
 687

T¹p chÝ Hãa häc, T. 48 (6), Tr. 687 - 692, 2010 

 

Tæng hîp vµ ng−ng tô  
2-metoxy-4-(3-metylfuroxan-4-yl)-5-nitropheno-

xiaxetylhi®razin víi mét sè an®ehit th¬m  

§Õn Tßa so¹n 3-11-2009 

Hoµng ThÞ TuyÕt Lan1, NguyÔn H÷u §Ünh2 
1Tr−êng §¹i häc Giao th«ng vËn t¶i 
2Tr−êng §¹i häc S− ph¹m Hµ Néi 

 

abstract 

2-Methoxy-4-(3-methylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyacetylhydrazine synthesized from 2-
methoxy-4-(3-methylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyacetic acid was condensed with aromatic or 
heterocyclic aldehyde to give nine hydrazide-hydrazones. The structure of reported compounds 
have been confirmed by IR, 1H-NMR  and 13C-NMR spectra. It is shown that the hydrazide-
hydrazones exist as  syn  and anti conformers at CO-NH hydrazide single bond. 

 
I - Më §ÇU 

C¸c hîp chÊt chøa vßng furoxan (1,2,5-
oxadiazole-2-oxit) thuéc lo¹i c¸c chÊt gi¶i 
phãng nit¬ oxit (NO) trong ®iÒu kiÖn sinh lý 
(trong c¬ thÓ) gièng nh− glyxeryl trinitrat, hoÆc 
natri nitroprusside ®· ®−îc dïng trong trÞ liÖu 
bÖnh tim m¹ch [1, 2]. HiÖn nay viÖc tæng hîp vµ 
nghiªn cøu c¸c hîp chÊt cã chøa vßng furoxan 
®ang  thu hót sù chó ý cña c¸c nhµ hãa d−îc [3, 
4]. 

Trong c«ng tr×nh tr−íc [5], chóng t«i ®·

 th«ng b¸o viÖc t¹o vßng furoxan tõ nh¸nh allyl 
cña axit isoeugenoxyaxetic (kÝ hiÖu A) nhê ®ã 
®· ®iÒu chÕ ®−îc axit 2-metoxy-4-(3-
metylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyaxetic. Bµi 
b¸o nµy tr×nh bµy kÕt qu¶ tæng hîp vµ ng−ng tô 
2-metoxy-4-(3-metylfuroxan-4-yl)-5-
nitrophenoxyaxetylhi®razin (kÝ hiÖu Hy) víi 
mét sè an®ehit th¬m.  

II - THùC NGHIÖM 

C¸c chÊt ®−îc tæng hîp theo s¬ ®å sau ®©y:
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S¬ ®å tæng hîp c¸c chÊt 

 
2-Metoxy-4-(3-metylfuroxan-4-yl)-5-

nitrophenoxyaxetylhi®razin (Hy) ®−îc ®iÒu chÕ 
b»ng c¸ch chuyÓn axit 2-metoxy-4-(3-

metylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyaxetic (A) 
[5] thµnh etyl este råi ®un håi l−u víi l−îng d− 
hi®razin hi®rat. KÕt tinh l¹i trong DMF-n−íc 1: 
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1, thu ®−îc c¸c tinh thÓ h×nh kim mµu vµng, 
nãng ch¶y ë 212oC, hiÖu suÊt 67%.  
       Ng−ng tô Hy víi c¸c an®ehit ®−îc tiÕn 
hµnh nh− sau: §un håi l−u hçn hîp gåm 1 mmol 
Hy, 1 mmol an®ehit th¬m (hoÆc dÞ vßng) vµ mét 
l−îng ®ioxan tèi thiÓu (võa ®ñ tan hÕt chÊt  ®Çu) 
trong vßng 8 ÷ 10 giê. Sau ®ã lµm l¹nh hçn hîp 
ph¶n øng, läc lÊy chÊt r¾n, kÕt tinh l¹i trong 

dung m«i thÝch hîp, thu ®−îc c¸c hi®razit-
hi®razon 1 - 9 (b¶ng 1).     
       NhiÖt ®é nãng ch¶y ®o trªn m¸y 
GALLENKAMP MPD-350. Phæ IR ghi ë d¹ng 
viªn nÐn víi KBr trªn m¸y IMPACT 410 
Nicolet. Phæ NMR ®−îc ghi trªn m¸y Brucker 
(500 MHz) trong d6-DMSO t¹i ViÖn Khoa häc 
vµ C«ng nghÖ ViÖt Nam. 

B¶ng 1: KÕt qu¶ tæng hîp c¸c hi®razit-hi®razon 1 - 9 

Ar 
KÝ 

hiÖu 
Dung m«i kÕt tinh 

D¹ng bÒ ngoµi 

 
§iÓm 

ch¶y, oC 
HiÖu 

suÊt, % 

4-CH3C6H4- 1 §ioxan - Etanol   H×nh kim, mµu vµng 206 69 

2-ClC6H4- 2 DMF - Etanol   H×nh kim, mµu vµng 209-210 72 

2-O2NC6H4- 3 §ioxan - N−íc H×nh tÊm,  mµu vµng 213-214 78 

4-O2NC6H4- 4 §ioxan - N−íc H×nh kim, mµu vµng  228 78 

2-HOC6H4- 5 DMF - N−íc H×nh v¶y, mµu vµng 198 74 

3-HOC6H4- 6 §ioxan - N−íc H×nh tÊm, mµu tr¾ng 227-228 69 

3-CH3OC6H4- 7 §ioxan - N−íc H×nh kim, mµu vµng 199 57 

2,4-(HO)2C6H3- 8 DMF - N−íc H×nh kim, vµng ®Ëm 240-241 63 

3-Indolyl 9 Etanol - N−íc  H×nh kim, mµu vµng 242-243 63 

 
III - KÕT QU¶ Vµ TH¶O LUËN 

Mét sè v©n hÊp thô trªn phæ hång ngo¹i cña c¸c hîp chÊt nghiªn cøu ®−îc liÖt kª ë b¶ng 2. 

B¶ng 2: Mét sè v©n phæ hång ngo¹i cña c¸c hîp chÊt nghiªn cøu, cm-1 

Hîp 
chÊt 

νOH /νNH νCH   νC=O  νC=N, C=C 
νNO 

furoxan 
ν=C-O 

Hy -/3333, 3290 3053, 2917, 2860 1683 (1622), 1578, 1520 1464 1276 

1 - / 3199 3098, 2977, 2855 1691 1615, 1582, 1526 1481 1274 

2 -/ 3344 3069, 2935, 2851 1707 1623, 1582, 1525 1467 1279 

3 -/3210 3081, 2925, 2861 1712 1617, 1580, 1527 1470 1275 

4 - / 3194 3095, 2975, 2862 1691  1611, 1583, 1530 1485 1276 

5 3100 / 3192 3000, 2930, 2852 1686 1618, 1590, 1532  1491 1274 

6 3290 / 3200 3070, 2935, 2850 1702 1612, 1600, 1531  1455 1278 

7 - / 3199 3093, 2930, 2859 1684 1611, 1583, 1523  1470 1250 

8 3454/3143 3065, 2923, 2850 1670 1611, 1587, 1515  1442 1275 

9 -/3250, 3200 3058, 2923, 2859 1694 1614, 1575, 1523  1437 1274 

      



 689

C¸c v©n hÊp thô hång ngo¹i liÖt kª ë b¶ng 2 
®Òu phï hîp víi cÊu t¹o cña c¸c chÊt nghiªn 
cøu. Trªn phæ cña c¸c hi®razit-hi®razon 1 - 9 
bªn c¹nh v©n hÊp thô m¹nh ë 1676 - 1712 cm-1 
®Æc tr−ng cho nhãm C=O hi®razit lu«n xuÊt hiÖn 
mét v©n kh¸ m¹nh ë 1611 - 1623 cm-1. V©n nµy 
lµ thÓ hiÖn dao ®éng hãa trÞ cña nhãm C=N 
hi®razon. Dao ®éng khung cña nh©n th¬m (νC=C, 
νC=N) th−êng thÓ hiÖn bëi vµi ba v©n trong 
kho¶ng 1500 - 1600 cm-1, trong sè ®ã v©n ë tÇn 
sè cao nhÊt cã thÓ v−ît 1600 cm-1 vµ xen phñ víi 
v©n hÊp thô cña nhãm C=N hi®razon. V× vËy 
trong b¶ng 2 chóng ®−îc liÖt kª chung vµo cét 
νC=N, C=C. V©n hÊp thô ghi trong dÊu ngoÆc ®¬n ë 
1622 cm-1 cña Hy lµ thuéc dao ®éng biÕn d¹ng 2 
l−ìi kÐo cña nhãm NH2 hy®razin. V©n hÊp thô 
m¹nh ë 1437 - 1470 cm-1 ë phæ cña c¸c chÊt 

trong b¶ng 2 ®−îc quy cho nhãm O-N-O 
furoxan  lµ dùa theo tµi liÖu [6].  

Kh¸c víi Hy, phæ 1H NMR cña 1 - 9 kh¸ 
phøc t¹p v× bao gåm 2 bé tÝn hiÖu ®an xen vµo 
nhau, c−êng ®é t−¬ng ®èi cña 2 bé lµ 2:1. C¸c 
nhãm nguyªn tö ë hîp phÇn hi®razit ®−îc ghi sè 
tõ 1 ®Õn 10, ë hîp phÇn an®ehit tõ 11 - 17 trong 
®ã sè 11 giµnh cho C cña nh©n benzen ®Ýnh trùc 
tiÕp víi Ci (C cña nhãm -N=CH-), riªng víi 
vßng indol, sè chØ vÞ trÝ ®−îc ghi nh− ë c«ng 
thøc d−íi ®©y. ViÖc quy kÕt c¸c v©n céng h−ëng 
1H-NMR mét mÆt dùa vµo ®é chuyÓn dÞch ho¸ 
häc, ®é béi vµ h»ng sè t¸ch, mÆt kh¸c dùa vµo 
c¸c d÷ liÖu ë c¸c d·y hîp chÊt t−¬ng tù mµ 
chóng t«i ®· nghiªn cøu mét c¸ch cã hÖ thèng 
[7, 8], mét sè tr−êng hîp ®· sö dông phæ 2D 
NMR, thÝ dô nh− ë h×nh 1. KÕt qu¶ ph©n tÝch 
phæ 1H NMR ®−îc liÖt kª ë b¶ng 3. 

 
 

 
 

H×nh 1: Mét phÇn phæ HMBC cña hîp chÊt 9 
   
 

 
 
 
 

 
B¶ng 3 cho thÊy, trong khi mçi nhãm proton 

ë Hy chØ cho 1 v©n céng h−ëng th× hÇu hÕt c¸c 
nhãm proton ë c¸c hi®razit-hi®razon ®Òu cho 2 
v©n céng h−ëng cã h×nh d¹ng nh− nhau víi ®é 
chuyÓn dÞch ho¸ häc kh¸c nhau rÊt Ýt. HiÖn 
t−îng nµy th−êng gÆp ë c¸c d·y hi®razit-
hi®razon vµ ®· ®−îc chóng t«i chøng minh r»ng 

®ã lµ do cÊu d¹ng syn vµ cÊu d¹ng anti ë nhãm 
CO-NH hi®razit  g©y nªn [9]. TØ lÖ mol cña 
chóng tÝnh theo c−êng ®é trªn phæ proton lµ 2:1. 
TÝn hiÖu cña c¸c proton ë hîp phÇn hi®razit (H3, 
H6, H7a, H7b, H10, NH) biÕn ®æi rÊt Ýt khi 
chuyÓn tõ hîp chÊt nµy sang hîp chÊt kia v× c¸c 
proton ®ã ë xa phÇn thay ®æi cÊu t¹o cña ph©n 
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Sè chØ vÞ trÝ dïng ®Ó ph©n tÝch  phæ NMR cña c¸c hi®azit-hi®azon. 
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tö. Sù xuÊt hiÖn v©n ®¬n ë 7,96 - 8,69 ppm 
chøng tá sù cã mÆt cña nhãm CH=N hi®razon 
(Hi). V©n phæ cña proton nhãm nµy vµ cña c¸c 
proton kh¸c thuéc hîp phÇn an®ehit (H12 - 
H17) thay ®æi nhiÒu phï hîp víi sù thay ®æi cÊu 
t¹o cña c¸c hîp phÇn an®ehit tõ chÊt nµy sang 

chÊt kia.  

ë ph©n tö c¸c hi®razit-hi®razon 1 - 9 cã 
kho¶ng 18 - 19 nguyªn tö C nh−ng trªn phæ 13C 
NMR ®èi víi nhiÒu tr−êng hîp cã tíi gÇn 30 tÝn 
hiÖu céng h−ëng (b¶ng 4). 

 
B¶ng 3: TÝn hiÖu 1H-NMR cña c¸c hîp chÊt nghiªn cøu, δ, ppm; J, Hz 

 H3 H6 H7a H7b H10 Hi HN H kh¸c 

Hy 7,42 s 8,00 s 4,74 s 3,96 s  2,01 s - 9,35 s NH2: 4,37 s 

1 7,43 s, 

7,45 s 

7,84 s, 

7,93 s 

5,44 s 

4,93 s 

3,97 s, 

3,98 s  

2,03 s 

- 

8,01 s, 

8,24 s 

11,64 s, 

11,65 s 

H12,16: 7,62 d; 7,59 d; J 8; H13, 15: 
7,26 d; 7,23 d; J 8; H17: 2,34 s; 2,33; s. 

2 7,42 s, 

- 

7,86 s, 

7,94 s 

5,47 s 

4,96 s 

3,97 s, 

3,98 s  

2,02 s, 

- 

8,42 s, 

8, 68 s 

11,86 s, 

- 

H13: 7,53 d; J 7,5; H14: 7,45 t; J 7,5; 
H15: 7,42 t; J 7,5; H16: 8,03 t;7,97 t; J 
7,5. 

3 7,43 s, 

7,45 s 

7,87 s, 

7,94 s 

5,45 s 

4,97 s 

3,97 s, 

-  

2,02 s, 

- 

8,42 s, 

8,69 s 

11,98 s, 

- 

H13: 8,13 d; 8,07 d; J 8; H14: 7,81 t; J 
7,5; H15: 7,68 t; J 7,5; H16: 8,06 d; J 
8,5. 

4 7,43 s, 

- 

7,87 s, 

7,93 s 

5,51 s 

4,99 s 

3,97 s, 

-  

2,02 s, 

- 

8,14 s, 

8,38 s 

11,99 s, 

- 

H12,16: 7,99 d; J 7; H13, 15: 8,28 d. 

5 7,42 s, 

7,45 s 

7,85 s, 

7,95 s 

5,43 s 

4,96 s 

3,97 s, 

3,98 s  

2,02 s, 

- 

8,34 s, 

8,51s 

11, 65 s, 

- 

H13: 6,92 d; J 7; H14: 7,25 t; 7,30 t; J 
7,5; H15: 6,87 t; 6,91 t; J 7,5; H16: 7,72 
d; 7,55; d; J 7,5; OH: 10,95 s; 10,05 s. 

6 7,43 s, 

7,46 s 

7,96 s, 

7,93 s 

5,44 s 

4,94 s 

3,97 s, 

3,98 s  

2,02 s, 

2,35 s 

7,84 s, 

8,18 s 

11,65 s, 

11, 66 s 

H12: 7,13 s; 7,17 s; H14: 6,83 d; J 7; 
1,5; H15: 7,24 t; J  8; H16: 7,10 d; J 8; 
OH: 9,61 s . 

7 7,43 s, 

7,45 s 

7,85 s, 

7,94 s 

5,46 s 

4,95 s 

3,98 s, 

3,99 s  

2,03 s, 

- 

8,02 s, 

8,26 s 

11,70 s, 

 

H12: 7,30 s; H14: 7,01 d; J 7; H15: 7,36 
t; J  7,5; H16: 7,28 m; H17: 3,80 s. 

8 7,41 s, 

7,45 s 

7,83 s, 

7,94 s 

5,38 s 

4,93 s 

3,98 s, 

3,96 s  

2,02 s, 

- 

8,21 s, 

8,36 s  

11,11 s, 

11,43 s 

H13: 6,30 s; H15: 6,35 m; H16: 7,32 d; 
7,50 d; J 8,5; 2OH:11,75 s; 9,94 s.  

9 7,43 s, 

7,45 s 

7,87 s, 

7,97 s 

5,47 s 

4,92 s 

3,98 s, 

-  

2,02 s, 

- 

8,23 s, 

8,44 s  

11,38 s, 

11,36 s 

H12: 7,82 s; 7,81 s; H14: 8,15 d; 8,14 d; 
J 7,5; H15: 7,15 t; 7,14 t; J 7,5; H16: 
7,21 t; 7,19 t; J 7,5; H17: 7,45 d; 
NH(Indole): 11,56 s. 

 
§Ó quy kÕt c¸c tÝn hiÖu 13C NMR vµ  mét sè 

tÝn hiÖu 1H NMR, chóng t«i ®· sö dông phæ 2D 
NMR. ThÝ dô, ®èi víi hîp chÊt 9, dùa vµo ®é 
chuyÓn dÞch hãa häc ®· quy kÕt ®−îc mét c¸ch 
ch¾c ch¾n c¸c v©n ®¬n cña c¸c proton H7a, H7b, 
C10, Hi. C¸c v©n giao (cross peak) cña chóng 
trªn phæ HSQC gióp nhËn ra c¸c tÝn hiÖu cña 
C7a, C7b, C10, Ci. Trªn phæ HMBC gióp nhËn 
ra c¸c tÝn hiÖu C1, C2, C8, C9 vµ C=O. TÝn hiÖu 
cña H3 vµ H6 ®Òu lµ nh÷ng v©n ®¬n, H6 ë vÞ trÝ 
ortho so víi nhãm NO2 cßn H3 ë vÞ trÝ ortho so 

víi nhãm OCH3 nªn tÝn hiÖu cña H6 ë tr−êng 
yÕu h¬n, v× thÕ v©n ®¬n ë 7,87 ppm ®−îc quy 
cho H6. TÝn hiÖu cña H3 ®an xen víi tÝn hiÖu 
cña H17 nh−ng vÉn nhËn ra ®−îc nhê v©n giao 
cña nã víi C8, C1 vµ C5 ë thÊp h¬n so víi cac 
v©n giao cña H17 víi C19 vµ C15. TÝn hiÖu cña 
C12, C19, C13 ®−îc nhËn ra nhê c¸c v©n giao c; 
a vµ d; b vµ e cña chóng víi Hi. TÝn hiÖu cña 
H14 gåm 2 v©n ®«i víi c−êng ®é 0,77 H vµ 0,33 
H, v©n cã c−êng ®é 0,33 H xen phñ víi v©n ®¬n 
cña Hi. C¸c v©n giao f, g vµ h cña H14 cho phÐp 
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nhËn ra C18, C16 vµ C13. TÝn hiÖu cña H15 vµ 
H16 ®Òu cã d¹ng v©n ba víi ®é chuyÓn dÞch hãa 
häc gÇn nhau, chóng ®−îc ph©n biÖt nh− sau: 
H16 cã v©n giao k vµ l víi C18 vµ C14; H15 cã 
v©n giao m vµ n víi C19 vµ C17. 

Nh− vËy phæ 13C NMR cña c¸c hi®razit-
hi®razon 2, 3, 5 vµ 9 còng gåm 2 bé tÝn hiÖu nh− 
phæ 1H-NMR, nh−ng tÝn hiÖu cña 13C-NMR ë  
cÊu d¹ng cã sè mol Ýt h¬n ®· kh«ng ®ñ m¹nh 
nªn kh«ng quan s¸t ®−îc ®èi víi mäi vÞ trÝ 

(b¶ng 4). Tuy vËy c¸c sè liÖu thu ®−îc lµ hoµn 
toµn phï hîp víi cÊu tróc dù kiÕn. 

Trªn phæ ESI MS cña hi®razon 2 (M = 461) 
còng nh− cña hi®razon 6 (M = 443) pic cã 
c−êng ®é lín nhÊt (100%) lµ pic M+H+ (m/z = 
462 vµ 444 t−¬ng øng). C¹nh pic m/z = 462 cã 
pic m/z = 464 víi c−êng ®é 40% phï hîp víi 1 
nguyªn tö Cl trong ph©n tö 2. Ngoµi ra ë phæ 
cña hai chÊt ®Òu cã pic M+Na víi gi¸ trÞ m/z 
t−¬ng øng 466 vµ 484, c−êng ®é ®Òu b»ng 25%.

  
B¶ng 4: TÝn hiÖu 13C NMR cña Hy vµ c¸c hîp chÊt 2, 3, 5, 9 δ, ppm 

 Hy 2 3 5 9 
C1 149,01 149,27; - 149,24; - 149,30; 148,92 149,48; 149,19 
C2 153,64 153,36; - 153,36; - 153,36; 153,62 153,71; 153,48 
C3 114,58 114,46; - 114,48; - 114,43; 114,48 114,58; 114,48 
C4 115,06 114,50; - 114,55; - 114,69; 115,24 114,67; 115,19 
C5 139,91 140,01; - 139,77; - 139,98; 139,90 139,99; - 
C6 110,27 109,88; - 109,86; - 109,87; 110,41 109,89; 110,36 
C7a 67,13 65,83; - 65,79; - 65,78; 67,07 66,14; 67,41 
C7b 56,85 56,80; 56,89 56,81; - 56,78; 56,88 56,86; 56,93 
C8 156,32 156,34; - 156,34; - 156,43; 156,36 156,49; - 
C9 113,65 113,68; - 113,69; - 113,69; - 113,79; - 
C10 7,57 7,61; - 7,61; - 7,59; - 7,65; - 
C=O 165,77 168,35; 163,70 168,48; - 167,80; 163,27 167,23; 162,50 
Ci - 140,29; 143,84 140,01; - 141,89; 148,09 141,83; 145,26 

C11 - 131,47; - 128,06; - 131,59; 131,30 - 
C12 - 133,00; - 148,02; - 157,30; - 130,70; - 
C13 - 129,87; - 124,50; - 116,13; 116,35 111,32; - 
C14 - 131,15; - 130,66; - 129,14; 126,54 121,84; - 
C15 - 127,11; - 133,51; - 118,57; - 120,67; 120,52 
C16 - 127,53; - 128,56; - 119,91; 119,35 122,72; - 
C17; 
C18; 
C19 

- - - - 
111,94; 137,16; 
124,33; 124,12 

 

IV - KÕT LUËN 

B»ng ph¶n øng ng−ng tô 2-metoxy-4-(3-
metylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyaxetyl-
hi®razin tæng hîp tõ axit 2-metoxy-4-(3-
metylfuroxan-4-yl)-5-nitrophenoxyaxetic víi 
mét sè an®ehit th¬m hoÆc dÞ vßng ®· thu ®−îc 9 
hi®razit-hi®razon cã chøa vßng furoxan. CÊu 
tróc cña c¸c hi®razit-hi®razon ®· ®−îc x¸c ®Þnh 
nhê phæ IR, 1H-NMR vµ 13C-NMR. D÷ liÖu phæ 
NMR thu ®−îc cho thÊy c¸c hi®razit-hi®razon 

nghiªn cøu tån t¹i ë 2 cÊu d¹ng syn vµ anti ë 
liªn kÕt ®¬n CO-NH hi®razit. 
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