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1. INTRODUÇÃO 

 

A Ressonância Magnética Nuclear (RMN) é uma técnica poderosa na 

elucidação da estrutura molecular e na análise de configuração absoluta e relativa de 

compostos orgânicos.1-3 Isso é possível devido aos avanços recentes na 

espectroscopia de RMN, através do desenvolvimento de equipamentos com campos 

altos e novas sequências de pulsos para a obtenção de espectros de RMN 2D e 3D, 

com os quais é possível mensurar constantes de acoplamento a longa distância.4,5 Os 

avanços não são limitados apenas a equipamentos com campos altos, estudo com 

campos na ordem de miliTesla também são realizados.6 

 

1.1 A constante de acoplamento indireta spin-spin 

A constante de acoplamento escalar indireta spin-spin (J) é um importante 

parâmetro em RMN, pois fornece valiosas informações com respeito às ligações 

químicas, sendo amplamente utilizada em estudos conformacionais.7-9 

A constante de acoplamento, J, pode ser entendida como a medida da 

intensidade da interação entre dois núcleos magnéticos. É importante destacar que 

essa medida independe do campo aplicado, sendo assim, um acoplamento medido em 

um aparelho com campo magnético de 7,04 T (em que o hidrogênio ressoa em 300 

MHz) será o mesmo se medido em um aparelho com um campo magnético de 9,39 T 

(em que o hidrogênio ressoa em 400 MHz). 

A constante de acoplamento é dependente da ligação química, em outras 

palavras, seu mecanismo de transmissão é dependente da densidade eletrônica 

presente no caminho do acoplamento. Por esse motivo, é de se esperar que a 

constante de acoplamento entre carbono e hidrogênio ligados diretamente (1JCH) 

apresente magnitude diferente daqueles em que os carbonos e hidrogênios estão 

distantes a duas (2JCH) e a três (3JCH) ligações. 
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1.1.1 Constante de acoplamento spin-spin 1JCH 

 

Considerações qualitativas são usadas quando olhamos para um conjunto de 

compostos modelo, onde estudamos a influência das interações hiperconjugativas na 

constante de acoplamento 1JCH . Uma dessas considerações é a descrição da constante 

de acoplamento 1JCH como a soma da contribuição de orbitais moleculares localizados 

(LMOs) ocupados e vazios, em que as principais contribuições são:10-12 

 
1JCH = Jb-Job   (1) 

 

onde, Jb é a “contribuição da ligação” e Job é a “contribuição de outra ligação” ilustrado 

na Figura 1.  

 

 

Figura 1. Contribuições Jb e Job, onde Jb é a “contribuição de ligação” envolvendo núcleos acoplados e Job 
é a “contribuição de outra ligação” envolvendo o núcleo acoplado de C com outros átomos. 

 

Para 1JCH a contribuição de Jb será sempre positiva enquanto que Job será 

sempre negativa. Como procuramos somente uma descrição qualitativa, os LMOs 

ocupados e vazios podem ser avaliados como os orbitais ligantes e antiligantes dados 

pela descrição do NBO.13 

 As interações de delocalização de elétrons afetam os termos Jb e Job da 

seguinte forma: qualquer interação com o orbital σCH ou com o orbital σ*
CH reduz o valor 

absoluto de Jb causando a diminuição no acoplamento 1JCH e qualquer interação a partir 

do orbital σCX reduz o valor absoluto do termo Job, aumentando o valor da constante de 

acoplamento 1JCH. 
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1.1.2 Constante de acoplamento spin-spin 2JCH 

 

A constante 2JCH pode ser positiva ou negativa. Esta constante será positiva 

quando o acoplamento causar a estabilização dos estados de spin que apresentarem 

arranjo antiparalelo e desestabilização do arranjo paralelo (Figura 2A). Os 

acoplamentos J serão negativos quando ocorrer o oposto (Figura 2B). As transições α e 

β, indicadas nos diagramas são referentes às linhas das freqüências observadas nos 

espectros.14 

 

 
Figura 2. Diagrama de níveis de energia para dois núcleos magnéticos AX: a) Diagrama para um 
acoplamento J positivo; b) Diagrama para um acoplamento J negativo. 

 

Dessa forma, um acoplamento negativo significa que houve inversão dos 

estados de spins estabilizados resultando na troca de posição dos multipletos. Sendo 

assim, entende-se, por exemplo, a variação do 2JCH de -1,5 Hz para -3,5 Hz como 

aumento negativo, uma vez que, o sinal apenas indica a inversão dos estados que 

foram estabilizados e a variação numérica mostra que os multipletos estão mais 

distantes. Já a variação do 2JCH de -1,5 Hz para -0,5 Hz é entendida como aumento 
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positivo, pois o acoplamento está tornando algebricamente maior. 

 A constante de acoplamento 2JXY é notavelmente afetada pela delocalização 

eletrônica envolvendo orbitais ligantes ou antiligantes que pertencem ao caminho X-C-Y 

(Figura 3).15 Esta dependência é tal que: (a) qualquer transferência de carga para os 

orbitais antiligantes σ*CY e σ*CX pertencentes ao fragmento X-C-Y, promove um aumento 

negativo no valor de 2JXY e (b) transferência de carga a partir de orbitais ligantes que 

pertencem ao caminho do acoplamento como σC-X ou σC-Y provoca um aumento positivo 

no valor de 2JXY. 

 

C

X

Za

Zb

Y
 

Figura 3. Caminho do acoplamento da constante 2JXY que incluem todos os quatro orbitais ligantes e 
antiligantes correspondendo às quatro ligações.  

 

Regras como (a) e (b), não são suficientes para descrever algumas 

tendências experimentais, que são particularmente notórias quando um dos núcleos 

corresponde a um elemento que possui um par de elétrons não-ligante.16 Foi sugerido 

que todos os quatro orbitais ligantes σC-X, σC-Y, σC-Za e σC-Zb bem como os antiligantes 

devem ser considerados no caminho do acoplamento X-C-Y (Figura 2). Duas novas 

regras foram introduzidas para racionalizar essas tendências: a regra (c) que considera 

que qualquer transferência de carga para os orbitais antiligantes no caminho do 

acoplamento promove um aumento negativo no valor de 2JXY e (d) qualquer 

transferência a partir dos orbitais ligantes, σC-X, σC-Y, σC-Za e σC-Zb, produz um aumento 

positivo no valor da constante 2JXY. 

 

1.1.3 Constante de acoplamento spin-spin 3JCH 

 

Acoplamentos heteronucleares a longa distância 3JXY seguem, em parte, a 

relação de Karplus, que relaciona a constante de acoplamento 3JHH com o ângulo 
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afetada por outros parâmetros moleculares como: comprimento de ligação, 

eletronegatividade e orientação de substituintes no fragmento H–C–C–H, ângulo 

formado pelas ligações H–C–C e interações hiperconjugativas envolvendo orbitais e 

pares de elétrons não ligantes vizinhos ao fragmento H–C–C–H.23,24 

 

1.2 Cálculos Teóricos 

 

A Química Teórica e Computacional é uma ferramenta importante na 

pesquisa em Química, pois pode ser usada como apoio na análise e interpretação de 

dados experimentais. Na RMN, a química teórica pode ser utilizada em estudos de 

mecanismo de transmissão da constante de acoplamento spin-spin (J) com base em 

seus termos teóricos, que são sensíveis a modificações eletrônicas e estruturais.15,25 

 

1.2.1 Cálculos de constante de acoplamento 

 

A constante de acoplamento indireta spin-spin (3) entre os núcleos X e Y é 

teoricamente descrita por quatro termos racionalizados por Ramsey.26
 

 

nJXY = nJXY (FC) + nJXY (SD) + nJXY (PSO) + nJXY (DSO)               (3) 

 

onde, n é o número de ligações que separam os núcleos acoplados. 

Existem dois mecanismos de transmissão da constante de acoplamento 

escalar indireta spin-spin. O momento magnético de um núcleo A induz localmente um 

momento magnético no sistema eletrônico. Se a indução for na forma de polarização 

dos spins elétrons - aumento ou diminuição, local, da probabilidade de se encontrar os 

elétrons com spin α (para cima) versus spin β (para baixo) - denomina-se mecanismo 

de transmissão via polarização de spin eletrônico (Figura 4). Se a indução for na forma 

de densidade de corrente eletrônica, denomina-se mecanismo de transmissão orbital 
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são aniquilados pelos campos magnéticos e que agem no outro núcleo, é conhecido 

como spin-dipolar (SD). No mecanismo spin-órbita, que é subdivido em diamagnética 

(DSO) e paramagnética (PSO), as correntes eletrônicas são estabelecidas pela ação de 

um campo magnético de um dipolo magnético nuclear sobre o momento magnético 

orbital dos elétrons. As correntes induzidas então produzem campos magnéticos no 

centro do segundo núcleo. 

A importância dos termos de não contato, orbital (DSO e em especial o termo 

PSO) e spin-dipolar, em constantes de acoplamento do tipo JXF e JFF têm sido 

extensivamente discutidos.16,32 

 

 
Figura 5. Mecanismo orbital eletrônico: momento magnético induzido no sistema eletrônico via o spin 
eletrônico. O núcleo induz uma densidade de corrente com um momento magnético associado que será 
transmitido de um núcleo para outro através das ligações químicas. 
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As metodologias ab initio usam formalismos derivados diretamente dos 

postulados da mecânica quântica. As soluções são obtidas sem qualquer referência a 

dados experimentais, salvo algumas constantes físicas como, por exemplo, massa e 

carga do elétron e a constante de Planck. Os cálculos ab initio envolvem a resolução da 

equação de Schrödinger aplicando-se determinadas restrições matemáticas como, por 

exemplo, a aproximação de Born-Oppenheimer que toma como base o fato do núcleo 

ser extremamente maciço, se comparado aos elétrons, para separar a função de onda 

molecular em função de onda eletrônica e função de onda do movimento nuclear. Os 

melhores métodos ab initio disponíveis são capazes de produzir resultados de 

qualidade alta, mas dificuldades computacionais impõem sérias limitações ao uso 

generalizado dos mesmos.35,36 São exemplos de métodos ab initio: Hartree–Fock (HF) e 

Møller–Plesset perturbation theory (MP2, MP3 e MP4). 

As metodologias de cálculo baseada no DFT trabalham com a densidade 

eletrônica |ψ|2. A vantagem do uso da densidade eletrônica ao invés da função de onda 

ψ (como nos métodos ab initio) está na redução considerável da dimensão do 

problema, pois a complexidade da função de onda aumenta com o número de elétrons 

e a densidade eletrônica tem sempre o mesmo número de variáveis. Contudo, a 

obtenção de um funcional que conecte precisamente a densidade eletrônica à energia 

não é conhecida, sendo necessária uma série de aproximações que deram origem aos 

diversos métodos baseados no DFT,36 como o B3LYP e BHandH. 

As metodologias semi-empíricas utilizam parâmetros experimentais e 

restrições matemáticas mais drásticas na equação de Schrödinger do que aquelas 

utilizadas em métodos ab initio, em outras palavras, parte da sua estrutura tem algum 

grau de fundamentação na teoria ab initio, e outra parte é empiricamente determinada. 

Os métodos semi-empíricos, em virtude das simplificações e da substituição de termos 

difíceis de calcular por outros mais fáceis, são computacionalmente muito mais rápidos 

do que os métodos ab initio.35 São exemplos de métodos semi-empíricos: AM1, PM3, 

INDO. 

Além do método, temos as funções de base que são representações 

matemáticas dos orbitais moleculares e podem ser interpretadas como a restrição do 
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elétron em uma região específica do espaço. Funções de base maiores impõem 

menores restrições ao espaço ocupado pelos elétrons, aumentando a precisão da 

forma dos orbitais moleculares. Desse modo, aumentando-se as funções de base 

espera-se obter resultados mais satisfatórios, mas em contrapartida o tempo de cálculo 

também é aumentado. Para representar de forma mais adequada os orbitais pode-se 

utilizar funções de polarização que auxiliam na descrição das distorções da nuvem 

eletrônica em ambiente molecular e são fundamentais na correta descrição das 

ligações químicas e ângulos de ligação. Existem também as funções difusas que são 

importantes na descrição de regiões distantes do núcleo, como é o caso dos ânions ou 

dos átomos com pares isolados37. São exemplos de funções de base: 3-21G, 3-

21++G(d,p), aug-cc-pVTZ, epr-III. 

Para realizar um cálculo teórico, é necessário especificar o método e a 

função de base utilizada. A junção de método e função de base é chamada de nível de 

teoria. A escolha do nível de teoria é baseada na relação entre custo computacional e 

rigor teórico. No geral, quanto maior for o rigor maior será o custo computacional. 

Quando é proposto um cálculo teórico objetiva-se o valor mais condizente com o 

experimental com o menor custo computacional.  

 

1.3 Experimentos em RMN 

 

O acoplamento nJHH é facilmente medido nos experimentos de próton. As 

medidas dos acoplamentos entre carbono e hidrogênio, no entanto, não são tão triviais. 

Como 99,9% dos hidrogênios são naturalmente magnéticos e apenas 1,1% dos 

carbonos apresentam esta propriedade não é possível observar os acoplamentos nos 

experimentos de 1H. pois a grande maioria dos 1H está ligada ao 12C, que não 

apresenta propriedade magnética. Existe a possibilidade de medir JCH em experimentos 

de carbono acoplado, porém exigem amostras concentradas e grande tempo de uso do 

aparelho. A medida de JCC é ainda mais complicada, pois um 13C tem que estar ligado a 

outro 13C para que o acoplamento ocorra e a chance de isso ocorre é 1 em 10 000 
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ligações C-C.  

Atualmente existe uma infinidade de experimentos de RMN que permitem 

observar e/ou mensurar os acoplamentos (escalares e dipolares). Esse experimentos 

são chamados de 2D, pois os mapas de contorno apresentam duas dimensões uma 

para cada núcleo em observação e podem ser divididos em dois grupos: os 

homonucleares e os heteronucleares.  

Os experimentos homonucleares são aqueles em que os mapas de contorno 

correlacionam os acoplamentos entre um núcleo X e outro núcleo X, ou seja, todas as 

dimensões correspondem ao mesmo núcleo. Os experimentos homonucleares mais 

empregados são aqueles que o núcleo X é o 1H, dentre as quais podemos destacar: 

COSY38 (COrrelation SpectroscopY), TOCSY39 (TOtal Correlation SpectroscopY), 

NOESY40 (Nuclear Overhauser Effect SpectroscopY) e o ROESY41 (Rotating-frame 

Overhauser Effect SpectroscopY).  

Os experimentos de COSY e TOCSY são baseados nos acoplamentos 

através das ligações (acoplamento escalar). O experimento de COSY nos permite 

observar correlações entre prótons geminais e vicinais. No experimento de TOCSY são 

observados núcleos acoplados escalarmente e que pertencem ao mesmo sistema de 

spins. Uma aplicação do TOCSY é na elucidação de dissacarídeos, pois os prótons de 

um anel correlacionam com todos os prótons do mesmo anel, mas não com os prótons 

do outro anel, ou seja, nesse caso os anéis representam duas redes de spins 

distintas.42  

Os experimentos de NOESY e ROESY são baseados nos acoplamentos 

transmitidos via espaço (acoplamento dipolar). O NOESY é uma técnica crucial na 

determinação de estrutura de proteína, pois é útil para determinar quais os prótons que 

estão próximos uns dos outros no espaço, mesmo que eles não estejam ligados. Como 

essa técnica apresenta limitações para moléculas grandes e em aparelhos com alto 

campo a técnica de ROESY que obtêm-se a mesma informação pode ser utilizada. A 

sequência de ROESY é semelhante a sequência do TOCSY e dessa forma é possível 

observar sinais de TOCSY no experimento de ROESY. Se a diagonal do ROESY for 

positiva, as correlações de ROE serão negativas e os de TOCSY serão positivas. 
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Existem também sequências homonucleares para núcleos diferentes de 1H 

como é caso do 2D-INADEQUATE43 (Incredible Natural Abundance DoublE QUAntum 

Transfer Experiment) em que o mapa de contorno evidencia as correlações 13C-13C.
 

Os experimentos heteronucleares são aqueles cujos mapas de contorno 

evidenciam acoplamentos entre um núcleo X e outro núcleo Y. Usualmente, são 

observadas as correlações do 1H com outro núcleo sendo os mais frequentes 13C e 15N. 

Quando a detecção é realizada no canal do 13C e 15N temos a detecção direta. Os 

experimentos de HETCOR44 (HETeronuclear CORrelation pectroscopy) e COLOC45 

(COrrelation spectroscopy for LOng-range Couplings) são exemplos de experimentos 

heteronucleares de detecção direta. Nos experimentos de detecção indireta a detecção 

é feita pelo próton ao invés do heteronúcleo. Dentre os experimentos heteronucleares 

de detecção indireta pode-se destacar: HSQC46 (Heteronculear Single Quantum 

Coherence), HMQC47 (Heteronuclear Multiple Quantum Coherence) e HMBC48 

(Heteronuclear Multiple Bond Correlation). Como o heteronúcleo é menos sensível que 

o 1H, os experimentos em que a detecção é feita pelo 1H (detecção indireta) são mais 

rápidos do que os de detecção direta e por isso os experimentos de detecção indireta 

vêm se tornando cada vez mais usuais nas rotinas de um laboratório de RMN. 

 

1.3.1 Experimento de HSQC-TOCSY 

 

A sequência de HSQC-TOCSY49 (Figura 6) combina um experimento de 

correlação heteronuclear (HSQC) com um bloco de correlação homonuclear (TOCSY) 

fazendo parte dos denominados experimentos híbridos. O primeiro passo da sequência 

é a transferência de magnetização do próton para o núcleo X diretamente ligado via 
1JCH. A segunda etapa é a propagação da magnetização pela rede homonuclear de spin 

acoplados via JHH. A Figura 7 esquematiza o experimento de HSQC-TOCSY. 
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Figura 6. Seqüência de pulsos do experimento HSQC-TOCSY usando gradientes. 
 

 
Figura 7. Esquema de um experimento HSQC-TOCSY. 

 

A sequência de HSQC inicia com um INEPT que tem como função o 

aumento da sensibilidade do núcleo X. Como se trata de um experimento de detecção 

indireta, a informação tem que voltar para o 1H e para tal finalidade é usado um retro-

INEPT. Por fim, tem-se a sequência de TOCSY para a detecção da rede de spin. A 

magnetização indesejada do 1H ligado ao núcleo X não magnético é eliminada 

utilizando os gradientes ou ciclagem de fase. 

Como o acoplamento 1JCH é sempre positivo, a utilização do experimento 

HSQC-TOCSY-IPAP50 possibilita a determinação dos sinais dos acoplamentos, pois o 

sinal da constante de acoplamento nJCH é considerada como positivo ou negativo 

comparando o padrão de seus multipletes ao do 1JCH. 
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1.3.2 Experimento de HSQMBC 

 

Os experimentos de HSQMBC51 apresentam a mesma sensibilidade que o 

HMBC, mas permitem que os acoplamentos heteronucleares a longa distância sejam 

mensurados, além de reduzir o efeito dos acoplamentos homonucleares indesejados 

usando a sequência HSQC como bloco fundamental.  O INEPT no início do experimento 

permite criar magnetização monoquântica (single quantum) no heteronúcleo eliminando 

a evolução de acoplamento homonucleares durante  o tempo de evolução t1. 

Uma desvantagem do experimento HSQC-TOCSY é que a sensibilidade é 

dependente da magnitude do 3JHH e por isso não podem ser aplicados em sistemas 

moleculares em que a transferência via TOCSY do acoplamento homonuclear é 

ineficiente e em heteronúcleos não hidrogenados. Dessa forma, a técnica de HSQMBC 

tem fundamental importância para a determinação de acoplamentos a longa distância, 

uma vez que esta possibilita que constantes de acoplamentos que não são possíveis 

obter via HSQC-TOCSY sejam mensuradas. 

O HSQMBC é utilizado para determinar os acoplamentos a longa distância, 

porém as medidas são menos precisas,51 pois como a correlação é em antifase é 

necessário fazer um ajuste (fitting). O fitting é uma simulação do sinal proveniente da 

projeção da linha do carbono do HSQMBC a partir do somatório das projeções da linha 

do carbono - em fase e antifase - de um experimento de HSQC. 

A Figura 8 apresenta a sequência de pulsos do experimento de IPAP-

HSQMBC52 que permite a determinação dos acoplamentos sem a realização do fitting. 

O objetivo da utilização desse experimento neste trabalho é a determinação dos 

acoplamentos de carbonos quaternários. Como o acoplamento 1JCH não existe para 

esse tipo de carbono, não é possível determinar o sinal da constante de acoplamento 
nJCH pois não tem como comparar o padrão de seus multipletes ao do 1JCH. 
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Esse tipo de S3 é chamado de F2-α,β e dependendo do experimento em que 

essa metodologia é incorporada é possível medir a constante de acoplamento com o 

respectivo sinal (positivo ou negativo). 

 

1.4 Adamantano 

 

Em 1924, Decker propôs a síntese do dekarpetene (C10H16). Em 1933, Landa 

extraiu do petróleo o mesmo composto sintetizado por Decker e deu o nome de 

adamantano, uma designação do grego para diamante.53 O adamantano (Figura 10A) 

junto com uma série de compostos como congressano, também chamado de 

diamantano (Figura 10B), triamantano (Figura 10C), tetramantanos (Figura 10D) etc, 

pertence à classe dos diamantóides.54  

Os diamantóides apresentam uma estrutura altamente simétrica, 

praticamente livre de tensão e rígida impossibilitando, assim, mudanças 

conformacionais.  

Tendo isso em mente, Abraham e Fisher55 estudaram efeitos do substituinte 

no deslocamento químico de 1H em derivados de adamantano e Seidl e colaboradores56 

estudaram teoricamente efeitos estéricos em adamantanos mono e dissubstituídos 

tendo como base os deslocamentos químicos de 1H e 13C. 
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A 

 

B 

 

C 

 

D 

 

 

 

 

Figura 10. Diamantóides: a) adamanatano b) congressano c) triamantano d) tetramantanos. 
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3. PARTE EXPERIMENTAL 

3.1 Instrumentação 

  
Equipamentos de RMN Bruker AVANCE III 400 MHz operando na freqüência 

de 400,13 MHz para 1H e 100,62 MHz para 13C, equipado com uma sonda BBI de 5mm 

com detecção inversa. 

Microcomputador Intel Pentium D, 4 GB de memória RAM, 2 processadores 

e HD de 120 GB e microcomputador Intel Pentium CORE i7, 8 GB de memória-RAM, 8 

processadores e HD de 1 TB todos com o Sistema Operacional Linux Suse 9.3 e 

Programa GAUSSIAN 03. 

 

3.2 Cálculos Teóricos 

 

A otimização das geometrias dos compostos estudados foram obtidas das 

seguintes maneiras: a) método MP257 com funções de bases aug-cc-pVTZ58; b) 

funcional B3LYP59 com a função de base aug-cc-pVTZ; c) funcional B3LYP com a 

função de base EPR-III60 para carbono e hidrogênio e aug-cc-pVTZ para os demais 

átomos e d) método semi-empírico PM3.61 

Para calcular os valores das quatro contribuições que descrevem 

teoricamente a constante de acoplamento, foi utilizado o funcional híbrido B3LYP e a 

função de base EPR-III para os átomos de carbono e hidrogênio e a aug-cc-pVTZ para 

os heteroátomos (halogênios e oxigênio).  

Para a obtenção dos valores das energias de interação entre os orbitais 

ligantes e antiligantes (interações hiperconjugativas) foi utilizada a análise NBO 5.0.62 

Os cálculos foram realizados com o método B3LYP e funções de bases aug-cc-pVTZ.  

As constantes de acoplamento calculadas JCH e as energias de interação 

entre os orbitais ligantes e antiligantes foram obtidas utilizando o programa 

GAUSSIAN03.63 
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3.3 Preparações das Amostras de RMN 

 

Com exceção da adamantidina (X = NH2), todas as amostras são de 

procedência comercial (Acros Organic) e foram utilizadas sem prévia purificação, exceto 

o amino-derivado. Os solventes utilizados para obtenção dos espectros de RMN foram 

CDCl3 e Benzeno-d6.  

Os experimentos de 1H, 13C e HSQC foram utilizados para a atribuição de 

sinais enquanto que os experimentos de HSQC-TOCSY-IPAP50 e IPAP-HSQMBC52 para 

a determinação das constantes de acoplamento. Todos os experimentos apresentados 

neste trabalho foram realizados no equipamento Bruker AVANCE III 400 MHz.  

Para os experimentos em questão as amostras foram preparadas pesando 

aproximadamente 10 mg dos compostos (exceto para o experimento de IPAP-HSQMBC 

que foi utilizado 20 mg), os quais foram dissolvidos em 0,7 mL de solvente. As amostras 

foram filtradas antes da aquisição dos espectros. 

Os espectros dos derivados de adamantano foram obtidos nos equipamentos 

do IQ-UNICAMP.  Os parâmetros de aquisição e processamento podem ser observados 

em cada figura dos espectros no decorrer do trabalho. Todavia, os dados experimentais 

do adamantano64 foram retirados da literatura.  

 

3.3.1 Obtenção da adamantidina 

 

A adamantidina (ou adamantadina) foi obtida a partir da reação de 

oxirredução com o zinco, usando o cloridrato de 1-adamantadina como agente 

oxidante.65 

Para a reação foi usada a proporção de 1 mmol cloridrato de 1-adamantadina  

e 100 mg de zinco em solvente deuterado. A mistura foi agitada por 30 min em 

temperatura ambiente. Ao final da reação, a mistura foi filtrada para realização dos 
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experimentos de RMN. 

 

          2 R-NH3
+Cl- + Zn(s)    2 R-NH2  +  ZnCl2(s) + H2(g) 

 

R =
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A 

 

  

B 

 

 

Figura 15. Mapa de contorno do experimento de HSQC-TOCSY-IPAP do 1-bromoadamantano obtido em 
CDCl3 (400 MHz) a) experimento IP b) experimento AP. 
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A 

 

  

B 

 
 

Figura 16. Mapas de contorno resultado das soma e subtração dos FID’s do experimento de HSQC-
TOCSY-IPAP do 1-bromoadamantano obtido em CDCl3. (400 MHz) a) IP+AP b) IP-AP. 
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A 

 

  

B 

 
Figura 18. Mapa de contorno do experimento de HSQC-TOCSY-IPAP para a) 1-cloroadamantano em 
CDCl3. b) 1-adamantanocarbonitrila em C6D6. 
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A realização dos experimentos em dois solventes distintos tem como objetivo 

evitar que fossem observados os “cross-talk” no mapa de contorno e assim conseguir 

determinar o maior número possível de constantes de acoplamento para os derivados 

de adamantano. 

 

4.1.3 Mapas de Contorno do Experimento de IPAP-HSQMBC  

 

O experimento de IPAP-HSQMBC foi utilizado para a determinação dos 

acoplamentos de carbonos quaternários, isto é, acoplamentos 2JCH e 3JCH. A Figura 19 

apresenta o mapa de contorno do experimento de IPAP-HSQMBC do 1-

bromodamantano (2). 

 

 
Figura 19. Mapa de contorno do experimento de IPAP-HSQMBC para 1-bromoadamantano em CDCl3.  
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Para nJCH com n = 1 o MEA é de 3,5 e MER de 2,7%, isso significa que a 

diferença entre o valor experimental e teórico é menor do que 5% indicando a boa 

reprodutibilidade do valor experimental para os 1JCH. Para n = 2, o MEA é de 0,5 e MER 

de 16,7% e para n = 3 o MEA é de 0,4 e MER de 8,5%. Por serem constantes 

numericamente pequenas (2JCH em torno de – 3,8 Hz e 3JCH em torno de 7,5 Hz) o erro 

relativo é alto, porém se compararmos o desvio do valor experimental que é 0,5 Hz com 

o MEA conclui-se que o nível de teoria empregado para o cálculo de acoplamento a 

longa distância é satisfatório. 

Esses erros são praticamente iguais para cada um dos níveis de teoria 

utilizado no cálculo de geometria. A grande diferença está no custo computacional, pois 

os cálculos de otimização de geometria envolvendo o método PM3 terminam em 

segundos enquanto que no caso do B3LYP foi de 7 dias (Tabela 4). Já o cálculo de nJCH 

demora cerca de 7 dias para ambas as geometrias. Sendo assim,  a utilização do nível 

PM3 para o cálculo de geometria se torna interessante porque possibilita uma redução 

de 50% do tempo total gasto para a obtenção dos valores de J nos sistemas estudados. 

 

4.2.2 Utilização de método semi-empíricos nos cálculos de geometria em 

1,3,5-trioxano, 1,3,5-tritiano e 1,3,5-tritianos monossubstituídos 

 

A possibilidade da utilização do método PM3 na etapa de otimização 

molecular é uma alternativa bastante vantajosa do ponto de vista computacional. Sendo 

assim, a avaliação do método semi-empírico PM3 para cálculos de geometria em 

estudos de constante de acoplamento foi realizada para outros sistemas moleculares 

igualmente rígidos. 

A Tabela 5 apresenta as constantes de acoplamento para 1,3,5-trioxano e 

1,3,5-tritiano. As constantes teóricas realizadas com a geometria otimizada em MP2 e 

as medidas experimentais em 13C acoplado foram retiradas da dissertação de mestrado 

defendida no IQ-Unicamp.69
 Analisando os dados, pode-se verificar que o 
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acoplamentos obtidos com as geometrias otimizadas em PM3 apresentaram boa 

reprodutibilidade dos valores experimentais e em alguns casos esses valores são 

melhores do que aqueles obtidos com as geometrias otimizadas em MP2. 

 

Tabela 5. Constante de acoplamento teórico e experimental (Hz) para o 1,3,5-trioxano e 1,3,5-tritiano. 

Composto Acoplamentos 

Otimização de 

Geometrias 
Experimental 

PM3 MP2 13C acoplado 
HSQC-TOCSY-

IPAP 

 

O

O

O  

1,3,5-trioxano 

1JCHax* 166,7 163,7 160,5 - 

1JCHeq* 176,1 180,7 170,9 - 

1JCH 171,4 172,2 165,5 165,9 

3JCH 5,1 - - 4,7 

      

S

S

S  

1,3,5-tritiano 

1JCHax 157,1 167,1 - - 

1JCHeq 151,0 158,0 - - 

1JCH 154,1 162,6 151,9 150,8 

3JCH 4,9 - - 4,6 

*Essas constantes foram medidas à -80 ºC. 

 

Na Tabela 6 estão presentes as constantes de acoplamento para os 

derivados de 1,3,5-tritiano. No estudo realizado com esses compostos as conclusões 

foram obtidas tendo apenas os valores calculados. Se compararmos os resultados 

dessa tabela veremos que o acoplamento obtido com a geometria otimizada em PM3 

segue a mesma tendência que os acoplamentos obtidos com a geometria otimizada em 

MP2. Sendo assim, substituição de um método por outro não daria resultados 

diferentes. 
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Tabela 6. Constante de acoplamento calculadas (Hz)  para derivados de 1,3,5-tritiano. 

 

 

 

S1

S3

S5

Hax

Heq

X

H4
2

6

 

 

S1

S3

S5

Hax

Heq

H

X4
2

6

 

Composto Acoplamentos  
Geometrias  Geometrias 

PM3 MP2  PM3 MP2 

F 

1JC2H  183,6 181,8  184,6 190,4 
1JC6Hax  161,0 169,4  158,5 165,4 
1JC6Heq  151,3 155,0  154,7 155,9 

        

Cl 

1JC2H  180,7 178,5  184,7 189,2 
1JC6Hax  160,9 169,6  157,3 166,4 
1JC6Heq  151,9 155,0  151,6 157,3 

        

Br 

1JC2H  183,6 177,7  192,5 186,9 
1JC6Hax  161,2 169,6  156,3 165,0 
1JC6Heq  152,9 155,3  150,9 155,2 

        

CH3 

1JC2H  153,4 153,7  160,2 165,1 
1JC6Hax  156,9 165,0  157,5 164,2 
1JC6Heq  152,1 154,0  149,9 154,7 

 

Apesar dos resultados serem otimistas, para concluir que o método PM3 

pode ser usado nos cálculos de otimização de geometria em estudos de constante de 

acoplamento em moléculas rígidas seria necessário um estudo mais aprofundado em 

outros sistemas moleculares, como por exemplo, os derivados de tert-butil-cicloexanona 

e de norbanano. 
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4. 3 Racionalização das constantes de acoplamento 

4.3.1 1JCH  

 

Da mesma forma que foi descrito para outros sistemas moleculares,70 o 

termo contato de Fermi (FC) também é o termo que mais contribui para o valor total do 
1JCH (Tabela 7). Sabe-se que o caráter s das ligações CH e a população de elétrons nos 

orbitais antiligantes afetam a constante de acoplamento 1JCH.
22 Apesar do caráter s para 

a ligação CγHγ ser um pouco menor do que CβHβ a ocupância do orbital antiligante é 

50% maior e por isso justifica-se o 1JCγHγ ser maior que 1JCβHβ (Tabela 8). 

 

Tabela 7. Constante de acoplamento experimental e teórica 1JCβHβ (Hz) e termos que a compõe dos 
compostos 1-10. 

 
  1JCβHβ 

 Jexp Jcalc FC SD PSO DSO 

1

8

9

2

R1

H

H

H

H

H

H

 

1 - 129,4 127,2 0,3 0,8 1,1 

2 131,8 135,5 133,3 0,3 0,6 1,3 

3 131,0 134,9 132,9 0,3 0,6 1,2 

4 130,6 134,2 132,1 0,3 0,6 1,1 

5 127,5 130,2 128,0 0,3 0,7 1,1 

6 128,4 131,3 129,2 0,3 0,6 1,2 

7 128,0 131,3 129,3 0,3 0,6 1,2 

8 129,3 133,4 131,3 0,3 0,6 1,2 

9 130,2 134,1 132,0 0,3 0,6 1,2 

10 127,0 131,2 129,0 0,3 0,7 1,2 

 

Os acoplamentos 1JCβHβ e 1JCδHδ são iguais quando não há substituinte, 

dessa forma, observa-se que a inserção provoca um aumento no valor da constante. 

Como os derivados apresentam praticamente os mesmos valores para os parâmetros 

estruturais (Tabela 9) pode-se inferir que a mudança no acoplamento é resultado das 

interações hiperconjugativas entre o substituinte e as ligações próximas a ele. 
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As interações de delocalização eletrônica que afetam os termos Jb e Job 

serão aplicadas para racionalizar a variação no valor de 1JCβHβ dos compostos 

estudados. As regras funcionam da seguinte forma: 

a) qualquer interação entre o orbital σCH e o orbital σ*
CH reduz o valor absoluto 

do Jb causando a diminuição no acoplamento 1JCH; 

b) qualquer interação a partir do orbital σCC reduz o valor absoluto do termo 

Job, aumentando o valor da constante de acoplamento 1JCH. 

Nos sistemas em estudo é possível observar dois grupos de interações 

hiperconjugativas que são as interações do substituinte com o grupo adamantil e as 

interações entre as ligações do grupo adamantil.  

Para a análise do 1JCβHβ considere a interação σC8H8a→σ*C1C2 (Figura 12, 

página 23), tal interação aumenta a ligação C8H8a, provocando a diminuição no valor 

do acoplamento JC8H8a. Este efeito é conhecido como efeito Perlin71 e foi utilizada pela 

primeira vez para racionalizar a diferença nos valores de 1JCHax e 1JCHeq para a molécula 

de cicloexano (1JCHax < 1JCHeq ).  

Já os acoplamentos JC2H2 são afetados pela retrodoação σ C1C2→σ* C8H8a, 

esta “enfraquece” a ligação C1-C2 diminuindo seu valor absoluto do Job dos 

acoplamentos JC2H2 e, consequentemente, aumentando-os. Uma vez que JC8H8 e JC2H2 

são equivalentes (Cβ e Hβ), presume-se que as interações do grupo adamantil não 

interfiram no valor do 1JCH, pois tais interações provocam alterações no Jb e Job 

referentes ao mesmo acoplamento. 

Para estudo da interferência das interações hiperconjugativas no 1JCβHβ 

dividiu-se os derivados de adamantano em 2 grupos. No grupo 1 temos X = Br, Cl, NH2 

e OH e no  grupo 2 temos X = CN, NCO, NCS ,C(O)NH2 e C(O)CH3. 

O grupo 1 tem como característica as interações do par de elétrons livres do 

substituintes com o grupo adamantila. A Tabela 10 apresenta os acoplamentos 

experimentais, comprimento de ligação, ocupância do orbital antiligante e caráter s da 

ligação Cβ-Hβ dos compostos deste grupo. Analisando os dados, vemos que o derivado 

NH2 apresenta ocupância e caráter s semelhante aos derivados halogenados, porém 
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Tabela 19.  Constante de acoplamento experimental e teórico 3JCαHγ (Hz) para dos compostos 1-10. 

Estrutura Composto Jexp Jcalc FC SD PSO DSO 

3

1
5

7

R1

H

H

H

 

1 - 5,9 5,9 0,0 0,3 -0,3 

2 9,0 9,2 9,1 0,0 0,3 -0,2 

3 9,1 9,0 8,9 0,0 0,3 -0,2 

4 7,1 7,1 7,1 0,0 0,2 -0,2 

5 7,5 6,6 6,6 0,0 0,2 -0,2 

6 6,5 6,0 6,0 0,0 0,2 -0,2 

7 5,7 5,8 5,8 0,0 0,2 -0,2 

8 8,3 8,1 8,1 0,0 0,2 -0,3 

9 8,5 8,1 8,1 0,0 0,2 -0,2 

10 7,4 7,4 7,4 0,0 0,2 -0,3 

- acoplamento não medido 

 

Analisando os acoplamentos teórico médio e experimental de 3JCβHβ' é 

observado que o cálculo teórico apresenta uma boa reprodutibilidade no valor dessa 

constante de acoplamento. 

Os hidrogênios axiais e equatoriais do adamantano são iguais, ao contrário 

do norbornano em que os hidrogênios exo e endo apresentam diferentes 

deslocamentos químicos (Figura 24), tornando os espectros de 1H e 13C-1H mais 

complexos para os derivados de norbornano do que para os derivados de adamantano. 

 

 

A 

exo

endo  

B 

axial

equatorial

 

Figura 24. Estrutura do: a) norbornano b) adamantano. 
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acoplamento é menor do que para os demais compostos em que ocorre doação para o 

caminho do acoplamento Tabela 18 (página 54). 

Apesar do composto 5 e 10 apresentarem interações hiperconjugativas de 

doação de elétrons para o caminho do acoplamento (Tabela 18, página 54), o átomo 

ligado diretamente ao carbono 1, que é o nitrogênio ou oxigênio, é bastante 

eletronegativo indicando que neste caso o menor valor da constante de acoplamento 

em comparação com os 1-haloadamantano (composto 2 e 3) está relacionada com a 

retirada de elétrons do caminho de acoplamento via efeito indutivo e tornando o valor 

da constante semelhante ao do 1-adamantanocarbonitrila (composto 4). 

Para os compostos 8 e 9 as interações entre as ligações do grupo adamantil 

(Tabela 17, página 53) e as interações do grupo adamantila com o substituinte (Tabela 

18, página 54) resultam em um aumento do acoplamento. Como esses compostos 

apresentam as mesmas interações e com as mesmas energias, a variação na 

constante para ambos os compostos são idênticas. 
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observadas experimentalmente à temperatura ambiente. E que a retirada ou doação de 

elétrons para o caminho do acoplamento modifica a constate de acoplamento 3JCH. 
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