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 پژوهشي - علمي 

ديپپتو  دهاينواسيآم، ها نيآمتهيه  براي هابسپار بر قرارگرفتهتركيبات آلي تهيه 

3يدوو عبدالحميد ف 2جراح پور اصغر يعل ،*و1معروف زارعي

ايران بندرعباس، هرمزگان، دانشگاه ه،يعلوم پا دانشكده شيمي، دانشيار شيمي آلي، گروه -1
ايران شيراز، شيراز، دانشگاه علوم پايه، دانشكده شيمي، هاستاد شيمي آلي، گرو - 2

ايران مرودشت، ،، دانشگاه آزاد اسلاميواحد مرودشت پليمر،گروه شيمي،-استاديار شيمي - 3

99تير  پذيرش:     99خرداد بازنگري:      98دي دريافت:  

گروه ليتبد با نيرز ،واكنش داده شد. سپس سايليل) آمين تيلم (تري بيسو با  متصل لديفيمر نيبه رز ديدريان كيتيمل يتر: چكيده
يدهاياس كيليكربوكسنويآم هيدر ته ديميفتال يدارا نياز واكنش رز ،نياستفاده شد. همچن نوع اول  يها نيآم تهيهدر  ديميبه فتال يديدريان

و شدانجام  يسادگ ها به روش انجام شد. تمام واكنش نيبا ا يراحت به زين نيسيمشتق شده از گل  ديپپت يتر هي. تهشداستفاده  متفاوت
توجه . قابلانجام شددرصد  81تا  59 هافراوردهو با بازده  سوانگاريبه ستون  ازيو بدون ن نيساده رز  يبا شستشو ها فراورده يساز خالص

يريگيپ براي. است قابل استفاده تهيهفرايند دوباره در  د،يدريان كيتيمل يتر يدارا نيبه رز ليها با تبد از واكنش  مانده يباق نياست كه رز
.شداستفاده  هافراوردهي عامل يها با توجه به گروه فروسرخ تبديل فوريه يسنج فياز ط هافراورده ليتشكاثبات واكنش و  شرفتيپ

از  يدرپ يصورت پ ها به انجام واكنش بر و و زمان متيق گران يجداساز يها روشكردن ساده، اجتناب از  با شستشو و صاف يساز خالص
.استروش  نيا يها تيمز

، پپتيدجامد-فاز تهيهرزين مريفيلد، آمين، آمينو اسيد،  :كليدي يها واژه

مقدمه
توسط شيميدان آلماني زيگموند 1880گابريل در اواخر  تهيه

اين روش يك روش كلاسيك براي تهيه]. 1[ گابريل گزارش شد
پتاسيم شدن هآلكيلاز طريق كه ابتدا  استاول  نوع يها نيآم

با ليفتالوي كننده محافظتشكست گروه با  آن از  پسو فتاليميد 
].2[ آيد دست مي آميد نوع اول به ،اسيدي يا بازي كافت آبيك 

واكنش كندي است وطور معمول هب كافت  آبهمراه با شكست 
بسيار بهتر ارك يك روش .]3[ استنيازمند شرايط بسيار سختي 

كه است ]5و  4[ مانسك-براي شكست، روش كار اينگ
N - دهد ميواكنش  تري ملايمآلكيل ايميد با هيدرازين در شرايط.

نيزهيدرازيد حلقوي فتال ، مطلوب آميد نوع اول فراوردهبر  افزون
فراورده سازي خالص. جداسازي فتال هيدرازيد و آيد مي دست به

برايشيميدانان  زيادي توسط، بررسي . بنابراينتاسدشوار گاهي 
سديم كارگيري بهمثل كاهش با  اين واكنش بهتر هاي روش

كننده ايزوپروپانول براي برداشتن گروه محافظت بوروهيدريد/
اهميت روش گابريل در تهيه]. 6[ است شده گزارش فتالوييل
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با توجه به]. 7است [آمدن انتخابي آمين نوع اول  دست به ها آمين
ها و مقالات مروري متعددي ها كتابها و پپتيد اهميت زياد آمين

].9و  8ها گزارش شده است [ هاي آنبرددر مورد تهيه و كار
صورت هاي شيمي آلي به استفاده از بستر جامد در واكنش

كاهش، كه سهولت در كاراست  روزافزون در حال افزايش 
و تجهيزات 1سوانگاريياز به سازي ساده بدون نو  خالص آلودگي

ر سالمريفيلد د]. 10[ استخاص از مزاياي استفاده از بستر جامد 
پپتيدها در فاز جامد تهيهبار مفهوم و انجام  براي نخستين 1963

تركيبات آلي در فاز تهيهروش  ،ازآن پس ].11[ را گزارش كرد
تهيه كوتاهي در زمان مدت دانشمندان را قادر ساخت تا در جامد

ساختارهاي الگو در صنعت ويژه به تعداد زيادي از تركيبات آلي
و مقالات ها كتاب ].12[ داروسازي از اين روش كمك بگيرند

بسترهاي عنوان بهها بسپاردي در مورد كاربردهاي زيامروري 
) نگاشته شدههابسپاربر  قرارگرفتهتركيبات آلي  تهيهنامحلول (

دارد كه چهار اي برجسته هاي مزيتاين روش  ].22تا  13[ است
سادگي) 1: شود ميروش  اين بودن مناسبموجب عامل اصلي 

،ها واكنشگردر سه مرحله ساده (افزايش  ها واكنشانجام 
كه سازي خالص) حذف مرحله 2 ،كردن و شستن رزين) صاف

(فقط با است تر مهمبسيار  اي چندمرحله هاي واكنشدر  ويژه به
و ها واكنشگرامكان استفاده از غلظت بالاي  )3 ،شستن رزين)

فاز به روش تهيهواكنش و پايان رسيدن به  برايها  دهنده واكنش
و درپي پي صورت به اي چندمرحله هاي واكنش) انجام 4 و جامد

استايرن (رزين كلرومتيل پلي ].17و  16[ درنهايت شستن رزين
كارگرفته به اي ستردهگ طور بهتركيبات آلي  تهيهدر ] 23[ مريفيلد)

تجاري در دسترس صورت به اين رزين. ]24و 13 [ است شده
است شده گزارشدي براي تهيه آن زيا هاي روش اگرچه است

عنوانبه ديدريان كيتيمل يترسيد و ا كيتيمل يتر ].27 تا 25[
ها استفاده زيادي دارندبسپارپيش ماده در تهيه  ،ليگاند و همچنين

كربوكسيليك اسيد وهاي عاملي  با توجه به گروه ].32تا  28[
توان در ميانيدريد مليتيك  تريو  مليتيك اسيد تريانيدريد در 

1. Chromatography 

به بسترهاي پيوندهاي با ساختار اصلي فتاليميدي و يا بسپارتهيه 
هاي دارايايميد- استر-آميد پلي-كو تهيه جامد ديگر استفاده كرد.

،]34[ آميدهاي با ساختار نانو-ايميد ، پلي]33[اتيلن گليكول پلي
-آميد پلي ،]35[ ايميدهاي كايرال بر پايه آمينو اسيدها-آميد پلي

مليتيك تري كارگيري بهبا  ]39تا  36[ايميدهاي آروماتيك 
)1( آمونيم كلريد متيل دي كلرومتيلن .ستانيدريد گزارش شده ا

هاي واكنشبسيار فعالي در  واكنشگرماير) ويلز واكنشگر(
ويلزماير واكنشگر ].40[ استكردن دار شدن و فرميل جفت
عاملي متعدد، هاي گروهبا  كنش برهم انندفراواني م هاي مزيت
جانبي يهافراورده حلاليت درنتيجه هافراوردهراحت  سازي خالص

. به دليلدارد هافراوردهبازده و خلوص بالاي  ،در آب و همچنين
تركيبات زيادي تهيهدر  واكنشگراز اين  شده گفته هاي مزيت
].43تا  41[ است شده  استفاده

تركيبات آلي تهيهروش جديدي براي  ،در اين مقاله
ي نوع اول،ها آمينها و كاربرد آن در تهيه بسپاربر  قرارگرفته

.شود ميبا كمك رزين مريفيلد گزارش  پپتيد تريآمينو اسيدها و 

تجربي بخش
ها دستگاه و مواد

هاي مرك،از شركتكارگرفته شده  بهتركيبات شيميايي  همه
شده با تهيهفلوكا و آكروس خريداري شدند. نقطه ذوب تركيبات 

فروسرخ هايگيري شد. طيفاندازه 9200دستگاه الكتروترمال 
گرفته FT-IR 8300دستگاه شيمادزو  باها  نمونهتبديل فوريه 

بر صفحات نازك لايه سوانگاري روش باشد. پيشرفت واكنش 
شد.بررسي  فلوكاسيليكا شركت 

 واكنشگر( )1( آمونيم كلريد متيل دي كلرومتيلنروش تهيه 
ماير) ويلز

گرادكلريد در دماي صفر درجه سانتي زاليلگمول اميلي 1/0
به قطره قطره، C° 40كلريد در دماي  مول تيونيلميلي 1/0يا 

ليتر ديميلي 7د در فرماميمتيلمول ديميلي 1/0محلول 
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ويلزماير به واكنشگردقيقه  5از  پسشد.  افزودهكلرومتان خشك 
.دمآ دست به سفيدرنگشكل رسوب جامد 

 جامد-با روش فاز ها آمين تهيه براي كلي كاردستور
)2(رزين  بر قرارگرفتهاسيد انيدريد  مليتيك روش تهيه تري

ا رزين مريفيلدشروع واكنش ب ].35[ است شده  گزارشتر  پيش
ميلي مول) بود و در مراحل بعدي بازده هر مرحله 2/1گرم،  0/1(

به. انجام شدآن  پايهرا صد در صد فرض كرده و محاسبات بر 
)ليتر ميلي 20درمتانول ( پيشاز مرحله  دست آمدهبهرزين  تعليقه
18مدت  و به افزوده ميلي مول) 0/8سيلازان ( دي ليمت هگزا

ومخلوط واكنش صاف  ،. سپسزده شدهماي اتاق ساعت در دم
) وليتر ميلي 30)، اتانول (ليتر ميلي 30با  آب ( دست آمدهبهرسوب 

)3(تا رزين داراي فتاليميد  شد ه) شستليتر ميلي 30كلرومتان ( دي
اكسان دي ليتر ميلي 20در دست آمده بهرزين د. يآ دستبه
به ترتيب به آن پتاسيم تنخس در روشو  در آمد تعليقه صورت به

ميلي مول) 0/5( مربوط ميلي مول) و آلكيل هاليد 0/5كربنات (
پتاسيم كربناتاز  دست آمده بهمحلول  ،در روش دوم. شد افزوده

واكنشگرميلي مول) و  0/5( الكل مربوط ،ميلي مول) 0/5(
به رزين ،دي اكسان ليتر ميلي 15در  ميلي مول) 0/5ويلزماير (

افزوده اكسان دي ليتر ميلي 15در  پيشاز مرحله  دست آمده به) 3(
C° 80ي ساعت در دما 8به مدت  دست آمده بهمخلوط . شد
با آب دست آمده بهرزين  ،دنش . پس از سرد و صافزده شدهم

30) و دي كلرومتان (ليتر ميلي 30)، اتانول (ليتر ميلي 30(
)4( استخلاف دار تا رزين داراي فتاليميد شد ه) شستليتر ميلي
از رزين داراي فتاليميد دست آمده به تعليقهبه  ،سپسد. يآ دست به

0/4هيدرازين آبدار ( ،)ليتر ميلي 20در كلروفرم ( )4( داراستخلاف
پسشد. تقطير برگشتي ساعت  14و به مدت  افزودهميلي مول) 

×2( اتيل اتر ديبا ) 6(رزين  ،شدن سرد و صافاز سرد 

)ليتر ميلي 20اشباع ( نمك آب. فاز آلي با ) شسته شدرليت ميلي15
پس از تبخير .شدبا سديم سولفات بدون آب خشك  وشسته 
.دست آمد به) 5( آمين مربوط آلي حلال

 آمينو اسيدها با رزين مريفيلد تهيه عمومي روش
دست به) 3(رزين داراي فتاليميد زدن در حال هم تعليقهبه 

پتاسيم كربنات ،)ليتر ميلي 20اكسان ( دير د پيشاز واكنش  آمده
ميلي 0/4( ل) و هالوكربوكسيليك اسيد مربوطميلي مو 0/10(

C° 80 ساعت در دماي 12 . مخلوط به مدتشد افزودهمول) 
در دست آمدهبهدن، رزين ش . پس از سرد و صافزده شدهم

) به مدت يكليتر ميلي 20نرمال ( 1 دياس كيدريكلرمحلول 
آمد. رزين دست به) 7( تا رزين مربوطزده و صاف شد همساعت 

در آمد و تعليقه صورت به )ليتر ميلي 20در اتانول ( دست آمدهبه
14و به مدت  شد افزودهبه آن ميلي مول)  0/5هيدرازين آبدار (

، رزينشدن شد. پس از سرد و صاف تقطير برگشتيساعت 
) شسته شد. پس از تبخيرليتر ميلي15 ×2با اتانول (  دست آمدهبه

) رقيقليتر ميلي 25( آب با مانده باقي، افتهي كاهشحلال در فشار 
به مدت مخلوط واكنشرسانده شد.  4به pH  ،با استيك اسيد و

فاز ن،شد شد. پس از سرد گرمادهي C° 70يك ساعت تا دماي 
.شد) استخراج ليتر ميلي 20×3با اتيل استات ( دست آمده بهآبي 

با ،سپس و ) شسته شدليتر ميلي 20اشباع ( نمك آبفاز آلي با 
آلي، پس از تبخير حلال .شدسديم سولفات بدون آب خشك 

.دست آمدبه) 8( مربوط و اسيدينآم

 با رزين مريفيلد پپتيد از گلايسين  تهيه تري روش
تر پيش )a7( رزينبا گليسين و تشكيل ) 2(واكنش رزين 

)ليتر ميلي 20اكسان ( در دي) a7(رزين  ].43[ است شده گزارش
ميلي 0/12پتاسيم كربنات ( ،زده شد. سپسهم تعليقه صورت به

30. پس از شد افزودهميلي مول)  0/5( ماير ويلز واكنشگرمول) و 
و افزودهميلي مول)  0/5گليسين ( ،واكنشمخلوط  زدنهم هدقيق

دستبهرزين زده شد. همزن مغناطيسي هم باساعت  10به مدت 
30نرمال ( 1 اسيدكلريدريك با محلول به ترتيب  صاف و )9( آمده
كلرومتان ) و ديليتر ميلي 30)، اتانول (ليتر ميلي 30آب ( ،)ليتر ميلي

) بهليتر ميلي 20اكسان ( در دي) 9(رزين شد.  ه) شستليتر ميلي 30(
) وميلي مول 0/12در آمد و به آن پتاسيم كربنات ( تعليقهحالت 

دقيقه 30. پس از شد افزودهميلي مول)  0/5ماير (ويلز واكنشگر
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و به مدت افزودهميلي مول)  0/5گليسين ( ،مخلوط واكنش زدنهم
)10( دست آمده بهزده شد. رزين همزن مغناطيسي هم باساعت  10

30آب ( ،)ليتر ميلي 30نرمال ( 1 اسيد كلريدريك صاف و  با محلول
)ليتر ميلي 30كلرومتان ( ) و ديليتر ميلي 30ل ()، اتانوليتر ميلي
20در اتانول () 10(رزين  تعليقه ،زداييظتحفاشد. براي ه شست
ساعت 14مدت  ) بهميلي مول 0/5و هيدرازين آبدار ( )ليتر ميلي

كردن، شستن، تبخير بقيه مراحل شامل صافشد.  تقطير برگشتي
ي آبي و آلي همانندو استخراج فازها ، گرمادهيpHحلال، تنظيم 

مربوط تري پپتيدروش ارايه شده در بخش پيشين انجام شد تا 
.دست آمدبه) 11(

بحث و ها جهينت
ااسيد انيدريد ب مليتيك تري ،پيشين شده گزارش در مقاله

قرارگرفتهمليتيك اسيد انيدريد  تريتا  شد داده پيوندرزين مريفيلد 
ها با لاكتام-بتا تهيه براي) 2(رزين و  يدآ دست به) 2(رزين  بر

از ].43[ شد كارگرفته بهكمك واكنش استاودينگر بر فاز جامد 

(تري متيل  با بيس) 2(فتاليك انيدريد رزين داراي واكنش 
با ،آمد. سپس دستبه) 3( مشتق فتاليميد مربوط ،يليل) آميناس

آلكيل هاي گروه ،و در حضور باز پتاسيم كربنات متفاوتدو روش 
يهافراوردهتا  افزوده ،بسپاربه  داده شده پيوندبر نيتروژن فتالميد 

از آلكيل هاليدها استفاده شد ونخست، آيد. در روش  دست به) 4(
فراوردهماير ويلز واكنشگر در حضور ها الكلبا در روش دوم 

زدايي گروه فتاليميد با ظتافحبا  ،درنهايت. دست آمدبه موردنظر
دست به) 5( نوع اول هاي نهايي آمين يهادهفراورهيدرازين، 

با چند بار سادگي بهو  بود درصد 81تا  59 هافراورده بازده. ندآمد
)6(رزين داراي فتاليل هيدرازيد  ،جانبي فراوردهاز شستشو 

البته .)1و جدول  1(شكل  شدند سازي خالصجداسازي و 
،استفاده شدواكنشگر  عنوان بهمتيل كلريد  فنيل از تري كه هنگامي
رسد ميكه به نظر  دست نيامدبهمتيل آمين  فنيل تري فراورده

دارايممانعت فضايي زياد آلكيل هاليد مانع واكنش با رزين 
شده است.) 3(فتاليميد 

دهاي نوع اول با كمك رزين مريفيل تهيه آمين 1شكل 
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فروسرخ سنجي طيفبا  هافراوردهپيشرفت واكنش و تشكيل 
يلگروه كربون، )2(رزين  FTIRطيف  .شدبررسي  تبديل فوريه
-cm و گروه كربونيل انيدريد را در cm-11727استري را در

در cm-1 3218ر د NHنوارظهور نشان داد.  1773و  11739
رزين داراي فتاليميدتشكيل دهنده  نشان ،)3(رزين  FTIRطيف 
،) 4(رزين  تشكيلو ) 3(رزين  كردن آلكيله از. پس است مدنظر
تشكيل رزين گربيانكه  شدحذف  FTIRدر طيف  NHنوار 
5 يها آمين ،)4(رزين زدايي  حفاظتپس از  .استنظر  مورد
هاي مشخصهنوارو  طيفي هاي دادهكمك با كه  دست آمدندبه

.شداثبات  وشناسايي  فراورده هاساختار  ،NH2گروه 

هاي نوع اول با كمك رزين مريفيلد تهيه آمين 1جدول 
*بازده

(%)
روش
كار

فراورده آلكيل هاليد يا الكل رديف

75 1 CH3CH3CH2NH2 CH3CH3CH2Cl 1  
86 1 C6H5CH2NH2 C6H5CH2Br 2  
81 1 4-MeOC6H4CH2NH2 4-MeOC6H4CH2Cl 3  
- 1 - Ph3CCl 4 

69 1 CH2=CHCH2NH2 CH2=CHCH2Cl 5  

73 2  6  

59 2 cyclohexylamine cyclohexanol 7  
67 2 Me2CHCH2NH2 Me2CHCH2OH 8  
80 2 Ph2CHNH2 Ph2CHOH 9  

مقدار بارگذاري اوليه رزين مريفيلد محاسبه شده * بازده نهايي بر پايه
است.

0/5مول) و آلكيل هاليد مربوط ( ميلي 0/5: پتاسيم كربنات (1ر روش كا
مول) ميلي

ميلي مول) 0/5الكل مربوط ( ،ميلي مول) 0/5:  پتاسيم كربنات (2روش كار 
ميلي مول) 0/5و واكنشگر ويلزماير (

2رزين  FTIRطيف   2شكل 

3رزين  FTIRطيف  3شكل 

4زيل رزين بن- Nتركيب  FTIRطيف  4شكل 

بنزيل آمين FTIRطيف  5شكل 
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با روش كلاسيك بدون بستر بالا روشدر تهيه بنزيل آمين 
ليهگزكلويس يدروش دوم با كمك واكنشگر  ،و همچنين بسپار
،با توجه به نتايج جدول). 2جدول ( شدمقايسه  ديميا يكربود

يشتر ازبازده روش اول و دوم ذكر شده در اين مقاله برابر يا ب
] است.44[ روش كلاسيك

هاي نوع اول با كمك رزين تهيه آمينهاي  مقايسه روش 2جدول 
مريفيلد

بازده
(%)

واكنشگر
روش
كار

فراورده
آلكيل هاليد
يا الكل

ردي
ف

82 C6H5CH2NH2  2  ويلزماير C6H5CH2OH 1  

73 ليهگزكلويس يد
ديميا يكربود 2 C6H5CH2NH2 C6H5CH2OH 2  

86 - 1 C6H5CH2NH2 C6H5CH2Br 3  

82 -

روش
كلاسيك
با پتاسيم
فتاليميد

C6H5CH2NH2 C6H5CH2Br 4 

به جاي ديميا يكربود ليهگزكلويس يدواكنشگر  كارگيري به
. عيبشد فراوردهماير باعث كاهش بازده نهايي واكنشگر ويلز

جانبي فراورده ديميا يكربود ليهگز كلويس يدديگر استفاده از 
جانبي واكنشگر فراورده ،در حالي كه است.سيكلوهگزيل اوره  دي
كه است كلريد مربوط و نمك هيدرو متيل فرماميد دي ،مايرويلز

مايربا توجه به عملكرد خوب ويلز در آب به خوبي محلول هستند.
ماير دربا معرف ويلز واكنش ،در فعالسازي گروه هيدروكسيل

در مقايسه با روش ،. همچنينشوديتري انجام مشرايط ملايم
بر آن افزون. استروش جديد بهتر  بازده)، 3كلاسيك (رديف 

.شدتر و بهتر انجام  ار سادهيبس بسپاربستر  سازي با روشخالص
از رزين داراي ،اسيدها كربوكسيليكبا توجه به اهميت زياد آمينو

نيز وتمتفااسيدهاي كربوكسيليك در تهيه آمينو ) 3(فتاليميد 
)3(واكنش رزين داراي فتاليميد . )3و جدول  6(شكل  استفاده شد

واكنش از ،و سپس متفاوت يدهاياسكربوكسيليك با هالو
اسيد كربوكسيليكآمينو ،هيدرازينمقدار اضافي با  زدايي حفاظت
.دست آمدبه درصد 72تا  59 بازدهبا ) 8( مربوط

جامد-كربوكسيليك اسيدها با روش فازوتهيه آمين 6شكل 

*جامد- كربوكسيليك اسيدها با روش فازتهيه آمينوبازده  3جدول 

(%)بازده  دهفراور آلكيل هاليد رديف
63 NH2CH2CO2H ClCH2CO2H 1  
67 NH2CH2CH2CH2CH2CO2H BrCH2CH2CH2CH2CO2H 2  
59 NH2CH2CH2CO2H ClCH2CH2CO2H 3  
72 4  

مول) ميلي 0/5هيدرازين آبدار ( و مول) ميلي 0/4( مربوطمول) و هالوكربوكسيليك اسيد  ميلي 0/10م كربنات (پتاسي* 
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COر پيك و ظهو NHنوار حذف  ،7 هاي رزين FTIRطيف 

و cm-1 1725 را به ترتيب در  گروه كربوكسيليك اسيدOHو 
توان مي از اين روش ،همچنين نشان داد. cm-1 3314 تا 2983
استفاده) 3(با كمك رزين فتاليميد  در فاز جامد پپتيد تهيهبراي 
با راحتي به توان مي درپي پي هاي واكنشاينكه در  ويژه به. كرد

حذف كرد و فراوردهرا از رزين داراي  ها ناخالصيشستشوي ساده 
پپتيد نهايي را بدون ،از رزين فراوردهبا جداسازي  ،درنهايت

آورد. دست بهمناسب  بازدهو با  سوانگاريستون  كارگيري به
با اين راحتي بهشده از گليسين  پپتيد مشتق تريمدل  عنوان به

با) 2(. ابتدا از واكنش رزين داراي فتاليك انيدريد شدروش تهيه 

گروه كربوكسيليك اسيد ،. سپسدست آمدبه )a7( رزينگليسين 
يساز فعال ،ويلزماير در حضور باز واكنشگراين رزين در واكنش با 

واكنش داده و به رزين ديگر گليسين مولكول با گروه آمين وشد 
واكنشگربا ) 9(رزين  يساز فعالواكنش  درنتيجه. شدتبديل ) 9(

)10(رزين  ،ديگر ينگليسمولكول  واكنش با ،ويلزماير و سپس
،با مقدار اضافي هيدرازينزدايي  حفاظتكه با عمل  دست آمدبه

.)7(شكل  آمد دست به) 11( شده از گليسين پپتيد مشتق تري
سنجي طيفبا  ها فراوردهبررسي پيشرفت واكنش و تشكيل 

FTIR انجام شد.

گليسينپپتيد  تهيه تري 7شكل 

هاي واكنشدر  جانبي فراوردهاين است كه  توجه  قابلنكته 
استو يا مشتقاتي از آن ) 6(رزين داراي فتاليل هيدرازيد  شدهياد 

رزين استيك اسيد به فلوئورو با تري كافت  آبكه در واكنش 
اين رزين در. شودميتبديل ) 12(داراي گروه هيدروكسيل 

سيكلوهگزيل د انيدريد و دياسي مليتيك واكنش با تري
آمينو پيريدين به رزين داراي متيل دي- 4ايميد در حضور  كربودي

هاي واكنشدوباره در  دتوان ميكه  تبديل شد) 2(فتاليك انيدريد 
.)8(شكل  شودكارگرفته  بهبالا 
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  رزين بازيافتيمليتيك انيدريد از  تهيه رزين داراي تري 8شكل 
  
 يريگ جهينت

ي نوع ها آمينكارآمد براي تهيه  هاي روش، در اين پژوهش
با كمك رزين مريفيلد در  كربوكسيليك اسيدها و پپتيدمينواول، آ

 است. شده  ارائهدرصد  81تا 59 يهافراورده بازدهبا فاز جامد 
 هاي روشكردن ساده، اجتناب از  صافو  نبا شست سازي خالص
 صورت به ها واكنشو انجام  بر زمانو  متيق گرانزي جداسا

رزين جانبي كه  فراورده .استاين روش  هاي مزيتاز  درپي پي
به رزين داراي فتاليك  دوبارهبود با واكنش  هيدروكسي متيل

 شدهيادتهيه تركيبات  هاي واكنشانيدريد تبديل و دوباره در 
كلاسيك و در مقايسه با روش  روش جديد .شد كارگرفته به

 ليهگزكلويس يدروش استفاده از واكنشگر  ،همچنين
  كارآيي بهتري نشان داد.  ديميا يكربود

  
 سپاسگزاري

دانشگاه  وهرمزگان  دانشگاه فناوري و پژوهش معاونت از
  .شود يم قدرداني صميمانه پژوهش اين از حمايت براي شيراز
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Abstract: Trimellitic anhydride was attached to Merrifield resin and used in the synthesis 

of primary amines by reaction with HMDS and conversion of anhydride moiety to 
phthalimide group. The resin containing phthalimide group was also used in the preparation 
of amino carboxylic acids. Preparation of tripeptide derived from glycine was conveniently 
performed by this method, too. All reactions were easily progressed and purification of 
products was performed using simple washing of resin without using column 
chromatography. The yield of products is good to excellent yield. Significantly, residual resin 
from reactions can be used again in the mentioned syntheses with its conversion to resin 
containing trimellitic anhydride. Based on the functional groups, infrared spectroscopy was 
used to monitoring   progress of a reaction  and product formation. Purification using simple 
washing and filtering, avoidance of expensive and time-consuming separation techniques and 
sequential reactions are some advantages of present method. 

 
Keywords: Merrifield resin, Amine, Amino acid, Solid-phase synthesis, Peptide 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

* Corresponding author Email: mzarei@hormozgan.ac.ir 


