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چكيده
يچنـدجزئ  يها واكنش هاي يتاز مز يريگها با بهره يرولپ-يندنا يبريديه يهاسنتز مولكول يبرا يديروش جد ،پژوهش يندر ا

هرگونـه حدواسـط بـا بـازده بـالا ارائـه يبه جداساز ييازن بي يزو ن  روش انجام واكنش، استفاده از حلال كمتر، زمان كوتاه يسادگ مانند
درجـه  60 يو در دمـا  آب استواستات در حـلال  يلنوع اول و ات يناستوفنون، آم هيدرين، ينن ينتك ظرف ب ئيواكنش چهارجز. شود يم

صـورت كـه ابتـدا از واكـنش يـن شود. به ايم يرولپ-يندنا يبريديه يهامنجر به سنتز مولكول يدروكسيده يمدر حضور سد سلسيوس
نـوع اول و ينآم ـ يـان م يبا انجام واكنش تراكم ـ ،شود. سپسيم يجادا دوست نالكترو اسطحدو يباز يطبا استوفنون در مح يدرينه ينن
حدواسـط بـه  ينونيحدواسـط انـام   يكـل ما يشو افـزا  دوستي هسته. در ادامه با حمله شوديم يلتشك ينونياستواستات حدواسط انام  يلات

. درشوديم يحلقه پنج ضلع يلتشك موجبكتون،  يلبه كربون ينيگروه ام يدرون مولكول دوستي هستهو پس از آن حمله  دوست نالكترو
.دست آمدبه يرولپ-يندنا يبريديمشتق ه ،با حذف آب پايان

انامين. ،استوفنون يدرين،ه ينن، هايرولپ-يندنا ،آلي يبريديه يهامولكولشيمي سبز،  كليدي:هاي واژه

مقدمه
از ياريبس يحضورشان در چارچوب اصل يلبه دل هايرولپ

حساب به يمهم ياربس هايناجورحلقه ،ييو دارو يعيمواد طب
پنج هايناجورحلقهجزو  يوفنمانند فوران و ت يرول. پندآي يم

رانگبار توسط  نخستين يبرا 1834در سال  و هستند يعضو
سنگ كشف شد. نام از قطران زغال آمده دستبهجز  يكعنوان به

گرفته شده است. ينآتش يبه معنا يروسپ از واژه يبترك ينا
يبدر هنگام ترك ينرنگ قرمز آتش يجادا ينامگذار ينا يلدل
يعنوان روشاست كه به يرولپ هايبا مشتق يداس يدروكلريكه
هاييبترك]. 1است [ فتهريكار مبه هايبترك ينا ييشناسا يبرا
در يراتوجه هستند، ز مورد ياربس يآل يميدر ش يرولحلقه پ يحاو
ي،مواد آل يل،مانند هم، كلروف يعيطب هاييبتركاز  ياريبس
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يافتها و رنگ هابسپارداروها،  يستي،فعال ز هاي مولكول
ي،باكترپاد ،پاداكسندهعنوان به هايرولبرآن، پ افزون. شونديم

كاربرد يل. به دلرونديكار مقارچ بهپادالتهاب و مواد پاد ور،تومپاد
ثرؤم يهاروش گسترشبه  ياديتوجه ز يب،ترك ينگسترده ا

از مواد ياريدر ساخت بس يرولمعطوف شده است. پ يرولسنتز پ
(شكلكاربرد دارد  1 يستامايسيند پادزيستمانند  ياتيح ييدارو

1 .( 

  

 تومورپاد ويژگيساختار ديستاميسين با  1شكل 
  

است، يكاپرفروش در آمر هاياز دارو يكيكتورولاك كه 
است. يروليالتهاب دارد كه شامل حلقه پپاددرد و پاد ويژگي
همانند زيستي هاييباز ترك ياريدر بس يرولحلقه پ ،برآن افزون

شده كه در يااح هاييرولپ ينتر(از مهم ينپرول يدروكسيه- 4
تومورپاد هك ينگالينن يدوجود دارد) و در آلكالوئ هاينساختار پروتئ

سنتز هايروش يراخ هايدر سال ].3و  2است وجود دارد [
هدفمند ياستخلاف يبا الگوها هايرولساخت پ رايب يمتنوع

و گسترش يهمنظور تهبه بيشترسنتزها  ينگزارش شده است. ا
چندگانه يتصورت گرفته است. با توجه به اهم ييمواد دارو

شده ارائه هاسنتز آن يبرا يمتنوع هايروش يرول،پ هايمشتق
ياصل يهمعروفند و پا بسيار هاروش يناز ا بعضي كه است
ين. از بدهنديم يلرا تشكناجورحلقه  يمياز متون ش ياريبس

به گزارش شده، هايرولپ يكه برا يفراوان يتزسن هايروش
مانند يايي. مزااست شدهتوجه يشترب ييچندجز هايواكنش يرمس

متفاوت واكنشگرهايبا  فراوردهمتنوع  يامكان طراح ،نبود ارزان
هايرولسنتز پ ،]18تا  4[ يچندجزئ هايواكنش يو سرعت بالا

بر يديجد هايكه روش يطورهب كند،يرا آسان م يرمس يناز ا

سنتز يبرا تفاوتم واكنشگرهايو با  يچندجزئ هايواكنش يهپا
].31تا  19شده است [ يهارا هايرولپ

يبخش تجرب
ها و دستگاهشيميايي مواد 

مرك هاياز شركت پژوهشاستفاده در اين  موردمواد 
 1H NMR (500 and 300يها شدند. طيفآلمان تهيه 

MHz) 13 وC NMR (125, 75 and 75 MHz) اب
در حلال Bruker DEX 500-500 and 300هاي دستگاه

هاي جرمي با دستگاه دست آمدند. طيفكلروفرم دوتره به
در پتانسيل يونش Agilent5973 Networkسنج جرمي  طيف

با دستگاه FTIRاند. طيف  الكترون ولت تهيه شده 70
BRUKER TENSOR 27 ندثبت شد.

4fتا  4a هايتهيه تركيبروش عمومي 

1گرم ( 178/0 ليتري مخلوطميلي 50در يك بالن 
استوفنون به مول) ميلي 1گرم ( 12/0هيدرين و  نينمول)  ميلي

مدتهيدروكسيد بهسديم درصد  50ليتر محلول ميلي 3/0همراه 
همزن باليتر آب ميلي 3 دردقيقه در دماي محيط  30

فراوردهاز اطمينان از تشكيل  پس. زده شدهممغناطيسي 
لايه نازك، در مرحله بعد سوانگارينظر با بررسي  تراكمي مورد

اتيل مول) ميلي 1گرم ( 13/0آمين نوع اول و  مول ميلي 1
و سلسيوسدرجه  60و در دماي  بازروانياستواستات در شرايط 
شد. پس افزودههمزن، به ظرف واكنش  ادر حين چرخش مواد ب

شروع به فراوردهزردرنگ رسوب  هايذره ،دقيقه 25 تا 15از 
پس ازشد. دقيقه واكنش كامل  30 مدت شدن كرد و در تشكيل

لايه سوانگاريبا  ،فراورده تكميل واكنش و اطمينان از تشكيل
به كمك كاغذ صافي از مخلوط آمده دستبه نازك، رسوب

شد. هواكنش جدا و با اتانول شست
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ها و بحث نتيجه
 )4fتا  4aهاي سنتزشده (هاي فراوردهمشخصه
)4aكربوكسيلات (-3- پيرول- 1H-پروپيل-1-فنيل- 5- متيل – 2- يل)ا-3- ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2- اكسو دي-3،1(-4اتيل

هاي طيفي آن به سنتز شد كه دادهگرم)  31/0(درصد  75درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 
صورت زير است:

4a 

FTIR (KBr, cm-1): 3058 (CH), 3449 and 1709 (C=O), 1650 (C=O); 1H NMR (500.13
MHz, CDCl3, δH (ppm)): 0.76-0.81 (6H, m, 2CH3), 1.44-1.53 (2H, m, CH2), 2.61 (3H, s, 
CH3), 3.72 (2H, q, 3JHH = 8.2 Hz, CH2), 3.79 (2H, t, 3JHH = 8.1 Hz, CH2), 4.12 (1H, s, 
CH), 7.25-7.38 (5H, m, 5CH of Ar), 7.76-7.81 (2H, m, 2CH of Ar), 7.94-7.98 (2H, m, 
2CH of Ar); 13C NMR (125.77 MHz, CDCl3, δC (ppm)): 12.1 (CH3), 13.52 (CH3), 32.62 
(CH2), 44.31 (CH2N), 55.5 (OCH2), 57.62 (CH), 109.4 (CCH3), 111.33 (CPh), 123.54-
128.6 (5CH of Ar), 130.2-131.49(4CH of Ar), 134.16 (Cipso of Ar), 134.75 (CCH), 136.11 
(CC=O), 141.45 (2Cipso of Ar), 164.4 (C=O), 199.1 (2C=O).

)4bكربوكسيلات (-3-پيرول-1H-فنيل-5-متيل- 2-اتيل- 1-يل)ا-2- ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2- اكسو دي-3،1(-4اتيل
هاي طيفي آن به سنتز شد كه دادهگرم)  32/0(درصد  81درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 

زير است: صورت

4b 

 FTIR (KBr, cm-1): 3080 (CH), 1750 (C=O), 1711 (C=O); 1H NMR (500.13 MHz,
CDCl3, δH (ppm)): 0.75-0.83 (6H, m, 2CH3), 1.1-1.22 (2H, m, CH2), 1.47-1.55 (2H, 
m, CH2), 2.57 (3H, s, CH3), 3.61 (2H, q, 3JHH = 11.9 Hz, CH2), 3.76 (2H, t, 3JHH = 
17.3 Hz, CH2), 4.05 (1H, s, CH), 7.36-7.48 (5H, m, 5CH of Ar), 7.76-7.81 (2H, m, 
2CH of Ar), 7.94-7.98 (2H, m, 2CH of Ar); 13C NMR (125.77 MHz, CDCl3, δC

(ppm)): 11.9 (CH3), 13.43 (CH3), 19.78 (CH2), 32.61 (CH2), 44.25 (CH2N), 55.2 
(OCH2), 58.78 (CH), 108.94 (CCH3), 112.23 (CPh), 122.74-128.5 (5CH of Ar),
128.56-131.39(4CH of Ar), 134.65 (Cipso of Ar), 134.92 (CCH), 136.2 (CC=O), 
141.7 (2Cipso of Ar), 164.4 (C=O), 199.1 (2C=O). 

)4cكربوكسيلات (- 3-پيرول-1H-فنيل-5-تيلم دي- 2،1-يل)-2- ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2- اكسو دي-3،1(-4اتيل
هاي طيفي آن به سنتز شد كه دادهگرم)  30/0(درصد  78درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 

صورت زير است:
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4c 

FTIR (KBr, cm-1): 3448 (CH of Ar), 2979 (CH), 1750 (C=O), 1716 (C=O); 1H 
NMR (500.13 MHz, CDCl3, δH(ppm)): 0.8-0.84 (3H, m, CH3), 2.57 (3H, s, CH3), 
3.59 (3H, s, CH3), 3.61 (2H, t, 3JHH = 17.3 Hz, CH2), 4.05 (1H, s, CH), 7.36-7.48 
(5H, m, 5CH of Ar), 7.76-7.81 (2H, m, 2CH of Ar), 7.94-7.98 (2H, m, 2CH of Ar); 
13C NMR (125.77 MHz, CDCl3, δC(ppm)): 11.9 (CH3), 13.43 (CH3), 55-57 (CH3N), 
58.2 (OCH2), 58.78 (CH), 108.94 (CCH3), 112.23 (CPh), 122.74-128.56 (5CH of 
Ar), 130.44-131.38(4CH of Ar), 134.65 (Cipso of Ar), 134.92 (CCH), 136.2 (CC=O), 
141.7 (2Cipso of Ar), 164.4 (C=O), 199.1 (2C=O). 

 )4dكربوكسيلات (- 3-پيرول- 1H-فنيل- 5-متيل -2-يل)ا-2-ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2-اكسو دي-3،1(-4- بوتيل-1اتيل

هاي طيفي آن به سنتز شد كه دادهگرم)  35/0(درصد  82درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 
صورت زير است:

4d 

FTIR (KBr, cm-1): 3460 (CH of Ar), 3058 (CH), 1755 (C=O), 1721 (C=O); 1H 
NMR (500.13 MHz, CDCl3, δH(ppm)): 0.75-0.83 (6H, m, 2CH3), 1.1-1.22 (2H, m, 
CH2), 1.47-1.55 (2H, m, CH2), 2.57 (3H, s, CH3), 3.61 (2H, q, 3JHH = 11.9 Hz, 
CH2), 3.76 (2H, t, 3JHH = 17.3 Hz, CH2), 4.07 (1H, s, CH), 7.36-7.48 (5H, m, 5CH 
of Ar), 7.76-7.81 (2H, m, 2CH of Ar), 7.94-7.98 (2H, m, 2CH of Ar); 13C NMR 
(125.77 MHz, CDCl3, δC(ppm)): 11.9 (CH3), 13.43 (CH3), 19.78 (CH2), 32.61 
(CH2), 44.25 (CH2N), 55.2 (OCH2), 58.78 (CH), 108.94 (CCH3), 112.23 (CPh), 
122.74-128.5 (5CH of Ar), 130.8-131.39(4CH of Ar), 134.65 (Cipso of Ar), 134.92 
(CCH), 136.2 (CC=O), 141.7 (2Cipso of Ar), 164.4 (C=O), 199.1 (2C=O). 

)4eكربوكسيلات (-3- پيرول- 1H-فنيل-5-متيل-2-ايزوبوتيل - 1-يل)ا-2- ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2- اكسو دي-3،1(-4اتيل
هاي طيفي آن به سنتز شد كه دادهگرم)  37/0(درصد  88درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 

صورت زير است:

4e 

FTIR (KBr, cm-1): 3460 (CH of Ar), 3460 (CH of Ar), 3058 (CH), 1755 (C=O), 1721 
(C=O); 1H NMR (500.13 MHz, CDCl3, δH(ppm)): 0.66-0.82 (9H, m, 3CH3), 1.71-
1.78 (1H, m, CH), 2.55 (3H, s, CH3), 3.57-3.07 (4H, m, 2CH2), 4.08 (1H, s, CH), 
7.33-7.46 (5H, m, 5CH of Ar), 7.75-7.81 (2H, m, 2CH of Ar), 7.93-7.98 (2H, m, 
2CH of Ar); 13C NMR (125.77 MHz, CDCl3, δC(ppm)): 12.29 (CH3), 12.35 (CH3), 
14.12 (CH2), 19.66 (CH2), 19.92 (CH2), 20.19 (CH2), 29.57 (CH2), 51.40(CH2N), 
55.25 (OCH2), 58.83 (CH), 109.94 (CCH3), 112.43 (CPh), 122.69-128.37 (5CH of 
Ar), 128.56-131.44(4CH of Ar), 131.56 (Cipso of Ar), 134.61 (CCH), 135.01 (CC=O), 
141.71 (2Cipso of Ar), 164.4 (C=O), 199.1 (2C=O). 

 )4fكربوكسيلات (-3- پيرول -1H-  فنيل - 5 - متيل -2 -يل)ا - 2 – ايندن- 1H-هيدرو دي-3،2-اكسو دي-3،1(- 4-بنزيل-1اتيل
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هاي طيفي آن به صورت سنتز شد كه داده گرم) 36/0( درصد 79درجه سلسيوس و بازده  242تا  240اين تركيب زردرنگ با نقطه ذوب 
زير است:

4f 

FTIR (KBr, cm-1): 3444 (CH of Ar), 3061 (CH) 1750 (C=O), 1715 (C=O); 1H NMR 
(500.13 MHz, CDCl3, δH(ppm)): 0.81-0.86 (3H, m, CH3), 2.43 (2H, s, NCH2), 3.66 
(2H, q, 3JHH = 6.8 Hz, CH2), 4.17 (1H, s, CH), 5.09 (1H, s, CH of Ar), 7.22 (2H, s, 
2CH of Ar), 7.24-7.78 (7H, m, 7CH of Ar), 7.82-7.99 (2H, m, 2CH of Ar), 8.0 (2H, 
s, 2CH of Ar); 13C NMR (125.77 MHz, CDCl3, δC(ppm)):  12.07 (CH3), 48.03 
(NCH2), 55.19 (OCH2), 59.01 (CH), 109.67 (CC=O), 112.59 (CCH), 123.09 (CH of 
Ar), 125.62 (CH of Ar), 125.82 (CH of Ar), 127.32 (CH of Ar), 128.61 (CH of Ar), 
130.31 (CH of Ar), 131.17 (CH of Ar), 131.45 (CH of Ar), 134.67 (C-Ar), 135.07 
(C-Ar), 137.05 (Cipso of Ar), 137.24 (Cipso of Ar), 137.30 (Cipso of Ar), 147.74 (Cipso 
of Ar),164.47 (C=O), 199.06 (2C=O). 

 پيشرفت و تكميل فرايندبررسي 
هيـدرين و تركيب نـين كار طي يك واكنش دو جزيي  در آغاز

استوفنون در حلال اتانول و در دماي محيط در ظرف واكنش قـرار
نازك پـي لايه سوانگارياعت با انجام س 5از گذشت  پسگرفتند. 

تا ه شدتصميم گرفت رو، ازاين .برده شد كه واكنش پيشرفتي نداشت
) پيشـرفتدرصـد  50ليتـر محلـول   ميلـي  NaOH )3/0 افزودنبا 

،NaOHكـه در حضـور    هـا نشـان داد   نتيجه. شودواكنش بررسي 
نول و دمـاي محـيطدقيقه در حلال اتا 30واكنش مربوط در مدت 

، پيشـرفت واكـنش و تكميـل فراينـدفراوردهتشكيل  .انجام گرفت
.شدبررسي با سوانگاري لايه نازك واكنش 

 هاي متفاوت بررسي حلال
نيـز و آسـان فـراورده   جداسـازي  اثر حلال بر بررسي  رايب

ماننـدهاي متفاوت حلال ،بازده واكنش در شرايط يكساندرصد 
نشـانتكرار واكنش  .كارگرفته شد بهكلرومتان، اتانول و آب  دي

دوش ـ ميزيادي تشكيل نفراورده  ،كلرومتان كه در حلال ديداد 
هايي ماننـددر حلالولي  ،امكان پذير نيست آساني و جداسازي به
بـه شـكل رسـوب قابـل دوست رونتحدواسط الك اتانول و آب اين

وشدن واكـنش   . روند پيشرفت، و كاملاستجداسازي با بازده بالا 
ماهيـت .شدبررسي  )TLCلايه نازك ( سوانگاريايجاد فراورده با 

هاي رزونانس مغناطيسي هسته هيدروژنطيفموردنظر با  حدواسط
فـراورده شناسايي و تاييد شد. لازم بـه ذكـر اسـت بـازده      ،و كربن

از آب بنـابراين، . شده در آب به مراتب بيشتر از اتانول بود جداسازي
وشـد  ترين حلال براي انجام اين واكنش اسـتفاده  عنوان مناسببه

براي اطمينان از ).2 شكل(آمد  دستهصورت رسوب ببه 2 فراورده
تشكيل انامينون موردنظر، واكنش تراكمـي اتيـل استواسـتات و
پروپيل آمين در شرايط بدون حلال و در دماي اتاق بررسي شـد

دقيقه بـا انجـام سـوانگاري لايـه نـازك، 15كه پس از گذشت 
  ).3تاييد شد (شكل  3تشكيل فراورده انامينوني 
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هاي متفاوتدوست در شرايط يكسان و حلال واكنش سنتز حدواسط الكترون 2شكل 

نوع اول با استفاده از اتيل استواستات و آمينواكنش سنتز حدواسط انامينوني  3شكل 

2سـنتزي   حدواسطدر مرحله بعد، طي يك واكنش دو جزئي 
پـس  .)4ه شد (شكل افزوددر حلال آب  3 را به حدواسط انامينوني

درصـد مشخص شـد  ،لايه نازك سوانگاريساعت با بررسي  24 از
بـابسيار اندك و  مقداربه  فراوردهمانده و  باقي واكنشگرهابالايي از 

. بنـابراين، بـا انجـام واكـنش دربودبازده بسيار پايين تشكيل شده 
درجه سلسيوس و با بررسي سـوانگاري 70شرايط بازرواني و دماي 

دقيقـه، تشـكيل فـراورده و تكميـل 90لايه نازك، پس از گذشت 
هـاي سازي فراورده، داده شد. پس از جداسازي و خالص فرايند تاييد

شده، بررسي شدند. بينيطيفي متنوع براي تاييد و يا رد فراورده پيش
هاي فروسرخ، رزونانس مغناطيسي هسته هيـدروژن وبررسي طيف

  . )4را تاييد كردند (شكل  4كربن و طيف جرمي، تشكيل تركيب 

هاپيرول-هيبريدي ايندناي  ناجورحلقههاي سنتز تركيباي دوجزئي تك مرحلهواكنش  4شكل 

 اي و تك ظرفي بررسي واكنش يك مرحله
گانه شيمي سبز و نيز بهبود 12رعايت اصول  رايب
استفاده ،واكنشگرها از بهينه استفاده همچون مهمي هاي ويژگي

(توليد اقتصاد اتمي آزمايش، انجام روش سادگي حلال كمتر، از
بازده و كوتاه زمان مدت بيشترين مقدار فراورده از واكنشگرها)،

يك و ظرفي تك صورت به، موردنظر واكنش فراورده بالاي
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صورتبه طراحي، واكنش اين برپايه. طراحي شد ايمرحله
ابتدا . درشد  آغاز واكنشگرها ترتيبي افزودن با و پيشرفته متوالي
واكنش اين ،افزوده شد واكنش ظرف در هيدرين به استوفنون نين
دقيقه انجام 30در مدت  ،NaOHدماي اتاق، حلال آب و باز  در
نازك، پيشرفت لايه سوانگاري با واكنش انجام طي . درشد

، اتيل2تشكيل حدواسط  از اطمينان با و بررسي واكنش
درجه 60و در دماي  بازروانياستواستات و پروپيل آمين در شرايط 

يك گذشت از . پسافزوده شدبه مخلوط واكنش سلسيوس 
تشكيل، نازك لايه سوانگاري بررسي و واكنش از انجام ساعت
فراوردهسازي رسوب  جداسازي و خالص. پس از تاييد شد فراورده
،تبديل فوريه فروسرخ شناسي طيفبا  فراوردهشناسايي  ،سنتزي

ورزونانس مغناطيسي هسته هيدروژن و كربن انجام جرمي و 
.)5(شكل  شد تاييد 4a فراوردهتشكيل 

پيرول-بريدي ايندنسنتز چهارجزيي و تك ظرفي تركيب هي واكنش 5 شكل

 يرولپ-يندنا يبريديه هاييبترك يسنتز هايمشتقبررسي 
يبريـدي ه هـاي مشـتق  ،پـذيري واكـنش  تنـوع بررسـي   رايب

نوع اولهاي  آمين ،رو شد. ازاينسازي و خالص تهيه ،يرولپ-يندنا
.شدكارگرفته به تفاوتم

هـاي چهارجزئي و تك ظرفي شامل تركيب با انجام واكنش
هـاي نـوع اولهيدرين، استوفنون، اتيل استواستات و آمـين  نين

دمـايو  بازروانيشرايط  در، NaOHمتفاوت در حلال آب و باز 
90دنظر در مـدت  ورم ـ فـراورده ، )5(شكل  سلسيوسدرجه  70

و انرژي كمتر و نيز با بـازده بـالاتر ، حلالزمانبا صرف  ،دقيقه
.)1جدول ( آمد دستهنسبت به شرايط چندظرفي ب

سازو كار پيشنهادي
سـازوكار و برپايه ] 18تا  4[پيشين هاي با توجه به پژوهش

اسـتوفنون در محـيط بـازي )، ابتـدا 6واكنش (شكل پيشنهادي 
ودوسـتي   هسـته فعال و در طي واكـنش  دوست،  عنوان هستهبه

سنتز شد. از واكنش تراكمي دو جز اتيـل 2حدواسط  ،حذف آب
و با افـزايشسنتز استواستات و پروپيل آمين حدواسط انامينوني 

شد.منجر به تشكيل فراورده پاياني  ،1دوستي به حدواسط  هسته
ــه موقعيــت ــامينون ب ايــن واكــنش شــامل افــزايش مايكــل ان

دوســتي درون و ســپس، حملــه هســته 1غيراشــباعي حدواســط 
تشـكيل موجـب كه بود به كربونيل كتون مولكولي گروه آميني 

مشتق هيبريـدي پايانو در پي حذف آب در  شدضلعي  5حلقه 
.دست آمدبه 4 پيرول-ايندن
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يرولپ-يندنا يبريديه هاييبترك يسنتز هايمشتق 1 جدول

ساختار فراوردهR-NH2رديف
بازده
(%)  

1NH275  

4a

2  NH2
81  

4b

3  NH278  

4c

4  
NH2

4d  

82  

5  NH288

4e

6  NH2

4f  

79  
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4پيرول -سازوكار پيشنهادي براي سنتز تركيب هيبريدي ايندن 6شكل 

 گيرينتيجه

سـنتز يبـرا  يـدي پـژوهش روش جد  يـن در اطور كلـي  به
از يــريگهــا بــا بهــره يــرولپ-ينــدنا يبريــديه يهــامولكــول

روش انجـام يسـادگ  يلاز قب يچندجزئ يها واكنش هاي يتمز
بـه يـاز عـدم ن  يزو ن  واكنش، استفاده از حلال كمتر، زمان كوتاه

. واكـنششـد  هرگونه حدواسـط بـا بـازده بـالا ارائـه       يجداساز
هـاي يناسـتوفنون، آم ـ  هيدرين، يننميان تك ظرف  ئيچهارجز

درجـه 60 ياستواستات در حـلال آب و در دمـا   يلاول و ات نوع
ــيوس ــد  سلس ــور س ــيده يمدر حض ــنتز يدروكس ــه س ــر ب منج

هـا بـا فـراورده ساختار شد.  يرولپ-يندنا يبريديه يهامولكول

يـن اتاييـد شـد.    FTIRو  1HNMR ،13CNMRشناسـي   طيف
هـا را نشـانيرولپ-يندنسنتز ا يساده برا يكردرو يكگزارش 

دردسترس، عـدم واكنشگرهايمانند چشمگيري  يايكه مزا ددا
اقتصـاد يم،ملا يطشرا ياتي،عمل يسادگ ي،استفاده از حلال سم

تـوان گفـت ايـن مـي  ين،. بنـابرا دارنـد  يبازده عال وخوب  ياتم
از يفـي بـه ط  يدسترس ـ يبـرا  يـدار سبز و پاراهبرد  يكرويكرد 

.است يو آل ييدارو يميجالب در ش يهايرولپ

سپاسگزاري
.شده است ا پشتيبانيالزهردانشگاه  توسط پژوهش ينا
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Abstract: In this research, a new method for the synthesis of hybrid indene-pyrroles 
molecules is presented with high efficiency by taking advantages of the multicomponent 
reactions, such as the simplicity of the reaction method, the use of less solvent, and 
shorter reaction time. In this method, there is no need to separate any intermediates. The 
one-pot four-component reaction between ninhydrin, acetophenone, first-type amine 
and ethyl acetoacetate in water solvent at 60 °C in the presence of sodium hydroxide led 
to the synthesis of indene-pyrrole hybrid molecules. In this way, an electrophilic 
intermediate was created from the reaction of ninhydrin with acetophenone in the 
playing medium. Then, an enamine intermediate was formed by performing a 
condensation reaction between the first type amine and ethyl acetoacetate. Next, with 
the nucleophilic attack and Michael increase of the enamino intermediate to the 
electrophilic intermediate and then the intramolecular nucleophilic attack of the amine 
group on the carbonyl ketone, a pyrrole ring was formed. Finally, the indene-pyrrole 
hybrid derivative was obtained by removing water. 
 
Keywords: Green chemistry, hybrid organic compounds, pyrrole-indene, ninhydrin, 
enamine. 
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