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Abstract: In this study, the stereoelectronic interaction and the reactivity of the nalidixic drug in pure 
boron nitride and boron nitride nanotubes were investigated using density functional theory (DFT) at 
the B3LYP level of theory and the 6/31G* basis set, and G09 calculations were performed. The Gibbs 
free energy values of the drug nalidixic acid, boron nitride nanotube, and doped boron nitride nanotube 
in the gas phase have been calculated to be -3.799, -6.2404, and -1.2622 Hartree, respectively. The 
values show that the stability of the mixtures is higher for the drug encapsulated in the doped boron 
nitride nanotube than for the pure nanotube. NBO analysis shows that for the mixture of the drug 
nalidixic acid and the doped boron nitride nanotube, the highest resonance (stability) energy due to the 
electron delocalization LP(2)O85→LP*(1)Al1 is equal to 39.86 kcal/mol. The total electron transfers 
between the drug and the doped boron nitride nanotube from the nalidixic acid drug to the doped 
nanotube are approximately 13 times greater than the total transfers from the nanotube to the drug. The 
bond energy gap drug significantly increases its conductivity when placed on a doped boron nitride 
nanotube. The drug bond gap energy significantly increases its conductivity when placed on a doped 
boron nitride nanotube. Also, a significant increase in the dipole moment is observed in the mixture of 
the drug with the doped boron nitride nanotube compared to the pure nanotube, indicating an increase 
in the interaction between the nalidixic acid drug and the doped nanotube. Therefore, doping boron 
nitride nanotubes can be a suitable drug delivery solution for drug delivery in biological systems.
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مطالعه نظری جذب یک داروی کینولون بر روی نانوذرات نیترید بور خالص 
DFT و دوپ شده با استفاده از روش
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تاریخ دریافت : 1403/11/04                                 تاریخ بازنگری: 1403/01/06                                 تاریخ پذیرش :  1403/01/06

ــه  ــید در نانولول ــیک اس ــری داروی نالیدیکس ــش پذی ــزان واکن ــتریوالکترونی و می ــرات اس ــش، اث ــن پژوه ــده: در ای چيك
 )DFT( ــا اســتفاده از نظریــه تابعــی چگالــی ــا اتــم آلومینیــوم، ب ــه بورنیتریــدی دوپ شــده ب بورنیتریــدی خالــص و نانولول
در ســطح نظــری B3lyp و ســری پایــه 6/31G* مــورد بررســی قــرار گرفــت و محاســبات توســط نرم‌افــزار گوســین 09 
ــه بورنیتریــدی دوپ  ــه بورنیتریــدی و نانولول ــرژی آزاد گیبــس داروی نالیدیکســیک اســید و نانولول ــر ان انجــام شــد. مقادی
ــده  ــبه ش ــری محاس ــب، 799/3-،2404/6- و 2622/1- هارت ــه ترتی ــری ب ــب هات ــاز گازی برحس ــب در ف ــه ترتی ــده ب ش
اســت. مقادیــر نشــان مــی دهنــد کــه میــزان پایــداری مخلــوط هــا بــرای داروی کپســوله شــده بــا نانولولــه نتیریــد بــوری 
ــوط داروی نالیدیکســیک  ــراي مخل ــه ب ــد ك ــل NBO نشــان مي‌ده ــتر اســت. تحلي ــص بیش ــه خال ــا نانولول ــده ب دوپ ش
ــي ــتقرار الكترون ــدم اس ــي از ع ــداري( ناش ــي )پاي ــرژي رزونانس ــترین ان ــده، بیش ــدی دوپ ش ــه بورنیتری ــید و نانولول  اس

ــه  ــن دارو و نانولول ــی بی ــر مــول اســت. مجمــوع انتقــالات الکترون ــري ب ــادل39/86 يكلوكال LP(2)O85→LP*(1)Al1 مع

بورنیتریــدی دوپ شــده از داروی نالیدیکســیک اســید بــه نانولولــه دوپ شــده حــدودا 13 برابــر بیشــتر از مجمــوع انتقــالات 
نانولولــه بــه دارو اســت. انــرژی گــپ دارو بــا زمانیکــه بــر روی نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده قــرار مــی گیــرد، بــه طــور 
ــوط  ــی در مخل ــل ملاحظــه ای در ممــان دوقطب ــش قاب ــن افزای ــد. همچنی ــی یاب ــش م ــل توجهــی رســانش آن افزای قاب
دارو بــا نانولولــه بورنیتریــدی دوپ‌شــده نســبت بــه زمانــی کــه نانولولــه خالــص داریــم، مشــاهده میشــود کــه دلالــت بــر 
ــه هــای  ــن داپینــگ نانولول ــه دوپ شــده اســت. بنابرای ــن داروی  نالیدیکســیک اســید و نانولول افزایــش برهمکنــش مابی

بورنیتریــدی مــی تواننــد راهــکار مناســبی در دارورســانی بــرای انتقــال دارو در سیســتم بیولوژیکــی باشــد.

واژگان کلیــدی: تحلیــل NBO، نانوحامــل، نانولوله‌هــای نیتریــد بــور، داروی نالیدیکســیک اســید، روش DFT، خــواص 
الکترونیکــی
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1- مقدمه 

دارورســانی هدفمنــد رویکــردی در علــم پزشــکی 
ــه نواحــی خــاص  اســت کــه هــدف آن رســاندن داروهــا ب
ــه  ــه‌ای ک ــه گون ــت، ب ــدن اس ــدف در ب ــلول‌های ه ــا س ی
داروهــا بــا دقــت بــالا بــه ســلول‌های بیمــار منتقــل شــوند. 
در ایــن روش، داروهــا بــه وســیله‌ی سیســتم‌های هوشــمند 
ــه  و حامل‌هــای خــاص کــه قابلیــت شناســایی و اتصــال ب
ــا  ــت ی ــه باف ــتقیماً ب ــد، مس ــدف را دارن ــای ه مولکول‌ه

ــوند ]3-1[. ــانده می‌ش ــر رس ــورد نظ ــلول م س
و  تکنیک‌هــا  از  اســتفاده  بــا  هدفمنــد  دارورســانی 
ــه طــور دقیــق  سیســتم‌هایی انجــام می‌شــود کــه دارو را ب
بــه بافــت یــا ســلول‌های خاصــی می‌رســانند. ایــن روش از 
ــر لیگاندهــای خــاص، آنتی‌بادی‌هــا،  عوامــل مختلفــی نظی
یــا سیســتم‌های نانوحامــل بــرای شناســایی و هدف‌گیــری 
ــا در دارورســانی  ــد. اســتفاده از حامل‌ه ــی نماین اســتفاده م
هدفمنــد دلایــل و مزایــای متعــددی دارد. حامل‌هــا نقــش 
کلیــدی در افزایــش کارایــی و دقــت دارورســانی ایفــا 

می‌کننــد]5-4[.
ــاي  ــتم ه ــاي سیس ــل ه ــعه حام ــی و توس  در طراح
ــذاري مناســب  ــا بارگ ــه سیســتمی ب دارورســانی رســیدن ب
دارو و آزادســازي مطلــوب در ســلول هــدف، یکــی از 

�ـد]6[. �ـی باش �ـم م �ـداف مه اه
)شــکل  بورنیتریــدی  نانولوله‌هــای  بیــن  ایــن  در 
بهبــود  بــرای  حامل‌هایــی  عنــوان  بــه  می‌تواننــد   )1
انحلال‌پذیــری داروهــای نامحلــول، افزایــش پایــداری 
داروهــا در برابــر شــرایط محیطــی بــدن، و رهاســازی 
تدریجــی و کنترل‌شــده دارو اســتفاده شــوند. ایــن ویژگی‌هــا 
آنهــا را بــرای انــواع مختلــف داروهــا و کاربردهــای بالینــی، 
از جملــه تحویــل داروهــای شــیمی‌درمانی، داروهــای ضــد 
ــازد]7[. ــی، مناســب می‌س ــل ضــد ویروس ــی، و عوام التهاب
ــا ترکیبــی  ــی، نانولوله هــای بورنیتریــدی ب ــه طــور کل ب
ــالا، و  ــازگاری ب ــی، زیست س ــیمیایی و حرارت ــداری ش از پای
ــه ای  ــطح، گزین ــری س ــی و اصلاح پذی ــای مکانیک قابلیت ه
ــوان حامل هــای دارویــی در  ــه عن ــرای اســتفاده ب جــذاب ب

ــد[8]. ــمار می رون ــه ش ــانی ب ــای دارورس روش ه
بــا  بورنیتریــدی  نانولوله هــای  دوپینــگ  ســویی  از 
اتم هــای آلومینیــوم تأثیــرات مثبتــی بــر ویژگی هــای آنهــا 
ــانی دارد. ــای دارورس ــوان حامل ه ــه عن ــتفاده ب ــرای اس ب
دوپینــگ نانولوله هــای بــور نیتریــدی بــا اتم هــای 
آلومینیــوم (شــکل 2) بــه معنــای افــزودن اتم هــای 
ــدی  ــور نیتری ــای ب ــه نانولوله ه ــاختار پای ــه س ــوم ب آلومینی
اســت. ایــن فرآینــد، خــواص الکتریکــی و شــیمیایی 
نانولوله هــا را تغییــر داده و ســایت های فعــال بیشــتری 

شکل 1: ساختار بهینه نانولوله بورنیترید خالص
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ــوم  ــور آلومینی ــد. حض ــم می کن ــذاری دارو فراه ــرای بارگ ب
می توانــد ســطح نانولوله هــا را بیشــتر قطبــی کــرده و 
تعامــلات الکتروســتاتیکی و واندروالســی را بــا مولکول هــای 
دارویــی افزایــش دهــد، کــه بــه بهبــود جــذب و بارگــذاری 
ــا  ــگ ب ــن، دوپین ــود. همچنی ــر می ش ــا منج ــر داروه مؤثرت
ــداری شــیمیایی و زیست ســازگاری  ــد پای ــوم می توان آلومینی
ــد، و در  ــود بخش ــی بهب ــرده و حت ــظ ک ــا را حف نانولوله ه
ــد  ــش داده و فراین ــانی را افزای ــی دارورس ــه اثربخش نتیج

رهاســازی کنترل شــده دارو را بهینه تــر کنــد[11-9].
با اتم آلومینیوم

دارو نالیدیکســیک اســید1 )شــکل 3(، بــه عنــوان یــک 
ــای  ــان عفونت‌ه ــرای درم ــم، ب ــی مه داروی ضــد باکتریای
ــه کار مــی‌رود. بهبــود جــذب و پایــداری  دســتگاه ادراری ب
ایــن دارو می‌توانــد بــه افزایــش کارایــی درمــان و کاهــش 

دوز مــورد نیــاز منجــر شــود ]12[.
دســته  از  آنتی‌بیوتیــک  یــک  اسـ�ید  نالیدیکس��یک 
کوینولون‌هــا اســت کــه عمدتــاً بــرای درمــان عفونت‌هــای 
باکتریایــی دســتگاه ادراری بــه کار مــی‌رود. تحقیقــات 
اخیــر بــه بررســی بهبــود روش‌هــای دارورســانی ایــن دارو 
تمرکــز داشــته‌اند. اســتفاده از نانــوذرات و سیســتم‌های 
نانوکپسولاســیون به‌عنــوان راهکارهایــی بــرای ارتقــاء 
اســید  نالیدیکســیک  زیست‌دســترس‌پذیری  و  پایــداری 
1.  Nalidixic acid

مــورد توجــه قــرار گرفتــه اســت. تحقیقــات نشــان داده‌انــد 
ــد  ــرفته می‌توانن ــانی پیش ــتم‌های دارورس ــن سیس ــه ای ک
ــز دارو در  ــش تمرک ــی و افزای ــوارض جانب ــش ع ــه کاه ب
محــل عفونــت کمــک کننــد، و در نتیجــه، کارایــی درمانــی 

�ـند]13و14[. �ـود بخش �ـید را بهب �ـیک اس نالیدیکس
ه��دف اصلـی� در مطالع��ه حاضــر، میــزان واکنــش 
پذیــری ســاختار نالیدیکســیک اســید )C12H12N2O3(در 
حضــور نانولولــه هــای بــور نیتریــد و نانولولــه بورنیتریــدی 
دوپ شــده بــا آلومینیــوم بــا اســتفاده از محاســبات مکانیــک 
کوانتومــیDFT در ســطح نظــریB3LYP/6-31G* مــی 

باشــد کــه در ایــن بررســی:
ــیک  ــب داروی نالیدیکس ــری مناس ــوه قرارگی نح 	×
ــاختار  ــه و س ــرژی کمین ــا ان ــه ب ــتر نانولول ــر بس ــید ب اس
بهینــه بــا اســتفاده از محاســبات مکانیــک کوانتومــی نظریــه 
تابعــی چگالــی در ســطح نظــری B3LYP/6-31G* مــورد 

ــت. ــرار گرف ــی ق بررس
داروی  شــدن  کپســوله  و  فیزیکــی  جــذب   	×
نالیدیکســیک اســید در حضــور نانولولــه هــای بورنیتریــدی 
بــا اســتفاده از محاســبات مکانیــک کوانتومــی تئــوری 
 *B3LYP/6-31G تابعیــت چگالــی در ســطح نظــری

ــت. ــرار گرف ــه ق ــورد مقایس م
ــدی داروی  ــش غیرپیون ــه برهمکن ــه ب ــا توج ×	 ب
نالیدیکســیک اســید بــا نانولولــه هــای بورنیتریدی مشــخص 

شکل 2: ساختار بهینه نانولوله بورنیترید دوپ شده
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گردیــد، کــدام نانولولــه بــرای کپســوله شــدن داروی 
ــت؟ ــر اس ــب ت ــید مناس ــیک اس نالیدیکس

در ایــن پژوهــش، بــه بررســی فاکتورهــای مربــوط بــه 
ــه  ــه پرداخت ــورد مطالع ــاختارهای م ــیمیایی س ــت ش فعالی
شدــ. ای��ن فاکتوره�ـا شـا�مل انـر�ژی همــو)HOMO(، انــرژی 
ــی  ــان دوقطب ــپ )Egap( و مم ــرژی گ ــو)LUMO(، ان لم
اســت. پارامترهــای ترموشــیمیایی شــامل آنتالپــی تشــکیل، 
ــی  ــرژی گرمای ــول و ان ــس تشــکیل، مولک ــرژی آزاد گیب ان
ــا  ــج آنه ــبه و نتای ــده محاس ــه ش ــاختارهای بهین ــرای س ب

مــورد بررســی قــرار گرفــت.

2- بخش تجربی
2-1- محاسبات 

ــی  ــاختارهای مولکول ــازی س ــه، بهینه‌س ــن مطالع در ای
نالیدیکســیک اســید، نانولولــه بورنیتریــدی )BNNT( و 
 ،)AlNNT( ــوم ــا آلومینی ــه بورنیتریــدی دوپ‌شــده ب نانولول
نانوحاملــ ه��ای بــور نیتریـد�ی ت��ک دـو�ياره آرمچی��ر )6و6( 
بــا طــول 6 آنگســترم، بــا اســتفاده از نظریــه تابعــی چگالــی 
انجــام شــد. ایــن بهینه‌ســازی بــا به‌کارگیــری تابــع 
B3LYP و ســری پایــه 31G-6* در نرم‌افــزار گوســین 

�ـت]17-15[.  �ـام گرف 09 انج

ــش  ــل از واکن ــدار حاص ــیار پای ــی بس ــاختار الکترون س
ــردن  ــکن ک ــق اس ــه، از طری ــورد مطالع ــات م ــن ترکیب ای
ــا اســتفاده از برنامــه  ــدی ب ــه پیون ــدی و فاصل ــای پیون زوای
ــد و  ــور نیتری ــای ب ــه ه ــن دارو و نانولول ــو، بی ــوس وی گ
دوپ‌ش��ده ب�ـا آلومینیوــم تــک دیــواره آرمچیــر تعییــن شــد 
ــه  ــس ب ــبات فرکان ــش، محاس ــن پژوه ــن، در ای و همچنی
ــاختارهای  ــرای س ــی ب ــع ترمودینامیک ــن تواب ــور تعیی منظ
داروی نالیدیکس��یک اس�ـید و نانولولــه هــای بــور نیتریــدی 
و دوپ‌ش��ده بـا� آلومینیــوم تــک دیــواره آرمچیــر و مخلــوط 
  *B3LYP/6-31G ــا روش ــاز گازی ب ــدار در ف ــای پای ه
انجــام شــد. بررســی برهمکنــش اوربیتــال هــای مولکولــی 
و نمودارهــای چگالــی حالــت بــا محاســبات در ســطح 
نظــری  B3LYP/6-31G*بــرای ترکیبــات مــورد مطالعــه 

ــد]22-18[. ــام ش ــز NBO انج ــتفاده از آنالی ــا اس ب
در ایــن پژوهــش، بــه بررســی فاکتورهــای مربــوط بــه 
ــه  ــه پرداخت ــورد مطالع ــاختارهای م ــیمیایی س ــت ش فعالی
 ،)HOMO(ــو ــرژی هوم ــامل ان ــا ش ــن فاکتوره ــد. ای ش
ــان  ــپ )Egap(و مم ــرژی گ ــو)LUMO(، ان ــرژی لوم ان
دوقطبــی اســت. پارامترهــای ترموشــیمیایی شــامل آنتالپــی 
ــرژی  ــرژی آزاد گیبــس تشــکیل، مولکــول و ان تشــکیل، ان
گرمایــی بــرای ســاختارهای بهینــه شــده محاســبه و نتایــج 

ــرار گرفــت. ــورد بررســی ق ــا م آنه

)C12H12N2O3( شکل 3: ساختار نالیدیکسیک اسید
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3- نتایج و بحث
3-1- بهینه سازی و انرژی جذب

داروی نالیدیکس��یک اس��ید و نانولولــه هــای بــور نیتریدی 
و دوپ‌ش�ـده ب�ـا آلومینیــوم تــک دیــواره آرمچیــر )6و6( با طول 
6 آنگســترم بــه کارگیــری روشB3LYP  بــا مجموعــه پایــه  
31G-6*در فــاز گازی در شــرایط اســتاندارد بهینــه شــدند و 
بعــد از آن داروی نالیدیکس��یک اس��ید را در جهــات مختلــف بر 
روی نانولولهــ هـا�ی  بورنیتری�ـدی و دوپ‌شـد�ه ب��ا آلومینی��وم با 

محاســبات نیمــه تجربــی )pm3( ق��رار داده و بهینه شــدند. 

از بیــن تمامــی جهــت گیــری هــای درنظــر گرفتــه شــده، 
ســاختار Drug-BNNT1 بــه عنــوان ســاختاری بــا کمتریــن 
انــرژی دارای پایدارتریــن جهــت گیــری دارو بــا نانولولــه 
Drug- بورنیتریــدی محســوب می‌شــود و در بیــن ســاختارهای

نیــز   Drug-AlNNT3 و   Drug-AlNNT2  ،AlNNT1
ــوط داروی  ــه مخل ــوط ب ــه مرب ــوط Drug-AlNNT2 ک مخل
نالیدیکســیک اســید بــا نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده بــا اتم 
آلومینیــوم مــی باشــد، دارای پایدارتریــن وضعیــت قرارگیــری 

ــت)جدول 1(.  ــده اس ــه دوپ ش ــا نانولول دارو ب

جدول 1: مقادیر انرژی الکترونی در جذب داروی نالیدیکسیک اسید درحضور نانولوله بورنیتریدی و نانولوله بورنیترید دوپ شده با اتم آلومینیوم
SCF done energy at pm3
optimization energy
Mix Hartree
Drug-BNNT Drug-BNNT1 -3204.589

Drug-BNNT2 -3204.586

Drug-AlNNT Drug-AlNNT1 -3422.170

Drug-AlNNT2 -3422.175

Drug-AlNNT3 -3422.153
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مابیــن جهــت گیــری هــا )جــدول1(، پایدارتریــن مخلــوط 
ــه  ــا نانولول ــه حاصــل از برهمکنــش دارو ب هــای دارو- نانولول
ه��ای  بورنیتری��دی و دوپ‌ش��ده ب��ا آلومینی��وم را بــا اســتفاده از 
محاســبات نظریــه تابعــی چگالــی )DFT( و بــا بــه کارگیــری 
ــد  ــه گردی ــه 31G-6* بهین ــه پای روش B3LYP و مجموع
)جــداول 1 و2(. مقادیــر انــرژی آزاد گیبس داروی نالیدیکســیک 
اســید و نانولولــه بورنیتریــدی و نانولولــه بورنیتریدی دوپ شــده 
بــا اتــم آلومینیــوم بــه ترتیــب در فــاز گازی برحســب هاتــری 
ــه  ــری B3LYP/6-31G* ب ــطح نظ ــتفاده از روش س ــا اس ب
ترتیــب، 799/3-،2404/6- و 2622/1- هارتــری محاســبه 
شــده اســت و مقادیــر انــرژی آزاد گیبــس مربــوط بــه مخلــوط 
ــوط  ــدی )Drug–BNNT1( و مخل ــور نیتری ــه ب دارو-نانولول
ــوم  ــا آلومینی ــدی دوپ شــده ب ــور نیتری ــه ب هــای دارو-نانولول
 )Drug–AlNNT3و Drug–AlNNT2 ،Drug–AlNNT1(
و   -3421/45  ،-3421/44،-3203/9 معــادل  ترتیــب  بــه 
ــد  ــر نشــان مــی دهن ــری مــی باشــد. مقادی 3421/42- هارت
کــه وقتــی داروی نالیدیکســیک اســید بــر روی بســتر نانولولــه 
هــای بورنیتریــدی کپســوله مــی شــود، نســبت بــه زمانیکــه 
دارو در غیــاب نانولولــه قــرار دارد، بســیار پایدارتــر مــی گــردد 
و میــزان پایــداری مخلوطهــا بــرای داروی کپســوله شــده بــا 
ــه  ــا نانولول ــا آلومینیــوم ب ــه نتیریــد بــوری دوپ شــده ب نانولول

خالــص بیشــتر اســت.
همچنیــن مطابــق بــا مقادیــر جــدول2، میــزان آنتالپــی 
ــید  ــیک اس ــذب داروی نالیدیکس ــش ج ــه واکن ــوط ب مرب
ــز گرمازاســت کــه  ــدی نی ــه هــای بورنیتری ــر روی نانولول ب

ــه ای  ــر نانولول ــذب دارو ب ــش ج ــی واکن ــزان گرمازای می
ــتر  ــوم بیش ــا آلومینی ــده ب ــص و دوپ ش ــدی ناخال بورنیتری
ــرای جــذب داروی  ــه دوپ شــده ب اســت. در نتیجــه نانولول
ــدی  ــه بورنیتری ــر از نانولول ــب ت ــید مناس ــیک اس نالیدیکس

ــص اســت. خال
ــوان  ــرژی جــذب بدســت آمــده مــی ت ــا مشــاهده ی ان ب
بررســی نمــود کــه قــرار گیــری داروی نالیدیکســیک اســید بر 
بســتر نانولولــه نیتریــد بــور پایدارتر اســت یــا قرارگیــری داروی 
نالیدیکســیک اســید بــر بســتر نانولولــه بورنیتریدی دوپ شــده 
بــا اتــم آلومینیــوم؟ بنابرایــن، بــا اســتفاده از روابــط 1 تــا 4 زیــر 
مــی تــوان میــزان جــذب دارو بــر بســتر نانولولــه هــای نیتریــد 
ــوم را  ــم آلومینی ــا ات ــدی دوپ شــده ب ــه بورنیتری ــور و نانولول ب

مــورد بررســی قــرار داد.
ΔG = G(-دارو نانولوله) – [G(دارو) + G(نانولوله)]	 )1(

ΔH = H(دارو نانولوله-) – [H(دارو) + H(نانولوله)]	 )2(

ΔS = S(دارو - نانولوله) – [S(دارو) + S(نانولوله)]	 (3(

ΔE = E(دارو - نانولوله) – [E(دارو) + E(نانولوله)]	 )4(
  )ΔGad( ــرژی جــذب ــر ان ــه جــدول 3، مقادی ــا توجــه ب ب
ــه  ــدی و نانولول ــه بورنیتری نالیدیکســیک اســید توســط نانولول
بورنیتریــدی دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم بــه ترتیــب در فــاز 
گازی برحســب هاتــری مــی باشــد. بنابرایــن، در ایــن حالــت 
بــه نظــر مــی رســد، قرارگیــری بــر روی بســتر بورنیتریــدی 
ــتر  ــر بس ــری ب ــه قرارگی ــبت ب ــوم نس ــا آلومینی ــده ب دوپ ش
بورنیتریــد خالــص خودبخــودی و گرمازاتــر اســت و بــا توجــه 

جدول 2: مقادیر توابع ترمودینامیکی حاصل از محاسبات فرکانس برای داروی نالیدیکسیک اسید و نانولوله بورنیتریدی و نانوتیوب بورنیتریدی دوپ شده با اتم 
آلومینیوم و مخلوط آنها در فاز گازی برحسب هاتری

Comp.
The thermodynamic parameters / B3LYP/6-31G*

(G+Eel)
a (H+Eel)

a (EThermal+Eel)
a (E0= ZPE+Eel)a Eel

a Sb

Drug -799.3 -799.2 -799.2 -799.2 -799.5 126.6
BNNT -2404.6 -2404.5 -2404.5 -2404.5 -2405.1 215.9
AlNNT -2622.1 -2622.0 -2622. -2622.0 -2622.6 224.6
Drug–BNNT1 -3203.86 -3203.71 -3203.71 -3203.77 -3204.59 309.4
Drug–AlNNT1 -3421.44 -3421.29 -3421.29 -3421.35 -3422.17 309.7
Drug–AlNNT2 -3421.45 -3421.30 -3421.30 -3421.36 -3422.18 315.0
Drug–AlNNT3 -3421.42 -3421.28 -3421.28 -3421.34 -3422.15 309.4

ain terms of Hartree
bin terms of cal.mol-1kelvin-1
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بــه مقادیــر انــرژی آزاد گیبــس )ΔGad( بدســت آمــده از قــرار 
ــو  ــط نان ــتر توس ــر بس ــید ب ــیک اس ــری داروی نالیدیکس گی
Drug–( ــوم ــا آلومینی ــده ب ــدی دوپ ش ــای بورنیتری ــه ه لول

بــه   )Drug–AlNNT3و  Drug–AlNNT2  ،AlNNT1
ترتیــب معــادل 1/1-،1/33- و 0/64- کیلــو کالــری بــر مــول 
ــدی  ــه بورنیتری ــر بســتر نانولول ــری دارو ب مــی باشــد . قرارگی
ــادل 0/228  ــس آن مع ــررژی آزاد گیب ــدار ان ــز مق ــص نی خال
کیلوکالــری برمــول اســت وایــن جــذب غیرخودبخــودی مــی 
ــیک  �ـن معن��ا، قرارگی��ری داروی داروی نالیدیکس باش��د. بدی
ــدی خودبخــودی اســت.   ــوم نیتری ــه آلومینی ــر بســتر نانولول ب
ــر  ــذب دارو ب ــودن ج ــازا ب ــای گرم ــز گوی ــی نی ــر آنتالپ مقادی
بســتر نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده بــا آلومینیــوم هســتند. 
ــرار  ــده از ق ــت آم ــرDE0 و DEel  بدس ــه مقادی ــه ب ــا توج ب
گیــری داروی بــر بســتر توســط نانولولــه بورنیتریــدی خالــص 
ــر مــول مــی باشــد.  ــری ب ــو کال ــر 0/21 - و 0/23 - کیل براب
بهتریــن جــذب دارو برســطح نانولولــه دوپ شــده بــا آلومینیــوم 
 DE0مــی باشــد کــه  مقادیــرDrug–AlNNT2  در  مخلــوط
و DEel  بدســت آمــده از قــرار گیــری داروی بــر بســتر توســط 
نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده بــا آلومینیــوم برابــر 1/82 - و 
ــر ـ مقادی ـ مقایسهـ ــول اسـت�. باـ 1/86 - کیل��و کالـر�ی ب��ر م

ــه هــای بورنیتریــدی  ــو لول DE0 و DEel ب��رای دو بس�ـتر نان
خالــص و دوپ شــده بــا آلومینیــوم مــی تــوان نتیجــه گیــری 
نمــود کــه قرارگیــری دارو بــر بســتر نانولــه دوپ شــده پایدارتر 
ــرژی جــذب  ــا ان ــه دوپ شــده ب اس��ت.  سیســتم دارو-نانولول
کــم، از نظــر ترمودینامیکــی مســاعد اســت و مســاله بیانگــر 
ــده  ــه دوپ ش ــا نانولول ــن دارو ب ــر مابی ــوی ت ــش ق برهمکن
ــه دوپ  ــه خالــص اســت و مخلــوط دارو نانولول نســبت نانولول
اـری نس�ـبت بهــ دارو بــا نانولولــه خالــص و غیــردوپ  ش��ده پایدـ

ــده دارد.  ش
در ســه مخلــوط دارو و نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده 
دارو را در ســه وضعیــت بررســی نمودیــم، دو تــا وضعیتهــا 
مربــوط بــه قرارگیــری دارد ا از ســمت گــروه اســید 
ــیلی  ــروه هیدروکس ــل و گ ــروه کربونی ــیلیکی از گ کربوکس
 Drug-AlNNT1 آن بــود کــه مربــوط بــه وضعیــت هــای
ــوط  ــز مرب ــت دیگــر نی و  Drug-AlNNT2 اس��ت، وضعی
بــه قرارگیــری دارو روی نانولولــه از ســمت گــروه کربونیــل 
ــا  ــت ب ــن وضعی ــه ای ــت ک ــطی اس ــک وس ــه آروماتی حلق
ــن جهــت  ــبه شــده دارای بهترین ــر محاس ــه مقادی ــه ب توج
ــی در  ــای ترمودینامیک ــر پارامتره ــه مقادی ــت ک ــری اس گی

ــد.  ــت بودن ــن واقیع ــد ای جــدول 3 موی

3-2- بررســی اوربیتال‌هــای پیونــد طبیعــی 
)NBO (

در آنالیــز NBO، توابــع مــوج الکترونــی برحســب یــک 
ســری از اوربیتالهــای لوویــس اشــغال شــده و یــک دســته از 
اوربیتالهــای مســتقر اشــغال نشــده لوویســی تفســیر میشــود 
ــرون بیــن اوربیتالهــای اشــغال شــده  ــر انتقــال الکت و در اث
لوویــس دهنــده)donor( و اوربیتالهــای اشــغال نشــده 
لوویــس پذیرنــده،  )acceptor(اوربیتالهــای مولکولــی 
ــص  �ـس خال ـی لووی جدی��د بس��یار پایدارت��ر از اوربیتالهاـ
ــی  ــوج الکترون ــع م ــردن تواب ــدار ک ــا پای ــه ب ــتند ک هس
هم��راه می‌باشــد]18-25[. بــا توجــه بــه اینکــه اثــر ناشــی 
از ع��دم اس�ـتقرار الکترون�ـی غیرکووالانســی بــا برهمکنــش 
ــرون  ــده الکت ــده و پذیرن بی��ن اوربیتاله��ای مولکول��ی دهن
همــراه میشــوند. بدیــن ترتیــب، طبیعــی اســت کــه بــرای 
توضیــح آنهــا بــه صــورت )دهنده-گیرنــده( انتقــال بــار بــا 

جدول 3: انرژی های جذب داروی نالیدیکسیک اسید بر نانولوله بورنیتریدی و نانوتیوب بورنیتریدی دوپ شده با اتم آلومینیوم در فاز گازی برحسب کیلوکالری برمول
B3LYP/6-31G*

Mix DG DH DSa DE0 DEel

Drug–BNNT1 0.228 -0.201 -0.033 -0.21 -0.231

Drug–AlNNT1 -1.10 -1.63 -0.0416 -1.65 -1.70

Drug–AlNNT2 -1.33 -1.80 -0.036 -1.82 -1.86

Drug–AlNNT3 -0.64 -1.18 -0.0418 -1.20 -1.23
akcal.mol-1 k-1
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ــر  ــه در نظ ــم یافت ــس تعمی ــاز لوئی ــس- ب ــید لوئی ن��وع اس
ــود]27-20[. ــه ش گرفت

تحليــل NBO برهمكنش‌هــاي )پيونــدي - ضدپيوندي( 
ــه  ــد ك در ســطح نظــری B3LYP/6-31G* نش��ان مي‌ده
بــراي مخلــوط داروی نالیدیکســیک اســید و نانولولــه 
 ،)Drug–BNNT1(بورنیتریــدی خالــص بــا آلومینیــوم
بیشــترین انــرژي رزونانســي ناشــي از عــدم اســتقرار 

 BD(2)N2-B8→ BD*(1)O86-H11 الكترونــي 
ــرژي  ــترین ان ــت. بیش ــول( اس ــر م ــري ب )40/56 يكلوكال
ــي  ــتقرار الكترون ــدم اس ــي از ع ــداري( ناش ــي )پاي رزونانس
LP (2) O  85→ LP*(1)Al1 معــادل 86/39يكلوكالــري 
ــالات  ــوع انتق ــدول 4(. مجم ــکل 4 و ج ــول است)ش ــر م ب
الکترونــی بیــن دارو و نانولولــه بورنیتریــدی خالــص در 
�ـا دو  �ـه دارو تقریب �ـه ب ــوط Drug–BNNT1، از نانولول مخل

 AlNNT2–Drug )b( وBNNT1–Drug )a( شکل 4: شماره گذاری اتم ها در ساختار مخلوط های
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برابــر مجمــوع انتقــالات الکترونــی دارو بــه نانولولــه اســت، 
ــی  ــده الکترون ــص دهن ــدی خال ــه بورنیتری ــع نانولول در واق
بهتــری نســبت بــه دارو در مخلــوط Drug–BNNT1 مــی 

باشــد. 
 - )پيونــدي  برهمكنش‌هــاي   NBO تحليــل 
ــان  ــری B3LYP/6-31G* نش ــطح نظ ــدي( در س ضدپيون
ــید  ــیک اس ــوط داروی نالیدیکس ــراي مخل ــه ب ــد ك مي‌ده
Drug–( ــوم ــا آلومینی ــدی دوپ شــده ب ــه بورنیتری و نانولول

ــدم  ــي از ع ــي ناش ــرژي رزونانس ــترین ان AlNNT2(، بیش
  LP(2)O85→LP*(3)Al1 اس��تقرار الكترون��ي انتقــال
معــادل 8/69يكلوكالــري بــر مــول اســت. بیشــترین انــرژي 
ــي ــتقرار الكترون ــدم اس ــي از ع ــداري( ناش ــي )پاي رزونانس

LP(2)O85→LP*(1)Al1 معــادل 39/86 يكلوكالــري 
ــت)جدول 5(. ــول اس ــر م ب

همچنیــن بیشــترین انــرژي رزونانســي )پايــداري( 
ناشــي از عــدم اســتقرار الكترونــي انتقــال الکترونــی 
نالیدیکســیک  LP(1)C7→ در داروی   BD*(2)N4-C6
ــول  ــر م ــري ب ــادل 365/86 يكلوكال ــی مع ــه تنهای ــید ب اس
ــه  ــن دارو و نانولول ــی بی ــالات الکترون ــوع انتق ــت. مجم اس
ــه  ــید ب ــیک اس ــده از داروی نالیدیکس ــدی دوپ ش بورنیتری
ــوع  ــتر از مجم ــر بیش ــدودا 13 براب ــده ح ــه دوپ ش نانولول
ــا دوپ  ــع در ب ــت، در واق ــه دارو اس ــه ب ــالات نانولول انتق
ــرات  ــوم اث ــم آلومینی ــا ات ــدی ب ــه بورنیتری ــردن نانولول ک
ــه صــورت شــگفت  ــه ب اســتریوالکترونی بیــن دارو و نانولول

 Drug–BNNT1 داروی نالیدیکسیک اسید ، مخلوط ،).E= E(j)-E(i), a.u∆( اختلاف انرژی اوربیتال ها ،)E(2)/ kcal.mol( جدول 4: بیشترین انرژی های رزونانسی
*B3LYP/6-31G در سطح نظری DFT با استفاده از محاسبات

Donor NBO (i) Acceptor NBO (j) E(2) ∆E

Nanotube to Drug in Mix

BD ( 1) B1-N2 BD*( 1) O86-H 113 0.19 1.08
BD ( 1) N2-B3 BD*( 1) O86-H 113 0.17 1.07
BD ( 1)N2-B8 BD*( 1)O86-H113 0.63 1.07
BD ( 2)N2-B8 BD*( 1)O86-H113 8.69 0.69
BD ( 2)B55-N57 BD*( 1)O86-H113 0.06 0.68
LP*( 1)B3 BD*( 1)O86-H113 0.1 0.41
LP*( 1)B3 BD*( 1)O87-C100 0.08 0.5
BD*( 2)B1-N60 BD*( 1)O86-H113 0.19 0.35
BD*( 2)N2-B8 BD*( 1)O86-H113 0.08 0.35

∑ 10.19

Drug to Nanotube in Mix

BD ( 1)O86-H113 BD*( 1)B1-N2 0.14 1.19
BD ( 1)O86-H113 BD*( 2)B1-N60 0.17 0.8
BD ( 1)O86-H113 BD*( 1)N2-B3 0.08 1.17
BD ( 1)O86-H113 BD*( 1)N2-B8 0.13 1.17
BD ( 2)O87-C100 LP*( 1)B3 0.05 0.36
LP ( 1)O86 BD*( 2)N2-B8 0.1 0.6
LP ( 2)O86 BD*( 2)B1-N60 0.2 0.36
LP ( 2)O86 BD*( 2)N2-B8 0.08 0.36
LP ( 1)O87 LP*( 1)B3 0.94 0.69
LP ( 1)O87 BD*( 1)B3-N57 0.08 1.17
LP ( 1)O87 BD*( 1)B3-H61 0.05 1.19
LP ( 2)O87 LP*( 1)B3 2.6 0.25
LP ( 2)O87 BD*( 1)N2-B3 0.14 0.68
LP ( 2)O87 BD*( 1)B3-N57 0.11 0.74
LP ( 2)O87 BD*( 1)B3-H61 0.08 0.75
BD*( 2)O87-C100 LP*( 1)B3 0.11 0.02

∑ 5.06
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انگیــزی افزایــش مــی یابــد. جالــب توجــه اســت کــه تعــداد 
انتقــالات الکترونــی زیــادی از جفــت الکتــرون غیرپیونــدی 
ضدپیونــدی  اوربیتــال  بــه   O85 اتــم   )LP2 و   LP1(
ــد.  ــال مــی یاب ــم Al1 انتق ــدی ات ــرون غیرپیون جفــت الکت
درصورتیکــه نانولولــه بورنیتریــدی نیــز انتقــالات الکترونــی 
ــه  ــال LP*( 1)B3 را دارد )ب ــه اوربیت ــیژن ب ــم اکس از ات
ــب، دارو در  ــن ترتی ــول(. بدی ــر م ــری ب ــدار 2/6 کیلوکال مق
ایــن مخلــوط مــی توانــد، دهنــده الکترونــی بهتــری نســبت 
بــه نانولولــه دوپ شــده باشــد و داپینــگ موجــب مــی شــود 
نانولولــه گیرنــده خیلــی بهتــری شــود و آن هــم بدلیــل ایــن 
ــی اســت و  ــال خال ــوم دارای اوربیت ــم آلومینی ــه ات اســت ک

ــرد.  ــی گی ــده م ــس را بعه نقــش اســید لوئی
ــل از  ــج حاص ــه نتای ــاس مقایس ــر اس ــب، ب ــن ترتی بدی
تحلیــل NBO، اثــرات اســتریوالکترونی ناشــی از عــدم 

ــوط  ــداری مخل ــش پای ــن افزاي ــی در تعیی ــتقرار الکترون اس
نالیدیکســیک اســید و نانوتیــوب بورنیتریــدی دوپ شــده بــا 
آلومینیــوم بیشــتر از زمانیکــه دارو بــر نانولولــه بورنتیریــدی 

ــص باشــد. خال

NBO 3-3- توزیع بارهای محاسبه شده

در نتایــج حاصــل از تحلیــل NBO بــا انجــام محاســبات 
بارهــای  B3LYP/6-31G*میــزان  نظــری  ســطح  در 
ــیک  ــر روی داروی نالیدیکس ــا NBO ب ــده ب ــبه ش محاس
ــه  ــور نانولول ــید در حض ــیک اس ــص و نالیدیکس ــید خال اس
آلومینیــوم نیتریــد بــا اســتفاده از محاســبات در ســطح 
نظــری محاســبه شــده و نتایــج بدســت آمــده نشــان مــی 
دهــد کــه دانســیته بــار بــر روی اتــم هــای درگیــر واکنــش 

 AlNNT2–Drug داروی نالیدیکسیک اسید ، مخلوط ،).u .a ,)i(E-)j(E =E∆( اختلاف انرژی اوربیتال ها ،)mol.kcal /)2(E( جدول 5: بیشترین انرژی های رزونانسی
*6-31G/B3LYP در سطح نظری DFT با استفاده از محاسبات

Donor NBO (i) Acceptor NBO (j) E(2) ∆E

Nanotube to Drug in Mix

LP*(1)Al1 BD*(1) O  85 - C  95 4.87 0.34

LP*(3)Al1 BD*(1) O  85 - C  95 2.18 0.23

LP*(3)Al1 BD*(1) C  96 - H 105 1.39 0.29

BD (2) B 55 - N 57 BD* (1) C  96 - H 105 2.25 0.73

∑ 10.69

Drug to Nanotube in Mix

BD (1) O  85 - C  95 LP*( 1)Al   1 2.13 1.14

BD (1) O 85 - C 95 LP*(3)Al1 6.55 1.26

BD (1) O  85 - C  95 LP*(4)Al   1 1.98 1.22

BD (2) O  85 - C  95 LP*(4)Al   1 3.31 0.56

BD (1) C  94 - C  95 LP*(3)Al   1 1.48 0.94

LP (1) O  85 . LP*(2)Al   1 4.73 0.48

LP (1) O  85 . LP*(3)Al   1 3.92 0.52

LP(2)O85 . LP*(1)Al   1 39.86 0.81

LP (2) O  85 LP*(2)Al   1 4.85 0.88

LP(2)O85 LP*(3)Al   1 40.56 0.92

LP (2) O  85 LP*(4)Al   1 11.9 0.89

LP (1) O  86 LP*(2)Al   1 3.45 0.75

LP (1) O  86 LP*(4)Al   1 1.14 0.75

BD*(2) O  85 - C  95 LP*(4)Al   1 1.94 0.23

BD*(2) O  85 - C  95 LP*(4)Al   1 1.94 0.23

∑ 129.74
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از جملــه O85( O1( و C11  )C95( تغییــر مــی کنــد 
)جــدول 7(. درداقــع نتایــج تحلیــل NBO، نشــان داد کــه 
 )O85( ــیژن ــم اکس ــن ات ــی مابی ــال الکترون ــترین انتق بیش
ــرژي  ــه ناشــی از ان ــود دارد ک ــوم )Al1( وج ــم آلومینی و ات
رزونانســي )پايــداري( در ارتبــاط بــا عــدم اســتقرار الكترونــي 
معــادل   *LP  LP (2) O85→ LP*(1)Al1انتقــال
ــت  ــه اس ــب توج ــت. جال ــول اس ــر م ــري ب 86/39يكلوكال
Drug– ــوط ــم O85 مخل ــی از ات ــال الکترون ــه از انتق ک

AlNNT2،  توســط جفــت غیرپیونــدی آن بــه LP* هــای 
ــب  ــاله موج ــن مس ــود و همی ــام میش 1، 2، 3 و 4 آن انج
م�ـی گ�ـردد روی باره�ـای دو ات�ـم اکس�ـیژن )O85( و کربــن 

ــدول 6(. ــاد گردد)ج ــرات ایج ــن تغیی )C95( ای

3-4- پارامترهای ساختاری
ــتفاده از  ــا اس ــده ب ــبه ش ــاختاری محاس ــای س پارامتره
بــراي   *B3LYP/6-31G محاســبات در ســطح نظــری 
ترکیبــات داروی نالیدیکســیک اســید بــه تنهایــی و در حضــور 
نانولولــه بورنیتریــد دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم در )جــداول 
ــرات پارامترهــای  ــی شــود. مقایســه تغیی 7 و 8( مشــاهده م
ــم  ــا ات ــد دوپ شــده ب ــه بورنیتری ــاختاری در دارو و نانولول س
ــب در  ــن دو ترکی ــه ای ــی ک ــا زمان ــی ب ــه تنهای ــوم ب آلومینی
ــر  ــه تغیی ــد ک ــی ده ــان م ــند، نش ــر باش ــور یکدیگ حض
پارامترهــای ســاختاری در نواحــی درگیــر برهمکنــش قابــل 
ملاحظــه مــی باشــد. نتایــج بدســت آمــده نشــان مــی دهــد 

جدول 6: توزیع بارهای محاسبه شده NBO برای داروی نالیدیکسیک اسید به تنهایی و در حضور نانولوله دوپ شده با اتم آلومینیوم با استفاده از محاسبات در 
*B3LYP/6-31G.  سطح نظری

Natural charge / B3LYP/6-31G*

Within (Drug) Within (Drug) in Drug-BNNT ∆(q)

O    1 -0.55536 O   85 -0.72668 0.171
O    2 -0.67425 O   86 -0.67351 -0.001
O    3 -0.62048 O   87 -0.59199 -0.028

N    4 -0.36598 N   88 -0.33825 -0.028

N    5 -0.49273 N   89 -0.48717 -0.006

C    6 0.39578 C   90 0.40498 -0.009

C    7 -0.16506 C   91 -0.15807 -0.007

C    8 -0.27229 C   92 -0.27344 0.001

C    9 0.0916 C   93 0.11196 -0.020

C   10 -0.28342 C   94 -0.26244 -0.021

C   11 0.46051 C   95 0.51876 -0.058

C   12 -0.1477 C   96 -0.12907 -0.019

C   13 0.23836 C   97 0.2588 -0.020

C   14 -0.71176 C   98 -0.71399 0.002

C   15 -0.28125 C   99 -0.26601 -0.015

C   16 0.76296 C  100 0.76978 -0.007

C   17 -0.72801 C  101 -0.73237 0.004

H   18 0.27609 H  102 0.28296 -0.007

H   19 0.24745 H  103 0.25333 -0.006

H   20 0.27343 H  104 0.28324 -0.010

H   21 0.27852 H  105 0.29699 -0.018

H   22 0.24136 H  106 0.24442 -0.003

H   23 0.25445 H  107 0.2575 -0.003

H   24 0.24833 H  108 0.25674 -0.008

H   25 0.25439 H  109 0.26627 -0.012

H   26 0.25616 H  110 0.26361 -0.007

H   27 0.25645 H  111 0.26562 -0.009

H   28 0.264 H  112 0.26746 -0.003
H   29 0.49844 H  113 0.52095 -0.023
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کــه رابطــه مســتقیمی مابیــن تغییــرات پارامترهای ســاختاری 
ــرژي هــای رزونانســي ناشــي از عــدم اســتقرار  ــر ان و مقادی

ــود دارد. ــده وج ــبه ش ــي محاس الكترون
در مخلــوط نالیدیکســیک اســید - نانولولــه بورنیترید دوپ 
 )R(85,95 =1/2804 شــده بــا اتــم آلومینیــوم ، طــول پیونــد
ــه  ــبت ب ، R(91,95 =1/4565(  و 94,95 =1/4345)R(  نس
ــه  ــای ب ــول پیونده ــی ط ــه تنهای ــد در دارو ب ــن پیون همی

ــت.  ــته اس ــر را داش ــترین تغیی ــترم بیش ــزان 0/03 آنگس می
شــده اســت وطــول پیوندهــای R(86,100  1/3606(= و 
و 1/3484   = )R(88,92  1/4945 ،   =)R(87,100 1/2422
R(93,94  1/3883 ،  =)R(91,96 1/4149،  =)R(88,93(= و 
R(94,100  1/479(= نســبت بــه همیــن پیوندهــا در دارو بــه 
تنهایــی طــول پیوندهــای بــه میــزان 0/01 آنگســترم تغییــر 
یافتــه اســت. مابقــی طــول پیوندهــا نیــز تغییــر نداشــته انــد. 

جدول 7: مقادیر طول پیوندهای بهینه شده داروی نالیدیکسیک اسید به تنهایی و در حضور نانولوله بورنیترید دوپ شده با اتم آلومینیوم
Optimized structure parameters / B3LYP/6-31G*

Within (Drug) in BNNT- Drug Within (Drug)
∆r

Bonds Bond lengths (Å) Bond Bond lengths (Å)

R(1,11) 1.2551 R(85,95) 1.2804 -0.03

R(2,16) 1.3689 R(86,100) 1.3606 0.01

R(2,29) 0.9826 R(86,113) 0.9809 0.00

R(3,16) 1.2484 R(87,100) 1.2422 0.01

R(4,6) 1.4028 R(88,90) 1.4011 0.00

R(4,8) 1.4869 R(88,92) 1.4945 -0.01

R(4,9) 1.3586 R(88,93) 1.3484 0.01

R(5,6) 1.3503 R(89,90) 1.3483 0.00

R(5,13) 1.3485 R(89,97) 1.347 0.00

R(6,7) 1.4081 R(90,91) 1.4127 0.00

R(7,11) 1.4853 R(91,95) 1.4565 0.03

R(7,12) 1.4055 R(91,96) 1.4149 -0.01

R(8,14) 1.5319 R(92,98) 1.5308 0.00

R(8,18) 1.0903 R(92,102) 1.0895 0.00

R(8,19) 1.0937 R(92,103) 1.093 0.00

R(9,10) 1.3796 R(93,94) 1.3883 -0.01

R(9,20) 1.0837 R(93,104) 1.0833 0.00

R(10,11) 1.4646 R(94,95) 1.4345 0.03

R(10,16) 1.4713 R(94,100) 1.479 -0.01

R(12,15) 1.3883 R(96,99) 1.384 0.00

R(12,21) 1.0842 R(96,105) 1.0858 0.00

R(13,15) 1.4123 R(97,99) 1.417 0.00

R(13,17) 1.5056 R(97,101) 1.5026 0.00

R(14,22) 1.0955 R(98,106) 1.0952 0.00

R(14,23) 1.0934 R(98,107) 1.0931 0.00

R(14,24) 1.0959 R(98,108) 1.0953 0.00

R(15,25) 1.0842 R(99,109) 1.0836 0.00

R(17,26) 1.097 R(101,110) 1.0966 0.00

R(17,27) 1.097 R(101,111) 1.097 0.00

R(17,28) 1.0913 R(101,112) 1.0909 0.00
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جدول 8: مقادیر زاویه پیوندهای بهینه شده داروی نالیدیکسیک اسید به تنهایی و در حضور نانولوله آلومینیوم نیترید
Optimized structure parameters / B3LYP/6-31G*

Within (Drug) Within (Drug) in BNNT- Drug
∆θ

Atoms Bond angle (Å) Atoms Bond angle (Å)

A(16,2,29) 108.6521 A(100,86,113) 112.0924 -3.44
A(6,4,8) 120.2454 A(90,88,92) 120.0874 0.16
A(6,4,9) 119.284 A(90,88,93) 119.5399 -0.26
A(8,4,9) 120.4452 A(92,88,93) 120.351 0.09
A(6,5,13) 118.8604 A(90,89,97) 118.8559 0.00
A(4,6,5) 117.0044 A(88,90,89) 116.8869 0.12
A(4,6,7) 119.2583 A(88,90,91) 119.3839 -0.13
A(5,6,7) 123.7371 A(89,90,91) 123.7285 0.01
A(6,7,11) 122.6991 A(90,91,95) 121.193 1.51
A(6,7,12) 116.7567 A(90,91,96) 116.969 -0.21
A(11,7,12) 120.5442 A(95,91,96) 121.8375 -1.29
A(4,8,14) 112.5332 A(88,92,98) 112.2219 0.31
A(4,8,18) 107.142 A(88,92,102) 106.8621 0.28
A(4,8,19) 106.6786 A(88,92,103) 106.429 0.25
A(14,8,18) 110.4233 A(98,92,102) 110.7379 -0.31
A(14,8,19) 111.0735 A(98,92,103) 111.3701 -0.30
A(18,8,19) 108.8026 A(102,92,103) 109.0055 -0.20
A(4,9,10) 125.0792 A(88,93,94) 124.3298 0.75
A(4,9,20) 116.433 A(88,93,104) 117.2123 -0.78
A(10,9,20) 118.4874 A(94,93,104) 118.4577 0.03
A(9,10,11) 119.9668 A(93,94,95) 119.3293 0.64
A(9,10,16) 114.2867 A(93,94,100) 114.8993 -0.61
A(11,10,16) 125.7463 A(95,94,100) 125.769 -0.02
A(1,11,7) 120.1862 A(85,95,91) 119.0548 1.13
A(1,11,10) 126.1022 A(85,95,94) 124.7259 1.38
A(7,11,10) 113.7115 A(91,95,94) 116.2191 -2.51
A(7,12,15) 119.9957 A(91,96,99) 119.2758 0.72
A(7,12,21) 117.6482 A(91,96,105) 119.4225 -1.77
A(15,12,21) 122.3561 A(99,96,105) 121.3014 1.05
A(5,13,15) 121.2946 A(89,97,99) 121.2443 0.05
A(5,13,17) 117.0846 A(89,97,101) 117.3068 -0.22
A(15,13,17) 121.6209 A(99,97,101) 121.4489 0.17
A(8,14,22) 111.2987 A(92,98,106) 111.4542 -0.16
A(8,14,23) 110.438 A(92,98,107) 110.6408 -0.20
A(8,14,24) 109.7722 A(92,98,108) 109.4463 0.33
A(22,14,23) 108.8358 A(106,98,107) 108.9354 -0.10
A(22,14,24) 108.1602 A(106,98,108) 108.0825 0.08
A(23,14,24) 108.2538 A(107,98,108) 108.1895 0.06
A(12,15,13) 119.3553 A(96,99,97) 119.926 -0.57
A(12,15,25) 120.8946 A(96,99,109) 120.4345 0.46
A(13,15,25) 119.7501 A(97,99,109) 119.6395 0.11
A(2,16,3) 120.7747 A(86,100,87) 122.9203 -2.15
A(2,16,10) 115.3424 A(86,100,94) 113.5907 1.75
A(3,16,10) 123.8829 A(87,100,94) 123.4877 0.40
A(13,17,26) 111.1501 A(97,101,110) 111.0236 0.13
A(13,17,27) 111.1386 A(97,101,111) 110.872 0.27
A(13,17,28) 109.8107 A(97,101,112) 110.0707 -0.26
A(26,17,27) 107.1859 A(110,101,111) 107.1053 0.08
A(26,17,28) 108.7429 A(110,101,112) 108.9364 -0.19
A(27,17,28) 108.7253 A(111,101,112) 108.747 -0.02
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در جــدول مربــوط بــه تغییــرات زوایــای پیونــدی 
ــید -  ــوط داروی نالیدیکســیک اس ــز در مخل ــدول 8( نی )ج
ــه  ــوم، زاوی ــم آلومینی ــا ات ــده ب ــد دوپ ش ــه بورنیتری نانولول
 =116/2  ،  )A(100,86,113  =112/1 پیونــدی  هــای 
A(91,95,94( و  86,100,87 =122/9)A( نســبت بــه 
ــرات  ــترین تغیی ــی دارای بیش ــه تنهای ــا در دارو ب ــن زاوی ای
اســت. تغییــرات طــول پیوندهــا و زوایــای پیونــدی مذکــور 
ــن  ــتریوالکترونی مابی ــرات اس ــود اث ــر وج ــری ب ــد دیگ تایی
ــم  ــا ات ــید ب ــم اکســیژن )O85( داروی نالیدیکســیک اس ات
آلومینیــوم دوپ شــده در نانولولــه بورنیتریــدی )Al1( اســت. 
 LP (2) O85→ در واقــع بدلیــل حضــور انتقــال الکترونــی
ــول(  ــر م ــري ب ــادل 86/39يكلوكال LP LP*(1)Al1* )مع
 ، )R(85,95 ــر روی طــول پیوندهــای ــی ب موجــب تغییرات

R(91,95(  و  94,95)R(  مــی گــردد.
بنابرایــن، بــا توجــه بــه مقادیــر بدســت آمــده از تحلیــل 
ــای  ــرات پارامتره ــه تغیی ــود ک ــان نم ــوان بی ــی ت NBO م
ــام  ــه انج ــای توجی ــی از راه ه ــد یک ــی توان ــاختاری م س
برهمکنــش داروی نالیدیکســیک اســید و نانولولــه بورنیتریــد 
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم از طریــق انتقــالات الكترونــي 
بیــن دو سیســتم درگیــر در  )اثــرات اســتریوالکترونی( 

واکنــش باشــد.

3-5- پتانسیل الکتروستاتیکی مولکول

یکــی از خصوصیــات هــای مفیــد بــرای مطالعــه 
واکنــش پذیــری تعییــن پتانســیل الکتروســتاتیکی مولکولــی 
  )MEP(مولکولــی الکتروســتاتیکی  پتانســیل  می‌باشــد. 
ــار منفــی  ــا بیشــترین ب نشــان مــی دهــد کــه ناحیــه ای ب
ــه  ــرای حمل ــبی ب ــل مناس ــوده و مح ــز ب ــگ قرم ــه رن ب
ــا بیشــترین  مولکــول الکتروفیــل مــی باشــد و ناحیــه ای ب
بــار مثبــت، بــه رنــگ آبــی بــوده و محــل مناســبی بــرای 

ــد. ــی باش ــل م ــول نوکلئوفی ــه مولک حمل
پتانســیل الکتروســتاتیکی مولکــول )MEP(از ایــن نظــر 
ــدازه  ــه منظــور نشــان دادن ان ــه ب ــت اســت ک ــز اهمی حائ
مولکــول، شــکل مولکــول بــه صــورت مراکــز بــا پتانســیل 
الکتروســتاتیکی منفــی و مثبــت، بــه صــورت یــک محــدوده 
ــی ســایت هــای  ــه طــور کل رنگــی اســتفاده مــی شــود. ب
  )MEP(نوکلئوفیلــی و الکتروفیلــی در یــک مولکــول توســط

مشــخص مــی شــود و مــی تــوان ســایت هــای هــای فعــال 
بــرای شــرکت در واکنــش را پیــش بینــی نمــود. بــا توجــه 
ــه داروی  ــود، زمانیک ــکل مربوطــه مشــاهده میش بــه ش
ــد  ــور نیتری ــه ب ــاب نانولول ــی و در غی ــه تنهای ــرزول ب لت
ــی  ــز نوکلئوفیل ــا مراک ــرد، دقیق ــی گی ــرار م ــده ق دوپ ش
ــهود  ــز مش ــی و قرم ــای آب ــگ ه ــا رن ــی آن ب و الکتروفیل
ــر  ـد ب ــه داروی نالیدیکسـی�ک اسیـ اس��ت، منته��ی زمانیک
�ـوم  �ـم آلومینی �ـا ات �ـده ب �ـد دوپ ش �ـه بورنیتری �ـطح نانولول س
قــرار مــی گیــرد، تمامــی مراکــز نوکلئوفیلــی و الکتروفیلــی 
داروی��ی نالیدیکسیــک اس�ـید خنث��ی مــی شـو�د. بدیــن معنــا 
ــگ  ــه رن ــص ب ــه صــورت خال ــم اکســیژن در دارو ب کــه ات
ــه  ــی شــود، منتهــی زمانیکــه روی نانولول ــان م ــز نمای قرم
بورنیتریــدی دوپ شــده قــرار مــی گیــرد، دیگــر بــه رنــگ 
قرمــز مشــاهده نمیشــود و ایــن واقعیــت نشــان مــی دهــد 
ــد  ــور نیتری ــه ب ــا نانولول ــید ب ــیک اس ــه داروی نالیدیکس ک

ــش اســت )شــکل 5(.  ــم کن دوپ شــده دارای بره

3-6- بررسی اندیس های واکنش‌پذیری

ــم  ــات مه ــی از خصوصی ــوان یک ــری، به‌عن واکنش‌پذی
ــیمی، نشــان‌دهنده قابلیــت یــک مــاده شــیمیایی  در ش
ــرژی  ــرای شــروع واکنش‌هــای شــیمیایی و آزادســازی ان ب
 )DFT( اســت. در ایــن بررســی، از روش تابــع چگالــی
ــی  ــرای بررس ــرفته ب ــی پیش ــزار تحلیل ــک اب ــوان ی به‌عن
واکنش‌پذیــری مولکولــی اســتفاده می‌شــود. ایــن روش 
ــرای مطالعــه  ــالا، ب ــردی ب ــه دلیــل دقــت و قابلیــت کارب ب
مختلــف  شــیمیایی  سیســتم‌های  در  واکنش‌پذیــری  و 

ــت]27-26[. ــب اس مناس
ــا روش  ــز HOMO-LUMO ب ــل از آنالی ــج حاص نتای
محاســباتی DFT: B3LYP  نشــان مــی دهــد، زمانــی کــه 
مولکــول دارو در بســتر  نانولولــه نیتریــد آلومینیــوم بارگذاری 
ــور  ــه ب ــوط دارو- نانولول ــرژی در مخل ــپ ان ــردد، گ ــی گ م
  =2Eg/eV480( نیتریــد دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم
ــی  ــه تنهای ــول دارو ب ــرژی در مولک ــپ ان ــه گ ــبت ب ( نس
ــا  ــده ب ــد دوپ ش ــور نیتری ــه ب )4Eg/eV518=  ( و نانولول
اتــم آلومینیــوم )4Eg/eV936= ( افزایــش قابــل ملاحظــه 
ای یافتــه اســت )اشــکال 8-10(. در جــدول 9، پارامترهــای 
نالیدیکســیک  داروی  بــرای  پذیــری  واکنــش  اندیــس 
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ــا اتــم آلومینیــوم  ــه بورنیتریــدی دوپ شــده ب اســید، نانولول
ــه  ــید - نانولول ــیک اس ــول دارو نالیدیکس ــوط مولک و مخل
ــت.  ــده اس ــوم آورده ش بورنیتری��دی دوپ ش��ده ب��ا آلومینی
انــرژی گــپ دارو بــا زمانیکــه بــر روی نانولولــه بورنیتریــدی 
ــی  ــل توجه ــور قاب ــه ط ــرد، ب ــی گی ــرار م ــده ق دوپ ش
کاهــش مــی یابــد و مخلــوط نــرم تــر میشــود و رســانش آن 
افزایــش مــی یابــد کــه نشــان مــی ‌دهــد پتانســیل بالاتــری 
بــرای انتقــال بــار الکتــرون پیــدا مــی کنــد. افزایــش قابــل 
ملاحظــه ای در ممــان دوقطبــی در مخلــوط دارو بــا نانولوله 
بورنیتریــدی دوپ‌شــده بــا اتــم آلومینیــوم نســبت بــه زمانــی 
کــه نانولولــه خالــص داریــم، مشــاهده میشــود کــه دلالــت 
بــر افزایــش برهمکنــش مابیــن داروی  نالیدیکســیک 
اس��ید و نانولول��ه دوپ ش��ده ب��ا ات��م آلومینی��وم اس��ت. 
ــش  ــس واکن ــه اندی ــوط ب ــور مرب ــرات مذک ــن تغیی بنابرای

ــرون  ــي الكت ــرات القائ ــق اث ــوان از طری ــی ت ــری را م پذی
ــی  ــرون دهندگ ــروه اسیدکربوکســیلیک و الکت كشــندگي گ
گــروه آمینــی )اثــرات رزونانســی الکتــرون دهندگــی حلقــه 
ــد  ــور نیتری ــه ب ــوط دارو- نانولول هــای آروماتیکــی( در مخل
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم توضیــح داد. در اثــر واکنــش 
جــذب دارو بــا بــار گــذاری بــر ســطح نانولولــه بــور نیتریــد 
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم، ایــن اثــرات دوگانــه القایــی 
ــرون  ــی و الکت ــای آروماتیک ــه ه ــی حلق ــرون دهندگ الکت
کشــندگی گــروه اسیدکربوکســیلیکی خــود را نشــان داده و 

ــه چنیــن تغییراتــی مــی گــردد.   منجــر ب
ــا توجــه بــه نتایــج حاصــل از ایــن تحقیــق، اســتفاده  ب
ــرای  ــر ب ــی مؤث ــوان روش ــوم به‌عن ــا آلومینی ــگ ب از داپین
افزایــش واکنش‌پذیــری و بهبــود خــواص الکترونیکــی 
ــا داروی نالیدیکســیک  ــورد ب ــای BNNT در برخ نانولوله‌ه

شکل 5: شمایی از پتانسیل الکتروستاتیکی مولکولی)MEP(  محاسبه شده توسط تئوری میدان خودسازگار )SCF( برای داروی نالیدیکسیک اسید، مخلوط داروی 
نالیدیکسیک اسید - نانولوله بور نیترید دوپ شده با اتم آلومینیوم، خنثی و در حالت پایه
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ــد  ــان می‌ده ــه نش ــن مطالع ــود. ای ــنهاد می‌ش ــید پیش اس
کــه رویکــرد DFT به‌عنــوان یــک روش محاســباتی دقیــق 
و قابــل اعتمــاد، بــرای تحلیــل و پیش‌بینــی خــواص 
واکنش‌پذیــری مولکولــی در سیســتم‌های نانوتکنولوژیــکال 

ــوردار اســت. ــی برخ ــت بالای ــی از اهمی و داروی

اشــکال 6 تــا 10، میــزان گــپ انــرژی اوربیتــال هــای 
 DOS نمــودار  نیــز  و   HOMO - LUMO مولکولــی 
ــای  ــال ه ــکل اوربیت ــی ش ــد. در بررس ــی ده ــان م را نش
ــی شــود  ــی داروی نالیدیکســیک اســید مشــاهده م مولکول
کــه اوربیتــال HOMO توزیــع بیشــتری در ســطح مولکــول 

جدول 9: پارامترهای اندیس واکنش پذیری برای داروی نالیدیکسیک اسید، نانو لوله بورنیتریدی دوپ شده با اتم آلومینیوم و مخلوط مولکول دارو نالیدیکسیک 
اسید - نانولوله بورنیتریدی دوپ شده با آلومینیوم 

Property / B3LYP/6-31G*
Compounds
Drug AINNT Drug-AINNT2

ELUMO  / (eV) -1.753 -1.388 -3.088

EHOMO / (eV) -6.272 -6.325 -5.568

Ionization potential (EI) / (eV) 6.272 6.325 5.568

Electron affinity (EA / (eV)) 1.753 1.388 3.088

Energy gap (Eg) / (eV) 4.518 4.936 2.480

Chemical potential (μ) / (eV) -4.012 -3.857 -4.328

Electronegativity (χ) / (eV) 4.012 3.857 4.328

Global hardness (η) / (eV) 0.2259 2.468 1.240

Global electrophilicity (ω) / (eV) 3.563 3.013 7.552

Chemical softness (S)/ (eV-1) 0.221 0.203 0.403

Dipole Moment / (Debye) 5.633 1.247 17.058

شکل 6: دیاگرام اوربیتال مولکولی مولکول داروی نالیدیکسیک اسید
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ــن  ــت.  بنابرای ــته اس ــال   LUMOداش ــه اوربیت ــبت ب نس
ــش  ــام واکن ــکان انج ــود، ام ــی نم ــش بین ــوان پی ــی ت م
ــش  ــه پخ ــت ک ــمتی اس ــل در قس ــای الکتروفی ــا ذره ه ب
اوربیتــال هــای HOMO بیشــتر اســت و امــکان واکنــش 
ــال  ــی در بخشــی اســت کــه اوربیت ــا ذره هــای نوکلئوفیل ب

ــکل  ــتری دارد [ 27-26]. ش ــع بیش ــای LUMO توزی ه
اوربیتــال هــای مولکولــی نانولولــه بورنیتریــدی دوپ شــده 
ــال هــای  ــوم نشــان مــی دهــد کــه اوربیت ــم آلومینی ــا ات ی
HOMO توزیــع متقــارن تــری نســبت بــه اوربیتــال هــای 

دارد.  HOMO

شکل 7: نمودار DOS مولکول داروی نالیدیکسیک اسید

شکل 8: دیاگرام اوربیتال مولکولی نانولوله بور نیترید دوپ شده با اتم آلومینیوم
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ــوط  �ـی مخل در بررس��ی ش��کل اوربیت��ال ه��ای مولکول
ــدی  ــه بورنیتری مولکــول دارو نالیدیکســیک اســید - نانولول
کــه  مــی شــود  آلومینیوــم مشــاهده  باــ  دوپ شـ�ده 
اوربیتالهــای HOMO و اوربیتــالLUMO بــر روی داروی 
ــور  ــه اســت. اشــکال مذک ــع یافت نالیدیکس��یک اس�ـید توزی
بـا�ر دیگــر برهمــ کنشــ مناس��ب بی��ن داروی نالیدیکســیک 
ــا 10(.  ــه را نشــان مــی دهــد. )اشــکال 6 ت اس��ید و نانولول

4- نتیجه گیری

ــن داروی  ــش بی ــی برهمکن ــه بررس ــش ب ــن پژوه در ای
نالیدیکس��یک اســید و نانولولــه هــای بــور نیتریــد و بورنیتریــد 
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم بصــورت نظــری پرداختــه شــد. 
نتايــج حاصــل از محاســبات روش آغازیــن)DFT(  در ســطح 
ــت.  ــام گرف ــز NBO، انج ــری B3LYP/6-31G* و آنالی نظ
نتایــج ایــن بررســی ویژگی‌هــای ســاختاری، پیونــدی، 
پارامترهــای ترمودینامیکــی، برهمکنش‌های اســتریوالکترونی 
ــید در  ــیک اس ــزان واکن��ش پذی��ری داروی نالیدیکس و می
حض��ور نانولولــه بورنیتری��د دوپ شــده بــا ات��م آلومینیــوم مــی 

باشــد. در ابتــدا بــا در نظرگرفتــن چندیــن جهــت گیــری بیــن 
ــد و  ــور نیتری ــای ب ــه ه ـد و نانولول ــیک اسیـ داروی نالیدیکس
بورنیتری�ـد دوپ شدــه باــ اتمــ آلومینی��وم بــا اســتفاده از روش 
ــرDE0 و  ـ مقادی ـ مقایسهـ ــام گرف��ت. باـ ــی)pm3(، انج تجرب
DEel ب��رای دو بســتر نانــو لولــه هــای بورنیتریــدی خالــص 

ــا آلومینیــوم مــی تــوان نتیجــه گیــری نمــود  و دوپ شــده ب
ــر  ــده پایدارت ــه دوپ ش ــتر نانول ــر بس ــری دارو ب ــه قرارگی ک
ــرژی جــذب  ــا ان ــه دوپ شــده ب اس��ت.  سیســتم دارو-نانولول
کــم، از نظــر ترمودینامیکــی مســاعد اســت و مســاله بیانگــر 
ــده  ــه دوپ ش ــا نانولول ــن دارو ب ــر مابی ــوی ت ــش ق برهمکن
نســبت نانولولــه خالــص اســت و مخلــوط دارو نانولولــه دوپ 
شــده پای��داری نسبــت ب��ه دارو بــا نانولولــه خالــص و غیردوپ 

ــده دارد.  ش
 - )پيونــدي  برهمكنش‌هــاي   NBO تحليــل 
ــان  ــری B3LYP/6-31G* نش ــطح نظ ــدي( در س ضدپيون
ــید  ــیک اس ــوط داروی نالیدیکس ــراي مخل ــه ب ــد ك مي‌ده
Drug–( ــوم ــا آلومینی ــدی دوپ شــده ب ــه بورنیتری و نانولول

ــدم  ــي از ع ــي ناش ــرژي‌ رزونانس ــترین ان AlNNT2(، بیش

شکل 9: دیاگرام اوربیتال مولکولی مخلوط نالیدیکسیک اسید- نانولوله بور نیترید دوپ شده با اتم آلومینیوم
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ــال LP(2)O85→LP*(3)Al1 و  اس��تقرار الكترون��ي انتق
LP*(1)Al1 اســت.   →LP(2)O85

نتایــج بدســت آمــده نشــان مــی دهــد، مجمــوع 
انتقــالات الکترونــی بیــن دارو و نانولولــه بورنیتریــدی دوپ 
شــده از داروی نالیدیکســیک اســید بــه نانولولــه دوپ شــده 
حــدودا 13 برابــر بیشــتر از مجمــوع انتقــالات نانولولــه بــه 
دارو اســت، در واقــع بــا دوپ کــردن نانولولــه بورنیتریــدی با 
اتــم آلومینیــوم اثــرات اســتریوالکترونی بیــن دارو و نانولولــه 
ــن  ــد. بدی ــی یاب ــش م ــزی افزای ــه صــورت شــگفت انگی ب
ترتیــب، دارو در ایــن مخلــوط مــی توانــد، دهنــده الکترونــی 
ــگ  ــد و داپین ــده باش ــه دوپ ش ــه نانولول ــری نســبت ب بهت
ــری شــود  ــی بهت ــده خیل ــه گیرن موجــب مــی شــود نانولول
ــوم دارای  ــم آلومینی ــه ات ــت ک ــن اس ــل ای ــم بدلی و آن ه
اوربیتــال خالــی اســت و نقــش اســید لوئیــس را بعهــده مــی 

گیــرد. 
ــده  ــبه ش ــری محاس ــش پذی ــس واکن ــای اندی پارامتره
ــر روی  ــا زمانیکــه ب ــرژی گــپ دارو ب نش��ان م��ی ده��د، ان
ــه  ــرد، ب ــی گی ــرار م ــده ق ــدی دوپ ش ــه بورنیتری نانولول
ــانش آن  ــد و رس ــی یاب ــش م ــی کاه ــل توجه ــور قاب ط
ــال  ــرای انتق ــری ب ــه پتانســیل بالات ــد ک ــی یاب ــش م افزای
ــل  ــش قاب ــن افزای ــد. همچنی ــی کن ــدا م ــرون پی ــار الکت ب
ملاحظــه ای در ممــان دوقطبــی در مخلــوط دارو بــا نانولوله 
بورنیتریــدی دوپ‌شــده بــا اتــم آلومینیــوم نســبت بــه زمانــی 
کــه نانولولــه خالــص داریــم، مشــاهده میشــود کــه دلالــت 
بــر افزایــش برهمکنــش مابیــن داروی  نالیدیکســیک 
اس��ید و نانولول��ه دوپ ش��ده ب��ا ات��م آلومینی��وم اس��ت. 
ــش  ــس واکن ــه اندی ــوط ب ــور مرب ــرات مذک ــن تغیی بنابرای
ــرون  ــي الكت ــرات القائ ــق اث ــوان از طری ــی ت ــری را م پذی
ــی  ــرون دهندگ ــروه اسیدکربوکســیلیک و الکت كشــندگي گ
گــروه آمینــی )اثــرات رزونانســی الکتــرون دهندگــی حلقــه 
ــد  ــور نیتری ــه ب ــوط دارو- نانولول هــای آروماتیکــی( در مخل
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم توضیــح داد. در اثــر واکنــش 
جــذب دارو بــا بــار گــذاری بــر ســطح نانولولــه بــور نیتریــد 
دوپ شــده بــا اتــم آلومینیــوم، ایــن اثــرات دوگانــه القایــی 
ــرون  ــی و الکت ــای آروماتیک ــه ه ــی حلق ــرون دهندگ الکت
کشــندگی گــروه اسیدکربوکســیلیکی خــود را نشــان داده و 

ــی مــی گــردد.   ــن تغییرات ــه چنی منجــر ب

ــا توجــه بــه نتایــج حاصــل از ایــن تحقیــق، اســتفاده  ب
ــرای  ــر ب ــی مؤث ــوان روش ــوم به‌عن ــا آلومینی ــگ ب از داپین
افزایــش واکنش‌پذیــری و بهبــود خــواص الکترونیکــی 
ــا داروی نالیدیکســیک  ــورد ب ــای BNNT در برخ نانولوله‌ه
ــرای  ــبی ب ــیار مناس ــر بس ـد و تاثی اس��ید پیش��نهاد می‌شوـ
کاربردهــای بهینــه از نانولولــه هــا و بهبــود رفتــار شــیمیایی 

آنهــا داشــته باشــد.

تعارض منافع

ــد  ــلام می دارن ــیله اع ــه بدین وس ــن مقال نویســندگان ای
کــه در ارتبــاط بــا انجــام، تحلیــل، نــگارش و انتشــار ایــن 
پژوهــش، هیچ گونــه تعــارض منافــع مالــی، شــخصی، 

ــدارد. ــا ســازمانی وجــود ن علمــی ی

مراجع
[1] H. Tang, A. Hussain, “Targeted drug delivery systems: 

Strategies and challenges for targeting cancer stem 
cells,” Acta Pharmacologica Sinica, 42(12), 1903-
1918, 2021.  

[2] S. Mitragotri, R. Langer, “Therapeutic delivery: 
micro- and nano-fabrication of novel systems,” 
Nature Reviews Drug Discovery, 18(6), 389-407, 
2019. 

[3] R. S. Riley, C. H. June, R. Langer, M. J. Mitchell, 
(2019). “Delivery technologies for cancer 
immunotherapy,” Nature Reviews Drug Discovery, 
18(3), 175-196, 2019 https://doi.org/10.1038/
s41573-018-0006-z  

[4] X. Wang, X. Li, A. Ito, Y. Sogo, “Nanoparticle-
based drug delivery systems: recent advances and 
challenges,” Nature Materials, 20(5), 589-604, 
2021.  

[5] Y. Zhu, X. Wang, J. Guo, J. Zhang, “Ligand-
targeted drug delivery: recent advances and future 
perspectives,” Advanced Drug Delivery Reviews, 
181, 114-130, 2022.  

[6] V. Moradi, S. Ketabi, M. Samadizadeh, E. Konouz, N. 
Masnabadi, “A theoretical study on the interaction of 
Chlorambucil and Melphalan with carbon nanotube 
surface as a nanocarrier in aqueous environment,” 
Nanoscale, 9(3), 96-103. 2, 2022. [In persion] 

[7] S. Jain, S. Rani, I. Chauhan, “Boron nitride 
nanotubes as nanocarriers for drug delivery: recent 
advancements and future prospects,” Journal of 

https://doi.org/10.1038/s41573-018-0006-z
https://doi.org/10.1038/s41573-018-0006-z


بهار 1404 | سال دوازدهم | شماره 1 | صفحات 134-115

135    نانو مقیاس

Controlled Release, 347, 201-214, 2022. 
[8] G. Ciofani, V. Raffa, A. Menciassi, “Boron nitride 

nanotubes: Biocompatibility and applications for 
drug delivery,” Advanced Healthcare Materials, 
10(7), 2001385, 2021. 

[9] Y. Li, Z. Wang, H. Zhang, X. Liu, Y. Zhao, X. Chen, 
“Enhanced drug loading and pH-responsive release 
of doxorubicin using aluminum-doped boron nitride 
nanotubes,” Journal of Materials Chemistry B, 
8(37), 8583-8591, 2020. 

[10] L. Zhang, Q., Li, M. Wang, F. Zhao, Y. Zhou, 
W. Huang, “Aluminum-doped boron nitride 
nanotubes for improved drug delivery: Synthesis, 
characterization, and biomedical applications,” 
Materials Science and Engineering: C, 128, 112805, 
2021. 

[11] J. Wang, S. Liu, Y. Li, T. Zhang, R. & Chen, Q. 
Xu, “Enhanced electrostatic interaction and drug 
loading efficiency of boron nitride nanotubes 
doped with aluminum for drug delivery,” Journal 
of Nanoparticle Research, 24, 79, 2022. https://doi.
org/10.1007/s11051-022-05445-z  

[12] J. Smith, A. Brown, R. Johnson, “Enhanced 
antibacterial activity of nalidixic acid through 
encapsulation in carbon nanotubes,” Journal of 
Nanoparticle Research, 25, Article 79, 2023.  

[13] B. K. Taksande, M. J. Umekar, “Nanoparticles: A 
Novel Approach to Deliver Nalidixic Acid with 
Enhanced Bioavailability,” Journal of Drug Delivery 
and Therapeutics, 11(2), 148-156, 2021. 

[14] A. Patel, J. Chavda, (2020). “Liposomes as a 
Potential Carrier System for Nalidixic Acid: 
Preparation and Evaluation,” International Journal 
of Pharmaceutics, 9(1), 1-8, 2020. 

[15] Z. Li, H. Wan, Y. Shi, P. Ouyang, “Personal 
Experience with Four Kinds of Chemical Structure 
Drawing Software: Review on ChemDraw, 
ChemWindow, ISIS/Draw, and ChemSketch,” 
Journal of Chemical Information and Modeling, 44, 
1886-1890, 2004.https://doi.org/10.1021/ci049794h 

[16] R. Dennington, T. Keith, J. Millam, Gauss View, 
Version 5. Semichem Inc., Shawnee Mission 2009. 

[17] N. Masnabadi, “DFT study and NBO analysis of 
conformation properties of 2,5,5-trimethyl-1,3,2-
dioxaphosphinane 2-selenide and their dithia and 
diselena analogous,” Journal of Sciences, Islamic 
Republic of Iran, 31, 137-146, 2020.  

[18] H. Zhang, W. Liu, Y. Wang, “Computational study 
of nalidixic acid structure optimization on boron 
nitride nanotubes and aluminum-doped boron 

nitride nanotubes using density functional theory,” 
Journal of Molecular Modeling, 29(5), 2023.  

[19] M. Samadizadeh, N. Masnabadi, M. Alirezaei, 
“Theoretical study of Dacarbazine nanoparticle 
encapsulation loaded on biodegradable boron 
nitride nanotube substrate,” Nanoscale, 8(4), 124-
138, 2021. 

[20] V. Moradi, S. Ketabi, M. Samadizadeh, E. Konoz, 
N. Masnabadi, “Potentiality of carbon nanotube to 
encapsulate some alkylating agent anticancer drugs: 
a molecular simulation study,” Structural Chemistry, 
32 ,869-877, 2021. https://doi.org/10.1007/s11224-
020-01658-x  

[21] E. Danaie, S. Masoudi, N. Masnabadi, “A 
Computational Study of the Conformational 
Behavior of 2, 5-Dimethyl-1, 4-dithiane-2, 5-diol 
and Analogous S and Se: DFT and NBO Study,” 
Letters in Organic Chemistry, 1, 17, 749-59, 2020. 
https://doi.org/10.2174/1570178617666200129144
750  

[22] M.Rezaei Sameti, S. Azadi Doureh, “The AIM, 
NBO Thermodynamic, and Quantum Study of the 
Interaction Nitramide Molecule with Pristine, B, 
As and B&As Doped of AlNNTs,” International 
Journal of New Chemistry, 6, 109-132, 2019.  

[23] M. Hosseinzadeh, S. Masoudi, N. Masnabadi, F. 
Azarakhshi, “Theoretical study of encapsulation 
of diethylstilbestrol drug into the inner surface of 
BNNT toward designing a new nanocarrier for drug 
delivery systems,” Materials Research Express, 9, 
045002, 2022. https://doi.org/10.1088/2053-1591/
ac60e1  

[24] Y. Zhao, D.G. Truhlar, “Density functionals with 
broad applicability in chemistry,” Accounts of 
Chemical Research, 41, 157-67, 2008. https://doi.
org/10.1021/ar700111a  

[25] P.K. Chattaraj, A. Poddar, “Molecular Reactivity in 
the Ground and Excited Electronic States through 
Density-Dependent Local and Global Reactivity 
Parameters,” The Journal of Physical Chemistry 
A, 43, 103, 8691-9, 1999. https://doi.org/10.1021/
jp991214+  

[26] D.A. Prystupa, A. Anderson, B.H. Torrie, “Raman 
and infrared study of solid benzyl alcohol,” Journal 
of Raman Spectroscopy, 2, 25, 175-82, 1994. https://
doi.org/10.1002/jrs.1250250206  

[27] N. Masnabadi, S. Masoudi, M. Hosseinzadeh, “DFT 
Study of Nanotubes as the Drug Delivery Vehicles 
for an Anticancer Drug,” Letters in Organic 
Chemistry, 8, 21, 655-68, 2024. https://doi.org/10.2
174/0115701786265839240103115143

https://doi.org/10.1007/s11051-022-05445-z
https://doi.org/10.1007/s11051-022-05445-z
https://doi.org/10.1021/ci049794h
https://doi.org/10.1007/s11224-020-01658-x
https://doi.org/10.1007/s11224-020-01658-x
https://doi.org/10.2174/1570178617666200129144750
https://doi.org/10.2174/1570178617666200129144750
https://doi.org/10.1088/2053-1591/ac60e1
https://doi.org/10.1088/2053-1591/ac60e1
https://doi.org/10.1021/ar700111a
https://doi.org/10.1021/ar700111a
https://doi.org/10.1021/jp991214+
https://doi.org/10.1021/jp991214+
https://doi.org/10.1002/jrs.1250250206
https://doi.org/10.1002/jrs.1250250206
https://doi.org/10.2174/0115701786265839240103115143
https://doi.org/10.2174/0115701786265839240103115143

	1- مقدمه 
	2- بخش تجربی
	2-1- محاسبات 

	3- نتایج و بحث
	3-1- بهینه سازی و انرژی جذب
	3-2- بررسی اوربیتال‌های پیوند طبیعی (NBO)
	3-3- توزیع بارهای محاسبه شده NBO
	3-4- پارامترهای ساختاری
	3-5- پتانسیل الکتروستاتیکی مولکول
	3-6- بررسی اندیس های واکنش‌پذیری

	4- نتیجه گیری
	مراجع

