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Ozet: [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)histidin] Schiff bazi sentezlenerek yapisi, IR, UV, 'H NMR spektroskopi
metodlar1 ve X-ginlart ki yontemi kullanillarak — aydinlatilmistir. Bu Schiff bazimn kristal sistemi
ortorombik ve P212121 uzay grubuna sahiptir. Kristalografik parametreleri ise a=6.133(5), b=7.168(5),
¢=33.639(5)A , V=1478.8(2) A3 birim hiicre bilgilerini igerir. Aycinlatilan yapimn dogrulugunun bir 6l¢iisii olan
R faktorleri ise R=0.0394 , wR=0.0784 olarak belirlenmistir. Bu tip Schiff bazlar1 sahip olduklar: tautomerik
formlara bagli olarak fotokromik veya termokromik karakter gosterirler. Daha onceki calismamzda
inceledigimiz treonin Schiff bazinda gézlenen enol-imin tautomerliginin aksine histidin Schiff bazinin kat1 fazda
daha ok keto-amin tautomerligini tercih ettigi gorilmistir. Molekdl ici hidrojen bagi [ N-H...O: 2.592(9)A ]
keto-amin formundaki yuk dagilimina bagli olarak kuvvetli naftaliden grubundan azot atomuna proton
transferinin oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Histidin Schiff baz;, Hidroksinaftaldehit, X-ls:nlarz kristal ogr afi

SYNTHESISAND CRYSTAL STRUCTURAL ANALYSISOF A [N-(2-
HYDROXY-1-NAPHTHYLIDENE)HISTIDINE SCHIFF BASE

Abstract: [N-(2-hydroxy-1-naphthylidene)histidine Schiff base was synthesized and its structure was
determined using IR, UV, *H NMR ve X-ray diffraction method. The crystal belongs to orthorhombic, space
group P212121 with the following crystallographic parameters: a=6.133(5), b=7.168(5), c=33.639(5) A |,
V=1478.8(2) A3. The fina R factors: R=0.0394 , wR=0.0784. These type Schiff bases usualy show
photochromic or thermochromic characters depending on their tautomeric forms. According to the present
crystallographic results, histidine Schiff base prefer keto-amine tautomerism rather than enol-imine tautomerism
which was observed in the structure of threonine Schiff base investigated in our previous work. A strong intra-
molecular hydrogen bond [ N-H...O: 2.592(9)A ] indicated that proton transfer from hydroxy group of
naphthalidene to the nitrogen atom is favoured by the charge distribution of the (keto-amin ) resonance form.
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1.GIRIS

Amino asitlerin canli metabolizmasinda bircok
rolleri bilinmesine ragmen biyokimyasal meka
nizmalari hala tam olarak ¢ozilememistir.Bu
nedenle, amino asitler gerek biyokimyacilarin
gerek molekuler biyolojiyle ilgili  birgok
arastirmacinin ilgisini gekmeye devam etmek-
tedirler. Amino asitlerin  Schiff bazlar1 6nemli
turevleridir ve bunlar 6zellikle transaminasyon,
rasemizasyon ve dekarboksilasyon gibi biyo-
kimyasal reaksiyonlardaki mekanizmalarda 6-
nemli rollere sahiptirler. Ayrica amino asitlerin
fonksiyonel gruplari enzim yapilarindaki aktif
bolgelerde enzimin anahtar Kkilit sistemiyle
olusturduklar: reaksiyonlarin olusmasinda ¢ok
etkin rol oynarlar.Ozellikle, histidine ait indol
halkasimn aktif bolgelerde metallere bagla
narak kofaktor olarak birgok mekanizmanin
olusmasina katkida bulundugu bilinmektedir
[1]. Birgok arastirmact amino asitlerin degisik
trevlerini sentezlemekte ve yapilarin ince-
lemektedir [2]. Ayrica elde edilen tlrevierin
biyokimyasal reaksiyonlardaki mekanizmalar
da ¢ozilmeye calisilmaktadir [3].

Daha 6nceki calismalarimizda bazi amino asit
Schiff  bazlarr ve Mn(lll)  kompleksleri
sentezlenmis, yapilarn UV, IR, *H NMR, TGA,
Magnetik slisseptibilite analizleri ile bdir-
lenmeye caisilmig ve ayrica antimikrobial
aktiviteleri oldugu da saptanmistir [4,5].
Ayrica [ N- (2-hidroksi-1-naftaliden) treonin |
Schiff bazinin X-isinlart  kristalografi - yapi
andizi bir onceki calismamizda incelenmistir
[6]. Buradaki calismamizda ise [N-(2-hidrok-
si-1-naftaliden)histidin]  Schiff bazi yeni bir
metodla sentezlenmis ve ilk kez X-iginlar
kristalografi yontemi ile yapisi aydinlatiimaya

calisilmustir [7].

2MATERYAL VEMETOT
2.1. Analiz Teknikleri

Histidin Schiff bazina ait element anaizi
TUBITAK arastirma laboratuvarlarinda bulu-
nan Leco 932 elementer analiz cihazi kulla-
nilarak yapilmistir. IR spektrumu  Ankara
Universitesi Fen Fakilltesi Kimya Bdlumiinde
bulunan Mattson FT-IR 1020 model (KBr
pellet kullanilarak) spektrometresiyle, UV
spektrumu da UNICAM UV2-100 UV/Visible
spektrofotometresiyle ainmistir. *H NMR
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spektrumu  TUBITAK arastrma  labora-
tuvarlarinda bulunan Bruker GmbH DPX-400
400 MHz yiksek performang dijital FT-NMR
spektrometresiyle standart olarak SiMe, kulla-
nilarak alinnustar.

2.2. Kimyasallar

L-Histidin Fluka, 2 hidroksi-1-naftaldehit ve
methanol ve n-heptan Aldrich ve Merck
firmasindan satin alinmustir.

2.3.[(2-Hidroksi-1-naftaliden)histidin]
Schiff Bazinin Sentezi

0.01 (1,55 g) mol L-histidin 50 ml metanol
icinde 1sitilarak g6zUlmistur. Uzerine  2-
hidroksi-1-naftaldehitin 0.01 molunun (1.72g)
50 ml etanoldeki ¢Ozeltisi ilave edilip 2 saat
isitilarak karistirllmigtir. Elde edilen ¢ozelti ¥4
oramnda buharlastirilarak Gzerine 2 ml n-
heptan ilave edilerek kristalendirilmeye
birakilmustir.  E.n: 255°C  Verim % 77.
Element analizi: Bulunan: C; 64.91, H;4.98,
N;13.58, Hesaplanan: C;64.14, H; 5.06,
N;13.20.

2.4. X lsinlarr Molekil ve Kristal Yapr
Analizi

X-isinlann  calismalarina, Hacettepe Univer-
sites, Fizik Muhendidligi BolUmu’nde bulunan
Enraf-Nonius CAD-4 kinnmmmetresi  kulla-
nmlarak w/20 tarama modunda, oda sicak-
l1iginda yapilan olcuimlerle baslanmistir. Y ap
andizi ve artim islemleri sonucunda ulasilan
kristalografik bilgiler ve sonuglar Tablo 1. de
verilmistir. Yapr anaizinde direkt yontemler,
aritim islemlerinde ise en kigik kare aritimi
kullamlmustir. Hidrojen atomlari disindaki a
tomlar anizotropik olarak aritilmig ve naftal-
dehit grubu disindaki hidrojen atomlar1 ise
farkli sekilde Fourier haritasindan bulunmus-
tur.

3. SONUC VE TARTISMA:

Histidin Schiff bazinin yapisiyla ilgili yapilan
andizlerden genel olarak amino asit Schiff
bazlarinda gozlenen keto-amin ve fenol-imin
tautomerligine sahip oldugu belirlenmistir.
Molekiler yapida kat1 formda daha ¢ok keto-
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amin, c¢ozelti ortamnda ise fenol- imin
formunun tercih edildigi gozlenmistir.
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Sekil 1: [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)histidin] Schiff
bazinin tautomerik formlari

3.1 [(2-Hidroksi-1-naftaliden)histidin]
Schiff Bazznin Sentezi

Bu calismamizda, histidin Schiff bazi1 daha
Onceki calismamizdan farkli bir metod
kullanmlarak elde edilmistir[4]. Bu nedenle
daha saf, daha kararli ve X-isinlari ana-
lizine uygun bir sekilde elde edilebilmistir.

3.2IR, UV ve 'H NMR spektroskopisi
sonugclarznin degerlendirilmes

Histidin  Schiff  bazina ait  infrared
spektrumunda 3157 cm™® deki band v(N-H)
baginin gerilme titresimine, 1651 cm™ de
kuvvetli genis band ise her iki tautomerik
formda bulunan v(C=0) ve v(C=N) baglarinin
gerilme titresimlerine aittir. 1548 cm™ deki
band ise v(C=C) gerilme titresimine aittir ve bu
bandlar yapida beklenen baglarin varliginm
gosterir.(Sekil 2)
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Sekil 2: [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)histidin] Schiff
bazinin IR spektrumu

UV spektrumunda ise A: 307 nm de £:12.032
cm?mol™, A:402 nm de &: 13.032 cm’mol ™ ve
A 420 nm de &: 13.696 cm’mol™ bandlar
gézlenmistir. Bunlardan A: 307 nm de
g6zlenen band imin formuna, A: 492 ve A:420
nm de gozlenenler ise keto formuna ait bandlar
daha 6nceki calismalarda da gozlendigi gibi
yorumlanmustir(Sekil 3)[4,5].
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Sekil 3: [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)histidin] Schiff
bazinin UV spektrumu

Histidin Schiff bazinin *H NMR spektrumunda
8 8.63 de HC=N proton piki, 5 7.84 de ve 3
7.70 de imidazol halkasina ait C-H pikleri, &
6.71-7.59 arasinda naftaldehit halkasina ait C-
H pikleri, 5 4.48 asimetrik C’a bagli H ve &
3.03 ve 2.84 deki pikler CH, protonlarina ait
olup beklenen yapiyr dogrular niteliktedir.
(Sekil 4)

101



C.B.U. Fen Bil. Dergisi (2006) 99 —105 2006 /1. SAKIYAN /Y.OZCAN /S. IDE

e --_I—i J_JL __j/r\\_'i_,',_______
R T

d
PN S B i e e ki R O 7 R
Kimyasal kayma/ppm

Sekil 4: [N-(2-hidroksi-1-naftalidenyhisticin] Schiff
bazinin *H NMR spektrumu

3.2 X-ismlar: calismalar: sonucunda elde
edilen bilgilerin degerlendirilmes

Higtidin Schiff bazi icin yapilan X-isinlar
calismalarimn sonuglari ile treonin Schiff bazi
icin daha 6nce aciklanan yamsal sonuclar bire
bir karsilastirilabilir.

Molekil-ici hidrojen bagi nedeniyle konjuge
olan cift baglhh sistemlerde selat hakada
gozlenen rezonans etki ve dizlemsel sekil-
lenimler bu iki tip Schiff bazinin yapisal 6zel-
likleri agisindan onemlidir.

Bu tip Schiff bazlari keto-amin veya fenol-
imin tautomerligi gosterir (Sekil 1). Keto amin
tautomerligi, amino N1 atomu ile hidroksil O4
atomu arasinda olusan proton transferi ile
bilesigin fotokromik ve termokromik 6zellik
gostermesine neden olur [8,9,10,11,12,13,14].
Treonin Schiff bazinda gézlenen fenol-imin
tautomerliginin aksine, histidin Schiff bazinda
keto-amin tautomerligi gbzlenmektedir. Tauto-
merligin yapilara etkisi tablo 2 deki gibi bu iki
Schiff bazi icin karsilastirilabilir. Histidin igin
molekil yapiya ait kesirsel atomik koordinatlar
ve standart sapmalar tablo 3 de verilmistir.
Rezonans ve konjuge cift bag etkis
arastinldiginda C-N - [1.372(3)A] , C=N
[1.304(3) A], C-O [1.440(6) A] ve C=0
[1.245-1.259 A] normal bag uzunluklarinin
daha once calisiimis bilesiklerdeki degerlerle
kiyasanmast yerinde olur [11,12,13,14].
C15’=04’, C5-C6” ve NI1-Cl1 deki hafif
uzama, naftaldehit ve histidin gruplarimn bag-
lanmalarinda kuvvetli elektron delokalizas-
yonuna isaret eder. IT elektron delokali-
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zasyonundan dolay: N1-H....04°[2.592(10) A]
ve N1....01[2.640(11) A] iki kuvvetli hidrojen
baglarinin N1,C5°,C6°,C15’, 04’ ve N1, C1,
C3, O1 atomik zincirlerinde olustugu gorl-
mustdr.

Diger taraftan bu molekill ici baglar, yeni 6
atomlu ve 5 atomlu selat halkalardan [ N1, H,
C5, C6’, C15’, 04’ ve Ol, C3, C1, N1, H]
dolay1 molekiilde, daha dizlemsel yapiya
neden olur. Naftaldehit ve 6 atomlu selat
halkasi koplanar yapidadir. Azot hidrojeni icin
04’ atomu, N1 dondr atomuna diger, akseptor
olan O1 atomundan daha yakindir. Bu durum-
da, O1 ve O4 atomlarimin benzer elektronik
yUKleri bu iki atomun birbirlerini itmesine
neden olur. Bu sterik etki neticesinde, C1-C3
ve C4-N3 bag uzunluklarinda hafif uzama
gozlenmistir. Aymi  zamanda bu gozlem,
kuvvetli O2-H...N3 molekiller arasi hidrojen
bagi [D...A : 2581(10) A] ile de destek-
lenebilir. Molekdl i¢i ve molekiller-arast
hidrojen baglarimin geometrik ayrintilar tablo
4 de verilmistir.

Tablo 1. Histidin Schiff bazi ile Treonin Schiff
bazinin kristalografik verilerinin karsilastirilmast

Histidin Treonin

Schiff Baz1 Schiff Bazi
Formil C17H16N303 C15H15NO4
Kristal Sistem Ortorombik Monoklinik

Z=4 =2
Uzay Grubu P2,2,2, P2,
Molekul Agirlig 355.76 273.28
Kristal Bilyikl{igii (mm) | 0.30x0.25x0.20 | 0.30x0.25x0.20
A 6.133(5) A 5.109(2) A
b 7.168(5) A 11.334(2) A
c 33.639(5) A 11.155(3) A
B 90 91(3)°
V 1478.82) A®> | 645.8(3) A®
D, 1.598 g/cm® 1.405 g/cm®
F(000) 711 288
u(MoK,) 0.106 mm™ 0.103 mm™
Niot 687 1373
N 509 (1>20(1)) | 1041 (I>24(1))
R, Ry 0.0394, 0.0784 | 0.0438, 0.1058
APrmaxs Apmin (€ A% 0.169,-0.183 | 0.286,-0.274
A(MoK,) 0.71073 A 0.71073 A

Agirlikli aritim bilgileri

w=1/|c-%(FZ )+ 0.0653P + 0.0726P|

p=(FZ +2F2)/3
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Ol and O4 aomlarinin sterik etkis ve
molekiller-arasi hidrojen baglart 5 atomlu
halkanin geometrisini etkilemistir. Bu etkiler
nedeniyle N3 atomu molekiller-aras akseptor
olarak davramr ve C4-N3 bag uzunlugu
(uzama gozlendiginde) tekli bag karakteri
gostermez. N3 atomunu igeren molekiller-
arasi hidrojen bag: direkt olarak 5 atomlu halka
geometrisinden sorumludur. C5-N2 [1.351 A]

bag uzunlugu C6-N3 [1.352A] bag uzunluguna
oldukca yakindir. C6-N2 cift bag karakterine
sahiptir. Fakat N2 atomuna bagli hidrojen
atomunun varlig1 bu bagdaki kisalmanin etkin
elektron delokalizasyonu ve molekiller-arast
etkilesimler ile aciklanabilecegini gostermek-

Tablo 3. Histidin icin molekdl yapiya ait kesirsel
atomik koordinatlar ve standart sapmalari

tedir.

Tablo 2. Histidin ve treonin Schiff bazina ait bazi
geometrik parametreler

Atom | x/a y/b zlc

N1 0.6575(10) 0.0256(11) | 0.1336(3)
N2 0.7027(11) -0.2573(11) | 0.2688(3)
N3 0.4892(11) -0.1998(10) | 0.2183(3)
01 0.9852(11) 0.1301(10) | 0.1793(2)
02 0.1645(10) -0.1424(10) | 0.1710(2)
04 | 0.4713(11) 0.3417(8) 0.1493(2)
C1 0.8227(11) -0.1145(10) | 0.1412(2)
C2 0.7308(10) -0.2870(10) | 0.1615(3)
C3 0.0108(11) -0.0259(11) | 0.1659(3)
C4 0.6855(11) -0.2633(10) | 0.2046(3)
C5 0.8159(11) -0.3012(10) | 0.2357(4)
C6 0.5095(11) -0.2002(10) | 0.2583(4)
C5' 0.5034(11) 0.0090(10) | 0.1065(3)
C6' 0.3451(11) 0.1424(10) | 0.0986(2)
C7 0.1783(11) 0.1010(10) | 0.0695(3)
Cc8' 0.1607(112) -0.0680(10) | 0.0479(3)
Cc9 -0.0036(11) | -0.0987(11) | 0.0207(3)
C10' | -0.1579(11) 0.0363(11) | 0.0134(3)
C11' | -0.1476(11) 0.2034(11) | 0.0335(3)
C12' | 0.0196(11) 0.2362(10) | 0.0615(3)
C13' | 0.0259(11) 0.4089(10) | 0.0822(3)
C14' | 0.1773(11) 0.4477(10) | 0.1100(3)
C15' | 0.3418(11) 0.3106(10) | 0.1211(3)
H1 0.8832 -0.1534 0.1155
H2o0 | 0.2618 -0.0938 0.1841
H2a | 0.5966 -0.3223 0.1483
H2b | 0.8334 -0.3888 0.1582
H5 0.9570 -0.3485 0.2345
H6 0.3905(11) | -0.1544(11) | 0.2753(11)
H5' 0.5006 -0.1001 0.0915
HE8' 0.2633 -0.1614 0.0523
H9' | -0.0101 -0.2117 0.0072
H10' | -0.2683 0.0149 -0.0050
H11' | -0.2514 0.2952 0.0286
H13' | -0.0787 0.4986 0.0763
H14' | 0.1769 0.56394 0.1223
Hin | 0.6527(10) 0.1227(10) | 0.1499(11)
H2n | 0.7493(11) | -0.2540(10) | 0.2925(11)

Bag Uzunlugu Histidin Treonin
A) Schiff Bazi | Schiff Bazi
C1-C3 1.557(10) 1.534(19)
Ci1-c2 1.522(10) 1.529(6)
N1-C1 1.449(9) 1.453(8)
N1-C5 1.318(9) 1.312(19)
C5-C6 1.388(10) 1.402(5)
C6-C15 1.424(10) 1.428(10)
C15-04 1.256(11) 1.303(19)
Bag Agisi ()

04-C15-C6 122.8(9) 119.6(8)
C15-C6-C5 119.5(9) 120.0(10)
C6-C5-N1 124.8(8) 122.3(9)
C5-N1-C1 124.1(9) 127.7(13)
N1-C1-C3 109.3(10) 107.5(10)
N1-C1-C2 112.5(7) 110.0(15)
C3-Ci1-Cc2 111.4(7) 109.3(9)
BukulmeAas (°)

04-C15-C6-C5 -3.0(9) 4.5(6)
C15-C6-C5-N1 -0.8(10) 2.7(6)
C6-C5-N1-C1 -179.5(8) 176.3(4)
C5-N1-C1-C3 164.1(7) 151.7(7)
C5-N1-C1-C2 -71.5(10) -89.4(7)
02-C3-C1-C2 58.9(9) -51.6(11)
N1-C1-C3-01 9.1(11) 10.3(5)
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Sekil 5. [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)histidin] Schiff
bazinin mol ekl kristal yapisinin ORTEPIII ¢izimi

Tablo 4. Histidin i¢in molekul-i¢i ve molekiillerarasi
hidrojen baglarinin ayrintili geometrik yapilar:

D-H...A D...AA) | H...A(A) | D...A (©
N1-H...04’ | 2.592(10)| 1.93(8) 130(6)

N1-H...01 2.640(11) | 2.27(8) 105(6)

02-H...N3 2.581(11)| 1.960(9) | 131.9(5)
02-H...N2" | 3.519(12)| 2.894(10) | 134.7(5)
N2-H...01" | 2.713(12)| 2.06(7) 133(6)

N2-H...03V | 3.039(12)| 2.48(6) 125(5)

C6-H...03V | 3.126(14)| 2.67(5) 108(4)

i. X+1, +y, +z

i —x+2, +y+1/2, -z+1/2

iii. —x+2, +y -1/2,-z+1/2

iv. —x+1, +y -1/2, -z+1/2
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Sekil 6. [N-(2-hidroksi-1-naftaliden)treonin] Schiff
bazinin molekil ve kristal yapisimin ORTEPI|
gizimi

TESEKKUR

Bu calismamizda Ankara Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeleri MdurlGgi’ ne 2001 070 50
47 nolu projemizden her tirll finansal destekte
bulunduklart icin tesekkir ederiz. Ayrica
spektroskopik  analizlerde gerekli itinay
gosterdikleri icin TUBITAK Ankara Test ve
Andiz Laboratuart calisanlarina  tesekkir
ederiz.
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