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Introducéo

A espectroscopia de Ressonancia Magnética Nuclear
(RMN) é uma das mais poderosas técnicas para
caracterizagdo estrutural de compostos de interesse
biolégico em solucédo. Dentre os parametros da RMN,
a constante de acoplamento 3J(N,H) é uma das
principais fontes de informagdo conformacional e
estereoquimica’ para compostos organicos de
interesse bioldgico. Os compostos tiazéis e oxazoéis
(Figura 1) s&do muito utilizados no tratamento de
cancer, malaria entre outras doengas.
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Figural: estruturas usadas para os calculos de constante de
acoplamento.

O objetivo do presente trabalho é validar o método
tedrico mais apropriado para a obtencéo da constante
%J(N,H) de tiazdis e oxaz6is em solucdo. Desta
forma, pretende-se avaliar os efeitos dindmicos e de
solvatacao para compostos heterociclos modelos.
Para este fim, foram realizados célculos com o
programa gaussian03 a nivel BP86 com a funcdo de
base cc-pvDZ. O efeito do solvente foi avaliado através
dos métodos de solvatacdo implicito (CPCM) e
explicito. O efeito dindmico foi calculo através
esquema Car—Parrinello (CPMD)* em nivel BP86/6-
31g. Os dados experimentais foram obtidos na
literatura®.

__ Resultados eDiscussédo
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Os valores tedricos e experimentais da constante de
acoplamento %J(N,H) para os compostos estudados
(Figura 1) se encontram na Tabela 1.

Tabelal: valores tebricos e experimentais da constante de
acoplamento 3J(N,H).

moléculas Acoplamento Acoplamento
solvente experimental?
implicito/explicito
(Hz) (Hz)
Oxazoll ('1) 8,8 13,4
Tiazoll (2) 7,5 10,5
Tiazol2 (3) 7,3 10,5
Isoxazoll (4) 10,3 14,7
Isoxazol2 (5) 10,0 14,4
Isotiazoll (6) 11,5 14,2
Isotiazol2 (7) 11,3 14,5

A partir da andlise da tabela 1 concluiu-se que o
efeito do solvente a partir das estruturas estaticas
néo interfere muito nos valores das constantes de
acoplamento *J(NH), 0 efeito médio bi da ordem de
aproximadamente 3 Hz. Ao contrario que ocorre com
a contribuicdo dinamica cujo efeito € da ordem de 9
Hz. Uma boa concordancia entre os valores
calculados e os dados experimentais foi obtida,
demonstrando que a metodologia utilizada é boa
porque nao necessita de muitos recursos
computacionais para gerar resultados confiaveis®.

Conclusdes

Neste trabalho foi observado, para os heterociclos
estudados, que os efeitos de solvatagédo sobre J(N,H)
sdo menores que os efeitos dindmicos. Este estudo
vai prosseguir com o célculo de deslocamento

quimico de 15N *5,
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