
un dominio D, conocido su valor fsobre dD, que verifi
que:

d'u{x)

dx^dx.

X, du(x) , , 7-
b¡ —— = con a = a«T .

De hecho, si x es el primer instante en que Y, sale
de D, la función:

uix) = E' /(K,)+Í5(}',)¿/r
Jo

es solución de la ecuación (23) y coincide con/sobre
dD si todos los puntos de dü son "regulares" para Y,.
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Química

Introducción y aplicaciones de la RMN
en Estado Sólido de alta resolución

INTRODUCCIÓN

Durante las últimas décadas la

Resonancia Magnética Nuclear
(RMN) se ha convertido en la he

rramienta indispensable para el aná
lisis químico, la determinación es
tructural y el estudio dinámico de
sistemas tanto orgánicos, inorgáni
cos como biológicos. Aunque la
mayoría de los experimentos de
RMN son realizados sobre muestras

en di.soIución, la RMN en estado só

lido (RMNes), ha ido emergiendo
y hoy en día es una de las técnicas
más poderosas para el estudio de la
estructura molecular y de la diná
mica en sólidos, hecho que se ve re
flejado en el aumento espectacular
de publicaciones científicas que
contienen la palabra clave ''salid
state NMR".

En primer lugar, es necesario
considerar cómo y por qué la RMN
de muestras sólidas difiere de la

RMN en disolución, tanto en la for

ma de las señales obtenidas en el es

pectro como a nivel del diseño de

los espectrómetros. En estado sólido
el desplazamiento magnético que
experimenta un espín nuclear en una
molécula varia con la orientación de

la misma respecto al campo magné
tico externo aplicado (anisotropía
del desplazamiento químico, ADQ),
así pues, la forma de la línea en el
espectro es el resultado de una dis
tribución estadística de todas las po
sibles orientaciones de los cristales,

originando una señal muy ancha

3

(Figura 1). Sin embargo, en disolu
ción, el rápido movimiento molecu
lar promedia la dependencia de la
orientación a un valor isotrópico ob
teniéndose espectros de alta resolu
ción.

Otra fuente de ensanchamiento de

la señal es la existencia, en estado

sólido, de interacciones anisotrópi-
cas dipolo-dipolo (DD), tanto
homo- como heteronucleares, que
de nuevo, en disolución son prome
diadas a cero. Por otro lado, para
núcleos con espín > 1/2 las interac
ciones cuadrupolares son la princi
pal fuente de ensanchamiento.

Espectro del polvo

Picos individuales

Figura I. Posibles orientaciones de una muestra policrisialina respecto al campo magnético
externo B„ .v espectro de RMN del polvo cu el que se observa la superposición de las líneas

de los distintos monocristales.



Interacciones da) Espln Nuclear

Acoplamiento
cuadrupolar

Oesplazemlento
químico isotrúpico

Desplazamientos
químicos

Anisotropla dol
desplazamiento químico
(ADQ)

Aeopiamianlos
espin-espin

Acoplamiento J

(a través da los
electrones de enlace)

Acoplamiento
directo dipolo-dipolo
(a través del espacio)

Esquema l. Tipos de inieraccioncs del espín nuclear, resallando en negrita aquellas que son
fuente de ensanchamiento de la señal en RMNes.

Aunque las diversas interacciones
anisotrópicas antes mencionadas tie
nen la desventaja de dificultar la re
solución del espectro dando anchu-

sarrollo de técnicas y experimentos
ingeniosos que eliminen o minimi
cen las interacciones anisotrópicas
para obtener espectros de alta reso-

DESPLAZAMIENTO
químico

DIPOLO-DIPOLO

ACOPLAMIENTO
CUADRUPOLAR

ACOPLAMIENTO J

Figura 2. Magnitudes relativas de las interacciones que tienen lugar en RMNcs.

ras de línea del orden de kHz,

contienen una información tanto es

tructural como dinámica muy valio
sa. Específicamente, la anisotropía
del desplazamiento químico ADQ
(en inglés: Chemical Shift Aniso-
tropy, CSA) y las interacciones cua-
drupolares proporcionan datos so
bre la estructura electrónica y de
enlace, mientras que lo.s acopla
mientos dipolares son el acceso di
recto a las distancias internucleares.

Además, estos tres tipos de interac
ciones son unas sondas formidables

de la dinámica molecular. En la Fi

gura 2 se muestran las magnitudes
relativas de las interacciones que tie
nen lugar en RMN.

Así pues, el avance de la RMN

en estado sólido ha pasado y, en la
actualidad sigue pasando, por el de-

luclón semejantes a los de disolu
ción (RMNes de Alta Resolución) y
por la investigación de métodos que

ai, = 1/3 (a, 1+ 022+«^33)

combinen la alta resolución con la

retención de la información estruc

tural y dinámica inherente a las in
teracciones anisotrópicas; estos son
los denominados métodos de rea

coplamiento (REDOR, RR, CO-
DEX, RFDR, 2D SQ/DQ...) de los
que no vamos a tratar en este artí
culo.

Es importante hacer una distin
ción entre núcleos con espín nuclear
1/2 (tales como 'H, '^C, '^^N, -^'P,
-^S¡) para los cuales las interaccio
nes anisotrópicas más importantes
son las del desplazamiento químico
y las dipolo-dipolo, y núcleos con
espín nuclear > 1/2 (-H, "O, -^Na,
-'Al, entre otros) que, por tener una
distribución de carga no esférica,
sus espectros van a estar dominados
por la interacción del momento cua
drupolar con el gradiente de campo
eléctrico de la molécula.

Anisotropía del desplazamiento
químico (ADQ)

Si se registra un espectro de
RMN de un monocristal, el despla
zamiento químico de la señal obser
vada vari'a según se gire el cristal en
relación a! campo magnético Por
tanto, en el caso de una muestra po-
licristalina todas las posibles orien
taciones están presentes y el espec
tro contiene la superposición de las
líneas de todos los monocristales; la

zona de frecuencias así obtenida es

la denominada ADQ.

^22~ ®90°

i
®i5o~ ̂ 54.7" Moléculas con simetría axial

V I 733=-..

A ^iso

y Vi Moléculas sin simetría axial

I  -v» «« n i: • ■} 'I '

Frecuencia kHz

Figura Espectros calculados de RMN de sólidos que muestran el ensanchamiento debido
a la ADQ (sin considerar la interacción dipolar).



El Hamiltoniano que describe la
ADQ viene dado por la ecuación
(1), donde t¡ es la constante de

Planck, y¡ es la constante giromag-
nética de ios núcleos observados, cr

el tensor del desplazamiento quími
co e /., el momento angular del nú
cleo i en la orientación paralela a

So:

~ X 7/ So <7 (1)
/

El desplazamiento químico ob
servado puede ser aproximado por
el escalar representado en la ecua
ción 2, donde o;.,,, es el promedio de
los elementos diagonales del tensor,
o¡i corresponde a los desplazamien
tos químicos donde uno de los ejes
principales de la molécula / es para
lelo a 5o y S es al ángulo formado
por el eje i y (Figura 3):

cr O' = + TI (3 eos- 0-1) o-,.
J 1=1

Interacción dipolar

La interacción dipolar o dipolo-
dipolo (DD) resulta de la interac
ción de un espín nuclear con el cam
po magnético generado por otro
espín nuclear, y viceversa, en otras
palabras, se trata de un acoplamien
to directo, a través del espacio, entre
los momentos magnéticos de dos
núcleos; su magnitud, por tanto, de
pende de la constante giromagnética
de los núcleos implicados, de la dis
tancia intemuclear así como de la

orientación respecto al campo mag
nético exterior (Figura 4). En una
muestra en polvo cada espín nuclear
está acoplado dipolarmente con el

resto de espines, por lo que el en
sanchamiento de la señal que se ob
serva en el espectro es bastante con
siderable; para núcleos con 1=1/2
esta interacción es la causa principal
de la anchura de línea.

AI contrario que el tensor de la
ADQ, el tensor de acoplamiento di
polar tiene simetría axial y no tiene
traza, lo que significa que la inte
racción desaparece totalmente por
movimiento isotrópico como en di
solución. De nuevo la forma de la

señal viene determinada, en una

muestra policristalina, por todas las
posibles orientaciones del vector in
ternuclear, lo que lleva estadística
mente a la forma del espectro mos
trado en la Figura 5, calculado por
primera vez por Pake y por ello re
ferido como "doblete de Pake".

0 = 90° 0 = 90"

20000 10000 ' -ioboo -20000 Hz

Figura 5. Espectro simulado que refleja el
ensanchamiento anisotrópico debido al aco
plamiento dipolar entre dos espines aisla

dos (Doblete de Pake).

RMN EN ESTADO SOLIDO

DE ALTA RESOLUCIÓN.
ESPECTROSCOPÍ A CP/MAS

La obtención de espectros de
RMNes de alta resolución de núcle

os de espín 1/2 de baja abundancia
natural, se consigue con la combi
nación de tres técnicas: giro de la

permeabilidad en vado

Núcleos Distancia intemuclear Acoplamiento Dipolar (D)

'H.'H
'H.1H

120 Hz

4500 Hz

3800 Hz

61 Hz

muestra alrededor del ángulo mági
co (Magic Angle Spinning, MAS);
polarización cruzada (Cross Polari-
zation, CP); y desacoplamiento de
protones de alta potencia (High Po-
wer Decoupling, {'H}).

Giro alrededor del ángulo
mágico (MAS)

Como ya se ha comentado, las
interacciones anisotrópicas son las
responsables de la gran anchura de
línea que se obtiene en los espec
tros de RMNes. Tanto la ADQ,
como la interacción dipolar y la
cuadrupolar de primer orden, tie
nen básicamente una misma depen
dencia con la orientación del vector

intemuclear respecto a 5,) y sus
ecuaciones contienen el témiino

(3cos-0-l).

El giro de la muestra alrededor
del ángulo mágico introduce un mo
vimiento artificial e implica hacer
girar la muestra rápidamente sobre
un eje inclinado 54,74° respecto al
campo magnético extemo, 5,, (Figu
ra 6). De esta forma, el factor

(3cos-5 -1) se vuelve cero, elimi

nando las interacciones anisotrópi
cas y dando paso a la obtención del
desplazamiento químico isotrópico.
Es importante tener en cuenta que

la velocidad de giro alrededor del
ángulo mágico debe ser mayor o
igual a la magnitud de la interacción
anisotrópica que se quiere prome
diar a cero. En los experimentos con
MAS las muestras son finamente

pulverizadas y compactadas dentro
de un rotor hecho con óxido de zir-

conio (ZrOo) o nitruro de silicio

Figura 4. Constante de acoplamiento dipolar Dj^ entre dos núcleos.
Figura 6. Representación del giro del rotor

alrededor del ángulo mágico (MAS).



I
Figura 7. Rotores de 2J nmi. 4 mm y 7 mm

para RMN de sólidos.

(SÍ3N4); la velocidad que se puede
alcanzar depende del tamaño del ro
tor, los más habituales son de 7,4 y
2,5 mm de diámetro interno, siendo

con estos últimos con los que se
puede obtener las velocidades más
altas, de hasta 35 kHz (Figura 7).
Cuando la frecuencia de giro de

la muestra es inferior a la ADQ,
aparece un conjunto de bandas la
terales (sidebands) localizadas en

± n v„, (n = 1,2,3...) con respecto a
la línea central, que corresponde al
desplazamiento químico isotrópico.
La distribución de las intensidades

de estas bandas reñeja la forma del
espectro estático y puede ser utiliza-

Núcleo poco
sensible

(13C_ 295¡j

Desacoplamiento de alta
potencia

Adquisición

Tiempo de v
contacto

Figura 9. Secuencia de puhos de la técnica CP con desacoplamienfo de protón.

da para detenninar el tensor del des
plazamiento químico; a medida que
aumenta la v„„ la intensidad de las
bandas disminuye y se transfiere a
la línea central (Fisura 8).

Polarización cruzada

y dcsacoplamiento de protones
de alta potencia.
{'H) RMN CP MAS

Muchos núcleos de espín 1/2 que
son interesantes para el químico se
caracterizan por su baja abundancia

natural, sus pequeñas constantes gi-
romagnéticas y sus tiempos de re
lajación muy largos, lo que hace que
la sensibilidad del experimento de
RMNes sea muy baja. La técnica de
la polarización cruzada es una de las
más importantes en la RMN en es
tado sólido. Consiste, en aumentar

la sensibilidad del experimento,
transfiriendo la polarización de nú
cleos abundantes con constantes gi-
romagnéticas altas (como el 'H o el
''^F) a núcleos isotópicamente esca
sos como el '-^C, el '^N o el ̂ ^Si. La
transferencia de masnetización re-

Estático

250 200 150 100 50 O

<  <5/ppm

Figura 8. Espectros de '^C RMN (¡25 MHzJ
en estado sólido de una muestra de glicina
(marcada en un 10% en '-'C^ a diferentes

velocidades de giro.

Figura 10. Espectros de '^C RMN (125 MHzJ del dipéptido Alanina-hisiidina con y sin po
larización cruzada, ambos con MAS a 12 kHz.



quiere que el núcleo poco sensible
esté acoplado dipolamiente con los
núcleos de protón y, sorprendente
mente, la CP tiene lugar mientras la
muestra gira rápidamente alrededor
del ángulo mágico, de ahí el acróni-
mo CP MAS.

En la Figura 9 se muestra la se
cuencia de pulsos de la técnica CP;
durante un tiempo corto (tiempo de
contacto) que es del orden de mili-
segundos, ambos tipos de espines
tienen idéntica frecuencia de Lar-

mor y puede darse la transferencia
de magnetización. Posteriormente,
durante la adquisición de la FID los
protones son desacoplados para eli
minar el ensanchamiento de la se

ñal debido a los acoplamientos di-
polares heleronucleares que
impliquen protones. En la Figura 10
se observa como disminuye sustan-
cialmente el tiempo de adquisición
de un experimento cuando se em
plea la polarización cruzada.

RMNes DE ESPINES

ABUNDANTES.

ESPECTROSCOPÍA DE 'H

El estudio por RMN en estado
sólido de núcleos abundantes ('H y
'^F) se ha visto dificultado por la
gran constante giromagnética y la
alta abundancia natural de estos es

pines. Estas propiedades, que les ha
cen atractivos en RMN en disolu

ción, son inconvenientes en la

espectroscopia en estado sólido: la
existencia de un número elevado de

protones en los sólidos orgánicos
origina una gran red de acoplamien
to dipolar entre ellos, obteniéndose
espectros con sólo una señal cuya
anchura puede llegar a ser del orden
de 50 kHz. Por tanto, con la técnica
MAS no se puede eliminar del todo
este acoplamiento dipolar. Pero
existe otra manera de eliminarlo que
consiste en utilizar técnicas de mul-

tipulso específicas: se manipulan los
espines mediante irradiaciones, de
manera que se obtiene el mismo re
sultado que si se girara a altas velo
cidades de MAS. Entre estas técni

cas se encuentran la CT-CRAMPS,

WAHUHA, MREV-8. Por último.

CRAMPS con desacoplamíento
FSLG (v„,= 12,5 kHz)

2D con desacoplamiento FSLG
(v„,= 12.5 kHz)

MAS a Vfor 30 kHz

1<1 13 10 8

Muestra estática

ao 60 <10 20 o '20 -40 -60

Figura ¡l. Espectros de RMNes de 'H (500 MHz) de una muestra en polvo de la L-aianina
obtenidos con distintas técnicas.

también se utiliza la espectroscopia
bidimensional para obtener espec
tros de protón de alta resolución: en
éstos se emplean secuencias de de
sacoplamiento de protón específicas
como la Lee-Golburg (LG, FSLG).
En la Figura 11 se muestra la com
paración de espectros de 'H con di
ferentes técnicas.

RMNes DE NUCLEOS

CUADRUPOLARES

Hasta el momento se ha hecho re-

ferencia a la espectroscopia de
RMN en estado sólido de núcleos

con espín 1/2 tales como el '-^C, '•''N,
i'jp^ -'^Si, -^'P, cuya carga positiva se

encuentra distribuida de fonna es

férica. Pero si se observa la tabla pe
riódica, alrededor de un 70% de los

núcleos activos en RMN tienen es

pín >1/2; son los denominados nú
cleos cuadrupolares, en los que la
distribución de la carga nuclear es
asimétrica, lo que hace que posean
un momento eléctrico cuadrupolar,
eQ, que interacciona con los gra
dientes de campo eléctrico internos
(EFG) (Figura 12). Por tanto, los
núcleos cuadrupolares además de
presentar las interacciones aniso-
trópicas típicas de los núcleos con
espín 1/2 (ADQ y DD), muestran
una interacción cuadrupolar que,
como se indicó en la Figura 2, es
de magnitud mucho mayor y domi
na la apariencia del espectro de
RMNes.

Debido a su abundancia, los nú

cleos cuadrupolares se encuentran
en un gran número de sistemas mo
leculares, desde los materiales po-

//

■é/[ |(- ^\Gradientesde
campo eléctrico en
la molécula (EFG)

Núcleos espín 1/2 Núcleos cuadrupolares
(espín > 1/2)

Figura 12. Representación de la distribución de ta carga nuclear en núcleos con espín JJ2 y
cuadrupolares.



rosos, cerámicas y cristales hasta su
perconductores y sistemas biológi
cos como los ácidos nucleicos y las
proteínas. Se pueden clasificar en
aquellos que poseen espín entero;
1=1 (-H, '■'N) y los que tienen espín
semientero: 1=3/2 PNa, "B);
1=5/2 CO, -'Al. ''-'Mo); 1=7/2 C^Co,
^-^Ca, ''■''Mo) entre otros.

La interacción cuadrupolar, a di
ferencia de las otras interacciones
anisotrópicas, puede describirse
como la suma de interacciones de
primer y segundo orden y afectan
de distinta manera según el espín
del núcleo cuadrupolar sea entero
(n) o semientero (n/2); en los pri
meros. el ensanchamiento de las se
ñales se debe a la interacción cua
drupolar de primer orden y
generalmente aplicando la técnica
MAS se puede eliminar, obtenién
dose espectros resueltos; sin embar
go, los núcleos de espín semientero
son afectados por las interacciones
de segundo orden que sólo pueden
ser minimizadas usando campos
magnéticos altos. Así pues, el estu
dio por RMNes de estos núcleos de
mandaba una investigación metodo
lógica que permitiera obtener
espectros de alta resolución.

ínicialmente se investigó con mé
todos mecánicos. Surgieron dos ex
perimentos ingeniosos a finales de
los años ochenta, doble rotación
(double rotaiion, DOR) y ángulo de
giro dinámico (dynamic angle spin-
ning, DAS); el primero, implica la
utilización de un rotor dentro de
otro girando sobre dos ejes diferen
tes y el segundo, el cambio del án
gulo de giro a lo largo de la secuen
cia de pulsos; por ello, los dos
métodos necesitan de sondas espe
cíficas. Pero afortunadamente, en
1995 los estudios fueron enfocados
hacia la obtención virtual de cam
pos magnéticos altos, dando lugar
a un experimento que combina la
creación de coherencias múltiples
(triples o quíntuples) con la técnica
MAS. Es el conocido como MQ-
MAS (múltiple quantum magic an
gle spinning), experimento bidi-
mensional (2D) del que se obtienen
las señales isoirópicas en una de sus
dimensiones.

APLICACIONES

Como ya se ha mencionado en la
introducción, la RMNes es una téc
nica extremadamente útil para e!
estudio de una gran variedad de ma
teriales, se utiliza en complejos or
gánicos e inorgánicos, zeolitas, sóli
dos mesoporosos, aluminosilicatos,
fosfatos, moléculas biológicas, ce
mentos, maderas, cerámicas, meta
les semiconductores, polímeros, re
sinas, y un largo etc.

En principio, las muestras para
RMN no necesitan ser monocristali-
nas; se pueden utilizar policristales,
maclas e incluso compuestos de
apariencia amorfa, lo cual pennite
obtener información en casos donde
la difracción de Rayos X es inope
rante.

El número de aplicaciones es
enorme y se han seleccionado algu
nas de ellas para ilustrar las posibi
lidades de esta técnica.

Enlace de hidrógeno. Entender
la naturaleza de los contactos inter
moleculares en productos naturales
y sintéticos es un problema impor
tante y un reto para la química es
tructural. Por medio de los espec
tros de RMN de 'H en estado sólido
es posible obtener una infonnación
muy precisa. La detenninación de
las distancias que implican átomos
de hidrógeno puede abordarse por
difracción de neutrones. Pero dado

CPMAS

1 N4-

10 INAOEOUATE

-100 -160 -200
'Sn Cíwiwcai snin

V(N9,Nr)= 12.0 Hz

='J(N1 H N9) = 7.2 Hz

lo costoso y delicado (en términos
de calidad y tamaño de los mono-
cristales) de esta técnica, la RMNes
constituye un método altamente sa
tisfactorio.

Mediante la utilización de experi
mentos de RMN de correlación bi-
dimensional es posible observar
constantes de acoplamiento (7) a tra
vés de enlace de hidrógeno incluso
aunque este acoplamiento sea pe
queño. En la Figura 13 se muestran
los resultados obtenidos en un sóli
do bajo condiciones de ángulo má
gico.

El experimento utilizado, un 2D
'■^N-'-'N INADEQUATE en estado
sólido, es bastante sofisticado y ha
permitido a los autores obtener, por
primera vez, un espectro donde es
posible observar un par de picos,
debido a dos nitrógenos que no es
tán unidos de forma envalente y se
atribuye a la presencia de una cons
tante de acoplamiento a través de
enlace de hidrógeno.[1]

Polimorfismo y tautomería. El
conocimiento de estos aspectos en
investigación es muy útil y tiene un
gran número de aplicaciones indus
triales y comerciales (fámiacos, in
dustria alimentaría, materiales poli-
méricos, etc.). Es posible determinar
la existencia de polimorfos y tautó-
meros y su caracterización por me
dio de RMNes de alta resolución.
Sin embargo, es muy importante te-

20 INADEQUATE

CNr\

N9 NI,

"  ppm-ioa -150 -soa -zso -loo -zoo
'Vi Sngle-Ouanun rrequency

Fisura ¡3. Espectros de RMN de '-'N en estado sólido de uncí muestra marcada
de N-fenil-N'-(IJ.4-rriazolFó-aminopeiiiafulveno'l■aldimina-'^^id).



100cia5@uned

3-Metíl-4-niíropirazol
cristalizado en cloroformo

5-Melll-4-nitropirazol
cristalizado en etanol

Finura ¡4. Fenómeno inusual de desmatropía. El 3(5}-meti¡-4-mlwpiiazo} (2)
cristaliza en dosformas tauiómcras diferentes.

ner en cuenta que dado que poli
morfos cristalinos conducen a es

pectros diferentes, los espectros ob
tenidos de compuestos de estructura
no bien definida pueden ser delica
dos de interpretar.
Un ejemplo de polimorfismo, es

tudiado simultáneamente por crista
lografía y por RMNes, es el que
presenta el 3(5)-metil-4-nitropirazol
(2); se trata de un ejemplo de "poli
morfismo tautomérico" conocido

también con el nombre de desmo-

tropía (Figura 14).
Es posible obtener ambos tautó-

meros variando las condiciones de

cristalización y mediante RMN CP-

MAS de '-^C se observa que los es
pectros de ambos son claramente di
ferentes y además pueden ser iden
tificados, por ejemplo, por sus
señales metilo: 2a: 3-metilo a 12.9

ppm y 2b: 5-metilo a 11.2 ppm. El
3-metiI-4-nitropirazol (2a) es esta
ble indefinidamente y el 5-metiÍ-4-
nitropirazol (2b) se transforma al
aire en el tautómero 2a. La trans

formación tarda 6 días y mediante
RMNes de se pueden observar
ambos tautómeros en los tiempos
intermedios.[2]

Otro interesante problema en es
tado sólido es el que presentan las
esponjas protónicas, que son una se

rie de compuestos orgánicos que tie
nen una gran basicidad termodiná
mica y cinética. Su representante
más característico es el I,8-bis(di-
metilamino)naftaleno (3), conocido
por sus iniciales DMAN. La utili
zación de la RMNes de y de
'^N, para abordar el estudio de las
sales de DMAN, ha pennitido ob
tener una valiosa información acerca

del enlace de hidrógeno intramole
cular. Así mismo, en una de las sa

les del DMAN, concretamente el pi-
crato, esta técnica permitió observar,
de una manera rápida, la existencia
de polimorfismo. Dependiendo del
disolvente utilizado para obtener la
sal se obtienen dos espectros de
RMN diferentes (Figura 15). [3]

Compuestos de inclusión. El co
nocimiento de las estructuras e in

teracciones moleculares al nivel su-

pramolecular es muy relevante y
mediante la aplicación de técnicas
de RMN es posible obtener una in
formación muy útil.
Un ejemplo de la aplicación de

esta técnica es el estudio de la tau-

tomería de la forma enol de la aceti-

lacetona dentro de una cavidad que
se ilustra en la Figura 16.

El anfitrión esta formado por 5,5-
difenilhidantoina (DPH) y 9-etila-
denina (EtAd) que cuando se crista
liza en acetilacetona (AcAc)

Finura 15. Espectros de CPMAS RMN (100 MHz^ de los dos pia aios de DMAN.
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AH^ 22.8 kJ mol'^ y AS* = -98 J mol"V^

AG*= 50.7 kJ mol'^ a 283 K

Figura 16. (ayb) Regiones ampliadas de los espectros de "C CPMAS VT RMN a 100,73 MHz
del complejo (c) Enlaces de hidrógeno intermoleadares en el complejo y (d) Formas degene

radas del enol de la acetilacetona v parámetros cinéticos medidos e.xperimentalmenie.

conduce a un complejo 2:1:1. El
análisis de los espectros obtenidos
permite observar que la acetilaceto
na adopta la forma enol con un en
lace de hidrógeno intramolecular
asimétrico y no participa en ningún
otro enlace de hidrógeno con las
moléculas del anfitrión. A 300 K, la

AcAc existe como una mezcla pro
medio de 4a y 4c mientras que a
203 K el equilibrio se encuentra
congelado y se observan dos señales
finas para los grupos CO (Figura
I6a) y para los grupos metilo (Fi
gura 16b). El estudio realizado me

diante RMN de '•''C CPMAS a tem

peratura variable, también ha per
mitido determinar los parámetros ci
néticos del proceso. [4]
En la Figura 17 se muestra el es

tudio realizado con otro compuesto

de inclusión, el [p-íc/r-butilca-
Hx[4]areno-a,a,a-tr¡tluorotolueno]
(5). El resultado más sorprendente
de este trabajo es que han observado
en el espectro de '-'C (Figura 17a)
señales mucho más estrechas a las

que se esperarían para carbonos-13
acoplados dipolarmente con 3 áto
mos de flúor. Esto indica una reor-

VS- 5(jL, = 280H2)

Estático con

MREV-8

''Cchemicalshifl

30 ppm o  40 -100 -150 -znptxn

"F chemcal shifl

denación rápida del grupo CF^ y
también el aislamiento de las molé

culas de trifluorotolueno (huésped)
dentro del anfitrión, hasta tal punto
que, es posible medir el acopla
miento escalar entre el flúor y el
carbono de 280 Hz, valor similar al
encontrado en solución.[5]

También han abordado la realiza

ción de los espectros de '^F, utili
zando una sonda de doble resonan

cia H-F.

• Mediante la simulación de los es

pectros obtenidos experimental-
mente (Figura 17b) calculan las
distancias internucleares F-F del

grupo CF, del huésped.
• El estudio llevado a cabo con este

compuesto ha permitido observtu-
que la anchura de la banda cen
trada a -68 ppm aumenta cuando
el ángulo mágico difiere de
54,74° (Figura 18) lo que ha lle
vado a los autores a proponer a

este complejo, como muestra es
tándar para ñjar el ángulo mágico
en sondas con ambos canales,

protón y flúor.

Como conclusión final al estudio

realizado sugieren una nueva meto
dología para obtener espectros de
alta resolución de núcleos con alta

abundancia natural (como 'H y '"^F)

Figura 17. (a) Espectro pafvial de '^C-j 'Hj CPMAS RMN a 50J3 MHz del compue.sto de in
clusión. mostrando ¡as asignaciones del anfitrión y del huésped y ib) Espectros de ''F-{ 'H}

RMN a 188,30 MHz en las condiciones indicadas.

Figura 18. Parte ampliada del espectro de
'"F-l 'H l-CPMAS RMN a 188,30 MHz en

función del ángulo mágico.
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sin tener que recurrir a técnicas de
desacoplamiento de multipulsos o a
velocidades de giro de la muestra
ultrarrápida. La idea consiste en co
locar las moléculas que se vayan a
estudiar en anfitriones disponibles
(zeolitas, anfitriones orgánicos) que
tengan un tamaño adecuado para
que se encuentren aisladas y puedan
girar libremente.

RMNes de '^O para el estudio de
las biomoléculas. Aunque el '^O es
todavía un núcleo relativamente

exótico para la RMNes, su ubicui
dad e importancia en un gran núme
ro de procesos fisiológicos ha em
pujado a los investigadores a
realizar grandes esfuerzos para ex
plotar esta técnica.[6]
En todas las macromoléculas, in

cluyendo péptidos, proteínas, ADN
y ARN. y los carbohidratos, el oxí
geno tiene un papel principal en la
conformación molecular observada.

Así pues, cualquier avance técnico
que permita mejorar la calidad de

O- "@0(3)

0(4) Y

f

los espectros obtenidos es de gran
utilidad.

En la Figura 19 se puede ver el
espectro 2D '^O MQMAS de una
muestra enriquecida (40 %) de clor
hidrato del ácido glutámico; la alta
resolución espectral observada en la
proyección Ff del espectro 2D (par
te lateral de la Figura 19b) permite
extraer una información precisa, y
muy valiosa, de los distintos átomos
de oxígeno.[7]
Aunque en el ejemplo anterior se

realiza el estudio sobre una molé

cula orgánica de pequeño tamaño,
la sensibilidad observada en este

tipo de experimentos sugiere que la
RMN de "O de alta resolución pue
de llegar a ser una técnica práctica
para estudiar sistemas tanto orgáni
cos como biológicos.

RMN de -^Siy-'^Al para el estu
dio de materiales de construcción

de monumentos históricos. La mul-

tidisciplinaridad de esta técnica se
ilustra con este ejemplo en donde

0(1)

H(3)

0(2)

departamentos de química y arqui
tectura de la Universidad de Guana-

juato (Méjico) han llevado a cabo
un programa de investigación coo
perativa con objeto de contribuir a la
preservación de monumentos. En

cualquier edificio, los materiales de
construcción están sometidos a dife

rentes grados de erosión, depen
diendo del lugar ocupado por el ma
terial, su calidad, edad, etc. La

utilización de la RMNes multinu-

clear para realizar el análisis directo
de las piedras a varios niveles de
descomposición es de gran valor y
permite hacer un diagnóstico sobre
el proceso de restauración más con-

veniente.[8]

Determinación estructural en

proteínas. Para el estudio de proteí
nas poco solubles, o que se agregan
o se disocian en disolución y para
proteínas enlazadas a membranas,
la utilización de esta técnica permite
resolver las estructuras tridimensio

nales, investigar sobre aspectos de
dinámica conformacional y enlace
con los ligandos, así como obtener
pammetros espectroscópicos de gran
utilidad, no disponibles por otros
métodos. [9]

Para estos estudios, es necesario

trabajar con proteínas uniforme
mente marcadas y en la Figura 20 se
muestra un espectro que permite
apreciar el avance de esta técnica.

Permite distinguir entre enantió-
meros y racematos. Cuando los des
plazamientos químicos isotrópicos
de estos compuestos son diferentes.

I

Figura 19. (a) Esiruaura molecular del ácido glufámico.HCl y (b) Espectro de "O MQMAS
de [^''Oil-D.L-ácido glutámico HCí.

Figura 20. Espectro de correlación 3D
N.C.C obtenido para S mg de una pwteina

uniformemente marcada-['^bi.'^C].



Figura 21. Espectros de "P CPMAS RMN de análogos de o.xazafosforinano. Laflecha indica
el desplazamiento isotrópico. Los espectros fueron regi-urados utilizando un tiempo de

contacto de I ms. ¡20 scans v 2,7 kHz.

es sencillo, mediante RMN en esta

do sólido, distinguirlos y determi
nar el exceso enaniiomérico por me
dio de las intensidades relativas de

las señales de RMN. Pero, a veces

ocurre que los enanliómeros y los
racemaios tienen el mismo despla
zamiento químico i.sotrópico, tam
bién en este caso hay experimentos
de RMNes que hacen posible dife
renciarlos y determinar la pureza
enaniiómerica. [ 10]

En la Figura 21 se muestran los
espectros de -^'P CPMAS RMN rea
lizados sobre derivados quirales de
oxazafosforinano, compuestos muy
utilizados en oncología clínica como
mezclas racémicas.

Si se tiene en cuenta que, apro
ximadamente el 85% de los produc
tos farmacéuticos en el mercado

existen en forma sólida y la impor
tancia de la estereoisomería, para la
correcta administración de los fár

macos, no es sorprendente el hecho
de que las autoridades reguladoras
de este sector industrial, estén ahora

recomendado el uso de esta lécni-

ca.[ll]

Concluyendo, en la actualidad es
posible abordar mediante la RMN
en estado sólido la mayoría de los
núcleos activos en RMN ya que se
dispone de altos campos magnéti
cos, ha habido grandes innovacio
nes en las secuencias de pulsos,
existe un gran número de experi
mentos que permiten la resolución
de muchos aspectos estructurales, se
han logrado mejoras en la electróni

ca, ordenadores, etc. Hay algunos
problemas que no son abordables
por cristalografía y en los que la uti
lización de esta espectroscopia es
irremplazable; su popularidad es
ahora un hecho incuestionable y to
davía veremos muchas más aplica
ciones fascinantes en el futuro.
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NOVEDADES CIENTÍFICAS

Novedades científicas en Física en el año 2004

ASTROFISICA Y

COSMOLOGÍA

• La idea de que la expansión del
espacio-tiempo a partir del Big
Bang no es decelerada, sino que
va ganando velocidad, ha recibi
do un nuevo apoyo experimental
gracias a las observaciones de su-
pernovas hechas por el telescopio
espacial Hubble (HST). Eviden
cias previas de la expansión acele
rada del Universo consistían en es-

ludios del oscurecimiento de

supernovas remotas y representa

ban el principal motivo de replan-
teamiento para algunos científicos
que pensaban que la gravedad mu
tua entre galaxias ralentizaría o in
cluso invertiría la expansión cós
mica. Las nuevas observaciones

del HST están en línea con la hi

pótesis de una expansión acelera

da que emplea el misterioso meca

nismo referido comúnmente como

"energía oscura". La energía os
cura es una forma hipotética de
energía que permea todo el espa
cio y que produce una presión ne
gativa, resultando en una fuerza
gravitacional repulsiva. Esto ex
plicaría un Universo en expansión
acelerada, así como daría cuenta

de una significativa fracción de su
masa. Dos posibles formas de la
energía oscura son la constante

costnológica y la quintaesencia, la
primera estática y la segunda di
námica. Para distinguir entre am
bas se necesitan mediciones muy
precisas de cómo varía la veloci
dad de expansión con el tiempo.
La energía del Universo estaría re

partida en forma de materia oscura
y materia lumino.sa, un 29%, y un
71% como energía oscura.

Nuestro Universo tiene una escala

topológica de al menos 24 Giga-
parsecs (unos 78.000 millones de
años-luz) de acuerdo con un aná

lisis de los datos recogidos por la
sonda Wilkinson Microwave Ani-

sotropy Probé (WMAP). Debido a
efectos del e.spacio-tiempo que re
cuerdan a los observados en una

"sala de espejos", el Universo po
dría ser finito en tamaño pero pro
vocamos la sensación ilusoria de

que es infinito. Por ejemplo, el
Cosmos podría estar "embaldosa
do" con alguna forma que se repi
te y alrededor de la cual los rayos
de luz podrían envolverse entre
ellos mismos de forma continua

(algo así como en un videojuego
en el que algo podría desaparecer
del lado izquierdo de la pantalla y
reaparecer sobre el lado derecho^
En un nuevo estudio, los investi

gadores buscaron indicios de esta
luz "envolvente" en fonna de pa-


