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Ozet: Onemli biyolojik aktiviteye sahip olan diterpenlerin yapisimi analiz etmek ve kimyasal
ozellikleri hakkinda 6ngériide bulunabilmek amaciyla, abietan iskeletine sahip Szemaoenoid A
bilesigi teorik olarak incelenmistir. Abietan bilesiginin bag uzunluklari, bag agilari, dihedral bag
agilar1 ve ®C-NMR isotropik kayma degerleri, ab initio ve yogunluk fonksiyoneli teorisi (YFT)
yontemleriyle hesaplanmustir. Teorik sonuglarin deneysel veriler ile korelasyonu, istatistiksel
analiz caligmalariyla belirlenmistir. Titresim analizleri, B3LYP/cc-pVDZ teori diizeyinde
gerceklestirilmistir. Ayrica ilgili bilesigin elektronik yapilart (HOMO-LUMO ve MEP
haritalar1) teorik olarak incelenmistir. Sinmir molekiiler orbitallerinin enerji degerlerini
kullanarak, bilesigin sinir molekiiler orbital enerji farklari, kimyasal sertlik ve elektronegatiflik
gibi parametreleri B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde hesaplanmistir. Szemaoenoid A bilesiginin
ortalama kimyasal kararlilik gosterdigi ve reaktiflige sahip oldugu belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Abietan, YFT, HF, NMR, IR

Theoretical Investigation of Szemaoenoid A with Abietane Skeletone

Abstract: In order to analyze the structure of diterpenes having significant biological activity
and predict their chemical properties, the compound of Szemaoenoid A with an abietane
skeleton has been examined theoretically. Bond lengths, bond angles, dihedral angles, and *C-
NMR isotropic shielding values were calculated with both ab initio and density functional
theory (DFT) methods. The correlations between theoretical and experimental results were
examined by statistical analysis works. Vibrational analyses were performed at the B3LYP/cc-
pVDZ level of theory. Moreover, the electronic structure (HOMO-LUMO and MEP maps) of
title compound was investigated theoretically. By using the energy values of frontier molecular
orbitals, the parameters of Szemaoenoid A such as frontier molecular orbital energy differences,
chemical hardness and electronegativity were calculated at the B3LYP/cc-pVDZ level. It has
been deduced that Szemaoenoid A shows fair chemical stability and reactivity.
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1. Giris

Birgok bilimsel aragtirmaya konu olmus terpen bilesikleri, dogal bilesikler arasinda en
yaygin olanidir. Terpenler igerisinde en genis biyolojik aktiviteye sahip olan grup ise,
diterpen ve diterpenoid bilesikleridir. Literatiirde pek ¢ok farkl: tiirde diterpen iskeleti
rapor edilmistir. Bunlarin yirmi tanesi yaygin olarak bitkilerden izole edilmektedir.
Yaygin olarak bulunan ana diterpen iskeletleri, abietan, pimaran, lineer, totarol, labdan,
kauren, kassan, rosan, beyeren, kaurene, alkoloids, gibbera, taksan, trachyloban,
cembran, atisen, kolevan, ericacan, fujinan, tiglian olarak adlandirilmigtir [1].

Premna cinsi (aile: Lamiaceae), genel olarak Asya ve Afrika kitasinin tropik iklim
kusagi bolgelerinde Ozellikle Cin'in giineyinde yaygmlik gostermektedir [2]. Bazi
Premna tiirleri, iltihap enfeksiyonlari, travma, hemoroid, dizanteri, romatoid artrit gibi
hastaliklarin tedavisinde geleneksel olarak halk tibbinda kullanilmaktadirlar. Bu 6nemli
biyolojik aktivitelerinden dolay1 yerel halk tarafindan ticari ve tedavi amagli olarak
yetistirilmeye baslanmistir [3]. Ozellikle taze yapraklar: su ile ovulup sikilarak, buna
Ca*? igeren materyaller eklenerek yerel halk tarafindan “yesil tofu” adli bir yiyecek
hazirlanmaktadir.

Premna tizerine fitokimyasal aragtirmalar, diterpenoidler [4], onoavonoid [5], iridoid
glikozit [5], ksanfon [6], fenilehanoid glikozit [7], triterpenoid [8], ve ligninlerin [9]
varligimi gostermistir. Premna bitkilerinden elde edilen ham 6zler ve saf bilesikler igin,
noroprotektif [10], antioksidatif [11], sitotoksik [12], anti-inamatuar [13], ve a-
glukosidaz inhibisyonu ve analjezik [14] dahil olmak iizere farmakolojik etkileri
bildirilmistir. Ozellikle Premna szemaoensis bitkisinin yapraklarinin ve gdvdelerinin
arastirilmasi sonucunda, on iki yeni abietan diterpenoid, szemaoenoid A — L ve dort
bilinen abietan diterpenoid izole edilmistir [3].

Bilesiklerin kimyasal ve biyolojik etkilerini, o bilesigin molekiiler yapisi ve elektronik
ozellikleri belirlemektedir [15-17]. Teknolojik gelismeler sonucunda istiin 6zellikli
bilgisayar yazilimlari, bu 6nemli bitkilerin ve bu bitkilerden elde edilen bilesiklerin,
elektronik ve molekiiler yapilarinin hesaplamali kimya yontemleriyle kolay bir sekilde
analiz edilmesini miimkiin kilmistir [18-22]. Yapilan literatiir taramasi, Szemaoenoid A
bilesiginin yogunluk fonksiyonel teorisi (YFT) ve ab initio Hartee-Fock (HF)
hesaplamalarinin rapor edilmedigini ortaya koymaktadir.

Bu calismada, Premna Szemaoensis bitkisinden izole edilen abietan iskeletine sahip
Szemaoenoid A bilesiginin kimyasal yapisi teorik yontemlerle incelenmistir. Ilgili
bilesigin bag uzunluklari, bag acilari, dihedral agilari, titresim frekanslari, 13C-NMR
kimyasal kayma degerleri hesaplanmis ve deneysel degerler karsilastirilmistir. Ayrica
abietan tiirevi molekiiliin HOMO-LUMO sinir orbital haritas1 ve molekiiler elektrostatik
potansiyel (MEP) haritasi teorik diizeyde elde edilerek analizleri rapor edilmistir.

2. Materyal ve Metot

Bu ¢alisma kapsaminda gaz fazinda abietan iskeletine sahip Szemaoenoid A bilesiginin
(Sekil 1) molekiiler yapilari, elektronik yapilari, titresim analizleri, 23C-NMR analizleri
ve diger teorik hesaplamalar, Gaussian 09W paket programi yardimiyla
gergeklestirilmistir [23]. GaussView 5.0 programi yardimiyla da, ilgili bilesige ait teorik
veri analizleri yapilmistir [24]. Teorik hesaplamalar, kuantum mekaniksel yontemlerden
ab initio Hartree Fock (HF) ve yogunluk fonksiyoneli (YFT) yontemleri ile 6-31G, 6-
31G+(d) ve cc-pVDZ temel kiimeleri kullanilarak gergeklestirilmistir [25].
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Ik olarak, Szemaoenoid A bilesiginin (Sekil 1); bag uzunluklari, bag agilar1 ve dihedral
acilann HF/6-31G, HF/6-31G+(d), B3LYP/6-31G, B3LYP/6-31G+(d), B3LYP/cc-
pVvDZ, WB97XD/6-31G diizeylerinde hesaplanmis ve deneysel degerler [3] ile
karsilastirilmistir.

Daha sonra, **C-NMR isotropik kayma degerleri HF/6-31G, B3LYP/6-31G, B3LYP/cc-
pVDZ, ve WB97XD/6-31G teori seviyelerinde kloroform ¢oziiciisiinde hesaplanmuistir.
Daha 0Once basilan ¢alismalar 1s183inda GIAO yonteminde HF/6-31G(d) TMS referans
noktas: almarak [15], 3C-NMR kimyasal kayma degerleri elde edilmistir. lgili
bilesigin deneysel *C-NMR kimyasal kayma degerleri literatiirden alinmis [3] ve
hesapsal degerler ile karsilastirilmistir.

(b)
Sekil 1. a) IUPAC adr: (3R,16R)-12-O-B-D- glukopiranosil-3,11,16-trihidroksi-17(15 — 16),18(4
—3)-dia- beo-4(19),8(9),11(12),13(14)-abietatetraen-7-on, kisa adi: Szemaoenoid A, b) B3LYP/cc-
pVDZ seviyesinde optimize olmus Szemaoenoid A bilesiginin Gauss View gorlintiisii ve atom
numaralandirmast.

Titresim frekans degerleri ve yaklasik titresim tiirleri, B3ALYP/cc-pVDZ teori diizeyinde
hesaplama sonucu elde edilmis ve deneysel frekans degerleri [3] ile karsilagtirilmustir.
Secilmis teorik frekans araligi, 278.91 cm™- 3801.07 cm™ ve infrared (IR) yogunlugu
40+ olarak belirlenmistir.
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Molekiiliin sinir orbitallerine ait HOMO-LUMO enerji degerleri, B3LYP/cc-pVDZ teori
diizeyinde elde edilmistir. Bu enerji degerleri kullanilarak sinir orbitallerin arasindaki
enerji farki, kimyasal sertlik, elektronegatiflik parametreleri hesaplanmistir. Son olarak,
molekiiler elektrostatik potansiyel (MEP) yiizeyi B3LYP/cc-pVDZ teori seviyesinde
elde edilerek, abietan tiirevi bilesigin elektrofilik ve niikleofilik alanlar1 tespit edilmis ve
gorsel olarak sunulmustur.

3. Bulgular
3.1 Molekiiler Geometri

Bir molekiiliin geometrisi, o molekiile ait atomlar arasindaki bag uzunluklar1 ve bag
acilar ile ilgilidir. Ayrica molekiiliin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini belirleyen en
onemli faktorlerden birisidir [26-28].

Tablo 1’de verilen hesaplanan bag uzunluklar1 incelendiginde, genel olarak deneysel
verilere gore kismen yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bununla birlikte, C5-C6 teorik bag
uzunlugu deneysel verilere gore, daha diisiik degerlerde bulunmustur. Ayni sekilde,
C8-C14 bag uzunlugu daha diisiik degerlerde hesaplanabilmistir. flgili bag uzunlugu
0.001 A gibi ¢ok kii¢iik bir hata ile B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde tespit edilebilmistir.
Hem C2-C3 hem de C9-C11 bag uzunluklarinin hesabinda, 0.022 A gibi yiiksek hata
B3LYP/6-31G diizeyinde gbzlenmistir.

Szemaoenoid A molekiiliiniin deneysel bag uzunluklari ile teorik bag uzunluklar
karsilastirilarak regresyon degerleri hesaplanmis ve en diisiik R? degeri, 0,962 ile
B3LYP/cc-pVDZ metodunda gozlenmistir. En yiiksek R? degeri, 0,976 ile HF/6-31G
metodu ile elde edilmistir. HF/6-31+G(d) diizeyinde ise, R?>= 0,964 degeri, HF/6-31G
diizeyinden diisiik bir R? degeri elde edilmistir. Birbirlerine ¢ok yakin dogrusal
regresyon korelasyon katsayist elde edildigi durumlarda, egim degeri de Onem
kazanmaktadir [29]. Hesaplanan regresyon denklemlerine gore en uygun egim degeri,
HF/6-31+G(d) diizeyinde tespit edilmistir.

Tablo 1. Szemaoenoid A bilesigine ait deneysel/teorik bag uzunluklari (A).

Bag uzunluklan  Deneysel HF/ B3LYP/ B3LYP/ B3LYP/ WB97XD/
6-31G  6-31+G(d) 6-31G  6-31+G(d) cc-pVDZ  6-31G

C1-C2 1528 1533 1532 1539 1535 1.533 1533
C2-C3 1525 1536 1535 1.547 1.545 1.544 1542
C5-C6 1536 1524 1523 1.531 1.528 1.526 1.526
C7-C8 1.483 1487  1.498 1.489 1.496 1.498 1.489
C8-Cl14 1.404 1392  1.391 1.406 1.402 1.403 1.400
C9-C11 1393 1401  1.404 1.415 1.414 1.415 1.408

Elde edilen bag agilar1 ve dihedral agilar1 analiz edildiginde (Tablo 2), C1-C2-C3 bag
acist i¢in deneysel degere en yakin sonucu HF/6-31+G(d) yontemi vermistir. Ayrica
C1-C2-C3, C2-C3-C4 ve C7-C8-C14 bag agilari i¢in kullanilan tiim teoriler ile deneysel
verilere gore daha diisiik degerler elde edilmistir. C2-C3-C4 bag acis1 i¢in B3LYP/6-
31G diizeyi, C4-C5-C6 bag agis1 i¢in ise B3LYP/cc-pVDZ diizeyi deneysel degere en
yakin sonucu veren teorik yontemler olmuslardir. C4-C5-C6 bag acist i¢in diger
yontemlerin aksine, sadece B3LYP/cc-pVDZ yontemi daha yiiksek bir degerle
hesaplamistir. C4-C5-C6-C7 dihedral bag agis1 icin WB97XD/6-31G diizeyinde
170.62° degeri ile deneysel degere (170.95°) en yakin hesapsal sonug elde edilmistir.
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Bununla birlikte, kullanilan tiim teorik yontemler C6-C7-C8-C14 agisim1 hesaplamada
oldukg¢a basarisiz olmuslardir (hata > 10°).

Tablo 2. Szemaoenoid A bilesigine ait deneysel/teorik bag agilari(®) ve dihedral bag agilari(®).

Bag Aglan ve [ HF HF/ B3LYP/ B3LYP/ B3LYP/ WB97XD/

Dihedral Acilart 6-31G  6-31+G(d) 6-31G  6-31+G(d) cc-pVDZ  6-31G
C1-C2-C3 114.86 113.95 11439  113.62  114.23 113.61 113.44
C2-C3-C4 11063 10859 10791 10871  108.00 107.77 108.43
C4-C5-C6 115.05 114.66  114.60  114.81  114.78 115.19 114.73
C7-C8-Cl4 117.83 11660 11636 11649  116.43 116.26 116.55

C4-C5-C6-C7 170.95 169.98 169.09 171.76 169.93 169.37 170.62
C6-C7-C8-C14 160.75 17141 170.86 172.35 172.00 172.00 171.36

Szemaoenoid A bilesiginin deneysel / teorik bag ve dihedral agilari kullanilarak
regresyon denklemi hesaplanmistir. Deneysel degerlerle en uyumlu iliski R?= 0,983
degeri ile B3LYP/6-31G ve WB97XD/6-31G diizeylerinde oldugu tespit edilmistir.
B3LYP/6-31G ve WB97XD/6-31G diizeylerinde yiiksek regresyon degerleri elde
edilmesine ragmen, egim degerleri 1,0’den olduk¢a uzak bulunmustur. Bununla birlikte,
yiiksek R?= 0,980 degeri ve ayn1 zamanda egim 1,0 tam sayisina yakin oldugundan,
ilgili molekiiliin bag ve dihedral agilarinin tespitinde, en uyumlu teorik yontemin HF/6-
31+G(d) diizeyi oldugu sonucuna varilmistir. Genel olarak deneysel ve teorik
sonuclarda gozlenen ufak farkliliklar, kuramsal hesaplamalarin ilgili bilesigin yapisini
gaz fazinda etkilesimsiz ortamda gerceklestirmesinden kaynaklanmaktadir.

3.2 13C-NMR Spektroskopisi

13C-NMR  Spektroskopisi organik kimya alaninda, organik bilesiklerin yapisal
analizinde siklikla kullanilan aletli yontemlerden birisidir [30]. Szemaoenoid A
bilesigine ait *C-NMR sinyal degerlerinin sunuldugu Tablo 3 incelendiginde,
kullanilan teori diizeylerinin deneysel kimyasal kayma degerlerini uyumlu bir sekilde
hesaplayabildigi tespit edilmistir. Ozellikle regresyon denklemleri hesaplandiginda,
teorik yontemlerin son derece yiiksek determinasyon katsayisi degerlerine sahip oldugu
gorilmektedir.

HF/6-31G, B3LYP/6-31G, B3LYP/cc-pVDZ, WB97XD/6-31G diizeyleri igin
determinasyon katsayis1 (R?) degerleri sirasiyla, 0,996, 0,998, 0,998, 0,998 sonuglar
elde edilmistir. B3LYP/6-31G, B3LYP/cc-pVDZ ve WB97XD/6-31G diizeylerinde esit
determinasyon katsayilar1 elde edilmistir. Istatiksel hesaplamalarda elde edilen egim
degerleri ise, birbirlerinden farklidir ve sirasiyla 1,067, 0,976, 0,970, 0,993
bulunmustur. WB97XD/6-31G diizeyine ait egim degerinin bire daha yakin olmasindan
otiirli, Szemaoenoid A bilesiginin ®C-NMR kimyasal kayma degerlerinin
hesaplanmasinda en uygun teori oldugu sonucuna varilmistir.

86



Tablo 3. Szemaoenoid A bilesigine ait deneysel ve hesapsal *C-NMR kimyasal kayma degerleri (6,
ppm)/referans (TMS; GIAO HF/6-31G(d) diizeyi).
HF/  B3LYP/ B3LYP/  WB97XD/

Deneysel

6-31G 6-31G  cc-pvDZ 6-31G
C1 31.9 20.0 38.3 41.4 315
C2 37.8 26.5 46.1 49.9 39.2
C3 715 59.1 83.0 82.2 74.2
C4 153.7 147.9 157.2 164.1 152.7
C5 44.0 29.1 51.7 54.3 44.3
C6 38.6 28.0 45.1 47.2 39.6
C7 200.7 207.3 209.4 203.7 206.8
C8 130.0 125.4 133.4 137.4 129.0
C9 139.5 137.3 143.7 147.3 138.2
C10 42.0 29.9 54.4 55.9 44.8
Ci1 149.9 1421 152.7 156.6 147.1
Ci12 150.5 143.0 154.8 156.5 148.3
C13 132.8 127.0 134.6 139.8 129.9
Ci14 121.7 120.1 125.4 128.5 121.3
C15 40.9 32.2 52.1 56.4 45.3
C16 68.3 51.0 73.0 73.8 64.3
C17 22.8 12.4 26.7 29.7 21.4
C18 27.8 18.8 33.8 37.1 285
C19 108.2 104.3 111.9 115.6 108.7
C20 14.2 7.5 21.4 23.1 16.3

3.3 Infrared Spektroskopisi (IR)

Infrared spektroskopisi, molekiillerin kimyasal yapisinin belirlenmesi ve bulundurdugu
fonksiyonel gruplarin tanimlanmasinda siklikla kullanilan 6nemli cihazli analiz
yontemlerinden birisidir [31]. Szemaoenoid A bilesiginin deneysel IR spektrumunda en
siddetli pikler; 1049, 1632, 3441 cm™ olarak ilgili yayinda rapor edilmesine ragmen [3],
B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde yogunlugu (40+) olarak 39 tane titresim bdlgesi
belirlenmistir (Tablo 4).

Szemaoenoid A bilesigine ait deneysel IR spektrumunda C-H diizlem i¢i ag1 biikiilme
frekans1 1049 cm™ olarak rapor edilmistir [3]. Teorik olarak hesaplama sonucunda bu
degere karsilik gelen dalga sayist 1057 cm™ olarak belirlenmistir. Bu deger parmak izi
bolgesi olarak belirtilen 1500 - 600 cm™ aralifinda yer almaktadir. C-H diizlem igi ac1
biikiilme titresim hareketinin yani sira bu frekans bolgesinde, C-C halka gerilme
titresim hareketi de gézlenmistir.

Deneysel IR spektrumunda C-H bag gerilme titresimleri, alifatik bilesiklerde 3000 -
2850 cm™ dalga sayis1 araliginda gozlenmektedir. Szemaoenoid A bilesiginin teorik C-
H bag gerilme titresimleri, Tablo 4’de goriildiigii iizere 3003, 3022, 3038 cm™ olarak
belirlenmistir. Bu durum, molekiilin gaz fazinda teorik hesaplanmasi sonucunda
hidrojen bagmin olusmamasina bagl olarak titresim frekanslarini yiiksek degerlere
kaydirdigin1 dogrular niteliktedir [31].
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Tablo 4. Szemaoenoid A bilesigine ait se¢ilmis deneysel ve teorik titresim dalgalari frekans aralig:
(278.91 - 3801.07 cm), IR yogunlugu 40+.

Mode

Deneysel

B3LYP/
cc-pvVDZ

Titresim Tiirleri(Yaklasik Aciklama)

30

46

48
60

95
97

99

100

102

103

104

106

111

113

117

119

121

124

1049

279

414

427

562

1035

1050

1057

1078

1085

1093

1096

1102

1133

1142

1190

1202

1218

1240

[pO1-H + pC3-CHs + pC4=CH2 + + pC10-CHs + pC7=02 + pC13-CH>
+ pC16-CHs + pO8-H ]

[pO6-H +p07-H pC24-OH + pC26-OH + pC3-CHs + pC3-OH + pC13-
CHz + pC16-CHj]

[pC26-OH + pC22-OH + pH-C23-OH + pC24-OH + pC21-H + pC16-
OH]

[ pC4=CH: +pC6-H2 + pC13-OH + pC8-CH-C13 + pO4]

[pO6-H + pO7-H + pC25-CH20H + vsC22-C23H-09 + vaC21-C22H-
C23 +vaC22-C23H-C24 + 3C24H + ©09-C25-H + pC3-CHs + pC10-
CHs]

[tC1H2+ tC2H2 + pC3-CHs + pC4=C19H: + pC5H + pC6H: +
dC8=C9=C11 + 8C8=C14H=C13 + pC15H2 + va04-C23H-09]
[VaC2-C1-C10+ va04-C21-09 + 1C15-H2 + pC16-H + pC17-Hs + pO6-H
+pO7-H + p0O8-H + pO10-H + pC18-Hs + pC19-Hz + pC5-H + pC20-H3
+ pC6-Hz]

[6C24-C25-C26 + 5C22-C23-C24 + 6C25-C26-010 + pO6-H + pO7-H +
pO8-H + pO10-H + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +
®Cl-Hz2 + tC2-Hz + pC18-Hs + pC19-Hz + pC5-H + oC6-Hz + pC20-Hs]
[LaC23-C24-C25 +vaC21-09-C25 + pC21-H + pC22-H + pC23-H +
pC24-H + pC25-H + pC26-H2 + pO7-H + pO8-H + pO10-H + tC15-H2 +
pC16-H + pC17-Hsz + pO5-H + pC14-H + 1C1-H2 + tC2-H2 + pC18-Hs +
pC19-Hz + pO1-H + pC6-H2]

[vsO9-C25-C24 + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +
pC26-Hz + pO6-H + pO7-H + pO8-H + pO10-H + 6C9=C11=C12 +
tC15-Hz2 + pC16-H + pC17-Hs + pO5-H + pC14-H + 1C1-H2 + 1C2-H2 +
pC18-Hs + pC19-Hz + pO1-H + pC6-Hz + pC20-Hs]

[Ls09-C25-C24 + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +
pC26-Hz + pO6-H + pO7-H + pO8-H + pO10-H + 5C9=C11=C12 +
tC15-Hz + pC16-H + pC17-Hs + pO5-H + pC14-H + 1C1-H2 + 1C2-H2 +
pC18-Hs + pC19-Hz + pO1-H + pC6-H2 + pC20-Hs]

[VaC21-C22-C23 + 5C22-C23-C24 + 3C12=C13=C14 + pO6-H + pO7-H
+ pO8-H + pO10-H + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H
+ 1C15-Hz2 + 1C1-Hz + tC2-H2 + pC18-Hs + pC19-H2 + pC5-H + 1C6-H2
+ pC20-Hs + vaC25-C26-010 +

[LsC21-C22-C23 + 5C22-C23-C24 + 3C12=C13=C14 + pO6-H + pO7-H
+ p0O8-H + pO10-H + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H
+ pC15-Hz + tC1-Hz + pC2-H2 + pC18-Hsz + pC19-H2 + pC5-H + 1C6-H2
+ pC20-Hs]

[pC1-H2 + pC2-H2 + pC18-H3 + 6C1-C10-C5 + pC20-Hs + pC5-H + tC6-
H2 + va04 + 1C15-H + pC14-H + 8C15-C16-C17 + pC17-Hsz + pO3-H +
8C14=C13=C12 + 8C22-C23-C24 + pC26-H2 + pO6-H + pO7-H + pO10-
H]

[pC1-H2 + ©C2-H2 + 1aC18-C3-01 + ©C18-Hs + pC19-H2 + 6C1-C10-
C5 + pC6-H2 + vaC6-C7-C8 + pC14-H + va04 + oC15-Hz2 + pC21-H +
pC22-H + pC24-H + pC25-H + pO7-H + pO8-H + pO10-H]

[@C1-Hz2 + tC2-H2 + pO1-H + pC18-H3z + pC19-H2 + pC5-H + 1C6-H2 +
VaC10 + pC14-H + va04 + tC15-H2 + pC17-H3z + pO3-H + pC25-H +
®C26-Hz2 + pO7-H +p0O8-H + p0O10-H]

[pC1-H2 + 1C2-H2 + pO1-H + pC18-Hs + pC19-H2 + pC5-H + 1C6-H2 +
1aC6-C7-C8 + 8C11=C12=C13 + va04 + ©C15-Hz2 + pC22-H + pC23-H
+ pC24-H + pC25-H + ©®C26-H2 + pO6-H + pO7-H + pO8-H + pO10-H]
[@C1-Hz + tC2-H2 + pC18-Hs + pC19-H2 + vaC3-C4-C5 + pC5-H + pC10
+1C6-Hz + pC14-H + 1C15-H2 + pO3-H + pC21-H + pC22-H + pC23-H
+ pC24-H + pC25-H + pO6-H + pO8-H + pC26-Hz + pO10-H]

vs: Simetrik gerilme (symmetric stretching), wva: asimetrik gerilme (antisymmetric stretching), &:
makaslama (scissoring), p: sallanma (rocking), T: kivirma (twisting), ®: dalgalanma (wagging), t:
burulma (torsion in plane), y: diizlem dis1 ag1 biikiilme (torsion out plane).
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Tablo 4. (devam)

Mode Deneysel c?:il)_\/Yls é Titresim Tiirleri(Yaklasik Aciklama)
[tC26-H2 + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +
pO6-H + pO7-H + pO8-H + pO10-H + pO3-H +

126 - 1248 vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pO5-H + va04 + pC15-H +
pCl16-H + C17-Hsz + pC14-H + 1C6-Hz + tC1-Hz2 + 1C2-H2 +
vaC10 + pC20-Hs + pC5-H + pC18-Hs + pO1-H + tC19-H2]
[tC26-Hz2 + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +
p0O6-H + pO7-H + p08-H + pO10-H + pO3-H +

127 - 1249 vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pO5-H + va04 + pC15-H +
pC16-H + C17-Hs + pC14-H + 1C6-H2 + 1C1-H2 + tC2-H2 +
1aC10 + pC20-Hz+ pC5-H + pC18-Hs + pO1-H + t1C19-Hz]
[tC1-Hz + ®C2-H2 + vaC3-C4-C5+ pC19-Hz + pC5-H + 0C6-Hz +

129 ) 1273 vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pO1-H + pC18-Hs + pC14-H +
p0O3-H + oC15-Hz + pC16-H + pO5-H + pC21-H + pO6-H +
pC22-H + pC23-H + pC25-H]
[tC1-H2 + ®C2-H2 + vaC3-C4-C5 + pC19-H2 + pC5-H + ®C6-H2

131 ) 1287 +1aC10 + vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pC14-H + pO3-H +
®C15-Hz + pC16-H + pO5-H + pC21-H + pC22-H + pC23-H +
pC24-H + pC25-H + 1C26-Hz + pO6-H + pO8-H + p010-H]

137 ) 1342 [tC26-H2 + v09-C21-C22-C23-C24-C25 + pC21-H + pC22-H +
pC23-H + pC24-H + pC25-H + p06-H + pO7-H + pO8§-H]
[tC26-Hz2 + pC21-H + pC22-H + pC23-H + pC24-H + pC25-H +

138 - 1348 v09-C21-C22-C23-C24-C25 + pO6-H + pO7-H + pO8-H + pO10-
HI
[@C1-H2 + ®C2-Hz2 + ©C18-H3z + pO1-H + ©®C20-Hs + pC5-H +

141 - 1362 1C6-H2 + vaC6-C7-C8 +vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pO3-H
+ ©C15-Hz + pC16-H + pC17-Hs + pC21-H + pC25-H + pO10-H]
[©C2-H2 + tC1-H2 + ®C20-Hs + vC8=C9=C11=C12=C13=C14 +

145 ) 1381 vaC7=0 + p03-H + ©C15-Hz + pC16-H + ©C17-Hsz + pO5-H +
1204-C21-09 +v09-C21-C22-C23-C24-C25 + pC21-H + pC22-H
+pC23-H + C24-H + C25-H + tC26-H2 + pO10-H]

146 ) 1382 [@C17-H3+ vaC16H + pO5-H + vC8=C9=C11=C12=C13=C14 +
pC15-Hz + ©C18-Hs + ®C19-H2 + ®C2-Hz + pO1-H + pO3-H]
[vaC21-C22-C23 + pC21H + pC22-OH + 8C23-H + pC24-H +

154 ) 1434 pC24-OH + ©C26-H2 + pC26-OH + pC21-H +
vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + 3C15-Hz2 + 3C6-Hz + 3C19-Hz +
pC19-H3 + pC20-Hs]

) [vC7=0 + 8C11=C9=C8 + 8C12=C13=C14 + pC14H + 8C11-O3-

172 1647 H]
[6C6-C7=0-C8 + vC7=0 + vC8=C9=C11=C12=C13=C14 + pC6-

174 1632 1768 L4 pCl4-H +pCI1-OH]

179 - 3003 [vsC1-Hz + vaC2-H2 + vsC18-H3s + vsC10-Hs]

) [vaC26-H2 + vC21-H +vC22-H + vC23-H + vC24-H + vC25-H +

183 3022 pC15-Hz2 + vC16-H]

187 - 3038 [vaC26-H2 + vC21-H + vC22-H + vC23-H + vC24-H + vC25-H]

204 3441 3591 [vO3-H +v06-H + v05-H]

205 - 3676 [vO5-H +v010-H +v03-H]

207 - 3757 [vO7-H + vO6-H +v03-H + vO1-H]

208 - 3757 [vO6-H +v03-H + vO7-H]

209 - 3782 [vO5-H +v010-H]

210 - 3801 [vO8-H]

vs: Simetrik gerilme (symmetric stretching), va: asimetrik gerilme (antisymmetric stretching), &:

makaslama (scissoring), p: sallanma (rocking), T:

kivirma (twisting), o: dalgalanma (wagging), t:

burulma (torsion in plane), y: diizlem dis1 a¢1 biikiilme (torsion out plane).

Deneysel IR spektrumunda ikili bag gerilme titresimleri 1830 — 1650 cm™ dalga sayis1
araliginda gerceklesmektedir [32]. Bu bolgenin temel titresimleri C=C ve C=O bag
gerilme titresimleridir. C=C bag gerilmesinin pikleri bu aralikta goriilmesine ragmen,
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diisiik siddetli pikler verdiginden dolay1r deneysel olarak infrared spektrumunda
gozlenememektedir. Szemaoenoid A bilesigine ait deneysel C=0 bag gerilmesi titresim
frekans1 1632 cm™ olarak rapor edilmistir [3]. Teorik hesaplama sonucunda bu degere
1768 cm? dalga sayisiin karsihk geldigi gozlemlenmistir. Ayrica bu titresim
bolgesinde C=C bag gerilme titresimleri de belirlenmis ve Tablo 4 igerisinde ayrintili
aciklanmistir.

FT-IR spektrumunda O-H bag gerilme titresimleri, 4000 - 3000 cm™ dalga sayisi
araliginda gerceklesmektedir. Szemaoenoid A bilesiginin deneysel O-H bag gerilme
frekansi 3441 cm™ olarak rapor edilmistir [3]. Teorik hesaplama sonucu bu degere 3591
cm? dalga sayisi karsilik gelmektedir. Ayrica 3672, 3757, 3757, 3782, 3801 cm™ dalga
sayilarinda da, O-H bag gerilme titresimleri elde edilmistir ve Tablo 4 igerisinde
gosterilmistir.

Deneysel olarak gozlenen ve teorik olarak hesaplanan degerler arasinda farkliliklar
bulunmaktadir. Bunun en 6nemli nedeni, deneysel Ol¢limlerin kati fazda, teorik
hesaplamalarin ise, gaz fazinda yapilmasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica Gaussian
09W programi titresim frekansi hesaplamalarinin harmonik, cihaz Slglimlerinin ise
anharmonik olmasi s6z konusudur.

3.4 Simir Molekiiler Orbitalleri ve Elektronik Ozellikleri

Simir molekiiler orbitalleri (HOMO-LUMO), bir molekiiliin elektronik ve optik
ozelliklerinin belirlenmesinde o6nemli bir yere sahiptir. En yiiksek enerjili dolu
molekiiler orbital olan HOMO ve en diisiik enerjili bos molekiiler orbital olan LUMO
orbitalleri kimyasal tepkimelerde 6ncii bir rol oynamaktadirlar [32].

Szemaoenoid A bilesiginin B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde elde edilen HOMO ve LUMO
orbital haritasi cizdirilerek Sekil 2’de sunulmustur. Gaussian09 programi enerji ¢ikti
degerleri atomik birimden, eV birimine ¢evrilmistir.

ELumo=-1.09 eV
A

AE=4.62 eV

v
Enomo=-5.71eV

Sekil 2. Szemaoenoid A bilesigine ait B3LYP/cc-pVDZ diizeyi HOMO-LUMO orbital haritasi.
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Szemaoenoid A bilesiginin HOMO-LUMO orbital haritasini inceledigimizde; se¢ilmis
teorik diizeyde HOMO orbitalleri, aromatik halka {izerinde bulunmaktadir. LUMO
orbitalleri ise, karbonil grubunun bagli oldugu halka iizerinde konumlanmistir. HOMO-
LUMO orbital haritasinda, aromatik halkanin ve karbonil grubunun bagli oldugu
halkanin tepkime verme egilimi yliksek bolgeler oldugu tespit edilmistir.

HOMO ve LUMO enerji degerleri kullanilarak asagidaki parametreler hesaplanabilir.
Iyonizasyon potansiyeli (I=-Enomo), elektron ilgisi (A=-ELumo), siir molekiiler orbital

enerji farki (AE = Eiuwo - Ewowo), Mulliken elektronegatiflik degeri (x = %),

kimyasal sertlik (nz%) [10]. Hesaplanan parametreler, Tablo 5 igerisinde

sunulmustur.

Tablo 5. Szemaoenoid A bilesiginin hesaplanan elektronik parametreleri
Parametreler B3LYP/cc-pvVDZ

Enomo (eV) -5.71
ELumo (eV) -1.09
AE (eV) 4.62

I (eV) 571

A (eV) 1.09
x (eV) 3.40

n (eV) 2.31

En yiiksek enerjili dolu molekiiler orbital (HOMO), bir elektron verme yetenegini
gosterirken en diisiikk enerjili bos molekiiler orbital (LUMO), bir elektron alma
yetenegini ifade etmektedir [32]. Bu iki molekiiler orbital arasindaki enerji farkinin
kiiglik bir deger almasi, molekiiliin polarize olabilme yeteneginin yiiksekligini ifade
eder. Polarize olabilen molekiiller diisiik kimyasal kararlilik ve yiiksek reaktiflige
sahiptirler. Enerji farkinin yiiksek olmasi, molekiiliin kimyasal kararlilik gésterdigi ve
kimyasal reaktifliginin diisiik oldugu anlamina gelmektedir [33-35].

Koopmans [36] teorisine gore, molekiillerin HOMO enerjisi dogrudan iyonizasyon
potansiyeli (1) ile iliskili iken, LUMO enerjisi ise dogrudan elektron ilgisi (A) ile
dogrudan orantilidir. Pozitif elektron ilgisine sahip bir kimyasal bilesik veya atom,
elektron alicis1 olarak adlandirilir ve yilik transfer reaksiyonlarina maruz kalabilir.
Szemaoenoid A bilesigi pozitif elektron ilgisi degerine sahip oldugu, ait B3LYP/cc-
pVDZ diizeyinde gergeklestirilen teorik hesaplamalarla ortaya c¢ikarilmigtir. Kimyasal
sertlik degeri ¢ok yiiksek olan bilesiklerin molekiil i¢i yiik transferi olduk¢a azdir veya
gerceklesmemektedir. Bununla birlikte, Szemaoenoid A bilesiginde molekiil i¢i yiik
transferinin az ger¢eklesmesi beklenmektedir.

Diterpenoid sinifinda olan bilesiklerden siderol ve 7-epicandicandiol igin smir
molekiiler orbital enerji farki (AE = ELumo - EHomo), sirasiyla 6.56 ve 6.99 eV olarak
literatlirde rapor edilmistir [15,37]. Szemaoenoid A bilesiginin AE degeri ise, 4.62 eV
bulunmustur. Diger diterpenoid bilesiklerine gore nispeten diisiik bir AE degeri elde
edilmesiyle, abietan iskeletine sahip Szemaoenoid A bilesiginin daha az kimyasal
kararlilik gosterdigi ve daha yiiksek reaktiflige sahip oldugu sonucuna ulasilmistir.

3.5 Molekiiler Elektrostatik Potansiyel (MEP)

MEP haritalar1 sayesinde, molekiilin pozitif ve negatif yiikli alanlarinin
belirlenmesinde ve molekiiliin kisimlarinin elektrofilik mi yoksa niikleofilik mi ilgi
gostereceginin anlasilmasinda hesaplamali kimyada kullanilan 6nemli yontemlerden
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biridir. Bu haritada kirmiz1 bolgeler elektronca zengin bolgeleri (kismi negatif yiik),
mavi bolgeler ise elektronca fakir bolgeleri (kismi pozitif yiik) ifade etmektedir. Diger
taraftan daha az elektron iceren bolgeler sar ile gosterilirken yaklasik nétral bolgeler
(sifir potansiyel) yesil ile gosterilmektedir [38-40]. Szemaoenoid A bilesiginin
B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde elde edilen MEP haritas1 Sekil 3’te sunulmustur.

Szemaoenoid A bilesiginin MEP haritas1 incelendiginde; elektron yogunlugunun fazla
oldugu negatif bolgelerin (kirmizi renk), O1, O2, O5 atomlarinin bulundugu bolgelerde
lokalize oldugu goriilmektedir. Bu bolgelerin niikleofilik karakter yapisina sahip oldugu
anlasilmistir. Elektron yogunlugunun en az oldugu pozitif bolgelerin (mavi renk) ise, D-
glukoz biriminin bulundugu bélgelerde yogunlastigi goriilmektedir. Seker biriminin
bulundugu bolgelerin elektrofilik karakterli olup, niikleofilik saldirilara kars1 en yatkin
atomlara sahip oldugu anlasilmuistir.

@, 4, @
an O S J’, - 22
J: ~,“,J /I\:/i‘J‘f
e 3
9 9 »)

Sekil 3. Szemaoenoid A bilesiginin B3LYP/cc-pVDZ diizeyinde elde edilen MEP haritast.

4. Sonug¢ ve Yorum

Sonug olarak, Szemaoenoid A ((3R,16R)-12-O-B-D- glukopiranosil-3,11,16-trihidroksi-
17(15 —  16),18(4 —3)-dia- beo-4(19),8(9),11(12),13(14)-abietatetraen-7-on)
molekiiliniin kimyasal yapisi, spektroskopik ve elektronik 6zellikleri kuantum
mekaniksel yontemler kullanilarak arastirilmistir. Ozellikle titresim ve 3C-niikleer
manyetik resonans spektrumlari hakkinda detayli bilgiler verilmistir. Molekiiler
elektrostatik potansiyel haritalar1 kullanilarak elektrofilik bolgenin glukoz birimi
tizerinde konumlandigi ve kimyasal baglanma ile aktivasyonda etkin kisim oldugu
ongoriilmiistiir. Negatif potansiyel ise, elektronegatif atomlarin bulundugu bolgelerde
lokalize oldugu tespit edilmistir. Bu durum kovalent olmayan etkilesimlere sahip
olabilecegi bolgeler hakkinda bilgi sahibi olmamizi saglamistir. Siir orbitallerden elde
edilen enerji degerleriyle, molekiiliin iyonizasyon potansiyeli, elektron ilgisi, Mulliken
elektronegatiflik degeri, kimyasal olarak sertlik indeksi gibi ozellikleri B3LYP/cc-
pVDZ diizeyinde belirlenmistir. Kimyasal sertlik degerine goére, Szemaoenoid A
bilesiginde molekiil i¢i yiik transferinin az miktarda gerceklesmesi beklenmektedir.
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