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- pierwsze prace to rok 1946
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- pierwsze prace polskie
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postep ostatnich lat to:

rejestracja pojedynczego sygnatu protonow w cieczy
wielowymiarowa spektroskopia furierowska
tomografia rezonansu magnetycznego



- w medycynie 1 technice
to metoda pozwalajaca w sposOb nieinwazyjny otrzymac przestrzenne
obrazy wnetrza ciata

- w badaniach podstawowych

zastosowanie w fizyce, chemii 1 biologii w badaniu materii



- opis zjawiska NMR
zjawisko NMR jest zjawiskiem kwantowym 1 na tym
gruncie jego opis jest scisty

dla nieparzystego Z lub N jadro posiada:
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niezerowy moment magnetyczny, IB = — HNE
gdzie:
Y - to czynnik giromagnetyczny
g - czynnik Landego danego jadra
- to magneton jadrowy
py =en/2m, =5.0505 107" 4-m”

W silnym zewngtrznym polu magnetycznym B,
poziomy magnetyczne jader rozszczepiaja si¢
na (21+1) podpoziomow roznigcych si¢ energia

AE =—mB_Am

Reguly wyboru dopuszczaja przejécia o JANIIRES +1]




Najwazniejsze jadra rezonansowe wystepujace w materiale biologicznym

jadro spin Q, [MHz] | Abundancja czutos¢
(dla B,=1T) (%) wzgledna
(%)
'H 1/2 42.58 99.98 1 (wzorzec)
’H 1 6.53 1.56 1072 9.66 1073
LT 1/2 10.71 1.11 1.59 1072
B\ 1 3.08 99.63 1.01 1073
N % 4.31 0.37 3.8510°
170 572 5.77 3.7 1072 2.91 102
19F V2 40.07 100 0.83
23Na 3/2 11.27 100 9.25 1072
Mg 572 2.61 10.13 2.67 1073
P 1/2 17.25 100 6.63 1072
338 372 3.27 0.76 2.26 103
3C1 372 4.17 75.53 4.70 103
39K 372 1.99 RN 5.08 10
$Ca 7/2 2.86 0.145 6.40 1073




stosunek obsadzen dwoch podpoziomow
o m=1/2 1 m=-1/2
opisuje w danej temperaturze T prawo Boltzmanna:

dlaB=1TiT=298 K [RSyAK

wystarcza, by obserwowac zjawisko rezonansu
magnetycznego
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Jesli probka zawierajaca protony umieszczona w B
zostanie naswietlona dodatkowo promieniowaniem
elektromagnetycznym o ¢z¢stosci rezonansowe]
1 indukcji magnetyczne) B,<<B_(B, L B ) 1 jesli speiniony
jest warunek rezonansu, taki ze , to wywotane
zostang przejscia mi¢dzy sgsiednimi poziomami
zemanowskimi.

to jest zjawisko
magnetycznego
rezonansu jagdrowego

dla protonow o,
w=78o wynosi 42.58 MHz/T

promieniowanie
elektromagnetyczne




Proton przeniesiony do wyzszego stanu
energetycznego w  wyniku spin-flip moze
powroci¢ do stanu o mniejsze] energii emitujac
foton o takiej samej energi.

Poniewaz w stanie o mniejsze] energil znajduje
S1I¢ wigce] atomOw niz w stanie o energiu
wyzsze] - to sumaryczna energia zmiennego
pola magnetycznego jest pochtaniana.



Stale pole magnetyczne o indukcji B, nie jest
polem, w ktorym znajduje si¢ proton - a to z
uwagi na niewielkie lokalne pole B,
pochodzace od momentow magnetycznych
atomow 1 jader znajdujacych si¢ w poblizu

tak wiec realnie

hv=2 HZ(BO_I_Blok)



EKksperymentalnie:

» albo poprzez zmiang indukcj1 B,

* albo poprzez dostrajanie do rezonansu czestosci pola B,
ktore podaje si¢ w postaci fali ciaglej lub impulsowe;

zjawisko magnetycznego rezonansu jadrowego to
rezonansowa absorpcja energii pola w.cz.

. B

naswietlanie ciggle — powstaje efekt nasycenia

- stan, w ktorym naste¢puje silna redukcja namagnesowania na skutek
zmniejszenia si¢ roznicy populacji stanow zeemanowskich w stosunku
do populacji stanow rownowagowych

naswietlanie impulsowe - to eliminacja nasycenia



Aby 0s13gnac rezonans zwykle ustala si¢ v 1 zmienia
indukcj¢ pola Bo az do momentu osiggnigcia
rezonansu 1 rejestracji linu1 absorpcyjne;.

NMR - to metoda analityczna

Linie pojawiajq si¢ przy
roznych wartosciach pola
Bo, poniewaz ze wzgledu
na rozne lokalne otoczenie
szesSciu protonow w
czasteczce etanolu ich
ekranizacja rozni si¢
Widmo NMR dla etanolu (CH,-CH,-OH) znacznie.




NMR - zastosowanie w medycynie

_le  opracowana przez P. C. Lauterbur 1 P. Mansfield (1973)
_le  pierwsze obrazowanie W. S. Hinshaw w 1974 r.

* Proces obrazowania NMR to trzy etapy:

_le  zbieranie informacji

_le  komputerowa obrobka prowadzaca do konstrukcji obrazu
e interpretacja obrazu

e oraz trzy grupy specjalistow:

e fizyk

e informatyk

e lekarz



e

e

Schemat blokowy NMR

Sktadowe czesci to:

e urzadzenie wytwarzajace silne 1 state
w czasie jednorodne pole magnetyczne o
indukcji B, - zrédltem tego pola jest magnes
staty, elektromagnes lub magnes
nadprzewodzacy.

Pola wytwarzane maja indukcje do 21 T 1
jednorodnos$¢ pola ~10-19

czgs¢ elektroniczna to glowica z otaczajaca probke cewka nadawczo-
odbiorcza, generator pola wysokiej czgstosci B, z syntezatorem czgstosci 1
wzmacniaczem mocy, komputerowy programator impulsow tego pola oraz uktad
detekcji sygnatu

sygnal FID



cewki gradientowe
pole 0 i
magnetyczne '

¥

-nadawcze spektrometr NMR




zrodto informacji to sygnal magnetycznego rezonansu jadrowego

badany obiekt umieszczany jest w zewngtrznym silnym polu magnetycznym
B, 1 oSwietlany fala elektromagnetyczna o czestosSci @ = yB_, odpowiadajaca
czgstosci precesyjne] Larmora obserwowanych jader

ze wzgledu na wysoka koncentracje w materii biologicznej 1 duzy

wspotczynnik giromagnetyczny y najczesciej sa to jadra 'H.
*na jednorodne pole magnetyczne naktadany jest liniowy gradient pola G - rdznicuje
to zatem czestosSC rezonansu jader w poszczegolnych komorkach analizowanego
obiektu (vokselach)

Obrazowanie - metoda projekcji. Gradienty pola
podawane pod roznymi kqtami wzgledem pola B,
pozwalajq na otrzymywanie zbiorczych sygnatow
od odpowiednich warstw ciata. Procedura
komputerowa pozwala na otrzymanie z nich
obrazow przestrzennych (podobnie jak w
tomografii rentgenowskiej)




Metoda NMR - znana w medycynie jako MR

Protony z roznych tkanek ludzkiego ciata znajdujq si¢
w wielu roznych lokalnych polach magnetycznych. Te
lokalne roznice sa wykrywane metoda spin-flip gdy
ciato lub jego czeS¢ umiescimy w silnym polu
magnetycznym.

Komputerowa obrobka otrzymanych danych pozwala
na stworzenie obrazu podobnego do zdjgcia
tomograficznego.



Rys. 4.6. Obraz glowy w dwu przekrojach wykonany tomografem MR
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Spektroskopia NMR -
bialek i substancji biologicznych

Pierwsze protonowe widmo NMR czasteczki biatka
to 1957r. Bylo to widmo rybonukleazy z wieloma
naktadajacymi si¢ na siebie lintami w ktorym
rozrozniono wyrazne cztery ich grupy - ktore
przypisano poszczegolnym aminokwasom.

W ten sposob wykorzystano spektrometr NMR
wysokie] zdolnosci rozdzielczej do badan substancii
biologiczne;



Pole pod linig PCr

Struktura linii jest zwigzana
: R konfiguracijg molekular
zalezy od stezenia b s R ) NHz
tego metabolitu — |
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Rys. 4.7. Widmo NMR fosforu g miesnia przedramienia otrzymane in vivo. Linie w widmie odpowiadaja jadrom ECE
w czasteczkach fosfokreatyny (PCr), fosforu niecrganicznego (P;) i czasteczce ATP. Roznica przesuniec chemicznych




Spektroskopia NMR -
bialek i substancji biologicznych

Glowna zaleta tej metody

je] nieinwazyjnos¢

pozwala na wykonywanie pomiarow bez uszkodzen
nawet bardzo delikatnej probki biologiczne



Spektroskopia NMR -
bialek i substancji biologicznych

Wykonano

* tysigce widm NMR rozmaitych biatek w
roztworach, w stanie krystalicznym

* otrzymano widma catych komorek 1 tkanek

e otrzymano widma protonowe, 3C, °F, °1P



Spektroskopia NMR -
bialek i substancji biologicznych

Widmo protonowe duzej czasteczki biatka w
roztworze to szereg naktadajacych si¢ linii

!

Koniecznos¢ poszukiwania sposobow polepszenia
zdolnosci rozdzielczej spektrometrow:

* poprzez zastosowanie magnesow nadprzewodzacych
 deuterowanie niektorych fragmentow bialek

* metoda dwuwymiarowej spektroskopit NMR



Spektroskopia NMR -

bialek i substancji biologicznych
metoda dwuwymiarowe) spektroskopint NMR

Drugi wymiar to rozciagnigcie
impulsOw  pomiarowych  na
plaszczyznie 1 wydobywanie
dodatkowych informacji - przez
obserwacje sygnalu po uptywie
zmiennych odstepow czasu od
zaburzenia pierwotnym impulsem
mozliwe jest sledzenie
wzajemnych oddziatywan miedzy
grupami jader rezonansowych




Spektroskopia NMR -

bialek i substancji biologicznych
badania procesow relaksacji

— dostarczaja cennych informacji o
NG strukturze i dynamice
S molekularnej.
| | Dla mato stezonych roztworow

ey bialck szybkos¢ relaksacji opisuje

W temperaturze 44°C rozpoczyna sie
proces termicznej denaturacji biatka.

Stezenie biatka

Czas relaksacyi

rozpuszczalnika (wody) Stata charakterystyczna

dla danego biatka




Spektroskopia NMR -

bialek i substancji biologicznych
badania procesow relaksacji

to szybka 1 nieinwazyjna metoda

* badania zmian struktury molekut biologicznych
(biatka, kwasy nukleinowe, polisacharydy
* matych uktadow komorek 1 tkanek

* niec pozwala jednak na jednoznaczne rozpoznanie
choroby onkologiczne;



