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 يو بررس آهندياکس يسيمغناط با استفاده از نانو ذرات هاندوليالينوآلکيآم-3سنتز  

 آنها اليباکتريآنت تيفعال

  ٭سيده کبري عظيمي 

 ايران، رشت، باشگاه پژوهشگران جوان و نخبگان، واحد رشت، دانشگاه آزاد اسلامي
 

 94/21/29 :يرشپذ تاريخ  41/21/29 :تصحيح تاريخ  41/41/21 :دريافت تاريخ

 چکيده:
. علي دنيافت مي شو ترکيبات طبيعي و داروييدر بسياري از  اصليهسته  که به عنوان هستند کليهتروس باتيترکمهمترين از  يکي هاندوليا

دردسترس ترکيبات  از، مختلفهاي با جانشين ها توسعه يافته، هنوز هم سنتز مشتقات ايندولهاي متنوعي براي تهيه ايندولرغم اينکه تاکنون روش

در شرايط بدون حلال آهن  دياکس مغناطيسي در حضور نانو ذرات ندوليالينوآلکيآم-3مشتقات  يظرف كيپژوهش سنتز  نيدر ا. است مورد توجه بوده

اشاره  واکنش رايط ملايمو ش محصولات يبهره بالا ،يبه زمان کوتاه واکنش، سهولت جداساز توانيروش م نيا يايقرار گرفت. از مزا يمورد بررس

 .قرار گرفت يابيز مورد ارزين ت تهيه شده محصولا فعاليت آنتي باکتريال. نمود

 آهندينانو ذرات اکس ال،يباکتريآنت تيبدون حلال، فعال طيشرا ها،ندوليالينوآلکيآم-3 :يواژگان کليد
 

 مقدمه:-1

 يدر ط يقيموضوعات تحق نياز مهمتر يکيانوساختار، مواد ن ييايميو ش يکيزيف اتيخصوص ليبه دل ينانو تکنولوژ

و صنعت کاربرد  ياز مواد نانوساختار هستند که در پزشک يارزشمند اريدسته بس يسياست. نانو ذرات مغناط رياخ يهاسال

از  يسازبه جهت سهولت جدا (4O3Fe) آهندياکس يسيذرات مغناط انوگوناگون ن يسينانو ذرات مغناط انيدارند. در م ياديز

مقرون به صرفه بودن  دانانيميش يهاچالش نياز مهمتر يکي. [1] اندگرفتهمورد مطالعه قرار  يعيمخلوط واکنش، به طور وس

 يسيمغناط يچون از آهنربا يسياط. در استفاده از نانو ذرات مغنباشديمحصولات واکنش م يسازو خالص يجداساز ياروش

. نانو ذرات [2] باشديم شتريروش مناسبتر و با بهره ب گريد يزگرهايسبت به کاتالن شود،ياستفاده م يجداساز يبرا

 ات. نانو ذرابدييم شيآنها افزا يسطح تيفعال جهيدارند که در نت ياديداشتن ابعاد کوچک، سطح تماس ز ليبه دل يسيمغناط

 يمنحصر به فرد ييايميو ش يکيتيکاتال ،يکيمکان يهايژگيساختار و اندازه کوچکشان، از و ليبه دل ز،يآهن ن يسيمغناط

 يهااکنشدر انجام و زگريآهن به عنوان کاتال دياکس يسياستفاده از نانو ذرات مغناط ر،ياخ انيسال يطدر  .[5-3] برخوردارند

، هانيديميريپ درويه يمشتقات زانتن، د هي.به عنوان مثال در ته [6،7] مورد توجه قرار گرفته است اريبس ،ييايميش

  .[12-8] آهن استفاده شده است دي، از نانو ذرات اکسنيو آم ليآلک د،يو تراکم آلده مي، اکسهادازوليميا
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 ييدارو يگوناگون و کاربردها يستيخواص ز يبوده و دارا کليهتروس باتياز ترک يبزرگ يدسته يهسته اصل ندوليا

شود و قابل استخراج از گياهان و منابع طبيعي متنوعي يافت مي مهم يدهاييفراوان است. هسته ايندول در بسياري از آلكالو

 . [13] است ( نشان داده شده1) يمااند، در شاستخراج شده يهاجلبك قرمز زکه ا ندوليا ييدهايياست. چند نمونه از آلكالو

HO

N
H

N

CO2H

1- carboxy-6- hydroxy- 3,4- dihydro-B- carboline

N
H

Br

6- bromoindole-3-carbaldehyde

N
H

Br

H
O

HN
NMe

O

NH

6- bromo-2- demethylaplysinopsin

N
H

H3C
NH

Vibrindole A II

N
H

NH2

HN

NH2

HO

Br

Gelliusines A and B I

NH2

HN

 

 .قرمز يهاشده از جلبك استخراج ندوليا ييدهايي. چند نمونه از آلكالو1 کلش
 

ضدايدز، ضدالتهاب و ضدسرطان  روس،يضدو يهاتيمانند فعال باتيترک نيا يبرا يمتنوع يشناخت ستيز يهاتيفعال

آنها از  ييخواص دارو يسنتز و بررس بات،يترک نيفراوان و خواص متنوع ا يهاکاربرد لي.به دل .[19-11] گزارش شده است

داراي  دمتنوعي كه دارن ييداروبه دليل خواص  هاندوليالينوآلکيآم-3ست. از بين مشتقات ايندول، برخوردار ا ييبالا تياهم

 هاي مختلف هستند.اي بوده و قابل استخراج از گياهان يا باكترياهميت ويژه

است که در  هالندويالينوآلکيآم-3 هاي سنتزروش نياز مهمتر هانيليآنليمت-Nايندول با آلدهيدها و  ييجزسه تراکم

نهشت  دياسکيبديفسفومول [،22] دياسکيبورونليکلروفن-3مانند  ييهاستي. کاتالرديپذيمختلف انجام م يزگرهايحضور کاتال

 دازوليميا هيبر پا يوني عاتيما [،22] کاژليليسطح س ينهشت شده رو فلاتيتر يوتربيوم ،[21] سطح سيليكاژل يشده رو

مورد استفاده  باتيترک نيسنتز ا يهستند که برا يمفيد يواکنشگرها [،21]  (BDMS)ديبرم وميونسولفليو برومومت [،23]

 کربناتميسز زگريو در حضور کاتال ديفرمامليمتيدر حلال د کيآرومات يدهايهبا آلد ندولياند. از واکنش اقرار گرفته

-ميرساشباع در حضور  ريغ-β, α يهابه کتون ندوليا کليما شيافزا[. 25]شدند  هيته ندولي( ايدروکسيه-α)-3 باتيترک
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. [26] دهديم جهيرا نت هاندولي( اليآلک-اکسو-3)-3 کاژليليسطح س ينهشت شده رو ديديميو سدهفت آبه  ديکلريتر

ان هاي وقتگير، بازده كم، توليد محصولات جانبي و زماستفاده از كاتاليزگرهاي گران قيمت، جداسازي محصولات با روش

 دستيابيپژوهش به منظور كاهش زمان واكنش،  نيباشند. در اشده مي هيهاي سنتزي اراروش بيواكنش طولاني از جمله معا

 در حضور نانو ذراتن بار ياول يبرا هاندوليالينوآلکيآم-3مشتقات يظرف كيسنتز  ،يبه بهره مناسب و حذف حلال مضر آل

 (.2) يماقرار گرفت ش يسمورد برربدون حلال  طيآهن و شرادياکس يسيمغناط

 

 

 

 

 آهن ديدر حضور نانو ذرات اکس هاندوليالينوآلکيآم-3مشتقات يظرف كيسنتز  .2 کلش                    

 بخش تجربي: -2

 :هامواد شيميايي و حلال -2-1

-از به خالصيه و بدون نيتهس يسوئ يمرک آلمان و فلوکا يهاق از شرکتين تحقيبه کار گرفته شده در ا ييايميمواد ش

 يدکتر مجلل يگر از شرکت داخليد يها از شرکت مرک آلمان و بعضاز حلال يشتر مورد استفاده قرار گرفتند. برخيب يساز

  ه شدند.يته

 ها: دستگاه-2-2

ده از ده شيپوش يوميني( و با استفاده از صفحات آلومTLC) ه نازکيلا يله کروماتوگرافيها به وسشرفت واکنشيپ

له دستگاه يبات سنتز شده به وسيذوب ترک يد. دمايکنترل گرد ابنفشرن لامپ فيو همچن شرکت مرک 62کاژل يليس

گرفته  KBr با ساختن قرص 172مادزو مدل ي( با دستگاه اسپکترومتر شIRفروسرخ ) يف هايشد. ط يريالکتروترمال اندازه گ

و  13/122ب يبه ترت AVANCE 122-Bruker DRXستگاه له ديبه وس C NMR 13و H NMR1 يف هاياست. طشده

 شده يري( اندازه گTMSلان )يل سيتترا مت ينسبت به استاندارد داخل ييايميش ييجادند و جابهيتز ثبت گردمگاهر 6/122

 است.
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 :آهندياکس يسينانو ذرات مغناط هيروش ته-2-3

 يون زدايي شدهآب  تريليليم 75در  O2.6H2FeCl موليليم 12و  O2.6H3FeCl موليليم 22بالون سه دهانه  کيدر 

قطره  قهيدق 32به مدت  NaOHمولار  12محلول  تريليليم 12ساعت قرار داده شد. سپس  کيآرگون به مدت  طيتحت شرا

ر قرا C85° ي ساعت در دما کيشد. بعد آن به مدت  زدهآرگون هم  طيساعت در شرا کيقطره به آن اضافه شد و به مدت 

شو و  و اتانول شست شده ييون زدايچند بار با آب آهن  اکسيد يسيداده شد. بعد از تمام شدن زمان واکنش نانو ذرات مغناط

 [.27]به مدت سه ساعت قرار داده شد  C62° يخشک شدن در آون با دما يداده شد. در انتها برا

 :نانو ذره اکسيد آهنف فروسرخ يط-2-3-1

IR (KBr): 3416, 1626, 582 cm-1. 

 :ندوليالينوآلکيآم-3مشتقات هيروش ته-2-4

 يشد و در دما ختهيبالن ر کيآهن در  دينانو ذره اکس mol% 5و  نيليآنليمت-N موليليم 2 د،يبنزآلده موليليم 1

 اضافه شد و در ندوليا موليليم 1مرحله  نيزده شد. سپس به محصول به دست آمده در اساعت هم 1مدت  يبرا طيمح

اتر به مخلوط لياتحلال دي ليتريليم 15واکنش ابتدا  ليتکمپس از. زده شدهم گريساعت د 1مدت  يبرا طيمح يدما

 مخلوط واکنش حلالسپس . شد يجداساز يسيمغناط يآهنربا لهيبوس آهندينانو ذره اکس زگريکاتالو  هواکنش اضافه شد

به صورت جامد قهوه  a1فراورده  بيترت نيشد. به اداده  وشو نول شستبار با آب و اتا نيچند a1رسوب فراورده پراني شد و 

  .ديگرد هيته C116-111°  يو دما %97رنگ با بازده  يا

 : (a4) نيبنزن آمليمت–N -(لي(متليفن)ل(يا-3-ندوليا-H1 ))-Nسنتز -2-4-1

1. رديف 3جدول  

IR (KBr): 3335, 3286, 3126, 3043, 1687, 1637, 1529 cm-1. 

δH  (400.13 MHz, DMSO-d6): 10.05 (s, 1H), 7.66 (s, 1H), 7.35 (d , J =7.9 Hz, 1H), 7.24- 7.23 (m, 4H), 

7.15-7.13 (m, 2H), 7.07-6.84 (m, 3H), 6.62 (d, J = 2.1 Hz, 3H), 5.51 (s, 1H), 2.81 (s, 3H) ppm. 

δC (100.6 MHz, DMSO-d6): 146.8, 143.7, 132.3, 129.1, 128.6, 128.5, 127.3, 126.1, 123.4, 121.5, 

120.5, 121.0, 118.1, 112.1, 111.4, 47.8, 31.2 ppm. 

 

 : (f4) بنزن آمينمتيل–N -(متيل(ليفنکلرو-3)ل(يا-3-ندوليا-H1 ))-Nسنتز -2-4-2

6. رديف 3جدول  

IR (KBr): 3362, 3295, 3137, 3051, 1692, 1644, 1534 cm-1. 

δH  (400.13 MHz, CDCl3): 8.12-8.06 (m, 3H), 7.60 (d, J =8.0 Hz, 1H), 7.45-7.40 (m, 2H), 7.21 (d, J = 

7.9 Hz, 2H), 7.04-7.03 (m, 3H), 6.66-6.57 (m, 3H), 5.68 (s, 1H), 2.84 (s, 3H) ppm. 

δC (100.6 MHz, CDCl3): 149.2, 146.8, 146.6, 135.7, 135.0, 130.8, 130.1, 128.6, 125.4, 122.6, 122.3, 

122.3, 121.4, 120.1, 119.4, 119.2, 111.4, 111.2, 111.2, 46.4, 31.4 ppm. 
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 نتايج و بحث:-3

و  3 نآنيليمتيل-N، 3ها، واکنش ايندول ندولايلينوآلکيآم-3در ابتدا به منظور به دست آوردن شرايط مناسب براي تهيه 

هيدرو هاي گوناگوني مانند اتانول، متانول، تتران واکنش در حلالدر شرايط مختلف مورد بررسي قرار گرفت. اي a2بنزآلدهيد 

( نشان داده شده است در 1فرماميد و شرايط بدون حلال نيز انجام شد. همانطور که در جدول )متيلفوران، استو نيتريل و دي

شرايط عاري از حلال محصول با نانو ذره اکسيد آهن در  mol% 5شرايط بدون حلال نتيجه بهتري بدست آمد. با استفاده از 

 [.27] ه شديته يه شده قبليمطابق با روش هاي ارا نانو ذره اکسيد آهنلازم به ذکر است  .(7تهيه شد )رديف  % 97بهره 

 نشان داده شده است. 3ماي شدر  نانو ذره اکسيد آهنف فروسرخ يط

 a4 مختلف واکنش در سنتز فراورده طيشرا سهيمقا. 1جدول

 بازده % زمان واکنش شرايط واکنش1 رديف

 h5 22  اتانول 1

 h5 26  متانول 2

 h7 55  فوران دروهيتترا 3

 h2 57  ليترياستو ن 5

 h8 52  دفرماميلمتييد 5

 h5 26  آب 2

7 -  h2 77 
 طيمح يآهن در دما دينانو ذره اکس mol% 5با استفاده از  (موليليم 1) a2 ديو بنزآلده (موليليم 2) 3 نيليآنليمت-Nو  (موليليم 1) 3 ندوليواکنش ا 1

 

 طيف فروسرخ نانو ذره اکسيد آهن. 3ل کش                                          
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  a4 مختلف در سنتز فراورده روش هاي سهيمقا. 2جدول

 مرجع بازده % زمان واکنش شرايط واکنش1 رديف

1 BDMS (mol%16) /اتانول  h2336 72 25 

1 BDMS (mol% 16)/ ليترياستو ن   h5 76 25 

 mol% ( PMA–SiO2  h3336 82 21 5(/ استو نيتريل 3

 mol%( PMA–SiO2  h1355 76 21 5(/ بدون حلال 5

 mol%( Yb(OTf)3–SiO2  h2 76 22 5(/ استو نيتريل 5

 h15 66 22  ليترياستو ن /دياسکيبورونليکلروفن-3 2

 - h2 77  بدون حلال (/mol%5 ) آهن ديه اکسنانو ذر 7
 طيمح يدر دما (موليليم 1) a2 ديو بنزآلده (موليليم 2) 3 نيليآنليمت-Nو  (موليليم 1) 1 ندوليواکنش ا 3

در  زگريمول درصد از نانوکاتال 7، 5، 3، 1 ريشد. واکنش مبنا در حضور مقاد يساز نهيبه زگريمقدار کاتال يدر گام بعد

 طياتاق و شرا يآهن در دما دياکس زگرياز نانو کاتال mol%  5بازده در حضور ني(. بهتر2بدون حلال انجام شد جدول ) طيشرا

 (.5 فيمشاهده نشد، )رد يمحصول زين زگريکاتال ابي(. در غ3 فيبدون حلال به دست آمد، )رد

 a4در سنتز فراورده  مقدار کاتاليزگر سهيمقا. 3جدول

 بازده % زمان واکنش دار کاتاليزگرمق( %mol) رديف

1 1  h5  25 

2 3  h3332 75 

3 5  h2 77 

5 7  h1355 97 

5 -  h12 - 
 طيمح يآهن در دما دينانو ذره اکس با استفاده از (موليليم 1) a2 ديو بنزآلده (موليليم 2) 3 نيليآنليمت-Nو  (موليليم 1) 1 ندوليواکنش ا1

کشنده و الکترون يهابا گروه کيآرومات يدهايروش، آلده يهاتيو محدود ايمزا يبررس در ادامه کار به منظور

لينوآلکيآم-3از  يقرار گرفته و مشتقات متنوع يمورد بررس نهيبه طيدر شرا ندوليو ا ندوليابرومو-5هنده و مشتق دالکترون

( نشان داده شده 3در جدول ) جيه دست آمدند. نتاب% 82-97 مناسب بهرهساعت با  3332-2( در مدت زمان a-j1) هاندوليا

 است.

 اکسيدآهن مغناطيسي ذره نانو از استفاده با اهايندول آمينوآلکيل-3. تهيه مشتقات 4جدول

 بازده % ]مرجع[ C°نقطه ذوب محصول زمان واکنش محصول R1 R2 رديف

1 H C6H5
 a1  h2 116-111]11[ 97 

2 H 4-Cl-C6H4 b1  h2332 183-181]10[ 92 

3 H 4-H3C-C6H4 c1  h2336 137-135]10[ 67 

5 H 3-NO2-C6H4 d1  h3 191-189]10[ 91 

5 5-OMe 4-Cl-C6H4 e1  h2 132-129]11[ 92 

2 H 3-Cl-C6H4 f1  h2336 167-165 71 

7 H 4-HO-C6H4 g1  h3 112-138]10[ 66 

8 H 4-H3CO-C6H4 h1  h3 177-175]10[ 76 
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7 5-Br C6H5 i1  h2332 212-212]10[ 62 

16 5-Br 4-H3C-C6H4 j1  h3336 197-195]10[ 67 

 

نشان  1 مايدر ش آهن ديدر حضور نانو ذرات اکس ندوليالينوآلکيآم-3مشتقات يظرف كيسنتز  مکانسيم پيشنهادي 

 داده شده است.

N
H

+

HN
CH3

O H

3+Fe

N

CH3

O

3+Fe

H

N

CH3

O

3+Fe
H

N
H

N
CH3

H

N
H

N
CH3

-H+

 .آهن ديدر حضور نانو ذرات اکس ندوليالينوآلکيآم-3مشتقات يظرف كيسنتز  م پيشنهادي يمکانس .4 کلش 
 

در صنايع دارويي و کاربرد آنها در  اهندولايلينوآلکيآم-3 مشتقاتبا توجه به اهميت فعاليت بيولوژيکي و فارماکولوژيکي 

قرارگرفت و از  رد توجهداروهاي ضدحساسيت، ضدباکتري، ضدتومور و ضدقارچ، در ادامه فعاليت ضدباکتري اين ترکيبات مو

( و يگرم منف يهاي)باکتر  ATCC 85327اورئاو سودوموناس ATCC 25922 ياکولايشيمانند اشر ييسم هايکروارگانيم

 (MICs) يگرم مثبت( استفاده شد. حداقل غلظت بازدار يهايلواورئوس )باکتريو استاف ATCC465 سيليلوس استابيباس

( نشان داده 1که در جدول )همانطور .قرار گرفت يمورد بررس اس کميدر مق يسازقيوش رقق رياز طر (j-a4) باتيترک يبرا

 اند.از خود نشان داده يخوب يت ضد باکتريبات سنتز شده فعاليشتر ترکيشده است، ب

 a-j4 هاايندول آمينوآلکيل-3( براي مشتقاتMICs. حداقل غلظت بازداري )5جدول 

اورئاسودوموناس رديف استابيليسوسباسيل   محصول اشريشياکولاي استافيلواورئوس 

1 25 126 126 126 4a 

2 126 126 25 126 4b 

3 25 126 32 126 4c 

5 25 126 126 25 4d 

5 25 126 126 32 4e 

2 126 126 32 25 4f 

7 25 126 126 126 4g 

8 25 126 126 126 4h 

7 32 126 126 126 4i 

16 32 126 25 126 4j 

11 32 12 12 12 Chloramphenicol 
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 0 نآنيليمتيل-Nو  3واکنش ايندول واکنش مبناي  در بازيافت بار پنج از پس اکسيدآهن يسيمغناط زگرينانوکاتال کارايي

 نانو ، تغيير ناچيز بازده واکنش نشانگر کارايينشان داده شده 3 يدر شمااي که گونهقرارگرفت. به بررسي مورد a2و بنزآلدهيد 

 صرفه بودن روش حاضر است.بازيافتي و مبين مقرون به ذره

 
 د آهنينانو ذره اکس mol%  5با استفاده از  a1د يو بنزآلده 3 نيليآنليمت-Nو  1 ندوليواکنش ا ياپيپ يهادوره .4 شکل

 گيري:نتيجه-4

با استفاده  دهايو آلده نيليآنليمت-N ندول،يا از واکنش ندوليالينوآلکيآم-3بار مشتقات  نياول يپژوهش برا نيدرا

توان به زمان کوتاه واکنش، يروش م نيا يايشدند. از مزا هياز حلال ته يعار طيآهن در شراديذره اکسنانو  mol%  5از

 تيسنتز شده فعال ندوليالينوآلکيآم-3 باتيترک ي" تمامبايتقر نمود. همحصولات اشار يو بهره بالا يسهولت جداساز

 اند.از خود نشان داده يبخو يضدباکتر

 ر وتشکر:يتقد-5

 د.ينمايم يرشت تشکر و قدردانواحد  يدانشگاه آزاد اسلام يمعاونت پژوهش و فناور يمال يهاتيسنده مقاله از حماينو
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