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آریل سولفینیک مزالازین در حضور داروی سینتیک و مکانیسم الکترواکسیداسیون 

 اسید

 4،3، فاطمه گنجه ای زاده روحانی2*،، اسماعیل تماری1مهین بشیری
 گروه شیمی دانشگاه پیام نور1

 ایران پایه، دانشگاه خلیج فارس، بوشهر، گروه شیمی، دانشکده علوم2
 ایران کرمان، کرمان، پزشکی علوم دانشگاه نوروفارماکولوژی، پژوهشکده فارماسیوتیکس، تحقیقات مرکز3

 ایران کرمان، کرمان، استان طبیعی منابع و کشاورزی آموزش و تحقیقات مرکز پزشکی، گیاه تحقیقات بخش4

 18/04/97تاريخ پذيرش:                  13/04/97تاريخ تصحيح:                   08/02/97تاريخ دريافت: 

 چكيده

 با سولفینیک اسید به عنوان نوکلئوفیل تولوئن - 5 و الکتروشیمیایی مزالازین در حضور و عدم حضور بنزن سولفینیک اسیدیداسیون اکسدر این پژوهش 

نشان دهنده شرکت کینون ایمین حاصل از اکسایش حاصل  نتایج .گرفتای و کولومتری در پتانسیل  ثابت  مورد بررسی قرار استفاده از ولتامتری چرخه

ید مکانیسم پیشنهادی، سنتز ایباشد. به منظور تمی ECCسولفینیک اسیدها از طریق واکنش افزایشی مایکل با مکانیسم مزالازین در واکنش با آریل

جرمی شناسایی طیف سنجی و  FTIRالکتروشیمیایی اکسایش مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید انجام شد و محصول به دست آمده توسط طیف 

های چرخه ای ولتاموگرام با آریل سولفینیک اسید ها با استفاده از شبیه سازی های سرعت همگن ظاهری واکنش کینون ایمین تولید شدهثابت شد.

 زده شد. تخمین

  اسید. سولفینیک آریلمزالازین، ولتامتری چرخه ای، مکانیسم و سینتیک الکتروشیمیایی، کلمات کلیدی: 

 مقدمه -1

التهابی های باشد که در درمان بیماری می یک داروی  ضد التهاب (2، مسالامین1مزالازین ،ASA-5آمینوسالیسیلیک اسید )

های دارای ویژگیهمچنین این دارو  .[1] گیردمورد استفاده قرار می 4و کولیت اولسراتیو 3بیماری کرون ، همانند)IBD(روده 

باشد .این ویژگی ها به حضور ساختار شیمیایی فنولی در این ترکیب نسبت های آزاد میآنتی اکسیدان و جمع کنندگی رادیکال

شود در آمینوسالیسیلیک اسید  غیر فرموله و محلول در آب به سرعت از روده باریک جذب می-5از  درصد 80 .[ 2]شودمیداده 

آمینوسالیسیلیک از -5رسد. برای غلبه بر جذب سریع نتیجه میزان کافی از این دارو به نواحی دیستال روده باریک یا کولون نمی

 

ایرانبوشهر -خلیج فارس، دانشگاه تجزیه: استادیار شیمی .نویسنده مسئوول ،                                                                               tammari@pgu.ac.ir 

1 Mesalazine 
2 Mesalamine 
3 Crohn 
4 Ulcerative colitis 
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، 5آمینوسالیسیلیک اسید طراحی شده است که شامل سولفاسالازین-5ای بر باریک، تعدادی فرمولاسیون)پیش برنده دارو(روده

هستند که به وسیله پیوند آزو به یک  ASA-5بالسالازید و اولسالازین حاوی  سولفاسالازین، می باشند. 7بالسالازید و 6اولسالازین

 دهد.اصلی را از روده باریک کاهش میساختار آزو به وضوح جذب داروی  شوند.دیگر متصل می ASA-5 ترکیب خنثی یا مولکول

 [.3]  (1)طرح  شوندکه بخش فعال درمانی است تبدیل می ASA-5 های روده کاهیده شده و بهترکیبات آزو توسط باکتری

 

 شود.درمانی است، تبدیل میآمینوسالیسیلیک اسید )مزالازین( که بخش فعال -5( ترکیبات آزو مثل سولفاسالازین توسط آزو ردوکتاز باکتریایی به 1طرح

 مهار شامل اصلی مکانیسم های مختلفی برای اثر آمینوسالیسیلات ها در بیماری التهابی روده پیشنهاد شده است. مکانیزم

 همچنین مزالازین. باشد می ها لووکوتیرین و ها پروستاگلاندین تولید کاهش برای لیپوکسیژناز و سیکلوکوسیژیناز مسیرهای

 ها سیتوکین اثر التهابی های واسطه ای روده های سلول کاهش با بنابراین و دهد می تغییر را TNF-alpha نعقادیا ضد اثرات

 التهابی ضد عوامل سایر و اکسیژن های رادیکال تولید و پلاکت سازی فعال فاکتور مهار شامل دیگر فرآیندهای. کند می مختل را

 . [4] .است

های مهمی در سنتزهای آلی به شمار های بیولوژیکی خود، حد واسطخصوصیات شیمیایی و فعالیتها به جهت ارگانو سولفون

شوند از این رو سنتز آن ها از نظر  صنعتی نیز ها ، به عنوان مواد حساس به حرارت نیز شناخته می. ارگانو سولفون[5]آیندمی

سنتز  محصولات دارویی  نیز به کار برده همچنین این ترکیبات به   .[6 ]از اهمیت خاصی برخوردار است سط در  عنوان  حد وا

های شوویمیایی روش. [ 7]گیرندشوووند  و به طور گسووترده ای  برای سوونتز ترکیبات فعال بیولوژیکی مورد اسووتفاده قرار میمی

جه هستند. اکثر این هایی مواهای شیمیایی با محدودیتها گزارش شده است که برخی ازاین  روشبسیاری برای سنتزسولفون

شرایط دمایی روش سولفونها به  سنتز بالایی نیاز دارند در حالی که ارگانو ضوع  سند و همین مو سا سبت به دما ح شدیداً ن ها 

تر ، محصولات خالص تر و هایی با شرایط بهتر، دمای  پایینهای جدی مواجه کرده است. با این وجود روشها را با محدودیتآن

 . [8 ]. باشدتر برای سنتز این ترکیبات وجود دارد که بهترین نمونه آن الکتروسنتز میراندمان بالا

 
5 Sulfasalazine 
6 Olsalazine 
7Balsalazid  
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. برگزیدگی [9]پردازدی بین تأثیرات شوویمیایی و الکتریکی میاز شوویمی اسووت که به رابطه ایشوواخه به عنوان  الکتروشوویمی

با آن میواکنش بالایی که  پارامترهای های الکتروشووویمیایی و دقت  با این واکنشتوان  ندازه گرفت روشمرتبط  های ها را ا

 .[10]دهدای قرار میتجزیههای ترین روشترین و انتخابیالکتروشیمیایی را در ردیف حساس

تاریخ الکتروشوویمی [11]های پیچیده آلی مطرح شووده اسووتالکتروشوویمی به عنوان ابزاری قدرتمند به منظور سوونتز مولکول

گردد و واکنش کالب که در جریان آن های آلی بر میلکتروشوویمی به عنوان ابزاری برای مطالعه واکنشترکیبات آلی به کاربرد ا

آیند، سوورآغازی بر سوونتزهای های آزاد به وجود میهای کربوکسوویلات رادیکالاز دکربوکسوویلاسوویون الکتروشوویمیایی یون

های الکتروارگانیک به وجود آمد که به تئوری واکنشهای مهمی در ن زمان به بعد، پیشووورفتآاز  الکتروشووویمیایی اسوووت.

 .[12]ها منجر گردیدهای الکتروشیمیایی ترکیبات آلی و تعیین مکانیسم واکنشگیری ثابتاندازه

 تجربی -2

 مواد شيميايي -1-2

صد،99مزالازین با درجه خلوص  شرکت مرک در شد.می 8ساخت  سید با  با سولفینیک ا شتقات بنزن و تولوئن  درجه خلوص م

شرکت آلدریچ 98بیش از  صد از  شده اند. 9در سدیم مواد مورد نیاز جهت تهیه محلول تهیه  سفات،  سدیم ف شامل  های بافر 

فسفریک و اسید استیک و حلال مورد استفاده استونیتریل  اسید سدیم استات ، هیدروژن فسفات، سدیم دی هیدروژن فسفات،

 باشند.نیز ساخت شرکت مرک می

 وسايل و تجهيزات-2-2

سی ستگاهبرر ستفاده ازد ستگاه BH 1220مدل  CHI های ولتامتری با ا سنتز از د شد. جهت انجام الکترولیز و   10اتولب انجام 

 استفاده شد.  PGSTAT12مدل 

الکترود متر ساخت شرکت آذر میلی 2سطح مقطع قطر ( با GCای )ای از الکترود کربن شیشهبه منظور انجام ولتامتری چرخه

به عنوان الکترود کار، از سیم پلاتین به عنوان الکترود مخالف و از الکترود نقره /نقره کلرید ساخت شرکت آذر الکترود به عنوان 

 .الکترود شاهد استفاده شد

الکترود به  سوواخت شوورکت آذر مترمیلی 6متر و قطر سووانتی 6ای به ارتفاع برای انجام الکترولیز، از الکترودهای گرافیت میله

 توری پلاتینی به عنوان کاتد و از الکترود نقره/نقره کلرید به عنوان الکترود شاهد استفاده شد. عنوان آند،

 
8 Merck 
9 Aldrich 
10 Autolab 
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رقم اعشووار انجام  4با دقت  ED224Sمدل  Sartoriusو  ANDبا اسووتفاده از ترازوهای دیجیتالی  های وزنیکلیه اندازه گیری

 گرفته است .

ستگاه برای تنظیم بافرهای مو ستفاده از د ساخت کارخانه مترواهم مدل  pHرد ا ستفاده   pHواحد 001/0با دقت   827متر،  ا

 شد.

 .تعیین گردید Electrothermalساخت شرکت  Digital Melting Pointنقطه ذوب با استفاده از دستگاه 

 تهيه محلول ها -3-2

تولوئن سولفینیک اسید( محلول  بنزن سولفینیک اسید، نظر)مزالازین ،ای، ابتدا از ماده مورد های ولتامتری چرخهجهت بررسی

شد. 01/0 مادر با غلظت  ساخته  شته و1سپس  مولار  سل ولتامتری با بافر مورد نظر به  میلی لیتر از محلول مذکور بردا در 

 مورد استفاده قرار گرفت .میلی مولار جهت انجام ولتامتری 1میلی لیتر رسانده شد. بدین صورت محلول با غلظت  10حجم 

ترکیبات بنزن سووولفینیک ولتاموگرام هریک از  شووایان ذکر اسووت برای بررسووی ولتاموگرام ها ، ولتاموگرام مزالازین به تنهایی ،

 در پایان ولتاموگرام مزالازین در حضور نوکلئوفیل رسم شد . به تنهایی و اسید و تولوئن سولفینیک اسید، به عنوان نوکلئوفیل،

 هاي کولومتري هاي مورد نياز جهت بررسيتهيه محلول-4-2

سولفینیک  اسید)تولوئن سولفینیک مول بنزن میلی 3/0مول مزالازین و میلی 3/0برای انجام کولومتری  در پتانسیل ثابت، ابتدا 

سید( را به ظرف حاوی  سبت حجمی  80ا ستونیتریل با ن سفات )قدرت یونی حاوی بافر  1به  7میلی لیتر مخلوط آب /ا  2/0ف

 انجام شد.  Ag/AgClولت نسبت به  55/0( اضافه کرده و سپس کولومتری با تثبیت پتانسیل الکترود کار در pH=3مولار و 

 الكتروشيميايي هاي مورد نياز جهت سنتزتهيه محلول-5-2

مول تولوئن میلی 1)و یا  نیک اسوویدیسووولفبنزن مول میلی1مول مزالازین و میلی 1 ابتدا ،الکتروشوویمیایی سوونتز برای انجام 

 M 2/0حاوی بافر فسفات ) 1به  7آب/استونیتریل با نسبت حجمی  مخلوطمیلی لیتر  80ظرف حاوی  را به سولفینیک اسید(

 انجام شوود. Ag/AgClنسووبت به ولت 55/0با تثبیت پتانسوویل الکترودکار در  الکترولیز ( اضووافه کرده و سووپس =00/3pH و

که ترسوویب محصووول بر روی سووطح  از آنجا اش رسووید الکترولیز متوقف شوود.درصوود مقدار اولیه 10هنگامی که جریان به 

های زمانی کوتاه الکترودها با ها می شووود لازم بود که درمدت الکترولیز و در فاصووولهالکترودهای کربن  باعث کاهش کارآیی آن

ستون و آب مقطر شود. ا شو داده  ست ضافه کرده که منجر به پس از ات ش سفریک به محلول ا سیدف مام الکترولیز، چند قطره ا

 پس از صاف کردن محلول، رسوب بدست آمده با آب مقطر شستشو داده شد و سپس خشک گردید. تشکیل رسوب شد.
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 الکتروشیمیایی مزالازین  هایبررسی -3

  اکسيداسيون مزالازين -3-1

پذیر، با از با الکترواکسیداسیون مزالازین نشان داده است که این ترکیب در یک فرآیند برگشتهای انجام شده در ارتباط بررسی

 . [16-13] شودمیدست دادن دو الکترون و دو پروتون به کینون ایمین اکسید 

شکل شد.مربوط به اکسایش مزالازین می aولتاموگرام  شود،ملاحظه می 1همان طور که در  در روبش که  1Aپیک اکسایش  با

سیل سمت پتان سیدی(های مثبتبه  سیل  )اک سبت به(ولت  50/0در پتان سایش دودیده می) Ag/AgClن  شود مربوط به اک

شود که بیانگر وجود یک مکانیسم پیچیده در روبش برگشت سه پیک کاهش دیده می کینون ایمین است. الکترونی مزالازین به

سایشپس از  ست. اولیه اک شود که در در  مزالازین ا شیمیایی دنبال می  سط چندین واکنش  سایش اولیه مزالازین تو واقع اک

تواند به عنوان پذیرنده مایکل فعال بوده و می یکینون ایمین حاصل ترکیب . [1]شودچند گونه الکتروفعال حاصل می نتیجه آن،

 گردد.به ترکیبات مختلفی تبدیل (4و1) ثیر حلال، مواد افزودنی و ... قرار گرفته ودر چارچوب افزایش مایکلتاتحت 

 
(  مولار 1×3-10ای مزالازین  )ولتاموگرام  چرخه  (b( در غیاب بنزن سولفینیک  اسید . )مولار 1×10-3ای مزالازین )های چرخه( ولتاموگرامa: )1شکل  

ای در سطح الکترود کربن شیشه (  ،مولار 1×3-10سولفینیک اسید )ای بنزن ولتاموگرام چرخه (c(. )مولار 1×10-3در حضور بنزن سولفینیک اسید )

(GC : شرایط ولتامتری. )3=pH  سرعت روبش پتانسیلمولار 2/0، قدرت یونی ، mV/s  100. 

ها بر حسب نسبت جریان عبرای بررسی در مورد مکانیسم الکتروشیمیایی سیستم از آزمون تغییر سرعت روبش و رسم منحنی تاب

 .سرعت روبش استفاده شده است 

های مختلف روبش پتانسیل نشان نیک اسید در سرعتیتولوئن سولف-4ای مزالازین را در حضور های چرخهولتاموگرام 2شکل

 دهد .می
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ای در محلول سطح الکترود کربن شیشهمولار تولوئن سولفینیک اسید در میلی 1مولار مزالازین در حضور میلی 1ای محلول گرام چرخهموولتا( 2شکل

 .ولت بر ثانیهمیلی  500و  250، 100، 50، 25 ( به ترتیب عبارتند از :e(تا)aهای روبش از ).سرعت pH=3مولار و  2/0حاوی بافر فسفات با قدرت یونی 

دریچه زمانی به کار رفته شده دهد که با افزایش سرعت روبش و کاهش نشان می 2های شکل نتیجه حاصل از آنالیز ولتاموگرام

1در ولتامتری نسبت جریان پیک های 
A

PI / 1
C

PI (. 3 یابد )شکلافزایش می 

های کاتدی به آندی افزایش شود، با افزایش سرعت روبش پتانسیل نسبت جریان پیکمشاهده می 3همان طور که در شکل 

باشد. با افزایش سرعت روبش زمان لازم برای نیک اسید مییسولف تولوئنپذیری کینون ایمین با یابد که این امر بیانگر واکنشمی

یابد و در نتیجه درصد بیشتری از کینون ایمین  موجود در سطح نیک اسید کاهش مییسولفتولوئن واکنش کینون ایمین با 

 شود .می 1C نماید که این امر موجب افزایش جریان پیکالکترود در واکنش احیا شرکت می

 
 ها بر حسب سرعت روبش پتانسیل( نمودار تغییرات نسبت جریان3شکل 

 هاي مختلف  pHرفتار الكتروشيميايي مزالازين در  بررسي-3-2

ست که اثرات قابل ملاحظه ای بر  pHعموماً  صاتمتغییری ا شخ ست تا اثرات  روی م ولتاموگرام ها می گذارد . بنابراین مهم ا

pH باشد از این یهمراه با انتقال پروتون م مزالازین کاهش –اکسایش واکنش .[14]بر سیستم های الکتروشیمیایی بررسی شود
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سایش  سیل اک سته به  این ترکیب کاهش –رو پتان سی ولتاموگرام pHواب ست .بدین علت به برر ای مزالازین های چرخهمحیط ا

 های مختلف پرداخته شده است. pHدر

A)پتانسیل پیک اکسایش 
pE)  شود.بیان می زیربه وسیله رابطه 

 𝑬𝑷
𝑨 = 𝑬𝑷

𝑨(𝒑𝑯 = 𝟎) − (
𝟐.𝟑𝟎𝟑𝒎𝑹𝑻

𝟐𝑭
) 𝒑𝑯                                                    

pH=A)0(های درگیر در واکنش و تعداد پروتون mکه
pE  0پتانسیل پیک آندی در=pH باشد. منحنی شامل دو خط با می

 کنند. یکدیگر را قطع می 6حدود  pHهای متفاوت است، که در معادلات و شیب

های pHاست اما در   2تقریباً برابر با   6های کمتر  ازpHپروتون در  دهند تعدادهمان طور که محاسبات انجام شده نشان می

شود. در کربوکسیلیک اسید در مزالازین نسبت داده میمی باشد علت این امر به حضور گروه عاملی  1بالاتر  این نسبت  برابر 

دارد بنابراین  (وجودCOOH-)  دارای پروتون اسیدی است به صورت گروهی که  های اسیدی گروه کربوکسیلیک اسیدمحیط

 الکترونی است .  های اسیدی به صورت دو پروتونی و دواکسایش این ترکیب در محیط

apK باشد که این مقدار تقریباً نزدیک به مقادیر ارائه شده در سایر می 6برابر  باز مزالازین -سیدبه دست آمده برای تعادل ا

 .[16و14[ باشد( می78/5مراجع )

 در حضور و عدم حضور بنزن سولفينيک اسيد  pHسازي بهينه -3-4

با بنزن  ، که در آن بیشترین واکنش پذیری برای کینون ایمین حاصل از اکسایش مزالازین pHبه منظور به دست آوردن بهترین 

های مختلف مورد pHشود، رفتار الکتروشیمیایی مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید در سولفینیک اسید مشاهده می

رفتار  8و بازی :  7خنثی :  6، 5، 4، 3، 2های اسیدی : pHمختلف، شامل  pHبررسی قرار گرفت. بدین منظور در سه ناحیه 

تقریباً اثری از مربوطه  در ولتاموگرام pH=3 و  pH=2در. الکتروشیمیایی مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید بررسی شد

اکسایش شود که این نشان دهنده انجام واکنش شیمیایی سریع بین کینون ایمین حاصل از پیک کاتدی )برگشت ( مشاهده نمی

از میزان واکنش پذیری به مقدار قابل توجهی کاسته  pH=6و pH=5 و pH=4 در  باشد.مزالازین با بنزن سولفینیک اسید می

شود جریان پیک کاتدی در گونه که ملاحظه میهمان قابل مشاهده است . ای که پیک کاتدی در ولتاموگرام شده به گونه

دهنده انجام واکنش شیمیایی  نشان کاهش یافته است. این کاهش ،aنسبت به جریان پیک کاتدی در ولتاموگرام b ولتاموگرام 

باشد . در واقع واکنش شیمیایی باعث کاهش مقدار کینون ایمین و در نتیجه نیک اسید مییبین کینون ایمین با بنزن سولف

شود. مهمترین دلیل برای کاهش واکنش پذیری مشاهده نمی pH=8و pH=7در  شود.کاهش جریان کاتدی مربوط به آن می

به وجود گروه عاملی  را می توانpH نیک اسید با پذیرنده مایکل یعنی کینون ایمین با افزایش یواکنش پذیری بنزن سولف

 .(نسبت دادCOOH-)الکترون کشنده
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. از این رو نسبت جریان کاتدی الکترود پایدار باشدبنابراین بهترین شرایط برای واکنش محیطی است که کینون ایمین در سطح 

 های مختلف رسم شده است pHها در به جریان آندی در حضور و عدم حضور بنزن سولفینیک اسید و همچنین اختلاف آن

  .نوارهای خطا بر اساس انحراف استاندارد نسبی سه بار اندازه گیری محاسبه شده است .(4)شکل

 

Aنمودار( 4شکل 
PI/1

C
PI  نسبت بهpH ( برای مزالازینaو مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید ) (bو اختلاف نمودار )A

PI/1
C

PI  نسبت بهpH 

 .(a-bمزالازین و مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید)

نیک اسید یبنزن سولفپذیری برای کینون ایمین حاصل از اکسیداسیون مزالازین و دهد که بهترین واکنشنتایج حاصل نشان می

 استفاده شده است . pH=3 های انجام شده در این پایان نامه از بافر با شود بنابراین در تمام بررسیمشاهده می pH=3در 

 مزالازين در حضور و عدم حضور بنزن سولفينيک اسيدبررسي رفتار الكتروشيميايي -3-5

ای مزالازین در حضور و های چرخهحضور بنزن سولفینیک اسید، ولتاموگرامبه منظور بررسی رفتار الکتروشیمیایی مزالازین در 

 ( .1شد )شکل عدم حضور بنزن سولفینیک اسید بررسی

 462و 476ای مزالازین است که پیک آندی و کاتدی به ترتیب در پتانسیل )مربوط به ولتاموگرام چرخه a(، منحنی 1در شکل )

مربوط به ولتاموگرام مزالازین در حضور بنزن سولفینیک  b منحنی.شودظاهر میAg/AgCl نسبت به الکترود مرجع  (میلی ولت

مربوط به رفتار الکتروشیمیایی بنزن سولفینیک اسید است که در این محدوده پتانسیل، غیر   Cمنحنی  و باشداسید می

 باشد.می فعالالکترو

افزایش یافته و اثری از پیک کاتدی در روبش برگشت  1A پیک آندیجریان  مشاهده شد، 1شکل در  bدرمنحنی  گونه کههمان

 باشد. گردد که نشان دهنده انجام واکنش شیمیایی سریع بین کینون ایمین  با بنزن سولفینیک اسید میمشاهده نمی

اکسایش محصول حاصل شود . این احتمال وجود دارد که این پیک مربوط به نیز دیده می 2Aپیک آندی  b همچنین در منحنی 

  .باشدمینیک اسید و یا جذب سطحی محصول بر روی سطح الکترود یاز واکنش بین کینون ایمین و بنزن سولف
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 مطالعات کولومتري مزالازين در حضور بنزن سولفينيک اسيد-3-6

ای ثابت و انجام ولتامتری چرخه های الکتروشیمیایی، کولومتری در پتانسیلهای مورد استفاده برای تعیین مکانیسماز دیگر روش

های مبادله شده در باشد. در این روش با محاسبه بار الکتریکی مصرفی در طی الکترولیز ، تعداد الکتروندر طی کولومتری می

نتایج کولومتری نشان دهنده ی دو الکترونی بودن مکانیسم اکسایش مزالازین  باشد.می محاسبه قابل کاهش –فرآیند اکسایش 

 در حضور بنزن سولفینیک اسید است.

 شبیه سازی دیجیتالی و تعیین ثابت سرعت واکنش شیمیایی  -4

های pHاکسایش الکتروشیمیایی مزالازین به تنهایی و مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید و تولوئن سولفینیک اسید در 

شبیه سازی با یک بعدی در نظر گرفتن نفوذ و  قرارگرفت.( مورد بررسی DigiElchدیجیتالی )سازیشبیه مختلف به وسیله

پارامترهای تجربی وارد شده در نرم افزار شامل : پتانسیل شروع، پتانسیل پایان،  مسطح بودن شکل هندسی الکترود انجام شد.

های تجربی و لتاموگرامهمه این پارامترها در هنگام انطباق و باشد.می و سطح الکترود ای ، سرعت روبش پتانسیلغلظت تجزیه

در طی  وسطح الکترود )ثابت سرعت شیمیایی همگن ظاهری ( obsk های شبیه سازی شده ثابت نگه داشته شد و تنها پارامتر

 شبیه سازی تغییر داده شد.

 : هاي مختلفpHتعيين ثابت سرعت شيميايي و ثابت سرعت ناهمگن مزالازين در  -1-4

که واکنش شیمیایی آن  ECCهای مختلف بر اساس مکانیسم pHشبیه سازی دیجیتالی اکسایش الکتروشیمیایی مزالازین در 

های جانبی مزالازین در . ثابت سرعت همگن ظاهری و ثابت سرعت ناهمگن برای واکنش[17]شبه مرتبه اول است انجام شد

pH( آورده شده است. )1-3های مختلف در جدول 

 های مختلفpH( مزالازین در sk(و ثابت سرعت هتروژن)obsk(مقادیر ثابت سرعت هموژن)1)جدول 

obsk  در حضور تولوئن  مزالازین

 سولفینیک اسید

obsk  در حضور بنزن  مزالازین

 سولفینیک

obsk مزالازین sk مزالازین pH 

 

40000 30000 39/0 97/5 x 3-10 0/3 

1410 550 35/0 50/4 x 3-10 0/5 

50 25 37/0 00/3 x 3-10 0/7 

10 10 21/0 20/2 x 4-10 0/8 
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هاي pHتعيين ثابت سرعت شيميايي مزالازين در حضور بنزن سولفينيک اسيد وتولوئن سولفينيک اسيد در -2-4

 مختلف 

های مختلف pHسازی دیجیتالی اکسایش الکتروشیمیایی مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید وتولوئن سولفینیک در شبیه

 ECCبه منظور تعیین ثابت سرعت ظاهری همگن برای واکنش کینون ایمین با آریل سولفینیک اسیدها  بر اساس مکانیسم 

 آورده شده است . 1های مختلف در جدول pH ها درشهای سرعت همگن ظاهری  برای این واکنثابت انجام شد.

 =pH 3نتايج حاصل از شبيه سازي ديجيتالي مزالازين در حضور آريل سولفينيک اسيدها در -3-4

 =3pH( مزالازین را در حضور بنزن سولفینیک اسید و تولوئن سولفینیک اسید  در  obskمقادیر ثابت سرعت هموژن )  1جدول 

 مزالازین در حضور تولوئن سولفینیک اسید بیشتر از مقدار obskشود، مقدارمشاهده می  1در جدول  طور کههمان دهد.نشان می

obsk که علت آن می تواند مربوط به اثر الکترون  دهندگی گروه متیل روی  باشدمی مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید

 حلقه بنزنی باشد.

 جدید مزالازین حاصل از افزایش مشتقات آریل سولفینیک اسیدهاسنتز الکتروشیمیایی مشتق  -5

آلوده  گزینش پذیری بالا، انجام واکنش در دمای اتاق ، عدم استفاده از واکنشگر مثلهای الکتروشیمیایی توانایی بی نظیری روش

ها در مجموع به عنوان دوستدار محیط زیست معرفی ها سبب گردیده است که این روشدارند. این ویژگی کننده محیط زیست

و کولومتری، الکتروسنتز محصول ای های ولتامتری چرخههای الکتروشیمیایی انجام شده توسط روشبررسیبر اساس شوند. 

انجام شد.   اسید سولفینیک تولوئن و اسید سولفینیک بنزن واکنش حاصل از الکترواکسیداسیون مزالازین در حضور  حضور

دهد که کینون ایمین تولید شده در سطح الکترود نشان میواکنشها   برروی محصولاتو مادون قرمز بررسی طیف سنجی جرمی 

شی مایکل در حضور مشتقات آریل سولفینیک اسید به عنوان هسته دوست، واکنش افزای به عنوان پذیرنده مایکل عمل کرده و

 ( 7تا  5های  )شکل مشخصات محصولات واکنش در زیر آمده است.انجام داده و محصولات سولفون دار ایجاد کند. 
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 KBrدر  5aمحصول  جرمیطیف  (5شکل 

 
 KBrدر  5aمحصول   FT-IRطیف  (6شکل 

 5aمشخصات  محصول -1-5

, 1288, 1448, 1613, 1674, 2923, 3067, 3368, 3458= (KBr)(dec.). IR Cᵒ 210-208Mp. =

354(3), 251(14), 250(100),  (relative intensity) =389(4), m/z .MS:1-1224,1144,1078,804,725and 685cm

218(26), 141(16), 109(30), 77(76). 
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  5b مشخصات محصول -2-5

 811, 1078, 1224,1146, 1289, 1454, 1595, 16737, 3070,  3400, 3444= ( KBr) c (dec.). IRᵒ 227-224Mp. =

1-and  663 cm 

 
 KBrدر  5bمحصول   FT-IRطیف  (7شکل 

 مکانیسم پیشنهادی واکنش مزالازین در حضور مشتقات آریل سولفینیک اسید -6

ای، کولومتری وطیف جرمی محصول حاصل از سنتز الکتروشیمیایی با توجه به نتایج بدست آمده از مطالعات ولتامتری چرخه

توان برای واکنش مزالازین مسیرمکانیسمی زیر را می دهد،را نشان می 250مزالازین در حضور بنزن سولفینیک اسید که جرم 

 (.2در حضور مشتقات آریل سولفینیک اسید  پیشنهاد کرد)طرح

وارد واکنش افزایشی  ، با آریل سولفینیک اسیدهاCOOHتولید شده در سطح الکترود پس از حذف گروه  1a ، 2با توجه به طرح 

 شوند. در سطح الکترود تولید می 5bو5aمایکل شده که در نتیجه آن محصولات 
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 آریل سولفینیک اسید مکانیسم اکسایش مزالازین در حضور مشتقات -2طرح

با  توانند مجدداًدر ادامه می 5a , 5bمی تواند مبنای این پیشنهاد شود که محصول در طیف جرمی مذکور 389مشاهده جرم 

 (.3طرح (تبدیل شوند 8bو  8aنوکلئوفیل وارد واکنش شوند و به محصولات نهایی
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 آریل سولفینیک اسید در حضور مشتقات 5a,bمکانیسم اکسایش محصول  -3طرح 

 گیری نتیجه -7

 دو و الکترون دو دادن دست از با پذیر،برگشت فرآیند یک در مزالازین الکترواکسیداسیون شد داده نشان پژوهش این در

 از اسیدها سولفینیکآریل با واکنش در مزالازین اکسایش از حاصل ایمین کینون. شودمی اکسید ایمین کینون به پروتون

 بنزن حضور در مزالازین اکسایش الکتروشیمیایی سنتز. کند می شرکت ECC مکانیسم با مایکل افزایشی واکنش طریق

. است شده است ایمین کینون به نوکلئوفیل دو و یک افزایش حاصل که محصول دو تشکیل به منجر اسید سولفینیک

 واکنش ظاهری همگن سرعت هایثابت. شد شناسایی جرمی سنجی طیف و FTIR طیف توسط آمده دست به محصولات

 زدهتخمین ای چرخه هایولتاموگرام دیجیتال سازی شبیه از استفاده با ها اسید سولفینیک آریل با شده تولید ایمین کینون

 . شد

 قدردانی و سپاس

 می قدردانی و تشکر نمودند فراهم را تحقیق این نیاز مورد  آزمایشات انجام جهت لازم زمینه که نور پیام دانشگاه از نویسندگان

 .نمایند

 

 



 1398تابستان  51سال چهاردهم، شماره                    پژوهشي شيمي کاربردي                                                                        -مجله علمي

191 

 مراجع -8

[1] R. Plasmeier and D. Radzik C, Pharmaceutical Research, 9 (1992) 933. 

[2] M. Mohadjerani and Kh. Pakzad, Journal of Applied Chemistry, 7 (2013) 45. 

[3] J.P. Uetrecht and W. Trager, Drug metabolism: chemical and enzymatic aspects, United States, CRC 

Press, (2007) 115. 

[4] R. Karagozian and R. Burakoff, Ther Clin Risk Manag., 3 (2007) 893. 

[5] E. Tammari and Sh. Lotfi, Journal of Electroanalytical Chemistry, 766 (2016) 162. 

[6] D. Nematollahi and R. Rahchamani, Tetrahedron, 43 (2002) 147. 

[7] A. K. Timmbbla, CD. Souza, C. Soldi, MG. Pizzolatti and A. Spinelli, Journal of Applied Chemistry, 

37 (2007) 617. 

[8] E. Tammari, M. Kazemi and A. Amani, Journal of the Electrochemical Society, 161 (2014) G69. 

[9] A. J. Bard and L. R. Faulkner, Electrochemical Methods. 2nd ed. New York, Wiley, (2001) 1. 

[10] H. Biuck, A. Zahra, R. Jalal, J. Of Applied Chemistry, 46 (1397) 9, in Persian. 

[11] D. Nematollahi and A. Maleki, Electrochemistry Communications, 11 (2009) 488. 

[12] E. Tammari and D. Nematollahi, Electroanalysis, 23 (2011) 784. 

[13] E. Tammari, A. Amani, D. Nematollahi, R. Jalili and M. Kazemi, Mechanism and Kinetics 

Evaluation. Res. J. Chem. Environ, 17 (2013) 41. 

[14] B. Nigovic and B. Simunic, Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis, 31 (2003) 169. 

[15] E. Beckett, N. Lawrence, R. Evans, J. Davis and R. Compton, Talanta, 54 (2001) 871. 

[16] B. Nigovic, Z. Mandic, B.  Simunic and I. Fistric, Journal of Pharmaceutical and Biomedical 

Analysis, 26 (2001) 978. 

[17] E. Tammari, A. Nezhadali, Sh. Lotfi and MR. Mohammadizadeh, Anal. Bioanal. Chem. Res., 4 

(2017) 319. 



 

 

 


