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OZET

VAL-MET DIiPEPTIDININ MOLEKULER MEKANIK VE KUANTUM
KiMYASAL YONTEMLERLE KONFORMASYON ANALIZi

YUKSEK LiSANS TEZi

Volkan DURAK

istanbul Universitesi
Fen Bilimleri Enstitisu

Fizik Anabilim Dah

Damisman : Prof. Dr. Aysen E. OZEL
I1. Damisman : Dog. Dr. Sefa CELIK

Bu ¢alismada protein sindirimi ya da protein katabolizmasinin atik iiriinii olan Valine-

Metiyonin dipeptidi hem deneysel hem de teorik olarak incelenmistir.

Valin ve Metiyonin aminoasitlerinin  literatirdeki  geometrik  parametrelerinden
yararlanilarak dort  farkli  Val-Met konformasyonu olusturulmustur. Bu dort farkli
konformasyonun optimize geometrileri ve toplam enerjileri DFT/B3LYP metodu ve 6-
31G(d,p), 6-31++G(d,p), 6-311++G(d,p) baz setleri kullanilarak hesaplanmustir.

Ardindan, molekiiliin belirlenen en kararli iki konformeri i¢in karsilik gelen titresimsel
dalgasayilari B3LYP/6-311++G(d,p) teori diizeyinde hesaplanmistir. Bunun yaninda
konformerlerin titresimsel modlar1 i¢in potansiyel enerji dagilimi (PED) degerleri, MOLVIB

Xi



programi kullanilarak hesaplanmig ve bu degerler titresimsel modlarinin katkida bulunan i¢

koordinatlara bagl olarak tanimlanmasinda kullanilmaistir.

Chem3d programi kullanilarak Alingers’MM?2 kuvvet alani ile gerceklestirilen Molekiiler
Dinamik Simiilasyonu hesaplar1 molekiil ig¢in 113 ayr1 konformasyonun belirlenmesini

saglamigstir.

Molekiiler Dinamik Similasyon ile belirlenen bu konformasyonlarin herbirisi i¢in karsilik
gelen elektronik enerji degerleri B3LYP/6-311++G(d,p) teori diizeyinde hesaplanmis ve

molekiiliin en kararl1 iki konformeri agiga ¢ikarilmstir.

Calismanin deneysel kisminda, Jasco 300E FT-IR spektrometre (2cm™ ¢oziiniirlikte) ve NRS
3100 Dispersif Mikro Raman spektrometre kullanilarak molekiillerin spektrumlari ¢ekilmistir.
Elde edilen hesaplama sonuglar1 ve deneysel sonuglar karsilastirmali olarak tablolar halinde

verilmistir.
Haziran 2019, 61 sayfa.

Anahtar kelimeler: Val-Met dipeptidi, konformasyon analizi, titresim frekanslari, DFT
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SUMMARY

CONFORMATION ANALYSIS OF VAL-MET DIPEPTIDE WIiTH
MOLECULAR MECHANICAL AND QUANTUM CHEMICAL METHODS

M.Sc. THESIS

Volkan DURAK

Istanbul University
Institute of Graduate Studies in Sciences

Department of Physics

Supervisor : Prof. Dr. Aysen E. OZEL
Co-Supervisor : Assoc. Prof. Dr. Sefa CELIK

In this study Valine-Methionine dipeptide, which is a breakdown product of protein digestion

or protein catabolism, has been investigated both theoretically and experimentally.

Four different Val-Met conformations were formed by using the geometric parameters of
Valin and Methionine amino acids taken from the literature. Optimized geometries and total
energies of these four different conformations were calculated with the 6-31G (d, p), 6-31 ++
G (d, p) and 6-311 ++ G (d, p) basis sets using the DFT / B3LYP method.

The vibration wave numbers of the two most stable conformation obtained were calculated by

using the 6-311 ++ G (d, p). basis set. The potential energy distribution (PED for the
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molecules were obtained using the MOLVIB program and the modes corresponding to each

vibrational wavenumber were determined.

In addition, Using the Chem3d program, the Alingers’MM2 force field was applied and 113

conformations were obtained by Molecular Dynamic Simulation.

The energy values of these conformations determined by Molecular Dynamic Simulation are
calculated using the ab-initio calculations with the Density Function Theory (DFT) method
using B3LYP method with the basis set of 6-311 ++ G (d, p). Two possible conformers are

determined.

In the experimental part of the study, spectra of molecules were recorded using Jasco 300E
FT-IR spectrometer (at 2 cm-1 resolution) and NRS 3100 Dispersive Micro Raman
spectrometer. The obtained calculation results and experimental results are given in tabular

form in comparison with each other.
June 2019, 61 pages.

Keywords: Val-Met dipeptide, conformation analysis, vibrational frequencies, DFT method
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1. GIRIS

Protein ve enzimlerin temel yapitaslarini olusturan aminoasitler viicudumuzda yeni dokularin
olusumunu, gelisimini, biliylimemizi, yaralarimizin iyilesmesini, bedenimizde kaslarin
olusmasini, birtakim besinlerin sindirimini, hastaliklara karsi korunmamizi, zekamizin
ilerlemesini, vb. saglayan ¢cok onemli biyolojik ihtiyaclarimizdir. Proteinin ozelliklerini de
temel olarak aminoasidin yan zinciri belirler [1]. Vicudumuzun (rettigi ve disaridan alinan
amino asitler olmak (zere iki ¢esit amino asit vardir (esansiyel ve esansiyel olmayan). Valin,
saglikli hiicreler ve organlarin saglikli isleyisleri i¢in viicudumuzun ihtiya¢ duydugu amino
asitlerden bir tanesidir. Esansiyel bir amino asittir. Disaridan aldigimiz besinlerden
karsilanmas1 gerekir. Viicut dokusunun biiyiimesi ve devami igin gereklidir. insan hayatinda
kritik 6nem tasir. Diinya saglik kurulusu tarafindan tiikketilmesi Onerilen miktar kilogram
basina 26mg dir. Viicudumuzda Valin eksikligi durumunda sinirlerin myelin kiliflarinda
hasara, kas metabolizmasinda bozukluga, strese, beyinde ndérolojik kusurlara, vb. sebep
olur [1]. Valin kirmiz1 et, beyaz et, siit ve siit lrlinleri, soya triinleri ve baklagillerden
karsilanabilir. Valin eksikligi daha ¢ok vejetaryen yada sebze agirlikli beslenen kisilerde ve

uyusturucu bagimlilarinda gériimektedir.

Metiyonin stlfir iceren iki amino asitten biridir. Vicutta sentezlenmeyen, proteinlerin
sindirilmesi sonucu ag¢iga ¢ikan ve disaridan tiiketilen besinler araciligi ile alinmasi gereken
cok onemli bir amino asittir. Mesajct RNA nin doniisiimiinii baslatmaya yardimci olur.
Metabolizma icin temel bir amino asit olan metiyonin, viicut dokusunun biiylimesi ve devami

icin gereklidir [1].

Ayrica hayvancilik alaninda da 6nemli bir kullanim alanina sahiptir. Organik tavukc¢ulukta
kullanimina izin verilen yem ham maddelerinin metiyonin iceriginin diisiik olmasi nedeniyle
bliylime ve gelisme yavas olmakta, bagisiklik sistemi ¢abuk bozulmakta ve verim kaybi
yaganmaktadir [2]. Tavukguluk sektoriinde beklenen performansin alinabilmesi i¢in sinirlayici
amino asitlerden biri olan metiyonin ihtiyaglarinin belirlenerek, eksikligi oraninda yem
icerisine ilave edilmeleri gerekmektedir. Metiyonin amino asidinin tavuk¢uluk alanindaki
kullanimi, bu amino asidinin sanayide kullanimimi gosteren pek cok Ornekten sadece bir

tanesidir.



Val-Met, valin ve metiyonin aminoasitlerinden olusmus bir dipeptitdir. Val-Met protein
sindirimi ya da protein katabolizmasinin atik driiniidiir. Bazi dipeptidler sindirimle
proteinlerin parcalanmasinin ardindan metobolik yolla 6zel amino asitlere ayrigan kisa 6miirlii

ara madde olmasina ragmen psikolojik ve hiicre sinyallemesi etkisine sahiptirler.

Sizofreni i¢in gii¢lii bir pozisyonel ve fonksiyonel gen adayr olan katekolometiltransferaz

(COMT) valin/metiyonin polimorfizmi igerir. Fakat hala sizofrenideki rolii tartismalidir.

Caligmanin teorik kisminda, Chem3d programi kullanilarak Alingers’MM?2 kuvvet alani ile
gerceklestirilen Molekiiler Dinamik Simiilasyon 113 farkli konformasyonu agiga ¢ikarmaistir.
Bu konformasyonlara ait enerji degerleri B3LYP/6-311++G(d,p) teori diizeyinde hesaplanmis

ve molekiiliin en kararl1 iki konformeri belirlenmistir.

Ek olarak, Valin ve Metiyonin aminoasitlerinin literatiirdeki geometrik parametrelerinden
yararlanilarak dort farkli  Val-Met konformasyonu olusturulmustur. Bu dort farkli
konformasyonun optimize geometrileri ve toplam enerjileri DFT/B3LYP metodu ve 6-
31G(d,p), 6-31++G(d,p), 6-311++G(d,p) baz setleri kullanlarak farkli teori diizeylerinde

hesaplanmustir.

Belirlenen en kararli iki konformer icin karsilik gelen ttitresimsel dalgasayilar1 B3LTP/6-
311++G(d,p) teori diizeyinde hesaplanmistir. Konformerlerin titresim modlarinin herbirisi
icin karsilik gelen Potansiyel enerji dagilimi (PED) degerleri, MOLVIB programi kullanilarak
hesaplanmis ve elde edilen degerler titresim modlarinin i¢ koordinat katkilarina bagl

taniminda kullanilmgtir.

Calismanin deneysel kisminda, Jasco 300E FT-IR spektrometre (2cm™ ¢oziiniirlikte) ve NRS
3100 Dispersif Mikro Raman spektrometre kullanilarak molekiiliin spektrumlar1 ¢ekilmistir.
Elde edilen hesaplama sonuglar1 ve deneysel sonuglar karsilastirmali olarak tablolar halinde

verilmistir.

Spektroskopik arastirmalar, elektromanyetik dalgalarin madde iizerine yollanmasi ve madde
molekiillerinden sogurulan, yayinlanan veya sacilan elektromanyetik dalgalarin incelenmesi
ile yapilmaktadir. Molekiillerin yapis1 hakkinda bilgi edinmemizi saglayan Infrared
Spektroskopisinde, madde iizerine gonderilen elektromanyetik dalgalardan hangi frekanslarin

soguruldugu ya da yaymladigi 1smim incelenir. Molekiillerin yapist hakkinda bilgi



edinmemizi saglayan bir diger spektroskopi yontemi sacgilma olaymi temel alan Raman
spektroskopisidir. Bu deneysel 6l¢iim yontemimde incelenen molekiil iizerine tek frekansli
laser 1s1nim1 yollanir ve molekiilden sagilan 1simim incelenir. Her iki spektroskopik yontem

birbirini tamamlayic1 yontemlerdir.

Yapilan literatiir caligmas1 sonucu, Val-Met dipeptidinin konformasyon analizini ve titresim
frekans ve kiplerini hesaplayip isaretleme yapan caligmaya rastlanilmamistir. Biyolojik
aktivite gosteren bu dipeptidin en kararli konformasyonlari belirlenerek titresim frekans ve
kipleri teorik ve deneysel yontemler ile saptanarak karsilastirmali olarak tablolar halinde

sunulmustur.



2. GENEL KISIMLAR

2.1 ELEKTROMANYETIK DALGA

Spektroskopi, elektromanyetik dalgayla (emd) maddenin etkilesmesini inceleyen bilim
dalidir. Gerek atomik gerekse molekiiler spektrumlardan, atom veya molekiillerin yapilari
hakkinda (molekiiler simetri, bag uzunluklari, bag agilar1 vb..) olduk¢a kapsamli bilgiler elde

etmek mUmkudnddir.

Elektromanyetik 1s1mnimin dogasi, Maxwell’in elektrodinamik teorilerini temel alarak
tanimlanmistir. Bu teoriye gore; elektromanyetik dalgalar birbirine dik E elektrik alan ve B
manyetik alan bilesenlerinden olusur (Sekil 2-1). Elektromanyetik dalgalar enine dalgalardir,

bu nedenle E ve B bilesenleri dalganin yayilma dogrultusuna daima diktir.

+x yoninde ilerleyen bir emd i¢in;

E = Eysin2m G — vt) (2.1)
ve
B = B, sin 2w G — vt) (2.2)

ifadeleri yazilir.

/v_\
» X

"

Sekil 2.1: +x dogrultusunda ilerleyen bir emd.



Burada A ve v; sirastyla 1sinimin dalga boyu ve frekansidir. Bu durumda dalganin hizi;

c= AV (2.3)
esitligi ile verilir.
Bununla birlikte elektromanyetik dalga enerji ve momentum tasir.

Tas1dig1 enerji;

E = hv (2.4)
momentumu;
p="/, (2.5)

bagintisi ile gosterilir.

Emd’nin madde ile etkilesmesi; emd’nin elektrik alan bileseninin, atom ve molekiillerin
elektrik oOzellikleri ile veya dalganin manyetik alan bileseninin atom ve molekiillerin

manyetik dzellikleri arasinda etkilesmesi ile gergeklesir.

Elektromanyetik dalgalarin, dalga boylarma veya frekanslarina goére siniflandirilmasina

elektromanyetik spektrum denir [3].

Emerfi Arfryor

K Daigabuys Uzun Dalgabays
NV\AM/WWV\W
10 *nm 104 nm I e 10 nm 10% nmy Im 10%m
L L 1 L 1 1 L
raam fumlan Xefpnian [ el " Kermiz-Adn Afikrodalgas Kadyo Daipalarn

I I I T T T
10" H 10" Hz 10*Hz 10%Hz 10 Hz 10 He

ighk Frekams

1 T | ] I
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Sekil 2.2: Elektromanyetik spektrum.



2.2 ELEKTROMANYETIK SPEKTRUM BOLGELERI

Ilk olarak Maxwell (1855) goriiniir 15181, elektromanyetik dalganin sadece bir formu
oldugunu belirtmis ve tiim spektrumun, sadece goriiniir bolgeden degil, bunun disinda; radyo
dalgalari, mikrodalgalar, kirmizi-alti, mor-Ustl, X-1sinlar1 ve y-1isinlarinin da var olduguna

belirtmistir.
2.2.1. Gama Isinlan

En vyiiksek enerjiye sahip elektromanyetik dalga bolgesidir. 10*°-10? Hz frekansma sahip
isinimlardir. Radyoaktif ¢ekirdeklerin niikleer tepkimeleri sirasinda yayinlanirlar. Canli
dokular i¢in ¢ok zararlidir. Bu bolgede ¢ekirdek enerji gegisleri incelenir. Gama 1ginlar tipta

hem teshis, hem de tedavi i¢in kullanilmaktadir.
2.2.2. X Isinlan

X 1sinlar frekanslar: 10'°-10° Hz. arasinda degisen elektromanyetik dalgalardir ve iki gesittir.
Yiiksek enerjili (10* eV mertebesinde) eclektronlarin agir atomlardan olusmus hedefe
carptirilarak yavaglatilmasi ile olugsan “frenleme X 1smnlar’” ya da diger adiyla “stirekli X
1sinlart”, digeri ise yiiksek enerjili elektronun atomun i¢ orbitallerinden bir elektronu
koparmasi ve list enerji seviyesinden bir elektronun bu boslugu doldurmasi sirasinda agiga
cikan “karakteristik X 1sinlar1” dir. X 1smlar1 gama i1sinlarindan sonra en yliksek enerjiye
sahiptir ve canli dokular i¢in tehlikelidir. Diisiik dalga boylar1 sebebiyle madde igine girme
0zelligine sahiptirler. X-1s1nlari ile elektronik (i¢ kabuk elektronlari) gegisler incelenmektedir.
Tipta goriintiilleme amacli ve atomlarin kristal yapisinin incelenmesinde kullanmasi gibi pek

cok alanda kullanilmaktadir.
2.2.3. Mor-Ustii (Ultraviole)

Frekanslar: 10**-10'® Hz arasindaki 1gmimlardir. En bliyiik mordtesi 151 kaynagi Giines’tir.
Mordtesi 1s1nimin yiiksek enerjili kismi (dalga boyu X 1smina yakin olan) iyonlastirict 1sinim
olarak tanimlanir. Yani bir atomdan elektronu tamamen koparip onu iyon haline getirebilir.
Ama bu sadece moroétesi 1sinimin kiigiik bir bolgesi i¢in gegerlidir. Mordtesi 1s1nim bolgesinin
bliylik kismi iyonize edici olmayan i1sinimdan olusur. Fakat yine de kimyasal baglari

koparabilecek enerjiye sahip oldugundan organizmalar igin tehlikelidir. Bu zararli 1s1nimin



bliyilik bir kism1 atmosferin {ist katmani olan stratosferdeki ozon tabakasi tarafindan sogurulur.

Geriye kalan zararsiz 1s1mim Ozellikle canlilarda D vitamini sentezi i¢in gereklidir.
2.2.4. Kirmiz1 Alt1 (IR)

Kirmuzi alti spektral bslge 0.7 pm ile 500 pm arasinda dalgaboyuna veya 10 cm™ ile 10.000
cm™  arasinda dalgasayisina sahip olan fotonlarin olusturdugu 1smmimlar1 igeren
elektromanyetik dalganin bir spektral bolgesidir. Goriiniir bolge ile mikrodalga bolge arasinda
yer alir. Kendi icinde ii¢ gruba ayrilir. iki ve ¢ok atomlu tiim molekiillerin titresim enerji
diizeyleri kirmiz1 alt1 bolgesine diiser. Bu bdlgede molekiillerin titresim enerji diizeyleri ile

enerji gegisleri incelenir ve molekiillerin titresim frekanslar1 saptanir.

Tablo 2.1: Kirmuz1 alt1 spektral bolgeler.

Bolge Dalgaboyu (pm)  Dalgasayisi (cm™) Frekans (Hertz)
Yakin 0.7-25 10000 - 4000 3.8x10™ - 1.2x10"
Orta 25-25 4000 - 400 1.2x10" - 6x10*

Uzak 25 - 500 400 - 10 6x10™ - 3x10™

Yakin kirmiz alt: spektral bélge: Yakin kirmuzi alti bélge 10.000-4000 cm™ dalgasayisina
ve 0.7-2,5 um arasinda dalga boyuna sahip fotonlardan olusan 1smimlar1 kapsar. Molekiiliin

iston gegisleri incelenir.

Orta kirmizi alt1 spektral bélge: Orta kirmizi alti bslge 4000-400 cm™ dalgasayisina ve 2,5-
25 um arasinda dalga boyuna sahip fotonlardan olusan 1gmimlar1 kapsar. Molekiiliin temel
titresimleri incelenir. Cogu molekiiliin titresimleri orta kirmizi alt1 bolgeye diistiigiinden bu

bolge temel kirmizi alt1 bolge olarak bilinir.

Uzak kirmmzi alti spektral bolge: Uzak kirmizi alt1 bolge 400-10 cm* dalgasayisina ve 25-
500 um arasinda dalga boyuna sahip fotonlardan olusan 1ginimlar1 kapsar. Uzak kirmizi alti

bolgede molekiillerin torsiyon ve diizlem dis1 aci1 biikiilmesi modlarina ait temel bantlar,



molekiillerin serbest donii gecisleri, kristallerdeki orgii titresimleri ve agir atomlarin

titresimleri gozlenir [4, 5].
2.2.5. Mikrodalga

107 m ile 10" m arasinda dalgaboylarma sahiptirler. Kisa dalgaboyuna sahip olmasindan
dolay1, hava yolculuklarinda kullanilan radar sistemleri ve maddenin atomik ve molekiiler
Ozelliklerinin incelenmesinde kullanilirlar. Mikrodalga 1sinlarinin kotii hava sartlarinda
ilerleyebilme o6zelliginden yararlanilarak iletisimde kullanilirlar. Molekiillerin donii enerji
duzeyleri arasindaki gegislerde yayinlanirlar. Elektron Spin Rezonans (ESR) ve Elektron

Paramanyetik Rezonanas (EPR) olaylar1 mikrodalga bolgesinde gergeklesir.
2.2.6. Radyo Dalgalar

Elektromanyetik spektrumunda en uzun dalga boyuna sahiptir. Dalga boyu araligi 10°~10" m
kadardir. iletken tellerden gegen yiiklerin ivmeli hareketi sonucunda olusurlar. TV ve radyo
sistemlerinde kullanilirlar. Niikleer Manyetik Rezonans (NMR) ve Nikleer Kuadropol

Rezonans (NQR) olaylar1 radyo dalgasi bolgesinde gergeklesir.



3. MALZEME VE YONTEM

3.1 MOLEKUL FiZiGINE GIRIiS

Ayni ya da farkli cins atomlarin baglanarak olusturduklar1 yapilara molekiil denir. Molekiiliin
kararlilig1 i¢in molekiilii olusturan atomlar arasi kuvvetler énemlidir. Atomlar birbirlerine
kovalent (10 eV), iyonik (5-10 eV), van der Waals (0,1-0,5 ¢V), hidrojen baglari ve metalik

baglar (1-5 eV) olmak {izere molekiiler baglar ile baglanabilirler.

Molekiil durgun bir sistem degildir. Serbest bir molekiiliin 6telenme hareketi disinda toplam
enerjisine katki verecek ii¢ farkli hareketi miimkindir (elektronik durumu, dénme hareketi
ve titresim hareketi). Molekiiliin toplam enerjisi bu ii¢ harekete karsilik gelen enerjilerin
toplami ile ifade edilebilir. Molekiiliin 6telenme hareketi kuantumlu olmadigindan, toplam

enerji hesab1 disinda tutulur.

N atomlu bir molekuliin 3N serbestlik derecesi mevcuttur. 3N serbestlik derecesinden 3 tanesi
birbirine dik 3 eksen boyunca molekiiliin 6telenme serbestlik derecesi, bu 3 eksen etrafinda
doni serbestlik derecesi geriye kalan 3N-6 serbestlik derecesi de molekil atomlarinin titresim

serbestlik derecesidir (Lineer molekiller icin 3N-5).
3.1.1 Born-Oppenheimer Yaklasikhig:

Born-Oppenheimer yaklasikligina gore, ¢ekirdek kiitlesi elektron kiitlesi yaninda ¢ok biiyiik
oldugundan molekiil problemini elektron ve ¢ekirdek olarak ikiye ayirmamizi saglar. Sonug
olarak Born-Oppenheimer yaklasikligina gore; serbest bir molekiiliin toplam enerjisi su
sekilde ifade edilebilir:

Etoplam = Lelektron T Eg:ekirdek

Bir molekiiliin enerji seviyeleri incelendiginde, donii enerji seviyeleri araligi, titresim enerji
seviyeleri araliginin 1/100 ’ii kadar oldugu ortaya c¢ikar. Bu nedenle Titresim-Donu
etkilesmeleri ihmal edilebilir. Dolayisiyla cekirdegin enerjisi de birbirinden bagimsiz

toplamlar olarak yazilabilir:

Egekirdek = Etitresim + Egsnii



10

Tim bu bilgilerin 15181 altinda bir molekiilin toplam enerjisi Born-Oppenheimer

yaklasikligina gore su sekilde ifade edilir [7] :

Etoplam = Lelektron T Etitre;;im + Edt‘mii
3.2. MOLEKULER SPEKTROSKOPI

Spektroskopi, elektromanyetik dalgalarin madde ile etkilesmesini inceleyen bir bilim dahidir.
Molekiiler spektroskopide, elektromanyetik dalga ile madde molekiillerinin etkilesmesi
incelenerek sogurulan, yaymlanan ve sagilan 1simmimm yorumlanarak madde molekullerinin
cinsi, bag uzunlugu, agilari ve molekiiliin kararlihigi hakkinda bilgi edinilebilir. Bu
etkilesme, elektromanyetik dalganin elektrik bileseni ile madde molekiillerinin elektrik
ozellikleri veya elektromanyetik dalganin manyetik bileseni ile madde molekiillerinin
manyetik Ozellikleri arasinda olur. Etkilesmeler sonunda sagilan ya da sogurulan
elektromanyetik dalganin dalgasayisinin siddet degisimine bakilarak madde molekdllerinin
cinsini ve etkilesmelerini saptayabiliriz. Spektroskopi, molekiiler yapilarin arastirilmasinda

kullanilan en giiglii araglardan birisidir [6].
3.3. KIRMIZI ALTI (IR) SPEKTROSKOPISI

Kirmizi Alt1 Spektroskopisi, bir maddenin kirmizi alti 1s1ma ile etkilestiginde, madde
tarafindan 1s1manin sogurulmasini inceleyen sogurma spektroskopi olarak tanimlanabilir.
Madde iizerine gonderilen kirmizi-alti bolgedeki tiim 1ginlardan madde molekiillerinin kendi
oz titresim frekanslarina denk gelen fotonlar sogurulur. Ornekten gegen 1sinlar incelendiginde
frekanslardaki siddet farkliliklar1 saptanarak O6rnek molekiiliin absorpladigi yani kendi 6z
titresim frekanslarina denk gelen frekanslar saptanarak madde hakkinda bilgi edinilir.
Maddenin sogurdugu 1sin miktart madde ortaminin yogunluguna ve i1smimin madde
ortaminda aldig1 yola baglilik gosterir. Madde ortamina gonderilen 1sinimin sogurulma

miktar1 Beer - Lambert yasasi ile agiklanir [4, 5].
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iy ool >

Io I

Sekil 3.2: Bir maddeden gegen 1sinimin siddetindeki azalma (l;=gelen 1s1nimin siddeti, I=gecen
1sinimin siddeti).

Beer — Lambert yasasina gére maddesel ortamdan gegen 1sinimin siddetleri arasindaki iligki

asagidaki bagintiyla gosterilir:
I = Ie ¢ (3.2.1)

Bu bagintida & ortamin sogurma katsayisi, | 1sinimim madde iginde aldig1 yol, d ise ortamin

yogunlugunu gosterir. 3.2.1 denklemi diizenlenirse,

L= e-eld (3.2.2)

Io

ulagilir. Denklemdeki IL ifadesi ge¢irme orani yani transmitans olarak tanimlanir ve T harfi ile
0

gosterilir. 3.2.2 bagitisinin logaritmasi alinirsa
—logT = log~ = eld (3.2.3)

elde edilir. Denklemdeki —logT ifadesi sogurma orani olarak tanimlanir ve bir madde
ortamindan gecen 1sinimin sogurulma yiizdesini ifade eder. Sogurma ile geg¢irme orani

arasindaki iligki
A=logz=eld (3.2.4)

seklinde yazilabilir.
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3.2.1 Kirmiz1 Alt1 Spektroskopisinin Kuantum Mekaniksel Goriis Altinda Aciklanmasi

Klasik mekanik yontemler; pargaciklarin atomik seviyedeki davraniglari, molekiiler titresim
enerjilerini ve diger molekiiler enerjilerin kuantize dogasini tam anlami ile agiklamakta
yetersiz bir yontemdir. Ancak basit harmonik titrestirici yaklagikligi altinda kuantum

mekaniksel dalga denklemleri ¢6zilebilir.

Indirgenmis kiitlesi p olan bir diatomik molekiiliin Schrédinger denklemi yazilirsa:

—h? d%y

av G kq2)¢ = Ey (3.2.5)

8m2u dq?

elde edilir. Denklemdeki q terimi pargaciklarin denge konumundan olan yer degistirmesini
temsil eder. Bu denklem kare kuyu potansiyelinin benzeri bir yontemle ¢ozulebilir. Kare kuyu
potansiyelinin ¢oziimiine gore ¢oziim sadece E’nin belli degerleri ile miimkiindiir. E degerleri
de kuantum sayilar ile karakterize edilir ve genellikle “v” ile semboll ile gosterilen pozitif
tam sayilardan olusurlar. Belli enerjiye sahip sadece izinli durumlar vardir ve bu durumlarin
enerjileri asagidaki gibi gosterilir:

1\ h [k _
E=(V+9;;; v=0,1,23... (3.2.6)

Denklemdeki v terimi klasik yaklagim denkleminde bulunan titresim frekansidir ve v, ile

gosterilir.

E=@+9m% (3.2.7)

Titresim enerji seviyeleri arasi gecisler elektromanyetik 1s1nimin absorblanmasi ile olusur ve
bu sogurulan 1smimin enerjisi iki titresim enerji seviye arasindaki AE enerji farki kadar olur.
Ayrica enerji gegisleri titresim sirasinda dipol moment degismesine yol agar. AE ardisik iki

titresim enerji diizeyi icin aynm1 degere sahiptir. Clinkii denklemdeki v sadece tam say1

degerlerini alir.

h [k
AE = m ; = th (328)

Farkli olan ise klasik yaklagimdaki titresim frekans1 v, benzer sekilde elektromanyetik

1sinimin frekanst v olmasidir.
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Denklem ile gosterilirse:

h [k
Eraayasyon = hv = AE = hvy, = 2~ (3.2.9)
ya da
V=V = E (3.2.10)

Eger 1s1mim dalgasayisi cinsinden gosterilirse

v=— (K= 5,3x10‘12\/2 (3.2.11)
2mCc Al U u
denklemi elde edilir [8, 9, 10, 11, 12, 13].

3.2.2. Kirmiz1 Alt1 Spektroskopisinin Klasik Goriis Altinda A¢iklanmasi:
Klasik goriis altinda iki atomlu bir molekiiliin, uyarilmis bir seviyeye uyarilmasi sonucu bu
molekiiliin IR spektrumunda bir band gozlenir. Klasik goriise gore bu molekiiliin titresim

modu, birbirine yay ile baglanmis iki noktasal kiitlenin yaptigt harmonik harekete

benzetilerek Hook Yasasi ile yaklasik olarak belirlenebilir.

Bu yaklagikliga gore, molekiil sistemi birbirine yay ile baglanmis ve iki noktasal kiitleden

olugmus bir harmonik osilatdr (Sekil 3.3) olarak gosterilebilir.

Birbirlerine yay sabiti k olan ideal bir yayla baglanmis m; ve m, kutleli iki noktasal pargacik
modelleyelim.  x; ve X, mp ve m, Kkitleli pargaciklarin denge konumundan yer

degistirmelerini tanimliyor olsun.
@ @
k
xI X2

Sekil 3.3: k sabitli bir yayla baglanmis m; ve m; kiitleli iki noktasal pargacik.
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Harmonik titrestirici modeline gdre v titresim frekansi ve v titresim kuantum sayisit olmak

Uzere iki atomu bir molekdliin enerjisi:
1
E=(v+3)hv (3.2.12)
Bu modele gore molekiiliin titresim frekansi:

1 k

Denklemde bulunan u terimi indirgenmis kiitleyi gosterir ve u = % bagntisi ile verilir.
1 2

Bu bagintiya gore iki atomlu molekiillerin titresim modunun frekansi, atomlar1 birbirlerine

baglayan yayin — yani atomlar arasi kimyasal bagin - kuvvet sabitine ve atomlarin kiitlelerine

baghdir [4, 5, 6, 9, 10, 11, 14].
3.3. RAMAN SPEKTROSKOPISI

Kirmizi  Alti  spektroskopisinin ~ yan1  sira, molekiillerin titresim  spektrumlarini
inceleyebilecegimiz bir baska yontem de Raman spektroskopisidir. Raman spektroskopisi
sacilma spektroskopisidir. Madde molekiillerinin goriiniir veya moriistli bolgedeki, maddenin
sogurmayacagi tek frekansli bir elektromanyetik dalga ile etkilesmesiyle sagilan

elektromanyetik dalganin incelenmesi esasina dayanir.

Raman spektroskopisi ile IR spektroskopisi teknikleri arasinda 6nemli bir fark vardir. IR
spektroskopisi sogurma spektroskopisidir. Raman spektroskopisi ise kuantum mekaniksel
sacilma olayidir ancak klasik goriisle de incelenebilir. Gonderilen 1ginim ile sagilan 1ginimin
enerjisi arasindaki fark iki titresim seviyesi arasindaki enerji farki kadardir. Sagilmanin
gergeklesmesi igin gelen 1s1miminin enerjisinin iki titresim seviyesi arasindaki enerji farkina
denk olmasina gerek yoktur. Elektromanyetik 1smmim molekiil ile etkilesime girer ve
molekdlun kisa omiirli sanal bir enerji diizeyine gegis yaptigi varsayilir. Bu seviye kararli
olmadigi i¢in molekiil ¢ok kisa siire i¢inde 1s1ma yaparak alt seviyelere iner. Sanal seviye var
olan bir titresim enerji seviyesi degildir. Sanal seviyeden molekiil tekrar baglangigtaki enerji
diizeyine diisebilir ya da enerji diizeyini degistirerek baska bir diizeye diisebilir. Carpisma
stresinde molekul ile foton arasinda enerji aligverisi olabilir. Carpisma siiresi goz Oniine

alindiginda (10™ s) sogurulmanin gerceklesmedigini ifade edebiliriz. Elektromanyetik 1sinim
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ile etkilestiginde molekiil sanal bir seviyeye uyarilir ve bu seviyenin enerjisi gonderilen

1simimin frekansina baghdir.

Raman spektroskopisi teknigi ile IR spektroskopisi teknikleri farkli kuantum mekaniksel
olaylara dayandigindan birbirlerini tamamlayan tekniklerdir. IR’ de gozlenemeyen zayif
titresimler Raman spektrumlarinda gozlenebilir. Ayrica ¢alisilmak istenilen numunenin belli
sartlarda hazirlanmasina gerek olmamasi, malzeme agisindan sinirlama olmayisi, UV ve
Goriiniir 1g1nlarmn kullanilabilmesi, optik olarak 6l¢iim kolayliginin olmasi ve sulu drneklerde
calisilmas1 probleminin olmamasi gibi IR spektroskopisine gore bir takim avantajlari da

vardir.
3.3.1. Raman Spektroskopisinin Klasik Goriis Altinda Incelenmesi

Madde molekdlleri Gzerine v, frekansli bir elektromanyetik dalga gonderildiginde
elektromanyetik dalganin elektrik alani ile 6rnek molekiiliin elektriksel 6zellikleri etkilesime
girer. Bazi molekiiller elektriksel dipol momente sahip olmasa bile, art1 ve eksi yiikler
molekiiliin kiitle merkezinde st iiste binmis olduklarindan, gonderilen elektromanyetik dalga
etkisi ile madde molekiilleri indiiklenmis bir elektriksel dipol momente sahip olabilirler veya
baslangigta sifirdan farkli bir elektriksel dipol momentleri varsa da sahip olduklari bu dipol

moment degisebilir. P dipol momenti uygulanan elektrik alanla orantilidir.
P =ac (3.3.1)

Buradaki a’ya kutuplanma yatkimlig1 denir ve bir sabit degildir. iki atomlu molekiillerde bag

uzunlugunun degisimine bagli olarak degisir. Ornegin bag uzunlugu arttikca kutuplanma
yatkinlig1 artar, azaldik¢a kutuplagsma yatkinli§i azalir. Kutuplanma yatkinligt molekiiliin

titresim koordinatina bagl olarak degisir.
a=a sin(Zm/tl-tresimt) (3.3.2)

Buradaki "v" molekiiliin titresim frekansidir. Molekiil siirekli donii ve titresim hareketi yaptigi
icin elektronik dagilimi siirekli degisir. Bu nedenle kutuplanma yatkinlig1 bir seriye acilabilir.

Q = q = r-rg olmak iizere kutuplanma yatkinlig: tekrar yazilirsa:

o= (), 1) 00+ 639
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Buradaki ay molekiiliin denge konumundaki kutuplanma yatkinligi, Q molekiiliin titresim

koordinatidir ve ¢ok atomlu molekiillerde bu say1 3N-6dir (lineer molekiillerde 3N-5 dir)
Q = Qsin(2mu,,t) (3.3.4)

Molekiiliin titresimi sirasinda elektriksel dipol momenti hem kutuplanma yatkinligina hem de

elektrik alana gore degisecektir.
P = ayep sin(2mvgt) + £,Q, (Z—g) sin(2mv,,t)sin(2nvyt) (3.3.5)
0

3.3.5 bagintisindan goriildiigii gibi dipol moment hem molekiiliin titresim frekansina hem de
elektromanyetik dalganin frekansina bagli olarak titresir. Bu denklemdeki iki siniis

trigonometrik ¢arpimi acilip yerine yazilirsa;

P = ayepsin(2myyt) + %EOQO ((:i_Zj [cos2m(vy — vp) t — cos 2 (vy + vy,) t] (3.3.6)
0

Stokes Anti Stokes

Rayleigh
bagintis1 elde edilir.

Bu esitlikten de goriilebilecegi iizere birinci terim Rayleigh 1sinimimin varligin1 yani gelen
elektromanyetik dalga ile ayni frekansta dalga yayildigini, ikinci ve lglincli terimler ise
Raman 1gmimlarii agiklar. Yani vg £ vyt frekanslarinda dalga yayildigini gostermektedir.

Raman sacilmasinin gozlenebilmesi i¢in 3.3.6 esitliginde ikinci terimin katsayisinin sifirdan

farkli olmasi gerekir. Yani (Z—Z) # 0 olmas1 gereklidir.
0

Goriildiigii gibi bir titresimin Raman spektroskopisinde gozlenebilmesi igin kutuplanma

yatkiligin1 molekiiliin titresimi sirasinda degismesi gerekmektedir [11, 15, 16, 17, 18].
3.3.2. Raman Spektroskopisinin Kuantum Mekaniksel Goriis Alinda Incelenmesi

Kaynaktan gelen fotonlar incelenen Ornek icindeki molekillerle “elastik” ve *“inelastik”
olarak tanimlanan iki farkli tiirden sacgilma olay1 gergeklestirirler. Esnek sacilma olayinda
enerji korunumu bulundugundan bu tlrden bir sagilma olay1 sagict molekdliin enerjisinde bir

degisme neden olmaz. E sagilma oncesi molekiliin enerjisi, E' sagilma sonras1 molekiiliin
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enerjisi, hv gelen fotonun enerjisi ve hv' sagilan fotonun enerjisi olmak iizere enerji

konurumu yazilirsa:
hv+E = hv' + E'
olur.

Esnek sagilma olayinda sagilan fotonun frekansi ile génderilen 1sinimin frekansi esit olacaktir

(v =v'). Bu duruma Rayleigh sa¢ilmas: denir.

Elastik olmayan sacilma olayinda ise, sagici molekiil bulundugu “m” temel titresim
seviyesinden bir Ust “n” titresim seviyesine uyarilabilir. Uyarilan molekiil temel titresim
seviyesinden farkli bir titresim seviyesine geri donmesi durumunda yayinlanan fotonun

frekansi gelen fotonun frekansindan kii¢iik olacaktir. Buna Stokes sa¢ilmast denir.

Molekdl, “n” uyarilmis titresim seviyesinde iken foton etkisi ile daha st kararsiz bir
uyarilabilir. Daha sonra molekiil “m” temel titresim seviyene iner. Bu durumda yayinlanan
fotonun frekansi gonderilen fotonunkinden biiyiikk olur. Bu tiir sagilma tiirline Anti-Stokes
sag¢tlmast denir [8, 10, 11, 13, 15, 19].

Sanal
Seviyeler

n
Titresim

¥ ¥ Seviyelari
Stokes Rayleigh Anti-Stokes

1!

Sekil 3.4: Stokes, Anti-Stokes ve Rayleigh sagilmasi.
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3.4. IKi ATOMLU MOLEKULLER iCiN TITRESIMLER

3.4.1. Harmonik Titresimler:

Tam harmonik ve kiitlesi olmayan bir yayin ucuna bagl bir m kitlesinden olusan bir sistemi
inceleyelim. Hooke Kanunu’na gore; geri ¢agirici kuvvet sabiti k ve parcaciga etkiyen kuvvet

F olmak Uzere;

F = —kx (3.4.1)
seklinde ifade edilir. V potansiyel enerjisi ise;
V =—[Fdx = Skx? (3.4.2)

Newton Ikinci Yasasi’ndan;

F=m%ifa _jx (3.4.3)

dt?

bu denklemin ¢6ziminden;

X = Xg Sin /%t (3.4.4)

Harmonik osilatér i¢in zamandan bagimsiz Schrédinger denklemi;

9%y 2m 1, o
seklinde yazilir ve v sayisi titresim kuantum sayisi olmak iizere

E= (v + %) hv (3.4.6)

yazilabilir.
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Sekil 3.5: Harmonik titresici igin potansiyel kuyusu ¢izimi ve temel enerji gegisleri.

Molekiiliin sahip olacagi en diisiik enerjili titresim seviyesi v’nin 0 oldugu durumdur buna da
taban enerji dizeyi denir. Harmonik titresici yaklasikliginda sadece Av = +1 gegcisleri

izinlidir ve her bir enerji diizeyi arasinda esit ve hv kadarlik enerji farki vardir [6, 13, 14].
3.4.2. Anharmonik Titresimler:

Molekiillerin titresimlerini agiklamakta harmonik titresici yaklasikligi i1yi bir baslangic
olmasma ragmen bu yaklagiklikta harmonik osilatoriin potansiyel kuyusunun duvarlar
sonsuzdur. Bu durum, molekillere sonsuz enerji verilse bile parcalanamayacagini soyler. Bu
durumdan dolayr harmonik titresici yaklasikligi yetersizdir. iki atomlu bir molekiiliin
potansiyel egrisi Sekil 3.5 deki gibi parabolik olmamahdir. iki atomlu molekiiller igin
anharmonik potansiyel, D, potansiyel kuyusunun derinligini ve ayrisma enerjisi, D, kimyasal
ayrisma enerjisi, 1, molekilin denge konumundaki bag uzunlugu, r molekiiliin bag uzunlugu
ve o molekiiliin karakteristik bir 6zelligi olmak tzere Morse potansiyeli ile ifade edilir.

Morse potansiyeli:
U=D,(1—-exp(—a(ry—1))* (3.4.7)

denklemi ile wverilir. Harmonik ve anharmonik titresici modeli Sekil 3.6 da ki gibi

karsilastirilabilir.
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Sekil 3.6: 2 atomlu molekiil i¢in harmonik ve anharmonik potansiyel egrileri.

Morse potansiyeli kullanilarak anharmonik titresici modeli i¢in Schodinger denklemi

cozllurse,
E= (V + %) hv — (V + %)2 hv x4 (3.4.8)

elde edilir. Denklemdeki y, terimi anharmoniklik sabitidir ve pozitif degere sahiptir. Sekil 3.6
da anharmonik enerji seviyelerin gittikce siklagmasinin nedeni elde edilen denklemdeki “-

isaretinden dolayidir.

Anharmonik titrestirici modelinde gecis kurali Av = +1, +2, +3, ... seklindedir. Av = +1
gecisleri temel seviye gecisleridir ve siddetli gozlenirler. Av = +2, +3, ... gecisleri ise iistton

gegisleridir [13, 14, 17, 19].
3.5. IR SPEKTROMETRELERI

IR spektrometreleri kullanilan analizér ¢esidine gore Dispersif IR Spektrometresi ve FT-IR
Spektrometresi olmak {izere ikiye ayrilir. Sekil 3.7 de bir IR spektrometresinin temel

bilesenleri gosterilmistir;
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Sekil 3.7: IR spektrometrenin blok diyagrami.

inteferormetre Dedektir

3.5.1 IR Kaynak:

IR 151n kaynaklari, 1500 ile 2000K’e kadar 1sitilabilen, siyah cisme yakin siirekli bir 1s1ma
yayan ve IR bolgedeki tiim frekanslari igeren kaynaklardir [12].

Nernst Cubugu; 20 mm uzunluga ve 2 mm ¢apa sahip silindir seklinde bir gubuktur. Nadir
toprak elementlerinin oksitlerinden elde edilir. Negatif elektriksel direng sicaklik katsayisina
sahiptir [20, 21].

Globar Cubugu: Globar, silisyum karblrden elde edilen, genellikle 50 mm uzunluga ve 5 mm

capina sahip, elektrikle ile 1sitilan ve direnci sicaklikla artis gosteren bir gubuktur [20, 22].
Tungsten Flaman Lambasi: Yakin IR bolgede 1s1ma yapar.

Civa ark Lambasi: Uzak IR bolgede 1s1ma yapar.

3.5.2. FT-IR Spektrometreleri:

FT-IR spektrometrelerinde genel olarak sabit ve hareketli ayna sisteminden olusan Michelson
Interferometresi kullanilir. FT-IR spektrometresinin tercih edilmesinin sebeplerinden bir
tanesi bir saniyeden daha kisa bir siire igerisinde interferogramin elde edilebilmesidir. Bu
sistemde kaynaktan gelen 151k kolimator ile paralel hale getirilir ve ardindan bir hareketli
ayna, bir sabit ayna ve 11 boliicii sisteminden meydana gelen Michelson interferometresine
gelir. Buradan gecen 1sinlar 6rnek {izerine ve sonrasinda dedektor iizerine diiserler. Dedektor
ile elektrik sinyaline doniistiiriilen 151 yiikseltecte yikseltilirler. Son olarak Fourier
doniistimii yapilmak ve spektrum elde edilmek tizere bilgisayara gonderilir. Sekil 3.8 de bir

FT-IR spektrometresinin blok diyagrami verilmistir.
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Sekil 3.8: Bir FT-IR Spektrometresinin blok diyagramu.

FT-IR spektrometresi ile spektrum ¢iktisi alinabilmesi siirecinde Oncelikle interferogram elde
edilir ve Fourier doniisiimii ile interferogram spektruma doniistiiriiliir. Bu iki yol izlenerek

FT-IR spektroskopisinde modiilasyon yapilmis olur [18, 21, 23].

3.5.2.1. FT-IR Spektroskopisinde Modulasyon

Spektrometreden alinan sinyaller ile 151k siddetinin zamana bagl degisimi seklinde spektrum
elde edilir. Bu sinyaller kirmizi-alti bélgenin 1simim frekansi araliginda (10*%-10") olurlar.
Frekansin bu degerleri dedektorlerin algilamasi agisindan ¢ok yiiksektir ve siddetin degisimi
ile ilgili bilgi edilemez. Boyle bir durumun olugmamasi i¢in yiiksek frekansli sinyalin daha
diisiik ve Olciilebilir bir frekansa modiile edilmesi gerekmektedir. Hareketli ayna frekansi

lizerine modiilasyon gerceklestirilir.

IR spektrometresinde Michelson interferometresi kullanilmaktadir. Bu interferometre
kaynaktan gelen 1s1n demetlerini esit olacak sekilde iki 1s1n demetine ayirir ve bu iki 1s1n
demeti arasinda yol farki olusur. Daha sonra ayrilan 1sin demetleri tekrar bir araya getirilerek
girigsim elde edilir. Isin demetinin 151k siddetindeki degisim, yol farklarinin bir fonksiyonuna

bagli olarak olg¢iiliir.
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Sekil 3.9: Michelson interferometresi iceren FT-IR spektrometre semasi

Isik kaynagindan ¢ikan 151n demetleri 1s1n boliicii iizerine gelir. Burada yarisi yansitilir, yarisi
ise gecirilir. Olusan iki demetin biri sabit, digeri ise hareketli aynadan yansitildiktan sonra
yine 151n bdliiciide girisime ugrarlar. Isin boliicli yine her demetin yarisint gegirip yarisini
yansitir. Girisimden dolayr detektore ulasan 1gin yogunlugu, iki 1smin yol farkina baghdir.
Spektrometreden alinan spektral bilgi, yol farkinin fonksiyonu olarak detektére giden 15in

yogunlugundaki degisimdir.

Hareketli aynanin iki 1s1n demeti arasinda olusturdugu yol farki, & terimi ile gésterilmistir.

Dedektorden alinan optik yol farkina bagl 1s1n siddeti degisimine interferogram denir.

Hareketli ayna ile sabit aynanin 151n boliiciiye olan uzakliklari esit oldugu durumda tekrar bir
araya gelen 151n demetleri yapici girisim yapar ve 1sin siddeti maksimum olur. Aynanin A/4
oraninda hareket ettirilmesi durumunda ise yol farki A/2 olur ve bir araya gelen 1s1n demetleri
birbirini sonlimler ve 1s1n siddeti sifir olur. Ayna A/2 kadar hareket ettirilmesi durumunda
optik yol farki 8=\ olur ve 151 demetleri yapici girisim yapar 1s1in siddeti tekrar maksimum

olur.



24

cm

(a)

cm
(b)

Sekil 3.10: (a) Tek dalga boylu kaynaktan elde edilen interferogram, (b) iki dalga boyu igeren
kaynaktan elde edilen interferogram.

Interferogram icin kosiniis dalgas1 I(8) interferometreye gelen 1s1n demetinin siddeti, B(V)

ise interferogramin sinyalinin siddeti ve frekansin fonksiyonu olmak iizere:
1(6) = B(0)cos(2mdD) (3.5.1)
seklinde yazilabilir.

Sekil 3.10 deki gibi infrared 151n kaynagi siirekli bir 151n yaymladigindan dolay1 interferogram
sonsuz sayida kosiniislii terimlerin toplam1 olarak ifade edilir. Bu toplam integral alinarak

asagidaki gibi ifade edilir:

1(6) = [ B(#)cos(2m67)dv (3.5.2)
Bu integralin Fourier doniisiimii asagidaki gibi olur

B@®) = [ 1(6)cos(2m0)d5 (3.5.3)

Yukarida gosterilen iki integral ifadesi Fourier ¢iftidir ve birbirine donistiiriilebilirler.

Uretilen interferogram ile spektrum elde edilir [4, 8, 18, 23, 24, 25, 26].
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Yapilan galismada Jasco FT-IR 300E model spektrometre kullanilarak IR spektrum elde

edilmistir.
3.5.3. Raman Spektrometreleri

Molekiiler yaptr analizinde FT-IR spektrometrelerinin yani sira Raman spektrometreleri de
kullanilir. Raman Spektroskopisi, ornek tiizerine 151k disiiriilmesi ve oOrnekten sagilan

elektromanyetik dalganin incelenmesi esasina dayali bir tekniktir.

Sag¢ilma olayinda, sagilan 15181n enerjisindeki degisim, molekiiliin titresim ve donii enerjileri
arasindaki fark kadar olacagindan 6rnek molekiiliin titresim ve donii enerji diizeyleri hakkinda
bilgi edinilir. Ayrica bu yontem ile 15181n dalga boyundaki degisim olgtilerek 6rnek molekiiliin

titresim frekanslar1 belirlenir.

Raman spektrometrelerinde 151k kaynagi olarak lazer 151k kullanilir. Uyarici olarak lazer 151k
kullanilmasiin sebebi; siddetli, monokromatik, koharent ve polarize bir 151k kaynag:
olmasidir. FT-Raman spektrometrelerinde genel olarak 1064 nm dalgaboyuna sahip Nd:YAG
lazer kullanilirken NRS 3100 Dispersif Mikro Raman spektrometresinde 532 nm dalgaboyuna
sahip Nd:YAG lazer ve 785 nm dalgaboyuna sahip kirmizi diyot lazer olmak iizere iki 151k

kaynagi bulunur.

FT-Raman spektrometrelerine kiyasla Raman spektrometrelerindeki 6rnek hazirlama siireci
daha kolaydir. Calisilacak 6rnek kati halde ise, 6rnek toz haline getirilerek lam veya lamel

lizerine yerlestirilir ve lizerine 151n diistirtilir.

Raman spektrometrelerinde, CCD dedektdrler ya da fotograf ¢ogaltict tiipler kullanilir. NRS
3100 Dispersif Mikro Raman spektrometresinde CCD dedektorler kullanilmaktadir [7, 11].

ISIK KAYNAGI
I l | FILTRE

GRNEK MONOKROMATOR DEDEKTOR

A AN

ISIK KAYNAGI

Sekil 3.11: Dispersif Raman Spektrometresinin blok diyagrami.
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Sekil 3.12: Jasco NRS 3100 Dispersif Mikro Raman Spektrometresi.
3.6. MOLEKULER ENERJI HESAPLAMA YONTEMLERI
3.6.1. Molekuler Mekanik Metodlar

Klasik fizik yasalar1 kullanilarak baglarin yaylarla ve atomlarin kiirelerle tanimlandigi ve bir
molekilin matematiksel modellenmesine dayanan molekiler mekanik (MM) metodu
molekiiler mekanik hesaplamalarin1 elektronlar1 ihmal edip ¢ekirdek etkilesimlerini hesaba
katarak yapar. Kuvvet alan1 metodu olarak da sdylenen bu yontem, ¢cok atomlu ve simetrisi
olamayan nukleik asitler, proteinler ve enzimler gibi molekullerin enerjilerini ve

geometrilerini hesaplamak i¢in kullanilir [27].
3.6.2. Kuantum Mekaniksel Metodlar

Kuantum mekaniksel hesaplamalarda amag, ¢cok elektronlu sistemlerde molekuliin elektronik
yapisini kuantum mekaniksel yontemler ile zamandan bagimsiz Schrodinger dalga denklemini
cozmektir. Cok elektronlu bir sistem i¢in yazilan elektronik Schrodinger dalga denkleminin
tam bir ¢6zimi bulunmamaktadir. COzUmiun elde edilebilmesi i¢in bazi matematiksel

yaklasimlar kullanilir. Bu yaklasimlar varyasyon ve pertiirbasyon yaklasikliklaridir.

Bu metod ile yapilan hesaplamalar molekiiler mekanik yontemlere kiyasla ¢ok daha fazladir.
Gaussian, Gamess, Hyperchem, ChemShell vb. ab-initio metodlarin kullanildig1 bazi paket

programlarin bazilarindandir.
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Ab- Initio hesaplama yontemlerinde, molekulin elektronik hamiltonyeni kiresel simetrik
olmayan terimler igerir. Bu durumda hamiltonyen ¢oziilemediginden, ab-initio metodu bu
hamiltonyen vyerine Hartree-Fock (HF) yaklasimimi temel alir ve deneysel parametre
kullanmadan Schrodinger denklemini ¢6zmeyi amaglar. Bu yontem ile yapilan
hesaplamalarda 151k hizi, Planck sabiti, elektron kiitlesi ve yiikii gibi degerler giris verisi

olarak kullanilir.

Ab-inito yontemi ile yapilan hesaplamalarda “HF-SCF (Hartree-Fock Self Consistent Field)”
ve “DFT Density Functional Theory” yaklagimlari kullanilir.

Oz uyumlu alan teorisinde elektron-elektron etkilesimleri igin ortalama bir potansiyel deger
temel alinir. Bu yaklasima gore; her bir elektronun kendisi hari¢ diger tiim elektronlar ve
cekirdegin olusturdugu ortalama bir potansiyel alan i¢inde hareket eder. Burada elektronik
dalga fonksiyonu ve baz alinan ortalama potansiyel alani iyilestirilerek dongii seklinde
hesaplama yapilir ve toplam enerjinin minimum degeri elde edilene kadar bu dongii devam
eder. Yapilan yaklasikliklarda elektron-elektron etkilesimlerinin ithmal edilmesi ve ortalama

potansiyel alanin temel alinmasi elde edilen sonuglarin dogrulugunu azaltmaktadir [13, 26,

27, 30, 31, 32].

DFT yontemi, molekiiler enerji hesaplama yontemleri arasinda deneysel sonuglara en yakin
sonu¢ veren yontemdir. Ayrica Hartree-Fock ve diger ab-initio metotlar ile
karsilagtirildiginda, bilgisayar hafizasinda kapladigi alan ve hesaplama siiresi bakimindan ¢ok
daha verimlidir. Bu avantajlarin yaninda bu ydntemin daha c¢ok tercih edilmesinin nedeni,
Hartree-Fock yonteminin ihmal ettigi elektron-elektron etkilesiminin yapilan hesaplamalara

dahil edilmesidir.

DFT yonteminin temel prensibi, bir elektron sisteminin enerjisi elektron olasilik yogunluguna
bagl olarak yazilabilmesidir. Pierre Hohenberg ve Walter Kohn’un tarafindan Hohenberg-
Kohn teoremi gelistirilmis. Bu teorem, elektron yogunlugunun belirlenebilecegi, tek-elektron
elektronik hamiltonyeni ile sistemin biitiin 6zelliklerini eksiksiz bir sekilde bir tek elektron

denklem setinin tiiretilmesi ile tanimlanabilecegini gosterir.

N elektronlu bir sistemin taban durum elektronik enerjisi DFT yontemi kullanilarak elektron

olasilik yogunlugu cinsinden asagidaki bagint1 ile verilir.
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Denklemde yer alan birinci toplam terimi elektronlarm kinetik enerjisini (ET), ikinci toplam
terimi cekirdek-elektron etkilesmesinin potansiyel enerjisini (EY), Uglinct terim toplam yik
dagilimi arasindaki Coulomb etkilesmesini (E/), son terim ise elektron degistokus-korelasyon
potansiyel enerjisini (EX¢) g6stermektedir [4, 7, 13, 17, 27, 28, 35, 36, 37].

3.7. GAUSSIAN 03 PROGRAMI

Gaussian 03 paket programui ile, molekiillerin, yap1 parametreleri, dipol momentleri, enerjileri,
kuvvet alanlari, IR siddetleri gibi degerleri kuantum kimyasal olarak hesaplanabilir. Bu
program ab-initio metodlar, ampirik ve yari ampirik metodlar igerir ve bu metodlar
kullanilarak hesaplamalar yapilmaktadir. Gaussian 03 programinda pek c¢ok teori dizeyi
bulunmakta olup en ¢ok kullanilanlar ise HF (Hartree-Fock Oz Uyumlu Alan Teorisi),
B3LYP (Becke tipi 3-parametreli Yogunluk Fonksiyon Teorisi), MP2 (2. derece Moller-
Plesset Pertlirbasyon Teorisi), MP4 (4. derece Moller-Plesset Pertiirbasyon Teorisi),
QCISD(T) (2.derece Konfigurasyon Etkilesmesi) dir [38, 39].

Ayrica calismada kullanilan GaussView programi ile molekiilin {i¢ boyutlu yapisinin

olusturulmasi ve gorsel hale getirilmesi miimkiin olmustur.
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4. BULGULAR

4.1. VAL-MET DIiPEPTIDI
4.1.1 Teorik Konformasyon Analizi ve Teorik Titresim Dalga Sayilar

Valin ve metiyonin aminoasitlerinin literatiirdeki deneysel sonuglardan yararlanilarak A ve B

formlarinda olusturulmustur.

(© (d)

Sekil 4.2: Literatlirdeki deneysel sonuclardan elde edilen a) Val(A), b) Val(B),
c) Met(A) ve d) Met(B) Aminoasitleri [34].
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Valine ve Metiyonin aminoasitlerinin A ve B formlarmin bir araya getirilmesiyle Val-Met
dipeptidine ait 4 farkli konformasyon belirlenmistir.

(©) (d)

Sekil 4.3: A ve B formlarinin bir araya getirilmesiyle belirlenen a) Val(A)-Met(A), b) Val(A)-Met(B),
c¢) Val(B)-Met(A), d) Val(B)-Met(B) konformasyonlari.

Val-Met dipeptidinin belirlenen 4 farkli konformeri, DFT (Density Functional Theory)
yontemi, B3LYP fonksiyonu, 6-31G(d,p), 6-31++G(d,p) ve 6-311++G(d,p) baz setleri
kullanilarak optimize edilmistir. Optimize edilen konformasyonlarin enerji degerleri
karsilastirilarak en diisiik enerjiye sahip konformer belirlenmistir.

Elde edilen en diisiik enerjili iki konformasyonun, DFT (Density Functional Theory) yontemi,

B3LYP fonksiyonu, 6-311++G(d,p) baz seti kullanilarak temel titresim dalga sayilar
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hesaplanmustir. 1800 cm™ in altindaki dalga sayilarinda 0.98, 1800 cm™ in (istiindeki dalga
sayilarinda ise 0.96 Olgek faktorleri kullanilarak olgeklendirilmis titresim dalga sayilari
hesaplanmistir [42].

MOLVIB programi kullanilarak bu dipeptidin IR siddetleri, Raman aktiviteleri ve potansiyel
enerji dagilimlar1 (PED) hesaplanmistir [43,44]. Her titresim bandinin Raman aktiviteleri
Simirra programi [45] yardimiyla Raman siddetlerine doniistlirilmustiir.

Teorik olarak hesaplanan IR ve Raman spektrumlarinin bant genislikleri Lorentzian

dagilimina gore 10 cm™ alinmustir [46, 47].

Tablo 4.1: Val(A)-Met(A), Val(A)-Met(B), Val(B)-Met(A), Val(B)-Met(B) konformasyonlarinin
farkli baz setlerde hesaplanan enerji degerleri.

Val(A)-Met(A)

Val(A)-Met(B)

Val(B)-Met(A)

Val(B)-Met(B)

Baz Seti Enerji (kcal/mol) Enerji (keal/mol) Enerji (keal/mol) Enerji (keal/mol)
6-31G(d,p) -706905 -706907 -706900 -706909
6-31++G(d,p) -706925 -706926 -706921 -706928
6-311++G(d,p) -707044 -707045 -707040 -707047

Konformasyonlar arasindan Val(B)-Met(B) dipeptidinin hesaplama yapilan baz setlerde en

diisiik enerjiye sahip konformasyon oldugu bulunmustur.
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Sekil 4.4: a) Val(A)-Met(A), b) Val(A)-Met(B), c) Val(B)-Met(A) ve d) Val(B)-Met(B)
konformasyonlarinin DFT-B3LYP/6-311++G(d,p) metodu ile elde edilen optimize geometrik

yapilari.

Ayrica Val-Met dipeptidinin baslangi¢ geometrisi Gaussian programi kullanilarak
olusturulmustur. Bu geometri DFT (Density Functional Theory) yontemi, B3LYP fonksiyonu,
6-311++G(d,p) baz seti ile optimize edilmistir. Elde edilen optimize geometrinin, Chem3d
programi [40] kullanilarak Alingers’MM?2 kuvvet alan1 [41] uygulanarak Molekiler Dinamik
Simiilasyon ile 300K sicaklikta 113 konformasyonu elde edilmistir.

Molekiiler Dinamik Simiilasyon ile belirlenen 113 konformere ait enerji degerleri 6-
311++G(d,p) baz setinde hesaplanmistir. Elde edilen en diisiik enerjili olas1 konformasyonun

enerjisi -707034 kcal/mol (1) ve -707033 kcal/mol (II) hesaplanmigtir (Sekil 4.1).
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9

(N ()
Sekil 4.1: Val-Met dipeptidinin Chem3d programi kullanilarak ve Allingers’MM?2 kuvvet alant

uygulanarak Molekiiler Dinamik Simiilasyon ile elde edilen iki olas1 konformasyonu.
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Tablo 4.2: Val(B)-Met(B) dipeptidinin DFT/B3LYP teori diizeyinde 6-311++G(d,p) baz seti kullanilarak hesaplanan optimize geometri parametreleri (A, °)

Atoms Mono Val(A); Val(B)  Met(A); Met(B) Atoms Mono Val(A); Val(B)  Met(A); Met(B) Atoms Mono Val(A); Val(B) Met(A); Met(B)
[34] [34] [34] [34] [34] [34]

R(1,2) 1.0154 A(2,1,3) 110.8655 A(16,18,21) 107.4711 109.5; 109.8
R(1,3) 1.4707 1.495; 1.497 A(2,1,15) 106.9673 A(19,18,20) 107.2902

R(1,15) 1.0127 A(3,1,15) 111.3310 A(19,18,21) 108.0324

R(3,4) 1.5543 1.547; 1.545 A(1,3,36) 113.3078 A(20,18,21) 112.7334 112.2;111.2
R(3,5) 1.5388 1.535; 1.542 A(1,3,4) 110.3991 109.9; 109.4 A(18,20,22) 105.6531

R(3,36) 1.0991 A(1,3,5) 109.1991 109.3; 109.3 A(18,20,23) 109.3592

R(4,6) 1.5380 1.532; 1.529 A(36,3,4) 107.8582 A(18,20,24) 116.5980 111.2;114.4
R(4,7) 1.5354 1.531; 1.528 A(36,3,5) 104.9931 A(22,20,23) 106.7317

R(4,35) 1.0969 A(4,3,5) 110.9750 112.7; 1105 A(22,20,24) 109.1771

R(5,14) 1.2269 1.257; 1.266 A(3,4,35) 106.8633 A(23,20,24) 108.8674

R(5,16) 1.3556 A(3,4,6) 111.3763 110.7; 111.9 A(18,21,25) 125.1919 117.6; 116.1
R(6,8) 1.0931 A(3,4,7) 112.1275 112.3; 1109 A(18,21,26) 112.1733 116.8; 118.0
R(6,9) 1.0932 A(6,4,35) 108.0371 A(25,21,26) 122.6338 125.5;125.9
R(6,10) 1.0956 A(7,4,35) 108.6762 A(20,24,27) 108.7760

R(7,11) 1.0946 A(6,4,7) 109.6070 111.2; 109.8 A(20,24,28) 111.3669

R(7,12) 1.0935 A(3,5,14) 121.7668 118.0; 115.8 A(20,24,29) 116.3824 110.5; 114.9
R(7,13) 1.0902 A(3,5,16) 114.8252 A(27,24,28) 107.4435

R(16,17)  1.0146 A(14,5,16) 123.3892 A(27,24,29) 108.4393

R(16,18) 1.4531 1.485; 1.483 A(4,6,8) 113.0410 A(28,24,29) 104.0253

R(18,19)  1.0956 A(4,6,9) 110.0089 A(21,26,30) 107.2785

R(18,20)  1.5521 1.536; 1.538 A(4,6,10) 111.0269 A(24,29,31) 101.3956 99.1; 100.1

R(18,21) 1.5188 1.529; 1.535 A(8,6,9) 106.5969 A(29,31,32) 110.7291

R(20,22)  1.0911 A(8,6,10) 108.4225 A(29,31,33) 106.0398

R(20,23)  1.0964 A(9,6,10) 107.5015 A(29,31,34) 111.3217

R(20,24) 1.5333 1.513; 1.516 A(4,7,11) 110.9620 A(32,31,33) 108.6202

R(21,25)  1.2069 1.252; 1.264 A(4,7,12) 109.8627 A(32,31,34) 110.9515

R(21,26)  1.3502 1.255; 1.246 A(4,7,13) 112.4591 A(33,31,34) 109.0085

R(24,27) 1.0936 A(11,7,12) 107.8042 D(16,18,20,24) -163.2708 -166.1; -165.4

R(24,28)  1.0903 A(11,7,13) 107.3075 D(1,3,4,6) -58.1837 -154.2;-58.1

R(24,29)  1.8347 1.813;1.810 A(12,7,13) 108.2826 D(1,3,4,7) 178.575 80.8;179.0

R(26,30) 0.9697 A(5,16,17) 117.9510 D(18,20,24,29) 54.1445 171.6;71.5
R(29,31) 1.8295 1.794; 1796 A(5,16,18) 122.4760 D(20,24,29,31) 61.6439 -178.5;72.4
R(31,32)  1.0923 A(17,16,18) 118.8319 D(1,3,5,14) 148.9864 -17.4;-42.8

R(31,33) 1.0927 A(16,18,19) 109.6146 D(16,18,21,25) -8.4928 -16.3;-32.4
R(31,34)  1.0899 A(16,18,20) 111.6253 109.9; 107.9
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Tablo 4.3: Val-Met dipeptidine ait potansiyel enerji dagilimlari, deneysel ve hesaplanan dalgasayilari (cm™)

Val(A)-Met(B) Val(B)-Met(B)
. MOLVIB PED%
Isaretleme Iléatl VaFI\,- ;\:lneat n Olgeklendirilmemis Olceklendirilmis G Olgeklendirilmemis Olgeklendirilmis Val-Met
6-311++G(d,p) 6-311++G(d,p) 6-311++G(d,p) 6-311++G(d,p) 6-311++G(d,p)
Vexp Vexp | Vcal,‘r Vcal* lint Rint | Vcal* | Veal ) lint Rint
1 VoH 3751 3601 90 23 3753 3603 88 22 Vor(100)
2 vy 3409 3402 3602 3458 67 9 3544 3402 95 11 vnH(99)
3 UNH 3581 3438 8 7 3591 3447 5 12 wnH(100)
4 vy 3220 3208 3498 3358 6 20 3511 3371 1 24 nH(100)
5 ey 3064 3137 3012 0 14 3134 3009 1 17 VcH(95)
6 VCH 3118 2993 8 24 3116 2991 7 35 eH(94)
7 VcH 3115 2990 8 22 3115 2990 11 33 ver(96)
8 VcH 3102 2978 32 22 3118 2993 20 32 vcr(100)
9 VcH 2974 3097 2973 1 29 3095 2971 2 30 ver(96)
10 ey 2965 2961 3090 2966 55 36 3088 2964 49 45 ver(96)
11 VcH 3086 2963 8 30 3087 2964 41 43 ver(95)
12 VcH 3080 2957 31 24 3080 2957 4 18 vcr(100)
13 VcH 3052 2930 8 32 3040 2918 8 50 eH(93)
14 Vcy 2938 2937 3046 2924 32 54 3045 2923 36 46 cH(95)
15 ey 2914 2909 3035 2914 31 93 3032 2911 33 99 VcH(96)
16 VCH 3031 2910 19 97 3030 2909 32 97 VcH(89)
17 VCH 3024 2903 17 61 3022 2901 17 55 VeH(97)
18 VcH 3020 2899 35 54 3020 2899 31 51 ver(95)
19 vey 2881 2878 3007 2887 29 20 3015 2894 9 44 ven(86)
20 VcH 2844 2980 2861 33 30 2986 2867 19 25 vcr(100)
21 VCO(COOH) 1797 1775 304 9 1802 1766 304 9 Veo(8 1)+ vec(5)
22 Veorvay 1679 1674 1724 1703 189 4 1718 1684 272 3 Veo(78)+ ven(8)
23 OHNH iggg 1600 1634 1614 88 1 1664 1631 51 3 Srnn(54)+ Scnn(33)
24 Vent donn 1515 1508 1540 1522 257 1 1534 1503 313 2 ven(43)+ Senn(40)
25 OHcH 1511 1493 14 4 1518 1488 14 3 3ucr(73)+ Tecen(B)
26 OHcH 1505 1487 7 9 1506 1476 3 8 S1cn(76)
27 ShcH 1504 1486 15 9 1503 1473 11 7 S1cn(85)
28 ShcH 1492 1474 2 11 1495 1465 2 7 Srcn(78)
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30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66

OHcH
OHcH
OhcH
SHcH
dcch
dcch
dcch
dcch
dccH
dscH
dccH
dccH
dccH
dscH
dcch
dcoH
denH
dcch
denH
dcch
dccH
Uco
UcN
Vce T ven
dcNH
UcN
Ucc
Ucc
dscH
dscH
Ucc
dcch
Ucc
dcch
Ucc
denH
Ucc
Ucc

1471

1446

1395

1343
1327

1304
1287
1255
1232

1186

1158
1141
1114
1093
1080

1047
1030
1004
977

967
957
934
906
874
842
817
804

1470

1447
1425

1400
1389

1346

1304

1257
1228
1212
1196

1161
1141
1127
1095
1072

1036
1024
1003
977
966
949

905
872
844
817
806

1488
1487
1472
1465
1444
1426
1409
1406
1376
1367
1363
1350
1337
1322
1301
1294
1251
1230
1203
1193
1189
1174
1169
1111
1103
1091
1067
1044
997

991

973

967

957

937

924

876

865

795

1470
1469
1454
1447
1427
1409
1392
1389
1359
1351
1347
1334
1321
1306
1285
1278
1236
1215
1189
1179
1175
1160
1155
1098
1090
1078
1054
1031
985

980

962

955

945

926

913

866

855

786

197
15
58

59
57
27
14

19

12
95

57

w0 B =
= w w

gw~NOoOh~A~NOO O BMMPFPNMNOMNMOUOOPRPOORMOOCDOUUIUIOOOOO AR R PEPBRE

36

1486
1485
1474
1467
1428
1403
1418
1359
1381
1369
1365
1349
1336
1324
1315
1301
1266
1229
1216
1193
1185
1177
1143
1131
1090
1077
1067
1048
1000
994

975

970

951

933

921

890

863

833

1456
1455
1445
1438
1399
1375
1390
1332
1353
1342
1338
1322
1309
1298
1289
1275
1241
1204
1192
1169
1161
1153
1120
1108
1068
1055
1046
1027
980
974
956
951
932
914
903
872
846
816
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Snen(75)

Sncr(49)

Snen(72)

3ucH(56)+ Tucen(7)

dccH(37)+ Sren(31)

dccr(34)+ Sren(26)+ vee(7)

dccH(30)+ vee(13)+ veo(10)+ Theen(8)

dccH(39)+ dnen(15)

Scen(54)+ vec(12) + dnen(9)

Sscr(42)+ drcn(30)

Sccr(33)+ dcon(6)+ vec(6)

Sccn(@7)+ Ssch(®)+ Snen(7)

Sccn(54)+ dnen(13)+ vee(5)

3scH(17)+ dcon(12)+ Scer(12)+ dncn(7)

dccr(41)+ dncr(12)+ Senn(9)

dcom (25)+ dccr(19)+ dscr(7)

denH(29)+ ven(1 1)+ vec(9)+ Scen(8)

dccr(32)+ Sscr(28)+ vec(8)

dcnm (24) + ven(2 1)+ vec(9)

dccH(57)+ dscn(10)

Sccr(37)+ vec(25)

veo3 1)+ Scon(19)+ ven(14)
ven(23)+ veo(13)+ vee(1 1)+ dcon(®)
Vec(24)+ ven(24)+ veo(9)+ dccn(6)

Senr(15)+ vec(14)+ ven(13)
Ven(49)+ vee(17)

vee(29)+ ven(17)

vee(54)+ dscu(8)

dsch (45) + vec(6)

dsch (50)+ vee(7)

Veeld1)+ Sse (23)+ () + dcen(B)

dccH(42)+ vee(33)

vee(21)+ dscu(14)

dccn (87)

vee(S1)+ ven(6)+ Scen (6)

ScnH(3 1)+ Teenn(11)+ Srnn(5)

vee(B+ Thcer(7)+ Senn(S)+ dscr (5)
Vee(21)+ denn(20)
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67 Occy 778 772 784 774 18 4 786 770 13 5 Sccn (8)* Tocon(7)+ ves(6)

68 vee 167 758 771 761 29 5 745 730 10 8 vee(26)+ Toon(14)+ Tocon(12)

69 vee 738 737 728 36 11 738 723 32 8 vee(24)+ Tocon(10)+ Soco (5)+ Tocnm(9)

70 docn 122 722 720 711 3 6 701 687 28 7 Socn (8)+ Toenk(7)+ Senn (7)+ dcen (6)

71 veg 104 704 707 698 4 14 708 694 5 14 ves(87)

72 ves 679 645 637 21 14 644 631 22 10 Ves(47)+ Focon(15)+ Tecon(12)

73 ves 653 650 625 618 11 12 625 613 13 21 Ves(33)+ Tecon(9)+ doco (8)+ dcco (7)+ Tocon(7)

74 Tccon 602 605 610 602 53 9 592 580 72 5 Tccor(45)+ Tocor(25)

75 vee 590 585 578 32 4 549 538 15 11 Vee(20)+ ven(16)+ dcco (13)

76 Tocnn 555 557 542 535 70 1 674 661 51 2 Toenn(42)+ Teenn(26)+ TrncH(17)

77 vee 497 497 483 477 22 15 533 522 34 3 vee(9)+ dnee (7)+ Soco(7)+ dcco(6)

78 dcce 481 460 454 11 2 444 435 3 4 dcee (12)+ dces (7)+ dnee (5)

79 Occc 458 464 432 427 9 3 419 411 11 2 dces (14)+ cee (16)+ Scco (13)

80 Occc 442 378 373 2 5 393 385 1 3 dcce (34)+ Teeen(8)

81 Scen + T'enee 399 351 347 0 4 373 366 3 4 dcen (12)+ Tence(12)+ Ineeo(6)+ decc (6)

82 dcee 367 327 323 2 6 359 352 0 10 dcce (13)+ Teeen (11)+ vec(7)

83 Tceen 308 319 315 0 6 313 307 1 5 Tecen(21)+ Thcen(15)+ desc (14)+ dccs (5)

84 dcee 302 303 299 6 5 326 319 0 4 Sccc(10)+ dnee (9)+ Thech(6)+ Inceo(5)

85 dcsc 292 288 25 7 302 296 3 4 dcsc (21)

86 I'cenn 284 281 16 6 278 272 49 3 Tcenn(81)

87 dcco 263 255 252 12 7 263 258 13 9 desc (15)+ dcco (16)+ dnee (14)+ Thnec(6)

88 Tceen 247 244 9 14 232 227 0 5 T'ccen(90)

89 Tesch 244 241 8 18 244 239 4 13 Tescr(16)+ Tince(10)+ Thcen(S)+ csc (5)

90 T'ceen 223 221 0 2 217 213 1 4 Tccen(84)

91 T'csch 205 203 0 3 203 199 0 6 T'cscr(84)

92 Tesch 168 166 3 15 155 152 1 9 Tescu(28)+ dcsc (21)+ dcee (10)+ Teesc(6)

93 Tceen 155 153 3 8 188 184 3 4 Tccen(49)+ dccc (11)

94 I'ncent Teese 141 139 2 9 140 137 2 6 I'neen(6)+ Teesc(6)+ I'neco(5)+ dccc (5)

95 T'cese 110 108 2 23 105 103 6 22 Teesc(29)+ Thesc(22)+ dene (5)

96 Tenee 98 97 5 22 91 89 2 34 Tenee(23)+ Tecco(14)t Ineen(13)+ Toenn(10)+
Tenci(10)+ Tieco(9)

97 I'ncco 74 73 2 48 77 75 3 24 Inceo(24)+ Theco(10)+ Teeen(8)+ Thcen(7)+ Teese(7)

98 Tceen 64 63 2 61 37 36 0 86 Tccen(36)+ Tecec(27)

99 I'neco 52 51 0 106 47 46 0 163 I'ncco(45)+ Tocen(22)

100 I'ncco 42 41 2 128 46 45 1 156 I'nceo(35)+ Treco(13)+ Tecee(9)+ Teenc(7)

101 I'nceH 39 39 0 131 54 53 1 96 Ineer(18)+ Theen(17)+ Tecen(14)

102 Tceen 18 17 0 317 31 30 0 96 Teeen(32)+ Tecee(21)+ Teceo(7)+ Ineen(7)




38

4.1.2 Val-Met Dipeptidinin Deneysel Sonuglari
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Sekil 4.5 Val-Met dipeptidinin deneysel FT-IR spektrumu (a) ve 6-311++G(d,p) baz seti
kullanilarak Val(A)-Met(B) (b), Val(B)-Met(B) (c) konformasyonlarinin monomerik formunun

hesaplanan IR spektrumu.
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5. TARTISMA VE SONUC

Valin ve metiyonin aminoasitleri literatiirdeki deneysel sonuglardan yararlanilarak A ve B
formlarinda elde edilmistir. Valin ve Metiyonin aminoasitlerine ait A ve B formlar1 peptit
bag1 yapacak sekilde biraraya getirildiginde Val-Met dipeptidine ait dort farkli konformasyon
olusturulmustur. Bu dort konformasyonun geometri optimizasyonu i¢in DFT teori diizeyinde
ve B3LYP/ 6-31G(d,p), 6-31++G(d,p) ve 6-311++G(d,p) baz setleri ve temel titresim dalga
sayllarinin elde edilmesi i¢in ise 6-311++G(d,p) baz seti kullanilarak harmonik titresici

modeli ¢ergevesinde hesaplama yapilmistir.

Ayrica Val-Met dipeptidinin Chem3d programi kullanilarak Alingers’MM?2 kuvvet alani
uygulanarak Molekiiler Dinamik Simiilasyon ile 300K sicaklikta 113 konformasyonu eclde
edilmistir. Molekiiler Dinamik Simiilasyon ile belirlenen 113 konformere ait enerji degerleri
6-311++G(d,p) baz setinde hesaplanmistir. Elde edilen en diisiik enerjili olasi
konformasyonun enerjisi -707034 kcal/mol ve -707033 kcal/mol hesaplanmustir.

Serbest halde dipeptidimiz 36 atomlu olup 3N-6=102 tane temel titresim dalgasayisina
sahiptir. Dipeptide ait 102 tane temel titresim dalgasayis1 ve kiplerin tanimlanmasi igin
potansiyel enerji dagilimi (%PED) hesaplanmistir. Kat1 halde Val-Met icin deneysel Raman
ve IR spektrumlar1 Sekil 4.5 ve 4.6’de gosterilmistir.

Teorik ve deneysel dalga sayilari, teorik IR ve Raman siddet degerleri karsilastirmali olarak
tablo 4.3’de verilmistir. Val-Met dipeptidinin DFT/B3LYP/6-311++G(d,p) baz seti ile
hesaplanmis peptid baginin uzunlugu ( Cs-Nig ) 1.3556 A ve Nijg-Cs5-014 ac1 degeri 123.3892°

olarak hesaplanmaistir.

DFT-B3LYP 6-311++G(d,p) metodu ile vcy titresimleri teorik olarak Val(A)-Met(B) ve
Val(B)-Met(B) konformasyonlar icin sirasiyla 3012-2861 ve 3009-2867 cm™ araliginda
hesaplanmistir. C-H bag gerilmeleri deneysel olarak IR ve Raman spektrumunda sirasiyla
3064-2881 ve 2974-2844 cm™ araliginda gozlenmistir. Met-Ser dipeptidi iizerine yapilan
caligmada bu titresim modu IR ve Raman spektrumunda sirasiyla 2997-2877 ve 3001-2873
cm™ araliginda gdzlenmistir [48]. Gly-Tyr dipeptidi iizerine yapilan ¢alismada da bu titresim
modu IR ve Raman spektrumunda sirasiyla 3020-2904 ve 3063-2904 cm™ arahiginda
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g6zlenmistir [49]. Glu-Glu ve Asp-Asp dipeptitleri lizerine yapilan baska bir ¢alismada ise C-
H bag gerilmesi IR spektrumunda sirasiyla 3005-2919 ve 3021-2949 cm* araliginda ve
Raman spektrumunda da sirasiyla 2998-2910 ve 3009-2934 cm™ araliginda gozlenmistir [50].

Deneysel olarak IR ve Raman spektrumunda sirasiyla 3409-3220 ve 3402-3208 cm™
araliginda N-H bag gerilmesi gézlenmistir. Bu bag gerilmeleri DFT-B3LYP 6-311++G(d,p)
metodu ile teorik olarak Val(A)-Met(B) ve Val(B)-Met(B) konformasyonlari igin sirasiyla
3458-3358 ve 3402-3371 cm™ arahiginda hesaplanmistir. Met-Ser dipeptidi tizerine yapilan
¢alismada v titresimleri IR ve Raman spektrumunda sirasiyla 3351-3300 ve 3346-3296 cm™
araliginda gdzlenmistir [48]. Gly-Tyr dipeptidi iizerine yapilan ¢calismada, 3326 cm™ ve 3321-
3210 cm™ arahginda IR ve Raman spektrumunda gdzlenmistir [49]. Glu-Glu ve Asp-Asp
dipeptitleri {izerine yapilan ¢alismada ise C-H bag gerilmesi IR spektrumunda sirasiyla 3342-
3177 ve 3346-3115 cm™ araliginda ve Raman spektrumunda da sirasiyla 3345 cm™ ve 3347

cm ™ araliginda gdzlenmistir [50].

Bu calismada C=0 gerilme titresimleri Val(A)-Met(B) konformasyonu icin 1775 cm™ ve
1703 cm™ ve Val(B)-Met(B) icin 1766 ve 1684 cm™ hesaplanmistir. Kati Val-Met
dipeptidinin titresimsel spektrumunda bu band 1679 cm™ (IR), 1674 cm™ (R) de gdzlenmistir.
Met-Ser dipeptidi iizerine yapilan ¢alismada bu titresim modu IR ve Raman spektrumunda
sirastyla 1663,1634 cm™ ve 1662,1632 cm™ [48], Gly-Tyr dipeptidi iizerine yapilan ¢alismada
da bu titresim modu sirasiyla 1698-1635 (IR) ve 1692-1630 cm™ (R) araliginda gozlenmistir
[50]. C=0 bag gerilmesi Glu-Glu ve Asp-Asp dipeptitlerinin IR spektrumunda sirasiyla 1729
ve 1731 cm™, Raman spektrumunda da sirasiyla 1727 ve 1726 cm™ gbzlenmistir [50].
Cyclo(Gly-Arg-Gly-Asp-Ser-Pro-Ala) heptapeptit ile yapilan baska bir ¢alismada bu titresim
hareketi IR ve Raman spektrumunda sirasiyla 1695-1633 ve 1698-1630 cm™ araliginda
gozlenmistir [51].

NH,’ye ait makas hareketi Val(A)-Met(B) konformasyonu icin 1614 cm™ ve Val(B)-Met(B)
icin 1631 cm* hesaplanmistir. Bu calismada kati Val-Met dipeptidinin titresimsel
spektrumunda bu bandlar 1568 (IR), 1599 cm™ (IR) ve 1600 cm™ (R) de gdzlenmistir. Bu
dipeptidin IR spektrumunda makas hareketine ait 1568 ve 1599 cm™ de iki band
gozlenmesinin nedenini kati fazdaki dipeptidin kristal yapisinda NH, amino grubunun peptid
ve karboksil grubundaki C=0O ile molekiil i¢i ve molekiiller arasi etkilesmeler yapmasi

seklinde yorumlayabiliriz. Met-Ser ve Gly-Tyr dipeptitleri Uzerine yapilan ¢alismada bu
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titresim modu 1588 (IR), 1589 cm™ (R) ve 1555 (IR), 1551 cm-1 (R) de gdzlenmistir [48,49].
GlyGlyAsp tripeptidi {izerine yapilan ¢alismada ise bu titresim hareketi wB97X-D yogunluk
fonksiyonu aug-cc-pVTZ baz seti ile 1604 cm™ olarak hesaplanmustir [52].

Amid II band1 N-H ve C-H diizlem i¢i a¢1 biikiilme titresimlerinin kii¢iik katkilartyla C-N
diizlemdis1 gerilmesinden olugsmaktadir. Bu band kat1 Val-Met dipeptidinin IR spektrumunda
1515 cm™ ve Raman spektrumunda 1508 cm ™’ gozlenmistir. Met-Ser, Gly-Tyr [48,49]
dipetitlerinin IR ve Raman spektrumlarinda bu band 1494 em™ (IR) ve 1499 cm™ (IR), 1501
cm™ (R) olarak tamimlanmaktadir. Glycylglycine dipeptidi ile yapilan ¢alismada ise bu band
1531 cm™ (R) ve 1533 cm™ (IR) de gézlenmistir [53].

Bu calismada Val-Met dipeptidinin optimize molekiiler yapilart belirlenmistir. Belirlenen
konformasyonlar arasindan en diisiik enerjili 2 konformasyonun titresim dalga sayilar
hesaplanarak deneysel IR ve Raman spektrumlariyla karsilagtirmali olarak tablolastirilmistir.
Literatlr taramasi sonucu, incelenen dipeptitle ilgili herhangi bir teorik ve spektroskopik
caligmaya rastlanilmadigindan literatiirde bulunan benzer yapidaki ¢alismalarla
karsilastirilarak desteklenmistir. Biyolojik aktivite gosteren Val-Met dipeptidinin en kararli
konformasyonlar1 belirlemek igin teorik ve spektroskopik yontemler kullanilarak yapilan bu

calisma orijinal bir ¢alismadir.
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