


١ 

 

  بسمه تعالی

  توصیف اختراع
  :شرح و توصیف

  .عنوان اختراع به گونه اي که دراظهارنامه ذکر گردیده است) الف
  بالابا راندمان یورتان آنیونی پایه آبی در بستر پلیهاي چندجزئی واکنش

  
  زمینه فنی اختراع مربوط) ب 
  

  ايچند مرحله هايواکنش :زیربخش  شیمی و متالوژي انجام عملیات مختلف؛: بخش ب
  

  اختراع مشکل فنی و بیان اهداف) ج 
  

شـوند، از جملـه   که منجر به یک محصـول مـی   -یا تعداد بیشتري واکنش دهنده 3شامل  -هاي چندجزئیواکنش
هاي اخیر به خصـوص در بخـش شـیمی آلـی بـه      شوند که در سالهاي علم شیمی محسوب میترین واکنشمهم

ظرفـی و  هاي کلی واکـنش تـک  که داراي ویژگی هاي چندجزئیواکنش. اندگرفته شدت مورد توجه و مطالعه قرار
ي شـیمیایی  ي محصـولات بـا سـاختار پیچیـده    هاي سنتزي مهم جهت تهیهباشند، از جمله روشراندمان بالا می

ند کـه  باش ـمی )Sو  N ،O(با ساختار حلقوي و حاوي هترو اتم ترکیبات هتروسیکل، ترکیباتی . گردندمحسوب می
به دلایل کاربردهاي گسترده در صنایع دارویی و پزشکی و دارا بودن خواص آنتی باکتریال، ضد قارچ، ضـد کـرم،   

ي شـکمی و سیسـتم ایمنـی    هـاي درون حفـره  هاي مرتبط بـا انـدام  کش، ضد التهاب، ضد تشنج و فعالیتویروس
برخـی از  . انـد لعـه و بررسـی قـرار گرفتـه    اي مـورد مطا هاي اخیر به صورت گسـترده موجودات زنده، در طی سال

هـاي  واکـنش : کننـد، عبارتنـد از  مهم که محصولاتی با خواص دارویی و پزشکی ایجـاد مـی   هاي چندجزئیواکنش
Bienaymé ،Passerini  وUgi يکه در دسته Name reactions واکنشگرهاي دخیـل در هـر کـدام از    . گیرندقرار می
مذکور موجب شده اسـت  هاي اهمیت واکنش. آمده است 3تا  1هاي نش در شکلها و شماي کلی واکاین واکنش

ها بـه خـوبی مـورد مطالعـه     هاي مختلف و شرایط بهینه براي این واکنشهاي سنتزي متفاوت، کاتالیستکه روش
ش هاي سنتزي به دلیل مدت زمان طولانی واکنش، پیچیـده شـدن واکـن   با این وجود، بیشتر این روش. قرار گیرد

هـا و مقـدار بـازده پـایین     ، شرایط سخت برخی از روش work-upي به دلیل تعدد انواع محصولات پس از مرحله
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ها، پلیمرهایی با خواص و کاربردهاي ویـژه  یورتانپلیاز سوي دیگر . باشندتري میي جامعواکنش، نیازمند مطالعه
ایـن  . شـوند یزوسـیانات و هیدروکسـیل حاصـل مـی    هـاي عـاملی ا   گروه (polyaddition)باشند که از واکنش می

هاي نرم و سخت است، خواص مکـانیکی، فیزیکـی و شـیمیایی    پلیمرها به دلیل ریز ساختار ویژه که شامل قسمت
هاي آلی به دلایـل  ي حلالیورتانی بر پایههاي پلیها و رنگامروزه کاربرد چسب. دهندمنحصر به فردي نشان می

-ي آبی مـی هاي پایهیورتاناي مواجه است؛ از این رو انواع پلیهاي عدیدهت و محدودیتزیست محیطی با مشکلا
هـاي  یورتـان ي پلـی هیـه به طور کلی بـه منظـور ت  . گرددتواند جایگزین مناسبی براي پلیمرهاي پایه حلالی تلقی 

باشـند در  ر یـونی مـی  دوست که شامل عوامل فعال سـطحی یـونی و غی ـ  در آب باید از ترکیبات آبشده دیسپرس
قطبـی  و سـاختار کـم   هاي یورتانبه دلیل ساختار به شدت قطبی گروه. ها استفاده کردیورتاني اصلی پلیزنجیره

-هاي آلی ذکـر شـده انتظـار مـی    یورتان و طبیعت نیمه قطبی واکنشگرها در واکنشال موجود در ساختار پلیپلی
بنابراین بـا توجـه بـه مطالـب مـذکور      . ها تلقی گرددانجام این واکنشیورتان محیطی بسیار مناسب براي رود، پلی

-هـاي آلـی بـا اسـتفاده از پلـی     هاي آلی، هدف از این اختراع، انجام برخی واکـنش هاي واکنشپیرامون محدودیت
  .باشدي مجدد میو با قابلیت استفاده مناسب، دوستدار محیط زیست، یک بستربه عنوان پایه آبی یورتان 

  
  شرح وضعیت دانش پیشین)  د
  

العاده در کاربردهاي پزشکی و داروسـازي و بـه   به دلیل اهمیت فوق هاي چندجزئیواکنشطور که ذکر شد همان
بـا  . اندخوبی مورد مطالعه و بررسی قرار گرفته هاي اخیر بهظرفی بودن و راندمان بالاي محصول در سالدلیل تک

ارائه شده نظیر استفاده از دماهاي بالاي واکنش، انجـام واکـنش    هاي سنتزيتوجه به شرایط سخت برخی از روش
هـاي  هاي بسیار اسیدي و بازي و انجام واکـنش ي گزاف، انجام واکنش در محیطهاي با هزینهدر حضور کاتالیست

از سـوي  . اسـت مطالعات جـامعتري   ، به دست آوردن محصولاتی با راندمان بالا در شرایط ملایم نیازمند...جانبی و
هـاي اخیـر رونـد مطالعـاتی ایـن      محیطـی آن، در سـال   -هاي آلی و مسائل زیستدیگر به دلیل استفاده از حلال

. هاي آب متمایل گردیـده اسـت  هاي سازگار با محیط زیست و مخصوصاً حلالها به سمت استفاده از حلالواکنش
هـاي آلـی در بسـتر    محـدودي جهـت انجـام واکـنش    با توجه به مطالعات صورت گرفته، تاکنون مطالعـات بسـیار   

با این وجود و طبق مطالعات صورت گرفتـه  . )٩٣-٥٨٨:(٤)١٤ ١٩٩٨ Biotechnol Prog( پلیمري صورت گرفته است
یورتـانی صـورت نگرفتـه و اختـراع     هاي آلی ذکر شده در محـیط پلـی  تاکنون هیچ گزارشی راجع به انجام واکنش

  . فته پیرامون این مطلب در جهان استحاضر، اولین بررسی انجام گر
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  ارائه راه حل ) هـ
  

      واتـري  ال آبی، در ابتدا مقـادیر معینـی از پلـی    یورتان آنیونی پایهپلی يبراي تهیهي اول در این اختراع در مرحله
ینـی انجـام شـد    واکنش بین اجزاي مذکور در مدت زمان مع. شدنددرون راکتور تزریق  ایزوسیانات توزین و بهدي

عامـل توزیـع پلیمـر    ( دوسـت مونـومر آب ، محلول سپس. گرددهاي انتهایی ایزوسیانات ایجاد پلیمر با گروهتا پیش
افـزوده   تهیـه شـده  پلیمر در دما و مدت زمان مشخص به پیش آپروتیکدر حلال قطبی  )هاي اسیديگروهحاوي 

بـه   الـی ديي از زنجیـر افزاینـده   مقـدار لازم بعـد  ي در مرحلـه . شد و واکنش براي مدت زمان معینی همزده شد
در مخلـوط   هـاي اسـیدي  گـروه ي ، عامـل خنثـی کننـده   معـین زمان مدت سیستم اضافه گشت و پس از گذشت 

از بـا درصـد جامـد دلخـواه      در نهایت یک دیسپرسیون پایـدار . به مخلوط در حال هم خوردن اضافه شد واکنش،
ي ي دوم، پلیمر بـه دسـت آمـده از مرحلـه    در مرحله. گردیدسیستم حاصل به  حجم معینی از آب طریق افزودن

اي در طـی واکـنش تـک مرحلـه    . هـاي بعـدي انتخـاب شـد    جهـت انجـام واکـنش    ي مناسب،بستربه عنوان اول، 
Bienaymé ، آمینوپیریـدین همـراه بـا مقـدار معینـی از      -2مقادیر مشخصی از واکنشگرهاي ایزوسیانید، آلدهید و

، در ظرف واکنش تزریق شدند و واکنش توسـط مگنـت در دمـاي    ي قبلدر مرحله ورتان پایه آبی تهیه شدهیپلی
محصـول نهـایی   ي اول و در مرحلـه شناسایی و بررسی سـاختار شـیمیایی پلیمـر تهیـه شـده      . اتاق صورت گرفت

 ،ي دومدر مرحلـه  هسازي از محـیط پلیمـري و مـواد واکـنش نـداد     پس از خالص )ترکیب هتروسیکلی( هاواکنش
انجـام   ١٣CNMRو   ١HNMRرزونـانس مغناطیسـی هسـته   و  FTIRهاي طیف سنجی مـادون قرمـز   روش توسط
نسـبت مـولی هـر یـک از     بهینـه، متغیرهـاي مختلـف نظیـر     دسترسی بـه فرمولاسـیون و رانـدمان    جهت  .گشت

هـاي هـر کـدام از واکنشـگرها،     ف، نـوع و تفـاوت در اسـتخلا   آمینوپیریدین-2ایزوسیانید، آلدهید و واکنشگرهاي 
ها، درصد جامد پلیمر تهیه شـده در  یورتان به عنوان محیط واکنش نسبت به سایر واکنش دهندهنسبت مولی پلی

ي خالص سازي و حـلال مـورد اسـتفاده جهـت اسـتخراج      ي مورد استفاده، نحوهدیسپرسیون، نوع زنجیر افزاینده
-اسـتخلاف تأثیر متغیرهاي ها و ر جدول زیر فرمولاسیون برخی از آزمایشد. تغییر داده شدند پلیمر از محصولات

  . یورتان بر زمان واکنش آمده استو درصد جامد پلیآمینوپیریدین -2 متفاوت هاي
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Entry ArCHO 1 2-Aminopyridine 2 R Time (h) Solid 

content % Yield of 4a 

1 CHO
 N NH2  3 30 94 

2 CHO
 N NH2

CH3

  2.5 30 92 
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3 CHO
 N NH2

Br

  3 30 93 

4 CHO
 N NH2

Br

  
2.5 40 92 

  
  .بیان واضح و دقیق مزایای اختراع ادعایی) ز 
  

هسـتند کـه بـه دلیـل تولیـد محصـولات داراي کـاربرد در        واکنش هاي چند جزئی دسته اي از واکنش هاي آلی 
سادگی، تک ظرفی بودن، در دسـترس بـودن و   . باشندصنایع شیمیایی، دارویی و پزشکی به شدت مورد توجه می

بـراي برخـی   (انجام واکنش در دماي اتاق  .باشندمیتوجه  ترین دلایل ایناز مهمقیمت پایین مواد واکنش دهنده 
، شرایط بسیار ملایم واکنش، عدم استفاده از کاتالیست خارجی، عـدم اسـتفاده از   )از واکنشگرها در زیر دماي اتاق

سـازگار بـودن آن بـا قـوانین     آبـی بـودن پلیمـر مـورد اسـتفاده و       جود باز یا اسید قوي، پایهور شرایط سخت نظی
یورتان به عنـوان محـیط واکـنش، بازیـابی آسـان، کـم هزینـه و        ي چندباره از پلیامکان استفادهمحیطی،  -زیست
  .  شوندی میمزایاي این اختراع تلقجمله از حلال مورد استفاده شده در فرایند استخراج % 100

  
  .ذکر صریح کاربرد) ح 
  

ترکیبـاتی بـا    گردنـد، هاي چندجزئی تلقـی مـی  ترکیبات هتروسیکل که از جمله محصولات مهم حاصل از واکنش
باشند که به دلایل کاربردهاي گسـترده در صـنایع دارویـی و پزشـکی و دارا     ساختار حلقوي و حاوي هترو اتم می

و  کـش ، ضد افسـردگی، آفـت  کش، ضد التهاب، ضد تشنجارچ، ضد کرم، ویروسبودن خواص آنتی باکتریال، ضد ق
از و سیستم ایمنی موجـودات زنـده،    )هاي معده و رودهاندام( ي شکمیهاي درون حفرههاي مرتبط با اندامفعالیت

آلپیـدم  ) ب(، )آورداروي خـواب (زولپیـدم  تـوان از سـه داروي   به عنوان نمونه می. اهمیت زیادي برخوردار هستند
به عنـوان برخـی از ترکیبـات هتروسـیکل     ) داروي درمان زخم معده( زولمیدین) ج(و ) ي اضطرابکاهش دهنده(

هـاي نـامبرده در مـورد محـیط     از سوي دیگر با توجه به مزیـت  .)5شکل ( حاوي خواص دارویی و پزشکی نام برد
هـاي بزرگتـر و در حـد    انجام این واکنش در مقیاس یورتان به عنوان محیط واکنش، امکانبسیار ملایم و مؤثر پلی

  .پذیر خواهد بودپایلوت نیز امکان
  
    

  .توضیح حداقل یک روش اجرایی برای بھ کارگیری اختراع) ط 
  

لازم به ذکر است کـه پـرژ   . شد به داخل راکتور تزریقاتري  الپلی g 35در ابتدا آبی،  پایه یورتاني پلیبراي تهیه
     سـپس مقـدار  . سیستم گردش آب توسط کندانسور در تمامی طول واکنش مورد اسـتفاده قـرار گرفـت   نیتروژن و 
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g 32 هـاي  پلیمـر مختـوم بـه گـروه    پـیش  تـا به راکتور در حال هم خوردن اضـافه گشـت    ایزوسیاناتیترکیب دي
هـاي  گـروه سـپس  . گشـت به سیستم اضـافه   دوستآباز عامل  g 14ي بعد، در مرحله. ایزوسیانات حاصل گردید

مقـدار مـورد نیـاز آب    هـاي متوسـط همـزن،    ، در دورمعـین پس از گذشت زمـان  . ندخنثی شد توسط بازاسیدي 
در طی واکنش تـک   .گرددحاصل % 30دیونیزه به این سیستم اضافه شد تا یک دیسپرسیون پایدار با مقدار جامد 

آمینوپیریدین همـراه  -g 18/0 2 لدهید وبنزا g 2/0ایزوسیانید، سیکلوهگزیل  g 2/0، مقادیر Bienayméاي مرحله
یورتان پایه آبی تهیه شده، در ظرف واکنش تزریـق شـدند و واکـنش توسـط مگنـت در دمـاي اتـاق        از پلی g 1با 

ي ذوب، کروماتوگرافی لایـه  هاي نقطه، توسط تستزيساپس از خالص هتروسیکل حاصلمحصول . صورت گرفت
  .شناسایی شد 13CNMRو   1HNMRو رزونانس مغناطیسی هسته FTIRمادون قرمز هاي طیف سنجی نازك ، روش
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  توضیح اشکال، نقشه و نمودارها) و 
  

در  Bienayméهاي چندجزئی انجام گرفته و مکانیسم پیشنهادي براي واکـنش نـوعی   واکنشهاي مربوط به شکل
   .زیر آمده است
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آمینو پیریدین با یک آلدهید و -2، با استفاده از واکنش سه جزئی پیریدین ها 1،2-aسنتز ایمیدازو . 1شکل 
  ایزوسیانید
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یک واکنش چهار جزئی بین یک آمین نوع اول یا دوم، آلدهید، کربوکسیلیک اسید و  ،واکنش یوگی. 2شکل 
  ایزوسیانید
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  واکنشی سه جزئی بین یک آلدهید، کربوکسیلیک اسید و ایزوسیانید ،واکنش پسرینی. 3شکل 
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 یورتان به عنوان محیط واکنشدر حضور پلی Bienayméواکنش پیشنهادي مکانیسم . 4شکل 
 

  

N

N

Cl

Cl N

N

Me

Me
CH2CONMe2

N
C3H7

C3H7
O

  
  )ب(                     )الف(         

  

N

N

SO2Me

  
    )ج(   

  
زولمیدین) ج(آلپیدم و ) ب(زولپیدم ، ) الف(ساختار برخی از مواد هتروسیکل داراي خواص پزشکی؛ . 5شکل 



٨ 

 

٣ نتایج  
  
پایه آبی در حین واکـنش و پـس از    یورتانواکنش چندجزئی در محیط پلی تشکیل محصولات حاصل از انجام )1

 .مشخص شدند (TLC) کروماتوگرافی لایه نازك ي ذوب وهاي نقطه، توسط تستآن
یورتان و هر یـک از محصـولات حاصـل از    ي پلیوجود نوارهاي جذبی مشخصه FTIR حاصله از دستگاهنتایج ) 2

  . یورتان را به خوبی به اثبات رسانیدواکنش چندجزئی در محیط پلی
یورتـان سـنتز شـده و محصـولات حاصـل از          لاوه بـر اثبـات سـاختار پلـی    ع ـ ١HNMR نتایج حاصله از دستگاه) 3

  .هاي انجام شده در آن، به منظور تعیین میزان راندمان واکنش نیز به کار گرفته شدواکنش
چنــدجزئی توســط روش        هــاي یورتــان ســنتز شــده و محصــولات حاصــل از واکــنشپلــیشــیمیایی ســاختار ) 4

  .به اثبات رسیدندنیز  ١٣CNMRسنجی طیف
  
  
  
   

  



٩ 

 

 اي از توصیف اختراع؛ خلاصه -4
 

طـی یـک   ) سه یـا بیشـتر  ( واکنشگرهاي آلی هستند که در آنها چند اي از واکنش، دستهواکنش هاي چند جزئی
بـه دلیـل   هـا،  این گونـه واکـنش  هاي سنتزي بیشتر روش. تبدیل می شوند ظرفی به ترکیب جدیدي واکنش تک

،  work-upي واکنش، پیچیده شدن واکنش به دلیل تعدد انـواع محصـولات پـس از مرحلـه    مدت زمان طولانی 
از سـوي دیگـر    .باشـند تري میي جامعها و مقدار بازده پایین واکنش، نیازمند مطالعهشرایط سخت برخی از روش

هـاي عـاملی    گـروه  (polyaddition)باشند که از واکـنش  ها، پلیمرهایی با خواص و کاربردهاي ویژه مییورتانپلی
قطبـی  هاي یورتان و ساختار کـم به دلیل ساختار به شدت قطبی گروه. شوندایزوسیانات و هیدروکسیل حاصل می

یورتان و طبیعـت نیمـه قطبـی واکنشـگرها در     موجود در ساختار پلی) ال مورد استفادهبا توجه به نوع پلی(ال پلی
. ها تلقـی گـردد  یورتان محیطی بسیار مناسب براي انجام این واکنشپلی رود،هاي آلی ذکر شده انتظار میواکنش

ایزوسـیانات تـوزین و بـه درون    ال اتري و ديآبی، در ابتدا مقادیر معینی از پلی یورتان آنیونی پایهي پلیبراي تهیه
دوسـت در  مونـومر آب ، محلـول  ایزوسیاناتهاي انتهایی پلیمر حاوي گروهپس از تشکیل پیش .شدند راکتور تزریق

. پلیمر تهیه شده افزوده شد و واکـنش بـراي مـدت زمـان معینـی همـزده شـد       دما و مدت زمان مشخص به پیش
الی به سیستم اضافه گشت و پس از گذشـت مـدت زمـان معـین، عامـل      ي ديمقدار لازم از زنجیر افزاینده سپس

در نهایت یک دیسپرسـیون پایـدار بـا    . ضافه شدهاي اسیدي به مخلوط در حال هم خوردن اي گروهخنثی کننده
، پلیمـر بـه   بعـد ي در مرحلـه . درصد جامد دلخواه از طریق افزودن حجم معینی از آب به سیستم حاصـل گردیـد  

در طـی واکـنش   . هاي بعدي انتخـاب شـد  جهت انجام واکنش واکنشبستر به عنوان ، قبلي دست آمده از مرحله
آمینوپیریـدین همـراه بـا    -2مشخصی از واکنشـگرهاي ایزوسـیانید، آلدهیـد و     ، مقادیرBienayméاي تک مرحله

یورتان پایه آبی تهیه شده، در ظرف واکنش تزریق شـدند و واکـنش توسـط مگنـت در دمـاي      مقدار معینی از پلی
سازي از محیط پلیمري و مـواد واکـنش نـداده، توسـط     ها پس از خالصمحصول نهایی واکنش. اتاق صورت گرفت

و رزونـانس   FTIRهـاي طیـف سـنجی مـادون قرمـز      ي ذوب، کرومـاتوگرافی لایـه نـازك ، روش   هاي نقطـه تتس
جهـت دسترسـی بـه فرمولاسـیون و رانـدمان بهینـه،       . شناسـایی شـد   13CNMRو   1HNMRمغناطیسی هسـته 

نـوع و تفـاوت   آمینوپیریدین، -2متغیرهاي مختلف نظیر نسبت مولی هر یک از واکنشگرهاي ایزوسیانید، آلدهید و 
یورتان به عنوان محیط واکنش نسبت بـه سـایر واکـنش    هاي هر کدام از واکنشگرها، نسبت مولی پلیدر استخلاف

ي خالص سـازي  ي مورد استفاده، نحوهها، درصد جامد پلیمر تهیه شده در دیسپرسیون، نوع زنجیر افزایندهدهنده
 .ت تغییر داده شدندو حلال مورد استفاده جهت استخراج پلیمر از محصولا
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