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Spektroskopia NMR jako narzedzie badan
chemika, biologa i lekarza

Barbara Blicharska
Instytut Fizyki UJ

Coraz czgsciej lekarze kieruja pacjentdw na badania ,rezonansem magnetycz-
nym”. Podobnie jak kiedys$ slowo rentgen przyjeto si¢ jako nazwa badania, tak
teraz rezonans oznacza potoczng nazw¢ nowej metody obrazowania, opartej na
zjawisku magnetycznego rezonansu jadrowego (w skrocie NMR — nuclear magne-
tic resonance). Innymi stowy — jesli lekarz méwi: ,,nalezy wykonaé rezonans”,
oznacza to, ze pacjent winien podda¢ sie badaniu za pomocg urzadzenia zwanego
tomografem rezonansu magnetycznego (RM), w wyniku ktérego zobaczy¢ mozna
wnetrze jego organizmu.

Co to jest zjawisko NMR? W przyrodzie nie wystepuje ono w sposdb natural-
ny — zostato ono catkowicie wykreowane w laboratoriach przez fizykéw na pod-
stawie przewidywan teoretycznych. Obserwuje si¢ je dla jader atomowych posia-
dajacych niezerowy moment magnetyczny. Najpopularniejszym jadrem tego typu
jest jadro wodoru, czyli proton. W zjawisku NMR obserwuje si¢ sygnat emitowa-
ny przez jadra atomowe pojawiajacy si¢ po naswietleniu ich promieniowaniem
elektromagnetycznym o czgstosci ® = yBy, gdzie y to czynnik zZyromagnetyczny
charakterystyczny dla danego jadra, a By to stale pole magnetyczne, w ktorym
umieszczona jest probka. Wyjasnienie tego zjawiska jest trudne, poniewaz moze
by¢ opisane tylko na gruncie fizyki kwantowej. Rozwazmy zatem tylko mozliwo-
$ci jego zastosowan.

W pierwszych latach po odkryciu fizycy wykorzystali NMR jako metode
pomiarow momentéw magnetycznych i wspotczynnikéw zyromagnetycznych
jader. Zjawisko NMR wykorzystano tez do konstrukcji bardzo czutych magneto-
metrow, czyli przyrzadow do pomiaréw pola magnetycznego. Po pojawieniu si¢
magneséw nadprzewodzacych rozwinieto technike spektroskopii wysokiej zdol-
no$ci rozdzielczej NMR, pozwalajacg na otrzymywanie widm zwigzkow che-
micznych, ztozonych z linii pochodzacych od jader rezonansowych, znajdujacych
si¢ w r6znych grupach chemicznych. Dzigki temu chemicy otrzymali narzedzie do
okreslania struktury molekut. Najbardziej spektakularnym przyktadem jego wyko-
rzystania stalo si¢ potwierdzenie rownowazno$ci atomow wegla w czasteczce
fullerenu C60, dla ktorej otrzymano widmo w postaci pojedynczej linii. Wynik ten
$wiadczyt o doskonalej symetrii atomow wegla tej czasteczki.

Od zarania badan NMR wiadomo bylo, ze spektroskopia NMR ma wielkie
mozliwosci wykorzystania w biologii i medycynie. Dlatego jej dalszy rozwoj
zwrocit si¢ wlasnie w tym kierunku. Szerokie zastosowania NMR wynikaja
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z faktu, ze metoda ta jest bardzo czuta dla wszechobecnych w materii biologicznej
jader wodoru 'H (czyli protonow). Przyktadowo: widma wodorowe wysokiej zdol-
nosci rozdzielczej roztworu biatka pozwalaja na identyfikacje rozpuszczonej ma-
kromolekuty. Przy zastosowaniu technik spektroskopii dwuwymiarowej z wyko-
rzystaniem tzw. efektu Overhausera mozliwe jest poznanie struktury przestrzennej
i ocena dynamiki ruchow molekularnych drobiny. Trzeba podkreslié, Ze jest to jak
dotad jedyna metoda pozwalajaca na ocen¢ rozmiaréw makromolekut biologicz-
nych w roztworze.

Bardzo wazna zaleta spektroskopii NMR jest to, Ze jest ona metoda catkowi-
cie nieinwazyjna. Nawet bardzo delikatna probka nie ulega zniszczeniu pod-
czas badania, a wiec moze nia by¢ zywy organizm (czlowiek)!

Pomiary czgstosci naleza do najdoktadniejszych wykonywanych przez fizy-
kow. Przekroczono juz doktadnosé 107, T whasnie na pomiarze czestosci opiera
si¢ zjawisko NMR. Jak juz wczes$niej wspomniano, czestos¢ rezonansu probki
zalezy od wielkosci pola magnetycznego By, w ktorym zostata ona umieszczona.
W przypadku gdy pole jest niejednorodne (poprzez dodanie tzw. gradientu pola)
i zmienia si¢ w okre§lony sposob od jednego do drugiego elementu przestrzeni
(w fachowym zargonie nazywa si¢ on voxelem), dla kazdego z voxeli czesto$¢
rezonansowa jest inna. Mozliwa jest rejestracja oddzielnego sygnatu (lub widma)
NMR od kazdego voxela. Natezenie sygnalu zalezy m.in. od ilo$ci protonéw
W voxelu, co stanowi podstaw¢ otrzymywania obrazow tomograficznych wnetrza
badanej probki (patrz rysunek). Idee te po raz pierwszy przedstawit na zorganizo-
wanej w Krakowie w IF UJ w sierpniu 1973 r. konferencji | Specjalized Colloque
AMPERE zaproszony przez prof. Jacka Hennela mtody naukowiec z Uniwersytetu
Nottingham Peter Mansfield,
obdarowany za te badania przez ; , [
krélowa brytyjska tytutem szla-
checkim, p6zniejszy laureat Na-
grody Nobla. e ﬁiﬁ:ﬁéﬁ?go
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(albo MR Imaging), zawedro- Cewkinadawezo- |
wata ,pod strzechy” i pomaga Sy ;T:c;fz;yﬁmem
lekarzom diagnozowaé rézne
choroby w licznych szpitalach Obraz tomograficzny
na catym $wiecie. W krakow- ze ke en i
skich szpitalach i klinikach pra-
Cujg co najmniej trzy tomogra-
fy rezonansu magnetycznego;
W Polsce jest ich kilkanascie.
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Z wyjatkiem ptuc mozliwe jest doskonale nieinwazyjne obrazowanie wszystkich
czesci ciala, przy czym najbardziej cenne sa obrazy mozgu. Jest on stabo r6znico-
wany za pomoca badan rentgenograficznych, obrazy tomograficzne MR dajg za$
mozliwo$¢ pokazania wielu jego szczegotow.

Coroczne konferencje International Society for Magnetic Resonance in Medi-
cine gromadzg tysigce specjalistow z calego $wiata, a liczba prezentowanych
w tym roku w Miami na Florydzie referatow i komunikatow posterowych wynosi-
ta az 2830! W Polsce aktywnie dziata Polskie Towarzystwo Rezonansu w Medy-
cynie, organizujace zjazdy co trzy lata. Na konferencjach tych spotykaja sie fizy-
cy, chemicy, biolodzy oraz lekarze. Za osiagni¢cia w dziedzinie NMR przyznano
juz 5 Nagrod Nobla. W dziedzinie fizyki otrzymali je: Isidor Isaac Rabi (w 1944 r.
za rezonansowa metode poznawania magnetycznych wlasnosci jader atomowych),
Felix Bloch i Edward Mills Purcell (w 1952 r. za wktad do rozwoju nowych pre-
cyzyjnych metod pomiaréw magnetyzmu jadrowego i zwigzane z tym odkrycia),
w dziedzinie chemii Richard R. Ernst (w 1991 r. za wktad do metodologii spektro-
skopii NMR wysokiej zdolnosci rozdzielczej) i Kurt Wiithrich (w 2002 r. za roz-
woj spektroskopii NMR w okre§laniu trojwymiarowej struktury makromolekut
biologicznych w roztworze) oraz w dziedzinie medycyny Paul C. Lauterbur i sir
Peter Mansfield (2003 r. za ich odkrycia dotyczace metod obrazowania magne-
tyczno-rezonansowego).

Oprocz dziatan komercyjnych, ktére obecnie zostaly przejete przez znane
firmy budujace tomografy MR, fizycy nadal prowadzg dalsze prace czysto badaw-
cze z dziedziny NMR. Dotyczg one opracowan teoretycznych oraz wprowadzania
ulepszen w badaniach spektroskopowych. Najnowsze osiagnigcia w dziedzinie
zastosowan to badania spektroskopowe wykonywane in vivo, pozwalajace na
$§ledzenie procesow metabolicznych w wybranym voxelu zywego cztowieka.
Spektroskopia ta og)arta jest czesto na innych niz wodor jadrach rezonansowych,
takich jak: fosfor 3P, wegiel **C oraz fluor *°F. Pozwala to na otrzymywanie se-
lektywnych informacji m.in. o dzialaniu lekéw. Dalsze zastosowanie to funkcjo-
nalne badania mézgu, oparte na metodzie BOLD (blood oxygen level dependent),
pozwalajgce lokalizowaé partie mézgu aktywne w czasie wykonywania roznych
czynnosci, np. ruchu palcami lub uzywania obcego jezyka — czesto sg to badania
komplementarne z tomografia PET (positron emission tomography). Obecnie
bardzo obiecujace wydaje sie zastosowanie metod NMR do badan komorek ma-
cierzystych. Odpowiednio oznakowane magnetycznie mogg by¢ one, np. po
wstrzyknieciu do organizmu, §ledzone za pomocg tomografu MR. Obserwacje te
sa niezwykle cenne w perspektywie zastosowan tych komorek do reparacji uszko-
dzonych (np. przez zawat serca lub nowotwor) narzadow.

Historia rozwoju NMR jest znakomitym przyktadem roli fizyki w naszym
zyciu — gdyby nie metody wymyslone przez fizykéw do obserwacji momentow
magnetycznych jader, nie byloby przeciez nowoczesnych metod diagnostycznych
w medycynie...



