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OZET

Bu tez ¢aligmastnda, izoksazol ve hidrazon tiirevi iki bilesigin yapisal ozellikleri spektroskopik ve
kuramsal yontemler ile incelenmistir. Molekiiler yapilarin spektroskopik analizleri FT-IR ve NMR
teknikleri ile, kristal formlarinin geometrileri, molekiil i¢i ve molekiiller arasi etkilesimlerinin
varhigl X-1smi1 kirmim analizi ile belirlenmistir. Kuramsal analiz siireci Yogunluk Fonksiyonel
Teorisi (YFT), B3LYP fonksiyoneli ve 6-311G(d,p) baz seti ile gergeklestirilmistir. X-1sint kirtnim
analizi sonucu elde edilen molekiiler geometrileri belittilen kuramsal diizeyde optimize edilerek,
bag uzunlugu, bag agis1 ve torsiyon agisi gibi geometrik, titresim frekanslart, kimyasal kayma
degerleri gibi baz1  spektroskopik  parametreleri  incelenmistic.  Molekiler  yapilarin
karakterizasyonlar1 deneysel ve kuramsal analiz sonuglarinin birlikte degerlendirilmesi ile
saglanmis olup, her iki teknigin birbirleri ile uyumlu sonuglar verdigi belirlenmistir. Ayrica,
molekiillerin 6ncti molekiiler orbital (HOMO-LUMO) enerjileri, birtakim reaktivite parametreleri,
molekiiler elektrostatik potansiyel haritalari ve yik dagilimlari kuramsal olarak incelenerek
yapilara 6zgli ozellikler belirlenmigtir. Kuramsal analizler Gaussian 09W paket programi ve
GaussView 5.0 arayiiz programlari kullanilarak gergeklestirilmistir.
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ABSTRACT

In this thesis study, the structural properties of two compounds which are isoxazole and hydrazone
derivative were investigated by spectroscopic and theoretical methods. The spectroscopic analyses
of molecular structures were determined by FT-IR and NMR techniques, the geometry of crystal
forms and the presence of intramolecular and intermolecular interactions were determined by X-ray
diffraction analysis. The theoretical analysis process was carried out with Density Functional
Theory (DFT), B3LYP functional and 6-311G(d,p) basis set. By optimizing the molecular
geometries obtained from X-ray diffraction analysis of the structures at the specified theoretical
level, geometrical properties such as bond length, bond angle and torsion angle, and some
spectroscopic parameters such as vibration frequencies, chemical shift values were examined. The
characterization of molecular structures was provided by evaluating the results of experimental and
theoretical analysis together, and it was determined that both techniques gave compatible results
with each other. In addition, frontier molecular orbital (HOMO-LUMO) energies, some reactivity
parameters, molecular electrostatic potential maps and charge distributions of the molecules were
examined theoretically and the properties specific to the structures were determined. Theoretical
analyses were performed using the Gaussian 09W package program and GaussView 5.0 interface
programs.
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1. GIRIS

Evrenin diizenini anlamak, kesfetmek, ¢esitli kuramlar ile agiklamalar sunmak, neden-
sonug¢ iliskisi ile uygulamali bilimlere temel olusturacak unsurlar belirlemek temel
bilimlerin ortak amaci olarak goriilmektedir. Farkli disiplinlerden birgok bilim insani bu
amaca yonelik olarak g¢alismalarini gergeklestirmekte ve elde edilen her yeni bilgi bir
digerinin Onciisii olarak goriilmektedir. Madde ve madde dogasini, beraberinde evreni
kavrayabilme c¢abasi; arastirmacilar igin yeni yontemler ve analiz tiirleri belirleme
stirecinde etkili bir giic olmustur. Ozellikle atomik ve molekiiler seviyede gergeklestirilen
arastirmalar ile madde dogasindaki farkli fiziksel ve kimyasal 6zelliklerin belirlenmesi
miimkiin  olmugtur. Maddeyi sekillendiren molekiiler yapilarin  karakterizasyon
stireglerinde; ¢esitli spektroskopik, elektrokimyasal ve kromatografik v.b. analizler oldukga
stk tercih edilen yontemlerdir. Herbiri kendine ozgii farkli teknikler sunan analizler
sonucu; dogada var olan veya birtakim sentez mekanizmalari ile sentetik siire¢ler sonucu

elde edilen molekiiler yapilarin sahip oldugu karakteristik 6zellikler belirlenebilmektedir.

Elektromanyetik 1s1ima ile madde etkilesiminin madde {izerindeki etkilerine odakl
spektroskopik analiz yontemleri ile yapisal 6zellikler belirlenebildigi gibi, sentez stireci
sonucu hedeflenen iirlin bilesiklerin varligi da dogrulanabilmektedir. Kirnzi-6tesi
(Infrared-IR) spektroskopisi; molekiiler yapilar1 sekillendiren atomlar arasi baglarin
titresim frekanslarmin ve 6zellikle sahip olduklari fonksiyonel gruplarin belirlenmesinde
kullanilmaktadir. Molekiiler sistemleri c¢ekirdegin manyetik karakterine bagli olarak
inceleyerek vyapisal iskeletinin, baglanma &zelliklerinin ve etkilesimlerinin tayininde
kullanilan bir diger spektroskopik teknik ise Niikleer Manyetik Rezonans (NMR)

spektroskopisidir.

Arastirmacilarin molekiiler yapi analizlerinde sikga basvurduklar: bir diger yontem; bilim
diinyasi gevrelerince kesfinden giiniimiize kadar gelen siiregte artik bir bilim dali olarak
kabul edilen kristalografi teknigidir. Sentezlenen maddelerin kristal formlarinin X-1gmlar
ile etkilesimi ve X-1s1m kirinimi sonrasi g¢esitli yontemler ile kristal yapilara ait; bag
uzunlugu, bag agisi, torsiyon agist gibi yapi parametrelerinin ya da molekil igi ve

molekiiller aras: etkilesimlerin belirlenebilmesi bu teknik ile saglanabilmektedir.



Aletli analiz yontemleri ile gergeklestirilen arastirmalarin yaninda, temeli kuramsal
yaklasimlara dayanan ve ¢esitli yazilim programlart ile molekiiler yapilarin modellendigi,
bilgisayar ekranini sanal bir laboratuvar ortamina dontistiiren modelleme ¢aligmalary da
yapt karakterizasyonlarinda olduk¢a sik tercih edilmektedir. Modelleme ¢alismalar: ile
arastirmacilar; yiiksek maliyet, zaman ve sarf malzeme kayiplarima neden olmadan sentez
siireci planlanan yeni molekiiler yapilar hakkinda birtakim bilgilerin &nceden tahmin
edilebilmesini saglayacak onbilgilere sahip olabilirler. Deneysel bulgularin elde
edilemedigi durumlarda; molekiiler yapilarin bazi titresim frekanslar, kimyasal kayma
degerleri ve enerjisel davraniglar gibi bir takim spektral parametrelerin olasi degerleri,
geometri parametreleri, toplam enerjileri, atom bazinda yiik dagihmlar, kutuplanabilirlik
parametreleri ve termokimyasal ozellikleri v.b. [1] gibi kuramsal diizeyde bilgi sahibi

olunabilecek 6zelliklere drnek olarak verilebilir.

Kuramsal g¢aligmalarin giivenilirligi; molekiiler yapiy1 en dogru sekilde tanimlayan ve
temsil eden, beraberinde ¢oziim yollari iiretirken en dogru yontem ve yaklasimi temel
almis olmasina baghdir. Bilindigi tizere molekiiler yapilar kuantum mekaniksel sistemler
olarak ele alinir ve 6zelliklerinin belirlenme siireci kuantum mekaniksel ongoriiler ile
sekillendirilir. Siirecin ilk asamasinda molekiiler sistem ig¢in tam Hamiltonyen islemcisinin
ifade edilerek ve Schrédinger esitliginin ¢oziimiine odaklaniimasi gerekmektedir. Ancak
yapisindaki birtakim matematiksel zorluklar nedeniyle ¢ok sayida elektrona sahip
molekiiler yapilar igin Schrodinger esitliginin ¢dztimiinde bazi ydntemler uygulama
zorunlulugu ortaya ¢ikmaktadir, Uygulanan ydntemleri; Molekiiler Mekanik (MM) ve
elektronik yapi hesaplamalarina dayanan yontemler olarak iki ana bashikta tanimlamak
miimkiindiir. Elektronik yap: hesaplamalarina dayanan yontemler igerisinde yer alan
Yogunluk Fonksiyonel Teorisi (YFT); Schrodinger esitli§inin ¢6ziim siirecine; sistemin
enerjisini, elektron yogunluguna bagli olarak ifade ederek onerilerde bulunur ve oldukga

iyi sonuglar veren bir yaklasim saglar.

flk sentez siireci 1888 yilinda L. Claisen ve O. Lowman tarafindan gergeklestirilen
izoksazol bilesigi; heterohalkali bilesikler ailesinin 6nemli bir tiyesidir [2]. Organik sentez
stireglerinde Onemli bir potansiyele sahip olan izoksazol halkasi, bazi tiirevlerinin
sergilemis oldugu genis olgekte biyolojik aktivite 6zellikleri ile farmasotik ve terapotik

uygulama alanlarinda sik¢a yer almaktadir [3,4]. Bir hidrazin analogu olarak bilinen



hidrazonlar ise; aldehit veya Kketonlarin hidrazin ile reaksiyonundan elde
edilebilmektedirler [5]. Siibstitiie hidrazonlar organik sentez stire¢lerinde, 06zellikle
elektrofil ve niikleofil gruplara karsi reaktiflikleri nedeniyle ¢esitli biyolojik aktivitelere

sahip farkli heterohalkali bilesik gruplarinin elde edilmesinde oldukea sik kullanilirlar [6].

Bu yiiksek lisans tez ¢alismasinin amaci; izoksazol halkasi igeren 3,7-bis-(4-ters-
biitihfenil)-3a,4,4a,7a,8,8a-hekzahidro-4,8-metanobenzo[1,2-d:4,5-d’]diizoksazol (I) ve
hidrazon grubu igeren (3aR,4S,7R,7aS)-2-(((E)-8-hidroksikinolin-2-il)metilen)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-metanoizoindol-1,3(2H)-dion ~ (II) molekiiler yapilarinin
karakteristik ozelliklerinin spektroskopik ve kuramsal yontemler ile belirlenmesi ve elde

edilen bulgularin literatiirde yerini almasini saglamaktir.

Bu amaca yonelik olarak X-igini tek kristal kirinim teknigi, FT-IR ve NMR gibi
spektroskopik analiz yontemleri ile yapisal ozellikleri aydinlatilmaya caligilmigtir.
Kuramsal analiz siirecinde; Yogunluk Fonksiyonel Teorisi (YFT), B3LYP karma
fonksiyoneli ve 6-311G(d,p) baz seti ile molekiiler geometri sekillenimleri, titresim
bantlar1 ve kimyasal kayma degerleri gibi spektroskopik parametreleri incelenerek
deneysel sonuglarla kargilastirilmasi saglanmistir. Ayrica molekiillerin sahip olduklar
oncli molekiiler orbital (HOMO-LUMO) enerjileri, iyonizasyon potansiyeli, elektron ilgisi,
kimyasal sertlik ve yumusakhk gibi birtakim reaktivite parametreleri, molekiiler
elektrostatik potansiyel haritalar1 ve Mulliken yiik analizleri kuramsal olarak incelenmistir.
Kuramsal analizlerin tiimii Gaussian 09W paket programi [7] ve GaussView 5.0 [8] arayiiz

programlari kullanilarak gergeklestirilmisgtir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK OZETLERI

2.1. izoksazol ve Hidrazon Bilesiklerinin Genel Ozellikleri

Organik sentez siireglerinde oldukga biiyiik dneme sahip heterohalkalr bilesikler; karbon
(C) atomu disinda halka igi atomlarindan en az birinin heteroatom oldugu ti¢, dort veya
daha fazla sayida iiyeye sahip bilesiklerdir. Heteroatomlarindan en az biri azot (N) atomu
olan bes tiyeli halkalt yaptlar azol grubu bilesikler olarak bilinirler. Azot atomu ile birlikte
oksijen (O) atomu da igeren halkali yapi; O ve N atomu 1,3 konumunda ise oksazol, 1,2

konumunda ise izoksazol bilesigi olarak isimlendirilir.

[UPAC isimlendirmesi 1,2-oxazole olan, C3H3sNO kapali formiiliine sahip izoksazol
bilesigi; birbirine bitisik oksijen ve azot atomundan olusan bes liyeli heterohalkali bir
bilesiktir. Baz1 mantar tiirlerinde zehirli bir kimyasal bilesen olarak yer alan ibotenik asit
ve miisimol gibi dogal iirtinlerin yaninda, COX-2 inhibitorii valdekoksib, kloksasilin,
flukloksasilin ve leflunomid gibi birgok ilag izoksazol halkasi igermektedir [9-11]. Sentetik
olarak elde edilis siireclerinde; nitril oksidlerin alkenlere 1,3-dipolar halka katilma
reaksiyonlari en bilinen ydntem olmasinin yaninda, giinlimiiz arastirmacilari; farkls
reaksiyon mekanizmalari [12] ile aromatik, aromatik olmayan halkalarla veya farkli alkil
gruplartyla siibstitiie edilmesiyle izoksazol tiirevi bilesiklerin ~gesitlilifine katk

saglamaktadir [13].

[O/\\N j_

Sekil 2.1 Tzoksazol bilesigi sematik gosterimi

[zoksazol halkast farmakolojik ve medikal uygulamalarin ©nemli bir pargasini
olusturmaktadir. Diisiik sitotoksik etkiye sahip oldugu bilinen izoksazol tiirevi bazi
bilesikler; antimikrobiyal [14], antibakteriyal [15], antiviral [16], antikanser [17],
antioksidan [18], antifungal [19], antiinflamatuar [20] ve antiepileptik [21] gibi olduk¢a
genis bir 6lgekte biyolojik aktivite sergilemektedir.



(a) (b)

(©) (d)

Sekil 2.2. izoksazol halkast igeren (a) Ibotenik asit, (b)Misimol, (c)Valdekoksib, (d)

Leflunomid bilesiklerinin sematik gosterimi

RiR2C=NNH2 genel iskelet yapisina sahip olan hidrazonlar organik bilesikler ailesinin
onemli bir tiyesidir. Ry ve Ra; hidrojen atomlariny, alkil veya aril gibi hidrokarbon bilesik
gruplarini ve hatta bunlarin herhangi bir kombinasyonunu temsil edebilir. Hidrazonlar
genel olarak karbonil grubu bilesiklerin hidrazin ile kondenzasyon tepkimesi sonucu elde
edilirler [22, 23]. Hidrazon grubunun her iki azot atomu da niikleofilik karakter sergiler
fakat amino grup azotu daha reaktiftir. [24]. Cesitli fonksiyonel gruplarla kombinasyonlari
ise farkli fiziksel ve kimyasal ozelliklere sahip bilesiklerin elde edilmesini saglar. Bu

nedenle organik bilesiklerin sentez siireglerinde etkili bir ara tirlin gorevi Ustlenirler.
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Sekil 2.3. Hidrazon bilesigi genel yapisi

Hidrazon tiirevi baz1 bilesiklerin; antimikrobiyal [25], antitiiberkiiloz [26], antikonviilsan
[27], antiinflamatuvar [28], antikanser [29], antioksidan [30] gibi baz1 aktivite 6zelliklerine
sahip olduklart gergeklestirilen galigmalarla belirlenmistir. Hidrazonlar, sahip olduklari
biyolojik ve farmakolojik 6zellikleri ile ilag etkin madde arastirmalarmda da 6n plana
cikan bilesik gruplar1 olma ozelligi tasirlar. Sentetik siire¢lerde bir ara iiriin olarak
kullamlan benzofenon hidrazon ve monoamin-oksidaz inhibitorii olan ve uzun yillar
antidepresan ilag kategorisinde yer alan iproniazid, hidrazon tiirevi bilesiklere drnek olarak

verilebilir.
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Sekil 2.4. Hidrazon grubu igeren (a) Benzofenon hidrazon ve (b) Iproniazid bilesiklerinin

sematik gosterimi

2.2. Spektroskopik Analiz Yontemleri

Spektroskopi; madde ile elektromanyetik 1s1ma tiirlerinin etkilesimi sonrast sogurulan veya
yayinlanan 1simanin Slgiilmesi ve yorumlanmasint konu alan bir Dbilim dahdir.
Spektroskopik analizlerde numune tizerine gonderilen 1simanin maddeyi sekillendiren
atomlarin veya molekiillerin bu uyarici enerjiye tepkisi ve etkilesim sonrasi davranig

bigimleri incelenir. Elektromanyetik spektrum, isima tiirlerinin dalga boyu veya frekans



degerlerine gore simniflandiriimalart ile sekillenir. Kozmik iginlardan radyo dalgalarina

kadar genis bir aralig1 kapsayan 1sima tiirleri farkli enerji degerlerine sahiptir.

400 nm 500 nm 600 nm 700 nm

m‘. -

Gériiniir Bslge

Kozmik Gama X Ultraviyolé Kizil Otesi  Mikrodalga Radyo
Isinlar Isinlam Isinlarn  lsinlar Ismnlar Isinlar Dalgzalan

Sekil 2.5. Elektromanyetik spektrum

Spektrumun her bir bolgesine karsilik gelen 1simanin tiirli, sahip oldugu enetji degerine
baglt olarak maddelerin farkli yapisal dzelliklerinin tayin edilmesini saglar ve farklt bir
spektroskopi tiiriinii isaret eder. Ayni zamanda atomlarin tiirii, diizenlenmesi, bag
durumlari, molekiil sekli ve biiyiikligii gibi bir takim yaprya 6zgii karakteristik dzellikler
de haddelerin elektromanyetik 1s1ma ile olan etkilesim siireglerinde farklihk olusmasini

saglayan unsurlardir.

Molekiiler yapilarin elektromanyetik 1simayr sogurmast igin; elektromanyetik 151ma
enerjisinin  molekiiliin enerji seviyeleri arasindaki farka esit olmast ve isima ile
gerceklesmis gecis olasihiginin sifir olmamasi, molekiiler yapilarin elektromanyetik 1sunay1
sogurmast igin gerekli kosulu olusturur [31]. AE; iki enerji diizeyi arasindaki fark, #;
Planck sabiti ve v; 1stmanin frekanst olmak iizere, sogurulan enetji AE = hv ile
tanimlanmaktadir. Seviyeler arasindaki gegisler, gelen elektromanyetik 1s1imanin enetjisine
baglt olarak Cizelge 2.1°de verilen farkl spektroskopik analiz tiirleri ile iliskilendirilir

[32].

Yapt analiz siireglerinde kullanifan her bir spektroskopi temelli teknik kendine 6zgi
yontemler ile molekiiler sistemlerin karakterizasyonuna katki saglarken, arastirmacilar
tarafindan elde edilen sonuglarin bir arada degerlendirilmesi ve yorumlanmasi; incelenen
ve ilerleyen siireglerde incelenecek olan benzer yapilarin da ozelliklerinin belirlenmesine

katki saglamaktadir.



Cizelge 2.1. Elektromanyetik spektrum bslgeleri ve iliskili oldugu spektroskopi tiirleri

Spektrum Spektroskopi Gegis Dalga Boyu
Bolgesi Tiirii Tiirleri Aralig
Radyo dalgalar NMR ve NQR Cekirdek—spin gegisleri 300m—-3m
Mikrodalga ESR, MW Elektron—spin gegisleri 30m—-0,3m
Kirmizi-6tesi IR Molekiiler donii ve titresim 300 um — 1 um
(Infrared) gecisleri H K
Goriiniir-Mordotesi uv Elektronik gegisler i _30
(dis kabuk elektronlar) Hm o
X-1sinlart XAS, XRF, XPS 'Elektronik gegisler [Olpm=20,pm
(i¢ kabuk elektronlar)
v-Isinlari Gama Niikleer gecisler 30 pm-0,3 pm

2.2.1. Kirmizi-itesi (Infrared) spektroskopisi

Elektromanyetik spektrumun mikrodalga ve goriiniir bélge arasinda yer alan infrared (IR)
bolgesindeki 1simalar kirmizi-6tesi ya da kirmizi-alti spektroskopisi ile iligkilidir.
Molekiiler yapilarm titresim ve dénme diizeylerini uyaran IR 1s1ma enerjisi; molekiildeki
baglar1 bozacak, koparacak bir ectki saglamaz. Ancak molekiiler yapiyr sekillendiren
geometriye, atomlarin kiitle degerlerine ve atomlar arasi baglarin giiciine bagli olarak

titresim genliklerini degistirir.

Bir numunenin kirmizi-6tesi 1simay1 sogurmasi ve IR teknigi ile incelenebilmesi i¢in dipol
moment degisiminin sifirdan farkli olmasi gerekmektedir. Molekiiler yapilar titresim
hareketi sergilerken, dipol momentlerinde ger¢eklesen degisim nedeniyle yeni bir alternatif
elektriksel alan olusmaktadir. Isimanin elektriksel alant ile bu alan birbirini etkiler. Eger
isimanin sahip oldugu v frekansi, sistemin tabii titresim frekansma esit olursa isima
sogurulur, titresimin genligi degisir. Kuantum kuramina gore bir molekiiler sistemin IR
aktif sayilabilmesi igin gerekli sart; fI,,,,; m ile n titresim enerji diizeyleri arasindaki
jisinimin sogurma siddetini gosteren gegis dipol momentini; ,, ve ,; st ve alt enerji
seviyelerindeki molekiil titresim dalga fonksiyonlarin1 ve fI; dipol moment islemcisini

temsil etmek lizere;

forn = [ m ApndT # 0 2.1)

seklinde verilmektedir.



H0, HCI, NO v.b. molekiiller IR 1simasi sogurabilen baska bir deyisle “IR aktif
molekiiller” olarak isimlendirilir. Sinirli sayida da olsa Ha, O2, N2, Cl2 gibi tek cins atoma
sahip ve CCls gibi simetri merkezine sahip olan molekiillerde ise titresim hareketi boyunca
dipol momentinde bir degisim gozlenmez. Dolayisiyla bu tiir molekiiller IR 1simas

sogurmazlar ve “IR aktif olmayan molekiiller” olaral bilinirler.

IR 151ma enerjisini soguran molekiillerde gozlenen titresim hareketi; atomlarinin arasindaki
baglarin gerilmesi ya da baglar arasinda olusan agilarin biikiilmesi ile olugmaktadir. Iki
atoma sahip bir molekiil gdzoniine alindiginda sistemi; atomlar arasi bagi temsil eden bir
esnek yay ve bu yayla birbirine bagh iki kiitle seklinde modellemek mimkiin olabilir.
Yaymn her iki ucuna uygulanan kuvvet sonrast molekiil basit harmonik hareket ile

iliskilendirilen bir titresim hareketi sergileyecektir.

mi ve mz kiitlelerine sahip atomlarin baglarinda olusan titresim hareketinin frekansi v ;

1 k
y=— f— 2.2)
21T Hind
ile belirlenebilir. Bu esitlikte k; bagin kuvvet sabitini, fq4; ise€;
L S (2.3)
Hina my + m,

ile tanimlanan indirgenmis kiitleyi temsil etmektedir.

IR spektroskopisinde sayisal olarak dlgeklendirmeye uygun olmadig icin titresim frekans

yerine dalga sayist (1/A) kavrami kullanilir. v = % = ¢V esitliginden yararlanilarak v;

dalga say1st 6lgegi;

1 |k
VvV=—
2mc Uing

(2.4)

ile tanimlanir.



Kuantum mekanigi dngoriilerine gére bir molekiiliin titresim enerji diizeyleri ancak belirli
degerler alabilir ve titresim enerjisi; v=0, 1, 2, ... degerlerini alabilen titresim kuantum

sayis1 olmak iizere;

E,=hv(v+ %) 2.3)

seklinde tanimlanir. Titresim kuantum sayis1 v=0 ise E= %hv olacaktir ki bu taban titresim
enerji diizeyine karsilik gelir ve sifir nokta enerjisi olarak bilinir. v=0 - 1 (v=x1) ve
v=0 - 2,3,... (v=%2,+%3,...) gegisleri sirasiyla; temel gegis ve tist ton gegisleri olarak
isimlendirilir. TR spektroskopisinde titresim enerji seviyeleri arasmnda temel izinli

gecislerin saglanmasi igin gereken segim kurali Av=211 seklinde tanimlanmaktadir [31].

Molekiillerin temel titresim tiirleri

Cok atomlu molekiiler yapilarin tiim atomlarinin ayni fazda ve aym frekans degerinde
titresimi temel titresim veya normal mod. olarak isimlendirilir. Temel titresimlerinin sayisi
molekiiliin serbestlik derecesinden yararlanilarak bulunabilir. N atomlu bir molekiil 3N
serbestlik derecesine sahiptir. 3 eksen boyunca o6teleme ve 3 eksen etrafinda donii
serbestlik derecesi mevcut olan ¢izgisel olmayan bir molekiil igin geriye kalan 3N-6
serbestlik derecesi temel titresim sayisini verecektir. Incelenen molekiiler yapr ¢izgisel ise,

bu durumda 3N-5 temel titresime sahip olmasi beklenir.

Molekiiler yapilarin segiledigi temel titresim tiirleri; gerilme ve agi1 biikiilme ya da egilme
titresimleri olmak tizere iki ana grupta incelenebilir. Gerilme tiirii titresimler; bag ekseni
boyunca atomlar arasi uzakligin degismesi sonucu olusur ve simetrik-asimetrik gerilme
olarak iki gruba ayrilabilir. Bir molekiildeki baglarin bag ekseni boyunca es zamanli olarak
uzamas! ya da kisalmasi; simetrik gerilme (v,), baglarin bir ya da birkaginin uzarken,
digerlerinin kisalmasi ise asimetrik gerilme (v,,) olarak tanimlanir. Atomlar arasi bag
agilarinin degismesi ile sekillenen ag¢i biikiilme titresimleri ise; dlizlem i¢i ve diizlem digi
olmak tizere iki grupta ele alinabilir. Diizlem igi agi biikiilme titresimlerinde; atomlar arasi
bag agisinin periyodik olarak degisim hareketi; makaslama (o), atomlar arasi agnin

degismeden, bir grup atomla bir bag arasindaki agmin biikiilme hareketi ise sallanma (y)
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hareketi olarak isimlendirilir. Diizlem disi a¢i1 bilkiilme titresimlerinde; bir bag ile
atomlarin olusturdugu diizlem arasindaki aginin degisim hareketi; dalgalanma (w),
molekiillerde baglarin atomlar tarafindan biikiilme hareketi ise kivrilma (&) hareketi olarak
isimlendirilir. Sekil 2.6’da bir molekiiler yapinin titresim hareketlerinin temsili gekilleri

verilmektedit.

Gerilme Titresimi

" A 0.

s) (Vas)
Simetrik Gerilme Asimetrik Gerilme
Aci1 Biikiilme Titresimi
Diizlem I¢i Biikiilme
4y
F iy q -
L .'\ \ \
@ §4)
Makaslama Sallanma
Diizlem Disi Biikiilme
<4
QO Qs
K .
~
w
Dalgalanma Kivrilma

Sekil 2.6. Molekiillerin temel titresim tiirleri

Elektromanyetik spektrumun kirmizi-Stesi bolgesi Cizelge 2.2° de goriilecegi tizere kendi
icerisinde ii¢ ayri kisimda incelenir. Yakin kirmizi-tesi bolge; iist ton ve kombinasyon

titresimlerinin, orta kirmizi-tesi bdlge; molekiillerin temel titresimlerinin, uzak kirmizi-
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dtesi bolge ise agir atomlarin titresimlerinin ve kristal 6rgii titresimlerinin gozlendigi

bolgelerdir.

Cizelge 2.2. Kirmizi-6tesi (IR) bolge araliklar

Tigili Dalga Sayisi Dalga Boyu

Bolge Araligi (em™)  Arahgi (um)
Yakin IR 12500-4000 0,8-2,5
Orta IR 4000-400 2,5-25
Uzak IR 400-20 25-500

IR spektroskopi teknigi ile gerceklestirilen analizlerde 4000-400 cm™ araligina kargihk
gelen orta IR bolgesi temel titresimlerin incelenmesinde daha ¢ok kullanilirken, yakin ve
uzak bolge araliklarinda yapilan incelemelerde dzellikle organik yapi analizlerinde yararh
sonuclar elde edilememektedir. Orta IR bdlgesinin 4000-1500 cm™ araligt “fonksiyonel
grup bolgesi”, 1500-400 cm™ bolgesi ise “parmak izi bolgesi” olarak bilinir. Fonksiyonel
grup bolgesinde; molekiillerin karakteristik kimyasal tepkimelerinden sorumlu belli atom
gruplarina iliskin titresimler, parmak izi bolgesinde ise molekiiler yapryr sekillendiren
atom iskeletinin titresimleri gézlenir ve titregim tiirlerinin timi incelenen yaprya 6zgudiir

[31].

IR spektroskopi teknigi arastirmacilarin olduke¢a sik bagvurduklar bir analiz yontemi olup;

i.  Molekiiler yapilarin fonksiyonel gruplarini belirleme stiregleri,

ii.  Belirli bir numune 6rneginin bir digeriyle ayni olup olmadigini agiklayabilme,
iii.  Kimyasal reaksiyonlarin baglangic maddesinden tiriin bilesigine ilerleyis stireglerini
inceleyebilme,

iv. Incelenen madde 6rneginde kirliliklerin ve safsizliklarin tespiti,
v.  Kantitatif (Nicel) analizler yapabilme

v.b. gibi farkli amaglar dogrultusunda kullaniimaktadir,

2.2.2. Niikleer manyetik rezonans (NMR) spektroskopisi

Niikleer manyetik rezonans (NMR) spektroskopisi; siddetli bir manyetik alan i¢inde bazi
atom c¢ekirdeklerinin elektromanyetik spektrumun radyo dalgalar1 b&lgesinde yer alan
Istmayl sogurmasi sonucu uyariimalarinin ve uyartlma sonrasi ortaya ¢ikan etkilerin

dlgiimiine dayanmaktadir. NMR spektroskopisi ile incelenecek olan ¢ekirdekler; sifirdan
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farklt bir manyetik moment () ve gekirdek spin kuantum sayist (I) degerlerine sahip

olmadir [33]. NMR spektroskopisinde en sik kullanilan izotoplar; 'H, *C, °F ve *'P’dir ve

1=1/2 degerine sahiplerdir. Atom gekirdeklerinin sahip olduklart proton ve notron sayilari

ile gekirdek spin kuantum sayilari iligkilendirilebilinir [34]. Ornegin,

il.

iil.

Kiitle numarasi ve atom numarasi tek olan (ya da proton sayilari tek, ndtron
sayilar ¢ift olan) ¢ekirdeklerin spin kuantum sayisy; 1/2 ve tek katlar ile ifade
edilir (I=1/2, 3/2, 5/2, 7/2,...). 'H, ''B, '’F, 3'P bu gruba dahil izotoplardr.
Kiitle numarasi tek, atom numarasi ¢ift olan (ya da proton sayilar ¢ift, ndtron
sayilar1 tek olan) gekirdeklerin spin kuantum sayisi da; 1/2 ve tek katlar ile
ifade edilir (I=1/2, 3/2, 5/2, 7/2,...). *C, 170, **S bu gruba dahil izotoplardur.
Kiitle numarasi ¢ift, atom numarast tek olan (ya da proton ve ndtron sayilari tek
olan) ¢ekirdeklerin spin kuantum sayist tam sayilardan olusur (I=1, 2, 3,.).
ZH(D), 9B, N, 'O bu gruba dahil izotoplardur.

Kiitle numarasi ve atom numaras ¢ift (ya da proton ve notron sayilar ¢ift olan)
cekirdeklerin spin kuantum sayist [=0 degerini almaktadir. 12¢, %0 bu grupta
yer alan izotoplar olup, NMR spektroskopisinde aktif degillerdir.

Bir dis manyetik alana maruz birakilmayan ¢ekirdeklerin manyetik momentleri her yonde

yonlenirken, giiglii bir dis manyetik alan varliginda ise alanla ayni ya da zit yonde

yonlenecektir. Sekil 2.7. ile temsil edilen sematik gosterimde, herbir farkls yénelim farkl

enerji diizeylerine karsilik gelecektir.

N bty
Lot

}
ARSI TTMT
A S Y ¢T¢¢

BOZO BO:r‘,:O

Sekil 2.7. Cckirdek spinlerinin dig bir manyetik alan yoklugunda ve varh@nda yonelimleri

B, 70 degerinde dis bir manyetik alan varliginda; bu alan ile manyetik momentin etkilegim

Hamiltonyeni [35];

H=—p,.By=~y;.By.I (2.6)
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ile tanimlanmaktadir. Bu esitlikte u;; ¢ekirdeklerin spin manyetik moment vektdriinii, y;
ise cekirdek jiromanyetik oran sabitini temsil etmektedir. Uygulanan dis manyetik alan,
B,, z-yoniinde kabul edildiginde ve gekirdek spin agisal momentumunun z-yoniindeki

bileseninin dzdeger ifadesi;

I, = mh 2.7)

dikkate alimdiginda, bu Hamiltonyen ifadesine karsilik gelen enerji dzdegeri ¢ekirdek spin

manyetik kuantum sayisi, m; degerine bagl olarak ;

E = —)/,.Bo.m,.ﬁ (28)

seklinde ifade edilir. m;; g¢ekirdek spin manyetik kuantum sayisi (2I+1) tane deger
alabilecegi i¢in; dis manyetik alan varhiginda g¢ekirdek igin 2I+1 tane enerji seviyesi
olusacaktir. Ornegin; ¢ekirdek spin kuantum saytst 1=1/2 olan g¢ekirdek; m; = —I,—I +
1,..,1 — 1,1 izinli degerlerine bagl kalinarak, m;=1/2 ve m;=-1/2 olmak tizere iki farkh
manyetik kuantum sayisina sahip olacaktir. m;=1/2 degerine sahip olan gekirdegin
manyetik momenti uygulanan dis manyetik alanla ayn: yonde yonlenecek ve daha diigiik
bir enerji seviyesinde bulunurken, m;=-1/2 degerine sahip olan g¢ekirdegin manyetik
momenti ise uygulanan dis manyetik alanla zit yénde ydnlenecek ve daha yiiksek bir enerji
seviyesinde yer alacaktir. NMR teknigi ile incelenecek maddeler igin, alt enerji seviyesinde
bulunan ¢ekirdegin, dis manyetik alan varhginda sogurulan enerji ile bir Gist enerji
seviyesine gegmesi ve rezonans kosulunun saglanabilmesi igin sogurulan enerjinin iki
enerji seviyesi arasindaki farka esit olabilmesi beklenir. Cekirdek dis manyetik alan altinda
bir topacin yergekiminden farkli bir ilk eksen etrafinda dondiiriildigli zaman
gerceklestirdigi harekete benzer bir presesyon hareketi sergiler ve Larmor frekansi olarak

da adlandirilan bir presesyon frekans degerine sahip olur [35].
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Sekil 2.8 B, bityiikliigiindeki bir dis manyetik alanda 1=1/2 degeri igin ortaya ¢ikabilecek

enerji seviyeleri

Cekirdeklerin enerji seviyeleri arasinda izinli gegislerin komsu enerji seviyeleri arasinda
olabilecegini ifade eden seg¢im kurali Am; = £1 ile belirlenmistir. Cekirdek, presesyon
frekansina esit frekansli bir radyo dalga 1s1mas1 sogurdugunda enerji seviyeleri arasindaki

fark AE;

AE = hv =y,.By.h (2.9)

seklinde tanimlanir ve bu esitlik rezonans kosulu olarak bilinir,

Farkli kimyasal gevrelere sahip veya Ozdes olmayan ¢ekirdeklerin dis manyetik alanla
etkilesimleri de farklilik gosterecektir. Dolayistyla farkl frekans degerlerinde rezonans
olacaklardir, bunun sonucunda ise farkli degerlerde NMR sinyali ya da piki vereceklerdir.
NMR analizleri sonucu elde edilen spektrumlarinin dlgeklendirilmesinde de kullanilan bu
degerler kimyasal kayma degeri olarak bilinmektedir. Kimyasal g¢evrelerine bagl olarak
cekirdeklerin kimyasal kayma degerleri degismektedir. Bir gekirdegin kimyasal ¢evresi ise;
cekirdegin etrafindaki elektron yogunlugundan ve komsu gruplarin manyetik alanindan
etkilenmektedir [34]. Kimyasal kayma degerlerinin sayisal olarak ifade edilebilmelerinde
ppm (part per million)-milyonda bir birim 6l¢egi kullanilmaktadir. Pratikte; NMR piklerini
rezonans frekans degeri ile belirlemek oldukga gii¢ oldugundan; NMR aktif ¢ekirdeklerin
kimyasal kayma degerleri bir standart temel alinarak belirlenir. Genel bir ifade ile;
herhangi bir ¢ekirdegin rezonans frekansinin, standardin rezonans frekansina uzakhgi olan

kimyasal kayma; & sembolii ile temsil edilmekte olup, incelenecek olan 6rnegin rezonans
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frekansi; v, standardin rezonans frekansi; v, ve kullanilan NMR cihazinin ¢alistifi frekans;

v, olmak tizere;

(v—vy) (2.10)
=—""x

Ve

) 108

ifadesi ile belirlenebilir. Si(CH3)4 kapali formiiline sahip Tetrametilsilan (TMS) bilesigi
"H ve >*C-NMR analizlerinde sik¢a kullanilan standart bilesiktir. Genel olarak yapilarin
'H-NMR kimyasal kayma degerleri; §=0-12 ppm, *C-NMR kimyasal kayma degerleri ise
5=0-250 ppm araliginda kaydedilir. Bazi durumlarda spektrumda belli bir ppm degerinde
diiz ¢izgiler halinde beklenen pik degerleri; genellikle hidrojen atomu sayilarina ve
ozellikle de komsu karbon atomunun sahip oldugu hidrojen atomlarina bagli olarak ¢oklu

pikler seklinde gozlenebilir.

NMR spektroskopi teknigi ¢ekirdekle ilgilenir ve gekirdegin manyetik karakterine bagl

olarak;

i.  Elde edilen spektrumlardan yararlanilarak; piklerin sayist, yerleri, bag:l alanlari ve
yarilma durumlari temelinde, incelenen numunenin molekiiler yapilarmin tayin
stireglerinde,

ii.  Farkli disiplinlerde arastirma veya kalite kontrol siireglerinde,
iii.  Proteinlerdeki konformasyonal degisimin analiz siireglerinde,
iv.  Kantitatif (nicel) analiz stireglerinde,

v.  Tibbi goriintilleme uygulama alanlarinda

oldukga sik kullanilan ¢ok yonlii bir tekniktir [31] .

2.2.3. X-151m1 spektroskopisi

X-1s1m1 spektroskopisi; elektromanyetik spektrumun gama ve ultraviyole bolgeleri arasinda
yer alan X-iginlart ile iligkilidir. Alman fizik¢i W. C. Rontgen tarafindan 1895 yilinda
tesadiifen kesfedilen X-isinlart; yiiksek giricilige sahip, gortiniir 1siktan daha kisa dalga
boylu (0,01-10 nm) ve yiiksek enerjili 1sinlardir. Atomlarin i¢ kabuklarmda olusan
bosluklara diger dis kabuk elektronlarinin gegis siirecinde ya da hizlandinlmig ytiksek

enerjili pargaciklarin yavaslatilmasi ile elde edilirler [36].
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Yiiksek vakumlu cam bir kilif ve yiiksek voltajli bir katot gt tiipiinden olusan diizenek
tipik bir X-1s1n1 kaynagt olarak ele alinabilir. Bir ucu genellikle krom, bakir, molibden,
rodyum, giimiis, demir v.b. metallerin kullanildig1 anot, diger ucunda ise isitildiginda
elektron salan tungsten materyalinden yapilmis bir flamandan ibaret katot bulunur. Tipik
bir X-1sin1 tiipti diizenegi Sekil 2.9 ile temsil edilmektedir. Katotdan anoda dogtu yiiksek
voltaj etkisi ile yonlendirilen elektronlar hedefe garpmadan once yiiksek hizlara ulasir.
Metal hedefe ¢arpan elektronlar sayesinde atomun i¢ kabuk elektronlaridan biri kopartlir
ya da elektronlar sahip olduklart kinetik enerjilerini atoma aktararak kaybederler [36]. Bu

siireg sonucunda siirekli ve karakteristik olarak isimlendirilen iki tiir X—1ginu spektrumu
elde edilir.

Vakumiu Cam
Tdp
Hizlandinlmig
elekironiar
Anot Tungsten Filaman
+ - . -
r v —
+ =5
X-igmnlan Yiksek
Voltaj
Kaynag)

Sekil 2.9. X-isinlarinin elde edilmesinde kullamlan X-isin1 tiipti diizenegi

Elektron demeti hedef atom ¢ekirdegine yaklastiginda, gekirdegin Coulomb alanindan
etkilenerek yolundan sapar ve hizindaki degisim nedeniyle ivmeli bir hareket yapar.
fvmelendirilmis yiikli pargaciklarin elektromanyetik 1s1ma gergeklestirmesi prensibine
gore olusan, dalga boyu siirekli bir dagilima sahip bu fotonlara siirekli X-isinlart ad verilir

(Sekil 2.10).
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Sekil 2.10. Siirekli X-151n1 olugumu

Yeterince yiiksek bir gerilim altinda hiz kazanan elektronlar hedef atomunun elektronlari
ile etkilesime girerek i¢ yoriinge elektronlarini uyarabilir. Uyarnimis bu elektronlarin
yerinde olusan bosluk daha yiiksek enerji seviyesinde bulunan dis kabuk elektronlarindan
biri ile dolduruldugunda; hedef maddeye 6zgii bir frekansta iki enerji diizeyi arasindaki

farka esit enerjili bir foton salinimi gergeklesir ve bu fotona karakteristik X-1gint adi verilir

(Sekil 2.11).

K;
; - b L Kﬂ Kﬁ'

Mg LM

Sekil 2.11. Karakteristik X-1s1n1 olugumu

Karakteristik X-tsini spektrumlarinda gdzlenen gizgiler; uyartlmis elektronun hangi
kabukta bulunan elektron tarafindan dolduruldugunu belirten isimlendirmeler kullanilarak
tanimlanir. Ornegin; K kabugunda yer alan bosluk L, M, N, ... kabuklarinda bulunan

elektronlarca dolduruldugunda; sirastyla K,, Kg, Ky, ... gizgileri olarak isimlendirilen K-

tipi X-1ginlar1 tiretilir.
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Karakteristik X-isinlarmin, maddelerin kristal formlart ile olan etkilesimi; kristale 6zgii
cesitli yonlerde kirmimina dayanan ve kirmim olay1 sonrasi ¢esitli analitik hesaplamalar ile
kristal yapilarin 8zelliklerini inceleyen bir analiz yonteminin, hatta X-1sin1 kristalografisi
olarak bilinen yeni bir bagimsiz bilim dalinin gelismesine dnciiliik etmistir. Ug boyutta
periyodik olarak yinelenen atom veya atom gruplarinin diizenlenerek birikmis hallerinin
olusturdugu form kristal yapi olarak tanmimlanmaktadir [37]. X~15m1 kristalografisi; X-
isinlarinin - kirtnmmini - fiziksel  bir  olay olma durumundan, maddelerin kristal
sekillenimlerinin sahip oldugu elektron yogunluklarinin incelenmesini saglayan bir arag
haline doniistirmektedir [38]. Ug boyutlu elektron yogunlugu bilgisi ile kristal formlarm
atomik yerlesimleri, bag yapilar, molekiiller arasi ve molekil igi etkilesim tiirleri

belirlenebilir.

X-ismlarmm kristallerden kirinima ugratilabilecegini kesfeden Alman fizik¢i Max von
Laue olmustur. Ingiliz fizik¢iler W. H. Bragg ve oglu W. L. Bragg ise bu alana yonelik
stirdiirdiikleri deneysel ¢aligmalar ile bir kristalde kirinimin gergeklesmesi igin gerekli olan
geometrik sartlar1 belirleyen matematiksel bir ifade elde ederck kristalografi tekniginin
ilerlemesini saglamislar ve 1915 yilinda Nobel Fizik 6diiliine layik gortiimiislerdir. Bragg

yasast; kristallerde gergeklesen kirinim olayi igin fiziksel bir model olustur ve;

2dsing = nl 2.11)

esitligi ile ifade edilmektedir. Bu esitlikte; d; kristal diizlemler aras1 uzakligi, 6; gelen ve
sagilan 1sinin diizlem ile yaptig1 agiyi, n; yansimanin mertebesini ve A; X-1sminin dalga

boyunu temsil etmektedir (Sekil 2.12).

Bir X-isin1 demeti; kristal yiizeyi ile etkilestiginde kristalin birbirine paralel diizlemleri
tarafindan yansimaya ugrar ve kirimim olay1 farkli diizlemlerden yansiyan X-iginlarinin
girisimleri sonucunda olusur. Yanstyan isinlarin arasinda yapict bir girisim olusabilmesi
icin ise aralarindaki yol farkinin (2dsinf); dalga boyunun tam katlarina esit olmasi

beklenir. Bragg yasasi; A < 2d olmasi halinde gegerlidir.
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Kristal Dizlemleri

Sekil 2.12. X-ginlarinimn kristal diizlemlerinden yansimast

X-iginlarinin madde ile olan etkilesimi X-1sint spektroskopisi dalinin gelisimine dnciilitk
etmistir. Elektromanyetik dalganin absorbsiyon (sogurma) etki dlglimlerine dayanan; X-
isin1 absorbsiyon (XAS), emisyon etki dl¢iimlerine dayanan; X-isint emisyon (XES), X-
1sint fotoelektron (XPS), X-isint floresans (XRF) ve kirmnim olayint temel alan X-1s1n1
kirtnim (XRD) teknikleri kalitatif ve kantitatif analizlerde en gok uygulama alanina sahip

olan X-1s1n1 spektroskopi gesitleridir [36]. Bu spektroskopi teknikleri;

i.  Atmosfer Kkirliliginin, g¢evre aragtirmalarinin ve gesitli bitki Orneklerinin

incelenmesinde,

ii. Petrol {irtinlerinin, boyalarin yapisal analizlerinde,

iii.  Plastik, lastik, kgt ve cam gibi endiistriyel iriinlerin safsizlik analizlerinde,

iv.  Arkeolojik incelemelerde ve metaliirjide alasim analizlerinde,

v.  Maden filizlerinin ve radyoaktif cevherlerin analizlerinde,

vi.  Kristal formlara 6zgii; boyut, simetri, uzay grubu, birim hiicre parametreleri, birim
hiicre hacmi, birim hiicredeki molekiil sayist ve bazi geometrik yapi
parametrelerinin belirlenmesinde :

v.b. amaglar dogrultusunda arastirmactlar tarafindan kullaniimaktadir [39].
2.3. Molekiiler Yap1 Analiz Siire¢lerinde Kuramsal Yaklagimlar

Molekiiler yapilarin sergilemis oldugu karakteristik 6zelliklerin belirlenmesi adina
gergeklestirilen analizler sonucu elde edilen farkli tiirde bulgular; madde dogasindaki
gesitliligin ortaya cikarilmasina katki saglamaktadir. Cegitli reaksiyon mekanizmalar ile
sentez siirecleri tamamlanms yeni ya da dogada var olan molekiiler yapilarin ozelliklerinin
belirlenmesinde deneysel parametreler igeren arastirmalarn Onemi yadsinamaz  bir

gergektir. Ancak gliniimiizde farkli disiplinlerden birgok arastirmaci ortak bir amaca
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yonelik olarak molekiiler yapi analiz siire¢lerinde kuramsal temelli yaklagimlara da
oldukga sik bagvurmaktadir. Gelisen teknoloji paralelinde oldukga biiylik yol kateden
molekiller modelleme yazilim programlari, arastirmacilara herhangi bir sarf malzeme ve
zaman kaybi olmaksizin sanal bir laboratuvar ortami saglamaktadir. Molekiiler sistemlerin
en kararli durumlarina karsilik gelen ii¢ boyutlu geometrik sekillenimlerinin modellenmesi
ile kuramsal diizeyde birgok bilgiye sahip olmak miimkiin olmaktadir. Molekiiler

modelleme programlart aragtirmacilara;

i.  Molekiiler yapiy1 sekillendiren atomlar arasi bag uzunlugu, bag ve burulma agilar
gibi geometrik parametreleri,
ii.  Molekiiler sistemin sahip oldugu enerji degerleri, potansiyel enerji yiizeyleri,
iii.  Molekiiler yap1 tizerindeki atomik ylik dagilimlart, molekiiler orbital olusumlart,
iv.  Reaksiyonlarin ilerleyis siireci, ge¢is durumlart ve reaktivite dzellikleri,
v.  Baz kutuplanabilirlik parametreleri,
vi.  Titresim frekansi, kimyasal kayma, elektronik gegis tiirleri v.b. bazi spektral
parametrelerin kuramsal olarak incelenmesi,
vii.  Molekiiler yapilarin termokimyasal 6zelliklerini belirleyen farkl parametreleri,
viii.  Ilag etkin yapilarin tasarlanmasinda molekiiliin enzimin aktif bélgesine baglanist ve
uyumu

v.b. siireglere dair bilgiler saglamalktadir,

Modelleme programlart yapi analiz siireclerine; g¢esitli algoritmalar araciligy ile fizik ve
kimya biliminin prensip ve kavramlarindan yararlanarak farkli yontemler ile kuramsal
yaklasimlar saglar. Bu yéntemlerden biri, kuvvet alan1 yontemi olarak da bilinen molekiiler
sistemlerin yapisal dzelliklerini klasik fizik ongoriileri ile belirleyen molekiiler mekanik
(MM) yontemlerdir. Bu yéntem sistemin enerjisini yalnizca atomun konumunun bir
fonksiyonu olarak ele alir. Ancak elektronlar1 hesaplamaya net bir sekilde dahil etmez.
Atomlar arasindaki etkilesimleri agiklayabilmek igin potansiyel enerji tanimini,
hesaplanabilmesi i¢in de atomlar arasindaki etkilesimle ilgili parametreleri igeren deneysel
bir enerji fonksiyonu kiimesi olan kuvvet alanlari kavramini kullanir. Molekiiler mekanik
yontemler ile; temel halde bulunan sistemin enerjisi klasik fizik ©ngoriilerinin basit
formiilasyonu sayesinde kolay bir sekilde hesaplanabilirken, elektronik etkilerin iistiin
oldugu hallerde ve bu etkilere bagli kimyasal siireglerle ilgili yetersiz kaldig
diistiniilmektedir. Cok sayida atoma sahip molekiillerin ya da polimerik yapilarin, ilag
tasariminda oncii biyolojik aktivite 6zelligi sergileyen bilesiklerin yapi, dinamik, ylizey,

termodinamik ve kimyasal kararlilik gibi birtakim 6zelliklerinin incelenmesinde daha gok
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tercih edilir. AMBER, CHARMM, HYPERCHEM, GROMOS, OPLS ve MMX vb.

yazilimlar molekiiler mekanik yontemler temelli programlardan bazilaridir [38].

Bir diger yontem ise; atom ya da molekiiler sistemlerin yapilarini kuantum mekaniksel
ongoriileri temel alarak inceleyen elektronik yapi hesabma dayanan yontemlerdir. Bu
yoéntemler 6ncelikle Schrodinger denkleminin ¢dziimiine odaklanmistir. Hidrojen atomu ve
ona benzer iyonlar igin hassas bir sekilde ¢dziilebilen Schrodinger denkleminin yapisindaki
bazi matematiksel zorluklar, ¢ok elektronlu atomlar ve molekiiller i¢in tam olarak ¢ziime
ulasiimasini giiglestirmektedir. Bu nedenle kuantum mekaniksel sistemler igin ¢dziim
asamasinda bazi yaklagik ydntemlere bagvurulur. Elektronik yapi hesabina dayanan
yontemleri kendi i¢inde yari-deneysel (semi-empirical) ve Ab-initio yontemler olmak tizere
iki bashk altinda degerlendirmek miimkiindiir. Yari-deneysel yontemler ile Schrédinger
denkleminin ¢dziimiinde kargilagilan zorluklar, deneysel verilerden elde edilen
parametrelere bagli olarak bazi yaklagimlar yapilarak ortadan kaldirilmaya calisilir.
Ozellikle elektronlar arasi etkilesimleri igeren integral ifadeleri i¢in; incelenen molekiiler
sisteme benzer yapida olanlardan spektroskopik veri, iyonlasma enerjisi veya dipol
moment gibi bir talkim deneysel stiregler ile elde edilen bilgilerden olusturulmus
parametreler kullanihr. Hesaplama siiresinin kisa olmasi, ¢ok sayida atom igeren bilylik
molekiiler sistemlerin incelenmesinde avantaj saglamaktadir. CNDO, INDO, NDDO,
MINDO, AM1, PM3, PM5 gibi yari-deneysel yontemlerin kullanilabildigi molekiiler yapi
programlarindan bazilart MOPAC, AMPAC, HYPERCHEM, GAUSSIAN, Q-CHEM
olarak verilebilir [40]. Deneysel parametrelerin yer almadifi, biitiintiyle kuantum
mekaniksel ilkelerle ¢oziimler sunan Ab-initio yontemler ile molekiiler sistemlerin yapilart,
buna bagly 6zellikleri ve hatta tepkime mekanizmalar: hakkinda detayli bilgi edinebilmek
mimkiindiir. Istk hizi, Planck sabiti, elektron kiitlesi gibi bazi temel fiziksel sabitler
disinda deneysel degerlere yer vermeden Schrddinger denkleminin ¢6ziim siirecine
matematiksel yaklasimlar ile dneriler getirir [41]. Coztimii oldukga gli¢ olan ¢ok elektronlu
ya da molekiiler sistemler igin Schrodinger denkleminin ¢dziimiinde Hartree-Fock Oz
Uyumlu Alan (HF-SCF) ve Yogunluk Fonksiyonel Teorisi (YFT) gibi oldukea iyi sonuglar
veren matematiksel yaklasimlar kullanilir. Ab-initio yontemlerinin kullanildigr yazilimlara
GAUSSIAN, GAMESS, Q-CHEM, HYPERCHEM, CACHE vb. programlar 8rnek olarak

verilebilir.
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2.4. Kuantum Mekaniksel Kavramlar

Bir molekiiler sistemin sahip oldugu toplam enerji ifadesini elde edebilmek i¢in dncelikle
Schradinger esitliginin ¢oziilmesi gerekmektedir. ; Hamiltonyen islemcisini, £ ; toplam
enerjiyi, ¥ ise toplam dalga fonksiyonunu temsil etmek tizere zamandan bagimsiz

Schradinger esitligi;
Hlp ) (2.12)

seklinde ifade edilir. M ¢ekirdekli ve N elektronlu bir molekiiler sistem igin ifade edilen

Hamiltonyen islemcisi;

52 y2 N M 27 N N M M 7.7

—~ €544 (24 € Latp

B NN ) R
L 2m, ' = 2My - ; Tia ¢ 1Ty Rup ( )

seklinde verilmektedir [42]. Burada ilk iki terim sirasiyla, elektron ve ¢ekirdege ait kinetik

enerji terimi, diger terimler ise sirastyla, ¢ekirdek-elektron, elektron-elektron ve ¢ekirdek-
¢ekirdek arasi etkilesimlerden olusan potansiyel enerji terimleridir. (2.13) esitligi ile ifade
edilen Hamiltonyen islemcisi, hem g¢ekirdeklerin hem de elektronlarin koordinatlarina
baghidir. Ozellikle ¢ok pargacikh sistemler ele alindiginda denklemin ¢6zlimil igin bazi

yaklasimlar yapma zorunlulugu ortaya ¢ikmaktadir.

M. Born ve J. R. Oppenheimer tarafindan 1927 yilinda onerilen Born-Oppenheimer
yaklasimi ile ¢ekirdegin kiitlesinin elektronun kiitlesine gore yaklasik 1836 kat daha biiyiik
olmast ger¢egine dayanarak, gekirdek i¢in tanimlanan kinetik enerji terimi ihmal edilebilir
[43]. Ayrica ¢ekirdekler arasi mesafenin degismez oldugu kabul edildigi i¢in ¢ekirdek-
¢ekirdek arasi etkilesimlerden kaynaklanan potansiyel enerji terimini bir sabitle ifade

etmek miimkiindiir. Dolayisiyla (2.13) esitligi atomik birimlerde (a.b.);

N N M N N
= 1Zv2 ZZZA+221 2.14)
2400 4 A LT '
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seklinde elektronik Hamiltonyen ifadesine doniistiiriilerek yeniden diizenlenebilir. Bu
yaklasim ile ¢ekirdeklerin ve elektronlarm hareketleri ayri ayr incelenebilmektedir.
Hesaplamalarin kolaylagsmasi adma temel bir yaklasgim olarak kabul edilmesine ragmen
bazi uyariimis molekiillerde; ¢ekirdegin hizli hareketi elektronlar tarafindan ayni anda fark
edilemez, bu durumda cekirdek ve elektronun hareketleri ayirt edilemez, bunun sonucunda

da yaklasim gegersiz olabilir [44].

Elektronik Hamiltonyen ifadesinin ¢tziimiine odakli olarak elektronlarin hareketlerinin
ayristirilmasini ve dalga fonksiyonu yaklagimini 6ngoren bir diger yaklasim Hartree-Fock
(HF) yaklasimidir [45, 46]. Oz uyumlu alan yontemi (SCF) olarak da bilinen yaklasim ile
N elektronlu bir sistem igin her bir elektronun, geriye kalan N-1 elektronun olusturmus
oldugu ortalama potansiyel alanda hareket ettigi dustiniliir. Sistemi tanimlayan toplam
dalga fonksiyonu (2.15) esitligi ile tek elektronlu dalga fonksiyonlarmin ¢arpimi seklinde

temsil edilir [47].

N
YT i) = | [ WD (2.15)
i=1

(2.14) esitligi ile verilen Hamiltonyen islemcisi;

ﬁ:ZHﬁi

i i=1j

= (2.16)

N N
?"..
=1 S10H

o~

seklinde yazilabilir. Bu esitlikte ilk terim tek elektron islemcisi, h;; Kkinetik enerji ve
elektron-gekirdek arasi etkilesme enerjisi toplaminy, ikinci terim ise elektronlar arasindaki

Coulomb etkilesim potansiyeli terimini ifade etmektedir.

Cok elektrona sahip bir sistemin dalga fonksiyonunu esitlik (2.15)’te verildigi gibi tek
elektronlu dalga fonksiyonlarinin ¢arpimi seklinde tanimlayan Hartree yaklasimi bu hali ile
simetrik 6zellik tasimaktadir. 1ki fermiyonun ayni anda sistem igerisinde ayni kuantum
sayilari takimina sahip olamayacagini ifade eden Pauli disarlama ilkesi; ayni zamanda iki
ozdes fermiyon ¢iftinin degis-tokusu sirasinda toplam dalga fonksiyonunun antisimetrik

ozellik tasimasi gerektigini belirtir [48]. Vladimer Fock bu ilkeyi gdzoniine alarak Hartree
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yaklasiminda belirtilen ¢ok elektronlu bir sistemin toplam dalga fonksiyonunu,
elektronlarin spin durumlarini da dikkate alarak antisimetrik dalga fonksiyonlari ile
yeniden sekillendirmistir [49]. Hartree-Fock yaklasiminda bir sistemin dalga fonksiyonu

Slater determinant1 ile verilmektedir. N elektrona sahip bir molekiiler sistemin dalga

fonksiyonu;
(pa(l) @ﬁ(l) (,01;(1)
(12 N = 1 (Pa(z) (Pﬂ(z) QUV(Z) 5 17
AR o
Pa(N)  @p(N) - @y (N)

seklinde ifade edilir. Determinant dalga fonksiyonunun elemanlar1 uzaysal ve spin
fonksiyonlarinin ¢arpimi seklinde temsil edilen tek elektronlu spin orbitalleridir. a, §,...,v;
elektronun elektronik durumunu belirleyen tiim kuantum sayilarint (nlmims) igermektedir.
Pauli disarlama ilkesini dogrulayacak sekilde iki satirin elemanlari ayni oldugunda
determinantm degeri sifir olmakta, iki satr ya da iki slitun yer degistirdifinde ise

antisimetrilik ilkesi geregi determinantin isareti degismektedir.

Temelinde varyasyon ydntemi tzerine kurulu olan HF yaklasimt; incelenecek sistemin
kararly halde iken enerji degerinin bulunmasmi amaglamaktadir. Varyasyon y&ntemine
gore bir sistemin enerjisini hesaplayabilmek i¢in; dncelikle Hamiltonyen islemcisi yazilr.
Cesitli parametrelere sahip bir deneme dalga fonksiyonu segilir. Sistemin enerjisini

belirleyebilmek igin; 1 keyfi olarak secilen deneme dalga fonksiyonu olmak tizere;

*Hiy dt
= M_*l'b_ (2.18)
Jydr
esitligi kullanihir. Varyasyon yontemi ile elde edilen bu enerji degeri, sistemin taban
durumuna karsilik gelen enerji olan Eo degerinden daha bitylik yani E > E, seklinde
olmalidir. Bu nedenle, taban durumuna en yakin enerjiyi elde etmek i¢in (2.18) esitligi ile

verilen ifadenin minumumu olusturulmalidir. Bunun igin ise;

5[¢*(H—E)1p dr =0 (2.19)
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varyasyon ifadesinin ¢dziime ulagtirilmasi gereklidir.

Coziim siirecinde atomlar ya da basit molekiiler yapilar igin sonuca ulasmak miimkiinken
icerdigi diferansiyel ve integral terimlerinin varligi, ozellikle fazla sayida atoma sahip
molekiiler sistemlerin ¢oziimlerinde farkli yaklasimlarin da kullanilma zorunlulugunu
ortaya ¢ikarmaktadir [50, 51]. Ayrica, Slater determinanti kullanilarak elde edilen HF
dalga fonksiyonlar1 elektron korelasyon etkisini antisimetri nedeniyle kismen goz oniine
alir, ancak anlik elektron-elektron etkilesimlerini goz ardi etmektedir. Bu durum ise
sistemin rolativistik olmayan gergek toplam enerjisi ile HF enerjisi arasinda bir fark ortaya

¢ikmasina neden olur ve bu enerji farki korelasyon enerjisi olarak bilinir.

2.5. Yogunluk Fonksiyonel Teorisi (YFT)

Yogunluk Fonksiyonel Teorisi (YFT); ¢ok elektronlu dalga fonksiyonlarini tek elektronlu
dalga fonksiyonlari ile temsil eden HF yaklasimi ile benzer temeller iizerine kurgulanmis
olsa da sistemin toplam elektronik enerjisinin ifade edilisinde farkll bir dngorii
sunmaktadir. YFT, uzayin herhangi bir noktasinda lokalize olmus p(r) elektron yogunlugu
kavrami ile iliskili ¢oziimler iiretir. Elektron yogunlugu ifadesini temel alan fonksiyoneller
ile elektron korelasyonunu modelleyerek molekiiler sistemin enerjisini bulmay1 amaglar.
Elektron-elektron etkilesimlerinden kaynakli korelasyon etkisine alternatif bir yaklasim
getirir. Elektronik yapi hesabina dayanan yaklagimlardan biri olan YFT temelli
hesaplamalarda ana ilke, molekiiler sistemin toplam elektronik enerjisinin, elekiron

yogunlugu ifadesine bagli bazi fonksiyoneller ile iligkili olmasidur.

Teorinin giiniimiizde kabul edilmis formiilasyonuna ulagsmasinda ilk adim, Thomas ve
Fermi’nin 1927 yilinda homojen bir elektron gazi ile olusturulan sistemin kinetik enerjisini
elektron yogunlugunun bir fonksiyoneli olarak ifade etmeleri olmustur [52]. 1930 yilinda
Dirac, Thomas-Fermi yaklasiminda ihmal edilen degis—tokus enerji terimi igin yerel
yaklasimi formiile ederek; enerji fonksiyonelinin tanimlanabilmesine 6nemli bir katki
saglamistir [53]. Hohenberg ve Kohn, 1964 yilinda gergeklestirmis olduklar1 galismalar
sonucu ¢ok pargacikli bir sistemin temel durum enerjisini ve diger ozelliklerini elektron
yogunlugu kavram ile ifade eden YFT ongoriilerini formiile etmeyi bagsarmiglardir [54].
Varyasyonel bir yaklagimla dalga fonksiyonu ve elektron yogunlugu kavramlarini

birlestirerek, sistemin elektronik enerjisini olusturan tiim terimleri elektron yogunluguna
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bagli olarak ifade eden ve teorinin 6ngoriilerinin modern halini almasini saglayanlar ise
Kohn ve Sham olmustur [55]. Yogunlugun bir fonksiyoneli olarak degis—tokus korelasyon
enerjisini tanimlamalari ve toplam enerji ifadesinin terimlerinden biri olarak ifade etmis

olmalart YFT yaklagimi i¢in sunulan en 6nemli adim olmustur.

YFT, bir molekiiler sistemin sahip oldugu elektronik enerjiyi simgesel olarak;
E=E;r+Ey, +E +Exc (2.20)
seklinde tanimlar. Bu esitlikte;

E4; elektronlarin hareketlerinden kaynaklanan kinetik enerjiyi,

Ey; gekirdek-elektron ve gekirdek-gekirdek arasi gekme, itme etkilesimlerini temsil eden
potansiyel enerjiyi,

Ej; elektronlar arast Coulomb etkilesimini,

Eyc ise; spin durumlart ayni ve farkli olan elektronlar arasi etkilesimleri igeren degis-tokus,

Ey., ve korelasyon, E, enerjilerinin toplami olan degis-tokus korelasyon enetjisini

ifade etmektedir.

Tek elektron dalga fonksiyonlart ya da Kohn-Sham (KS) orbitalleri cinsinden etkilesmeyen

elektronlardan olusan bir sistem igin taban durum yiik yogunlugu;

N
p) = ) i) @21
i=1

seklinde tanimlanabilir ve KS orbitalleri;

hZ
(‘ T vZ + VKS(T)> Y;i(r) = (1) @22y

ile verilen Schrédinger esitliginin ¢dziimiinii saglamaktadirlar [56]. Taban durum enerjisi

elektron yogunlugunun bir fonksiyoneli olarak;
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Elp(m)] = Tslp(M] + Exlp()] + Exclp(r)] + f dr Vs (r)p(r) (2.23)

seklinde yeniden diizenlenebilir. Bu ifadede ilk terim; etkilesmeyen elektronlarin kinetik
enerjisini, ikinci terim; Hartree enerjisini ve iiglincti terim ise degis-tokus enerjisini ifade
etmektedir. (2.22) esitligi ile verilen Kohn-Sham denkleminde Vi ile tanimlanan Kohn-
Sham potansiyeli; ¢ekirdeksel konfigiirasyon tarafindan elektronlarin tizerine etki eden dig

potansiyel; Vg, (1),

p(r")
|r—7'|

Vy(r) = e? f dr’ (2.24)

esitligi ile tammlanan ve Hartree potansiyeli olarak bilinen; Vy (1), ve

SExc(r)

5005 (2.25)

Vyc(r) =

ifadesi ile tanimlanan degis-tokus enerjisinin tiirevi olarak tanimlanan degis-tokus
potansiyeli; Vy-(r), terimlerinin toplamindan olugsmaktadir. Bu durumda Kohn-Sham

Hamiltonyen islemcisi;

2

-~

Hys = —
KS )

V2 4+ Vy(r) + Ve (1) + Vg (1) (2.26)

e

seklinde ifade edilir ve Kohn-Sham denklemi kapali formda;
(Hys — €)i(r) = 0 (2.27)
seklinde verilir.

Vyc (1), degis-tokus potansiyel teriminin hesaplanabilmesi igin degis-tokus ve korelasyon
enerjisini igeren Ey.[p(r)] teriminin net olarak belirlenmis olmasi gerekmektedir. Bazi

yaklasik fonksiyoneller kullanilarak karmasik olan bu siireg i¢in ¢6ziime ulagilabilinir.
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2.6. B3LYP Karma Fonksiyoneli

Elektronlarin karsilikli etkilesiminden dogan degis—tokus ve korelasyon enerjilerine
getirdigi yaklagimlar YFT nin, HF yaklagimina nazaran yapisal 6zelliklerin tayininde daha
hassas sonuglar vermesini saglamaktadir. Fakat, kinetik enerji teriminin ifade edilisinde HF
yonteminin YFT ye gore daha iyi bir yaklasim saglamasi g6z ardi edilemez bir gergektir.
Her iki yontemin de sunmusg oldugu yaklasimlari igeren enerji ifadeleri, sistemin toplam
elektronik enerjisi belirlenirken bir araya getirilerek hibrit ya da karma adi verilen
fonksiyoneller formiile edilmistir. Her bir fonksiyonel Eyc[p(7)] teriminin tam olarak

tanimlanabilmesine yardimci olacak yaklasimlar getirir.

Hibrit ya da karma fonksiyonelleri; degis-tokus fonksiyonellerini HF, Yerel ve
Genellestirilmis Gradyent terimlerinin lineer kombinasyonlar: olarak ifade ederler. ¢’ler

birer sabit olmak tizere bir hibrit fonksiyoneli;

EZE™ = cupEXT + cyprExc” (2.28)

seklinde ifade edilebilir. Iyi sonuglar veren ve aragtirmacilar tarafindan analiz siirecinde
oldukea sik bagvurulan fonksiyonellerinden biri; B3LYP fonksiyonelidir. Becke’nin ii¢
parametreli hibrit degis—tokus fonksiyoneli [57] ile Lee, Yang ve Parr’mn korelasyon
fonksiyoneli [58] yaklagimlari ile sekillenen B3LYP karma fonksiyonelinin olusumunda

katki saglayan terimler;
EB3YP = (1 — ag — a )EY™ + aoEfF + axEZ®8 + (1 — a )E{MY + a EFP (229)
seklinde tanimlanir. Bu esitlikte yer alan;

EYSYY terimi; gradyent diizeltmesi igermeyen degis-tokus enerji fonksiyonelini,
EHF terimi; KS orbitallerinin temelinde HF degis-tokus enerji fonksiyonelini,
EE88 terimi; gradyent diizeltmeli Becke88 degis—tokus enerji fonksiyonelini,

EZMN terimi; gradyent diizeltmeli Vosko, Wilk ve Nusair korelasyon fonksiyonelini,
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EEYP terimi ise gradyent diizeltmeli Lee, Yang ve Parr korelasyon fonksiyonelini
temsil etmektedir.

a,, a, ve d, terimleri ise molekiiler atomizasyon enerjileri i¢in en yakin degerleri verecek

sekilde ayarlanabilen parametreleri belirtir.

2.7. Baz Setleri

Molekiiler yap: hesaplamalarinda uygulanilan kuramsal yaklasimlarin etkili sonuglar
vermesi; sistemi iyi tanimlayan baz setinin se¢imine baglidir. Atomik orbitallerin bir dizi
matematiksel fonksiyonlar kiimesinin seti ile temsil edilmesini saglayan baz setleri;

molekiiler orbitallerin sekilleniminde oldukga bilyiik 6neme sahiptir.

C. C. I. Roothann 1951 yilinda; molekiiler orbitallerin tek elektronlu atomik orbitallerin
lineer toplam1 seklinde ifade edilebilecegi onerisi, HF yaklasiminin molekiiler sistemlere
de uygulanabilmesine onciiliik etmistir ve Hartree-Fock-Roothaan (HFR) yonteminin
temelini olusturmustur [59]. Atomik orbitallerin dogrusal bilesimi (LCAO) olarak bilinen

bu yaklasimda molekiiler orbitaller;

M
by = z Coi X (2.30)
1Y

seklinde tamimlanmaktadir. Bu ifadede; C,; lineer toplam katsayisini, y,, tek elektronlu
atomik baz fonksiyonunu, M ise atomik baz fonksiyonlarinmn sayisini temsil etmektedir.
HFR yonteminde degiskenler; lineer toplam katsayilaridir. Molekiiler dalga fonksiyonu,
atomik orbitallerden olusan bir determinant formunda yazilir ve lineer toplam katsayilarina

gore varyasyon denklemi ¢oziiliirse; HFR denklemi;

M

Z(qu — &Spg)Cpi = 0 (2.31)

p

ile verilmektedir. Burada S,4; ¥, Ve x4 atomik baz fonksiyonlari arasindaki bir-merkezli

ortme integrali olup;
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Spa = | 2 W) 2.32)

seklinde ifade edilir ve atomik orbitallerin tist tiste gelen kisimlarinin degerini vermekte ve
elektronun iki atomik orbitalinin de aym ¢ekirdekte merkezlestigini gostermektedir.
Ancak; HFR denkleminin ¢6ziim siirecinde, ¢oziimii oldukg¢a glic olan ¢ok merkezli
molekiiler integraller ortaya ¢ikmaktadir. Bu molekiiler integrallerin hesaplanmasinda ise
atomik orbital olarak se¢ilen baz fonksiyonlart ya da setleri kullamilir. Yapilan
hesaplamalarin dogrulugu ve giivenilirligi; bilyiik 6lgiide segilen bu baz setlerine bagl

olacaktir.

Molekiiler integral hesaplamalarinda kullanilan iki onemli baz seti Slater tip (STO) ve

Gaussian tip (GTO) orbitallerdir.
Xenam(r 6,0) = NYy (6, p)r" " e™s  (STO) (2.33)
Xemm (T, 0, ) = NY,,n (6, )r2n=27le =4 (GTO) (2.34)

Bu esitliklerde N; normalizasyon katsayisini, Y;,,(6,¢); kiiresel harmonikleri, ¢&;

perdeleme sabitini, », /, m, kuantum sayilart takimini ifade etmektedir.

Ustel olarak azalan fonksiyonlar arasinda en basit yapiya sahip olan STO’lar, atomik
hesaplamalarda ve Kkiigiik molekiiler sistemlerin incelenmesinde temel set olarak
kullanilirlar, Hesaplamalarda oldukga iyi sonuglar vermelerine ragmen sistemin boyutlari
biiytidiikge ¢dziimii zor integral ifadeleri ile karsilagiimaktadir. Cok merkezli molekiiler
integrallerin ¢dziimiinde GTO’larin temel alindigr durumlarda, ¢ekirdege yakin ve uzak
mesafeler gibi bazi siir durumlarinda ortaya ¢ikan matematiksel zorluklar disinda,
STO’lara nazaran daha kolay ve hizli bir sekilde sonuca ulasiimaktadir. Bu nedenle;
molekiiler yap: hesaplamalarinda genellikle GTO’larin dogrusal bilesimleri kullanilarak
STO’lara yakin fonksiyonlar elde edilerek; dogru sonuglart hizlt ve daha kolay sunacak baz

setleri kullanilir.
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2.7.1. Minimal baz setleri

Genel formu STO-nG ile sembolize edilen minimal baz setleri; bir atomun i¢ kabuk ve
degerlik kabugundaki elektronlarin  hepsini bulundurabilecek, kiiresel —simetriyi
saglayabilecek her tip orbital igin birer tane olmak fizere en az sayida baz fonksiyonu
icerir. STO'ya yaklagmak igin kullanilan GTO sayist n degeri ile verilit. STO-3G, STO-4G,

STO-6G en sik kullanilan minimal baz setleridir.

2.7.2. Boliinmiis degerlik baz setleri

Bolinmiis degerlik baz setlerinde atomik orbitaller; daha siki i¢ kabuk ve daha esnek
degerlik orbitalleri olmak tizere iki kisimda degerlendirilir (Sekil 2.13). Bu sinirlar
arasinda atomik orbitallerin  bilyiikliigii degistirilerek molekiiler yapiya esneklik

kazandirilir. Bu baz setleri orbitallerin biiyiikliigiinii degistirir ancak seklini degistirmez.

A"

\
Orbital biiviiklugiinin
degiskenlik gosterebilecegi aralk

T - .
. N . dis p-fonksivonu
i¢ p-fonksivonu g k

Sekil 2.13. Boliinmiis degerlik p-orbitali

Boliinmiis degerlik baz setlerinin genel formu; k-n/ ya da k-n/m ifadeleri ile sembolize
edilebilir. Bu ifadelerde yer alan k semboli; i¢ kabuk orbitallerinin kag GTO’nun dogrusal
bilesiminden olustugunu, nl ve nlm sembolleri ise; ikili ya da ti¢lii olmak iizere degerlik
orbitallerinin kag fonksiyonla temsil edildigini gdstermektedir. Hesaplamalarda kullanilan
bsliinmiis degerlik baz setleri igin; 3-21G, 4-31G, 6-31G ve 6-311G Ornek olarak

verilebilir.
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2.7.3. Kutuplanmis baz setleri

Bir atomdaki elektronlar diger atom ve elektronlarin yiik dagilimmdan etkilenir ve bu etki
elektron bulutunun kutuplanmasina neden olur. Kutuplanmis baz setleri ile; bu kutuplanma
etkisi dikkate alinarak, agisal momentum kuantum sayisi yliksek Gaussian fonksiyonlari,
bsliinmiis orbitallere ilave edilir. Hidrojen atomu hari¢ digerlerine d ve f orbitalleri eklenir
ve p orbitalleri ile karistirilarak orbitalin sekli degistirilir. Kutuplanmis baz setleri; eklenen
orbital sekillenimini gdsterecek sekilde sembolize edilir. Ornegin; 6-31G(d) baz seti;
hidrojen digindaki atomlar i¢in d fonksiyonlarinin, 6-31G(d,p) baz seti ise; hidrojen
disindaki atomlar i¢in d fonksiyonlarmin ve her hidrojen atomuna p fonksiyonlarinin
eklendigini ifade etmektedir. Kutuplanmis baz setleri “*” sembolii ile de temsil edilebilir.
6-31G(d) ya da 6-31G*, 6-31G(d,p) ya da 6-31G** bu baz setlerine 6rnek olarak

verilebilir.

2.7.4. Yaygin baz setleri

Orbitallerin daha genis bir alans isgal etmelerine izin veren yaygin baz setleri, s ve p tipi
fonksiyonlarin biiylik boyutlu versiyonudur. Elektronlart gekirdekten nispeten uzakta
konumlanmis; ¢iftlenmemis elektronlara sahip, anyonlar ve diger negatif yiiklil sistemler,
diisiik iyonizasyon potansiyeline sahip olan uyarilmis haldeki v.b durumlarda bulunan
molekiiler sistemlerin yap1 analizlerinde bu baz setleri daha ¢ok tercih edilir [1]. Yaygin
baz setleri; baz setinin sonuna eklenen “+” ve “++” sembolleri ile ifade edilirler. Biitiin
agir atomlara yaygin fonksiyonlar1 eklenmisse “+”, hidrojen atomlarma da eklenmis ise
“++” semboli kullanilir. 6-314G, 6-311+G, 6-31+G(d,p) ve 6-311G++(d,p) yaygin baz

setlerine 6rnek olarak verilebilir.

2.8. Oncii Molekiiler Orbitaller

Molekiiler sistemlerin reaktiflik potansiyellerinin belirlenmesinde; ncti ya da sinir
molekiiler orbitaller olarak isimlendirilen; elektronlar tarafindan isgal edilmis en ytksek
enerjili HOMO (Highest Occupied Molecular Orbital) ve elektronlar tarafindan isgal
edilmemis en diisiik enerjili LUMO (Lowest Unoccupied Molecular Orbital) sekillenimleri

ve enerji degerleri Snemli parametreler olarak sayilmaktadir (Sekil 2.14).
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Enerji

LUMO

—4— HOMO
——

Sekil 2.14. Oncii molekiiler orbitaller diyagramu

Bir molekiiliin elektron verme yetenegi HOMO enerjisi ile elektron alma yetenegi ise LUMO
enerjisi ile iliskilendirilir [60]. Dolayistyla éncii molekiiler orbitaller kimyasal reaksiyonlarin
ilerleyisinde 6nemli bir rol iistlenirler. HOMO-LUMO enerji seviyeleri arasindaki farkin
kiigiik olmast molekiiler yapilar igin etkilesimin miimkiin, yiik aktariminin ise rahatlikla

yonlendirilebilir olabilecegini gosterir.

Molekiiler sistemlerin bazi reaktivite parametreleri hakkinda kuramsal olarak bilgi
edinebilmek icin HOMO ve LUMO enerji degerleri iyi bir yaklagim saglar. Gaz fazinda
bulunan bir molekiilden bir elektronu uzaklagtirmak i¢in gerekli olan minimum enerji
olarak tanimlanan iyonizasyon potansiyeli (I=—Enomo), molekiile bir elektron eklendigi
zaman artan enerji miktari olarak tanimlanan elektron ilgisi (A=—ELumo ) [61]; molekiilde

bag1 olusturan her bir atomun bag elektronlarini gekme giiciinii ifade eden elektronegativite

62] (x = i ; bir molekiil igerisindeki ylik aktariminin engellenmesinin bir 6lgiitii kabul
2

edilen kimyasal sertlik (n = %) ve yumusaklik (§ = %) degerleri [63,64]; HOMO ve

LUMO enerji degerlerine bagli olarak hesaplanabilen reaktivite parametrelerinden

bazilaridir.
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2.9. Molekiiler Elektrostatik Potansiyel (MEP)

Molekiiler sistemlerin elektron yogunluguna sahip olan bolgelerinin belirlenmesinde
molekiiler elektrostatik potansiyel haritalarindan yararlanilir. Bu haritalarda molekiiler
sistemin ylizeyi yerel elektrostatik potansiyel degerlerine gore farkii renk tonlari ile
kodlanarak gorsellestirilir. Bu siire¢te atomlar tizerindeki ylik dagilimlarinm ylizey
tizerinde hareket ettigi diisiiniilen pozitif bir nokta yiik ile olan etkilesimi temel alinir.
Kirmizi ve sart renk tonlart ile temsil edilen bolgeler elektron yogunlugunun fazla, mavi

renk ile temsil edilen bodlgeler ise elektron yogunlugunun az oldugu bolgelerdir.

Molekiiler elektrostatik potansiyel haritalari; bir molekiiler sistemin yiik dagiliminm
belirlenmesini saglarken beraberinde yapinin hidrojen bagi, elektrofilik ya da niikleofilik,
enzim-substrat ve ilag-reseptor gibi etkilesimleri i¢in potansiyeli yiiksek olan bolgelerinin

tayininde nemli bilgiler sunmaktadir [65].

2.10. Atomik Yiik Dagilim

Molekiiler sistemlerin kuramsal vyaklasimlar ile incelenme stire¢lerinde atomik yiik
dagilimlar1 8nemli bir parametredir. Atom bazinda belirlenen yiik dagilimlar ile molekiiler
yaptlarin yiik aligverisi esnasinda olasi alici ve verici bolgeleri, dolayistyla etkilesime
duyarli potansiyeli yliksek reaksiyon noktélan hakkinda bilgi sahibi olabilmek miimkiindiir

[66].

Elektron yogunlugu kavramindan farkli olarak atom ytikleri kuantum mekaniksel olarak
gozlenebilir bir nicelige karsilik gelmezler, bu nedenle hesaplanmalarinda kullanilan
yontemler zorunlu olarak belirli dlgiilerde keyfilik igermektedir [1]. Arastirmacilar; LCAO
yaklasimi temeline dayanan ve iki orbitalin {ist {iste gelmesi durumunda s6z konusu toplam
yiikiin atomlar arasinda esit olarak dagimasini ongéren Mulliken yiik analizine [67]
olduk¢a sik basvurmaktadirlar. Dogal popiilasyon analizi (NPA), CHelpG ve Merz-
Kollman-Singh yéntemleri de atomik yiik dagilim analizlerinde kullanilan diger

yontemlerden bazilaridir [1].
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Kaynak Ozetleri

Bu tez ¢alismas: kapsaminda incelenen izoksazol ve hidrazon grubu igeren ve literatiirde
yer alan tez ¢alismalar icelenmistir. S6zkonusu ¢alismalardan bazilarinin kisa bir &zeti

asagida yer almaktadir.

Dagl, 2008 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; furanil oksazol
ve furanil izoksazol molekiillerinin bazi yapisal dzelliklerini YFT/B3LYP ve 6-311++G

(2d,p) baz seti se¢imi ile kuramsal olarak incelemistir [68].

Sarikavak, 2015 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; iki veya lig
halka sistemine sahip bazi bilesik gruplart ile birlikte yeni izoksazol tlirevi bilesiklerin de
sentezlenmesini saglamistir. Elde edilen bilesiklerin yapisal karakterizasyonlarinda FT-IR,
NMR, UV-Vis ve LC-MS tekniklerini kullanmistir. Kuramsal analiz slireglerini ise
YFT/B3LYP ve HF/M06-2X yéntem, 6-31G(d,p) ve aug-cc-pVDZ baz seti segimleri ile

stirdiirmusttir [69].

Giines, 2016 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; siilfonamit
iceren izoksazol tiirevi yeni heterohalkal bilesikler sentezlemis ve farkli enzim tiirleri i¢in
karbonik anhidraz inhibisyon ve antikanser aktivite potansiyellerini inceleyerek ilgili
bilesiklerin farmasotik énemlerini bildirmistir. Yapilarin karakterizasyonunda IR ve NMR

gibi tekniklere yer vermistir [70].

Cakact, 2009 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢aligmasinda; hidrazon ve
vic-Dioksim grubu bazi bilesikleri metal kompleksleri ile birlikte sentezlemis ve yapisal
ozelliklerinin belirlenmesinde IR ve NMR gibi spektroskopi tekniklerinden yararlanmistir

[71].

Giiner, 2012 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; heterohalka
tasiyan bazi hidrazon tiirevlerinin sentezlenmesini saglamis ve yapilarin aydmlatilmasinda

IR, NMR ve UV-Vis tekniklerine yer vermistir [72].
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Catak Celik, 2015 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; bazi
hidrazon tiirevi bilesiklerin X-1s1m kirinim yéntemi ile yapi analizlerini ger¢eklestirmistir

[73].

Dedecengiz 2015 yilinda gergeklestirmis oldugu yiiksek lisans tez ¢alismasinda; 2-
pirazolin ve hidrazon yapisi igeren bazt molekiiler yapilari X-1smn1 kristalografi teknigi ve
kuramsal hesaplama yontemleri ile incelemistir. Kuramsal analiz siirecinde HF ve YFT

yéntemlerini ve 6-31G(d), 6-31G(d,p) baz setlerini tercih etmistir [74].
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Molekiillerin Sentez Siireci

Tez ¢alismasina konu olan 3,7-bis-(4-ters-biitil)fenil)-3a,4,4a,7a,8,8a-hekzahidro-4,8-
metanobenzo[1,2-d:4,5-d’]diizoksazol (C29H34N202) (I) ve (3aR,4S,7R,7aS)-2-(((E)-8-
hidroksikinolin-2-il)metilen)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-metanoizoindol-1,3(2H)-

dion (CroHi1sN303) (II) molekiillerinin sentezi Amasya Universitesi, Fen-Edebiyat
Fakiiltesi Kimya Boltimii laboratuvarinda gergeklestirilmistir. Molekiillerin elde edilmesi
icin ve kolondan ayirma islemleri sirasinda ¢oziiciilerin uzaklastirilmasinda, "Heldolph,
Heizbad Hel-Vap" model déner buharlastirict kullanilmistir. Elde edilen saf’ maddelerin
erime noktalari; acik kapiler tiiplerle "TKA" dijital termometreli erime noktasi cihazi ile

tayin edilmistir.

3.1.1. (C20H34N202) (I) kristalinin eldesi

Oncelikle nitril oksite tek-kap gecisi saglamak amactyla 4-ter-biitilbenzaldoksim bilesigi 4-
ter-biitilbenzaldehit baslangic maddesi iizerinden sentezi saglandi. Aldoksim bilesiginin
kolon kromolografisi ile saflastiriimasi yapilarak siklokatilma baslangic maddesi olarak
hazirlandi. Norbornadien bilesigi (I mmol) almarak diklorometan (3ml) ile oda
sicakliginda karigtirilirken, damlatma basligi ile 4-ter-biitilbenzaldoksim (3.3 mmol) 5 mL
diklorometan 15 dakikada eklendi. Aynt esnada bir enjektér yardimiyla %5.25
konsantrasyon da NaOC| ¢ozeltisi (5 mmol) damla damla 30 dakikada eklendi. TLC
kontrolii sonrasinda baslangic maddelerinin tilkendigi tespit edildiginde dietil eter ile
(3x10mL) ekstraksiyon islemi yapilip MgSO4 ile kurtularak doner buharlagtiricida 1si
uygulanmadan ¢6ziicli  uzaklastirildi. Kolon kromotografisi ile saflastirma islemi
sonrasinda hekzan: kloroform ¢oziicii sistemiyle kristallendirme islemi yapildi. Renksiz

kristaller %85 verimle elde edildi. Erime noktasi 128°C.
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-OH

\ ()
| a)NaOCI DCM, N, atm
j N 0°C, 24 h
or

b) NaOCI, DCM, N, atm
N),2-3h

Sekil 3.1. (C29H34N202) (I) molekiiliiniin sentez semasi

3.1.2. (C19H1sN303) (IT) kristalinin eldesi

1 mmol bisiklik hidrazin (2) 50 mL etanol igerisindeki ¢ozeltisine 1mmol 8-hidroksi-2-
kinolinkarbaldehitin 20 mL alkoldeki ¢6zeltisi eklendi ve azot altinda kaynatildi. Tepkime
TLC ile kontrol edilip sonlandirildi. Kolon kromotografisi ile 3:1 heksan:etilasetat ¢oziicii

sisteminde saflastirildi. Renksiz kristaller %75 verimle elde edildi. Erime noktast 181°C.

O NH,NH,.HCI o
/ 3
0 benzen, rt N‘NH2
(0]
1 ° 2
O
7 o Ar)LH o OH
N. 4 H ‘aj /N
NH, EtOH N.N=< Ar=
o 0 Ar =

Sekil 3.2. (C19H15sN303) (IT) molekiiliiniin sentez semasi

3.2. Spektroskopik Analiz Siireci

Bilesiklerin Infrared spektrumlar;; Amasya Universitesi Kimya Bolimii biinyesinde

mevcut "Perkin Elmer, Frontier FT-IR" spektrometresinde alinmistir. Sentez siireci
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tamamlanan kati formdaki bilesiklerin FT-IR spektrumlari 650-4000 cm™ araliginda

kaydedilmistir.

Bilegiklerin Niikleer Manyetik Rezonans Spektrometresi Slgtimleri; Giresun Universitesi
Merkezi Arastirma Laboratuvarl Uygulama ve Aragtirma merkezine ait "Bruker Biospin,
Avance 111 400 MHz" cihaz1 ile gergeklestirilmistir. (I) ve (IT) bilesiginin 'H-NMR ve APT
(Attached Proton Test) spektrumlart doétero kloroform (CDCls) ¢oziicii ortaminda

kaydedilmistir.

3.3. X-ism Kristalografik Analiz Siireci

Bilesiklerin tek kristal eldelerinin X-1s1m kristalografik &lgtimleri; Sinop Universitesi
Bilimsel ve Teknolojik Arastirmalar Uygulama ve Arastirma Merkezine ait olan
"Bruker/D8 QUEST Tek Kristal X-isint Difraktometresi” ile Mo-Kq 1sin kaynagi

kullanilarak gergeklestirilmistir.

Kristallerin X-1s1ni difraktometresinde verileri toplandiktan veri toplama ve indirgeme
siireclerinde sirasiyla X-AREA ve X-RED [75] programlart kullanilmistir. Yapilar, direkt
metotlar yontemini kullanan SHELXS-97 [76] yapr ¢6ziim programi ile ¢oziiliip, tam
matris en kiigiik kareler yontemine gére SHELXI.-97 [76] programi ile aritilarak sonuglar
elde edilmistir. Kristal vapilara ait molekiiler sekillerin ¢izimi ve geometrik
hesaplamalarda, WinGX [77] paket programi altinda ¢alisan ORTEP-3 [78] programi

kullantimistir.

3.4. Kuramsal Hesaplamalar Siireci

Bu tez ¢alismasi kapsaminda incelenen izoksazol ve hidrazon grubu igeren bilesiklerin
kuramsal analizleri; Yogunluk Fonksiyoneli Teorisi (YFT) ve Becke’nin {ig-parametreli
degis-tokus ve Lee, Yang ve Parr’in korelasyon fonksiyonellerinin bilesimi olan B3LYP
fonksiyoneli ile 6-311G(d,p) baz seti kullanilarak gergeklestirilmistir. Baslangig geometrisi
olarak molekiiler yapilarin X-1s1m kirmim analizinden elde edilen geometrik sekillenimleri
kullanilmistir. Yapilarin optimize edilmis molekiiler geometrileri lizerinden kuramsal
olarak elde edilen bazi geometrik yapi parametreleri, kristalografik analiz sonuglar ile

karsilastirtlmistir. Molekiillerin titresim spektroskopi teknigi ile elde edilen deneysel
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degerleri ile kuramsal degerler arasinda olugabilecek sistematik hatalar1 dnlemek ve uyumu
saglayabilmek igin hesaplanan titresim frekanslart B3LYP/6-311G(d,p) baz seti i¢in 0,968
degeri ile olgeklendirilmistir [79]. Molekiillerin 3C ve 'MH-NMR kimyasal kayma
degerlerini kuramsal olarak belirleyebilmek igin Gauge-Independent Atomic Orbital
(GIAO) [80] yontemi kullaniimigtir. Kimyasal kayma degerlerinin hesaplanmasinda NMR
analizlerinde bir i¢ standart olarak kabul edilen tetrametilsilan (TMS) i¢in de ayni kuramsal
diizeyde ve ¢oziicii ortaminda hesaplamalar yapilmistir. CDCls ¢oziicti ortaminda elde
edilen TMS icin hesaplanan '*C ve '"H-NMR kimyasal kayma degerleri; 6-311G(d,p) baz
seti i¢in sirasiyla 184,9235 ppm, 32,0029 ppm’dir. Ayrica molekiillerin 6ncti molekiiler
orbital enerjileri, molekiiler elektrostatik potansiyel haritalari, bazi reaktivite parametreleri
ve atomik yiik dagilimlart yine aynt kuramsal diizeyde belirlenmistir. Kuramsal analizlerin

tiimii Gaussian 09W [7] ve GaussView 5.0 [8] programlart kullanilarak gergeklestirilmistir.

3.4.1. Gaussian 09W program

Gaussian 09W, molekiiler sistemlerin sahip oldugu yapisal ozelliklerin belirlenmesini
saglayan bir elektronik yapi progranmudir. Molekiiler mekanik ve elektronik yap1 hesabina
dayanan farkli yontemler ve farkli baz setleri se¢imi ile hesaplama yapilabilmesini saglar.
Incelenen sistemlerin; geomeltrik oplimizasyonlart gergeklestirilebilir, toplam enerjileri ve
gegis durumlarmin yapilari, bag ve reaksiyon enerjileri, reaksiyon basamaklari, atomik ylik
dagilimlari, molekiiler elektrostatik potansiyel haritalari, kutuplanabilirlik parametreleri ve
termokimyasal 6zellikleri v.b. [1] birgok 6zelligi hakkinda kuramsal diizeyde bilgi sahibi

olabilmek miimkiindiir.

Ayrica titresim frekanslart, kimyasal kayma degerleri, elektronik enerji gegisleri gibi farkl
spektroskopik parametrelerin de yine kuramsal olarak incelenebilmesini saglar. Aym
zamanda taban ya da uyarilmis durumda, gaz fazi ya da farkli ¢oziicli ortamlarinda
bulunma olasiliklarini da goz oniine alarak farkli kosullarda bile molekiiler sistemlerin

yapisal 6zellikleri belirlenebilmektedir.
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3.4.2. GaussView 5.0 arayiiz programi

GaussView 5.0 programi; Gaussian yazilim programi ile incelenecek sistemler igin giris
dosyalarini olusturmak ve elde edilen hesaplama sonuglarini gorsel hale getirmek amactyla
kullanilan grafiksel bir arayliz programidir. Incelenen ya da modellenen sistemlerin
optimize edilmis geometrik sekillenimlerini, molekiiler orbital diyagramlarini, molekiiler
elektrostatik potansiyel haritalarini ve hatta IR, Raman, NMR gibi spektroskopik teknikler

ile elde edilebilecek spektrumlarini gdrsellestirebilmek amaci ile kullaniimaktadar.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1. (C29H34N02) (I) Molekiiliine Ait Analizler

4.1.1. (C29H34N203) (I) kristalinin molekiiler yapisi

fzoksazol, bisiklik, fenil gibi ti¢ 5Snemli halkali yap1 ve tersiyer biitil grubu ile sekillenen (I)
molekiilii; monoklinik yapida olup, C2/c uzay grubunda kristallenmis ve CI15 atomu
tizerinden ayna simetrisine sahiptir. Birim hiicresinde dort molekiil bulunmaktadir. Birim
hiicre parametreleri; a = 20,634(4) A, b = 11,1792) A, ¢ = 11,0690(17) A ve § =
101,012(5)° dir. Kristalografik analiz sonucu elde edilen molekiiliin geometrisi ORTEP-3
diyagrami ile Sekil 4.1°de, bazt kristalografik parametreleri, veri toplama ve aritim

siirecindeki ayrintilar Cizelge 4.1°de verilmektedir.

Sekil 4.1. (C20H34N202) (1) molekiiliiniin %20 olasilikli elipsoitlerle ¢izilmis ORTEP-3
diyagrami.

izoksazol halkasi, C11 atomu icin maksimum 0,0023(11) A sapma degeri ile diizlemseldir.
Dikkate deger molekiil igi ya da molekiiller arasi hidrojen bag etkilesimine sahip degildir.

Molekiiler yapiy1, zayif Van der Waals etkilesimi birarada tutmaktadir.
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Cizelge 4.1. (C2oH34N202) (1) molekiiliine ait kristalografik parametreler, veri toplama ve

aritim stirecine dair veriler

Kristal Parametreleri

CCDC Numarast
Renk

Kimyasal Formiil
Formiil Agirligi
Sicaklik (K)

Dalgaboyu (A)

Kristal Sistemi

Uzay grubu

Birim hiicre parametreleti
a, b, c (A)

a, B, v (°)

Hacim (A%)

Z

" Dhes (g/cm?)

p (mm™)

F(000)

Kristal boyutlari (mm?)
Difraktometre/Olgim metodu
Indis araliklar1

0 veri toplama aralig (°)
Toplanan yansmﬁ
Bagimsiz yansima

Rint

GOOF=S§

Apmak, Apmin (e/A?)

1444550
Renksiz

C29H34N202
442,58

296

0,71073 Mo-Ka
Monoklinik
C2/

20,634 (4); 11,179 (2); 11,0690 (17)
90; 101,012 (5); 90

2500,2 (8)

4

1.173

0,07

952

0,13 % 0,09 x 0,08

Bruker D8 QUEST 2/w scan
—25<h<25—-13<k<13,-9</<13
3,560<224

14380

2468 /1104

0,123

1,02

0,24; —0,24

(I) molekiiliiniin X-151m1 kirinim verilerinden elde edilen geometrisi YFT/B3LYP yontemi

ile 6-311G(d,p) baz seti kullanilarak optimize edilmis minimum enerjili geometrisi, toplam

enerji ve dipol moment degeri Sekil 4.2°de verilmektedir.



Toplam Enerji (Hartree): -1385,76684323
Dipol Moment (Debye): 1,7565
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Sekil 4.2. (C29Hz3aN202) (I) molekiiliiniin, YFT/B3LYP ve 6-311G(d,p) baz seti ile
optimize edilmis molekiiler geometrisi igin GaussView goriintiisii, toplam enetji ve dipol

moment degerleri

X-151n1 kirmim teknigi ve optimize edilmis molekiiler geometri tizerinden elde edilen,

deneysel ve kuramsal bag uzunluklari, bag agilari ve torsiyon agilari gibi bazi yapi

parametreleri Cizelge 4.2°de karstlastirmals olarak verilmektedir.

Cizelge 4.2. (C20H34N202) (1) molekiilii igin baz1 molekiiler geometri parametreleri

Geometrik Denceysel Kuramsal
Parametreler X-151m Kirinim YFT/B3LYP/6-311G(d,p)
Bag Uzunluklar (A)

NI-Cl11 1,281 (4) 1,284
N1-0O1 1,414 (4) 1,393
01-Cl12 1,454 (4) 1,451
Cl1-C4 1,534 (6) 1,546

C2-C4 1,509 (6) 1,539



Cizelge 4.2. (devam) (C29H34N202) (I) molekiilii i¢in bazi molekiiler
geometri parametreleri

C3-C4 1,527 (6) 1,546
C4-C5 1,518 (5) 1,538
C5-C6 1,387 (5) 1,402
C6-C7 1,368 (5) 1,388
C7-C8 1,383 (5) 1,401
C8-C9 1,381 (5) 1,401
C9-C10 1,381 (5) 1,389
C10-C5 1,389 () 1,401
C8-Cl1 1,463 (5) 1,469
C12-C13 1,539 (4) 1,553
C12'-C13! 1,539 (4) 1,553
C11-C13 1,496 (5) 1,514
C13-Cl4 1,538 (5) 1,558
C13' -C14! 1,538 (5) 1,558
Cl14-Cl5 1,529 (5) 1,541
Cl14-C15 1,529 (5) 1,541
Cl2-C14' 1,519 (5) 1,538
Cl2-C14 1,519 (5) 1,538

Bag Agilar (°)

CI11-N1-0O1 110,3 (2) 110,8
N1-O1-C12 109,5 (2) 110,1
N1-C11-C8 122,2 (4) 121,2
NI1-Cl11-C13 113,6 (6) 113,4
01-C12-C13 104,7 (3) 104,9
C15-C14-C13 102,3 (2) 102,1
C8-C9-C10 120,9 (3) 120,9
C9-C10-C5 122,5 (3) 121,7
C7-C6-C5 122,7 (4) 121,7
C9-C8-C11 120,3 (4) 121,1

C15-C14-H14 115,0 117,0
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Cizelge 4.2. (devam) (C20H34N202) (I) molekiilii i¢in bazi molekiler
geometri parametreleri

H15a-C15-115b 110,3 108,9
01-C12-C14 111,0 (3) 111,5
C12'-C14-C13 106,5 (3) 105,6
C14-C15-C14’ 94,5 (4) 94,9
C14-C12-C13 103,9 103,9

Torsiyon Agilar (°)

C11-N1-O1-C12 3,4 (4) 2,7
01-N1-C11-C8 -177,3 (3) -179,0
O1-N1-C11-C13 0,6 (4) 0,5
N1-01-C12-C13 -5,7 (3) 4,6
NI1-C11-C13-C14 106,1 (3) 106,5
NI1-C11-C13-C12 -4,0 (4) 3,2
01-C12-C13-C11 5,6 (3) 45
01-C12-C13-C14 -113,7 (3) -115,0
N1-01-C12-C14 -177,2 3) -116,5
C7-C8-C11-N1 -17,4 (6) -3,73
C9-C8-C11-C13 -16,3 (5) -3,85
C14-C12-C13-C11 122,1 (3) 121,7
C11-C13-C14-C12' 177.2 3) 178,4
C12-C14-C15-C14' 55,78 (19) 55,19

izoksazol halkasi, N1-C11, N1-O1, O1-C12 bag uzunluklari sirasiyla deneysel ve teorik
sonuclara gore 1,281(4) A, 1,414(4) A, 1,454(4) A ve 1,284 A, 1,393 A, 1,451 A olarak
belirlenmistir. izoksazol tiirevi bilesikler igin gergeklestirilen diger YFT bazli ¢alismalarda
6-31G(d,p) baz seti i¢in sirasiyla 1,290 A, 1,383 A, 1,478 A, 6-311+G(d,p) baz seti igin
1,285 A, 1,380 A, 1,480 A [81], 6-311G(d,p) baz seti igin ise 1,285 A, 1,388 A, 1,453 A
[82] olarak hesaplandigi bildirilmistir. Izoksazol ve bisiklik halkalart baglayan C12-C13 ve
C12- C13' bag uzunluklar1 deneysel olarak 1,539(4) A ve teorik olarak ise 1,553 A
seklinde belirlenmistir. Ayrica C12-C14Y/C12/-C14, C13-C14/C13-C14' ve C14-C15/C14'-
C15 bag uzunluklart kuramsal olarak sirasiyla 1,538 A, 1,558 A ve 1,541 A olarak
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hesaplanmistir ve bu degerler molekiiler yapimin kristalografik analiz sonucu edinilen ayna
simetrisi bilgisini dogrular niteliktedir. Fenil halkasi C-C bag uzunluklart deneysel olarak
1,368(4)-1,389(3) A, teorik olarak 1,388-1,402 A araliklarinda, tersiyer biitil grubu C-C
bag uzunluklar: C1-C4, C2-C4 ve C3-C4 deneysel olarak 1,534(6) A, 1,509(6) A, 1,527(6)
A, teorik olarak ise 1,546 A, 1,539 A ve 1,546 A deperlerinde elde edilmistir. Elde edilen
deneysel ve teorik bu bag uzunluklarinmn, tipik C-N=1,47A , N-0=1,40 A, C-0=1,43 A, C-
C=1,54 A degerleri ve benzer halkali gruplar igeren ¢alismalar ile uyumlu oldugu

sOylenebilir [83-85].

izoksazol halkasi C11-N1-O1 ve N1-O1-C12 bag agilar1 kristalografik analiz sonucu
sirastyla 110,3(3)° ve 109,5(2)°, kuramsal olarak ise 110,8° ve 110,1° degerlerinde
hesaplanmistir. YET/B3LYP/6-31G+(d,p) teorik seviyesinde izoksazol halkasi igeren bir
calismada bu bag agilari sirastyla 106,2° ve 109,3° olarak bildirilmistir [86]. Bisiklik halka
C12-C14-C13, C14-C15-C14' agilar1 deneysel ve kuramsal olarak sirasiyla 106,5(3)°,
94,5(4)° ve 105,6, 94,9° olarak belirlenmistir. Bisiklik halka koprii tizeri karbon atomlars
arasi bag agis1 6-311G(d,p) baz seti ile hesaplanan bir diger ¢alismada ise 93,80° olarak
verilmistir [82]. H15a-C15-H15b bag a¢1 degeri kristalografik ve kuramsal olarak 110(3)°
ve 108,9° olarak belirlenmis olup, sp’ hibridize karbon atomlarina 6zgii 109,5° bag agi
degeri ile uyumlu oldugu goriilmektedir. Fenil halkasi karbon atomlari arasi bag agilar:
deneysel olarak 122,7-117,2°, YFT/B3LYP/6-311G(d,p) seviyesinde 121,7-117,7°
araliklarinda, tersiyer biitil grubu C2-C4-Cl bag agist ise deneysel olarak 108,0(4)°,
kuramsal olarak 108,1° olarak hesaplannustir. Izoksazol ve fenil halkalari arasi C7-C8-
C11-N1 ve C9-C8-C11-C13 torsiyon agilari kristalografik olarak sirasiyla -17,4(6)°, -

16,3(5)°, kuramsal olarak ise -3,73° ve -3,85° olarak belirlenmistir.

(C29H34N202) (I) molekiiliiniin kristalografik ve kuramsal analiz sonucu elde edilen
molekiiller geometrilerinin  ortiismesi ~ Sekil 4.3 ile  verilmektedir.  Yapilarin
stiperpozisyonundan elde edilen RMSE degeri 0.903 Adir. Ayrica Sekil 4.4 ile verilen
korelasyon grafikleri ile analiz sonuglarinin birbirleriyle olan uyumu incelenmistir. Elde
edilen ¢izgisel korelasyon R? degeri; bag uzunluklart igin 0,98501, bag agilar igin ise
0,98867 olarak hesaplanmis olup, segilen kuramsal bag agi degerlerinin deneysel degerler

ile daha fazla uyum sagladig: belirlenmistir.
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Sekil 4.3. (C2oH3N202) (1) molekiilii igin X-15tn1 kirmimindan elde edilen molekiiler
geometri (siyah) ile optimize edilmis molekiiler geometrinin (kirmizt) siiperpozisyonunu
gosteren gorsel (hidrojen atomlart ihmal edilmistir)

Kuramsal (A)

Kuramsal (°)
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1,504 R'=0.98501 ) P
a
1,45 =
-
1,40 - .
>
1,35 4 /
1,30 /'/
o
1.25
1,20 T T T T T v 1 T T T T v T 1
1,20 1,25 1,30 1,35 140 1,45 1.50 1.55 1,60
Deneysel (Ay
130 —
Bag Ag¢isi
1254 B3ILYP/6-311G(d.p)
y=0,981835x +2.00004
120 3,2 . o ®
R™=0.08867 o
! o
115 o
.
10+ o*”
Pt
i %
105 /..0
4 /"
00 ’
100 //
95 - o
90 T T T T T T T T T T T T 1
9% 95 100 105 1o 115 120 125 130

Denceysel (°)

Sekil 4.4. (C29H34N202) (I) molekiilii igin deneysel ve kuramsal bag uzunlugu ve bag agist
arasindaki korelasyon grafikleri
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Genel anlamda deneysel ve kuramsal geometrik parametrelerin birbirleri ve literatiirde yer
alan benzer yapilar igin gergeklestirilen calisma sonuglari ile uyumlu oldugu sdylenebilir.
Ortaya cikan farkliliklar, deneysel siireglerin yapilarin tiim etkilesimlerden etkilendigi kati
faz, kuramsal siireglerin ise tiim etkilesimlerden izole gaz fazinda bulunan bir molekiiler

yapi lizerinden gergeklestirilmis olmasindan kaynaklanmaktadir.

4.1.2. (C29H34N2032) (I) molekiiliiniin IR analizi

(I) molekiiliiniin titresim frekans degerleri; spektral ve B3LYP/6-311G(d,p) seviyesinde
kuramsal olarak hesaplanarak incelenmigtir. Molekiiliin FT-IR spektrumu Sekil 4.5°de,
deneysel ve kuramsal titresim frekans degerlerinin karsilastirilmasi ve titresim tiirleri ise

Cizelge 4.3"de verilmektedir.
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Sekil 4.5. (C2oH34N202) () molekiiliintin deneysel FT-IR spektrumu
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Cizelge 4.3. (C20H34N202) (I) molekiiliiniin deneysel ve kuramsal olarak elde edilen
titresim bandlari ve tiirleri

Deneysel Degerler Kuramsal Degerler Titresim Tiirii*

(cm™) (cm™)

2956 3104 vsCHreni)

- 3089 VasCH Fenif)
2927 3028 vasCH2Bisiklik)
- 3026 vsCHsisiklik)

2865 2972 vsCHTer-batil
1609 1587 VC=N(izoksazol)
1591 1538 vCCiFenil)
1514 1498 YCHEeniy? vCCrenily
1461 1469 a CHaBisiklik)
1409 1437 aCH3(Ter-butil)
1394 1394 aCH Eenit)
1361 1330 YCH (Fenil+izoksazol)
1248 1235 WCH(Ter-butil+Bisiklik)
1112 1100 OCHBisikiix)
1015 998 B(CCC)Fenily
958 921 vNO

904 906 ®(Bisiklik+izoksazol)
835 826 Baisiklik

704 654 ®(Fenil)

*y; gerilme, a; makaslama; y; sallanma, ; dalgalanma, J; kivrilma; ® halka
genisleme, B; diizlem disi biikiilme, s; simetrik, as; asimetrik

Molekiiler yapt C-I gerilme titresimleri; deneysel olarak 2956-2865 cm™ araligimda
kaydedilmistir. Simetrik ve asimetrik C-H gerilme titresimleri kuramsal olarak fenil
halkas: icin 3104-3068 cm™, bisiklik halkasi igin 3028-2953 cm’', tersiyer biitil grubu igin
ise 3002-2925 cm™ araliklarinda hesaplanmistir. Cizelge 4.3’de yer alan isaretlemelerde
siddeti yiiksek piklerin frekans degerleri temel alinmigstir. S6z konusu titresim degerlerinin
aromatik ve halkali yapilara 6zgii C-H gerilme titresimlerinin gozlendigi 3100-3000 cm’”!

aralig) [87] ile uyumlu oldugu goriilmektedir. (I) molekiiliintin izoksazol halkasi C=N ve
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" ve 958 cm™! degerlerinde, kuramsal

N-O gerilme titresimleri; spektral olarak 1609 cm”
olarak ise sirastyla 1587 cm™ ve 921 cm™ degerlerinde isaretlenmistir. Elde edilen karbon-
azot ¢ift bag gerilme frekans degerinin; fonksiyonel grup bolgesinde ¢ift bag gerilmelerinin
~ gozlendigi 1800-1500 cm’! [31] araligs ile uyumlu oldugu gorilmektedir. N-O gerilme
frekans degeri ise izoksazol halkasi igeren molekiiler yapilar igin gergeklestirilen diger
calismalarda 6-31G+(d,p) baz seti ile 977 cm™ degerinde [88], 6-311G(d,p) baz seti ile

923,2-912,6 cm’! araliklarinda gozlenmistir [82].

Halka yapilarin ve tersiyer biitil grubu diizlem i¢i ve diizlem dig1 biikiilme titresimleri
kuramsal olarak 1498-654 cm™' degerleri arasinda belirlenmistir. Molekiiler yapinin simetri
merkezine sahip olmasi nedeniyle atom gruplarmin bu titresimleri birlesik tonlar seklinde
birbirine olduk¢a yakin freakans degerlerinde gozlenmis olup, isaretlemelerde siddet
bakimindan 6ne ¢ikan pikler temel alinmistir. Diizlem i¢i biikiilme titresimleri bisiklik
halka icin 1469 cm™, tersiyer biitil grubu igin 1437 cm™, fenil halkasi i¢in 1394 cm™;
diizlem dist biikiilme titresimleri ise fenil ve izoksazol halkalart i¢in 1330 cm’', tersiyer

biitil grubu ve bisiklik halka i¢in ise 1235 cm™ degerlerinde gozlenmistir.

4.1.3. (C20H34N203) (I) molekiiliiniin NMR analizi

(1) molekiiliiniin APT ve 'H-NMR spektrumlari Sekil 4.6 ile, B3LYP/6-311G(d,p) ile elde
edilen kuramsal ve deneysel °C, "H-NMR kimyasal kayma degerleri ise Cizelge 4.4’de

karsilastirilmali olarak verilmektedir.

Cizelge 4.4 ile verilen karsilastirmali sonuglardan goriilecegi tizere; molekiiler yapinin
ayna simetrisine sahip olmasi nedeniyle kimyasal kayma degerleri simetrik atomlar igin
birbirine oldukg¢a yakin kaydedilmistir. izoksazol ve fenil gruplari arasmda koprii atomu
gorevi iistlenen sp? hibridize C11 ve C11' atomlart ¢ift bagla bagli olduklar elektronegatif
azot atomu nedeni ile cevrelerindeki elektron yogunlugunun azalmas: sonucu zayif
perdeleme etkisi altinda kalarak yiiksek bir kimyasal kayma degerine sahip olmuslardir. Bu
atomlar icin APT spektumundan elde edilen kimyasal kayma degerleri 155,62/155,50 ppm

iken, kuramsal olarak 163,34 ppm olarak belirlenmistir.
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Fenil halkasi C6/C6', C7/C7', C8/C8', C9/C9' ve C10/C10" atomlari kimyasal kayma
degerleri deneysel olarak 126,64-125,54 ppm, kuramsal olarak ise 133,66-130,97 ppm
araliklarindadir. S6z konusu degerler aromatik halka karbon atomlarina 6zgii 100-150 ppm
araligi ile uyum igindedir [34]. C5/C5' atomlart igin kaydedilen kimyasal kayma degerleri
153,72/153,61 ppm, hesaplanan deger ise 162,47 ppm’dir. C5/C5' atomlar: fenil halkasi
atomlar olmalarina ragmen bagli oldugu tersiyer biitil grubu varhigi nedeniyle asag1 alanda
rezonansa gelerek diger halka atomlarima gore daha yiiksek bir kimyasal kayma degerine
sahip olmuslardir. Tersiyer biitil grubu karbon atomlart i¢in kaydedilen degerler spektral

olarak 34,89-31,16 ppm, kuramsal olarak ise 42,20-34,70 ppm araligindadur.

Molekiilin '"H-NMR spektrumunda fenil halkast H6/HG', H7/H7', H9/H9' ve H10/H10'
atomlart kimyasal kayma degerleri 7,64-7,45 ppm araliginda iken, kuramsal olarak 8,37-
7,56 ppm aralifinda belirlenmigtir. Elde edilen bu degerlerin; aromatik grup protonlari igin
beklenen 6,0-8,5 ppm araligi ile uyumlu oldugu gorilmektedir [34]. H12/H12' ve
H13/H13! atomlarina ait pikler spektrumda dublet olarak 4,84/4,75, 3,83/3,65 ppm ve
kuramsal olarak 4,92 ve 3,56 ppm degerlerinde elde edilmistir. Elektronegatif karakter
sergileyen oksijen atomuna bagh H12 atomu zayif perdelenme etkisi nedeniyle H13

atomundan daha yiiksek bir kimyasal kayma degerine sahip olmustur.

HI1/H1', H2/H2' ve H3/H3' tersiyer biitil protonlart yukar: alanda rezonansa gelerek
spektrumda singlet olarak 1,34 ppm ve kuramsal olarak ise 1,15-1,63, 1,09-1,56, 1,13-1,64
ppm araliklarinda kimyasal kayma degerlerine sahip olmuslardir. Bu degerler metil grubu
protonlarin kimyasal kayma degerlerinin beklendigi 0-2 ppm araligi ile uyum igindedir

(34].
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Cizelge 4.4. (C2oH34N202) (I) molekiiliiniin deneysel ve kuramsal '*C ve "M-NMR
kimyasal kayma degerleri

Afo Deneysel Degerler Kuramsal Degerler
_ (ppm) (ppm)
crer 31,16 34,70
C2/C2! 31,16 30,18
C3/C3! 31,16 34,72
Cc4/c4! 34,89 42,20
cs/cs! 153,72/153,61 162,47
C6/C6' 125,54 130,97
c7/CT 125,79 132,41
c8/Cs8! 126,49 133,48
C9/C9! 125,87 132,74
C10/C10' 126,64 133,66
cr/cry 155,62/155,50 163,34
C12/C12 86,36/83,27 94,44
C13/C13' 56,77/52,85 58,95
C14/C14 50,78/46,06 53,06
CI5 26,96 30,18
HI1/HT! 1,34 1,15-1,20-1,63
H2/H2' 1,34 1,09-1,54-1,56
H3/H3' 1,34 1,13-1,18-1,64
H6/H6' 7,45 7,57
H7/HT7 7,64 8,37
H9/HY' 7,64 7,56
H10/H10' 7,45 7,80
HI12/H12! 4,84/4,75 4,92
H13/H13! 3,83/3,65 3,56
H14/H14' 2,95 2,89

H15a/H15b 1,59 1,51
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4.1.4 (C20H34N203) (I) molekiiliiniin éncii molekiiler orbital enerji analizi

Zamana Bagli YFT/B3LYP yontemi ve 6-311G(d,p) baz seti ile elde edilen (I) molekiilii
icin; elektronlar tarafindan isgal edilmis en yiiksek enerjili molekiiler orbital (HOMO) ve
elektronlar tarafindan isgal edilmemisen diisiik enerjili molekiiler orbital (LUMO)
diyagramlart Sekil 4.7 ile verilmektedir. Molekiiler yap1 elektronlarca isgal edilmis 119
dolu molekiiler orbitale sahiptir. Molekiile ait HOMO ve LUMO enerji degerleri sirastyla -
6,1841 eV ve -1,57956 eV olarak hesaplanmistir. HOMO ve LUMO enerjileri arasindaki
fark ise 4,6045 eV olarak bulunmugtur. Ayrica molekiiler yapt igin; iyonizasyon
potansiyeli (I), elektron ilgisi (4), elektronegativite (y), kimyasal sertlik () ve kimyasal
yumusaklik (S) gibi bazi reaktivite parametrelerinin hesaplanan degerleri Cizelge 4.5 ile

verilmistir.

ELumo=-1,5796 eV

Vgt

Eunomo=-6,1841 eV

AE=4,60 eV

Sekil 4.7. (C29H34N202) (I) molekiilii HOMO-LUMO diyagramlar
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Cizelge 4.5. (C20H34N202) (1) molekiiliinin HOMO-LUMO enerjileri, AE degerleri ve bazi
reaktivite parametreleri

Parametre B3LYP/6-311G(d,p)
Enomo -6,1841 eV
ELumo -1,5796 eV
AE=Enromo-ELumo 4,6045 eV
Iyonizasyon Potansiyeli () 6,1841 eV
Elektron Ilgisi (4) 1,5796 eV
Elektronegativite (y) 3,8818eV
Kimyasal Sertlik () 2,3022 eV
Kimyasal Yumusaklik (S) 0,2171 eV"!

4.1.5. (C29H34N202) (I) molekiiliiniin molekiiler elektrostatik potansiyel haritasi

(I) molekiilii molekiiler elektrostatik potansiyel haritast B3LYP/6-311G(d,p) yontemi ile
elde edilmis olup Sekil 4.8 ile verilmektedir. Molekiiliin ytik dagilim1 hakkinda bilgi veren
bu haritada; elektronca zengin bolgeler kirmizi ve sart renk tonlart ile, elektronca fakir

bolgeler ise mavi renk tonu ile gorsellestirilmistir.

MEP haritas1 iizerinde elektronca zengin bolgeler isoksazol halkasi, oksijen ve azot
atomlar1 gevresinde yogunlasmis olup, Ol ve N1 atomlar: igin V(r) degerleri sirastyla -
0,0383 a.b. ve -0,0362 a.b. olarak belirlenmistir. Elektronca fakir bdlgeler ise hidrojen
atomlar1 ¢evresinde yogunlasmis olup, en pozitif potansiyele sahip H atomlari tersiyer biitil
grubu hidrojen atomlar1 olup, V(r) degerleri 0,0021-0,0088 a.b. arahiginda degerler
almistir. (I) molekiilii i¢in oksijen ve azot atomlari ¢evresinin elektrofilik ataga en yatkin
bélgeler, hidrojen atomlar1 ¢evresinin ise niikleofilik ataga en yatkin bolgeler oldugu ifade

edilebilir [65].
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-0,0383 a. b. +0,0088 a. b.
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Sekil 4.8. (C20H34N20z2) (1) molekiiliiniin molekiiler elektrostatik potansiyel haritasi

4.1.6. (C29H34N203) (I) molekiiliiniin atomik yiik analizi

(I) molekiiliiniin atomik yiik dagilimi B3LYP/6-311G(d,p) kuramsal diizeyinde Mulliken
yiik analizi yontemine gore belirlenmis olup, elde edilen yiik degerleri Cizelge 4.6 ile

verilmektedir.

Molekiiler yapinin negatif yitk degerine sahip olan atomlart oksijen, azot ve bazi karbon
atomlart olarak belirlenmistir. En negatif yiik degeri -0,30085¢ ile O1/O1' atomlart igin
belirlenmis olup, diger 6ne ¢ikan negatif yiikler; N1/N1'(-0,10002¢), C13 (-0,27668e¢), C15
(-0,22345¢€) ve tersiyer biitil grubu karbon atomlart igin belirlenmistir. Pozitif yiik degerleri
net bir sekilde hidrojen atomlari i¢in elde edilmis olup, elektronegatif karaktere sahip O ve
N atomlarina baglh C11/C11'(0,15777¢) ve C12/C12' (0,12774e) atomlari diger pozitif yiik

degerlerine sahip atomlar olarak belirlenmistir.

Elde edilen atomik yiik degerleri MEP haritasini destekler nitelikte olup, (I) molekiilii i¢in

yapmin olasi etkilesim potansiyeli yilksek olan bélgelerini isaret etmektedir.
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Atom Mulliken Yiik (e) Atom Mulliken Yiik (e)
o1/01’ -0,30085 Hla,b,c 0,10375/0,11043/0,10158
N1/N71’ -0,10002 H2a,b,c 0,11086/0,10367/0,10212
cl/cli -0,22555 H3a,b,c 0,11337/0,11316/0,10961
C2/C2 -0,26708/-0,22555 Hl'a,b,c 0,11086/0,10367/0,10212
C3/C3! -0,22742/-0,26708 H2'a,b,c 0,11337/0,11316/0,10961
C4/C4 -0,25631 H3'a,b,c 0,10375/0,11043/0,10158
C5/C5' 0,00423 H6/H6' 0,09791
C6/C6' -0,08695 H7/H7' 0,10432
C7/CT -0,01347 H9/HY' 0,09054
C8/C8' -0,09639 H10/H10' 0,08953
C9/CY’ -0,07351 HI12/H12! 0,13410
c1o/C10 -0,06561 H13/H13' 0,14473
cti/crit 0,15777 H14/H14/ 0,13867
ci2/Cc12! 0,12774 H15a,b 0,14711
C13/C13! -0,27668
c14/C14 -0,10554
Cl15 -0,22345

4.2. (Ci9H15N303) (II) Molekiiliine Ait Analizler

4.2.1 (C1sH5sN303) (IT) kristalinin molekiiler yapisi

Hidrazon, 8-hidroksikinolin ve izoindol gibi ii¢ 6nemli yapt ile sekillenen (II) molekiilii

ortorombik yapida olup, Pca21 uzay grubunda kristallenmistir. Birim hiicresinde dort

molekiil bulunmaktadir. Birim hiicre parametreleri a=21,841(2) A, b=6,2274(5) A,

c=23,841(2) A ve a, B, v; 90°°dir. Kristalografik analiz sonucu elde edilen molekiiliin

geometrisi ORTEP-3 diyagrami ile Sekil 4.9°da verilmektedir.

(C19H15N303) (I) kristali; detaylar1 Cizelge 4.7’de verilen 8-hidroksikinolin halkasi Ol

atomu ile N1 atomu arasinda H1 aracthgr etkilesen molekil ici O—H---N tipi ve hidrazon

atomu C10 ile izoindol atomu O2 arasinda H10 araciligi ile etkilesen molekiil i¢i C—
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H---O tipi hidrojen bag ve O1A ile O2 arasinda HIA aracilig1 ile etkilesen O—H- O tipi

molekiiller aras1 hidrojen bag etkilesimine sahiptir.

Sekil 4.9. (CioH15N303) (IT) molekiiliintin %20 olastlikh elipsoitlerle ¢izilmis ORTEP-3
diyagrami

Cizelge 4.7. (C1oH1sN30s3) (IT) molekiiliine ait hidrojen bag geometrisi A,°

D—H4 D—H(A) H-4@R) D4R D—H-A4()
O1A—HIA--NIA 0,82 2,22 2,678 (11) 116
O1—H1-- NI 0,82 2,24 2,703 (10) 116
C10—H10--02 0,93 2,16 2,853 (15) 131
OlA—HIA- 02’ 0,82 2,23 2,926 (12) 143

Simetri kodu: (i) x, y—1, z.

(C1oHisN303) (I1) kristalinin ti¢ boyutlu uzaydaki dizilisi Sekil 4.10 ile, kristalografik

parametreler, veri toplama ve aritim siirecindeki ayrintilar Cizelge 4.8 ile verilmektedir.
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Sekil 4.10. (C1sH1sN303) (11) kristalinin tig-boyutlu uzaydaki paket diyagrami

X-1s1 kirtnim teknigi ve optimize edilmis molekiiler geometri iizetinden elde edilen,
deneysel ve kuramsal bag uzunluklari, bag agilart ve torsiyon agilari gibi bazi yapi

parametreleri Cizelge 4.9’da karsilagtirmali olarak verilmektedir.

Hidrazon grubu N2-C10 bag uzunlugu kristalografik olarak 1,239(13) (A), kuramsal olarak
ise 1,282 (A) olarak belirlenmistir. Benzer bir hidrazon grubu igeren kristalografik bir
analiz sonucu bu bag uzuntugu 1,267(4) (A) [89], B3LYP/6-311++G(d,p) teorik diizeyinde
incelenen farkli bir calismada ise 1,274 (A) olarak hesaplanmistir [90]. N2-N3 bag
uzunlugu ise deneysel ve kuramsal olarak sirasiyla 1,391(10) (A) ve 1,367 (A) olarak
belirlenmistir. Gruba ait C10-N2-N3 bag agisinin degeri deneysel olarak 120,8(9)°,

kuramsal olarak 120,9°dir.
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Cizelge 4.8. (C19H15N303) (IT) molekiiliine ait kristalografik parametreler, veri toplama ve

aritim stirecine dair bilgiler

Kristal Parametreleri

CCDC Numarast

Renk

Kimyasal Formiil
Formiil Agirligi
Sicaklik (K)

Dalgaboyu (A)

Kristal Sistemi

Uzay grubu

Birim hiicre parametreleri
a, b, ¢ (A)

o, B,y (°)

Hacim (A%)

Z

Dhes (g/cm?)

p (mm™)

F(000)

Kristal boyutlari (mm?)
Difraktometre/Ol¢iim metodu
Indis araliklar

6 veri toplama aralig: (°)
Toplanan yansima
Bagimsiz yansima

Rini, WR

GOOF=S

Apmak, Apmin (e/A%)

1959809
Renksiz
C38H30N6Os6
666.68

296

0,71073 Mo-Kaq
Ortorombik
Pcai

21,841 (2); 6,2274 (5); 23,841 (2)
90

3242,6 (5)

4

1,366

0,10

1392

0,08 x 0,07 % 0,03

Bruker APEX-IT CCD/w scan

—27<h<27,-7<k<7,-29<1<29

3,2<0<26,4
24053

6321

0,090; 0,213
1.16

0,25; —0,31

(IT) molekiiliiniin X-1gin1 kirinim verilerinden elde edilen geometrisi YFT/B3LYP yontemi

ile 6-311G(d,p) baz seti kullantlarak optimize edilmis minimum enerjili geometrisi, toplam

enerji ve dipol moment degeri Sekil 4.11’de verilmektedir.
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Toplam Enerji (Hartree): -1123,22963317
Dipol Moment (Debye): 2,9932

Sekil 4.11. (Ci9H1sN303) (I1) molekiiliiniin; YFT/B3LYP ve 6-311G(d,p) baz seti ile
optimize edilmis molekiiler geometrisi i¢in GaussView goriintiisli, toplam enetji ve dipol
moment degerleri

8-hidroksikinolin grubu O1-C2, N1-C9 ve NI-Cl bag uzunluklart kristalografik analiz
sonucu strastyla; 1,347(12) A, 1,308(11) A ve 1,350(13) A degerlerinde, B3LYP/6-
311G(d,p) teorik seviyesinde ise 1,347 A, 1,324 A ve 1,353 A olarak hesaplanmistir. S6z
konusu bag uzunluk degerleri 8-hidroksikinolin grubu igeren farkls bir bilesik igin, X-1sint
kirtnim teknigi ile sirasiyla; 1,356(18) A, 1,323(2) A, 1,368(2) A ve ayni teorik seviyede
1,353 A, 1,314 A, 1,356 A olarak ifade edilmistir [91]. N1-C1-C2 ve O1-C2-Cl bag agilari
icin sirastyla 119,6(12)°, 118,7(10)° kristalografik, 116,5° ve 118,6° kuramsal degerleri

elde edilmistir.
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Izoindol grubu oksijen-karbon ¢ift bag uzunluklar, O2-C11 ve O3-C12 igin swrasiyla
1,202(11) A ve 1.161(16) A olarak belirlenen deneysel degerlere karsi, kuramsal degerler
1,207 A ve 1,198 A olarak hesaplanmuistir. 8-hidroksikinolin ve izoindol gruplarmin

olusturdugu diizlemler arasi ag1 degeri ise 38,97° olarak belirlenmistir.

Cizelge 4.9. (C19H15sN303) (I1) molekiilti i¢in bazi molekiiler geometri parametreleri

Geometrik Deneysel Kuramsal
Parametreler X-151m Kirinim YFT/B3LYP/6-311G(d,p)
Bag Uzunluklar (A)

N1-C9 1,308 (11) 1,324
N1-C1 1,350 (13) 1,353
N2-C10 1,239 (13) 1,282
N2-N3 1,391 (10) 1,367
N3-Cl1 1,404 (12) 1,411
N3-Cl12 1,425 (12) 1,426
Ol1-C2 1,347 (12) 1,347
Ol1-Hl1 0,820 0,974
02-Cl1 1,202 (11) 1,207
03-C12 1,161 (16) 1,198
C1-C2 1,389 (14) 1,429
C1-Co6 1,482 (18) 1,424
C2-C3 1,385 (14) 1,378
C3-C4 1,373 (16) 1,410
C4-C5 1,358 (17) 1,378
C5-Co6 1,400 (17) 1,413
Co6-C7 1,373 (16) 1,419
C7-C8 1,331 (15) 1,369
C18-C19 1,437 (17) 1,337
C16-H16A 0,970 1,091

Cl6-H16B 0,970 1,094



Cizelge 4.9. (devam) (C1oH15N303) (II) molekiilti i¢in bazi molekiler
geometri parametreleri

Bag Acilar (°)

C9-N1-Cl 120,6 (9) 118,5
C10-N2-N3 120,8 (9) 120,9
N2-N3-C11 129,5 (7) 129,6
N2-N3-C12 117,0 (8) 117,0
C11-N3-C12 113,2 (8) 113,3
C2-01-H1 109,5 105,5
N1-C1-C2 119,6 (12) 116,5
N1-C1-C6 119,8 (10) 123,5
01-C2-C3 121,1 (9) 121,7
01-C2-C1 118,7 (10) 118,6
03-C12-N3 124,3 (12) 1245
03-C12-C14 129,7 (11) 128,0
N3-C12-C14 106,0 (9) 107,3
N1-C9-C8 121,8 (9) 122,4
NI1-C9-C10 115,2 (9) 115,5
N2-C10-C9 125,0 (12) 118,5
N2-C10-H10 117,5 124,7
C15-C16-C17 93,8 (10) 93,8
C16-C15-C19 100,3 (13) 100,1
C18-C17-C16 101,9 (11) 100,1
C18-C19-C15 107,2 (11) 107,6

Torsiyon Acilan (°)

C10-N2-N3-C11 -11,0 (15) -1,6
C10-N2-N3-C12 175,9 (10) -178,9
C9-N1-C1-C2 -176,7 (9) 179,9
N1-C1-C2-01 -3,9 (15) 0,06
NI1-CI1-C2-C3 178,3 (9) -179,9

NI-C1-C6-C7 6,8 (16) -0,09

65
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Cizelge 4.9. (devam) (Ci9HisN30s) (IT) molekiilii i¢in bazi molekiiler
geometri parametreleri

N1-C1-C6-C5 -179,2 (11) 179,9
C1-N1-C9-C10 -177,9 (9) -179,8
C11-N3-C12-03 -178,4 (11) -178,2
N2-N3-C12-C14 173,4 (8) 179,4
02-C11-C13-C17 -63,5 (14) -65,5
N3-N2-C10-C9 -178,6 (9) -179,6
N2-N3-C11-02 3,3(15) 0,8

(Ci19H1sN303) (1) molekiiliniin kristalografik ve kuramsal analiz sonucu elde edilen
molekiiler geometrilerinin  Ortiismesi  Sekil 4.12 ile verilmektedir. Yapilarin
siiperpozisyonundan elde edilen RMSE degeri 0.148 A’dir. Ayrica Sekil 4.13 ile verilen
korelasyon grafikleri ile analiz sonuglarinin birbirleriyle olan uyumu incelenmistir. Elde
edilen ¢izgisel korelasyon R? degeri; bag uzunluklart igin 0,94409, bag agilari igin ise
0,92008 olarak hesaplanmis olup, segilen kuramsal bag uzunluk degerlerinin deneysel

degerler ile daha fazla uyum sagladig: belirlenmistir.

Sekil 4.12. (CioH1sN303) (1) molekiilii i¢in X-1stn1 kirinimindan elde edilen molekiiler
geometri (siyah) ile optimize edilmis molekiiler geometrinin (kirmizi) siiperpozisyonunu
gosteren gorsel (hidrojen atomlari ihmal edilmistir)



67
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Sekil 4.13. (C19H15N303) (II) molekiilii i¢in deneysel ve kuramsal bag uzunlugu ve bag
acisi arasindaki korelasyon grafikleri

Genel anlamda deneysel ve kuramsal geometrik parametrelerin birbirleri ve literatiirde yer
alan benzer yapilar igin gergeklestirilen ¢alisma sonuglari ile uyumlu oldugu sdylenebilir.
Ortaya ¢ikan farkliliklar, deneysel siireglerin yapilarin tiim etkilesimlerden etkilendigi kati
faz, kuramsal siireglerin ise tiim etkilesimlerden izole gaz fazinda bulunan bir molekiiler

yapi lizerinden gergeklestirilmis olmasindan kaynaklanmaktadir.
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4.2.2. (C1sH15N303) (IT) molekiiliiniin IR analizi

(I1) molekiiliiniin titresim frekans degerleri; spektral ve B3LYP/6-311G(d,p) seviyesinde
kuramsal olarak hesaplanarak incelenmistir. Molekiilin FT-IR spektrumu Sekil 4.14’de,
deneysel ve kuramsal titresim frekans degerlerinin karstlastirilmast ve titresim tiirleri

Cizelge 4.10°da verilmektedir.

97-|
W N ey e 1
) \ ALY
B | f ‘ 765 ||' 1 | e
J | | % 1
88 333 Joem! | ==ln |
2912 D1 LA ] e
= 86+ s ‘.mwu-n”:"” _T a3
o i - | | hECRiL R
== B! %23 \eec oz || 1
30518 R
| e L
az L[ fpasssema
488 Qoer s 122624
80+ 12288521,
|
78! (.
j |
75; 262261 |
Td+ 1 II
| 1153 TemnA1
724 °”F W2 paear]
1687 Remi)
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Bp T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 4000 550

Dalga Sayisi (cm™)
Sekil 4.14. (C1oH15N303) (I1) molekiiliiniin deneysel FT-IR spektrumu

(I) molekiili O-H gerilme titresimi spektral olarak 3331 cm™ degerinde, B3LYP/6-
311G(d,p) teorik seviyesi ile 3525 cm™ degerinde gozlenmistir. Serbest O-H gerilme 3650-
3600 cm™ arabiginda keskin bir pik ile belirlenirken, hidrojen bag etkilesimi sergileyen
yapilarda 3500-3200 cm™ araliginda genis bir band seklinde gézlenmektedir [31]. (II)
molekiiliiniin sahip oldugu hidrojen bag etkilesimi neticesinde; bu gerilme titresiminin
daha genis bir pik seklinde gozlenmesine ve daha diisiik bir frekans degerine kaymasina
neden olmus, dolayisiyla literatiirde yer alan bilgiyi dogrular nitelikte oldugu
belirlenmistir. 8-hidroksikinolin ve izoindol gruplart simetrik ve asimetrik C-H gerilme

' araliginda, kuramsal olarak 3109-2946 cm

titresimleri; deneysel olarak 3051-2876 cm’
araliginda godzlenmistir. Gruplarin  sergilemis oldugu C-H gerilme titresimlerinin

karakteristik 3100-3000 cm™ araligr ile uyumlu oldugu sdylenebilir [92].
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(D) molekiiliiniin FT-IR spektrumunda fonksiyonel grup bolgesinde izoindol grubu C=0
gerilme titresimleri; spektral olarak 1785 ¢cm™' ve 1697 cm™ degerlerinde isaretlenmis,
kuramsal olarak ise 1797 cm™ ve 1729 cm™ degerlerinde hesaplanmistir. Hidrazon grubu
C=N, izoindol grubu C=C gerilme titresimleri ise sirasiyla spektrumda 1605 cm™ ve 1569
cm™ degerlerinde, teorik olarak 1600 cm™ ve 1582 cm™ degerlerinde gozlenmistir. Elde
edilen frekans degerlerinin; fonksiyonel grup bolgesinde ¢ift bag gerilmelerinin gozlendigi
1800-1500 cm™! [31] araligi ile uyum iginde bulundugu belirlenmistir. Gruplarin sergilemis
olduklari diizlem igi ve diizlem dis1 CH biikiilme titresimleri spektral olarak 1506-1249 cm
! ve 1226-838 cm™ araliginda, kuramsal olarak 1494-1249 c¢m’ ve 1239-857 cm’!

araliginda gézlemlenmistir.

Cizelge 4.10. (C19H15N303) (II) molekiiliiniin deneysel ve kuramsal olarak elde edilen
titresim bandlart ve tiirleri

Deneysel Kuramsal

Degerler Degerler Titresim Tiirii*
(cm™) (em™)
3331 3525 vOH
3051 3109 vsCH midroksikinolin)
2996 3082 vasCH(Hidroksikinolin)
2972 2985 vsCHizoindol)
2952 2975 VasCH(izoindo!)
2876 2946 vsCH(izoindol)
1785 1797 vC=0
1697 1729 vC=0
1605 1600 vC=N
1569 1582 vC=C
1506 1494 YCHnidroksikinolin)
1466 1452 a CH(izoindo
1398 14006 YCH(Hidroksikinolin)
1351 1334 YCHiizoindol)

1326 1318 o CHnidroksikinolin)
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Cizelge 4.10. (devam) (Ci9H1sN303) (IT) molekiiliiniin deneysel ve
kuramsal olarak elde edifen titresim bandlari ve tirleri

1302 1286 YCH(izoindol)
1282 1265 YCH Hidroksikinotin)
1249 1249 YCH(izoindol)
1226 1239 ®CH(izoindol)
1156 1137 vCN

1086 1108 ®CHizoindol)
972 989 ®CHHidroksikinolin)
866 865 SCH uidroksikinolin)
838 857 dCHizoindol)
760 733 Bizoindel)

718 709 ®(Hidroksikinolin)
692 693 Bdidroksikinotin)

*y; gerilme, a; makaslama; y; sallanma, w; dalgalanma, J; kivrilma;
® halka genisleme, f; diizlem dis1 biikiilme, s; simetrik, as; asimetrik

4.2.3. (C19H;5N303) (II) molekiiliiniin NMR analizi

(I1) molekiiliiniin APT ve 'H-NMR spektrumlari Sekil 4.15 ile, B3LYP/6-311G(d,p)
diizeyinde kuramsal ve deneysel '*C, 'H-NMR kimyasal kayma degerleri ise Cizelge

4.11°de karsilastirtlmali olarak verilmektedir.

Molekiiler yapinin izoindol grubu, elektronegativitesi yiiksek oksijen atomuna bagl sp?
hibridize C11 ve C12 atomlari; zayif bir perdeleme etkisinde kalarak ytiksek kimyasal
kayma degerlerine sahip pikler vermislerdir. C11 ve CI12 atomlarn kimyasal kayma
degerleri strastyla APT spektrumuna gore 173,73 ppm ve 174,50 ppm, kuramsal analize
gore ise 185,51 ppm ve 179,50 ppm olarak belirlenmistir. Bir diger yiiksek kimyasal
kayma degeri OH grubuna bagl C2 atomu igin elde edilmis olup, deneysel olarak 159,81
ppm, kuramsal olarak 161,81 ppm degerlerinde gozlenmistir. §-hidroksikinolin grubu
iceren benzer bir bilesik i¢in bu karbon atomunun kimyasal kayma degeri deneysel olarak

152,82 ppm, B3PW91/6-311G(d,p) teorik seviyesinde 159,12 ppm olarak ifade edilmistir
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[93]. Hidrazon grubu C10 atomu i¢in APT spektrumundan elde edilen deger 136,72 ppm
iken, kuramsal olarak 158,54 ppm degeri elde edilmis olup aralarinda yaklagik 22 pmm’lik
bir fark gézlenmistir. (II) molekiilt {izerine gerceklestirilen kristalografik analiz sonucu
sahip oldugu belirlenen C—H---O tipi molekiil i¢i hidrojen bag etkilesimin C10 atomu igin
bu farkin olusmasina neden oldugu disiintilmektedir. 8-hidroksikinolin karbon atomlart
icin spektral degerler 136,68-116,22 ppm, teorik degerler ise 143,38-115,31 ppm
araliginda kaydedilmis olup, elde edilen bu degerler aromatik halka karbon atomlart igin

beklenen 100-150 ppm araligi ile uyum igindedir [34].

(I) molekiiliiniin 'H-NMR spektrumu incelendiginde tek bir c-bagi etrafinda donerek
farklilik gosteren konformasyonel izomerler olarak bilinen rotamer pikler gézlenmistir
[94]. Spektral sonuglara gére yapi igerisindeki en yiiksek kimyasal kayma degeri, OH
grubu protonu H1 atomu igin; 9,58 ppm (major rotamer) ve 9,45 ppm (mindr rotamer)
olarak elde edilmistir. Kuramsal analiz sonucu elde edilen degerlere gore ise en yiiksek
kimyasal kayma degeri H10 atomu ig¢in 10,33 ppm olarak hesaplanmistir. H10 atomu
aracithigl ile yapmin sahip oldugu C—H:--O tipi molekiil i¢i hidrojen bag etkilesimi bu
farkliligin ana nedeni olabilir. Spektral olarak H10 atomu pikleri 7,25-7,24 (maj6r rotamer)

ve 7,23-7,22 (mindr rotamer) olarak elde edilmistir.

Aromatik grup protonlarina ait kimyasal kayma degerleri 8-6 ppm araliginda pikler
vermektedir [31]. 8-hidroksikinolin H8, H7, H4, H5 ve H3 atomlarina ait kimyasal kayma
degerleri B3LYP/6-311G(d,p) teorik diizeyinde 8,64-7,36 ppm araliginda elde edilmis
olup, literatiir bilgisi ile uyumlu sonuglar vermistir. Sozii edilen protonlar i¢in major ve
mindr rotamer pikler olarak elde edilen kimyasal kayma degerleri Cizelge 4.10°da
verilmekte olup, karsilastirilan degerlerin birbiri ile uyumlu oldugu dusiiniilmektedir. Cift
bagl karbon atomlart protonlart HI18 ve H19 i¢in APT spektrumundan elde edilen deger
6,27 ppm, kuramsal analizlerden elde edilen degerler ise 6,53 ppm ve 6,52 ppm’dir. Gliglii
perdeleme etkisi altinda kalan metilen protonlart Hl6a ve H16b sirasiyla, spektrum
degerlerine gore 1,75-1,59 ppm, 1,51-1,43 ppm arahiginda, teorik olarak elde edilmis
degerlere gore ise 1,75 ppm ve 1,55 ppm’lik disiik kimyasal kayma degerlerine sahip

olmuslardr.
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Cizelge 4.11. (C19H1sN303) (II) molekiiliintin deneysel ve kuramsal '*C ve 'H-NMR
kimyasal kayma degerleri

Deneysel Degerler Kuramsal Degerler
Atom (ppm) (ppm)
Cl1 136,68 143,38
C2 159,81 161,81
C3 116,22 115,31
Cc4 118,84 136,55
C5 110,81 122,16
Co6 129,28 135,06
c7 134,78 143,06
C8 118,79 124,24
C9 150,52 158,23
C10 136,72 158,54
Cll 173,73 185,51
Cl2 174,50 179,50
C13 45,45 50,95
Cl4 46,87 49,79
CI5 44,10 53,96
Clo 51,90 58,02
C17 41,85 54,16
C18 129,50 144,64
CI19 129,53 145,05
H1 9,58 (major) 8,14
9,45 (mindr)
H3 7,25-7,24 (major) 7,36
7,23-7,22 (mindr)
H4 7,40 (major) 7,80
7,38 (mindr)
H5 7,54 (major) 7,53

7,55-7,49 (mindr)
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Cizelge 4.11. (devam) (Ci9H15N303) (II) molekiiliiniin deneysel ve
kuramsal '3C ve '"H-NMR kimyasal kayma degerleri

H7 8,38-8,26 (major) 8,40
8,29-8,18 (mindr)

H8 8,38-8,26 (major) 8,64
8,29-8,18 (mindr)

HI10 7,25-7,24 (major) 10,33
7,23-7,22 (mindr)

H13 3,42 3,27

H14 3,56 3,26

H15 3,23 3,43

Hl6a 1,75-1,59 1,75

H16b 1,51-1,43 1,55

H17 1,83 3,43

H18 6,27 6,53

HI19 6,27 6,52

4.2.4. (C19H;5N303) (IT) molekiiliiniin éncii molekiiler orbital enerji analizi

Zamana Bagli YFT/B3LYP yontemi ve 6-311G(d,p) baz seti kullanilarak elde edilen (II)
molekiilti icin elektronlar tarafindan isgal edilmis en yiiksek enerjili molekiiler orbital
(HOMO) ve elektronlar tarafindan isgal edilmemisen distik enerjili molekiiler orbital
(LUMO) diyagramlart Sekil 4.16 ile verilmektedir. Molekiil elektronlarca isgal edilmig 87

dolu molekiiler orbitale sahiptir.
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ErLumo=-2,3712 ¢V

AE=3,77 eV

Enonmo=-6,1468 eV

Sekil 4.16. (C1sHisN303) (IT) molekiiliit HOMO-LUMO diyagramlari

Molekiile ait HOMO ve LUMO enerji degerleri sirasiyla -6,1468 eV ve -2,3712 eV olarak
hesaplanmistir,. HOMO ve LUMO enerjileri arasindaki fark ise 3,7756 eV olarak
bulunmustur. Ayrica hesaplanan bu HOMO-LUMO enerji degerleri kullanilarak
molekiiliin; iyonizasyon potansiyeli (), elektron ilgisi (4), elektronegativite (¥), kimyasal
sertlik () ve kimyasal yumusaklik (S) gibi bazi reaktivite parametrelerinin her iki baz seti

icin hesaplanan degerleri Cizelge 4.12’de verilmistir.
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Cizelge 4.12. (C19H15N303) (II) Molekiiliiniin HOMO-LUMO enerjileri, AE degerleri ve
bazi reaktivite parametreleri

Parametre B3LYP/6-311G(d,p)

Enomo -6,1468 eV
Erumo -2,3712 eV
AE=Enomo-ELumo 3,7756 eV
Iyonizasyon Potansiyeli () 6,1468 eV
Elektron Ilgisi (4) 2,3712 eV
Elektronegativite () 4,2590 eV
Kimyasal Sertlik (1) 1,8878 eV

Kimyasal Yumusaklik (5) 0,2648 eV

4.2.5. (C19H15N303) (II) molekiiliiniin molekiiler elektrostatik potansiyel haritas

(I1) molekiilii molekiiler elektrostatik potansiyel haritast B3LYP/6-311G(d,p) yontemi ile
elde edilmis olup Sekil 4.17 ile verilmektedir. Molekiiliin yiik dagihmi hakkinda bilgi
veren bu haritada elektronca zengin bolgeler kirmizi ve sar1 renk tonlari ile, elektronca

fakir bolgeler ise mavi renk tonu ile gorsellestirilmistir.

MEP haritasi iizerinde elektronca zengin bolgeler hidroksikinolin, hidrazon ve izoindol
gruplart oksijen ve azot atomlari ¢evresinde yogunlagmis olup, O1, 02, O3, N1, N2 ve N3
atomlars igin V(r) degerleri sirasiyla -0,0248, -0,0078, -0,0400, -0,0135, -0,0271 ve -
0,0159 a.b. olarak belirlenmistir. Elektronca fakir bolgeler ise hidrojen atomlari gevresinde
yogunlasmis olup, en pozitif potansiyele sahip H atomlart hidroksikinolin grubu hidrojen
atomlar1 olup, V(r) degerleri 0,0021-0,0088 a.b. araliginda degerler aldigi belirlenmistir.
(I1) molekiilii i¢in oksijen ve azot atomlart gevresinin elektrofilik ataga en yatkin bdlgeler,
hidrojen atomlari gevresinin ise niikleofilik ataga en yatkin bolgeler oldugu ifade edilebilir
[65]. Ayni zamanda (II) molekiilii i¢in gergeklestirilen kristalografik analiz sonucu kristal
formunun sahip oldugu molekiil i¢i ve molekiiller arasi etkilesimlerde alict ve verici grup
atomlari, MEP haritasindan elde edilen etkilesim potansiyeli yiiksek bolgelerde yer

almaktadir.
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Sekil 4.17. (C1oH1sN303) (I1) molekiilii molekiiler elektrostatik potansiyel haritast

4.2.6. (C1oHsN303) (II) molekiiliiniin atomik yiik analizi

(1) molekiiliiniin atomik yiik dagilimi B3LYP/6-311G(d,p) kuramsal diizeyinde Mulliken
yiik analizi yontemine gore belirlenmis olup ve elde edilen yiik degerleri Cizelge 4.13 ile

verilmektedir.

Molekiiler yapinin en negatif yiik degeri; -0,43634e ile N1 atomu i¢in belirlenmistir. Diger
yitksek negatif yiik degerleri ise O1 (-0,34454e), O2 (-0,33582¢), N3 (-0,33334¢), O3 (-
0,29406¢) ve N2 (-0,17907e) atomlari i¢in elde edilmistir. N1 ve Ol atomlarinin
digerlerine nazaran daha fazla negatif yiik degerine sahip olmalari, yapinin kristal
formunun sahip oldugu molekiil igi O—H- "N tipi hidrojen bag etkilesiminde etkin rol
oynamalarindan kaynaklanabilir. [zoindol grubu C13, C14, C15, Cl6, C17 atomlari &n
plana ¢ikan negatif yiik degerlerine sahip karbon atomlar: iken, elektronegatif karaktere

sahip O2 ve O3 atomlarina bagl C11 (0,45623¢) ve C12 (0,42462¢) atomlart en pozitif yiik
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degerlerine sahip karbon atomlari olarak belirlenmigtir. Ayrica hidrojen atomlari net pozitif
yilk degerlerine sahip olup, en pozitif yiik degeri 0,25217¢ ile HI atomu igin elde

edilmistir,

Elde edilen atomik yiik degerleri MEP haritasimi ve kristal formunun sahip oldugu
belirlenen hidrojen bag etkilesimlerini destekler nitelikte olup, (I) molekiilii i¢in yapinin

olasi etkilesim potansiyeli yiiksek olan bdlgelerini isaret etmektedir.

Cizelge 4.13. (C19H15N30s) (II) molekiiliiniin atomik yiik dagilimi

Atom Mulliken Yiik (e) Atom Mulliken Yiik (e)
01 -0,34454 Cl5 -0,12909
02 -0,33582 Clé -0,16428
03 -0,29400 C17 -0,12836
NI -0,43634 C18 -0,09443
N2 -0,17907 C19 -0,08986
N3 -0,33334 H1 0,25217
Cl 0,08019 H3 0,10363
C2 0,18450 H4 0,09963
C3 -0,09035 H5 0,08443
C4 -0,08341 H7 0,09786
C5 -0,06878 H3 0,12400
Cé6 -0,05246 HI0 0,14054
C7 0,04557 HI13 0,16168
C8 -0,09282 H14 0,16213
Co 0,06837 H15 0,12785
C10 0,11627 H18 0,10946
C11 0,45623 H17 0,11426
C12 0,42462 Hl6a,b 0,12908/0,11378
C13 -0,20458 H19 0,11082

Cl4 -0,19877
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5. SONUC VE ONERILER

Bu tez ¢alismasi siirecinde; izoksazol grubu igeren 3,7-bis-(4-ters-biitil)fenil)-
3a,4,4a,7a,8,8a-hekzahidro-4,8-metanobenzo[ 1,2-d:4,5-d’|diizoksazol (C20H34N202) (1) ve
hidrazon grubu igeren (3aR,4S,7R,7aS)-2-(((E)-8-hidroksikinolin-2-il)metilen)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-metanoizoindol-1,3(2H)-dion (C19H15N303) (II) bilesiklerinin
spektroskopik ve kuramsal hesaplamali yontemler ile incelenmesi saglanmistir. Siirecin ilk
adimi, sentezlenen bilesiklerin FT-IR ve NMR gibi spektroskopik, kristal formlarinm ise
X-1gmi1 tek kristal kirinim teknigi ile incelenmesi olmustur. Calismanin kuramsal analiz

siireci ise YFT/B3LYP/6-311G(d;p) seviyesinde sekillendirilmistir.

X-1s1n1 kirinim analizleri sonucu; izoksazol grubu iceren (C20H34N202) (I) yapisinin ayna
simetrisine sahip, birim hiicresinde dért molekiil bulunan, monoklinik yapida ve C2/c uzay
grubunda kristallenmis oldugu, hidrazon grubu igeren (C190H1sN303) (II) yapisinin ise birim
hiicresinde dort molekiil bulunan, ortorombik yapida ve Pca2i uzay grubunda kristallenmis
olduklar1 belirlenmistir. (I) yapist molekiil i¢i ya da molekiiller arasi hidrojen bag
etkilesimine sahip degilken, (II) yapisinin O—H---N ve C—H---O tipi molekiil i¢i hidrojen
bag ve O—H---O tipi molekiiller arast hidrojen bag etkilesimine sahip oldugu

gozlenmistir.

Yapilarin X-1sm1 tek kristal kirmim analizi sonrast elde edilen molekiiler geometrileri
kuramsal analiz siirecinin baslangi¢ noktast olmustur. Geometrik sekillenimleri tizerinden
belirtilen kuramsal diizeyde optimizasyon islemi yapilarak bag uzunlugu, bag agist ve
torsiyon agis1 gibi bazi yapi parametreleri incelenmis ve deneysel olarak elde edilen
degerler ile karsilastirilmalart saglanmistir. (I) bilesigi izoksazol halkast C=N, N-O ve C-O
bag uzunluklarinin deneysel olarak sirastyla; 1,281 A, 1,414 A, 1,454 A, kuramsal olarak
ise 1,284 A, 1,393 A ve 1,451 A oldugu belirlenmistir. Deneysel ve kuramsal elde edilen
bu bag uzunlugu degerlerinin birbiri ile ve karakteristik karbon-azot ¢ift bag, azot-oksijen
tek bag ve karbon-oksijen tek bag uzunluklari igin beklenen =1,29 A, =1,40 A, =1,43 A
degerleri ile uyumlu oldugu belirlenmistir. (IT) bilesigi igin C=N ve C=0 bag uzunluklan
X-1sin1 kirinim analizi sonucuna goére 1,239 A ve 1,202/1,161 A olarak belirlenmistir.
Kuramsal olarak ise bu bag uzunluklar: 1,282 A ve 1,207/1,198 A olarak hesaplanmistir.
Diger 6n plana gikan C-N ve N-N bag uzunluklari ise deneysel olarak 1,404/1,425 A ve
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1,391 A, kuramsal olarak ise 1,411/1,426 A ve 1,367 A olarak elde edilmistir. Birbiri ile
uyumlu sonuglar veren deneysel ve kuramsal degerler ayni zamanda, beklenen karbon-azot
¢ift bag, karbon-oksijen ¢ift bag, karbon-azot ve azot-azot tek bag uzunluk degerleri olan,
sirastyla, 1,29 A, =1,20 A, =1,47 A ve =1,45 A degerleri ile de uyumlu bulunmustur. (I)
ve (IT) bilesiklerinin X-1gm1 tek kristal kirmim teknigi ve YFT/B3LYP/6-311G(d,p)
seviyesinde elde edilen molekiiller geometrileri st {iste getirilerck yapilarin
siiperpozisyonu elde edilmis olup, (1) bilesigi igin bu inceleme sonucu elde edilen RMSE
degeri 0,903 A, (II) bilesigi i¢in elde edilen RMSE degeri ise 0,148 A’dir. Bu degerler; (IT)
bilesigi i¢in elde edilen optimize yapinin, (I) bilesigine nazaran, X-igin1 analizinden elde
edilen molekiiler geometri ile daha uyumlu oldugunu gostermektedir. Ayrica bag uzunlugu
ve bag ac1 degerleri i¢in korelasyon grafikleri olusturularak molekiiler geometrinin uyumu
incelenmistir. R? ¢izgisel korelasyon degerleri temel alinarak (T) bilesigi igin kuramsal bag
act deperlerinin deneysel degerler ile, (II) bilesigi igin ise kuramsal bag uzunluk

degerlerinin deneysel degerler ile daha fazla uyum sagladigi belirlenmistir.

Yapilarm IR spektral karakterizasyonu belirlenirken; FT-IR spektrumlarindan ve kuramsal
olarak elde edilmis titresim frekanslarindan yararlanilmistir. Simetrik ve asimetrik C-H
gerilme titresimleri her iki yapi igin de beklenen dalga sayisi araliklarinda kaydedilmistir.
Fonksiyonel grup bolgesi titresimlerinden (I) yapist i¢in 6n plana ¢ikan C=N ve N-O
titresim frekanslari deneysel ve kuramsal deger sirasryla; 1609 cm™, 958 cm™! ve 1587 cm’
. 921 cm™ olarak belirlenmistir. (IT) yapist i¢in ise O-H gerilme titresimi deneysel olarak
3331 ecm’"> kuramsal olarak 3525 cm™!' degerinde isaretlenmistir. Diger cnemli fonksiyonel
grup pikleri olan C=0 gerilme titresimi 1785/1697 em™!, C=N gerilme titresimi 1605 cm™,
ve C=C gerilme titresimi 1569 cm™ spektral degerlerinde gozlenmistir. Kuramsal IR
analizi sonuglarina gore ise bu gerilme titresimleri; 1797/1729 em™, 1600 cm™ ve 1582 cm
" olarak hesaplanmistir. Cogu tiist {iste gelen bandlar seklinde, parmak izi bolgesinde yer
alan diizlem ici, diizlem dist biikilme ve halka yapilara 6zgli genisleme titregim
hareketlerinin tanimlanmasinda; GaussView 5.0 arayiiz programi kullanilarak o6zellikle

titresim siddeti yiiksek olan pikler belirlenmistir.

Yapilarin APT ve '"H-NMR teknikleri ile elde edilen spektrumlart incelenmis ve kuramsal
yontemler ile belirlenen kimyasal kayma degerleri ile karsilagttrmali  olarak

degerlendirilmistir. 1zoksazol halkasi igeren (I) yapist igin elektron gekici karaktere sahip
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N1 atomu, bagli oldugu C11 atomu g¢evresinde elektron yogunlugunu azaltarak, zayif
perdelenme etkisi ile yiiksek kimyasal kayma degerine sahip olmasina neden olmustur.
Benzer bir durum hidrazon grubu igeren (II) yapisi igin yine elektronegativitesi yiiksek O2
ve O3 atomlar1 varligi nedeniyle, C11 ve C12 atomlarinin yliksek kimyasal kayma
degerlerine sahip pikler verdikleri belirlenmistir. Her iki molekiiler yapinin sahip olduklar
aromatik grup karbon atomlari i¢in belirlenen spektral ve kuramsal kimyasal kayma
degerlerinin bu karbon atomlarina 6zgii 100-150 ppm aralii ile uyum iginde oldugu
belirlenmistir. Ancak (I1) bilesigi hidrazon grubu C10 atomu i¢in APT spektrumundan elde
edilen deger (136,72 ppm) ile kuramsal (158,54 ppm) deger arasinda goze garpan bir fark
oldugu gozlenmistir. (IT) bilesiginin kristal formunun kristalografik analiz sonucu C—
H-- O tipi molekiil i¢i hidrojen bag etkilesimi sergilemesinin bu farkin olusmasina neden
oldugu diisiiniilmektedir. "H-NMR spektrumlart incelendiginde ise yine (II) bilesigi igin
yapt igerisindeki en yiiksek kimyasal kayma degeri, OH grubu protonu H1 atomu i¢in elde
edilmis olup; 9,58 ppm (major rotamer) ve 9,45 ppm (mindr rotamer) degerlerinde
kaydedilmistir. Kuramsal analiz sonuglarinda ise en yliksek kimyasal kayma degeri H10
atomu igin belirlenmis olup, 10,33 ppm olarak hesaplanmistir. Bu farkliligin H10 atomu
araciligt ile yapinin sahip oldugu C—H---O tipi molekiil i¢i hidrojen bag etkilesimi
varligindan kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir. Aromatik halka protonlart igin elde

edilen kimyasal kayma degerleri ise karakteristik 8-6 ppm aralig1 ile uyumlu bulunmustur.

(I ve (1) molekiiler yapilarinin HOMO-LUMO enerjileri ve molekiil igindeki
dagilimlarim gosteren diyagramlar incelenmistir. Ayrica HOMO-LUMO enerji degerleri
molekiillere ait bazi reaktivite ©zelliklerinin kuramsal olarak belirlenebilmesini de
saglamistir. HOMO-LUMO enerji farki degeri (I) yapist igin 4,60 eV, (II) yapisi igin ise
3,77 eV olarak belirlenmistir. Bu degerler; hidrazon grubu igeren (II) yapisinin, izoksazol
grubu igeren (I) yapisina nazaran daha diisiik bir enerji araligi farkina sahip oldugunu
dolayisiyla; daha reaktif bir karakter sergiledigini ve hatta (II) yapist igin kutuplanmanin
yitksek, molekiil igi yiik transferinin daha miimkiin yonlendirilebilir olacagi soylenebilir.
Yapilarin kimyasal sertlik ve yumusaklik degerleri gozontine alindiginda; daha diisiik
kimyasal sertlik (1=1,88 eV) ve daha yiiksek kimyasal yumusaklik (S=0,26 eV™") degerine

sahip olmasi (II) bilesigi i¢in dngdriilen bu goriisleri destekleyecek yondedir.
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Yapilarin molekiiler elektrostatik potansiyel (MEP) haritalart ile sahip olduklarr yiik
yogunluklari incelenmistir. Her iki molekiiler yapi i¢inde elektron yogunlugunun fazla
oldugu bolgeler oksijen ve azot atomlari ¢evresi iken, elektron yogunlugunun az oldugu
bolgeler ise hidrojen atomlart gevresi olarak belirlenmistir. Ozellikle (I) yapisi i¢in elde
edilen MEP haritasinda etkilesim potansiyeli yiiksek bolgelerin, sahip oldugu molekiil ici
ve molekiiller arasi etkilesimlerde alic1 ve verici grup atomlarinin yer aldigi gevreler
oldugu belirlenmistir. Ayrica yapilarin Mulliken yiik analizi ile atomik yiik dagilimlar
incelenmis, MEP haritasinda tiim molekiil yiizeyi i¢in belirlenen olasi etkilesim noktalari

ile uyumlu sonuglar elde edilmistir.

[zoksazol halkas: ve hidrazon grubu igeren bilesikler igin elde edilen deneysel ve kuramsal
temelli analiz sonuglarinin birbiri ile ve ilgili literatiir degerleri ile uyumlu oldugu
belirlenmistir. Degerler arasinda gozlenen farkliliklarin deneysel analiz stireglerinde
yapilarin; hidrojen bagi v.b. c¢esitli etkilesimlerin etkisi altinda katr bir forma sahip,
kuramsal analiz siirecinde ise gaz fazda, tiim etkilesimlerden izole tek bir molekiiler

geometrisi ile ilgileniliyor olmasindan kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir.

Bu tez ¢alismasi kapsaminda incelenen molekiiler yapilar i¢in ilerleyen siireglerde; Raman,
UV-Vis spektral karakterizasyonlart ile diger yapisal ozellikleri belirlenebilecegi gibi;
kuramsal olarak farkli ¢oziicli ortamlarindaki davranislar, dogrusal olmayan optiksel

malzeme olabilme potansiyelleri ve bazi termodinamik parametreleri incelenebilir.
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