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پلی هیدروکینولین ها تحت شرایط ملایم

نوراللهحاضری1و*،مسلمهخسرویمارندگان2،مجتبیلشکری3ومریمفتاحپور4
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چکیده:دراینپژوهش،سنتزچهارجزییتکظرفپلیهیدروکینولینهابااستفادهازمشتقاتآلدهید،β-کتواسترها،دایمدونوآمونیوماستات
درحضورتانیکاسیدبهعنوانکاتالیستیارزان،ملایموسازگاربامحیطزیستبررسیشدهاست.روشکارآسان،راندمانبالا،زمانواکنشکوتاه،
جداسازیراحتفراوردههابدوننیازبهکروماتوگرافیواستفادهازشرایطملایموسازگاربامحیطزیستازمزایایمهمروشحاضردرسنتزاین

ترکیباتدارایویژگیداروییاست.

واژه های کلیدی:سنتزچهارجزیی،پلیهیدروکینولین،تانیکاسید،شرایطسازگاربامحیطزیست

مقدمه
جمله از نیتروژن، شامل هتروسیکل ترکیبات امروزه
پلیهیدروکینولینبهدلیلویژگیجدیدداروییوحضورگسترده
کردهاند. جلب خود به را زیادی توجه طبیعی فراوردههای در
پلیهیدروکینولینترکیبیباهستهدارویی1و4دیهیدروپیریدین
بهحساب دارویی مواد سنتز در مهم ساختاری و است )DHP(
میآید.دیهیدروپیریدینحلقهششعضویحاویاتمنیتروژن
.]4 تا 1[ اشباعاند آن 4 و 1 موقعیت که است 1 موقعیت در
مشتقات و پلیهیدروکینولینها درمانی و زیستی فواید جمله از
دیهیدروپیریدینها،کاربردآنهابهعنوانگشادکنندهعروقاست

کهدردرمانبیماریهایقلبیوعروقیمؤثراست]5[.ازدیگر
فعالیتهایداروییاینترکیباتهتروسیکلیکمیتوانبهاثرات
اشاره آنها ضدافسردگی و درد ضد ضدالتهاب، فشارخون، ضد
کرد]7تا9[.مطالعاتاخیرنشاندادهاستکه4،1-دیهیدروپیریدین
بهعنوانترکیبیبافعالیتضدپلاکتی،افزونبراینکهبرعملکرد
مغزدردرمانبیماریآلزایمرتأثیرگذاراستبهعنوانعاملیشیمیایی
دردرمانسرطاننیزکاربرددارد]6و10[.ازجملهکاتالیستهای
برجستهزیستی ترکیبات این تهیه در اخیر سالهای در مؤثر
میتوانبهMPyH]OTf،]11[Yb (OTF)3-2[]12[،تریتون

X-100 درآب]13[وآمونیمسریم)IV(]14[اشارهکرد.
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دارای که است آب در محلول پلیفنول نوعی اسید تانیک
گیاهان از بسیاری میوه و پوست در و است اسیدیتهیضعیفی
وجود وچای قهوه،شکلات اسفناج، ذرت، انگور، موز، ازجمله
استفاده غذا به افزودنی بهعنوان همچنین، .)1 )شکل دارد
پلیفنول از سرشار سبزیجات و میوه طرفیمصرف از میشود.
نقشپیشگیرانهدربیماریهایقلبی-عروقیوسرطاندارندکه
میتواندبهدلیلویژگیهایضداکسیداناینترکیباتباشد]15[.
با سازگار کاتالیستهای از استفاده جهت در پژوهش، این در
محیطزیست]16تا18[،تواناییکاتالیستیتانیکاسیددرسنتز
پلیهیدروکینولینموردبررسیقرارگرفت.ازمزیتهایاینروش
میتوانبهاستفادهازکاتالیستغیرسمی،ارزان،دردسترسو
ملایم،خالصسازیآسانوتولیدفراوردههابابازدهبالااشارهکرد.



شکل1ساختارشیمیاییتانیکاسید

بخش تجربی
موادشیمیاییودستگاهها

دایمدون، شامل که پژوهش این در شیمیایی مواد تمامی
استواستات متیل و استواستات اتیل و استات آمونیم آلدهید،
فلوکایسوئیسخریداریشده و آلمان ازشرکتمرک هستند
است. نگرفته انجام مواد روی خالصسازی هیچگونه و است
ذوب نقطه تعیین دستگاه از استفاده با ترکیبات ذوب نقطه

کمک با IR طیفهای است. آمده بهدست 9100 الکتروترمال
گزارش  FTIR-JASCO-460 plus مدل طیفسنج دستگاه
NMRمدل بادستگاه NMRترکیبات شدهاستوطیفهای
 DMSO-d6 حلال در  BRUKER DRX-400 AVANCE

ثبتشدهاست.بهمنظوربررسیپیشرفتواکنش،ازکروماتوگرافی
ساخت  GF254  60 سیلیکاژل  ورقههای و )TLC( نازک لایه

شرکتمرکآلمان،استفادهشدهاست.

روشعمومیسنتزمشتقاتپلیهیدروکینولین
1/0( استر β-کتو میلیمول(، 1/0( آلدهید بنز از مخلوطی
1/0( استات آمونیم و میلیمول( 1/0( دایمدون میلیمول(،
3 و اسید تانیک کاتالیست از گرم 0/03 همراه به میلیمول(،
میلیلیترازحلالاتانولدردمای50ºCبههمزدهشد.پیشرفت
از پس شد. دنبال )TLC( نازک لایه کروماتوگرافی با واکنش
کاملشدنواکنش،مخلوطواکنشدردمایاتاقسردوحلال
اتانولسردشستشو باکمی آنتبخیرشد.رسوببهدستآمده
وصافشد.سپسرسوببهدستآمدهباآبشستشووفراورده

خالصجمعآوریشد.

دادههایطیفیبرخیازفراوردههایبهدستآمده


تانیکاسید،کاتالیستمؤثروسازگاربامحیطزیستبرای...

به  توان یم ترکیبات هتروسیکلیکدارویی این  یها تیفعال. از دیگر [9[است مؤثرقلبی و عروقی  یها یماریبدرمان 

مطالعات اخیر نشان داده است که [. 7-5] اشاره کرد ها آن ضدافسردگیضد درد و  ،ضدالتهاب، فشارخوناثرات ضد 

که بر عملکرد مغز در درمان بیماری  بر این افزونپلاکتی،  ترکیبی با فعالیت ضد عنوان بههیدروپیریدین  دی-4،1

های  . از جمله کاتالیست] 11 و 6 [ اردعاملی شیمیایی در درمان سرطان نیز کاربرد د عنوان بهثیرگذار است أآلزایمر ت

-Yb (OTF)311] ،]2 [به توان می زیستی اخیر در تهیه این ترکیبات برجسته های سالدر  مؤثر

MPyH]OTf]12]، نتویتر X-100 آمونیم سریم و [13 [در آب) ] (IV14 ]اشاره کرد. 

و در پوست و میوه بسیاری از  استضعیفی  ی اسیدیتهفنول محلول در آب است که دارای  پلیتانیک اسید نوعی 

افزودنی به  عنوان به ،(. همچنین1موز، انگور، ذرت، اسفناج، قهوه، شکلات و چای وجود دارد )شکل  گیاهان از جمله

-قلبی های بیماریفنول نقش پیشگیرانه در  . از طرفی مصرف میوه و سبزیجات سرشار از پلیشود میغذا استفاده 

در این پژوهش، . در ]19[رکیبات باشد اکسیدان این ت ضد های ویژگیبه دلیل  تواند میعروقی و سرطان دارند که 

توانایی کاتالیستی تانیک اسید در سنتز  ،]11 تا 16[زیست محیطهای سازگار با  جهت استفاده از کاتالیست

به استفاده از کاتالیست غیر سمی، ارزان،  توان میاین روش  های مزیت. از گرفتهیدروکینولین مورد بررسی قرار  پلی

 بالا اشاره کرد. بازدهبا  ها فراوردهالص سازی آسان و تولید در دسترس و ملایم، خ
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 ساختار شیمیایی تانیک اسید .1شکل 

 

 بخش تجربی

 ها دستگاهمواد شیمیایی و 

 آمده  دست به یها فراوردهطیفی برخی از  یها داده

Ethyl-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydro-2, 7, 7-trimethyl-

5-oxo-4-p-tolylquinoline-3-carboxylate (5g): 

White solid; MP = 260-262 °C; IR (KBr): 3233 

(N-H), 2995 (C-H), 1687, 1618 (C=C), 1400 

(C=C), 1201 (C-O) cm-1; 1HNMR (DMSO-d6, 400 

MHz): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 1.02 (s, 3H, CH3), 1.15 

(t, 3H, J= 6.4 Hz, CH2-CH3), 1.98 (d, 1H, J = 15.6 

Hz, CH2), 2.17 (d, 1H, J = 16.8 Hz, CH2), 2.20 (s, 

3H, CH3–C=), 2.29 (d, 1H, J = 16.4 Hz, CH2), 

2.42 (d, 1H, J = 17.2 Hz, CH2), 3.98 (q, 2H, J = 

6.8 Hz, OCH2), 4.82 (s, 1H, CH), 6.98 (d, 2H, J = 

8 Hz, HAr), 7.04 (d, 2H, J = 8 Hz, HAr), 9.04 (br, 

1H, NH). 
Ethyl 4-(4-methoxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5h): White solid; MP = 251-254 °C; 

IR (KBr): 3273 (N-H), 2966 (C-H), 1703 (C=O), 

1604 (C=C), 1498 (C=C), 1214 (C-O) cm-1. 1H 

NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 

1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, t, J = 7.2 Hz, CH2–

CH3), 1.95-2.39 (4H, m, CH2–CMe2–CH2), 2.25 

(3H, s, CH3–C=), 3.68 (3H, s, OCH3), 3.98 (2H, q, 

J = 7.2 Hz, OCH2), 4.75 (1H, s, CH), 6.75 (2H, d, 

J = 8.7 Hz, CHAr), 7.05 (2H, d, J = 8.7 Hz, HAr), 

9.01 (br, 1H, NH). 

Ethyl 4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5k): White solid; MP = 229-231 °C; IR (KBr): 

3410 (O-H), 3293 (N-H), 2958 (C-H), 1699 

(C=O), 1619 (C=C), 1487 (C=C), 1221 (C-O) cm-1; 
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.87 (s, 3H, 

CH3), 1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, J = 7.2 Hz, 

CH2–CH3), 1.95-2.44 (m, 4H, CH2–CMe2–CH2), 

2.30 (s, 3H, CH3–C=), 3.98 (q, 2H, J = 7.2 Hz, 

OCH2CH3), 4.80 (s, 1H, CH), 6.57 (d, 2H, J = 8.4 

Hz, CHAr), 6.94 (d, 2H, J = 8.4 Hz, HAr), 9.00 (br, 

1H, NH), 9.08 (br, 1H, OH). 

Ethyl 2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-4-phenyl-1, 4, 5, 6, 

7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (4a): 

White solid; MP = 200-202 °C; IR (KBr): 3285 

(N-H), 2995 (C-H), 1695 (C=O), 1640 (C=C), 

1461 (C=C), 1209(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5b): White solid; MP = 238-241 °C; IR (KBr): 

3279 (N-H), 2959 (C-H), 1669 (C=O), 1604 

(C=C), 1489 (C=C), 1214(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-bromophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5e): White solid; MP= 253-256 °C; IR (KBr): 

3276 (N-H), 2926 (C-H), 1704 (C=O), 1604 

(C=C), 1487 (C=C), 1215 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(2, 4-dichlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 4a, 5, 6, 7, 8, 8-aoctahydroquinoline-3-

carboxylate (4f): White solid; M. p. = 240-243 °C; 

IR (KBr): 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1716 (C=O), 

1619 (C=C), 1498 (C=C), 1230 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(3-hydroxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5e): 

White solid; MP = 240-243 °C; IR (KBr): 3408 

(O-H), 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1677 (C=O), 

1609 (C=C), 1485 (C=C), 1217 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(furan-2-yl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5l): 

brown Solid; MP= 242-245 °C; IR (KBr): 3286 

(N-H), 3078 (C-H), 1695 (C=O), 1614 (C=C), 

1485 (C=C), 1218 (C-O) cm-1. 

Methyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5o): Yellow solid; MP = 221-222 °C; 

IR (KBr): 3287 (N-H), 2958 (C-H), 1685 (C=O), 

1619 (C=C), 1409 (C=C), 1227 (C-O) cm-1. 
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حاضریوهمکاران

 آمده  دست به یها فراوردهطیفی برخی از  یها داده

Ethyl-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydro-2, 7, 7-trimethyl-

5-oxo-4-p-tolylquinoline-3-carboxylate (5g): 

White solid; MP = 260-262 °C; IR (KBr): 3233 

(N-H), 2995 (C-H), 1687, 1618 (C=C), 1400 

(C=C), 1201 (C-O) cm-1; 1HNMR (DMSO-d6, 400 

MHz): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 1.02 (s, 3H, CH3), 1.15 

(t, 3H, J= 6.4 Hz, CH2-CH3), 1.98 (d, 1H, J = 15.6 

Hz, CH2), 2.17 (d, 1H, J = 16.8 Hz, CH2), 2.20 (s, 

3H, CH3–C=), 2.29 (d, 1H, J = 16.4 Hz, CH2), 

2.42 (d, 1H, J = 17.2 Hz, CH2), 3.98 (q, 2H, J = 

6.8 Hz, OCH2), 4.82 (s, 1H, CH), 6.98 (d, 2H, J = 

8 Hz, HAr), 7.04 (d, 2H, J = 8 Hz, HAr), 9.04 (br, 

1H, NH). 
Ethyl 4-(4-methoxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5h): White solid; MP = 251-254 °C; 

IR (KBr): 3273 (N-H), 2966 (C-H), 1703 (C=O), 

1604 (C=C), 1498 (C=C), 1214 (C-O) cm-1. 1H 

NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 

1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, t, J = 7.2 Hz, CH2–

CH3), 1.95-2.39 (4H, m, CH2–CMe2–CH2), 2.25 

(3H, s, CH3–C=), 3.68 (3H, s, OCH3), 3.98 (2H, q, 

J = 7.2 Hz, OCH2), 4.75 (1H, s, CH), 6.75 (2H, d, 

J = 8.7 Hz, CHAr), 7.05 (2H, d, J = 8.7 Hz, HAr), 

9.01 (br, 1H, NH). 

Ethyl 4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5k): White solid; MP = 229-231 °C; IR (KBr): 

3410 (O-H), 3293 (N-H), 2958 (C-H), 1699 

(C=O), 1619 (C=C), 1487 (C=C), 1221 (C-O) cm-1; 
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.87 (s, 3H, 

CH3), 1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, J = 7.2 Hz, 

CH2–CH3), 1.95-2.44 (m, 4H, CH2–CMe2–CH2), 

2.30 (s, 3H, CH3–C=), 3.98 (q, 2H, J = 7.2 Hz, 

OCH2CH3), 4.80 (s, 1H, CH), 6.57 (d, 2H, J = 8.4 

Hz, CHAr), 6.94 (d, 2H, J = 8.4 Hz, HAr), 9.00 (br, 

1H, NH), 9.08 (br, 1H, OH). 

Ethyl 2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-4-phenyl-1, 4, 5, 6, 

7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (4a): 

White solid; MP = 200-202 °C; IR (KBr): 3285 

(N-H), 2995 (C-H), 1695 (C=O), 1640 (C=C), 

1461 (C=C), 1209(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5b): White solid; MP = 238-241 °C; IR (KBr): 

3279 (N-H), 2959 (C-H), 1669 (C=O), 1604 

(C=C), 1489 (C=C), 1214(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-bromophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5e): White solid; MP= 253-256 °C; IR (KBr): 

3276 (N-H), 2926 (C-H), 1704 (C=O), 1604 

(C=C), 1487 (C=C), 1215 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(2, 4-dichlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 4a, 5, 6, 7, 8, 8-aoctahydroquinoline-3-

carboxylate (4f): White solid; M. p. = 240-243 °C; 

IR (KBr): 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1716 (C=O), 

1619 (C=C), 1498 (C=C), 1230 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(3-hydroxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5e): 

White solid; MP = 240-243 °C; IR (KBr): 3408 

(O-H), 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1677 (C=O), 

1609 (C=C), 1485 (C=C), 1217 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(furan-2-yl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5l): 

brown Solid; MP= 242-245 °C; IR (KBr): 3286 

(N-H), 3078 (C-H), 1695 (C=O), 1614 (C=C), 

1485 (C=C), 1218 (C-O) cm-1. 

Methyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5o): Yellow solid; MP = 221-222 °C; 

IR (KBr): 3287 (N-H), 2958 (C-H), 1685 (C=O), 

1619 (C=C), 1409 (C=C), 1227 (C-O) cm-1. 

 

 ت آمدهدسه ب یها فراوردهطیفی برخی از  یها داده

Ethyl-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydro-2,7,7-trimethyl-5-

oxo-4-p-tolylquinoline-3-carboxylate (5g): White 

solid; MP = 260-262 °C; IR (KBr): 3233 (N-H), 

2995 (C-H), 1687, 1618 (C=C), 1400 (C=C), 1201 

(C-O) cm-1; 1HNMR (DMSO-d6, 400 MHz): δ 

0.86 (s, 3H, CH3), 1.02 (s, 3H, CH3), 1.15 (t, 3H, 

J= 6.4 Hz, CH2-CH3), 1.98 (d, 1H, J = 15.6 Hz, 

CH2), 2.17 (d, 1H, J = 16.8 Hz, CH2), 2.20 (s, 3H, 

CH3–C=), 2.29 (d, 1H, J = 16.4 Hz, CH2), 2.42 (d, 

1H, J = 17.2 Hz, CH2), 3.98 (q, 2H, J = 6.8 Hz, 

OCH2), 4.82 (s, 1H, CH), 6.98 (d, 2H, J = 8 Hz, 

HAr), 7.04 (d, 2H, J = 8 Hz, HAr), 9.04 (br, 1H, 

NH). 
Ethyl 4-(4-methoxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6,7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5h): White solid; MP = 251-254 °C; 

IR (KBr): 3273 (N-H), 2966 (C-H), 1703 (C=O), 

1604 (C=C), 1498 (C=C), 1214 (C-O) cm-1. 1H 

NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 

1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, t, J = 7.2 Hz, CH2–

CH3), 1.95-2.39 (4H, m, CH2–CMe2–CH2), 2.25 

(3H, s, CH3–C=), 3.68 (3H, s, OCH3), 3.98 (2H, q, 

J = 7.2 Hz, OCH2), 4.75 (1H, s, CH), 6.75 (2H, d, 

J = 8.7 Hz, CHAr), 7.05 (2H, d, J = 8.7 Hz, HAr), 

9.01 (br, 1H, NH). 

Ethyl 4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5k): White solid; MP = 229-231 °C; IR (KBr): 

3410 (O-H), 3293 (N-H), 2958 (C-H), 1699 

(C=O), 1619 (C=C), 1487 (C=C), 1221 (C-O) cm-1; 
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.87 (s, 3H, 

CH3), 1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, J = 7.2 Hz, 

CH2–CH3), 1.95-2.44 (m, 4H, CH2–CMe2–CH2), 

2.30 (s, 3H, CH3–C=), 3.98 (q, 2H, J = 7.2 Hz, 

OCH2CH3), 4.80 (s, 1H, CH), 6.57 (d, 2H, J = 8.4 

Hz, CHAr), 6.94 (d, 2H, J = 8.4 Hz, HAr), 9.00 (br, 

1H, NH), 9.08 (br, 1H, OH). 

Ethyl 2,7,7-trimethyl-5-oxo-4-phenyl-1, 4, 5, 6, 7, 

8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (4a): White 

solid; MP = 200-202 °C; IR (KBr): 3285 (N-H), 

2995 (C-H), 1695 (C=O), 1640 (C=C), 1461 

(C=C), 1209(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-chlorophenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5b): White solid; MP = 238-241 °C; IR (KBr): 

3279 (N-H), 2959 (C-H), 1669 (C=O), 1604 

(C=C), 1489 (C=C), 1214(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-bromophenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5e): White solid; MP= 253-256 °C; IR (KBr): 

3276 (N-H), 2926 (C-H), 1704 (C=O), 1604 

(C=C), 1487 (C=C), 1215 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(2,4-dichlorophenyl)-2,7,7-trimethyl-5-

oxo-1,4,4a,5,6,7,8,8aoctahydroquinoline-3-

carboxylate (4f): White solid; M. p. = 240-243 °C; 

IR (KBr): 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1716 (C=O), 

1619 (C=C), 1498 (C=C), 1230 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(3-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5e): White solid; MP = 240-243 °C; IR (KBr): 

3408 (O-H), 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1677 

(C=O), 1609 (C=C), 1485 (C=C), 1217 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(furan-2-yl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 5, 

6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5l): 

brown Solid; MP= 242-245 °C; IR (KBr): 3286 

(N-H), 3078 (C-H), 1695 (C=O), 1614 (C=C), 

1485 (C=C), 1218 (C-O) cm-1. 

Methyl 4-(4-chlorophenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5o): Yellow solid; MP = 221-222 °C; IR (KBr): 

3287 (N-H), 2958 (C-H), 1685 (C=O), 1619 

(C=C), 1409 (C=C), 1227 (C-O) cm-1. 

 

 آمده  دست به یها فراوردهطیفی برخی از  یها داده

Ethyl-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydro-2, 7, 7-trimethyl-

5-oxo-4-p-tolylquinoline-3-carboxylate (5g): 

White solid; MP = 260-262 °C; IR (KBr): 3233 

(N-H), 2995 (C-H), 1687, 1618 (C=C), 1400 

(C=C), 1201 (C-O) cm-1; 1HNMR (DMSO-d6, 400 

MHz): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 1.02 (s, 3H, CH3), 1.15 

(t, 3H, J= 6.4 Hz, CH2-CH3), 1.98 (d, 1H, J = 15.6 

Hz, CH2), 2.17 (d, 1H, J = 16.8 Hz, CH2), 2.20 (s, 

3H, CH3–C=), 2.29 (d, 1H, J = 16.4 Hz, CH2), 

2.42 (d, 1H, J = 17.2 Hz, CH2), 3.98 (q, 2H, J = 

6.8 Hz, OCH2), 4.82 (s, 1H, CH), 6.98 (d, 2H, J = 

8 Hz, HAr), 7.04 (d, 2H, J = 8 Hz, HAr), 9.04 (br, 

1H, NH). 
Ethyl 4-(4-methoxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5h): White solid; MP = 251-254 °C; 

IR (KBr): 3273 (N-H), 2966 (C-H), 1703 (C=O), 

1604 (C=C), 1498 (C=C), 1214 (C-O) cm-1. 1H 

NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.86 (s, 3H, CH3), 

1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, t, J = 7.2 Hz, CH2–

CH3), 1.95-2.39 (4H, m, CH2–CMe2–CH2), 2.25 

(3H, s, CH3–C=), 3.68 (3H, s, OCH3), 3.98 (2H, q, 

J = 7.2 Hz, OCH2), 4.75 (1H, s, CH), 6.75 (2H, d, 

J = 8.7 Hz, CHAr), 7.05 (2H, d, J = 8.7 Hz, HAr), 

9.01 (br, 1H, NH). 

Ethyl 4-(4-hydroxyphenyl)-2,7,7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5k): White solid; MP = 229-231 °C; IR (KBr): 

3410 (O-H), 3293 (N-H), 2958 (C-H), 1699 

(C=O), 1619 (C=C), 1487 (C=C), 1221 (C-O) cm-1; 
1H NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 0.87 (s, 3H, 

CH3), 1.01 (s, 3H, CH3), 1.14 (t, 3H, J = 7.2 Hz, 

CH2–CH3), 1.95-2.44 (m, 4H, CH2–CMe2–CH2), 

2.30 (s, 3H, CH3–C=), 3.98 (q, 2H, J = 7.2 Hz, 

OCH2CH3), 4.80 (s, 1H, CH), 6.57 (d, 2H, J = 8.4 

Hz, CHAr), 6.94 (d, 2H, J = 8.4 Hz, HAr), 9.00 (br, 

1H, NH), 9.08 (br, 1H, OH). 

Ethyl 2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-4-phenyl-1, 4, 5, 6, 

7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (4a): 

White solid; MP = 200-202 °C; IR (KBr): 3285 

(N-H), 2995 (C-H), 1695 (C=O), 1640 (C=C), 

1461 (C=C), 1209(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5b): White solid; MP = 238-241 °C; IR (KBr): 

3279 (N-H), 2959 (C-H), 1669 (C=O), 1604 

(C=C), 1489 (C=C), 1214(C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(4-bromophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-

1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate 

(5e): White solid; MP= 253-256 °C; IR (KBr): 

3276 (N-H), 2926 (C-H), 1704 (C=O), 1604 

(C=C), 1487 (C=C), 1215 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(2, 4-dichlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 4a, 5, 6, 7, 8, 8-aoctahydroquinoline-3-

carboxylate (4f): White solid; M. p. = 240-243 °C; 

IR (KBr): 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1716 (C=O), 

1619 (C=C), 1498 (C=C), 1230 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(3-hydroxyphenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5e): 

White solid; MP = 240-243 °C; IR (KBr): 3408 

(O-H), 3276 (N-H), 2978 (C-H), 1677 (C=O), 

1609 (C=C), 1485 (C=C), 1217 (C-O) cm-1. 

Ethyl 4-(furan-2-yl)-2, 7, 7-trimethyl-5-oxo-1, 4, 

5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-carboxylate (5l): 

brown Solid; MP= 242-245 °C; IR (KBr): 3286 

(N-H), 3078 (C-H), 1695 (C=O), 1614 (C=C), 

1485 (C=C), 1218 (C-O) cm-1. 

Methyl 4-(4-chlorophenyl)-2, 7, 7-trimethyl-5-

oxo-1, 4, 5, 6, 7, 8-hexahydroquinoline-3-

carboxylate (5o): Yellow solid; MP = 221-222 °C; 

IR (KBr): 3287 (N-H), 2958 (C-H), 1685 (C=O), 

1619 (C=C), 1409 (C=C), 1227 (C-O) cm-1. 

 
نتیجه ها و بحث

بهمنظوردستیابیبهشرایطبهینه،واکنشچهارجزییبنزآلدهید،
اتیلاستواستات،دایمدونوآمونیماستاتبهعنوانواکنشمدل
انتخابوتأثیرشرایطمتفاوت)حلال،دماومقدارکاتالیست(بر
رویاینواکنشبررسیشد.برایبررسیاثرحلال،ابتدامخلوطی
میلیمول(، 1/0( استواستات اتیل میلیمول(، 1/0( بنزآلدهید از
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در میلیمول(، 1/0( استات آمونیم و میلیمول( 1/0( دایمدون
با 50 ºC دمای در اسید تانیک کاتالیست از گرم 0/05 حضور
نسبتهایمتفاوتازحلالهایآبواتانول)3میلیلیتر(بههم
EtOH دادهشده نشان 1 درجدول که زدهشدند.همانطور

مناسبترینحلالبرایاینواکنشاست.

50ºCجدول1بهینهسازیحلالدرواکنشتهیهپلیهیدروکینولیندردمای
و0/05گرمکاتالیستتانیکاسید

سپساثردماومقدارکاتالیستبرپیشرفتواکنشموردتوجه
قرارگرفت.بهتریندمابرایانجامواکنش50ºCتشخیصداده

شد)جدول2(.درایندمااثرمقادیرمتفاوتکاتالیستبررسیشد.
همانطورکهدرجدول2،ردیف8مشاهدهمیشود،مقدار0/03
بهعنوانمقداربهینهکاتالیستانتخابشد.مقادیرکمترکاتالیست
منجربهافزایشزمانانجامواکنشوکاهشبازدهمحصولشده
بهره افزایش روی بر تأثیری نیز گرم 0/03 از بیشتر مقادیر و

واکنشنداشت.
انجام گستره بررسی بهمنظور بهینه، شرایط تعیین از پس
استرها β-کتو و آروماتیک آلدهیدهای از مجموعهای واکنش،
که )2 )شکل شدند واکنش وارد استات آمونیم و دایمدون با

نتیجههایآندرجدول3خلاصهشدهاست.



شکل2سنتزپلیهیدروکینولینبااستفادهازکاتالیستتانیکاسید

جدول2بهینهسازیدماومقدارتانیکاسیدبرایسنتزپلیهیدروکینولیندرحلالاتانول

 و بحث ها جهینت

م استات استات، دایمدون و آمونیبه منظور دستیابی به شرایط بهینه، واکنش چهارجزیی بنزآلدهید، اتیل استو

 روی این واکنش بررسی شد.)حلال، دما و مقدار کاتالیست( بر  متفاوت شرایط ریتأثواکنش مدل انتخاب و  عنوان به

(، دایمدون مول میلی 1/1(، اتیل استو استات )مول میلی 1/1بررسی اثر حلال، ابتدا مخلوطی از بنزآلدهید ) برای

با  ºC 91 گرم از کاتالیست تانیک اسید در دمای 19/1(، در حضور مول میلی 1/1م استات )( و آمونیمول میلی 1/1)

نشان داده  1طور که در جدول  میلی لیتر( به هم زده شدند. همان 3آب و اتانول ) یها حلالاز  تفاوتم یها نسبت

 .استحلال برای این واکنش  نیتر مناسب EtOHشده 

 گرم کاتالیست تانیک اسید 19/1و  ºC 91 هیدروکینولین در دمای پلیبهینه سازی حلال در واکنش تهیه  .1جدول 

 حلال ردیف
 زمان

 )ساعت(
 بازده
()درصد  

1 H2O 1 49 
2 EtOH: H2O (1:1) 1 91 
3 EtOH: H2O (1:2) 1 42 
4 EtOH: H2O (2:1) 1 95 
9 EtOH 1 11 

 

 ºC 91سپس اثر دما و مقدار کاتالیست بر پیشرفت واکنش مورد توجه قرار گرفت. بهترین دما برای انجام واکنش 

، ردیف 2 طور که در جدول تالیست بررسی شد. همانکا تفاوتدر این دما اثر مقادیر م(. 2جدول تشخیص داده شد )

. مقادیر کمتر کاتالیست منجر به افزایش مقدار بهینه کاتالیست انتخاب شد عنوان به 13/1مقدار  ،شود یممشاهده  1

گرم نیز تأثیری بر روی افزایش بهره واکنش  13/1زمان انجام واکنش و کاهش بازده محصول شده و مقادیر بیشتر از 

 شت.ندا

  

 هیدرو کینولین درحلال اتانول پلیمقدار تانیک اسید برای سنتز  بهینه سازی دما و -2جدول 

+ + + NH4OAC
N
H

O

OEt

O

1 2 3 4 5a

CHO

OEt

OO O O

 
 ردیف دما ()گرم مقدار کاتالیست )دقیقه( زمان )درصد( بازده

61 231 19/1 29 1 
72 141 19/1 31 2 
76 111 19/1 41 3 
11 49 19/1 91 4 
75 39 19/1 61 9 
61 61 11/1 91 6 
63 61 12/1 91 7 
78 44 13/1 45 7 
11 49 14/1 91 5 

 

کتو -βاز آلدهیدهای آروماتیک و  یا مجموعه ،انجام واکنش گسترهپس از تعیین شرایط بهینه، به منظور بررسی 

 خلاصه شده است. 3ول ( که نتایج ان در جد2نیم استات وارد واکنش شدند )شکل واسترها با دایمدون و آم

Tannic acid

5a-r

EtOH, 50 ºC N
H

OO

R2

R1

R2

O

O

CHO

R1

O

O

NH4OAC

4

32

1
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 هیدرو کینولین درحلال اتانول پلیمقدار تانیک اسید برای سنتز  بهینه سازی دما و -2جدول 

+ + + NH4OAC
N
H

O

OEt

O

1 2 3 4 5a

CHO

OEt

OO O O

 
 ردیف دما ()گرم مقدار کاتالیست )دقیقه( زمان )درصد( بازده

61 231 19/1 29 1 
72 141 19/1 31 2 
76 111 19/1 41 3 
11 49 19/1 91 4 
75 39 19/1 61 9 
61 61 11/1 91 6 
63 61 12/1 91 7 
78 44 13/1 45 7 
11 49 14/1 91 5 

 

کتو -βاز آلدهیدهای آروماتیک و  یا مجموعه ،انجام واکنش گسترهپس از تعیین شرایط بهینه، به منظور بررسی 

 خلاصه شده است. 3ول ( که نتایج ان در جد2نیم استات وارد واکنش شدند )شکل واسترها با دایمدون و آم

Tannic acid

5a-r

EtOH, 50 ºC N
H

OO

R2

R1

R2

O

O

CHO

R1

O

O

NH4OAC

4

32

1

 
  هیدرو کینولین با استفاده از کاتالیست تانیک اسید پلیسنتز . 2شکل 

  

تانیکاسید،کاتالیستمؤثروسازگاربامحیطزیستبرای...
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50ºCجدول3تهیهمشتقاتپلیهیدروکینولیندرحضور0/03گرمتانیکاسیددرحلالاتانولودمای
 C91˚ و دمای حلال اتانول گرم تانیک اسید در 13/1 هیدرو کینولین در حضور . تهیه مشتقات پلی3جدول 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

مسیری شبیه واکنش هانتش  سازوکاراین  نشان داده شده است. 3پیشنهادی برای این واکنش در شکل  سازوکار

هیدروکینولین را سنتز  پلیجوش خورده  یها حلقه توان یمآن  باکه  کند یمدارد که در آن یکی از واکنشگرها تغییر 

. در سمت شود یم( وارد واکنش 1ده سپس با آلدهید )کاتالیست فعال ش با (2)کتواستر -βکرد. در این واکنش ابتدا 

این  4،1نوکلئوفیلی ( در اثر افزایش 6. حدواسط )دهد یم( و اکنش 4( با دایمدون )3م استات )ب آمونیدیگر ترکی

( 8که با حلقه زایی درون مولکولی همراه است و در نهایت با حذف آب از ترکیب ) دیآ یمبه دست دو ترکیب 

 .شود یمتولید  r -a4 نینولیدروکیه پلی یها فراورده

R1 ردیف
 R2

زمان  فراورده 
 )ساعت(

بازده 
()درصد  

 نقطه ذوب به
 آمده دست

(˚C) 

نقطه ذوب 
 گزارش شده

(˚C) 

 مرجع

1 H OEt 4a 49 17 212-211  214-212  [24]  
2 4-Cl OEt 4b 49 72 241-231  246-244  [24]  
3 3-Br OEt 4d 49 52 236-234  237-239  [15]  
4 4-Br OEt 4e 49 54 296-293  299-293  [22]  
9 2,4-diCl OEt 4f 49 93 243-241  243-242  [22]  
6 4-Me OEt 4g 91 79 262-261  262-261  [24]  
7 4-OMe OEt 4h 49 59 294-291  297-296  [22]  
1 3,4-DiOMe OEt 4i 49 19 212-155  155-151  [22]  
5 3-OH OEt 4j 79 72 231-225  223-221  [23]  
11 4-OH OEt 4k 71 61 231-225  232-231  [24]  
11 2-Furyl OEt 4l 99 42 249-242  241-246  [21]  
12 2-Thienyl OEt 4m 91 51 231-239  241-231  [21]  
13 4-Cl OMe 4o 69 61 222-221  221-221  [21]  
14 4-Br OMe 4p 19 19 261-297  263-261  [29]  
19 2,4-diCl OMe 4q 79 99 292-291  293-291  [29]  
16 4-OMe OMe 4r 49 74 291-245  297-294  [29]  
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 هیدرو کینولین پلیپیشنهادی برای سنتز  سازوکار .3شکل 

 

و مشتتقات آن، ایتن روش بتا تعتدادی از      هیتدروکینولین  پلتی در ستنتز   الیستت این کات یها یژگیوبرای نشان دادن 

گزارش شده است. به دلیل  4رکیبات ارائه شده بود مقایسه و نتایج در جدول که تاکنون برای سنتز این ت ییها روش

حذف کاتالیست شامل فلتز   شوند یمو مشتقات آن به طور گسترده در سنتز داروها استفاده  هیدروکینولین پلیاینکه 

کاتالیستت   عنتوان  بته اسید  به استفاده از تانیک توان یماز مزایای این روش  ،از اهمیت بالایی برخوردار است. بنابراین

و همچنین زمتان کوتتاه انجتام واکتنش و بتازده ختوب        زیست محیطغیرسمی، ارزان، در دسترس، ملایم و سازگار با 

 اشاره کرد. فراورده

 

 

 

 

 

 

 

 

 هیدروکینولین پلیسنتز  یها روش. مقایسه روش حاضر با سایر 4جدول 

 

شکل3سازوکارپیشنهادیبرایسنتزپلیهیدروکینولین
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داده نشان 3 شکل در واکنش این برای پیشنهادی سازوکار
شدهاست.اینسازوکارمسیریشبیهواکنشهانتشداردکهدر
آنیکیازواکنشگرهاتغییرمیکندکهباآنمیتوانحلقههای
واکنش این در کرد. سنتز را پلیهیدروکینولین جوشخورده
)1( آلدهید با فعالشدهسپس کاتالیست با )2( β-کتواستر ابتدا
)3( استات آمونیم ترکیب دیگر سمت در میشود. واکنش وارد
افزایش اثر در )6( حدواسط میدهد. واکنش )4( دایمدون با
باحلقهزایی بهدستمیآیدکه ترکیب دو این نوکلئوفیلی4،1
درونمولکولیهمراهاستودرنهایتباحذفآبازترکیب)7(

فراوردههایپلیهیدروکینولین5a تا 5rتولیدمیشود.
سنتز در کاتالیست این ویژگیهای دادن نشان برای
پلیهیدروکینولینومشتقاتآن،اینروشباتعدادیازروشهایی
کهتاکنونبرایسنتزاینترکیباتارایهشدهبودمقایسهونتیجهها
درجدول4گزارششدهاست.بهدلیلاینکهپلیهیدروکینولین
میشوند استفاده داروها سنتز در گسترده بهطور آن مشتقات و
است. برخوردار بالایی اهمیت از فلز شامل کاتالیست حذف
ازتانیکاسید بنابراین،ازمزایایاینروشمیتوانبهاستفاده
بهعنوانکاتالیستغیرسمی،ارزان،دردسترس،ملایموسازگار

بامحیطزیستوهمچنینزمانکوتاهانجامواکنشوبازدهخوب
فراوردهاشارهکرد.

نتیجه گیری
-4 و 1 ترکیبات زیستی و دارویی ویژگیهای به توجه با
در آنها اهمیت و پلیهیدروکینولینها و دیهیدروپیریدینها،
کارآمد ساده، روشی شد تلاش پژوهش این در دارویی شیمی
بین واکنش از ترکیبات این ظرف تک سنتز برای اقتصادی و
در استات آمونیم و دایمدون استرها، β-کتو آلدهید، مشتقات
حضورتانیکاسیدبهعنوانکاتالیستسازگاربامحیطزیستارایه
شود.روشکارآسان،شرایطملایمواکنش،استفادهازکاتالیست
واکنش، بالای بهره بامحیطزیست، سازگار و ارزان غیرسمی،
جداسازیآسانفراوردههابدوننیازبهستونهایکروماتوگرافی

ازویژگیهایبرجستهیاینروشاست.

سپاسگزاری
و پژوهشی معاونت مالی حمایتهای از مقاله نویسندگان
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ponent synthesis of polyhydroquinolines under mild conditions
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Abstract: In this work, four-component, one-pot synthesis of polyhydroquinolines using 
aldehyde	derivatives,	β-ketoester,	dimedone,	and	ammonium	acetate	 in	presence	of	 tannic	acid	
as a inexpensive, mild, and eco-friendly catalyst is discussed. Operational simplicity, high yield, 
short reaction time, simple work up without need to column chromatography and use of mild and 
environmental	friendliness	conditions	are	some	of	benefits	of	the	present	method	in	synthesis	of	
this biologically compounds.
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