Zastosowanie spektroskopii NMR
do badania zwigzkoéw pochodzenia
naturalnego

O




W. Zielinski, A. Rajcy, Metody spektroskopowe i ich zastosowanie do
identyfikacji zwiazkow organicznych, Wydawnictwa Naukowo-
Techniczne, 2000.

A. R. Silverstein, F. Webster, D. Kiemle, Spektroskopowe metody

identyfikacji zwiazkow organicznych, Wydawnictwo Naukowe PWN,
2013.

A. Ejchart, A. Gryff-Keller, NMR w cieczach. Zarys teorii i
metodologii, Wydawnictwo: OWPW, 2004.

A. Ejchart, L. kozerski, Spektrometria magnetycznego rezonansu
jadrowego 13C, PWN, 198i.

H. Gunther, Spektroskopia magnetycznego rezonansu jadrowego,
PWN, 1983.

K. Hausser, H. Kalbitzer, NMR w biologii i medycynie,
Wydawnictwo Naukowe UAM, 1993.



Dipolowy moment magnetyczny:




C¢> ‘ Liczba dozwolonych orientacji wzgledem pola
T . magnetycznego dla izolowanego jadra:

*DBO N=2l+1

rzut spinu na kierunek wektora B,,

I,=m,

VA

m; — MAGNETYCZNA LICZBA KWANTOWA

my =-I, -I+1, ... I-1,1










Precesja Larmora




Jedra 1H (I = v2)







W wirujgcym uktadzie wspéirzednych

My = Mysina
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indukowane pole
magnetyczne B’
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Wy =21V = 1B,

cyrkulacje elektronowe

przestanianie = = ekranowanie

B,=B,—B =B, - 6B,

o - stata ekranowania
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odstanianie przestanianie
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DEFINICJA SKALI WIDM *H NMR

»Przesuniecie chemiczne, o

»Roznica przesuniecia chemicznego, Ad




Wzorzec przesuniecia

chemicznego

(5 = 0,0 ppm)
'H Me,Si
13C Me,Si
4N MeNO, lub NO;-
1SN MeNO, lub NO,-
170 H,O
19F CCLF
2Si Me,Si
31p 85% H,PO,
ES CS, or SO~

6 =0,0 ppm

DSS (kwas 2,2-dimetylo-2-silapentano-5-sulfonowy)
TSP (3-(trimetylosililo)-propianosulfonian sodu)




Rozpuszczalnik oy [PpPM] zwigzku

monoprotonowanego
Chloroform -d CDCl, 7,26
Sulfotlenek dimetylowy-d, (CD,),SO 2,49
Acetonitryl-d, CD;CN 1,95
Aceton-d (CD,),CO 2,05
Benzen-d, CeDg 7,28
»,Ciezka woda” D,O 4,72
Kwas trifluorooctowy-d CF;CO,D 11,6




Typowe zakresy protonowych przesunie¢ chemicznych

O

H

14

13 12 11 10 9 8 7 0 5

0]

Kwasowe, Enolowe
Aldehydowe
Aromatyczne
C=C-H

0-CH3s

N-CH3, C=C-CH3
Alkil-CH
Alkil-CH2-Alkil
Alkil-CH3




ie I !
- —— -
5.0 2.0 3.0
‘ T 11 ‘ 17 17 T 177 T 17 T 17 ‘ T 11 ‘ 17 17 1T 17 1 11 T 17 T T 1 ‘ 1 11 T T
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5




Stala sprzezenia spinowo-spinowego

Podobnie jak w przypadku oddziatywania spinu jgdrowego z
zewnetrznym polem magnetycznym (przesuniecie chemiczne),
oddziatywanie miedzy dwoma spinami jgdrowymi iiJ okreslane jako
statla sprzezenia, mozna podzieli¢c na na dwa typy oddziatywan:

Posrednie — sprzezenle spmowo spinowe (skalarne) gdzie "J, 5, stafa
sprzezenia splnowo-splnowego to odleglosc w hercach dwoch lini
powstatych w wyniku sprzezenia spinowo-spinowego miedzy
jadrami A i B przez n wigzan faczacych te jadra.

Bezposrednie —sprzezenie diolowe D- stata sprzezenia dipolowego,
(efekt Overhausera)

W cieczach zachodzi szybka izotropowa reorientacja nastepuje
usrednienia anizotropowych czesci oddziatywan i nie obserwuje sie
oddziatywan dipolowych



Podstawowe cechy sprzezen spinowo-spinowych
Np. 2dyo 13 [HZ]
» Niezaleznos¢ od pola magnetycznego.
« Wzajemnosc¢.
» Zaleznosé od trwatosci kontaktu pomiedzy sprzezonymi jgdrami.
« Zaleznosé od momentu magnetycznego jader.

» W celu umozliwienia poréwnania stalych sprzezenia roznych par jader
zdefiniowano zredukowang stafg sprzezenia.

Jag = (1/h)(y7/2m) (v/2T) K45
Ixt/Ixp = YH/¥p = 6,514
]




Proste reguly interpretacji subtelnej struktury widma

Dla jgder o spinowej liczbie kwantowej | = 1/2 multipletowosé¢ wynosi n + 1,
przy czym n jest liczbg jgder w grupie sagsiedniej. Jezeli w sagsiedztwie
jest kilka grup rdéznigcych sie przesunieciem chemicznym, to trzeba je
rozpatrywaé oddzielnie, przy czym przyjeta kolejnos¢ nie wptywa na wynik
koncowy. Jesli zatem jgdro H,, sasiaduje z dwoma rdéznymi chemicznie
jadrami H, i Hy, to jego sygnat rozpada sie na dublet dubletow. Tryplet
wystgpi tylko wtedy, gdy przypadkowo Jy = Jyx-

Odlegtosci linii (w hercach) odpowiadajg statej sprzezenia.

Wzgledne natezenia linii multipletu majg sie do siebie jak wspdtczynniki
dwumianu:

, .i_fz_.n(n—l)_ nn—1)(n—2)
1 21 3-2-1- 77



Proste reguly interpretacji subtelnej struktury widma

Tréjkat Pascala:

n=0 1
1 1 1
2 1 2 1
3 1 3 3 1
4 1 4 6 4 1
5 1 5 10 10 5 1

«  Wartosc¢ statej sprzezenia maleje na ogot ze wzrostem odlegtosci miedzy
jadrami. Gdy wielkos¢ rozszczepienia stanie sie porownywalna
z naturalng szerokoscig linii, sprzezenie znika.

« Typ rozszczepienia nie zalezy od znaku state] sprzezenia. Trzeba go
wiec okresla¢ innymi metodami.




'H NMR




MULTIPLETOWOSC (krotno$¢) SYGNALOW (2nl+1)

Typ ukladu Wyglad widma Nazwa Przykiad
Spinowego protonéw A (multiplet)
Notacja Pople'a
A, ‘ singlet (s) CH.l
K dublet (d)
ublet
AsX ‘ ‘ CH.CHO
1 ¢ 1
tryplet (t
ALX, | 1| yplet (0 CH.CH,OR
33
A-X 'laly? kwartet (q)
3 1 CH,CH OH
152015 t t
septe
AX6 1 6 ‘ ‘ 6 1 p
| L, CH,CHICH,




STALE SPRZEZENIA SPINOWO-SPINOWEGO

3] — wicynalne; 2J — geminalne

3
H Jun

¢=90° J=0Hz
¢=180° J=15Hz

Joa=7do9 Hz

Ha 3Ja,e~ 3Je,e — 2 dO 5 HZ

3Jci3 =6 do14Hz
zwykle ~ 10 Hz

3Jtran3 =14 do 20 Hz
zwykle ~ 16 Hz

Jorto
s H‘/_\‘ 7do9Hz
<1 Hz H
Jmeta
1do3Hz
H
Y H
6 do 10 Hz

HAH
3do9 Hz < / \H
Y\ 3do6Hz




pik

S B, W N+

o/ppm  Intensywnosé

7.823 171406 proton 5/ppm O
7.366 181272 1 7.823
7.310 109783 2 7-305 HO
7.270 119712 3 7.289
o ‘ 6 4 6.371

394 13404 J/Hz
0.354 122084 16 (trans)

J L __—J \JU L J \J\

1H NMR, 400MHz, D, 0O, pH 7,4 (bufor fosforanowy)
Kwas urokanowy w chorobie Kwashiorkor




UKLAD SPINOWY AMX
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'H NMR (CDCl,):2,56 (dd, 1H, H, , 2Jy, y,= -5,9 Hz, 3Jy, 4= 2,5 Hz), 2,96 (dd, 1H, H,,
2JH1,H2= -5,9 HZ, 3JH3,H1= 4,0 HZ), 3,35 (dd, lHa Hg’ 3JH3,H1= 4,0 HZ’ 3JH3,H2= 2,5 HZ)




Granice stosowalnosci prostych regut rozszczepienia

Sprzezenie spinowo-spinowe pomiedzy jgdrami rdwnocernnymi magnetycznie
nie uwidocznia sie w widmie. Termin rOwnocenne magnetycznie oznacza
jagdra o tej same] czestotliwosci rezonansowe] i o tej same] stalej
sprzezenia z jgdrami grup sgsiednich. Jgdra rownocenne magnetycznie sg
zawsze rownocenne chemicznie. Réwnocennos¢ chemiczna jednak nie
zawsze pocigga za sobg réwnocennos¢ magnetyczng. Jadra réwnocenne
magnetycznie okresla sie takze mianem izochronowych.

Sformutowane reguty interpretacji struktury subtelnej widm NMR majg
zastosowanie tylko do jgder rownocennych magnetycznie. Jezeli istnieje
nierownocennos¢ magnetyczna, to nie mozna juz odczyta¢ poszczegolnych
statych sprzezenia bezposrednio z widma.



Granice stosowalnosci prostych regut rozszczepienia

Znaczenie stosunku (v, -v.)/J

o Reguty pierwszego rzedu ograniczajg sie do przypadkéw, w ktdrych
wzgledne przesuniecie chemiczne (v, -v. ) (Hz) sprzegajacych sie grup
magnetycznie réwnocennych jader jest 'duze w stosunku do ich statej
sprzezenia. MoGwimy wowczas o widmie pierwszeqo rzedu.

« Jezeli wartosc (v, -v; ) jest tego samego rzedu co J, to w widmie obserwuje
sie wiecej linii, niz rﬁoznaby sie spodziewac na podstaW|e regut
pierwszego rzedu

Zmienia sie wowczas takze rozktad natezen linii w multipletach. Natezenie
linii zblizonych najbardziej do multipletu Sﬁrzezonego wzrasta kosztem linii
najbardziej oddalonych. Jest to efekt dachowy

o Zwiekszona multipletowosc¢ i zmieniony rozktad natezen sg wiec cechami
widm wyzszych rzedow, ktére muszg by¢ analizowane metodami
doktadnymi.

. na widma wyzszych rzeddbw ma wptyw jeszcze wzgledny znak state
sprzezenia (jesli mamy do czynienia z ukradem wiekszym niz dwuspinowy).



Nazewnictwo ukladéw spinowych

W zaleznosci od relacji symetrii miedzy sprzezonymi skalarnie
spinami oraz sily sprzezenia, krotnosci i intensywnosci skladowych
multipletow (pojawiajacych sie na skutek sprzezen skalarnych)
przejawiaja sie w rozny sposob- klasyfikacja ukladow spinowych:

e Grupe n izochronowych spinéw, nie wykazujacych nierobwnocennosci sprzezen
spinowych oznaczamy - A .

» Jesli izochronowe spiny wykazuja nieréwnocenno$¢ sprzezen spinowych, to
oznaczane sg symbolem AA’A”...

e Grupa anizochronowych spinéw, miedzy ktorymi wystepuja jedynie stabe
sprzezenia spinowo-spinowe, sa oznaczane odleglymi literami alfabetu
AMX, .

e Grupy silnie sprzezonych spindw anizochronowych sg oznaczone kolejnymi
literami alfabetu A, B,C...



Ju,g=7Hz

Av,, =6 Hz

15,0 10,0 5,0 0,0 -15,0

Av,; =30 Hz
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AV, = 500 Hz




UKLADY SPINOWE AA’BB’ i

AA’BB’

24 linie spektralne Av,p=5Hz

Juag =7 Hz

AA’ XX’

Av,z =150 Hz
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8,00 7,90 7,80 7,70 7,60 7,50









PODSTAWNIKI DIASTEREOTOPOWE
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Kryterium symetrii 1 kryterium podstawienia

e Jadra homotopowe — 0§ C,

Ph H H/<H H;<Ph Podstawienie daje
HyC”™ CHs

HiC™ CHg HiC™ > CH, identyczne czasteczki

» Jadra enancjotopowe —plaszczyzna symetrii () lub Srodek symetrii (i)

P/h H H// H H/ Ph P ° ° °
/< /< /< odsta}WIenle daje
HsC~ “OH HaC~ ~OH HsC~ “OH enancjomery

e Jadra diastereotopowe — brak wymiany przez operacje symetrii

ShH Br Podstawienie daje

P£<H ;<Br H HH B y
HsC 0 CHs H 3C/<O CH, e /< dlastereOIZomery

@) CHg




OkresSlanie skladu mieszanin
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