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ABSTRACT

Hydrazones, the most important derivatives of carboxal-
dehydes, are widely wused both in organic syntheses and
industrial“works  ‘becauserof thelir reactiom abilities  ‘such
as‘ring closure; “‘coupling, etc. Moreover, “canjigated “unsa-
turated ring systems and their derivatives containing nit-
rogen are biologically important compounds which are being
tested as potential anticancer agents and active materials

against the causative vitrus of AIDS.

Therefore this research have been started by the
directional request of the National Health Institue of USA

to produce some typical hydrazones for . the purpose ' of

making a remarkable contribution to said classes of
substances.
Thus, two heterocyclic carboxaldehydes and a series of

substituted phenylhydrazines have been prepared in the
first part of the research. Then eight new hydrazones have
been synthesized in good yields and the effects of the
substituents in the reactions have been investigated.
Structural assignments of the obtained products have been

characterized by their microanalyses, uv-, 1r-,' *H-nnrs .,

and ms-spectral data.



OZET

Karboksaldehidlerin en 6nemli tirevleri olan hidrazon-
lar, halka kapanmasi, kenetlenme v.b. gibi reaksiyon yete-
nekleri nedeniyle hem organik sentezlerde ve hem de endust-
riyel galigsmalarda yaygin bir sgekilde kullanilmaktadar.
Bundan daha da o6nemlisi, doymamis konjuge halka sistemleri
ve tiirevleri biyolojiksel olarak o6nemli bilesikler olup po-
tangsiyel antikanser reaktifleri ve AIDS viriisiine karsi et-

kin madde olarak denenmektedirler.

Bu nedenle arastirma, Amerikan Ulusal Saglik Enstitiisu-
nun yonlendirici istegiyle, bu madde  ginifina belirgin bir
katkida bulunabilmek amaciyla bazi tipik hidrazonlarain

uretilmesi icin baslatilmistair.

Boylece, arastirmanin ilk kisminda iki heterog¢iklik
karboksaldehid ve bir dizi substitue fenilhidrazin hazir-
lanmistir. Daha sonra, sekiz yeni hidrazon iyi bir verimle
sentez edilmis ve substituentlerin reaksiyonlardaki etkisi
incelenmistir. Elde edilen lirunlerin yapisal saptanmala ri
mikroanaliz, uv-, ir-, *H omr- ve ms-spektral . verileri ile

karakterize edilmistir.



1. HIDRAZINLER HAKKINDA GENEL BILGI

L3P ABIRTIS 11~3)

Genel anlamda hidronitrojenler olarak bilinen homolog
serilerin temel bilesigi olan hidrazin (NaHa), ilk kez 1875
yilinda Fischer tarafindan organik tiirevlieri halinde tanim-
lanmistir. Amonyad8a benzeyen kokuda higroskopik bir saivi o-
lan hidrazin, 1887'de Curtius tarafindan izole edilmis ve
sentezi ilk kez 1907 yilinda Raschig tarafindan basarilmis-
1 2 1 g

Amonyakla dogrudan baglantili anorganik bir madde olan
hidrazin, tipki amonyasin tirevi olan aminler gibi, hidra-
zinler olarak bilinen hidrokarbon tiirevlerini olusturur.
Laboratuarlarda gogunlukla aldehid ve ketonlarin tanimlan-
masinda bir belirteg¢ olarak yararlanilan hidrazin tirevleri
roket yakitlarinin yapiminda, fotografik degisimlerde has-
saslagtirici: madde ve sis énleyici olarak kullanilmasi ne-
deniyle de endiistriyel agidan oldukga ©6nemlidir. Hidrazin
ve tiirevlerinin en karakteristik ve yararli o6zelliklerinden
biri de heterogiklik bilesikleri olusturma yetenegidir. Ni-
tekim bu maddelerden yararlanarak elde edilen bazi triazol-
ler, tetrazoller ve ' tetrazolyum tuzlari farmosdtiklerin,
pestisidlerin hazirlanmasinda; bazi pirazol ve pirazolonlar
ise renkli fotografgilikta kenetlenme reaktifi ve azo bo-
yarmaddeleri olarak genis g¢apta kullanilmaktadirlar. Ayrica
¢ok sayida hidrazin tiirevlerinden - indirgeyici ve gelat o-
lusturucu 6zellikleri nedeniyle stabilizatdér ve antioksidan
olarak yararlanilmakta, hidrazin temelli bazi polimerlerden
de film, elyaf ve regine olusturulabilmektedir. Diger ta-
raftan endiustride bazi hidrazin tiirevlerinin patlayici ola-
rak kullanildigi alanlar da bulunmaktadir.

1.2. ADLANDIRMA [4]

Alkil ve aril hidrazinler *dzopropilinhidrazin”
(CHa) 2CHNHNH: ve "p-tollilhidrazin" p-CHsCesH.NHNH:= de oldu-
u gibi alkil yada aril grubunun isminin sonuna "hidrazin"
son ekinin getirilmesiyle adlandirilarlar. Bazi durumlarda
hidrazin fonksiyonlu grubu "hidrazino" 6neki halinde kulla-
nilir, ornegin "hidrazinoasetik asid" HaNNHCH=COOH gibi. E-
ger hidrazin molekiiliinde iki ya da daha fazla substituent
var ise bunlarin yerlerinin belirtilmesi gerekir. 1 ve 2
rakamlari daha gok "Chemical Abstracts" ta kullanilir, ge-
nel olarak I.U.P.A.C.  kurallari igerisinde é6nerilmez. Bu
nedenle kimyacilarin pek gogu substituentlerin yerlerini
belirtmek lizere N ve N' harflerini kullanirlar. Disubstitue
hidrazinler ig¢in uluslararasi yayinlarlarda "sym" simetrik
ve "unsym" simetrik olmayan oOnekleri de kullanilmaktadair.
ornegin, CHaNHNHCHa bilesgsigi N, N*~-dimetilhidrazin"” .,



"1,2-dimetilhidrazin" ya da "sym-dimetilhidrazin" seklinde
adlandirilabilmektedir.

Hidrazinden tireyen iyonlar "N,N,N-trimetilhidrazinyum
Iyodur" (CHs)asN*NH2I" de oldugu gibi I.U.P.A.C. kuralina
gore "-hidrazinyum" sonekinin kullanilmasiyla adlandirilir-
lar. Chemical Abstracts' da kullanilan "-hidrazonyum"” sone-
ki "amonyum" u andirmakla birlikte, genelde hidrazon tirev-
leri ile karaisikliklara neden olmaktadir. Bu nedenle hidra-
zin tuzlarl genel dizinlerde ilgili bilegigin altinda be-
lirtilmektedir.

1.3. OZELLIKLERI [5-a,bl

Genel olarak azot-azot bajini igeren bilesiklerin reak-
tiviteleri bagin oksidasyon derecesinin buyukliigiine bafli-
dir. Bu nedenle hidrazo, azo ve azoksi gruplaraini bulundu-
ran bilesiklerin iyonik reaksiyonlaril farkli bir sekilde
g6z Onine alinmalidir. Nitekim bazik d6zellikleri ve gliglu
bir niukleofil gibi davranabilme yetenedli nedeniyle hidrazin
tirevlerinin kimyasi, bazik 6zellik gbtstermeyen, reaksiyon-
lari yukseltgenme, indirgenme ve ¢evrilmeler ag¢gisindan si-
nirli olan azoksi bilesiklerine oranla istiindir. Azoksi bi-
lesikleri ve tirevlerine iliskin ¢alismalar, bunlarain kar-
sinojen ve fizyolojik o6zellikleri nedeniyle, son zamanlarda
gelismistir. Oysa yiliksek reaktivitelerinden dolayi hidrazo
bilesiklerine gegen yiizyildan beri oldukga fazla ilgi gbs-
terilmektedir. Azo bilesikleri ise goterdikleri reaktivite
agisindan bunlarin arasinda yer almaktadair.

Deneysel 6lgiumlerden alinan sonuglara goére hidrazinle-
rin ve ona iliskin bilesiklerin konformasyonlarinin gauche
yapisinda(meyilli) oldugu bilinmekte ve teorik hesaplamalar
da bunlarin trans yapisinin favori olmadigini gostermekte-
dirler. Nitekim alkil hidrazinlerin infrared ve raman spek-
trumlara incelenildiginde, bunlarin gauche konformasyonla-
rinda oldugu anlasilmistir. Hidrazinin trans yapisi, bu bi-
lesigin sadece elektronegatif gruplarla tamamiyla substitue
o0ldugu durumlarda Onem kazanmaktadir.

Hidrazin ve tirevlerinin igerdigi hidrazo gruplari nedeniy-
le bir nikleofil gibi davranabilmesi, onlarin en karakte-
ristik reaksiyonlarini olusturmaktadir. Basit hidrazinler
oldukga gligli amin bazlari olup hidrazinin bazikligi amon-
yak ile hidroksilamin arasinda yer almaktadir. Bununla be-
raber hidrojenlerin alkil gruplariyla yer degistirmesi, a-
sagidaki cetvelde goériilecegi lizere, hidrazinin bazikligine
0ldukca ufak etkiler yapabilir. Amonyak tiurevlerinin aksine
alkil substituentlerinin artmasiyla hidrazinlerin bazikligi
azalir, genel bir deyimle simetrik olan hidrazinler (hidra-
Z0 bilegikleri) simetrik olmayanlara oranla daha baziktir-
ler:



Hidrazin K
NHa2NHz 807
MeNHNH 7187
MeaNNHa Tiil
MeNHNHMe A0 2
Me 2 NNHMe 6.5
Me zNNMe > 630
PhNHNH 2 B0

Her ne kadar hidrazin ve fenilhidrazin arasindaki pKa
farki, amonyak ve anilin arasindaki fark kadar biiyuik degil-
se de aril gruplarinin substitusyonu bazligin belirgin bir
0lcgiide azalmasina neden olur. Ayrica aril halkasinda bulu-
nan elektron-¢gekici gruplar bazikligi azaltirken elektron-
verici gruplar arttirmaktadirlar.

Substitue hidrazinlerin bazlik giici, tipki aminlerde
oldugu gibi, g¢gbéziiciniin tabiatina, sicakligina, indiktif(po-
lar) etkiye, rezonans (mezomerik) etkiye ve azot atomuna
bitigik grubun sterik etkisine bagli olarak degismektedir.

Her bir azot atomunda bulunan ortaklanmamig elektron
¢iftinin Lowry-Bronsted asidlerinden proton kabul edebilme-
si nedeniyle baz 0zelligine sahip olan hidrazo bilesikleri
(RNHNHR ') kuvvetli proton vericilerd ile (RNHNHzR' )™ ve
(RNH2NHzR')?* iyonlarainin olusmasinl sajlayabilirler. Buna
karsilik protonlarini zayif bir sekilde verebilen maddeler
ile, tam 'bir proton:itransBferi: olmaksizin:'sadece hidrojen-
bagli kompleks olusturabilirler:

AH #:RNHNHR ' s==semd BNT 0. . NHRNHR '

Bu islem yukarida godsterildigi sekilde molekiiller ara-
s1 (intermolekiiler) olabildigi gibi molekiligi (intramole-
kiiler) de olabilir.

Hidrazinler normal olarak seyreltik asid g¢oézeltilerinde
kararlaidirlar ve kuvvetli asidlerin tuzlari halinde izole
edilebilirler. Daha derisik asidler kullanildiginda hidra-
zinin yapisinda bir gevrilme ve bunu takiben bdliinme olayl
meydana gelebilir. Ornedin, hidrazobenzen derigik asidde
benzidine gevrilirken, daha substitue hidrazin tirevleri
bdéliinerek aminleri ve oksidasyon iiriinlerini olustururlar.

Hidrazinin kendisi ve basit tiirevleri sulu g¢oézeltilerde
herhangi bir asidik 6zellik géstermezler. Bir bagka deyisgle
suyun varliginda gozlenemeyecek derecede zayif bir asidik
6zellige sahiptirler. Bununla beraber amonyada oranla daha
asidik 'olduklari igin sodyum veya sodyum amid ile olan re-
aksiyonlari sonucunda hidrazin, metilhidrazin ve fenilhid-
razin sodyum tuzlari haline doéniistiirilebilir. Bu tur hidra-
zin tuzlarindan organik sentezlerde yararlanilmaktadar.

Elektron-geken substituentler igeren hidrazin turevleri
bazik g¢ozeltilerde kolaylikla iyonlarina ayralabilirler.



Nitekim benzhidrazid igin pKa=13 iken p-nitrofenilhidrazon
ve 2,4-dinitrofenilhidrazonlarin pKa'lari 11-14 arasainda
degismektedir. Olusan anyonlar oldukga koyu renkli oldugun-
dan bu bilegsikler yukarida belirtilen bdlge de asid-baz in-
gikatorlerl olarak kullaniltkabilirler:

1.4. ELDE EDILME REAKSIYONLARI [4]

1.4.1. Monosubstitue Hidrazinler

Monoalkil hidrazinler, prensip olarak hidrazinin doJru-
dan dogruya  alkillendiyilmesiyle elde edilirler. Bununla
beraber bu reaksiyonu tek alkillendirme igleminden sonra
durdurmak oldukga giligtir. Bu ydntemle yapilan en basarili
alkillendirme islemi %32 verimle etilhidrazinin olusumudur:

.

Et,50, + NoH, seab EtNHNH;

Bromomalonik ester ve ™-bromoasetoasetik ester gibi pozitif
bir halojen igeren bilesgiklerle yapilan alkillendirme reak-
siyonlarainda hidrazinin ancak oksidasyon lrinleri olusturu-
labilmistir. Bu nedenle epoksitler ve & f-doymamis karbonil
bilesikleri gibi diger alkillendirme reaktifleri daha sik
kullanilmaktadir. Ornegin N,N'-dimetilhidrazin, hidrazinin
N,N'-dibenzoil tilirevinin hazirlanmasi ve daha sonra hidro-
lizi ile elde edilebilir:

H 0 |
I (CH30), 50y

2 CgHsCOCL l
; N=CCeHs w3553

% 66-75" Cohs

(“) H
HQNNHQ C—N-—

i EEPPOR b
—N —C CeH SmiCly HN —NH

Hidrazinin direkt arillendirilmesi, alkillendirilmesine
oranla daha basarilidar. Ozellikle niikleofilik hucuma akti-
ve edilmis aril halejenirler bu reaksiyonu saglamaktadir.

Bununla beraber aril hidrazinler en iyi sekilde aroma-
tik diazonyum tuzlarinin indirgenmesiyle hazirlanabilirler:



N

o0 L ACNHN(SO3),
i H0

At —N3 =9 Ar —N=N—50; 223 Ar—NHNH,—
| CH3COOH *
| SnCl, |

1.4.2. Disubstitue Hidrazinier

imetrik a@lan---vada olmayan digsubstifuae hidrazinlerin
ghiadeln dagelkt. - alkillenadirhe yontemny avaun dedi lbdir.
Zira hem reaksiyonu dialkillendirme basamaginda tutmak giic-
tur ve hem de simetrilk ve simetrik olmayan izomerlerin bar
XadEag ey smevdana gelir. Padece simetrik disubhstitue hidra-
catitel ot urenimetyl a¥pr hacimll bir gruby rceren alkil-
Jenuirme reaktiflery rle ayi bir verimle ‘elde edilebilmis-
lec@ircs

Calismamizain bir bolumunde baslangic m 1-olarak ya-
rarliandiagamiz dIl;‘H-mP’llhldra:LHIEL uyq Igymaz yonten
dens:farklyzolagak:azo dikarboksilik esterin aromatik hidro-
karbonlarla olan reaksiyonlarindan elde edilen N,N'-dikar-
betoksi arilhidrazinlerin Fkisml rndirgenmesi: sonucunda da
sentez edilebalmektedir. Bu reaksiyonda azot atomunda subs-
tituehalde olan ester gruby ., «latysm: aluninyum: hidruc: tane-
findan hucuma ugramaktadir:

EtOOCN = NCOOE LiALH
APH = { Ar — N—NHCOOEt 24

|
COOEt

H,0
Ar—f;I—NHCOOEt —SAr—N—NH,
H
i

1.4.3¢ "Trisubstitoue Hidrazinier:

Trisubstitue hidrazanler. hidrazonlara organometalik
bilesikletin “katilimamy, hidrazonlarin' indirgenmesi, hid-
razidleran 1ndirgenmesl ., sodyum adialkilhtdrazinlerin

Tschitschibabin reaksiyonu 1le ve direkt alkilleandirilme i-
le elde edilebitagler:®



e Srinl T IRRbGN _ NHNR!
R,C=N—NR; 2.Hq0 R?ﬁ: ki

R

CH,=NN(CH,), —-———i»‘z'.;‘zg‘” CH,NHN(CH,),

CH,CON—NHPh %{%L"_'LCHs,CHzT_NHPh
g

I
CHy CHy

1.:5: BERKSIYONLARI [4,5=b]

1.5 1. Taz.Olusumis

Alkil hidrazinlerin bir gogu su buharainin bulunduZu or-
tamda duman olustururlar ve son derece higroskopiktirler.
Karbon dioksidi kolaylikla absorblayarak karbazik asid
(NH2NHCOOH) tuzlarini olustururlar. Bunlarain mineral asid-
lerle olan tuziagl kKolaylikla haZirlanabilir. iyvi bir ge-
kilde kristallendirilebilir ve uzun siire saklanabilir. Ter-
siyer alkil hidrazinler de asidlerle tuz olustururlar ama
tuz ¢goézeltisi aisitildiginda tersiyer alkil grubu karbokat-
Yon s halinde "ayralabilir.#Aril HWidrazinliey de a}kil hid-
razinlere benzer sgekilde davranmalarina ra&men higros-
kopik degildirler. Ozellikle ayn1i azotta iki aril grubu
igeren hidrazinler, asidler tarafindan aminlere ve oksi-
dasyon urinlerine bodliunebilir. Simetrik difenilhidrazinle-
rin bu tur reaksiyonlari derisik sulfat asidi ile basa-
rilabildigi halde simetrik olmayan hidrazinlerin, 6érnegin
N,N-difenil-N',N'-dimetilhidrazin'in, boliinmesi oda sicak-
li1ginda seyreltik hidroklorik asid ile saglanabilmektedir:

der.
p- 0,NCgH NHNHCgH, NO,-p L0

p- O,NC¢H, NH, + p=O,NCgH, N =NCqH,NO,=P



B Tal Etkisi Ile Bozunma:

Hidrazinler genellikle 1siya karsgsi dayaniklidirlar ve
destillenebilirler. Bununla beraber simetrik diarilhidra-
zinler (hidrazobenzenler) i1s1 etkisi altinda yavagca bozu-
nurlar. Reaksiyonun temeli bir dismutasyon olup maddenin
yvyarisl bir azo bilegigine yiikseltgenirken diger yarisi ami-
ne indirgenir:

2Ar NHNHA? -2+ ArN=NAr+ArNH,+A¢'NH,

Ayni reaksiyon fenilhidrazinle de kendisinin kaynama nokta-
sinda olusturulabildigi halde umulan bozulma urinud azo bi-
lesigi (CsHoN=NH) yerine CeHe ve Nx elde edilmektedir.

1.56:8. Benzidin Cevrilmesi:

N,N'-Diarilhidrazinler (hidrazobenzenler) asidlere kar-
S1 son derece hassas olmalarili nedeniyle genellikle g¢gevril-
meye ugrarlar. Bu reaksiyondan elde edilen baslica urin
pP.p’'~diraminobifenil . Vanl bBenzaidin, oldugu icin bu tir re-
aksiyonlara benzidin g¢evrilmeleri adi verilir. Reaksiyon-
larda benzidinin yanisira difenilin, semidin, o-semidin ve
o-benzidin de olusabilmektedir:

NHNH SLITRY —<_\>—<_\>_N Hy.

‘baslica Urin

th‘ h”4 ?

semidin

difenilin

NH

~-

sy

NH, NH, NH,

o-semidin o-benzidin

{
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Meydana gelecek olan lriinlerin orani reaksiyon kosullarina
ve baglangi¢ maddesindeki substitusyon durumlarina bagli o-
larak degismektedir. Ornegin hidrazobenzenin kendisi, 3:1
oraninda benzidin ve difenilini meydana getirir.

1.5.4. Alkillendirilme:

Hidrazinlerin alkillendirilmeleri, alkil halojeniirler
ve sulfatlar gibi ¢ok bilinen alkillendirme reaktifleri ile
kolaylikla yapilabilmektedir. Metil gibi kiligiik alkil grup-
larini igeren reaktiflerle ¢alisildiginda alkillendirilme
genellikle substitue azot ataomunda meydana gelir ve bu olay
kuaterner iyonun (RaN*NHa) olusumuna kadar sirebilir. Orne-
gin metilhidrazinin metil iyodiir ile alkillendirilmesinde,
metillendirme reaktifinin asirisi kullanilacak olursa reak-
siyon trisubstitue tiirevine kadar ilerler:

MeNHNH, e Ma NNH, —Me;N — NH, 1~

Ayni reaksiyon fenilhidrazin ile de gézlenilmistir:

CH,

l
- 2PhNHNH, +2CH;]1 —PH'NNH,1” + PANHNHH!

l
CH,

Arillendirme de, alkillendirme reaksiyonuna benzemekte-
dir.Ornedin metilhidrazinin 2,4-dinitroklorobenzen ile olan
reaksiyonu substitue azot atomunda, simetrik olmayan dime-
tilhidrazinlerin arillendirilmesi ise substitue olmayan a-
zot atomunda meydana gelmektedir.

1.5.5. Agillendirilme:

Hidrazinlerin ag¢illendirilmesi bir yere kadar alkillen-
dirme reaksiyonlarini andirir ama islem sterik kalabalikla-
ga karsi gok daha hassastir. Fenilhidrazinin agillendiril-
me urinleri genellikle N'-fenilhidrazidler (RCONHNHCesHs) ve
N,N'-diagilfenilhidrazin'lerdir. Molekiilii daha kiguk olan
monoalkil hidrazinler ise reaksiyon kosullaraina bagl:i ola-
rak her iki azot atomundan da agillendirilebilirler. Alkil
hidrazinlerin anhidridler ve esterlerle olan agillendiril-

<



melerinin en biuyiuk farklilaigi, anhidridler substitue azot
atonuna Mucum ettiklenY Nialde €sterier subDStitue olmayanla-—
r1 "acillendirebilirlen:

CHACO
CH3NNH2('—3—)£CH3NHNH2 SHL00GH,,

COCH,
COCH, l

CH3NHNHCOCH, ve CHyN—NH,

1:8-6. ‘Nitrogazyon:

Nitrosazyon, agillendirilmenin 6zel bir durumudur.BAlkil
hidrazinlery; Ornegin benzilhidrazin, substitue‘azot-atomun~
da nitrosazyona ugrayarak RN(NO)INH: yi verirler. Bu bile-
sikler asidlerle muamele edildiginde su kaybederek diisik
bir verimle azidleri olustururlar. Fenilhidrazin de benzer
sekilde CeHeN(NO)NH2: yi ve daha sonra asid etkisi altinda
oldukga yiiksek bir verimle azidi meydana getirir.

Simetrik olmayan disubstitue hidrazinler, niteoz “asigf
ile kendilerine karsi gelen sekunder amin ve Nz:0 yi vermek
lizere reaksiyona girerler. Simetrik disbstitue hidrazinler
ise bir wveya iki nitreso grubunu igeren nitroso bilegikle-
rini meydana getirirler:

NO

' I
RNHNHR ”—““‘-?RT —NHR ﬂ'i‘i%mi\' —NR —2_,R_N=N—R+2NO
NO NO |27

1.5.7. Kenetlenme: \

Hidrazinlere vapilan elektrofilik hucumun bir diger
6rnegi bunlarin diazonyum tuzlari ile olan kenetlenmesidir.
Reaksiyon asetik asid g¢ozeltisinde olusturuldugunda kenet-
lenme substitue azot atomunda meydana gelir ve baslica urin
1,3-diaril tetrazen; kuvvetli asidik ¢o6zeltide ise aril a-
Zzid ve anilindir ki bunlar substitue olmayan azottaki ke-
netlenmeden olusan 1,4-diaril tetrazenin bélunmesinden mey-
dana gelmistir:
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CHy COOH :
——Ar —N=N —NAr

AN, +AFNHNH, — rlez

LHCL_, [Ar—N=N —NHNHA[] —

ArNy ve ANy + ArNH, ve ArNH,

1.5.8. Yiikseltgenme

Oksidasyon durumlari, amonyagin ve azotun oksidasyon
durumlari arasinda yer aldigindan hidrazinler, hem yukselt-
geme ve hem de indirgeme reaktifleri olarak davranabilirler.
Bununla beraber indirgeme 0Ozelliklerinden -daha ¢ok yararla-
nilmaktadir. Tetra substitue olanlar dahil biitiin substitue
hidrazinler 1i1limli kosullar altainda yiikseltgenebilirler.
Ornegin 1limli bir yiikseltgeme reaktifi olan amonyakli gii-
mis nitrat (Tollens reaktifi) ve Fehling g¢ézeltisi, hidra-
zinlerin bir gogu tarafindan *‘indirgenebildiginden hidrazin-
lerin yapaisini nitel olarak tayin etmek ilizere kullanilmak-
tadar.

Fenilhidrazin, havada bozunmaya ugrayarak az bir mik-
tarda katranla birlikte baglica benzeni olusturur:

Hidrazinlerin hava oksidasyonu (otooksidasyon) herhangi bir
yardimci, Ornegin agir metal bilesikleri, olmadikga son de-
rece yavasgtair. Aril hidrazinler, asidik c¢ézeltide yiikselt-
geme reaktifinin asirisi ile disik sicaklikta reaksiycna
sokulursa diazonyum tuzlarini olustururlarsa da bunlar yuk-
seltgenmemis aril hidrazin ile - kenetlenerek tetrazenleri
verirler ki sonugta onunda bozunmasi ile anilin ve aril a-
zid meydana gelir: :

HgO(asir)

PhN; HSO,
PhNHNH,* H,SO,
S [ Ph —N=N—NHNHPh] —>

PhN, + PhNH,* H,50,
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Simetrik disubstitue hidrazinler yiikseltgendiklerinde
azo bilesiklerini, simetrik olmayanlar ise sekunder amin ve
azotu verirler:

: RNHNHR—[Q—]—-’RN=NR

1689 . sdndirgenme:

Hidrazinlerin indirgenmesi, iki molekiil amin olusturmak
tizere N-N baginin bélinmesini gerektirir. Bu islemde indir-
gen olarak Raney nikeli ya da kuvvetli asidik ortamdaki me-
tallerikullanilair. Kuaterner hidrazinyum tuzlarini indirge-
mek igin de metanollui magnezyumdan yararlanilmaktadir:

CoHN(CH,) NH, 2 C4Hg NHC Hy» NH

2 HCl



2. HTIDRAZONLAR HAKKINDA GENEL BILGI

2ol GITRTS (4,61)

Genel olarak karbonil bilesikleri sinifinda vyer alan
aldehid ve ketonlar, kimyasal reaksiyonlarindaki davranis-
lari agisindan diger karbonil bilesiklerine oranla farkli
reaksiyonlar gdsterirler. Bu bilesiklerde ag¢gil grubuna bag-
11 olan substituent (-H veya -R) negatif yiikii kendi ilistiinde
yogunlastiramadigil igin, bilegik reaksiyona girdiginde ay-
rilan grup olarak davranmamaktadir. Diger taraftan karbonil
grubunun polar olmasi da g6z ©Oniline alinacak olursa aldehid
ve ketonlar niikkleofilik katilma, nilkleofilik ag¢gil substi-
tusyonu, ® -substitusyon ve karbonil kondenzasyonu reaksi-
yonlarani  kolaylikla verirler.

Bu reaksiyonlar igerisinde o6zellikle hidrazin, substi-
tue-hiarazin, primer amin, hidroksil amin ve semikarbazid
gibi amonyak tiirevleri ile olusturulan kondenzasyon reaksi-
yonlari gerek karbonil bilegikleri ve gerekse -NH=: grubunu
igeren bilesikler i¢in son derece karakteristiktirler:

R_ . R, :
>C=0 + HNZ ———>  >C=NZ +H,0

(R)H (R)H

Z= -NH, » -NHAr » -R » -OH » -NHCONH,

Nukleofilik bir katilmayi takiben intramolekiiler dehidras-
yon ile ilerleyen bu reaksiyon sonucunda genellikle suda az
gozinen, kesin erime noktasi olan kristalize bilesikler
(hidrazon, fenilhidrazon, substitue-fenilhidrazon, oksim ve
semikarbazon) elde edilmektedir.

Arastirmamizin temelini olusturan hidrazonlar genel o-
larak bir aldehid ile substitue-hidrazinlerin kondenzasyo-
nundan meydana gelmis bilesikler olup C=N- fonksiyonlu
grubunu igermektedirler. Bu tir bilesikler tiretildikleri
aldehid veya ketonun ismine hidrazon kelimesinin eklenme-
siyle adlandirailairlar:

Ph;C=NNH; EtaC=NN(C'H; )OOCHQ
Benzofenon hidrazon Pentanon-3-asetilmetilhidrazon

Aril hidrazonlar, hem benzolazo- hem de arilhidrazono-
Oneklerinin kullanilmasiyla da adlandirilabilirler:
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CaHs NHN=CHNO
Fenilhidrazono-nitrometan
Benzolazo-nitrometan

CH:OO?COOC:HS
NNHCeHs
Benzolazo—-asetoasetikasidetilesteri
3-Okso-2-fenilhidrazonobutanoikasidetilesteri

Hidrazonlarain substitue-hidrazinler olarak belirtilme-
sinin gerekli oldugu durumlarda ise bilegigin keton ya da
aldehid kism1i -iliden son ekinin eklenmesiyle tamamlanair:

p-(CHas) 2C=N-NHCeH.SOaH
p-(isopropilidenhidrazino)-benzensulfonik asid

X -Diketonlarin hidrazonlari olan bis-hidrazonlar osozon
orarak® adlandairilairlar #&i bu bilesikler o6zellikle seker
kimya sinda o6nemli bir yer tutarlar:

CeHsNH-N=CHCH=N-NHCesHs
Glioksal-fenilosazon
Glioksal-bis-[(fenilhidrazon]l

Tki mol karbonil bilesigi ile hidrazinin reaksiyonun-
dan olusan hidrazonlar, azinler (aldazin ve ketazin) olarak
bilinirler. Bu bilesikler ya karbonil bilesiginin isminin
ardindan azin kelimesinin getirilmesiyle ya da aldazin ve
ketazin son eklerinin kullanilmasiyla adlandirilairlar:

(CHa) 2C=N-N=C(CHa) 2 ArCH=N-N=CHAr
Aseton azin Benzaldazin

2.2. HIDRAZON OLUSUM MEKANIZMASI VE ETKI EDEN FAKTOR-
LER [3,4,7,8]

Kondenzasyon reaksiyonlari genellikle bir karbonil bi-
lesigi ile reaktifin polar bir ¢ozici icgerisinde isitilma-
Slyla olusturulurlar. Reaksiyon ¢ogunlukla kisa siirede ta-
mamlanir, ancak bazi durumlarda bir saatten daha fazla za-
mana gerek duyulabilir.

Karbonil bilesiklerinin -NH: gurubu igeren tipik hidra-
zinlerle hidrazon olusturmak Uzere verdigi reaksiyonlar
tetrahedral yapidaki bir katilma arairiiniiniin iizerinden ba-
samaklar halinda ilerler. Asid katalizli olarak da yuriuye-
bilen bu reaksiyon, katilma ve dehidrasyon olmak iizere bas-
lica iki asamada meydana gelir. Birinci asamada, karbonil
grubunun protonlandirilmasiyla olusan pozitif karbon mer-
kezine fenilhidrazin tirevinin niikleofilik hiicumu ger-
Geklesir:
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6+ S.A ) - 2
SC=0 +H == EC=8H — T

N 6H1+ NHNHAr o= | N OF
P ' [
i " Z“\NH,NHAF

Ikinci asamada olusan arairiunden hizla bir proton ve su mo-
lekiiliiniin ayrilmasiyla son lrtin olan hidrazon elde edilir:

&)
' . _H -H,0
* /OH hizl, /OH hizli \

£ : Lr—— —— /C= NNHAr
L/ \HNHAr , X NHNHAr

Hernekadar reaksiyon tersinir ise de normal kosullar
altinda denge, kondenzasyonun olusumu yodniinde geligebilir.
Bazi durumlarda kondenzasyonu zorlayabilmek amaciyla olusan
suyun reaksiyon ortamindan wuzaklagtirilmasi gerekir. Kon-
denzasyon genellikle basit aldehid ve ketonlarla kendili-
ginden ve ekzotermik Dbir reaksiyonla olustugu halde sterik
engellemesi olan buyuk molekiillu ketonlarla son derece zor
meydana gelir. Ornegin, asetofenon kendiliginden kondenzas-
yon Urunlerini olusturdugu halde metil grubunun her iki or-
to pozisyonuna girmesi bu reaksiyonlari tamamen O6nler. Bu
genel olay kdkende sterik engelleme nedeniyle ortaya ¢ik-
maktadir.

Bu tur reaksiyonlarda geg¢gis durumunun olustugu hiz ta-
yin basamagli normal olarak zayifga asidik pH araligainda
gozlenir. Dehidrasyon basamagl pH ya da tampona bajli olma-
dan gerceklesebilir. Genel olarak araiirin olusum denge sa-
bitinin hidrazinin yapisi ile Gok az degistigi gorilmistir.
Oysa dehidrasyon dengesinin sabiti, kullanilan hidrazinin
yapisina karsi duyarlidir.. Hidrazinin artan pKa'si ile a-
2aL1r.

Hidrazon baglanmasinin hidrolize karsi olan bu bagil
kararliligindan dolayi hidrazonlar karbonil bilesiklerinin
karakterize edilmesinde kati tirevler olarak son derece
Yaygin kullanilarlar. Bu maksatlar igin en elverisli reak-
tifler fenilhidrazin (Ar= Ph-) ve p-nitrofenilhidrazin
(Ar= NOzCeHa-) dir. Suda ¢b6ziinebilirliginden dolayi daha a-
vantajly olan semikarbazid (Ar= NHaCO-) de ayni zamanda
kullanilmaktadair. 2,4-dinitrofenilhidrazin aldehid ve ke-
tonlarla kolaylikla reaksiyon verdigi halde hidrazinin ken-
disi karbonil bilesiklerinin taninmalari igin tiirev olus-
turma amacina uygun bir reaktif degildir. Bunun nedeni olu-
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san tirevin bir mol daha karbonil bilesigi ile 1,4-substi-
tue-2,3-diazabuta-1,3-dienleri (2) olusturmak ilizere reaksi-
yon verebilmesidir:

R R’\
:>C::C)-+l*éQBlkb " . i/rC:=fQ"hJFb,—‘_—__—‘
2
R R (1)
R R
/c =N-N=C2
R

(2)

R* ve R?2 alifatik gruplar oldugu zaman ara iiriin olan
hidrazon (1) izole edilemez ve (2) bilesigi olusacak sekil-
de disproporsiyonlasma meydana gelir. Bununla birlikte R?
veya R? aril grubu oldugunda elektron g¢ekici substituent
ile (R*= p-NOz2CeHa.) kismen izole edilebilir. Eger karbonil
bilesigindeki R* ve R?* gruplari aril ise, hidrazon (1) elde
edilebilir.Nitekim benzofenonun kondenzasyonunda (R*=R?=Ar)
meydana gelen hidrazon oldukg¢a kararlidir ve buna karsi ge-
len azinin olusma o0lasiligili zayiftar. :

Hidrazon olusumu genellikle aril, a¢il ve simetrik ol-
mayan dialkilhidrazinler ile herhangi bir uyusmazlik olmak-
si1zin meydana gelir. Buna karsilik monoalkilhidrazinler bir
molden daha fazla sayida aldehid ile reaksiyon verebilir-
ler, zira kondenzasyon substitue azot atomunda oldugu kadar
substitue olmayanda da olusur. Ornegin metilhidrazin gibi
monosubstitue bir hidrazinin karbonil bilesikleri ile olan
reaksiyonunun, daha substitue olmus azot atomunun niikleofi-
1ik hiucumu ile yiiruyebilecegi diislinulebilirdi. Bu tir bir
reaksiyon buyuk bir olasilikla gozeltide meydana gelir ama
olusan karbinolimin arailiruni, kararli Urunu vermek iizere
dehidrasyona ugrayamaz:

CHOH,
L CHyN-N=CHAr
4Ar1:FK)CPh

o

~ CH,NHNH, + ArCHO —

LEtOH | CHgN-N=CHAT
?HAr

CH;N-N=CHAr
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Ayni sekilde simetrik olan ya da olmayan disubstitue
hidrazinler bu nedenden dolayi karbinolimini kararli tuta-
cak bir reaktif olmaksizin karbonil bilesikleri ile reaksi-
yon vermezler, bunun yerine araiurin baslangli¢ maddelerine
doniisebilir. Bununla beraber bazi tri- ve tetra-substitue-
hidrazinlerin iki molu formaldehid ile bir katilma iriunud o-
lusturabilir:

‘Me,NNHMe + CHO —— Me,N-NMeC H,NMe-NMe,

En basit karbonil bilesiji olan formaldehidin hidra-
zinlerle olan reaksiyonu oldukga karmasiktir ve birgok hal-
ka kapanmasi reaksiyonlari meydana gelebilir. Ornegin, al-
kilhidrazinlerin formaldehid 1ile olan kondenzasyonundan
formaldehid alkilhidrazonlarin olustugu gosterilmistir. Bu
alkil hidrazonlar bir iyonik mekanizma lzerinden basamaklar
halinde F,4=dia¥Kil=heKXzZahidro—i-2:4,5-tetraazinleri (3)
vermek iUzere asid katalizdrligiunde dimerlesirler. R alkil
grubu dallanmamis oldudu zaman dimerlesme hizlidir ve hid-
razonlar saf halde izole edilemezler. Alkollu bir g¢oézeltide
formaldehidin asirisi kullanildigi zaman N-alkil-N-alkoksi-
metilhidrazonlar (4) ve dimer (5) olusacak sekilde daha 1i-
leri kondenzasyonlar meydana gelir:

e
RNH—N=CH,— AN N
R-N___NH

H, CH.,OH CHOR
N & N N
\CHZN\ CH, CH, CH,

(5) (&)

Eger karbonil substratinda, ya da hidrazin molekulunde
baska bir fonksiyonlu grup yani reaktiv bir kasam var ise
bu, olusan hidrazon iriniine biiyiik 6lgude etki ededbilir. Bu-
nun sonucunda ikinci bir reaksiyon yani halka kapanmasi
meydana gelebilir. Ornegin, etilasetoasetat gibi QX-~dikar-
bonil bilesikleri ile , 1-benzoil-1-fenilhidrazin Qibi etkin
bir diger fonksiyonlu grubu igeren bilesikler normal by
hidrazon olusumundan sonra son derece kolaylikla halka ka-
pPanmasl reaksiyonlarini verebildikleri igin urun nitelidin-
deki hidrazonlar izole edilemezler. Bu tur reaksxyohlirxh
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pirazol sentezlerinde oldukga biyik o6nemi vardir:

|

0
|
MeCCH,COEt + PhNHNH, ——s

Ch2 Me
Me—C{ CO,Et s
N-NHPh N\N)=O
'.
Ph
0 Ph 0 1
I i cO
PhC—NNH,+RCCH,COR _BC = R | 4
N
\\$ Ph

Pi

Eger - karbonil bileglginde Dlirbirine kemsu ikKi karbanil
grubu bulunuyor ise bu, iki mol arilhidrazin ile reaksiyona
girerek osazonlari olusturabilir:

' R =

29 , - \/V\N/ :
R-C=C—R + 2ArNHNH,—— |
R \{?}/h
NHAr

Osozonlar ayni zamanda ®-~hidroksiketonlardan li¢ mol aril-
hidrazin kullanilmak suretiyle de elde edilirler ki bu bi-
lesikler kristalize maddeler olup karbohidratlar igin yay-
gin bir sekilde kullanilan tiirevleri olustururlar:

0
R-C—CHOHR' + 3ArNHNH, -

R /N\T\{Ar
D

!
NILIAF-

+ ArNH+NH3
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Hidrazinler aldehid ve ketonlarla hidrazonlari verebil-
dikleri gibi reaksiyon kosullarina bagli olarak azin ve di-
aziridinleri de olusturabilirler:

, : R. ,NH
R AN /R N /I
,C=NNH, JC=N-N=C O
R R R R NH
hidrazon azin | diaziridin
Karbonil bilesigi, reaksiyon ortaminda bulunan hidrazin

miktarina goére hidrazon ya da azini meydana getirir. Bu bi-
legiklerin olusum kolayligi karbonil bileseninin tabiatina
bagli olarak asagida gdsterildigi diizende ilerler:

Afdehidler > Dialkiflisketonlar > Alkil &Fil ketonlar >
Diaril ketonlar

2.3. OZELLIKLERZI

2.3.1. FIZ1KSEL OZELLIKLERT [4,8,10,11]

Basit alkil-substitue hidrazonlar gogunlukla sividir-
lar. Karbon igerigi az olan yani alkan karakterini daha az
gosteren hidrazonlar suda ¢o6ziinebilirler. Ornegin, -103°C
de eriyen ve 730 mmHg da 72°C de kaynayan formaldehid dime-
tilhidrazon suda ¢o6zunur.

Alifatik hidrazonlarin erime noktalari diigiik oldugu
halde fenilhidrazonlar ve substitue-fenilhidrazonlarin
erime noktalari oldukga ylksektir.

Hidrazon olusumu, meydana gelen ¢ifte bagda - yer alan
azot atomunun bazikligini azaltir. Nitekim daha bazik azot
atomunu igeren ve bu nedenle de oldukcga reaktif bir -NH:
grubu bulunduran hidrazinlerden yapilan hidrazonlar tiire-
tildikleri hidrazinlere oranla dikkati g¢gekecek kadar zayif
bazdirlar. Ornegin, benzofenon hidrazon (pKa=3.85), hidra-
zinin (pKa=8.07) kendisine nazaran ¢ok daha zayif bazdir.

Aril ketonlarin subtituent igermeyen hidrazonlari ve
alkil-substitue hidrazonlari >C=N- ¢cifte baZindaki pi e-
lektron delokalizasyonunun dohme olasiligl nedeniyle olduk-
¢a ilgingtirler.

<



Hidrazonlarin uctaki azot atomu molekulun igerdigi
substituentlerin etkisi altinda kalabilir. Ornegin, p,p'-
dimetoksibenzofenon hidrazon, esas bilesik olan p,p'-dime-
toksibenzofenon'a oranla ¢ok daha kuvvetli bazdir.

Rezonans yapilarindan da gorulecegi uzere aromatik al-
dehid ve ketonlarin hidrazonlarinda elektron-veren gruplar
bulundugu zaman azot atomu uzerinde negatif yuk yodunlasa-
bilir. Bununla iliskili olarak baziklik artacagi igin (7)
numarall yapli tercih edilir:

JRLEETXE IeELigea:
C=N-KH, NN H, NefiR H,
O { | ¢

(8) (7) (8)

Buna karsilik elektron-ceken gruplar hidrazonun bazikligini
esas bilesiginkine oranla daha asagi diusururler. Gergekten
de p-nitrofenilhidrazonlar ve 2.4-dinjitrofenilhidrazonlar
sodyum hidroksit c¢ozeltisinde ¢ozulebilecek kadar asidik-
tirler. Benzaldehid 2,4-dinitrofenilhidrazon ve basit tu-
revlieri icin pKg=11 civarindadir.

:;O=N—N/ hidrazon grubunun giug¢lu bir elektron verici
0ldugu hakkindaki oOneriler spektral oOzellikler ile de doj-
rulanmistir. Nitekim distaki azot atomu uUzerinde alkil ya
da agil gruplarini igeren hidrazonlar da elektron verici
olarak davranirlar. Ornegin, benzaldehid hidrazonun ugtaki
azot atomunda alkil gruplari bulundugu zaman batokromik ve
hiperkromik yer degistirmeler godzlenebilir. Bu etkiler asa-
gida (9) ile gésterilen rezonans yapl ile agiklanabilir:

e:©=é—N=§<R @ é-N—-N\

(9) (10)

Bir dizi benzofenon hidrazonun bazikligi ve ultraviyole
absorbsiyon spektrasi uzerine halka substituentlerinin et-
kisini agiklamak igin yapilan g¢alismalarda (10) ile gdste-

rilen rezonans yapi (9) ile belirtilen rezonans yapi kadar
gegerli olmustur.
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Hidrazonlarin :>C=N— fonksiyonlu grubuna ait gerilim
salinimlaril infrared spektrumlarinda genellikle 1640-1588
cm~—* arasinda gozlenilmistair.

Halkada elektron-veren grup bulunduran hidrazonlar son
derece kararsizdirlar, agik havada hizla oksidasyona ya da
hidrolize ugrayabilirler.. p-Konumunda elektron-¢geken grup
igeren hidrazonlar nem veya havanin etkisi altinda kaldik-
lari zaman yavasga bozunurlar. Ugtaki azotda metil gruplari
bulundugunda bilesigin kararliligi artar.

Alifatik ketonlarin dimetilhidrazonlarinda oldugu gibi,
molekiilde konjugasyon yok ise hidrazon yapisinin kendisi
molekiile renklilik vermez. Fenilhidrazonlar ise konjugasyon
nedeniyle 1sik etkisi altinda kaldiklari zaman renk degis-
tirirler ama 1s131in etkisi ortadan kalkinca tekrar eski
renklerine dbénerler. Marckwald bu " olaya fototropi adinzi
vermistir, bu nedenle bu  tiir bilegikler fototropiktir. Or-
negin, p-n-desiloksibenzalfenilhidrazon etil alkolden kris-
tallendirildiginde renksizdir ama giines 1si13inin etkisi al-
tinda kalinca pembe renkli olur. Ilk renk degisimi son de-
rece hizli, bes dakikadan daha az bir zamanda, meydana ge-
lir. Pembe renkli kristaller karanlikta birakildiklarinda
daha uzun bir siirede yaklasik iki saat civarainda tekrar
renksiz hale doniisiurler.

2.3.2. GEOMETRIK 1IZOMERL1IK [4,6,8,9,12]

Hidrazonlar yapilaraindaki C=N- baglanmasi nedeniyle
geometrik izomerlik goOsterebilirler. Bu durum sadece alde-
hidlerin ve simetrik olmayan ketonlarin hidrazonlarainda
gozlenebilir. Hidrazonlardaki bu baglanma oksimler, semi-
karbazonlar ve substitue azometinlerdeki baglanma tilrune
benzediginden geometrik izomerleri syn- ve anti- olarak ad-
landiraliclar:

/’N}42 /¢QH2

i N

c C
B ol R

syn anti

Bununla beraber hidrazonlarin stereoizomerligi digerle-
rine oranla ¢ok daha az incelenmis olup verilen ornekler
sinirlidair. Fenilhidrazonlarin syn-—anti izemerliklerd 1ilk
defa 1890 yilinda Krause tarafindan gézlenilmistir:

<



COOH

C
SN-NHCgHs
NO,

Krause, ‘yukarida gOsterilen o-nitrofenilglioksilik asidin
fenilhidrazonunun her iki seklini de elde etmistir.

1914 'den sonra Mills ve Bain g¢iklohekzanon-4-karboksi-
lik asid'in fenilhidrazonu izerinde calisarak bu bilegigin

birbirinin ayna gorintusu olan geometrik izomerlerini
bulmuslar ve bu optik i1zomerleri ayirmislardir:

AT

H
\COAr

HOOC”

::N/N

H

) =N  Ar
HOOC’ 2

N
“COAr

1930'lardan sonra yapilan c¢alismalarda benzoilasetikasid
etilesteri'nin 2,4=dinitrofenilhidragenlarinin ve p-metil-
ve p-metoksibenzofenon'larin difenilhirazonlarli ile geomet-
rik izomerlerinin ayrilmasinda basarili sonuglar alinmisgtir:

NO
HCy 2
JC=N hv

N —_—
Hepoctn, ST

syn— NC;

C=N

/
HSCZOOCCHZ anti—-



D O
.. 4 N
NPh, PN

p—-Metilbenzofenon difenilhidrazon izomerleri

Ayrica litaratiirde bir gem-dikloriiriin, yani bir keton
formiiliindeki Kkarbonil grubu yerine aynil karbonda iki Kklor
atomu igeren bilesigin, fenilhidrazin ile verdigi reaksiyo-
nundan fenilhidrazonlarin syn- ve anti-izomerlerinin elde
edilebildigi de belirtilmektedir.

Hidrazonlarin geometrik izomerleri birbirine kolaylikla
déntigsebilirler.Bu donisme C=N- g¢ifte bajini igeren stereo-
izomerlierde, tipki amonyak . ve aminlerde-oldugu gibi, bir
semsiyenin tersine doénmesine benzeyen piramidal ¢evrilme i-
le saglanabilir:

\C/ \é
U 1l
’ N‘\ ,N

/

g5 \‘ fl \

2 ‘Z Zc——vz

ke TSR
Dénme ile olan Cevrilme ile olan
izomerizasyon izomerizasyon

Bu nedenle de ancak 06zel yapidaki bilesikler igin stereo-
lzomerik sekillerin ayrilmalari gbdzlenebilmistir.

2.3.3. TAUTOMERLIK [5b,13-15]

Genel olarak fenilhidrazon izomerleri arasindaki tauto-
merlik hidrazon, azo, ve en-hidrazin sekilleri halinde or-
taya gikabilir: -



RCH;
RC:)C==NNH—© — ;’CHN’-N "

hidrazon azo

RCH= (l:— NHNH
Fg
enhidrazin

Hidrazonlardaki tautomerligin olasiligl lizerine galigmalar
1884 yilinda Zincke ve Bindewald tarafindan baslatilmis ve
1893 yilinda Freer tarafindan sirdiurilmiis olup daha sonraki
yillarda da tautomer yapilarini ve badil kararliliklarinai
saptayabilmek amaciyla ¢gesitli galismalar yapilmistair. 1906
yilinda Baly ve Tuck, fenilhidrazonlarain ¢oézeltide ultravi-
yole i1sin etkisi altinda kendilerine karsi gelen fenilazo-
alkanlara doniistiginu belirtmislerdir. 1930 yillarinain so-
nuna dogru ise tautomer yapilar igerisinde hidrazon tauto-
merinin en kararli sekil oldugu konusunda fikir birligine
variimistir. 1947 yvilinda Grammaticakis, bir -@izi fenilhid-
razonun ultraviyole ve visible spektrumlarindan yararlanmak
suretiyle tautomer yapilarini agiklayabilmek amaciyla ince-
lemeler yapmis ve fenilhidrazonlarin ¢oézeltide, az miktar-
daki azo tautomerleri ile dengede bulundudu sonucuna varil-
migtir. 1957 yilina Kkadar Grammaticakis'in bu Onerisini
destekleyecek herhangi bir girisim yapilmamistir. Bu tarih-
lerde Arbuzov ve Kitayev polarografik bir galisma sonucunda
alifatik ketonlarain fenilhidrazonlarinin kati halde ve taze
hazirlanmis ¢6zeltisi halinde iken en-hidrazin tautomeri;
aldehid ve aromatik ketonlarain fenilhidrazonlarainin ise
hidrazon formunda olduklarini ve bu tautomerligin g¢ozeltide
en-hidrazinden hidrazona, ondan da azo sekline dodniustugunu
aciklamislardir. 1961 de -“O'Connor bir dizi-fenilhidrazon,
metilfenilhidrazon ve benzenazoalkan ile infrared, visible,
ultraviyole ve niikleer manyetik rezonans galismalari yap-
m1s ve alifatik aldehid 1ile ketonlarin fenilhidrazonlari-—
nin hidrazon tautomerleri halinde oldugunu agiklamistar.
O'Connor'a gore notral ¢o6zeltide fenilhidrazonlar haizla fe-
nilazoalkanlara tautomerlesmektedirler:

. 1 1
By, 55 ~
>C=N-NHPh SCH-N=NPh

R R’

fenilhidrazon fenilazoalkan
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Yapilan bu galismada kullanilan gdziciiniin ve zamanin etki-
sinin oldugu ve nétral polar olmayan organik ¢ézeltilerde
yvyeterli konsantrasyonda en-hidrazin tautomerlerine rastla-
nilmadigl agiklanmigtir. Ayrica O'Connor, aseton, ¢iklohek-
zanon ve heptaldehidin metilfenilhidrazonlari ile yapmis
oldugu galismalardan bu bilegiklerin sadece hidrazon tauto-
meri halinde bulundugunu ve diger tautomerleri yani azo ve
en-hidrazin sekillerini igermedigini belirtilmigtir. 1965
yvilinda Bellamy ve Guthrie, polar olmayan ¢éziiclilerde fe-
nilhidrazonlar ve fenilazoalkanlar arasindaki tautomerligi
yeniden incelemisler ve daha 6nceki galismalarin ortaya at-
m1s oldugu disincelere katilmadiklarini ileriye slirmiisler-
dir. Elde ettikleri deneysel ‘sonu¢lardan noétral gbzetilerde
fenilhidrazonlar ve fenilazoakanlarin birbirlerine ddnistim-
leri ile ortaya gikabilecek bir dengenin bulunmadidini ve
bu durumun fenilhidrazonlarin otooksidasyonlarindan kaynak-
landigini agaiklamislar ve asidik, bazik ya da radikalik ko-
sullarda fenilhidrazon izomerlerinin termodinamik olarak
daha kararli oldugunu belirtmislerdir.

Bununla beraber bazi fenilhidrazonlarda hidrazon-azo
tautomerligine molekilde bulunan diger kisimlarin etkisi
nedeniyle rastlanabilmektedir. Ornegin 4-arilazo-l1-naftol,
keto-enol tautomerligini olusturabildigi gibi buna paralel
olarak hidrazon-azo tautomerligini de godstermektedir:

HO N=N© e =N-NH-

Bu denge meta ve para konumlarinda elektron-geken substitu-
entler bulundugunda ya da polar ¢oziciilerde hidrazon yoniine
de kayabilir.

2.4. ELDE EDiLME REAKSIYONLARI [4,6]

2.4.1. ALDEHiD VE KETONLAR ILE SUBSTITUE HiDRAZINLERDEN

Hidrazonlar gogunlukla aldehid ve ketonlarain uygun hid-
razinler ile olan kondenzasyon reaksiyonlarindan elde edi-
lirler: ;
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(H)R\ (H)R\
R’/C=O + H,NNR, R/1C=N—NR2+ H,0

Bu reaksiyonlar genellikle karbonil bilesiginin alkolli ¢6-
zeltide ;. az.. bir..miktar asidin.. katalitik .etkisi  altinda
hidrazin veya tiirevleri ile isitilmasiyla saglanmaktadir.
Fenilhidrazonlarain olusumunda katalizér olarak asetik asi-
din kullanilmasi yeterli oldugu halde daha zayif bir baz o-
lan 2,4-dinitrofenilhidrazin ile bagarili bir hidrazon olu-
sumunun saglanabilmesi ig¢gin daha kuvvetli asid g¢o6zeltileri-
ni, 6érnegin sulfat, fosfat veya kloriir asidi gibi, kullan-
mak gerekebilir. Karbonil bilesiklerinin yapilarainin aydin-
latilmasinda 2,4-dinitrofenilhidrazonlarin 6nemli bir yeri
oldugundan: bu tiir - hidrazinlerin  hazirlanmasi i¢in bircgok
yontem Oonerilmigtir. Ornegin, hidrazon hazirlanmasinda kul-
lanilan bir reaktif olan Brady belirteci 2,4-dinitrofenil-
hidrazinin sulfat asidinde gé6ziilmesiyle meydana getirilmis-
tidr .

Aril-substitue karbonil bilesiklerinin aril-substitue
hidrazonlarai kararli bilesiklerdir, yani aril hidrazonlarin
olusumunda reaksiyonun dengesi uriniin tarafina gelisir. Bu
reaksiyonda olusan suyun uzaklastirilmasi gerekmedigi gibi,
reaksiyon bazen ¢o6ziicui olarak suyun da kullanilabildigi bir
ortamda gergeklesebilir. Buna karsilik alkilhidrazinler or-
nedin ketonlar ile daha az reaksiyon verirler, bu yiizden
alkilhidrazonlarain hazirlanmasinda ya ortamda su bulunmama-
lidir ya da reaksiyonda olusmus olan suyun sik sik uzaklas-
tirilmasi gerekir.

Substituent igermeyen hidrazonlarin dogrudan doJjruya
hazirlanmasi genellikle azin olusumunun ustiinluidu nedeniyle
oldukga zordur. Boyle durumlarda bazen ilk asamada azinin
hazirlanmasi ve daha sonra dengenin hidrazon tarafina kay-
dirilabilmesi igin azinin susuz hidrazinin asirais: ile 1si-
tilmasi daha uygundur:

2R,C=0 + N, ——— R,C=N-N=CR, =

2R,C=N—NH,

2.4.2. GEMINAL HALO-BILESIiKLERI ILE SUBSTITUE HIDRAZINLERDEN

Bir ketondan hidrazon olusumunun zor oldudu durumlarda
keton yerine karsiligl olan gem-dikloreo hilesidini kwullam-
mak daha yararlaidair:

<
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R,CCL,+R,NNH, R,C=N-NR), + R,NNH,.HCL

Bununla beraber sadece benzofenon gibi -hidrojeni igcerme-
yen ketonlar pratik olarak gem-dikloro bilesgigine kolaylik-
la doénistiridlebilirler. Diger taraftan benzotriklorir gibi
bir gem-halo bilesiginin etanollii ortamda fenilhidrazin ile
olan reaksiyonundan da hidrazonlar elde edilmistir:

CeHsCCly + CeHsNHNH, —S8 o CoHNH—N=C HCeHe

2.4.3. JAPP-KLINGEMANN REARKSIYONU ILE

Genel olarak azo grubuna bagli karbonunda hidrojen ige-
ren alifatik azo bilegikleri kararsizdarlar ve izomerik
hidrazonlara tautomerlesirler. Bu 6zellikten yararlanilan
Japp-Klingemann reaksiyonunda aktif metilen grubu igeren
baslangi¢ maddesi 2Z-CHa-2* 'in diazonyum tuzlari ile reak-
siyonundan ©6nce azo bilesigi ve daha sonra da hidrazon o-
lugturulur:

1
J R N,
©
28 %f
Zrialibis Now NAT s T 0 i M WA

Z2 ve 2* gruplari: COOR?*, CHO, COR* gibi.

ornegin:

® Q
CHﬁCHﬁOEt i At N CHﬁ('?HCOEt o
N



2.4.4. INDIRGENME ILE

Hidrazonlar sodyum amalgamin kullanilmasiyla azinlerden
fosfin veya amonyumhidrojensulfiurin kullanilmasiyla da
X -diazoketonlardan elde edilebilirler:

R,C=N—N=CRAYL ¢ o N _NHCHR,

RCHICH=N7_—R£———-RC“ICH=N—N=PR3 .
0 0 °80 EtOH
RCCH=N-NH,
1]
NHHS I

Ayrica karboksilli asid ester imidlerinin fenilhidra-
zinlerle asidik ortamda sodyum amalgamla indirgenmesinden
de aldehid arilhirazonlar elde edilebilir:

Na/Hg | :
I H,SO,
NH.HC!

3,3,3-Trikloro-2-hidroksipropanoik asidin sodyum karbo-
natli ortamda iki mol fenilhidrazin ile reaksiyonundan da
bis-fenilhidrazon olusgturulur:

P402£XJ3‘

CLC CHCOOH + CgHNHNH,8

OH : '
CgHsNH-N=CH C H=N-NHCgHs

2.4.5. ASETILEN TUREVLERI ILE ARILHIDRAZINLERDEN

Asetilendikarboksilli asid metilesterinin eterli g¢ozel-

<
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tide fenilhidrazin ile verdigi ekzotermik bir reaksiyondan

oksosuksinik asid dimetilesterinin fenilhidrazonu 1iyi Dbir
verimle elde edilir:

ether

H,CO0C—C=C— COOCH,+ CgHsN HNH,

N —NH CgHs

Ayni bilegik St-benzilfenilhidrazin 1le - reaksiyvona isokuldu=
gunda hem oksosuksinik asid ﬂlmﬂ*‘l@ terinin benZilifenil-
hidrazonu (11) ve hem de l-benzil-2,3-dikarbometoksiindol

€127 elde eadilirc:

CH,CeHs

COOCH COOCH;,

CiHsh-N- s CHzcooc:H3 |

. COCH.
CHEH, | ‘.

(1) (12)

Diger taraftan l-etinilgiklohekzanol ‘un 2.,4-dinitrofe-
nilhidrazin 1le olan reaksiyonundan l1-asetilcgiklohekzen'in
2,4-dinitrofenilhidrazonu elde edilmis olur:

OH

T CCH

gt N-NH- NO,

NO»
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2.4.6. NAFTOLLER ILE ARILHIDRAZINLERDEN

O~ ve r -Naftoller sodyumhidrojensulfitli cozeltide
fenil- ve N,N-difenilhidrazinler ile reaksiyona sokulduk-
larinda hidrazonlari olustururlar:

OH Tl‘f-*\'HcsHs

NaHS
£ N g, et
O;Ne

SOK S0k

1-Oksatetralin-3,4-disulfonasidin
fenilhidrazonu

OH C
655
. HZN N\/ : NaH 5034}_
OOH CsH's
CoHs
P NG N
| CsHs
Rk,

SO3Nc1

2-Oksatetralin-4-sulfonasidin
difenilhidrazonu

2.5. REARKSIYONLARI [4,5b,8,16,17]

Aril hidrazonlarain kimyasi, bu bilegiklerin tiirevleri-
nin giklokatilma, molekiili¢i halka olusumu ve yer degistir-
me reaksiyonlarinda substrat olarak gorev alabilmesi nede-
niyle son derece Zengindir. Aldehidlerden olusturulan aril
hidrazonlarin. en karakteristik reaksiyonu elektrofilik
substitusyondur. Elektrofilin hidrazon yapisinda hangi ko-
numa gelecegi hususunda pek ¢ok tartismalar olmussa da 1970
lerin ortalarina dogru yapilan calismalar karbonun en uygun

‘
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kisaim oldugunu belirtmistir. Boylece., enaminlere anolog o-
larak dusunulebilen, hidrazonlar 1g¢in karbonun niikleofilli-
81 agisindan en gegerli yapi dipolar yapidir:

| T
Y o wl
—C=N=N{ —— —G—N=N
R s 5
ornegin, asagidaki reaksiyon bir elektrofilik substitusyon

olup azo araiiriiniinin (13) daha kararli hidrazon tautomerine
(14) dOniusumiinii gostermektedir:

H H H

o | 55 | .

Ej—.N—NHAr —sArC—=N= NHAr —— AriC--I\’=NAr
[ :

£ E EHUD |

ArC= N—NHAr .|

é (14)

Dogal olarak arairunlerin omru son derece kisa oldugundan
bu kosular altinda (13)" iln izZole edilmesi mimkiin degildir.
Bununla birlikte, ender olmakla beraber bazi azo bilesikle-
ri ¢iS ve 16 gibi)

G
cl b
. I
RCHBr—N=N NO, Ph—(lI—Nr:N—(/ N—cl

O

H ~1
(15) S8 Cl

elde edilmistair:

2.5.1. HIDROLIZ :

Hidrazonlar analoglari olan iminlere oranla genellikle

‘
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daha zor hidrolize ugrarlar. Basit imin bilesikleri seyrel-
tik asid ve bazlarla sogukta kolaylikla hidroliz olduklari
halde substitue hidrazonlarain biliylk bir cogunlpsu- -bu-kasul-
lar altinda reaksiyon vermez. Bu tir bilesiklerin hidrolizi
ancak uzun siure kaynatma ile saglanabilir. Genel olarak
hidrazonlarain hidrolizi hidrazon olusumti - dle’ ilisiili olan
bir denge olayidir. Yani bir hidrazon ne kadar gliciiikle o-
lusturuluyor ise o0 reaksiyonun geriye donusumi o derece ko-
laylikla meydana gelebilir. Ornegin aromatik aldehidlerin

arilhidrazinler ile vermis oldugu hidrazonlar kararli bile-
siklep. oldugu igin bu hidrazonlaraf-lhydrplizi basgit alkil-
hidrazonlara oranla ¢ok daha zordur. Hidroliz genellikle,
karbonil bilesiklerinin birgok reaksiyonlarinda cldugu gibi
bir katilma ve eliminasyon reaksiyonu uzerinden viirimekte-

dir: H H R—i

)q }*Q R —-— PIL&—L-—@/ '

ArNH-N= \R’—_. ArNH-— N \R’ ArNH—N C\R1i
en

<3F? ‘Arhui-Nfi-C<: & —-ii——h ArNH-— N%4 gi\rﬁ l

—— = |

®

ArNH=NHz+ 0=C{Y

Substitue -hidrazenlarvin hidroliz olavinin gerceklesti-
rilebilmesi i¢in, dengenin geriye donmemesi amaciyla, hid-
roliz sonucunda olusan maddelerden birinin uygun bir kimya-
sal madde tarafindan tutulmasi gerekir. Bu tir reaksiyon-
larda etkin madde olarak piruvik asid veya asetilaseton
kisllantbir. ‘Hidrazonun hidrelizi senucunda = serbest biraki-
lan hidrazin, piruvik asid 1ile kondenzasyona girer ve reak-
siyon ortamindan uzaklastirilir. Asetilaseton ise hidrazin
ile kararli bir halka sistemi olan pirazol tiurevini olustu-
rarak hidrolizin geriye doénmesinl engeller:

) )
CHCOCH,COCH,
R,C=N-NHR + H0 =R ,C0 + H,NNHR =2

2.5.2. KATILMA

Hidrazonlar niukleofillerle :>C=N— ¢gifte baginda kolay-
likla reaksiyon vermezler. Hatta organometalik reaktifle-
rin katilmasy bile yavas olur. Bununla beraber birgok du-
rumlarda bu katilma reaksiyonlari ile hidrazinler ve tiirev-
leri elde edilebilmistir. Ornegin:
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G -
(CH,y),N—N=CH,+ EtMgBr — [(CH,),N—NCH,Z t}—
(CH,),NNHCH,Et

Hidrojen siyaniir de, hidrazonlarin bircoduna katilarak
® -hidrazinonitrilleri olusturur:

CN
R,C-N-NHAr —1CN_p ENHNHAY

Bu reaksiyon izosiyanirlere de genellestirilebilinir, bu
durumda katilmanin hidrazonun konjuge asidi ile izosyaniir
arasinda oldugu dusunulur.

2. 8.,3. KRERBONIL BIEESTIKLERT ILE

Aldehid ve ketonlar hidrazonlarla birgok sekilde reak-
siyon verebilirler. Ornegin substituent igermeyen hidrazon-
lar amino grubunda kolaylikla reaksiyona girerek azinleri
elusturabilirler:

1
R,C=NNH, + R,C=0

R,C=NN=CR,*H,0

Eger bir bilegikte hidrazon karbonuna gére g konumunda bir
karbonil grubu var 1se genellikle molekul 1¢1 bir reaksiyon
sonucdiy -pirazol halkasy olusur:

B C—CH C—REESEREE e
I =
N N C-
| \N/
NHR |
R

o -Ketoaldehidlerin hidrazonlari bir X-hidroksihidrazon
olusturmak iUzere formaldehid ile hizla reaksiyona girerler;
bu ol-ketoaldehidlerin hidrazonlari igin oldukga o6zel bir
kondenzasyondur:

i
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R%—CH=NNHAr+CH£) R~ C C N—NHAr
O O (HiOH

2.5.4. KENETLENME

Aldehidlerin fenilhidrazonlarinin diazonyum tuzu gozel-
tileri ile kenetlenme reaksiyonlarl sonucunda oldukga giizel
renkli formazan bilesikleri elde edilir. Kenetlenme aldehid
karbonu 1ile diazonyum tuzunun 1lk azotu arasinda meydana
gelir:

N-NHAr N-NHAI
R-C —TR‘C
+ :N=NAr

®

\N—NAr

Ayrica aldehid fenilhidrazonlar aril azidlerle baz ka-
talizli bir kenetlenme reaksiyonu sonucunda N-aminoforma-
Zanlaril olustururlar:

RCH-N-NHA? + ArN HI0Eb o ArNH-N=N- fc:r\l—\u—mr

Bununla beraber benzaldehid fenilhidrazon daha farkli dav-
ranir ve reaksiyon sirasinda hidrazonun N-N bafi bélunerek
2,5-disubstitue tetrazol meydana gelir. Bu durum biiyuk Dbir
olasilikla reaksiyon sirasinda meydana gelen N-aminoforma-
zanin daha ileri bir reaksiyona ugramasindan kaynaklanmak-

tagiir:s

ArCH=N—NHAr + ArN, NIOEt _ arNH, + ArC 5=
N N-Ar

Q§lﬂ



30 -

2.5.5. HALKA KAPANMASI

Alifatik ketonlarin arilhidrazonlari cinko klorur ya da
alkollu HCl1l gibi susuz katalizorlerin varliginda asid kata-
1izli bir giklizasyona ugrayarak hemen hemen kantitatif
miktarda heterogiklik bilesikleri olustururlar:

CH,R '
o ZnCl,veya HCl b I'\Q :
;o s T
N\N=N N

Bu reaksiyon genel olarak Fischer Indol Sentezi olarak ad-
landairilmaktadir. Hidrazon azotunda iki grup bulundugu za-
man halka kapanmasi reaksiyonu oldukga kolaylikla meydana
gelir ve boOylece N-substitue indoller olusturulur.

Ayrica A -diketonlarain hidrazonlarinin uygun reraktif-
lerle yapilan halka kapanmasl reaksiyonlari sonucunda ¢ce-
$itli sinnolin tirevleri de elde edilmistir. Ornegin, ben-
zilmonofenilhidrazonun halka kapanmasil reaksiyonundan 3,4-
difenilsinnolin . olusuct:

H N
NG %7580 1,50, O\N
1 : ol
}fCﬁF% F%

G

=t
CoH

2.5.6. ALKILLENDIRILME

Genellikle basit hidrazonlar kolaylikla alkillendirile-
mezler. Bazikliklerinin dusuk olmasi nedeniyle arilhidra-
zonlarin dojrudan dogruya alkillendirilmesi normal kosul-
larda saglanamadigil halde bunlarin anyonlaril alkillendiril-
me reaksiyonlarinda ¢ok daha etkin davranir. Ornedin ben-
zaldehit p-nitrofenilhidrazonun potasyum tuzunun metilendi-
rilmesi1 bu yontemle kolaylikla yapilabilir:

< ®
ArCH=N-N-CgH,NO, oK Sl o ArCH=N-N-CgH,NO,.5
CH,



Dialkilhidrazonlar metil iyodur ile kolaylikla reaksi-
yon verirler ama alkillendirilme daha bazik karakterde olan
tek bagli azot atomunda olur:

O

O] G
R,C=N-NR,]

R.C=N-NRs+CH,]I )
2 4 3
CH, OH
@ ©
R2C0+H2N NR,]
Ha

2 8o desr ROELLENDIRILME

Hidrazonlarin agillendirilmesi, genellikle substitue ol
mamis blr pozisyon var ise basarilabilinir.Schotten-Baumann
kosullari altanda bir 4Gizi asetil’, benzoil ve arensiilfonil
hidrazonlar alkilhidrazonlardan hazirlanmistir:

COR
ArCH=N— NHA! REQL: ArCH=N—rllAr1

Bununla beraber, aseton fenilhidrazonun asetillendirilme-
sinde o0ldugu gibi. bazi durumlarda halka kapanmasi da mey-

dana gelebilir:

Ar

/

A
(CH3),C=N=NHAr 22w (CH),c=N—N{
C-CH,

CHyC=N
L

HC N—Ar
. S g

G
CH,
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2 .5..8.. NITROSAZYON

Substituent ig¢ermeyen hidrazonlarin nitrosazyonu mono-
substituehidsazaniarcinkinden £farkli olarak olusur. Eger re-
aksliyon ortaminda su varsa bu 13lem sonucunda substituent
icermeyen hidrazonlardan aldehid veya keton meydana gelebi-
lirc, Ki. buda karbonil, bilesiklecanin tekrar geriye kazanil-
masinda bir yontem olarak kullanilabilair:

HNO A ,
R,C=N—NH, HZOZ ~R,C=0 + HN,

Monosubstituehidrazonlaf kolaylakla. oldukga kararl:,
N-nitrosohidrazonlaril olustururliar. Bununla beraber .aldehid
fenilhidrazonlar baz varliginda karbon atomunda nitrosazyo-
na ugrayarak formazanlarin oksim . analoglari olan nitrosa-
zofilar: olustururlat:

ArCH=N—NHCH, :Syz%anrCH N—NCH,
NO

N=NAr
RONO |

ArCH=N—NHAr NGOET - ArC=NOH

2.5.9. YUKSELTGENME

Hidrazonlarin yukseltgenmesl azot atomunda substituent
bulunmadigi1 yada en¢gok bir substituent bulundugu zaman ger-
ceklesebilir. Substituent igermeyen hidrazonlarin yiikselt-
genmesl 11le olduk¢a yuksek bir veraimle diazoalkanlar elde
edilebilirler. Bu tur reaksiyonlarda gumus oksid, etkinles-
tirilmis mangan dioksad ve caiva (2) trifluoroasetat giba
viikseltgenlerle 1lyi sonuglar alinmissa da en iyi verim ci-
va. . (2) oksiti-gie saglanmistir:

R2C=N4NH2%9$—,RZC=NZ (+R,C=N—N=CR,)

Monosubstitue hidrazonlar Ggesitll reaktiflerle yiikselt-
generek damerik, oksijen i1geren ya da her ikisini birden
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bulunduran uriinleri olusturabilirler. Aldehidlerin, 6zel-

Yikle ‘Perizaldehidilerin “tenilhidrazonlarinin civa(2) oksid,

iyod, ‘alkil nitritler ve buna  benzer” bilesikler i1le olan

yukseltgenme reaksiyonlarindan dimerik maddeler olusturulur.
ornegin, benzaldehid fenilhidrazonun baslangigtaki oksidas-
yon® urunu' erime moktasi 180 "1le "186°C "arasinda degjisen
parlak sarl renkli bir maddecdir. Hernekadar bu bilesik uzun
Dir sure tetrazan tirevi olarak diusunilnigsesde .  bugtin bir
bis-azo bilesigi1 olarak tanimlanmaktadir:

(0]

ArCH=N—NHAr >
. yHAr
Ar(%H——N:NAr = Arll\l—N=CHAr 2 Ar(lZ=N
4r CH—=N=NAr ArC=N—NHAr ArC=tTl
: NHAr
(bis-azo) (hidrazidin)  gnti-benziiosazon

Bu bilegigin-yanl sira ayrica erime noktasi 203°C olan hid-
razidin yapisindaki bir izomeri ve erime noktasi 204°C olan
anti“benzilosaZon *~ elde edilmektecdiy, Blg— a0 Dilesxgl “bBir
baz ile muamele edilerek anti-benzilosazona kolaylikla tau-
tomerlestirilir * ve butun bu bilesiklerin hepsi daha ileri
bir oksidasyona ugratilabilirler.

Oksijen saglayan yiukseltgenler, hidrazon yapisinin kar-
bon atomuna ya da azot atomuna htucum edebilirler. Aldehid-
lerin arilhidrazonlari hidroperoksidleri olugsturmak LtLizere
hava oksijeni ile kolaylikla reaksiyona girebilirler, oysa
keton fenilhidrazonlar bdyle bir reaksiyondan etkilenmezler.
Bununla beraber, tartarik asidin varliginda, benzaldehid
fenilhidrazon buyuk bir olasilikla hidroperoksidin degisim
irlini olan N*-fenilbenzhidrazidli meydana getirir:

RCH=N—NHAr—22_RC=N—NHAr veya RCH-N=NAr
I ]
OOH OOH

tartarik asid ?R-%—NH NHAr

Perok=si asidler benzaldehidin monosubstitue hidrazonla-
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rin: erime noktasi oldukga yiuksek clan oksidlere doniistii-
rdr ki bunlarin yapisil uzun siure azoksi bilesikleri olarak
dusunulmus ama dimerik karakterleri nedeniyle aydinlatila-
mamistir. Bugun bu bilegikler, mezo ve rasemik vyapilardaki
1,2-bis-azoksi etan olarak tanimlanmaktadirlar:

Ar
e ©
ArCH=N—NHAr AcOOH ,—Ar(%H—N=N—O

@
ArCH—r\:=r,~1—c5a
Ar

2:5:10, - INDIRGENME

Substituent igermeyen hidrazonlar alkali hidroksidler
ya da alkoksidler gibi gug¢lu bazlarla molekiilden azotun ay-
rilmasiyla kendilerine karsi gelen hidrokarbonlara indirge-
nirler. Wolff-Kishner indirgenmesi adi verilen bu reaksi-
yonda genellikle reaksiyon ortaminda aldehid ya da ketonun
hidrazonu olusturulup 1zole edilmeden hidrokarbona donustu-
rulur. Reaksiyon kapali bir tiip i¢inde, ya kati sodyum hid-
roksid ile platin veya potasyum hidroksidin alkoldeki ¢6-
zeltisi kulilanilarak.gergeklestirillir:

R,C=N—NH, 15}2—02:0*' R,CHy+ N,

N-Alkilhidrazonlar kendilerine karsi gelen alkil hidrokar-
bonlari vermek uUzere Wolff-Kishner reaksiyonu verirler ama

verim oldukga dusuktur:

NaOH+Pt
ArCH=NNHEt —————+ArCHEt + N,

Dialkilhidrazonlarin oldukga eylemsiz olmalarina karsin
bazi dinitrofenilhidrazonlar molekiulden dinitrofenolun u-
zZaklastirilmasiyla bu tir bir indirgenme reaksiyonunu olus-
turabilirler. Aldehid arilhidrazonlar Wolff-Kishner reaksi-
yonu vernezler . gUuelil- -baziar ile amidinlere gevrilirler:

AR, ArC=NAr
ksilen tll

3

ArCH=N—NHAr
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& -Kuaterner hidrazonlar alkoksidler 1ile muamele edil-
diklerinde N-N baginda indirgen bir bolunmeye ugrayabilir-
ler. Nitekim alehidlerin kuaterner hidrazonyum tuzlarindan
bu yontemle nitriller iyi bir verimle olusturulabilirler:

© NaOCH
RCH=N—N(CH,); C“ S RON + (CH) N
3

Hidrazonlarin indirgenmesi ya ara iurin hidrazin basama-
Finda durdurulabilir ya da N-N baginin bolunmesiyle amin-
lere kadar yiiridtilebilir. Oda /sicakfliginda ya da yakin si-
cakliklarda ve ¢gok asiri olmayan basinglarda platin, platin
oksid veya palladyum ile yapilan katalitik hidrojenasyon
sonucunda hidrojen sadece ¢ifte baga katilir ve hidrazinle-
ri oiugturyr. Bu tip bir indirgenme agilhidrazenlatain kar-
bonil gruplarinil etkilemez:

(C H3)2C=NNHCOAr JM"’ (CH3)2CHNHNHCOAI'

Sodyum amalgam ve lityum aluminyum hidrir gibi indir-
genler de hidrazonlari hidrazinlere indirgerler. Disubsti-
tuehidrazinlerin ' indirgenmesi 1se en 1yi sekilde sodyum
borohidriur ile saglanmaktadir.

2.5.11. DISPROPORSIYONLASMA

Substituent igermeyen hidrazonlar genellikle hafifge a-
sidik ortamda kendilerine karsi gelen azin ve hidrazinlere
disproporsiyonlasgirlar. Tersinir olan_ bu reaksiyon susuz
hidrazinin asirisinin varliginda geriye donebilir. Dispro-
porsiyonlasma, bazikligi fazla olan hidrazonlarla daha hiz-
11 ve bu nedenle oOzellikle alifatik hidrazonlarla daha ko-

layadirs

2R,C=NNH, ===R,C=N-N=CR,+NH,NH,
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MATERYAL VE YONTEM

Madenin Ada

Amonyak

Aseton

Benzen

Brom

Demir tozu
2,5-Dikloronitrobenzen
m-Dinitrobenzen
Elementel kukurt
Dietileter

ELTl: @ikol

Etil asetat
n-Hekzan

Hidrazin hidrat
Hidroklorik asid
Kalsiyum klorur
Kalsiyum oksid
Karbon disulfir
Karbontetraklorur
Kloroform
m-Ksilen

Metalik selenyum
Metil alkol
Metilen klorur
Metilhidrazin
4-Metilkinolin
8-Metilkinolin
Nitrat asidi
Nitrobenzen
Petrol eteri (40-60)
Pixdt

Potasyum nitrat
Sodyum bisulfit
Sodyum disulfit
Sodyum hidroksid
Sodyum kloriur
Sodyum nitrit
Sodyum silfir.9 hidrat
Sulfat asidi
Toluen

KULLANILAN KIMYASAL MADDELER

Firma Adi

Merck
Merck
Merck
Merck
Riedel
Merck
Merck
Merck
Merck
Riedel
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Riedel
Merck
Merck
Merck
Merck
Fluka
Merck
Merck
Fluka
Fluka
Fluka
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck
Merck

Kat.No

5422
13
1782
1945
12310
818560
3114
7983
926
24103
864
4368
804608
314
2387
12044
2291
2221
2431
822337
84892
6011
6049
67540
61810
66200
443
806770
909
12365
5061
806356
6357
6462
6400
6544
6636
713
8323



3.2. KULLANILAN CiHAZ VE YARDIMCI GERECLER

urinlerin kristallendirilme islemi sirasinda c¢ozlclile-
rin geri kazanilmasi Biuchi R110 doner buharlastirici(Rotary
Evaporator) da yapildxi.

Izole edilen saf maddelerin erime noktalarai
Flectrothermal marka IA9100 model dijital erime noktasi ci-
hazinda agik kapiler tiiplerle tayin edildi.

Ince tabaka kromatografisinde (TLC) "Eastman Kodak
Chromagram, 13181" ve "Fluka, 60778" fluoresans indikatorlii
silika jel :tabakalar ve Desaga - Min‘' UVIS model, ‘50 Hz ‘UVP
(Ultraviyole Lamba) kullanildi.

Kristal fotograflari M.G.0lympus marka mikroskop kulla-
nilarak gekildi.

tiriinlerin ve baslangi¢ maddelerinin infrared spektrum-
lara (IR) d8lcgume gereken saflikta potasyum bromiir.ile tab-
Jet yapilarak PHILIPS PU9714 IR spektrofotometresinde a-
fanda:.

Niukleer Manyetik Rezonans (NMR) spektrumlari, reaktif-
ler. igin - tetrametilsilan (TMS)  standardia ile - kloroform-D
icinde "Bruker AC-200MHZzZ FT-NMR" ve "Varian T-60MHz" spekt-
rofotometrelerinde; yeni bilesikler igin TMS standardi '‘kul-
lanalarak kloroform-D ile "Bruker AM-500MHz FT-NMR" ve di-
metilsulfoksid-De ile Varian 200MHz-Gemini Spektrofotomet-
releringe cekilal.

Kiitle spektrumlar:r (MS) "Varian MAT 112 Spectrometer”
ile elde edildi.

Izole edilen yeni bilesiklerin, substratlarin ve reak-
tiflerin IR spektrumlari Yildiz Universitesi Fen-Edebiyat
Fakiiltesli Enstriimantal Laboratuarinda; NMR spektrumlari re-
aktifler igin TUBITAK Temel Bilimler Arastirma Enstitiisi,
Enstriimantal Arastirma Laboratuarlari-GEBZE ve Atatiirk Uni-
versitesi Arastirma Laboratuari-ERZURUM'da, yeni bilesikler
igin Graz Universitesi-AVUSTURYAR ve. Karagi Universitesi
PAKISTAN'da alaindi. Substratlarin NMR spektrumlari ise
VARIAN katalogundan saglandi.

Yeni bilesiklerin MS analizleri Karagi Universitesi
PAKISTAN'da, elementel analizleri 1ise Graz Universitesi
AVUSTURYA'da yapilda.
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3.3. SUBSTRATLARIN ELDE EDILMESINDE KULLANILAN SELENYUM
DIOKSIDIN OZELLIKLERI

Selenyum dioksid kapali bir tiipte 317°C de eriyen ve
1 atm.de 340°-350°C de siiblime olan renksiz kristaller ha-
linde bir maddedir. Suda H2SeOa olusturarak kolaylikla ¢o-
ziinUr. Selent6z asidi, sulfurdéz asid (H2SOs) den daha zayif
bir asiddir. Selenyum dioksid yaklasik 1000°C de bozunur.
Sulfat asidi ve oleumda zayif bir baz gibi davranair. Erimis
antimontribromirde, selenyum oksikloriirde ve benzende ¢ozii-
nur. Bircok organik . edziiciideki gbzlnilirtiigii sinirlidir [181]:

Metil alkol %.10 118°2C
Et1il atkol e | 14°C
Aseton % 4 92
Asetik asid A | 139
Asetik anhidrid hafifge 122.9C

Selenyum dioksid ve selentz asidi ticari olarak sagla-
nabildigi gibi, selenyum dioksidin laboratuarda sentezi ve
gaflagtirilimasi.icin uygun yontemler de '~ vardar. Bircok ok-
sidasyon reaksiyonunda taze hazirlanmlis veya yeniden subli-
me edilmis selenyum dioksidin kullanildigi-6zellikle belir-
tilmektedir. Ciinkii taze hazirlanmis ve bekletilmis selenyum
dioksidin birbirinden farklili sonuglar verdigi goriulmiigtiir
L1881

3.4. SELENYUMDIOKSIDIN HAZIRLANMASI [20]

Selenyum dioksidin hazirlanma yodntemleri, metalik se-
lenyumun nitrat asidi ile yiikseltgenmesi veya okijen ve a-
zot dioksidli ortamda yakilmasidir. Saflastirilmasi: 1ise
kristallendirme veya sublimlestirme yontemleriyle olabilir.
Sublimlestirme daha fazla tercih edilir.

Selenyum dioksid ve selend6z asidi oldukg¢a pahalil madde-
ler olduklarindan, metalik selenyumu geri kazanmak o6nemli-
dir. Geri kazanilan metalik selenyum toz haline getirilip
uygun ¢ozilciilerle yikanarak organik safsizliklardan kurta-
rildiktan sonra kurutulur. Bf6ylece yeniden kullanilir hale
getirilir.

20 g (14.1 mL) derisik nitrat asidi bir porselen kapsiil
iginde amyant lizerinde bek aleviyle g¢geker ocakta isitir ve
10 ‘g metalik selenyum 1-2 g lik kisimlar halinde katilar.
Olusan ¢oOzelti, selendz asidinin suyu tamamiyle ugurulana
kadar 200°C'yi asmayacak sekilde isatilir. Ham iiriin siblim-
lestirme yéntemiyle saflastirilar.



Sl o L e 1o

e T i

o oot

TYPTIAT

iy By

R A o e R S

AT
T

TTPTETS

TR

- 44 = '

4. DENEYSEL QALISMA VE BULGULAR

4.1. GENEL BILGI

: Arastarmé genel olarak 1ki kisimdan meydana gelmistir.
Birinci kisim inceleme ve uygulama niteliginde olup bu bo-
lﬁmde benzen gekirdegindeki mobil gruplarin direkt substi-
tﬁsyonundéﬁ- yérarlanarak basamaklarihalinde ilerleyen dizi
reaksiyonlar sonucunda nitro-/ve halo-substitue fenilhidra-
zinler elde edilmistir. Ayrica substrat olarak'&nllanllnﬁsl
pignlanan kinolin—4-karboksaldehid. ve kinolin-8-karboksal-

dehid, metil-substitue kinoiin;erdenraelenyum dioksid oksi-

dasyonu ile hazirlanmistir. e -T2

callsmnnzzzn tkinci kxlm; Otl)lnll nlup bzellikle nog

'y;llarda AIDS virhsune karsl ve antl—xanser reaktl&; eta:an

denenmekte olan doymamls karakterdekz konjuge 31stem sxni—
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4.2. SUBSTRATLARIN HAZIRLANMASI VE OZELLIKLERTI

Asagida bhelirtilen yontemler uygulanarak 4-metilkino-
linden ve 8-metilkinolinden aldehidlerinin elde edilmesinde
kullanilacak olan selenyum dioksid, sayfa 43 'de belirtildi-
gi sekilde hazirlandi. Bu heterohalkali bilesiklerin icer-
digi metil gruplarinin iyi bhir verimle aldehide yiikseltge-
nebirlmesi amaciyla her seferinde taze hazirlanmlis selenyum
dioksid kullanildi. Buna gore:

4.2.Yr. Kinolin—-4-karboksaldehid (A) [21]:

4-Metilkinolinin ‘m-ksilendeki ¢ozeltisine selenyum di-
oksid katildiktan sonra kardsim geri sofutucu altinda 130-
135*C de bir saat kaynatildi. Sicakken siiziilerek metalik
selenyumdan kurtarilan karisima su buhari destilasyonu uy-
gulandiginda m-ksileni takiben iiriin,. hidrati halinde elde
edildi. Renksiz 19nemsl kristaller, e.n. 84-85°C

Cozunurlugu:

Karbontetrakloriir: Cdzunur Metil alkel ' Cazuniir
Benzen  COZHERUY Agetik asid " QoGziintir
Metilen klorir : QCozZunur Petrol eteri: Sicakta c0z.
Karbon disiUlfiir : Coziinir n-Hekzan : Sxcakta ¢O6zZ.
Kloroform »O0giintie Toluen SR CaREs ¢CO%.
Dietil eter : Cozuniir Eti) alkel - Sagakta ¢oz.
Etil asetat : @oziiniir Su : -Sicakta cOZ.
Aseton : CazZianiin

Sekil 1. Kinolin-4-karboksaldehid hidratin kristal fotogjrafi
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4.2.2. Kinolin-4-karboksaldehid'in Spektroskopik Analiz Ve-

rileri
IR (gggagxum bromiir): 3100-3000 (aromatik =C-H geri-

1imi), 2860 ve 2760 (aldehid C-H gerilimi), 1680 (aldehid
konjuge C=0 gerilimi), 1580 ve 1497 (C=C ve C=N gerilimi),

1210 ve 1035 (diizlem igi C-H bozunma bandi), 845 ve 750
(diizlem disi C-H bozunma bandi) cm~™?*.

‘H NMR: & 7.40-9.15 (m, aromatik, 6H), 11.20 (s, CHO,
1H) [221.

UV _(kloroform): Aemsx 249.8, 3302 nm

Jo b
§ ey
3.9

1
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4.2. 3. Kineolin-8~karbeksaldehid (B) [23]

8§-Metilkinolin ve selenyum dioksid karisimi yiukseltgeme
borusu takilmig bir sistemde kuru kuruya 145-150°C ye kadar
1limli bir sekilde isaitildi. Daha sonra olusan aldehidin
yukseltgenmemesli igin, reaksiyon karisimi 20 dakika igeri-
sinde 220°C ye kadar isitildi ve sogutulduktan sonra alde-
hid, reaksiyon ortamindan eterle ¢ekilip sudan kristallen-
dirildi. Agik sari kristaller, e.n. 93-94°C (% 70).

¢o6zuUnurlugu:

Karbontetraklorur: QCozunur Metil alkol : Cozunur
Benzen - Cozunur Agsetik asid : Cozunur
Metilen klorur s - LOZunur Petrol eteri: Sicakta ¢oz.
Karbon disulfur T © 0 j-aEianky 5 n-Hekzan roolcakta coOZ.
Kloroform ;- CHzUnUr Toluen soSICAakELa TORX .
Dietil eter o Cozuniir Etil -alkol e akta cOZ.
Etil asetat : @ozunur Su c SrlCakta 62
Aseton Cozunur

A

Sekil 5. Kinolin-8-karboksaldehidin kristal fotojrafa



e o

4.2.4. Kinolin- B-katbnklaldehld in Spekttoskopxk Analiz Ve-
rileri

tasyum bromur): 3120-2980 (aromatik =C-H geri-
limi), 2660 cg@ﬂ;hxn C-H gerilimi), 1670 (aldehid konjuge
C=0 gerlllmii,ﬁmiiés ve 1500 (C=C ve C=N gerilimi), 1240
ve 1130 (duzlem igi C-H bozunma bandi), 830 ve 790 (duzlem
disi C-H bozunma bandi) cm—*.

H_ﬂﬁﬂ,iggg;gg;gl_- é‘ ZLoase0ngniim TS aromatik, 6H),

11.43 (8, CHOL TR .
UV _(kK10oroform): Ama=x ‘242;§;ff2§6.6 nm.
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4.3. REAKTIFLERIN HAZIRLANMASI VE OZELLIKLERT

4.3.17 5=Kloro=a2snrtrofenilhidrazin*in*Hazarianmasi*

m=N¥troanilin [24-D]:

Karistirilmakta olan ve kaynayincaya kadar 1satilan
m-dinitrohenzen ve su karisimina sodyum polisulfiirin sudaki
cozeltisi 30-40 dakika icinde katildi Karisim, yaklasik bir
saat daha kaynatildi ve bir sure sofjumasil igin bhekletildik-
ten sonra “i1cine huz-ilave el fdi. FOlvgan coikelti aguzulup
soguk su 1le yikandyr ve seyreltik hidroklorik asid ile kisa
bir siire kaynatilarak kikiirtden ve reaksiyona girmemis olan
m=dinitrobenzenden kurtaralgs . Sicak : suzpntiye derigik a-
nonyak cozeltisinin @ asirisinin  katiimasiyla goktiurilen
m-nitroanilin sudan kristallenme sonucu sarimsi-kahverenkli
ignemsi kristalier halinde elde edildi, e.n. 114°C (% 42).

m-Kloronitrobenzen (24-cl:

m-Nitroanilinden hazirlanan diazonyum  -tuzu c¢ozeltisi,
bakir” (17 ktartr -cozeltisime: 25=30=C" de 1lave edilagl. Kari~
Simrazot"buh8rilaryl “¢ikincaya'kadar ' bHir sire geri-sogutiicu
altinga® aisitildiktan sonra su bubari destilasyonu uygula=
nyidiginda-ele’gegen-m-kloronitrobenzen etil alkoelden kris-
TasaeuRsrTldl L VA savt i krisEaller sein. - 44=48°C (% 4294

3,.4-Dinjitroklorobenzen 251«

m-Kloronitrobhenzen, dumanli nitrat asidil ve derisik
sulfat . @881  KEPF13IHMIVGRE] sogutiucy altainda - 130=140°C de
yaklasik iki saat kaynatildiktan sonra karisim sogduk-suya
dokiilerek g¢oktiiridlen iirin-etil -Salkoladen kristallendirildi-.
Renksiz kristalier; e n: 38-3928°%%-54)

IR (potasyum bromiir): 3t20-3000- (aromatik =C-H geri-
T3 e 1520 (NO>, asimetrik N=O salinimi1 ve C=C halka ge-
e 3 5 15 8 B 1330 (NO2, simetrik N=O -salinimi)l, 1150 ve 1095
(diizlem H¢) C©=H Dbozunma "bandi i 885 ve 825 (1 ,2.4-trisubhs=
titue halka, diizlem diasi - C-H -ej3ilim -salininlagl).; 730
(C-0C1 gerilips i cm '

5-Kloro-2-nitrofenilhidrazin (1) [26-c]l:

Cl

NHNH,

NO,



Hidrazin hidratin alkoldeki gozeltisi, 3,4-dinitroklo-
robenzenin alkoldeki gézeltisine kat;ldxgznda olusan koyu
kirmizi renkteki gozelti su banyosu uzerinde kaynayincaya
kadar 1sitildi.Sofutulmaya birakilan karisimdan olusan koyu
portakal renkli ignemsi S-kloro-2-nitrofenilhidrazin etil
alkolden takrtr kristallendit1161 e.n. 160-161°C (% 93).

COzUnurlugn;-
Toluen : Qozunur Aseton : Qozunur
Benzen : Qozunur Asetik asid : QCozunur
Metilen klorur: Qozunur Karbontetraklorur: Sicakta ¢o6z.
Kloroform : Qozunur Etil alkol : : Sicakta ¢o6z.
Dietil eter : Qozunur Metil alkol : Sicakta ¢oz.
Etil asetat . Qoézunur

/
4.3.2. 5-Kloro-2-nitrofenilhidrazin’'in Spektros*opik Ana-
liz Verileri

ir f~3330 (asimetrik N-H gerilimi’,

3310 (simetrik N-H gerilimi), 3110 -3000 (aromatik =C-H ge-
rilimi), 1620-1590 (primer N-H egilim bandi), 1550 (C=C
halka gerillﬂi), 1465 (NOz, asimetrik N=O salxu;n bandi),
1390 (NOz, simetrik N=0 salinim bandi), 1305 (aromatik amin
C-N gerilimi), 1195 (N-H makaslama), 1150 ve 1055 (diizlem
igi C-H bozunma bandi), 900 ve 865 (1,2,4 -trisubstitue hal-
 ka, diizlem disi C-H )egi.‘ixn salinimlari), 790 (N-H dizlem
dxsx bozunna hand;) A 74o,¢c~c1 ger;liui) [ ,@g%'

Wl
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4.3.3. 5-Bromo-2-nitrofenilhidrazin'in Hazirlanmasi:

m-Bromonitrobenzen [24-al:

Kaynakta Dbelirtilen uygun deney duzenegindeki balonda
~bulunan taze destillenmis nitrobenzene 135-145°C de belir-
li araliklarla demir tozu ve brom ilave edildi. Reaksiyonun
sonunda olusgan koyu kirmizimsi kahve renkli g¢ozelti, sod-
yummetabisulfit (bromun asirisini wuzaklagtirmak ig¢in) ige-
ren suya dokuldu. Meydana gelen g¢ozeltiye su buhari desti-
lasyonu uygulanildiginda reaksiyona girmemis nitrobenzeni
takiben agik sari renkte m-bromonitrobenzen kristalleri el-
B enslal. eon - S1=5220 (X% 13X

3,4-Dinitrobromobenzen:

3,4-Dinitroklorobenzen'in elde edilmesinde uygulanilan
ikinci kez nitrolama islemine gdre hazirlanildi. Etil al-
kolden kristallendirilme sonucu renksiz kristaller elde e-
Gilldds S:lri 59-60PC- A% 59

IR (potasyum bromiir): 3100-2980 (aromatik =C-H geri-

2imi) 1570 (C=C halka gerilimi), 1510 (NO;, asimetrik N=0O
salinim bandi), 1335 (NOa, simetrik . N=0 -salinim bandi),
1145 ve 1086 (diizlem ici- €=H -~ DbbZxinma bandai), 870 ve 830

(1,2,4-trisubstitue halka,  Qlizlem @is:i C-H e3ilim salinim-
lary), - 735 CUO-Br gerilimiiem~>

5~-Bromo-2-nitrofenilhidrazin (2) [26=-c]:

Br

NHNH>

NO,

3,4-Dinitrobromobenzen’'in alkoldeki g¢ozeltisine, hidra-
zin hidratin alkoldeki cozeltisi katilda. Hemen koyu kirmi-
z1 renkte olan karisim su banyosu uzerinde kaynayaincaya ka-
dar isitilda. Sogutuldugunda olusan koyu portakal renkteki
5-bromo-2-nitrofenilhidrazin etil alkolden kristallendiril-
di, e.n. 160-161"C (% 85).

Cozunurlugu:
Toluen : CHzunkr Aseton 3 GoZzuntr
Benzen : S8zunur Asetik asid + LDozinur
Metilen klorur: Qdzunur Karbontetrakloriir: Sicakta ¢o6Zz.
Kloroform : Qoziinur Etil-alkol s Sacakta €02
Dietil eter : QoziinUdr Metil alkol o Sicakta COZ.

Etil asetat : Qozunur

‘
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4.3.4. S-Bromo-2-nitrofenilhidrazin'in Spektroskopik Ana-

: asyum bromi : 3320 (asimetrik N-H gerilimi),
3305 (snmetrih N-H getilimi) 3100-3000 (aromatik =C-H ge-
rilimi), 1615-1585 (primer N-H egilim bandi), 1540 (C=C
halka gerilimi), 1460 (NOa, N=O asimetrik salinim bandi),
1390 (NOa, N=0O simetrik salinim bandi), 1300 (aromatik amin
C-N gerilimi), 1190 (N-H makaslama), 1150 ve 1050 (diizlem
i¢i C-H bozunma bandi), 880 ve 860 (1,2,4-trisubstitue hal-

"ka, diuzlem disi C-H egilim salinimlari), 790 (N-H diizlem

disi bozunma bandi), 735 (C-Br qerilini) cm“ &

- - o

& i

‘MMM:M él 3. 45!(8. NHa. ?ﬁ); 6.57-7.93
(m, aromatik, 3H), 8.76 (a, s 13; ER

Deuter 1un_.-;m3~l;*&: ‘

D20 ile de-
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- 4.3.5. N-Metil-N-4-kloro-2-nitrofenilhidrazin'in Hazirlan-
masl:

2,5-Dikloronitrobenzen: (Merck 818560)

IR (potasyum bromiir): 3120-2880 (aromatik =C-H geri-
1imi), 1510 ve 1440 (C=C halka gerilimi ve NO., asimetrik
N=0 salinimi), 1335 (NOz, simetrik N=O salinimi), 1090 ve
1040 (diizlem igi C-H bozunma bandi), 875 ve 820 (1,2,4-tri-
substitue diizlem disi, halka C-H e3ilim salinimlari), 755
(C=01 gerilimid-cm >

N-Metil-N-4-kloro-2-nitrofenilhidrazin (3) [26-al:

s
Cl hl"rqHz
NO,
Kaynakta belirtilen yontemden farkli olarak yapilan ga-
lismada, 2,5-dikloronitrobenzen ve metilhidrazinin susuz

etil alkoldeki gozeltileri 2.5 x 55 cm O0lgulerindeki kalin
camdan 6zel olarak yaptirilmis musluklu bir tidbe konuldu.
Tubiin havasi vakumla alindiktan sonra sisteme azot gazi goén
derilerek silifli musluk kapatildi. Boéylece olusturulan i-
nert atmosferdeki karisim, bir yad banyosunda 95°C de 12-15
saat kaynatildi. SoZjutulan g¢gozeltinin bir miktari uguruldu-
gunda elde edilen ham urun etil alkolden kristallendirildi.
Parlak portakal rengi kristaller, e.n. 90-91°C (% 60).

CozuUnuUrlugu:
Toluen s Cidztiniie Etil asetat : Cozldr
Benzen sCIGZunue Aseton . G6ziinr
Metilen klorir : Cozunur n-Hekzan ¢ Srcakta coz.
Karbon disulfur: CoOzunue Karbontetraklorur: Sicakta ¢6z.
Kloroform ¥ CHruanur EtiY alkol i--Areaksa -caz.
Dietil eter s - COHZUNDDY

4.3.6. N-Metil-N-4-kloro-2-nitrofenilhidrazin'in Spektrosko-
pik Analiz Verileri

IR (potasyum bromiir): 3330 (NHa, N-H gerilimi),
3150-3000 (aromatik =C-H gerilimi), 2990-2850 (N-CHs, C-H

gerilimi), 1615 (NHa, N-H egilimi), 1515 ve 1480 (C=C
halka gerilimi ve NOz, asimetrik N=0 salinimi), 1360 (NOj,
gimetrik N=0O salinaimi), 1265 (C=N halka gerilimi), 1180
(N-CHs, C-N gerilimi), F110 we 1020 Cdiizlem +digi C-H bozun-
ma bandi), 875 ve 820 (1,2,4-trisubstitue halka, dizlem
disi C-H egilim salinimlari), 770 (C-Cl gerilimi) cm™*.

*H NMR (kloroform-D): § 3.13 (s, N-CHs, 3H), 3.88

(s, NHa, 2H), 6.88-7.58 (m, aromatik, 3H).
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4.3.7. N-Metil-N-4-bromo-2-nitrofenilhidrazin'in Hazirlan-
masi

= §E271:

Benzenin, demir rendesinin katalitik etkisi altainda
bromlandirilmasiyla elde edilen bromobenzen tekrar ayni ko-
sullarda bromlandirildi. Su buhari destilasyonu ile elde e-
dilen urun etil alkolden kristallendirildi. Renksiz pul ha-
iinde Kkristallef, e.n. 88=89°C7¢(X°23).

2.5-Dibromonitrobenzen [28]:

p-Dibromobenzene derigik nitrat ve sulfat asidi katila-
rak karisim su banyosu lzerinde yaklasik iki saat i1sitaild:r.
Soguk su igerisine dokuldugiinde ¢oken uriin etil alkolden
kristallendirildi. Agik sari tiyiimsi kristaller, e.n. e B
(% 48).

IR (eritilmis): 3200~-3000Q0 (aromatik =0-H gerilimi),
1500 ve 1430 (C=C halka gerilimi ve NO3, asimetrik N=0 sa-

linimi), 1330 (NOz, simetrik N=0 salinimi), 1085 ve 1035
tdiizlem igi C-H Dbozunma bandi), 875 ve 815 (diizlem disa
1l e 4~trisubstitue -halka, =R agrkinm o galinimlari) . g7 . 1

f{C-Bf gerilimi) cm™*? 1291

N-metil-N-4-bromo-2-nitrofenilhidrazin (4) [26-Dbl:
T
Br N —NH»

NO»

Kaynakta belirtilen ybtntemden farkli olarak yapilan ga-
ligma igin N-metil-N-4-klero—2-nitrofenilhidrazinin hazir-
lanilmasindaki islem uygulanildi. Inert atmosferde olustu-
rulan bu reakiyon karisgimi deristirildiginde goken ham urin,
etil alkolden kristallendirildi. Portakal rengi kristaller,
e. a3 NaNEE R -60) .

CozuUnurlugu:
Toluen 2 Cozanlir Etil asetat 3+ COZHAUE
Benzen v O Zinr Aseton OB ZUNUE
Metilen klorur : @Qézunur n-Hekzan - Srcakta -¢gbe.
Karbon disulfur: Q6zunur Karbontetrakloriir: Sicakta ¢o6z.
Kloroform : OHgupur Ertil alkol : Bixpakta QO%.

Dietil eter 2 - OoEuniic
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4.3.8. N-Metiléﬂ 'Q;gpa-z-nitrofenzlhxdraz;n in Spektros-
Pik LMHE, vﬁwuri

Baim - bromiir): 3315 (NHa, N-H ‘gerilimi),
3140-3010 (arogatik =C-H gerilimi), 2990=2840. (N-CHs, C-H
gerilimi), 1620 (NHz, N-H egilimi), 1510 ve 1480 (NOz, asi-
metrik N=0 salinimi ve C=C halka gerilimi), 1360 (NO:z, si-
Retrik N=0 S8kinimy).,. - 1275 . (=C~N .salinimi) . 11585 (N-CHa,
C—N geriliimi),- L1115 ve 1025 (diizlem*igi ©-H bozunma bandi),
870 ve B10 (1.2 4d-trisubstitue halka, diizlem digi C-H egi-
Tim salinamiacy) U 765 (C-Br gerilim¥) em-2>.

~‘H.EﬁB.LLlQLQﬁQLE:DL=é\3-13 &l ~N-CHa, 3H), 3.88 (s,
NHs . 2H),  6.82-7_ 71 -(m ~aromaryk, 3ﬁ).

)
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4.4. HETEROHALKALI KARBOKSALDEHID TUREVLERININ SENTEZI IQIN
YAPILAN DENEYSEL CALISMALAR

Arastirmanin orijinal kismi olan bu bolimde, doymamis
karakterde konjuge bir sistem olan ve heteroatom olarak a-

. zot igeren kinolin-4- ve kinolin-8-karboksaldehid’'in 5-bro-

mo-2-nitro- , S-kloro-2-nitro- , N-metil-N-4-kloro-2-nitro-
ve N-metil-N-4-bromo-2-nitrofenihidrazin 1ile olan konden-
zasyon reaksiyonlari sonucunda bu bilegiklerin tiirevleri
olan hidrazonlarin iyi bir verimle elde edilmesine galigil-
ai.

Baglangig¢ maddelerinin hazirlanmasindan sonra yapilan
ilk incelemelerde, gerek kaynak aragtirmalarindan saglanan
bilgiler ve gerekse bolumiimiiz' aragstirma ekibinin ortaya

koydugu veriler de g6z onunde/ bulundurularak, kullanilan’

substrat ve reaktiflerin ¢o6ziunebi11digi en uygun ¢oziiciiniin
saptanmasi amaciyla bilinen organik g¢oziiciilerle yapilan de-
nemeler sonucunda petrol eteri, hekzan, benzen, toluen,
karbontetraklorur ve etil alkol en uygun goziciiller olarak
belirlendi. Her bir substrat ve reaktif igin ortak g¢oziicu
olarak bulunan etil alkol, kondenzasyonun basgarili olabil-
mes1 yani reaksiynn ortaminda arzu edilmeyen geriye d4o-
nusli herhangi bir hidroliz olayina meydan verilmemesi ama-
ciyla susuz hale getirilerek kullanild:i.

Reaktiflerin etkinligine bajl: olarak 1ilerleyebilccck
yeterli kondenzasyon zamanlarinin saptanmasinda resalksiyon
karisimlarinin renk degisimleri de gozlenerek, ozellikle
N-metil-N-5-kloro-2-nitro- ve N-metil-N-S5-bromo-2-nitrofe-
nilhidrazin ile yapilan galismalarda, artan reaksiyon sure-
lerinde (172, 1, 2, 3, 4, 5, 6 ve 10 saat) bir cok deneme
yapildi ve bu bilesiklerin en yiksek verimle meydana geldi-
jgi sire 3 saat olarak belirlendi.

Uygun kosullarin sajlanmasiyla oldukga yiksek bir we-
rimle (% 90°'1in ustunde) elde edilen yeni bilesiklerim her
biri igin baslangi¢ maddeleri 1ile karsilastirmal: TLC komt-
rolu, farkli gelistirme c¢ozuciuleri ve degisik oramlardaki
karisimlar: denenmek suretiyle yapild: Urumlerim wve baslam—
gic maddelerinin metilen kleorirdeki % 1 lik gozeltilari o—
lusturularak hazirlanan érnekler, em uygum gelistirmse Cozii—
ciisi olarak belirlenen teoluende yurutildi wve bhilesgikierim
Re degerlerinin substrat ve reaktiflerdem farkla olduw®n
saptandi. Ayrica optimum reaks:yom kosullaramim helirliemme—

sl ‘sirasinda da, reaksiyonlarim gelisamim: komtrol amacawla,

bu islemden yararlamilda.

Bu kromateografik galismalar somucunda Wamamayle saf al-
duju gozlenilen sekiz yeni heterohalkala kashoksaldedad Tar-
revinden yapilarimin ultravayele, amfrared., sukleser magpe—
tik rezonans, Kutle ve elementel amaliz yomltamlaTiyla
danlatilabilmesi igan amalatik saflakta droklas dasas
Bu nedenle tekrar krastalleadarme i3lem 2 WINM m g
‘larak belirleadi; g@33tll OTIRMIR TATWEW VR RaTiAmIaTy I
3 mnm;nmm-mmmm X3\

dgg‘at!kt LA T ” o b B
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lik etil alkol tercih edildi. Ug¢ kez tekrar kristallendirme
ile saglanan analitik o6rnekler, igerebilecekleri kristal-
lendirme godziicusi ve gesitli nedenlerle bulunabilecek eser
miktardaki audan kurtarilmak lzere 100‘0 de kurutularak de-
sikatorde kuru txﬂe alxndl. -
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L. 252"
Coziunurlu

Metile
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nolin-4~-karkoksaldehid
n (A-1):

Cl

NHN=CH

NO,

deki gozetisine 1.0 mm
1) 15 mL susuz etil a
tucu altinda su banyos
reaksiyon karisimi
enge donustu ve urin k
ine birakilarak sojutu
urutulduktan so met

ddeleri 1ile

g (% 97) kirmizi renkl
lden ve iig kez toluenden ¢t
%8

gu:

n kloriur Cozunur
lformamid: Cozunur

- Sicakta ¢goz.

al

mmol Kinolin-4-karboks
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4.5.1.1. "Bilesik A-1" in Spektroskopik ve Elementel Ana=
liz Sonuclara

IR (potasyum bromiir): 3260 (N-H gerilimi), 3100~
2960 (aromatik =C-H gerilimi), 1585 (imin, C=N- gerilimi),
1540 (C=C halka gerilimi), 1460 (NOz, asimetrik N=0 sali-
nimi), 1395 (C=N halka gerilimi), 1300 (NOz, simetrik N=0
salinimi), 1185 (N-H Wakaslama), 1135 ve 1045 (diizlem igi
C-H bozunma bandi), 935 ve 845 (1,2,4-trisubstitue halka,
duzlem disi C-H egilim salinaimlari), 740 (C-Cl gerilimi)
CRT

‘H NMR (kloroform-D): & 6.96-6.98 (d, CH, 1H),
7.70-9.03 (m,. aromatik. 9H), 11.69 (s, NH, M),

UV (X10Y0form): Amax/247.5, 295.B, 348,11, A26.4 DM,

MS: m/e 326 (MTY~-279 (M~47)," 243 ()M-83), 1665
(N=-1717,; 7128 '(M=190), 101 (M~-2285).

Elementel Analiz: CieH11:C1lN4O2 (326.7415)
Hesaplanan: C 58.80 H-3.39 N 17.14
Bulunan 2 2 5887 H 3.54 N 16.98
% i@
v “
2 §
! F
A
&

0 e e e e M

Sekil 25, Brlegik Ar1'in UV Spekirumy (kloFoform)
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Sekil 28. Bilesik A-1l'in 1H NMR Spektrumunun biiyiitiilmiis hali(kloroform-D)
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4.5.2. Kinolin-4-karboksaldehid G&S-bromo-2-nitrofenilhidra-
zon (A=2):

1.5 mmol A'nin 15 mL susuz etil alkoldeki g¢oOzeltisine
1.0 mmol S-bDromo-2-nitrofenilbhfidrazinist (2) 15 mL, susuz e-
til alkoldaki ~gdzeltisi katlldlglnda portakal rengi olan
karisaimdan urin kristalleri hemen ayrilmaya basladi. Buna
ragmen kondenzasyonun tamamlanmasi ig¢in, Gozelti rengi de-
gigmeyinceye kadar, on dakika geri so3utucu altinda su ban-
yosu izerinde kaynatildi. Sogutulan karisimdan ele gegen
ham urunun TLC kontrolu metilen klorirde gbziilerek toluende

yvapiladzx.

0.347 g (% 94) kairmizi renkli ignemsi kiimeler halinde
kristaller (bir kez etil alkolden ve ii¢ kez toluenden tek-
rar kristalligndireiek) -e.n. 253-2%5196C

Cozunurlugu:
Metilen kiloriur [:; Qozunir Benzen : Saeakta COZ.
Dimetilformamid: Qozunur Etil asetat: Sicakta Ccon.
Toluen - ISjcakta c6Z. Asetik asid: Sicakta go=z.

Sekil 30. Bilesik A-2'nin kristal fotojgrafi



Bl =

4.5.2.1. "Bilegsik A-2" nin Spektroskopik ve Elementel Ana-
liz Sonuglara

IR (potasyum bromiir): 3260 (N-H gerilimi), 3120~
2960 (aromatik =C-H gerilimi), 1585 (imin, C=N- gerilimi),
1540 (C=C halka gerilimi), 1460 (NOz, asimetrik N=0 sali-
nimi), 1395 (C=N halka gerilimi), 1295 (NOz, simetrik N=O
salinimi), 1190 (N-H makaslama), 1145 ve 1045 (diizlem igi
C-H bozunma bandi), 850 ve 830 (1,2,4-trisubstitue halka,
dizlem disi C-H egilim salinimlari), 750-(0-Br gerilimi)
o e

*H NMR (kloroform=P): § 7.07-7.13 (4 CH, 1H),
7.68-9..03 (m, aromatik, 9H), Ti b6 8 -NH. 148

BN CkiloroforM)e—X ax F48.3, 300.1, 849 4275 nn

Mai o mie 371 M7 32%, (M=467), 243 (M—~128); 217
(M¥1 . =168, 216 (M~155), 10 L= tM=270 ).

Elementel Analiz: CieHi:BrNaOa (371.1925)

N 15.09

Hesaplanan: C 51 575 H 2.98
02 N 14.90

%
Bulunan =it ¥ H-8~

R

2.9

ABS
1.5
ABS

1

n-
=
“ & % & % =
<F k3 s 3 g ] £

nm

Sekil 31. Bilesik A-2'nin UV Spektrumu (kloroform)
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4.5.3. Kinelin=4=karboksaldehid N-metil-N-4-kloro-2-nitro-
fenilhidrazon (A-3):

o
Cl N—N=CH

v
NO2

.75 - mmol A'nin 7 mlL susuz/etili alkokdeki ¢ozeltisine

6.5 mmol =SN-metil-N-4-~-kloro=2-nitrafeniithideazinin (3) 7 mL
susuz etil alkoldeki gozeltisi/katilarak geri sofjutucu al-
tinda su banyosu uzerinde uUg¢ saat kaynatildi. Baslangigta
sari olan reaksiyon karisiminin rengi koyu portakal rengine
donligserek kondenzasyon tamamlandi. Bir gece sojukta bekle-
tildikten sonra koyu sari renkli kristaller olustu. TLC
kontrolu metilen kloriurde g¢goziilerek toluende yapildi.

0.156 g tx 92 koyu sari renkli gubuk kristaller (etil

alkolden iig¢ kez tekrar kristalliendirerek), e:n. 173-174°C.
CozUndrlugu:
Toluen sgozZuntir Etil asetat : SO ZUnUr
Benzen : Qozunur Aseton : Cozunur
Metilen klorur : ¢o6zunur Karbontetraklorir: Sicakta ¢oz.
Karbon distilfiir -~ Cézinudr  Etil alkol - SICEELS COT.
Kloroform - Qozidniir -, Metil alkod o Sicaktas ebz.

Sekil 35. Bilesik A-3'Un kristal fotojrafi
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4.56.3.1, "Bilesik A-3"

liz Sonuglarg

: 3100-3000 (aromatik =C-H ge-
1595 (imin,
1485 (NO=z,

rilimi), 2990-2920 (N;ﬂﬂa, C-H gerilimi),
gerilimi), 1540 (C=C halka gerilimi),
N=0 salinimi), 1365 {NO;, simetrik N=0O
(C=N halka gerimi),
(1,2,4-triqubs&itue halka, dizlem disi
lari), 745 4001 gerilimi)yem~*.

] ( ilsulfoksid-De): &
degisen; H30OY . 3.68 (g, N-CHs"" 3H),
ve CH, . 10H7Y.

UV_(klo ;Qform)-.A-.nZ}49 5 |

350 8 uu

Elementel Analiz: Ca ﬁnsClH‘Oc caw 7683)

# Jw- ‘,m
Hesaplanan e 59 Lo e A 84
-— ¢ Buliinsg. 10 s& oaffn 3. 91

:16 44
‘lv:x& sr

- un Spektroskopik ve Elementel Ana-

asimetrik
salinimi),
L0 (N-CHa, C<N gerilimi); 965 ve 875

C-H egilim salinim-

.35 168
Z. 880 392 O

— - - o e

2:5
+
il
+
o

7.5

3..

D20 ile
aromatik
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4.5.4. Kinolin-4-karboksaldehid N-metil-N-4-bromo-2-nitro-
fenilhidrazon (A-4):

§hs \
Br N—NecH#E

NO,

1.5 mmol A'nin 15 mL susuz etil alkoldeki g¢ozeltisine
1.0 mmol N-metil-N-4-bromo-2-pAtrofenilhi@razinin (4) 15 mL
susuz etil alkoldeki gozeltisi ilave edildi. Agik sari renk
teki karigsim ug saat geri sofutucu altinda su banyosu uze-
rinde kaynatildiktan sonra sodutulmaya birakildiginda koyu
sarl renkteki kondenzasyon urunud hemen olustu. Urunun TLC
kontrolu metilen kloriirde gozulerek toluende yapildi.

0. 375 g L% 9%) cRkayll -sarl renkte cubuk kristaller (etil
alkolden iig kez tekrar kristallendirerek), e.n. 191-192°C.

Cozunurlugu:
Toluen OB ZUNHE Aseton s CHELIntEr
Benzen ; COZUROr Karbontetraklorur: Sicakta goz
Metilen klorur : Qézunur Dietil eter shibakta - cOZ.
Karbon disulfur: Qozunur Etil alkol SO ITEAKER COT .
Kloroform : OO ZUnUr Metil alkol oot akia gar.
Etil asetat b B2 .20 a8 4

Sekil 39. Bilesik A-4'un kristal fotografa

‘
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4.5.4.1. "Bilegsik A-4" iin Spektroskopik ve Elementel Ana-
liz' Sonucliarcs

IR (potasyum bromur): 3120-3000 (aromatik =C-H ge-
rilimil, 3000=3930. (N<-=CHs, C-H gerilimil); 158% (imin C=N-

gerilimi), 1560 (C=C halka gerilimi), 1495 (NO:, asimet-
rik N=0O salinimi), 1375 (NOz, simetrik N=0 salinimi), 1275
(C=N halka gerilimi), TEO0 (N=CHs , 2 "C-N gerzlimi), 970 ve
880 (1,2,4-trisubstitue halka, diuzlem digi C-H egilim sali-
nimlarxz), | IR IC=By gerdlimi) em™>.

1H NMR (dimetilsulfoksid-Dg): & 3.32 (s, D20 ile
degisen, Ha0), 3.66 (s, N-CHs, 3H), 7.53-8.91 (m, aromatik
ve CH, 10H).

UV (kloroform): Amax’ 248.1,-.351°3 nm,

Elementel Analiz: Ci-Hi3BrN.O2 (385.2193).

Hesaplanan: C 52.99 H: 3.40 N 14.54
Bulunan 27 . 62.63 B3 43 N14.41

2.4

7.0

1
nes

ABS

1.8

R

R o e p SIDERS SR O

Sekil 40, Bilesik A-4'un UV Spektrumu (kloroform)
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4.5.5. Kinolin-8-karboksaldehid 65-kloro-2-nitrofenilhidra-
zon (B3

Cl
NHN=CH

NO,

.

1.0 mmol Kinolin-8-karboksaldehidin (B) 10 mL. susuz e-
til alkoldeki gdzeltisine 1.0 mmol Fhin kb mE susuZ evil
alkoldeki gdzeltisi katilarak/ Bilesik A-1 icin belirtilen
islem uygulanildi. Bes dakika sonra 1ilk kristallerin olus-
tugu gozlenilen koyu kirmizi renkli reaksiyon karigimi yir-
mi dakika daha kaynatildiktan sonra sofjutulmaya birakilarak
elde edilen ham trunin TLC kontrolu metilen klorirde ¢gOzu-
lerek toluende yapild:i.

9800 g% 95) kirmizi renkli tiiyiimsi kristaller (etil
alkolden iig kez tekrar kristallendirerek), e.n. 194-195°C.
Cozunurlugu:

Toluen + (O0ZHUNUr Aseton = Obziintic

Metilen kloriur: Cozunur Karbontetrakloriur: Sicakta ¢goOz
Kloroform s e CRZiniic Etil alkol ¢ Sacakta cog
Eti1l asetat 2. Cfiintir Asetik asit oSl cakta ¢cOT

Sekil 44. Bilesik B-1'in kristal fotojgrafa
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4.5.5.1. "Bilegik B-1" in Spektroskopik ve Elementel Ana-
liz Sonuglarai

IR (potasyum bromir): 3270 (N-H gerilimi), S840~
3020 (aromatik =C-H gerilimi), 1595 «imin, ©=N- gerilimi),
1560 (C=C halka gerilimi), 1470 (NOz2, asimetrik N=0 sali-
nimi), 1400 (C=N halka gerilimi), 1295 (NOz, simetrik N=O
salinimi), 1195 (N-H makaslama), 1145 ve 1055 (duzlem igi
C-H bozunma bandi), 940 ve 880 (1,2,4-trisubstitue halka,
diuzldem digr C-FHegilim Salinimlari), 7885 (C-CYX gerilimi)
emsy;

*H NMR (kloroform-D): & 6.l 7=0. 80 €4, 21 I8
7.50-9.47 . ¢ -aropatik, 9H): : o oW ST ) SR T ) R

UY _t(kloroform): A mnx 201.2¢ 2B3. 6, 352.6, 442.5 nm.

MS: m/e - 326 CMaK, 279 (M—l, =0 243 (M~83),
165 (M-871 %, 128(M=198):, 104 (M=225)..

Elementel Analiz: CieH11ClN.O2 (326.7415)

Hesaplanan: C 58.80 o T N-1Z 14
Bulunan #LELGR 46 H 3238 Nk 01

ABS
ABS

6.0
a.0

4 :
g 2

4aat
450}
568

366
356

nm

'Sekil 45. Bilesik B-1'in UV Spektrumu (kloroform)
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4.5.6. Kinolin-8-karboksaldehid S=bromo-2-nitrofenilhidra-
2oy (B==2):

Br

NHN=CH—( \,

h“)z N

1.0 mmol: Bo(dfomED) s ide 1 . 0 - amel 2°nin (15 mL) sus

til alkoldeki sicak gozeltilerd birbirine katildiginda k
kirmizi renkli karaisimda iriinfkristalleri olusmaya basl
Karisaim geri sofutucu altinda su banyosu ilzerinde onbesg
kika daha kaynatildiktan sonra sogutulmaya brakildi. Ur
TLC kontrolu metilen klorurde gozillerek toluende yapild

0.350-g06% 085) LKkKirmi1zi renkli ignemsi kristaller (etil
alkolden ug¢ kez tekrar kristallendirerek), e.n. 207-208<C.

¢ozunurlugu:
Toluen s Qogunur Aseton f EeZinur
Metilen klorur: ¢ozunur Karbontetraklorur: Sicakta ¢o6z.
Kloroform s CO0ZUnir Etii akkol : @giCakta goz
Etil asetat : A ZUunye Asetik asit s S BEEERkts PET..

Sekil 49. Bilesik B-2'nin kristal fotojrafa
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4.5.6.1. "Bilesik B-2" nin Spektroskopik ve Elementel Ana-
11% Sonuclara
IR (potasyum bromiir): 3260 (N-H gerilimi), 3100~
3000 (aromatik =C-H gerilimi), 1590 (imin, C=N- gerilimi),
1550 (C=C halka gerilimi), 1470 (NOa, asimetrik N=0 sali-
nimi), 1400 (C=N halka gerilimi), 1295 (NOz, simetrik N=0O

salinimi),
C-H bozunma bandi),
diuzlem disi C-H egilim salinimlari),
bozunma bandi),

7.48-9._46

216

Sekil $90,

*H NMR (kloroform-D): §

uv

1195 (N-H makaslama),

875 ve 855
785

745 (C~Br geriliimil ¢cn™ "

6. 9326,97 (d,

(m, aromatik, 9H), $1.24 (8. N 1H).

(kloroform)s Amux 291.3,'287.7,

MS:
(M-155),

Elementel Analiz:

m/e B2A AN +46),

101

371 ().,
(M-2705-

Ci16H11BrNL.O2

Hesaplanan: C 51.75
Bulunan

M-2-98
3.02

N 15.09

C:-51.48 H N 14.90

(1,2,4-trisubstitue
(N-H diuzlem

1, B

383.9,

243

§$37:1.3925)

Bilesik B-2'nin UV Spektrumu (kloroform)

]

1155 ve 1050 (diizlem igi

halka,
disai

M),

444 .2 nm.

(M=128),
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4.5.7. Kinolin-8-karboksaldehid N-metil-N-—-4-kloro-2-nitro-
fenilhidrazon (B-3):

s
cl Q'N —N=CH Q
NO, g
\

0.5 mmol B'nin S5 mLh susuz etil alkoldeki g¢o6zeltisine
0.5 mmol 3'itin 10 mL susuz etil alkoldeki c¢oézeltisi katila-
rak elde edilen agik kairmizi renkteki reaksiyon karisimina
Bilesik A~-3. . teki yvonrtem sivGuldniidl ~Koyw » karmazl  .renkli
Gozelti bir gece sofjukta bekletildikten sonra g¢oken uriinun
TLC kontrolu metilen klorirde gozilerek toluende yapild:i.

0.154 ‘g U¥ 9173 koyu KkKirmizi ignemsi kristaller (etil
alkolden uU¢ kez tekrar kristallendirerek), e.n. 145°C
¢ozunurluk:

Toluen oo zvnur  Efil asetat : Céglinur
Benzen : Cozunur Aseton z o ZURUT
Metilen klorir : Qoziiniir Karbontetrakloriir: Sicakta ¢oOz
Karbon disulfur: Qozunur Metanol soByeakta ebE
Riagtoform : GdzEniir - Etanol - Siedkta ooz

Sekil 54. Bilegik B-3' Un kristal fotojrafa
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4.5.7.1. "Bilesik B-3" iin Spektroskopik ve Elementel Analiz
Sonuglara

IR (potasyum bromiir): 3100-2990 (aromatik =C-H ge-
rilimi) > F298R=2880 (N-CHs ., C=H gerilimiy. 1600 (imin, C=N
gerilimi), 1540 (C=C halka gerilimi), 1500 ve 1475 (NOga,
asimetrik N=0 salinimi), 1330 (NOz, simetrik N=0 salinimi)
1270 (C=N halka gerilimi), 1095 (N-CHs, C-N gerilimi), 960
ve 880 (1,2,4-trisubstitue halka, diizlem digy C-H efilim
salanimlari), 7B0-(C=Ch geciliini) cm>.

*H NMR (dimetilsulfoksid-Dg): b ¢33 (8, Da0 1ile
degisen, Hz0), 36 - NSORS -3 7. B3~9 . 61 (m, aromatik
ve CH, 10H):

UV _(kloroform): Amax 254.6, 296.8, 356.0 nm

Elementel Analiz: Ci-H15C1IN.O2z (340.7683)

Hesaplanan: C 59.91 W3 84 N 16.44
Bulunan < O-58.86 H: 3.86 N 16.12

)
ABS

3.6

W.4

—%.2

e % o
kS B g 3 H ¢ 2°

Sekil 55. Bilesik B-3'un UV Spektrumu (kloroform)
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4.5.8. Kinolin-8-karboksaldehid N-metil-N-4-bromo-2-nitro-
fenilhidrazon (B-4):

(Il'r'fg
Br N —N

NO,

f.0-mmoel B'ain 10 aL)-—ve 1 0 mmol 4 in (15 mL) susuz
etil alkoldeki gozeltileri birbirine katilarak Bilesik A-4'
deki iglem . uygulanildi. Ug saat kaynatilan koyu kirmizi
renkli karisim ¢odzeltisi oniki saat bekletildikten sonra
goken urun metilen kloriurde gozulerek TLC kontrolu toluende
yapilda.

8. 368 g°(% 96) kirmizi ifgne kristaller (etil alkolden
e kez texrar-krigstallendirerek), e.n. 154°=C.

Cozunurlugu:
Karbontetraklorur: Cozunuir Dietil eter: (ozunur
Toluen 2= COSENUr Etil asetat: Qozunur
Metilen klorur - Ghziinir n-Hekzan s arcakia -gbz
Karbon disulfur s omanidr Etil-alkol i Srcakta coz
Kloroform = ehzinie Metil alkol: Sicakta ¢oz

Sekil 58. Bilesik B-4'in kristal fotografa
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4.5.8.1. "Bilegsik B-4" in Spektroskopik ve Elementel Ana-
1iz Senuclara

IR (potasyum bromiir): 3120-2960 (aromatik =C-H ge-
rilimi), 29602840 {N-CHs, C-H gerilili); 1585 (imin. C=N
gerilimi), 1550 (C=C halka gerilimi), 1490 (NO-, asimet-

rik N=0O salinimi), 1370 . CNOg-. simetrik N=0O salinimi),
1285 (C=N halka gerilimi), 1100 (N=CHs i C=Nigerilimi) , 965
ve 870 1,2 ,4-trisubstitue halka.: duzlem digx C-H egilim
salipimliarci). . 7505 (C-Brigerilimi) cmT%.

1H NMR (dimetilsulfoksid-Dg): & 3.32 Lo aaphe - SR g K
degisen, Hz20), S.ORCa - N={S - 3D . 7 46%8 02 (m, aromatik
ve CH, 10H).

UV _(kloroform): Amex 254.4, 297.6, 356.5 nm.

Elementel Analiz: Ci-Hi1aBrN.Oa2 (385.2193)

Hesaplanan: C 52.99 H 3.40 Bri20.74 N 14 54
Bulunan = @.52.84 H 3.49 Br-20.60 N 14.40

ABS
ABS

o
" Sgmege E | 2 3 : &
= & " * = = w

ne

Sekil 59. "Bilesik B-4" in UV Spektrumu (kloroform)
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5. TARTISMA VE SONU@

Karboksaldehidlerin 'en O6nemli tiirevleri olan hidrazon-
lar, " o6zellikle halka kapanmasi, kenetlenme v.b. gibi reak-
siyonlari verebilmeleri nedeniyle hem endistriyel g¢alisma-
larda ve hem de organik sentezlerde son derece yaygin bir
sekilde kullanilmaktadirlar. Bu ézelliklerin yani sira, bi-
linadigi iizere, azot igeren halkali yapidaki konjuge sistem-
lerden tiiretilen bilesikler insan sagligl agisindan da son
derece buyuk onem tasimaktadir. Nitekim bdéliumumiuzde bundan
once yapilan arastirmalarda sentezlenen tim bilesikler po-
tansiyel anti-kanser maddeleri ve AIDS virisiine karsi etken
olarak kobaylar iizerinde denenmis ve bunlarin iginden 1iki
tanesi biyolojik uygulamaya alinmistir. Bu nedenle arasgtir-
mamizda bu tiur bilesik sinifina ' katkida bulunulmasi amagla-
narak kinolin-4-krboksaldehid (A) ilekineolin=8-karboksal=
dehid'in (B)  sentezleri yapilmis ve hazirlanan dort ayrai
reaktif kullanilmak suretiyle asagidaki formulle orneklene-
bilen konjuge dizilisleri igeren yeni bilesgikler elde edil-
mege galisilmistar:

G
D

I
= N —N=CH / \C—H (veya N)

——

N
| N
D=H va da CH3
FveG=Hyada X E=NO,

E

Genel anlamda substituent igermeyen bir fenilhidrazin
molekiili, kendisi gibi bir amonyak tiurevi olan bir amine o-
ranla ekstra bir azot atomunu igermesine rajmen daha az ba-
zik 6zellik godsterir. Bunun nedeni, halka elektron yogunlu-
~gunun kendisine komsu azot atomunun ortaklanmamis elektron
giftini cezbetmesi ve Dbununla iliskili olarak ug azotun
ortaklanmamis elektron ¢iftinin’ c¢ekilmesidir. Dolayisiyle
hidrazin molekiulunun bir Lewis bazi gibi davranma 6B ozelligi
azalmaktadir. Buna karsilik bic ' fenilhaidrazin molekiilii, ye-
terli elektron yojunlugunun bulunmasi nedeniyle aminlere o-
ranla az da olsa daha nukleofilik davranabilir.

Reaksiyonun Yyilruyusune gore bir fenilhidrazin moleku-
liindeki -NHz grubunun substratta bulunan karbonil grubuna
niikleofilik hucumu sonucunda bir araiuriun meydana gelecektir.
Baslanglqta trigonal ve sp?® -hibridli olan karbonil karbo-
nunun sp® -hibridli hale gegtigi tetrahedral yapidaki bu
arailirinden su molekilunun ayrilmasiyla kondenzasyon tamam-
lanacak ve boylece yine sp? -hibridli karbon ve azot atom-

1
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larinin yer aldigi trigonal yap1dak1>D=N— tipi fonksiyon-
lu grubu igeren hidrazon elde edilecektir. Aldehid karbonu-
nun sp?-sp?-sp? degisimi uUzerinden ilerleyen bu islemin net
sonucu  hernekadar bir yer degistirme olarak gériiliyorsa da
reaksiyon dojrudan dogruya olan bir substitusyon degildir.
Bunun yerin niukleofilik bir katilma ve daha sonra ayrilma
ile gergekleserek iki basamakta meydana gelmektedir. Dogal
olarak en yuksek potansiyel ener)jiyi igeren araliriiniin olu-
sumu, reaksiyonun hiz-tayin basamadl olup yavas ilerleye-
cektir. Bunu takiben reaksiyon, urinleri vermek iizere hizla
tamamlanacak yani ikinci basamak gergeklesecektir.

Bu diusuncelerin 1s181 altinda yaptijimiz g¢alismalarda
substrat olarak kullanilan heterohalkali karboksaldehidle-
ran (A wve B) sirasiyla S-klero-2-nitreoteénilhidrazin (1),
S=bromo-2-nitrofenilhidrazin (2A, N-metil-N-4-Klorag=2-nit~
rofenilhidrazin (3) ve N-metil-N-4-bromo-2-nitrofenilhidra-
zin- (4)  Jleolan: reaksiyonlagindaniyi bir verimle Konden-
zasyon urinlerinin elde edilmesine ¢galisilmistair.

Reaksiyonlarimizda kullandigimiz reaktiflerin rezonans
yapilarini inceleyecek olursak:

" (Reaktif 1ve?)

Ci)s: ® X

NHNH, +~—— O NHRNH,

®N —0:0 @AN—0:0
// it //D
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( Reaktif 3 ve 4)

goériulecedl: uzeriy saromatik: halkada., deaktive.edicli gruplar
bulunmasina rajmen reaktiflerin nukleofilik glciinde azalma
olmamigtir. Bunun nedeni mezomerik etkinin induktif etkiye
karsi -gelmesinden kaynaklanmaktadir. Reaktif 1 ve 2 igin

belirtilen yapilarda -NO= grubunun elektron c¢gekici etkisi
halkaya elektron salan halojen (Cl ve Br) tarafindan gide-
rilmistigs Reaktif 3 ve 4'te ise halojen halkada kendisine

gore p- konumuna rezonans nedeniyle negatif yuk saglamis-
tir ama halkadaki -NOz grubunun asagida belirtilen elektron
gekici etkisinin de goz 6nunde bulundurulmasi gerekmektedir:

CHa eH
:X N—NH; — =X N — NHp

®N—0® ®@N—0:©
(// .o @ / oo
:0.. DQ.

Nitekim »=NOs: grubunun - vardagi. reaktifin nikleofilik. gilicli-
nd ve buna bagli olarak reaksiyonun haizini etkileyebilecek

bir konumdadir.

GCergektende yaptigdimiz pek gok sayidaki denemeden elde
ettigimiz sonuglara gore Reaktif 3 ve 4 1le yapilan reaksi-
yonlar, Reaktif 1 ve 2 1le yapilan reaksiyonlara oranla
daha uzun surede tamamlanmistir. Bu deneysel veriler, subs-
tituentlerin etkisine 1liskin diiguncelerimizi dodrulamakta-

gite
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Elde edilen karboksaldehid tiirevlerinin infrared spekt-
ramdRrasaatiSekile 26 @2 - 373, $AGY 46, 51, 2865 veV$ 0’ gmelsola=
rak incelenildiginde aromatik =C-H gerilimleri, diizlem igi
C-H bozunma bandlari ve dizlem digsi C-H egilim salinimla-
riyla birlikte azot igeren heterohalkali bilesikler igin
karakteristik olan konjuge C=C ve C=N halka gerilimleri
gozlenilmektedir. Ozellikle dizlem disi (oop) C-H egilim
salinimlari aromatik halka substitusyonuna iliskin verileri
aksettirmektedir.

Substrat olarak kullanilan karboksaldehidler (A ve B)
igin karakteristik C=0 gerilimi, infrared spektrumlarainda
(Sekil 3 ve 7) karbonil fonksiyonlu grubunun hetaril gru-
buyla konjugasyonu nedeniyle saga dofjru kaymis olarak 1680
ve 1670 cm~* de gorilmektedir. Diger taraftan reaktif godre-
vini uUstlenmis olan hidrazinlerin spektrumlarinda (Sekil 10
14, 18 ve 21) 3330 ve 3310 cm~™2*/ civarinda asimetrik ve si-
metrik N-H gerilimleri ile 1620 ve 1590 cm~™* civarinda da
N-H efilim bandlari bulunmaktadair. Nitekim sentezi yapilan
bilesiklerin infrared spektrumlari, substrat ve reaktifle-
rin spektrumlari ile karsilastirildiginda biitiin bu fonksi-
yonel gruplara 1iligkin karakteristik bandlarain kaybolmus
olmasi kondenzasyonun gergeklestigini godstermektedir. Ger-
gekten de tum iriinlerin spektrumlarinda -NO=: gruplarindan
ileriye gelen asimetrik ve simetrik N=0O salinimlari ile C-X
gerilimleri karakteristik bélgelerinde; metil gruplarini i-
geren Reaktif 3 ve 4 ten olusturulan kondenzasyon lirinleri-
nin spektrumlarinda da N-CHs den ileri gelen C-N gerilimle-
ri 1100 cm—* civarinda gbézlenilmektedir. Biitin bu verilere
ek olarak bir hidrazon bilesiginin karakteristiji olan
-N=C geriliminin tiim yeni Dbilesiklerin spektrumlarinda
gorilmesi, bunlarin yapilarinin agiklanmasindaki 6nemli bir
noktayil saglamaktadar [30-351.

Bilesgsiklerin yapilarainin kesin bir sekilde aydinlatil-
masinda hernekadar elektronik absorbsiyon spektrumlaraindan
yeterli bilginin elde edilmesi olanadl bulunmuyorsa da di-
ger oOlglmleri tamamlayici olmasl agisindan dederlendirmeye
alinabilmektedir. Yapilan kaynak arastirmalarandan sa3lanan
verilerle kiyaslandiginda goruleceji ilzere elde edilen bi-
lesikler, ultraviyole (UV) spektrumlarinda ana karbonil bi-
lesiginden daha uzun dalga boyunda absorblamaktadar. Ayraca
heterohalkalil yapidaki bu substitue fenilhidrazonlarimiz,
biri 220-250 mpg ve digeri ise 270-400 mp Dbolgeleri olmak
tizere baslica 1kl maksimumla karakterize edilmektedir ki bu
degerler kaynak verileriyle uyum sajylamaktadar (101,

Bilesiklerin *H nikleer manyetik rezonans spektrumlara
T™MS standarda kullanilarak A-1, A-2, B-1 ve B-2 ig¢in kloro-
form-D' de; A-3, A-4, B-3 ve B-4 igin dimetilsulfoksid-Ds'
da gozulerek alinmigstir, Bu spektrumlardan da (Sekil 27, 33
38, 42, 47, 52, 87 ve 61) gorulecejyi izere gerek karboksal-
dehidlerin (A ve B) *H NMR spektrumlarinda (Sekil 4 ve 8)
11,20 ve 11,43 ppn' de -CHO grubuna 6zgu birer singlet ha-
linde beliren piklere ve gerekse reaktiflerin spektrumla-
pinda (Sekil 11, 18, 19 ve 22) bulunan ve sarasayla 3,21,
3,48, 3,08 ve 3,88 ppm' de gbzlenilen NHa piklerine urun-

\
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lerde rastlanilmamaktadir. Dijer taraftan azot {iizerinde
substituent igermeyen fenilhidrazinlerin (1 ve 2) spektrum-
larinda (Sekil 11 ve 15) 8.82 ve 8.76 ppm' de goriilen -NH
pikleri sadece bu reaktiflerin kullanilmasiyla olusturulan
triinlerde (A-1, A-2, B-1 ve B-2) daha asadi alana kaym.is
olarak 114597 11 .565 Liri27 wve:-11.24 - ppw’sde ortaya
Gikmaktadirki bu pikler kaynakta [36] verilen degerlerle
tam bir uyum iginde olup deuterium degjeisimine ugramakta-
dirlar. Azot izerinde metil grubunu igeren reaktiflerin (3
ve 4) spektrumlarinda (Sekil 19 ve 22) metil protonlaraina
ait birer singlet halinde 3.13 ppm' de gdzlenilen pikler
triinlerin spektrumlarinda (Sekil 38, 42, 57 ve 61) hetaril
kismin yapisina bagjli olarak daha asagi alana kaymis durum-
da 3.59-3.68 ppm arasinda yer almaktadir. Ayraica tiim uUriin-
lerin aromatik; heteroaromatik ve imin baglanisinin proton
rezonanaslari spektrumlardaki 6.78 ile 9.47 ppm arasainda
kalan bélgede goklu pikler halinde godriilmektedir. Dimetil-
sulfoksid-Des 'nin g¢ozucu olarak kullanildigi spektrum larda
(Sekil 38, 42, 87 :ve 61 Sarasavia 335 3.32 -3 63 .32
de beliren pikler g¢ozicuniun igerdigi Hax0O dan kaynaklanmakta
olup D20 ile yapilan yikama islemi sonucunda degisime ugra-
yvyarak kaybolmaktadir. Biitiin bu verilerin 1sigi1 altinda, ge-
rek bilegiklere ait karakteristik sinyal grublari ve gerek-
se bunlarin kaynak verilerle [30-35] yapilan karsilastirma-
lari, sentezlenen iriinlerin yapisini ayraintili bir sekilde
agiklamaktadar.

Ayrica bilesgiklerin, ileriye sirdiigumiz yapilarina ke-
sinlik kazandirmak amaciyla kitle spektral analizleri ya-
pilmistir (Analize gonerdijimiz drneklerden dordiine ait so-
nuglar tezin basimi anina kadar elimize ulagmamlis oldudun-
dan teze yazilamamistir, ama bu bilegiklerin her birine
iliskin kesin elementel analiz sonuglari bulunmaktadir) .Her
bir bilesik molekiliinden bir elektronun kaybiyla meydana
gelen molekiiler-iyon pikinden (M: >iMT + .7 ) sailanan
m/e oranlatr =l _ 3 :Prvl-ve-P=-)slgin sirasayla 326; 371,
326 ve 371 olup (Sekil 29, 34, 48 ve 53) bu degerler sente-
zini yaptigimiz karboksaldehid tiirevlerinin kesin molekil
agarliklarainy belirtmektedir. ‘Ayrica bilegiklerin spektrum-
larinda goézlenilen CoHsNCH=N. igin m/e =155, CoHeN- igin
m/e =128 ve CaHs igin m/e =101 pargalari, heterohalkala
‘bilesikler ig¢in karakteristik parga-iyon pikleridir [5-c,
31, 87, S8

Son olarak, analitik saflikta hazirlanmig olan lriinle-
rin elementel analizleri yaptirilmistir. Bulunan analiz so-
nuglari hesaplanan element % dejerleri ile tam bir wuyum
igerisinde olup ileri sirdugimiz bilesik yapilarina kesin-
lik kazandairmisgtir. -
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