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 سنتز و شناسایی  طراحی،

 کربوهیدرازید ایزوکسازول ـ ایندول ننویساختار 
 

 ، حسن کبیری فرد زاغهنیا نا کریمیمُ
 تهران، ایراندانشگاه آزاد اسلامی، دانشکده شیمی، واحد تهران شمال، 

 
+سیده سارا میرفضلی

 

 تهران، ایراندانشگاه علوم پزشکی ایران، دانشکده داروسازی پردیس بین الملل، 

 
د نباشبرخوردار می یگانههای درمانی آسیل هیدرازونی از ویژگی هایقو مشت یکربوهیدرازید ساختارهایچکیده: 

 به با توجهباشند. می پژوهشگرانارهای دارویی مورد توجه هدف در طراحی ساختهای گروه به عنوانو به همین دلیل 
 باختگیانضد  هایبا اثر مؤثر یداروی هایو ایزوکسازول در ترکیب ایندول ، هستهکربوهیدرازیدی هایاهمیت مشتق

 ی کربوهیدرازید نوینساختار  سنتز پژوهشدیگر، در این  های گستردهثراو  پلاکت، ضد آلزایمر، ضد سرطان
 شرایط واکنش )حلال، دما(استیل ایندول آغاز شد و با استفاده از واکنشگرها و ـ  3پیش ماده  ازایزوکسازول ـ  ایندول حلقه

  هافراوردهساختار کربوهیدرازید تهیه و  ـ 3ـ  ایل(ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1ـ  متیلـ  1)ـ  5ساختار جدید  مناسب
 د.شیید أو تشناسایی   Massو   IR-FT، NMR-H1با استفاده از روش های طیف سنجی در هر مرحله 

 
 .، کربوهیدرازیدایزوکسازول ایندول،استیل ـ  3 سنتز،   های کلیدی:واژه

 
KEYWORDS: Synthesis, 3-Acetylindole, Isoxazole, Carbohydrazide. 

 

 مقدمه 
برای  (NAH) آسیل هیدرازونـ  N هایسابقه سنتز مشتق

 اییهگردد که به عنوان ترکیبسال پیش باز می 55اولین بار به 
  ،[1،2] مانند: اثرات ضد میکروبی، ضد درد بسیار هایبا اثر

 و همچنین  [4ـ  6] ضد سرطان ،[3]ضد التهاب، ضد سل، ضد تشنج 
 .اندقرار گرفته پژوهشمورد بررسی و  [7،  8] مع پلاکتیجضد ت

 بر روی در سال های اخیر پژوهشگرانکه توسط  هاییپژوهشدر 
 فراوانی هایمشتق ،ایندول انجام شده است هسته دارای هایترکیب

 ،[9]ویروس ضد  هایاثر دارایتهیه شده اند که  یایندول با ساختار
                                                                                                                                                                                                   

                                           عهده دار مکاتبات                                                                                                                +E-mail: mirfazli.s@iums.ac.ir 

 [16، 17]و ضد سرطان  [14، 15]ضد التهاب ، [10-13] ضدانعقاد
 نیپایا مرحله سنتز به ترکیب 4از  پس پژوهشر این دبوده اند. 

 کربوهیدرازیدـ  3ـ  ایزوکسازول ایل(ـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  5
خود می تواند به عنوان پایه ای  ،که با توجه به منابعرسیم می

دارویی مورد ارزیابی و  هایبا اثر نوین هایبرای تهیه ترکیب
 به دست آمده  پایانی فراوردهقرار گیرد. ساختار  پژوهش

 NMR H1و  IR-FTسنجی ی طیفهابا روشدر هر مرحله 
 د.نشدید أیت
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 بخش تجربی
 شیمیایی و دستگاه ها مواد

های مورد استفاده در این پژوهش  مواد شیمیایی و حلال همه
 سازی خریداری شده و بدون خالصسیگما آلدریچ های مرک و  از شرکت

  واکنش با استفادهدوباره، مورد استفاده قرار گرفتند. پیشرفت 
و حلال های اتیل استات،   (TLC)از کروماتوگرافی لایه نازک

با استفاده  FT-IR هایطیف پترولیوم اتر مورد بررسی قرار گرفت. 
بر روی   Thermo Scientificپرتوسنج فرو سرخ نیکولت از دستگاه

به کمک دستگاه  NMR H1های طیفانجام گرفت.  KBr قرص
Bruker  هادست آمده و جا به جایی شیمیایی آنهب مگاهرتز 500با قدرت 

  (TMS)اند، از تترا متیل سیلانگزارش شده ppmبه صورت 
ها دهورآنقطه ذوب فربه عنوان استاندارد داخلی استفاده شده است. 

طیف جرمی گیری شد. اندازه 9100الکتروترمال  استفاده از دستگاهبا 
 به دست آمد.  Agilent 5975C  (EI)با استفاده از دستگاه

 

 سنتز 
 (1) نواـ  1ـ  ایل( اتانـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  1 تهیه

 و یدومتان میلی مول 1/1، استیل ایندولـ  3میلی مول  1مقدار 
حل شد  DMFلیتر میلی 10در کربنات انیدر پتاسیم میلی مول  5/1

 ساعت هم زده شد 1 سلسیوس،درجه  80در دمای و مخلوط واکنش 
پس از پایان واکنش و سرد شدن پایان واکنش را نشان داد.  TLCتا 

 آمد به دستبه محیط واکنش رسوب آب و یخ مخلوط واکنش با افزودن 
  به دست آمدهداده شد. رسوب راوان شستشو و صاف شده و آب ف

با استفاده از استونیتریل و دی اتیل اتر کریستال گیری شد. 
 سلسیوس 106 ـ 108نقطه ذوب با  1ماده  رنگ سفیدهای کریستال

 به دست آمد.  %85 با راندمان
 

FT-IR (KBr) cm-1: ν 3114.39, 1676.87 (C=O); 1H NMR 

(500 MHz, CDCl3): δ 8.36 (s, 1H, Indole H2), 7.69 (s, 1H, 

Indole H4), 7.33-7.31 (m, 3H, Indole H5, H6, H7), 3.84 (s, 

3H, ‒ CH3), 2.52 (s, 3H, - CH3). Anal. Calcd. for 

C11H11NO: C, 76.28; H, 6.40; N, 8.09. Found: C, 75.97; H, 

6.08; N, 8.32. 

 

 (2) بوتانوات دی اکسو  ـ 4و2 ـ ایل( ـ 3 ـ ایندول  ـ 1H ـ متیل ـ 1) ـ 4اتیل  تهیه

میلی لیتر اتانول مطلق حل  5در  1میلی مول از ماده  1مقدار 
تازه تهیه  %10ید میلی لیتر از محلول سدیم اتوکس 10 سپس د،ش

د و قطره قطره شدی اتیل اگزالات مخلوط  میلی مول از 5/1شده با 
 سلسیوسزدن در دمای صفر درجه به محلول اولیه در حال هم

 سلسیوسدرجه  75د. سپس مخلوط واکنش به دمای ش افزوده

 رسوب نارنجی رنگ، پیدایشزده شد. با ساعت هم 2رسانده و به مدت 
 میلی لیتر اسید استیک گلایسیال افزوده شد و در دمای محیط  2

  TLCشد،  دیدهتا رسوب زرد رنگ  زده شدبه مدت سه ساعت هم
 د و با آب فراوانشصاف  به دست آمدهپایان واکنش را نشان داد. رسوب 

با راندمان به رنگ زرد لیمویی  2شستشو داده شد. محصول خالص 
 به دست آمد. سلسیوسدرجه  124 ـ  125و نقطه ذوب  82%

 

FT-IR (KBr) cm-1: ν 3443.09, 3112.00, 2977.86, 1738.72 
(C=O). 1H NMR (500 MHz, CDCl3): δ 15.48 (bs, 1H, OH), 
8.37 (d, 1H, J=6.80 Hz, Indole H4), 7.85 (s, 1H, Indole H2), 
7.37-7.35 (m, 3H, Indole H5, H6, H7), 6.84 (s, 1H, =CH ̶ 
OH), 4.39 (q, 2H, J=7.00 Hz, CH2), 3.88 (s, 3H, CH3), 1.42 
(t, 3H, J=7.0 Hz, CH3). Anal. Calcd. for C15H15NO4: C, 
65.92; H, 5.53; N, 5.13. Found: C, 65.68; H, 5.28; N, 5.40. 

 

 (3) کربوکسیلات ـ 3 ـ ایل( ایزوکسازول ـ 3 ـ ایندول ـ 1H ـ متیل ـ 1) ـ 5اتیل  تهیه

میلی مول هیدروکسیل آمین  1را با  2میلی مول از ماده  1مقدار 
د، ش بازروانیمدت دو ساعت  اتانول بهمیلی لیتر  15هیدروکلرید در 

TLC  .مقداری آب و یخ به محیط واکنش پایان واکنش را نشان داد
 دست آمده صاف شد و هب رسوب سبز روشنو سپس  افزوده شد

به رنگ سبز روشن  3فراوان آب شسته شد. ماده خالص  مقدارهایبا 
 به دست آمد.  سلسیوسدرجه  141ـ  143و نقطه ذوب  %95با راندمان 

 

FT-IR (KBr) cm-1: ν 3165.84, 3119.34, 1725.91 (C=O). 1H 

NMR (500 MHz, CDCl3): δ 7.94 (d, 1H, J=7.00Hz, Indole 

H4), 7.65 (s, 1H, Indole, H2), 7.40-7.30 (m, 3H, Indole H5, 

H6, H7), 6.80 (s, 1H, Isoxazole), 4.47 (q, 2H, J=6.50 Hz 

CH2), 3.88 (s, 3H, CH3), 1.45 (t, 3H, J=6.50 Hz, CH3). MS 

(m/z, %): 270 (M, 13), 198 (13), 154 (63), 130 (95), 69 

(50), 45 (100). Anal. Calcd. for C15H14N2O3: C, 66.66; H, 

5.22; N, 10.36. Found: C, 66.83; H, 4.90; N, 10.04. 

 
 (4د )کربوهیدرازیـ  3 ـ ایل(ایزوکسازولـ  3 ـ ایندول ـ 1Hـ  متیل ـ 1) ـ 5 تهیه

 در دمای اتانول میلی لیتر 10 در 3ماده  ازمیلی مول  1مقدار 
 %99هیدرازین هیدرات میلی لیتر  5حل شد، سپس  سلسیوسدرجه  50

 ساعت در این دما  2گردید و به مدت  هاضافبه محیط واکنش 
مقداری یخ به محیط  نشان داد،پایان واکنش را  TLCهم زده شد. 

 قدارمو با  صاف شد به دست آمدهو سپس رسوب  افزوده شدواکنش 
با راندمان به رنگ سفید چرک  4فراوان آب شسته شد. ماده خالص 

  به دست آمد. سلسیوسدرجه  237ـ  239و نقطه ذوب  85%
 

FT-IR (KBr) cm-1: ν 3257.64 (NH), 1675.00, 1626.22. 1H 

NMR (500 MHz, DMSO-d6): δ 9.73 (s, 1H, CONH), 9.32 

(s, 1H, Indole, H4), 7.75- 7.85 (m, 2H, Indole H2, H7), 7.15- 

7.20 (m, 2H, Indole H5, H6), 6.92 (s, 1H, Isoxazole), 4.72  
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 کربوهیدرازیدـ  3ـ  ایل(ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  5مراحل سنتز  :1 شکل

 

 
 4: کانفورمرهای ممکن برای ترکیب 2شکل 

 
(s, 2H, ̶ NH2), 3.84 (s, 3H, CH3). Anal. Calcd. for 

C13H12N4O2: C, 60.23; H, 4.72; N, 21.86. Found: C, 59.87; 

H, 4.90; N, 21.74. 

 

 نتیجه ها و بحث 

  ـمتیل ـ 1)ـ  5نمایش داده شده است، ماده  1که در شکل گونه همان
1H  مرحله  4( طی 4کربوهیدرازید )ـ  3ـ  ایل(ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ 

 به دست آمد. %85با بهینه کردن روش سنتز با خلوص و راندمان بالای 
 سنجیهای طیفبا استفاده از روش در هر مرحله هاساختار ترکیب

IR-FT ،NMR  H 1 و Mass  در طیف . ندمورد تأیید قرار گرفتNMR  H 1 
انول حضور پیک پهن  ـ  به علت وجود احتمال توتومری کتو 2ترکیب 

 یک هیدروژن را  پیدایش، وجود پیک تک شاخه و 48/15در ناحیه 
پیک مربوط  3د. در ترکیب شوتوجیه می  CH)2(به جای دو هیدروژن 

  92/6ـ  80/6 به صورت تک شاخه در ناحیهحلقه ایزوکسازول به 
 73/9ظهور پیک تک شاخه در ناحیه  4شود، و در مورد ترکیب دیده می

و  ) (NH ̶ C=Oبیان کننده وجود هیدروژن کربوهیدرازید 
  ای بسیارهبا توجه به گزارشید می نماید. أیرا ت پایانی فراوردهتشکیل 

کانفورمرهای متعدد باعث، پدیدار شدن جود و [14،16،18] ه هادر مقال
 طیف در یا پهن شدن برخی پیک ها های ضعیف تکرار شوندهپیک

H NMR 1  (.2شده است )شکل  پایانیساختار  
 

 نتیجه گیری 
   ـ 3 – ایزوکسازول ایل(  ـ  3  ـ  ایندول  ـ  1H  ـ  متیل  ـ  1 )  ـ 5 ساختار

 ایهاز و هسته مناسب برای سنتز ترکیبس ( به عنوان پیش4کربوهیدرازید )
یط می تواند مورد استفاده قرار گیرد. شرا بسیارآسیل هیدرازونی )ایمینی( 

های های مربوطه با راندمانوردهاباز ساده و فرـ  انجام واکنش شیف
  اهقابل دستیابی هستند. با توجه به اهمیت این دسته ترکیب درخشان

 (NAH)شیمی دارویی طراحی ساختارهای آسیل هیدراونی  هایپژوهشدر 

 ضد التهاب، ضد سرطان،  هایجدید با اثر هایبا هدف معرفی ترکیب
  گروه می باشد.این  هایپژوهشآینده  هایهدفضد تجمع پلاکت و غیره از 

 

 توضیح
  "هاپیوست"در بخش  هاهای شناسایی ترکیبفایل طیف

 آورده شده است.
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 پیوست ها

 
 (1ایل(اتانون)ـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  NMR  H1  :1ـ  1طیف 

 

 
 (1ایل(اتانون)ـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  FT-IR :1 ـ  2طیف
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 (2دی اکسی بوتانوات) ـ  4و2ـ  ایل(ـ  3ـ  ایندول ـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  4:  اتیل  NMR  H1 ـ  3طیف 

 

 
 (2دی اکسی بوتانوات) ـ  4و2ـ  ایل(ـ  3ـ  ایندول ـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  4: اتیل FT-IR ـ  4طیف 
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O

O

O
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 (3کربوکسیلات)ـ  3ـ  ایل( ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  5: اتیل  NMR  H1 ـ  5طیف 

 

 
 (3کربوکسیلات)ـ  3ـ  ایل( ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  5: اتیل FT-IR ـ  6طیف 

N

N

O
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 (3کربوکسیلات)ـ  3ـ  ایل( ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  5: اتیل Massـ  7طیف 

 

 
 (4کربوهیدرازید)ـ  3ـ  ایل(ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  NMR  H1  :5ـ  8طیف 
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 (4کربوهیدرازید)ـ  3ـ  ایل(ایزوکسازولـ  3ـ  ایندولـ  1Hـ  متیلـ  1)ـ  FT-IR :5 ـ  9طیف 

N

N

O

O

N H

N H 2


