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 مقدمه 
دهه دو  اخیر  در  ترکیبی  لیگاند  کوئوهای  سنتز  ردیناسیونی 

های واسطه به دلیل کاربردهای جذاب و ویژگی  مخلوط با فلزهای
ی تبادل یون، ذخیرهالکتریسیته، مغناطیس،  ،  کاتالیزگریممتاز در  

توجه   چنین انتقال داروو هم  مواد متخلخل  گاز، نورهای غیر خطی،
 . ]1،2[است  جلب نموده  را به خود زیادی از دانشمندهاعده 

  توانند رمولکولی کوئوردیناسیونی می اب  های  کمپلکس به طور کلی  
  عمده یعنی یون/  بین دو جزوکنش خودتجمعی و برهم یبه وسیله

  پیوندهای کوئوردیناسیونی   با که    خوشه فلزی و لیگاند آلی تولید شوند 
   .]3[شوند دیگر متصل میبه یک

ساز آنیونی کربوکسیلات به عنوان لیگاندهای پللیگاندهای پلی
O-  و هتروسیکل  نیز  دهنده  ساختن  -Nلیگاندهای  در  دهنده 

کوئوردیناسیونی عنوان  می   مخلوط لیگاند  با    پلیمرهای  به   توانند 
برای  توانند  میها  زیرا آن  کارآمد پیشنهاد شوند؛ های ساختاری  قطعه 
کیپل یا  مرکزهای  لیتشدن  به  اکسیژن شدن  طریق  از  فلزی 

نیتروژنِ و  حالتدهنده  کربوکسیلات  هتروسیکل  های ی 
ایجاد  ک را  متنوعی  رو.  کنندوئوردیناسیونی  این   لیگاندهای    ،از 

لیگاندهایپلی و  چنددهنده-N  کربوکسیلات  خنثی  دندانهی  ی 
مخلوط    هاینماینده لیگاند  ساختار  تشکیل  برای    نوینخوبی 

به عنوان    .]4،  5[باشند  می لیگاندها که  لیگاندهای اسیدی و  این 
دیگر  یک  های خوبی برای کننده تکمیل توانند  شوند، می بازی شناخته می 

و    ،باشند دافعه  مشکل  کوئوردیناسیونی،  نقص  بار،  تعادل  که  چرا 
برهم هم هم  هایکنشچنین  را  می  زمانضعیف   . ]6[  نندکجبران 

های لیگاند مخلوط به عنوان  سامانه  هایبرتری ذکر است که    شایان
کوئوردیناسیونی  پلیمرهای  ساختن  برای  امیدوارکننده   رویکردی 

های جالب و متنوع و  بر اساس مواد بلوری با ساختارها و توپولوژی
- N-پیریدینلیگاند اسیدی  .  ]7[  است  اثبات شده  های مفیدویژگی

   لیگاند ، به عنوان یک  )pydco2H(سید کربوکسیلیک ا دی - 2،6- کسید اُ
نیمهدی دارای  صکربوکسیلات  و  و    جلوگیریلب  محدود  فضایی 

میکنشبرهم ضعیف  پلهای  طریق  از    اُکسید-Nزدن  تواند 
پلیمرها و را بپذیرد و دیمرها،  کوئوردیناسیونی متنوعی  های  حالت

  اُکسید -Nچنین  هم   .]8[  ا ب رمولکولی را تولید کند  هایحتی ترکیب
حلقه کوئوردیناسیونی    یپیریدین ی  شدن  حالت   را    تازهیک 
- پیریدین  ی در شکلی پیریدینکند؛ زیرا اتم نیتروژن حلقهاضافه می

ی یک جفت تواند دهندهمی  )pydc2H(یدساربوکسیلیککدی -2،6
به دلیل حضور اکسیژن    اکُسید-N  در حالی که گروه  ،الکترون باشد

.  ]9[فلزی کوئوردینه شود  تری از مرکزهای  تواند به تعداد بیشمی

می گرفتبنابراین  نتیجه  با  pydco2H  توان  مقایسه    pydc2H  در 

 .(2)شکل تری دارد ساز متنوع بیشهای پلحالت
گرفته در پایگاه اطلاعات ساختاری  بر اساس جستجوی صورت

- 6،2-پیریدینکمپلکس از لیگاند    2017کمبریج مشخص شد که  
- 6،2-اُکسید-N-کمپلکس از پیریدین  49کربوکسیلیک اسید و  ید
 .]11[اند کربوکسیلیک اسید گزارش شدهید

  ای به عنوان یک گاز گلخانه   2COامروزه فرایند جذب و جداسازی 
تغییر چنین  شدن زمین و همترآن در گرم  چشمگیربه دلیل اثرگذاری  

های  ها که ناشی از افزایش میزان غلظت این گاز در اثر فعالیت اقلیم
می گرفته  صنعتی  قرار  جهان  سراسر  در  همگان  توجه  مورد   باشد 

میبررسی.  ]12[است   نشان  عاملها  لیگاند  که   ی دارشدهدهد 
N-می گاز  اُکسید  جداسازی  خاصیت  میزان    2COتواند  به  را 

ساختار که به عنوان  آلی هم-های فلزچارچوبی نسبت به  چشمگیر
شوند، ای از پلیمرهای کوئوردیناسیونی متخلخل محسوب میدسته

اُکسید -N توجه به این نکته لازم است که پس ازنیز افزایش دهد. 
ی کربوکسیلیک اسید نیتروژن حلقهنمودن لیگاندهای پیریدین دی

و گیرد  اکسیژن بار منفی می  سوییگیرد و از  پیریدین بار مثبت می
نتیجه بار جزیی   رود و همین افزایش بار جزیی بالا می  سامانهدر 

گاز    سامانه راحت  جداسازی  می  2COبه  زیرا  شومنجر    2COد 

  هایی هایی است که چهارقطبی الکتریکی دارد؛ پس کمپلکس جزو گونه 
توانند به خاطر وجود این چهارقطبی که بار جزیی زیادی دارند می

های آلوده به انواع گازها  را از محیط  2CO  گاز  سادگیالکتریکی به  
افزایش    2CO  ی آنتالپی جذبچشمگیر  به طورکنند در نتیجه    جدا

می ویژگی پیدا  این  بار جزئی    ییگانههای  کند.  و    سامانهافزایش 

  اُکسید نمودن نیتروژن حلقه به وجود - Nکوئوردینه شوندگی که در اثر 
نسبتآیدمی زیاد  ترکیبی  میلِ  به  منجر  شود. می 2COگاز   به ، 

  تواند نوع دیگری از جایگاه کوئوردیناسیونی می اُکسید  - Nی  بنابراین، دهنده 
چنین هم  .]13-15[دهد    پیشنهاد  2COانداختن گاز  را برای به دام

- ی پیریدینهای لانتانوئیدی بر پایهثابت شده است که کمپلکس
N-مشتق و  اسیدها  کربوکسیلیک  آناُکسید  جایگزین   ها  های 

دارا دلیل  ویژگیبه  فوتوبودن  هم های  و  جالب  چنین فیزیکی 
مولکولی   هایعاملکارگیری به عنوان  لومینسانس بالا، پتانسیل به

  Eu(Ⅲ)های  ومینسانس کمپلکسطیف ل  .]16[تبدیل نور را دارند  
-Nهای لیگاند مخلوط )لیگاند  اُکسید و کمپلکس-Nبا لیگاندهای  

و  اُ یا  - 10،1کسید  است.   پیریدین( بای - ꞌ2، 2فنانترولین  شده    بررسی 
است  چشمگیری  نکته کمپلکس  این  لومینسانس  شدت  های که 

دارای کمپلکس  تایی یعنی لیگاند مخلوط در مقایسه با سامانه دو 
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 .د اسيکيل کربوکسيی د- 6،2-اُکسيد -N-ن يديريو پ  داسيکيل کربوکسيی د -6،2-  نيدي ريساختار پ ـ1 شکل

 

 

 .pydco  [10 ])2–( گانديل  يوني ناسيکوئورد هایحالت ـ2شکل 

 
تر است؛ که این موضوع خود گواهی  درصد بیش  80یک نوع لیگاند  

تواند  ی لیگاند مخلوط میهای بر پایهسامانهبر اهمیتّ و سودمندی  
 .]17[قلمداد شود 
 سرطان   درمانی شیمی  منظور  به  که  شیمیایی  داروهای  از  بسیاری 

 تقسیم یندافردر    یهای تغییر  سبب تربیش  شوند،می  برده کاربه

 سرطانی متوقف سلول تمایز و تکثیربدین ترتیب،   و شده سلولی

 سمیت سلولی خاصیت   کهآنبر  افزون   هادارو این سنتز در شود.می

 که  ویژگی  این اهمیت است، دارای   سرطانی  های سلول  برابر  در  ها آن 

 بیمار فرد سالم های سلول  روی ز بریرا ن جانبی های  اثر ترینکم

پایه  برخوردار است. بالایی اهمیت د، ازنباش داشته فلزی داروهای 
دهند، به دلیل ساختارهای  ه می ی پذیری خوبی در شیمی دارویی ارا تطبیق 

موجود از جمله    های ل و انفعال انواع فع ها را قادر به داشتن  متفاوت که آن 
 سازد و پیوندهای کوئوردیناسیونی می پیوند هیدروژنی، انباشتگی پای 

 

فلز و لیگاند   سخت شامل  هایکه این امر موجب تشکیل ترکیب 
میانعطاف سال  .  شودپذیر  روزنبرگمیلادی،    1963در   (1)بارنت 

  خود را  های پژوهش در دانشگاه ایالتی میشیگان،  زیستی پروفسور فیزیک 
 پلاتین سیس  .شد، به اجرا درآورد ن  پلاتی که منجر به کشف سیس 

 آن  اساسی  ایراد  ولی  است درمانی   شیمی  داروهای  مؤثرترین  از  یکی 

 . ]18[  زند می  صدمه  نیز  فرد  سالم  های سلول  به  که  است  دارو  این  سمیت 
 سمیهای  اثر با نوینی داروهای تا سعی دارند  دانشمندها،  بنابراین

 توجه ر یاخ یها سال کنند. در سمی داروهای جایگزین این را پایین

 ، ی فلز ی  پایه  د شاملیجد یسرطان ضد های ب یترک افتنی به یادیز
سال .  ]19[.  است  شده  در  رو،  این  پژوهشگر از  توجه  اخیر   ان  های 
منگنز و کبالت    های طور روزافزون به شیمی کوئوردیناسیون کمپلکس به 

جایگاه برای  آنزیمالگوهایی  در  فعال  فلز  های  دو  این  شامل  های 
ها بر روی نقش منگنز در شیمی بیومعدنی جلب شده است. پژوهش

 (1)  Barnett Rosenberg 



 1400، 1، شماره 40دوره  مصطفي عطايي و همکاران نشريه شيمي و مهندسي شيمي ايران

 

 علمي ـ پژوهشي                                                                                                                                                                                       238

است.   توسعه  حال  نقش  در   (  II)  منگنزهای  کمپلکسامروزه 
های  در مطالعه  اکسیژنیی  و دهنده  ی نیتروژنیلیگاندهای دهندهبا  

  منگنز کوفاکتور   ، چنین هم   . باشند می نیز بسیار مورد توجه  ضدسرطانی  
  ای ه گونه   زدایی ها و سوپراکسید دیسموتازها در سم کاتالازها، پراکسیداز 

شود از این طریق در مهار بینی میفعال اکسیژنی نقش داشته و پیش
 . ]20[های سرطانی نقش داشته باشند سلول

ها را ( آن IIIکبالت )های  ماهیت دیامغناطیس و پایدار کمپلکس
پتانسیل دارویی    .]21[  است  ها ساختهآل برای متالوآنزیم یدهمدل ا

مهارکننده  کمپلکس توسعه  برای  کبالت  تهیه  ،]22[ها  آنزیم های 
و شکستن    ]24[اسید  نوکلئیک    ساختار پروب   ، ]23[  داروهای ضدتومور 

DNA    قرارگرفتند استفاده  های  کمپلکس،  براین افزون    . ]24[مورد 
به انتقال کبالت  دارو  عنوان  تصویربرداری   هایعاملو    ]25[دهنده 

 . ]26[  ( در علم پزشکی مورد مطالعه قرار گرفتند PET)   ( 1) نشر توموگرافی 
  روند؛ ضدسرطان به کار میان داروی  از لیگاندها به عنو  برخی

آن  برخیفعالیت ضدسرطانی   نتیجهها  از  کمپلکس  در  تشکیل   ی 
یابد. مکانیسم دقیق فعالیت ضدسرطانی یک لیگاند  افزایش می   با فلزها 

 که   ت به طور دقیق مشخص نیست. به طور کلی، فرض بر این اس 
ای رشد هایی که بریا آنزیم و  زا  سرطان  با غیرفعال کردن فلزهای

می  عمل  هستند،  لازم  میب  .]27[نند  کسریع  نظر  که ه  رسد 
لیگاند  کربوکسیلیک  دی-6،2-اُکسید-N-پیریدین عنوان  به  اسید 

ب و  فنانترولین  دهنده  نیتروژن  لیگاندهای  و   پیریدین یااصلی 
  های سرطانی در مهار سلول   همانندی به عنوان لیگاند کمکی، مکانیسم  

 باشند. داشته 
فلزهای کبالت و    شناختیمطالعه با توجه به نقش زیستدر این  

  هایی ها و نیز گزارش های آن کمپلکس سرطانی  ضد   های منگنز، ویژگی 
شده است، دیده    phenو    pydcoکه از ویژگی ضدتکثیری لیگاندهای  

سنتز شد.   از کبالت و منگنز با لیگاند یادشدهی  نوینهای  کمپلکس
 روی برها آن  سمیت سلولی و سرطانی  ضد  پس از سنتز، خاصیت

سلولیرده دهانه HeLa های  رحم)کارسینومای   MCF-7(،  ی 
انسان سینه  انسان  HT-29(،  ی)سرطان  بزرگ  روده   (،ی)سرطان 

K-562  (سلول مسرطان  انسانیی لویهای  خون  و  دی   )Neuro-2a  

.  د ش  بررسی ( MTT assay)   ی ت سلول ی آزمون سم  ( با ی )نوروبلاستوما موش 
 هاترکیب  این سلولی  بودن  سمی ویژگیمنظور مقایسه  به  ،چنینهم

 داروی سمیت سلولی خاصیت درمانی، شیمی در رایج داروهای با 

 .گرفتقرار  بررسی به عنوان مرجع، مورد نیز پلاتین سیس
 

 ی تجرب بخش

 و روش ها  ها دستگاه و مواد

خلوص   ی دارا  ، پژوهش  ن ی ا  در  استفاده  مورد  یی ا ی م ی ش  مواد  همه 
دستگاه دما   . بودند  ی شگاه ی آزما  از  استفاده  با  ذوب    مدل   ی 

Electrothermal 9300    شد  ی عنصرها  ی عنصر  ی ه ی تجز .  تعیین 
و  تروژن، ی ن   Thermo Finnigan دستگاه  ی له ی وس   به  دروژن ی ه  کربن 

Flash-1112 EA Microanalyzer      دستگاه  از  ستفاده ا  با  زیرقرمز  ف ی ط   و  
Spectrometer Buck 500 Scientific   دامنه    ( cm 4000-006-1(  ی در 

با استفاده از دستگاه  گرمای - وزنی ی  تجزیه انجام شد.     KBrبا قرص  ی 
ها از دمای اتاق  که به نمونه گیری شد اندازه   Shimadzu TGA50مدل 

داده    گرما   C/min10°   سرعت با  تحت گاز نیتروژن    C  800°  تا دمای 
پرتو .  شد  پراش  از  نمونه پودری    X (XRD)  ی الگوهای  استفاده  با  ها 

منبع م     D8 Advancedمدل    Bruker AXS  سنج پراش  به   تابش   جهز 
  Cu-Ka   (kV30    وmA  35 با تابش به طول ) موج Å  1/5404    و فیلتر نیکل

20𝜃- 80 °زاویه    ی در گستره     . ت شد ب و در دمای اتاق ث   2=
 

 ها سنتز ترکیب

 2(bipy)2[Co(pydco)2[ سنتز ترکيب

های  گزارش شده در منابع و پایگاهی علمی  هابر اساس مقاله
پیریدینفرآورده  علمی، اسید کربوکسیلیکدی -6،2-اُکسید-N-ی 

(pydco)  شد سنتز  .]28[  سنتز   ها  کمپلکس  همه  یمسیرهای 
-بای  -ꞌ2،2متانولی از  محلولی    .شده استنشان داده  3در شکل  

مول،    1/0)  یریدینپ لیگاند   (گرممیلی  16میلی  از  آبی  محلول    به 
 18مول،  میلی  1/0)اسید  کربوکسیلیکدی-2،6-اُکسید-N-پیریدین

گرم(  میلی25مول،  میلی  1/0آبه )چهارستاتا(Ⅱ)گرم( و کبالتمیلی
به مدت   محلول  اتاق هم  3افزوده شد.  دمای  در  زده شد. ساعت 
د و از محلول زیر صافی در دمای  شسپس محلول واکنش صاف  

دو گذشت  از  پس  روش  هفته  اتاق  بلورهای به  آهسته،  تبخیر 
بازده  نارنجی با  به)درصد    33رنگ  آمبه  (pydco  نسبت  و دست  د 

   (C° 240ذوب:  مورد آنالیز قرار گرفت. )دمای
 (1)  Positron emission tomography 
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 .ها کمپلکسسنتز   یرهايمس ـ3شکل 
 

IR bands (KBr pellet, cm-1): 3408−3258(br), υ(O−H); 

1610(s), υa (COO); 1366(s), υs (COO); 1182(s), υ(N−O). 

 
 O)2(phen)(pydco)]∙2(H2O)2[Co(H سنتز ترکيب

از  به   اسید کربوکسیلیکدی -6،2-اُکسید -N-پیریدینمحلولی 
فنانترولین   -1،10گرم(، محلول متانولی از  میلی  37مول،  میلی  2/0)

گرم( افزوده شد. سپس به این محلول،  میلی   40مول،  میلی   0/ 2آبه ) یک 
 افزودهگرم(  میلی  50مول،  میلی   0/ 2آبه ) محلول آبی کبالت استات چهار 

زده شد؛ پس هم  C˚50-40ساعت با دمای    3شد و واکنش به مدت  
دادن محلول در دمای  واکنش مخلوط صاف شد و با قرار  پایاناز  
ماه بلورهای نارنجی رنگ حیط و تبخیر آهسته حلال، پس از یک  م

ذوب:   دست آمد. )دمایبه  (pydco  نسبت به)درصد    21ی  با بازده
C° 220 ) 

IR bands (KBr pellet, cm−1): 3461−3067(br), υ(O−H); 

1634(s), υas(COO); 1365(s), υs(COO); 1189(w), υ(N−O). 

 

 [Mn(H2O)2(phen)(pydco)]سنتز ترکيب 

از   متانولی  یک  -1،10محلول  )فنانترولین   مول،میلی  2/0آبه 
صورتمیلی  40  به  پیریدین  گرم(  آبی  محلول  به  - N-آهسته 
گرم( و  میلی  37مول،  میلی  2/0)  اسیدکربوکسیلیکدی-2،6-کسیداُ

چهار استات  )منگنز  شد،  میلی  49مول،  میلی  2/0آبه  افزوده   گرم( 

 سرانجامساعت تحت رفلاکس قرار گرفت.    6این واکنش به مدت  
دادن محلول در دمای محیط و تبخیر آهسته حلال، پس از با قرار

درصد    28ی  شکل با بازدهماه بلورهای زرد رنگ سوزنیحدود یک
به) آمد. به  (pydco  نسبت  آمدهبه  های  نتیجه  دست   از    دست 

و   1ی عنصری به ترتیب در جدول  سنجی زیرقرمز و تجزیهطیف
 ( C° 235ذوب:  )دمایشده است. نمایش داده 2جدول 

IR bands (KBr pellet, cm−1): 3411−3162(br), υ(O−H); 

1646(s), υas(COO); 1332(s), υs(COO); 1139(w), υ(N−O). 

 
 سلول  کشت و سلولی رده

  HT-29و    MCF-7های سلولی آدنوکارسینومای پستان انسانی  رده 

در محیط کشت  Dulbecco's  modified Eagle's medium  که 

(DMEM)  یگاو  ن یجنسرم  %10  دارای  (FBS%10،)  نیلیسی پن 
 (U/mL  100  و ) استرپتومایسین   (μg/mL  100 )   کنند. رشد می   ، باشد می  

  ، شوند می   ه داد قرار    % 2CO  5فشار    درجه و در   37ها در دمای  این سلول 
که در محیط کشت   Neuro2-Aروبلاستومای موشی  وهای نسلول

Dulbecco's  modified Eagle's medium (DMEM)   شامل 
g/L  1    گلوکز وmM  2    همراه گلوتامین به    FBS%10  ،نیلیسیپن 

(U/mL  100  و رشد ،  باشدیم  (μg/mL  100)  نیسیاسترپتوما( 
2COفشار    و در  سلسیوس درجه    37ها در دمای  کنند. این سلولمی
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 . cm)-1( ها بر اساسآمده از ترکيبدستبه عددهای موجي ـ1جدول 

 ها لیگاندها و کمپلکس
فرکانس کششی نامتقارن گروه  

 کربوکسیلات 
فرکانس کششی متقارن گروه  

 کربوکسیلات 
فرکانس کششی گروه انِ  

 اُکسید 
های  تفاوت بین فرکانس

 کششی

 - 1233 1401 1720 لیگاند اصلی 

 244 1182 1366 1610 1ترکیب 

 269 1189 1365 1634 2ترکیب 

 314 1139 1332 1646 3ترکیب 

 
 . های عنصری کمپلکس تجزيه ـ2جدول 

 های سنتزشده ترکیب

C% 

 مقدار تجربی 
 مقدار نظری 

H% 

 مقدار تجربی 
 مقدار نظری 

N% 

 مقدار تجربی 
 مقدار نظری 

]2(bipy)2(pydco)2[Co 
17/49 
40/51 

09/3 
04/3 

52/9 
58/10 

O2]·2H2O)2[Co(pydco)(phen)(H 
30/46 
45/46 

38/3 
89/3 

72/7 
24/8 

]2O)2[Mn(pydco)(phen)(H 
66/53 
67/52 

88/2 
79/2 

07/9 
70/9 

 

گرفته  5% انسانسلول.  شوندمی  قرار  تخمدان  کارسینومای   یهای 
HeLa  مح در  کشت  یکه  آمینوDMEM ط   اسیدهای شامل 

(  mM  2گلوتامین ) -  L(، mM  1)  (، سدیم پیرووات mM  1 /0ضروری ) غیر 
ها  این سلول   کنند. رشد می باشد،  ( می FBS %5)   گاوی   جنین سرم    % 5  و

های  سلولشدند.    قرار گرفته  2CO 5%فشار    درجه و در  37در دمای  
انسان ییلویم   RPMI-1640ط کشت  ینیز در مح  K-562  دی خون 

 ( U/mL  100)   سیلین پنی   (، FBS %10)   گاوی   جنین سرم    % 10که شامل  
  ها این سلول   کنند. رشد می ،  باشد می   ( μg/mL  100)   استرپتومایسین  و 

شدند. شمارش    قرار گرفته   2CO  5%فشار    درجه و در  37در دمای  
  همه تومتر انجام شد. در  یی هموسانئوبار و به وسیلهها در لام  سلول
د  شن  ییپان بلو تعیزنده با رنگ تر  یهادرصد سلول  نخستها  آزمون

 بود.    95% یکه همواره بالا 
 

 MTTبه روش  یت سلولیسم  هایاثر  ی بررس

سلولیکنترل وضع  یبرا در محت  میها  بقایط کشت،  و   (1) زان 
 ییدارو  گوناگون  یمارها یاز ت  پسها  ت سلولیوضع  ین بررس یچنهم

روش  م  یگوناگون  یها از  که  یاستفاده  ا  یکیشود  روشیاز  ها ن 
 .]29[ باشدیم  MTT آزمون

 

فعالیت  کمپلکس برای  مطالعه،  این  در  شده  تهیه   های 
)کارسینومای تخمدان   HeLa های سلولیتوموری در برابر ردهضد
انسان  MCF-7(،  یانسان سینه  روده    HT-29(،  ی)سرطان  )سرطان 

(  دی خون انسانییلویهای مسرطان سلول )  K-562(،  یبزرگ انسان
موش  Neuro-2aو   پلاتین ی)نوروبلاستوما  سیس  از  و  بررسی   ) 
عنوان داروی مرجع برای مقایسه استفاده شد. درصد میزان بقا    به

سنجی بر مبنای روش رنگ ها( با استفاده از یک )زنده ماندن سلول
ک نمک یکه    MTTمورد بررسی قرار گرفت.    MTTنمک تترازولیم  

زردیتترازول وسیله  وم  به  است  دِیآنز  یرنگ  موجود  یهم   دروژناز 
ت بنفش یشده و به متابول  ایزنده اح  یهافعال سلول  یتوکندریدر م

بلوری که  فورمازان  م  رنگ  نامحلول  تبدیو  میباشد،   . شودی ل 
پلیتسلول در  تعداد    چاهکی   96های  ها  به   سلول    2-5  ×  410و 

از محیط کشت،   μL  100به ازای هر چاهک در    یسلول   یاز هر رده
به مطلوب  چسبندگی  برای  و  شدند  داده  شب کشت  یک   مدت 

از محیط    μL  100شدند. پس از حذف دقیق محیط کشت،    قرار گرفته
  % 2CO 5  و   سلسیوس درجه    37شده و انکوباسیون در    افزوده کشت تازه،  

کمپلکس    24- 72مدت  به  سه  سپس  گرفت.  انجام   ساعت 
 (1)  Dimethyl sulfoxide 
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شده،   کشت،    DMSO(1)در    نخستسنتز  محیط  در  سپس  و   حل 
ها به سلول  μM  200- nM20نهایی    یها رقیق شده و در غلظت

ها آزمون  همهدر محیط کشت در    DMSO  ییشد. غلظت نها  افزوده
حل شده و سپس    یدر محلول نمک  نخستبود. سیس پلاتین    %5/0

به سلول  در همان غلظت برای کمپلکس،    افزوده ها  استفاده شده 
مدت  به  2CO 5%  و  سلسیوس درجه    37شد. سپس، انکوباسیون در  

گرفت.    48 انجام  مقدار  ساعت  انکوباسیون،  پایان  از   μL  20در 
ها  به چاهک  (PBS(2)رنگ    یب بافر  در  Lmg/m  5)  MTTمحلول  
از    افزوده پس  و  انکوباس  3-4شد  محتوایساعت   ها چاهک  یون، 
   μL DMSO   100ن مرحله،یدر ا ه شد. سپسیط کشت( تخلی)مح

توپلاسم یبنفش رنگ فورمازان که در س  یهابه عنوان حلال بلور
اسلول شدهیها  چاهکجاد  هر  به  شد.  اند،   ت، یپل افزوده 

مدت   بایدق  6به  دق  400سرعت   قه  در  رویدور   کر یش  یقه 
بلور تا  گرفت  تشک  یها قرار  بهیفورمازان  شده،  کاملل    طور 

سپ   DMSOدرون   شوند.  رنگحل  شدت  وسیلهس  به     ی ها، 
ال ریدستگاه  موج   (3)دریزا  طول   .  شدخوانده    nm  570  در 

محاسبه  پس برانمونه  50IC مربوطه،  هایاز  نظر    یها  مورد  زمان 
 ن شد.  ییتع

در یزا ریدستگاه ال  ط کشت بدون سلول، به عنوان شاهدیاز مح
مح از  بهیو  کشت  عنوان  ط  به  دارو،  بدون  و  سلول   همراه 

سه چاهک شامل سلول و   درنتیجهکنترل سلول زنده استفاده شد.  
و  یمح شد  گرفته  نظر  در  کنترل  عنوان  به  کامل،  کشت   ط 

سه با  یمقا  ین برایپلاتسیکنترل مثبت س  یدر سه چاهک، از دارو
چاهک  سه  در  رقت  هر  شد.  استفاده  مطالعه،  مورد   کمپلکس 

پل سنجش  یاز  برا  شدت  تکرا  یو  بار  سه  رقت،  نظر هر  در   ر 
 گرفته شد. 

 
 ها آنالیز آماری نتیجه

دادههامرحله  همهدر   و  شد  تکرار  بار  چهار  آزمون  هر   های  ، 
 برای بیان شدند.      (4)انحراف معیار  ±میانگین    صورتدست آمده بهبه

و آزمون  (5)طرفهها از روش آنالیز واریانس یکتجزیه و تحلیل داده
آزمونها سطح معنیبررسی  همهد. در  شاستفاده    (6)توکی ها  داری 
05/0> p  .در نظر گرفته شد 
 
 
 
 

 و بحث  هانتیجه

 های سنتز شده ساختاری و شناسایی ترکیب بررسی های 

 سنجي فروسرخطيف

COO asυ)–  کششی نامتقارننوارهای قوی مربوط به فرکانس  

-پیریدیندر لیگاند آزاد    COOsυ)–(  و متقارن گروه کربوکسیلات  (
N - اسید   کربوکسیلیک دی - 2،6- اُکسید  )pydco2H(    های ناحیه به ترتیب در  

می   cm  1401−1و    1720 ترکیب  شوندظاهر  در     1-3های  که 
 cm  1610-1646-1ی  بازهتر به ترتیب در  کمهای  به سمت فرکانس

می هجاب  cm  1332-1366-1و   جابه(4)شکل    شوندجا  این  جایی  . 
فرکانس  (7)قرمز سمت  به  حرکت  پایینو  گروه  های  به  نسبت  تر 

شدن این لیگاند گر کوئوردینهکربوکسیلات لیگاند اسیدی آزاد بیان
باشد.  ها میزدایی در کمپلکسبه کاتیون فلز واسطه از طریق پروتون

های کششی نامتقارن و متقارن گروه  با استفاده از تفاوت بین ارتعاش
می شیوهبتوان  کربوکسیلات  نیز    یه  گروه  این   کوئوردیناسیونی 

باشد، گروه کربوکسیلات    cm  200−1تر از  پی برد. اگر تفاوت بیش
صورت دودندانه  به  ،تر از این مقدار باشددندانه و اگر کمصورت یکبه

پدیدار شدن فرکانس کششی گروه    ، براینافزون    .]30[کند  عمل می
N−O    1ی  بازهدر−cm  1139-1189  جابه به  و  جذب  این  جایی 

پایینفرکانس (، cm  1233−1تر نسبت به لیگاند اسیدی آزاد )های 
کوئوردینه بر  گروه  تأکیدی  اکسیژن  فلز    N−Oشدن  کاتیون  به 
 . ]31[ها استواسطه در کمپلکس 

 
 (TGA-DTA)گرمايي  -ی وزنيتجزيه

را    ماده در برابر دما توان رفتار  و تحلیل آن می   TGAاز روی نمودار  
اما گاهی لازم است سرعت تخریب ماده را بررسی   بررسی نمود، 
کرد که این امر بر روی نمودار وجود نخواهد داشت به همین دلیل 

  TGAتر در بررسی دستگاه نمودار مشتق  و برای داشتن قدرت بیش
نمودار کنند. در نمودار مشتق هرچه به سمت بالای  را نیز رسم می

پیش برویم سرعت تخریب افزایش و با پایین آمدن، سرعت تخریب 
دمایی که بالاترین  توان  می  سادگییابد بدین صورت به  کاهش می

را به سرعت تخریب در آن رخ می  نمودار    دست آورد. دهد     TGAدر 
در نمودار   (8)تخریب تا پایان آن به صورت یک پالس  آغازاز دمای  
 آید.مشتق می

 
 
 
 

(1)  Dimethyl sulfoxide       (5)  ANOVA 

(2)  Phosphate buffered saline       (6)  Tukey's test 

(3)  ELISA Reader        (7)  Red shift  

(4)  Mean ± SD        (8)  Pulse 
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با سه کمپلکس    pydco2H  گانديفروسرخ ل   فيط  یسهيمقا  ـ  4شکل  
 .  سنتز شده

 
تجزیه  1-3های  ترکیب نمودارهای  و  پایدار هستند  ی  در هوا 

 1در مورد ترکیب  (.  6ی نشان داده شده است )شکلگرمای  -وزنی
  شدن به تجزیه   سلسیوس ی  درجه   241در دمای    43/ 3کاهش وزن  % 

لیگاند   دو  سید ا  کربوکسیلیکدی-6،2-اُکسید-N-پیریدینکامل 
  4/36%   وزنکاهش  ،  چنین(. هم%44شده  شود )محاسبهمربوط می
  شدن کامل دو لیگاند مربوط به تجزیه سلسیوس  ی  درجه   319در دمای  

)محاسبه می  پیریدینبای وزن باقیمانده(.  38%شده  باشد  مقدار  ی 
 %15  کاهش وزن  2در ترکیب  است.    اُکسید  کبالت  ترکیب مربوط به

دادن  مربوط به از دست  سلسیوس ی  درجه  67-112ی دمایی  بازهدر  
کوئوردینه آب  مولکول  ترکیب دو  در  آزاد  آب  مولکول  دو  و   شده 

(. سپس طی دو مرحله با کاهش وزن  14/ 6  %  شدهباشد )محاسبهمی
لیگاند آلی    2  سلسیوس ی  درجه  231-349ی دمایی  بازهدر    69%
  ی مانده باقی (.  % 72شده  شوند )محاسبه مانده در ترکیب تجزیه می باقی 

کاهش    3در ترکیب  است.    اکُسید  کبالت  مقدار وزن ترکیب مربوط به 
 دادن مربوط به از دست  سلسیوس ی  درجه  200در دمای زیر   7% وزن  

می ترکیب  در  شده  کوئوردینه  آب  مولکول  )محاسبه دو  شده باشد 
کاهش وزن  8% با  مرحله  دو  دمایی  بازهدر    %77(. سپس طی  ی 

ترکیب    2  سلسیوس ی  درجه   314-252 در  باقیمانده  آلی  لیگاند 
ی مقدار وزن ترکیب  باقیمانده (.  %79شده  شوند )محاسبهتجزیه می
   . ( 5)شکل    است   اُکسید   منگنز   مربوط به 

 
 XRD ها با استفاده ازبررسي ساختاری ترکيب

نشان داده شده است.   6در شکل    هانمونه  Xپرتو   پراش  یالگو
ی  ونیناسیسه کمپلکس کوئورد  شده برای این  دیدهالگوهای متفاوت  

این  دهندهنشان برای  متفاوت  ساختارهای  میترکیبی   باشد.ها 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 .3و 2و1  هایبيترک  گرمايي -يوزن یهي نمودار تجزـ  5شکل 

0/800         0/600        0/400        0/200          0/0 

3/00 

 
2/00 

 
1/00 

 
0/00 

 
 -1/00 

 
 -2/00 

 (C°)دما 

D
rT

G
A

 (m
g

/m
in

) 

0/150 
 
 
 
0/100 
 
 
 
0/50 
 
 
 
0/0 

ن 
وز

ش 
اه

 ک
صد

در
 

TGA % 

0/800         0/600        0/400        0/200          0/0 

2/00 

 
 
1/00 

 
 
0/00 

 
 
 -1/00 

 
 -2/00 

 (C°)دما 

D
rT

G
A

 (m
g

/m
in

) 

0/100 

 
 
 
0/50 
 
 
 
 
0/0 

ن 
وز

ش 
اه

 ک
صد

در
 

TGA % 

0/1000      0/800      0/600       0/400        0/200          0/0 

2/00 

 
 
0/00 

 
 
 -2/00 

 (C°)دما 

D
rT

G
A

 (m
g

/m
in

) 

0/150 
 
 
 
0/100 
 
 
 
0/50 
 
 
 
0/0 

ن 
وز

ش 
اه

 ک
صد

در
 

TGA % 

1000       1500     2000     2500     3000     3500 
 ( cm-1طول موج )



 1400، 1، شماره 40دوره  ...   های تکثيری برخي از کمپلکس ی ضد  شناسايي و مطالعه   تز، سن  نشريه شيمي و مهندسي شيمي ايران

 

 243                                                                       علمي ـ پژوهشي                                                                                                                

بیش بررسی  ویژگیبرای  این  ها تر  ساختاری  کمپلکس ی  سه 
نرمونیناسیکوئورد از  استفاده  با  پراشی  الگوهای    Fullprof  افزاری، 

از تشکیل  بیانگرهای این برازش ریتولد . نتیجه]32[برازش شدند 
سه با ساختار  کلینیک(  )تری  نمونه  یبرا    ̅ P1فضایی   گروه میل 

10O6N2Co22H34C  ،راست باگوشه  ساختار   گروه )ارتورومبیک( 

ساختار  9O3CoN19H19Cنمونه   یبرا  12121P2فضایی    و 
باتک )مونوکلینیک(  نمونه  یبرا  c/1P2فضایی   گروه  میل 

7O3MnN15H19C  نتیجه پارامترهای شبکهاست.  به دست ای  های 
 اند.نشان داده شده 6از این برازش در درون شکل  آمده

 
 و بحث  هانتیجه

 MTT تست  هاینتیجه

   سه کمپلکس سمیت سلولی هایدر این مطالعه، اثر
(1) ]2(pydco)2(bipy)2[Co  ، 
(2) O)2(phen)(pydco)]∙2(H2O)2[Co(H   و 
(3) (phen)(pydco)]2O)2[Mn(H   

، مورد ارزیابی MTT  آزمونی سلولی به روش  بر روی پنج رده
  های قرار گرفت. فعالیت ضدتکثیری و ضدتوموری برخی از کمپلکس 

کار رفته، ما را بر آن داشت تا  کبالت و منگنز و نیز لیگاندهای به
تعداد    درنتیجهها را بررسی کنیم.  خاصیت ضد تکثیری این کمپلکس

و  نسبی سلول دارو(  در حضور  )سلول  تیمار شده  نشده  های  تیمار 
غلظت  حضور  در  دارو(  حضور  عدم  در  از  )سلول  متفاوت  های 

از    یها کمپلکس پس  نظر  روش   48مورد  به  انکوباسیون  ساعت 
 ی به وسیله سنجش شد. با شکست حلقه تترازولیم   MTT سنجی رنگ 
رنگ محلول به فورمازان نامحلول    زرد  MTT  های دهیدروژناز،آنزیم

قع آنزیم دهیدروژناز میتوکندریای سلول شود. در وابنفش تبدیل می
های به فورمازان است ولی سلول MTT زنده و فعال قادر به تبدیل

 مرده از این نظر ناتوان هستند. 
سلولی    هایهمطالع  ینتیجه وسیلهسمیت   50ICکمیت    یبه 

ی سمی )دارو( لازم  غلظت ماده"شود. این کمیت  نمایش داده می
درصد نسبت به    50ها تا به حد  جمعیتی از سلولبرای کاهش رشد  

شود. تعریف می  "همان جمعیت در محیط کشت بدون ماده سمی
ی سمی در محیط کشت و مدت به تغییر غلظت ماده   50ICمقدار  

  های . نتیجه باشد وابسته می   ، زمانی که سلول با آن در تماس بوده است 
 کمپلکس مورد نظر بر روی برای    50ICی کمیت  سمیت سلولی به وسیله 

 آورده شده است.  3ی سلولی در جدول پنج رده

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 ،10O6N2Co22H34C  های نمونه  X  پرتو  پراش  الگوی - 6 شکل

 9O3CoN19H19C  7  وO3MnN15H19Cنقطه  خام هایداده ها،. 

 خطوط محاسبه شده، پراش الگوی پر،  خط پراش، الگوی به مربوط

سه براگ  هایقله مکان عمودی، باساختار  کلينيک(  )تری   گروه ميل 

راست،  10O6N2Co22H34C  نمونه برای  ̅ 𝑷𝟏  فضايي گوشه  ساختار 
و   9O3CoN19H19C  برای نمونه  12121P2  فضايي گروه  )ارتورومبيک( با

تک باساختار  )مونوکلينيک(    و   نمونه برای   c/1P2  فضايي گروه  ميل 

7O3MnN15H19C  پايينمي نشان را به منحني، تريندهد.   مربوط 

 است.  شده  محاسبه و  شده ثبت پراش الگوهای بين اختلاف
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  )2(bipy)2[Co ،O)2(phen)(pydco)]∙2(H2)O2H[Co(pydco)2[های فعاليت ضدسرطاني کمپلکس ـ3 جدول
 (، ي)سرطان سينه انسان MCF-7(، ي)کارسينومای تخمدان انسان  HeLaهای سلوليدر مقابل رده 2O)2[Mn(H[(pydco)(phen)و 

 HT-29 (، ي )سرطان روده بزرگ انسانK-562 دی خون انسان( و يي لو يهای م)سرطان سلولNeuro-2a (  ي)نوروبلاستوما موش 
 ساعت تيمار پيوسته  48پس از 

M) μ± SD ( 50IC  ( الف 
 ی سلولیرده

 ( 1)کمپلکس   ( 2کمپلکس ) ( 3کمپلکس ) پلاتین  سیس

 ( ی رحمدهانه)سرطان   HeLa ی سلولیرده 4/15  87/4± 7/19  23/2± 32/7  35/2± 38/0  09/0±

 (ی)سرطان سینه انسان MCF-7ی سلولی رده 7/22  03/6± 0/65  98/6± 53/4  71/3± 78/6  98/1±

 (ی)سرطان روده بزرگ انسان HT-29ی سلولی رده 6/57  16/7± 9/31  27/3± 5/10  41/2± 0/18  11/5±

 (دی خون انسانییلویهای مسرطان سلول)  K-562ی سلولی رده 4/63  90/5± 8/10  45/1± 8/75  03/8± 1/52  23/6±

 (ی)نوروبلاستوما موش  Neuro-2aی سلولی رده 9/78  93/7± 8/97  53/8± 2/59  45/6± 2/107  5/13±

 (L929) یبروبلاست موشیف یسلول یرده 6/191  9/16± 8/145  5/17± 2/167  7/16± 0/ 7  2/0±

، غیر فعال  Mμ100<50ICدر نظر گرفته شد.    هر غلظت، سده بار تکرار  ی د و برایت سدنجش گردیباشدد. هر غلظت در سده چاهک از پل 50ها تا %ی رشدد سدلولغلظتی از کمپلکس که بازدارنده (الف
 در نظر گرفته ش. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

شامل   يونيناس يکوئورد  هایبي ترک   يفراوان  سه يمقا  -7شکل  
 2pydco- و 2pydc- یگاندهايل

 

 گیریتیجهن
کمپلکس  نوع سنتز  از  مخلوط   ها  در    ، لیگاند  زیادی  اهمیت  از 

اله به کمک  کاربردهای پزشکی و دارویی برخوردار است. در این مق 
با توجه    تا رمولکولی تلاش بر آن شد  ب و شیمی ا    مفاهیم مهندسی بلور 

  هایی های کبالت و منگنز، کمپلکس سرطانی ترکیب ضد   های به ویژگی 
  گوناگون های  ، سنتز و با آنالیز   phenو    pydcoهای  ها با لیگاند از این فلز 

 سلولی   بودن سمی  و  ضدتکثیری  ویژگی شناسایی شوند. پس از سنتز،  

(،  ی رحم )سرطان دهانه   HeLa های سلولی رده  روی  بر  اثر  با  ها آن 
MCF-7   انسان سینه  بزرگ    HT-29(،  ی )سرطان  روده  )سرطان 

سلول )   K-562(،  ی انسان  م سرطان  انسان یی لو ی های  خون  و  دی   )
Neuro-2a   موش با ی )نوروبلاستوما  سم  (  سلول ی آزمون   MTT)   ی ت 

assay )    وL929     ( سلول موش ی ف   ی رده  نرمال( ی بروبلاست  سلول   ،   
(  2های ) نشان دادند که کمپلکس   ها نتیجه   شد.  بررسی   MTTروش   با 

  و میر سلول های  بر میزان مرگ   چشمگیری ثیر  (، به ترتیب تأ 3و ) 
سرطانی  HT-29  )سرطان روده بزرگ انسان ی ( و  MCF-7  )سرطان  
  L929  سینه انسان ی (   دارند. با توجه به این که   در این پروژه از رده سلولی
 به ع نوان سلول طبیعی و شاهد استفاده شد ،  نتیجه ها ی   به دست   آمده  

دهند کمپلکس های   نشان می    in vitroبه صورت    MTTکمی    آزمون در  
  سنتز شده هیچ اثر   سمیت سلولی   بر روی این سلول های نرمال ندارند. 

ا که بیش  مشخص شد از آنج   Xبه کمک مطالعه پراش پودری پرتو 
ک  فضای  در  لیگاند  نوع  یک  داخ و از  دارد  ئوردیناسیون  وجود   لی 

های فضایی متفاوتی دارند و الگوی پراش  هر سه کمپلکس تقارن 
های شاخص  که به کمک پیک   م دارند پودری متفاوتی نسبت به ه 

 ییدی بر وجود  أ بلور نیز ت سلول واحد و دیگر پارامترهای    های اندازه 
 . باشد   دو نوع لیگاند می 

داده پایگاه  کمبررسی  ساختاری   CSD version)بریج  های 

5.38 updates (May 2017)  کمپلکس از  نشان داد که تنها شش
کبالت لیگاند    (II)یون  - 6،2-اُکسید-N-پیریدینی  دهنده-Oبا 

ی پراش پرتوی  گزارش شده که به وسیلهاسید  کربوکسیلیک  ید
X (. 7اند )شکلتعیین ساختار شده 

Ti    V    Cr  Mn  Fe  Co  Ni   Cu  Zn 
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 فهرست نمادها 
 pydco2H                 اسیدکربوکسیلیکدی-2،6-اُکسید-N-پیریدین

    pydc2H                         اسیدکربوکسیلیکدی-2،6-پیریدین

 

 دانی قدر
 نویسندگان تشکر و قدردانی خود را از دانشگاه فردوسی مشهد  

 

مقاله این  مالی  حمایت  دانشگاه   (grant no.3/45255) بابت  و 
  (PXRD) پودری  X دامغان بابت کارهای مربوط به آنالیز پراش پرتو 

 های ضدتکثیری نیز دانشگاه علوم پزشکی مشهد در انجام مطالعه و  
  .کننداعلام می های سنتزشده، ترکیب
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