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تهیه آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن پیوند شده به سیلیکا به عنوان فاز ساکن دستوار در سوانگاری 

مایع با کارایی بالا

صادق یعقوب نژاد1، کوروش تبار حیدر2و*، سید حمید احمدی3 و رضا زادمرد4

1- دکترای شیمی تجزیه، پژوهشکده فناوری های پاک، پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران، تهران، ایران
2- دانشیار، پژوهشکده فناوری های پاک، پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران، تهران، ایران
3- دانشیار، پژوهشکده فناوری های پاک، پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران، تهران، ایران

4- دانشیار، گروه شیمی آلی، پژوهشگاه شیمی و مهندسی شیمی ایران، تهران، ایران

دریافت: آذر 1396، بازنگری: دي 1396، پذیرش: بهمن 1396

 )HPLC( چکیده: در این پژوهش، روش تهیه یک فاز ساکن دستوار جدید بر پایه کالیکس]4[آرن به منظور استفاده در سوانگاری مایع با کارایی بالا
گزارش شده است. در این فاز ساکن از مولکول کالیکس]4[آرن مخروطی مشتق شده با 2 گروه L-آلانین متیل استر در لبه بالایی، به عنوان انتخاب گر 
دستوار استفاده شده است. پیوند انتخاب گر دستوار به سطح سیلیکا با استفاده از گروه های آلیل جانشین شده در لبه پایینی کالیکس]4[آرن و تشکیل پل 
سولفیدی انجام شده  است. نتایج تجزیه عنصری، پیوند 120 میکرومول از انتخاب گر دستوار بر هر گرم از سیلیکاژل را نشان داد. از 1- هگزن برای 
پوشاندن گروه های مرکاپتو واکنش نداده در سطح سیلیکا استفاده شد. از آن جایی که انتخاب گر دستوار به صورت شیمیایی با سطح سیلیکا پیوند دارد، 
از این فاز ساکن می توان در هر دو حالت فاز نرمال و معکوس روش سوانگاری مایع با کارایی بالا استفاده کرد. فاز ساکن تهیه شده قابلیت جداسازی 

مطلوبی را برای جداسازی انانتیومرهای اسیدهای آمینه مشتق شده با 5،3- دی نیتروفنیل )DNB( از خود نشان داد.

HPLC ،واژه های کلیدی: کالیکس]4[آرن، فاز ساکن دستوار ، سوانگاری مایع با کارایی بالا

مقدمه
مقدار  دارای  می توانند  راسمیک2  ترکیب های  انانتیومرهای1 
بر  باشند.  زیستی  سامانه های  در  متفاوت  عملکرد  و  سمیت 
راسمیک  مخلوط های  در  انانتیومرها  تا  است  لازم  اساس،  این 
متفاوت  روش های  میان  در  شوند.  جداسازی  یا  اندازه گیری 

بالا  کارایی  با  مایع  سوانگاری4  دستوار3،  ترکیب های  جداسازی 
)HPLC( مهم ترین و کارآمدترین روش برای تجزیه ترکیب های 
دستوار و به دست آوردن ایزومرهای خالص است. توسعه فازهای 
ساکن دستوار HPLC با توانایی تشخیص دستوارگی بالا به منظور 
جداسازی مولکول های دستوار متفاوت، در زمینه های زیادی مانند 
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علوم  داروسازی،  صنعت  طبیعی،  ترکیب های  مورد  در  پژوهش 
]n[غذایی و مطالعات زیست محیطی بسیار اهمیت دارد. کالیکس

آرن ها1، الیگومرهای حلقوی2 یا متاسیکلوفان هایی3 هستند که از 
نسبت  ارتو  موقعیت  در  متیلنی  پل های  با  فنلی  پیوند بخش های 
ها  کالیکس]n[آرن   .]1[ ساخته شده اند  هیدروکسی  گروه های  به 
پس از سیکلودکسترین ها4 و اترهای تاجی5 به عنوان سومین دسته 
از درشت مولکول های گیرنده در نظر گرفته می شوند ]2[. علاقه 
ساکن،  فاز  به عنوان  کالیکس]n[آرن ها  مشتقات  از  استفاده  به 
توانایی  آن ها  مشتق های  زیرا  است.  افزایش  حال  در  روزبه روز 
تشکیل کمپلکس های دربرگیرنده6 و برهم کنش های آب گریز7 و 
π-π را با آنالیت ها دارند. به همین دلایل، تعدادی از مشتق های 

کالیکس]n[آرن ها تهیه شده و کاربردشان در زمینه های متفاوت 
الکتروفورز موئینه9 ]6  تا 5[،  مانند سوانگاری گاز8 ]3  سوانگاری 
مایع  سوانگاری  و   ]9[ موئینه10  برقی  جنبشی  سوانگاری   ،]8 تا 
]10 تا 15[ گزارش شده است. به تازگی، گروه ما توانسته یک فاز 
ساکن HPLC جدید را برای جداسازی مشتق های 9- فلوئوریل 
متوکسی کربونیل )Fmoc( اسیدهای آمینه معرفی کند ]16[. در 
سال های اخیر، گزارش هایی در رابطه با استفاده از کالیکس]4[آرن 
در طراحی فازهای ساکن دستوار برای سوانگاری مایع آورده شده 
β-سیکلودکسترین/کالیکس]4[ ترکیبی  جدید  گیرنده  دو  است. 

 HPLC آرن با موفقیت تهیه شدند و به عنوان فاز ساکن دستوار
برای جداسازی داروهای دستوار مورداستفاده قرار گرفتند. این نوع 
جداسازی  برای  را  خوبی  بسیار  گزینش پذیری  ساکن  فازهای  از 
انانتیومرهای  و  آروماتیک  ترکیب های  موضعی  ایزومرهای 
ترکیب های دستوار از خود نشان دادند ]17 و 18[. در یک گزارش 
دیگر، 4 فاز ساکن دستوار از پیوند کالیکس]4[آرن به آلکالوئیدهای 
سینچونا11 با پیوندهای کاربامات12 و اوره13 تهیه شدند. این فازهای 
اسیدهای  انانتیومرهای  برای  را  بالایی  جداسازی  ظرفیت  ساکن 

آمینه از خود نشان دادند ]19[. 
در این پژوهش، مسیر تهیه سیلیکا پیوند خورده به کالیکس]4[

در  L-آلانین متیل استر  گروه   2 با  شده  مشتق  مخروطی14  آرن 

می توان  بستر  این  از  است.  گزارش شده   1 شکل  در  بالایی  لبه 
به عنوان یک فاز ساکن دستوار جدید برای HPLC استفاده کرد. 
یکی از برتری های این فاز ساکن نسبت به برخی از فازهای ساکن 
دستوار رایج در این است که انتخاب گر دستوار در این فاز ساکن با 
سیلیکا پیوند شیمیایی دارد. ازاین رو، می توان از این فاز ساکن در 
حلال هایی با قطبیت های متفاوت )حالت های فاز نرمال و معکوس 
گزینش پذیری  ساکن  فاز  این  کرد.  استفاده   )HPLC درروش 
ترکیب های  از  برخی  انانتیومرهای  جداسازی  برای  را  مناسبی 
راسمیک  مانند اسیدهای آمینه مشتق شده با 5،3- دی نیتروفنیل 

)DNB( از خود نشان داد.

 

بخش تجربی
مواد مورداستفاده

کالیکس]4[آرن 1 بر اساس روش گزارش شده ]20[، تهیه شد. 
سیلیکا عامل دار شده با گروه های مرکاپتو با 625  میکرومول از 

تهیه آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن پیوند شده به سیلیکا  ... 

1. Calix[4]arene     2. Cyclic oligomers     3. Metacyclophanes     4. Cyclodextrins    5. Crown ethers     6. Inclusion complexes    7. Hydrophobic   
8. Gas chromatography     9. Capillary electrophoresis     10. Capillary electrokinetic chromatography     11. Cinchona alkaloids   
  12. Carbamate      13. Urea      14. Cone

شکل 1 ساختار فاز ساکن آلانین
 متیل استرکالیکس]4[آرن

 

3 
 

جداسازی برای  را بسیار خوبی پذیریینشگزقرار گرفتند. این نوع از فازهای ساکن  مورداستفاده دستواربرای جداسازی داروهای 

دیگر،  گزارش. در یک [18و  17] از خود نشان دادند دستوار هاییبترکو انانتیومرهای  آروماتیک هاییبترک ایزومرهای موضعی

شدند. این فازهای  تهیه 3و اوره 2کارباماتهای پیوند با 1نچونایس یدهایآلکالوئآرن به [4]کالیکس پیونداز  دستوارفاز ساکن  4

  .[19] تیومرهای اسیدهای آمینه از خود نشان دادندنبالایی را برای انا جداسازیساکن ظرفیت 

در  استرمتیلآلانین-Lگروه  2مشتق شده با  4آرن مخروطی[4]کالیکسپیوند خورده به  سیلیکا تهیهمسیر پژوهش، در این        

. یکی از کرداستفاده  HPLCجدید برای  دستوارساکن  فازیک عنوانبه توانیم. از این بستر است شدهگزارش 1شکل در  بالایی لبه

 اب این فاز ساکندر  دستوار گرانتخاباین است که در  رایج دستوارساکن  یفازهابرخی از  این فاز ساکن نسبت بههای برتری

فاز نرمال و معکوس  یهاحالت) متفاوت هاییتقطببا  ییهاحلال در توان از این فاز ساکنرو، میازاین. دارد شیمیاییپیوند  سیلیکا

 راسمیک  هاییبترکمناسبی را برای جداسازی انانتیومرهای برخی از  پذیریینشگزاین فاز ساکن  .کرداستفاده  (HPLC درروش

 از خود نشان داد. )DNB(فنیل رودی نیت -3،3آمینه مشتق شده با  یدهایاسمانند 

 

 
 ساختار فاز ساکن آلانین 1ل شک
 آرن[4]استرکالیکس متیل 

 

                                                           
1. Cinchona alkaloids 
2. Carbamate 
3. Urea 
4. Cone 



99
سال دوازدهم، شماره 4، زمستان 97 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

SH در یک گرم از سیلیکا بر اساس دستور کار گزارش شده ]21[ 

از  )LiChrosper Si100 )5 µm خریداری شده  از  استفاده  با  و 
 ،)AIBN( آزوبیسایزوبوتیرونیتریل  شد.  آماده سازی  مرک  شرکت 
و   )DMF( دی متیل فرمامید   -N،N ،)NaH( هیدرید  سدیم 
تمامی حلال های مصرفی از شرکت مرک خریداری شدند. لیتیم 
  )NEt3( 1-یدوپروپان، برم، تری اتیل آمین ،)n-BuLi( بوتیل- n
و  اگزالیل کلرید  آلدریچ خریداری شدند.  از شرکت  آلیل  برمید  و 
L-آلانین متیل استر هیدروکلرید از شرکت فلوکا تهیه شدند. همه 

مواد بدون هیچ فراوری خاصی استفاده شدند.

تهیه 27،25- دیپروپیلاکسی کالیکس]4[آرن 2
به مخلوط تعلیقه کالیکس]4[آرن 1 )6 گرم، 14/14 میلی مول( 
میلی لیتر   200 در  میلی مول(   56/4 گرم،   7/8( کربنات  پتاسیم  و 
استونیتریل به صورت قطره قطره 1- یدوپروپان )9/58 گرم، 56/4 
میلی مول( افزوده شد. سپس، مخلوط واکنش به مدت 24 ساعت 
از دستگاه  استفاده  با  واکنش،  اتمام  از  بازروانی1 شد. حلال پس 
باقی مانده  به  سپس،  شد.  حذف  خلأ  تحت  چرخان  تبخیرکننده 
به همراه   %  10 اسید  هیدروکلریک  میلی لیتر   100 واکنش  ظرف 
100 میلی لیتر دی کلرومتان افزوده و محتویات ظرف به مدت نیم 
ساعت هم زده شد. فاز آلی با قیف جداکننده جداسازی و دو بار و 
هر بار با 100 میلی لیتر آب شسته شد. در ادامه، از سدیم سولفات 
برای حذف آب باقی مانده در فاز آلی استفاده و حلال دی کلرومتان 
با دستگاه تبخیرکننده چرخان حذف شد. با استفاده از حلال های 
دی کلرومتان و متانول و تبلور مجدد ماده جامد سفیدرنگ با بازده 

64 % به دست آمد.
Mp: 268-270 °C; 1H NMR )CDCl3, 500 MHz, 

ppm) δ :8.32 )s, 2H, OH), 7.10 and 6.95 )d, 8H, ArH 

meta(, 6.78 and 6.70 )t, 4H, ArH para(, 4.38 )d, 4H, 

ArCH2Ar), 4.02 )t, 4H, OCH2CH2CH3(, 3.43 )d, 4H, 

ArCH2Ar), 2.13 )m, 4H, OCH2CH2CH3(, 1.36 )t, 6H, 

OCH2CH2CH3(.

تهیه 17،5- دیبرمو 27،25- دیپروپیلاکسی کالیکس]4[آرن 3
 225 در  میلی مول(   11/05 گرم،   5/62(  2 ترکیب  محلول  به 
 22/10 گرم،   3/55( برم  از  محلولی  خشک،  کلروفرم  میلی لیتر 
قطره  به صورت  کلروفرم خشک  از  میلی لیتر   225 در  میلی مول( 
قطره در دمای صفر درجه سانتی گراد و در مدت 2 ساعت افزوده 
اتاق  دمای  در  ساعت   2 مدت  به  واکنش  مخلوط  سپس،  شد. 
جداسازی  صافی  کاغذ  با  تشکیل شده  سفید  رسوب  شد.  هم زده 
 %  83 واکنش  بازده  شد.  شسته  دیکلرومتان  میلی لیتر   50 با  و 

به دست آمد.
1H NMR )CDCl3, 500 MHz, ppm) δ :8.36 )s, 2H, 

OH), 7.16 )s, 4H, ArH), 6.93 )d, 4H, ArH), 6.80 

)t, 2H, ArH(, 4.25 )d, 4H, ArCH2Ar(, 3.95 )t, 4H, 

OCH2CH2CH3), 3.32 )d, 4H, ArCH2Ar), 2.06 )m, 

4H, OCH2CH2CH3), 1.29 )t, 6H, OCH2CH2CH3(.

تهیه 17،5- دیبرمو 27،25- دیپروپیلاکسی 28،26- به یس)پروپ 
– 2- ان –1- ایل اکسی( کالیکس]4[آرن 4

در  میلی مول(   5/03 گرم،   3/35(  3 ترکیب  تعلیقه  مخلوط  به 
حلال خشک DMF، سدیم هیدرید )1/21 گرم، 50/3 میلی مول( و 
آلیل برمید )4/87 گرم، 40/26 میلی مول( افزوده و مخلوط واکنش 
اتمام  از  پس  شد.  هم زده   90  °C دمای  در  ساعت   24 مدت  به 
واکنش، 100 میلی لیتر هیدروکلریک اسید 0/1 نرمال به مخلوط 
واکنش افزوده و محتویات ظرف به مدت 45 دقیقه هم زده شد. در 
ادامه، رسوب تشکیل شده با استفاده از کاغذ صافی جداسازی و با 

متانول شسته شد. بازده واکنش 89 % به دست آمد.
1H NMR )CDCl3, 500 MHz, ppm) δ : 7.18 )s, 4H, 

ArH), 6.41 )m, 6H, ArH and OCH2CHCH2(, 6.32 )d, 

2H, ArH), 5.17 )m, 4H, OCH2CHCH2), 4.61 )d, 4H, 

OCH2CHCH2(, 4.39 )d, 4H, ArCH2Ar(, 3.73 )t, 4H, 

OCH2CH2CH3(, 3.14 )d, 4H, ArCH2Ar(, 1.93 )m, 

4H, OCH2CH2CH3), 1.09 )t, 6H, OCH2CH2CH3(.

تبار حیدر و همکاران

1. Reflux 



100
سال دوازدهم، شماره 4، زمستان 97 )JARC( نشریه پژوهش های کاربردی در شیمی

به    -28،26 دیپروپیلاکسی   -27،25 دیکربوکسی   -17،5 تهیه 
یس)پروپ – 2- ان –1- ایل اکسی( کالیکس]4[آرن 5

 200 در  میلی مول(   5/33 گرم،   3/97(  4 ترکیب  محلول  به 
تحت  و   -78  °C دمای  در  تتراهیدروفوران  حلال  میلی لیتر 
مولار،   1/51 میلی لیتر،   9/3( n-بوتیل  لیتیم  آرگون،  گاز  جریان 
14 میلی مول( افزوده شد. محلول زردرنگ به دست آمده، به مدت 
C° 78- هم زده  دمای  در  و  آرگون  گاز  دقیقه تحت جریان   15
از  دی اکسید  کربن  گاز  جریان  دقیقه   30 مدت  به  سپس،  شد. 
درون محلول عبور داده شد. پس از اتمام واکنش 200 میلی لیتر 
هیدروکلریک اسید 2 مولار به ظرف واکنش افزوده و محتویات 
ظرف واکنش طی دو مرحله با 100 میلی لیتر دیکلرومتان استخراج 
با100 میلی لیتر آب شسته  آلی طی دو مرحله  فاز  ادامه،  شد. در 
از  با استفاده  با سدیم سولفات خشک و حلال آن  شد درنهایت، 
دستگاه تبخیرکننده چرخان حذف شد. با استفاده از تبلور مجدد با 
حلال اتانول، ماده موردنظر خالص سازی شد. بازده واکنش 65 % 

به دست آمد. 
1H NMR )CDCl3, 500 MHz, ppm) δ : 12.80 )s, 2H, 

COOH), 7.19 )d, 4H, ArH), 7.05 )t, 2H, ArH), 6.82 

)s, 4H, ArH), 6.15 )m, 2H, OCH2CHCH2( 5.33 )m, 

4H, OCH2CHCH2(, 4.45 )d, 4H, ArCH2Ar(, 4.27 )d, 

4H, OCH2CHCH2), 4.02 )t, 4H, OCH2CH2CH3(, 3.19 

)d, 4H, ArCH2Ar). 1.94 )m, 4H, OCH2CH2CH3(, 

0.89 )t, 6H, OCH2CH2CH3(.

تهیه آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن 7
3 میلی لیتر اگزالیل کلرید به محلول ترکیب 5 )1 گرم، 1/47 
میلی مول( در 50 میلی لیتر دیکلرومتان خشک افزوده و در ادامه، 
با حذف  بازروانی شد. سپس،  به مدت 5 ساعت  مخلوط واکنش 
به دست  ترکیب 6  تبخیرکننده چرخان،  با دستگاه  واکنش  حلال 
آمد. به منظور پیوند L-آلانین متیل استر به ترکیب 6، محلولی از 
6 )1 گرم، 1/40 میلی مول( در 30 میلی لیتر دیکلرومتان خشک به 
صورت قطره قطره به محلولی از L-آلانین متیل استر هیدروکلرید 

 5/6 0/56گرم،   ( تریاتیلآمین  و  میلی مول(   3/50 گرم،   0/49  (
میلی مول( در 30 میلی لیتر حلال دیکلرومتان خشک در دمای صفر 
درجه سانتی گراد افزوده شد. در ادامه، مخلوط واکنش به مدت 12 
ساعت در دمای اتاق هم زده شد. ترکیب 7 با استفاده از سوانگاری 
ستونی سیلیکاژل با نسبت حلال 6 به 1 از حلال های دیکلرومتان 
و اتیل استات خالص سازی شد. بازده واکنش 65 % به دست آمد. 
به  استر-کالیکس]4[آرن  متیل  آلانین  برای  به دست آمده  نتایج 

شرح زیر است.
1H NMR )CDCl3, 500 MHz, ppm) δ : 7.57 )d, 

4H, aromatic(, 6.70 )d, 2H, NH(, 6.39 )m, 2H, 

OCH2CHCH2(, 6.22 )t, 2H, aromatic(, 6.13 )dd, 4H, 

aromatic), 5.10 )m, 4H, OCH2CHCH2(, 4.82 )m, 2H, 

CH, alanine), 4.68 )d, 4H, OCH2CHCH2(, 4.40 )d, 

4H, Hax of ArCH2Ar), 3.81 )s, 6H, OCH3(, 3.68 )t, 

4H, OCH2CH2CH3(, 3.22 )d, 4H, Heq of ArCH2Ar(, 

1.89 )m, 4H, OCH2CH2CH3(, 1.55 )d, 6H, CH3, 

alanine), 1.09 )t, 6H, OCH2CH2CH3). HR-ESI-MS 

)pos, MeOH): m/z [M+] calcd. for C50H58N2O10: 

846.4091; found: 846.4083.

آماده سازی فاز ساکن دستوار
از دستور کار زیر، به منظور پیوند آلانین متیل استر-کالیکس]4[

آرن به سطح سیلیکا استفاده شد: به مخلوط تعلیقه 2/5 گرم از سیلیکا 
کلروفرم  از  میلی لیتر   100 در  مرکاپتو  گروه های  با  عامل دارشده 
همراه  به  استر-کالیکس]4[آرن  متیل  آلانین  از  گرم   0/9 خشک، 
به  واکنش  مخلوط  سپس،  شد.  افزوده   AIBN از  میلی گرم   100
مدت 24 ساعت تحت جریان گاز آرگون بازروانی شد. پس از اتمام 
 واکنش ذره های سیلیکا با صافی جداسازی و به ترتیب با کلروفرم 
)ml 25×2(، متانول)ml 25×3(، استون )ml 25×3(، تتراهیدروفوران 
)ml 25×3( و دی اتیل اتر )ml 25×3( شسته شدند. در ادامه، تحت 
شدند.  ساعت خشک  مدت 12  به   60 °C دمای  در  شرایط خلأ 
برای کاهش فعالیت گروه های مرکاپتو باقی مانده در سطح سیلیکا، 

تهیه آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن پیوند شده به سیلیکا  ... 
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به درون 100 میلی لیتر کلروفرم  را  ذره های سیلیکا مرحله پیش 
 AIBN خشک به همراه 5 میلی لیتر 1- هگزن و 100 میلی گرم از
افزوده و سپس، مخلوط واکنش به مدت 24 ساعت تحت جریان 
گاز آرگون بازروانی شد. سپس، ذره های سیلیکا پوشش داده شده با 

صافی جداسازی شده و به ترتیب با کلروفرم )ml 25×3(، متانول 
)ml 25×3(، استون )ml 25×3(، تتراهیدروفوران )ml 25×3( و 
دیاتیل اتر )ml 25×3( شسته شدند. در ادامه، تحت شرایط خلأ در 

دمای C°60 به مدت 12 ساعت خشک شدند.

شکل 2- مسیر واکنش برای آماده سازی فاز ساکن آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن
، C3H7I؛ CH3CN ، K2CO3 )a(

L -آلانین متیل استر  ،NEt3، CH2Cl2 )g( اگزالیل کلرید؛ ،CH2Cl2 )f( CO2، n-BuLi، THF )d) ؛ NaH/DMF ،C3H5Br، DMF )c) ؛ Br2، CHCl3 )b(

AIBN، CHCl3 )h( هیدروکلرید؛
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 نآر[4]کالیکس-مسیر واکنش برای آماده سازی فاز ساکن آلانین متیل استر -2شکل 

)a( 3CO2K ،CN3CH ،I7H3C؛ 
)b(  3CHCl، 2Br؛ )c(  DMF ،Br5H3C ،NaH/DMF؛ )d( THF ،BuLi-n ،2CO )f( 2Cl2CH ،

 .h( 3CHCl ،AIBN( ؛آلانین متیل استر هیدروکلرید-2Cl2CH ،3NEt ،L )g( ؛اگزالیل کلرید
 

  ها و بحثنتیجه

 آرن[4]کالیکس-آلانین متیل استر دستوار ساختار فاز ساکن

. دهدیمرا از خود نشان  تفاوتم یبندصورتخود، چهار  یوندهایپ دورنی گروه متیلآرن به دلیل چرخش آزاد [4]کالیکس       

 در لبه پایینی OH یهاگروه کههنگامی هستند. 4در میان -3،1 و 3در میان -2،1، 2مخروطییمن، 1مخروطی یبندصورتاین چهار 

به  یبندصورتکه این  [22] شودیمروطی مشاهده مخ یبندصورت، تنها شوندیمپروپیل جایگزین  یهاگروه باآرن [4]کالیکس

 شدهتهیه. در ساختار  [23 و 1] است مشاهدهقابل NMR-H1در طیف  پل هاییلنمتهای صورت دو شکافت دوتایی برای پروتون

 رابط نیز با ماندهیباقاکسیژن  دواتمو  اندشدههای پروپیل استخلاف با گروه اکسیژن در لبه پایینی دواتمحاضر، 

(-S2CH2CH2OCH-)  داریم که  شدهتهیهمخروطی را برای فاز ساکن  یبندصورتانتظار  ،. بنابرایناندشدهمتصل  سیلیکابه سطح

 شود.می ییدتأ 3ترکیب  NMR-H1در طیف  (ppm 4 ،ppm 22/3) دو شکافت دوتایی بااین امر نیز 

 سیلیکابه سطح  دستوار گرانتخاب پیوند قدارمحاسبه م

 : [21]آید می دستبهبا استفاده از معادله برندسن و دی گالن  سیلیکاهای پیوند خورده به سطح گروهدار قم       

 
 

                                                           
1. Cone 
2. Partial Cone 
3. 1,2-Alternate 
4. 1,3-Alternate 

نتیجه ها و بحث 
ساختار فاز ساکن دستوار آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن

دور  متیلنی  گروه  آزاد  چرخش  دلیل  به  کالیکس]4[آرن 
پیوندهای خود، چهار صورت بندی متفاوت را از خود نشان می دهد. 
این چهار صورت بندی مخروطی1، نیم مخروطی2، 2،1- در میان3 
و 3،1- در میان4 هستند. هنگامی که گروه های OH در لبه پایینی 
تنها  می شوند،  جایگزین  پروپیل  گروه های  با  کالیکس]4[آرن 
صورت بندی مخروطی مشاهده می شود ]22[ که این صورت بندی 
پل  متیلن های  پروتون های  برای  دوتایی  شکافت  دو  صورت  به 
ساختار  در   .  ]23 و   1[ است  قابل مشاهده   1H-NMR طیف  در 
گروه های  با  پایینی  لبه  در  اکسیژن  دواتم  حاضر،  تهیه شده 

پروپیل استخلاف شده اند و دواتم اکسیژن باقی مانده نیز با رابط 
(-OCH2CH2CH2S-( به سطح سیلیکا متصل شده اند. بنابراین، 

انتظار صورت بندی مخروطی را برای فاز ساکن تهیه شده داریم که 
این امر نیز با دو شکافت دوتایی )ppm ،4 ppm 3/22( در طیف 

1H-NMR ترکیب 5 تأیید می شود.

محاسبه مقدار پیوند انتخاب گر دستوار به سطح سیلیکا
مقدار گروه های پیوند خورده به سطح سیلیکا با استفاده از معادله 

برندسن و دی گالن به دست می آید ]21[: 
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1. Cone 
2. Partial Cone 
3. 1,2-Alternate 
4. 1,3-Alternate 

                 

1. Cone      2. Partial Cone      3. 1,2-Alternate      4. 1,3-Alternate
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تهیه آلانین متیل استر-کالیکس]4[آرن پیوند شده به سیلیکا  ... 

که در آن pc درصد کربن لیگاند پیوندی، nc تعداد اتم های کربن 
لیگاند پیوندی، M وزن مولکولی لیگاند پیوند خورده و S مساحت 
برای  عنصری  تجزیه  نتایج  با  توجه  با  است.  سیلیکا  ویژه  سطح 
سیلیکا عامل دار شده با گروه های مرکاپتو )C: % 4/76 ،H: % 0/82( و 
سیلیکا پیوند خورده به انتخاب گر دستوار )C: % 10/59 ،H: % 1/48( و 
با معادله یادشده مقدار انتخاب گر پیوند خورده به سطح سیلیکا برابر 
مساحت  به  توجه  با  آمد. همچنین،  به دست   0/41  µmol.m-2 با 
عدد می توان   ،)300  m2.g-1( مورداستفاده  سیلیکا  ویژه   سطح 

µmol.g-1 120 را نیز به دست آورد.

کارایی فاز ساکن تهیه شده در جداسازی انانتیومرها
جداسازی  در  تهیه شده  ساکن  فاز  توانایی  بررسی  برای 
با  شده  مشتق  اسیدآمینه  چند  راسمیک  مخلوط های  انانتیومرها، 
 ،3 شکل  در  شد.  تزریق  ستون  به   )DNB( 5،3-دی نیتروفنیل 
سوانگاشت1های مربوط به جداسازی اسیدهای آمینه مشتق شده 

نشان داده شده است.

نتیجه گیری
فاز ساکن دستوار جدیدی بر پایه کالیکس]4[آرن برای استفاده 
در HPLC با موفقیت تهیه شد. نتایج به دست آمده از جداسازی 
ساکن  فاز  این  که  می دهد  نشان  آمینه  اسیدهای  مشتق های 
است.  دستوار  ترکیب های  جداسازی  برای  خوبی  پتانسیل  دارای 
به طورکلی، کالیکس]4[آرن ها گزینه مناسبی برای توسعه فازهای 
ساکن هستند زیرا می توان مشتق های متفاوتی را به سهولت در لبه 
بالا و پایین کالیکس]4[آرن تهیه کرد و درنتیجه برهم کنش های 

متفاوتی را از آن ها با آنالیت ها انتظار داشت.

1. Chromatogram 

 -DNB ،)■( آلانین -DNB )a( شکل 3 سوانگاشت های مربوط به جداسازی
DNB- والین.  )c( ،لوسین -DNB )b( ،)●( متیونین

)شرایط سوانگاری: فاز متحرک:  هگزان/2-پروپانول/تری فلوئور استیک اسید 
 ،1 ml.min-1  :با نسبت حجمی- حجمی 0/1/15/85،  سرعت فاز متحرک

)254 nm :طول موج دتکتور
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 )b( ،(●متیونین ) -DNB(، ■آلانین ) -DNB )a(های مربوط به جداسازی سوانگاشت 3شکل 

DNB- لوسین، )c( DNB-  .والین 
 -یپروپانول/تری فلوئور استیک اسید با نسبت حجم-2هگزان/  : فاز متحرک:سوانگاریشرایط )

 (nm 234طول موج دتکتور: ، ml.min 1-1سرعت فاز متحرک:   ، 83/13/1/1حجمی 
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Abstract: Here we report the synthesis of a novel covalently immobilized calix[4]arne derivative 
as a chiral stationary phase )CSP( for HPLC. In the structure of CSP, the upper rim of calix[4]
arne is substituted with two L-alanine units and the lower rim of calix[4]arene is linked to the 
silica gel by thiol-ene click chemistry. Elemental analysis of the CSP showed 120 μmol of 
chiral selector bonded per gram of silica gel.  1-Hexene was used for end-capping of unreacted 
mercapto groups on silica gel. The CSP is chemically bonded to the silica and can be used in 
the normal-phase mode, reversed-phase mode, and with halogenated solvents mobile phases, if 
desired. The chromatographic performance of the CSP was evaluated with enantioseparation of 
the 3,5-dinitrobenzoyl )DNB) derivatives of some amino acids.
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