
                                                         
  

اکسال ها، پيرول و  های پيرول دواستخلافی متقارن جديد از طريق واکنش سه جزئی بين آريل گلی سنتز مشتق
 استون  استيل

  
   رسول کاظمينی و*محمد اناری عباسی نژاد

 رفسنجان، رفسنجان، ايران) عج(گروه شيمی دانشکده علوم، دانشگاه وليعصر  

  )23/5/1400: پذيرش      تاريخ 25/2/1400: تاريخ دريافت( 

  

تيلهای آريل گلی واکنش سه جزئی بين مشتق       ستی  اکسال، اس ادير کاتالي ضور مق انول در ح لال ات رول در ح تون و پي ر ZnC12اس شتق منج د م ه تولي دی از ب ای جدي ه

دند و  بودند، با صاف محصولات اين واکنش که همه جامد. پيرولهای دو استخلافی متقارن با بازده بالا شد الص ش ازی و خ ادگی جداس ه س ر ب ل ات ا دی اتي ستن ب ردن و ش ک

د، . نيازی به استفاده از روشهای زمان بر و گران قيمت کروماتوگرافی برای خالص کردن محصولات نداشت ام ش زمانی که واکنش فوق در حضور يک آمين نوع اول انج

های ترپيرول متقارن با بازده  اکسال مشتق کلروفنيل گلی-4اکسال و  نفتيل گلی-2و آمين نوع اول، در مورد اکسال، پيرول، استيل استول  واکنش چهار جزئی بين آريل گلی

تمام محصولات خالص شده از . پايين به دست آمدند، اما بيشتر واکنشها مخلوط پيچيده ای از محصولات را می دادند که خالص کردن محصول از مخلوط واکنش ممکن نبود

 . مشخص شدIR و 1H NMR، 13C NMRق جديد بودند و ساختار آنها با استفاده از اطلاعات طيف سنجی واکنشهای فو

  

اکسال، پيرول، واکنش سه جزئی استون، آريل گلی استيل: كليد واژه

  
  مقدمه

  
يکل       مهتروس رول، از مه د پي ضوی، مانن نج ع ه پ ا حلق ای ب رين ه ت

ستند ی ه يکلا. واحدهای ساختاری در شيمی آل ن هتروس هي ا در زمين ای ه ه

پلکس ر و کم نتز پليم ی، س يمی داروئ واد، ش زی متعددی مانند علم م ای فل ه

ستند اربرد ه ه. دارای ک بنمون ن ترکي ايی از اي له ال، عام ای فع ای ه ه

دالتهاب  ور ]1[ض د توم ون ]6- 2[، ض ی خ د چرب م زدای ] 7[، ض و س

ندمی] 8[سلولی  يکل. باش م از هتروس ته مه ک دس ا، مشتقي رول  ه ای پي ه

ت هستند که روش ده اس زارش ش ا گ ]. 11- 9[های گوناگونی برای سنتز آنه

رول در  تازگی استفاده از واکنش های چند جزئی برای تهيه مشتقبه های پي

دواکنش]. 9[يک مقاله مروری گزارش شده است  اگونی های چن ی گون جزئ

شتق ی از م ل گل ای آري رول ه ه پي رای تهي سال ب ااک ته ده اس تفاده ش     اس

تيل]. 14- 12[ دول، اس ين اين ی ب ه جزئ نش س ا واک ته، م تون و  در گذش          اس

شتق ی م ل گل ای آري شتق ه نتز م رای س سال را ب زارش  اک رول گ ای پي ه

د]. 15[ايم کرده ه ح زايش مايکل ب واسط در اين واکنش، ايندول طی يک اف

یه استون و مشتق حاصل از تراکم ناوناگل استيل سال منجر  ای آريل گل اک

شتق د م ه تولي ای  ب تيل- 3ه دوليل- 2- اس ان دی- 1،4- اين یپنت وداون م ن . ش اي

نش محصول می ک واک ی ي وع اول در ط ين ن ک آم ا ي تواند در اثر تراکم ب

ود  نور به مشتق- پال ديل ش رول تب دوليل پي ای اين ن ). 1واره  طرح(ه در اي

تيل ين اس ی ب تو مطالعه، واکنش چهار جزئ شتقاس دول، م ل  ن، اين ای آري ه

ز  های نوع اول برای سنتز مشتقاکسال و آمين گلی رول ني دوليل پي ای اين ه

الا . گزارش شده است نش ب شابه واک شی م ا واکن در ادامه، در اين مطالعه م

ن  ايج آن در اي ه نت م ک رار دادي ی ق ورد بررس دول م ای اين ه ج را با پيرول ب

  .مقاله گزارش می شود

  

  بخش تجربی
  

  مواد و دستگاه های مورد استفاده
   به  آلدريچ و مرک های شرکت       مواد مورد استفاده در اين پژوهش از
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   ايندوليل پيرول از واکنش چهار جزئی های  سنتز مشتق.1واره  طرح

  اکسال و  های آريل گلی استون، ايندول، مشتق بين استيل                       

  های نوع اولآمين                       

  

 

دندصورت خالص تهيه شدند و بدون خالص تفاده ش شتر اس ازی بي رای . س ب

يليکاژل  تونی از س اتوگرافی س ر40- 63(کروم رکت )  ميکرومت اخت ش س

د تفاده ش شتق. مرک  اس ی م ل گل ای آري سايش  ه تفاده از اک ورد اس سال م اک

وSeO2  ها بامتيل کتونآريل ورت مون ه ص دند  تهيه و ب تفاده ش درات اس هي

فهای زيرطيف]. 16[ تفاده از طي دل قرمز با اس يمادزو م نج ش  IR-470س

دند ت ش ف. ثب ربن طي ون و ک سته پروت اطيس ه انس مغن ای رزون ا  13ه ب

دل  طيف ر م ه تRX-400 Avance سنج بروک سامدهای ب ب در ب  400رتي

د100و  ت گرديدن اهرتز ثب صری .  مگ ای عن تگاه (CHN)آناليزه ا دس  ب

اتوگرافی . هرائوس راپيده انجام شد نش از کروم شرفت واک برای بررسی پي

 . استفاده شد1:2اتيل استات با نسبت - لايه نازک و مخلوط حلال هگزان

  

شتق ه م رای تهي ومی ب رول روش عم ای پي تخلاه ای دو اس فی ه
   4a-dمتقارن

تيل       ولی از اس ه محل تون ب ی(اس ولدو ميل ی)م ل گل شتق آري سال ، م         اک

 ZnCl2،)ليتر ميلی15 ( در اتانول) موليک ميلی(و پيرول ) مولدو ميلی(
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لال . افزوده شد )موليک دهم ميلی( ازروانی ح رايط ب نش در ش مخلوط واک

سی ب زن مغناطي ا هم اعت ب دت دو س دهبه م م زده ش ا . ه نش ب شرفت واک پي

تات  ل اس زان اتي لال هگ وط ح ازک و مخل ه ن اتوگرافی لاي سبت (کروم ا ن ب

وب . دنبال شد) 1:2 ر و رس ايين تبخي شار پ پس از پايان واکنش، حلال در ف

ی ا ده ميل ب ب ه ترتي ل ب یحاص ست ميل ر و بي رآب مقط ر دیليت ر ليت ل ات اتي

 .ت آيددسشستشو داده شد تا محصول خالص به

      3-Acetyl-2-{5-[2-acetyl-1-(naphthalene-2-

carbonyl)-3-oxo-butyl]-1H-pyrrol-2-yl}-1-naphthalen-
2-yl-pentane-1,4-dione (4a). Yield: 90%; pink powder; 

m.p.: 131-135 °C. IR (KBr) (ῡmax, cm-1): 1716 (C=O), 

3387 (NH). Calcd. for (C38H33NO6): C, 76.11; H, 5.55; N, 

2.34%. Found: C, 76.00; H, 5.31; N, 2.27%. 1H NMR 

(DMSO-d6, 400 MHz): δ = 2.00 (6H, s, 2CH3), 2.23 (6H, 

s, 2CH3), 5.02 (2H, d, JHH = 12 Hz, CH), 5.56 (2H, d,          

JHH = 12 Hz, CH), 5.88 (2H, s, pyrrole), 7.64-8.83 (14H, 

m, aromatic), 11.02 (1H, s, NH), 13C NMR (DMSO-d6, 

100 MHz): δ = 29.9 and 30.3 (4CH3), 45.7, 68.7 (2CH), 

108.3, 118.5, 124.0, 126.9, 127.5, 128.2, 128.7, 129.5, 

130.5, 132.1, 132.4, 134.9 (aromatic carbons), 195.4, 

202.2, 204.0 ppm (6 C=O). 

      3-Acetyl-2-{5-[2-acetyl-1-(4-chloro-benzoyl)-3-oxo-

butyl]-1H-pyrrol-2-yl}-1-(4-chloro-phenyl)-pentane-
1,4-dione (4b). Yield: 95%; brown powder; m.p.: 140-         

144 °C. IR (KBr) (ῡmax, cm-1): 1726 (C=O), 3369 (NH). 

Calcd. for (C30H27Cl2NO6): C, 63.39; H, 4.79; N, 2.46%. 

Found: C, 63.21; H, 4.65; N, 2.25%. 1H NMR (DMSO-d6, 

400 MHZ): δ = 1.77 (6H, s, 2CH3), 2.19 (6H, s, 2CH3), 

4.72 (1H, d, JHH = 12 HZ, CH), 5.21 (1H, d, JHH = 12Hz, 

CH), 5.90 (2H, s, Prrole), 7.40-8.04 (8H, m, aromatic), 

11.16 (1H, s, NH). 13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz):             

δ = 29.9 and 30.2 (4CH3), 46.1, 68.3 (2CH), 108.9, 128.5, 

128.6, 130.2, 130.6, 138.1 (aromatic carbons), 194.2, 

201.8, 203.4 ppm (6C=O). 
      3-Acetyl-2-[5-(2-acetyl-1-benzoyl-3-oxo-butyl)-1H-
pyrrol-2-yl]-1-phenyl-pentane-1,4-dione (4c). Yield: 

94%; brown powder; m.p.: 145-150 °C. IR (KBr) (ῡmax,  

cm-1): 1731 (C=O), 3359 (NH). Calcd. for (C30H29NO6): 

C, 72.13; H, 5.85; N, 2.80%. Found: C, 72.35; H, 5.77; N, 

2.65%. 1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz): δ = 1.48 (6H, s, 

2CH3), 1.94 (6H, s, 2CH3), 4.51 (1H, d, JHH = 12Hz, CH), 

4.99 (1H, d, JHH = 12 Hz, CH), 5.51 (2H, s, pyrrole), 7.15-

7.87 (10H, m, aromatic), 11.03 (1H, s, NH). 13C NMR 

(DMSO-d6, 100 MHz): δ = 29.9 and 30.0 (4CH3), 45.9, 

68.5 (2CH), 108.6, 128.3, 128.4, 133.0, 134.9, 135.1 

(aromatic carbons), 195.1, 201.9, 203.6 ppm (6C=O). 

      3-Acetyl-2-{5-[2-acetyl-3-oxo-1-(thiophene-2-

carbonyl)-butyl]-1H-pyrrol-2-yl}-1-thiophen-2-yl- 

 

pentane-1,4-dione (4d). Yield: 92%; brown powder; m.p. 

156-159 °C. IR (KBr) (ῡmax, cm-1): 1700 (C=O), 3356 

(NH). Calcd. for (C26H25NO6S2): C, 61.04; H, 4.93; N, 

2.74%. Found: C, 61.25; H, 4.87; N, 2.65%. 1H NMR 

(DMSO-d6, 400 MHz): δ = 1.80 (6H, s, 2CH3), 2.18 (6H, 

s, 2CH3), 4.78 (1H, d, JHH = 12 Hz, CH), 5.07 (1H, d,         

JHH = 12Hz, CH), 5.85 (2H, s, pyrrole), 7.09-8.00 (6H, m, 

aromatic), 11.26 (1H, s, NH), 13C NMR (DMSO-d6,          

100 MHz): δ = 29.9 and 39.8 (4CH3), 46.9, 68.2 (2CH), 

108.5, 125.5, 128.4, 133.5, 134.9, 141.8 (aromatic 

carbons), 188.4, 201.7, 203.2 ppm (6 C=O). 

 

  5b و 5a های ترپيرول روش عمومی برای تهيه مشتق
دو (اکسال  ، مشتق آريل گلی)مولدو ميلی(استون  به محلولی از استيل      

ای ) ليتر ميلی15(  در اتانول) موليک ميلی(و پيرول ) مولميلی ه در دم ک

ی ( ZnCl2محيط با همزن مغناطيسی به هم می خورد، م ميل ک ده ولي  )م

دو ساعت هم  مخلوط واکنش در شرايط بازروانی حلال به مدت .افزوده شد

وط در ) مولدو ميلی(سپس، آنيلين . زده شد به مخلوط واکنش افزوده و مخل

ا . زده شدهمان شرايط دو ساعت ديگر هم لال TLCپيشرفت واکنش ب ا ح  ب

سبت (اتيل استات : هگزان ا ن د) 1:2ب ال ش لال در . دنب نش، ح ان واک در پاي

اقی ر و ب شارپايين تبخي اتف تفاده از کروم ا اس ده ب تونی مان           وگرافی س

زان. سازی شدخالص : برای خالص سازی از سيليکاژل و مخلوط حلال هگ

  . استفاده شد1:4اتيل استات با نسبت 

      4,4′-Diacetyl-1,1′′-diphenyl-5,5′′-dimethyl-2,2′′-

bis(2-naphthyl)-3,2′:5′,3′′-terpyrrole (5a). Dark blue 

powder; yield 0.63 g (88%); m.p. 280-284 °C; IR: NH 

3441, C=O 1647 cm-1; 1H NMR: δ 1.98 (s, 6H, 2CH3), 

2.39 (s, 6H, 2CH3), 5.93 (d, 2H, J = 2.5 Hz, 2CH 

pyrrole),7.00-7.65 (24H, aromatic), 8.99 ppm (s, 1H, 

NH); 13C NMR: δ 13.4 (2CH3), 30.2 (2CH3), 111.5, 122.7, 

124.4, 125.8, 125.9, 127.0, 127.4, 128.0, 128.2, 128.3, 

128.6, 129.1, 129.5, 129.9, 132.0, 132.8, 132.8, 132.9, 

136.1, 137.5 (aromatic carbons), 197.7 ppm (2C=O). 

Anal. calcd for C50H39N3O2: C, 84.12; H, 5.51; N, 5.89; 

found: C, 84.10; H, 5.45; N, 5.88%. 

      4,4′-Diacetyl-1,1′′-diphenyl-5,5′′-dimethyl-2,2′′-

bis(4-chlorophenyl)-3,2′:5′,3′′-terpyrrole (5b). Blue 

powder; yield 0.61 g (89%); m.p. 263-267 °C; IR: NH 

3446, C=O 1651 cm-1. 1H NMR: δ 2.14 (s, 6H, 2CH3), 

2.38 (s, 6H, 2CH3), 5.89 (d, 2H, J = 2.5 Hz, 2CH of 

pyrrole), 6.87-7.38 (18H, aromatic), 9.22 ppm (s, 1H, 

NH). 13C NMR: δ 13.5 (2CH3), 30.3 (2CH3), 111.2, 115.5, 

122.7, 124.2, 128.0, 128.5, 128.6, 129.2, 130.1, 131.7, 

131.8, 132.9, 136.2, 137.3 (aromatic carbons), 197.5 ppm 

(2C=O). Anal. calcd for C42H33N3O2Cl2: C, 73.90; H, 

4.87; N, 6.16; found: C, 74.10; H, 4.44; N, 5.85%. 
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  بحث در نتايج
  

ی برای بررسی واکنش بين استيل       تون،آريل گل رول،  اس ا و پي سال ه اک

ی- 2ابتدا  ل گل تيل نفتي ا اس درات ب سال مونوهي انول  اک رول در ات تون و پي اس

ضور نش تZnC12  در ح شرفت واک ت و پي رار گرف نش ق ت واک طتح  وس

TLC  د ی. دنبال ش ل گل نش، آري اعت از شروع واک د از دو س سال و  بع اک

ايج  TLC استون در استيل ناپديد شدند و تنها يک نقطه ظاهر شد که طبق نت

  ).2شمای (است 4a  طيفی مشخص شد مشتق پيرول دواستخلافی

  

 
  فی متقارن پيرول از واکنش سه های دو استخلا  سنتز مشتق.2واره  طرح

   های آريل گلی  مشتق  و استون  پيرول، استيل  بين جزئی                    

 اکسال مونوهيدرات                    

  

اف ا ص صول ب ن مح ه اي رای تهي دا و ب نش ج وط واک اده از مخل ردن س ک

د شو داده ش ر شست ل ات ا دی اتي وب ب الص، رس املا خ ب ک رای. ترکي          ب

ه نش بهين نش، واک رايط واک ازی ش ی- 2س ل گل تيل نفتي سال، اس تون و  اک اس

ضور  رول در ح دZnC12 پي اب ش و انتخ نش الگ وان واک ه عن دار. ب  مق

ZnC12  ا د15به تدريج از يک ت د درص ر داده ش ولی تغيي ن . م ين، اي همچن

د   وFeBr3 ،CoC12 ،AlC13 ، HClواکنش در حضور ديگر اسيدها مانن

HOAc ه. انجام شد ب با انجام واکنش با نسبت مولی دو به دو به يک ب ترتي

رول در  اکسال، استيل نفتيل گلی- 2از  انتی75استون و پي ه س راد در  درج گ

دZnC12مولی  درصد10حضور ازده حاصل ش ه .  بهترين ب ت ک ی اس گفتن

د د کردن وب تولي ازده خ ا ب صول را ب ز مح ر ني يدهای ديگ رای . اس نتز ب س

شتق ا م روله ارن پي تخلافی متق ف دو اس یی مختل ل گل سال ، آري ای اک ه

تيل شتق مختلف با اس د و م رار گرفتن نش ق ورد واک رول م تون و پي ای  اس ه

ه  ه4a-dمربوط ازده بالاب ا ب د  ب ت آمدن رح(دس لاش). 2واره  ط ا ت ای م ه

ا . آميز نبودبرای تهيه محصول تک استخلافی پيرول موفقيت وق ب نش ف واک

تيلاستويی مانند متيلکتو استرها ای اس ه ج ی شد  استات ب ز بررس تون ني اس

 .دست نيامداما محصول خالصی به

ب       اختار ترکي ایس تفاده از داده 4a-d ه ا اس رب ی زي ای طيف ز،ه             قرم
1H NMR  13  وC NMR 1  در طيف نمونه،  برای . تاييد شدH NMR   

  

  

ب  ب د4aترکي ه ترتي ز ب ک تي ه پي رای  ppm 88/5 و 23/2، 0/2ر  س ب

اخه . های متيل و پروتون حلقه پيرول مشاهده شدگروه  3JHH)دو پيک دوش

= 2 Hz) 56/5 و 02/5 در ppm  ين روه مت رای دو گ ون  2(ب پروت

ک  دند) CHآليفاتي شاهده ش ون. م ينپروت ک ب ای آروماتي                و64/7 ه

83/8 ppm  13  طيف. ه شدندهای چند شاخه ديدبه صورت پيکC NMR 

ب  شان داد 4aترکي شنهادی ن اختار پي ا س ق ب زا در تواف ک مج وزده پي . ن

فساختار تعيين ب  NNRشده بر اساس طي ر4a ترکي ف زي ا طي ز آن  ب قرم

د د ش ز تايي روه. ني دودگ وی در ح ذبی ق ای ج ل، نواره ای کربوني            ه

cm-1 1716پيوند . به نمايش گذاشتندNH  درcm-1 3387مشاهده شد .  

شتق       ه م ان تهي ژوهش، امک تفاده از  در ادامه اين پ ا اس رول ب ای ترپي ه

شتق ی واکنش چهار جزئی م ل گل ای آري تيل ه سال، اس رول و  اک تون، پي اس

ی- 2برای اين منظور، مخلوطی از . يک آمين نوع اول بررسی شد  نفتيل گل
ب  اکسال، استيل دت 1:2:2استون و پيرول با نسبت به ترتي ه م انول ب  در ات

ه لال ب ازروانی ح رايط ب اعت در ش ددو س م زده ش ی. ه پس دو ميل ول س م

ه م آنيلين افزوده و مخلوط واکنش برای دو ساعت ديگر در همان شرايط ب ه

د ده. زده ش وط پيچي صولمخل های از مح ا ب ا روش  ه ه ب د ک ت آم دس

رول  صول ترپي تونی مح اتوگرافی س ازده 5aکروم ا ب د15 ب  از آن  درص

د ازی ش ا . جداس شابه ب شی م ی- 4از واکن ل گل صول  کلروفني سال، مح اک

رول  ازده 5bترپي ا ب ه10 ب د ب د  درص ت آم رح(دس ف) .3واره  ط             در طي
1H NMR ب ب در 5a ترکي ه ترتي ز ب ک تي   ppm 39/2 و 89/1، دوپي

ون. برای گروه های متيل ديده شدند ای پروت هCHه رول ب ه پي ورت حلق  ص

تppm 93/5يک پيک دوشاخه در  دروژن  مشاهده شدند که جف ا هي شدن ب

NHت ده اس ام ش ت.  انج ن جف ين اي رد ب دن دور ب دروژن ش  و NHهي

دروژن ت هي ای موقعي ستند3ه ی ه ش زيگزاگ ه دارای آراي رول ک             پي

  و 00/7   بين  آروماتيک هایپروتون]. 15 و 14[شده است  اثبات   کاملا
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   4a-dهای سازوکار پيشنهادی برای تشکيل محصول .4واره طرح 

  5a-bو                        

  

00/8 ppm  شاهده شدندبه صورت پيک اخه م ون .های چند ش  NH  پروت

دppm 99/8در  اهر ش اخه  ظ ک ش ن  ت ک په ک  پي ورت  ي ه  ص .    ب

ب  13C NMRطيف ست5a ترکي اختار و بي ا س ق ب زا در تواف ک مج ه پي س

  .ی نشان دادپيشنهاد

صول شکيل مح رای ت شنهادی ب ازوکار پي ای       س  در 5a-b و 4a-dه

ت4واره  طرح ده اس شان داده ش تيل.  ن ل اس راکم ناووناگ دا از ت تون و ابت اس

رول، . شود توليد می6های پنتنون اکسال مشتقآريل گلی با افزايش مايکل پي

ت ای از موقعي ط5 و 2ه ن حدواس ول از اي ه دو ملک صول ب ا، مح ایه              ه

4a-dی به ددست م ال. آين نش پ ين و - از واک ين آنيل ور ب ان- 4،1ن - اوندیپنت

  .آينددست می  به5a-bهای ، محصول4a-bهای 

  

  نتيجه گيری
  

سال،  های آريل گلی جزئی بين مشتقدر اين پژوهش يک واکنش سه       اک

تيل شتق اس ه م رای تهي رول ب تون و پي ای جدي اس روله ای دو دی از پي ه

د زارش ش ارن گ تخلافی متق اده و در . اس ه س واد اولي ن روش از م در اي

نش تقاده و واک ترس اس دنددس ام ش م انج ی و ملاي رايط خنث ا در ش   .ه

صول ازی و مح اده جداس شوی س ردن و شست اف ک ا ص ز ب نش ني ای واک ه

ل گ جزئی بين مشتقهمچنين، واکنش چهار. سازی شدند خالص ای آري یه  ل
د مشتق اکسال، استيل ه تولي ر ب ين منج رول و آنيل تون، پي رول  اس ای ترپي ه

  .متقارن با بازده پايين شد
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