سانتی181-178

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ  22/3  (s, 6H, N(CH3)2), 
54/4  (s, 2H, CH2Cl), 78/6  (d, J = 6/8  Hz, 2H, Ar-H), 55/7  

(s, 1H, Hvinyl), 47/8  (d, J = 2/7  Hz, 2H, Ar-H); Anal. 
Calcd. for C13H13ClN2O2 (%): C, 99/58 ; H, 95/4 ; N, 

58/10 . Found: C, 02/59 ; H, 98/4 ; N, 61/10 . 
-ایزوکѧسازول)بنزیلیѧدنمتوکѧسی-3-ھیدروکѧسی-4(-4-)کلرومتیل(-      3

5)H4(- اون)i4( .ازدهѧѧنش%96: بѧѧان واکѧѧھ ذوب25: ؛ زمѧѧھ؛ نقطѧѧدقیق  :
  .).Lit] 33 [144-146گراد درجھ سانتی(گراد  درجھ سانتی142-141

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 87/3  (s, 3H, OCH3), 
86/4  (s, 2H, CH2Cl), 97/6  (d, J = 8/8  Hz, 1H, Ar-H), 81/7  

(dd, J = 0/2 , 8/8  Hz, 1H, Ar-H), 92/7  (s, 1H, Hvinyl), 54/8  
(d, J = 0/2  Hz, 1H, Ar-H), 83/10  (s, 1H, OH); 13C NMR 
(75 MHz, DMSO-d6): δ 9/34  (CH2Cl), 5/55  (OCH3), 

9/112  (Ar-C), 8/115  (Ar-C), 9/124  (C4), 5/126  (Ar-C), 
5/132  (Ar-C), 5/147  (Cvinyl), 7/152  (Ar-C), 7/154  (Ar-C-

OCH3), 3/161  (C=N), 5/168  (C═O); Anal. Calcd. for 
C12H10ClNO4 (%): C, 85/53 ; H, 77/3 ; N, 23/5 . Found: C, 

88/53 ; H, 77/3 ; N, 27/5 . 
-)H4(5-ایزوکѧسازول) بنزیلیѧدنمتوکسیدی-3،4(-4-)کلرومتیل(-3      
             : دقیقѧѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب35: ؛ زمѧѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧѧنش%90: بѧѧѧѧѧѧѧازده. )j4(اون 
  .گراد سانتی درجھ176-174

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 84/3  (s, 3H, p-OCH3), 
91/3  (s, 3H, m-OCH3), 87/4  (s, 2H, CH2Cl), 22/7  (d,             

J = 6/8  Hz, 1H, Ar-H), 01/8  (dd, J = 8/1 , 7/6  Hz, 1H, Ar-
H), 05/8  (s, 1H, Hvinyl), 47/8  (d, J = 8/1  Hz, 1H, Ar-H);            
13C NMR (75 MHz, DMSO-d6): δ 0/35  (CH2Cl), 5/111  
(Ar-C), 8/111  (Ar-C), 8/1225  (C4), 7/131  (Ar-C), 4.148 
(Ar-C-p-OCH3), 9/152  (Cvinyl), 1/155  (C-Ar-m-OCH3), 

6/161  (C=N), 3/168  (C=O); Anal. Calcd. for C13H12ClNO4  
(%): C,  43/55 ;  H,  29/4 ;  N,  97/4 .  Found:  C,   46/55 ; H, 

 
31/4 ; N, 95/4 . 

- )H4(5-ایزوکسازول)بنزیلیدنمتوکسیتری-3،4،5(-4-)کلرومتیل(-    3
             : دقیقѧѧѧѧѧѧھ؛ نقطѧѧѧѧѧѧѧھ ذوب40: ؛ زمѧѧѧѧѧѧان واکѧѧѧѧѧѧنش%92: بѧѧѧѧѧѧازده. )k4(اون 
  .گراد درجھ سانتی130-128

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 83/3  (s, 3H, p-OCH3), 
85/3  (s, 6H, m-OCH3), 86/4  (s, 2H, CH2Cl), 97/7  (s, 2H, 

Ar-H), 09/8  (s, 1H, Hvinyl); 13C NMR (75 MHz, DMSO-
d6): δ 9/34  (CH2Cl), 0/56  (m-OCH3), 5/60  (p-OCH3), 

2/112  (Ar-C), 6/113  (C4), 6/127  (Ar-C), 6/143  (Ar-C-p-
OCH3), 4/152  (Cvinyl), 9/152  (C-Ar-m-OCH3), 6/161  
(C=N), 8/167  (C=O); Anal. Calcd. for C14H14ClNO5 (%): 
C, 94/53 ; H, 53/4 ; N, 49/4 . Found: C, 96/53 ; H, 56/4 ; N, 

53/4 . 
N   -)4-))3-لѧѧکلرومتی(-سازول-5ѧѧ5-اکسوایزوک)H4(-دنѧѧل )ایلیѧѧمتی( 

:  دقیقѧѧھ؛ نقطѧѧھ ذوب25: ؛ زمѧѧان واکѧѧنش%93: بѧѧازده. )l4(اسѧѧتامید )فنیѧѧل
  .).Lit] 33 [224-227گراد درجھ سانتی(گراد  درجھ سانتی225-223

1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 14/2  (s, 3H, COCH3), 
92/4  (s, 2H, CH2Cl), 83/7  (d, J = 2/9  Hz, 2H, Ar-H), 04/8  

(s, 1H, Hvinyl), 46/8  (d, J = 2/9  Hz, 2H, Ar-H), 55/10  (s, 
1H, NH); Anal. Calcd. for C13H11ClN2O3 (%): C, 03/56 ; 
H, 98/3 ; N, 05/10 . Found: C, 05/56 ; H, 01/4 ; N, 08/10 . 

-ایزوکѧسازول)کلرومتیѧل(-3-)بنزیلیدنآمینو)کلرواتیل-2(بیس(-4(-4      
5)H4(- اون)m4(. ھ ذوب30: ؛ زمان واکنش%88:  بازدهѧھ؛ نقطѧدقیق  :

  .گراد درجھ سانتی149-147
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 82/3  (t, J = 7/6  Hz, 
2H, CH2CH2Cl), 94/3  (t,  J = 2/6  Hz, 2H, CH2N), 83/4  (s, 
2H, CH2Cl), 04/7  (d,  J = 2/9   Hz, 1H, Ar-H), 87/7  (s, 1H, 
Hvinyl), 47/8  (d,  J = 9/8  Hz, 1H, Ar-H); 13C NMR (75 
MHz, DMSO-d6): δ 2/35  (CH2Cl of isoxazol ring), 9/40  
(CH2N), 6/51  (CH2CH2Cl), 8/106  (Ar-C), 4/112  (C4), 

9/121  (Ar-C), 9/137  (Ar-C), 4/151  (Ar-C-N), 9/152  
(Cvinyl), 6/161  (C=N), 1/169  (C=O); Anal. Calcd. for 
C15H15Cl3N2O2 (%): C, 82/49 ; H, 18/4 ; N, 75/7 . Found: C, 

84/49 ; H, 22/4 ; N, 79/7 . 
 

 نتایج و بحث  
  

ھا، ابتدا شرایط واکنش بھینѧھ و اون-)H4(5-برای سنتز ایزوکسازول      
           جھѧѧت. ھѧѧا در شѧѧرایط بھینѧѧھ سѧѧنتز شѧѧدندھѧѧای ایѧѧن ناجورحلقѧѧھسѧѧپس مѧѧشتق

، )b1(کلرواستواسѧѧѧتات -4جزیѧѧѧی اتیѧѧѧل سѧѧѧازی شѧѧѧرایط، واکѧѧѧنش سѧѧѧھبھینѧѧѧھ
عنѧѧوان واکѧѧنش الگѧѧو بѧѧھ) b3(و وانیلѧѧین ) 2(آمѧѧین ھیدروکلریѧѧد ھیدروکѧѧسیل

ل بر زمان واکنش و بازده مورد انتخاب و اثر مقدار کاتالیزگر، دما و حلا
عنѧوان یѧک حѧلال واکѧنش ابتѧدا در آب بѧھ). 1جѧدول (کنکاش قѧرار گرفѧت 

          سѧѧبز، در دمѧѧای اتѧѧاق و بѧѧدون اسѧѧتفاده از کاتѧѧالیزگر انجѧѧام شѧѧد کѧѧھ بعѧѧد از
-متوکѧѧѧѧѧѧسی-3-ھیدروکѧѧѧѧѧѧسی-4(-4-)کلرومتیѧѧѧѧѧѧل(-3دقیقѧѧѧѧѧѧھ فѧѧѧѧѧѧرآورده  80

          درصѧѧد جداسѧѧازی 60بѧѧا بѧѧازده ) i4(اون -)H4(5-ایزوکѧѧسازول)بنزیلیѧѧدن
     بھ 3CO2K  کاتالیزگری   مقدار  افزودن   با  ).1   جدول ،1ردیف  ( شد
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  ) i4(اون -)H4(5-ایزوکسازول)نزیلیدنبمتوکسی-3-ھیدروکسی-4(-4-)کلرومتیل(-3سازی شرایط واکنش سنتز  بھینھ. 1جدول         
 

 

 ردیف
  حلال

 )لیتر میلی5 (

) دقیقھ(  

 زمان 

  کاتالیزگر

 %)مول( 

  دما 

)°C( 

  بازده جداسازی شده 

(%) 

 60 25 0 80 آب 1

 75 25 5 65 آب 2

 96 25 10 25 آب 3

 96 25 15 25 آب 4

 97 25 20 30 آب 5

 55 25 10 90 اتانول 6

 70 25 10 60 )1:1(اتانول :آب 7

 10 25 10 100 استون 8

 5 25 10 120 اتیل استات 9

10 n-45 25 10 80 ھگزان 

 25 25 10 100 بدون حلال 11

 70 50 10 60 آب 12

 68 75 10 60 آب 13

 60 بازروانی 10 60 آب 14
 

  
  
  l4شده برای سنتز ترکیب ھای گزارش مقایسھ روش حاضر با دیگر روش.2جدول  
 

 

 دیفر
  کاتالیزگر

 %)مول (

  دمای واکنش/حلال

)°C( 

 زمان

)دقیقھ (  

  بازده جداسازی شده

 مرجع  (%)

)20(سولفانیلیک اسید  1  ]33[ 90 75 25/آب 

 ]34[ 90 80 25/آب )15(سالیسیلیک اسید  2

 ]35[ 79 45 بازروانی/آب - 3

 ]36[ 90 60 25/آب )4SO2H -2SiO) g 05/0 نانو 4

5 3CO2K) 10( پژوھش حاضر 93 25 25/آب 
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 دقیقھ کاھش و بازده 65 مول درصد، مدت زمان انجام واکنش بھ میزان 5

                بѧѧѧѧѧھ میѧѧѧѧѧزان3CO2Kافѧѧѧѧѧزایش مقѧѧѧѧѧدار . درصѧѧѧѧѧد افѧѧѧѧѧزایش یافѧѧѧѧѧت 75 بѧѧѧѧѧھ
 دقیقѧھ و بѧا بѧازده 25 مول درصد موجب شد کھ واکنش در مدت زمان 10
افѧѧزایش مقѧѧدار بیѧѧشتری از ). 1، جѧѧدول 3ردیѧѧف ( درصѧѧد کامѧѧل شѧѧود 96

کاتالیزگر بھ مخلوط واکѧنش، اثѧر چѧشمگیری روی بѧازده و زمѧان واکѧنش 
ھای پروتونی از علاوه بر آب، حلال. )1، جدول 5 و 4ھای ردیف(نداشت 

          ،7 و 6ھѧѧѧѧای ردیѧѧѧѧف(مخلѧѧѧѧوط برابѧѧѧѧری از آب و اتѧѧѧѧانول جملѧѧѧھ اتѧѧѧѧانول و 
        ھگѧزان-nھای ناپروتونی از قبیل استون، اتیѧل اسѧتات و و حلال) 1جدول 

عنوان محیطی برای انجام واکنش بررسی بھ) 1، جدول 10-8ھای ردیف(
واکنش در شرایط . اکنش در آب نبودندھا ھمانند انجام ونتایج بررسی. شدند

بدون حلال نیز مورد بررسی قرار گرفت و فرآورده در مدت زمان بیشتر 
ھای علاوه بر بررسی). 1، جدول 11ردیف (دست آمد تری بھو بازده پایین

افزایش دمای واکنش از . بالا، اثر افزایش دما ھم مورد کنکاش قرار گرفت
) تقطیѧر برگѧشتی(گѧراد و شѧرایط بѧازروانی  درجѧھ سѧانتی75 و 50 بھ 25

            ، 12-14ھѧѧѧای ردیѧѧف(منجѧѧر بѧѧھ بھبѧѧودی در زمѧѧان و بѧѧازده واکѧѧنش نѧѧشد 
ھѧا، بھتѧرین شѧرایط جھѧت انجѧام سѧنتز با توجھ بѧھ نتѧایج بررسѧی). 1جدول 

                    عنѧѧوان حѧѧلال،ھѧѧا، اسѧѧتفاده از آب بѧѧھاون-)H4(5-جزیѧѧی ایزوکѧѧسازولسѧѧھ
باشѧѧد گѧѧراد  مѧѧی درجѧѧھ سѧѧانتی25 مѧѧول درصѧѧد پتاسѧѧیم کربنѧѧات و دمѧѧای 10

  ).  1، جدول 3ردیف (
-4      پس از بھینھ کردن شرایط واکنش، آلدھیدھای مختلف جھѧت سѧنتز 

کѧار ھѧای دیگѧر بѧھ اون-)H4(-5-ایزوکѧسازولکلرومتیѧل/پروپیل-3-آریلیدن
ای ماننѧد دھندهھای الکترونآلدھیدھای آروماتیک دارای گروه. گرفتھ شدند

و ھمچنین آلدھید ) e3(و آمید ) f3و  a3(آمینو ، آلکیل)d3و  c3(متوکسی 
جزیѧی، خوبی در واکنش سѧھبھ) g3(کربالدھید -2-تیوفنمتیل-5ناجورحلقھ 

ھای تغییر گروه. ھای مربوطھ را با بازده بسیار خوبی تولید کردندفرآورده
دھنده موجود در حلقھ آریѧل آلدھیѧدی تغییѧر محѧسوسی در بѧازده و الکترون

یکی از دلایل احتمالی این است کھ بار مثبت در . مان واکنش ایجاد نکردز
دلیѧل  حال تشکیل در گѧروه عѧاملی آلدھیѧدی کوئوردینѧھ شѧده بѧا کѧاتیون، بѧھ

بررسѧی . شѧوددھنѧده در حلقѧھ آریѧل پایѧدارتر مѧیھѧای الکتѧرونوجود گروه
یѧѧدھا کѧѧشنده و آلکیѧѧل آلدھھѧѧای الکتѧѧرونآلدھیѧѧدھای آروماتیѧѧک دارای گѧѧروه

. دسѧت آمѧدھا بѧھدست نداد و تنھا مقدارھای کمی از فرآوردهنتایج خوبی بھ
) b1(کلرواستواستات -4جای اتیل بھ )a1(اکسوھگزانوات -3وقتی از اتیل 

ھѧای بѧسیار ھای جدیدی بѧا بѧازدهبرای انجام واکنش استفاده شد، ناجورحلقھ
ھѧای متѧداول  روشھای سѧنتز شѧده بѧاساختار ناجورحلقھ. خوبی سنتز شدند

-3-اکѧѧسو-N-)4-))5عنѧѧوان نمونѧѧھ ترکیѧѧب بѧѧھ. بینѧѧی شناسѧѧایی شѧѧدندطیѧѧف
تجزیѧѧھ و ) e4(اسѧѧتامید )فنیѧѧل) متیѧѧل)ایلیѧѧدن-)H5(4-ایزوکѧѧسازولپروپیѧѧل

در طیف رزونانس مغنѧاطیس ھѧستھ ھیѧدروژن ایѧن ترکیѧب . شودتحلیل می
رابر سھ  و سطح زیر پیک بppm  97/0جایی شیمیاییتایی با جابھپیک سھ

           پیѧѧک. دھنѧѧده گѧѧروه متیѧѧل مربѧѧوط بѧѧھ شѧѧاخھ پروپیѧѧل اسѧѧتپروتѧѧون، نѧѧشان
شѧده در تѧایی ظѧاھر و پیѧک سѧھppm  68/1جایی شیمیاییتایی با جابھشش

 ھѧر کѧѧدام بѧѧا سѧطح زیѧѧر پیѧѧک برابѧر بѧѧا دو پروتѧѧون بѧѧھ ppm  65/2ناحیѧھ
وسطی شاخھ پروپیل و متیلن ) 2CH(ھای متیلن ترتیب نشانگر وجود گروه

جѧایی پیک یکتایی بѧا جابѧھ. مان شاخھ متصل بھ حلقھ ایزوکسازول ھستندھ
دھنѧѧده   پروتѧѧون، نѧѧشان3 و سѧѧطح زیѧѧر پیѧѧک برابѧѧر ppm 10/2شѧѧیمیایی  

 اورتѧوھѧای موقعیѧت پروتѧون. باشѧد ھای گѧروه متیѧل اسѧتامیدی مѧی ھیدرژن
ھѧای صѧورت پیѧک ھمѧان گѧروه بѧھمتѧاینسبت بھ گروه استامید و موقعیѧت 

  ھای جاییجابھ ھای با ترتیب در ناحیھ بھHz 8/8شدن  ثابت جفتدوتایی با

  
نیز پارا در این مورد، الگوی . اند ظاھر شدهppm 44/8 و  75/7شیمیایی 

دلیѧѧل وجѧѧود گѧѧروه اسѧѧتامید و جفѧѧت ھمچنѧѧین، بѧѧھ. شѧѧودخѧѧوبی دیѧѧده مѧѧیبѧѧھ
       ،)اثѧѧѧѧر مزومѧѧѧѧری(ھѧѧѧѧای نیتѧѧѧѧروژن و رزونѧѧѧانس آنھѧѧѧѧا بѧѧѧѧا حلقѧѧѧھ الکتѧѧѧرون

پروتѧѧون . شѧѧوندتѧѧری ظѧѧاھر مѧی در میѧѧدان قѧویارتѧѧوھѧѧای موقعیѧت وتѧونپر
جѧایی صѧورت یکتѧایی در جابѧھوینیلی بین دو حلقھ ایزوکѧسازول و فنیѧل بѧھ

 بѧھ ppm 45/10پیک یکتایی واقع در . شود دیده میppm 83/7شیمیایی 
NHدر طیف رزونانس مغناطیسی ھستھ . شود گروه استامید نسبت داده می

 پیک قابل انتظار است کھ ھمگی در طیѧف دیѧده 13 این ترکیب، 13-کربن
 بѧھ ترتیѧب ppm 9/26 و 2/19، 6/13ھѧای ظѧاھر شѧده در پیک. شوندمی

مربوط بھ کربن متیل، متیلن وسطی و متیلن شاخھ پروپیل متѧصل بѧھ حلقѧھ 
 مربѧѧوط بѧѧھ کѧѧربن ppm 2/24شѧѧده در پیѧѧک مѧѧشاھده. ایزوکѧѧسازولی اسѧѧت

 و 5/168ھѧѧای شѧده در ناحیѧھھѧای ظѧاھرپیѧک. اسѧتگѧروه متیѧل اسѧتامیدی 
ppm 2/169 بھ ترتیب مربوط بھ دو گروه کربونیل )C=O ( صلѧد متѧآمی

 حلقھ C=Nپیک گروه . باشندبھ حلقھ فنیل و لاکتونی حلقھ ایزوکسازول می
 و پیک کربن وینیلی بین ppm 6/164جایی شیمیایی ایزوکسازول در جابھ

ھѧای دیگѧر ھѧای کѧربنپیѧک. اند ظاھر شدهppm 4/150دو حلقھ در ناحیھ 
   دیѧѧѧѧѧدهppm 6/144 و 7/135، 3/127، 2/118، 2/115ھѧѧѧѧای در ناحیѧѧѧѧھ

ھای شاخھ پروپیل و حلقھ فنیل ھا، پیک پروتون در دیگر ترکیب. شوندمی
اند بھ غیر از مواردی کѧھ ظاھر شده e4در نواحی مربوطھ ھمانند ترکیب 

 l4ًمثلا در ترکیب . تغییر کرده است) Cl2CH(شاخھ پروپیل بھ کلرومتیل 
کھ گروه کلرومتیل بھ جای پروپیل در ساختار وجود دارد، در میدان قѧوی 

ھѧѧای در طیѧѧف رزونѧѧانس مغنѧѧاطیس ھѧѧستھ ھیѧѧدروژن، فقѧѧط پیѧѧک پروتѧѧون
Cl2CH 3 وCHیѧѧده مѧѧѧدی دیѧѧک آمیѧѧѧعیف، پیѧѧدان ضѧѧѧوند و در میѧѧѧای شѧѧѧھ

. انѧد آمیدی ظاھر شѧدهNHو ) اپاردو پیک با الگوی (مربوط بھ حلقھ فنیل 
ھѧای گѧزارش شѧده بیѧانگر مقایسھ کارآیی این روش سѧنتزی بѧا سѧایر روش
  ).2جدول (باشد برتری نسبی بر حسب بازده و زمان واکنش می

ھرچند کھ سازوکار دقیق واکنش بررسѧی نѧشد امѧا بѧا در نظѧر گѧرفتن       
] 42-36[ھѧا لونشده قبلی راجع بھ سنتز ایزوکسازوسازوکارھای گزارش

-3-حدواسѧѧѧط اتیѧѧѧل. شѧѧѧود پیѧѧѧشنھاد مѧѧѧی2شѧѧѧده در طѧѧѧرح سѧѧѧازوکار ترسѧѧѧیم
آمѧین با ھیدروکسیل) a1-b1(کتواستر -βاز واکنش ) A(ایمینو ھیدروکسی

   ایѧѧن حدواسѧѧط بѧѧا آلدھیѧѧد. شѧѧود پتاسѧѧیم کربنѧѧات تѧѧشکیل مѧѧیحѧѧضوردر ) 2(
-2-تیѧѧلشѧѧده دسѧѧتخوش تѧѧراکم نووناگѧѧل شѧѧده و بѧѧھ فѧѧرآورده افزایѧѧشی ا فعѧѧال
در پایѧان، یѧک واکѧنش . شѧودتبدیل مѧی) B(ایمینو ھیدروکسی-3-متیلنآریل

 ،Bزمان پروتون و خروج اتانول از طریق حدواسط شدن، انتقال ھمحلقوی
  .  شودمنجر بھ تشکیل فرآورده می

  
 گیري  نتیجھ

  
شѧѧѧده در ایѧѧن بررسѧѧѧی، روش ھѧѧѧای انجѧѧامبѧѧا توجѧѧѧھ بѧѧھ نتѧѧѧایج آزمѧѧایش      

-5-ایزوکѧѧسازولکلرومتیѧل/پروپیѧѧل-3-آریلیѧدن-4رای سѧنتز شѧده بѧѧگѧزارش
)H4(-ھای ھای ایزوکسازولونی با بازدهناجورحلقھ. باشدھا کارآمد می اون

بر ھای ھزینھھا از روشدر جداسازی فرآورده. دست آمدندبسیار خوبی بھ
عنѧѧوان محѧѧیط واکѧѧنش از حѧѧلال سѧѧبز آب بѧѧھ. کرومѧѧاتوگرافی اسѧѧتفاده نѧѧشد

ѧѧتفاده شѧѧلالاسѧѧشدد و حѧѧھ نѧѧار گرفتѧѧھ کѧѧنش بѧѧام واکѧѧرای انجѧѧی بѧѧای آلѧѧھ .
از . ھѧѧѧای ایزوکѧѧѧسازولی جدیѧѧѧدی نیѧѧѧز سѧѧѧنتز و شناسѧѧѧایی شѧѧѧدندناجورحلقѧѧѧھ

کاتالیزگر تجاری موجود در بازار استفاده شد و نیازی بھ سѧنتز کاتѧالیزگر 
   بیشتر   انرژی  و نیاز بھ صرف ھا در دمای محیط انجام شدندواکنش. نبود
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اصول شیمی سبز پیروی کرده و فرآیندی جذاب  این روش از برخی. نبود
  . ھا خواھد بود اون-)H4(-5-ایزوکسازولسنتز  و مفید برای

        
   سپاسگزاري

  
شѧان از دلیل یѧاري نویسندگان از معاونت پژوھشی دانشگاه دامغان بھ      

  .کننداین پژوھش تشکر می
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