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شیف باز نامتقارن ( III)فعالیت ضد باکتریایی تعدادی از کمپلکس های کبالت 

 پنج کئوردینه جدید در شرایط آزمایشگاهی

  2،*، شیدا اسمعیل زاده1یوسف مردانی
 فیروزآباد، فارس، ایراندانشگاه آزاد اسلامی،  ،واحد فیروزآباد گروه شیمی،.7

 داراب، فارس، ایرانسلامی، دانشگاه آزاد ا ،واحد داراب شیمی، گروه 2

 92/07/19پذیرش: تاریخ            05/07/19تاریخ تصحيح:              94/05/19تاریخ دریافت: 

 چکيده

-2)-2-متیل-1}] -2-متیللیگاند شیف باز  Lکه در آن  O2.H4]ClO4-1[CoLچهار کمپلکس پنج کئوردینه جدید کبالت با فرمول کلی 

-5هیدروکسی -2)-2-متیل-1}] -2-، متیلcdsalMeen)2(H کلوپنتین دی تیو کربوکسیلاتیس-1-یدین نیتریلو[اتیل{آمینوهیدروکسی فنیل(متیل

-5هیدروکسی -2)-2-متیل-1}] -2-، متیل)cd5ClsalMeen2H(کلوپنتین دی تیو کربوکسیلات یس-1-کلرو فنیل(متیلیدین نیتریلو[اتیل{آمینو

-5هیدروکسی -2)-2-متیل-1}] -2-متیل، )cd5BrsalMeen2H(کلوپنتین دی تیو کربوکسیلات یس-1-مینوفنیل(متیلیدین نیتریلو[اتیل{آ برمو

هستند، سنتز شدند و توسط تکنیک های  )salMeen2cd5NO2H(کلوپنتین دی تیو کربوکسیلات یس-1-نیترو فنیل(متیلیدین نیتریلو[اتیل{آمینو

ای شیف باز موجود در کمپلکس های سنتز شده یک لیگاند چهار دندانه می باشند که از طریق لیگاند ه .شیمیایی شناسایی گردیدند -مختلف فیزیکی

کئوردینه پنجم اتم فسفر گروه تری بوتیل . به فلز کبالت کئوردینه شده اند C-Sاکسیژن گروه فنولیک، دو نیتروژن از گروه های آزومتین و گوگرد گروه 

 در این مطالعه که به روش آزمایشگاهی انجام شد، فلز را تایید می کند. لیگاند: 1:1نسبت استوکیومتری داده های آنالیز عنصری  فسفین می باشد.

در مقابل دو باکتری استافیلوکوکوس باکتری  به همراه حداقل غلظت مهار کنندگی رشد و حداقل کشندگیفعالیت ضد باکتری ترکیبات سنتز شده 

 .گردید. هم لیگاندها و هم کمپلکس های سنتز شده دارای خواص ضد باکتری چشمگیری هستنداورئوس و اشیریشیاکلی بررسی و مطالعه 

 .حداقل غلظت مهار کنندگی، حداقل غلظت کشندگی ضد باکتری، فعالیتلیگاند شیف باز چهار دندانه، کمپلکس کبالت پنج کئوردینه،  :کلیدیکلمات 

 مقدمه -1

ی و قارچی در موجودات زنده است. تا جایی که میزان کی از دغدغه ها و نگرانی ها در علوم زیستی و پزشکی، مقاومت باکتریایی

درصد است. محققین در طی سال های زیادی به  09مقاومت برخی از این باکتری ها به داروهای شیمیایی کنونی بیش از 

که  می باشند. شیف بازها مهمتربن دسته از ترکیبات آلی هستند زیستیدنبال جایگزین کردن ترکیبات جدید با خواص جدید 

 گسترده ای از آنها دیده شده است.  زیستیدر زمینه دارویی و دارو درمانی توسعه یافته اند و فعالیت های 
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خواص ضد ویروس، ضد باکتری و ضد میکروبی از خواص شناخته شده این ترکیبات است. همچنین خواص ضد سرطانی و ضد 

شیف بازها  .[7-3]لیزوری و ... توسط پژوهشگران بررسی شده است توموری آنها در کنار سایر خواص الکترونی، ساختاری، کاتا

دسته مهمی از لیگاندها هستند که بر اساس شباهت ساختاری آنها به سیستم های زیستی برای ساخت حاملین اکسیژن 

ینه می شوند و بسیاری از شیف بازها عوامل کی لیت شونده مهمی هستند که به یون های فلزی کئوردسنتزی به کار می روند. 

-6]کمپلکس هایی با خواص جدید تشکیل می دهند که به نوبه خود در توسعه شیمی کئوردیناسیون نقش بسیار مهمی دارند 

ضد . گروهی از کمپلکس های شیف باز نیز دارای خواص زیستی نظیر خواص آنتی اکسیدان، فعالیت های ضد سرطان، [4

کبالت [. در این میان، کمپلکس های شیف باز 1-0مهار کننده های آنزیمی دارند ]و  ، ضد تومورHIV، ضد قارچ، ضد باکتری

(II)  و(III)  دسته مهمی از کمپلکس های فلزات واسطه شیف باز می باشند که نه تنها به دلیل خواص مغناطیس، خواص

 .ورد توجه و اهمیت می باشندمو کبالاکسیم  B12ه ساختار ویتامین بخواص نوری بلکه به دلیل شباهت ساختاری و  طیفی

شش کئوردینه است که در آن کبالت در یک درشت حلقه چهار کئوردیناسیونی  (III)یک کمپلکس کبالت  B12ویتامین 

همچنین کمپلکس های شیف باز کبالت مهمترین  مسطح قرار دارد و لیگاند های پنجم و ششم بر سطح آن عمود هستند.

حاملین اکسیژن سنتزی به دلیل تشابه به متالوآنزیم ها و اکسیژنازهای حمل  می باشند.دسته از حاملین اکسیژن سنتزی 

ادامه فعالیت این گروه ر د .[10,11]بسیار مورد توجه می باشند  P450یر هموگلوبین و سیتوکروم ظکننده اکسیژن ن

و مشتقات آن، کمپلکس های  B12مین با ایده گرفتن از ساختار ویتا و [72-71]تحقیقاتی بر کمپلکس های جدید شیف باز 

سنتز گردید و صحت سنتز آنها توسط روش های طیف سنجی  NNOSبا کره کئوردیناسیون  (III)شیف باز جدید از کبالت 

گوناگون بررسی گردید. سپس برای بررسی خواص زیستی ترکیبات سنتز شده، خواص ضد باکتری آنها با استفاده از موقعیت 

در مقابل باکتری استاندارد گرم  9که خالی می باشد در محیط آزمایشگاهی خارج از بدن موجود زنده ششم کئوردیناسیون

این دو باکتری از طریق بیماری های  .ندبررسی گردید 3استافیلوکوکوس اورئوسگرم مثبت باکتری و  2اشریشیا کلیمنفی 

کنند و به سرعت در برابر آنتی بیوتیک ها از خود عفونی و همچنین مسمومیت های غذایی سلامت انسان ها را تهدید می 

مقاومت نشان می دهند. به همبن دلیل پژوهشگران زیادی در جستجوی یافتن آنتی بیوتیک های جدید با منشا گیاهی یا 

  شیمیایی هستند. بخشی از هدف این تحقیق نیز در همین راستا می باشد.

 

 

 
 
1in vitro 
2Escherichia coli 
3Staphylococcus aureus 
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 روش تجربی -2

 مواد و وسایل مورد نياز -2-9

خریداری  2و فلوکا 9تمام مواد شیمیایی و واکنشگرهای تجزیه ای که در این کار استفاده شدند، از شرکت های تجاری مرک

 Brukerطیف های رزونانس مغناطیسی هسته هیدروژن در دستگاهص سازی مورد استفاده قرار گرفتند. لشدند و بدون خا

Avance DPX 400 MHz های . طیف ه اندثبت گردید IR قرمز  توسط دستگاه طیف سنج زیرShimadzu FTIR 

 Perkin Elmerبا دستگاه  Uv-Vis جذبی. اندازه گیری طیف های ثبت شده اندبا استفاده از قرص پتاسیم برمید  8300

(LAMBDA 2)  انجام شد. آنالیز عنصری (C, H,N,S)در دستگاهTermo Fininngan -Flash 1200  .انجام شد 

 ( شيف بازIIIسایي کمپلکس هاي کبالت )سنتز و شنا -2-2

و  )cdsalMeen)2(H ،)cd5ClsalMeen2H( ،)cd5BrsalMeen2Hلیگاند های شیف باز چهار 

)salMeen2cd5NO2H(  گروه تحقیقاتی سنتز شدند  مقالات چاپ شده همینبر اساس روش های گزارش شده در

آماده  در زیر جو نیتروژنستم بسته شامل یک بالن سه دهانه ابتدا یک سی (III)کمپلکس های کبالت برای سنتز . [12,13]

حل شد و به بالن اضافه گردید و از کلروفرم/ متانول  1:1میلی مول از هر یک از لیگاند های سنتز شده در نسبت  1/0 شد.

 10آبه در  4تات میلی مول از کبالت اس 1محلولی حاوی در دمای اتاق به هم بخورد.  حدود نیم ساعتاجازه داده شد که 

درجه  00بازروانی در دمای در چندین مرحله به آرامی به سیستم اضافه گردید و واکنش حل شد و میلی لیتر متانول 

تشکیل شوند )تغییر ( در ظرف واکنش IIکمپلکس های کبالت )ساعت( انجام شد تا  7در مدت زمان کافی )حدود  سانتیگراد

میلی مول از تری بوتیل فسفین به سیستم در حال   0/1. در ادامهلول و تشکیل رسوب(در مح قهوه ای-قرمزرنگ واکنش به 

ادامه یافت. سپس واکنش را متوقف کرده سیستم را باز کرده و مخلوط  واکنشساعت  5-0اضافه گردید و حدود  بازروانی

 ساعت هوادهی شد 1 گردید و حدودمیلی مول سدیم پرکلرات به فیلتریت اضافه  1/0صاف گردید. توسط پمپ خلا به سرعت 

ساعت در دمای محیط قرار داده شد و پس از آن کریستال  84. ظرف واکنش به مدت تشکیل گردد( III)تا کمپلکس کبالت 

صاف گردید و با مقدار زیادی آب مقطر شستشو داده شد و در نهایت با تشکیل شده ( IIIهای سبز رنگ کمپلکس کبالت )

به شیمیایی  –ول رکریستاله گردید. کمپلکس در دمای اتاق خشک گردید و توسط تکنیک های فیزیکیآب: متان 7:2مخلوط 

 صورت زیر شناسایی شدند:

 

 

 
1Merck 
2Fluka 
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1. [Co(cdsalMeen)(PBu3)]ClO4. H2O 

Yield: 63%; m.p.: 201ºC; 1H NMR (400 MHz, CDCl3, r.t., TMS, δ ppm): 0.82 (3H, d, Me), 

1.30 (9H, t, P-CH3), 1.53-1.91 (18H, m, P-(CH2)3), 1.95 (2H, m, H4'), 2.46 (2H, m, H5'), 2.99 

(3H, s, SMe), 3.21 (2H, m, H3''), 3.57 (2H, d, Hen), 4.43 (1H, m, Hen), 6.83 (1H, t, H3), 7.17 

(1H, d, H2), 7.39 (1H, t, H5), 7.42 (1H, d, H6), 8.57 (1H, s, CH=N); IR(KBr, cm-1): 457 (νCo-

N), 571 (νCo-O), 740 (νC-S), 1091 (νClO4), 1226 (νC-O), 1440 (νC=C aromatic), 1620,1616 (νC=N), 

2960 (νC-H), 3340 (νO-H); UV-Vis (DMF) (λmax/ nm): 411, 683; Anal. Calcd for: 

C29H47N2ClO5CoS2P. 1H2O: C, 48.98, H, 6.94, N, 3.94, S, 9.02. Found: C, 48.72, H, 6.87, N, 

4.15, S, 8.86%. 

2. [Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]ClO4. H2O 

Yield: 70%; m.p.: 278ºC; 1H NMR (400 MHz, CDCl3, r.t., TMS, δ ppm): 0.84 (3H, d, Me), 

1.33 (9H, t, P-CH3), 1.56-2.01 (18H, m, P-(CH2)3), 2.23 (2H, m, H4'), 2.67 (2H, m, H5'), 2.95 

(3H, s, SMe), 3.33 (2H, m, H3''), 3.66 (2H, d, Hen), 4.85 (1H, m, Hen), 7.10 (1H, d, H3), 7.36 

(1H, d, H4), 7.78 (1H, s, H6), 8.63 (1H, s, CH=N); IR(KBr, cm-1): 465 (νCo-N), 573 (νCo-O), 732 

(νC-S), 1093(νClO4), 1256 (νC-O), 1462 (νC=C aromatic), 1611,1605 (νC=N), 2976 (νC-H), 3332 (νO-

H); UV-Vis (DMF) (λmax/ nm): 411, 688; Anal. Calcd for: C29H46N2Cl2O5CoS2P. 1H2O: C, 

46.71, H, 6.49, N, 3.76, S, 8.60. Found: C, 46.87, H, 6.53, N, 3.52, S, 8.77%. 

3. [Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]ClO4. H2O 

Yield: 71%; m.p.: 281ºC; ; 1H NMR (400 MHz, CDCl3, r.t., TMS, δ ppm): 0.84 (3H, d, Me), 

1.31 (9H, t, P-CH3), 1.52-1.95 (18H, m, P-(CH2)3), 2.17 (2H, m, H4'), 2.57 (2H, m, H5'), 2.95 

(3H, s, SMe), 3.23 (2H, m, H3''), 3.54 (2H, d, Hen), 4.45 (1H, m, Hen), 7.01 (1H, d, H3), 7.40 

(1H, d, H4), 7.67 (1H, s, H6), 8.51 (1H, s, CH=N); IR(KBr, cm-1): 463 (νCo-N), 575 (νCo-O), 770 

(νC-S), 1093(νClO4), 1263 (νC-O), 1459 (νC=C aromatic), 1618,1609 (νC=N), 2985 (νC-H), 3343 (νO-

H); UV-Vis (DMF) (λmax/ nm): 417, 681; Anal. Calcd for: C29H46N2ClO5CoS2PBr. 1H2O: C, 

44.09, H, 6.12, N, 3.55, S, 8.12. Found: C, 44.23, H, 6.41, N, 3.67, S, 7.84%. 

4. [Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]ClO4. H2O 

Yield: 53%; m.p.: 207ºC; 1H NMR (400 MHz, CDCl3, r.t., TMS, δ ppm): 0.84 (3H, d, Me), 

1.41 (9H, t, P-CH3), 1.55-1.68 (18H, m, P-(CH2)3), 1.99 (2H, m, H4'), 2.60 (2H, m, H5'), 2.63 

(3H, s, SMe), 3.31 (2H, m, H3''), 3.47 (2H, d, Hen), 4.47 (1H, m, Hen), 7.10 (1H, d, H3), 8.16 

(1H, d, H4), 8.41 (1H, s, H6), 8.63 (1H, s, CH=N); IR(KBr, cm-1): 450 (νCo-N), 565 (νCo-O), 746 

(νC-S), 1095(νClO4), 1249 (νC-O), 1463 (νC=C aromatic), 1332, 1550 (νNO2), 1617,1612 (νC=N), 

2951 (νC-H), 3328 (νO-H); UV-Vis (DMF) (λmax/ nm): 413, 674; Anal. Calcd for: 
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C29H46N3ClO7CoS2P. 1H2O: C, 46.06, H, 6.40, N, 5.56, S, 8.48. Found: C, 45.87, H, 6.37, N, 

5.64, S, 8.74%. 

هر چند در انجام این تحقیق، محققین با هیچ حادثه ای مواجه نشدند اما باید توجه داشت که نمک پرکلرات در حضور اخطار: 

ترکیبات آلی انفجاری هستند. بنابراین ترکیبات باید در کمترین مقدار سنتز شوند و بیشترین احتیاط در ضمن واکنش صورت 

 پذیرد.

 ضد باکتري روش کار در فعاليت -2-3

 کروارگانيسم جهت مایه زني به محيط کشتيآماده سازي م -2-3-9

 (PTCC 1431) و استافیلوکوکوس اورئوس (PTCC 1338)اشریشیا کلی باکتری در این مطالعه از سویه های استاندارد 

ها با احتیاط کامل در  باکتری لیوفیلیزه. آمپول که از سازمان پژوهش های علمی و صنعتی ایران تهیه گردید استفاده شد

 9شرایط استاندارد شکسته شد و با استفاده از پی پت پاستور سویه استاندارد بر روی پلیت های محیط آگار مغذی مولر هینتون

 آزمون هر انجام برای. جه سانتیگراد گرمخانه گذاری گردیددر 31ساعت در دمای  24تلقیح گردید. پلیت های مذکور به مدت 

 کشت محیط از لازم مقدار به استریل پیپت از استفاده با .گردید تهیه ساعته 24 تازه کشت باکتری، ضد ثراتا بررسی جهت

 U/min 3999 دور با و داده انتقال (مقطر آب در درصد  0/9محلول نمکی )غلظت نمک  های لوله به ساعته، 24 تازه

 79مک فارلند ) نیممعادل استاندارد  محلول از استفاده اب شده تهیه میکروبی سوسپانسیون کدورت سپس .گردیدسانتریفوژ 

 .گردید تنظیممیکروارگانیسم در هر میلی لیتر( 

 روش انتشار در آگار -2-3-2

سنتز شده در این تحقیق بر اساس آزمون زیست سنجی به روش ( III)خواص ضد باکتری لیگاندها و کمپلس های کبالت 

این منظور با استفاده از سواپ استریل میکروارگانیسم تهیه شده در بالا بر روی محیط کشت  انتشار در آگار انجام گردید. برای

در حلال  2mg/mLآگار مغذی کشت داده شد. از هر یک از لیگاندها و کمپلکس های مورد تحقیق، محلولهایی با رقت های 

تاثیر حلال به صورت  نتایج تحقیق ضد باکتری،تاثیر حلال بر مینان از طا تهیه گردید. برای (DMSO)دی متیل سولفوکسید 

جداگانه بررسی گردید و نتایج نشان داد که حلال هیچ گونه تاثیری بر میکروارگانسیم های مورد تحقیق ندارد. پس از خشک 

هر میکرولیتر از  15میلی لیتر)فیلتر واتمن( مقدار  5شدن سطح محیظ روی هر کدام از دیسک های کاغذی استریل به قطر 

کدام از غلظت های تهیه شده از لیگاند و کمپلکس های آنها ریخته شد. از دیسک آنتی بیوتیک تتراسایکلین ساخت شرکت 

ساعت  12درجه سانتیگراد به مدت  84 پادتن طب به عنوان استاندار استفاده شد. تمامی پلیت های کشت داده شده در دمای

 
1
Muller Hinton Agar 
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مورد  [11]شدن زمان معین، فعالیت باکتری ها بر مبنای قطر هاله مهار رشد در گرمخانه قرار داده شدند. بعد از سپری 

 . ندسنجش قرار گرفت

 (MBC)حداقل غلظت کشندگي و  (MIC)عيين حداقل غلظت مهار کنندگي ت -2-3-3

 در روش کشت مغذی 2ترکیبات سنتز شده از روش سری دو برابر رقت لوله ای 9برای تعیین حداقل غلظت مهار کنندگی

درصد حجمی:حجمی ترکیبات سنتز شده  4درصد تا 994/9غلظت  حاوی استریل های لوله از تایی 11 سری استفاده شد. یک

از لوله ها تلقیح  به هر یک cfu/mL 679سپس از باکتری های مورد نظر  .تهیه گردید هینتون مولر مایع کشت محیطبا 

رای هر تکرار یک لوله کنترل فاقد باکتری و یک لوله کنترل فاقد ترکیبات گردید. تمام آزمایش ها در دو تکرار انجام گرفت. ب

درجه سانتیگراد گرمخانه گذاری شده و پس از سپری شدن  31ساعت در دمای  24تمام لوله ها به مدت سنتز شده تهیه شد. 

اقل غلظت مهار کنندگی رشد حد حاصل از فعالیت و رشد باکتری هامورد بررسی ماکروسکپی قرار گرفتند. کدورتاین مدت، 

برای لوله ای در نظر گرفته شد که حاوی کمترین غلظت از ترکیبات سنتز شده باشد و کدورت قابل ملاحظه ای در آن دیده 

نشده باشد. برای تعیین حداقل غلظت کشندگی باکتری از لوله هایی که در آنها کدورت قابل توجهی دیده نشد بر روی محیط 

ساعت در دمای متناسب یا رشد باکتری های مورد نظر  24هینتون کشت داده شد. تمامی پلیت ها به مدت  آگار مغذی مولر

درجه سانتیگراد( گرمخانه کذاری گردید. کمترین غلظتی که هیچگونه رشدی از باکتری در آن مشاهده نشد به عنوان  31)

 حداقل غلظت کشندگی باکتری در نظر گرفته شد. 

 نتایج و بحث -3

به خوبی   DMSOو DMFکمپلکس های سنتز شده دارای رنگ سبز تیره هستند که در حلال هایی نظیر اتانول، کلروفرم، 

محلولند. آنالیز عنصری، راندمان و نقطه ذوب کمپلکس های سنتز شده در بخش تجربی آورده شده اند. نتایج آنالیز عنصری با 

رزونانس خوبی دارد. البته ساختار این کمپلکس ها با تکنیک های زیر قرمز، تطابق  7 ساختار مولکولی پیشنهاد شده در شکل

 فرابنفش نیز تایید گردید که جزئیات این تکنیک ها در ادامه آورده شده است. -و طیف بینی مرئی مغناطیسی هسته هیدروژن

 
1
Minimum Inhibitory Concentration 

2
Macrobroth Dilution 
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 ف بازشی (III)تشکیل کمپلکس کبالت  کلیشمای  -1شکل 

 طيف هاي رزونانس مغناطيسي هسته هيدروژننتایج  مطالعه -3-9

به  تترا متیل سیلانبا استفاده از  3CDClحلال کمپلکس های کبالت سنتز شده در  رزونانس مغناطیسی هسته هیدروژن

آورده  7ی در جدول بر اساس جابجایی شیمیایکه عنوان استاندارد داخلی اندازه گیری شد. داده های طیفی این کمپلکس ها 

. مقایسه این داده ها با داده های طیفی تاییدی بر تشکیل کمپلکس های جدید با ساختار پیشنهادی می باشند شده است

-ppm 31/72موجود در لیگاندها که در ناحیه OH  و NH[ نشان داد که سیگنال های مربوط به 72لیگاندهای سنتز شده ]

نشاندهنده کئوردینه  . حذف این پیک هادنمی شود در طیف های کمپلکس وجود نداردیده  ppm 96/74-07/72و  39/72

  ppmطیف یکتایی در ناحیهوجود  [.71مینی به فلز مرکزی کبالت می باشد ]ایشدن اتم اکسیژن گروه فنولیک و اتم نیتروژن 

در این کمپلکس ها  لقه آروماتیک[. پروتون های ح18تعلق دارد] (HC=N)به پروتون ایمینی گروه آزومتین  63/1-17/1

پیک دو تایی تیز  .آورده شده اند بخش تجربی[ و به تفکیک شکافتگی در 70دیده شده اند ] ppm47/1تا  ppm 83/6هناحی

در  SMeبه متیل گروه  طهای مربو پروتونپیک یک تایی تیز بر پل دی آمینی و واقع به گروه متیل  طهای مربو پروتون

 و ppm 47/7-39/7 تایی در ناحیه چندسه تایی و پیک های  .دیده شده اند ppm 09/2-63/2 و ppm 14/9-12/9ناحیه

ppm 97/2-12/7  3گروه پروتون های بهPBu [ 74نسبت داده شده است .] نمونه ای از طیفHNMR1  لیگاند شیف باز و

 آورده شده است. 2کمپلکس کبالت سنتز شده آن در شکل 
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 )بCo(cd5BrsalMeen)(PBu )]3[(+و کمپلکس  الف() cd5BrsalMeen2Hلیگاند  HNMR1طیف  -2شکل 
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 نتایج طيف سنجي زیر قرمز مطالعه -3-2

گزارش شدده اسدت. ایدن داده هدای      2داده های پیک های شاخص طیف سنجی زیر قرمز کمپلکس های سنتز شده در جدول 

مقایسه گردید تا محل های کئوردینه شونده لیگاند به اتم مرکزی کبالت  طیفی با داده های طیفی لیگاندهای شیف باز آزاد آنها

که در تشکیل کمپلکس ها دخیل هستند مشخص گردد. قابل انتظار است که موقعیت و شدت پیک هدای شداخص موجدود در    

دن لیگاندد بده   لیگاند در ضمن کی لیت شدن تغییر یابد. ایجاد پیک های جدید در طیف کمپلکس ها نشان دهنده کی لیت شد 

 و کددپلکس کبالددت سددنتز شدددده آن    cdsalMeen2Hبدده عنددوان نمونددده طیددف لیگانددد       فلددز کبالددت مددی باشددد.    

+)]3[Co(cdsalMeen)(PBu   1محددوده  پیک پهن مشاهده شدده در  آورده شده است.  3در شکل-Cm 8800    بده فرکدانس

OH نتدایج بده دسدت آمدده از آندالیز       [.29] ه می باشدنسبت داده می شود. این فرکانس مربوط به حضور مولکول آب در شبک

 Cm-1را تاییدد مدی کندد. پیدک ضدعیف در ناحیده      در کمدپلکس  مولکول آب یک وجود گزارش شده در بخش تجربی عنصری 

سدنتز شدده   ( III)در کمپلکس های کبالت  [.72]نسبت داده شده است  C-Hدر لیگاندها به فرکانس کششی  1112-1418

در کمدپلکس نسدبت    H-Cاین باندها از شدت بیشتری برخوردار بوده که به افزایش فرکانس های کششدی   3PBu گروهدارای 

آزومتدین مدی باشدد.    هدای   مربوط بده فرکدانس کششدی گدروه     Cm 7629-7691-1طیف جذبی قوی در ناحیه  .داده می شود

مقایسه این طیف با طیف های لیگاند نشان می دهد که یک جابجایی به فرکانس های پایین تر مشاهده شده است که می توان 

کده در   بدا شددت زیداد    پیدک  [.27] نسدبت داد به فلز مرکزی کبالدت  گروه های آزومتین آن را به کئوردینه شدن اتم نیتروژن 

پیک قوی دیگر با شدت زیداد   [.22]در حلقه آروماتیک است  C=Cبه ارتعاش می شود مربوط مشاهده  Cm 7499-1محدوده 

که در مقایسه بدا لیگاندد آزاد بده فرکدانس هدای      می باشد فنولیک  O-Cمتعلق به گروه  Cm 7263-7226-1فرکانس های در 

اکسیژن این گروه به اتدم کبالدت مدی باشدد      پایین تر جابجا شده اند این جابجایی نشان دهنده کئوردینه شدن لیگاند از طریق

-Cm 7901-1در ناحیده   4ClOآنیدون  در طیف کمپلکس های سنتز شده یک پیدک قدوی ناشدی از ارتعداش کششدی      [. 23]

محددوده  را می توان در  S-Cفرکانس ارتعاشی [. 24]دیده می شود که نشاندهنده حضور پرکلرات کئوردینه نشده است 7907

1-Cm 199 کده   که در مقایسه با فرکانس این گروه با لیگاند آزاد یک جابجایی به فرکانس پایین تر داشدته اسدت   دمشاهده کر

وجود دو پیدک جدیدد   در طیف کمپلکس ها [. 23,25]می توان آن را به دلیل کئوردینه شدن اتم گوگرد به فلز مرکزی دانست

نشدان دهندده کئوردینده     نسدبت داد کده   O-Co و N-Coهای  فرکانسرا می توان به  Cm 199-1 و Cm 499-1محدودهدر 

که در لیگاند  Cm 7119-1و  Cm 7331-1پیک پهن در  [.26] دنشدن اتم اکسیژن و اتم های نیتروژن به فلز مرکزی می باش

)salMeen2cd5NO2H(  و کمپلکس+)]3salMeen)(PBu2[Co(cd5NO    دیده شده است مربوط به فرکدانس ارتعاشدی

 [.23]کئوردینه نشده است  2NOگروه متقارن و نامتقارن 
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بر اساس داده های طیف های زیر قرمز، می توان نتیجه گرفت که لیگاندهای شیف باز بده عندوان یدک لیگاندد چهدار دندانده از       

 به فلز مرکزی اتصال یافته اند. C-Sطریق اکسیژن گروه فنولیک، نیتروژن های گروه ایمینی و گوگرد 

 (Cm-1)بر حسب  پنج کئوردینه شیف باز (III)کمپلکس های سنتز شده کبالت  IRطیف سنجی پیک های شاخص  .1جدول 

 ν(OH) کمپلکس

 (پهن)
ν(C-H) 

 (ضعیف)

ν(C=N) 

 (بسیار قوی)
ν(C=C) 

 (قوی)
ν(C-O) 

 (قوی)
ν(ClO4) 

 (قوی)
ν(C-S) 

 (ضعیف)

ν(Co-O) 

 (ضعیف)

ν(Co-N) 

 (ضعیف)

[Co(cdsalMeen)(PBu3)]+ 3340 2951 1619,1616 1440 1233 1091 740 571 457 

[Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]+ 3332 2976 1611,1605 1462 1256 1093 732 573 465 

[Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]+ 3343 2985 1618,1609 1459 1263 1093 770 575 463 

[Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]+ 3328 2951 1617,1612 1463 1249 1095 746 565 450 

 شیف باز (III)( کمپلکس های کبالت ppmمگاهرتز، دمای اتاق، تترامتیل سیلان، کلروفرم،  044) HNMR1داده های طیف سنجی  .2دول ج

  2و7پروتون های  کمپلکس

 پروپان دی آمین

 پروتون های 

نتری متیل فسفی  

 پروتون های گروه
SCH3 

پروتون های گروه 

 آروماتیک

 پروتون 

 آزومتین

[Co(cdsalMeen)(PBu3)]+ 0/82, 3/57, 4/43 1/30, 1/53-1/91 2/99 6/83-7/42 8/57 

[Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]+ 0/84, 3/66, 4/85 1/33, 1/56-2/01 2/95 7/10-7/78 8/63 

[Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]+ 0/84, 2/17, 2/57 1/31, 1/52-1/95 2/95 7/01-7/67 8/51 

[Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]+ 0/84, 3/47, 4/47 1/41, 1/55-1/68 2/63 7/10-8/41 8/63 

 

 

 

 )بCo(cdsalMeen)(PBu )]3[(+و کمپلکس  الف() cdsalMeen2Hلیگاند  IRطیف  -2شکل 

(الف)  

(ب)  
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 فرابنفش-نتایج طيف هاي جذبي ناحيه مرئي طالعه -3-3

د. مطالعه نروش های ساختاری مفید باشد در بررسی و سنجش نتایج به دست آمده از نطیف های جذبی الکترونی می توان

انجام  %95آنها در حلال اتانول ( III)طیف الکترونی در ناحیه مرئی و فرابنفش لیگاندهای شیف باز و کمپلکس های کبالت 

 nm 301-301 و دیگری در ناحیه nm  374-373شد. در طیف مربوط به لیگاند دو پیک کاملا مشخص یکی در ناحیه

حلقه   *π πبه انتقالات الکترونی مربوطاول  مربوط به ناحیه بر اساس گزارشات در مقاله های مختلف پیک. مشاهده گردید

نسبت گروه آزومتین به است که   *nπبه انتقالاتدر حالی که پیک پهن در ناحیه دوم مربوط  های آروماتیک می باشد

دیده می شود را می توان به انتقالات  nm  429( پیک جدید که در محدوده3در طیف کمپلکس ها )جدول [. 1] می شود داده

LMCT انتقال بار فنولات( نسبت داد- IIICo این انتقال بار در کمپلکس های شیف باز که لیگاند آنها دارای گروه فنولاتی .)

می تواند ترکیبی از دو انتقال بار فلز به لیگاند  nm 619شده در محدوده پیک پهن مشاهده  [.21]می باشد دیده می شود

(dπ*) و انتقالاتd -d (1gA1gT  1وgAg2T)  باشد که در بیشتر موارد انتقالd-d  در زیر انتقالMLCT 

 .را ببینید( 4)شکل  [ ,2110]پوشیده می گردد 

 (III)درصد( کمپلکس های کبالت  89)طول موج ماکزیمم، نانومتر، اتانول  UV-Vis: طیف جذبی 3جدول 

لزانتقال بار لیگاند به ف کمپلکس اندانتقال بار فلز به لیگ   

[Co(cdsalMeen)(PBu3)]+ 427 613 

[Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]+ 470 611 

[Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]+ 471 617 

[Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]+ 423 614 
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 )بCo(cd5BrsalMeen)(PBu )]3[(+و کمپلکس  الف() cd5BrsalMeen2Hطیف فرابنفش لیگاند  -0شکل 

 

 

 

(ب) )الف(  
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 ارزیابي فعاليت هاي ضد باکتریایي -3-8

بر در این تحقیق شیف باز سنتز شده  (III)کبالت نتایج به دست آمده از بررسی فعالیت ضد باکتری لیگاندها و کمپلکس های 

با استفاده از با استفاده از روش انتشار در آگار  کلی اشریشیا و باکتری گرم منفی استافیلوکوکوس اورئوس باکتری گرم مثبت

رد مطالعه در نتایج حاصل نشان داد کلیه ترکیبات سنتز شده ی موشان داده شده است. ن 4در جدول استاندارد تتراسایکلین 

باکتری  (MBC)و کشندگی  (MIC)حداقل غلظت مهار کنندگی  ممانعت از رشد باکتری های یاد شده بسیار موثر می باشند.

 کنندگی ممانعت اثراز این تحقیق در شرایط آزمایشگاهی، گردآوری شده است. با توجه به نتایج به دست آمده  1ها در جدول 

شیف بیشتر از کمپلکس های کبالت بر روی باکتری گرم منفی تحت آزمایش اندهای سنتز شده یگو نیز فعالیت باکتری کشی ل

  می باشد.باز سنتز شده بر روی این میکروارگانیسم ها 

( می توان نسبت داد. تشکیل C-S( و گروه گوگردار )C=Nفعالیت زیستی لیگاند های شیف باز را به دارا بودن گروه ایمینی )

بین این دو گروه با گیرنده های بیولوژیکی موجود در باکتری ها، می تواند عامل بازدارندگی فعالیت این  پیوند هیدروژنی

 میکروارگانیسم ها باشد. 

. با توجه به این تئوری، با [29,30] فعالیت ضد باکتری کمپلکس ها را می توان بر اساس تئوری تشکیل کی لیت توجیه کرد

نی اوربیتال های فلز مرکزی با اوربیتال های لیگاند از یک سو و با به اشتراک گذاشتن بار مثبت تشکیل کی لیت بر اثر همپوشا

اتم مرکزی با گروه های الکترون دهنده لیگاند از سوی دیگر قطبیت فلز مرکزی کاهش می یابد و دانسیته الکترونی  بر روی 

ش ماهیت چربی دوستی کمپلکس تشکیل شده می گردد. کل حلقه کی لیت توزیع و پخش می شود. این امر منجر به افزای

غشا چرب سلول ها فقط اجازه عبور موادی را می دهند که قابلیت انحلال در چربی داشته باشند بنابراین چربی دوستی یک 

به  فاکتور مهم در کنترل فعالیت باکتری ها می باشد. افزایش چربی دوستی کمپلکس منجر به نفوذ بیشتر این کمپلکس ها

غشا چرب سلول می گردد و محل های اتصال به آنزیم میکروارگانیسم ها توسط یون فلزی مسدود می گردد. از سوی دیگر این 

اتصال فرآیند تنفس سلولی میکروارگانیسم را مختل کرده و سنتز پروتئینی که مسئول رشد میکروارگانیسم است را دچار 

 کروارگانیسم از میان می رود. اختلال می کند و به این ترتیب فعالیت می

تفاوت در میزان بازدارندگی فعالیت باکتری ها توسط ترکیبات سنتز شده به نفوذپذیری از غشا سلولی میکروارگانیسم ها یا 

کمپلکس  1و  4تفاوت در ساختار ریبوزوم سلولهای این میکروارگانیسم ها بستگی دارد. در این تحقیق، بر اساس نتایج حدول 

 . [31,32]بالت سنتز شده فعالیت ضد باکتری کمتری نسبت به لیگاندها از خود نشان دادند های ک

 و باشد می منفی گرم باکتری یک که کلی اشریشیا باکترییافته ها نشان می دهد که اثر بازدارندگی ترکیبات سنتز شده بر 

است(  گلیکانی و پپتید ی استافیلو کوکوس که دیواره آن)در مقایسه با باکتر باشد می لیپیدی بیشتر باکتری این سلولی دیواره
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 قدرت صورت این در ،و به دنبال آن مرگ باکتری نسبت داد سلولی دیواره تخریب دلیل بهکه می توان آن را  ،بیشتر است

 .است شده بیشتر اورئوس استافیلوکوکوس با مقایسه در کشندگی

یگاند شیف باز گوگردار چهاردندانه و تعدای از مشتقات استخلاف دار این لیگاند اثر ضد باکتریایی یک ل [33]ایسلر و همکاران 

را بر روی استافیلوکوکوس اورئوس، باسیلوس سوبتیلس، اشرشیا کلی و سودوموناس آزوجینوزا ارزیابی کرده و دریافتند که تمام 

لیگاند اولیه فاقد استخلاف  MICیسه دیده شد که لیگاندها مانع از رشد همه میکروارگانیسم های مورد مطالعه هستند. در مقا

داروی استاندارد  MICبوده است. مقدار به دست آمده با مقدار  mg/mL 6721/7 برای تمام باکتری های تحت آزمایش

و برای باکتری  برای سه باکتری باسیلوس سوبتیلس، اشرشیا کلی و سودوموناس آزوجینوز کاملا برابر است 9سفتریکسون

نیز طی مطالعه  [34]گملکسیز و همکاران   ( است.mg/mL 721/3فیلوکوکوس اورئوس حتی موثرتر از داروی یاد شده )استا

ای، عملکرد ضد باکتریایی تعدادی از لیگاندها و کمپلکس های شیف باز چهار کئوردینه را بر روی باکتری گرم منفی اشرشیا 

این لیگاندها و کمپلکس های  MICکرده و گزارش کردند که بین ارزیابی کلی و باکتری گرم مثیت استافیلوکوکوس اورئوس 

فعالیت ضد باکتری لیگاند شیف باز  [31]آنها بر روی این دو باکتری تفاوت زیادی وجود دارد. همچنین آجی باده و همکاران 

ا کلی، سودوموناس آزوجینوز، گوگردار و کمپلکس های مس، کبالت، پلاتین و پالادیم آنها را بر روی باکتری های اشرشی

باسیلوس سوبتیلس، استافیلوکوکوس اورئوس، کلیسیلا پنومونیه، شیگلا سونئی و سالمونلا تیفی مطالعه کرده و دریافتند که هم 

باکتری های گرم مثبت و هم باکتری های گرم منفی مورد آزمایش به ترکیبات سنتز شده مورد مطالعه حساس هستند. ولی 

حساسیت به کمپلکس کبالت  mg/mL 21/7-63/9 در حدود MICگرم منفی به ویژه اشرشیا کلی با محدوده  باکتری های

خواص ضد میکروبی یک لیگاند شیف باز گوگردار و کمپلکس های نیکل،  زنی [36]سون مز و همکاران  است. داشته یبیشتر

این ترکیبات  MICقرار داده و مشاهده نمودند محدوده  سویه باکتریایی مورد مطالعه 1منگنز، مس و کبالت آنها را بر روی 

می باشد. در این میان  μg/mL 649-49و  μg/mL 649-19سنتزی بر روی باکتری های گرم منفی و مثبت به ترتیب 

 فعالیت ضد باکتری لیگاند اولیه و کمپلکس کبالت آن بیشتر از سایر ترکیبات مورد مطالعه بوده است. 

و کمپلکس های کبالت سنتز  ی شیف باز گوگرددارخاصیت منحصر به فرد ضد باکتری لیگاندهاطالعه حاضر، بر اساس نتایج م

شده بیانگر این واقعیت است که می توان از آنها در درمان بیماری های عفونی ناشی از دو باکتری نامبرده شده در این تحقیق و 

تحقیقات شاید بتوان یا ساخت داروهایی با منشا این ترکیبات جدید به  مسمومیت های غذایی استفاده کرد. بنابراین با ادامه

 درمان بیماری ها و عفونت های ایجاد شده از این باکتری ها در محیط زنده بدن نیز امیدوار بود.

 

 

 
1Ceftriaxon 
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 (mg/mLعه )شیف باز بر روی میکروارگانیسم های مورد مطال (III): اثر ضد باکتریایی لیگاندها و کمپلکس های کبالت 0جدول 

 E. coli S. aureus ترکیبات سنتز شده

H2cdsalMeen 26 23 

H2cd5ClsalMeen 28 25 

H2cd5BrsalMeen 28 25 

H2cd5NO2salMeen 24 22 

[Co(cdsalMeen)(PBu3)]+ 19 17 

[Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]+ 20 18 

[Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]+ 20 18 

[Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]+ 22 20 

tetracycline 32 34 

 

 و.coli  Eسویه های شیف باز بر روی ترکیبات سنتز  (MBC)و حداقل غلظت کشندگی  (MIC): حداقل غلظت مهار کنندگی 5جدول 

S. aureus (μg/mL) 

 E. coli S. aureus ترکیبات سنتز شده

MIC MBC MIC MBC 

H2cdsalMeen 2/77  7/14  3/63  1/09  

H2cd5ClsalMeen 1/71  4/07  6/19  1/01  

H2cd5BrsalMeen 1/71  4/07  2/17  1/01  

H2cd5NO2salMeen 6/70  6/797  4/09  2/771  

[Co(cdsalMeen)(PBu3)]+ 7/790  1/719  1/712  1/269  

[Co(cd5ClsalMeen)(PBu3)]+ 6/726  1/706  3/294  3/204  

[Co(cd5BrsalMeen)(PBu3)]+ 6/726  1/706  3/294  3/204  

[Co(cd5NO2salMeen)(PBu3)]+ 9/741  2/291  6/241  6/397  

tetracycline 71/2  69 3/9  39 

 نتیجه گیری -4

مورد ( III)در سنتز کمپلکس های جدید پنج کئوردینه کبالت  NNOSچهار لیگاند نامتقارن شیف باز با کره کئوردیناسیون 

ل آلدهید هستند که بر اساس پژوهش ها، دارای خواص استفاده قرار گرفتند. این لیگاندها دارای مشتقات مختلف سالیسی

زیستی متنوعی می باشند. کمپلکس های سنتز شده توسط روش های آنالیز عنصری، طیف سنجی زیر قرمز و رزونانس 

فرابنفش شناسایی شدند. داده های طیفی اتصال لیگاند چهاردندانه به -مغناطیسی هسته هیدروژن و طیف بینی جذبی مرئی

بالت و وجود یک مولکول تری بوتیل فسفین در کئوردینه پنجم را تایید کردند. مطالعه ی زیستی ضد باکتری لیگاندها و اتم ک

کمپلکس های کبالت یاد شده در این تحقیق در مقابل سویه های باکتریایی در حضور استاندارد تتراسایکلین نشان داد که 
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ی در مقابل رشد باکتری های انتخابی برخوردارند. لیگاندهای شیف باز سنتز شده تمامی ترکیبات از اثر بازدارندگی بسیار خوب

 اثر ضدباکتری بیشتری نسبت به کمپلکس ها از خود نشان داده اند.

 تقدیر و تشکر -5

یمانه صم دارابفیروزآباد و آزاد اسلامی واحد های های مالی معاونت پژوهشی و فناوری دانشگاه  نویسندگان مقاله از حمایت

همچنین نویسندگان مراتب تشکر خود را نسبت به سرکار خانم دکتر بنفشه اسمعیل زاده )دانشگاه علوم  نمایند. تشکر می

 پزشکی بوشهر( جهت انجام تست های بیولوژیکی تقدیم می دارند.
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