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RESUMO

A ressonancia magnética nuclear é uma técnica analitica, baseada na absorcéo e
reemissdo de ondas eletromagnéticas, que possui ampla utilizacdo em diversos se-
tores, como médico, farmacéutico, agroquimico, alimenticio e até na pesquisa de
petréleo. Na industria quimica a RMN tornou-se uma técnica essencial, pois apre-
senta ampla aplicagdo com bom custo-beneficio, possibilitando quantificar e carac-
terizar moléculas, identificar compostos, avaliar acidos graxos de biocombustiveis,
rendimento de reacdes, dentro outros. Esse trabalho de reviséo visa introduzir as
bases tedricas da ressonancia magnética e apresentar sua evolugéo histérica, cor-

relacionando com a evolugao de suas aplicacgoes.

Palavras-chave: RMN; pesquisas; radiacdo magnética; melhoramento; tecnologia.



ABSTRACT

Nuclear magnetic resonance is an analytical technique, based on the absorption
and reissue of electromagnetic waves, which has wide use in several sectors, such
as medical, pharmaceutical, agrochemical, food and even oil research. In the chem-
ical industry, NMR has become an essential technique, since it presents a wide ap-
plication with good cost-benefit, allowing to quantify and characterize molecules, to
identify compounds, to evaluate fatty acids of biofuels, yield of reactions, in others.
This revision intends to introduce theoretical bases of magnetic resonance and pre-

sent its historical evolution, correlating with the evolution of its applications.

Keywords: NMR; researches; magnetic radiation; improvement; technology.
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1. INTRODUCAO

As técnicas de elucidacdo de moléculas e estruturas de compostos organi-
cos por meio da RMN sédo importantes para o cotidiano da quimica orgénica. Sendo
assim, os profissionais da area que realizam trabalhos voltados para descobrimen-
to, estudos, organizacao e produgcéo em larga escala de novas substancias basea-
das em compostos naturais, sintéticos ou misturas complexas, necessitam de equi-
pamentos que tornem essa tarefa mais agil. Dessa forma, a espectroscopia de
Ressonancia Magnética Nuclear (RMN) foi desenvolvida ao longo dos anos em
busca de aperfeigcoar os trabalhos realizados no campo da quimica orgéanica. A es-
pectroscopia de RMN busca identificar o esqueleto carbono-hidrogénio de uma
substancia orgéanica. Essa técnica ndo sé consegue identificar a fungdo de um car-
bono especifico, como também é capaz de indicar a semelhanga entre os carbonos
vizinhos (BRUICE, 2006).

A RMN € uma técnica analitica que se baseia em absorcéo e reemissao de
radiacao eletromagnética e possui aplicacdo diversa em distintos setores, podendo

ser citados o farmacéutico, agroquimico, médico, alimenticio, entre outros.

Um espectro eletromagnético € composto por diversos tipos distintos de ra-
diacdo (Figura 1) e cada qual € associada a uma faixa especifica de energia. As
radiacdes em regido de radio frequéncia possuem a energia mais baixa, sdo capa-
zes de causar transicdo de spin nuclear sendo, desse modo, utilizadas para RMN
(PAVIA, 2010).
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Figura 1: Representacdo do espectro eletromagnético
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Fonte: BRUICE, 2006.

Quando nucleos atbmicos se comportam como se estivessem desenvolven-
do movimento circular, tem-se uma propriedade conhecida como spin, ou seja,
qualquer atomo que tenha numero atdmico ou de massa impar, propriedade deno-
minada como momento angular de spin e momento magnético. A carga de um nu-
cleo de spin é capaz de gerar um campo magnético. A partir do momento em que
0s prétons sao colocados em um campo magnético externo é formada uma barreira
magnética. Dessa forma, o campo magnético externo ao ndcleo é capaz de gerar
um alinhamento que sera contra ou a favor aos prétons dos spins. A partir disso,
sabe-se que 0s spins magnéticos que se alinham a favor do campo estdo no seu
estado de menor energia denominado como estado de spin a, ao passo que 0sS
spins que se alinham contra o campo estdo no seu estado de maior energia que é
denominado como estado de spin (3, como pode ser observado na Figura 2 (NAS-
CIMENTO, 2011).
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Figura 2: Esquema representativo da orientagdo dos spins nucleares em campo
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Fonte: BRUICE,2006.

A diferenca de energia entre os estados de spin a e B € maior quanto mais
forte for o campo magnético no qual o ndcleo é exposto. Quando um pulso de radi-
acdo é aplicado a uma amostra, cuja a energia corresponde a diferenca de energia
(AE) entre os estados de spin a e (3, 0 nucleo de spin a é promovido ao estado de

spin B em um fendmeno denominado de excitagao.

Ao sofrerem relaxamento e voltarem ao seu estado de origem esses spins
emitem sinais eletromagnéticos em que a frequéncia depende da diferenca de
energia dos estados de spin a e (3. O espectrometro de RMN registra a frequéncia
do sinal versus a intensidade. Devido o0s nucleos estarem em ressonancia com a
radiacao de radiofrequéncia (rf), que é a regido de radiofrequéncia de um espectro
eletromagnético e é determinada pela energia necessaria para excitar um ndcleo
de spin a. Por isso, ressonancia relaciona-se ao giro em varias dire¢cdes do nucleo

entre os estados de spin a e 3 em resposta a esta radiacao.

O aparelho de RMN moderno é denominado espectrometro de pulso com
transformada de Fourier, onde um pulso de rf com curta duragéo € capaz de excitar
todos os protons no mesmo momento, sobre a presenga de um campo magnético
constante (GIL, 1987). Os prétons absorvem frequéncia necessaria para entrarem

em ressonancia, ou seja, excitar seus spins e ao retornarem ao equilibrio produzem
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um sinal que é denominado de decaimento de indugéo livre (FID - Free Induction
Decay) que corresponde a uma frequéncia AE. Os nucleos perdem a energia que

ganharam do pulso de rf, com isso, a intensidade do sinal cai.

Um computador coleta todas as informacdes e transforma os dados de in-
tensidade versus tempo em intensidade versus frequéncia, por meio da transfor-

mada de Fourier. A Figura 3 esquematiza tal funcionamento (SILVERSTEIN,2008).

Figura 3: Esquema representativo do equipamento de RMN.
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Fonte: BRUICE, 2006.

Na RMN nem todos os protons de uma molécula possuem ressonancia de
mesma frequéncia, por isso, indica-se como um método muito util. Essa versatili-
dade se deve ao fato dos elétrons rodearem os prétons, sendo que, essas cargas
negativas se encontram em ambientes magnéticos diferentes em relagdo aos de-
mais elétrons. Por esse fato, os elétrons rodeiam os prétons blindando-os, e a am-
plitude serd dependente da densidade eletrénica gerada ao seu redor. Os elétrons
de valéncia dos prétons em um campo magnético sdo obrigados a exercer movi-

mento circular, chamado de corrente diamagnética local que gera um campo opos-
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to ao inicialmente aplicado, esse efeito denomina-se por blindagem diamagnética
ou anisotropia diamagnética (Figura 4) (PAVIA,2010).

Figura 4: Esquema representativo do efeito de prétons na RMN *H.
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Fonte: Adaptado de BRUICE, 2006

Uma substancia inerte denominada tetrametilsilano (C4H12Si) (Figura 5) é
adicionada & amostra, como o silicio € mais eletropositivo que 0s seus grupamen-
tos metilas, os sinais desses grupos sao mais baixos do que os prétons envolvidos
na amostra, por isso 0s sinais dos compostos organicos sao detectados a esquerda
do TMS (tetrametilsilano) que é definido como sinal de referéncia. Por ser altamen-
te volatil tal substancia evapora logo apds o término da confec¢do do espectro da
RMN (SILVERSTEIN, 2008).

Figura 5: Estrutura Quimica do Tetrametilsilano
Gt
HyC —Si—CHs
CHs

Fonte: ScienceBlogs
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Em casos de medidas relacionadas ao deslocamento quimico € comum a
utilizacdo da escala delta (8), em que a posic¢ao zero da escala é o TMS. A medida
da distancia do sinal do TMS em Hertz divido pela frequéncia do instrumento em
MHz é o que foi definido como deslocamento quimico e sua unidade é ppm (partes
por milhdo de frequéncia operacional). A medida do deslocamento quimico inde-
pende da frequéncia do espectrometro.

Para a localizacédo dos sinais dos grupos metila no espectrémetro de H per-
cebe-se que grupos metilas que estdo proximos a atomos mais eletronegativos ob-
tém valores de deslocamentos maiores, iSS0O ocorre, pois, esses grupos metilas es-
tdo menos blindados em relagdo ao campo magnético aplicado. Em contrapartida,
grupos metilas que sofrem maior acdo do campo magnético, ou seja, possuem
maior densidade eletronica apresentam valores de deslocamento menores (BRUI-
CE,2006).

Tabela 1: Valores de deslocamentos quimicos na RMN *H.

Tipo de préton Sinal aproximado na Escala Delta ()

CHs— 0,9
— CH2— 1,3
- C‘H - 1,4
O 2,1

I

—C —CHs3-
-C=C -H 2,5
R—-CHx-X 3-4
5-6
~c=cZ
H

Fonte: Adaptado de PAVIA, 2010.
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As areas referentes aos sinais sao proporcionais ao nimero de protons que
originam o sinal. Dessa forma, os dois sinais apresentados nos graficos de RMN
serdo de tamanhos diferentes. A integral € capaz de determinar a area sobre uma
curva, essas integrais serdo calculadas eletronicamente por um computador aco-
plado ao espectrédmetro. Sendo assim, as integrais serdo calculadas a partir de
uma linha sobreposta ao espectro original. Os degraus de integracéo irdo apresen-
tar alturas diferentes que serdo proporcionais a intensidade fornecida pela area do
sinal e esta altura é proporcional ao niumero de prétons que da origem ao sinal. Por
isso, a proporcao referente as integrais € determinada pela altura dos degraus de
integracao (PAVIA, 2010).

Prétons ligados a carbonos adjacentes, ou seja, ligado diretamente a um de-
terminado carbono promovem o desdobramento de sinal. Esse desdobramento de
sinal pode ser representado pela regra de N+1, onde n é o niamero de prétons
equivalentes ligados aos carbonos adjacentes. A multiplicidade é definida como o
namero de picos de um determinado sinal, sendo assim, o desdobramento € sem-
pre semelhante, e se um proton X desdobra o préton Y, o préton Y deve desdobra

o proton X.

Esses desdobramentos receberdo nomenclaturas especificas de acordo com
a quantidade de picos observadas. Ao analisar os carbonos adjacentes que nao
estdo ligados a nenhum proton, tem-se a multiplicidade denominada de singleto,
devido ao N (numero de protons equivalentes ligados ao carbono adjacente) ser
zero, com isso, pela regra N+1 o numero de picos € igual a um. Quando um carbo-
no adjacente esta ligado a um préton temos o valor de N igual a 1, dessa forma, o
namero de picos observados é 2, sendo que a multiplicidade é denominada como
dubleto. Ja ao passo que o carbono adjacente se encontra ligado a 2 prétons tem-
se uma conformacdo onde N equivale a 2, dessa maneira, afirma-se que a multipli-
cidade equivale a um tripleto (SILVERSTEIN, 2008).
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Tabela 2: Referéncia de multiplicidades

1 intensidade relativa nome
0 singlete
1 dublete
2 triplete

3 quarteto
4 quinteto

Fonte: Adaptado de BRUICE,2006

A constante de acoplamento é definida como a distancia em Hertz entre dois
picos adjacentes do desdobramento de um sinal. Os protons que possuem cons-
tantes de acoplamento iguais sdo capazes de desdobrar o sinal um do outro. Des-
sa forma, essas constantes séo Uteis na RMN, ja que os prétons dos carbonos ad-
jacentes séo verificados a partir da observagcdo de constantes de acoplamento
iguais. Por fim, as constantes de acoplamento sédo independentes do campo mag-
nético externo, sendo a mesma para os diferentes valores apresentados pelos apa-

relhos.

O espectro de RMN do 3C fornece informacdes das diferentes formas de
carbonos que estdo presentes em uma substancia, enquanto que o espectro de hi-
drogénio informa sobre os diferentes tipos de hidrogénio contidos em uma substan-
cia. O espectro de RMN de '3C comecou a ser utilizado como ferramenta analitica
guando ocorreu a evolugdo dos computadores e foi incrementada a transformada
de Fourier. Os espectros 13C necessitam da transformada de Fourier, pois os sinais
de uma simples varredura sao muito fracos sendo confundidos com os ruidos ele-

tronicos. Com isso, a incorporacdo da FT-RMN 13C permitiu que varias varreduras
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fossem feitas e somadas num tempo curto. O espectro de **C é formado pela soma
das varreduras, sendo que sem a transformada de Fourier isso poderia demorar
até dias (PAVIA,2010).

Os sinais de *C sdo menos intensos, pois o isétopo que da origem a esse
sinal constitui apenas 1,11% dos atomos de *?C. Os sinais do RMN de *3C s&o re-
duzidos na casa de 100 unidades se comparados com RMN de *H. Um dos benefi-
cios da espectroscopia do 3C é o fato dos deslocamentos quimicos aparecerem
por volta de 220 ppm, enquanto que no espectro de *H os sinais aparecem em tor-
no de 12 ppm, a vantagem disso, € que o0s sinais ttm menores chances de se so-
breporem.

O numero de carbonos que origina o sinal é proporcional ao tamanho dos
picos, os carbonos que n&o apresentam hidrogénios possuem sinais muito peque-

nos, enquanto carbonos ligados a hidrogénio apresentam os maiores sinais.

Uma técnica chamada de RMN de *C DEPT foi criada para diferenciar os
grupos CHz, CH> e CH. O DEPT faz a leitura de intensidades de pequenas altera-
¢cbes a partir da transferéncia de polarizacdo. Hoje, essa técnica € mais utilizada
gue o acoplamento de prétons, em busca de identificar o nUmero de hidrogénios
gue estao ligados a um carbono. O espectro do DEPT apresenta os sinais de car-
bonos ligados a hidrogénios, sendo CH, CH> e CHs. Sendo assim, o espectro de
DEPT n&o mostra sinais de carbonos que néo estdo ligados a hidrogénio. Na ima-
gem a seguir o espectro CHsz e CH estdao em fase e CH,; em fase invertida (SIL-
VERSTEIN, 2008).

Figura 6: Esquema representativo da técnica DEPT aplicada a RMN *3C.

CH, / 1 / - MH\

ot

CH, / DEPT 50 =T = o
e e . /

CH /-JI ih\\\ DEPT 135 CH; = CH

i 430 S0 1357 180

DEPT 45

CH; CH- CH

Fonte: Apostila de RMN de *H e 13C. (2011).
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Dentre as vantagens da RMN pode-se destacar que se trata de um método
nao invasivo, ou seja, hao provoca ruptura de barreiras naturais, sendo capaz de
gerar informacdes confiveis relacionadas ao estado quimico, fisico e fisiologico de
diversos materiais ou sistemas bioldégicos sem que haja qualquer degradacgéo
amostral, fato que confere beneficio a utilizacdo da técnica (BOTTOMLEY, 1982;
CLARK et al., 1997).

2. OBJETIVO

Este trabalho teve como objetivo avaliar a importancia do estudo da Resso-
nancia Magnética Nuclear, levando em consideracdo suas propriedades e utiliza-

coes.

3. METODOLOGIA

Foi realizada uma pesquisa bibliogréafica e as fontes utilizadas para o desen-

volvimento do trabalho foram de origem cientifica na grande area: Quimica.

Uma reviséo bibliografica reune ideias oriundas de diversas fontes, preten-
dendo construir uma nova teoria ou uma nova forma de apresentagao para um as-
sunto antes conhecido (ALVES; ARRUDA, 2007). Tendo isto por base, foram feitas
analises de artigos, teses, livros, noticias e revistas que abordavam assuntos sobre

a RMN, com publicacdes referentes ao periodo de 1933 até 2017.

As considerac0es feitas em referéncia & RMN buscaram conhecer a visdo de
varios autores sobre o Tema. Para o melhor desenvolvimento e compreensao do
assunto, foram elaborados, a partir destes registros, a analise e organizacdo dos
dados bibliogréficos, permitindo uma melhor interpretacdo critica das fontes pes-

quisadas.

O levantamento foi fundamentado em artigos publicados nos ultimos anos
disponiveis nas bases Web of Science, Lilacs e Google Académico. Também foram
consultados capitulos de livros pertinentes ao tema e paginas eletronicas, os des-
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critores utilizados para a busca dos artigos “gRMN”, “RMN” e “quantitativa” e suas

respectivas traducdes para o Inglés, “gNMR”, “NMR” and “quantitative”.

Por fim, a confeccao do trabalho seguiu algumas etapas que foram relevan-
tes para o meu aprimoramento, fazendo com que artigos escolhidos fossem anali-

sados e classificados de acordo com as aplicagOes citadas no texto.

4. REVISAO

4.1. Historico

A técnica de RMN é proveniente de varios experimentos realizados que bus-
cavam demonstrar o momento angular de spins associados a nucleos que posteri-

ormente foram usados para detectar.

Ja no inicio do século XX, através do experimento de Stern-Gerlach, os con-
ceitos referentes ao spin eletrénico do momento magnético foram comprovados. A
partir das separacfes de faces de atomos expostas a um campo magnético ndo
homogéneo. Com isso, a orientacdo do momento magnético de seus elétrons de-

semparelhados, comprovou que o momento angular de um atomo é quantizado.

Pauli determinou que as caracteristicas das estruturas hiperfinas dos espec-
tros atbmicos poderiam ser determinadas quando alguns nucleos apresentassem
spin e um correspondente momento magnético. Em 1933, algumas revisfes feitas
no experimento foram capazes de revelar um valor aproximado referente ao mo-
mento magnético do proton. Dessa forma, ficaram comprovados experimentalmen-
te a existéncia de spin nuclear para certos atomos, inclusive o de hidrogénio, e que

era necessaria uma precisao nas suas medidas (SANCHEZ-FERRANDO, 2006).

A expressdo Ressonancia Magnética Nuclear, teve sua insercdo em artigos
cientificos por volta do ano de 1936, com o cientista alemdo Cornelius Jaco-
bus Gorter (GORTER, 1936). No entanto, a descoberta da técnica sempre foi atri-
buida & Isidor Isaac Rabi (SANCHEZ-FERRANDO, 2006).
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Em 1937, B. G. Lasarew e L. W. Schubnikow demonstraram que o0 momento
magnético nuclear tem maior propensao de ocorrer em baixas temperaturas, como

foi observado pelos pesquisadores no hidrogénio sélido.

O fisico estadunidense, Isidor Isaac Rabi (Figura 7), que ganhou Prémio No-
bel em 1944, devido ao seu método de registro de propriedades de Ressonancia
Magnética de Nucleos Atbmicos explicou e demonstrou 0 momento magnético de
um préton em 1939, um feixe de molécula passou por um campo magnético nao
homogéneo, a fim de desvia-los e por um segundo campo também ndao homogéneo
mais com cargas opostas, buscando orientd-las. Entre esses dois campos néo ho-
mogéneos havia um terceiro campo central, varidvel e homogéneo. Rabi, utilizou
de radiacdo eletromagnética de frequéncia constante para realizar uma varredura
do campo magnético homogéneo, nessa analise o feixe de moléculas ficou inalte-
rado, exceto para um estreito alcance de valores. Nesses resultados que sofreram
alteracao o feixe divergia e ndo produzia o reenfoque sobre o detector. Assim, ha-
via sido descoberta a Ressonancia Magnética Nuclear (SANCHEZ-
FERRANDO,2006).

Figura 7: Foto de Isidor Isaac Rabi

Fonte: https://pt.wikipedia.org/wiki/lsidor_Isaac_Rabi

Em 1945 os fisicos Purcell, Torrey e Pound, em conjunto, foram os primeiros
a detectar a Ressonancia Magnética Nuclear em matéria condensada. Esse expe-
rimento consistiu em bloquear parafina sélida em uma cavidade ressonante de ra-
dio frequéncia, por meio de um circuito apropriado que se encontravam dentro de

um eletroim&@ de campo magnético variavel. O sinal do aparelho de ressonancia se
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equilibrou com o sinal da fonte de radiofrequéncia, sendo possivel observar uma
pequena absorcao por ressonancia para um valor de campo equivalente a 7100
Gauss (BLOCH, 1946; PURCELL, 1946).

Ainda no ano de 1945, Felix Bloch (Figura 8), conseguiu detectar sinais de
RMN de préton utilizando um equipamento diferente do utilizado por Purcell. No lu-
gar de um unico circuito de radiofrequéncia, Bloch utilizou duas bobinas em posi-
¢Oes ortogonais, uma para excitagdo e outra para deteccdo. Essas bobinas tam-
bém se encontravam expostas a um campo magnético variavel e perpendicular a
ambas. O cientista pretendia detectar sobre a segunda bobina a forga eletromotriz
induzida pela presenca da magnetizacdo nuclear provocada pela primeira bobina
que produziu a absorcdo. Por esse motivo o experimento foi denominado inicial-
mente como indugao nuclear (BLOCH, 1946; PURCELL, 1946).

Em 1946, Purcell e Bloch receberam em conjunto o prémio Nobel de fisica
pelas técnicas utilizadas nos avancgos relacionados a melhoria das técnicas de
Ressonancia Magnética Nuclear.

Figura 8: Foto de Edward Purcell e Felix Bloch

Fonte:http://osfundamentosdafisica.blogspot.com/2012/05/especial-de-sabado_12.html

O periodo de 1945-1955 foi caracterizado pelas constantes descobertas no
campo da RMN, depois dos experimentos de Purcell e Bloch, varios pesquisadores
dedicaram a medir os momentos magnéticos de todos os is6topos ainda nado estu-
dados, com o intuito de buscar relacdes entre a magnitude medida e suas estrutu-
ras nucleares. Havia uma hipotese que todos os compostos tinham o mesmo sinal
que foi desmistificada posteriormente. Sendo assim, ficou comprovado que 0s Si-

nais mudam de espécie quimica para espécie quimica.
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A RMN se tornou uma importante ferramenta analitica. Os melhoramentos
dos instrumentos em relagdo ao principio do estudo permitiram a observacéo de
diferentes deslocamentos quimicos de prétons em compostos organicos, sendo
gue o primeiro analisado foi o etanol. O procedimento para observacao de linhas de
RMN naqueles tempos consistia em variar a frequéncia através da condi¢do de
ressonancia, recorrendo a sinais deflexdo em um osciloscopio, sendo possivel re-
gistra-las. Este método foi denominado Onda Continua (CW), utilizado por muitos
anos, pois permitiu a observacao sequencial de cada uma das muitas linhas de ab-
sorcédo, de varios complexos. No entanto, requeriam uma varredura muito lenta, pa-
ra permitir o registro sem distor¢do das bandas. E assim, foi exigida uma melhora
significativa nos instrumentos, ja que cada registro s6 requer dez minutos. (DONO-
SO, 2013).

Até meados dos anos 50, toda a Teoria do RMN havia sido desenvolvida por
fisicos que foram perdendo interesse por um fendémeno ja tdo bem conhecido. Des-
se modo, o interesse pelo RMN foi dos fisicos para os quimicos, gracas as suas

numerosas aplicacoes.

Em 1948 surgiu uma nova empresa, a Varian Association do Estado da Cali-
férnia, com ela foram surgindo novas aplica¢cdes para o espectrometro de RMN,
principalmente na quimica orgénica. Houve uma grande surpresa pelo rapido de-
senvolvimento do equipamento de RMN, uma vez que o infravermelho descoberto
em 1900 demorou aproximadamente meio século para a confeccédo de um aparelho
(SANCHEZ-FERRANDO,2006).

Os primeiros aparelhos de RMN, foram ajustados em 40MHz para préton e
eram considerados aparelhos muito primitivos. Para registrar o espectro protonico
entre 0 e 10 ppm, necessitava-se de um intervalo de tempo compreendido entre 5 e
10 minutos. O processo de ajuste da homogeneidade do campo era critico, pois era
preciso calibra-lo de acordo com a amostra analisada. Dessa maneira, a analise no
RMN era uma tarefa longa e delicada em que apenas alguns bons especialistas
conseguiam realizar. (DONOSO, 2013).
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Os quimicos orgéanicos a partir da utilizacdo do equipamento comprovaram
gue a técnica era ideal para elucidacdo e determinacdo estrutural de moléculas
com massa molecular moderada. Portanto, varios compostos apresentaram espec-

tros com novos sinais, ampliando a utilidade dos mesmos (DONOSO, 2013)

Em 1958 apareceu o classico artigo de Shoolery e Rogers sobre o estudo de
esteroides por RMN, em que se concluiu que deslocamentos quimicos dos grupos

metilas eram de grande valor.

Concomitantemente, Martin Karplus, demonstrou que as constantes de aco-
plamentos vicinais a trés grupos podiam correlacionar com os angulos de tenséo, e

isso deu origem a numerosos estudos conformacionais.

No inicio dos anos 60 apareceram no mercado, instrumentos comerciais
com ima permanente de 60 MHz para préton, sendo esses muito mais estaveis e
com melhor resolugcdo que o0s primeiros aparatos comerciais. Dessa maneira, 0s

espectros eram muito mais reprodutiveis (DONOSO, 2013)

Anos mais tarde, os imas supercondutores refrigerados por hélio liquido fize-
ram surgir um campo magnético muito mais estavel. Com isso, surgiram 0s primei-
ros espectros de prétons com frequéncia de 220 MHz e em 1967 ocorreu 0 primeiro
estudo detalhado de proteinas pela técnica de RMN.

No final da década de 60 ocorreu uma grande revolu¢do na metodologia ins-
trumental do RMN, com avancos ligados as pesquisas realizadas por Weston A.
Anderson e Richard R. Ernst que eram pouco conhecidos na época. O novo méto-
do se baseia em pulsos e transformadas de Fourier, sendo utilizados por todos os
equipamentos modernos de RMN. A grande vantagem dessa nova técnica, € que
foi permitido excitar simultaneamente todos os prétons da amostra, independente-
mente do seu deslocamento quimico. Dessa forma, ndo foi mais necessario efetuar
uma varredura de frequéncia (SANCHEZ-FERRANDO,2006).

A descoberta permitiu melhorar a magnitude da relagéo sinal-ruido na casa
de duas a trés vezes, ampliando as aplicacdes do RMN, através da transformada
de Fourier que € uma operacdo matematica realizada digitalmente por um compu-

tador. Com isso, proporcionou um espectro com o mesmo formato e com a mesma
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informacdo que se obtinha com onda continua, no entanto o tempo gasto é bem
menor. Sendo assim, durante os 10 minutos necessarios para o registro de um uni-
co espectro de onda continua, 0 método de pulsos pode somar um total de 600 es-

pectros.

Além de ser mais rapido, o sistema de pulsos e transformadas de Fourier
apresenta um sinal muito mais intenso do que o espectro convencional para uma
amostra de mesma concentracao (SANCHEZ-FERRANDO,2006).

Até essa revolucao, descoberta por Ernst e Anderson, as aplicages praticas
do RMN se limitavam a poucos isétopos de abundancia natural elevada e de spin
1/2, principalmente o H, °F, 3P, 19Pt. Todavia, nlcleos importantes e também
abundantes como o *2C e o0 %0, com spin 0 eram eliminados das analises. O novo
método de pulsos e transformada de Fourier possibilitou a descoberta de centenas
de ndcleos com baixa abundancia natural, onde se deve mencionar o *C com
1,1% de abundancia, *®N com 0,37% de abundancia e o °H (deutério) com 0,015%
de abundéancia. Além disso, permitiu analises de amostras de 1 mg ou menos que
apresentavam excelentes espectros. Por fim, na década de 70, os primeiros espec-
trdbmetros comerciais com a nova técnica foram comercializados pela empresa
alema Bruker (SANCHEZ-FERRANDO, 2006).

A segunda revolucdo metodoldgica do equipamento foi o surgimento do
RMN bidimensional que foi formulado por J. Jeener. No entanto, Stern e sua equipe
foram responsaveis pelas alteracdes praticas do RMN bidimensional. Desde entéo,
0 conceito se estendeu a 3 e 4 dimensoes.

As melhoras nos equipamentos que ocorreram a partir do ano de 1975 inici-
aram a pratica generalizada do RMN bidimensional. Juntamente com o desenvol-
vimento da informética que permitiu a introducdo de computadores de grande ca-
pacidade e velocidade facilitou o controle das variaveis instrumentais por parte dos
usuarios e também agilizou as anélises (SANCHEZ-FERRANDO, 2006).

Em 1991 Richard R. Ernst ganhou o Prémio Nobel de Quimica ao contribuir
na fundamentacdo de propriedades para o que hoje se denomina de imagens de
ressonancia magnética (BRUICE, 2006).
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A evolucao da eletronica aplicada permitiu organizar espectrémetros de mul-
ticanal, sendo que esses permitem excitar varios is6topos simultaneamente. Hoje,
tém-se rotineiros métodos de deteccdo inversa e selecdo de coeréncias por meio
de gradientes pulsantes de campo magnético, o que facilitou o desenho e a reali-
zacao de todo tipo de experimento estrutural e dinamico que podem ser realizados
em uma ou em varias dimensdes facilitando assim a elucidacdo de qualquer molé-

cula bioquimica, inorganica ou organica.

A RMN vem apresentando aplicacdes cada vez mais abrangentes nas bioci-
éncias e nas ciéncias materiais, a exemplo da geologia em que se usa sondas de
RMN em possas de petroleo, da industria alimenticia em que o RMN de prétons é
utilizado para se medir o conteudo de agua dos alimentos, e de seu importante uso
na agricultura utilizado como técnica ndo invasiva para determinar o conteudo de

sementes e plantulas.

4.2. Aplicagoes

Em tese de doutorado apresentada por ZUCCHI (1997), observou-se que a
RMN tem oferecido inUmeras possibilidades de pesquisa nas areas de Biologia e
Medicina. Aplicando a Espectroscopia in vivo do 3P no estudo da fisiologia de
musculos esqueléticos, quantificando as concentracdes dos diferentes metabdlitos
fosforados que participam do metabolismo energético dos musculos, bem como
suas alteragbes em funcédo de contragbes musculares, com isso foi estudado as
alterac6es metabolicas dos compostos fosforados presentes em muasculos esquelé-
ticos, bem como o pH intracelular, de ratos e camundongos em fun¢édo de estimu-
los elétricos e exercicio fisico intenso.

De acordo com trabalhos realizados por FILHO (2006), a RMN aliada a cro-
matografia gasosa € capaz de fornecer informacdes sobre a estrutura quimica das
substancias. Nesse, foram analisadas amostras de tecidos em cadaveres para se
verificar a presenca de entorpecentes em que as mortes ocorreram de forma subi-
ta, verificando-se assim a presenca de alguns componentes quimicos especificos
de determinadas substancias nao-legais, a exemplo do 1,1-dicloro-1-fluoretano que

foi inalado por uma das vitimas.
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A tese de doutorado apresentada por ALBUQUERQUE (2007), faz uso da
RMN para andlise de diferentes amostras de prépolis de diferentes regides do pais,
ressaltando que os propolis sao diferenciados em treze grupos baseados em carac-
teristicas fisico-quimicas destes compostos, objetivando realizar uma investigacao
fitoquimica através de métodos como o RMN de 13C, identificando estruturas impor-

tantes para producéo de propolis sollveis em agua e testes bioldgicos.

O artigo produzido na Universidade Estadual de Ponta Grossa (VOIGT,
2009) foi relacionado a sintese de combustivel de transesterificacdo etanoica acida
utilizando 6leo de fritura como matéria-prima. Assim, a RMN permitiu que as avali-
acoes dos é&cidos graxos do biocombustivel fossem determinadas em diversos
tempos de reacdo, peso molecular médio dos ésteres etilicos, indices de iodo, sa-
ponificacdo e rendimento da reacao.

Em trabalho realizado por ALVES (2010), foi utilizado um estudo quantitativo
por espectroscopia de RMN de *H em amostras bioldgicas e um estudo de RMN de
29Sj e %Mo para caracterizacdo de materiais e compostos organometalicos. Verifi-
cou-se que o nucleo de silicio em derivados (EtO)3:Si(CH)3X € sensivel a alteracédo
do substituinte X nos sistemas estudados. Os espectros de **Mo dos derivados de
formula geral [Mo(CO)2(ns-CsHs)(Br)LL] (L=ligantess com atomos doadores de azo-
to), apresentam diferentes sinais de ressonancia entre -600 e -800 ppm que cor-
respondem aos varios isbmeros (exo/equatorial, exo/axial, endo/equatorial) habitu-
almente detectados nos respectivos espectros RMN de *H.

Consideracoes feitas por ZANDONAI (2014) tratavam da modificagcao do
perfil de sitios &cidos de catalisadores, através do processo de troca ibnica com
amoénio. No trabalho foi avaliado zedlita ZSM-5 através da técnica de dessorcdo a
temperatura programada de amonia. Nesse trabalho o hidrocragueamento foi reali-
zado em um reator continuo de leito fixo com o objetivo de produzir hidrocarbone-
tos na faixa dos combustiveis. Para a caracterizacdo do catalisador foram realiza-
das andlises de difracédo de raios-X (DRX) e RMN de ?°Si. Os produtos foram anali-
sados via cromatografia a gas com detectores de condutividade térmica e espectro
de massa. Os produtos mostraram que a troca idnica promoveu um aumento na
acidez do catalisador, o que levou a uma melhora na atividade e modificagdo da
seletividade.
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De acordo com GAMA, (2014) outras técnicas sem ser espectroscopia de
massa e infravermelho eram consideradas inviaveis para analise de drogas, pois
tinham um alto custo ou baixa sensibilidade. No entanto, nesse trabalhado foi utili-
zado a RMN sem solvente deuterado para diluicdo de amostras de cocaina.

Com isso, foi diminuido os custos das analises. Os sinais espectrais obtidos
permitiram a caracterizagcdo da cocaina e de seus adulterantes como cafeina, lido-
caina e fenacetina. O novo método denominado de No-D NMR se mostrou ade-

guado para a quantificagédo de cocaina.

Em observacgdes feitas por GIRARDELLO (2014), a técnica de RMN foi utili-
zada para caracterizar amostras de turfa, sendo uma decomposta e uma fibrosa,
apos essa caracterizacdo foram utilizadas as amostras em ensaios de absorcao
para avaliacdo do potencial das turfas na remocdo de pireno em meio aquoso. Foi
observado que as amostras sao bastante parecidas entre si e ambas foram eficien-
tes na absorcao de pireno, sendo que o segundo tipo se mostrou mais eficiente do

gue o primeiro.

Ao analisar o artigo de LOPES (2015), percebe-se que este apresenta uma
grande valia no estudo de aplicagBes de ressonancia magnética nuclear no estudo
da: medicina, industria petroquimica (producédo de etanol) e aplicac6es farmacéuti-
cas. No decorrer do trabalho foram observadas que varias altera¢des no perfil me-
tabolico de pacientes como: diminuicdo nos niveis de glicose, lactato e aminoéci-
dos de cadeia ramificada; aumento nas concentragdes de corpos cetdnicos, carniti-
nas e p-cresol. E quando observado o perfil lipoproteico destes houve diminuicao
nos niveis de Lipoproteina de Densidade Muito Baixa (VLDL), Lipoproteina de Bai-
xa Densidade (LDL) e lipidios insaturados; aumento nos niveis de Lipoproteina de
Alta Densidade (HDL) e fosfatidilcolina. Finalmente, observou-se diminuicdo na
proporcdo de &cidos graxos insaturados, com consequentemente aumento na pro-
porcdo de acidos graxos saturados. Demonstrando assim, a relevancia da utiliza-
cdo da RMN para a andlise de diferentes grupos funcionais, que possibilitavam a

explicacéo de resultados obtidos na pesquisa.

Os estudos realizados por FERREIRA (2015) utilizam RMN para a caracteri-
zacdo do farmaco Lamivuldina (um antirretroviral, utilizado como parte do arsenal

de diversos medicamentos no tratamento de AIDS, seu mecanismo consiste na ini-
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bicdo de acidos nucleicos, no tratamento de adultos e criancas) em suas diferentes

formas com auxilio de célculos computacionais como ferramentas confirmatorias.

Em trabalho apresentado por DE FREITAS (2015), observou-se a obtencéo
de carboidrazonatioamida (Ci16H1603NsS1) por duas metodologias distintas. Foram
obtidos trés compostos inéditos e estes caracterizados por RMN de 'H e 13C, foram
planejadas duas rotas sintéticas em que o composto de partidas foi a carbodiidrazi-
da.

Em dissertacdo apresentada por TEIXEIRA (2017), avaliou-se a estabilidade
quimica de compostos organicos de telurio hipervalentes sintéticos atraves da téc-
nica de RMN de telario 125. Notou-se que o composto foi estavel apenas em
DMSO-d6 nas temperaturas de 25 e 37 °C e o mesmo sinal ndo foi observado em
solugbes aquosa e tamponada. Os resultados apontaram que atividades biologicas
a para organocalcogénios di-halogenados devem passar por uma nova investiga-
cdo em funcéo da possibilidade de formagédo de uma nova espécie de telario.

Em estudo realizado por SANTANA (2017), foi avaliado o perfil quimico e
guantificacdo de carboidratos de glicose, frutose e sacarose em sucos de uvas in-
tegrais e néctar, por meio de RMN de 'H, utilizando para quantificacdo os métodos
de referéncias externa e eletronica. Resultados satisfatérios foram obtidos nos dois
métodos que, em experimento Unico, quantificaram os trés carboidratos além de
permitir o conhecimento do nivel de maturagéo da fruta e o teor de etanol presente
nos sucos. Observou-se valores elevados de frutose no suco de uva integral. Isto
pode levar a danos na saude. Também foi observado um teor de sacarose superior
aos limites estabelecidos na grande maioria dos sucos analisados e tal nao-
conformidade foi indetectavel por métodos usados de forma oficial.

Enfim, como observado durante os estudos citados em que a técnica de
RMN foi utilizada é possivel observar que esta metodologia é capaz de auxiliar em
varias areas do desenvolvimento humano, dentre elas podemos citar, a medicina, a
industria farmacéutica, a industria quimica, a industria petroquimica, a industria de
producdo, microbiologia, entre outras citadas, demostrando assim que esta técnica
se apresenta como fundamental auxiliador em pesquisas que busquem analises,

caracterizacdes e melhoramentos de tecnologias.
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5. CONSIDERACOES FINAIS

O presente trabalho apresentou uma breve revisao bibliogréafica sobre a téc-
nica de RMN, buscando aprimorar os conhecimentos a respeito desta metodologia,
sendo que esta possui relevancia histérica em aprimoramento do desenvolvimento
humano.

Dessa maneira, buscaram-se pesquisar dados historicos, estudos tedéricos
do mecanismo, métodos utilizados em pesquisas e aplicacdes destas no cotidiano
de laboratdrios.

Através do estudo realizado, nos foi mostrado que a RMN com sua caracte-
rizacdo de moléculas, possui uma variedade de beneficios para as pesquisas, den-
tre as quais podemos citar: a sua introducdo em areas ambientais buscando auxili-
ar na retirada de compostos toxicos do meio ambiente a exemplo do pireno, na
identificagdo de compostos quimicos importantes em trabalhos relacionados a
grande &rea da quimica, auxilio ligado a quimica forense onde faz a identificacéo
de compostos téxicos apds o obito de individuos buscando solucionar alguns enig-
mas ligados ao 6bito e ainda em pesquisas relacionadas ao tratamento de doencas
como a diabetes.

A RMN é atualmente, uma técnica que apresenta um bom custo-beneficio,
sendo importante em laboratérios de sintese organica ou de quimica de produtos
naturais e em industrias farmacéuticas de ponta. Quando se trata da quantidade
minima de pesquisas para caracterizacdo de moléculas, este equipamento € es-
sencial. Podemos observar a grande capacidade da RMN em agir de forma quanti-
tativa. Em destaque, temos seu poder de auxilio em pesquisas relevantes.

Outro fator que chama a atencdo sobre o estudo realizado € a diversidade
de aplicagBes na industria petroquimica, trazendo diversos beneficios como: pes-
quisas relacionadas a sintese de combustivel de transesterificacdo etanoica acida
utilizando 6leo de fritura como matéria-prima, possibilitando a avaliacdo dos acidos
graxos do biocombustivel em diferentes tempos de reacdo, peso molecular médio
dos ésteres etilicos, indices de iodo, saponificacdo e rendimento da reacgéo.

Enfim, podemos observar que este trabalho de conclusdo de curso permitiu
uma melhor compreensédo da RMN, através da observacgéo de suas caracteristicas,
beneficios e aplicagdes.
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