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N2,N6-bis((2-Etoksifenil)karbamotiyoil)piridin-2,6-dikarboksamid bilesigi, iki
basamakta ve yiiksek verimle sentezlenmis, bilesigin yapisi elementel analiz,
UV-Vis, 'H NMR ve tek kristal X-1s1m1 kirinimu gibi gesitli teknikler kullanilarak
kapsamli bir sekilde karakterize edilmistir. Bilesigin kristal kafesinin, molekiil
ici ve molekiiller aras1 hidrojen baglarinin yani sira C-H---x (C16-H16C---Cg(2))
ve - (Cg(2):--Cg(2), Cg(1)---Cg(3)) etkilesimleri ile de stabilize oldugu
belirlenmis ve bilesigin genel supramolekiiler kristal yapisinin belirlenmesinde
bu etkilesimlerin ¢ok 6nemli bir rol oynadig: tespit edilmistir. Hirshfeld yiizey
analizi ve iki boyutlu parmak izi analizi, diger molekiiller arasi etkilesimlere
oranla, H---H (%43,4), S---H (%10,3) ve C---H (%8,1) etkilesimlerinin daha
belirgin oldugu ve bilesigin kristal yapisinin stabilize edilmesinde bu
etkilesimlerin 6nemli rol oynadigini ortaya ¢ikartmistir. Ayrica enerji gercevesi
hesaplamalar ile kristal kafesteki temel etkilesimlerin ii¢ boyutlu topolojisi ve
etkilesim enerjileri belirlenmistir. Yapilan gozlemlerle, bilesigin dagilim
enerjisinin (-462,385 kJ/mol) diger etkilesim enerjilerine gére daha biiyiik bir
etkiye sahip oldugu sonucuna varilmistir.

N2,NE-bis((2-Ethoxyphenyl)carbamothioyl)pyridine-2,6-dicarboxamide:

Molecular Crystal

Structure, Supramolecular Architecture, Hirshfeld Surface Analysis and Interaction Energies

Research Article

ABSTRACT

Article History:

Received: 30.05.2024
Accepted: 06.07.2024
Published online: 16.09.2024

Keywords:

Thiocarboxamide

Single crystal structure analysis
Van der Waals interactions
Supramolecular structure
Hirshfeld surface analysis
Interaction energies

The compound N2,N6-bis((2-ethoxyphenyl)carbamothioyl)pyridine-2,6-
dicarboxamide was synthesized in two steps with high yield, and its structure was
comprehensively characterized using various techniques such as elemental
analysis, UV-Vis, 'H NMR, and single-crystal X-ray diffraction. It was
determined that the crystal lattice of the compound is stabilized by intramolecular
and intermolecular hydrogen bonds, as well as C-H---x (C16-H16C---Cg(2)) and
w1 (Cg(2)---Cg(2), Cg(1)---Cg(3)) interactions, and these interactions play a very
important role in defining the overall supramolecular crystal structure of the
compound. Hirshfeld surface analysis and two-dimensional fingerprint analysis
revealed that H---H (43.4%), S---H (10.3%), and C---H (8.1%) interactions are
more prominent compared to other intermolecular interactions and play a
significant role in stabilizing the crystal structure of the compound. Additionally,
energy framework calculations determined the three-dimensional topology and
interaction energies of the primary interactions within the crystal lattice.
Observations concluded that the dispersion energy of the compound (-462.385
kJ/mol) has a greater impact compared to other interaction energies.
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1. Giris

Supramolekiiler koordinasyon kimyasi, katalizorler, molekiiler miknatislar veya biyo-inorganik
sistemler gibi kullanim alanlarinda benzersiz kimyasal veya fiziksel 6zelliklere sahip yeni bilesiklerin
uyarlanmasi i¢in ¢ok fazla firsatlar1 bulundurmasindan dolay1 son yillarda oldukga ilgi gérmektedir
(Muller ve Brise, 2014; Rissanen ve ark., 2014; Nguyen ve ark., 2016). Bu 6zelliklere sahip bilesiklerde
'sert' ve 'yumusak' dondr atomlari igeren bilesik sistemlerinin kullanimi, kompleks metal sistemlerinde,
metal iyonlarinin farkli donor bolgeleri lizerindeki kontroliinii saglamaya yardimci olmaktadir. 'Sert' ve
'yumusak' dondr atomlarina sahip bilesiklerden, tiyokarboksamid tiirevleri yapisal cesitlilikleri
nedeniyle koordinasyon kimyasinda kapsamli bir sekilde incelenmektedir (Aromi ve ark., 2008;
Saalfrank ve ark., 2008; Lehn, 2010; Schulze ve Schubert, 2014). Bunlardan agil tiyokarboksamidler,
farkli donor atomlara sahip (kiikiirt, azot ve oksijen) olmasinin yani sira, -NH grubuna bagli H atomunun
ayrisabilen 6zelliginden kaynaklanan esnek koordinasyon modlarina sahip ilging koordinasyon kimyasi
sergilemektedir (Nguyen ve ark., 2022). Reaksiyon kosullarina bagl olarak, agil tiyokarboksamidler,
hem noétr tek disli (sadece S dondrii) hem de anyonik iki disli (N donér; S, N donér; S, O dondr ve N, S,
O donor) modlar yoluyla gegis metali atomlariyla koordine olabilmektedir (Keskin ve ark., 2022;
Solmaz ve ark., 2022b; 2024; Uysal ve ark., 2024). Ayrica agiltiyokarboksamidlerin ikili veya tiglii S,0O-
selatlayict grubu arasinda bir merkezi fenilen halkasi yada piridin tiirevi halka yapilari ile yeni
koordinasyon Ozelliklerine sahip farkli ligand sistemleri ortaya cikarilabilmekte ve bu ligandlarla
olusturulan kompleksler ise, yeni bir molekiil sinifin1 olusturabilmektedir (Nguyen ve ark., 2016).
Ayrica, acil gruplarina potansiyel bir siibstitilye grubun dahil edilmesi, ortaya g¢ikan ligandlarin
koordinasyon kapasitesini de arttirmaktadir (Pham ve ark., 2017).

Tiyokarboksamid tiirevlerinin yukarida belirtilen yapisal 6zellikleriyle tarim, tip ve analitik kimya
alaninda genis yaygin uygulamalara sahip oldugu bilinmektedir (Rosenstein ve ark., 1984; Mobley ve
ark., 1995; Montecucco ve ark., 2001; Binzet ve ark., 2006; Jamil ve ark., 2013). Bu bilesikler, antiviral
(Sun ve ark., 2010) antibakteriyel (Zhong ve ark., 2008), antitumor (Manjula ve ark., 2009), fungisidal
(Ke ve Xue, 2006), analjezik, herbisidal (Xue ve ark., 2004; Xiao ve ark., 2009), bitki biiylimesini
diizenleyici (Hu ve ark., 2006), lokal anestetik (Ranise ve ark., 2003) antitiimoér (Manjula ve ark., 2009)
gibi kapsamli bir biyolojik aktivite yelpazesi de sergilemektedir (Jamil ve ark., 2013). Tiyokarboksamid
tiirevleri, biyolojik 6zelliklerinin yani sira endiistriyel ve ¢evresel uygulamalarda da biiyiik katkilar
saglamaktadirlar. Antioksidan 6zelligi de bulunan bu bilesiklerin (Abosadiya, 2020; Ozgeris, 2021a;
Ozgeris, 2021b), son zamanlarda konformasyonel ydnlerini ve topolojisini arastirmak daha ok énemli
hale gelmistir (Katritzky ve ark., 2009). Ayrica, tiyokarboksamid tiirevlerinin ilgi ¢ekici 6zelliklerinden
biride, hem ucuz ve kolay temin edilebilen baslangi¢ reaktiflere sahip olabilmesi hem de iki basamakl1
bir prosediirde yliksek verimle sentezlenmeleridir (Douglass ve Dains, 1934a; 1934b).

Tiim bu essiz 6zelliklere sahip tiyokarboksamid tiirevi bilesiklerin, gecis metalleri igin ¢ok sayida
koordinasyon moduna sahip olmasindan dolay1, bu ¢caligmada N2 N8-bis((2-etoksifenil)karbamotiyoil)

piridin-2,6-dikarboksamid bilesiginin sentezi, karakterizasyonu, molekiiler kristal yapisi, molekiil i¢i ve
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molekiiller aras1 kovalent olmayan etkilesimleri ile supramolekiiler mimarisi incelenmistir. Ayrica
bilesigin yapisal incelemesine teorik olarak 11k tutmak i¢in Hirshfeld yiizey analizi, iki boyutlu parmak

izi grafikleri ve enerji ¢ercevesi hesaplamalar1 yapilmistir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Materyaller

Bilesigin sentez asamasinda kullanilan kimyasallar ticari olarak satin almmustir. Bilesigin mikro
analizini gergeklestirmek igin elementel analiz cihaz1 (Carlo Erba MOD 1106), *H NMR spektroskopisi
icin Bruker NMR spektrometresi (Avance Ill UltrashieldPlus Biospin), solvent olarak CDCls ve i¢
standart olarak tetrametil silan (TMS) kullanilmistir. Tetrametilsilana gére ppm (3) olarak kimyasal
kaymalar rapor edilmistir. Absorpsiyon spektrumu ise, 230-500 nm araliginda bir Shimadzu UV-3100
spektrofotometre kullanilarak diklorometan igerisinde oda sicakliginda kaydedilmistir. Hirshfeld yiizey
analizi ve iki boyutlu parmak izi grafikleri i¢in CrystalExplorer 17.5 paketi kullanilmistir (Spackman ve
ark., 2002; 2008; 2009; 2021). Etkilesim enerjilerinin degerlendirilmesinde, 3.8 A'luk bir kiime yarigapi

kullanilarak, ilgili molekiiliin ii¢ boyutlu enerji cergevesi hesaplanmustir.

2.2. Sentez

Potasyum tiyosiyanatin (0,21 mmol) susuz asetondaki ¢ozeltisine, piridin-2,6-dikarbonil diklorid (0,1
mmol) bilesiginin susuz asetondaki ¢ozeltisi yavag yavas ilave edilerek 50 °C’de bir saat geri sogutucu
altinda karigtirtlmigtir. Daha sonra karigima, 2-etoksi anilin (0,2 mmol) ilave edilmistir. Karisim bir gece
karigtirildiktan sonra, evaporator kullanilarak karisimdan aseton uzaklastirilmigtir. Elde edilen kati
karigim, soguk saf su ile ii¢ kez yikanmis ve vakumda kurutulmustur. Kat1 {iriin diklorometan: etanol
(1:2, v:v) karisiminda kristallendirilerek nihai tiriin elde edilmistir (Sekil 1). Verim: %81. Renk: Renksiz.
'H NMR (400 MHz, DMSO-ds, 6, ppm): 1,55 (t, 6H, CHs), 4,19 (g, J = 7.0 Hz, 4H, CH,), 6,96 (dd, J =
8.2 Hz, 2H, Ar-CH), 7,03 (dt, 2H, Ar-CH), 7,20 (dt, 2H, Ar-CH), 8,23 (t, J = 7.8 Hz, 1H, Ar-CH), 8,59
(d, J =7.8 Hz, 2H, Ar-CH), 8,91 (dd, J = 8.1, 1.5 Hz, 2H, Ar-CH), 10,68 (s, 2H, NH), 12,84 (s, 2H,
NH). Elementel analiz: C2sH2sNs04S; i¢in hesaplanan degerler (%): C, 57,35; H, 4,81; N, 13,38; bulunan
degerler: C, 57,01; H, 4,74, N, 13,21.

® ”
o = (o} KSCN CN > l NC
N > N
Susuz aseton
Cl Cl o (0]
z v O R
cN ~ | NC +(>i N“N N N 5
N o™ S H H I ] H H <
(0] o r

Sekil 1. N? NS-bis((2-Etoksifenil)karbamotiyoil)piridin-2,6-dikarboksamid bilesiginin sentezi.
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2.3. X-1s1m kristalografik analizi
Malzemelerinin kristal yapisi, CuKa radyasyonu (A = 1,54178 A) ile bir Bruker APEX-II CCD

difraktometresi lizerinde X-1sin1 kirinimi kullanilarak analiz edilmistir. Kristal yapi, Olex2 kullanilarak
Superflip yap1 ¢6zme programi ve Charge Flipping ¢6zme metodu ile aydinlatilmigtir (Palatinus ve
Chapuis, 2007; Palatinus ve van der Lee, 2008; Dolomanov ve ark., 2009; Palatinus ve ark., 2012).
Ayrica kristal modeli least squares minimisation teknigi kullanilarak ShelXL’in 2013-4 siiriimi ile
diizeltilmistir (Sheldrick, 2015). Hidrojen olmayan tiim atomlar i¢in anizotropik yer degistirme

parametreleri belirlenmistir.

Tablo 1. Bilesige ait kristalografik veriler.

Ampirik formiil CasH25N504S,
Molekiil agirlig: 523,62

Sicaklik /K 273,15

Kristal sistemi Triklinik

Uzay grubu P-1

a(A) 8,2551(15)

b (A) 8,4100(15)

c(A) 19,037(3)

a(°) 84,961(11)

B () 78,709(10)

v(®) 84,916(11)

Hacim (A3) 1287,6(4)

Z 2

Pealc (g/cm?®) 1,351

p (mm'?) 2,219

F(000) 548,0

Radyasyon CuKa (A =1,54178)
Veri Toplama 20 Araligi 9,5 to 147,506
Indeks Aralig -10<h<9,-10<k<10,-23<1<23

Toplam Yansima

Bagimsiz yansimalar
Veri/sinirlamalar/parametreler
Goodness-of-fit on F2

Final R Degerleri [1>26 (I)]
Final R Degerleri

En biiyiik fark pik/hole/ (e A®)

31054

5085 [Rint = 0,1132, Rsigma = 0,0681]
5085/0/328

1,047

R; =0,0647, wR, = 0,1535
R;=0,1103, wR, =0,1788
0,35/-0,30

Karbona baglanan hidrojen atomlar1 geometrik olarak konumlandirilmistir. Bilesigin kristalografik
cizimleri Olex2 yazilimi kullanilarak hazirlanmistir (Dolomanov ve ark., 2009). Bilesigin tek kristalli

X-1g1n1 analizine yonelik deneysel parametrelerin ayrintilar1 Tablo 1'de verilmistir.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. Sentez ve Karakterizasyon

NZ,N-bis((2-Etoksifenil)karbamotiyoil)piridin-2,6-dikarboksamid bilesiginin sentezi iki basamakta
gerceklestirilmis, ilk basamakta piridin-2,6-dikarbonil diklorit ve potasyum tiyosiyanat (1:2 mmol)

reaksiyona girerek, ve piridin-2,6-dikarbonil diisotiyo siyanat bilesigi meydana gelmistir. Bir sonraki

1737



basamakta ise piridin-2,6-dikarbonil diisotiyo siyanat, 1:2 mmol oraninda 2-etoksi anilin ile reaksiyona
girerek, nihai iiriin yiiksek verimle elde edilmistir. Uriin, renksiz, analitik olarak saf ve kristal yapidadir.
Sentezlenen bilesigin karakterizasyonu elementel analiz, UV-goriiniir bdlge ve H NMR ile
gerceklestirilmistir. Bilesigin 'H NMR spektrumunda, -NH gruplarina ait § 10,68 ve 12,84 ppm’de
singlet olarak dort adet proton sinyallerinin ortaya ¢ikmasi bilesigin gerceklestigine dair ilk kanittir.
Aromatik protonlar 8 6,96-8,91 ppm araliginda, alifatik CH; protonlar1 & 4,19 ppm’de kuartet olarak ve
CHs protonlart ise 6 1,55 ppm’de triplet olarak sinyal vermistir (Sekil 2). Bu sinyaller bilesigin
olusumunun kanitlanmasi bakimindan biiyiik 6nem tagimaktadir. Aromatik ve alifatik karbonlar ise daha
once sentezlenen tiyokarboksamid tiirevi bilesiklerin yapilariyla uyumlu olacak sekilde sinyal vermistir
(Solmaz ve ark., 2022a; Alizada ve Arslan, 2023; Uysal ve ark., 2023). Ayrica bilesigin elementel analizi
sonucu, %C, %H ve %N degerleriyle hem molekiil agirliklarindan hem de kapali formiillerinden teorik
olarak hesaplanan degerler karsilastirildiginda her bir atom i¢in %0,6-1,5 araliginda hata payinin oldugu
gbzlemlenmistir. Sentezlenen bilesigin elementel analiz sonucu ile, Onerilen molekiil formiilii
dogrulanmistir. Bilesigin elektronik absorpsiyon spektrumu, diklorometan ¢ozeltisi igerisinde 230-500
nm dalga boyu araliginda ol¢iilmiistiir (Sekil 3). Bilesikte ti¢ adet 245, 277 ve 343 nm’de absorpsiyon
bandi meydana gelmistir. 245 nm’de gozlenen zayif absorpsiyon bandi 1 — ©* ve n — ©* gecislerini
sergiledigine inanilan karbonil (C=0) grubunu temsil ederken, 277 nm’deki bant ise tiyo karbonil (C=S)
gruplarina ait 1 — ¥ ve n — ¥ gecislerini temsil etmektedir. Bu n — z* gegisleri, O, N ve S atomlari
tizerindeki paylasilmamis elektronlar gibi baglanmayan bir atomik yoriingedeki bir elektronun bir anti
bag w* yoriingesine uyarilmasini igermektedir. Son olarak 343 nm'deki bant ise, merkezi piridin
halkasinin da iginde bulundugu ligand iizerindeki yiiksek konjugasyonun varliginmi gostermektedir

(Silveira ve ark., 2018; Khairul ve ark., 2020; Khan ve ark., 2020).
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Sekil 3. N2,N6—bis((2-Etoksifenil)karbamotiyoil)piridin—i,6—dikarb0ksamid bilesiginin UV-Goriiniir bolge
spektrumu

3.2. Bilesigin Molekiiler Yapis1 ve Supramolekiiler Mimarisi

Bilesigin yapisi tek kristal X-1s1in1 kirinimi teknigiyle dogrulanmustir. Bilesigin uygun kristali etanol:
diklorometan (v:v, 1:1) karigimu ile elde edilmistir (Sekil 4a). Triklinik sistemde kristallenen bilesigin
uzay grubu P-1, kristal yapmnin birim hiicre parametreleri a = 8,2551(15) A, b = 8,4100(15) A, ¢ =
19,037(3) A, a= 84,961(11)°, = 78,709(10)°, y = 84,916(11)° olarak belirlenmistir. Bilesige ait

kristalografik veriler Tablo 1’de, bilesigin segilen bag uzunluklar1 ve bag agilar1 sirasiyla Tablo 2'de

listelenmistir.
Tablo 2. Bilesigin se¢ilmis bag uzunluklar ve agilari.

Atom Atom Uzunluk, A Atom Atom Atom Agl, ©
S1 C17 1,645(3) Cc23 03 C24 120,3(3)
S2 C8 1,648(3) Cl4 04 C15 119,1(3)
01 C1 1,219(3) C6é N1 Cc2 116,9(3)
02 c7 1,223(4) Cl N2 C17 130,3(2)
03 C23 1,362(4) c7 N3 C8 129,7(3)
03 c24 1,427(4) Cc17 N4 Cc18 131,3(3)
04 C14 1,362(4) C8 N5 C9 130,4(3)
04 C15 1,426(4) 01 Cl N2 124,1(3)
N1 c2 1,341(4) 01 Cl Cc2 121,7(3)
N1 C6 1,334(4) N2 Cl Cc2 114,2(2)
N2 c1 1,362(4) N1 c2 c1 117,5(3)
N2 c17 1,404(4) N1 c2 Cc3 123,2(3)
N3 C7 1,360(4) C3 c2 C1 119,3(3)
N3 C8 1,408(4) C4 C3 c2 118,7(3)
N4 C17 1,334(4) C5 c4 C3 119,2(3)
N4 C18 1,408(4) c4 C5 Cé 118,4(3)
N5 C8 1,328(4) N1 Cé C5 123,5(3)
N5 C9 1,414(4) N1 Ccé6 C7 117,2(3)
C1l Cc2 1,493(4) C5 C6 Cc7 119,2(3)
Cc2 C3 1,380(4) 02 Cc7 N3 124,4(3)
C3 C4 1,375(5) 02 Cc7 Cé 121,1(3)
c4 C5 1,372(5) N3 Cc7 Cé 114,5(3)
C5 C6 1,385(4) N3 C8 S2 118,0(2)
C6 C7 1,498(4) N5 C8 S2 128,5(3)
C9 C10 1,384(5) N5 C8 N3 113,5(3)
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(b)

Sekil 4. Bilesigin (a) molekiiler yapisi, (b) molekiil-i¢i hidrojen baglariyla olusmus halka motifleri.

Bilesigin molekiiler yapisi incelendiginde, N1-C2 ve N1-C6 bag uzunluklarinin sirasiyla 1,341(4) ve
1,334(4) A degerlerinde bulunmas: tipik bir piridin halkasinm varligin1 dogrulamaktadir (Nguyen ve
ark., 2016; 2022). Piridin halkasinin her iki kollarinda bulunan tiyokarbonil bag uzunluklari, C17-S1 =
1.645(3) A, C8-S2 = 1,648(3) A, karbonil bag uzunluklar1, C1-O1= 1,219(3) A, C7-02 = 1,223(4) A
olarak belirlenmistir. Bu degerler tiyo karbonil ve karbonil bag uzunluklarinin literatiirde belirtilen tipik
¢ift bag uzunlugu (C=S: 1,67 A; C=0: 1,21 A) ile ortiistiigiinii gdstermektedir (Keskin ve ark., 2022;
Solmaz ve ark., 2022a; Uysal ve ark., 2023). Ayrica, piridin halkasinin sol tarafinda ikame eden
tiyoamid ve amid bag uzunluklarinin N5-C8, C8-N3, C7-N3; sag tarafinda bulunan N4-C17, C17-N2,
C1-N2 bag uzunluklarinin degerleri 1,300-1,400 A arasinda oldugu tespit edilmistir. Amid ve tiyoamid
bag uzunluklarinin daha &nce bildirilen ortalama C-N tekli bag uzunlugundan (1,48 A) daha kisa, C=N
¢ift bag uzunlugundan ise (1,25 A) daha uzun oldugu belirlenmis ve piridin halkasinin her iki kolunda
bulunan bu fragmentler tizerinde bir elektron delokalizasyonunun varligini gostermistir (Binzet ve ark.,
2018; Yabalak ve ark., 2019; Solmaz ve ark., 2021).

Merkezi piridin halkasinin diizleminin (C2-C3-C4-C5-C6-N1), C7-N3-C8-N5 diizlemi arasindaki
dihedral agis1 4,65°, C1-N2-C17-N4 diizlemi arasindaki dihedral ag1 ise 2,51° olarak bulunmustur. Bu
durum, merkezi piridin halkasinin her iki kollar1 tizerinde bulunan fragmentlerin ayni diizlem tizerinde
bulunmadigimi gostermektedir.

Sekil 4b’de bilesigin molekiiler kiimesinde, CH ve NH gruplarina bagli hidrojen atomlari ile
elektronegatif atomlar (oksijen, azot, kiikiirt) arasinda ti¢ farkli C—H---N, C—H---S ve C-H---O molekiil
i¢i hidrojen baglarini igeren kaynasmis bes ve alti tiyeli halka motifleri olugsmustur (Tablo 3). O3-C23-
C18-N4-H4 (O---H = 2.098 A), N1-C2-C1-N2-H2 (N---H = 2.219 A), N1-C6-C7-N3-H3 (N---H =
2.232 A), 04-C14-C9-N5-H5 (O---H = 2.289 A) gruplari ile bes iiyeli, 01-C1-N2-C17-N4-H4 (O---H
=1.948 A), S1-C17-N4-C18-C19-H19 (S---H = 2.602 A), 02-C7-N3-C8-N5-H5 (O---H = 1.934 A),
$2-C8-N5-C9-C10-H10 (S---H = 2.800 A) gruplari ile alt1 iiyeli halka motifleri meydana gelmistir.
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Tablo 3. Bilesigin molekiil i¢i etkilegimleri.

D-H-A d(D-H), A d(H---A), A d(D---A), A ZD-H A, °
N2-H2---N1 0,86 2,22 2,670(3) 113
N3-H3---N1 0,86 2,23 2,674(3) 112
N4-H4.--01 0,86 1,95 2,679(4) 142
N4-H4---03 0,86 2,10 2,544(3) 112"
N5-H5.--02 0,86 1,93 2,667(4) 142
N5-H5---04 0,86 2,29 2,581(4) 100’
C10-H10---S2 0,93 2,80 3,306(4) 115
C19-H19---S1 0,93 2,60 3,248(4) 127

Bilesigin kristal kafesinde, n---m, C-H---w, C-H-:--S, C-H:--O kovalent olmayan etkilesimler
bulunmaktadir. Kovalent olmayan etkilesimlerin her bir tirii, kristal yapisinin ti¢ boyutlu
supramolekiiler mimarisine katkida bulunmustur (Dey ve ark., 2016). Bilesigin birim hiicre yapis1 Sekil
5a’da verilmistir. Yiiz yiize n---m etkilesimleri (Cg(2)---Cg(2)* (*: 1-x,2-y,-2)) 3.877(3) A; Cg(1)---Cg(3),
4,502(2) A), kristal kafes de bir dalga yapis1 ve iist iiste istifleme ile iki boyutlu bir katman olusturmustur
(Sekil 5b ve 5c). Benzer sekilde, C—H---m etkilesimleri, yliz ylize konumda yerlesmis ve bilesigin

supramolekiiler mimarisinde bir dalga yapisinin meydana gelmesine neden olmustur (Sekil 5d).

(d)

Sekil 5. Kristalin (a) birim hiicre yapisi, inter-molekiiler (b) Cg(2)---Cg(2)!, (c) Cg(1)---Cg(3), (d) Cl6-
H16C---Cg(2) etkilesimleri ile olusan supramolekiiler yapilari (': 1-x, 2-y, -z).
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Bilesikte, tiyokarbonil grubuna ait kiikiirt atomlari ile aromatik halka {izerinde bulunan hidrojen atomlari
arasinda gii¢lii bir molekiiller arasi etkilesimler meydana gelerek, dimerik yapida R»'(14) (C11-H11--
S2, 3,098 A), R2(16) (C14-H14---S2, 3,575 A; C19-H19--S1, 2,933 A) sentonlar olusur (Sekil 6a).
Aym sekilde, tiyokarbonil grubuna ait kiikiirt atomlar1 ve fenil halkalar iizerindeki hidrojen atomlarinin
kovalent olmayan etkilesimleri ile dort adet hidrojen bag ile dértgen goriiniimlii RZ(12) (C19H19---S1,
2,602 A, C19H19---S2, 2,933 A) sentonu meydana gelmistir (Sekil 6b). Ayrica karbonil grubuna ait
oksijen atomu ile aromatik C-H hidrojenleri arasinda meydana gelen etkilesim ile (C4-H4A.--O1)

R3(12) dimerik senton olusmustur (Sekil 6c).
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Sekil 6. Kristal kafeste olugan (a) R,2(14), R22(16), (b) R3(12), (c) R(12) sentonlar.

3.3. Hirshfeld Yiizey Analizi

Hirshfeld yiizey analizi ve iki boyutlu parmak izi grafikleri, CrystalExplorer 17,5 kullanilarak,
supramolekiiler yapidaki molekiiller arasi etkilesimleri gorsellestiren ve nicelendiren ve paketleme
modlarini belirleyen bir yontemdir (Spackman ve ark., 2008; 2009; 2021). Van der Waals yarigaplarina
gore de ve di’ye dayali olarak hesaplanan normallestirilmis temas mesafesi (Onorm), Denklem 1 ile

verilmistir.
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norm = (di = 7¥™) /¥ + (do — 15W) /15 (1)

di ve de, bir i¢ atomun ve dis atomun Hirshfeld yilizeyine olan mesafelerini temsil ederken, ri"dw ve

ryaW jse sirastyla i¢ ve dis atomlarin van der Waals yarigaplarini temsil etmektedir. Bilesikteki
molekiiller arasi temaslar, dnorm tizerinde haritalandirilmistir (Sekil 7). Yiizeyde beyaz bolgeler van der
Waals yarigaplarinin toplamina esit mesafeleri gosterirken, mavi alanlar van der Waals yaricaplarinin
toplamindan daha uzun mesafeleri temsil etmektedir (McKinnon ve ark., 2007). Kirmizi noktalar dnemli
molekiiller aras1 temasin ve yakin etkilesimlerin oldugu alanlar1 gostermektedir ve bdylece ylizeyin
icindeki molekiiller ile onu cevreleyen molekiiller arasinda hidrojen bagi etkilesimleri meydana
gelmektedir (Somashekar ve ark., 2022). dnorm Hirshfeld yiizeylerinde goriilebilen ¢ok agik kirmizi, agik
kirmiz1 ve koyu kirmizi noktalar sirasiyla zayif, zayif/orta ve giicli hidrojen bagi etkilesimlerini
belirtmektedir (Spackman ve ark., 2002; 2009). 0,0500-1,0000 A, 1,0354-2,8146 A, 1,0365-2,7287 A,
-1,0000-1,0000 A, -4,000-0,4000 A, 0,0000-17,0000 A arahigindaki bilesik igin sirastyla dnorm, di, de,
sekil indeksi, kavislik ve fragment parcasi haritalar1 olusturulmustur (Sekil 8). Kavislik haritalar1 ve
sekil indeksi, bilesik i¢indeki diizlemsel istiflenme ve aromatik istiflenme etkilesimlerini tanimlamak
icin kullanilmigtir (Spackman ve ark., 2009; 2021), sekil indeksi haritasi, dondr gruplari temsil eden
mavi konkav bir bolge ve alic1 gruplar temsil eden kirmizi konkav bir bolge gozlemlenerek C—H---n
etkilesimlerinin varligini dogrulamistir (Sénam Ets¢ ve ark., 2020). Sekil indeksi grafigi, kristal yapinin
belirlenmesinde 6nemli bir rol oynayan n-- 7 etkilesimlerini temsil eden kirmizi liggenler icermekte,
kavislik haritasi ise diiz yiizeylere sahip biiyiik yesil bolgeleri ve kavisli kisimlarin bulundugu mavi
bolgeleri ortaya ¢ikarmaktadir (Spackman ve ark., 2009; 2021). Bilesik i¢in Hirshfeld yiizeyleri hacim
olarak sirasiyla 633,22 A3, alan olarak ise 559,22 A? olarak hesaplanmustir. Ayrica, 'asferisite' ve
'kiiresellik' sekil faktorleri molekiiliin yapisini karakterize etmek igin kullanmilmistir (Keskin ve Arslan,
2023; Oztaslar ve Arslan, 2023). 0,389 asferisite (Q2) degeri yapict anizotropiyi belirtirken, 0,638
kiiresellik (G) degeri molekiiler yiizeyde belirgin bir yap1 derecesini gostermektedir.
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Sekil 7. Bilesik tizerindeki molekiiller arasi temaslarin dnom haritasi ile gosterimi.
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Sekil 8. Bilesigin haritalanmig Hirshfeld yiizeyleri.

3.4. iki Boyutlu Parmak izi Analizi

Kristal kafesteki molekiiller arasi temaslarin benzersiz katkilarimin degerlendirilmesi, pratik bir
yaklasim saglayan iki boyutlu parmak izi ¢izimleri kullanilarak etkili bir sekilde
gergeklestirilebilmektedir (Spackman ve ark., 2002). dnorm ylizeylere sahip iki boyutlu parmak izi
grafiklerinin hesaplanmast, tiim molekiiller arasi temaslar igin d; ve de mesafelerinin toplanmasini igerir.
Sekil 9 cesitli molekiiller arasi etkilesimlerin ylizde degerlerini gdsteren parmak izi grafiklerini
gostermektedir. Hidrojen bagi alici bolgeleri de > di durumlarina karsilik gelirken, hidrojen bagi dondr
bolgeleri di > de durumlarina karsilik gelir (Spackman ve ark., 2002; 2021). Tiim molekiiller arasi
temaslar igin dnorm yiizeylerine (dnorm = de + di) sahip 2D parmak izi grafikleri, merkez molekiiliin
etrafindaki genisletilmis 3,8 A goriiniim kullanilarak hesaplanmustir.

Bilesikteki molekiiler etkilesimler agirlikli olarak H:--H tipindedir. Bu etkilesim, toplam Hirshfeld
yiizeyine % 43,4 katkida bulunarak parmak izi grafigindeki alanin ¢ogunu kapsamaktadir ve de = di =
1,1 A bolgesinde merkezi bir sivri u¢ gostermektedir. Bilesikteki S---H etkilesimlerinin parmak izi
grafigi, tek keskin kanat seklinde goriinen grafigin sag alt bolgesini (di > de, C-H-+-S, de= 1,1 A ve di =
1,7 A) kaplamakta ve toplam Hirshfeld yiizeyine % 10,3 katkida bulunmaktadir. C:--H molekiiller arasi
etkilesimleri, Hirshfeld yiizeyinin % 8,1'ini olusturan di + de = 3,0 A bélgesi etrafindaki C-H--n
etkilesimleri sonucunda yiizeydeki sol {ist bolgede kanat seklinde goriinmektedir. Bilesikteki C---C ve
O---H etkilesimleri, toplam Hirshfeld yiizeyine % 4,8 ve % 4,0 katkida bulunmaktadirlar.

Sonug olarak Hirshfeld yiizeyleri, tiim molekiiller arasi etkilesimleri goriintiileyerek kristal igindeki
yerlesimini belirlemeye ve ayrintili niceliksel ve niteliksel incelemeye olanak tanimakta ve bu yontem,

kristal yapi aragtirmalarinda oldukga {imit verici olmaktadir.
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Sekil 9. Bilesige ait bazi 2D boyutlu parmak izi grafikleri

3.5. Etkilesim Enerjileri

Bilesigin ii¢ boyutlu etkilesim enerji ¢ergevesi hesaplamalar1 CrystalExplorer 17,5 yazilimi kullanilarak
yapilmistir (Spackman ve ark., 2021). Bu yazilim, B3LYP/6-311G(d,p) elektron yogunlugu dalga
fonksiyonlarina dayali olarak etkilesim enerjilerini hesaplamak i¢in kullanilmaktadir (Lee ve ark., 1988;
Becke, 1993). Baslik bilesigin kristal kafes enerji hesaplamasi Gavezzotti'nin PIXEL yontemiyle
gerceklestirilmistir (Gavezzotti, 2005; 2011). Toplam etkilesim enerji gerceveleri (Ewr), klasik
elektrostatik etkilesim enerjisi (Eele), polarizasyon enerjisi (Epor) (Maroulis, 2006), dagihim diizeltmesi
(Edis) (Grimme, 2006) ve itme enerjisinin (Erep) (Rezaé ve ark., 2012) toplanmasiyla bulunur (Denklem
2).

Erot = Egle + Epot + Epis + ERep 2

Tablo 4 merkezi orijinal molekiille etkilesime giren ¢iftlerin sayisi (N), ¢esitli Kartezyen koordinatlarda
etkilesime giren molekiillerin renk kodu semasi, donme simetrisi islemi (simetri) ve bunlarin molekiiler
agirlik merkezi mesafesi (R) hakkinda bilgi saglamaktadir (Tan ve ark., 2019).

Sekil 9 kristal kafesteki temel etkilesimlerin ii¢ boyutlu topolojisini, dagilim enerjisini, Coulomb
enerjisini ve molekiiliin lic ekseni boyunca tanimlanan toplam etkilesim enerjisi silindirlerini
gostermektedir. Etkilesim enerjilerinin ¢esitli yonlerdeki bagil kuvvetleri, silindir seklindeki enerji
cerceveleriyle belirlenmektedir. Molekiil ¢iftlerinin agirlik merkezlerini birbirine baglayan silindirler,

bu molekiiler etkilesimlerle iliskili enerjileri sembolize eder ve silindir yarigapinin kalinligi, molekiil
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ciftleri arasindaki enerjinin gostergesidir. Silindirin yarigapinin yiiksek olmasi, iki molekiil ¢ifti arasinda
giiclii bir enerji oldugunu gostermektedir (Wu ve ark., 2020).

Bilesik i¢in 1,057, 0,740, 0,871 ve 0,618 olgek faktorleriyle hesaplanan etkilesim enerjileri sirasiyla,
elektrostatik enerji, polarizasyon enerjisi, dagilim enerjisi ve itme enerjisinden olugmakta olup, enerji
degerleri -71,066 kJ/mol, -38,688 kJ/mol, -462,385 kJ/mol, 188,607 kJ/mol olarak belirlenmistir.
Toplam enerji -389,905 kJ/mol olarak hesaplanmistir (Tablo 4). Sekil 10 ve Tablo 4'te yapilan
gozlemlere dayanarak dagilim enerjisi bileseninin diger etkilesim enerjilerine gore daha biiyiik bir etkiye
sahip oldugu sonucuna varilabilir. Sar1 renkle vurgulanan molekiil, en yiiksek genel etkilesim enerjisine
sahiptir (-117,752 kJ/mol) ve R = 6,30 A molekiiler merkez mesafesinde yer almaktadir. Bunun tersine,
merkez molekiilden 19,35 A uzaklikta bulunan, turuncu renkle vurgulanan molekiil, -3,315 kJ/mol ile

en diisiik toplam etkilesim enerjisini sergilemektedir (Sekil 11).

a—ekseni b—ekseni c—ekseni

Sekil 10. Bilesigin Coulomb etkilesim enerjisi, dagilim enerjisi ve toplam enerjinin a, b ve ¢ eksenleri boyunca
sirastyla kirmizi, yesil ve mavi renklerle temsili gorselleri.
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Tablo 4. Bilesik i¢in hesaplanan etkilesim enerjileri (kJ/mol) (Renk kod-molekiil iligkisi Sekil 11°de verilmistir).

Renk N Simetri R Eee Epol Eais Erep Etot
- 2 X, 9,z 8,26 2,404 1,122 17,377 6,708 9,276
1 X, -y, Z 19,35 1,672 -0,358 -5,533 0,000 3,315

1 X, -y, Z 6,30 -35,854 7,862 -139,707 77,109 -117,752

2 X, Y,z 8,41 -7,906 -3,559 22,547 12,068 23,172
| X, -y, Z 11,56 -0,064 -2,931 21,641 9,842 -15,002
2 X, Y,z 20,12 -1,377 -0,377 -6,365 0,000 7,278

1 X, -y, Z 14,41 9,369 -2,408 -52,680 0,000 -37,750

2 X, Y,z 19,04 0,876 -0,276 -7,053 0,000 -5,420

1 X, -y, Z 8,41 29,180 9,171  -107,814 60,457 94,177

1 X, -y, Z 15,06 2,671 -4,437 -43,506 0,000 -38,343

1 X, -y, Z 11,42 -6,666 -3,728 21,901 22,423 -15,028

1 X, -y, Z 14,44 7,011 -2,459 -16,261 0,000 23,392

Toplam (kJ/mol) 71,066 38,688  -462,385 188,607  -389,905

Sekil 11. Bilesikte hesaplanan etkilesim enerjilerini igeren molekiiler ¢iftler.

4. Sonug

Mevcut  aragtirmada, N2 N°-bis((2-etoksifenil)karbamotiyoil)piridin-2,6-dikarboksamid  bilesigi
tizerinde deneysel ve teorik bir aragtirma yiirtitiilmiis, ve yapisal olarak karakterize edilmistir. Tek kristal
X-1s1m1 kirmim analizi, molekiiliin, a = 8,2551(15) A, b = 8,4100(15) A, ¢ = 19,037(3) A, a=
84,961(11)°, p= 78,709(10)°, vy = 84,916(11)° birim hiicre parametreleriyle, triklinik sistemde
kristallendigini gostermistir. Bilesigin, supramolekiiler mimarisini etkileyen molekiil i¢i ve molekiiller
aras1 hidrojen bag etkilesimlerinin yani sira, 7t---w ve C-H---7 temaslari ile stabilize oldugu tespit edilmis,
bu etkilesimlerin varlig1 Hirshfeld ylizeyi ve iki boyutlu parmak izi grafikleri ile dogrulanmistir. Ayrica
Coulomb etkilesim enerjisini, dagilim enerjisini ve toplam enerjiyi temsil etmek i¢in enerji ¢erceveleri

olusturularak bilesigin kristal kafesteki temel etkilesimlerinin {i¢ boyutlu topolojisi olusturulmustur.

Cikar Catismasi Beyani

Calismada herhangi bir ¢ikar ¢atigsmasi bulunmamaktadir.
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