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1-(2-(NAFTILOKSI)-2-OKSOETIL) PIRIDINIY XLORID SINTEZ
QILISH VA UNING ANTIBAKTERIAL FAOLLIGI

Choriyev Azimjon Uralovich?, Xasanova Zuxra Kuchkarovna’,
Abdushukurov Anvar Kabirovich?

IQarshi davlat universiteti, Qarshi shahri, Ozbekiston Respublikasi
2Mirzo Ulug‘bek nomidagi O‘zbekiston Milliy universiteti,
Toshkent shahri, O“zbekiston Respublikasi
e-mail: azimjon-organik@mail.ru

Magqolada 2-naftolni xloratsetilxlorid bilan xloratsetillash reaksiyalari, shuningdek,
olingan birikmalarning tuzilishi va fizik-kimyoviy xossalarini aniglash bayon etilgan. Bar-
cha reaksiyalarda mahsulot yuqori unum bilan hosil bo‘ladi. Tadqiqot jarayonida nozik
organik sintezning fundamental va amaliy usullari, yupqa qatlamli xromatografiya, 1Q
va PMR spektroskopiya kabi zamonaviy usullar qo‘llanilgan. 1-(2-(Naftiloksi)-2-oksoet-
il)piridiniy xloridning antimikrob faolligi o‘rganildi va ushbu birikma kelajakdagi tibbiy
amaliyotda yangi antimikrob modda sifatida ishlatilishi mumkin. Shu sababli, 2-naftol
asosida yangi birikmalar sintez qilish, ulaming xossalarini tadqiq qilish va foydali xossa-
ga ega bo‘lgan yangi birikmalami farmatsevtikada qo‘llashga tavsiya etish ahamiyatlidir.

Kalit so‘zlar: 2-Naftol, xloratsetillash, 2-naftil 2-xloroasetat, 1-(2-(naftiloksi)-2-ok-
soetil)piridiniy xlorid, spektroskopiya, biologik faollik.

Kirish. Bugungi kunda jahon kimyo
sanoatida xloratsetilxlorid bilan fenollar,
aromatik uglevodorodlar va geteroxalqali
birikmalarni xloratsetillash reaksiyalari
orqali magqgsadli tadqgiqotlarni amalga
oshirish muhim bo‘lib, bu borada: asim-
metrik sintezlar uchun reagentlar, sub-
stratlar va katalizatorlar olish, immunos-
timulyatorlar, diabet va saratonga qarshi
faollikka ega bo‘lganpreparatlar yaratish,
turli patogen mikroorganizmlarga garshi
bakteritsid xossali birikmalarni sintez
qilish va bu preparatlarni olishda yuqori
samara beradigan mexanizmlarni ishlab
chiqish, faollashmagan aromatik birikma-
lar birikmalar bilan yumshoq sharoitlarda
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elektrofil almashinish reaksiyalarini olib
borish va reaksiya selektivligini oshirish,
xloratsetil guruhning u yoki bu holatga
yonaltirilish sharoitlari va izomerlanish
jarayonlarini aniqlash masalalariga alohi-
da e’tibor garatilmoqda [1].

Aromatik va geteroxalqali birikma-
larni xloratsetillash reaksiyalarini olib
boorish bo'yicha bir gator yetakchi olim-
lar ilmiy izlanishlar olib borganlar, jum-
ladan, I.P. Sukervanik, A.R. Abdurasuleva,
A K. Abdushukurov va N.N. Mamatqulov-
lar tomonidan fenollarni xloratsetilxlor-
id bilan xloratsetillash reaksiyalari orqali
yangi bakterisid va boshqga xossali birik-
malar olingan [2].



Ushbu yo‘nalishda Knut Sommer
xloratsetillash reaksiyalarida yangi katal-
izatorlar; Burkhard Matthes xloratsetilx-
lorid bilan arenlar hosilalarini xloratset-
illash reaksiyalari asosida bakterisidlar;
Elke Heitling va Ali Khalaf assimmetrik
sintezlar uchun kalizatorlar; Zainab Ramli
va Firas Zayed atsetilbirikmalar, halqasida
elektronodonor guruhlar tutgan romatik
va geterosiklik birikmalar; Ullastina Haka-
la va VF. Traven organik sintezlarni ion
suyugliklar va mikroto‘lginlar yordamida
promotorlash; Michael Kraus fenollarni
xloratsetillash asosida antosianidlar sin-
tez qilish bo'yicha ilmiy izlanishlar olib
borganlar [3].

Tadqiqotning magqsadi. 2-Naftil
2-xloroasetat sintez qilish, uning kimyo-
viy o‘zgarishlarini olib borish va biologik
faolligini tadqiq qilishdan iborat.

Materiallar va usullar: 1. Reaksi-
ya mahsulotlarining yupga qatlam xro-
matografiyasi Silufol - 254 plastinkasida
o‘tkazildi; 2. Sintez qilingan optik faol
birikmalarning 1Q va UB- spektrlari Bruk-
er firmasining PYE Unicam SP 3-080 bel-
gili uskunasida olindi; 3. Sintez qilingan
birikmalarning namunalari 1Q-Fure spek-
trometri (Bruker, Germaniya) (diapazoni
400-4000 sm-1, olchamlari 4 sm-1) yor-
damida o‘rganildi.

2-Naftil 2-xloroasetat sintez qilish.
Vodorod xlorid gazi chiqgishi uchun moljal-
langan qaytar sovutgich bilan jihozlangan
250 ml sig'imli tubi yumaloq kolbaga 0,1
mol -naftol solindi va 100 ml dixloretan-
da eritildi hamda 0,12 mol xloratsetilxlor-
id solinib aralashtirildi. So'ngra reaksion
aralashma vodorod xlorid gazi ajralib chi-
qishi to’xtagunga qadar 110 C da qizdiril-
di. Atsillash reaksiyasi 17 soat davom etdi.
Natijada 95% unum bilan O-Xloratsetil-
naftol mahsuloti olishga erishildi.

1-(2-(Naftiloksi)-2-oksoetil)piridiniy
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xlorid sintezi. 0,01 mol 2-naftil 2-xloroa-
setat 5 ml metanolda modda eriguncha
qizdirildi va modda to‘liq erigach 0,01 mol
piridin qo‘shildi. Biroz aralashma bir jinsli
holatga kelguniga qadar qizdrish davom
etildi. 20 dagiqadan so‘'ng aralashmadagi
moddalar bir xil agregat holatga (suyuq)
o‘tgandan so‘ng qizdirish to‘xtatildi. Keyin
hosil bo‘lgan reaksion aralashma sovutildi
va qorong‘u xonada erituvchisi chiqib ket-
ishi uchun probirka ogzi ochiq holatda 3
kun mobaynida qoldirildi. Natijada 90 %
unum bilan qo‘ng'ir moysimon reaksiya
mahsuloti hosil bo‘ldi, Rf=0,72 (elyuent
dioksan-metanol 3:2).

Natijalar va ularning muhokama-
si. Ma'lumki, naftollarni xloratsillashda
atsillovchi agent sifatida xlorsirka Kis-
lotasining xlorangidridi olingan. Chunki,
xloratsilxloridning karbonil guruhi bilan
bog‘langan xlor atomi manfiy induksion
ta’sirga ega bo‘lgani uchun shu guruhdagi
uglerod atomi yuqori faollikga ega bo‘ladi
[4]: .

0]
Cl<—CH 2%(/;
~l

Bu esa elektrofil almashinish reaksi-
yasining birinchi borishiga qulaylik yarat-
adi. 2- Naftolni xloratsetillash reaksiyasi
ikki xil yo‘nalishda borishi mumkin. Bir-
inchi yo‘nalishda O-atsillash reaksiyasi
borib, murakkab efir hosil bo‘ladi, ikkinchi
yo‘nalishda esa C-atsillash reaksiyasi bo-
rib, izomer xlorketonlar hosil bo‘lishi
mumkin. Shuning uchun bu reaksiyalarni
gaysi yo'nalish bo‘yicha borishini nazariy
tomondan tushuntirish juda muhim [5].

Bu reaksiyalarni amaliy ahamiyati
shundaki, reaksiya natijasida hosil bo‘lgan
efir yoki xlorketonlar biologik faollik
namoyon qilishi mumkin. Agar xloratset-
il birikmalaridagi xlor atomi o‘rniga turli
nukleofil agentlar kiritilsa, bu moddalarn-
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ing biologik faolligi kuchayadi [6]. Shu
ishlarni davom ettirish magsadida o-xlor-
naftolni  O-xloratsetillash  reaksiyalari
o‘rganildi va O-xloratsetilnaftolni sintez
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qilish uslubi ishlab chiqildi. 1- jadvalda (-
naftolni O-xloratsetillash reaksiyalarining
sharoitlari hamda unumi keltirilgan.

1-jadval

- Naftolni O-xloratsetillash reaksiyasining sharoitlari:

No Erituvchi Harorat R§ak51y a Modda unumi %
davomiyligi, (soat)
1 xloroform 61 22 90
2 dixloretan 110 17 95
3 geptan 99 20 89
4 benzol 80 24 79
2-Naftil 2-xloroasetatning ayrim ing uchun bu reaksiyalar birlamchi, ik-

aminlar bilan reaksiyalari. [3-Naftoln-
ing ko‘plab hosilalari keng spektrli bi-
ologik faollikka ega ekanligi ko‘rsatilgan
[7]. Birikmalarining faolligi jihatidan eng
samarali vakillarini aniglash uchun naftol
tarkibidagi atsil hosilalarini kiritish zarur.
Atsillovchi agent sifatida xloratsetilxlor-
id ishlatilgan. 2-Naftil 2-xloroasetat or-
ganik sintezda va farmasevtikaning turli
sohalarida ishlatiladigan vositalar sintez
gilingan [8]. Adabiyotlarda O-xloratsetil-
naftol bilan organik to‘rtlamchi aminlar
sintez qilingan mahsulotlar yo‘q, shun-

SeAR
ESORRD

kilamchi va uchlamchi aminlar ishtirok-
ida o'tkazildi. Tadqiqot davomida hosil
bo‘lgan xloratsetilxlorid hosilalari tarkibi
va miqdorining reaksiyalar yo‘nalishi, er-
ityuvchi tabiati hamda haroratga bog'liq-
ligi o‘rganildi. Bunday turdagi sintezlarni
olib borishda turli xil erituvchilar qo‘lla-
ndi. Shuning uchun erituvchilar sifatida
dioksan, atseton, methanol va etil spirti
tanlab olindi. 2-Naftil 2-xloroasetatning
piridin bilan kvaternizatsiya reaksiyasi
quyidagi sxema bo‘yicha boradi:

g
\I
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Bunda  1-(2-(naftiloksi)-2-oksoetil)
piridiniy xlorid 90% unum bilan hosil
boladi. Chunki piridin molekulasining
asosli xususiyati nisbatan kuchli bo‘lib,

/< \> Wi i
OOCHzCI+ Ni/ \> B N=-.§~-C|
S 0=CO0

¢

Mazkur reaksiya to'yingan uglerod
atomidan galogen atomining amino gu-
ruhiga nukleofil almashinishidir. Shuning
uchun reaksiya C-Cl bog'i bo'yicha dissot-
sialanish sodir bo‘lmasdan, S 2 sinxron ja-
rayon tarzida ketadi [9].

Sintez qilingan moddalarning UB-,
1Q- va YaMR- spektrlarining tahlili.

Sintez gilingan moddalarning tuzilish-
ini aniglash uchun UB spektrining 200-
500 nm sohada yutilish maksimumlari
organildi.  1-(2-(Naftiloksi)-2-oksoetil)
piridiniy xlorid molekulasida naftil, kar-
bonil va piridin halqasi kabi xromofor
guruhlar mavjudligini UB spektri tas-
diglaydi. 221 nmda ko‘p halqali aromatik
birikmalar naftalin halqasi m—m* o'tishiga
mos keladi, 275-290 nm sohasiga karbon-
il guruhining elektronlarini n->mn* elek-
tron ko‘chishi kuzatildi, piridin halgasin-
ing m—m* va n—»m* elektron o‘tishlari 225
va 270 nm sohada yutilish maksimumini
namoyon qildi.

Sintez qilingan moddalarning tuzilishi-
nianiqlash uchunIQspektrining400-4000
sm! sohada yutilish chastotalari o‘rganil-
di. 1-(2-(Naftiloksi)-2-oksoetil)piridiniy
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reaksiya borishiga sterik (fazoviy) omil
ta’sir ko‘rsatmaydi. Natijada reaksiya oson
boradi. Reaksiya S 2 mexanizm bo‘yicha
boradi:

|

xlorid molekulasida aromatik, karbonil
va geterohalga kabi funksional guruhlar
mavjudligini 1Q spektri tasdiglaydi. 3088
sm™ naftalindagi C-H bog‘larining valent
tebranishalari, 1626-1599 sm' sohada
aromatik halgadagi C=C bog‘ining valent
tebranishi kuzatildi. 1270-1171 sm™ so-
halarida C-H bog'i o‘rtacha intensivlikda
yutilish chastotasi hosil qildi. 1212 sm™
da murakkab efir guruhidagi COC kuchli
intensivlikda yutilish chastotasini berdi.
746 sm’* naftalindagi C-H bog‘ining kuch-
li deformatsion tebranish namoyon qildi.
471 sm™ sohada alkilxlorid guruhidagi
C-Cl bog'i o'rtacha intensivlikda xarakter-
istik chastota namoyon qildi.

2-Naftil 2-xloroasetatning 1H-YaMR-
spektrida metilen guruhidagi vodorod
protonlari 4.4 m.u. da singlet kimyoviy
siljish, naftalin halgadagi vodorod pro-
tonlari esa 7.63 - 8.01 m.u. da kimyo-
viy siljish namoyon qiladi. C-H guruh
13C-YaMR- spektrida dublet signali hosil
giladi, uning konstantasi JCH-127 Gs ga
teng. CH,-metil guruhlaridan 23.17 m.h
gacha, CH,-metilen guruhidan 26.95 m.h.
gacha, CH-metin guruhidan 47.12 - 50.11

I 2 E———
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m.h. chegarasida signallar kuzatildi. Ben- [13] va antioksidant vositalar [14] sifatida
zol halqgasiga o‘rinbosarlarning kiritilishi qo‘llaniladi.
uglerod kimyoviy siljishini 116-148 m.h. Bu boradagi ishimizning birinchi na-
gacha o'zgartiradi. Monokarbon kislotalar munasi ushbu ixtirodir. 1-(2-(naftilok-
uchun karborsil guruhining uglerod atomi  si)-2-oksoetil)piridiniy xloridning keng
aldegid va ketonlarga nisbatan yanada tarqalgan ishlatiladigan gram-musbat
ko'proq ekranlanadi, ya'ni 167.69 m.h. bakteriyalar: Bacillus subtilis va Staphylo-
[10]. coccus aureus; gram-manfiy bakteriyalar:
Pirimidin va piridin halga tizimlari Escherichia coli va Pseudomonas aerugi-
turli xil biologik ta’sirlari tufayli juda nosa ga qarshi mikroblarga qarshi faollig-
muhim kimyoviy moddalar oilalari his- ini o‘rganish.
oblanadi. Sintetik geterosiklik kimyoda Antimikrob faollikni tagqoslash uchun
piridin, azotli aromatik pirimidinlar va ul- tibbiy amaliyotda taniqli dorilar, masalan,
arning analoglari energetik funktsiyalarni ampitsillin/sulbaktam (10 mkg + 10 mkg
bajaradi. Bu geterosiklik birikmalar tibbi- disk), gentamitsin (10 mkg/disk) ishlatil-
yotda turli maqgsadlarda keng qo‘llaniladi. gan. Antimikrob faolligi sinovdan o‘tkazil-
Veterinariya tibbiyotida ular antibakterial di.
[11], virusga qarshi [12], saratonga garshi 2-jadval

Antibiotik faollik bo‘yicha in vitro skrining natijalari
(Antibiotik faollik testlari)

Ingibirlash zonasining diametri (mm)

Gram-musbat Gram-manfiy bakteriyal

Ne Moddalarning nomi bakteriyalar 4 antly baxteryasar
Bacillus | Staphylococcus | Escherichia | Pseudomonas
subtilis aureus coli aeruginosa

1-(2-(naftiloksi)-2-
. oksoetil)piridiniy xlorid 32 30 N/A 21
Ampicillin/Sulbactam (10
2 1g+10 g disc) 32 29 N/T N/T
3 Gentamicin (10 pg/disc) N/T N/T 24 26

e Ingibirlash yo‘q: -- (N/A)
e Zaif: ingibirlash zonasi £ 6 mm (weak)
o FE’tiborgaloyiq: 8-14 mm (appreciable)
e Ifoda etilgan: 14-20 MM (pronounced)
e Kuchli: < 20 MM (strong)

Natijada, yangi sintezlangan 1-(2-(naftiloksi)-2-oksoetil)piridiniy xlorid gram-
musbat bakteriyalar uchun mavjud dorilarga nisbatan mikroblarga qarshi faollikni
namoyon etganligi ko‘rsatildi.
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Xulosalar: Adabiyotlar tahlili nati-
jasida naftolning kimyoviy xossalari va
u asosida olib boriladigan reaksiyalarn-
ing xususiyatlari o‘rganilgan. 2-Naft-
il 2-xloroasetat sintez qilishning qulay
usuli ishlab chiqildi va O-xloratsetillash
reaksiyasining mexanizmi taklif qilindi.
2-Naftil 2-xloroasetatning piridin bilan
tortlamchi ammoniyli tuzlari olindi. Sin-
tez qilingan moddalarning tarkibi va tuz-
ilishi zamonaviy fizik-kimyoviy tadqiqot
usullari yordamida isbotlandi. 1-(2-(Naf-
tiloksi)-2-oksoetil)piridiniy ~ xloridning
antimikrob faolligini o‘rganishdan iborat
bo‘lib, ushbu birikma kelajakdagi tibbiy
amaliyotda yangi antimikrob modda sifa-
tida ishlatilishi mumkin.
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CHHTE3 XJIOPHJA
1-(2-(HA®TUJIOKCH)-2-
OKCO3TWI)[TUPUAUHHA U
Er'0 AHTUBAKTEPUAJ/IbHAS
AKTHUBHOCTb

YopueB A3MMKOH Ypa1oBUY?,
XacanoBa 3yxpa KyukapoBHa?,
A6aymykypos AuBap Ka6upoBuy?

!KapwuHckulii 20cydapcmeeHHblil
yHugepcumem,2. Kapuu, PY3
‘HayuoHanbHblll yHUBEpcumem
Y36ekucmana um. Mup3o Yayz6eka,
2. Tawkenm, Pecnybauka Y36ekucmau
e-mail: azimjon-organik@mail.ru

B cmamve onucaHbl peakyuu x/0-
payemuauposavus 2-Hagmosaa xa0pa-
yemu/x/a10pudoM, da makxce onpedese-
HUue cmpykmypol U @GU3UKO-XUMUYECKUX
ceolicme8 noJiyyeHHblx coeduHeHul. Bo
gcex peakyusix npodykm ob6pazyemcs ¢
8bICOKUM 8blX0doM. B npoyecce uccaedo-
804HUS NPUMEHEHbI YYHOAMEHMAIbHbIE U
npuk/a1adHvie Memodbl MOHK020 Op2aHuye-
CK020 CUHMe3a, MOHKOC/A0UHAs XpoMamo-
epagusi, UK u [IMP cnekmpockonus. boiia
U3y4eHa AHMuMUuKpoOHast akmugHocms 1-
(2- (Hagpmusokcu) -2-okcoamuu) xaopuda
NUPUOUHUS, U 3MO coedUHEeHUe MoxHcem
O6bIMb UCN0/IL308AHO 8 Kavecmee HOB8020
aHmMuMuKkpobHozo eeujecmea 8 6ydyuell
MeduyuHckol npakmuke. [loamomy eadic-
HO CUHMEe3Upo8amMb Ho8ble COedUHEHUSs
Ha ocHoge 2-Hagmosa, ucc1edosams Ux
ceolicmea u pekomeHA08amMb HOBble coe-
JuHeHus1 ¢ nosesHbIMU ceolicmeamu 044
UCno/1b308aHuUs1 8 hapmayesmuke.

Kamwoueswle caoea: 2-nagpmoas, xaopa-
yemusauposaHue, 2-Hagpmusa-2-xaopaye-
mam, 1-(2-(Haggmunokcu)-2-okcosmus)
NUpUOUHULIX/0pUd, cnekmpockonusi, 6uo-
/102U4ecKas akmugHoCMmb.
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SYNTHESIS OF
1-(2-(NAPHTHYLOXY)-2-OXOETHYL)
PYRIDINIUM CHLORIDE AND ITS
ANTIBACTERIAL ACTIVITY

Choriyev Azimjon Uralovich?,
Xasanova Zuxra Kuchkarovna?,
Abdushukurov Anvar Kabirovich?

'Karshi State University, Karshi city,
Republic of Uzbekistan
“National University of Uzbekistan
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e-mail: azimjon-organik@mail.ru

The article describes the reactions of
chloroacetylation of 2-naphthol with chlo-
roacetyl chloride, as well as the determina-
tion of the structure and physicochemical
properties of the obtained compounds. In
all reactions, the product is formed with
a high yield. In the research process, fun-
damental and applied methods of fine or-
ganic synthesis, modern methods such as
thin-layer chromatography, IR and NMR
spectroscopy were used. The antimicrobial
activity of 1- (2- (naphthiloxy) -2-oxoethyl)
pyridinium chloride has been studied, and
this compound can be used as a new anti-
microbial substance in future medical prac-
tice. Therefore, it is important to synthesize
new compounds based on 2-naphthol, study
their properties, and recommend new com-
pounds with beneficial properties for use in
pharmaceuticals.

Keywords: 2-Naphthol, chloro-
acetylation, 2-naphthyl 2-chloroacetate,
1-(2-(naphthyloxy)-2-oxoethyl)pyridinium
chloride, spectroscopy, biological activity.



