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Why Just NMR?
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What are the reasons behind NMR's success? First, nature has generously provided
us with three basic physical properties:

(1) The nuclear sensors interrogated in NMR experiments are as localized as ever

needed, with a diameter as small as 2 fm, allowing for almost unlimited spatial
resolution.

(2) Interactions with the environment at less than 0.2 J/mol are extremely weak,
permitting virtually perturbation-free sensing of the surroundings. Nevertheless,
the interactions are highly sensitive to the environmental conditions.

(3) Internuclear pair interactions provide accurate distance information and
information on bond angles.




Pro¢c NMR ?

The precision of the spatial measurements, compared with the weakness of the
relevant interactions, seems to contradict the quantum mechanical uncertainty
relations or the resolution limits of a "radiofrequency microscope". Fortunately,
no such restriction applies to NMR. All the relevant information is encoded in the
spacing of discrete energy levels and the measurements are reduced to the
determination of transition frequencies. They can be determined with arbitrary
accuracy provided sufficient time is taken. Thus, there is no limiting uncertainty
relation between spatial resolution and wave length.

The energy- or frequency-encoding of the information provides NMR with a great
advantage in comparison to scattering techniques, such as X-ray or neutron
diffraction, where the high quantum energies required for high spatial resolution
can severely damage materials. NMR, on the other hand, is fully non-destructive.
The same considerations also apply to magnetic resonance imaging where no
wavelength-dependent resolution limit exists as the spatial information is again
frequency-encoded.

Pro¢c NMR ?

These are, in a nutshell, the basic reasons for the success of NMR: Very localized and
accurate measurements involving extremely low quantum energies. So far these
are the gifts of nature. The rest is human skill and sometimes ingenuity: How to
elicit and interpret the messages of nature? The solution is known by now: Time-
domain experiments, pulse techniques, and Fourier transformation are the key
words to success in this field.

Why just NMR? - Because there is hardly another technique that is so informative for
so many different types of applications, and because there is no other technique
that provides so much fun.
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Jaderny spin

spinovy moment hybnosti jadra / ... superpozice spinli nukleon(i v atomovém
jadfe daného izotopu, hodnota /, kvantovana spinovym cislem s

s=0 12C (98,9%)  160(99.9%)
s=% 14 (99.98%)  13C(1,1%) 15N(0,37%) 31P(100%) 19F(100%)
s=1 24 (0,02%)  14N(99,63%)

v magnetickém poli jsou aktivni pouze jadra / # 0

magneticky spinovy dipélovy moment u

H=yl =l =
Y ... magnetogyricka konstanta charakteristickd pro dané jadro

h ... redukovana Planckova konstanta
m; ... magnetické spinové islo, hodnoty —s, ..., 0, ...+s
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Izolovany jaderny spin v magnetickém poli

energie spinového dipélového momentu p, v magnetickém poli: s=1/2
E=-u4,B,
ztrata degenerace spinovych stavi m,
Boltzmannova statisticka distribuce pro jadro s = 1/2:

Na / N/g = e—AE/kT
AE:EQ-Eﬂ

precesni pohyb magnetického momentu kolem vektoru B, s
Larmorovou frekvenci w

w=-yB,
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Makroskopicka magnetizace M,

spinové magnetické momenty se ve vnéjSim magnetickém poli zorientuji podél
vektoru magnetické indukce, vysledny vektor magnetizace predstavuje superpozici
populaci obou stavi m,
$ M,ON,, - N,

«

PN a
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Rezonancni podminka

pfechod izolovaného spinu ve stavu 1/2 do stavu -1/2 vyZaduje absorbci energie
fotonu o Larmorové frekvenci:

hv = E.p- Eyyjp = -(-1/2 - 1/2)yhB, = y hB,

relaxace navrat spinového systému do rovnovahy, vyvolany vnéjsimi fluktuacemi

saturované invertované
populace populace navrat do rovnovahy

- S R

|
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Nastroje pro popis chovani spinového systému

Vektorovy model
vyvoj spinového systému vyjadien vektory makroskopické magnetizace resp. jejich projekcemi do
soufadného systému
nejjednodussi reprezentace, snadno vizualizovatelna.
pIné vystihuje pouze zakladni NMR experimenty, mj. nevysvétluje napr. jev vicekvantové koherence
fundamentalni pro interagujici spinové systémy

Operatorovy formalismus
kvantové mechanicky popis spinového systému: operatory jaderného momentu hybnosti (1, Iy, I)a
energie (spinovy hamiltonidn H)
produktové operatory — realny fyzikalni smyls, pro vyvoj systému pouZivame jednoducha pravidla tzv.
standardni rotace a symbolickou notaci plynouci z pIné rigordzni teorie matice hustoty

Matice hustoty
nejabstraktnéjsi model: vinova funkce spinového systému, ¢asové zavisla Schrodingerova rovnice
Vyvoj systému popsan maticemi spinové hustoty (diagonélni ¢leny popisuji populace stavd,
mimodiagonalni ¢leny vzédjemné interakce)

Vektorovy model a zaklady operédtorového formalismu budou diskutovéany v prednasce 2.

Atom v magnetickém poli 13

Interakce jaderného spinu

energie interakce spinu reprezentovaného operatorem iz s okolim vyjadtuji jednotlivé
¢leny spinového hamiltonianu A

H
I:Im I:lr'nt
Vnéjsi pole RF pole B,
By (RF pulz) Elektron lMagne,tick\?l Kvadrupdl jadra Pole generované
dipdl druhého jadra pohybem molekuly
L, PFima spin-spinova
Neparoyv X interakce . . "
elektronovy spin a pouze u jader Spin-rotacni
DD

$s>1/2 interakce
Paramagneticka
interakce
Indukované pole
elektronové
hustoty

Nepfima spin-spinova
interakce = J-coupling
A,

Stinici konstanta
HCS

Chemicky posun J-konstanta
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Jaderné stinéni

vnéjsi pole B, plsobi na elektronovou hustotu a
dochazi k indukci lokalniho magnetického pole B, DPg
konstantou Umérnosti je stinici konstanta o: B|oc

Bloc= o BO

jaderny spin je vystaven celkovému efektivnimu poli U ﬁ'
Beff

Be= By~ B H=-y1,(10) B,

precesni frekvence ovlivnéna stinénim jadra, podminka
rezonance

o =-y(1-0)B,
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Chemicky posun vs. stinici konstanta
zavedeni referencni hodnoty stinici konstanty ¢,; standartu v referencnim
vnéjsim poli By, splfiujici tutéZ rezonancni podminku:

(1' O-)BO = (1' Gref)BOref

0 = Opep ~ (BO b BOref)/BOref = ((D - wref)/ Oref

Chemicky posun jako rozdil stinicich konstant: 8 = 6 — g,

Definice relativni $kaly chemického posunu: 8 = (® — 0,)/ ®¢¢-10° ppm

Atom v magnetickém poli 16




Definice skaly chemického posunu

100,601 MHz . 100,0005 MHz 3 kHz | 1.5 kHz
By=2,35T =100 MHz By=7,05T =300 MHz I
: : : ; L . T Emm
300 200 100 0 300 200 100 0
® [MHz] ® — 0, [MHZ]
300,003 MHz | 300,0015 MHz 10 ppm 5 ppm

\ B,=7,05T =300 MHz I

ref

FAN
T I I T T T I [
200 200 100 0 15 10 5 0
o [MHZ] 3= (0 — 0o 16 [ppm]
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.L remember, in the winter of our first experiments, just seven years ago,
looking on snow with new eyes. There the snow lay around my doorstep - great
heaps of protons quietly precessing in the earth's magnetic field . . . ..

..... question we must, as physicists, ask ourselves: What can we learn from
all this about the structure of matter?"

E.M. Purcell, Nobel Lecture, 1952




Jaderné stinéni - MOTIVACE
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Jaderné stinéni - MOTIVACE
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¢ 1D *H NMR spektrum

H H
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CH,
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)L H R™ N7 Rlﬁ)\Rz R—"H ¢ ’
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~ ppm
Vyssi o Nérist chemického posunu Nizsi @

v

Nardst stinénfi
Zavislost intenzity signalu na jeho rezonancni frekvenci, resp. chemickém posunu.
Polositka signalu - relaxace, chemicka vyména
Kvantifikace signal( - integrace

Trendy

2,1ppm 2,3 ppm 3 ppm 3,1 ppm 4,5 ppm

H H H H H H H H H H
Hxl HXBI’ HXCH HXOR H><NO2
H H 53ppm
Cl Cl
C|>{H 7,3 ppm
Cl Cl

Elektronegativita, indukéni a mezomerni efekty substituentd
Hybridizace
Relativni pozice vlci kruhu, dvojné vazbé.




v ’

Anizotropni stinéni

&=2-3 ppm

a=9-10 ppm

http:/www2.chemistry.msu.edu/faculty/reusch/VirtTxtJml/Spectrpy/nmr/nmr1.htm

Prima spin-spinova interakce, DD

By

Hamiltonian energie spinu I;, v magnetickém poli druhého spinu IJ-Z :

a1 __&yiyjh
HDD_ 47t}

ij

(30052 6—1)f I

iz' jz

ry - vzdalenost mezi spiny i aj
B ... thel svirajici vektory Bjya r;

NMR pevné faze — Strukt. chemie Il
v izotropni kapaliné se interakce vlivem molekularniho pohybu neuplatni
dalezity relaxaéni mechanismus — Nuklearni Overhauser(v efekt (NOE) viz. dale

Spinovy systém v magnetickém poli 24




Neprima spin-spinova interakce, J-coupling

Hamiltonian reprezentujici interakci spinového paru prostrednictvim chemickych
vazeb :

H . =2mi,i

J iz' jz {‘
J ... interakéni konstanta, v izotropnim I

J
prostredi skaldrni coupling, [J] = Hz {/

Homonukledarni (napt. 1H-1H) a heteronukledrni (napt. 1H-13C) spinové pary

Interakéni konstanta charakteristicka pro parametry vazby: nasobnost, torzni thel;
nezavisi na B,

Mechanismus prenosu polarizace, viz. dale
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J-coupling a torzni uhly: MOTIVACE

JHyh,, Hy o

< 5Hz helix
C3-endo (A-RNA) C2"-endo (B-DNA) > 8Hz A-sheet

konformace furanozového, pyranozového kruhu
proteinova patef




Topicita

Homotopicita — 2 atomy z(stdvaji stereochemicky totozné, i kdyz je vzdjemné
zaménime, jejich okoli se nezméni, v NMR spektru jediny rezonancni signal
(isochronni).

Enantiotopicita — atomy jsou vzajemné zrcadlové obrazy, nahrazeni jednoho z
atomda jinym substituentem vede ke vzniku chirdlniho Gtvaru, enantiotopické atomy
jsou v NMR nerozlisitelné, pokud se nevyskytuji v chiralnim okoli.

Diastereotopicita — atomy jsou diky blizkému chiralnimu (stereogennimu) centru
neztotozZnitelné a teoreticky rozlisiteIné v NMR spektru

B B
XX XX ¥ooX ¥ oX Do %
g B - e
>:\{: X >\ >\ A >\< ){<A >\<
H H H H H H H H H H H
H
H,C OH
H,C CH,
H

Spinovy systém v magnetickém poli

Spinové systémy

Chemicky ekvivalentni jadra — chovaji se jako jediny spin CH,-CH,— OH
Urovné chemické neekvivalence:

KONSTITUCNI KONFIGURACNI KONFORMACNI
H
v H)\/c\ H NO, H NO,
)\//O\/\ " DZ”‘QQN\H H-%Ngiz%ﬁy
H CH, O CH,
H NO, H NO,
H
Magneticky ekvivalentni jadra — chemicky ekvivalentni, maji identické J-konstanty
la 2a
He>H
3J(1a-2a) #°J(1a-2b)
HO NO,
wH Hap
Spinové pary: Homonuklearni (AB) CH,- CH,-OH

Heteronuklearni (AX,IS) H,-*C- CH,- OH

Spinové systémy 28




Spinové systémy - notace

R
RL - CH,— CH(R?), AB, H R ABX
H H
R
Ho—_©
ABMX H H AA'BB’
H R
v H
/ H H
H R Rz
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Spinové systémy 1.radu

Aan
Podminka [ =8y [> 119,
Multiplicita signalu A:n+tl  X:m+l
Intenzita jednotlivych ¢len multipletu — binomicky rozvoj (Pascaltv trojuhelnik)
A
Jax

‘]AX |
_d,..'. 18 4=8x| .ul
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Spinové systémy 1.radu

AmMnXO
Podminka [8 ax— 0y > 110pxm

Multiplicita signdlu ~ A:n+l  M:m+o+1 (je-li Jyy =Jyx)  Xin+l
ASMZXZ
Nap¥. CH,-CH,-CH,-Br

_.JU..LAL

it

JM_ !
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1D 'H NMR spektrum

3_]1 3J2

O - CH, - CH,

ppm




Spinové systémy vyssich radu

AmBn
Podminka [6 ,=0gl <7*g
Multiplicita signalu A:n+l B: m+1
Intenzita jednotlivych ¢len multipletu — stfiskovy efekt -

g 1snueN

Spinové systémy

Hodnoty J- interakénich konstant

HO. 2
Hy’c—OH BC-D 13C//O P H
N
Y= 125 Hz 1= 20-30 Hz HCo )\ \
H
07 °NT TH
Cﬁ \
\ 1/3C*H 31p _13¢ H H
1= 48-56 Hz 2) =3.1Hz = 12 Hz
Ye,= 158 Hz PC -
o}
)k/ 3p_H H H
s J—
D Y= 190-700 Hz “““? = X
H H H

1 -
= 92 Hz 2 =-12,5 Hz Jyy=2-3 Hz




H

le)\Rz

H H

konfigurace vazeb

Hodnoty J- konstant - trendy

H H H
B B H B
H

3, =75Hz

3,,=13- 18 Hz Sy =7-12 Hz
\ ¢ H
e
13¢ _xc
/ \H 13‘C /
H
Y,,=125Hz Y, =160Hz Y, =250Hz

elektronegativita, hybridizace

X =

Y, (Hz)

+7,1

Y,,=15Hz  %,,=07Hz
M
X
H
H cl OMe F

+2,5 -1,4  -2,0 -3,2

Karplusova rovnice

3., (®) = Acos’ ® + Bcosd +C

[} ... torzni uhel H-C-C-H
A B, C

14 -
3J,u(0°) = A+B+C ]

10 A

hun
Hz
3

... empirické konstanty, parametrizace
\ i 1 1
P e - e s 28 /(>\ 5
16 4

3J,,(180°) = A-B+C

3,,(90°) = C

T
Qo 60

T
120 180
®°

T
240

1
360




Dynamicka NMR - chemicka (konformaéni) vyména

37

napf.

Vliv solventu

naruseni sité vzdjemnych vodikovych vazeb (napf. CH;0H) v dlsledku pfidani protického

rozpoustédla

vzdjemna vyména labilnich protonii s rozpoustédlem, -H + D,0 < -D + HDO

zvyseni polarity rozpoustédla posouva rovnovahu k formé (konformer, tautomer) s vétSim

dipélovym momentem a naopak

Atomové jadro v magnetickém poli
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Shrnuti

o DD J
'

B
,, 1
» N\ s
\V ;/q J

Jaderné magnetické stinéni — chemicky posun

PF¥ima jaderna spin-spinova interakce (dipoldrni kapling, DD), zavisi na 6, izotropni roztoky-
molekuldrni pohyb

Nepfima jaderna spin-spinova interakce (J-coupling), definice spinového systému

Faktory ovliviiujici hodnotu interakéni konstanty J, geometrie chemickych vazeb
Vyménné procesy

39
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Priklady

IH NMR chemické posuny

o i - Ehers Sulfides Sat. alkanes
Ry Aomatics | RC=C: RS RA-CH Rl

RCH=CHR——— pschols peeoy

Phio-CH—— Ar-CH—— —— RyC=CR-CH

FCH Cl-CH _I-CH

o]
Br-CH——— ——R-LCH

Esters
RCOFCH—— ———NC-CH
DH-CH— — T I
RCO,H Awide RCONH ROH
FhOH TigHIT
T T T T T T T T T T T T T
120 11n nn 90 20 10 60 50 40 3L an 10 NN ppe iR
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Priklady

13C NMR chemické posuny

Aldehydes, RCH=0 OF 1 C1

ByC=CHy+—— ———

C-HOy C-Br

Ketones, Byt=0 FHC=CHE

Ryl=CHy—— CH Satursted Alkanes

Aromatics C-NEg
_—
Heteroaromatics C-COH CSR
R-CO.H =
Caboscylic Acids —— = RC=N C-OR C-fr
R—COgR _
Esters —— = Sulforsies Sulfones - oour, CC=C
__ R-COHNRy C=CR 0
Arides ——— —_ —— O—C-R

200 150 100 50 00 ppm g
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Priklady

4,10 12.6
b F Oy O-H
Cl—C—C
'L eH 11 7.73 H H7.72
4,10
HaC CH3
2,27 H 2,27
722
TMS TMS|
l l | A l N
12,5 integration # 24,8 5.1 integration # 9.8 4.9 30,3
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
1z 10 8 ] 4 2 ] iz 10 g8 B 4 2 oa
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Priklady
Structural Type J(Hz) Structural Type J(Hz)
| \ N
H—C—{Cl,—C—H o C:C\ 12 to 18
[ \ [unless in a rigid £
ideal orientation)
H\ .’H
H3C—CHa-X 6tos 5 7to 12
HaC, s M
EH-x Sto7 /C—C 0.5ta3
HziZ
\ N
H—C—C—f 2to 12 =
T [depends on dihedral sngle / /\C— Jto 1l
¥ Cand the nature of ¥ and ) (depends an dihedral angle)
|_# —(l:—c=c—H 2to3
—— 0.5to3 T
HoOH H
H
L o~ o swe
e 121015 e b Ot
£ H (rnust be diastereotopic) H
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Priklady

E=2.04 =273
| 'T' |
ey
H
ry
Iz Jep=0.24z
A= 126
& - 2,20
==11 I~
Tz TME
20 |z, ol
| %,
o Y 34 —Lz
L e e B T T 1 T~ T 17
4 3 z 0 &ppm 7 £ 5 4 B ? n &nnT
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