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1.GIRIS

Siilfonamitler, tiirevleri ve kompleksleri ilag yapiminda kullanilan Onemli
molekiillerdir. Bunlar en eski sentetik antimikrobiyal ajanlardan biridir ve bir¢cok bakteri
ve mantar enfeksiyonlarmin tedavisinde kullanilir (Anand 1996, Mastrolorenzo et al.
2000).

Siilfonamit terimi genellikle yapisinda siilfonamit fonksiyonel gurubuna sahip olan
antibiyotiklere deginmek i¢in kullanilir ancak siilfonamitlerin klinik degerlendirilmesi
sirasinda yapilan gozlemlerden yararlanilarak gelistirilen birkac antibiyotik olmayan
siilfonamit de vardir. Bunlar diyabet ve agr1 giderimi gibi bir dizi rahatsizlik icin
kullanilir. Stilfonamitler penisilin bulunana kadar bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilan kimyasal maddelerdir. Siilfonamitlerin siilfonilhidrazon, siilfonilhidrazil,
stilfoniliire gibi bir¢ok tiirevleri mevcuttur. Son yillarda siilfonamitlerin sadece
bakteriyel enfeksiyonlarda degil kemoterapik tedavilerde ve baska hastaliklarda da
kullanilabilir olmas1 bu gruba olan ilgi ve 6nemi artirmistir (Kayali 2018). Ozellikle,
coklu ilaca direng (Multidrug resistance, MDR), biyolojik terorizm ve biyolojik saldir1
gibi durumlar, yeni ve daha etkili antibiyotik arayisina olan ihtiyaci arttirmaktadir

(Metwally et al. 2006, Greenfield and Bronze 2003).

Siilfonamitler gibi biyolojik etkileri 6nemli olan molekiillerin fiziksel, kimyasal ve
antibakteriyel Ozelliklerini incelenmesi c¢ok Onemlidir. Bir siilfonamit tiirevi olan
P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin deneysel olarak sentezi Saliha
ALYAR tarafindan yapildi (Alyar 2009). Fakat bu molekiiliin kuantum kimyasal
hesaplama yontemleri kullanilarak teorik olarak incelenmesine literatiirde
rastlanmamistir. Deneysel ¢alismalar yapilmadan 6nce bilesiklerin yapisal, kimyasal ve
fiziksel Ozelliklerinin 6nceden tahmin edilmesi amaciyla bilgisayar destekli kuantum
kimyasal hesaplamalar kullanilmaktadir (Schone 1967, Viscontini et al. 1951). Bu
programlarin en 6nemli amaci molekiillerin, iyonlarin ve ¢ekirdeklerin kuantumlanmis
enerji diizeylerini belirleyen bir yontem olan spektroskopiden yararlanarak atomlar,
molekiiller ya da ¢ekirdekler arasindaki kuvvetleri ve etkilesmeleri hatta geometrik
parametreleri, elektrik, elektronik ve termal ozellikler gibi verilerin hesaplanacag:

verimli programlarin olusturulmasini saglamaktir (Pir Giimiis ve Atalay 2017).



Son yillarda bilgisayar teknolojisinin gelismesi ve giiclii bilgisayarlarin yapilmasiyla
kuantum kimyasal metotlar kullanilarak bilesiklerin yapisinin aydinlatilmasi, kimyasal

ve fiziksel Ozelliklerinin belirlenmesi olduk¢a 6nem kazanmistir.

Bu tez ¢alismasinda 6ncelikle P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin
yapist DFT/B3LYP/6-311++G(d,p) teori seviyesinde Gaussian 09 paket programi
yardimiyla optimize edilmis ve en diisiik enerjili kararlt yapist bulunmustur. Daha sonra
yine ayni paket programiyla titresim frekanslart hesaplanmis ve SQM 2.0 paket
programi yardimiyla potansiyel enerji dagilim analizi (PED) gergeklestirilmistir. Teorik
'H ve BC NMR hesaplamalar1i DMSO fazinda yapilarak deneysel verilerle
karsilastirilmistir.  Yine DFT/B3LYP/6-311++G(d,p) teori seviyesinde HOMO ve
LUMO molekiiler orbital enerjileri, kimyasal sertlik, kimyasal yumusaklik,
elektronegatiflik gibi reaktivite deskriptorleri hesaplanmistir. Son olarak ¢izgisel
olmayan optik o6zellikleri (NLO), elektrostatik potansiyel (MEP) haritas1 ve Mulliken
atomik yiikleri incelenmistir. Hesaplamalardan elde edilen teorik sonuclar mevcut

deneysel degerlerle karsilastirilarak yorumlanmaistir.



2.TEORIK KISIM

2.1 Elektromanyetik dalgalar

Parcacik ve kiitle tasinimi olmaksizin enerji ve momentum aktarim hareketine dalga
denir. Sabit konumlarda titresimlerden olusan dalgalar, zamanla nasil ilerledigini
tanimlayan denklemlerle ifade edilirler. Dalgalar temel olarak mekanik ve

elektromanyetik olmak iizere iki gesittir (Cildiroglu ve Mogulkog 2015).

Elektromanyetik dalgalar yayilabilmek i¢in maddesel ortama ihtiya¢ duymazlar, uzayda
cok biiyiik hizla hareket eden bir enerji tiirtidiir. Mekanik dalgalarin aksine hizlar1 sabit
ve 151k hiz1 (¢) kadardir. Elektrik ve manyetik alandan etkilenmedikleri gibi, enerjileri
farkl1 dalgalar icin degiskenlik gosterebilir. Ivmelendirilmis elektrik yiikleri tarafindan
olusturulurlar (www.fzk.yildiz.edu.tr/images/filessfOPTIK_CALISMA%20 KITABI.pdf
2018).

Elektromanyetik dalgalar Sekil 2.1 de gosterildigi gibi birbirlerine ve dalgalarin yayilma
dogrultularina dik olan ve titresen elektrik (E) ve manyetik alandan (B) bilesenlerden

ibarettir.

E (Elektrik Alan)

Hareket
B (Manyetik Alan) Dogrultusu

Sekil 2. 1 Elektromanyetik Dalga (Sakarya, 2015)

Bir elektromanyetik dalga tanimlanirken dalga boyu, frekans, dalga sayisi, 151n siddeti
gibi 6zellikleri belirtilir.

Periyot (P): Bir tam dalganin olusmasi i¢in gecen siiredir. Birimi saniye (s) olup,

dalganin periyodu, sadece kaynaga baglhdir.


http://www.fzk.yildiz.edu.tr/images/files/OPTIK_CALISMA%20KITABI.pdf

Frekans (v): Birim zamandaki titresim sayisidir. Bir 1smin dalga boyu ile frekansinin

carpimi bir saniyede alinan yola esittir. Birimi s™ (Hz) dir.

Dalga boyu (A): Bir dalganin bir periyotluk zamanda aldigi yol olup birimi metre
(m)’dir. Dalga boyu, ardisik iki tepe aras1 ya da ardisik iki ¢ukur arasi uzaklik olarak

olgiilebilir.
Genlik (a): Bir dalgada maksimum yiikseklik veya minimum derinliktir.

Dalga Sayis1 (v): Birim uzunluktaki dalga sayisidir, % olarak tanimlanir.

Isik Hiz1 (c): Isinin birim zamanda aldig1 yoldur. Biitiin 1sinlarin vakumdaki hizlari

aymidir ve c ile gosterilir. (¢=3.10° m/s)
c=Av Veya v= % (2.1)

Elektromanyetik dalgalarin frekanslar1 ve dalga boylarina gore siralanmasiyla

elektromanyetik spektrum (tayf) elde edilir.

Elektromanyetik spektrum gama isinlarindan radyo dalgalarina kadar bilinen tiim
elektromanyetik dalgalar igeren dizilimdir. Herhangi bir cismin elektromanyetik
spektrumu, o cisim tarafindan c¢evresine yayilan karakteristik net elektromanyetik

radyasyonu ifade eder.

Elektromanyetik 1s1ma tiirleri dalga boylarina gore; gozle algilayabildigimiz goriiniir
bolge, 151k ve 1s1 olarak algilayabildigimiz infrared (IR, kirmizi 6tesi) 1sinlari, Gama

15101, X-1s1nlar1, ultraviyole (UV, mor 6tesi), mikrodalga ve radyo dalga 1simalaridir.



- Enerji artar

Kisa dalgaboyu Uzun dalgaboyu
1
10~°nm 103nm 1nm 10°nm 10° nm Tm 10°m
A L || | 1 | 1
Gama Isimi X Igmni Morote Kizilte Mikrodalga Radyo Dalgalan

T T T T T
10%*Hz 10%2Hz 10%°Hz 10'®Hz 10'®Hz

T T

T : § T T
10'?Hz 10"9Hz 10%Hz 10°Hz 104Hz 10?Hz

Yiksek frekans Dasuk frekans

Gorlinur Bolge

7 X 10MHz 4% 10" Hz

Sekil 2. 2 Elektromanyetik Spektrum (Tayft) (https://muhendistan.com/wp-
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2.1.1 Radyo dalgalari

3x10° - 3x10" Hz frekans araliginda ve 1 m’den daha uzun dalgalardir. En uzun dalga
boyuna, en diisiik enerjiye, en diisiik sicakliga sahiptirler. Radyo dalgalarinin kdkenleri
elektrik titresimleridir. Televizyonda, radyo haberlesmesinde ve radarda kullanilir
(Giivenir 2016).

2.1.2 Mikrodalgalar

Mikrodalga bolgesi UHF (Ultra High Frequency) adi ile de bilinir. 3x10" - 3x10" Hz
frekans araligimda 1 mm - 1 m dalga boylar1 arasi1 bolgeyi kapsar. Mikrodalgalar,
maddeleri olusturan atom ve molekiillerle etkileserek onlarin hareketlerinde meydana
getirdikleri sitirtinme nedeniyle ortaya 1s1 enerjisinin ¢ikmasima neden olmaktadir.
Mikrodalga enerjileri hafif yagmurlu ve karli ortamlara, sisli ortamlara, bulutlu ve
sigara dumaninin bulundugu ortamlara ¢ok iyi bir sekilde niifuz edebilmektedir. Bu
nedenle bilgileri iginde bulunduran sinyalleri bir yerden baska bir yere tasimak igin

oldukca iyi bir tasiyici gorevi yaparlar (Giivenir 2016).
2.1.3 Kizilotesi dalgalar

3x101%-3x10™ Hz frekans araliginda 710 nm — 1 pm aras1 dalga boylarina sahip 1sinlari

kapsamaktadir. Elektromanyetik dalganin madde tarafindan sogurulmasi sonucunda



atomlar arasinda titresim hareketleri gozlenir. Titresim hareketleri sonucu, molekiilde
bir dipol degisimi olusur ve spektrum elde edilir. Molekiildeki titresim enerji seviyeleri
arasindaki gecisler bu bolgede incelenir. Endiistri, tip, astronomi vb. alanlarda siklikla

kullanilirlar (Giivenir 2016).

2.1.4 Goriiniir ve Ultra-viola (Mordtesi) 151k dalgalari

3x10™ — 3x10™Hz frekans aralifinda ve 1 um — 10 nm dalga boyu bolgesindedir. Bu
bolge, atom veya molekiiliin dis kabugundaki elektronlarin ¢esitli enerji diizeyleri
arasindaki gecisine dayanir. Bundan dolay1 bu bolgedeki spektroskopi tiirii “elektron
spektroskopisi” adin1 alir. Goriiniir bélge mor ile baslar, kirmiz1 ile biter. Insan gozii
400 nm ile 700 nm araligindaki elektromanyetik radyasyona duyarhidir. Biitiin renkler
bu dalgaboyu araliginda goriinen gokkusaginda bulunur (menekse, ¢ivit, mavi, yesil,
sar1, turuncu ve kirmizi). En kisa dalga boylar1 (en biiylik foton enerjisi) menekse rengi
olarak algilanir, en uzun dalga boyu (en kiigiik foton enerjisi) ise kirmizi olarak
algilanir. Mikroorganizmalar morétesi 1sinlart  sogurduklarinda pargalanirlar. Bu
nedenle, morétesi 1sinlar tipta sterilizasyon isleminde kullanilir. Yaymis olduklart UV
isinimlarmin  incelenmesiyle yildiz ve galaksiler hakkinda ¢esitli bilgiler edinilir
(Giivenir 2016).

2.1.5 X-1s1mlar

3x10" — 3x10"® Hz frekans araliginda ve 10nm-100pm dalga boyu bélgesindedir. Bir
atom veya molekiiliin i¢ kabuktaki elektronlarinin gegisleri X-1sinlar1 bolgesinde olur.
Bu boélgedeki spektroskopi tiirii “X-1s1nlar1 spektroskopisi” adini alir. X-1smlarinin 15181,
bir dalga etkisinden daha ¢ok pargacik etkisi gostermektedir. X-1sinlar1 tipta bir tam

araci olup, kanser tedavisinde; kristal yap1 incelemelerinde de kullanilir (Giivenir 2016).

2.1.6 Gama ismlari

3x10" — 3x10%® Hz frekans araliginda ve 100pm — 1pm dalga boyu bélgesindedir.
Elektromanyetik spektrumun en fazla enerjiye ve en kisa dalga boyuna sahip oldugu
kismmna karsilik gelen bdlgesidir. Radyoaktif ¢ekirdekler tarafindan niikleer
tepkimelerde yayilirlar. Bu isinlar, ¢ok girici olduklarindan canli dokular tarafindan
sogurulunca zarar verirler. Gamma-isinlari canli hiicreleri 6ldirebilir. Bu 6zelligi tipta,

kanserli hiicreleri 6ldiirmek i¢in tedavi amagl kullanilmaktadir (Giivenir 2016).



2.2 Spektroskopi

Atomlarin yapis1 en dogru bir sekilde ancak spektroskopik yontemlerle anlasilabilir. Tlk
spektral ¢aligmalar 19. Yiizyilin sonlarina dogru hidrojen atomu ile ilgili olarak Balmer
tarafindan yapilmistir. Bu ¢alismalar yar1 deneysel ¢alismalar halinde baslamis daha

sonra deneysel ve teorik olarak gelistirilmistir (Aygiin ve Zengin 2009).

Spektroskopi, maddenin sogurdugu ya da yayimladigi fotonlar incelenerek madde
hakkinda bilgi edinmemizi saglayan ve elektromanyetik 1s1manin madde ile

etkilesmesini konu alan bilim dalidir (Banwell and McCash 1996, Erdik 1998).

Maddenin elektromanyetik 1s1ma ile kendine has bir iliskisi vardir. Molekiiliin déonme,
titresim ve elektronik enerjilerindeki degisiklikler spektroskopinin temelini olusturur.
Uygulanan spektroskopik yontem ile so6z konusu maddenin yapisini, fiziksel ve

kimyasal 6zelliklerini incelemek ve nicel ya da nitel ¢éziimlemeler yapmak miimkiindiir

(Erdik 1998).

Spektroskopi, Atomik ve Molekiiler Spektroskopi olmak iizere iki kisma ayrilir.
Atomik spektroskopi, gaz halindeki atomlarin veya gaz halindeki tek atomlu iyonlarin
sogurma, salma ve floresans 6zellikleri lizerine kurulmustur (Giindiiz 2002). Molekiiler
spektroskopi ise molekiiliin sogurma, salma ve yansima 6zellikleri tizerine kurulmustur.

(Y1lmaz 2003).

Baz1 spektroskopik yontemler sunlardir:

e Ultraviyole — Goriiniir Bolge Absorpsiyon Spektroskopisi
e Atomik Absorpsiyon Spektroskopisi

e Niikleer Magnetik Rezonans Spektroskopisi

e Kiitle Spektroskopisi

e X-151m Spektroskopisi

e Gama Isin1 Spektroskopisi

e Raman Spektroskopisi

o Infrared Spektroskopisi



2.2.1 Infrared spektroskopisi

Infrared spektroskopisi bir tiir absorpsiyon spektroskopisidir. infrared spektroskopisi,
molekiiliin absorpladigi 1s1¢in molekiilin déonme ve titresim enerjisiyle etkilesimini
inceler. Bu etkilesme sonucu molekiiliin donme ve titresim enerji seviyeleri degisir. Bu
degisiklik atomlarin kiitlelerine, bag kuvvetlerine ve geometrilerine baghdir. Dalga

boyuna bagli olarak yakin, orta, uzak infrared bolge olmak iizere ii¢ bolgede incelenir.

Molekiil titresimlerinin iist ton ve harmoniklerinin incelendigi bolge yakin infrared
bolgedir. Molekiillerin hemen hemen biitiin titresimlerinin gozlendigi bdlge orta
infrared bolgedir. infrared spektroskopisi denince akla bu bélge gelir. Molekiillerin saf
donti hareketleri ile ilgili olan uzak infrared bolgesinde agir atomlarin titresimleri
incelenir. Mikrodalga bdlgesine yakin oldugu i¢in molekiillerin donme hareketleri de
bu bolgede incelenir. Kimyasal spektroskopide nadiren kullanilir. Kristal orgii

titresimleri de bu bolgede incelenir.

Cizelge 2. 1 Infrared spektral bolge

Bil Dalga Boyu(}) | Dalga sayisi Frekans (v) arahgi,
olge

8 Aralhgi, pm (v)Arahg, em” | Hz

Yakin (Near) Bolge 0,78-2,5 12800 — 4000 3,8x10™ — 1,2x10™
Orta (Middle) Bolge | 2,550 4000 — 200 1,2x10* — 6,0x10"%
Uzak (Far) Bolge 50 — 1000 200 — 10 6,0x10* — 3,0x10"

Bir molekiiliin infrared 1simayi1 absorblayabilmesi igin Isimanin frekansi molekiiliin
titresim frekansimma esit olmalidir. Titresim hareketi molekiiliin dipol momentinde
degisiklik yapmalidir. Bu titresimde (-) ve (+) yiiklerin konumu dipol momenti belirler.
Atomlarin titresimi sonucu yiik konumu, dolayisiyla dipol momenti degisir. Bu ise bir

elektriksel alan dogurur.



Bir molekiiliin titresim hareketi iki zit kuvvetten dogar. Bunlar: Elektron-elektron arasi
ve ¢ekirdek-cekirdek arasi itmeler, valans elektronlar arasi baglayici kuvvetlerdir. Bu

kuvvetler molekiilde gerilme ve egilme olmak tizere iki tiir titresime neden olurlar.

2.2.2 Molekiil titresim tiirleri

Bir molekiilde bulunan atomlardan herhangi birinin digerlerine gore durumu sabit
olmayip atomdaki ¢ok sayida ve degisik tipteki titresimler nedeniyle stirekli bir
dalgalanma halindedir. Basit bir iki-atomlu veya ti¢-atomlu molekiildeki titresimlerin
tiirii ve sayisini hesaplamak ve bunlarin absorblanan enerjiyle iligkilerini ¢ikarmak
oldukga kolaydir. Cok atomlu molekiiller igin ise bu hesaplamalar zordur, bunlarda ¢ok
sayida titresim merkezleri bulundugu gibi baz1 merkezler arasinda ¢esitli etkilesimler de

vardir. Hesaplamalarda tiim etkilerin dikkate alinmasi gerekir

2.2.2.1 Gerilme (stretching) titresimleri (v)

Bir gerilme titresimi iki atom arasindaki uzakligin, atomlarin bag ekseni boyunca
strekli olarak degismesiyle iliskilidir. Gerilme titresimlerinin frekansi, egilme
titresiminin frekansindan biiyliktiir. Gerilme titresimleri iki tiptir:

Asimetrik gerilme

Simetrik gerilme

e @

Simetrik Gerilme Asimetrik Gerilme

Sekil 2. 3 Molekiiler titresim tiirleri; Gerilme



2.2.2.2 Egilme (bending) titresimleri (5)

Egilme titresimleri iki bag arasindaki a¢inin periyodik olarak degismesi ile tanimlanir. 6

ile gosterilir ve dort tiptir:

Biikiilme (rocking) Ac1 biikiilmesinin 6zel bir durumudur. Tek bag ile bir grup atom
arasindaki a¢inin ya da iki bag arasindaki aginin degismesi sonucunda meydana gelen

bir titresim hareketidir. “p” ile gosterilir (Gans, 1971).

Makaslama (scissoring) iki bag arasindaki acinin degismesidir. iki bag arasindaki ac1
tercihe gore artacak ya da azalacak sekilde ¢izilebilir. Makaslama titresim hareketi ac1

biikiilmesinin degisik bir sekli olup, “ds” ile gosterilir (Gans, 1971).

Sallanma (wagging) Bir bag ile diizlem arasindaki a¢1 degisimi olarak ifade edilir.
Burada molekiiliin biitiin atomlar1 denge durumunda diizlemsel durumda iken bir

atomun bu diizleme dik olarak hareket etmesidir. “pw” ile temsil edilir (Gans, 1971).

Burulma (twisting) Dogrusal ve ayni diizlemde olmayan molekiillerde baglarin
atomlar tarafindan biikiilmesi hareketidir. Buradaki harekette bagin deformasyonu so6z

konusu degildir. “pt” ile gosterilir (Gans, 1971).

€

- — —> «—

Sallanma Burulma Bikiilme Makaslam

Sekil 2. 4 Molekiiler titresim tiirleri; Egilme
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2.2.2.3 Kivrilma (torsion) titresimi (1)

Kivrilma hareketi iki diizlem arasindaki agmin bir bag ya da aciyr deforme ederek
periyodik bir sekilde degismesi hareketidir. Kivrilma titresimi diizlem dis1 titresim

hareketi olup “t” ile temsil edilir (Gans, 1971).
@y

Torsiyon

Sekil 2. 5 Molekiiler titresim tiirleri Torsiyon
2.2.3 Titresim seKiller:

Cok atomlu bir molekiilde olabilecek titresimlerin sayist asagidaki gibi hesaplanabilir:
Bir noktanin boslukta yerlesebilmesi i¢in ii¢ koordinata gereksinim vardir. N tane
noktanin yerinin belirlenmesi i¢in her birine ticer taneden toplam 3N koordinat gerekir.
Cok atomlu bir molekiildeki atomlarin her birine ait her bir koordinat bir "serbestlik

derecesi” demektir, buna gore N atomlu bir molekiiliin serbestlik derecesi 3N dir.
Bir molekiiliin hareketi tanimlanirken, asagidaki noktalar dikkate alinmalidir:

e Tiim molekiiliin bosluktaki hareketi (bu, molekiiliin agirlik merkezinin yer degistirme
hareketidir).

e Tiim molekiiliin kendi agirlik merkezi etrafindaki donme hareketi.

e Molekiildeki her atomun diger atomlara gore olan hareketi (baska bir deyisle, her bir

atomun kendi titresimleri).

Dogrusal olmayan bir molekiilde yer degistirme hareketinin tanimlanmasi ig¢in ii¢
koordinata gereksinim vardir ve {i¢ serbestlik derecesi kullanilir. Molekiiliin bir biitiin
olarak donmesini tanimlamak i¢in de ii¢ serbestlik derecesi gerekir. Yani, yer degistirme
ve donme hareketleri i¢in toplam serbestlik derecesi sayist 6' dir. N atomlu bir
molekiiliin serbestlik derecesi 3N olduguna gore kalan (3N-6) serbestlik dereceleri

atomlar arasindaki hareketlere aittir ve molekiil i¢indeki titresimlerin sayisini verir.

11



Dogrusal bir molekiil 6zel bir durum gosterir, atomlarin hepsi tek ve dogru bir hat
tizerinde bulunur. Boyle bir molekiil bag ekseni iizerinde donme hareketi
yapamayacagindan donme hareketini tarif etmek icin iki serbestlik derecesi yeterli olur.
Boylece, dogrusal bir molekiildeki titresimlerin sayisi (3N-5) formiilii ile verilir. (3N-6)

veya (3N-5) den bulunan titresimlerin her birine "normal titresim sekli" denir.

Her normal titresim sekli icin, Morse egrisine benzer bir potansiyel enerji iligkisi vardir
ve daha Once incelenen se¢im kurallari uygulanabilir. Ayrica, titresimin harmonik
davraniglar gostermeye basladigi diisiik enerji seviyelerinde, bir titresimin enerji
seviyeleri arasindaki farklar birbirine esit olur; bdylece her titresim icin (dipolde
degisiklik yapan) tek bir absorbsiyon bandi elde edilir. Ger¢ek hesapla bulunan normal
titresimlerin sayis1 ile gozlenen absorbsiyon piklerinin sayist ayni olmaz, pik sayisi

cogunlukla daha az olur. Ciinkii:

e Molekiiliin simetrik yapisi, bazi titresimlerin dipol momentte degisiklik yapmasina
olanak vermez.

e iki veya daha fazla titresimlerin enerjileri birbirine esit veya ¢ok yakin olabilir.

o Absorbsiyonun siddeti ¢ok diisiik olabilir, spektrumda band g6zlenemez.

e Titresim enerjisi cihazin dlgme sinirlar1 disinda kalabilir.

(http://www.bayar.edu.tr/besergil/IR_1.pdf, 2018).

2.24 NMR

NMR spektroskopisi organik molekiillerin yapilariin belirlenmesinde kullanilan diger
onemli bir spektroskopi dalidir. Bu spektroskopi dali da molekiillerin elektromanyetik
radyasyonu absorblayarak uyarilmasi ve sonra uyarilan seviyeden temel seviyeye
donmesi sirasinda olugan enerji farkinin dl¢limiine dayanir. Genellikle atom g¢ekirdekleri
lizerine absorblamasi igin 4 — 900 MHz (75 m — 0,33 m) radyo frekansi araligindaki
elektromanyetik 151n gonderilir. Atom numarasi veya kiitle numarasi tek say1 olan biitiin
atomlar niikleer spine sahiptir. Kendi ekseni etrafinda donen elektrik yiikleri bir
manyetik alan olusturur. Spin hareketi yapan yiikli bir tanecik, kiigiik bir miknatis gibi
davranir ve dolayisiyla distan uygulanan bir manyetik alandan etkilenir. Donen bu
protonlar bir dis manyetik alan igerisine konulduklarinda kendi manyetik alanlar1 dis

manyetik alanla ya ayni dogrultuya ya da dis manyetik alanla tam ters dogrultuda
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yonelir. Dogru miktarda enerji igeren bir fotonun absorblanmasi ile protonun manyetik
alaninin dogrultusu degisir. Iki enerji seviyesi arasindaki enerji farki uygulanan dis

manyetik alanin giiciiyle orantilidir (Ozgiir 2014).
AE=hv=y =~ B 2.2
=nv=Yy on 20 ( . )

Burada jiromanyetik oran (y) her bir atom i¢in farkli degere sahip bir sabittir. H atomu
igin y=26753 s'lgauss'l degerine sahiptir. 14092 gauss luk bir alan gerisinde proton
manyetik alaninin dogrultusunu tersine ¢evirmek i¢in 60 MHz frekansa sahip bir

protonun absorblanmasi gerekir.

NMR ile tiim element atomlarinin analizi miimkiin degildir. Spin kuantum sayist (I)
stfirdan biiyiik olan ¢ekirdekler (I>0) NMR aktif ¢ekirdeklerdir ve NMR ile analizleri
miimkiindiir. Atom ¢ekirdeginde bulunan proton ve ndtron sayilari ¢ift ise bu
cekirdeklerin net spini sifirdir (I=0). Dolayisiyla bu tiir ¢ekirdekler NMR aktif
degillerdir. Bunlara o6rnek olarak *He, 2C, 0 ¢ekirdekleri verilebilir. Atom
cekirdeginde proton ve ndtron sayilarinin ikisi de tek sayili ise proton ve ndtron sayilar
toplamu ¢ift sayili olur ve ¢ekirdege ait net spin tam sayili olur. Bu tiir ¢cekirdeklerde >0
oldugu i¢in NMR aktiftirler. Bunlara 6rnek olarak 2H, SLi, N verilebilir. Atom
¢ekirdeginde bulunan nétron ve proton sayilarindan biri tek sayili digeri ¢ift sayili ise
spini yarimli deger alir. >0 oldugu i¢in bu tiir ¢ekirdeklerde NMR aktif ¢ekirdeklerdir.
Bunlara érnek *H, °C, N, *F, *'P, *’Fe verilebilir (Skoog et al. 2007).

NMR spektroskopisiyle bir molekiilde bulunan fonksiyonel gruplar ve bu gruplarin
birbirleriyle nasil baglandigi belirlenebilir. Ayrica dinamik bir denge ve molekiil
geometrisi de (konformasyon, cis-trans izomer vb.) NMR ile aydinlatilabilir.
Cekirdeklerin manyetik alanda gosterdikleri tepkide, cekirdek etrafinda bulunan
elektron bulutunun da pay1 vardir. Disaridan manyetik alan uygulanmasit durumunda
cekirdegi saran elektron bulutunda bir manyetik alan olusur ve bu alan dis manyetik
alana ters yonde olup distan uygulanan alanin etkisini azaltir. Elektronlarin bu etkisine
perdeleme etkisi denir. Farkli kimyasal ¢cevreye sahip ayni ¢ekirdeklerin farkli manyetik
alanlarda rezonansa girmesi durumuna ise kimyasal kayma denir. Cekirdeklerin
kimyasal kayma degerlerinin sayilar ile ifade edilebilmesi i¢in ppm skalasi (parts per

million= milyonda bir kisim) gelistirilmistir. NMR aktif ¢ekirdeklerin kimyasal kayma
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degerleri ppm skalasinda sinyal veren bir standardin sinyaline olan uzaklik ile ifade
edilir ve 6 sembolii ile gosterilir. TMS sinyaline gore olan kayma miktarmin (Hz

cinsinden) spektrometre frekansina (MHz cinsinden) orani olarak ifade edilir.

Hz cinsinden TMS pozisyonuna uzaklik

Kimyasal kayma = 6§ = (2.3)

MHz cinsinden spektrometre frekansi

3¢ ve 'H (proton) NMR’da en sik kullanilan standart madde tetrametilsilan (TMS)
bilesigidir. TMS birbiriyle ayn1 dort karbon ve on iki proton i¢erdiginden ¢ok az miktari
bile sinyal verir. Organik bilesiklerin biiyiik kismindan daha yiiksek alanda rezonans
oldugundan incelenen bilesigin sinyali ile TMS’ nin sinyali birbiri ile ¢akismaz.
TMS’nin disinda 8 ve MB analizlerinde bortrifloriirdietileterat, N ve N
analizlerinde nitrometan, 3'P cekirdeklerinin analizlerinde fosforik asit standart madde
olarak kullanilir (Y1ildiz vd. 1997).

2.3 Molekiiler enerji hesaplama yontemleri

Molekiillerin kimyasal ve fiziksel Ozelliklerinin belirlenmesinde, kararli durum
enerjilerinin belirlenmesi kilit dneme sahiptir. Bir molekiilin veya bir molekiil
grubunun enerjisinin  belirlenmesinde iki ana metot vardir: molekiiler mekanik

yontemler ve elektronik yap1 yontemleri.

2.3.1 Molekiiler mekanik metotlar

Molekiiler mekanik metotlar (Kuvvet alani metodu veya Force Field Method),
molekiillerin yapisinin ve Ozelliklerinin belirlenmesinde klasik fizik kanunlarini
kullanir. Molekiil sistemindeki elektronlar hesaplamaya dahil edilmezler. Molekiiler
mekanik metotlarda molekiilii olusturan atomlar birer kiire ve aralarindaki kimyasal
baglar ise yay olarak ele alinir, yani kiitle-yay sistemi olarak kabul edilir (Holtje et al.
2003). Molekiiler mekanik metotlar kuantum mekanik metotlara gore daha hizlidir ve
cok biiyiik proteinler gibi molekiiler sistemler i¢in dahi kisa siirede hesaplamalar yapar.
Molekiiler mekanik atomlar arsindaki potansiyel enerjinin hesabi i¢in kuvvet alanlarim
kullanir. Kuvvet alani, atomlar arasindaki etkilesim enerjisini tanimlayan deneysel
enerji fonksiyonlarinin bir setidir. Tipik bir kuvvet alani, bag gerilmesi, ag1 biikiilmesi,
burulma, Van der Waals etkilesimi ve elektrostatik etkilesim enerji fonksiyonlarini

icerir. Bazi kuvvet alanlarinda hidrojen bagi enerji terimi de kullanilmaktadir.
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Molekiildeki baglar ve acilar birbirine bagimlidir. Bundan dolayr olusan bir gerilme,
biikiilme veya burulma hareketi komsu baglari ve bag agilarini etkiler. Bu tiir ¢iftlenim
ile olusan etkilesimlerin enerjisi genelde saf etkilesimlere gore daha kiiciik gdzlenir.
Ciftlenim ile olusan etkilesmeler, burulma-biikiilme, gerilme-biikiilme gibi

etkilesimlerdir.

Atomlar arasi etkilesimlerin her biri potansiyel enerji ile tanimlanir. Molekiiliin toplam

potansiyel enerjisi bu etkilesmelere karsilik gelen potansiyel enerjilerinin toplamidir.

Etoplam = Lgeriime + Ebiikiilme + Eburulma + Evdw + Eelec + Ecros (2-4)

Burada; E.qw: Van der Waals enerji, Eqec: elektrostatik enerji terimi, Ecros: etkilesme

enerjisidir (ilk li¢ terim arasindaki etkilesmeyi verir) ( Leach 1999, Holtje et al. 2003).

Molekiiler mekanik metotlar hizli bir yontemdir fakat bazi kisitlamalara sahiptir.
Kimyasal reaksiyonlar ve protonlanma durumlar1 gibi kovalent baglarin ayrigmasini
iceren durumlarda kullanilmaz. Elektron dagilimima bagli NMR kimyasal kaymalar ve
spektroskopik verileri gibi konularda da kullanilmaz. Bu yontemle istiflenme
etkilesimleri genellikle iyi tanimlanamaz. Yontem kullanilmadan once bazi deneysel
parametrelerin elde edilmesi gereklidir. Bu yontemle yapilan hesaplamalar, kuantum
mekanik yontemlere gore Onemli Olgiide diisiik, sinirli bir hassasiyete sahiptir. Bu
hesaplama yontemlerinde, tiim elektronik etkiler dolayli bir bi¢cimde, kullandiklari
kuvvet alanlarinin parametrizasyonu ile aktarilir. Ancak elektronik yapiya yonelik
olarak higbir hesaplama gergeklestirememeleri nedeniyle molekiillerin pek ¢ok fiziksel
ve kimyasal Ozelliklerini a¢iklamada ne yazik ki yetersiz kalmaktadirlar. Molekiiler
mekanik metotlar1 kullanan programlar arasinda Amber, CHARMM ve MM3

sayilabilir.

2.3.2. Kuantum Mekanik Metotlar

Bu metot da molekiiliin yapisin1 ve molekiiler 6zelliklerini agiklamak i¢in kuantum
mekaniginin yasalar1 kullanilir. Kuantum mekaniginde, molekiiliin enerjisini ve enerjiye
bagli ozellikleri elde etmek i¢in Schrodinger denkleminin ¢oziilmesi gereklidir.
Schrodinger denkleminin tam ¢6ziimii hidrojen atomu gibi basit sistemler i¢cin miimkiin

olsa da biiylik molekiiler sistemler i¢in miimkiin degildir. Biiyiik molekiiler sistemler
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icin Schrodinger denklemi bazi yaklagikliklar kullanilarak ¢6ziilebilir. Bunlar
pertiirbasyon ve varyasyon yaklasikliklaridir. Iki tane kuantum mekanik metot vardur.

(Atak Biilbiil 2015)

2.3.2.1. Ab-Initio Metodu

Ab-Initio terimi Latince de “ baslangigtan beri” anlamina gelmektedir. Bu isim deneysel
veri icermeyen teorik ilkelerden elde edilen hesaplamalara verilir. Son otuz yildir Ab-
Initio metotlar iki veya daha fazla bilesenden olusan hem atomik, hem molekiiler hem
de karmasik sistemlerin modellenmesinde vazgegilmez bir arag¢ haline gelmistir. Aslinda
teknolojinin altinda yatan Schrédinger denkleminin hesaplamali ¢oziimiidiir. Kesin
haliyle, Schrodinger denklemi elektron sayisiyla hesaplama karmagikligi eksponansiyel
olarak artan bir ¢ok-cisim (many-body) problemidir.

Ab-Initio metodu, elektronik enerji seviyelerini ve diger fiziksel 6zellikleri gekirdegin
durum fonksiyonu olarak hesaplar. Hesaplamalarda deneysel veriler kullanilmaz.
Deneysel veriler yerine, molekiiler sistemlerin fiziksel ve kimyasal o6zelliklerin
hesaplanmasinda kuantum mekanigi yasalari, 151k yasalari, elektron ve cekirdeklerin

kiitle ve ytikleri, Planck sabiti gibi fiziksel sabitler kullanilir.

Ab-Initio metotlarinin en sik kullanilan1 Hartree-Fock Oz Uyumlu Alan (HF-SCF)
yaklagikligidir. Ab-Initio hesaplamalarinda en sik kullanilan fonksiyonlar, Slater Tipi
Orbitaller (STO) veya Gaussian Tipi Orbitaller (GTO)’in lineer birlesimidir. Dalga
fonksiyonu, atomik orbitallerin lineer birlesiminden veya daha fazla olarak kullanilan

baz fonksiyonlarinin lineer birlesimlerinden olugmaktadir.

Ab-Initio metotlarinin avantajlari, genis aralikli sistemler i¢in kullanighdir, deneysel
sonuglara dayanmaz, bozulmus ya da uyarilmis durumlar1 hesaplar. Bir¢ok molekiiler
sistem icin yliksek kalitede sonuglar verir. Molekiiler sistem kiigiildiikce daha dogru
sonuglar verir. Ab-Inito metodunun kotii yani ¢ok biliylik hesaplama zamani
gerektirmesi, bilgisayarda ¢ok biiyiik miktarda hafiza ve hard disk kaplamasidir (Frisch
et al. 2003, Atak Biilbiil 2015).

2.3.2.2 Hartree-Fock 6z uyumlu alan (SCF, self consistent field) yaklasikhig:

Hartree-Fock hesaplamalarinda merkezi alan yaklasikligi kullanilmaktadir. Merkezi

alan yaklasikliginda Coulomb elektron-elektron itmesi baslangigta yapilan
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hesaplamalar1 6zellikle alinmaz. Daha sonra bu itmenin net etkisi diizeltme olarak
hesaba katilir. Ab-Initio hesaplamalart varyasyonel hesaplamalar oldugundan
hesaplanan yaklasik enerji degerine esit veya gercek enerji degerinden daha biiyiiktiir.

Hartree-Fock esitliginin f; fonksiyonu asagidaki esitlikle tanimlanir.
h2 .
fi=—% Vi+ V;i=12,..,n (2.5)

Bu esitlikte V; bir elektronun molekiil i¢inde elektronlar ve c¢ekirdeklerle olan

etkilesmesinden dogan ortalama potansiyel enerjidir.

Hartree-Fock esitliginin ¢o6ziilebilmesi i¢in, tahmini bir elektron orbitali dalga

fonksiyonu ¢; segilir ve ortalama potansiyel enerji (Vi) hesaplanir.
hZ
(_% Vi + Vi)¢i = E;§; (2.6)

Varyasyon metodu kullanilarak, yeni bir (¢4;) elektron orbitali vermesi i¢in Hartree-Fock
esitligi ¢coziiliir (Frisch et al. 2003, Atak Biilbiil 2015).

2.3.2.3 Yogunluk fonksiyonu teorisi (DFT) metodu

Kuantum mekanigi aragtirmalarinin yogunlasmasindan sonra kuantum mekanik metot
olarak yogunluk fonksiyonu teorisi gliniimiizde kullanilmaya baglanmistir. Bu metot,
elektron korelasyonu modeline dayanir. Ve elektron yogunlugunun genel fonksiyonlar
ile elektron korelasyonunu hesaplar. Burada elektronik enerji her biri ayr1 hesaplanan
farkli bilesenlere ayrilir. Ornegin; Coulomb itmesi, kinetik enerji, elektron-gekirdek

etkilesmesi, elektron-elektron itmesi gibi...

DFT metotlar1 daha 1iyi sonuglar vermektedir. Ciinkii modellerinde elektron
korelasyonunun etkilerini de igine almaktadir. Elektron korelasyonu bir molekiiler
sistemdeki elektronlarin birbirlerinin hareketine tepki verme diger bir elektronun
yoniinden uzak durmalarini saglamaktadir. Ayn1 zamanda zit spinli elektron ¢iftlerinin

anlik etkilesimlerini de hesaplamaktadir.

DFT metodu, Hartree-Fock teorisi ile aymi miktarda hesaplama kaynaklar
gerektirmektedir. Fakat sonuglar1 deneysel sonuglara Hartree-Fock sonuglarindan daha

yakindir.
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M atomlu N elektronlu bir molekiil i¢in Hamiltonyen asagidaki sekilde yazilabilir.

ZaZg
Raﬁ

1 Z 1
H = Za<ﬁ - Z{V Vl? _Zlc\z/lzllv_a + Zi<jf (2-7)
2 Tia Tij

a, B atomlari; i, j ise elektronlar: ifade etmektedir. Ayrica, atomik merkezler arasindaki

uzakligi Ryp = |R_a) - ﬁﬂ, elektronlar arasindaki uzakligi r;; = 7 — ?j| ve elektronlar

ve atomlar arasindaki uzaklig1 r;, = |§; — ?{| gostermektedir.

Toplam enerji,

_ (PelHe|¥e)

(WelWe) (2.8)

Hohenberg ve Kohn (1964) ile Kohn ve Sham (1965) teoremleri asagidaki sekilde
Ozetlenebilir:

1) Elektron yogunlugu ifadesinin minimizasyonu ile, elektron sayist N ve dis
potansiyel tanimlanabilir. Schrodinger ifadesi ile de biitiin molekiiler 6zellikler
tanimlanabilir.

2) Enerji fonksiyonu E [p] gergek elektron yogunlugu i¢in minimum deger alir. Bu

da elektron sayisi i¢in bir dontisiim gerektirir.

Bu sayede enerji fonksiyonu minimize edilerek,

E[p] = Flp] + Vpelp] (2.9)
Flp] = Tlp] +Jlp] — K[p] (2.10)
Burada,

T [p] : bilinmeyen kinetik enerji yogunlugu,

Jlpl = % JI p(1);;(2) : elektron-elektron etkilesmesi,
1

T

K [p] : degis-tokus korelasyon terimi,
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Voe = [ pvdt :gekirdek-elektron ¢ekim potansiyelidir.
Elektron sayis1 doniisiimii kosulu,
N = [ o) de @11

fle p° daki varyasyon sonucu,

R ) _ 8(J[pl+Enelp]) '
E¢; = <2V W =Vt = |p=p0> b (2.12)

¢ = Xk Crxx (2.13)

ifadesini verir. Burada, C; eksponansiyel katsay1r ve y; baz fonksiyonudur. Bunlar
Kohn-Sham orbital ifadeleridir.

N atomlu bir sistemin en dogru temel seviye enerjisi E[p] i¢cin Kohn ve Sham

tarafindan asagidaki gibi verilmistir.

E@) =gy [ WM wean - Y [ 2 e+ [P 4y, 1 o)

2m, 4me, 2 4megTyy

(2.14)

¥.,i=0,1,273,..,n olmak lizere Kohn- Sham tek elektron orbitalleridir. r noktasindaki
temel seviye yiik yogunlugu p(r) = X7|¥;(r)|* ile verilir. Buradaki toplam biitiin

Kohn-Shan orbitalleri {izerinden yapulir.

E(p) enerjisi ve enerji ifadesinde yer alan ¥; Kohn-Sham orbitalleri, Kohn ve Sham

tarafindan ortaya konulan Kohn-Sham denklem setinin ¢6ziimii ile elde edilir.

Kohn-Sham denklemleri bir varyasyon prensibini p(r) yik yogunlugu ile E(p)
elektronik enerjisine uygulayarak tiiretebilir. Bir elektron orbitalleri ¥;(r) igin Kohn-

Sham denklemleri asagidaki gibidir.

hZ 2 2
{__N12 - ?=1f 7 + f plrz)e dry +V xc(r1) }llul(ﬁ) = E,¥:(r) (2.15)

Zme 4TTEYT11 4TTEGT 2

g; Kohn-Sham orbital enerjileri, V . degis-tokus korelasyon potansiyelidir.
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V xc potansiyeli E y-(p)  degis-tokus korelasyon potansiyel enerjisinin tiirev

fonksiyonudur. E x-(p) biliniyorsa, V x.’ de elde edilir.

Kohn-Sham orbitallerinin énemi p(r) = Y=, |¥;(r)|> denkleminden p yogunluk
fonksiyonunun hesaplanmasina olanak saglar. Kohn-Sham denklemleri bir SCF
yaklasimi i¢inde ¢oziliirler. Bunu yapmak i¢in ¢ogu zaman molekiil sistemi i¢in atomik
yogunluklarin bir siiper pozisyonu kullanilir. E yx.’ nin yogunluga fonksiyonel
bagimlilig1 i¢in yaklagimlar kullanilarak. V x. , r’ nin bir fonksiyonu olarak hesaplanir.
Kohn-Sham denklemler seti kullanilarak bir baslangi¢c Kohn-Sham orbital seti belirlenir.
Daha sonra elde edilen bu orbital seti p(r) = X1=,|¥;(r)|? ifadesi ile iyilestirilmis
elektron yogunlugu hesaplamak igin kullanilir. Bu ¢6ziim mekanizmasi yogunluk ve

degis-tokus korelasyon enerjisi istenilen diizeyde iyilestiginde sona erer (Frisch et al.

2003, Atak Biilbiil 2015).

2.3.2.4 Yar deneysel (Semi-Emprical) metodlar

Yar1 deneysel metotlarin, molekiiler mekanik metotlar ve Ab-initio metotlar1 arasinda
ekstrem bir durumda oldugu sodylenebilir. Yar1 deneysel metotlar kullanilarak yapilan
hesaplamalarda molekiil i¢in oldukga fazla deneysel veri kullanilir. MINDO, AM1 ve
PM3 hesaplama metotlar1 yar1 deneysel metotlardan bazilaridir. Hesaplama siiresi Ab-
initio hesaplamalariyla karsilastirilamayacak kadar kisadir. Cok kiiciik sistemler i¢in
kullanilabilecegi gibi biiyiik molekiiler sistemler i¢in de kullanilabilir. Hesaplamalarda
kuantum mekaniksel yontemler kullanilir. Bu metotlarda molekiiler parametrelerin
deneysel degerlerine yakin sonuglar verecek parametreler mevcuttur. Hesaplamalari
kolaylastirmak i¢in deneysel verilerden elde edilen parametreler, yar1 deneysel
(semiemprical) yontemlerde kullanilmaktadir. Molekiiler mekanikte oldugu gibi

incelenen sistem i¢in tim parametrelerin uygun olmasi gerekmektedir.

Yar1 deneysel metotlar ve ab-initio metotlar1 ile elde edilen sonuclarin dogrulugu ve
hesaplama maliyeti acisindan birbirlerinden farklilik gosterirler. Yar1 deneysel
yontemler ile hesaplamalar zaman agisindan olduk¢a ucuz ve iyi parametre setlerinin
oldugu sistemlerde hem kalitatif hem de kantitatif agidan molekiil yapilari hakkinda
olduk¢a dogru tahmin verir. Ab — initio metotlarda, molekiiler mekanik ve yari deneysel

metotlarin aksine, hesaplanan molekiil i¢in 151k hizi, Planck sabiti, elektronlarin hizi ve
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kiitlesi gibi temel fiziksel biiyiikliikler hari¢ deneysel degerler kullanilmaz (Bahat 2000,
Young 2001).

2.4 Temel setler

Kuramsal hesaplamalarin amaci molekiillerin 6zelliklerini matematiksel olarak
tamimlamaktir. Temel setler, atomik orbitallerin matematiksel tanimidir. Genel bir
ifadeyle temel setler, eclektronlarin bulunabilecegi yerleri matematiksel olarak
hesaplayan sayilar ¢izelgesidir. Bir molekiiler orbital, (i) molekiillerin atomlardan

olugmasi, (ii) ayn1 cins atomlarin farkli cins molekiillerde benzer 6zellikler gdstermeleri

nedeni ile atomik orbitallerin ¢izgisel toplamlar1 olarak yazilabilir. ¥; molekiiler orbitali

ile ¢, atomik orbitalleri arasindaki bagnti,

¥ = 2?{:1 Ciu d)u (2.16)

ifadesi ile verilir.

Burada c, molekiiler orbital agilim katsayilari olarak adlandirilir, ¢, atomik

orbitallerini ise temel fonksiyonlar olarak adlandiririz. Atomik orbitaller i¢in bir¢ok
temel set Onerilmistir. Minimal temel setler orbitallerin en temel durumlarini
tanimlarlar, herhangi bir atom igin gerektigi sayida temel fonksiyon igerirler. Fakat
molekiilleri olusturan atomlarin atomik orbitallerinde biiyiiklik, sekil veya yiik
bakimindan 6nemli degisiklikler olmasi da 6zel tanimlamalar gerektirir. Bunun i¢in
temel sete polarize ve difiiz fonksiyonlar eklenerek genisletilmis temel set
tanimlanmistir. Genisletilmis temel setler, molekiiliin yiiksek dereceden orbitallerini
hesaba katarak, molekiiler yiik dagilimindaki, komsu atomlarin etkilesmesinden
kaynaklanan sekil ve boyut degisikliklerini tanimlar, bdylece orbitallerin ¢ok daha

detayl bir sekilde ifade edilmesini saglarlar.

Polarize temel fonksiyonlar: Molekiil igerisinde atomlar ve atomik orbitaller
birbirinden tam olarak ayrik diisiiniilemez. Atomlar birbirine yaklastik¢a yiik
dagilimlart bir kutuplanma etkisine neden olur. Bu durum atomik orbitallerin seklini
bozmaktadir. Polarize fonksiyonlar bu kutuplanmayr onlemek icin kullanilmaktadir.

Polarizasyon fonksiyonlarin1 belirtmek icin G harfinden sonra parantez i¢inde karbon
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atomlari i¢in “d”, hidrojen atomlar1 i¢in “p” ve gegis metalleri i¢in “f” harfleri kullanilir.
Omek olarak 6-31G(d), 6-31G(d,p) verilebilir. Baz kiimesi ne kadar ¢ok olursa,

hesaplama o kadar hassaslagsmaktadir (Giivenir 2016).

Difiize fonksiyonlar: Ortaklasmamis elektron ciftleri iceren molekiillerde ve
anyonlarda elektronlar ¢ekirdekten daha uzakta yer aldigindan atomik orbitaller genis
bir uzay bolgesini kaplayacagi icin sadece sikistirilmis temel setlerin kullanilmasi
yetersiz kalir. Temel setine difiizyon 6zellige sahip primitif Gaussian fonksiyonlarinin
ilave edilmesiyle bu yetersizlik giderilerek hassaslik arttirilir. Hidrojen atomu disinda
kalan agir atomlar igin difiizyon fonksiyonlar1 sete eklenirse temel sete “‘+°” isareti gelir
(6-31+G gibi). Hem hidrojen hem de agir atomlar i¢in diflizyon fonksiyonlari sete
eklenirse temel sete “‘++’’ isareti gelir (6-31++G gibi). Genis temel setleri dogrulugu
daha yiiksek sonuglar verirken daha ¢ok zamana ve daha fazla disk alanina ihtiyag
duymaktadir (Giivenir 2016).

Program verilerinde bulundurulan ve literatiirde degisik sekillerde gosterilen ¢cok sayida
temel set vardir. Her bir temel setin nasil okunacagini anlamak 6nemlidir. K-nlmG

temel set split-valans tipi temel set olarak bilinir (Korkmaz 2009).

Dfiize fonksiyonlar i¢in + veya ++ gOsterimi
kullanilir. + agir atomlar igin p- fonksiyonunu,
++ ise Hidrojen atomu i¢in s fonksiyonunu
tanimlar.

Kor orbital veya i¢ kabuktaki
elektronlar ka¢ tane ilkel
Gaussian tipi fonksiyon ile
temsili icin kullanilir.

Karbon atomlar1 i¢in d, hidrojen

atomlar1 i¢in p ve gecis metalleri
/ igin f harfleri kullanilir.

k-nim++G(d,p) |

f

Hem valans orbitallerinin kaga yarildigini hem de kag tane ilkel
Gaussian fonksiyonu ile temsil edildigini gosterir. Eger
gosterimde sadece (nl) var ise iki yarilma, (nlm) var ise {icli
yarilma dikkate alinir.

Sekil 2. 6 Temel setlerin adlandirilmasi
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2.5 Geometri optimizasyonu

Geometri optimizasyonu, bir molekiiliin en kararli geometrik yapisinin bulunmasidir.
Molekiillerde minimum enerji durumunu ve molekiiliin geometrisini belirlemek icin
Gradyent metodu (kuvvet metodu) kullanilir. Gradyent metodunda hesaplamalar,
molekiiler sistem belirli bir geometride iken yapilir. Molekiillerdeki yapisal
degisiklikler (atomlar arasindaki yer degistirmeler), molekiiliin enerjisinde ve diger
birgok Ozelliklerinde Onemli degisiklikler gosterir. Molekiiliin yapisindaki kiiciik
degisiklikler sonucunda olusan enerjinin koordinata bagimlilig1 potansiyel enerji yiizeyi
(PES) olarak tanimlanir. Potansiyel enerji yiizeyi molekiiler yap1 ile molekiiliin enerjisi

arasindaki iliskidir (Jensen 2007).

Bir molekiiliin potansiyel enerji egrileri veya ylizeyi bilindigi takdirde denge
durumundaki geometriye karsilik gelen minimum enerjili nokta bulunabilir. Tki atomlu
bir molekiilde bag gerilmesine karsilik gelen elektronik enerji grafigi Sekil 2.6.” daki
gibi verilebilir. Sekilde minimum enerji E, ve buna karsilik gelen konum Xy, ile

gosterilmektedir.

AE

e

v » X

Sekil 2. 7 ki atomlu molekiilde E,’ nin atomlar arasindaki mesafeye bagimlilig
(Goziitok 2009)

Potansiyelin harmonik kism1 Hooke yasast ile verilir.

E = Ep +56(x — xp)? (2.17)

Burada G enerjinin, konuma (x) gore ikinci tiirevidir ve kuvvet sabiti olarak tanimlanir.

Kuvvet sabiti,
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d2E

S=G=k (2.18)
ile verilir.
Gradyent vektorii,
_ (0E OE
<g| = (Ea_xz ) (2.19)

ile verilir. Burada E enerjiyi, X; ve X, ise konumu ifade etmektedir.

Molekiiler geometri optimizasyonu bu konumlara karsilik gelen minimum enerjili
noktalar1 bulmak demektir. Bu da ilk asamada yukarida verilen gradyent vektoriinii

bulmak ve daha sonra da bu vektorii sifir yapan noktalar1 bulmaya karsilik gelir.

(gl =1(0,0,..) (2.20)

Gradyent vektoriiniin sifir oldugu noktalar, minimum enerjili duruma karsilik gelir ve

molekiiliin bu durumdaki geometrisi de denge durumu (minimum enerji) geometrisidir.

Bir molekiiliin potansiyel enerji yilizeyinde bircok maksimum ve minimumlar
mevcuttur. Potansiyel enerji yiizeyindeki minimumlar sistemin dengede oldugu yerdir.
Bir molekiil i¢in farkli minimumlar, farkli konformasyonlara veya yapisal izomerlere
karsilik gelir. Sirtlardaki diisiik nokta bir yonde yerel minimum iken diger yonden de bir
maksimumdur. Bu tiir noktalara eyer noktalar1 (saddlepoint) denir. Eyer noktalari, iki

denge noktasi arasindaki gegisleri olusturur (Sekil 2.8).

E(r)

T

| | | | | — T
A B «C D

Sekil 2. 8 Iki boyutta potansiyel enerji yiizeyleri (Goziitok 2009)
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Geometri optimizasyonu genellikle potansiyel enerji yiizeyindeki minimumlari aragtirir,
bunun sonucunda da molekiiler sistemlerin denge yapilarini tahmin eder. Optimizasyon
ayni zamanda ge¢is yapilarini da arastirir. Minimumlarda ve eyer noktalarinda enerjinin
birinci tlirevi yani gradyent sifirdir. Kuvvet, gradyentin negatifidir, bu nedenle bu
noktalarda kuvvet de sifirdir. Potansiyel enerji yiizeyinde gradyent vektorii g’ nin sifir
oldugu noktalara kararli noktalar denir. Tiim basarili geometri optimizasyonlar1 bu

kararli noktalar1 bulmay1 hedefler.

Geometri optimizasyonu belli bir giris (baslangi¢) geometrisindeki molekiiler yapi ile
baslar ve potansiyel enerji yiizeyini dolasir. Dolastig1r noktalarda enerji ve gradyenti
hesaplar ve hangi yone ne kadar gidilecegine karar verir. Gradyent ylizey boyunca
egimin dikligini verir bunun yaninda mevcut noktadan enerjinin ¢ok hizli diistiigi

noktay1 da belirler.

Enerjinin atomik koordinatlara gore ikinci tiirevi kuvvet sabitini verir. Optimizasyon
algoritmalar1 kuvvet sabitleri matrisini (Hessian matrisi) de hesaplar. Kuvvet sabitleri
bir noktadaki yilizeyin egriligini tanimlayarak bir sonraki asamanin belirlenmesini
saglar. Her bir ¢cevrimde gradyentin biiyiikliigiine bagli olarak geometri degisir ve bu
hesaplamalar minimum bir degere ulasincaya kadar tekrarlanir. Hesaplanan geometride
g vektorii sifir ve bir sonraki asamada hesaplanan geometrik parametrelerin degerleri ile
hesaplanan degerler arasindaki fark ihmal edilebilir derecede ise optimizasyon

tamamlanmus olur (Pople et al. 1979, Ogretir 1991).

2.6 SQM metodu

Pulay’ 1n (Pulay 1987) kuvvet veya gradyent metodu, ¢ok atomlu molekiillerin kuvvet
alanlarinin ab-initio modeller ile hesabinda en 6nemli gelisme olarak bilinir. Bu metotta
enerjinin koordinata gore birinci tiirevinin sifir oldugu durumda molekiiliin denge
durum geometrisi bulunur. Hartree-Fock modeli igin birinci analitik tiirev Pulay (Pulay
1969) tarafindan formiile edilmistir. Enerjinin koordinata gore ikinci tiirevi ise kuvvet
sabitini verir. Kuvvet sabitinden ise molekiiliin titresim frekanslar1 hesaplanabilir. Cok
atomlu molekiillerin kuvvet sabitlerinin ilk sistematik hesaplamalari 1970’ 11 yillarda
yapilmistir. Ozellikle HF modeli ile yapilan hesaplamalar hesap edilen kuvvet sabitleri
ve frekanslarla ilgili olarak sistematik ama %210-15 hatali sonuglar vermistir.

Hesaplanan kuvvet sabitlerindeki bu hata miktar1 sonucta titresim frekanslarmi da
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etkilemektedir. Olgiilen frekans degerleri ile hesaplanan frekans degerleri arasindaki
farki gidermek amaci ile Olgekleme metodu gelistirilmistir. Bu alandaki ilk ciddi
caligmalar, etilen ve asetilenin kuvvet alani ¢alismalarinda Pulay ve Meyer tarafindan
1974’ te kullanilan basit Olgeklemelerdir. Bu kuvvet sabitlerinin ger¢eginden biiyiik
hesaplanmasi sistematik oldugu i¢in hesaplanan degerler sabit dlgekleme faktorleri ile
carpilarak gerilmelerde %10 biikiilmelerde %20 azaltilmis hale getirilmistir. Benzer
calismalarda ayn1 dénemlerde farkli gruplarca yapilmistir (Hariharan and Pople 1973,
Tunal1 1993, Bahat 2000 )

Hesaplanan ener;ji

iterasyon sayisi

Escr

Sekil 2. 9 Enerjinin yakinsamasi ile iglem sayisi arasi iligki (Goziitok 2009)

Sistematik bir sekilde model olarak ol¢ekleme, Pulay ve arkadagslari (Botschvinaand
Bleicher 1979) tarafindan gelistirilmis ve kullanilmigtir. Pulay ve arkadaslart HF/4-21 G
ve HF/4-21 G igin olgeklemeyi sistematik hale getirmisler ve bu model HF/4-21 G ve
HF/4-21 G tabanli SQM modeli olarak adlandirilmistir.

DFT/B3LYP 6-31G modeli i¢in SQM metodu G. Rauhut ve P.Pulay (Rauhut and Pulay
1995) tarafindan 1995 yilinda gelistirilmistir. 20 tane basit organik molekiil i¢in
(C,H,N,O...iceren) geometrik optimizasyon DFT/B3LYP 6-31G metodu kullanilarak
optimize edilmis ve hesaplanan geometride bu molekiillere ait 347 tane temel titresim
frekans1 yine DFT/B3LYP 6-31G kullanilarak hesaplanmis ve deneysel degerlerle

karsilastirilarak 6lgekleme faktorleri belirlenmistir.

Genellikle DFT/B3LYP 6-31G diizeyindeki bir teori ile yapilan hesaplamada frekanslar
deneysel degerlerden ortalama %35 daha biiyiik hesaplanmaktadir. Parmak izi bolgesinde

modelin verdigi frekans degerlerinin deneysel degerlerden farkinin RMS degeri = 74
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cm?, SQM uygulandiktan sonra ise ~ 13 cm™ kadardir. Bunun temel nedeni ise;
anharmoniklik, modelin eksikligi, molekiil geometrisindeki hata miktar1 gibi

siralanabilmektedir (Rauhut and Pulay 1995)
Bu hesaplamalarda takip edilen yol islem sirasina gore asagida verilmistir.

1) Incelenecek molekiiliin yaklasik geometrisinin veri olarak girilmesi

2) Geometri optimizasyonunun yapilmasi: Once hesaplama metodu ve kullanilacak
temel set secilir. Geometri optimizasyonu, se¢ilen model ¢er¢evesinde enerjinin birinci
analitik tiirevinden hesaplanir. Enerjinin birinci analitik tiirevi gradyent vektorii g’ yi
verir. G’ nin sifir olmasi molekiiler sistemin dengede olmasi demektir. Bu durumda

molekiiliin yapis1 hesaplanir.

3) Molekiiliin titresim frekansinin hesaplanmasi, geometri optimizasyonu ile elde edilen
geometri veri olarak girilir ve hesaplama modeli segilir. Secilen modelde enerjinin
ikinci analitik tiirevi hesaplanir. Ikinci tiirev bize kuvvet sabitlerini verir. Kuvvet
sabitlerinden titresim frekanslar1 harmonik yaklagimda hesaplanir. Titresim frekanslar

uygun Olgekleme faktorleri kullanilarak 6l¢eklenir.
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3. BULGULAR VE TARTISMA

3.1 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin yapisal 6zellikleri

P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin x-1sinlar1 kirinimi ile deneysel

yapist Saliha ALY AR tarafindan tayin edilmistir (Alyar 2009).

Bu c¢alismada ise P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin yapisi
DFT/B3LYP metodu kullanilarak 6-311++G(d,p) temel seti ile optimize edilmis ve
kararli yapis1 bulunmustur. 5-Nitro-2-Furaldehitmetansiilfonilidrazon bilesiginin
Gaussian 09 paket programi ile optimize edilmis kararli yapist ve ortep diyagrami
Sekil 3.1 de gosterilmis, molekiiler geometrik parametreleri (bag uzunluklari, bag agilart

ve torsiyon agilart) deneysel degerlerle birlikte Cizelge 3.1 de verilmistir.

(b)

Sekil 3. 1 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin (a) ortep diyagrami
(b) optimize edilmis yapist
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Cizelge 3.1 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin molekiiler geometrik parametreleri (bag uzunluklari, bag agilari ve
torsiyon agilart)

Bag X-Ray (Akyildiz 2018)  DFT/B3LYP Bag Acilar (°) X-Ray (Akyildiz 2018)  DFT/B3LYP
Uzunluklari (A)
S1-01 1.431 1.426 C8-N1-H1IN 108.1 116.1
S51-02 1.431 1.427 C8-N1-S1 119.5 122.2
S1-N1 1.622 1.642 S1-N1-HIN 109.5 112.0
S1-C1 1.758 1.764 02-S1-N1 108.1 104.3
N1-C8 1.470 1.460 01-S1-N1 105.5 111.1
N1-HIN 0.946 0.999 02-S1-01 119.0 1195
C1-Cé6 1.394 1.382 C1-S1-N1 108.0 103.7
C6-C5 1.376 1.388 C1-C2-C3 119.2 119.3
C5-C4 1.382 1.386 C2-C3-C4 121.4 121.0
C4-C3 1.387 1.396 C3-C4-C5 118.4 118.7
C3-C2 1.382 1.378 C4-C5-C6 121.7 121.0
C2-C1 1.386 1.389 C5-C6-C1 119.1 119.1
C7-C4 1.510 1.509 C6-C1-S1 119.3 119.8
C7-H7A 0.960 1.083 C2-C1-s1 120.3 1194
C7-H7B 0.960 1.086 C3-C4-C7 121.0 120.1
C7-H7C 0.960 1.085 C4-C7-H7A 109.5 111.3
C8-H8A 0.971 1.087 C4-C7-H7B 109.5 110.5
C8-H8B 0.970 1.082 C4-C7-H7C 109.5 110.9
C8-C9 1.521 1.528 N1-C8-C9 108.6 115.7
C8-H9 0.945 1.080 N1-C8-HBA 110.0 107.5
N1-C8-H8B 110.0 105.7
C8-C9-H9 111.5 109.4
C2-C3-H3 119.3 119.4
C1-C6-Hb6 120.5 120.5
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Ptspr’nin tek kristal X-1ginlar1 difraksiyon analizleri bilesigin uzay gurubunun P21/a ve
monoklinik yapida oldugunu gosterdi. Her birim hiicre igerisinde dort molekiil vardir.
Molekiiliin yapisindaki S=O siilfonil biriminin bag uzunlugu, daha 6nce yapilan
caligmalardan elde edilen sonuglara gore biraz daha uzundur ancak S-N ve S-C bag
uzunluklar1 daha kisadir (Adem ve Alyar 2014). Bu ¢alismada N-H bag uzunlugu
0,95 A iken daha once yapilan calismalarda bu yaklasik olarak 1,01 A olarak
Ol¢tilmiistir (Ito et al. 1999).

3.2 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin titresim frekanslarinin
isaretlenmesi

P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesigi 47 atoma sahiptir, bu nedenle
3N-6=135 titresim frekansina sahiptir. Molekiil C; nokta gurubuna aittir. Deneysel ve
teorik titresim frekanslar1 Cizelge 3.2 de verilmistir. Teorik degerleri deneysel degerlere
uyumlu hale getirmek i¢in carpan olarak C-C ve C-N gerilme titresimleri igin
0,9954; N-H gerilme titresimi igin 0,8394; C-H gerilme titresimi i¢in 0,9162; S-O ve
S-N gerilme titresimi i¢in 1,0341degerleri kullanilmistir. Tiim biikiilme ve burulma
(torsiyon) titresimleri i¢in ise sirasiyla 0,9074 ve 0,9811 degerleri kullanildi.
Ptspr molekiiliiniin deneysel ve teorik hesaplanan FT-IR spektrumu Sekil 3.2 de

verilmistir.
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Sekil 3. 2 Ptspr molekiiliiniin deneysel ve teorik hesaplanan FT-IR spektrumu

C-H gerilme titresimleri:

Aromatik molekiillerde C-H gerilme titresimi genellikle 3100-3000 cm™ bélgesinde
goriiliir (Alyar vd. 2012). Bu calismada 3266 ve 3043 cm™ gériilen pikler C-H gerilme
titresimi olarak isaretlendi. C-H gerilme titresimleri teorik olarak 3230 ve 3181 cm™ de

hesaplandi.

CH; ve CH3 guruplarinin asimetrik C-H gerilme titresimleri sirasiyla 2972, 2936 em™
ve 2969, 2940 cm™ de gozlemlendi. CH, ve CH3 guruplarmim simetrik C-H gerilme

titresimleri ise 2901, 2882, 2848 ve 2877 cem™ de gbzlemlendi. Benzen ve tilirevlerinin
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C-H diizlem i¢i bikilme titresimleri 1300-1000 cm™ arahiginda goriiliir
(Alyar vd. 2011). Aromatik bilesiklerde C-H diizlem dis1 gerilme titresimleri ise
750-1000 cm™ bolgesinde goriiliir (Varsanyi 1974, Silverstein et al 1981, Krishnakumar
and Ramasamy 2005). Bu calismadaki C-H diizlem i¢i ve diizlem dis1 biikiilme

titresimlerinin deneysel ve hesaplanan degerleri Cizelge 3.2 de verilmistir.

N-H titresimleri:

N-H gerilme titresimleri 3300-3200 cm™ bolgesinde goriiliir (Jayalakshmi and Gowda
2004, Ozbek vd. 2007). Bu calismada N-H gerilme titresimleri 3272 cm™ de
gozlemlendi ve teorik olarak 3498 cm™ de hesaplandi. Genellikle, N-H diizlem igi
biikiilme titresimleri 1400 cm™ civarinda gozlemlenir (Ozbek vd. 2007, Gowda et al.
2002). Siddetli asimetrik CHsz ve asimetrik SO, biikiilme titresimleri genellikle
N-H gerilme titresimlerini maskeler. 1491 cm™ deki pik N-H diizlem i¢i biikiilme
titresimi olarak isaretlendi. Bu titresim teorik olarak 1553 ve 1565 cm™ de hesaplandi.
Diizlem dist N-H gerilme titresimi 569 ¢cm™ de gozlemlenirken, teorik olarak bu pik

590 cm™ de hesapland.

SO, titresimleri:

Genellikle, asimetrik ve simetrik SO, titresimleri sirasiyla 1330430 cm™ ve

1160430 cm™ de gozlemlenir. Bu calismada asimetrik gerilme titresimi 1431, 1415 ve
1381 cm™ de gozlemlenirken, simetrik SO, gerilme titresimleri 1254 ve 1235 cm™ de
gozlemlendi. Bu titresimler teorik olarak sirasiyla 1444, 1406, 1403 ve 1256,1253 cmt
de hesaplandi. SO, makaslama (scissoring) ve sallanma (wagging) titresimleri
570+£60 cm™ ve 520+40 cm™ bolgelerinde goriiliir (Roeges 1994). Yapilan ¢alismada ise

SO, makaslama titresimi 488 cm™ de gbzlemlendi.

S-N, C-S ve C-N titresimleri:

Literatirde S-N gerilme titresimleri genellikle 905+70 cm™ araliginda goriiliir
(Roeges 1994). Bu bant deneysel olarak 1017 cm™ de gozlemlendi ve teorik olarak
1019 ve 948 cm™ de hesaplandi. C-S gerilme titresimini CH, rocking sallanma titresimi

tarafindan maskelendigi icin isaretlenmesi biraz zordur. Bu ¢aligmada C-S gerilme
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titresimi deneysel olarak 736 ve 704 cm™ de goriildii. Teorik olarak bu titresimler

696 ve 695 cm™ de hesaplandi.

! ve 1174 cm™ de gozlemlendi.

C-N gerilme titresimi ise bu calismada 1158 cm’
Batista de Carvalho ve arkadaglar1 1,2 diaminoetan i¢in (Raman spektrumunda ve kati
fazda) C-N gerilme titresimini 1100 cm™ in iizerinde rapor ettiler (Batista et al. 1999).
Diger deneysel ve torik degerler Cizelge 3.2 de verilmistir. Bu calismada elde edilen

tiim deneysel ve hesaplanan degerler literatiirdeki degerlerle uyum igerisindedir.

3.3 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin kimyasal kayma
degerlerinin hesaplanmasi1 (NMR)

P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin NMR spektrumu Saliha Alyar
tarafindan DMSO-d6 ¢oziiciisiinde kaydedildi (Alyar 2009). Deneysel 'H ve **C
spektrumu Sekil 3.3 de verildi. Deneysel ve hesaplanan kimyasal kayma degerleri ise

Cizelge 3.3 de verildi.

Ayni kimyasal c¢evreye sahip C ve H atomlar1 ayn1 kimyasal kayma gosterdigi
bilinmektedir (Alyar ve Karacan 2009). NMR spektrumlarinin  yorumlanmasi
kolaylastirmak i¢in DMSO ¢ozeltisi igerisinde B3LYP/6-311++G(d,p) metoduyla

kuantum kimyasal hesaplamalar ger¢eklestirildi.

'H NMR spektrumunda aromatik proton pikleri deneysel olarak 7,58-7,28 ppm de
gozlemlendi ve teorik olarak 7,63-7,14 ppm de hesaplandi. N-H protonlar1 7,41 ppm de
gozlendi ve teorik olarak 7,39 da hesaplandi. P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-
propandiylbis bilesigi li¢ farkli alifatik karbon atomu ve alti aromatik karbon atomuna
sahiptir.
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Sekil 3. 3 (a) 'H NMR (b) *C NMR  (Alyar 2009)
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Cizelge 3. 2 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin titresim frekanslari

Exp. 6-311++G(d,p)
No FT-IR  Unscaled Scaled Descriptions (%)
135 3817 3498 v (NH) (100)
134 3272 3793 3476 v (NH) (100)
133 3374 3230 Vs (CH)ing (98)
132 3266 3373 3229 Vs (CH)ying (98)
131 3364 3220 Vs (CH)ring (99)
130 3360 3217 Vs (CH)ing (99)
129 3337 3194 Vas (CH)ring (99)
128 3334 3192 Vas (CH)ying (99)
127 3043 3325 3183 Vas (CH)ing (100)
126 3323 3181 Vas (CH)ing (100)
125 2972 3293 3151 Vs (CHy) (94)
124 3253 3114 Vs (CHy) (99)
123 2969 3252 3112 vas (CH3) (100)
122 2940 3251 3111 vas (CH3) (100)
121 2936 3235 3096 Vs (CHy) (97)
120 3224 3086 Vas (CH3) (100)
119 3222 3084 Vas (CH3) (98)
118 2901 3198 3061 vs (CH,) (98)
117 2882 3179 3043 vs (CH,) (98)
116 2877 3171 3035 vs (CH5) (100)
115 3169 3033 vs (CH3) (100)
114 2848 3161 3025 vs (CHy) (92)
113 1739 1789 1766 V (CC)ring (67) + B (CCH)ing (12)
112 1788 1765 V (CC)ring (67) + P (CCH)ying (12)
111 1752 1732 v (CC)ying (73)

t: Kivirma titresimi, T: Burulma titresimi, y: Diizlem dis1 ac1 biikiilme titresimi, vs: Simetrik gerilme, vas: Asimetrik gerilme, B: Diizlem igi
ac1 biikiilme titresimi, p: sallanma, sci: makaslama, o: Dalgalanma titresimi, umb: umbrella(semsiye)

35



Cizelge 3.2 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin titresim frekanslar1 (Devami)

Exp. 6-311++G(d,p)
No FT-IR  Unscaled Scaled Descriptions (%)
110 1751 1731 v (CC)ring (72)
109 1660 1659 1624 Vs (CC)ring (32)+B (CCH)ying (54)
108 1658 1623 V (CC)ring (34) + B (CCH)ing (56)
107 1630 1622 sci (CH,) (61)
105 1620 1615 sci (CH,) (74)
104 1611 1606 B (CHs) (94)
103 1611 1603 B (CHs) (93)
102 1610 1602 sci (CH,) (61)
101 1605 1599 B (CHs) (95)
100 1595 1604 1598 B (CHs) (96)
99 1597 1565 B (CNH) (45)+ o (CH,)(26)
98 1491 1588 1553 B (CNH) (57)+ @ (CHy)(13)
97 1551 1526 o (CH,)(55) + B (CNH) (16)
96 1542 1519 y(CH3)(96)
95 1542 1518 y(CH3)(95)
94 1538 1509 umb (CH3) (63)
93 1477 1537 1508 umb (CH,) (63)
92 1520 1492 o (CH,)(75)
91 1464 1472 1455 o (CH,)(75)
90 1431 1451 1444 Vas (SO2) (70) + @ (CHy)(12)
89 1446 1440 B (CCH);ing2 (69)
88 1443 1412 B (CCH);ing (64)
87 1415 1426 1406 Vzs (SO;) (39) + t(CHy) (30)
86 1381 1424 1403 vas (SO,) (70) + t(CH,) (17)
85 1368 1382 1355 t(CH,) (66)
84 1345 1343 1317 t(CH,) (69)
83 1308 1322 1306 V(CC)ying (47) + v (CC) (26) + B (CCH);ing (10)

t: Kivirma titresimi, T: Burulma titresimi, y: Diizlem dis1 ac1 biikiilme titresimi, vs: Simetrik gerilme, vas: Asimetrik gerilme, B: Diizlem igi
ac1 biikiilme titresimi, p: rocking, sci: scissoring, ®: Dalgalanma titresimi, umb: umbrella(semsiye)
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Cizelge 3.2 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin titresim frekanslari (Devami)

Exp. 6-311++G(d,p)
No FT-IR  Unscaled Scaled Descriptions (%)
82 1320 1303 V(CC)ing (42) + v (CC) (27) + B (CCH)ying (11)
81 1286 1303 1280 0 (CCring (41) + B (CCH)ying (24)
80 1302 1279 0 (CCing (43) + B (CCH)ying (23)
79 1295 1271 0 (CC)ring (36) + B (CH)ying (47)
78 1295 1270 0 (CC)ring (30) + B (CH)ying (47)
77 1254 1250 1256 vs (SOy) (71)
76 1235 1248 1253 Vs (SOy) (72)
75 1218 1233 1221 v (NC) (54) + v (NS) (10) + v (CC) (10)
74 1209 1201 v (CC)ring (42) + v (SO,) (16) + v (SC) (12)
73 1195 1187 ¥ (CC)ying 37) +v (SC) (13) +v (SOy) (10) + B (CCH)ying (10)
72 1193 1185 v (NC) (44)+ v (NS) (11)
71 1158 1180 1174 ¥ (CC)ying (45) + B (CCH)jring (10)
70 1176 1163 ¥ (CC)ying (46)
69 1174 1162 v (CHs) (70)
68 1161 1142 v (CHs) (69)
67 1160 1141 v (CC) (53)
66 1131 1156 1140 ¥ (CCH)ying (35) + v (CCC)ing (28)
65 1113 1110 ¥ (CCH)ying (74)
64 1108 1111 1109 B (CCCring (46)+ B (CCH)ying (32)
63 1088 1108 1082 B (CCC)ring (43)+ B (CCH)ing (25)
62 1105 1079 V (CCring (16) + P (CCC)ring (25) + P (CCH)iring (19) +v (CH3) (12)
61 1074 1083 1076 U (CC)ying (18) + B (CCC) 4ing (30) + B (CCH)jiring (23) + v (CH3) (10)
60 1081 1073 v (CC)ing (18) + v (CH3) (62)
59 1060 1080 1059 v (CC)ing (19) + v (CH3) (63)
58 1080 1058 v (NS) (30)+v (CC) (21) + B (CCH) (13)
57 1017 1023 1019 v (CC) (17) +y (CCH)ying (57)
56 955 948 v (CCH)ing (49)
55 948 947 v (CCH)ying (84)

t: Kivirma titresimi, T: Burulma titresimi, y: Diizlem dis1 ac1 biikiilme titresimi, vs: Simetrik gerilme, vas: Asimetrik gerilme, B: Diizlem igi
ac1 biikiilme titresimi, p: rocking, sci: scissoring, ®: Dalgalanma titresimi, umb: umbrella(semsiye)
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Cizelge 3.2 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin titresim frekanslari (Devami)

Exp. 6-311++G(d,p)
No FT-IR  Unscaled Scaled Descriptions (%)
54 983 946 945 v (NS) (29) + v (NC) (10)
53 929 922 ¥ (CCH)ing (79)
52 916 915 912 ¥ (CCH)ying (75)
51 897 913 910 0 (CCying (20) +v (CC) (10)
50 860 879 869 1 (CC)ing (23) +v (CCHg) (21) + B (CCC)ying (10)
49 844 851 v (SN) (20) +v (CCHj) (13) +v (CC)ing (11)
48 816 816 808 v (CN) (11)+v (SN) (10) + p(CHy) (32)
47 794 778 772 T (CCCC) (51) + 1(CCCH)(20)
46 764 778 771 T (CCCC)ying (52) + 1(CCCH)ing(16)
45 736 707 696 v (CS) (17) + v(CCHg) (11) + B (SO,) (16)
44 704 705 695 v (CS) (17) + v(CCHg) (11) + B (SO,) (15)
43 692 666 B (CCCying (66)
42 692 665 B (CCC)ying (67)
41 654 638 B (CCC)ying (54) + B (CCH) 1ing (12)
40 634 621 B (CCN) (13) + B (NSO) (12) + B (SNC) (10) + T (OSCC) (12)
39 569 620 606 B (SO,) (28) + B (NSC) (18)
38 605 590 V(CCH3) (10) + B (CCC)ring (12) +B (OSC) (10) + T (NHSO,) (16)
37 592 579 B (CCCring (13) + 1 (SOy) (19)
36 549 567 556 T (CCSOy) (27)
35 531 523 B (NSO) (11) + T (CCCH)ying (15) + T (NH) (13) + T (CCCC)ying (10)
34 488 519 509 B (OSC)(11)+B (OSN) (11) + 1 (SO, CC) (23)
33 487 480 v (NS)(10) + sci(SO;) (10) + B (N15H) (14) + t (NH) (51)
32 484 472 B (NCC)(12) + B(SO,C) (11) + B (SCC) (10) + T (NH) (10)
31 456 451 T (CCCC)ying (45) + t (CCCH) (20) + t (CH3CC) (10)
30 454 450 T (CCCC)ying (59) + t (CCCH) (22) + 1 (SCCC) (10)
29 443 428 B (SCC) (26) + B (CCH3) (14) + B (NCC) (10) + B(OSC) (10) + t(N15H) (13)
28 419 406 B (NSC) (16) +t (NH)(26) + 1 (OSNH) (12)
27 410 404 v (N118S) (10) +y (NH) (17) + B (N15S0) (10) + 1 (N11H) (23)

t: Kivirma titresimi, T: Burulma titresimi, y: Diizlem dis1 ac1 biikiilme titresimi, vs: Simetrik gerilme, vas: Asimetrik gerilme, B: Diizlem igi
ac1 biiklilme titresimi, p: rocking, sci: scissoring, ®: Dalgalanma titresimi, umb: umbrella(semsiye)
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Cizelge 3. 3 DMSO-ds fazinda deneysel 3C ve 'TH NMR kimyasal kayma degerleri ve
DMSO-dg fazinda hesaplanan degerler

[saretleme Deneysel® B3LYP/6311++G(d,p)°
C9 29.82 29.70
c8 40.70 39.20
c7 21.39 20.32
C6-C2 126.65 126.14
C5-C3 129.77 128.39
C4 138.02 136.15
C1 143.03 145.50
H-C9 1.45 (t, 2H) 1.89
H-C8 2.68 (t, 2H) 3.06
H-C7 2.27 (s, 3H) 2.39
H-C6=H-C2 7.58 (d, H) 7.63
H-C5=H-C3 7.28 (t, H) 7.14
NH 7.41 7.39

%s: Singlet and d: doublet.
® 5, &ye (Blanco et al. 2007, Silva et al.2008) tarafindan verilen asagidaki denklemler

kullanilarak doniistiiriildii
5 13C =175.7-0.963 6'3C ve & *H = 31.0-0.970 o'H

3.4 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin cizgisel olmayan optik
ozellikleri (N LO)

Cizgisel olmayan, optik oOzellikler sergileyen yeni malzemelerin arastirilmasi
telekominikasyondaki optik cihazlarda, bilgi depolama, optik anahtarlama ve
terahertz(THz) dalga tiretimi gibi alanlardaki uygulama potansiyellerinden dolay1 son
yillarda biiyiik ilgi ¢ekmektedir (Prasad and Williams 1991, Nalwa and Miyata 1997,
Marder et al. 1997, Shi et al. 2000, Kajzar et al. 2003, Krishnakumar and Nagalakshmi
2008).

Bir elektrik alan icerisindeki Ej(w) izole bir molekiiliin ¢izgisel olmayan optik etkisi,

it toplam dipol momentin Taylor seri agilimiyla agiklanabilir.

pe = po + a;E; + Biji EiE; + 1 (3.1)
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Burada o lineer polarizebilite, po kalict dipol moment ve Bjx birinci dereceden
hiperpolarizebilite tensor bilesenlerini gostermektedir. Ortalama hiperpolarizebilite <o>

asagidaki gibi tanimlanir (Soscun et al. 2002).
1
(a) =3 (tex + ayy + az, (3.2)

Gaussian ¢iktilarint kullanarak birinci dereceden hiperpolarizebilite asagidaki gibi

verilir (Thanthiriwatte and Nalin de Silva 2002 ).

1

Bror = [(Buxx + Bayy + Buzz)” + (Byyy + Byzz + Byxx)” + (Buzz + Baxx + Bayy) | (33)

Toplam dipol moment p;, ortalama polarizebilite <o> ve birinci dereceden

hiperpolarizebilite Bt hesaplanan degerleri Cizelge 3.4 de verilmistir.

Cizelge 3. 4 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin toplam dipol
moment L, ortalama polarizebilite <o> ve birinci dereceden
hiperpolarizebilite B hesaplamalari

Parameter ~ B3LYP/6-311++G(d,p) Parameter B3LYP/6-311++G(d,p)
Lx 4.55 Byxx 682.85
Ly 0.92 Bxxy 421.16
Lz 4.42 Bxyy -697.80
u 6.41 Byyy -1322.59
Ol 47.66 Bxz 1015.46
Olxy 2.28 Bxyz -15.38
Olyy 37.03 Byyz -142.38
Oz 2.77 Bxzz -198.70
Olyz 1.15 Byzz 74.82
0z 30.72 Bz 336.07
<> 38.47 Brot 1480.17

o: la.u=0.1482 x 10 esu.
B: la.u=18.6393 x 10™ esu.

P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin birinci dereceden

hiperpolarizebilitesi 1,48x10"% esu olarak hesaplanmustr.
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Literatiirde bir materyalin ¢izgisel olmayan optiksel aktivite gosterip gostermedigi,
tire’nin  birinci  dereceden hiperpolarizebilitesi ile kiyaslanarak karar verilir.
P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin birinci dereceden
hiperpolarizebilitesi iire’nin birinci dereceden hiperpolarizebilitesinden yaklasik olarak
3,97 kat daha biiyiiktir. Bu nedenle P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis

bilesiginin cizgisel olmayan optiksel aktivite gosterdigi sdylenebilir.
3.5 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesig¢inin HOMO, LUMO
analizi ve reaktivite deskriptorleri

Biitiin molekiiller elektronlarla dolu en yiiksek enerjili orbital HOMO ve elektronlarla
doldurulmamis en disiikk enerjili orbital LUMO’ya sahipti. HOMO ve LUMO
moekiiler orbitalleri molekiiliin optiksel ve elektronik 6zellikleri, kimyasal reaktivite ve
stabilite, molekiiller aras1 yiik transferinden kaynaklanan biyolojik aktiflik, kimyasal
sertlik ve kimyasal yumusaklik gibi birgok molekiiler 6zelliklerin belirlenmesinde rol

oynar (Fleming, 1976).

Molekiiler orbitaller, reaktifligin dogasina ve molekiillerin bazi1 yapisal ve fiziksel
ozelliklerine dair bilgi saglayabilirler. HOMO molekiiliin elektron verme, LUMO ise
elektron alma egilimini temsil eder. HOMO ve LUMO orbitalleri arasindaki enerji
aralig1 ise “band gap” olarak isimlendirilir ve yapilarin kararlili§i i¢in 6nemli bir
parametredir. P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin HOMO ve
LUMO orbitallerinin ii¢ boyutlu grafigi, HOMO ve LUMO orbitalleri iizerindeki
n elektronlarmin dagilimi ve enerji band gap degeri Sekil 3.4 de verilmistir. Sekil
3.4°den goriilebildigi gibi HOMO orbiali iizerindeki nt elektronlar1 8% NH, 7% SO»,
2% CHj3 ve 83% diger guruplar iizerine dagilmigken, LUMO seviyesinde ise 40% SOy,
13% NH, 3% CH; ve 44% diger guruplar {zerine dagilmigstir.
P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesigi i¢in HOMO ve LUMO sirasiyla
-6,92 eV ve -1,37 eV enerjiye sahiptir HOMO ve LUMO orbitalleri arasinda ise

5.54 eV luk bir enerji aralig1 vardir.
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Sekil 3. 4 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesigi icin HOMO, LUMO
orbitallerinin ti¢ boyutlu grafigi

Bir molekiiliin Koopman teoremine (Koopmans 1933) gére HOMO ve LUMO enerjileri

yardimiyla iyonlagsma enerjisi ve elektron ilgisi asagidaki gibi hesaplanabilir,
1= 'EHOMO (34)
A= 'ELUMO (35)

Gegmiste kimyasal sertlik (1) molekiiliin kimyasal kararliligiyla iligkilendirilir (Pearson
and Chem 2005). Kimyasal sertlik HOMO ve LUMO orbitalleri arasindaki enerji band
genisligine kargilik gelir. Band genisligi ne kadar biiyiikse kimyasal sertligi o kadar
bliytik olur.

n = (ELUMO — EHOMO) (3.6)
Kimyasal yumusaklik asagidaki gibi ifade edilir:

S=— (3.7)
Ayni sekilde elektronegatiflik (y) bagli elektron ¢iftlerini ¢ekme egiliminin bir

Olciisiidiir ve asagidaki denklemden hesaplanir:
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x =5(1+A4) (3.8)

Elektronik kimyasal potansiyel Parr ve Pearson tarafindan agsagidaki gibi tanimlanmistir

(Parr et al. 1983):
p=—-(I+A) = (EHOMO + ELUMO) (3.9)

Global elektrofillik indeksi (®) Parr tarafindan asagidaki gibi hesaplanmistir (Roy et al.
1999):

W= p2/2n (3.10)

Hesaplanan tiim parametreler asagidaki ¢izelgede verilmistir.

Cizelge 3. 5 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin kimyasal reaktivite
parametreleri

Fiziksel Ozellikler B3LYP/6-311++G(d,p)
Eromo (eV) -6.92167
ELumo (eV) -1.37350
AE=Enomo-Lumo (eV) 5.5481798
| (eV) 6.92167
A (eV) 1.37350

x (V) 4.147585
n(ev) 2.7740899
S (eV?h 0.1802393
u(eV) -8.29517
o(eV) 5.98046
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Cizelge 3. 6 Bilesiklerin DRAGON ile hesaplanmis diskriptor degerleri

ptspr [Cu(phen).](ptspr)
TPYA 92.22 10.41
natom 49 86
nOH 4 4
nOHNH 6 6
nLipinski 0 0
ndonbag 8 12
GPCRIligant -1.38 13.63
Iyon kanal koordinatérii -1.29 21.22
Kinaz inhibitdrii -1.22 33.99
Cekirdek reseptor ligandi -2.53 26.45
SA(G) 654.92 1190.27
MR 99.20 191.15
MV 1091.78 2087.77
MW 382.49 790.41
LogP 3.10 5.40

Bilesiklerin geometri optimizasyonlart DFT B3LYPyontemi ve 6-311++G(d,p) temel
seti kullanilarak yapilmistir. Diskriptor olarak adlandirdigimiz parametreler ise
DRAGON 7 paket programi ile elde edilmistir. Hem 6nemli molekiiler 6zellikleri
hesaplar (logP, polar yiizey alani, hidrojenbagi dondr ve akseptdr sayist gibi) hem de

bazi onemli ila¢ hedefleri i¢in (GPCR ligantlar1 kinaz inhibitorleri, iyon kanal

modiilatorleri, ¢ekirdek reseptorleri) biyoaktiflik tahminleri yapar.

SA . ylizey alani

MR : molekiiler refraktivite

MV : molekiiler hacim

MW : molekiil kiiltlesi

logP : oktanol-su dagilma katsayis1 (Bilesiklerin ilag¢ olabilme 6zelligi ile
ilgilidir)

TPYA : toplam polar yiizey alan1
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natom : hidrojen-harig atom sayisi

MA : molekiil agirlig

nOH : hidrojen-bagi akseptor sayist (O ve N atomlar)
nOHNH : hidrojen-bag donor sayis1 (OH ve NH gruplari)
nLipinski : Lipinski 5 kurali’n1 ihlal sayisi

ndonbag : donebilir bag sayisi

GPCR :G-protein coupled reseptorii

Burada bahsi gecen Lipinski 5 kurali (Lipinski’s Rule of Five) kimyasal bilesiklerin ilag
benzerligini (druglikeness) veya belirli farmakolojik ve biyolojik aktiflige sahip
bilesiklerin ila¢ olarak kullanilabilirligini degerlendirir. 1997° de Christopher A.
Lipinski tarafindan nispeten kiiciik ve lipofilik ilaglar {izerine yaptig1 gozlemler
sonucunu formiile etmistir. Lipinski kurallar1 molekiillerin farmakokinetigi hakkinda
ongoriide bulunur, bilesigin farmakolojik aktifligi hakkinda bir tahminde bulunmaz.
Lipinski kurali ilag tasariminda onder (lead) bilesiklerin optimize edilmesinde ¢ok
kullanilir. Lipinskinin tanimladigi kurallara uygun olarak onder bilesigin molekiil
yapisinda modifikasyonlar yapilarak (molekiil agirligini, halka veya donen bag sayisini
arttirma, lipofilikligi arttirma gibi) molekiillerin aktifligi, seciciligi ve ilag-benzer
ozellikleri arttirilir (Lipinski et al. 2001). Lipinski® ye gore oral ilaglarda genellikle

bulunan 6zellikler sunlar olmalidir:

1) Hidrojen bag1 verici sayis1 5 den fazla olmamali ( OH ve NH gruplar)
2) Hidrojen bagi akseptor sayis1 10 dan fazla olmamali ( N ve O atomlar)
3) Molekiil agirligi 500 g/mol kiiciik olmali.

4) Log P degeri 5 den kiigiik olmali.

5) Donebilen bag sayis1 5 den kiiciik olmal

Bu kurallar 1999° da Ghose tarafindan biraz daha genisletilmistir (Arup et al. 1999).

1) logP degeri -0.4 ile + 5.6 arasinda olmali
2) Molar refraktivite 40-130 arasinda olmali
3) Molekiil agirligi 160-480 aras1 olmali

4) Agir atom sayis1 20-70 arasinda olmal
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Cizelge 3.6 incelendiginde bilesiklerin farmakokinetik 6zelliklerinin ilag olarak
kullanilmaya uygun oldugu goriilir. Kompleks ile ligand kiyaslandiginda ise
kompleksin ilag olabilme 6zelliginin daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Ancak bu
bilesiklerin GPCR ve c¢ekirdek reseptér ligandi, kinaz inhibitorii ve iyon-kanal

modiilatorii olarak kullanilamayacagi sonucu ¢ikartilabilir.

3.6 P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin molekiiler
elektrostatik potansiyeli (MEP)

P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis bilesiginin 3D molekiiler elektrostatik
potansiyel yiizeyi Sekil 3.5 c¢izildi. Elektrostatik potansiyel enerji yiizeyi iizerinde
negatif bolgeler (kirmizi) elektrofilik ataga en yatkin bolgeleri gosterirken pozitif
bolgeler (mavi) niikleofilik ataga en yatkin bolgeleri gosterirler (Cramer 2004, Levine
2000). Kirmizi bolgelerde elektron yogunlugu diger bolgelere gore kismen daha

fazladir.

Calisilan molekiil i¢in renk kodu haritalar1 -6.849 e ve 6.849 e? a.u arasinda tahmin
edilmistir. Tim molekiil iizerinde en negatif bdlge SO, grubu oksijenleri iizerine
yerlesirken bu bolgelerin elektrofilik atak i¢in en uygun bolgeler oldugu sdylenebilir.
En pozitif bolge ise amin hidrojenleri, metil hidrojenleri ve diger hidrojenlerin
bulundugu bolgeler oldugu goriilmektedir. Bu bolgenin de niikleofilik ataga en yatkin
bolge oldugu sdylenebilir.
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-6.849e-2 6.849¢-2

Sekil 3. 5 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis molekiiliine ait MEP haritasi

3.7 P-toluenesiilfonamid, N,N' -1,3- propandiylbis bilesiginin mulliken atomik
yiikleri

Mulliken yiik dagilim metodu, molekiiliin polarligi, elektronik yapisi, dipol momenti,
atomlar tizerindeki yiikk dagilimi, molekiildeki yilik transferini saglayan dondr ve
akseptor ciftleri ve molekiiler yapilarin farkli 6zellikleri hakkinda bilgi saglar ve ¢ok
yaygin olarak kullanilan bir metottur (Koparir et al. 2016). DFT B3LYP/6-
311++G(d,p) metoduyla hesaplanan Mulliken atomik yiik degerleri Cizelge 3.7 de

verilmistir.

Hesaplanan Mulliken atomik yiiklerine gére C14 atomu en biiyiik negatif yiike, S16
atomu ise en biiylik pozitif yiike sahiptir. Cizelge 3.7 ten de goriildiigii gibi hidrojen
atomlariin tamamu pozitif yiikke sahiptir. Hidrojen atomlar1 arasinda en biiylik pozitif
yiikke sahip olan atom ise H33 atomudur (0.376). 09, 010, O17, 018, N1lve N15
atomlar1 ise negatif atomik yliklere sahiptir. Bu bize bu atomlar arasinda hidrojen

baginin olabilecegini gosterir.
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Cizelge 3. 7 P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis bilesigi i¢cin hesaplanan

Mulliken atomik yiikleri
Atom B3LYP/6-311++G(d,p) Atom B3LYP/6-311++G(d,p)
C1 -0.683 H32 0.155
C2 -0.016 H33 0.376
C3 0.281 H34 0.184
C4 -0.070 H35 0.197
C5 0.124 H36 0.169
C6 -0.669 H37 0.232
Cc7 -0.502 H38 0.286
C12 -0.825 H39 0.169
C13 0.315 H40 0.355
C14 -1.003 H41 0.375
C19 -0.475 H42 0.228
C20 -0.372 H43 0.216
C21 -0.561 H44 0.284
C22 0.258 H45 0.153
C23 -0.222 H46 0.170
C24 0.047 H47 0.156
C25 -0.526 09 -0.213
H26 0.221 010 -0.179
H27 0.294 Oo17 -0.271
H28 0.223 018 -0.240
H29 0.295 S8 0.123
H30 0.160 S16 0.920
H31 0.171 N11 -0.104

N15 -0.200
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4. SONUC

Bu c¢alismada daha  6nce  Saliha ALYAR  tarafindan  sentezlenen
P-toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis molekiiliiniin geometrik yapisi
DFT B3LYP/ 6-311++G(d,p) metoduyla Gaussian 09 (Linux) paket programi
kullanilarak optimize edildi ve kararli yapist bulundu. Molekiiliin yapisindaki
S=0 siilfonil biriminin bag uzunlugu daha 6nce yapilan calismalardan elde edilen
sonuglara gore biraz daha uzun oldugu ancak, S-N ve S-C bag uzunluklari daha kisa
oldugu bulundu. Calisilan molekiiliin titresim frekanslar1 yine ayni metot ve temel set
ile hesaplandi. Titresim frekanlart SQM 2.0 ve Gauss View 5.0 paket programlari
yardimiyla gergeklestirildi. Sonuglar literatiirdeki benzer molekiillerle karsilagtirilarak
deneysel ve teorik sonuglarin birbiriyle uyumlu olduklar1 goriildii. Caligilan molekiiliin
HOMO-LUMO molekiiler orbital enerjileri hesaplandi ve enerji band aralig1 5,54 eV
olarak saptandi. P-toluenesiilfonamid, N,N'-1,3-propandiylbis molekiiliiniin g¢izgisel
olmayan optik oOzellikleri DFT B3LYP/6-311++G(d,p) temel seti ile hesaplandi.
Hesaplamalar sonunda hesaplanan hiperpolarizebilite degerinin 1480,17 x 10 esu
olarak elde edildi. Bu deger iire’nin hiperpolarizebilitesinden (0,3728 x 10% esu)
yaklagik olarak 3,97 kat daha Dbiiyiikk bir degerdir. Bu nedenle P-
toluenesiilfonamid,N,N'-1,3-propandiylbis molekiiliniin  ¢izgisel olmayan optiksel
aktivite gosterdigi belirlendi. Bu hesaplamalara ilave olarak P-toluenesiilfonamid,N,N'-
1,3-propandiylbis molekiiliiniin MEP potansiyel enerji yiizeyi hesaplamalari, Mulliken
atomik yiikleri ve kimyasal sertlik, kimyasal yumusaklik ve elektronegatiflik gibi

reaktivite degerleri hesaplanarak gerekli tartismalar yapildi.
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In this paper, p-toluenesulfonamide NN'=1.3-propanediylbis {ptspr] and [Culll} (phenanthroline jz]ptspr
compounds has been synthesized for the first time and they characterized by X-ray diffraction, elemental
analysis, FT=IR, 'H, B¢, heteronuclear chemical-shift correlation (HETCOR) and correlation specirnscopy
[CO5Y) NMR spectroscopies. The optimized molecular structures of the compounds were also calculated
by using the DFT/E3LYP method with 6-3114+4G (d.p)/Lanl2DZ basis sets. The vibrational frequencies,
intensities of vibrational bands and, H=C nuclear magnetic resonance (NMR) chemical shifts of the
molecules were caleulated. Additionally, nonlinear optical properties (NLO), fragments contributions in
HOMO and LUMC molecular orbitals were investigated with the same level of theory. All of the calcu-
lated properties were compared with the experimental values of this study and it is seen that all physical
and chemical parameters calculated are very consistent with the experimental results. In addition, the
antimicrobial activities of synthesized compounds were studied against some Gram-positive and Gram-
negative bacteria by wsing the microdilution and disk diffusion method. It was determined from the
results of this study that the antimicrobial activity screening showed the complex have more activity

than ligand against the tested bacteria.

© 2018 Elsevier BV, All rights reserved.

1. Introduction

Sultonamides, its derivatives, and complexes are impoertant
pharmacological molecules, They are ones of the oldest synthetic
antimicrobial agents and are used in the treatment of many bac-
terial. protozoal and fungal infections [1.2]. Although the use of
penicillin and other antibiotics is increased compared to sulfon-
amides, they are stll used actively in ophthalmic infections and for
urinary and gastrointestinal infections [3,4], In particular, situations
such as multidrug resistance (MDR], bioterrorism and binlogical
assault increase the need for the search for new and more effective
antibiotics [5-9].

It is very important to examine the physical. chemical and
antibacterial effects of molecules with important biological effects
such as sulfonamides. In our previous studies, we have reported
canformational analysis and vibrational spectroscopic investigation

* Corresponding author. (Hamit Alyar).
E-mail address: halyar@karatekineduer (H. Alyar),

hitps: |/ !do
D)2 E-2860/0 2018 Elsevier BV,

C2018.03 118
| rights reserved.

of the methanesulfonic acid hydrazide [10] methanesulfonic acid 1-
methylhydrazide [11] sulfonamide, p-toluensulfonamide [12] and
some methanesulfonyl hydrazene dervatives [12—15], In the pre-
vigus study, we synthesized the ptspr [ 16], but not studied X-ray
crystallographic and spectroscopic (FT-=IR, NLO and NMR spectra)
properties. In this paper, ptspr and |Cufll) { phenanthreline j; |prspr
crystal structures were obtained for the first time. CHNS and single
crystal X-ray analyses were conducted. The FT-IR and NMR spectra
of the obtained compounds were recorded, In addition, optimized
malecular parameters and theoretical vibrational frequencies were
calculated using the DFT/B3LYP method for both structures. In
addition, the nenlinear optical properties [NLO) of the structures,
HOMO and LUMO energies were also caleulated. LC-MS for [Culll)
{phenanthroline)z]ptspr complex, magnetic susceptibility; con-
ductivity measurements were performed. The antibacterial activ-
ities of the compounds were investigated against some Gram-
positive and Gram-negative bacteria by using the microdilution
and disk diffusion method.
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In this research, p-toluenesulfonamide,N,N'-1,3-propanediylbis (a disulfonamide compound,
ptspr) and and [Cu(ll)(phenanthroline),]ptspr compounds were newly synthesized. The
structure of ptspr was investigated by using elemental analyses; FT-IR, *H NMR, **C NMR,
HETCOR, COSY, LC-MS, and magnetic susceptibility; conductivity measurements. The
vibrational frequencies were calculated and scaled values were compared with experimental
values. The complete assignments were performed on the basis of the total energy
distribution (TED) of the vibrational modes, calculated with scaled quantum mechanics
(SQM) methods. The H and C nuclear magnetic resonance (NMR) chemical shifts of the
studied molecule were calculated using the Gague-Invariant Atomic Orbital (GIAO) method.
The geometric parameters, vibrational bands and chemical shifts were compared with
available experimental data of the molecule. The fully optimized of the molecule were found
to be consistent with the X-ray crystal structure. The observed and calculated frequencies
and chemical shifts were found to be in very good agreement. Additionally, nonlinear optical
properties (NLO), HOMO, LUMO molecular orbital energies were investigated with B3LYP/6-
311++G(d,p) level of theory. Further analyses were also made for
[Cu(ll)(phenanthroline)]ptspr complex by using elemental analysis, LC-MS, magnetic
susceptibility; conductivity measurement and FT-IR. The antibacterial activities of
synthesized compounds were studied against some Gram-positive and Gram-negative
bacteria by using the microdilution and disk diffusion method. The biological activity
screening showed that complex have more activity than ligand against the tested bacteria.

Keywords: Disulfonamides, Complex, FT-IR, SQM, Antibacterial activity
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