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Abstract 
 

Background and purpose: In medicinal chemistry, molecules containing rhodanine  

(2-thiazolidine-4-one) ring as a magic multifunctional privileged structural and functional scaffold show a 

broad range of potent pharmacological properties containing anti-microbial, antiviral, anti-diabetic, and 

anti-convulsant effects. Evidence suggests that the activity of the rhodanine derivative correlates with the 

size and the nature of the substituents at C-5 and N-3 positions. In this study, we synthesized new N-

substituted rhodanine derivatives with arylidene substituent at the C-5 position via solvent-free 

Knoevenagel condensation reaction. We also investigated the antifungal activity of the compounds. 

Materials and methods: A mixture of aromatic aldehyde (1 mmol) and rhodanin derivatives (1 

mmol) was stirred in choline chloride (ChCl)/urea deep eutectic solvent (1 mL) at 100C in an oil bath for 

1 hour. The progress of the reaction was monitored by TLC (2:1 n-hexane/ethyl acetate). Then, the crude 

compound was collected by vacuum filtration and washed using ice-cold solvent. 

Results: Novel products were elucidated on the basis of elemental analyses as well as FTIR, 

Mass and 1H NMR, 13CNMR spectroscopy. 

Conclusion: A green, comfortable and rapid procedure has been developed for the synthesis of 

N-substituted rhodanine derivatives using ChCl/Urea Deep Eutectic Ionic Liquid (DEILs) under solvent-

free conditions. 
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  ـدرانـــازنــمـی ـکـــــزشـــوم پـــلـــشـــگاه عــه دانـــلــمج
  )82-90(   1398سال    اسفند   182بیست و نهم   شماره دوره 

  83      1398، اسفند  182دوره بیست و نهم، شماره                        مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                    

 پژوهشی

   ف شدهاستخلا- Nسنتز سبز مشتقات جدید رودانین 
 ضدقارچ پتانسیل اثر و با

  
        1ملیحه اخوان

        1ناصر فروغی فر
        1هدي پاسدار

  2احمدرضا بخردنیا
  چکیده

عنــوان یــک اســکلت ســاختاري/عملکردي هدر شیمی دارویی ترکیبات داراي هتروسیکل رودانــین بــ و هدف: سابقه
میکروبیال، ضد ویروس، ضد تشــنج و... نشــان هاي آنتیفعالیت چندکاره، اثرات فارماکولوژیک گستره و قابل توجی مانند

 5و کــربن ناحیــه  3هاي اتم نیتروژن ناحیه ها روي محلاند. در مطالعات پیشین مشاهده شد که طبیعت و سایز استخلافداده
اســتخلاف دار -Nتقات میکروبیال این هسته اهمیت بسزایی دارد. در ایــن مطالعــه، مشــرودانین در فعالیت بیولوژیک و آنتی

این حلقه تحت واکنش تراکمی ناوناگل در شرایط ســبز  5در محل  arylideneجدیدي از هتروسیکل رودانین با استخلاف 
  ها مورد بررسی قرار گرفت.هاي آلی سنتز شد و سپس اثرات ضد قارچ آنو بدون استفاده از حلال

میلی لیتر مایع یونی کولین کلرایــد/اوره  1مول از رودانین در لیمی1میلی مول آلدهید آروماتیک و  1 ها:مواد و روش
گراد حرارت داده و استیر شد. پیشرفت واکنش با کرومــاتوگرافی لایــه نــازك درجه سانتی 100براي یک ساعت در دماي 

)TLCکــردن و  هــا بــا صــافبررسی شد. محصــول خــام ایــن واکــنش 1به  2اتیل استات با نسبت  -) با سیستم حلال هگزان
  فیلتراسیون از محیط واکنش جدا شد.

و اسپکتروسکوپی جرمی مــورد  CNMR13 ،IRو  HNMR1 هايساختار ترکیبات نهایی در این مطالعه با روش ها:یافته
  تائید قرار گرفت.

یل در این مطالعه یک روش سنتز بدون حلال و سبز براي ساخت مشتقات جدیدي از هسته رودانــین بــا پتانســ استنتاج:
  اثرضد قارچ ارائه شده است.

  
  سنتز، سبز، رودانین، آنتی میکروبیال، مایع یونی، بدون حلال واژه هاي کلیدي:

  

  مقدمه
 هاي فرصت طلبناشی از قارچ هاي قارچیفونتع

   )Candida albicansهــاي کاندیــدا ماننــد ویژه گونــهه (ب
  از دیربــاز کــه  باشــندمــی میکروبــی هايجمله عفونت از

ــا  ــانگیرت ــون گریب ــانی  کن ــع انس ــتند. جوام ــوده و هس ب

علاوه بر ایجاد انواع آفت، سینوزیت،  هاي قارچیپاتوژن
ــت ــادواژینی ــل ایج ــارچی و... عام ــاي ق ــت ه ــاي عفون ه

ها بسیار باشند که تشخیص و درمان آننیز میبیمارستانی 
  استفاده از عوامل ضد قارچ در رغم علی دشوار است و

  
  E-mail: reza_bnia@yahoo.com دانشکده داروسازيجاده فرح آباد، مجتمع دانشگاهی پیامبر اعظم،  17: کیلومتر ساري -حمدرضا بخردنیاا مولف مسئول:

 . گروه شیمی، دانشگاه تهران شمال، دانشگاه آزاد اسلامی، تهران، ایران1
 زي، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، ساري، ایرانگروه شیمی دارویی دانشکده داروسا، مرکز تحقیقات علوم دارویی ،. استاد2
 : 15/10/1398تاریخ تصویب :              20/5/1398تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            19/5/1398 تاریخ دریافت   
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زیــادي  افرادو مرگ و میر ابتلا موجب  سالهدسترس، هر
  .)1(گرددمی

  افــراد دهنــد کــه ان مــیـمطالعــات نشــ در این میـــان
مانند افراد مبــتلا بــه بیمــاري ضعف سیستم ایمنی،  دچار

کــه امــروزه شــیوع  (AIDS)نقص اکتسابی سیستم ایمنی 
 تـــر در معـــرض ابـــتلا بـــهبـــیشروزافزونــی نیـــز دارد، 

هاي ، به همین سبب در سالباشندمی ي قارچیهاعفونت
کشف، طراحی، به دنبال بیش از پیش  پژوهشگران اخیر

ــهســنتز و دســتیاب ــارچ  ی ب ــل ضــد ق ــوینعوام    هســتند. ن
همچنین معضل بروز مقاومت به داروهاي ضد قــارچ نیــز 

ــر ســاخته کنتــرل ایــن دســته از عفونــت ــده ت   هــا را پیچی
داروهــاي  در برابرایجاد شده  مقاومتست، هر چند که ا

ســطح بــا مقاومــت ایجــاد  ضد قارچی از نظر اهمیت هــم
همــواره  .)2(نیســت عوامــل ضــد باکتریــایی در برابرشده 

علــت دارا بــودن عــوارض بــه، ضدقارچ داروهاي تجویز
، زیــادي محــدود شــده اســت بــه میــزان گســتردهجــانبی 

عــوارض  ایــن کــاهش کــه تــلاش در راســتاي ايگونهبه
مقاومــت معضل  ناخواسته و سمیت این داروها، علاوه بر

 انجــام اصــلی دلایــلتــرین یکی دیگــر از مهــمدارویی، 
ترکیبات ضد قــارچی  راستاي کشفدر تحقیقات وسیع 

  باشــد. بــا توجــه مــی تــربــا کــارایی درمــانی بــیش جدیــد
ــر داروهــاي کــهبــه ایــن   داراي  ،موجــود قــارچ ضــد اکث
ــف  ــرطی ــز نســبتاً محــدودي اث ــل  و هســتند نی ــه دلی ــا ب ی

ـــدودیت ـــاکوکینتیکیمح ـــاي فارم ـــت  ه ـــویزقابلی  تج
ــد را سیســتمیک ــات از اهمیــت بســیار ندارن ، ایــن مطالع

   .)3(باشندبرخوردار می زیادي
هــاي طبیعــی عفونــت هــاي قــارچی فــارغ از درمــان

(مانند اسانس گیاهان ملیسا، اکــالیپتوس، دارچــین و... و 
هــا، کینــین، cinnamodialهــاي ترکیباتی بر پایه استرول

ــون ــینول و...) فوران ــا، رزورس ــه اه ــان هم ــايز می  داروه
تنــوع ز کنونی که از نظــر ســاختاري ا ضد قارچ شیمیایی

هــاي مختلــف بنزایمیــدازول، ایمیــدازول، با هسته زیادي
ــولین و... ــازولین، کین ــتند، کین ــوردار هس ــاآزول برخ    ه

عنــوان مهارکننــدگان همانند کتوکونازول و فلوکونازول ب

تــرین و کــاربردي تــریناز بزرگمسیر سنتز ارگوسترول 
که از گذشته تا  روندترکیبات موثر ضدقارچ به شمار می

 درمــانعرصــه در هــم خود را  قابل قبول ایگاهحال، جهب
 تحقیقــات حفــظدر عرصــه  هــاي قــارچی و هــمعفونت
امــا حتــی همــین داروهــاي مــورد تائیــد و  .)4(انــدکــرده

مشــخص در مســیر ســنتز  رغم محل اثرپرکاربرد نیز علی
ها، اثرات قابل قبــول، پروفایــل هاي غشایی قارچاسترول

ز قیمــت بــه نســبت مناســب عوارض جــانبی معقــول و نیــ
هــاي عنوان یک دارو، باز هم به علت برخــی نارســاییهب

ــا  ــرژي ی ــروز آل ــد ب ــی مانن ــامیکی و کینتیک فارماکودین
حساسیت، تداخلات دارویی وسیع، عوارض قلبی، عــدم 
قابلیت تجویز در خانم باردار و گاه شکســت در درمــان، 

یبــات ما را از لزوم مطالعــه و تحقیــق در دســتیابی بــه ترک
  .)5(اندنیاز نساختهنوین ضد قارچ بی

در مسیر مطالعه و دستیابی بــه ترکیبــات نــوین ضــد 
هــا در عرصــه طراحــی قارچ، درست همانند دیگر بخش

داروهاي جدید، شایســته اســت کــه طراحــی ســنتز را از 
ــاي انتخــابی (داربســت ــاز  )privileged scaffoldsه آغ

 میان همه اسکفولدهایی کــهاز  .)1تصویر شماره()6(کنیم
معرفی شــده انــد،  privileged scaffoldعنوان هتا کنون ب

نیتــروژن داري ماننــد رودانــین بــه ســبب  هايهتروسیکل
طیــف وســیع اثــر، امنیــت، کــارایی بــالا، ســهولت ســنتز 

اي که خاصی برخوردارند به گونهمشتقات و... از اهمیت 
شــده در قالــب ترکیبــات نهــایی  هــاي اســتخلافرودانــین

داراي گســتره  پرالکتــرون،  هــايا حلقــههتروآروماتیک ب
 باشند و در دنیــاي شــیمیمیوسیعی از اثرات بیولوژیکی 

داروي مناسبی با اثرات مختلف عوامل ها را بهدارویی آن
ــدقارچی ــدمیکروبی ض ــرطان ،ض ــاب، ضدس ــد الته  ،ض

ضــد و ضد میکروبــی و  ضدلیشمانیا، ضدمالاریا ،ضدسل
دهــد نشان میم شده مطالعات انجا). 7(شناسندسرطانی می

ــ ــده از ـســاختارهاي مشت ــی ق ش ــاثیرات مثبت ــین، ت   رودان
ــارچ ــایی روي ق ــل ه ، Cephalosporium sacchariiمث

Fusarium oxysporum، Candida albicans هــايو گونــه 
Penicillium 8(داشته است(.  
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  و همکاران اخوانملیحه      
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 پژوهشی

  
  

  ترکیبات نوین ضد قارچ  :1تصویر شماره 

  
ــتقات  ــنتز مش ــی و س ــه طراح ــه ب ــن مطالع ــا در ای   م

استخلاف شــده بــا پتانســیل -Nسته رودانین جدیدي از ه
  ایــم. امــا نکتــه مهــم در ایــن اثــرات ضــد قــارچ پرداختــه

) در Green chemistryمطالعه پایبندي ما به شیمی ســبز (
فرایند سنتز این مشتقات ارزشمند اســت. امــروزه شــیمی 

هایی را در سنتزهاي آلــی شــامل ها و روشسبز، تکنیک
حــذف محصــولات مضــر  شود که منجر به کــاهش ومی

  و  )9(شــوندهــا و محــیط زیســت مــیبراي سلامتی انســان
حالی اســت کــه امــروزه خطــرات ناشــی از مــواد  این در

ــوژن  ــا ترات ــرطانزا و ی ــودن، س ــمی ب ــد س ــیمیایی مانن   ش
ــودن  ــده ب ــت اشــتعال، خورن ــذیري، قابلی ــودن، انفجارپ   ب
  و آلودگی محیط زیست بر کسی پوشــیده نیســت. یکــی 

سازي فرایندهاي ســنتز اي شیمی سبز در بهینهاز راهکاره
هــاي مــورد اســتفاده، در شیمی آلی کاهش میزان حــلال

  هــاي هــا از فراینــدهاي ســنتزي و در ســالحــذف حــلال
ــلال ــدي از ح ــل جدی ــتفاده از نس ــر اس ــن اخی ــاي ایم   ه

   Deep eutecticهــاي هــایی ماننــد حــلالباشد. حــلالمی
ــا بــه  ionic liquidکــه از ایــن گــروه مایعــات یــونی ( ی

) بواســطه ســهولت ســاخت، امنیــت، قیمــت ILاختصــار 
مناسب و خواص کاتالیزوري در راستاي افزایش بازده و 
کاهش زمان واکنش، تسهیل شرایط انجام واکنش و نیز 
کاهش تشکیل مواد جــانبی ناخواســته از اهمیــت بــالایی 

  ).10(برخوردار هستند
  

  مواد و روش ها
انین بــا اســتخلاف آلیفاتیــک و سنتز مشتقات جدید رود

  آروماتیک روي اتم نیتروژن حلقه
 روش سنتز مایع یونی کــولین کلرایــد/ -مرحله اول

عنوان نســل جدیــد حــلال جهــت انجــام واکــنش هاوره ب
مرحله نهایی و سنتز مشتقات نهایی: به منظور تهیــه مــایع 

 مــولمیلی 10گرم) اوره و  6/0مول (میلی 10یونی مورد نظر 
گرم) کولین کلراید با هم مخلوط شدند. در ادامــه 04/1(

 100ســاعت در دمــاي  5/1محتویــات بــالن بــراي مــدت 
گراد استیر و وارد واکنش شد. پس از اتمام درجه سانتی

واکنش، حــلال ســبز مــورد نظــر بــا ظــاهري ویســکوز و 
شفاف آماده شد. شماي کلــی واکــنش بــه صــورت زیــر 

  ).2شماره  تصویرباشد (می
صــورت ه روش سنتز هسته  رودانین بــ -دوممرحله 

N- ،متیلN- ،اتیلN- فنیل وN- پارابرومو فنیل رودانین
)1a-1d : ( ـــین بـــا ـــتقات رودان ـــه منظـــور تهیـــه مش ب

هــاي آلیفاتیــک و آروماتیــک در محــل اتــم اســتخلاف
گرم) کربن  76/0میلی مول ( 10،حلقه 3نیتروژن شماره 
متیــل آمــین (و گرم)  31/0میلی مول ( 10دي سولفید به 

همین میلی مــول آمــین هــاي آلیفاتیــک و آروماتیــک یا با 
ساعت در دمــاي محــیط اســتیر  24مربوطه) اضافه و به مدت 

  حاصــل بــا  مونیــوم دي تیوکربامــاتمرحله بعــد آ . درشد
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 یکیدد کلریمحلولی از سدیم کلرواستات در حضور اس
. ســپس دیــتهیــه گردوارد واکنش شد و مشتق رودانــین 

هاي رودانین با آب شست و شــو و محصــول بــا تالکریس
  ).3شماره  تصویرخلوص بالا به دست آمد (
   روش ســـــــنتز مشـــــــتقات -مرحلـــــــه ســـــــوم

2-oxoacetaldehyde )2a,2b(:  ـــــدار ـــــر 8مق  72( مگ
مــول) میلــی 55گرم،  1آب (سلنیوم دیاکساید  مول)میلی

و  لیتــر) قــرار داده شــدمیلــی 100( بالن دو دهانهدر یک 
شــد تــا ســلنیوم کــس دیوکسان رفلا-1،4لیتر میلی 40در

گرم  5ون ارا استوفنپسپس مشتقات  ،حل شود دیاکساید
رفلاکــس ســاعت  6. واکــنش اضافه شــدل) وممیلی 40(

کریســتال ري ر اتانولمواد غلیظ شده با آب دسپس  شد.
 88=بــا بــازدهگــرم جامــد ســفید (88/5شــد تــا بــه میــزان 

  ).4(تصویر شماره  درصد) برسد

: )3a-3h(روش سنتز محصولات نهــایی - مرحله چهارم
-5-(2-(4-chlorophenyl)-2-(E)بـــــه منظـــــور تهیـــــه 

oxoethylidene)-3-methylthiazolidine-2,4-dione ــ ــوان هب عن
یک واکنش مدل در سنتز مشــتقات نهــایی ایــن مطالعــه، 

-(chlorophenyl-4)-2گــرم) 168/0میلی مــول ( 1مقدار 

2-oxoacetaldehyde ــات ــوم، ب ــه س ــده در مرحل ــد ش    ولی
 گرم) تولید شده در مرحلــه131/0مول متیل رودانین (میلی 1

میلی لیتر مایع یونی کولین کلراید اوره  1دوم در حضور 
 درجــه 100به مدت یک ساعت در حمام روغن و در دماي 

گراد حرارت داده و استیر شد. پیشرفت واکنش بــا سانتی
TLC  مــال هگزان/اتیــل اســتات) نر 1به2(با سیستم حلال

بررسی شد و پس از اتمام واکنش، رسوب حاصل صاف 
)آن در اتانــل،  recrystallizationشــده و تبلــور مجــدد (

  ).5محصول با خلوص بالا را به دست داد (تصویر شماره 
  

O H

N + C l-

H 2N

O

N H 2
H O N +

C l

H
N O

N H

N H

ON
H

H

H

H

H

ureachlo lin chlo r ide

2

deep eutectic  io nic  l iquids 
  

  سنتز مایع یونی کولین کلراید/اوره : 2شماره  تصویر
  

  
  

  سنتز مشتقات رودانین: 3تصویر شماره 
  

  
  

   )2a,2b(سنتز مشتقات آلدهید : 4تصویر شماره 
  

   
  

  )3a-3h(مسیر سنتز محصولات نهایی  : 5 تصویر شماره
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  و همکاران اخوانملیحه      
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 پژوهشی

 نهایی سنتز شده در مرحله ساختار شیمیایی ترکیبات
بــا اســتفاده  IR)( توسط طیف مادون قرمــز 3a-3hچهارم 

و طیف رزونانس مغناطیســی  Shimadzu 470از دستگاه 
  راسپکترومت گیري از دستگاهبا بهره )NMR-H1( هیدروژن

Bruker 400  بــا 13و طیف رزونــانس مغناطیســی کــربن 
مــورد  BrukerFT-500اســتفاده از دســتگاه اســپکترومتر 

 ppmبرحســب  (δ) جایی شیمیاییهو جاببررسی قرارگرفتند 
 (TMS) مقایســه بــا شــاهد داخلــی تترامتیــل ســیلان و در
 Stuart، نقطــه ذوب مــواد بــه وســیله دســتگاه باشــدمــی

scientific, UK)ــدازه ــی ) ان ــف جرم ــد. طی ــري ش گی
)MASS ( توسط دستگاهHP (Agilent technologies) 

Mass Selective Detector  .هــا تمامی واکنشبررسی شد
  کرومــاتوگرافی  دســت آمــده، بــه وســیلهو ترکیبــات بــه

ــا  TLCروش . کنتــرل شــدند )TLC( روي لایــه نــازك ب
ــه ــتفاده از ورق ــومیاس ــازك آلومینی ــاي ن ــه  ه   داراي لای

قرار گــرفتن  نازك سیلیکاژل، صورت پذیرفت و پس از

ا هــشــدن لکــه در حلال مناسب و پیشرفت حلال و جــدا
 UV بــنفش ها به وسیله لامپ ماوراءروي سیلیکاژل، لکه

انجــام  هــا پــس ازقابــل رؤیــت گردیــد. تغلــیظ محلــول
واکــنش و اســتخراج، بــه وســیله دســتگاه تقطیــر درخــلأ 

کلــی ســنتز مشــتقات جدیــد در  صــورت گرفــت. نمــاي
  .نشان داده شده است 6 شماره تصویر

کــد ا بــ دانشگاه علوم پزشکی مازندرانمقاله در این 
مــورد تاییــد  IR.MAZUMS.REC.1398.417:  اخلاق

  قرار گرفته است.
  

  یافته ها
  نتایج بررسی مشتقات جدید سنتز شده رودانین

 نام شیمیایی ترکیبات حدواسط و نهایی سنتز شــده،
 IRبازده واکنش، نقطــه ذوب و اطلاعــات طیفــی شــامل،

NMR-C13 ،NMR-H1و(Mass هايجدول ترکیبات در 
  .ه شده استآورد 2و 1شماره 

  
  

  
  

  نماي کلی سنتز محصولات نهایی : 6تصویر شماره 
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  ، به همراه نقطه ذوب 1a-2bنتایج حاصل از این طیف سنجی ترکیبات حدواسط  :1جدول شماره 
  

  شیمیایی ساختار  اطلاعات شیمیایی و طیف سنجی ونام 
3-Methyl-2-thioxo-1,3-thiazolidin-4-one Pale yellow solid (69% yield). 1H NMR (300 MHz, CDCl3): d = 3.37 (s, 3H), 3.99 (s, 2H) 
ppm; 13C NMR (75 MHz, CDCl3): d = 31.3, 35.6, 173.7, 201.3 ppm; MS (EI, 70 eV): m/z (%): 147.0 (100) [M+]; Anal. Calcd for 
C4H5NOS2: C, 32.63; H, 3.42; N, 9.51. Found: C, 32.63; H, 3.57; N, 9.40 
  

3-Ethyl-2-thioxothiazolidin-4-one Yield; 84 %; mp 111–113 C; UV kmax 265, 211 nm; IR (KBr) mmax 3407, 1687, 1500, 1400, 
1149, 827 cm-1; 1 H NMR (DMSO-d6, 400 MHz): d = 4.06 (2H, m, H-5), 3.95 (2H, s, H-20), 1.21 (3H, t, J = 6.0 Hz, CH3, H-10); 13C 
NMR (DMSOd6,100 MHz): d = 200.9 (C = S, C-2). 173.6 (C = O, C-4), 39.9 (CH2, C-5), 35.4(CH2, N-CH2), 12.04 (CH3, CH2-CH3); 
Anal.calcd. for C5H7NOS2: C, 37.24; H, 4.38; N, 8.69. Found: C, 37.32; H, 4.51; N, 8.69. 
 

 
3-Phenyl-2-thioxo-1,3-thiazolidin-4-one Pale-yellow solid (32% yield). 1 H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 4.18 (s, 2H), 7.19 (m, 2H), 
7.52 (m, 3H) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 36.3, 128.3, 129.6, 129.8, 134.9, 173.4, 201.1 ppm. MS (EI, 70 eV): m/z (%), 208.9 
(100) [M+]. Anal. Calcd for C9H7NOS2: C, 51.65; H, 3.37; N, 6.69. Found: C, 50.51; H, 3.42; N, 6.33. 
  
3-(3-Bromophenyl)-2-thioxothiazolidin-4-one pale-yellow solid, 71% yield;  Mp 176–180 C; 1 H NMR d ppm 7.64 (1H, d, J = 8.0 
Hz, ArH-6), 7.41 (1H, t, J = 8.0 Hz, ArH-5), 7.38 (1H, s, ArH-2), 7.17 (1H, d, J = 8.0 Hz, ArH-4), 4.20 (2H, s, SCH2); MS m/z 285.6 
(M1, 100). 
   
2-(4-chlorophenyl)-2-oxoacetaldehyde Yield 88%;IR (KBr, cm─1): 1692, 1725;1H NMR (CDCl3):  9.51 (s, 1H), 7.75 (d, J = 7.8 Hz, 
2H), 7.47 (d, J = 7.8 Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3):  191.0, 188.8, 138.2, 134.9, 132.0, 130.1. 
  
2-(4-methylphenyl)-2-oxoacetaldehyde Yield 91%; IR (KBr, cm─1): 1692, 1726; 1H NMR (CDCl3):  9.78 (s, 1H), 8.01 (d, J = 7.8 
Hz, 2H), 7.17 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 2.42 (s, 3H); 13C NMR (CDCl3):  190.2, 187.0, 143.6, 133.5, 129.6, 129.5, 20.8. 

 

  
  ، به همراه نقطه ذوب 3a-3hنتایج حاصل از این طیف سنجی ترکیبات نهایی  :2جدول شماره 

  

  شیمیایی ساختار اطلاعات شیمیایی و طیف سنجی نام و 
(E)-3-(4-bromophenyl)-5-(2-(4-chlorophenyl)-2-oxoethylidene)-2-thioxothiazolidin-4-one(3a): Yield 85%, m.p. 227-228, 
IR (KBr, vmax, cm-1): 1306 (N-C=S),1506(C=O),  1697 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2401 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, 
DMSO-d6): δ (ppm) 7.45 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 7.56-7.61 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 7.95 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH),  8.14 (s, 
1H, = CHAr), 8.15 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH); 13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): ppm 1116.41, 116.92, 119.45, 119.90, 123.12, 
132.66, 132.99, 139.66, 139.90,  157.45, 160.60, 160.99, 179.66 Elemental anal. (%), calced for C17H9BrClNO2S2: C, 46.54; H, 
2.07; N, 3.19; found: C, 47.32; H, 3.16; N, 4.22 
 

 
  

(E)-3-(4-bromophenyl)-5-(2-oxo-2-(p-tolyl) ethylidene)-2-thioxothiazolidin-4-one(3b): Yield 86%, m.p. 206-208, IR (KBr, 
vmax, cm-1): 1305 (N-C=S), 1505 (C=O), 1682 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2404 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): 
δ (ppm) 2.89 (s, 3H, CH3), 6.97 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 7.37 (s, 1H, = CHAr),  7.45-7.48 (m, J = 8.8 Hz, 4H, ArH), 7.81 (d, J 
= 8.8 Hz, 2H, ArH); 13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): ppm 21.32, 121.24, 121.47, 122.50, 123.182, 124.64, 127.88, 
137.70,139.12, 142.33, 143.21, 167.07,176.43, 185.35, Elemental anal. (%), calced for C18H12BrNO2S2: C, 51.68; H, 2.89; N, 
3.35; found: C, 52.32; H, 3.06; N, 4.02 

  

(E)-5-(2-(4-chlorophenyl)-2-oxoethylidene)-3-phenyl-2-thioxothiazolidin-4-one(3c): Yield 88%, m.p. 199-202, IR (KBr, 
vmax, cm-1): 1227 (N-C=S), 1722(C=O), 1636 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2424 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): 
δ (ppm) 7.98 (s, 1H, = CHAr), 8.07 (m, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.13 (m, J = 8.8 Hz, 1H, ArH), 8.27 (m, 2H, = CHAr), 8.32 (d, 
2H, = CHAr), 8.38 (m, 1H, = CHAr),8.43(m, 1H, = CHAr); 13C-NMR (100 MHz, DMSO- d6): ppm 112.89, 113.92, 118.61, 
121.28,122.59, 123.93, 124.57, 127.89, 129.14, 130.16, 137.51,138.99, 142.22, 175.52, 185.44 Elemental anal. (%), calced for 
C17H10ClNO2S2: C, 56.74; H, 2.80; N, 3.89; found: C, 55.82; H, 3.06; N, 4.01 
 

 

(E)-5-(2-oxo-2-(p-tolyl) ethylidene)-3-phenyl-2-thioxothiazolidin-4-one(3d): Yield 86%, m.p. 228-230, IR (KBr, vmax, cm-

1): 1255 (N-C=S), 1507(C=O), 1683 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2444 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ (ppm) 
2.52 (s, 3H, CH3), 7.82 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.01 (s, 1H, = CHAr),  8.05 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.20-8.28 (m, 3H, = 
CHAr), 8.32-8.34 (m, 2H, = CHAr) 13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): ppm 22.32, 112.89, 118.30, 118.62, 118.82, 121.28, 
121.53, 122.60, 123.94, 124.56, 125.16, 137.50, 138.83, 138.99, 175.07, 175.59, 185.45 Elemental anal. (%), calced for 
C18H13NO2S2: C, 63.69; H, 3.86; N, 4.13; found: C, 62.85; H, 3.46; N, 4.03 
 

 

(E)-5-(2-(4-chlorophenyl)-2-oxoethylidene)-3-ethyl-2-thioxothiazolidin-4-one (3e): Yield 89%, m.p. 187-188, IR (KBr, 
vmax, cm-1): 1251 (N-C=S), 1632(C=O), 1722 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2454 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): 
δ (ppm) 1.22-1.27 (t, 3H, CH3),4.09- 4.17(q, 3H, CH2) 7.97 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.13 (s, 1H, = CHAr), 8.27 (d, J = 8.8 Hz, 
2H, ArH); 13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): ppm 22.91, 36.99, 116.13, 128.41, 128.91, 129.96, 135.76, 141.57, 174.83, 
174.91,182.99 Elemental anal. (%), calced for C13H10ClNO2S2: C, 50.08; H, 3.23; N, 4.49; found: C, 50.85; H, 3.45; N, 4.33 
 

  

(E)-3-ethyl-5-(2-oxo-2-(p-tolyl) ethylidene)-2-thioxothiazolidin-4-one(3f): Yield 84%, m.p. 201-204, IR (KBr, vmax, cm-1): 
1373 (N-C=S), 1676 (C=O), 1749 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2514 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ (ppm) 2.19 
(s, 3H, CH3),1.22-1.27 (t, 3H, CH3),2.19 (s, 3H, CH3), 4.09-4.17(q, 3H, CH2) 7.97 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.13 (s, 1H, = 
CHAr), 8.27 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH); 13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): ppm 20.86, 27.35, 38.85, 128.68 129.56, 136.06, 
137.37, 137.37, 148.51, 152.43, 168.85, 179.85, Elemental anal. (%), calced for C14H13NO2S2: C, 57.71; H, 4.50; N, 4.81; 
found: C, 56.17; H, 3.55; N, 4.32 
 

  

(E)-5-(2-(4-chlorophenyl)-2-oxoethylidene)-3-methylthiazolidine-2,4-dione (3g): Yield 87%, m.p. 214-216,IR (KBr, vmax, 
cm-1):  3064(N-H), 1237 (N-C=S), 1754 (N-C=O), 600-800 (C-S), 2526 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ 
(ppm) 2.79 (s, 3H, CH3), 7.92 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 8.17 (d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 6.20 (s, 1H, = CHAr); 13C-NMR (100 
MHz, DMSO-d6): ppm 23.26, 129.99, 130.44, 138.57,145.45, 144.22, 1489.20, 186.44,189.59, MS: (m/z, %) 297.00 (M+, 17), 
222 (25), 167.0 (37), 143 (77), 132(100), 102.0 (35), 91.0 (14), 67.0 (29), Elemental anal. (%), calced for C12H8ClNO2S2: C, 
48.40; H, 2.71; N, 7.70; found: C, 48.73; H, 3.15; N, 6.32 
 

 

(E)-3-methyl-5-(2-oxo-2-(p-tolyl) ethylidene)-2-thioxothiazolidin-4-one (3h): Yield 89%, m.p. 192-194, IR (KBr, vmax, cm-

1): 1237 (N-C=S),  1738, 1697 (N-C=O), 600-800 (C-S), 3136 (Ar-CH) cm-1; 1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ (ppm) 2.49, 
2.89 (s, 3H, CH3), 7.12(d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 7.86(d, J = 8.8 Hz, 2H, ArH), 5.08 (s, 1H, =CHAr);13C-NMR (100 MHz, 
DMSO-d6): ppm 22.36, 30.20, 124.72, 127.20, 134.41, 142.01, 144.44, 148.88, 167.00,187.98, 195.12 .MS:( m/z,%) 248 (M+, 
17), 277(17), 206(12), 190(43), 135(21), 118(100), 91.0(63), 77.0(15), 65.0(%35); Elemental anal. (%), calced for 
C13H11NO2S2: C, 56.30; H, 4.01; N, 5.05; found: C, 57.03; H, 4.67; N, 5.66. 
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 پژوهشی

  حثب
در این مطالعه گروه جدیدي از مشتقات تراکمی از 

استخلاف شــده در -Nهسته ساختاري ارزشمند رودانین 
هــاي شرایطی سبز و بــدون حــلال، بــا حــداقل ناخالصــی

ی تــر در زمــانســاده workupجــانبی، شــرایط واکــنش و 
تر و بازده بالاتر سنتز شد که مکانیسم پیشنهادي براي کم

. )7(تصــویر شــماره  شــوداین مسیر سنتز در زیر دیده می
پتانسیل احتمالی اثرات ضدقارچی ترکیبات ســنتز شــده، 
به صورت محدود مورد بررسی و مطالعه قرارگرفت کــه 

  گزارش شده است. 3در جدول شماره 
 یـــــدقارچـض اثــرات یـبررســ : in vitroمطالعات 

  )3a-3hنهایی ( ترکیبات
  

  
  اوره-مکانیسم تشکیل محصول نهایی در حضور مایع یونی کولین کلراید : 7تصویر شماره 

  
  MFCو  MIC  (μg/mL)مقادیر: 3جدول شماره

  

Fluconazole  3h  3g  3f  3e  3d  3c  3b  3a    
MIC (μg/mL)  
MFC (μg/mL) 

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

MIC (μg/mL) 
MFC (μg/mL)  

125  
125  1000  500  500  250  1000  500  500  250  <500  250  250  125  <500  250  125  5/62  Candida albicans 

MTCC 227  
125  
125  <1000  <500  <500  250  <1000  <500  <500  250  <1000  500  500  250  <1000  500  250  125  Aspergillus niger 

MTCC 282  
125  
125  <1000  <500  <500  250  <1000  <500  <500  250  <1000  500  500  250  <500  250  250  125  Candida glabrata 

MTCC 3019 
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