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KIRISH

Hurmatli prezidentimiz Qashqadaryo viloyati sessiyasida takidlaganidek, Qashqadaryo viloyat yalpi hududiy mahsulotida sanoatning ulushi 39 % foizini tashkil qiladi. Hozirgi vaqtda mamlakatimiz yalpi sanoat mahsulotining qariyib 11 % foizini aynan Qashqadaryo viloyatida ishlab chiqarilmoqda.
Bunday natijalarga erishishda viloyatda faoliyat ko’rsatayotgan, mamlakatimiz iqtisodiyotining faxri bo’lgan yirik zamonaviy korxonalar katta hissa qo’shayotganini e’tirof etish lozim. Yiliga  125 ming tonna polietilen ishlab chiqarish quvvatiga ega bo’lgan Sho’rtan gaz-kimyo kompleksi negizida iqtisodiyotimizda mutlaqo yangi tarmoq- gazni chuqur qayta ishlash tarmog’I vujudga kelganini, ushbu korxona yangi-yangi zamonaviy industrial majmualarni barpo etishda asosiy tayanch vazifasini bajarayotganini alohida ta’kidlash kerak.

Yurtimizda shu sohaga mansub, umumiy qiymati 10 milliard dollardan ziyod bo’lgan yirik loyihalarni amalga oshirish, jumladan, Qashqadaryoda eng yuksak texnologiyalarga asoslangan Sho’rtan sintetik yoqilg’I ishlab chiqarish majmuasi, Muborak gaz-kimyo kompleksi kabi zamonaviy sanoat korxonalari shular qatoriga kiradi. 
Mavzuning dolzarbligi. Turli organik birikmalar molekulasiga alkil, alkilaril va amidoalkil radikallarini to‘g‘ridan to‘g‘ri kiritish masalasi uzoq yillar davomida ko‘pchilik mutaxassislarning e’tiborini jalb qilib kelmoqda. Bu sohada reaksiya mexanizmini tushuntirish, amidoalkil guruhlarning u yoki bu holatga yo‘naltirilish sharoitlari va reaksiya jarayonida kirib keluvchi guruhlarning izomerlanishi kabi hali yechimini kutayotgan masalalar mavjud. Shu bilan birga bu yo‘nalishdagi izlanishlar asosida qator qimmatli moddalar sintez qilish va keyin ularni ishlab chiqarishning turli sohalariga qo‘llash texnologiyalarini topish mumkinligi alohida ahamiyatga ega. Farmatsevtik preparatlar, pestitsidlar va gerbitsidlar sintezida amidoalkilaromatik birikmalar va amidoalkilfenollarning hosilalari muhim o‘rin tutadi. Shu sababli, aromatik uglevodorodlar va ikki atomli fenollarning efirlarini amidoalkillash reaksiyalari yordamida sintez  qilinadigan organik birikmalar olishning qulay  usullarini ishlab chiqish muhim amaliy va nazariy ahamiyat kasb etadi.
Muammoning o‘rganilganlik darajasi. Aromatik birikmalarni amidoalkillash reaksiyalari va bu reaksiyalardan biologik faol moddalar sintezining oraliq bosqichlarida foydalanilishi haqidagi ma’lumotlar hozirgi paytdagi mavjud ilmiy adabiyotlarda keltirilgan, ammo aromatik uglevodorodlar va ikki atomli fenollarning efirlarini ftalimidning metilol, etilol, alkilbromidli hosilalari bilan amidoalkillash reaksiya-lari o‘rganilmagan. 

Ushbu bitiruv malakaviy ishi aromatik uglevodorod bo‘lgan toluolni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganishga bag‘ishlangan.
Tadqiqotning maqsadi. Ishning maqsadi toluolni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganish, reaksiyalar borishiga, mahsulot unumiga, moddalarning tarkibiga turli omillarning ta’sirini aniqlash, yangi alkilimid hosilalarni sintez qilish. Sintez qilingan moddalarning tuzilishini o‘rganish.
Tadqiqotning vazifalari. Oldinga qo‘yilgan maqsadlarni bajarish-da quyidagi vazifalarni amalga oshirish kerak:
· toluolni N-metilolftalimid bilan H2SO4 ishtirokidagi 

· amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganish;

· reaksiyaning borishiga va mahsulot unumiga reagentlarning mollar nisbatlari ta’sirini o‘rganish;

· amidoalkillash reaksiyalarining optimal sharoitlarini topish;

· amidoalkillash reaksiyasi natijasida olingan yangi organik birikmalarning tuzilishini fizik–kimyoviy tadqiqot usullari yordamida o‘rganish.
Tadqiqot obyekti va predmeti. Toluol va uning alkilamidli hosilalari, ularning tuzilishini aniqlash tadqiqot obyekti vazifasini bajardi. Tadqiqot predmeti sifatida elektrofil reagent N-metilolftalimid bilan aromatik uglevodorodlarni amidoalkillash reaksiyasi hisoblanadi.
Tadqiqot usullari. Organik kimyo usullari, yupqa qatlam xromatografiyasi, analizning fizik (spektral) va kimyoviy usullari.
Himoya qilinadigan asosiy natijalar: 
·  toluolni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganish natijalari;

· reaksiyalar borishiga va mahsulot unumiga reagentlar mol nisbatlari ta’sirini aniqlash; olingan ftalimidometilarenlarning tuzilishini o‘rganish natijalari.
Ishning ilmiy yangiligi. Toluolni N-metilolftalimid bilan proton kislotalar ishtirokida amidoalkillash reaksiyalari o‘rganildi. Bu uglevodorodning N-metilolftalimid bilan reaksiyasi stereoselktiv boradi va reaksiya natijasida faqat para-izomer hosil bo‘ladi. Olingan ftalimidometilarenning tuzilishi zamonaviy fizik-kimyoviy usullar bilan tasdiqlandi. Amidoalkillash reaksiyalari borishining umumiy sxemalari va taxminiy mexanizmi taklif etildi.
Bitiruv malakaviy ishining hajmi va tuzilishi. Bitiruv malakaviy ishi an’anaga ko‘ra kirish, ilmiy adabiyotlar sharhi (1- bob), tajribalar bo’limi (2 - bob), olingan natijalar tahlili (3 - bob), xulosa, foydalanilgan adabiyotlar ruyxatidan iborat. 
I BOB. ADABIYOTLAR SHARHI
1.1. Aromatik birikmalarni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari
Aromatik birikmalarni N-metilolftalimid bilan konsentrlangan sulfat kislota va oleum ishtirokida amidoalkillash reaksiyasini nemis olimi Chernyak amalga oshirdi [2]. Aynxorn va uning shogirdlari oddiy sharoitda formaldegidni amidlar va imidlar bilan potash ta’sirida kondensatsiya reaksiyasini o‘rganishdi va N-oksimetilhosilalar sintez qilishdi [3-4]. Keyinchalik N-oksimetilhosilalarning aromatik birikmalar bilan reaksiyalari o‘rganildi [5]:
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N-oksimetilhosilalardan esa N-galogenmetilamidlar va N-galogen-metilimidlar, 
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spirtlar va aminlardan N-metilolamidlarning oddiy efirlari va N,N(-me-tilen-bis-amidlarlar sintez qilindi:
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Shu kabi elektrofil reagentlar bilan amidoalkillash reaksiyalari asosida aromatik birikmalarning turli hosilalari sintez qilindi [6-14]. Shuni aytish lozimki, bu reagentlarning elektrofillik xususiyati ortishini proton kislota katalizatorlari ishtirokida quyidagi tuzilishga ega bo‘lgan barqaror karbokationlar hosil bo‘lishi taxmin qilinadi:
Amidoalkillash reaksiyalarida katalizator sifatida proton kislotalar kons. H2SO4, H3PO4, HCl, oleumdan, erituvchilar sifatida esa sirka kislota, metil va etil spirtlari, atsetondan foydalanilib reaksiyalar olib borilgan.
Amidoalkillash reaksiyalarining amaliy jihatdan afzallik tomoni shundan iboratki, Chernyak-Aynxorn reaksiyasi yordamida  uglerod-uglerod bog‘ hosil bo‘lishi bilan boradigan amidoalkillash reaksiyasi natijasida hosil bo‘ladigan mahsulotlardan atsil guruhini oson gidrolizlab chiqarib yuborish va alkilaminlarni oson sintez qilish mumkin [15,16-20].
Shuningdek, fenolning ikkinchi guruh o‘rinbosarlari tutgan funksional hosilalarini N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalaridan ham yuqori unum bilan monomahsulotlar sintez qilingan.
[image: image6.emf] 


Ñ


Ñ


Î


Î


N


C


H


2


O


H


+


+


H


O


H


R


Ñ


Ñ


Î


Î


N


C


H


2


O


H


R


R


=


C


O


C


l


C


l


O


C


H


2


C


O


O


H




 

С

С

О

О

NCH

2

OH

+

+

H

OH

R

С

С

О

О

NCH

2

OH

R

R=

C

O

ClCl

O

CH

2

COOH

 

Masalan, aromatik halqada atsil guruhi tutgan fenol ekvimolekulyar miqdordagi konsentrlangan sulfat kislota katalizatori  bilan reaksiyasi 150С da 2-4 soat davomida olib borilganda 87% unum bilan mahsulot olingan [21]. 2-Brom-4-atsetilfenolni N-metilolftalimid bilan ta’sirla-shishi xuddi shunday sharoitda olib borilsa, reaksiya mahsulotining unumi 98% ga yetgan:
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Shu kabi natijalar 2-xlor-4-sianofenolning N-metilolftalimid bilan reaksiyasida ham olingan, lekin bu reaksiyada nitril guruhi gidrolizga uchrab, gidroliz maxsuloti 95% unum bilan hosil bo‘ladi [17]. Agar aromatik yadroda karboksil guruhi bo‘lib, birinchi guruh o‘rinbosariga nisbatan kelishilmagan holatda joylashgan bo‘lsa, amidoalkillash reaksiyalari yadroga emas, balki, karboksil guruh xisobiga boradi va azot tutgan geterohalqali birikmalar hosil bo‘ladi [22]: 
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N-Metilolftalimid bilan m-metilbenzoy kislotasi reaksiyasi konsentrlangan sulfat kislota ishtirokida olib borilgan. Reaksiya 95-1000С haroratda 24 soat davomida olib borilganda amidoalkillash reaksiyasida faqat 34% unum bilan geterhalkali birikma hosil bo‘lgan. 
. 1,3,5-Tri-metilbenzol yoki 1,2,3,4,5-pentametilbenzolni N-metilolftalimid bilan triftorsirka kislotasi ishtirokidagi  reaksiyasida 86-91% unum bilan monomahsulotlar hosil bo‘ladi [21]:
[image: image9.emf]Ñ


Ñ


N


C


H


2


O


H


O


O


+


+


C


H


3


C


H


3


C


H


3


H


Ñ


Ñ


N


C


H


2


O


O


C


H


3


C


H


3


C


H


3


+


C


H


3


C


H


3


C


H


3


C


H


3


C


H


3


H


Ñ


Ñ


N


C


H


2


O


O


C


H


3


C


H


3


C


H


3


C


H


3


C


H


3




С

С

N CH

2

OH

O

O

+

+

CH

3

CH

3

CH

3

H

С

С

N CH

2

O

O

CH

3

CH

3

CH

3

+

CH

3

CH

3

CH

3

CH

3

CH

3

H

С

С

N CH

2

O

O

CH

3

CH

3

CH

3

CH

3

CH

3


Birinchi 1,3,5-trimetilbenzol bilan olib borilgan reaksiyada, benzol halqasida uchta reaksiyaga kirishish qobiliyati bir hil bo‘lgan 2, 4, 6  holatlar bor bo‘lib, ftalimidometil guruhining qaysi holatda almashinib reaksiya borsa ham bir xil mono- mahsulot hosil bo‘ladi. 1,2,3,4,5-Pen-tametilbenzolda reagentning almashishi mumkin bo‘lgan faqat bitta holat mavjud bo‘lganligi va substratning metil guruhlari hisobiga asoslik xossasi ortganligi sababli yuqori unum bilan faqat mono- mahsulot hosil bo‘lgan.

Anilin hosilalarining N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalaridan ham mono- va di- mahsulotlar sintez qilingan. Bu reaksiya reagentlarning turli nisbatlarida konsentrlangan sulfat kislota ishtirokida o‘rganilgan. Reaksiyalar 20-250С 69 da, 4-6 soat davomida olib borilgan. Reaksiya natijasida N,N,3-trimetilanilinlardan N,N,3-trimetil-(4-ftalimidometil)anilin 68% unum bilan, N,N,4-trimetil-anilindan N,N,4-trimetil-(3-ftalimidometil)anilin 95% unum bilan, N,N,2,6-tetrametilanilindan N,N,2,6-tetrametil(4-ftalimido-metil)anilin 96%, N,N,2,4,6-pentametilanilindan esa 90% unum dialmashgan N,N,2,4,6-pentametil-(3,5-bisftalimidometil)anilin hosil bo‘lgan [23]:
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N-Metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari benzokraun efirlari va xinazolin-4 hosilalari bilan ham o‘rganilgan. Benzokraun efirlarining N-metilolftalimid bilan polifosfat kislota katalizatori ishtirokidagi amidoalkillash reaksiyalari natijasida bisftalimido-metil- va tetraftalimidometil- hosilalar yuqori unumlar bilan sintez qi-lingan bo‘lsa [24], ba’zi aromatik birikmalar va 2-amino-3N-, 2-amino-3-me-tilxinazolin-4-larni amidometillash reaksiyalaridan N-almashingan mahsulotlar hosil bo‘lishi aniqlangan [25, 26 ]: 
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Adabiyotda papaverinni va strixninni N-metilolftalimid bilan amidometillash reaksiyalari H2SO4 katalizatori ishtirokida o‘rganilgan: 
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Bu reaksiya regioselektiv borib tegishlicha 6-(ftalimidometil)papaverin 2-(ftalimidometil)strixnin sintez qilingan. Papaverin tibbiyotda silliq mushaklarni bo‘shashtiruvchi va qon aylanishini yaxshilovchi dori vositasi sifatida qo‘llaniladi. Sintez qilingan monoalmashgan hosila yordamida aminometilalkaloidlari olinib [27], dori pereparatining farmakologik faolligi oshiriladi. 

Bir necha yillardan davomida O‘zbekistonlik olimlar tomonidan ham aromatik birikmalarni amidoalkillash reaksiyalari N-metilolpirrolidon [28, 29], N-metilolpiperidon va N-metilolmetilolkaprolaktamlar ishtiro-kida o‘rganilgan va yaxshi natijalarga erishilgan [30, 31]. Olimlar tomoni-dan benzolning N-metilolpirrolidon bilan reaksiyasi sirka va sulfat kislotalar ishtirokidagi 500Сda olib borilgan va 38% unum bilan benzilpirrolidon sintez qilingan.  Reaksiya uchun substrat sifatida atsetanilid olinganda esa 200С da faqat p-atsetaminobenzilpirrolidon   44,5% unum bilan, harorat 700С oshirilganda esa orto- va para izomerlarning aralashmasi 1:8 nisbatlarda yoki 42%, 5% unumlar bilan hosil bo‘lishi aniqlangan [28]:
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Shunga o‘xshash natijalar N-metilolpiperidon va N-metilolmeti-lolkaprolaktamlarda ham aniqlangan [31]. N-Metilolpiperidon bilan o-, m-, p-atsetotoluidin, p-nitroatsetanilid va p-atsetoksiatsetanilidlar reaksiyalari natijasida mos ravishda 27%, 38%, 37%, 50% va 33% unumlar bilan mono almashgan hosilalar sintez qilingan. Reaksiya uchun o‘zida birinchi va ikkinchi guruh o‘rinbosarlari tutgan 4-nitroverotrol olinganda esa sulfat kislota katalizatorligida 2-nitro-4,5-dimetoksibenzil-pirrolidon, 2-nitro-4,5-dimetoksibenzilpiperidon va 2-nitro-4,5-dimet-oksibenzilkaprolaktam mos ravishda 10%, 9% va 7% unumlar bilan sintez qilingan:
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Aromatik birikmalarni amidoalkillash reaksiyalarida elektrofil reagent – nitrillar va aldegidlardan ham samarali foydalanilgan.

O‘zbekiston Milliy universiteti olimlari tomonidan ham turli aromatik birikmalarni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari o‘rganilgan. Jumladan benzolni N-MFI bilan amidoalkillash reaksiyasini kons. H2SO4 ishtirokida olib borilgan. 
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Reaksiya uchun reagentlarni N-MFI : benzol : kons. H2SO4 = 1:3:1 mollar nisbatida olib, reaksiya aralashmasi 3 soat davomida 80-900С haroratda qijdirilganda 39% unum bilan benzilftalimid va 45% unum bilan N-MFIning oddiy efiri hosil bo‘lishi aniqlangan. Asosiy mahsulot benzilftalimid unumini oshirish maqsadida reagentlarning mollar nisbatlarini N-MFI:benzol: kons.H2SO4 =1:3:3 ga o‘zgartirganimizda esa hosil bo‘ladigan asosiy mahsulot benzilftalimid unumi 48% ga ortishi, oddiy efir unumi 24% gacha kamayishi kuzatilgan [32].
Xuddi shu adabiyotda izomer ksilollar va ikki atomli fenollarning efirlarini metilol- va etilolftalimidlar bilan amidoalkillash reaksiyalari keltirilgan. 
1.2. Amidoalkillash reaksiyalari asosida sintez qilingan 
biologik faol moddalar
Organik birikmalar tarkibiga alkilamino guruhni kiritishda asosan gidroksialkilftalimid, bromalkilftalimid, ftal angidridi, natriy va kaliy ftalimidlardan foydalaniladi.

Ftalimidning o‘zi esa yangi biologik faol birikmalar sintezida va tibbiyotda qo‘llanilayotgan dorivor birikmalar tarkibiga amino guruh kiritishda keng qo‘llaniladi. Shu sababli biz ba’zi ftalimid asosidagi sintezlarga alohida to‘xtalib o‘tamiz. Adabiyotda papaverinni va strixninni N-metilolftalimid bilan amidometillash reaksiyalari H2SO4 katalizatori ishtirokida o‘rganilgan: 
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Bu reaksiya regioselektiv borib tegishlicha 6-(ftalimidometil)papaverin 2-(ftalimidometil)strixnin sintez qilingan. Papaverin tibbiyotda silliq mushaklarni bo‘shashtiruvchi va qon aylanishini yaxshilovchi dori vositasi sifatida qo‘llaniladi. Sintez qilingan monoalmashgan hosila yordamida aminometilalkaloidlari olinib [31], dori pereparatining farmakologik faolligi oshiriladi. 
 Biologik faol birikmalar sintezida N-alkilolftalimidlar bilan birga N-bromalkilftalimidlardan ham samarali foydalanilmoqda [33]. Biz azot atomida turli o‘rinbosar tutgan o‘rta halqali to‘rtlamchi alkanbisamin turidagi allosterik modulyatorlar sintezida qo‘llaniluvchi farmakologik xususiyatga ega moddalar olishdan misol keltirishimiz mumkin. Bunday moddalar yuqori qon-miya baryerida (gemato-ensefalik to‘siq) tarqoq holatda harakatlanuvchi nisbatan yuqori lipofillik xususiyatiga ega [26]:
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Yuqorida tuzilish formulasi keltirilgan alkanbisamin quyidagi reaksiya orqali sintez qilingan [34]:        [image: image19.emf]C
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Bunday tuzilishga ega bo‘lgan moddalar N-bromalkilftalimidlar, gidroksialkilftalimidlar, ftal angidridi va dibromalkanlar yordamida sintez qilinadi.

N-Metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari indol hosilalarida ham batafsil o‘rganilgan. Indol hosilalaridagi o‘rin-bosarlarning joylashish holatiga qarab elektrofil reagentning xujumini 5- va 6- holatlarga yo‘nalgan bo‘lishi mumkin: 
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Hosil bo‘ladigan mahsulotlarning unumi 75-85% ni tashkil qiladi [35]. N-Metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalarida sulfat kislotadan tashqari katalizatorlar sifatida fosfat, xlorid , triftorsirka kislotalardan va turli xil organik erituchilardan (metanol, etanol, sirka kislota, xloroform va boshqa) foydalaniladi. Reaksiya sharoitiga qarab, mono-, di- almashgan amidoalkilmahsulotlar hosil bo‘ladi. 

Xindistonlik olimlar ftal angidridiga ammoniy gidroksid va natriy karbonat bilan ishlov berib, keyin dibromalkanlar bilan kondensatsiya reaksiyasidan N-bromalkoksiftalimidlar olishgan va ulardan arilalkoksi-ftalimidlar sintez qilishgan [36]:

Bu reaksiyaning ikkinchi bosqichi DMSO eritmasida, 400С haroratda 2 soat davomida olib borilgan va 60% unum bilan fenotiozin-10-il alkoksiftalimid sintez qilingan. 
Ftal angidridi bilan 1,3,5-alkilfenilsulfoanilin reaksiyasidan sintez qilingan antibakterial xossaga ega ba’zi moddalar (I, II) tibbiyotda qo‘llaniladi [37]. Bu birikmalar sintezi bosqichma bosqich olib bori-ladi. Birinchi bosqichda sintez qilib olingan fenolyatlarning 4-atsetil-aminofenilsulfoxlorid bilan reaksiyasi natijasida 1,3,5-alkil-fenilsulfoanilin olinadi va keyingi bosqichlarda quyidagicha reaksiyalar amalga oshiriladi:

Shuningdek, bir guruh fransiyalik olimlar tomonidan sintez qilingan ftalimid guruhi tutgan moddalarning o‘sma faktori-( ga ingibitorligi va xujayralararo bo‘shliq funksiyalarining buzilishiga qarshi faolligi aniqlangan [38]. Bu sinf moddalari N-piridinil(alkil)ftalimidlar, ftal kislotasining hosilalaridan turli usullar bilan sintez qilingan.
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Bu birikmalar orasidan, ftalimid tarkibidagi azot atomiga fragment 2,4-dimetilpiridinil va (-pikolilli birikmalarni o‘sma nekroz faktori-((TNF-() ingibitori sifatida ishlab chiqarish mumkinligi aniqlangan. Shuning bilan birga olingan yangi moddalar masalan, 5-ftoralmashingan, 4- yoki 5-nitro, 5-amino hosilalari eshofoto kasalligiga qarshi yuqori potensiallik namoyon qilar ekan. Shular kabi N-(piridinil-3-ilmetil)-4,5,6,7-tetraftorftalimid edemaga (xujayradan tashqari to‘qima bo‘shlig‘ida suv, oqsil va elektrolitlarning ortiqcha to‘planishi bilan o‘tadigan suv almashinuvining umumiy yoki mahalliy buzilishga) qarshi faollikka ega bo‘lganligi uchun N-(piridinil-3-ilmetil)-4,5,6,7-tetraftorftalimidni turli usullar bilan sintez kilingan [39]. Buning uchun tetraftorftalimid-ni kaliy karbonat va dimetilformamid eritmasida piridinil-3-ilmetil xlorid bilan reaksiyasidan N-(piridinil-3-ilmetil)-4,5,6,7-tetraftor-ftalimid sintez qilingan:
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Umuman, ftalimid guruhi tutgan biologik faol moddalar haqida ko‘plab misollar keltirish mumkin [40]. Ftalimid tutgan birikmalar olinishi qiyin bo‘lgan birikmalar sintezida oson chiqib ketuvchi guruh sifatida ham ishlatilgan. Almashingan (-atsetamidotriptamin hosila-larining qulay sintezini ishlab chiqishda ham ftalimid hosilalaridan foydalaniladi [41]. 5-HT6 retseptorlarini aniqlash uchun reaksiyaga kirish-ish qobiliyati yuqori bo‘lgan birikmadan turli (-atsetamidotriptaminlar va N,N(-triptamin hosilalari sintez qilingan. Reaksiya indol, Meldrum kislotasi va N-ftalimidoatsetaldegidning trimolekulyar kondensatsiyasi va funksional guruhlarning ketma-ket almashtirish orqali amalga oshiriladi.
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Bu birikma (IV)ning dipropil- va pipiridil hosilalari yuqori unum bilan olingan bo‘lib, ular 5-HT tipidagi 5-HT4 va 5-HT7 retseptorlari uchun faol va selektiv agonist hisoblanadi. Bunday reaksiyalarda ftalimid qoldig‘idan osonchiqib ketuvchi guruh sifatida foydalanilgan. Biz  yuqorida keltirilgan ma’lumotlardan tashqari ayrim fenol efirlari asosida sintez qilingan biologik faol moddalar haqida ham ma’lumotlar keltirishga harakat qildik. 

Vanderbilt universiteti olimlari gidroxinonning dimetil efiri asosida yuqori faollikka ega bo‘lgan biologik fluoretsent (nurlantirilganda o‘zidan nur tarqatuvchi) sifatida qo‘llaniluvchi, quyida tuzilish formulasi keltirilgan 6-(2,5-dimetoksi-4-(2-aminopropil)-fenil)geksiltiolni sintez qilishgan [42]:

Ushbu modda ko‘p bosqichli usul bilan sintez qilingan va reaksiyaning so‘ngi bosqichida 6-(2,5-dimetoksi-4-(2-aminopropil)fenil)geksiltiol olishning sintetik usuli ishlab chiqilgan:
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Bu birikma 5-HT2A tipidagi serotonin retseptori uchun yuqori samarali fluoressent vosita hisoblanadi. Bu birikma kadmiy selenid(rux sulfidga tiol orqali bog‘langan bo‘lib, u yuqori fluoressentlik xossasini namoyon qiladi va biologik izlanishlarda keng foydalaniladi. Shuningdek, ushbu sintezni amalga oshirish jarayonida ham ftalimid qoldig‘i himoya vositasi sifatida va oson chiqib ketuvchi guruh sifatida qo‘llanilgan. 

Ikki atomli fenol efiri hisoblangan benzodioksan-1,4 asosida ham ko‘plab biologik faol moddalar sintez qilingan. Ayniqsa, 6,7-almashingan hosilalari ham farmatsevtika sohasida muhim ahamiyatga ega bo‘lgan moddadir [43]. O‘smaga qarshi biologik faollik namoyon qiladigan podofilloksin turiga kiruvchi moddalar o‘zining tarkibida 2,3-digidro-1,4-dioksan xalqasini tutadi. Ularga quyidagilarni misol qilib keltiramiz [44]:
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Bu benzodioksan halqasi tutgan moddalar orasida II, III va V lar o‘smaga qarshi faollikka ega ekanligi aniqlangan.   Shuningdek, benzodioksan asosida sintez qilingan moddalar depressiya, psixoz, diskineziya, Parkinson kasalligi, gipertenziya, Turette sindromi, jinsiy funksiya buzilishi, dori vositalarini istemol qilishga ko‘nikib qolish, Alsgeymer kasalligi, ovqatlanish buzilishi, anoreksiya, migren, insulinga bog‘lik bo‘lmagan qand kasalligi, giperglikemiya, aritmiya, neyroendokrin sistemasining faoliyatining buzilishi kabi turli kasalliklarini davolashda ham keng ishlatiladi. Bu moddalar orasida miya faoliyatini boshqaruvchi 5-NT retseptorlariga ta’sir qiluvchi N-benzodioksanilmetil-1-piridilmetilaminlar (VI) ham ma’lum [45]. Bu moddaning umumiy formulasi quyidagicha:
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Bunday birikmalarning gidroxlorid tuzlarining farmakologik faolligi yuqoriligi aniqlangan. Shuningdek, depressiyaga tushish holatiga qarshi tinchlantiruvchi vosita bo‘la oladigan benzo-1,4-dioksan hosilalari ham bizga ma’lum bo‘lib [46], ularning umumiy formulasi quyidagicha:
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Bu yerda: R1=adamantil guruh; R2=H yoki kichik alkil guruhlar, kichik alkenil guruhlar; R3=benzodioksan halqasi, o‘rinbosarlarga ega bo‘lishi ham mumkin.
Yuqorida keltirilgan adabiyot ma’lumotlariga asosan shuni xulosa qilish mumkinki, aromatik uglevodorodlar, fenol efirlari va ftalimid asosida yangi biologik faol moddalar sintez qilish va yuqori unumlar bilan mahsulot olish mumkin. Elektrofillik xossasi yuqori bo‘lgan N-brom-alkilftalimid va N-metilolftalimidlar yordamida mono-, di-mahsulot-larni olib, ular asosida olinishi qiyin bo‘lgan aminlarni sintez qilish mumkin. Reaksiya uchun tanlangan sharoit amidoalkillash reaksiyasi yo‘nalishini nazorat qilish imkonini beradi.
Ftalimid hosilalari fotokopiya kimyo [47], lak-bo‘yoq, agrokimyo, polimer va kauchuk kimyo sanoati mahsulotlari [48], murakkab tuzilishli birikmalar sintezi uchun muhim oraliq mahsulot hamda oson chiqib ketuvchi guruh sifatida qo‘llanilsa [15, 49], kristallografiya va supramolekulyar kimyo sohasidagi ilmiy izlanishlarda ham ftalimid hosilalaridan keng foydalaniladi [50]. Ikki atomli fenollar va ularning efirlari asosida sintez qilingan moddalar ham tibbiyotda farmakologik xossasiga ega moddalar sanaladi [51]. 
Molekulalararo amidoalkillash reaksiyalari yordamida olinishi qiyin bo‘lgan aminlar -β-laktam antibiotiklari [52], α-aminokislotalar [53] va 6,7-dimetoksidezoksipeganin va 2,3-trimetilen-3,4-digidroxinazolin kabi geterotsiklik birikmalar sintez qilingan bo‘lsa [54], ichkimole-kulyar amidoalkillash reaksiyalari yordamida asosan azot tutgan halqali birikmalarni sintez qilishda foydalanilgan [55]. 
1- va 2-aminoantraxinon va uning N-almashgan hosilalarining N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari kons. sulfat kislota ishtirokida o‘rganilgan. Antraxinonning N-atsetil va N-benzolli hosilalarining bu reaksiyaga xona sharoitida yaxshi kirishishi aniqlangan:

2-Amino(imino) geterotsiklik sistemalarning N-metilolkaprolaktam bilan amidoalkillash reaksiyalari akademik S.Y. Yunusov nomidagi O‘simlik moddalari kimyosi instituti olimlari tomonidan o‘rganilgan. Olingan birikmalarning tuzilish IQ- va PMR-spektroskopiya usullari yordamida tasdiqlangan [56]:
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Bu yerda Het-NH2  = 2-aminobenzotiazol,
                   2-aminopiridin,
                   2-aminotiazol,
                   5-amino-3-alkiltio-1,2,4-tiadiazol.
[image: image35.wmf]N

O

C

H

2

N

O

C

H

2

O

H

H

e

t

N

H

H

e

t

N

+


Het=NH = 2-imino-3-metilbenotiazol.
Adabiyotda papaverinni va strixninni N-metilolftalimid bilan amidometillash reaksiyalari H2SO4 katalizatori ishtirokida o‘rganilgan: 
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Bu reaksiya regioselektiv borib tegishlicha 6-(ftalimidometil)papaverin 2-(ftalimidometil)strixnin sintez qilingan. Papaverin tibbiyotda silliq mushaklarni bo‘shashtiruvchi va qon aylanishini yaxshilovchi dori vositasi sifatida qo‘llaniladi. Sintez qilingan monoalmashgan hosila yordamida aminometilalkaloidlari olinib, dori pereparatining farmakologik faolligi oshiriladi [57]. 

Xindistonlik olimlar ftal angidridiga ammoniy gidroksid va natriy karbonat bilan ishlov berib, keyin dibromalkanlar bilan kondensatsiya reaksiyasidan N-bromalkoksiftalimidlar olishgan va ulardan arilalkoksi-ftalimidlar sintez qilishgan:
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Bu reaksiyaning ikkinchi bosqichi DMSO eritmasida, 400С haroratda 2 soat davomida olib borilgan va 60% unum bilan fenotiozin-10-il alkoksiftalimid sintez qilingan. 

Ichki molekulyar orto-amidoalkillash reaksiyalari vismuttriflat katalizatorlari ishtirokida amalga oshirilganda (I) dan (III) modda 64-97% unum bilan sintez qilingan :
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Shunday sharoitda (IV) dan (V) murakkab tuzilishga ega modda olingan:
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Ba’zi geterotsiklikaminlar (imin)larning N-metilpirollidon bilan amidoalkillash reaksiyalari O‘z.RFA O‘MKI olimlari tomonidan o‘rganilgan.

Aromatik birikmalarni gomogen va geterogen sharoitda kislotali katalizatorlar ishtirokida amidoalkillash reaksiyalari nemis olimlari tomonidan o‘rganilgan .

Polshalik olimlar tomonidan 2-oksotsiklopentankarbon kislota 2 yoki 4-oksotsiklogeksinkarbon kislota etilefirlarining PCI3+AcOH/AcCI+HCI-reaksiyasi o‘rganilgan. Kutilgan 2-amino-2-fosfonotsikloalkankarbon kislata bilan bir qatorda uchta qo‘shimcha mahsulot 1-aminotsikloalkanfosfin kislota,1-aminoetan-1,1-difosfon kislota va 1-gidroksietan-1,1-difosfon kislota aralashmasi hosil bo‘lgan.

Turli xil almashingan indollarni 1-R-benzotriazollar bilan TGF eritmasida amidoalkillanganda 63-87% unum bilan turli xil amidoalkil mahsulotlar hosil bo‘ladi.

Triftormetilsul’fonil va arilsul’fonil polixloraldegidlarning N-(H)(alkil)(benzil)(4-nitrofenil)pirrol va bis-pirrollar bilan reaksiyasi natijasida tegishli 2-(sul’fonamidopolixlor)almashingan pirrollar yoki, 2 va 3-(sul’fonamidopolixlor)etilpirrollar hosil bo‘lgan. Mahsulotning tarkibi azometinning tabiatiga va pirrol halqasining birinchi holatidagi o‘rinbosarga hamda reaksiya sharoitiga bog‘liq bo‘ladi [58].

Indollarni 2-alkil-3-gidroksiftalatlar bilan xona temperaturasida xloroform eritmasida 3-ftorliborefiratlari ishtirokida amidoalkillash reaksiyalarda yuqori unum bilan 2-alkil-3-(indol-3-il)-1,3-digidroizoindol-1-on lar hosil bo‘ladi. Agar indollarning uchinchi holatida o‘rinbosar bo‘lsa amidoalkil guruh indol yadrosining ikkinchi holatiga yo‘naladi.

Bu mualliflar tomonidan N-(3,5-di-tret-butil-4-gidroksibenzil)-N-amidlar olingan va ularning yoqilg‘ilarga antioksidlovchilik ta’siri o‘rganilgan. Ularning aniqlashicha 180оСda N-(3,5-di-tret-butil-4-gidroksibenzil)-N-atsetamid yuqori samaradorlikka ega.
CCI3CH(OH)NHCOOEt gidroksiamidning R2PCI(R=EtO,Et2N,Ph,2-OC6H4) tarkibli fosforxloridlar bilan 10-20oSdagi reaksiyasi natijasida o-fosforillangan CCI3CH[P(O)R2]NHCOOEt hosilalarini olingan (1). So‘ngra ulardan С-fosforillangan CCI3CH3[P(O)R2]NHCOOEt (2) hosilalarga o‘tilgan. Bu yo‘nalishning asosiy bosqichi dastlab hosil bo‘lgan P3-O-hosilalarning О-С-fosforotrop qayta guruhlanishidir. Qayta guruhlanish fosfitlardagi uch- valentli fosfor atomining nukleofilligini oshishiga olib keladi. Fosfor atomida elektrodonor o‘rinbosarlar bo‘lganda qayta guruhlanish (1) birikmaning hosil bo‘lish sharoitida ketadi.
2,2,2-trixlor-1-gidroksi-alkoksiamidoetilbenzolsulfonamidlarning benzol, anizol bilan reaksiyasi o‘rganilgan. 1-Almashgan 2,2,2-trixloretilarensul’fonamidlar H2SO4 ishtirokida aromatik birikmalar bilan S-amidoalkillash reaksiyalariga kirishadi.
CF3C(CI)ArNCO ning 2-Et2NC6H4OH bilan reaksiyasidan 3-Et2NC6H4OC(O)N=CArCF3 hosil bo‘ladi. Bu birikmani toluolda 10 soat qizdirilganda ichkimolekulyar amidoalkillash natijasida 7-dietilamino-4-triftormetil-4-Ar-2,3-digidro-4N-benz[e][1,3]oksazin-2-ON lar 57-86% unum bilan hosil bo‘ladi [59].
O,O,O-tris(trimetilsilil)-2-karboksietilfosfonitni N-xlormetil-amidlar bilan amidoalkillab fosfinatlar sintez qilingan. Reaksiya yumshoq sharoitda ketadi va tegishli fosfinatlar hosil bo‘ladi. Hosil bo‘lgan birikmalar XOP(O)(CH2NR2)CH2CH2COOX, XOP(O)[C(O)NMe2]-CH2CH2COOX, X=SiMe3 [60].
Ko‘rib chiqilgan adabiyot ma’lumotlari asosida shuni xulosa qilish mumkinki, aromatik uglevodorodlar va ikki atomli fenollarning efirlari bilan ftalimid asosida amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganish nazariy va amaliy ahamiyat kasb etadi.
II.Bob TAJRIBALAR BO‘LIMI
2.1. Dastlabki moddalar
1. Toluol - haydab tozalandi Tqayn.(109-1100С. Adabiyotda [56] Тqayn.(1100С d420(0,8716 г/мл

2. Kaliy ftalimid-«K.T» yorliqli

3. Paraform -«K.T» yorliqli.

4. Xlorid kislota -«x.ch.» yorliqli.

5.  Natriy ftalimid-«K.T» yorliqli.
6. Ftalimid adabiyotda [57] ma’lum usul bo‘yicha sintez qilib olindi. Тsuyuq.(236-2380С.

7. Benzol (abs). Qayn. t. 78-790С; 
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8. Sulfat kislota-«x.ch.» yorliqli. d420(1,84 г/мл.

9. Glitserin-«x. ch» yorliqli.
10. Etil spirti С2Н5ОН, Тqayn.(780С; 
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11. N-metilolftalimid adabiyotda [57] ma’lum usul bo‘yicha sintez qilib olindi. Tsuyuq.(136-1380С.
Erituvchilarni tozalash 
Benzolni tozalash
Benzolda ortiqcha miqdorda (0,02%) tiofen va boshqa aralashmalar bo‘ladi. Benzoldagi tiofenni (qaynash temperaturasi 840С) haydash yo‘li bilan yo‘qotib bo‘lmaydi. Tiofendan tozalash uchun 1l benzol 100-150 ml sulfat kislota bilan reaksiya bermaguncha chayqatiladi. Kislotali qismi ajratilgandan so‘ng benzol avval suv bilan so‘ngra 10% li soda eritmasi va yana suv bilan yuvib kalsiy xlorid bilan quritiladi. Toza benzol 800С da haydab olinadi.
Polifosfat kislota (PFK) -adabiyotda berilgan usul bo‘yicha olindi. Bir og‘izli kolbaga 15,15 g fosfor(V)-oksidi solib, ustiga 10 ml 87% li ortofosfat kislotasi quyildi. Fosfor(V)-oksidi to‘liq erib ketganidan so‘ng, reaksiya suv hammomida 95-1000С da 2 soat davomida qizdirildi. Reaksiya natijasida hosil bo‘lgan polifosfat kislotasi massasi 19,6 g, (.1,86 g/ml.
Sintez qilingan moddalarning IQ-spektri SPECORD-75IR va Avator 360 markali spektrofotometrlarda kaliy bromid bilan tabletka holida 400-4000 sm-1 soha oralig‘ida olindi. 
2.2.Ftalimid sintezi
Sig‘imi 100 ml bo‘lgan stakanga 12,5 g (0,07mol) Na-ftalimid solib, ustiga 10,1% li HCI eritmasidan 20 ml shisha tayoqcha bilan aralashtirib turgan holda qo‘shildi. Reaksion aralashmaning muhiti lakmus qog‘ozi bilan tekshirib ko‘rildi. Muhit neytral bo‘lgach reaksion aralashmaga sovuq suv solingandan keyin cho‘kma tushdi. Hosil bo‘lgan cho‘kmani Byuxner varonkasida filtrlab olindi va cho‘kma xona temperaturasida 24 soat mobaynida quritildi. Olingan ftalimid massasi 9,8 g keldi. Тsuyuq=229-2300 С adabiyotlarda Tsuyuq=236-2380 С unum 96% ni tashkil etdi.
2.3. Formalin sintezi
Termometr va sovutgich bilan jihozlangan Vyurs kolbasiga 12 g paraform ustidan 0,75 ml H2SO4 va 18 ml H2O solib qizdirildi. Vaqtning o‘tishi bilan formalin haydalib boshlandi. Formalinning 98-990 С dagi haydalgan qismi olindi va olingan moddaning unumi 95% ni tashkil qildi.
2.4. N-metilolftalimid sintezi
Sig‘imi 100 ml bo‘lgan teskari sovutgich bilan jihozlangan tubi yumaloq kolbaga 13 g ftalimid ustidan 5,7 ml 37% li formalin eritmasi va 45 ml suv solinib, qaynab chiqqan vaqtdan 5 minut davomida qizdirildi. Reaksion aralashmani muz hammomida sovuttik va cho‘kma hosil bo‘ldi. Hosil bo‘lgan cho‘kmani Byuxner varonkasida filtrlab olindi va etil spirtida qayta kristallandi. Olingan kristallning Tsuyuq.=136-1380С. Unumi 95%
2.5. Toluolni N-metilolftalimid bilan sulfat kislota ishtirokida amidoalkillash
Suvli teskari sovitgich, mexanik aralashtirgich va termometr bilan jihozlangan uch og‘izli kolbaga hisoblangan miqdordagi amidoalkillovchi reagent- N-metilolftalimid yoki β-gidroksietilftalimid va substrat solindi. Reaksiya aralashmasiga kuchli aralashtirib turilgan holda tomchilatib sulfat kislota qo‘shildi. Shundan so‘ng aralashma ma’lum haroratda bir necha soat davomida qizdirildi. Reaksiya tugagach reaksiya aralashmasi uy haroratigacha sovitilib, aralashtirib turilgan holda sovuq suvga (spirtga) quyildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi va qayta kristallab tozalandi.
Tajriba 1

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-             1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                               3,2 ml (0,03 mol)

Sulfat kislota -                   0,5 ml (0,01mol)
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 1 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 0,77 g (31%). 
Tajriba 2

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-              1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                                3,2 ml (0,03 mol)

Sulfat kislota -                     0,5 ml (0,01mol)
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 2 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 0,93 g (37%). 
Tajriba 3

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-              1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                                3,2 ml (0,03 mol)

Sulfat kislota -                     0,5 ml (0,01mol)
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 3 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1,26 g (50%). 
Tajriba 4

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-              1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                                3,2 ml (0,03 mol)

Sulfat kislota -                     0,5 ml (0,01mol)
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 4 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1,5 g (51%). 

Olingan mahsulot yupqa qatlam xromatografiyasida tekshirilganda bitta dog‘ hosil bo‘ldi (sistema benzol:atseton = 3:1, ochqich yod bug‘lari.)

Bunda N-metilolftalimid uchun Rf = 0,65, mahsulot uchun Rf = 0,33.
2.6. Toluolni N-metilolftalimid bilan KU-2 ishtirokida amidoalkillash
Tajriba 1

Reaksiya uchun olindi:
	N-MFI
	1,77 g
	(0,01 mol)

	Toluol
	2,76 g   
	(0,03 mol)

	KU-2
	0,53 g
	


N-MFI va toluolning mollar nisbati: 1: 3 

KU-2 ning boshlang‘ich mahsulotlarga nisbatan massa ulushi 10 %

Reaksiya toluolning qaynash temperaturasida, toluol bilan to‘l-dirilgan Din-Stark suv yig‘gich o‘rnatilgan kolbada suv ajralib chiqishi tugaguncha (6 soat) olib borildi. Reaksiya tugagach reaksiya aralashmasi dastlab atsetonda eritilib filtrlab olindi. Atsetonda erimagan qismi sirka kislotada qizdirib eritildi va katalizator ajratib olindi. Sirka kislotadan tushgan cho‘kma suv bilan yuvib filtrlab olindi va quritildi. 4-Ftalimidometiltoluol unumi 1,5 g (50%), Тsuyuq ( 210-2120С. 
2.7. Toluolni N-metilolftalimid bilan polifosfor kislota ishtirokida amidoalkillash
Tajriba 1

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-             1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                               3,2 ml (0,03 mol)

PFK -                                  2,5g
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 1 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1,1 g (43 %). 
Tajriba 2

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-             1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                               3,2 ml (0,03 mol)

PFK -                                 2,5g
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 2 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1,4 g (56%). 

Tajriba 3

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-             1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                               3,2 ml (0,03 mol)

PFK -                                 2,5g
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 3 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1, 6 g (63%). 
Tajriba 4

Olingan reagentlar

N-metilolftalimid-             1,77 g (0,01 mol)

Toluol-                               3,2 ml (0,03 mol)

Sulfat kislota -                    0,5 ml (0,01mol)
Mexanik aralashtirgich, teskari sovutgich va termometr bilan jihozlangan kolbaga 1,77g (0,01 mol) N-metilolftalimid solib, ustiga 3,2 ml (0,03 mol) toluol qo‘shib to‘liq erib ketguncha suvli hammomda qizdirildi. So‘ngra aralashmaga tomchilatib turib 0,5 ml (0,01mol) sulfat kislota qo‘shildi va reaksiya suv hammomida 85-900С da 4 soat davomida qizdirildi va aralashtirildi. So‘ngra, reaksiya aralashma sovutilib ustiga 5 ml etil spirti qo‘shildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi. Tushgan kristallar spirtda qayta kristallab tozalandi. Olingan mahsulotning massasi 1,56 g (58%). 
2.8.Toluolni N-metilolftalimid bilan Lyuis kislotalari ishtirokida amidoalkillash reaksiyalari
Din-Stark suv yig‘gichi, suvli teskari sovitgich, bilan jihozlangan tagi dumaloq hajmi 100 mlli kolbaga hisoblangan miqdordagi amidoalkillovchi reagent- N-MFi, unga maxsus mikroprobirkada hisoblangan miqdordagi katalizator va substrat solindi. Suv yig‘gich asbob 10 ml toluol bilan to‘ldirildi, reaksion aralashmaga ham 30 ml benzol solib aralashma benzolning qaynash haroratida qizdirildi. Reaksiya aralashmasi uy haroratigacha sovitilib, aralashtirib turilgan holda muzli suvga quyildi. Tushgan cho‘kma filtrlab olindi va qayta kristallab tozalandi.
1-tajriba

Reaksiya uchun olindi:
	N-MFI
	2,4 g
	(0,03 моль)

	Toluol
	3,18 g   
	(0,03 моль)

	FeCl3
	0,541
	(2*10-3 mol)


Moddalarning mollar nisbati: 1: 3 : 2,64•10-4 
Reaksiya aralashmasi benzolning qaynash haroratida 1 soat davomida qizdirildi. Reaksiya tugagandan so‘ng aralashma sovitildi. Pastki qattiq qatlamdan ustki suyuq qatlam ajratib olindi. Qattiq qatlamga ustiga 50 ml suv solib tushgan cho‘kma filtrlandi NaHCO3 ning kuchsiz eritmasi bilan yuvildi. Olingan mahsulot 1,48 g (50%). Olingan mahsulot tarkibi va tozaligi yupqa qatlam xromatografiyasi yordamida tekshirildi. Reaksiya natijasida bitta yangi modda hosil bo‘lganligi (silufol plastinkasida)  aniqlandi. 
2-tajriba

Reaksiya uchun olindi:
	N-MFI
	2,4 g
	(0,03 mol)

	Toluol
	3,18 g   
	(0,03 mol)

	FeCl3
	0,541
	(2*10-3 mol)


Moddalarning mollar nisbati: 1: 3 : 2, •10-3 

Reaksiya aralashmasi toluolning qaynash haroratida 2 soat davomida qizdirildi. Reaksiya tugagandan so‘ng aralashma sovitildi. Pastki qattiq qatlamdan ustki suyuq qatlam ajratib olindi. Qattiq qatlamga ustiga 50 ml suv solib tushgan cho‘kma filtrlandi NaHCO3 ning kuchsiz eritmasi bilan yuvildi. Olingan mahsulot 1,54 g (52%). Olingan mahsulot tarkibi va tozaligi yupqa qatlam xromatografiyasi yordamida tekshirildi. Reaksiya natijasida bitta yangi modda hosil bo‘lganligi (silufol plastinkasida)  aniqlandi.
3- tajriba
Reaksiya uchun olindi:
	N-MFI
	2,4 g
	(0,03 mol)

	Toluol
	3,18 g   
	(0,03 mol)

	FeCl3
	0,541
	(2*10-3 mol)


Moddalarning mollar nisbati: 1: 3 : 2, •10-3 

Reaksiya aralashmasi toluolning qaynash haroratida 3 soat davomida qizdirildi. Reaksiya tugagandan so‘ng aralashma sovitildi. Pastki qattiq qatlamdan ustki suyuq qatlam ajratib olindi. Qattiq qatlamga ustiga 50 ml suv solib tushgan cho‘kma filtrlandi NaHCO3 ning kuchsiz eritmasi bilan yuvildi. Olingan mahsulot 1,6 g (59%).
4-tajriba

Reaksiya uchun olindi:
	N-MFI
	2,4 g
	(0,03 mol)

	Toluol
	3,18 g   
	(0,03 mol)

	FeCl3
	0,541
	(2*10-3 mol)


Moddalarning mollar nisbati: 1: 3 : 2, •10-3 

Reaksiya aralashmasi toluolning qaynash haroratida 4 soat davomida qizdirildi. Reaksiya tugagandan so‘ng aralashma sovitildi. Pastki qattiq qatlamdan ustki suyuq qatlam ajratib olindi. Qattiq qatlamga ustiga 50 ml suv solib tushgan cho‘kma filtrlandi NaHCO3 ning kuchsiz eritmasi bilan yuvildi. Olingan mahsulot 1,7 g (64%). 
Olingan mahsulot yupqa qatlam xromatografiyasida tekshirilganda bitta dog‘ hosil bo‘ldi (sistema benzol:atseton = 3:1, ochqich yod bug‘lari.)

Bunda N-metilolftalimid uchun Rf = 0,65, mahsulot uchun Rf = 0,33.

4-(Ftalimidometil)toluol-oq kristall modda, Тsuyuq ( 210-2120С, Rf=0,69 (silufol, benzol:atseton = 3:1). IQ-spektrdagi o‘ziga xos yutilish sohalari (ν, sm-1): 770, 720 da 1,2-dialmashingan aromatik halqa (C-H bog‘larning deformatsion tebranishlari, 880, 800 da 1,4-dialmashingan aromatik halqa (C-H bog‘larning deformatsion tebranishlari, 1615 da aromatik halqa S(S bog‘larining va 3020 da (S-N bog‘larning valent tebranishlari, azotga bog‘langan karbonil S(O guruhning valent tebranishlari 1771, 1715 da, 1424(
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 da metil guruhining deformatsion va valent tebranishlari va -CH2 guruhning deformatsion va valent tebranishlari 1467, 2920v
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 da kuzatildi. PMR spektrdagi signallari (erituvchi ССl4 , С6H6, δ, м.у.): 2,3-2,4 с (3H, CH3), 4,5-4,7 т (2H, CH2), 7,5 м (4H, Ar R2H4), 7,8-7,5 с (4H, Ar R2H4).
III bob. Olingan natijalar tahlili
3.1.Toluolni N-metilolftalimid bilan amidoalkillash reaksiyalari
Aromatik uglevodorodlar va ularning funksional hosilalari keng tarqalgan muhim organik birikmalar sinfi bo‘lib, ular asosida farmatsevtik preparatlar, gerbitsid va fungitsidlar, polimer materiallari uchun stabilizatorlar, antioksidantlar sintez qilinadi. Aromatik halqada elektronodonor - metil-, metoksi- va gidroksil guruhlari tutgan aromatik birikmalar molekulasiga alkil yoki amidoalkil radikalining kiritilishi esa bu moddalarning biologik faolligini keskin oshiradi. 

Shu sababli, organik moddalar molekulasi tarkibiga turli xil alkil radikallarni to‘g‘ridan to‘g‘ri kiritish masalasi uzoq yillar davomida ko‘pchilik mutaxassislarning e’tiborini jalb qilib kelmoqda.

Amidoalkillash reaksiyalari yordamida esa aromatik birikmalarning molekulalariga bir paytning o‘zida alkil hamda amid guruhlarini kiritib yuqori biologik faollikka ega bo‘lgan moddalar va olinishi qiyin bo‘lgan aminlarni sintez qilish mumkin.

Ma’lum biologik faollikka ega bo‘lgan moddalarni maqsadli sintezini amalga oshirishda aromatik birikmalarda amidoalkillash reaksiyasining borish qonuniyatlarini va yo‘nalishini, katalizator, erituvchi va reagentlarning reaksiya yo‘nalishiga ta’sirini aniqlash, olingan moddalarning tuzilishi va xossalari orasidagi bog‘liqligini o‘rganish, amidoalkilaromatik birikmalarni sintez qilishning preparativ usullarini ishlab chiqish, olingan moddalarning tuzilishini va biologik faolligini o‘rganish organik kimyoning dolzarb muammolaridan biridir.

Aromatik birikmalarni amidoalkillash reaksiyalari turli proton katalizatorlar ishtirokida va reagentlarning nisbatlarida olib borildi. Bizga ma’lumki, N-gidroksialkilamidlar, N-gidroksialkilimidlar sintez qilinishi osonligi, yuqori unum bilan hosil bo‘lishi va kislotalar ta’siriga chidamliligi sababli amidoalkillovchi reagentlar orasida alohida o‘rin tutadi. Bu elektrofil reagentlardan foydalanib boshqa turdagi elektrofil reagentlar – galogenalkilamidlar, oddiy efirlar, N,N(-alkilen-bis-amid-larni ham sintez qilish mumkin. Sulfat kislota ishtirokida xona haroratida N-metilolimidlarning reaksiyaga kirishish qobiliyati har xil bo‘lib, ular orasida N-metilolftalimid (N-MFI) ning yuqori elektro-fillik xususiyatga ega ekanligi isbotlangan [1]. Amidoalkillovchi reagent - N-MFIdan katalizator ta’sirida hosil bo‘ladigan ion jufti yoki karbokation barqaror bo‘lib, uni quyidagicha ifodalash mumkin:
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Demak, aytish mumkinki, konsentrlangan sulfat kislotada karbo-kationning barqarorligi va elektrofillik xususiyati orasida bog‘liqlik bor. O‘zgarishllar natijasida reagentdan hosil bo‘ladigan ion jufti yoki karbokation asoslilik xossasi turli xil bo‘lgan aromatik birikmalar bilan har xil tezlikda reaksiyaga kirishadi.

Biz tanlab olgan N-MFI birlamchi spirt bo‘lishiga qaramasdan u bilan alkillash reaksiyalari nisbatan yumshoqroq sharoitda boradi. N-MFI molekulasidagi atomlarning yoki funksional guruhlarning ta’sirini quyidagicha tasvirlash mumkin:
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N-MFI gidroksilini galogenga almashgan hosilasi Lyuis kislotalari ishtirokida amidoalkillash reaksiyalariga oson kirishadi. 
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Biz ham amidoalkillash reaksiyalari uchun dastlab elektrofillik xususiyati yuqori bo‘lgan N-MFIni tanlab oldik. 
Ma’lumki, bir atomli spirtlar 1400С atrofida sulfat kislota ta’sirida oddiy efirlarni hosil qiladi. Bu xususiyat N-MFIga ham xos bo‘lib tajriba sharoitida uning oddiy efirlari hosil bo‘lishi mumkin. O‘rganilgan adabiyot ma’lumotlaridan ma’lumki, gidroksil guruh tutgan amidoalkillovchi reagentlarning hosil qilgan oddiy efirlari ham reaksiya uchun amidoalkillovchi reagent bo‘la oladi. Ammo oddiy efirlar gidroksil guruh tutgan amidoalkillovchi spirtlarga nisbatan elektrofillik qobiliyati past bo‘lgan reagent sanaladi. 

Amidoalkillash reaksiyalarida hosil bo‘ladigan oddiy efirlarni faollashtirish uchun, ya’ni reaksiyaga kirishish qobiliyatini oshirish uchun, reaksiya aralashmasiga ortiqcha miqdorda katalizator qo‘shish talab etiladi. Ortiqcha olingan katalizatorning bir qismi oddiy efirni parchalashga sarf bo‘lsa, qolgani qismi amidoalkillash reaksiyasi uchun katalizatorlik vazifasini bajaradi.

Amidoalkillash reaksiyalarini amalga oshirish uchun dastlab biz N-metilolftalimidni sintez qilib oldik:
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Buning uchun teskari sovutgich bilan jihozlangan sig‘imi 100 ml bo‘lgan kolbaga 0,06 mol ftalimid solib uni tegishli miqdordagi formalinning 4,3ml 37% li suvli eritmasi bilan qizdirildi. Olingan aralashma muzli suvga qo‘yilganda cho‘kma hosil bo‘ldi. 

Biz reaksiyaga kirishish qobilyati benzolga nisbatan yuqori bo‘lgan toluolning reaksiyalarini sulfat kislota ishtirokida o‘rgandik. Reaksiyalarning optimal sharoitini aniqlash uchun substratlarning tabiati, reagentlarnnig mollar nisbati, temperatura va reaksiya vaqtining davomiyligini unumga va mahsulot tarkibiga ta’sirini o‘rgandik.
Benzol halqasida metil-, izopropil-, uchlamchibutil guruhlarining bo‘lishi aromatik uglevodorodlarning reaksiyaga kirishish qobiliyatiga kuchli ta’sir qiladi. Masalan, benzol N-metilolftalimid bilan reaksiyaga kirishmaydi. Ammo uning molekulasiga metil guruhni kiritilsa uglevodorodning reaksiyaga kirishish qobiliyati taxminan 103 marta oshadi. 

Biz toluolni N-metilolftalimid bilan reaksiyasini dastlab H2SO4 ishtirokida o‘rgandik. Reaksiyaning optimal sharoiti topildi. Reagentlar N –metilolftalimid: toluol : kons.H2SO4 larning mollar nisbati 1:3:1 bo‘lganda 3 soat davomida 50% unum bilan reaksiya mahsuloti olindi. 
Bu, unum ilgari PFK da olingan reaksiya unumiga teng[26].
1-jadval
N-MFIning toluol bilan reaksiyasi mahsulot  unumining reaksiya davomiyligiga bog‘liqligi
	№
	Reagentlarning mol nisbatlari

N-MFI:toluol: H2SO4
	Reaksiya davomiyligi, soat
	Mahsulot unumi
 %

	1
	1:3:1
	1
	31

	2
	1:3:1
	2
	37

	3
	1:3:1
	3
	50

	4
	1:3:1
	4
	51


Agar benzol halqasida birinchi guruh o‘rinbosarlari bo‘lsa, reaksiya natijasida orto- va para-izomerlarning aralashmasi hosil bo‘ladi. Ammo toluolni N-metilolftalimid bilan H2SO4 ishtirokidagi reaksiyasidan faqat bitta para-izomer hosil bo‘ladi, orto-izomer hosil bo‘lmaydi. Buning sababi amidometillash reaksiyasi borishida hosil bo‘ladigan hajmi katta kompleksning orto-holatga hujum qilishi fazoviy tomondan qiyinligidir. Shu sababdan bu reaksiyada bitta para-almashgan mahsulot hosil bo‘ladi.
Toluolni N-metilolftalimid bilan H2SO4 ishtirokida boradigan reaksiyasini umumiy holda quyidagicha tasvirlash mumkin:
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Reaksiya natijasida para-ftalimidometiltoluol hosil bo‘ladi. Uning tuzilishi IQ- va PMR-spektrlari bilan tasdiqlandi.

Shunday qilib toluol, izopropilbenzol, uchlamchibutilbenzolni N-metilolftalimid bilan sulfat kislota ishtirokida amidometillash reaksiyasini quyidagi mexanizmda boradi deb taxmin qilish mumkin.

Dastlab, N-metilolftalimid sulfat kislota ta’sirida protonlashadi va oksoniy (I) kompleksini hosil qiladi. Oksoniy kompleksi, toluol, izopropilbenzol va uchlamchibutilbenzolga elektrofil sifatida hujum qiladi. Reaksiyalar π-va (-komplekslar orqali borib reaksiya mahsulotini beradi.
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Kompleks (I) da metilen guruhi uglerod atomi musbat zaryadi qiymati qisman ortadi. Natijada kompleks (I) ning aromatik halqaga hujum qilishi oson boradi:



Reaksiya S(E)(Ar)2 mexanizmda boradi va oxirgi mahsulot hosil bo‘ladi. 

3.2.N-MFIning toluol bilan KU-2 katalizator ishtirokidagi reaksiyasi

Organik sintezda organik birikmalarni alkillash reaksiyasida katalizator sifatida proton va aproton kislotalar ishlatiladi. Ayniqsa, aromatik birikmalarni spirtlar bilan alkillash reaksiyalarida kationit  KU-2 dan (katalizator unversal) samarali katalizator sifatida foydalanilmoqda. Shu sababli, biz ham toluolni amidoalkillash reaksiyasi uchun KU-2 dan foydalanishga qaror qildik. Bu reaksiya uchun N-MFI va toluolni 1:2 mol nisbatlarda, KU-2 katalizatorni esa boshlang‘ich reagentlar massasining 15% miqdorida oldik va reaksiyani toluolning qaynash haroratida, suv ajralib chiqishi tugaguncha olib bordik. Bu reaksiyadan ham bitta modda 4-ftalimidometiltoluol hosil bo‘lganligini YUQX yordamida aniqlandi. Reaksiya natijasida hosil bo‘lgan mahsulot unumi 55% ni tashkil qildi. 
2-jadval
N-MFIning toluol bilan reaksiyasi mahsulot  unumining reaksiya davomiyligiga bog‘liqligi (katalizator KU-2)
	№
	Reagentlarning mol nisbatlari

N-MFI:toluol: KU-2
	Reaksiya davomiyligi, soat
	Mahsulot unumi 
%

	1
	1:2
	3
	35

	2
	1:2 
	4
	40

	3
	1:2 
	5
	48

	4
	1:2
	6
	55


Olingan moddalarning tuzilishi IQ- va PMR-spektrlari yordamida o‘rganildi va taklif etilgan moddalarning tuzilishi to‘la tasdiqlandi. Olingan natijalar 3 jadvalda keltirilgan

IQ-spektri Avator 360 markali spektrofotometrda kaliy bromidli таблетка holida 400-4000 sm-1 oralig‘ida olindi. PMR spektri ishchi chastotasi 400 MGs bo‘lgan (ishchi standart GMDSO) Tesla – BS567A markali spektrometrda CCl4,CHCl3 erituvchilarida olindi. 
3-jadval
4-Ftalimidometil-toluolning IQ va PMR spektridagi o‘ziga xos yutilish sohalari, (sm-1)

	№
	Moddaning nomi
	CH3 guruhning deformatsion tebranishlari
	CH2 guruhning tebranishlari
	Azotga bog‘langan CH2 guruhning deformatsion tebranishlari
	Azotga bog‘langan CO guruhning valent tebranishlari
	Aromatik halqadagi C=C bog‘ining valent tebranishlari
	Almashingan aromatik halqadagi CH bog‘ining deformatsion tebranishlari
	C-O- bog‘ining valent tebranishlari
	Aromatik halqa =C-N bog‘ining tebranishlari

	
	
	
	s
	as
	
	
	
	
	
	

	1
	4-ftalimidometil-toluol
	1362
	2850
	2920
	1400-1467
	1720-1770
	1615
	770-720 1,2- dial-mashgan aromatik halqa, 880-800 1,4- dialmashgan aromatik halqa,
	1000-1200
	3091


	№
	Moddaning nomi
	CH3 protonlari
	Azotga bog‘langan CH2 guruh protonlari
	Almashingan aromatik halqa protonlari

	1
	4-ftalimidometiltoluol
	2,3-2,4 с (3Н,СН3)
	4,5-4,7 т (2H,CH2)
	7,5 д (4H,Ar R2H4) 7,8 (4H,Ar R2H4)


3.3.N-MFIning toluol bilan polifosfat kislota katalizator 
ishtirokidagi reaksiyasi

Adabiyotlarda alkillash va amidoalkillash reaksiyalarida proton kislotalar sulfat kislota bilan bir iatorda katalizator sifatida polifos-fat kislota (PFK) dan ham foydalanilgan. Bu reaksiyaga reagentlar N-MFI : benzol = 1: 3 mollar nisbatida olinib, PFK katalizatorini boshlang‘ich reagentlar umumiy massasining 41% massa ulushida olingan va reaksiya benzolning qaynash haroratida, 3 soat davomida olib borilgan. Hosil bo‘lgan mahsulotlar unumi benzilftalimid 10% ni, N-MFIning oddiy efiri esa 90% ni tashkil qilgan [32]. Demak, proton kislotalar ishtirokida boradigan reaksiyalarda asosliligi past bo‘lgan substratning amidoalkil mahsulot-lari bilan birga amidoalkillovchi reagentning oddiy efiri qanday miqdorda hosil bo‘lishi katalizator turiga bog‘liq.

Xuddi shu sharoitda toluolni polifosfat kislotasi bilan amidoalkillash reaksiyalarini ham olib borish mumkin. Biz o‘z ishlarimizni davom ettirgan holda keyingi ishlarimizda toluolni N-metiloloftalimid bilan amidoalkillash reaksiyasini o‘rgandik. Reaksiyalar yuqoride keltirilgan sharoitda N-MFI : toluol = 1: 2 nisbatda olinib katalizatorini boshlang‘ich reagentlar umumiy massasining 34% massa ulushida oldik. Bu reaksiyada katalizatorni adabiyotdagiga nisbatan kam olishimizga sabab toluol benzolga nisbatan reaksion qobiliyati yuqori bo‘lgan birikma va uni amidoalkillash reaksiyalari uchun qattiq sharoitlar kerak emas. 

3 soat davomida olib borilgan reaksiya natijasida 61 % unum bilan mahsulot olishga erishdik. Reaksiya vaqtini yanada oshirish mahsulot unumining pasayishiga olib keldi. Bunga sabab reaksiya mahsulotlarining kuchli polifosfat kislotasi ta’sirida parchalanishga uchrashi bo‘lishi mumkin, zero vaqt oshishi bilan reaksion kolbada smolalanish mahsulotlari miqdori oshib bordi.
4-jadval
N-MFIning toluol bilan reaksiyasi mahsulot  unumining reaksiya davomiyligiga bog‘liqligi (katalizator PFK)
	№
	Reagentlarning mol nisbatlari

N-MFI:toluol: PFK
	Reaksiya davomiyligi, soat
	Mahsulot unumi
 %

	1
	1:2
	1
	43

	2
	1:2 
	2
	56

	3
	1:2 
	3
	62

	4
	1:2
	4
	58


Ma’lumki, aromatik birikmalarni alkillash reaksiyalarida  katalitik miqdordagi katalizatorlardan foydalanib yuqori unum bilan reaksiya mahsulotlarini sintez qilish mumkin [59]. 

Adabiyotlarda [32] N-BMF bilan ksilol izomerlarini amidoalkillash reaksiyalari katalitik miqdordagi metall tuzlari ZnCl2, FeCl3(12H2O, FeCl3, SnCl2  ishtirokida o‘rganilgan. Dastlabki reaksiyalarni ksilol izomerlari orasida reaksiyaga kirishish qobiliyati yuqori bo‘lgan m-ksilol bilan rux xlorid katalizatori ishtirokida olib borilgan. Reaksiya uchun reagentlar m-ksilol, N-BMF va katalizator 3:1:7,4(10-3 mollar nisbatida olingan. Reaksiya 130-1400С haroratda, HBr ajralishi tugaguncha 4 soat davomida olib borildi va monomahsulot -N-(2,4-dimetilbenzil)ftalimid 90% unum bilan olingan.   m-Ksilol molekulasida elektrofil reagent hujum qilishi mumkin bo‘lgan ikkita 2- va 4-holatlar mavjud. Bu reaksiyada ham elektrofil reagentning hajmi kattaligi sababli faqat 4-holatda almashingan mahsuloti olingan. 

Olib borilgan tajribalar asosida ksilol izomerlarini amidoal-killash reaksiyasi uchun umumiy sxema taklif etilgan:
[image: image56.png]



3.4.N-MFIning toluol bilan  Lyuis kislotalari ishtirokidagi reaksiyasi

Adabiyot va tajriba ma’lumotlariga asoslangan holda [60], aromatik uglevodorodlarni N-BMF bilan Lyuis kislotalari ishtirokidagi amidoalkillash uchun quyidagi mexanizm taklif etilgan. N-BMF va Lyuis kislotalarining ta’sirlashishidan fazoviy ajratilgan ion jufti (I) hosil bo‘ladi, u esa zich ion jufti (II) ga o‘tadi, (II)ning erituvchi (aromatik uglevodorodlar) bilan ta’sirlashishi natijasida solvatlanib  ajratilgan ion jufti (III) hosil bo‘ladi va radikal (III) tuzilishiga karab solvatlangan karbokation (IV)ga aylanadi:
[image: image57.emf]+
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                     R(C6H4(CO)2NCH2-
Ksilol izomerlarining I-IV bilan reaksiyalari (- va (- komplekslar hosil qilishi orqali oxirgi mahsulotlar hosil bo‘ladi:
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Ksilol izomerlarini N-BMF bilan katalitik miqdordagi metall tuzlari ZnCl2, FeCl3(12H2O, FeCl3, SnCl2 ishtirokida amidoalkillash reaksiyasi natijasida hosil bo‘ladigan mahsulot unumi quyidagi qatorda ortishi aniqlangan:  p-ksilol < о-ksilol ≤ м-ksilol
Biz ham amido-alkillash reaksiyalari uchun katalitik miqdordagi metall tuzlarini qo‘llash mumkinligini isbotlash maqsadida benzolni N-metilolftalimid (N-MFI) bilan amidoalkillash reaksiyasini katalitik miqdordagi FeCl3(6H2O katalizatori ishtirokida olib bordik. 
Toluolni amidoalkillash reaksiyasi uchun boshlang‘ich reagentlar           N-metilolftalimid : toluol : FeCl3(6H2O-1:3:2 10-3 mollar nisbatida olindi. 
[image: image59.png]sar. = FeCLio6H20




Reaksiya benzolli eritmada Din-Stark suv yig‘gichi va teskari sovutkich bilan jihozlangan kolbada olib borildi va 4 soatda eng yuqori 64% unum bilan mahsulot olindi. 
5-jadval
N-MFIning toluol bilan reaksiyasi mahsulot  unumining reaksiya давомийлигига bog‘liqligi (katalizator FeCl3(6H2O)

	№
	Reagentlarning mol nisbatlari

N-MFI:toluol: FeCl3*6H2O
	Reaksiya davomiyligi, soat
	Mahsulot unumi 

%

	1
	1:3:2 10-3
	1
	50

	2
	1:3:2 10-3
	2
	52

	3
	1:3:2 10-3
	3
	59

	4
	1:3:2 10-3
	4
	64


Tajriba natijalarining ko‘pchilligi dastlabki bo‘lganligi sababli ushbu tajribalarni kengaytirish va boshqa aromatik uglevodorodlarni turli katalizatorlar ishtirokida amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganish bilan yanada yaxshi natijalarga erishish mumkin.

Olib borilgan ishlar natijasida biz aromatik birikmalarni amidoalkillash reaksiyalarini o‘rganib chiqdik. Bajarilgan tajribalar va olingan natijalar organik kimyo fanidan amaliy va nazariy bilimlarimizning oshishiga olib keldi.
Xulosa
1. N-metilolftalimidning toluol bilan sulfat kislota mollar nisbati 1:3:1 bo‘lganda 3 soat davomida 50% unum bilan reaksiya mahsuloti olindi va  reaksiyaning optimal sharoitlari aniqlandi.
2.  N-metilolftalimidning toluol bilan KU-2 katalizator mollar nisbati 1:2:1 bo‘lganda 6 soat davomida 55% unum bilan reaksiya mahsuloti olindi va  reaksiyaning optimal sharoitlari aniqlandi.
3. N-metilolftalimidning toluol bilan polifosfat kislota katalizator mollar nisbati 1:2:1 bo‘lganda 3 soat davomida 62% unum bilan reaksiya mahsuloti olindi va  reaksiyaning optimal sharoitlari aniqlandi.
4. Amidometillash reaksiya mahsulotlarining tarkibi va moddalarning tuzilishi IQ- va PMR-spektrlar yordamida tasdiqlandi.

5. Toluolni N-metilolftalimid bilan H2SO4 ishtirokida boradigan reaksiyaning taxminiy mexanizmi sxemasi taklif etildi.

6. Toluolning N-metilolftalimid bilan reaksiyasi selektiv borib, para-almashgan ftalimidometilarenlar hosil bo‘ladi.
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