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SUMMARY 

In this study; some N-(4-Chromanylydene) phenoxyaceto -

hydrazide and N-(4-Chromanylydene) 2-phenoxypropiohydrazide 

were synthesized by reacting Chroman-4-one with phenoxyaceto­

hydrazide and 2-phenoxypropiohydrazide in buthanole. The structure 

of the compounds obtained were performed by us ing IR, 1 H-NMR 

and MASS spectral data and elemental analyses results. The 

antibacterial activities of the compounds were examined . 
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· 1. GİRİŞ 

Bu çalışmada 14 yeni N-(4-kromaniliden) fenoksiasetohidrazid 

ve N-(4-kromaniliden) fenoksipropiyohidrazid türevi sentez 

edilmiştir. 

Sentez çalışmalarında kroman-4-on ve fenoksiasetohidrazid 

türevlerinden oluşan , önemli biyolojik aktivitelere sahip 2 farklı 

yapı kullanılmıştır. 

Benzenle kondanse oksijenli heterosiklik halka taşıyan bileşikler 

üzerindeki çalışmalar çok eski yıllara dayanır. Bu grup bileşiklerden 

en çok üzerinde çalışılmış yapılar, benzopiran ve benzofuran türü 

bileşiklerdir. 

Kroman-4-on bir benzopiran türevi bileşiktir. Benzopiran 

halkasının 4. konumunda karbonil grubu taşıyan yapı lUP AC 

sistemine göre 4H (1) 2,3- dihidro benzopiran-4-on olarak 

isimlendirilirken kullanım kolaylığı nedeniyle kroman-4-on ( 4-

kromanon) olarak isimlendirilmektedir. 

co CX) CXo) 
ı~ ı 

~ ~ o . o Benzofuran Benzapiran 

Kroman-4-on Kromon 
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7(Yö)2 
6~ 3 

5 114 
o 

Kroman-4-on 

Benzopiran tü rev lerinin biyolojik aktiviteleri üzerine yapılan 

çalışmalarda bu bileşiklerin önemli terapötik özellikler taşıdığı 

gözlenmiştir. 

1900 yılından bu yana yürütülen çalışmalarda , özellikle 

KOST ANECKI ve arkadaşları benzopiran , kromanon ve kromon 

türevleri üzerine araştırmalar yapmışlardır. (1) (2) 

Benzopiran türevi bileşiklere doğada birçok bitkide rastlanmıştır. 

-B razilin ve Hematoksilin (3-5) 

-Flavanon (6-11) 

-Kroman-4-on'un karboksilik asit sübstitüsyonları (Rosselinik asit) 

(12) 

-3-(Benziliden) kroman-4-on türevleri (Eucomin) (13) 

Bazı benzopiran türevleri üzerine yapılan biyolojik aktivite 

testlerinde çeşitli aktiviteler gözlenmiştir. 

-Antienflamatuvar (14) 
-Antibakteriyal (15-1 7) 

-Analjezik (18-19) 
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-Hipotansör (19-20) 

-Vazodilatör (20-21) 

-Antiallerjik (22) 

-Gastrik sekresyon inhibitörü (22), 

Sentezlerimizde kullandığımiz fenoksiasetohidrazid türevi 

bileşiklerde önemli biyolojik aktivitelere sahiptirler. Özellikle bu 

bileşiklerdeki hidrazid yapısına birçok ilaç molekülünde 

rastlanmaktadır. 

B unlardan izonikotinik hidrazid (İzoniazid EB) en önemli 

antitüberküloz ilaçlardan biridir. 

lzoniazidEB 

o 
ll 

AH-NH2 

lL N) 

Sübstitüe hidrazidlerde birçok ilaç molekülünün yapısında 

bulunur. Bu grup maddelerden lproniazidEB , lproclozidEB , 

İsokarboksazid EB , NialamidEf> önemli MAO inhibitörü 

bileşiklerdendir. 
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İproniazid® 

İproclozict® 

İsokarboksazid E9 

Nialamid® 
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Fenoksiasetohidrazid türevlerini oluştururken kullandığımız 

fenoksiasetik asid türevi bileşiklerde önemli biyolojik aktivitelere 

sahip olup birçok ilaç molekülünde bulunmaktadırlar.Bu 

bileşiklerden Clofibrate Ef7 hipokolesterolemiyant , Etakrinik AsidEfJ 

diüretik etkiye sahip geniş kullanım alanı olan bileşiklerdir. 

Clofibrate Ef7 

O 
CH3 

cı o-9-cooH 
CH3 

Etakrinik Asid€!1 



2. YÖNTEMLER 

2.1. KROMAN-4-0N'UN SENTEZ YÖNTEMLERİ 

Literatürde Kroman-4-on eldesi için birçok yönteme 

rastlanmıştır. 

1- ~-fenoksipropiyonik asitten eldesi; 

2- FRIEDEL-CRAFTS reaksiyonu ile eldesi; 

3- 4-Kromon'un katalitik redüksiyonu ile eldesi; 

4- Kroman-4-ol'ün oksidasyonu ile eldesi; 

5- 2-Hidroksiasetofenon'dan eldesi; 

6- Diğer metodlarla eldesi; 

6 

Bu yöntemler içinde literatürde en çok rastlanan ve en pratik 

olanının ~-fenoksipropiyonik asitten Kroman-4-on'un eldesi olduğu 

gözlemlenmiştir. 

~-FENOKSİPROPİYONİK ASİTTEN KROMAN-4-0N 

ELDESİ 

A-) ~-fenoksipropiyonik asid'in eldesi 

B-) ~-fenoksipropiyonik asid'in siklodehidratasyonu 
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Bu yöntem ile aşağıdaki maddeleri sentezlemişlerdir.(26) 

R= 4-Cl, 2-Cl, 4-N02, 2-N02, 4-CH3, 2-CH3, a-naftol, P-naftol 

b-) P-fenoksipropiyonitrilden, P-fenoksipropiyonik asid'e 

geçiş; 

Fenollerin akrilonitrille kondenzasyonu MICHAEL 

reaksiyonunun özel bir şekli olup, alkali katalizörler yardımı ile 

gerçekleştirilir.Bu reaksiyona SİY ANOETİLASYON reaksiyonu da 

denir. 

Katalizör 
0 O-CH2-CH2-CN 

R 



R 

n n 
POCH2-CH =C=N-

BH 

R 
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+ BH 

+ 

Bir yada birkaç hareketli hidrojen atomu taşıyan bileşikler 

akrilonitril ile kolaylıkla katılma reaksiyonu verirler. Böylece 

siyanoetil grubu taşıyan moleküller oluşturulabilir. 

Akrilonitril ile katılma reaksiyonu verebilen moleküller; 

1-) -OH, -SH grubu içeren bileşikler 

2-) Amino grubu içeren bileşikler 
3-) Karbonil grubunun a konumunda hareketli hidrojen atom u 

taşıyan bileşikler 

Bu reaksiyonları gerçekleştirmek için az miktarda alkali 

katalizöre ihtiyaç vardır. Bu katalizörlere; ·alkali hidroksitleri, 

oksitler, alkolatlar, hidrürler, katemer amonyumlar, alkali metallerin 

siyanürleri örnek verilebilir. (27 -30) 
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Bu konuda çalışan farklı araştırmacılar ve özellikle CORE (31) 

en iyi verimin TRITON B (Benzil-trimetilamonyumhidroksit) 
ı 

katalizörlüğünde olduğunu gözlemlemiştir. Çünkü diğer katalizörler 

hem siyanoetileter ve siyano etilfenol, hem de siyano kroman-4-ol'ler 

oluşturduklanndan verimin düşük olmasına neden olurlar. (32). 

Bu reaksiyonlarda, halkada bir halojen bulunması ile verim 

düşer. Hatta N02 grubunun bulunması verimi tamamen düşürür. (30) 



ll 

HElNIGER trihalojenofenolleri siyanoetilasyona sokabilmiştir. 

Bunu da akrilonitril yerine 3-kloropropiyonitril ile KOH varlığında 

gerçekleştirmiştiL (33) 

Siyanoetilasyon reaksiyonlan yavaş yürüyen reaksiyonlar olup; 

reaksiyonun gerçekleşebilmesi için ısıya gerek vardır. 

Elde edilen P-fenoksipropiyonitril türevleri hidrolizle P­

fenoksipropiyonik aside çevrilebilir. 

GUYO (34) ve CORE (31) P-fenoksipropiyonitrilin hidrolizinde 

hidroklorik asit yanında glasiyel asetik asit kullanmışlar ve daha iyi 

sonuç almışlardır. 

0
0CH2-CH2-COOH 

HCl 1 CH3COOH 

REFLAKS • ~ 
R 

c-) Fenollerin P-propiyolakton ile kondenzasyonundan 

P-fenoksipropiyonik asit eldesi. 

Bu yöntemi ilk defa 1949 yılında GRESHAM ve arkadaşları 

uygulamıştır. (35) 
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POH __ 2_-:-:-~-H_ç_ö_z. ___ POCH2
-CH

2
-COOH 

R R 

Fenoller (3-propiyolakton ile oda ısısında çok yavaş reaksiyon 

verirler. Bu kondenzasyon reaksiyonu eğer alkali ortamda ve 

100°C'ta yapılırsa verim artar. 150°C ve üzerinde ise polimerizasyon 

söz konusudur. 

GRESHAM; nitro, aldehit, klor, brom gibi elektrofilik 

sübstitüent içeren fenolik türevlerin iyi bir verimle (3-

fenoksipropiyonik aside dönüştüğünü (35), fakat metil gibi 

nükleofilik sübstitüent içerenlerde bu verimin çok düşük olduğunu 

gözlemiştir. (36) 

d-)f-Fenoksipropan-3-ol'ün oksidasyonu ile ~-fenoksipropiyonik asid 

eldesi; 

1923'te POWELL (37) (3-fenoksipropiyonik asid eldesinde 

verimi artırmak için (3-fenoksipropan-3-ol 'ü KMn04 ile nötr 

ortamda oksitlemeyi denemiştir. 



OH 
~ CI-CH2-CH2-CH2-0H 

y~ NaOH çöz. REFLAKS 

R . 
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POCH2-CH2-CH2-0H 

R 

ı- MgS04 
KMn04 

ıı- H2S04 sey. 

e-) E til akrilat ile fenollerin reaksiyonundan ~-fenoksipropiyonik 

asid eldesi; 

1949'da HALL ve STERN (38) metalik Na kullanarak 95-

11 0°C'ta 40 saat reflaks ederek etilakrilatı fenol ile kondans e 

etmişlerdir. 

OH p 
R 

CH2=CH-COOC2H5 

Na 

POCH2-CH2-COOC2H5 

R 

1-NaOH çöz. 
2-HCI 
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f-) ~-Diazopropiyonik esterlerin fenollerle reaksiyonundan 

~-fenoksipropiyonik asid eldesi. 

BRAUN ve LOOKER (39) 1958 yılında fenoller ile ~­

diazoetilpropiyonatları alkali ortamda reaksiyona sokmuşlar ve (3-
fenoksipropiyonik asitleri elde etmişlerdir. 



o 
ll 

C2Hs-O-C- NH -CH2- CH2-COOR' 

o 
ll 

NaN02 
H2S04 

C2Hs-0-C-~-CH2- CH2-COOR' 

R-C6H4-0H 

KOH/Etanol 

N=O 

PO- CH2-CH2-COOR' 

R 

R'= -CH2-CH3 veya 

1-KOH/Etanol 
2-HCI 

1-H2 Pd-C/Dioksan 
2-HCI 

KOH/Metanol 
+ 

N== N-CH2- CH2-COOR' 

R-C6H5-0H/Eter 
o oc 

15 
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B-)~-FENOKSİPROPİYONİKASİD'İN SİKLODEHİDRA T ASYONU 

Kroman-4-on eldesi için ~ -fenoksipropiyonik asidin 

siklizasyonunda çok değişik siklizasyon ajanlan denenmiştir. (24) 

(27) (29-31) (34) (3 7) 

Denenen bu ajanlarla, %25 ila %75 arasında değişen değerlerde 

verim elde edilmiştir. 

En çok kullanılan ve en iyi verim alınan siklizasyon ajanlan; 

polifosforik asid ve konsantre sülfürik asid olarak gösterilmiştir. 

(30) (40). 

,0'0-CH2-CH2-COOH 

R 

SIKLIZASYON AJANI 



CH -CH--CN W 0
0-CH2-CH2- CN 

......---....,.;,.,.___ _ __:...;___~ ~ 

Katalizör / "'""" 
R 

CI--CH2-CH2-COOH 

H-

CI--CH2-CH2-CH2-0H 
OH-

. CH2 CH-COOR' 
Na 

X 
R . 

R 

NO-CH2-CH2-- CH20H 

y~ KMnO %5 

R 
X 

0
. O-CH2-CH2--COOR' 

1-0H-

17 

SiKLIZASYON AJANI 

rY 0! 
y~ 

R O 
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2.2. ARİLOKSİASETOHİDRAZİD TÜREVLERİNİN SENTEZ 
YÖNTEMLERİ 

A-) Ariloksiasetik asi d esterleri 

Bu bileşikleri senteziemek için hareket maddesi olarak fenol ve 

sübstitüe fenoller kullanılır. 

Fen o ller önce fenolatları haline getirilir. Fenolat 

monohalojenoasetik asid türevleri ile reaksiyona sokularak 

fenoksiasetik asid türevleri elde edilir. (Fenolatlann halojenoasitlerle 

kondenzasyonu bir nükleofilik sübstitüsyon reaksiyonudur.) Oluşan 

asid alkollerle reaksiyona sokularak esterleştirilir. 

Bu esterin eldesinde diğer bir yöntemde; fenollerin 

sodyumetoksid beraberliğinde monohalojeno asetik asid esterleri ile 

kondenzasyonudur. (41) (42) 

/~: ... ~--.- -~', ,: '~ ''• . 
... :1 ... _ 

.. -
+ :x: .. 



R 

R 

~OH 

y~ + 
X-CH-COOH 

ı 

R' 

0
0-CH-COOH 

~ )< " + R''-OH 

OH" 

R 

R 

B-) Ariloksiasetohidrazid türevlerine geçiş; 

19 

0
0-CH-COOH 

~ 
)< 

~0-~~-COOR" 

y~ 

Bu bileşikler; Ariloksiasetik asid esterlerinin hidrazin hidrat ile 

alkol içinde reaksiyona sokulmasıyla elde edilirler. (43) (44) 

~ 
O-CH-C -O-R" 

cr 1 ıV 
R' ~H 

)< NH2 

R ı ~ 
Q-CH-C-NH-NH p R· ' 

R 



2.3. N-( 4-KROMANİLİDEN} ARİLOKSİASETOHİDRAZİD 

TÜREVLERİNİN SENTEZ YÖNTEMLERİ 

20 

Kroman-4-on ile ariloksiasetohidrazid türevlerinin n-bütanol 

içinde reaksiyonu ile elde edilir. 

BÜTANOL 
REFLAKS 

Azotun karbonil grubu üzerine nükleofilik atağı sonucu katım 

ürünü oluşur. Bu ürün dayanıklı değildir. Bir molekül su çıkışı ile 

hidrazidonlar oluşur. 
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3. DENEYSEL KlSlM 

3.1. ARAÇ ve GEREÇLER 

3.1.1. Kullanılan Kimyasal Maddeler: 

Fenol ve sübstitüe fenoller Merck 

Kloroasetik asid Merck 

2-Bromo-propiyonik asid Merck 

Hidrazin hidrat Fluka 

Akrilonitril Merck 

Sülfürik asid Merck 

n-Bütanol Merck 

3.1.2. Kullanılan Elektronik Aletler: 

Erime Derecesi Aleti: Gallenkamp Melting Point Apparatus 

Infrared Spektrofotometre: Shimadzu 435 IR Spektrofotometre 

Nükleer Magnetik Rezonans Spektrometre: Joel JNM-EX 

90AFT 
Nükleer Magnetik Rezonans Spektrometre: BRUKER 250 

Kütle Spektrometre: VG Platform Kütle Spektrometre 

Elemantel Analiz: Centre National de la Recherche Scientifique 

Service Central de Microanalyse de Montpellier (Fransa) 



22 

3.1.3. Kromatografik Çalışmalar: 

Yapılan sentez çalışmaları süresince reaksiyonun evreleri ve 

süresi ile son ürünün saflığı ince tabaka kromatografisi (İTK) 

yardımıyla saptanmıştır. Adsorban olarak 0,25 mm kalınlığında 

Silikajel GF254, çözücü sistemi olarak: Etilasetat : Petrol eteri (1 :1) 

kullanılmıştır. Lekeleriri belirlenmesi, UV ışığı (254 ve 366 nın) 

altında yapılmıştır. 
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3.2. BAŞLANGlÇ ve SONUÇ MADDELERİNİN 
SENTEZLERİ 

3.2.1. Kroman-4-on'un Sentezi 

Bu çalışmada yöntem olarak 3-fenoksipropiyonitrilden 3-

fenoksipropiyonik aside geçilerek kroman-4-on sentez yöntemi 

kullanıldı. 

1 mol fenol yaklaşık 600 ml. akrilonitril ile 15 ml. Triton B 

katalizörlüğünde 24 saat geri çeviren soğutucu altında ısıtıldı. 

Soğutulan ürün 2 N HCl çözeltisi ile nötr hale getirildi. Akrilonitrilin 

fazlası distile edilerek aynldı. Elde edilen madde 450 ml. 2 N NaOH 

çözeltisi içine eklenip, daha sonra eterle ekstre edildi. Eter 

uçurularak oluşan 3 -fenoksipropiyonitril katı şekilde elde 

edildi. Ürün etanolde kristallendirilerek temizlendi. 

Elde edilen 3-fenoksipropiyonitril üzerine eşit miktarda derişik 

HCl ve yine eşit miktarda glasiyel asetik asid eklenerek 5 saat geri 

çeviren soğutucu altında ısıtıldı. (3-fenoksipropiyonitril 'den 3-

fenoksipropiyonik aside geçildi.) Reaksiyonun bitişi karışırndan 

alınan numunenin sodyum hidroksid çözeltisinde çözünmesiyle 

anlaşıldı. Soğutulan madde kendi hacminin iki katı buzlu suya 

dökülerek bir gün buz dolabında bekletildi. Süzülerek çöken 3-

fenoksipropiyonik asid ayrıldı. Ürün su ile birkaç kez yıkanarak 

hidroklorik asid ve asetik asid fazlasından temizlendi ve kurutuldu. 

Etanolde kristallendirilerek kirliliklerden temizlendi. 
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3-Fenoksipropiyonik asid eşit miktar polifosforik asidile 75°Clik 

su banyosunda 75 dakika geri çeviren soğutucu altında ısıtılarak 

kroman-4-on halkasının siklizasyonu gerçekleştirildi. Elde edilen 

karışım soğutularak buzlu su içine döküldü. Çöken madde süzülerek 

ayrıldı ve eterle ekstre edildi. Eterli faz %10'luk sodyum bikarbonat 

çözeltisi ve su ile yıkanarak asid fazlasından temizlendi. Eter 

uçurularak elde edilen kroman-4-on, etanolde kristallendirildi. 

OH 

o TRiTON B 

24 saat REFLAKS 

Polifosforik Asid Ü::) 
ll 
o 
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3.2.2. Ariloksiasetohidrazid türevlerinin sentezleri 

Bu bileşikleri senteziemek için hareket maddesi olarak sübstitüe 

fenol'ler kullanıldı. 

Fenol'ler önce fenoladan haline getirildi. Fenolat halojenoasetik 

asit ve halojenopropiyonik asid türevleri ile reaksiyona sokularak 

fenoksiasetik asit ve fenoksipropiyonik asid türevleri elde edildi. 

Oluşan asidler esterleştirildi. Ester hidrazin hidrat ile reaksiyona 

sokularak ariloksiasetohidrazid ve ariloksipropiyohidrazid türevleri 

elde edildi. 

a) Fenoksiasetohidrazid türevlerinin sentezleri 

1. BASAMAK 

2 mol NaOH 'in sudaki çözeltisi üzerine ı mol fenol (fenol, o­

krezol, m-krezol, p-krezol, 4-nitrofenol, 4-klorofenol) ilave edilerek 

çözünmesi sağlandı. ı mol kloroasetik asidin sudaki çözeltisi önceki 

çözeltiye damla damla ilave edildi ve bu karışım geri çeviren 

soğutucu altında ı saat ısıtıldı. Reaksiyon sonucunda oluşan 

fenoksiasetik · asidin sodyum tuzu, asit çözeltisi eklenerek 

fenoksiasetik asit halinde çöktürüldü. Çökeltİ süzülerek alındı ve 

kurutuldu. 



l.BASAMAK 

çYı ~OH 
y~ + CI-CH2-COOH 

R 

2.BASAMAK 

~O-CH2-COOH 

y~ + CH3-CH2-0H 

R 

1-NaOH 

27 

~O-CH2-COOH 

R 



' { 

Bu yöntemle aşağıdaki maddeler sentez edilmiştir; 

1-

Fenoksiasetohidrazid 

1. Basamak: 

0,1 mol ( 9,4 g. ) 

0,2 mol ( 8 g.) 

0,1 mol ( 9,45 g.) 

2. Basamak: 

0,08 mol ( 9,4 g. ) 

lOOml 

2ml 

3. Basamak: 

0,05 mol ( 9,5 g.) 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml) 

Fenol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

Fenoksiasetik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

E til fenaksiasetat 

Hidrazin hidrat 
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2-

2-Metilfenoksiasetohidrazid 

ı. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

O,ı mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

ı00m1 

2ml 

3. Basamak: 

( 10,8 g. ) 

( 8 g.) 

( 9,45 g.) 

( 13,28 g. ) 

0,05 mol ( 9,7 g. ) 

O, ı mol ( 5 g. = 4,85 ml ) 

o-Krezol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

2-Metilfenoksi asetik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil 2-metilfenoksiasetat 

Hidrazin hidrat 
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3-

3-Metilfenoksiasetohidrazid 

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

100ml 

2ml 

3. Basamak: 

( 10,8 g. ) 

( 8 g.) 

( 9,45 g. ) 

( 13,28 g. ) 

0,05 mol ( 9,7 g. ) 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml) 

m-Krezol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

3-Metilfenoksiasetik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil 3-metilfenoksiasetat 

Hidrazin hidrat 
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4-

4-Metilfenoksiasetohidrazid 

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

lOOml 
2ml 

3. Basamak: 

( 10,8 g. ) 

( 8 g.) 

( 9,45 g. ) 

( 13,28 g. ) 

0,05 mol ( 9,7 g. ) 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml ) 

p-Krezol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

4-Metilfenoksiasetik asi d 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil 4-metilfenoksiasetat 

Hidrazin hidrat 

31 



5-

4-Klorofenoksiasetohidrazid 

ı. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

100 ml 

2ml 

3. Basamak: 

( ı2,85 g.) 

( 8 g.) 

( 9,45 g. ) 

( 14,92g. ) 

0,05 mol .( ı ı,23 g. ) 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml ) 

4-Klorofenol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

4-Klorofenoksiasetik asi d 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil 4-klorofenoksiasetat 

Hidrazin hidrat 
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6-

4-Nitrofenoksiasetohidrazid 

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

( 13,9 g. ) 

( 8 g.) 

( 9,45 g.) 

0,08 mol ( 15,76 g. ) 

lOOml 
2ml 

3. Basamak: 

0,05 mol ( 11,3 g. ) 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml ) 

4-Nitrofenol 

Sodyum hidroksid 

Kloroasetik asid 

4-Nitrofenoksiasetik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil 4-nitrofenoksiasetat 

Hidrazin hidrat 

33 
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b) 2-Fenoksipropiyohidrazid türevlerinin sentezi 

!.BASAMAK: 

2 mol NaOH 'in sudaki çözeltisi üzerine ı mol fenol (fenol, p­

krezol, 2-nitrofenol, 3-nitrofenol, 4-nitrofenol, 2-klorofenol, 3-

klorofenol, 4-klorofenol ) ilave edilerek çözünmesi sağlandı. ı mol 
2-bromopropiyonik asidin sudaki çözeltisi önceki çözeltiye damla 

damla ilave edildi ve bu kanşım geri çeviren soğutucu altında 3 saat 

ısıtıldı. Reaksiyon sonucunda oluşan 2-fenoksipropiyonik asidin 

sodyum tuzu, asit çözeltisi eklenerek 2-fenoksipropiyonik asit halinde 

çöktürüldü. Çökeltİ süzülerek alındı ve kurutuldu. 

2.BASAMAK: 

Elde edilen asid etanolde çözüldü. Üzerine derişik 

H2S04 eklenip geri çeviren soğutucu altında ıo saat ısıtılarak etil 2-

fenoksipropiyonat elde edildi. Oluşan ester suya döküldü, Su-ester 

kanşımı ayırma hunisinde aynldı. Ester tabakası eterle ekstre edildi. 

Eterli ekstre sodyum bikarbonat çözeltisi ve su ile yıkanarak 

taşıyabileceği asitlerden temizlendi. Daha sonra eter rotavaporda 

uçurularak safetil 2-fenoksipropiyonat elde edildi. 
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3.BASAMAK: 

Esterin ı molüne karşılık 2 mol hidrazin hidrat eklenip ı saat 

geri çeviren soğutucu altında ısıtıldı. Soğutularak 2-

fenoksipropiyohidrazid kristaller halinde çöktürüldü. Çöken madde 

alkol ile yıkanarak temizlendi. 

ı.BASAMAK 

2.BASAMAK 

Br-CH-COOH 
ı 

CH3 

~0-9H-COOH 

y~ CHa + CH3-CH2-0H 

R 

1-NaOH 

R 

R 
CJ

O-CH-COOH 

CH3 
)< 

o 
ll 

O-CH-C-NH-NH2 

~ CH3 
y~ 



Bu yöntemle aşağıdaki maddeler sentez edilmiştir; 

7-

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

100ml 

2ml 

3. Basamak: 

( 9,4 g. ) 

( 8 g.) 

o 
. ll o 
H~-NH-C-9H-O ~ ;} 

CH3 

2-fenoksipropi yohidrazid 

Fenol 

( 15,3 g. ) 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

( 13,28 g. ) 2-Fenoksipropiyonik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

0,05 mol ( 9,7 g. ) E til 2-fenoksipropi yonat 

Hidrazin hidrat 0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml ) 
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8-

? ocı 
H!J-NH-C-9H-0 ~ /J 

CH3 

2-(2-klorofenoksi)propiyohidrazid 

ı. Basamak: 

o,ı mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

( ı2,85 g. ) 

( 8 g.) 

( ı5,3 g. ) 

0,08 mol ( ı6,04 g. ) 

ıOOml 

2ml 

3. Basamak: 
0,05 mol ( ı ı ,43 g.) 

O, ı m ol ( 5 g. = 4,85 ml ) 

2-Klorofenol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

2-(2-klorofenoksi)propiyonik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

Etil2-(2-klorofenoksi)propiyonat 

Hidrazin hidrat 



9-

1. Basamak: 

o,ı mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

ıOOml 
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~ ;=\_Cl 
H~-NH-C-9H-O\.__J 

CH3 

2-(3-klorofenoksi)propiyohidrazid 

( ı2,85 g. ) 

( 8 g.) 

( ı5,3 g. ) 

( ı6,04 g.) 

3-Klorofenol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

2-(3-Klorofenoksi) propiyonik asid 

E tan ol 

2 ml Derişik sülfürik asid 

3. Basamak: 
0,05 mol ( ı ı,43 g.) Etil2-(3-klorofenoksi) propiyonat 

O, ı mol ( 5 g. = 4,85 ml ) Hidrazin hidrat 



10-

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

100ml 

2ml 

3. Basama1c 
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o 
ııo H~-NH-C-9H-O ~ /; Cl 

CH3 

2-( 4-klorofenoksi)propiyohidrazid 

( 12,85 g. ) 

( 8 g.) 

( 15,3 g. ) 

( 16,04 g. ) 

4-Klorofenol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

2-(4-Klorofenoksi)propiyonik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

0,05 mol ( 11,43 g.) Etil2-(4-klorofenoksi) propiyonat 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml) Hidrazin hidrat 



ll-

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

100 ml 
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ll -o 02No 
H~-NH-C-9H-O ~ /J 

CH3 

2-(2-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

( 13,9 g. ) 

( 8 g.) 

( 15,3 g. ) 

( 16,88 g. ) 

2-Nitrofenol 

Sodyum hidroksid 

2-B romopropi yon ik asi d 

2-(2-Nitrofenoksi)propiyonik asid 

E tan ol 

2 ml Derişik sülfürik asid 

3. Basamak: 
0,05 mol ( 11,95 g. ) Etil 2-(2-nitrofenoksi)propiyonat 

O, 1 mol ( 5 g. = 4,85 ml ) Hidrazin hidrat 



12-

ı. Basamak: 

o,ı mol 

0,2 mol 

O,ı mol 

2. Basamak: 

ll ----o ON02 
H!J-NH-C-9H-O ~ j 

CH3 

2-(3-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

( ı3,9 g. ) 

( 8 g.) 

( ı5,3 g. ) 

3-Nitrofenol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

4ı 

0,08 mol ( ı6,88 g. ) 2-(3-Nitrofenoksi)propiyonik asid 

ı 00 ml E tan ol 
2 ml Derişik sülfürik asid 

3. Basamak: 
0,05 m ol ( ı ı ,95 g.) E til 2-(3-nitrofenoksi) propiyonat 

o,ı mol ( 5 g. = 4,85 ml) Hidrazin hidrat 



13-

1. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

lOOml 
2ml 

3. Basamak: 

42 

o 
ııo HıN-NH-C-9H-O ~ /J N02 

CH3 

2-( 4-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

( 13,9 g. ) 

( 8 g.) 

( 15,3 g. ) 

( 16,88 g. ) 

4-Nitrofenol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

2-( 4-Nitrofenoksi)propiyonik as id 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

0,05 mol ( 11,95 g.) Etil 2-(4-nitrofenoksi) propiyonat 

0,1 mol ( 5 g. = 4,85 ml) Hidrazin hidrat 



14-

ı. Basamak: 

0,1 mol 

0,2 mol 

0,1 mol 

2. Basamak: 

0,08 mol 

lOOml 

2ml 

3. Basamak: 

43 

o 
~~o H~-NH-C-9H-O ~ j CH3 

CH3 

2-( 4-metilfenoksi)propiyohidrazid 

( ıo,8 g. ) 

( 8 g.) 

( ı5,3 g. ) 

( ı4,4 g. ) 

p-Krezol 

Sodyum hidroksid 

2-Bromopropiyonik asid 

2-(4-Metilfenoksi)propiyonik asid 

E tan ol 

Derişik sülfürik asid 

0,05 m ol ( ı 0,4 g. ) Etil 2-(4-metilfenoksi) propiyonat 

O,ı mol ( 5 g. = 4,85 ml) Hidrazin hidrat 
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Bileşik No R1 R2 R3 R4 
o 

E. D.( C) 

1 H H H H 111 

2 H CH3 H H 121 

3 H H CH3 H 110 

4 H H H CH3 136 

5 H H H Cl 159 

6 H H H N02 175 

7 CH3 H H H 94 

8 CH3 Cl H H 100 

9 CH3 H cı H 102 

10 CH3 H H cı 136 

11 CH3 N02 H H 128 

12 CH3 H N02 H 138 

13 CH3 H H N02 160 

14 CH3 H H CH3 76 
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3.2.3. N-(4-Kromaniliden)- ariloksiasetohidrazid türevlerinin 

sentezleri 

ı mol Kroman-4-on ile ı mol fenoksiasetohidrazid veya 2-

fenoksipropiyohidrazid türevi n-bütanol içinde geri çeviren soğutucu 
altında 5 saat ısıtıldı. Soğutularak sonuç maddesi çöktürüldü. Çöken 

madde uygun solvanda kristallendirildi. 

M) 
R ll o 

BÜTANOL 



Bu yöntemle şu sonuç maddeleri elde edilmiştir. 

a) N-( 4-Kromaniliden). fenoksiasetohidrazid türevleri 

1-

N-( 4-Kromaniliden) fenoksiasetohidrazid 

0,005 mol 

0,005 mol 

20ml 

(0,740 g.) 

(0,830 g.) 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

Fenoksiasetohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 75 
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• 



4-

5-

48 

N-( 4-Kromaniliden) 4-metilfenoksiasetohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (0,9 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

4-Metilfenoksiasetohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 70 

N-( 4-Kromaniliden) 4-klorofenoksiasetohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

4-Klorofenoksiasetohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 79 



6-
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C() o 
ll ll o-

N-NH-C-CH2-0 ~ /) N02 

N-( 4-Kromaniliden) 4-nitrofenoksiasetohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1 ,055 g.) 

20 ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

4-Nitrofenoksiasetohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 59 
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b) N-(4-Kromaniliden) 2-fenoksipropiyohidrazid türevleri 

7-

8-

C() o 
~ll o N-NH-C-9H-O ~ /J 

CH3 

N-( 4-Kromaniliden), 2-fenoksipropiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (0,9 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

2-Fenoksipropi yohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 75 

C()o cı 
ll ll .. /=\ 

N-NH-C-9H-O\__j 

CH3 

N-( 4-Kromaniliden) 2-(2-klorofenoksi)propiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1,07 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

2-(2-Klorofenoksi )propiyohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 67 

-



ll-
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C() 0 02N 

~ ll '"/==\ 
N-NH-C-yH-0\_j 

CH3 

N-( 4-Kromaniliden). 2-(2-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1,125 g.) 

20 ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 
2-(2-Nitrofenoksi) propiyohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 75 

12-

C()o N02 

ll ll ;=\ 
N-NH-C-yH-0\_j 

CH3 

N-( 4-Kromaniliden) 2-(3-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1,125 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 
2-(3-Nitrofenoksi)propiyohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 58 



13-

53 

C() o 

ııııo N-NH-C-9H-O ~ g N02 

. CH3 

N-( 4-Kromaniliden) 2-( 4-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1,125 g.) 

20 ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 

2-( 4-N itrofenoksi )propiyohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 61 

14-

C() o 

ııııo N-NH-C-9H-O ~ g CH3 

CH3 

N-( 4-Kromaniliden) 2-( 4-metilfenoksi)propiyohidrazid 

0,005 mol (0,740 g.) 

0,005 mol (1,125 g.) 

20ml 

Kristallendirme solvanı : Etanol 

Kroman-4-on 
2-( 4-Metilfenoksi)propiyohidrazid 

n-Bütanol 

Verim:% 60 
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Bileşik No R1 R2 R3 R4 E.D.(0C) 
Kristallendirme 

%Verim Sol va nı 

1 H H H H 155 75 Etanol 

2 H CH3 H H 118 68 n-Bütanoı 

3 H H CH3 H 141 65 Etanol 

4 H H H CH3 145 70 Etanol 

5 H H H cı 185 79 Etanol 

6 H H H N02 173 59 Etanol 

7 CH3 H H H 191 75 Etanol 

8 CH3 cı H H 206 67 Etanol 

9 CH3 H cı H 197 62 n-Bütanoı 

10 CH3 H H cı 171 64 Etanol 

11 CH3 N02 H H 175 75 Etanol 

12 CH3 H N02 H 184 58 Etanol 

13 CH3 H H N02 182 61 Etanol 

14 CH3 H H CH3 142 60 Etanol 
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4. SPEKTROSKOPİK ANALİZ SONUÇLARI 

:(X):o 2· a· 
5 11

4 ll ~ 
N-NH-C-yH-0~4' 

R 6' -i~R 

N-(4-Kromaniliden) fenoksiasetohidrazid türevlerinin genel formülü 

l.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] fenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3461 ve 3260 (NH 

gerilme bandları), 3089 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1686 (C=O 

gerilme bandı), 1626-1599 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ö (ppm): 10,89 (1 H, singlet, 

N-H protonu), 7,99-7,91 (1 H, dublet, 1=7,36 Hz Kroman-4-on C5 

protonu), 7,38-6,85 (8 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,16 ve 

4,72 (2 H, çift singlet, CO-CH2), 4,31-4,17 (2 H, triplet, Kroman-4-

on C2 protonları), 2,90-2,77 (2H, triplet, Kroman-4-on C3 

protonları) 
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2.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-metilfenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3440 ve 3172(NH 

gerilme bandları), 3030 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1690 (C=O 

gerilme bandı),1620-1575 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 10,85 ve 10,57 (1 H, 

singlet, N-H protonu), 7,96-7,89 (1 H, dublet, 1=7,61 Hz Kroman-4-

on C5 protonu), 7,35-6,75 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,10 

ve 4,65 (2 H, çift singlet, CO-CHı), 4,31-4,17 (2 H, triplet, Kroman-

4-on Cı protonları), 2,87-2,74 (2 H, triplet, Kroman-4-on C3 

protonlan), 2,22 (3 H, singlet, fenil-CH3) 

3.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 3-metilfenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3445 ve 3175 (NH 

gerilme bandları), 3025 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1690 (C=O 

gerilme bandı),1622-1580 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-
1000 (-C-0-F{mil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 10,85 (1 H, singlet, 

N-H protonu), 799-7,92 (1 H, dublet, 1=6,49 Hz Kroman-4-on C5 

protonu), 7,29-6,76 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,14 ve 

4,71 (2 H, çift singlet, CO-CHı), 4,31-4,17 (2 H, triplet, Kroman-4-

on Cı protonları), 2,90-2,76 (2 H, triplet, Kroman-4-on C3 

protonlan), 2,26 (3 H, singlet, fenil-CH3) 
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4.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 4-metilfenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3442 ve 3179 (NH 

gerilme bandları), 3027 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1691 (C=O 

geritme bandı), 1627-1578 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ô (ppm): 10,88 ve 10,59 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 7,99-7,90 (1 H, dublet, J=8,02 Hz 

Kroman-4-on C5 protonu), 7,39-6,75 (7 H, multiplet, aromatik 

protonlar), 5,12 ve 4,67 (2 H, çift singlet, CO-CHı), 4,31-4,17 (2 H, 

triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 2,90-2,76 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on C3 protonlan), 2,22 (3 H, singlet, fenil-CH3) 

1H-NMR (250 MHz) (CDCI3) ö (ppm): 10,06 ve 9,35 (lH, 

çift singlet, N-H protonları), 8,24 ve 7,96 (lH, çift duble dublet, 

J=7,98 Hz (J=l,53 Hz, J=l,52 Hz) ve J=7,94 Hz (J=l,48 Hz, J=1,5 

Hz ) Kroman-4-on C5 protonu), 7,35-6,87 (7H, multiplet, aromatik 

protonlar), 5,22 ve 4,71 (2H, çift singlet, COCH2 protonları), 4-35-

4,30 ve 4,17-4,12 (2H, çift triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 

2,87-2,75 ve 2,73-2,63 (2H, çift triplet, Kroman-4-on C3 protonları), 

2,28 (3H, singlet, CH3 protonlan) 
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S.Bileşik; 

N -lK romanilide nl. 4-klorofenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3415 ve 3177 (NH 

gerilme bandları), 3071 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1691 (C=O 

gerilme bandı), 1620-1595 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 11,00 ve 10,73 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 8,08-7,99 (1 H, dublet, 1=7 ,81 Hz 

Kroman-4-on C5 proton u), 7,44-6,93 (7 H, multiplet, aromatik 

protonlar), 5,27 ve 4,82 (2 H, çift singlet, CO-CHı), 4,38-4,25 (2 H, 

triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 2,99-2,85 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on C3 protonları) 

6.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden]. 4-nitrofenoksiasetohidrazid 

IR (KBr) Spektrıım verileri (cm-1): 3412 ve 3190 (NH 

gerilme bandları), 3050 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1695 (C=O 
gerilme bandı) 1610-1570 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 11,05 ve 10,83 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 8,27-8,18 (2 H, dublet, 1=9,13 Hz Fenil 3' 

ve 5' protonları), 8,05-7,90 (2 H, dublet, 1=7,23 Hz Kroman-4-on C5 

protonları), 7,53-6,94 (4H, multiplet, aromatik protonlar) 5,17 ve 
4,78 (2 H, çift singlet, CO-CHı), 4,32 ve 4,19 (2 H, triplet, Kroman-

4-on Cı protonları), 2,92-2,78 (2 H, triplet, Kroman-4-on C3 

protonları) 
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7.Bileşik; 

N -[4-Kromaniliden] 2-fenoksipropiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3437 ve 32ı5 (NH 

gerilme bandları), 3034 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1696 (C=O 

gerilme bandı), 1665 (Alifatik Schiff bazı C=N gerilme bandı), 

ı6ı4-ı587 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-1000 (-C-0-

Fenil gerilme bandlan) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ö (ppm): ı0,84 ve ı0,63 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 7,95-7,86 (1 H, dublet, J=7 ,70 Hz 

Kroman-4-on C5 proton u), 7,28-6,86 (8 H, multiplet, aromatik 

protonlar), 5,73-5,66 ve 5,06-4,99 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,31-

4,ı8 (2 H, triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 2,86 (2 H, multiplet, 

Kroman-4-on C3 protonları), 1,55-1,50 (3 H, multiplet, -C-CH3 

protonları) 

S. Bileşik; 
N-[4-Kromaniliden] 2-(2-klorofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3442 ve 3207 (NH 

gerilme bandları), 3032 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1696 (C=O 

gerilme bandı) ı664 (Alifatik Schiff bazı C=N gerilme bandı), ı633-

ı598 (Aromatik C=C gerilme bandlan), ı250-ıOOO (-C-0-Fenil 

gerilme bandhin) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ö (ppm): ıo,91 ve 10,64 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 7 ,9ı-7 ,84 (1 H, multiplet, Kroman-4-on 

C
5 

protonu), 7,47-6,85 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,79-

5,7ı ve 5,13-5,06 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,32-4,19 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on Cı protonları), 2,93-2,79 (2 H, triplet, Kroman-4-on 

C
3 
protonları), ı ,64- ı ,52 (3 H, multiplet, -C-CH3 protonlan) 
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9.Bileşik; 

N-[4-Kromanilidenl. 1-(3-klorofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm- 1): 3434 ve 3ı54 (NH 

gerilme bandları), 2980 (Aromatik C-H gerilme bandı), ı688 (C=O 

gerilme bandı), ı665 (Alifatik Schiff bazı C=N gerilme bandı), 

ı6ı4-ı57ı (Aromatik C=C gerilme bandları), ı250-ıOOO (-C-0-

Fenil gerilme bandlan) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ö (ppm): ı0,80 (1 H, singlet, 

N-H protonu), 7,95-7,86 (1 H, dublet, 1=8 Hz Kroman-4-on C5 

protonu), 7,38-6,77 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,77-5,70 

ve 5,1 ı -5,04 (ı H, çift kuartet, CO-CH), 4,32-4,ı8 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on C2 protonları), 2,86 (2 H, multiplet, Kroman-4-on C3 

protonlan), ı ,58- ı ,5 ı (3 H, multiplet, -C-CH3 protonlan) 

lO.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-(4-klorofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm- 1): 3445 ve 3322 (NH 

gerilme bandlan), 307ı (Aromatik C-H gerilme bandı), ı674 (C=O 

gerilme bandı), ı6ı8-ı592 (Aromatik C=C gerilme bandları), ı250-

ıooo (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ö (ppm): ıı,05 ve ı0,84 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 8,14-8,03 (1 H, dublet, J=7 ,9ı Hz 
Kroman-4-on C5 protonu), 7,62-6,97 (7 H, multiplet, aromatik 

protonlar), 5,89-5,82 ve 5,26-5,ı9 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,57-

4,36 (2 H, triplet, Kroman-4-on C2 protonlan), 3,25-3,03 (2 H, 

multiplet, Kroman-4-on C3 protonlan), ı,75-ı,5ı (3 H, multiplet, -

C-CH3 protonları) 
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ll. Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-(2-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3453 ve 3266 (NH 

gerilme bandları), 3027 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1690 (C=O 

gerilme bandı), 1665 (Alifatik Schiff bazı C=N gerilme bandı), 

1613-1577 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-1000 (-C-0-

Fenil gerilme bandlan) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 11,03 ve 10,70 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu), 7,95 (1 H, multiplet, Kroman-4-on C5 

protonu), 7,69-6,93 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 6,01-5,96 
ve 5,39-5,31 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,34 (2 H, multiplet, 

Kroman-4-on Cı protonları), 2,99-2,86 (2 H, triplet, Kroman-4-on 

C3 protonlan), 1,70-1,62 (3 H, doublet, -C-CH3 protonları) 

12.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-(3-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3460 ve 3326 (NH 

gerilme bandları), 3012 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1697 (C=O 

gerilme bandı), 1670 (Alifatik Schiff bazı C=N gerilme bandı), 

1617-1573 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-1000 (-C-0-

Fenil gerilme bandlan) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 10,99 (1 H, singlet, 

N-H protonu), 8,05-6,83 (8 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,97-

5,90 ve 5,33-5,27 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,40-4,27 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on Cı protonları), 3,00-2,95 (2 H, triplet, Kroman-4-on 

C
3 
protonları), 1,72-1,65 (3 H, multiplet, -C-CH3 protonları) 
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13.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-(4-nitrofenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3434 ve 3192 (NH 

gerilme bandları), 3047 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1692 (C=O 

gerilme bandı), 1609-1572 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-

1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) 8 (ppm): 11,07 ve 10,87 (1 H, 

çift singlet, N-H protonlan), 8,32-8,22 (2H, dublet, J=9,13 Hz Fenil 

3' ve 5' protonları), 8,04-7,96 (1 H, dublet, J=7,23 Hz Kroman-4-on 

C 
5 

protonu), 7,45-6,94 (5 H, multiplet, aromatik protonlar), 5,99-

5,91 ve 5,34-5,27 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,41-4,27 (2 H, triplet, 

Kroman-4-on C2 protonları), 3,02-2,88 (2 H, triplet, Kroman-4-on 

C3 protonları), 1,73-1,62 (3 H, multiplet, -C-CH3 protonlan) 

MASS (El) m/z: 355 , 189 , 166 , 146 , 139 , 120 , 109 , 92 
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14.Bileşik; 

N-[4-Kromaniliden] 2-(4-metilfenoksi)propiyohidrazid 

IR (KBr) Spektrum verileri (cm-1): 3427 ve 3272 (NH 

gerilme bandları), 3092 (Aromatik C-H gerilme bandı), 1677 (C=O 

gerilme bandı), 1631-1583 (Aromatik C=C gerilme bandları), 1250-
1000 (-C-0-Fenil gerilme bandları) 

1H-NMR (90 MHz) (DMSO) ô (ppm): 10,82 ve 10,59 (1 H, 

çift singlet, N-H protonu}, 7,95-7,86 (1 H, dublet, J=8 Hz Kroman-4-

on C5 protonu), 7,38-6,67 (7 H, multiplet, aromatik protonlar), 

5,68-5,61 ve 5,00-4,93 (1 H, çift kuartet, CO-CH), 4,31-4,17 (2 H, 

triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 2,86-2,80 (2 H, multiplet, 

Kroman-4-on C3 protonları), 2,19 (3H, singlet, fenil-CH 3 

protonlan)1,56-1,46 (3 H, multiplet, -C-CH3 protonları) 

1H-NMR (250 MHz) (CDCI3) ô (ppm): 10 ve 9,26 (lH, çift 

singlet, N-H protonu), 8,19 ve 7,91 (IH, çift duble dublet J=8,00 Hz 

(J=1,57 Hz, J=l,58 Hz) ve J=7,95 Hz (J=1,51 Hz , J=1,57 Hz ) 

Kroman-4-on C5 protonu), 7,31-7,24 (lH, multiplet, Kroman-4-on 

C 7 protonu) 7,13-7,09 (lH, dublet J=8,32, Kroman-4-on C6 

protonu), 7,02-6,83 (4H, multiplet, aromatik protonlar), 6,79-6,75 

(lH, dublet, J=8,56 Kroman-4-on C8 protonu), 5,71-5,63 ve 4,88-

4,80 (lH, çift kuartet COCH protonu), 4,29-4,21 ve 4,16-4,02 (2H, 

çift triplet, Kroman-4-on Cı protonları), 2,76-2,47 (2H, multiplet, 

Kroman-4-on C3 protonları), 2,29 ve 2,11 (3H, çift singlet, fenil-CH3 

protonları), 1,73-1,64 (3H triplet, C-CH3 protonları) 



BAZI MADDELERE AİT 
NMR, IR ve MASS (El) 

SPEKTRUMLARI 
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1. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 



[11.1.1) 

o::) o 
Illi o 
N-NH-C-CH2-0 ~ /; CH3 

~ 
' 

' 

" 

~ 
j 'ıl " 'ı' " 1' - ·ı " 

< ı ' ' ~ J lt 

,, 
,, 
' 

l•.ııı ' 

80.1) 

;::ıı ... 

e. e 
'1 ı::rı_ıo. o o::;oı,:-ı. CJ 4G ı. z: 

65 

~-~H~;-Fi/ZAK10. DMSO 

--------------·-----··-------------------l . 

1 

1 

i 
\ 

\ 

\ 
1 

1 

1 

1 

1 

ı 

\ 

1 

\ 

1~ 
~-, -r'-"---ı-"----1-----ı-.--,---'"~ -,- -r--o ~ r -.-.--r-r r ı ;;-r-ı-~-ı 

L _____ .. __ -·--------------------------------·--·----------------------------------

4. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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4. Bileşik'in 1H-NMR (250 MHz) spektrumu 
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5. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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7. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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14. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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14. Bileşik'in 1H-NMR (250 MHz) spektrumu 

·1 ıl ll ij rııı ı 1 ll 1 lll 

10.5 10.0 9.5 9.0 8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4. 5 4. o 
PPM 

3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 

sggR 
FV150S.124 
AU PROG: 

XOO.AU 
DATE 15-2-96 
TIME 22: 25 

SF 250. 133 
SY 250.0 
01 4311.814 
SI 32768 
TO 32768 
SW 5000.000 
HZ/PT . 305 

PW 0.0 
AD 0.0 
AQ 3.277 
AG 20 
NS 64 
TE 297 

FW 6300 
02 2714.499 
DP 63L PO 

LB .300 
GB 0.0 
cx 35.00 
CY 18.00 
F1 19.201f 
F2 9. 202f 
HZ/CM 71. 463 
PPM/CM .286 
SR 2855.82 

01 1. 000000( 
PO 1. 60 
AGA 
AD 0.0 
PW 0.0 
DE 125.00 
NS 64 
os 2 

1.0 .5 o 



72 

1(,~:ı.u__~-· ---'--•-'--· ------· -· ~-'--' ~~~-~--'------'!_. 1'H.ı.rt 

20.0 

1 1H-NMR/ZAK5.0MSO 
---·-------------·---, 

11 10 

f 
1 

L ____________________________________ __. 

12. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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13. Bileşik'in IR ve 1H-NMR (90 MHz) spektrumları 
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13. Bileşik 'in MASS (EI) Spektrumu 
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ELEMENTEL ANALİZ SONUÇLARI 

Madde Kapalı Molekül Hesaplanan Bulunan 
No Formül Ağırlığı 

c H N c H N 

1-----·-·------·-----1------- ---·------------------

ı C11Hı6Nı03 296.32 68.90 5.44 9.45 68.80 5.26 9.47 

2 CısHısNıOJ 310.34 69.66 5.84 9.03 69.70 5.72 9.17 

3 CısHısNıOJ 310.34 69.66 5.84 9.03 69.69 5.71 9.23 

4 CısHısNıOJ 310.34 69.66 5.84 9.03 69.86 5.99 8.95 

5 C11HısNı03Cl 330.76 61.73 4.57 8.47 61.47 4.36 8.49 

6 Cı7HısNJOs 341.31 59.82 4.43 12.31 59.60 4.25 12.15 

7 CısHısNıOJ 310.34 69.66 5.84 9.03 69.64 5.83 9.13 

8 CısHı7NıOJCI 344.79 62.70 4.97 8.12 62.74 4.84 8.28 

9 CısHı7NıOJCl 344.79 62.70 4.97 8.12 62.30 4.62 8.17 

lO CısHı1NıOJCl 344.79 62.70 4.97 8.12 62.58 4.69 8.29 

ll CısH11NJOs 355.34 60.84 4.82 11.83 60.78 4.86 11.64 

12 CısHı7NJOs 355.34 60.84 4.82 11.83 60.57 4.72 11.50 

13 CısH11N30s 355.34 60.84 4.82 11.83 60.52 4.44 12.01 

14 Cı9HıoNıOJ 324.37 70.35 6.21 8.64 70.32 6.54 8.73 



5. ANTİBAKTERİY AL ETKİ TESTİ SONUÇLARI 

YÖNTEM: 

Mikrotüp dilüsyon tekniği ile MIC (Minimum İnhibisyon 

Konsantrasyonu) tayini: 
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Antimikrobiyal etki testi için sentezlenen bileşiklerin DMSO 

içindeki 1 mg/ml. 'lik çözeltisinden, ll seri 1/2'lik dilüsyonları 

hazırlandı.Bu dilüsyonlar için nütrient broth (NB, oxoid) kullanıldı. 

Aktif haldeki bakteri kültürleri NB içinde ı os hücre/ml olacak 

şekilde seyreltildi. 

Mikrotüp dilüsyon ·yöntemi ile MIC tayini için 96 çukurlu 

mikrotitrasyon pileytler kullanıldı.Bu amaçla mikrotitrasyon pileytin 

bir sırasını oluşturan 12 çukura bileşiğin 1000 J.Lg/ml den başlayıp 

0,9 J.Lg/ml'ye kadar olan ll dilüsyon serisinden 100 J.!l ilave 

edildi.12. çukura test edilen bileşiği içermeyen, bileşiklerin 

seyreltildiği NB 'den ı 00 Jll eklendi. 

Daha sonra bakteri kültüründen (I os hücre/ml) her bir çukura 

100 J.Ll ilave edildLHazırlanan pileytler 37°C'de bir gece inkübe 

edildi.( 45) ( 46) 

(Bu işlemler 14 değişik bileşiğe, 6 değişik bakteri kültürü 

kullanılarak ayrı ayn uygulandı.) 
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Kloramfenikol maddesinin kontrol standardı olarak kullanıldığı 

bu testte, bakteri üremesinin inhibe edildiği mınımum 

konsantrasyonlar MIC değeri olarak kaydedildi. 

Kullanılan bakteri türleri: 

1-Escherichia coli B 

2-Bacillus cereus 

3-Streptococcus faecalis 

4-Pseudomonas aueroginosa 

5-Micrococcus wteus 

6-Staphylococcus aureus 

NRRL B-3711 

NRRL B-14617 

NRRL B-23 

NRRL B-4375 

NRRL B-767 

Bakteri kültürlerinin alındığı yerler: 

United States Department of Agriculture, Agricultural Research Service USA, 

University of East Anglia, School of Biological Sciences. 

Testierin Gerçekleştirildiği Merkez: 

Anadolu Üniversitesi Fen Fakültesi Biyoloji Anabilim Dalı 

Mikrobiyoloji Bölümü Eskişehir 
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Tablodaki MIC değerleri Jlg/ml cinsinden verilmiştir. 

~ 1 2 3 4 5 6 
o 

o 

1 125 125 250 125 125 125 

2 125 250 250 125 125 125 

3 125 62.5 250 125 125 125 

4 125 125 250 125 125 125 

5 125 125 250 125 62.5 125 

6 125 250 500 250 125 125 

7 125 250 500 125 125 125 

8 125 62.5 250 125 125 125 

9 125 250 500 125 125 125 

10 250 250 500 125 125 125 

11 125 125 250 125 125 125 

12 250 250 500 125 250 125 

13 125 125 250 125 125 125 

14 125 250 250 125 125 125 

Kloramfenikol 125 7.81 250 62.5 7.81 62.5 
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6. SONUÇ ve TARTIŞMA 

Deneysel kısım: 

Bu çalışmada, toplam 14 adet N-(4-kromaniliden) fenoksi­

asetohidrazid ve N-(4-kromaniliden) 2-fenoksipropiyohidrazid 

türevi bileşik sentez edildi. 

Bu sonuç ürünlerini elde edebilmek için, önce kroman-4-on 

senteziendi ve daha sonra yıne sentezlenen 6 adet 

fenoksiasetohidrazid ve 8 adet fenoksipropiyohidrazid türevi ile 

kondanse edildi. 

Kroman-4-on bileşiğinin sentezi için literatürde birçok yöntem 

verilmiştir. Bu kayıtlara göre en verimli olduğu tesbit edilen yöntem 

kullanıldı. Buna göre, fenol'ün akrilonitril ile reaksiyonundan oluşan 

fenoksipropiyonitril'in hidrolizi ile elde edilen fenoksipropiyonik 

asid, polifosforik asid ile siklizasyona tabi tutularak kroman-4-on 

elde edildi. 

Fenol'ün akrilonitril ile reaksiyonu bir denge reaksiyonudur.Bu 

yüzden reaksiyon ilerledikçe akrilonitril miktarında oluşacak azalma 

reaksiyonu ters yönde etkileyeceğinden akrilonitril miktarı fazla 

tutulmuştur. 

Hidrazidlerin sentezinde ise önce fenol'ler kloroasetik asid ve 2-

bromopropiyonik asid ile reaksiyona sokulup, fenoksiasetik asid ve 

fenoksipropiyonik asid · türevleri elde edildi. Bunların etanol ile 

esterleştirilmesi ve oluşan esterin hidrazin hidrat ile reaksiyonu 
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hidrazidleri verdi.Bu reaksiyonda verimi artırmak amacıyla 1 mol 

estere karşılık 2 mol hidrazin hidrat kullanıldı. 

Kroman-4-on ile hidrazidlerin kondenzasyon reaksiyonlarında 

solvan olarak önce etanol kullanıldı. Fakat verimin düşük ve 

reaksiyon süresinin uzun olduğu görülünce sırasıyla, n-propanol ve 

n-bütanol denendi.En iyi sonuç n-bütanol ile elde edildi. 

Bu sonuç ürünleri, yapıdaki C=N bağı nedeniyle E ve Z 

izomerleri halinde elde edildi. Oluşan bu iki izomer farklı şekillerde 

ve birlikte kristallendi. Bu izomerleri birbirinden ayırmak için farklı 

solvanlarda kristallendirmeler yapıldı.Ama izomerleri ayırmak 

mümkün olmadı. 

Spektroskopik analiz sonuçları: 

Bileşiklerin IR spektrumlarında, Bütün bileşikler için ortak olan 

amid fonksiyonuna ait C=O gerilim bandiarı 1690-1680 cm- 1 

civarında şiddetli bandlar halinde ve N-H gerilim bandlan 3450-3150 

cm -1 civarında gözlendi. C= N ve C=C gerilim titreşimlerine ait 

bandlar sırasıyla 1660 ve 1610 cm-1 de birden fazla baı'idlar halinde 

belirlendi. C-0-C eterik yapısına ait bandlar ise 1250-1000 cm-1 

civarında gözlendi. 

Ayrıca yapılara ait aromatik ve alifatik C-H titreşimleri beklenen 

bölgelerde bandlar verdi. 
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NMR spektrumunda gözlediklerimiz ise; N -H grubuna ait proton, 

E ve Z izomerleri nedeniyle çoğunlukla iki singlet halinde ll ve 10,5 

ppm civarında görüldü. 

Kroman-4-on halkasının 5. konumuna ait proton 8,00-7,85 ppm 

civarında dublet halinde gözlenirken, fenil halkası üzerinde para 

konumunda nitro grubu bulunan tü rev lerde, nitro grubuna komşu 

konumdaki protonlar yine dublet halinde 8,31-8,22 ppm civarında 

gözlendi.Bununla birlikte orto ve meta konumunda nitro grubu 

taşıyan türevlerde aromatik halka protonlarının tümü multiplet 

halinde gözlendi. 

N-(4-Kromaniliden) fenoksiasetohidrazid türevlerinde CO-CH2 

grubuna ait protonlar singlet halinde beklenirken, bileşiğin E ve Z 

formlarının birlikte bulunmasından dolayı kimyasal alan açısından 

farklılaşan protonlar 5,25-4,65 ppm civadarında çift singlet halinde 

rezonans vermişlerdir. Ancak bu iki pikin integral değerleri daima 

iki protona karşılık gelmektedir. Her yapıdaki E ve Z formlannın 

miktarı eşit olmadığı için pik şiddetlerinin de farklı olduğu gözlendi. 

Yukarıdaki bu durum N-(kromaniliden) 2-fenoksipropiyo­

hidrazid türevle rindeki CO-CH protonu için de gözlendi. CO-CH 

protonu izomerlerden dolayı çift kuartet halinde 5,79-5,71 ve 5,13-

5,06 ppm civarında gözlendi. Bu değerler klorlu ve nitrolu 

türevlerde biraz daha düşük alanda rezonans verdi. 

Kroman-4-on C2 protonları 4,40-4,18 ppm civarında triplet, C3 

protonları ise 3,10-2,85 ppm civarında genellikle triplet bazende 

multiplet halinde gözlendi. 
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Fenil halkası üzerinde bulunan CH3 protonları 2,20 ppm 

civarında singlet halinde gözlendi. 

N -(Kromaniliden) fenoksipropiyohidrazid tü rev le rindeki CO-C­

CH3 protonları ise 1,70-1,50 ppm civarında multiplet halinde (üst 

üste iki dublet) rezonans verdi. 

N-( 4-Kromaniliden) 4-metilfenoksiasetohidrazid ve N-( 4-

Kromaniliden), 2-( 4-metilfenoksi)propiyohidrazid bileşikleri için 

250 MHz gücündeki aletle alınan NMR spektrumlarında daha detaylı 

bilgiler elde edildi. Buna göre NH protonu, C5 protonu, COCH2 

protonları, C2 protonları, ve C3 protonlarının hepsi izomerizasyon 

nedeniyle çift pikler halinde gözlendi. Ayrıca C6, C7 ve C8 protonlan 

da aromatik bölgede ayrı ayrı tesbit edildi. 

Mass (EI) spektrosköpisi'nin uygulandığı N-(4-kromaniliden) 2-

( 4-nitrofenoksi)propiyohidrazid bileşi ği için spektrumda gözlenen 

bağıl bolluğu büyük olan pikierin beklenen fragınantiara ait olduğu 

tespit edildi. 

Antibakteriyal Etki Sonuçları: 

Bileşiklerimizin antibakteriyal etki testlerinde Escherichia coli B, 

Bacillus cereus, Streptecoccus faecalis, Pseudomonas aeuroginosa, 

Micrococcus wteus, Staphylococcus aureus bakteri türleri kullanıldı. 

Yapılan testlerde bileşiklerimizin antibakteriyal etkilerinin düşük 

olduğu tesbit edildi. 
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