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Modelle zur theoretischen Beschreibung der NMR-Spektroskopie:

1) Uberginge zwischen Energieniveaus
2) Klassische Beschreibung mittels Vektoren
3) Dichtematrix-Formalismus

4) Produktoperator-Formalismus

Pro / Contra:

zu 1)
+ einfache graphische Darstellung

+ ergibt Resonanzfrequenz (Energie des Ubergangs) und Signalintensitt

- dieser Formalismus basiert auf der zeitunabhéngigen Schrodinger-Gleichung =

zeitabhingige Phanomene lassen sich nicht beschreiben

zu 2)
+ Darstellung der makroskopischen Magnetisierung als Vektor
+ war fir CW-Experimente ausreichend

+ ungekoppelte Systeme lassen sich sehr gut beschreiben

- Phidnomene, die bei Puls-FT-NMR auftreten, sind nur unzureichend beschreibbar

- Kohirenztransfer und MQ-Kohédrenzen bei koppelnden Systemen sind nicht darstellbar.

zu 3)
+ verbindet Quantenmechanik mit den o. g. klassischen Methoden
+ zeitabhédngige Schrodinger-Gleichung wird unter Zuhilfenahme eines sog.
Dichteoperators umformuliert
+ enthélt alle quantenmechanischen Vorteile und erlaubt gleichzeitig eine Beschreibung
von zeitabhingigen Phdnomenen, wie z. B. Phase und Kohéirenz

+ betrachtetes System wird in Form einer Matrix (Dichtematrix) formuliert und durch
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Manipulation dieser Matrix ldsst sich die Entwicklung des Spinsystems wihrend eines

Experiments verfolgen

- Da die GroBe der Matrix 2V x 2V betriigt, wird diese bei einer groBen Spinzahl extrem
uniibersichtlich. Dieser Formalismus wird in der Computerchemie favorisiert, da sich

Matrixberechnungen sehr gut programmieren lassen.

zu 4)
+ basiert auf dem Dichtematrix-Formalismus, wobei hier die entsprechenden Matrizes in
einer einfachen algebraischen Form dargestellt werden

+ hiermit lassen sich alle modernen ein- und mehrdimensionale Experimente beschreiben

- Relaxation ldsst sich nur schwer bis gar nicht beschreiben

Einige quantenmechanische Grundlagen und der Dichtematrix-

formalismus (DMF):

Die zeitliche Entwicklung eines quantenmechanischen Systems wird iiber die zeitabhingige

Schrodinger-Gleichung beschrieben:

aw(t)
a

MO =~ iR Y (t) (bei Verwendung einer Einheit bei der 72 = 1 gilt)

— AW (t) bzw.
Die Losung der Schrodinger-Gleichung (alle '¥’s fiir die die o. g. Differentialgleichung losbar
ist) wird als Wellenfunktion des Systems bezeichnet, wobei diese alle Informationen iiber das
System enthélt. Die Informationen kdnnen z. B. rdumliche oder Spin-Koordinaten sein.

Die Wahrscheinlichkeitsdichte P(z), das betrachtete System in einem Zustand anzutreffen, der

durch ¥(¢) beschrieben wird, ist gegeben durch:
P@) =¥"(O¥(®)

wobei [ W*(t)¥(t)dt = 1, d. h. die Summe aller Wahrscheinlichkeitsdichten muss natiirlich

1 sein.



w(t)

Wenn H zeitunabhingig ist, dann kann 67 = —iHY¥(t) durch Trennung der Variablen geldst

werden.

Dazu wird ¥() in einen zeitabhéngigen und einen zeitunabhingigen Term zerlegt:

Y () =@ )

Setzt man dies nun in die Schrédinger-Gleichung ein, ergibt sich:
do(t) _
Y(0) == = —iHP(D)e(t)

auf beiden Seiten
v (r) multiplizieren
und integrieren

T T

=1(s.0.) =FE

Code®)
> P iEp(t)

[ *(v) Hy(r)dr wird hiufig auch abgekiirzt geschrieben als (1| H |) (Dirac-Schreibweise)

do(t)
dt

= —iE@p(t) = do(t) = —iE@(t)dt > ——do(t) = —iEdt

()

integrieren auf beiden Seiten flihrt zu

gt) do(t) = j —iEdt - In(@(t)) = —iE(t + C) = @(t) = e EEHO) = ¢ . g~iEt



Da¥(t) = Y(r)e(t) gilt:
P(t) =p()e

Eine vollstindige Menge von orthonormierten Funktionen ,, stellt eine Menge von Basis-
funktionen fiir einen N-dimensionalen Vektorraum, den sog. Hilbert-Raum, dar.
Daher kann jede beliebige, in diesem Vektorraum definierte Funktion ¥(#) immer als Superpo-
sition (Uberlagerung) dieser Basisfunktionen y, geschrieben werden:

Basisfunktion des

Y(t) = Zn=16nPn 4 Vektorraums mit der
K Dimension N

komplexe Zahl, die
von der Zeit abhén-
gen kann

In der Quantenmechanik wird jede messbare Gréf3e durch einen Operator reprasentiert. Die

gemessene Grofle ist dann der sog. Erwartungswert dieses Operators und ist gegeben durch:
(A) = f P (O)AY (t)dr = (V|A|P)

Weiterhin ist der gemessene Wert einer der Eigenwerte des Operators A.

Definition Eigenwert/-funktion:

Af (1) = Af () bzw. Af;(7) = A,;f;(7) (bei mehreren Eigenwerten bzw. -funktionen)
Z. B. ist die zum Hamilton-Operator A gehorende Energie der Eigenwert der zeitunabhéingigen

Schrodinger-Gleichung (SG)
Yy =Ey

Diese erhilt man aus der zeitabhéngigen SG gemal:

6‘}’(t) PN mit¥(t)=y(r)e Lt d(e_iEt) PN integrieren
Frani —iHY(t) Y(1) P —iHY(7)dt ———

—iEt
Y(1) f % = —iHy (1) J dt > P(v) In(e ") = —iHy(1)t > —Y()iEt = —iH()t



Dirac-Schreibweise:

Hier wird die Wellenfunktion W¥(7) als sogenanntes ket [> und die komplex Konjugierte als
bra <¥| geschrieben.

In dieser Schreibweise bedeutet dann
(P|¥) = [ w*Wdr (Skalarprodukt)

Der Erwartungswert (A) einer Grofle A ldsst sich dann vereinfacht schreiben als:
(A) = j P Avdr = (P|A|¥)

Bei einem makroskopischen Probe wird bei einer Messung immer ein Kollektivmittelwert (A)
(engl.: Ensemble Average) erhalten, der einen {iber alle Quanten gemittelten Zustand des Sys-
tems darstellt. Dieser ergibt sich nach der statistischen Quantenmechanik folgendermallen aus

dem o. g. Erwartungswert (A):
(A) = jP(lP)(A)dT = jP(‘P)(‘PI/TI‘P)dT

mit (Y| = f,llvzl cm{m|und |¥) = ,2111 cpln) lésst sich diese Gleichung zu folgendem Aus-

druck umformulieren:

(A = [ P(W) XL, cimlAT2L cplny dT = [ P(W) Tosy iy T2 1 cpmlAln) dr

= [P Y cneatmidimrar =3 [ pnciudsimidin) = S Gfintdin

variabel fiir das je- konstant
weilige betrachtete
System

Stellt man nun c;, ¢, in Matrixform dar, mit n=Zeile und m=Spalte ergibt sich z. B. fiir einen

einzelnen Spin (N=1):



a B

_ el cal @
p_ * *
cjc; c3eol B

(Dichtematrix)

In der NMR-Spektroskopie interessiert uns die zeitliche Entwicklung der Dichtematrix, d. h.
des betrachteten Spinsystems.

Diese ist gegeben durch die Liouville-von-Neumann-Gleichung:

mit [H, p(t)] = Hp(t) — p(t)H

(Kommutator)

lasst sich mithilfe der zeitab-
hingigen Schrodinger-
Gleichung herleiten

Eine Losung dieser Differentialgleichung ist (wenn Hzeitunabhingig ist und H und p(t) nicht
kommutieren):

p(6) = e™Mtp(0)et"

Die Dichtematrix in der NMR-Spektroskopie:

Die Dichtematrix fiir den Gleichgewichtszustand eines einzelnen Spins im statischen Magnet-

feld ist gegeben durch:
a B
_[(N/2)(1+¢) 0 a
Peq = 0 (N/2)(1—¢)|B

hierbei ist € eine Zahl, die den Besetzungsunterschied der Energieniveaus beschreibt.
Die Diagonalelemente dieser Matrix stellen die Besetzungszahlen der Energieniveaus (Popula-

tion) und die Off-Diagonalelemente die Kohérenzen dar.
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Diese wird iiblicherweise vereinfacht dargestellt:

Nil 0 10 im Folgendgn wird i.mmer

Peq =7 [0 1] + st [0 _1] - nur noch dieser Teil be-

trachtet, da alle anderen
konstant bleiben

=0, =1, (reduzierte Dichtematrix o)

(makroskopische Magnetisierung in z-Richtung)

Weiterhin gilt fiir Magnetisierung (Einquantenkohérenz) in x- bzw. y-Richtung:

> _ 110 1
*x 7211 0

—i
0

Oy = undayzfyzg[?
Um mathematisch zwischen x- und y-Richtung unterscheiden zu kdnnen, enthalten fiir die y-
Richtung diejenigen Matrixelemente, die die entsprechende Kohédrenz représentieren die ima-
ginére Einheit i. Pulssequenzen kann man nun auf die verschiedenen Dichtematrizes einwirken
lassen und deren Wirkung iiber die zeitliche Entwicklung der Matrix beschreiben.

Der Gesamt-Hamilton-Operator H, der in der Losung der Liouville-von-Neumann-Gleichung
auftaucht, kann dazu in die Hamilton-Operatoren fiir die einzelnen energetischen Beitrdge im
NMR-Experiment aufgeteilt werden.

Hierbei sind fiir einen einzelnen Spin folgende A’s wichtig:

[HardPulse — ¢, [ (mit r=x, y und w; = RF-Feldstirke)
HSS = 0l (mit Q = Offset)

Bei zwei miteinander koppelnden Spins kommt noch
H%¢ = mjy,21 15,
hinzu, d. h. A fiir die skalare Kopplung.

Die jeweiligen Hamilton-Operatoren werden nun gesondert auf die Dichtematrix angewendet.

Fiir eine einfache Pulsfolge wie 905 - aq. bedeutet das:

1. 0(1) = e~l1tlxg(0)el®1tlx (nach dem 90°-Puls aus x-Richtung)
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2.0(2) = e zg(1)ei?z (zum Zeitpunkt der Akquisition)
Beide Gleichungen lassen sich auch in einer Sandwich-Form zusammenfassen:
0(2) = e—i!)tiZe—i(ultfxO.(O)ei(ultfxei.(ztfz
Da hier insgesamt 5 Matrizes miteinander multipliziert werden, ist die Reihenfolge der Multi-
plikation wichtig, d. h. die Elemente auf der rechten Seite der Gleichung sind nicht beliebig

vertauschbar.

Die Matrix-Exponentiale lassen sich allgemein in Form einer Taylorreihe darstellen:

(iwyth,) (ia)ltfx)g_l_ +(iw1tfx)n

iw th, _ : i
e1tx =1+ iw tl, + o 3 Y

Multipliziert man nun den ersten Summanden mit der Einheitsmatrix £ = [(1) (1)] und verwen-

det fiir den Operator I, dessen Matrixform [, = %[(1) (1)], so ergeben sich fiir Rotationen um

die x-, y- und z-Achse die folgenden Dreh- bzw. Rotationsmatrizes (R) (mit & = wt):

cos(0/2) sin(0/2)

cos(0/2) isin(0/2) _
] Ry () = [— sin(0/2) cos(0/2)

R(0) = [i sin(0/2) cos(0/2)

_ [cos(0/2) +isin(0/2) 0 _ [eter2 0
R.(0) = [ 0 cos(0/2) —isin( @/2)] B [e 0 e—i@/Z]

Eine Rotation um die z-Achse ist gleichbedeutend mit der Evolution des Spinsystems wiahrend

eines Delays bzw. der Akquisition.



Fiir eine 90°-Rotation um die x-Achse, d. h. einen 90.-Puls:

R,(90°) =

i 1)

ﬁIH

Fiir das o. g. Beispiel ergibt sich dann fiir die Dichtematrix o(1) nach dem Puls:

o(1) = Ry(90) Mo (0)R(90%) = Z[ 1 Tt} O |x L[}

e |1l

=Q[1 ], VzZli |1
-1 1{1 0H1 | i]

210 —-1ll—i |-1

Vz[l —1] 1 [1 i] 1[0 i]
2 1=i 117 2\2l=i =11 21-i 0 Y
und wihrend der Akquisition:

0

:1[ 0 ie‘i@]
21-ie® 0

0(2) = R,(0) "o ()R,(0) = [¢ " /] %ol ) ]

Man erkennt, dass dieser Formalismus mit extremem Rechenaufwand verbunden ist, wollte
man eine komplette Pulssequenz berechnen.

Fiir eine groBere Spinzahl werden die Matrizes entsprechend 2" x 2V sehr viel uniibersichtlicher.

Fiir 2 Spins (hier ein '3C-'H-System) sieht die komplette Dichtematrix fiir den GG-Zustand z.B.

folgendermallen aus:
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(N/4)(1+ 5¢) 0 0 0

1 0 (N/4)(1 + 3¢) 0 0
Pea =5 0 0 (N/4)(1 — 3¢) 0
0 0 0 (N/4)(1 - 5¢)

Dies vereinfacht sich nach weglassen der konstanten Teile zur reduzierten Form:

aa af Pa B

5 0 0 0]aa
s —1l0 3 0 o|[aB
€@~ 210 0 -3 0 |Pa

0 0 0 =518

Die Dichtematrix fiir ein homonukleares 'H-'H-System lautet:

aaaf Pa BP

2 0 0 01]aa
5 —1fo 0o 0 o]af
€@~ 210 0 0 0 |Ba

0 0 0 —2IpBB

Auch hier gilt: Diagonalelemente = Populationen, off-Diagonalelemente = Kohdrenzen

Eine allgemeine Dichtematrix fiir ein Zweispinsystem konnte man z. B. so schreiben:

aax af Pa B
Paa SQ SQ DQ aa
1|50 Py ZQ SQ|ap
7772150 2Q Psa SQ|Ba
DQ SQ SQ PeslBB

(mit ZQ.. Nullquanten-, SQ...Einquanten- und DQ...Doppelquantenkohérenz)

Die einzelnen Elemente der Dichtematrix beschreiben dabei die Anderung der Orientierung der

mit ihnen verbundenen Spins. So beschreiben die blau markierten SQ-Elemente den Ubergang

des ersten oder zweiten Spins vom - in den a-Zustand, wobei sich die Magnetquantenzahl m

von -1/2 nach +1/2 éndert (Am = +1). Die roten SQ-Elemente stellen den umgekehrten Fall dar

mit Am = -1. Die roten bzw. blauen DQ-Elemente beschreiben die simultane Anderung beider

-11-



Spinorientierungen, was in Am = +2 (flir blau) bzw. Am = -2 (fiir rot resultiert. Die Werte fiir

Am werden auch als Kohdrenzordnung (p) bezeichnet.

Randbemerkung:
ZQ- und DQ- (allgemein MQ-) Kohdrenzen lassen sich in der NMR-Spektroskopie niemals di-

rekt anregen, da sie die Bedingung Am = <1 nicht erfiillen. Hierzu wird eine geeignete
Pulssequenz, wie z. B. die HMBC-Sequenz benotigt. Weiterhin konnen MQ-Kohdrenzen nur bei

koppelnden Systemen entstehen.

Analog miissen die Rotationsmatrizes natiirlich auch groer werden, damit eine Matrixmulti-

plikation durchgefiihrt werden kann:

Fiir den I-Spin:
cos(0/2) 0 isin(0/2) 0
RL(OY) = 0 cos(0/2) 0 isin(0/2)
x(0) = isin(0/2) 0 cos(0/2) 0
0 isin(0/2) 0 cos(0/2)
cos(0/2) 0 sin(0/2) 0
RL(O) = 0 cos(0/2) 0 sin(0/2)
y(0) = —sin(0/2) 0 cos(0/2) 0
0 —sin(0/2) 0 cos(0/2)
el® 0 0 0
_| o el 0 0
RO=| 0 e/ g
0 0 0 e~'(0/2)
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Fiir den S-Spin:

cos(0/2) isin(0/2) 0 0
RS(0) = isin(0/2) cos(0/2) 0 0
x(0) = 0 0 cos(0/2) isin(0/2)
0 0 isin(0/2) cos(0/2)
cos(0/2) sin(0/2) 0 0
RS(O) = —sin(0/2) cos(0/2) 0 0
y(0) = 0 0 cos(0/2) sin(0/2)
0 0 —sin(0/2) cos(0/2)
e'®/2) 0 0 0
-i(0/2)
RO=| o Ty em o
0 0 0 e HO/2

Bei einem koppelnden Zweispinsystem wird die Kopplung durch die folgende Matrix repri-

sentiert:

TT
e'2/t 0 0

0
—iZgt
2
Ryp=| ° ¢ EP
0 0 e 2t o0
0 0 0 et

Diese lasst sich entsprechend der Rotationsmatrix fiir eine Puls aus dem Exponential fiir die

Kopplung herleiten:

(7T]tZilzi22)2 + (ﬂ]t2i12i22)3+ .+(n]t2ilzi22)n

eithZIlzIZZ S 1 + ﬂ]tZilZiZZ + 2! 3! . n!

13-



1 .

da iz = —1 und (ilZiZZ)z = E

1o () o] (B2 - 2 (B2 ...]flzaz
- con (B) e csn ()

1 0 0 O
Multipliziert man nun den ersten Summanden mit der Einheitsmatrix £ = 8 (1) 2 8 und
0 0 0 1
1 0 0 0
. PO . & » 110 =1 0 O .
verwendet fiir den Operator [;,1,, dessen Matrixform [;,[,, = 2lo _1 olse ergibt
0O 0 0 1
fiir die Kopplungsmatrix (mit ¢ = cos (g ] t)und s =sin (g ] t)):
c 0 0 O s 0 0 O c+is 0 0 0
_ 10 ¢ 0 O 10 —s 0 O 0 c—1is 0 0
R@WO=10 0 ¢ o/THo 0o —s o0 0 0 c—is 0
0 0 0 ¢ 0 O 0 s 0 0 0 c+is
e?t 0 0 0
o e o 0
0 0 e 0
0 0 et

Die Pulsfolge 90%- aq. angewendet auf die Dichtematrix eines homonukleares, koppelnden

Zweispinsystems ergibt demzufolge zum Zeitpunkt der Akquisition:

Oaq = RZ(O) 'R} (0) 'R, (nJt) T R;2(90°) 1R (90°) 10, R, (909 R (909)R, (] )R, (OIRZ ()

-14-



2 0 0 O 1 0 ¢ O 1 ¢ 0 O

. _110 0 0 O n_|0 1 0 i L_|li 1 0 0

mitoeq =200 0 0 o|F=|i 0 1 ofMIRT =l 0 1

0 0 0 -2 0 i 0 1 0 0 i 1

Zerlegt man das in einen Puls und einen Evolutionsteil, ergibt das:

0 i i 0
Puls: al=R,’CZ(900)-1R;1(90°)—1aeqR;1(90°)R,’CZ(900)=§ :; 8 0 i
0 —-i =i 0

Freie Evolution:  dgq = R,(mJt) 'R (0,) 'R (0,) 1o, R (61)R2 ()R, (m]t)

0 ie—m]te—mzt l-e—m]te—mlt 0
:1 —jeim/t it 0 0 jeim]t g—ifat
2 _iein]tei!llt 0 0 iein]te—iﬂzt
0 _l-e—m]tel.(zlt _ie—m]tel.(zzt 0

Wie man anhand der gewihlten Beispiele leicht erkennt, ist der Dichtematrixformalismus eine
leistungsfihige Methode, ein Spinsystem an den verschiedenen Abschnitten einer Pulssequenz
zu beschreiben und auszuwerten.

Dennoch liefert er wenige, flir einen Menschen leicht auswertbare Informationen iiber das Spin-
system. Aullerdem ist es mathematisch aufwendig, fiir z. B. einen einzigen Puls drei Matrizes
manuell zu multiplizieren. Dies ist bei einer einfachen Pulssequenz, wie 905 - aq. noch durch-

fithrbar, bei komplizierteren allerdings ohne Computer in absehbarer Zeit nicht zu realisieren.
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Der Produktoperator-Formalismus (POF):

Der POF ist eine vereinfachte algebraische Darstellung der Dichtematrix, die es erlaubt, die
Wirkung von Pulssequenzen auf das Spinsystem in unkomplizierter Form mittels sogenannter
Drehimpulsoperatoren darzustellen und zu verfolgen. Die Idee, die dahinter steckt ist, dass sich
jede Dichtematrix als Summe aus definierten Basismatrizes/-drehimpulsoperatoren darstellen

14sst.

Kartesische Produktoperatoren:

Ein groBer Vorteil des POF mit kartesischen Basisoperatoren gegeniiber dem DMF ist, dass
sich fiir Einquantenkohérenzen oder Populationen die entsprechenden Operatoren direkt in die
makroskopische Magnetisierung im Vektormodell tiberfiihren lassen. In einem schwach kop-
pelnden Zweispinsystem mit [ = %2 kdnnen die folgenden kartesischen Operatoren (mit ihren

dazugehorigen Matrizes) auftreten:

1.0 00 0 010 0 0 —i 0 10 0 0
1z_1fo 1 00 ; _Ij0o o 0o 1f, _ Lo o o —if,_1lo 1 0 o
2-7"2l0 01 0f * 21 00 0of Y 2fi 0 0 0olZ% 20 0 -1 0

0 0 0 1 0100 0 i 0 0 00 0 -1

0100 0 —i 0 0 1 0 0 0
¢ 1 o000 o _1fi 00 0of ¢ _1fo -1 0 0
*7210 0 0 1] Y7 2/0 0 0 —il 7210 0 1 o0
0010 0 0 i 0 0 0 0 -1
0 0 01 0 0 0 —i 0 0 1 0
ca 1o o 1 0] 55 10 0 i o0 ~a 1o 0 o0 -1
2Le5x =310 1 0 of H¥v=3Zl0 =i 0 o =731 0 0 o
1 0 0 0 i 0 0 0 0 -1 0 0
00 0 —i 0 0 0 -1 0 0 —i 0]

~a 1o 0 =i o0 s 1o 01 o ~a _lo 0 o0 i

2ySx=510 i 0 o T2l 10 o T30 0 0 o
i 0 0 0 -1 0 0 0 0 —i 0 O
01 0 0 0 —i 0 0 1 0 0 0]

~a 110 0o o s i 0 0 o] 558 _1l0 -1 0 o0

25 =510 0 o —1| =v=3l0 0o o | Y2730 0 -1 0
00 -1 0 0 0 —i 0 0 0 0 1]




Die Pulssequenz 905 - aq. liee sich dann in Produktoperatoren folgendermallen ausdriicken:

a) Gleichgewichtszustand fiir ein homonukleares (I = I, S = [,) Zweispinsystem:

2 0 0 0 10 0 0 1 0 0 0
110 0 0 o 110 1 o of 10 -1 0 of - -
% =500 0 0 o0|"32lo 0 =1 ofTZlo o 1 o|TheTl
0 0 0 =2 00 0 -1 0 0 0 -1
b) 903-Puls:
_ ph o\—-1pli oy—1 I o\ pl2 o
al_Rx (90) Rx (90) Jequ (90 )Rx (90)
0 i i 0 0 0 i 0 0 i 0 0
_=eo0 0 af_1jo o o if 1|-i 0 0o of__; _;
—i 0 0 i| 2l-i o o0 ol"210 0 0 i by "2y
0 —i —i 0 0 —i 0 0 0 0 —i 0
c¢) Freie Evolution bzw. Akquisition:
Oaq = R, (m]t) 1R2(0,) 1R} (0:) 201 Ry (01)R;2 (0,)R, (n]t)
0 ie—iﬂ']te—iﬂzt le—lT[]te—l.Qlt 0
_1 —jeimltpift 0 0 jeimlt =it
_E _jeimltpifyt 0 0 jpinlt g—ifat

= —I;y cos(2,t) cos(n]t) + 2I1, 15, cos(2,t) sin(mft) + I, sin(24t) cos(n]t)
+ 2L, I, sin(0,¢) sin(njt)
—fzy cos(2,t) cos(njt) + 21, ,1,, cos(2,t) sin(m]t) + I, sin(2,t) cos(njt)
+ 21,1,y sin(Q,0) sin(wjt)
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Um sich den Vorgang wihrend der freien Evolutionsphase zu verdeutlichen, betrachtet man die

chemische Verschiebung und die Kopplung am besten getrennt voneinander:

A ﬁfs=!21tllz ﬁzcs=!22ti22

_ily - Izy _— — ily COS(.Qlt) + ilx Sln(.Qlt) - izy

ﬁigzc=7'[]t2ilzizz

—I1y cos(2t) + I, sin(2,t) — I, cos(Q4t) + I, sin(2;t)

—Iy cos(2,t) cos(mjt) + 2[y, 15, cos(4t) sin(n]t) + I, sin(24t) cos(njt) + 211, I, sin(2,t) sin(n]t)

—Iyy cos(2,t) cos(n]t) + 21,15, cos(2,t) sin(nt) + Ly sin(2,t) cos(njt) + 21,1, sin(2,t) sin(njt)

Dieser kompliziert aussehende Term Ildsst sich mit Worten folgendermafien erkldren:

Die Gleichgewichtsoperatoren des homonuklearen Zweispinsystems (f;, + I,,) werden durch
den nicht-selektiven 905 -Puls in negative y-Richtung gedreht (—fly — fzy). Auf diese Einquan-

tenkohérenz wirkt nun wihrend der freien Evolution

1. die chemische Verschiebung, die die Operatoren fiir 2 > 0 im und fiir 2 < 0 gegen den
Uhrzeigersinn verdreht. Dabei wird der in —p-Richtung liegende Produktoperator (Ein-
quantenkohérenz) mit cos(2t) und der durch den Offset neu gebildete Operator in x-

Richtung mitsin(Q2t)moduliert.

2. die skalare Kopplung, die dafiir sorgt, dass die Magnetisierung zusitzlich aufspaltet und
Antiphasemagnetisierung (211, [,,, Zflyfzz, 211,15, Zflzfzy) entstehen 14Bt. Hierbei

wird der Inphase-Anteil mitcos( t/t) und der Antiphase-Anteil mitsin( m/t) moduliert.
Allgemein: Rotation = Alter_Operator - cos(0) + Neuer_Operator - sin(0)

Die Produktoperatoren lassen sich in folgende Populationen/Kohérenzen einteilen:

P

Gleichgewichtsmagnetisierung: I,; S,
Einquantenkohdrenzen (in-Phase): I; Sy; fy ; .fy

Einquantenkohdrenzen (anti-Phase):2L,.S,; 21}5}; 21,8,; ZfZS'y

>

~

Mehrquantenkohdrenzen: 21,.S,; 2 xﬁy; 2 yfx; nySy

A A

Nicht-Gleichgewichtszustand: 21,S,
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Da die Drehung/Rotation der Produktoperatoren der Schraubenregel der rechten Hand folgt,

wird der Gleichgewichtsproduktoperator unter Einwirkung eines Pulses folgendermafen ge-

dreht:

>

ny

Das gleiche gilt flir die chemische Verschiebung und skalare Kopplung. Beide Vorgénge ent-

sprechen einer Rotation um das statische Bo-Feld, also um die positive Richtung der z-Achse:

i,
- Any Q ) _i
Y \/ nx
(> a
I \_X .
nx ]
ny
-1,
2inzjmz 2 Anz],\mz
_2jny fmz Q ) i _]Any Q ) 2i i
o \/_ nx Y \ Lt mz
( ) wJt ( ) mJt
[ \x o 2 T \_k‘ .
nx 0 ]ny ]mz nx* mz .
_2jnzjmz

A A

—21 1

nz=mz
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An den o. g. Diagrammen lésst sich leicht eine Analogie zum Vektordiagramm feststellen und
wie bereits einleitend erwihnt, kdnnen alle Populationen und direkt detektierbaren bzw. anreg-
baren Kohidrenzen (SQ) in Magnetisierungen des Vektormodells liberfiihrt werden. Hierbei ist
zu beachten, dass der Drehimpuls die Wirkung eines angelegten Magnetfelds (Puls, Bo-Feld)
ist. Die Bewegungsrichtung der makroskopischen Magnetisierung verursacht durch ein B-Feld
folgt der Schraubenregel der linken Hand, wéhrend der Drehimpuls, der durch diese Rotation

verursacht wird, der Schraubenregel der rechten Hand folgt.

Einspinsystem

Wihrend der Rotation (Puls oder chemische Verschiebung) um eine Achse des kartesischen
Koordinatensystems werden die Operatoren eines einzelnen Spins auf den senkrecht zur Dreh-

achse liegenden Achsen folgendermaflen moduliert:

Operator” | Rotation um Resultat

>

+w,th, I,cos(wit) F fy sin(w,t)

N

>

tw,tl, I, cos(wqt) + I, sin(w4t)

N

I twqtl, I
I, iwltfy I, cos(wyt) F I, sin(w,t)
[, t+w,th, I, cos(wqt) £ I, sin(w;t)
i, Font, i,

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.
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Dasselbe gilt auch fiir die chemische Verschiebung wihrend eines Zeit-Delays

Operator” | Rotation um Resultat
. ntl, I, cos(Qt) + I, sin(t)
[, ntl, +1, cos(Qt) — I sin(t)
[, 0tl, I,

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.

Durch die Rotation entsteht fiir den in Rotationsrichtung senkrecht zum Ursprungsoperator lie-
genden Operator ein mit sin(®) modulierter Anteil, wiahrend der Ursprungsoperator mit
cos(0) moduliert wird. Graphisch dargestellt 14sst sich das z. B. anhand einer Rotation des

Operators fy um die z-Achse (um I,) um einen Winkel @ = 0t folgendermaBen verdeutlichen:

z z
A A
\ A8
O/, | >
. _— ]
. " . N
y (s ) y

Eine zu Beginn der Rotation vorhandene Phase bleibt dabei erhalten. Ein auf den o. g. Zustand

aus x-Richtung gesendeter Puls, hitte z. B. folgende Wirkung:

A - the . A -
I, cos(Qt) — I, sin(2t) o, I, cos(Qt) cos(w1t) + I, cos(02t) sin(w,t) — I sin(£2t)
Da der Operator —I, sich bei einem x-Puls nicht #ndert, miissen wir nur die Anderung des

Operators fy betrachten. Da der Ausdruck fy cos(2t) nichts anderes darstellt, als eine Matrix

multipliziert mit einem Koeffizienten, konnen wir zuerst den Operator rotieren und das kom-
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plette Ergebnis anschlieBend mit cos(2t) multiplizieren:

. . tl . . .
cos(0t) I, — I sin(£2t) R IN cos(Qt) [Iy cos(wqt) + 1, sin(wlt)] — I, sin(Nt)

= fy cos(Qt) cos(w,t) + I, cos(t) sin(w,t) — I, sin(2¢t)

Zweispinsystem

Bei zwei koppelnden Spins kommen zusitzlich noch die kopplungsbedingten Operatoren fiir
die Antiphasemagnetisierung und Mehrquantenkohdrenzen hinzu. Die Antiphase-Terme ent-
stehen grundsétzlich nur durch die skalare Kopplung beider Spins wéhrend der freien

Evolutionsphase innerhalb der Zeit ¢:

Operator” | Rotation um Resultat
I, njt21,S, I, cos(njt) + 2I,S, sin(njt)
I njt21,S, I, cos(njt) — 2I,.S, sin(njt)
S, njt21,S, Sy cos(mjt) + 21,S,, sin(mjt)
Sy njt2l,S, S, cos(njt) — 21,8, sin(mjt)

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.

Auch das lésst sich anhand des Vektormodells folgendermallen verbildlichen:
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Die Entstehung der Antiphase-Operatoren ist also gleichbedeutend mit der Aufspaltung von
Magnetisierung durch die skalare Kopplung, was bei zwei koppelnden Spins zu einem Dublett
fithrt.

Die durch die Kopplung entstandenen Antiphaseterme propagieren zusitzlich durch die chemi-

sche Verschiebung bzw. skalare Kopplung weiter zu:

Operator” | Rotation um Resultat

2L.S, 0l 21,.S, cos(;t) + I,S, sin(2;t)
21,.S, 0stS, 21,.S,

21,S, 0 tl, 21,S, cos(@;t) — LS, sin(2;¢)
21, 0stS, 21,8,

21,8, oyt 21,8,

A 0stS, 21,8, cos(Qst) + 21,5, sin(Qst)
21,8, 0, tl, 21,8,

21,8, 0stS, 21,5, cos(Qst) — 21,5, sin(Qst)
2L.S, njt2l,S, 2I,.S, cos(njt) + I, sin(njt)

2 Ay S, njt21,S, nyfz cos(mjt) — I, sin(nJt)
A njt2l,S, 21,8, cos(njt) + S, sin(n]t)
21,8, njt2l,S, 21,5, cos(njt) — S, sin(n]t)

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.

Aus Anti-Phase-Einquantenkohérenz entsteht also durch die Kopplung wieder In-Phase-Ein-
quantenkohidrenz. Lédsst man einen Puls aus x- oder y-Richtung auf die Antiphase-Terme

einwirken, entstehen daraus die folgende Produktoperatoren mit den gezeigten Modulationen:

Operator” | Rotation um Resultat
21,S, +w,th, 2L,S,
21.S, tw,th, 21,8, cos(w,t) F 21,5, sin(w,t)
21.S, +w,tS, 2I,.S, cos(w,t) F 2I,.S, sin(w,t)
2L, tw,tS, 21,.S, cos(w,t) + 2.5, sin(w,t)
21,S, +w,th, 21,S, cos(w,t) + 21,S, sin(w, t)
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Operator” | Rotation um Resultat
21,$, tw,th, 21,$,
21,S, +w,tS, 21,S, cos(w,t) F 21,8, sin(w,t)
21,$, tw,tS, 21,$, cos(w;t) + 21,5, sin(w, t)
21,8, +w,th, 21,8, cos(w,t) F 2I,S, sin(w,t)
21,8, tw,th, 21,8, cos(w,t) + 21,5, sin(w4t)
21,8, +w,tS, 21,8,
21,5, tw,tS, 21,8, cos(w,t) F 21,5, sin(w4t)
21,8, +w,th, 21,5, cos(w,t) F 21,S, sin(w,t)
21,8, tw,th, 21,8, cos(w;t) + 2[5, sin(w,t)
21,8, +w,tS, 21,8, cos(w;t) + 21,S, sin(w, t)
21,8, tw,tS, 21,8,

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.

Anhand der o. g. Tabelle erkennt man, dass sich Antiphase-Magnetisierung durch Rotation der

z-Komponente in die X, y-Ebene in Mehrquantenkohérenz {iberfiihren lésst:

T,
R . gx R W 4thy,  Opthy,  mjt2i,h,
Ilz + 122 > = Ily — 12y

—fly cos(,t) cos(mjt) + 2[1,1,, cos(Q,t) sin(nJt) + I, sin(2,t) cos(n]t)
+ 201, I, sin(02,¢) sin(njt)
—fzy cos(2,t) cos(njt) + 21, ,1,, cos(2,t) sin(m]t) + I, sin(2,t) cos(njt)

+ 21,1,y sin(Q,t) sin(wjt)

7k
—

—I1, cos(2,t) cos(njt) — 21,15, cos(2,0) sin(n]t) + I, sin(Q4t) cos(njt)
— 2I,1,y sin(Q,t) sin(njt)
—1I,, cos(Q,t) cos(mjt) — 211, [, cos(Q,t) sin(n]t) + Iy sin(2,t) cos(mjt)

— 2L, I, sin(Q,t) sin(wjt)

Die rot markierten Terme stellen die Mehrquantenkohérenzen dar, die aus den Antiphase-Ter-

men 21,15, cos(,t) sin(njt) und 2I;,1,, cos(£2,t) sin(njt) gebildet wurden. Man beachte,
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dass der zweite 905 -Puls nur diejenigen Operatoren rotiert, die nicht in x- oder negativer x-
Richtung zeigen.

Einen dhnlichen Effekt hat auch ein selektiver Puls, der z. B. nur auf den Spin 2 wirkt:

R . hx R . 4th,  0pth,  wjt2l,lh,,
Ii; + 1z, ? _Ily_ 2y

—fly cos(;t) cos(n]t) + 211,15, cos(,t) sin(m]t) + I, sin(Q2,t) cos(m]t)
+ 2i1yf22 sin(24t) sin(mjt)
—fzy cos(2,t) cos(njt) + 21,15, cos(2,t) sin(njt) + I,y sin(2,t) cos(njt)

+ Zilzfzy sin(2,t) sin(njt)

=1
2 2x

—I1y cos(2,t) cos(m]t) — 211, 1, cos(24t) sin(n]t) + I1, sin(Q,t) cos(m]t)
— 2Ly I sin(Q4t) sin(mjt)

—I,, cos(Q,t) cos(njt) + 21, ,1,, cos(2,t) sin(m]t) + I, sin(Q2,t) cos(m]t)
+ 211,15, sin(Q,t) sin(njt)

Der Spin 1 bleibt von diesem Puls gédnzlich unberiihrt und fiir den Spin 2 sind wieder nur die-
jenigen Produktoperatoren betroffen, die nicht in x-Richtung zeigen. Im Vergleich zum nicht-
selektiven Fall unterscheidet sich die beiden letzten entstandenen MQ-Terme. Der Mehrquan-
tenkohérenz ldsst sich nicht bildlich beschreiben und ihre Existenz kann nur mittels DMF
und/oder POF gezeigt werden. Diese Kohidrenz folgt aber bzgl. RF-Pulsen und der chemischen

Verschiebung denselben Regeln wie jeder andere Produktoperator auch:

Operator” | Rotation um Resultat
218, tw, th 21,8,
2I.S, tw,th, 21,8, cos(w,t) F 21,8, sin(w,t)
218, tw,tSy 218,
2I.S, tw,tS, 21,.S, cos(w,t) F 21,8, sin(w,t)
2I,S, tw,tl, 21,S,
2I,S, tw,th, 2I,.S, cos(wyt) F 21,5, sin(w,t)
2I,S, +w,tS, 21,.S, cos(wqt) * 21, sin(w,t)
2I,S, tw,tS, 21,S,
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Operator” | Rotation um Resultat

21,S, +w,th, 21,$, cos(wqt) * 21,8, sin(w;t)
21,S, tw,th, 21,S,

2I,S, +w,tS, 21,8,

21,S, tw,tS, 21,S, cos(wyt) F 21,S, sin(w; t)
2I,S, +w,th, 21,S, cos(w,t) + 2I,S, sin(w,t)
2I,S, tw,th, 2I,S,

2I,S, +w,tS, 21,S, cos(w,t) + 21,8, sin(w,t)
2I,S, tw,tS, 2I,S,

2L, 0, 21,.S, cos(@,t) + 21,8, sin(Q;t)
21,8, 0stS, 21,.S, cos(Qst) + 2I,.S,, sin(Qst)
2I,.S, 0l 2I,.S, cos(Qt) + 21,S,, sin(2;t)
21, Ay 0stS, 2[,.$ Sy cos(f2st) — 21,8, sin(Qgt)
21,S, 0l 21,S, cos(2t) — 2L.S, sin(Q;t)
21,S, 0stS, 21, S, cos(Qst) — 21,8, sin(st)
2I,S, 0,¢l, 21,S,, cos(Q;t) — 21,5, sin(;t)
2I,S, 0stS, 21,S, cos(Qst) — 21,S, sin(fst)

) Bei Negation des Operators in Spalte 1 miissen dementsprechend die Vorzeichen im Resultat ebenfalls negiert
werden.

Man beachte: Mehrquantenkohérenz unterliegt keiner skalaren Kopplung, d. h. wihrend

einer freien Evolutionsphase wird nur die chemische Verschiebung beriicksichtigt.

Allein die Existenz einer der o. g. Operatoren sagt nichts iiber das Vorhandensein von ZQ- oder
DQ-Kohérenz aus. Alle Terme stellen immer eine Superposition beider Kohédrenzen dar, was
man leicht daran erkennt, dass in den zugehdrigen Matrizes alle ZQ- und DQ-Matrixelemente
nicht Null sind (die Darstellung reiner ZQ- oder DQ-Kohédrenz als Summe zweier MQ-Terme
wird im anschlieBenden Kapitel behandelt).

Aus heteronuklearer Mehrquanten-Kohédrenz entsteht durch einen 90°-Puls auf einem der bei-
den Kanile senkrecht zur Richtung des zu manipulierenden Produktoperators
Antiphasemagnetisierung, die sich wihrend eines Delays zu Einquantenkohérenz, also detek-
tierbarer Magnetisierung umwandelt. Bei homonuklearer Mehrquantenkohédrenz muss der Puls

entweder selektiv auf einen der beiden Spins einwirken oder die Pulsrichtung so liegen, dass
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sie mit der Richtung einer der beiden Produktoperatoren koinzidiert, wihrend der andere, zu
manipulierende Operator senkrecht zum Puls liegt. Die Mehrquantenterme 21,.S, und nyfy fiir
den homonuklearen Fall (2], 1,, bzw. Zflyfzy) konnen folglich nicht iiber einen nicht-selek-
tiven Puls in Antiphase-Kohirenz iiberfiihrt werden.

Auf diese Art und Weise lasst sich nicht nur detektierbare Koharenz bilden, sondern auch un-
erwiinschte Kohirenz beseitigen (Umwandlung in nicht detektierbare Mehrquantenkohé-renz
oder in einen Nicht-Gleichgewichts-Zustand). Dieses Verfahren findet in der NMR-Spektro-
skopie vor allem bei 2D-Experimenten sehr hdufig Anwendung (sieche CLIP-HSQC, S. 76).
Zuletzt gilt fiir den Nicht-Gleichgewichts-Operator 21,S,:

Operator | Rotation um Resultat
21,S, +w,th, 21,5, cos(wqt) F 21,S, sin(w, t)
21,S, tw,tl, 21,8, cos(wqt) + 2I,S, sin(w4t)
21,S, +w,tS, 21,5, cos(wqt) F 21,8, sin(w, t)
21,3, tw,tS, 21,8, cos(w,t) + 21,8, sin(w4t)

Dieser Operator zeigt keine Propagation unter dem Einfluss von Kopplung und chemi-

scher Verschiebung.

Darstellung von ZO- und DO-Kohdrenz:

Es gibt Situationen, wo die Information iiber das Vorhandensein von Mehrquantenkohérenz
unzureichend ist. Bei null- oder doppelquanten-gefilterten Experimenten benétigen wir z. B.
eine genaue Aussage iiber die Existenz von ZQ- oder DQ-Kohérenz.

Doch wie lassen sich nun die beiden Kohdrenzarten mittels Produktoperatoren darstellen? Um
die POF-Terme fiir die ZQ- und DQ-Kohirenz zu erhalten, kehren wir nochmals zum DMF
zuriick und schauen, welche Matrixelemente bei den jeweiligen Kohédrenzarten nicht Null sein
diirfen:

ae af Pa BB
Paa SQ SQ DQ aa
1|50 Py ZQ SQ|ap
7772150 2Q Psa SQ|Ba
DQ SQ SQ PeslBB
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Fiir reine ZQ-Kohérenz diirfen nur die beiden blau und fiir reine DQ-Kohirenz nur die beiden
rot markierten Matrixelemente nicht Null sein. Auch bei diesen Kohérenzen gilt die mathema-
tische Kodierung der Richtung iiber die imaginire Einheit i, sodass wir fiir beide Kohdrenzar-

ten in Abhéngigkeit von der Richtung die folgenden Matrizes bzw. Operatoren erhalten:

0 0 0 O 0 0 0 O]
—~ _ 1|10 0 1 0 — _1[0 0 —i 0
ZQx_20100 ZQyin 0 0
0 0 0 O [0 0 0 Ol
0 0 0 1] [0 0 0 —i]
~ _1/0 0 0 0 _1l0 0 0 0
DQx_zoooo Dey 20 0 0 O
1 0 0 Ol i 0 0 O

Da diese vier Matrizes nicht zu den auf S. 16 gezeigten Basismatrizes gehoren, konnen sie sich
nur durch geschickte Summation zweier der vier MQ-Terme erhalten werden, sodass sich fiir

die o. g. vier Fille ergibt:

0 0 0 0] 0 0 0 1 0 0 0 —1
— 1o o 1 o] _1I[1lo o 1 of,1f0o o 1 o) _1,;a% A
Z&=310 1 0 o|T2\2lo 1 0 o|/*2]0 1 0 o ‘5(2["5"”1‘«”5‘«”)
0 0 0 O 1 0 0 0 -1 0 0 0
0 0 0 O] 0 0 0 —i 00 0 —i
_Ifo o —i of_1{1fo o i o] 1o 0 —i of|_l.:s ie
Z& =510 ¢« o0 o|T2\2lo =i 0 o720 i o o _E(lesy_mysx)
00 0 Ol i 0 0 0 i 0 0 0
0 0 0 1 0 0 0 1 0 0 0 -1
— 110 0 0o ol _1({1fo o 1 of 1o o 1 of|\_1, -4 oA
DOx=310 0 0 o/T2\Zlo 1 0 o[7Z[0 1 0 o _E(lesx_ZIVSy)
10 0 O 1 0 0 0 -1 0 0 0
0 0 0 —i 0 0 0 —i 0 0 0 —i
~— _11lo oo o|_1f1lo o i of,1l0o 0 —=i of\_1,.ra ,ore
POy=310 0 0 o|l72(Zl0 =i 0 o|TZlo i o o ‘5(21x5y+2[y5x)
i 0 0 0 i 0 0 0 i 0 0 0
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Umgekehrt lassen sich mithilfe dieser Operatoren die Mehrquantenoperatoren folgenderma-

Ben als Summe (Mischung) aus Null- und Doppelquantenkohérenz darstellen:

o O O O
o O O O

oo o
— |

o O O O

AQ AQ
N Q

_ +

>~ >
AQ AQ

Q N

Il Il
coc oo co oo
o Too o Too
oo ~o0o = W )
coc oo coc oo
— | — |

| +
Tooo Tooo
cocoo coc oo
cococo coc oo
o oo~ o oo~
— | N — |

Il Il
Tooo Tooo
o~ o Too

e~
co o
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Sphdrische Produktoperatoren/Verschiebungsoperatoren:

Der Vorteil der kartesischen Produktoperatoren liegt darin, dass sich detektierbare Kohérenz
(transversale Magnetisierung) und der Gleichgewichtszustand sehr einfach als Vektoren in ei-
nem kartesischen Koordinatensystem darstellen lassen und so ein leicht verstdndlicher
Zusammenhang zwischen dem POF und dem Vektormodell entsteht.

Ein Nachteil der kartesischen Produktoperatoren ist, dass sich reine Kohédrenzen bzw. Kohi-
renzordnungen nur schwer als komplizierte Summe mehrerer Produktoperatoren (siche ZQ-
und DQ-Terme) darstellen lassen.

Einquantenkohiirenzen mit kartesischen Operatoren beschrieben, stellen sowohl den Ubergang
a — f3, als auch f — a bzgl. des betrachteten Spins dar, was einer Anderung der Magnetquan-

tenzahl Am = -1 (blau) bzw. Am = +1 (rot) entspricht:

0 0 1 0] 00 —i 0
;10 001 ;1o 0 0 —i
*Tz[1 0 0 0 Y7z2li 0 0 0

0 1 0 o 0 i 0 0

0 1 0 0 0 —i 0 0
g 1t 000 g _1li 0 0 0
*“zl0 0 0 1 Y7z2l0 0 0 i

0 0 1 0 0 0 i 0

Dasselbe gilt fiir die DQ-Terme, wobei hier Am = -2 (blau) bzw. Am = +2 (rot) unterschieden

werden muss:

DQ, =

o O OO

OO OO

OO O
N |-

0
0
0
i

o O OO
o O O O
o O O

Bei den ZQ-Termen ist zwar fiir beide Matrixelemente Am = 0 gegeben, aber auch hier muss

zwischen den Ubergingen aff — fa bzw. fa — aff unterschieden werden.

Fiir die Methodenentwicklung in der NMR-Spektroskopie ist es wichtig zu wissen, welche Ord-
nung einzelne Kohérenzen besitzen, um so z. B. unerwiinschte Kohirenz mittels Phasenzyklen

oder Feldgradienten beseitigen zu konnen. Wir fithren dazu den Begrift der Kohérenzordnung
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p ein, die der Anderung der Magnetquantenzahl Am bei einem Ubergang entspricht. Um nun

zwischen den einzelnen Ordnungen einer Kohdrenz unterscheiden zu konnen, definieren wir

pro Spin mit [ = 2 einen Gleichgewichts- und zwei sog. Verschiebungsoperatoren

10 0 O
o _~+ 001 0 o0 ot
1_22_00—10 !
0 0 0 -1
1 0 0 0
s0 _Ha |0 =1 0 0
5_252_0 0 1 0
0 0 0 -1

o O O O
S O O
O O - O
= o O O
o O OO
o O OO

S O O

o O OO

O R OO
>

o O OO

_ o oo

o O O O

wobei I° bzw. $° einer Kohérenzordnung von p =0, I'* bzw. §* einer Kohirenzordnung von p

=1 und [~ bzw. §~ einer Kohdrenzordnung von p = -1 entsprechen. Durch Bildung der ge-

mischten Produkte der o. g. Operatoren lassen sich auch Kohédrenzen mit Ordnung p = +2 bzw.

p =-2und p =0 bzw. hohere Ordnungen bei mehr als 2 Spins darstellen:

[0 0 0 1]
"++_0000
15_0000

0 0 0 O]

[0 0 0 O]
e+ _[0 0 0 O
s 01 0 0

0 0 0 O]

0 0 0 O
~a 00 0 0
15_0000

1 0 0 O

[0 0 0 O]
~vae 000 1 0
15_0000

0 0 0 O]

Durch die folgenden Beziehungen sind die kartesischen mit den Verschiebungsoperatoren ver-

bunden:

>

=~
+
Il
><)
+ +
~.
<o
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Dies ldsst sich am Leichtesten zeigen, indem man fiir jeden Operator die entsprechende Matrix

einsetzt und den Ausdruck 10st:

0 0 1 0] [0 0 —i 0] 0 0 1 0] [O 0 1 O\ [0 0 1 0
. 1o 0o o 1],./0 0 o =i} _1f]o 0 o0 1 0 o o0 1{)_fo 0o 0o 1|_
Lri-b=211 0 0 o/Ti 0 o of]72\|1 0 0 o/T|=1 o o of/Tfo 0 0 o7
o 1 0 0of loi o ol 0 1 0 ofl Lo =1 00/ lo o 0 o
0 0 1 0] [0 0 —i 0] 0 0 1 0] [O 0 1 O\ [0 0 0 O
i 2Ylooo1|_Joo o —iff_1ffo 0o 0o 1|_fo o o 1f|_[0o 0 0 of_;
x »Z2\|1 0 0 o i 00 0 2\[1 0 0o of[7[-1 0o 0 o 100 0
o 1 00of loi o ol o0 1 0 of Lo =1 0 0/ o1 0 o
0 1 0 0] [0 —i 0 0] 0 1 0 0] [O 1 0 O]\ [0 1 0 O
..« 1t oo ofl,.li 0o 0o o0 111 0 0 0/,]-1 0 0 o 00 0 0| _ 4
S5 =710 0 0 1T o o o =i|]T2\]lo 0 0 1/T|o o o 1/T|o 0 0 1|T°
0o o 1 of lo o i ol 0o o0 1 0ol Lo o -1 0/ lo 0o o o
0 1 0 0] [0 —i 0 0] 0 1 0 0] [O 1 0 O]\ [0 0 O O
¢ et ooof i o0 off_1f{t 00 o _[-10 o of|_|t 00 of_g
x »Z2llo 0 0 1 0 0 0 —i 000 1 [o 0o 0 1 000 0
o 0 1 0f lo o i ol o 0 1 ol Lo o =1 0l/ lo o 1 o

Umgekehrt lassen sich durch Kombination der o. g. Ausdriicke die kartesischen aus den Ver-

schiebungsoperatoren iiber die folgenden Beziehungen berechnen:

L=i(Fr+l)  L=2(-1)  Se=i(St4$) 5 =1(5-5)

Die ZQ- und DQ-Operatoren lassen sich durch Einsetzen der o. g. Bezichungen iiber spharische

Operatoren folgendermallen ausdriicken:
1, .. oA 1/1,. N A R 1. . A . 1. . oA
2Q: =3 (218, +2L,8,)) = §<§ (Ir+1)(S +$) - > (I =1)(8+ - s-)) =5 (I*$=+1-8%)

S N 2 S A
ZQ, = E(zzxsy —-2I,S,) = E(E (Ir+1)S*-57) - il H)(S*+ s-)) =

Diese Darstellung erlaubt nun ein direktes bestimmen der Kohédrenzordnung, ohne die Konver-

tierung in die Matrixdarstellung der Operatoren. Desweiteren wird auch hier wieder deutlich,
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dass die genannten MQ-Operatoren eine Mischung aus zwei Kohédrenzordnungen darstellen.
Eine reine DQ-Kohirenz lédsst sich beispielsweise nur aus der Differenz (p = -2) bzw. der

Summe (p = +2) der beiden gezeigten DO-Operatoren erhalten.

Mithilfe der sphdrischen Produktoperatoren lassen sich Kohdrenzordnungen sehr einfach be-
stimmen und iiber Phasenzyklen oder Feldgradienten dann einzelne Kohirenzen selektieren
bzw. eliminieren. Die Richtungen der Kohdrenzen konnen allerdings nicht direkt abgelesen

werden und bendtigen eine Konvertierung in die kartesischen Basisoperatoren.

Per Konvention sollen in der NMR-Spektroskopie detektierte Kohdrenzen die Ordnung p = -1
besitzen, d. h. alle wihrend eines Experiments auftretenden Kohirenzordnungen miissen iiber
Phasenzyklen oder Gradienten schlie8lich bei p = -1 enden. Da in zweidimensionalen Experi-
menten wéhrend des #1-Delays meist eine positive Kohédrenzordnung selektiert wird, wird das
so erhaltene Signal auch als Echo bezeichnet. Besitzt die wéhrend # vorliegende Kohirenz eine
negative Ordnung, d. h. das gleiche Vorzeichen wie die Ordnung der detektierten Kohérenz,

bezeichnet man das Signal als Anti-Echo.
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Anwendung auf verschiedene MeBmethoden und Pulssequenzen:

Einfaches 1D-Experiment:

90:

'H

Einspinsystem:

Préparation:

Der 905 -Puls produziert aus dem Gleichgewichtszustand Einquantenkohdrenz in negativer y-

Richtung:

Akquisition:

Wihrend der Akquisition wird diese Kohdrenz in den beiden Empfiangerkanilen nur durch die

chemische Verschiebung, d. h. den Offset moduliert, da keine Kopplung existiert:

—fy % — fy cos(.()taq) + 1, sin(.Qtaq)

Ungekoppeltes homonukleares Zweispinsystem.

Préparation:

Der nicht-selektive 903-Puls regt das komplette Spinsystem an und produziert Einquantenko-

hdrenz in negativer y-Richtung:

—Iy
A S 2 S S
Ilz+122 ? _Ily _IZy
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Akquisition:

Wihrend der Akquisition wirkt nun die chemische Verschiebung. Da beide Spins unterschied-
liche Offsets besitzen, werden die Signale im Empfanger unterschiedliche moduliert. Wir lassen
zuerst die chemische Verschiebung fiir Spin 1 und dann fiir Spin 2 auf das System einwirken:

Chemische Verschiebung des Spins 1:

N - 01tagliz - A . A
_Ily - Izy —_— — Ily COS(.Qltaq) + le Sln(.Qltaq) - Izy

Chemische Verschiebung des Spins 2:

_ily COS(.Qltaq) + flx Sln(.Qltaq) - izy

Qytaqls,

—fly cos(!21 taq) + Iy sin(!)ltaq) - fzy cos(.()z taq) + Iy SiTl(.Qz taq)

Gekoppeltes homonukleares Zweispinsystem:

Préparation:

Der nicht-selektive 903.-Puls regt das komplette Spinsystem an und produziert Einquantenko-

hdrenz in negativer y-Richtung:

Akaquisition:

Wihrend der Akquisition tritt nun zum einen die chemische Verschiebung und zum anderen

Spin-Spin-Kopplung auf. Beide Phdnomene werden getrennt voneinander betrachtet.
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Chemische Verschiebung des Spins 1:

. A 01tagliz A A . o
=y — by —— -1, cos([)ltaq) + [, sm([)ltaq) — Iy

Chemische Verschiebung des Spins 2:

_ily COS(.Qltaq) + flx Sin(.Qltaq) - izy

Qytaqls,
_—

—Iy cos(Qytaq) + Ly sin(Qytaq) — Iy cos(Qytaq) + Loy sin(Q3t44)
Skalare Kopplung:
—fly cos(ﬂ1 taq) + Iy sin([)ltaq) - fzy cos(.()z taq) + Iy sin(!)z taq)

Tjtaq 211,05,

—Iy cos(ytaq) cos(mftag) + 2L Lo, cos(Qytag) sin(mjtag) + Iy sin(Qyta,) cos(n/ta,)
+ 20,1, sin(Qytaq) sin(mta,)
—I,y cos(Qutaq) cos(nftag) + 211,05, cos(Qatay) sin(nftag) + Ly sin(2,t4,) cos(njty,)

+ 21,1y, sin(Qat,44) sin(mta,)
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2D-Experimente:

H.H-Correlation Spectroscopy (H.H-COSY):

Gekoppeltes homonukleares Zweispinsystem:

Préparation:

Die Préaparationsphase umfasst einen 905 -Puls, der den Gleichgewichtszustand in SQ-Kohédrenz

uberfiihrt:

o a 2 a a
Ilz + 122 — = Ily - 123’
Evolution:

Wihrend des inkrementierten Delays # entwickelt sich das System durch die chemische Ver-

schiebung und die Spin-Spin-Kopplung:

o ~ 2qtq0y, 2ytq15,
_Ily — 12y

— Iy cos(,ty) + I, sin(02yty) — Iy, cos(2,t4)
+ Ly sin(2,t)
wjt1211705,
—I,y cos(2,ty) cos(mjty) + 211, L, cos(Q4ty) sin(mjty) + [, sin(24t;) cos(njty)
+ 2L, I, sin(Q4ty) sin(mjty)
—I,y cos(yty) cos(mjty) + 21,15, cos(2yty) sin(mfty) + Iy sin(2,t,) cos(njty)

+ Zflzfzy sin(2,ty) sin(mjt,)
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Akquisition:

Der 90%-Puls vor der Akquisition bewirkt, dass ein Teil der Magnetisierung in nicht detektier-
bare Kohérenz tiberfiihrt wird, was dazu fiihrt, dass man phasen-korrigierbare Spektren erhalt:
—fly cos(4t;) cos(mjty) + 21, [, cos(Q2,t,) sin(mjty) + I, sin(2,t,) cos(m/t;)

+ 2L, I, sin(Q4ty) sin(mjty)
—fzy cos(yt;) cos(mjty) + 21,55, cos(2,t,) sin(m/ty) + Ly sin(2,t;) cos(mjty)
+ 21,1,y sin(Q,ty) sin(1ty)

i
zx
—_—

—I,, cos(04ty) cos(mjt;) — Zflezy cos(,t;) sin(mjty) + I, sin(04t,) cos(mjt;)
— 2I,1,y sin(Q4ty) sin(mty)

—I,, cos(2,t,) cos(mty) — 2f1yf2x cos(yty) sin(mjty) + I, sin(2,t,) cos(m/t;)
— 2L, I, sin(Q,ty) sin(m/ty)

Fiir die Detektion entfernen wir nun alle nicht-detektierbaren Mehrquantenkohdrenzen und z-

Terme:

I, sin(02,t,) cos(mjty) — 2flzf2y sin(04t)) sin(njty) + b, sin(2,t,) cos(m/t;)

— 2f1yf22 sin(2,ty) sin(mjty)

Auf die verbleibenden Terme wirkt nun wahrend der Akquisition die chemische Verschiebung

und Spin-Spin-Kopplung:

Ly sin(2,ty) cos(mjty) — 211,05, sin(24t,) sin(njty) + Iy sin(2,t,) cos(mjty)
- ZilinZ SlTl( "tal) Sln( T[]tl)

2ytaqly,

L sin(Qyty) cos(njty) cos(Qyteq) + Ty sin(Qyty) cos(njty) sin(Qytaq) — 26,1y, sin(Q,t,) sin(ajt,)
+L, sin(Q,t)) cos(njty) — 211, I, sin(Qyty) sin(nty) cos(Qytaq) + 211,05, sin(Q,ty) sin(njty) sin(Qyta,)

Qytaqls,

L, sin(@4ty) cos(mjty) cos(Qyty,) + Iy, sin(Q,ty) cos(mjty) sin(2yt4,)
— 21,5, sin(@4t,) sin(nty) cos(Qyt4,)
+21, 0,y sin(@yt,) sin(n]ty) sin(Q,t4,)
+1,y sin(Q,t,) cos(njty) cos(Qytaq) + Iy sin(Q,t,) cos(njty) sin(Qyta,)
— 2l I, sin(2,t,) sin(njt,) cos (0 t4q)

+21,, 0, sin(Q,ty) sin(njty) sin(Qt,,)
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Tjtaq 2ilzizz

L sin(2yty) cos(njty) cos(Qyteq) cos(mjtyg) + 20y I, sin(24ty) cos(mjty) cos(Qtqq) sin(mjty,)

+h, sin(Q,t,) cos(njty) sin(Qytay) cos(ntag) — 26k, sin(Qyty) cos(mjty) sin(Qty,) sin(njty,)

=211, sin(@4t,) sin(njty) cos(Qyta,) cos(m)tyy) + Ly sin(Qyty) sin(njty) cos(Qyta,) sin(nfty,

+20 0, sin(yty) sin(n]ty) sin(Qyt,4) cos(nfteg) + Ly sin(Qyty) sin(njty) sin(Q,t4) sin(mjty,)

+6y sin(Qyt,) cos(njty) cos(Qytaq) cos(mftag) + 211,1,, sin(Qyty) cos(n]ty) cos(Qyta,) sin(mfta,)

+I,y, sin(Qyty) cos(n]ty) sin(Qyt,,) cos(njtyy) — 2,y sin(Qyty) cos(n]ty) sin(Qyt,,) sin(njty,)

=21, I, sin(Q,t,) sin(n]t,) cos(Qyteq) cos(fteg) + Ly sin(Qyt,) sin(njty) cos(2ytaq) sin(mfta,)

+2I1, 5, sin(Qyty) sin(w]ty) sin(Qytq,) cos(mftay) + Ly sin(Q,ty) sin(njt,) sin(2ytaq) sin(n/ta,)

Von diesen Termen liefern all diejenigen einen Kreuzpeak, die sich wahrend 7 mit Q1 bzw. Q
und wéhrend f,q mit Q2 bzw. Q) entwickelt haben (markierte Terme). Alle anderen liefern einen
Beitrag zum Diagonalpeak. Der o. g. finale Ausdruck zeigt ein Problem auf, dass beim Stan-
dard-COSY auftritt und was dazu fiihrt, dass nahe bei den Diagonalpeaks liegende Kreuzpeaks
schwer bis gar nicht identifizierbar sind:

Immer dann, wenn die Kreuzpeaks in-Phase sind, sind die Diagonalpeaks anti-Phase und um-
gekehrt. D. h. es besteht grundsétzlich keine Mdéglichkeit, Kreuz- und Diagonalpeaks so zu
phasenkorrigieren, dass beide ein absorptives Signals liefern. Meist wird die Korrektur so vor-
genommen, dass die Kreuzpeak in-Phase und die Diagonalpeaks anti-Phase sind, sodass sich
eng beieinander liegende Kreuzpeaks identifizieren lassen.

Eine Losung dieses Problems stellte das sogenannte doppelquantengefilterte (DQF-)COSY dar,

das im Folgenden néher erldutert werden soll.

Double Quantum Filtered (DOF)-COSY:

90" 907 90;

Im Vergleich zum Standard-COSY besitzt das DQF-COSY zwei 90°-Pulse zwischen ¢1-Delay
und Akquisition, die beide durch ein sehr kurzes Delay A (~ 4us) voneinander getrennt sind.

Innerhalb dieses Delays ist die Entwicklung der chemischen Verschiebung und Kopplung
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vernachldssigbar. Es bewirkt, dass man die beiden Phasen des zweiten und letzten 90°-Pulses
unabhingig voneinander dndern kann. Die Phasen des dritten 90°-Pulses und der Empfénger
werden bei jedem Durchlaufen des Experiments mit ¢, = [x,y,—x,—y] und ¢, =
[x, —y, —x,y] zyklisiert. Welchen Einfluss dieser Phasenzyklus auf die detektierte Kohdrenz
hat, lasst sich anschaulich mithilfe des POF zeigen. Zur Vereinfachung betrachten wir im Fol-
genden nur die Propagation eines Spins, miissen aber weiterhin beriicksichtigen, dass es sich

um ein koppelndes Zweispinsystem handelt:

.
Z0x 01,1
~ 2 A 1t1f1z 2 = .
IlZ - Ily - Ily COS(Qltl) + le Sln(ﬂltl)

mjt1211,05,

—I1, cos(4ty) cos(mfty) + 211,15, cos(2,ty) sin(njty) + Iy sin(Q4ty) cos(njty)

+ 2L, I, sin(2,t,) sin(njt,)
Der zweite 90°-Puls verwandelt schlielich die Antiphase- in Mehrquanten-Kohérenz:

—I1, cos(4ty) cos(mfty) + 211, L, cos(2,t,) sin(njty)
+11, sin(Qyty) cos(njty) + 211,15, sin(Q4ty) sin(njt,)

)
Zx
—_—

—I1, cos(,ty) cos(mjty) — 2[4, 15, cos(,t,) sin(mjty)

+11, sin(Qyty) cos(njty) — 21,1, sin(Q4ty) sin(njt,)

Um die Wirkung des letzten Pulses zu verstehen, stellen wir den MQ-Term als Summe aus ZQ-

und DQ-Kohérenz dar. Nach der Definition fiir die dazugehdrigen Terme gilt:
A _ _ 1, . . A 1, . . A
—2hyly = =DQy + 20y = -3 (2L 0y + 20, 10) + 3 (2L, 1y — 21y L)

Setzt man das nun in den zuletzt erhalten Spinzustand ein, ergibt sich:

—I1, cos(2,ty) cos(mjty) + Iy sin(Qyty) cos(njty) — 211,15, sin(2,t,) sin(njt,)

1, . . A , 1, . . A .
- E (lexlzy + leylzx) COS(Qltl) Sln(T[]tl) + E (lexlzy - 211}/12)6) COS(.Qltl) Sln(T[]tl)

- AN )
hd Y

DQ,, cos(24ty) sin(njt,) ZQ, cos(4ty) sin(njt,)
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Auf diesen Term wenden wir den phasenzyklisierten letzten 90°-Puls an:

s
=1
2 X

E— fly cos(1t,) cos(mJty) + I, sin(Qty) cos(m]ty) + Zflyfzz sin(Q,ty) sin(njty)

I

1, . . . s ] 1, . . a .
—3 (211x122 + 211212x) cos(,ty) sin(mjty) + > (lexlzz - 211212x) cos(4ty) sin(mjty)

Ta
2l

—— — [, cos(,t;) cos(njt;) — I, sin(Q,t;) cos(m]ty) — Zflezy sin(Q4ty) sin(mjty)

II

1, . . JE ] 1, . . " A )
+3 (21,1, + 211, 15,) cos(Q4ty) sin(m]ty) — 3 (21,5, — 211, 15,) cos(24ty) sin(n]ty)

I R R o
e Iy cos(Qtq) cos(nfty) + l1x sin(2tq) cos(m]ty) + 211,15, sin(4ty) sin(njty)

11

1, . . . s ] 1, . . a .
+ > (211x122 + 211212x) cos(,ty) sin(mjty) — > (lexlzz - 211212x) cos(qty) sin(mJty)

T

— I, cos(,ty) cos(njty) + I1, sin(Q,t;) cos(mjt;) + 2f1xf2y sin(2,ty) sin(mjty)

1A%

1, . . P ] 1, . . P ]
—3 (211212y + 211y122) cos(,ty) sin(mjty) + > (2112123, - 211y122) cos(4ty) sin(mjt;)

Beim DQF-COSY wird nicht nur der letzte 90° phasenzyklisiert, sondern auch die Empfénger-
phase. Welche Auswirkung das auf die nach dem Puls vorliegenden Kohidrenzen hat, sei im

Folgenden kurz erldutert.

Zyklisierung der Empfdngerphase:

Die Referenzphase/-achse der Pulssequenz sei hier die Phase des Empfangers, d. h. die Achse
im kartesischen Koordinatensystem, auf der wihrend der Akquisition der Empfang gestartet
wird, ist per Definition die x-Achse. Eine Einquantenkohérenz die in x-Richtung liegt und in
x-Richtung detektiert wird, erfdahrt eine Phasenverschiebung von 0°. Behalten wir die Rich-
tung der Kohidrenz bei und inkrementieren die Empfangerphase um 90°, erfahrt die Phase der
Kohérenz eine Dekrementierung um 90°.

Das a3t sich am einfachsten verdeutlichen, indem man den Sachverhalt in einem Vektordia-

gramm darstellt:
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I,cos(Q,t)+1,sin(Q1)

1, cos(Q,t)+1, sin(Q,¢)

—1,cos(Q,¢)~1,sin(Q,1)

1, cos(Q,1) -1 sin(Q,)



Der links neben dem Koordinatensystem angegebene Wert stellt die Phase des Empfangers dar.
Eine Rotation der Empfiangerphase entgegen dem Uhrzeigersinn bedeutet also eine Rotation
der Achsenbezeichnungen in der gleichen Richtung, wobei der Vektor scheinbar mit dem Uhr-
zeigersinn gedreht wird. Die Richtung des Vektors der SQ-Kohirenz wird dabei allerdings
nicht gedndert! Fiir alle vier Kohérenzrichtungen ergeben sich dann nach dieser Vorgehens-

weise die in der folgenden Tabelle gezeigten Operatoren:

Startoperator
Phase des Empfingers: . . R R
x| —lk y —1
X ix _ix Ay _iy
y I, | I, | I, | I,
-X _ix ix _iy I y
S i, | =i, | - |

Somit ergeben sich fiir das DQF-COSY mit einem Empfanger-Phasenzyklus von ¢, =
[x, =y, —x,y] aus den o. g. Zustédnden I - IV:

x: I- fly cos(,t;) cos(mJty) + I, sin(Q,ty) cos(m]ty) + Zflyfzz sin(,ty) sin(njt,)

1, . . n ] 1, . . " a )
—3 (211x122 + ZIlzIZx) cos(4ty) sin(mjty) — > (Zlelzz — 211212x) cos(qty) sin(mJty)

-y I - —fly cos(,t;) cos(mjty) — I, sin(02,t,) cos(njt,) + 2f1yf2x sin(2ty) sin(mjty)

1, . . A ] 1, . . n oA )
-3 (2[1212x + 211x122) cos(4ty) sin(njty) — > (ZIlzIZX — 211x122) cos(4ty) sin(mjty)

-x: HI - fly cos(,t)) cos(mjty) — I, sin(Q,t,) cos(m]ty) — 2f1yfzz sin(,ty) sin(mjt,)

1, . . . s ] 1, . . a .
—3 (211x122 + 211212x) cos(,ty) sin(mjty) — > (lexlzz - 211212x) cos(qty) sin(mJty)

y: IV - —ily cos(,t,) cos(mjt,) + I, sin(Q,t,) cos(njt;) — Zflnyx sin(2,ty) sin(mft,)

1. . . SR ] 1, . . aoa .
—3 (211212x + 211x122) cos(,ty) sin(mjt;) — > (211212x - Zlelzz) cos(4ty) sin(mJty)
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Diese vier resultierenden Zustéinde werden nun im Speicher der Recheneinheit des Spektrome-
ters summiert. Wie sich leicht erkennen ldsst, fallen alle schwarzen Terme weg und fiir die

restlichen ergibt sich:

1, . . o _ 1, . . " . )

-3 (211x122 + 211z12x) cos(.ty) sin(mJty) — > (lexlzz — 211212x) cos(2,ty) sin(mjt,)
1, . . A . 1, . . A )

- E (ZIIZIZX + 211)6[22) COS(.Qltl) Sln(T[]tl) - E (211212)6 - 211XIZZ) COS(Qltl) Sln(ﬂ]tl)
1, . . o _ 1, . . " . )

-3 (211x122 + 211z12x) cos(.ty) sin(mjty) — > (lexlzz — 211212x) cos(2,ty) sin(mjt,)

1, . . I _ 1, . . I )
-3 (211z12x + 211x122) cos(.ty) sin(mJty) — > (lezIZx — lexlzz) cos(2,ty) sin(mjt,)

_Z(ZileZZ + Zflzfz_x) COS(.Qltl) Sln(ﬂ]tl)

Dieser letzte Term, der ausschlieBlich Antiphase-Kohirenz darstellt, entstand aus der blau mar-
kierten DQ-Kohédrenz. Die Antiphase-Terme aus der ZQ-Kohdrenz heben sich in Summe
gegenseitig auf, daher auch der Name doppelquanten-gefiltertes COSY, denn nur diese Kohi-
renz ,iiberlebt* den Phasenzyklus.
Dieser letzte Term entwickelt sich wihrend der Akquisition (#.q) durch die chemische Verschie-
bung zu:

—4f, I,, cos(Q,t,) sin(njt,) — 41, ,1,, cos(,t;) sin(m]t;)

Qqtaqliz+05taqlz;

—4l, 05, cos(yty) sin(n)ty) cos(Qytaq) — 46y 15, cos(21ty) sin(mjty) sin(Q4t,4,)

—4l, 1,y cos(Q4ty) sin(njty) cos(Qataq) — 41,60y cos(Q,t,) sin(mfty) sin(2,t4,)

Durch die Spin-Spin-Kopplung werden aus diesen Antiphase-Termen wieder Inphase-Kohéa-

renzen:

—4f,.I,, cos(Q,t,) sin(njt,) cos(.Qltaq) — 41,1, cos(04ty) sin(njt,) sin(.()ltaq)
—4f,,I,, cos(Q,t,) sin(mJt,) cos(.taaq) — 41,1,y cos(04ty) sin(njt,) sin(0, taq)
T’-']tanilzizz

—_—
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—41,, I, cos(Qyt,) sin(n]ty) cos(2ytaq) cos(ntay) — 211, cos(4ty) sin(m]ty) cos(Rytaq) sin(m/ta,)

—4l,,I,, cos(@ty) sin(n]ty) sin(Qyta,) cos(m)tay) + 211, cos(@yty) sin(n]t,) sin(Qyta,) sin(mfta,)

—41,,1,, cos(Q,t,) sin(njty) cos(Qytaq) cos(mftay) — 255y cos(yty) sin(mjty) cos(Qyt,,) sin(mjty,)

—41,,1,, cos(ty) sin(nty) sin(Qyte,) cos(nfteg) + 20y cos(2yty) sin(mjty) sin(Qat,,) sin(njty,)

Sowohl die markierten Kreuzpeak-Terme, als auch die Diagonalpeak-Terme besitzen nun die-
selbe Phase und lassen sich gleichzeitig absorptiv phasenkorrigieren.

Folgende Abbildung zeigt ein COSY (links) und DQF-COSY (rechts) derselben Probe:

)
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Der Vorteil des DQF-COSY wird vor allem im Bereich von 0-3 ppm deutlich, in dem im Stan-
dard-COSY einige der Kreuzpeaks von den Diagonalpeaks liberdeckt werden.

Nachteil des DQF-COSY': Verglichen mit dem Standard-COSY besitzt das DQF-COSY nur die

halbe Sensitivitit, da die Inphase-Terme nach vier Scans nur den Faktor 2 aufweisen, d. h. um

dieselbe Empfindlichkeit zu erzielen, bendtigt man fiir das DQF-COSY die doppelte Messzeit.

Unter Zuhilfenahme der sphérischen Operatoren ldsst sich die Wirkung des Doppelquanten-
filters einfacher erkldren. Dazu stellen wir den Mehrquanten-Term nach dem zweiten 90°-Puls

folgendermafen dar:

—2hyhy = =25 (B +ID) - (I — 7)) = = (IF I} - T I + 71 - I I;)

DO 70
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Der Phasenzyklus des letzten 90°-Pulses und des Empfangers miissen nun so gestaltet sein, dass
nur der DQO-Teil — % (ff r-IL; )des 0. g. Ausdrucks erhalten bleibt. Konvertiert man diesen

Ausdruck zuriick in die kartesischen Operatoren, ergibt das:
— (Wl - I) =~ (e + ihy) (B + ihyy) = (i = ihy) (T — i) ) = 5 (2l + 21y 1)

Dieser DQ-Term kann nun auf zwei verschiedene Weisen in Antiphase-Kohirenz umgewandelt

werden:
Loor N - I T
L Ty (ZleIZy + 211y12x) —+ Py (ZleIZZ + 211z12x)
1/ns & PO +51y 1/ns ¢ A
2. —32 (2l1xLpy + 211y o)) —— + 5(211z12y + 26y L,,)

Fiir welche der beiden gezeigten Alternativen man sich entscheidet, bleibt jedem selbst {iber-
lassen. Wichtig ist nur, dass die Puls- und Empféngerphase so aufeinander abgestimmt sein
miissen, dass nach einem kompletten Durchlaufen des Phasenzyklus’ (hier: vier Transienten)
die ZO-Kohédrenz wegfillt und die aus dem DQ-Term resultierende Antiphase-Kohérenz erhal-

ten bleibt (hierzu mehr am Ende des nidchsten Abschnitts).
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Nuclear Overhauser Enhanced/Effect NMR Spectroscopy (NOESY):

Vergleicht man die Pulssequenz des NOESY- mit der des DQF-COSY -Experiments, fillt auf,
dass diese identisch zu sein scheinen (wenn man von dem ldngeren Delay zwischen dem zwei-
ten und dritten 90°-Puls absieht). Der Unterschied zum DQF-COSY besteht im verdnderten
Phasenzyklus des Empfangers, der im NOESY identisch mit dem des letzten Pulses ist, d. h.
¢1 =, = [x,y,—x,—y].

Wieso aber bewirkt ein simples Vertauschen der Empfangerphase im zweiten und vierten Tran-
sienten nun das Beobachten zweier unterschiedlicher Phinomene mit ein und derselben
Pulsfolge? Diese Frage ldsst sich am leichtesten dadurch beantworten, dass wir uns mittels des
POF die Wirkung der Sequenz auf das Spinsystem verdeutlichen. Da es sich beim NOE eine
iiber den Raum vermittelte Kreuzrelaxation handelt, betrachten wir hierzu ein nicht skalar kop-
pelndes homonukleares Zweispinsystem. Wahrend des #1-Delays entwickelt sich folglich nur
die chemische Verschiebung und nach dem zweiten 90°-Puls sieht das Spinsystem dann fol-

gendermal3en aus:

_ilZ COS(Qltl) + ilx Sin(ﬂltl) - iZZ COS(tal) + iZX Sln(gztl)

Da das Delay v (Mischzeit) zwischen dem zweiten und dritten 90°-Puls sehr viel ldnger ist
(meist 0,5 — 1s fiir kleine Molekiile) als A im DQF-COSY (~ 4us), ist hier ein vernachldssigen
der Entwicklung der chemischen Verschiebung nicht mehr legitim. Desweiteren findet in dieser
Zeit der Kreuzrelaxationsprozess, d. h. der Magnetisierungstransfer iiber dipolare Wechselwir-
kungen zwischen beiden Spins statt. Dieser Magnetisierungstransfer bewirkt beim 'H eine
Verdnderung des Besetzungsunterschiedes der betrachteten Spins, was eine Zu- oder Abnahme
(abhingig von der MolekiilgroBe und Magnetfeldstirke) des Betrags der sich in negativer z-

Richtung befindenden Magnetisierung um einen bestimmt Faktor 1 bewirkt:

_ilZ COS(Qltl) + ilx Sin(ﬂltl) - iZZ COS(tal) + iZX Sln(gztl)
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2qtyly,

—n1l1, cos(Qyty) + I sin(21t,) cos(2y7y) + [y, sin(Q4ty) sin(Q,7y)

—Nala, cos(Qyty) + Iy sin(Qyty) cos(Qy7y) + Ly sin(2,t,) sin(Q2,7y)

Dieser Spinzustand wird nun durch den phasenzyklisierten letzten 90°-Puls in die folgenden

vier Zustande uberfihrt:

L. R R .
~ N1l1y cos(Qqty) + Iy, sin(4ty) cos(2y7y) + [1; sin(24ty) sin(2,7y)

I

Na2ly cos(Qaty) + Loy sin(Q,ty) cos(Qy1y) + I, sin(2,t,) sin(2,7y)

i R R R
=2, Nilix cos(24ty) — I, sin(24t1) cos(2yTy) + Iy, sin(24ty) sin(2,Ty)

11

—Nalox cos(Qyty) — I, sin(Qyty) cos(Qy7y) + Ly sin(2,t,) sin(2,7y)

“Ij. . . R
— - N1l1y cos(Qqty) + Iy sin(04tq) cos(2y7y) — I, sin(24t) sin(2,7y)

11

b,y cos(Quty) + Ly sin(Qyty) cos(Q,1y) — I, sin(2,ty) sin(Q,7y)

I R R R
IV —z7, Nyl cos(Qyty) + Iy, sin(24t1) cos(yTy) + 11y sin(24t) sin(2,7y)

Nalax c0s(Q3t1) + I, sin(Q,ty) cos(Qy7y) + Ly sin(Q,t,) sin(2,7y)

Durch den Phasenzyklus des Empfangers wird schlielich aus diesen vier Zustinden zum Zeit-

punkt der Detektion:

X: I - n0hy, cos(Qyty) + Iy sin(Qyty) cos(Qy7y) + I, sin(Qqty) sin(Q,74)

N2lay cos(Qaty) + Ly sin(Q,ty) cos(Qa1y) + I, sin(Q,t,) sin(2,7y)

y: I - 1,11y cos(Qyty) — I, sin(Q1t,) cos(24Ty) + [y sin(Q4t,) sin(2,7y)

N2lay cos(Qaty) — L, sin(Q,t,) cos(Q,7y) + Ly sin(Qyty) sin(2,7y)

X: HI - 1,1y, cos(Qyty) — I, sin(Q4ty) cos(Qy7y) — Iy, sin(Q4t,) sin(2,7y)

N2lay cos(Qaty) — Ly sin(Qyty) cos(Qa1y) — I, sin(Qyty) sin(2,7y)
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-y 1V > 1,1y, cos(Qyty) + Iy, sin(Q,t,) cos(24ty) — [ sin(Q4t,) sin(Q2,7y)

N2lay cos(Qaty) + L, sin(Q,t,) cos(Q,7y) — Ly sin(Qyty) sin(2,7y)
Aufsummieren dieser vier detektierten Zusténde ergibt schlielich folgenden Spinzustand
I+ 11+ I+ IV = 40,1, cos(Q4ty) + 40,15, cos(2,t)

der sich dann wahrend der Akquisition noch mit der chemischen Verschiebung beider Spins

zum finalen Ausdruck

4,11y cos(Q4t1) + 4ny 1y, cos(Qyty)

-Qltaqilz‘l'ﬂztaqizz

4,11, cos(4ty) cos(.Qltaq) — 4n, I, cos(Q,t,) Sin(ﬂltaq)
+4m,15y cos(Qyty) cos(Qyt4q) — 4nyLox cos(25t,) sin(2,t4,)

Es ist leicht zu erkennen, dass aufgrund der fehlenden Spin-Spin-Kopplung der Ursprung von
Kreuzpeaks im Verstarkungsfaktor n gesucht werden muss, denn eine Fourier-Transformation
des 0. g. Ausdrucks wiirde nur zu zwei Diagonalpeaks fiihren.

Die Anderung der Intensitiit eines Spins /1 durch Kreuzrelaxation mit einem riumlich nahen

Spin /> wird iiber die sog. Solomon-Gleichungen bzgl. beider Spins beschrieben:

arl. . A
o= —Ri(l — 1Y) = 01,1, (B — I3,)
df . I
diz = —01112(I1z - Ifz) - R;(IZZ - Igz)

Im NOESY-Experiment findet diese Kreuzrelaxation ausschlielich wihrend der Mischzeit v
statt, desweiteren wird der Anteil der sich zu diesem Zeitpunkt auf der negativer z-Achse be-
findenden Magnetisierung durch das #1-Delay bestimmt und betragt, ohne Beriicksichtigung

von Relaxation [, = I? cos(2;,t;) bzw. [, = I? cos(2,t,).
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Mit diesen Beziehung und mit ¢# = 7v lassen sich die beiden o. g. allgemeinen Solomon-Glei-

chungen umformulieren zu:

dr. . .

dTlZ = —R;I2(cos(4t1) — 1) — 0,1, I2 (cos(,t1) — 1)
M

di . .

d,l.z; = —O'Illzlg(cos(ﬂltl) - 1) - R;Ig(cos(ﬂztl) - 1)

Trennung der Variablen und Integration dieser Differentialgleichungen fiihrt zu:

I, = —RI2ty(cos(Q4ty) — 1) — Ulllzing(COS(taﬂ -+
L, = _Glllzing(COS(-Qltl) —1) = R2I2ty(cos(2,t,) — 1) + C,

Da eine Mischzeit von v = 0 zwangsldufig zu den beiden o. g. Beziehung I, = 2 cos(2,t;)
und [, = I? cos(£2,t,) fiihren muss, ergibt sich fiir die beiden Konstanten C; = 2 cos(2,t;)
bzw. C, = I? cos(2,t,). Einsetzen der Konstanten, Division durch /2 und Umsortieren der

Summanden ergibt schlieBlich die Intensitit des Signals nach der Mischzeit:

ilZ _ 1 1
i_O = (1 - RZTM) COS(.Qltl) - 0-1112TM COS(..tal) + (0_1112 + RZ)TM
Z

I, _ 2 ,
E = (1 = RZty) cos(,t1) — 01,1, Tm cOS(21t1) + (011,2 + RZ)TM
Die Abhidngigkeit der Signalverstarkung vom Betrag der z-Magnetisierung des wechselwirken-
den Spins fiihrte nun dazu, dass jeder Spin sich ebenfalls mit der chemischen Verschiebung des
jeweils anderen Spins wihrend #1 entwickelt hat, was als Voraussetzung fiir das Entstehen von
Kreuzpeaks gilt. Nach dem letzten 90°-Puls wird die so verstiarkte Magnetisierung in die x,y-

Ebene uberfiihrt und detektiert.

Die einzelnen Summanden des Verstirkungsfaktors fiihren dann zu folgenden Peaks im Spekt-

rum:
Diagonalpeaks Kreuzpeaks

A \ /

IlZ _ 1 1
- = (1 —] RZTM) COS(..Qltl) -T O-IllZTM COS(.tal) + (0_1112 + RZ)TM

IZZ _ 2 2
- = (1 — RZTM) COS(..tal) T O_IllzTM COS(.Qltl) + (0-1112 + RZ)TM
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Der letzte Summand dieser Ausdriicke fiihrt im Fourier-transformierten Spektrum nur in der
direkten Dimension zu Signalen. Diese sog. Axialpeaks stellen ein hdufiges Problem im NO-
ESY-Spektrum dar, das iiber den o. g. Phasenzyklus erhalten wurde. Eine Losung dieses
Problems stellt das zusitzliche Zyklisieren des ersten 90°-Pulses dar. Hierzu wird der komplette
Phasenzyklus des dritten Pulses und des Empféngers mit einer Phase des ersten Pulses von 0°
(x) durchlaufen. Danach wird die Phase des ersten Pulses auf 180° (-x) inkrementiert und dieser
Vorgang wiederholt. Dies fiihrt dazu, dass die Kreuz- und Diagonalpeaks das Vorzeichen én-
dern, wéihrend das Vorzeichen der Axialpeaks konstant bleibt. Dies liegt daran, dass die
Axialpeaks aus durch 71-Relaxation entstandener Magnetisierung in z-Richtung entstehen, was
unabhingig von der Phase des Préparationspulses immer in positiver z-Richtung abléuft. Sub-
trahiert man nun die vier zuletzt von den vier zuerst erhaltenen Spektren, addieren sich die

Beitridge der interessierenden Peaks, wahrend die Axialpeaks entfallen.

Vergleich DOF-COSY- und NOESY-Experiment:

Um erkldren zu koénnen, wieso beide Experimente das messen was sie messen, ist es wichtig,
die Auswirkung eines Phasenzyklus’ auf den Erhalt bzw. das Beseitigen von Kohédrenz einer
bestimmten Ordnung zu verstehen.

Folgende Gleichung beschreibt den Effekt der Anderung einer Pulsphase (4 ¢p) auf die durch

diesen Puls verursachte Anderung der Kohirenzordnung (4p):

Ap. = —Ap - A¢p

d. h. die resultierende Phase einer bestimmten, durch den Puls erhaltenen Kohérenz héngt von
der Phase des Pulses und der Anderung der Kohirenzordnung ab.

Diese Art gegenldufiger Rotation hatten wir indirekt schon bei der Zyklisierung der Empfén-
gerphase auf S. 41 beriicksichtigt. Eine Inkrementierung der Empfiangerphase bedeutete ein
Dekrementieren der Richtung der Kohérenz.

Fiir die Entwicklung bzw. das Verstindnis eines Phasenzyklus’ ist es also unerldsslich, die ver-
schiedenen auftretenden Kohérenzordnungen beim Durchlaufen einer Pulssequenz zu kennen.
Hierzu wird die Wirkung der Sequenz auf das Spinsystem am besten mithilfe der sphé-rischen
Operatoren beschrieben, da sich die Kohdrenzordnungen dann leichter ablesen lassen. Da bei

beiden o. g. Experimenten die Kohérenzselektion ausschlieBlich iiber das Zyklisieren der Phase
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des letzten 90°-Pulses und des Empfangers erfolgt, brauchen wir erst den Spinzustand nach
dem zweiten 90°-Puls zu beriicksichtigen. Dieser ist fiir beide Experimente dquivalent, da sich
die Experimente bis hierher nicht unterscheiden. Um sich den Unterschied beider Experimente
zu verdeutlichen, betrachten wir ein koppelndes UND iiber den Raum dipolar wechselwirken-
des homonukleares Zweispinsystem, wobei der Einfachheit halber die Modulationen

weggelassen werden und nur der Zustand eines Spins beschrieben werden soll:

—I1, cos(,ty) cos(mjty) — 2[4, 15, cos(2,t,) sin(mjty)
+11, sin(Qyty) cos(njty) — 21,1, sin(Q4ty) sin(njt,)
ﬁ

1. 1 . 1. . 1 . . 1.1 . .
—51{)—2'5(15'+11)Z(12+—12)+§(11++11)—2§1{)z(12+—12)

1. 1 ... A A A 1.. . 1. .. .
—o B - (NG - + T -G ) + 5 (B +17) - - (I - I7)

Nach dem 90°-Puls liegt demzufolge eine Mischung aus Kohidrenzen der Ordnungen p = -2,

p=-1,p=0,p=1undp=2vor.

Das anschliefende Delay A im DQF-COSY bzw. die Mischzeit zv im NOESY éndern an diesen
Kohérenzordnungen nichts, denn nur Pulse sind dazu in der Lage. Der letzte Puls und der Emp-
fanger miissen in ihrer Phase nun so zyklisiert werden, dass im DQF-COSY die aus Kohérenz
mit p =+2 entstandene Kohédrenz mit p = -1 (Echo-Detektion, S. 33) den Zyklus und im NOESY
die aus Kohirenz mit p = 0 (I;,) geschaffene Kohirenz mit ebenfalls p = -1 , iiberleben®. Hierzu
reicht es, die Empfiangerphase A¢, so zu wihlen, dass sie der Kohdrenz-phase (4¢,) folgt,
d. h.

Ap, = Ap. = —4p - A¢p

Zur Bestimmung der Phasenzyklen beider Experimente, stellt man die Puls- und Empfénger-
phase in Abhiingigkeit von der zu selektierenden Anderung der Kohirenzordnung in einer

Tabelle gegeniiber:
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Ap. = Ao,

Ao, DQF-COSY NOESY
dp = -3 dp=1 Ap = -1
0° (%) 0° (%) 0° (%) 0° (%)
90° (y) 270° () 290°=270° (-y) | 90°(y)

180° (-x) | 540°=180° (-x) | -180°=180°(-x) | 180° (-x)
270° (-y) | 810°=90°(y) | -270°=90°(y) | 270°(-y)

Das Phaseninkrement des Pulses (4¢,) wird bestimmt durch die zu detektierende Kohérenzor-
dnung (pmax) und ist gegeben durch 4¢, = Z—Z (mit An = 2|pmax||]- Fir pmax = 2 ergibt sich
demzufolge A¢,, = g = 90°.

Fiir die gegebenen Pulsphasen ¢, = [x,y, —x, —y] lauten die entsprechenden Phasen des Emp-

fangers im DQF-COSY dann ¢, = [x, —y, —x, y] bzw. im NOESY ¢, = [x,y, —x, —y].

Kohdrenztransfer-Pfade:

Eine libersichtliche Art und Weise, die wihrend einer Pulssequenz selektierten bzw. auftreten-
den Kohidrenzordnungen darzustellen, stellen die sog. Kohérenztransferpfade (engl.: coherence
transfer pathways, CTP) dar. Dabei wird unterhalb der graphischen Darstellung der Pulsse-
quenz die in Abhiingigkeit der vorhandenen Pulse auftretende Anderung der Kohérenzordnung
in ein Diagramm eingezeichnet. Diese werden dabei als horizontale Linien dhnlich wie in einem
Musiknotensystem dargestellte, wobei jede Linie fiir eine bestimmte positive bzw. negative
Kohérenzordnung steht, die am Anfang einer jeden Linie vermerkt wird. Jedes Experiment star-
tet dabei 1mmer mit einem  Gleichgewichtszustand der  Kohédrenzordnung
p = 0. Ein 90°-Puls kann die Kohdrenzordnungen um Ap = +1 verdndern, wéihrend ein 180°-
Puls sie invertieren kann. Zur iibersichtlicheren Darstellung werden die Pulssequenzen dazu in
horizontal leicht gestreckter Form geschrieben, damit ein Kohédrenzordnungswechsel durch ei-

nen Puls besser erkennbar ist.
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In der folgenden Abbildung sind die CTPs des DQF-COSY- (links) und NOESY-Experiments
(rechts) gegeniibergestellt (man beachte: ¢p, (DQF-COSY) # ¢p, (NOESY)):

90; 90;
f f
'H 'H
0 T\ 3
oz V—\ v Z N
=< A\ = 7\
2 “ / 2

Meist sind nur die erwiinschten Kohédrenzordnungen dargestellt, die sich ergeben, wenn man
einmal den kompletten Phasenzyklus durchlduft. Zusétzlich existente unerwiinschte/stdrende
Kohirenzen, die ebenfalls auftreten, werden entweder als gestrichelte Linien eingezeichnet
oder komplett weggelassen.

Bei heteronuklear-korrelierten Experimenten werden die Kohédrenzen des S-Spins in ein zwei-

tes Diagramm dieser Art geschrieben.
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Kohdrenzselektion mittels gepulsten Felderadienten:

Eine weitere Moglichkeit, Kohdrenzen zu selektieren, stellen gepulste Feldgradienten (engl.:
pulsed field gradients, PFG) dar. Dabei handelt es sich um eine definierte ortsabhdngige lineare
Storung des duBeren Bo-Feldes, die meistens in z-Richtung erfolgt. Das resultierende Feld (Bies)
ergibt sich dabei als Summe aus dem Bo-Feld und dem Magnetfeld des Gradienten (Bg), das

von der Gradientenstidrke (G:) und der Position in z-Richtung abhingt:
BT‘BS(Z) = BO + Bg = BO + GZ X Z

Zum einfacheren Verstindnis kann man sich die Probe in kleine Scheiben entlang By aufgeteilt
vorstellen. Nach einem 90°-Puls ohne nachfolgenden z-Gradienten sind die Magnetisierungs-
vektoren aller Scheiben parallel in der xy-Ebene angeordnet (siehe u. a. Abb. links). Bei einem
unmittelbar auf den 90°-Puls folgenden z-Gradienten erfahrt nun jede Scheibe ein anderes von
ihrer Position in z-Richtung abhiingiges Magnetfeld, was eine Anderung der Larmorfrequenz

(v) der Spins in jeder Scheibe nach der folgenden Gleichung bewirkt:

:V'Bres(z) :y'(BO-l'GzXZ)
L 2m 21

Die Magnetisierungsvektoren die sich zum Zeitpunkt des Gradienten in der xy-Ebene befanden,
fachern nun entlang der z-Achse auf (Saarinen-Helix, u. a. Abb. Mitte). Ein Start der Akquisi-
tion zu diesem Zeitpunkt hétte eine minimale bis iiberhaupt keine Signalintensitit zur Folge, da
sich die Magnetisierungsvektoren der Gesamtprobe zu Null addieren. Ein zweiter Gradient glei-
cher Stirke und Dauer wie der erste, aber mit umgekehrtem Vorzeichen, hebt die Wirkung des
ersten Gradienten auf und die urspriingliche Magnetisierung in der xy-Ebene wird wieder her-

gestellt (Gradienten-Spin-Echo, u. a. Abb. rechts):




Der Winkel (®,) mit dem die Magnetisierung bedingt durch den Gradienten um die z-Achse
rotiert wird, hangt ab von der Dauer des Gradienten (zg), dem Gradientenfeld (B;) und der Ko-

hirenzordnung (p) der Magnetisierung:

Q,=-pY 'Bb(Z) "Tg

Bei sonst konstanten Werten ist der Winkel, mit dem also Doppelquantenkohérenz (p = +2)
rotiert wird demzufolge zweimal so grof3, wie bei Einzelquantenkohdrenz (p = £1), wihrend
Nullquantenkohérenz (p = 0) durch Gradienten nicht beeinflusst wird. Diese Abhéingigkeit er-
laubt es uns nun, durch die richtige Wahl der Gradientenstirke und -dauer bzw. durch mehrere
aufeinander abgestimmte Gradienten gezielt gewiinschte Kohirenz selektieren, bzw. uner-
wiinschte Kohérenz beseitigen.

Die gradienten-selektierten (gs-) Analoga des DQF-COSY und NOESY-Experiments sind in
der folgenden Abbildung gezeigt (links: DQF-COSY;; rechts: NOESY).

90° 90;  90; 90° 90,  90;
< > | < > <>
t, A L Ty
H 'H
Gl GZ

> Q

A
Gz U Gz

Um die Wirkungsweise, d. h. die Art und Weise der Kohirenzselektion durch diese Gradienten
zu verstehen, betrachten wir die unmittelbar vor dem Gradientenpuls existierenden Kohérenz-

ordnungen.
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Das gs-DOF-COSY-Experiment:

90° 90° 90
< > |
t A
'H
Gl GZ
Gz m U

Im gs-DQF-COSY wird, dquivalent zur phasenzyklisierten Variante dieses Experiments, nach
dem ersten 90°-Puls eine Mischung aus Kohérenz der Ordnungen p = +1 und p = -1 zu jeweils
gleichen Anteilen gebildet. Das darauffolgende Delay dndert an diesen Ordnungen nichts, da
nur Pulse Kohirenzen entstehen lassen konnen. Ubersetzt man den Zustand des Spinsystems

vom kartesischen in das sphérische System, ergibt sich

T[f N
N X - N1t1l1 o s,
L, — Iy — Iy cos(24t1) + 1, sin(24t,)

Tty 2ilzizz

—I1y cos(@4ty) cos(mfty) + 211, L, cos(2,ty) sin(njty) + Iy, sin(Q4ty) cos(njty)

}

1o o 1
—Z(IIL—11)+§(11++11)]g+§([1++11)+z(11+—11)13

+ 20, I, sin(02,t,) sin(njty)

1., .. 1 en 1111
=——1f +3 1+1§’+§11+ +_"1+’3+Z’1_ +§1;1§’+§1; +Z’f’3

Der Ubersichtlichkeit halber wurden die aus den korrespondierenden kartesischen Operatoren
hervorgegangenen spharischen Operatoren mit der gleichen Farbe dargestellt und entsprechend

ihrer Kohirenzordnung absteigend sortiert.

Der auf diese Kohdrenzen wirkende gepulste Feldgradient sorgt nun geméal der o. g. Gleichung

dafiir, dass diese entlang der z-Achse auffichern, wobei die Verdrehung fiir p = +1 in
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entgegengesetzter Richtung wie die fiir p = -1 verlduft (die Farbe der Magnetisierungsvektoren

korrespondiert nicht mit den Farben in den Operator-Gleichungen):

o =—(+1)~7/~Bg(z)~2'g

=-y-B,(2) 7,
p=1
-1
D =—(—1)-7-Bg(z)-rg
=y-B,(2) 7,
p=-1

Die verschiedenen Kohdrenzen erhalten somit eine von ihrer Ordnung abhéngige, durch den

Gradientenpuls und ihre Position im Bo-Feld bestimmte Phaseninformation:

1., 1. 1. 1. 1. 1. 1. 1_.
—2—1_1; +§11+1§+§11+ +211+1§+2—l_11 +5 1 1§’+§11 +5: 0 B

}

1. 1. .. 1. 1. . " 1. 1. . 1. 1., .
(—Zlf+zlf]g+zlf+zlf[g)e lVBng+<Z]1 +§Il ]5)4_5 ! _|_le Ig)etyBgrg
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Durch den zweiten 90°-Puls entsteht schlieBlich nach dem #-Delay der folgende Zustand:

—I1, cos(@4ty) cos(mfty) + 211,15, cos(2,t,) sin(njty) + [y, sin(Q4ty) cos(njty)

+ 20, I, sin(0,t,) sin(njty)

i
2x
—_—

—I,, cos(0,t)) cos(mJty) — Zflezy cos(,t,) sin(mjty) + I, sin(Q,t,) cos(m]t,)

- Zilzizy Sin(ﬂltl) SiTl(TL’]tl)

der eine Mischung aus allen Kohdrenzordnungen zwischen p = -2 und p = +2 darstellt. Die
Phaseninformation durch zuvor angewendete Gradienten bleibt natiirlich erhalten. In der fol-
genden Gleichung stellen die Operatoren [P und [?~die aus [jund [; entstandenen

Gleichgewichtsterme dar:

—I1, cos(2,ty) cos(mjty) — 211,15y, cos(2,t,) sin(njty) + Iy, sin(Q4ty) cos(njty)

- Zilzizy Sln(ﬂltl) SiTl(TL’]tl)

\

1., 1.0 1. 1. 1..\ _. . 1.
(—ZIf++211+12+ ‘z’f’z +§11+ +z1{’12+)e ByTg +(—11§’ +

T 1. 1. 1.\ .o

ZI{I; — 5l A5+ z1{’12—) e¥Bg%g

Der anschlieende gepulste Feldgradient wihrend des Delays A, der mit halber Intensitét des
. . . 1 . .

ersten Gradienten und invertiert (Bj ==—3 Bgl) gesendet wird, sorgt nun wieder entsprechend

threr Ordnungen fiir eine ,,Verdrillung* der einzelnen Kohérenzen:

or . 1, 1. 1. 1. 1
1{’1;) e~ BiTg 4 (—Zlf_ +=——=; +=-I[ +=

2i 20 2 2i

1. T 1. . Rt 19 1 ... 1 1. . 101 1. - 11
— Z110+e—n/15’grg + 2_ Il-i-l;e—l]/BngeLZ]/EBg‘L'g _ ?I;rlz—e—ngrg + Ell-i-e—L‘yBg‘[gel]/EBng + TI{)I;e_IYBngeLYEBng
L L L

1, 1.,.. 1. 1. 1
(—Zlf++—1+12+——11+12‘+—11++—

foi‘) iyBiT,
2012 T 20Ty iz )€

1. L1 1. . .1 1. . .4 o lnt 1. .. o 1n1 1... .1 o 1p1
_ Z If_elyBng + 2_ Il—l;eLyBng _ 2_ Il—lz—elyBgrge lZYZBng + E Il—elyBnge l)/ZBng + 2_ Iflz_elyBnge Lyngrg
l l l
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Es ist nun leicht erkennbar, dass nur die Kohirenzen mit Ordnung p = +2 und p = -2 refokussiert
werden, d. h. nur fiir diese Kohédrenzordnungen hebt sich die Wirkung der beiden Gradienten

gegenseitig auf:

1. . 1. _. i1 1. 1. . o1 ... . 1
—le(H—e_LyB-éTg + Z—ilfl;e_lyBérgelzyiBéTg — Z—ilflz_e_wBéTg + Elfe_ngTgelny»‘}Tg + Zlf[;e_lyBé}TgelnyéTg
1. . 1. . . 1. . . i1 1. . o1 1.. . o1
—Zlf‘e”’BéTg + Z—iI;I;elVBéfg — Z—iI;I;elVBéfge‘lzyiBﬁfg + zl;eWBéfge‘WiBéfg + Zl{’l;e‘ﬁéfge‘wi%fg
1.0 1., 1. . 1. _1. 1o e
_ _10+e—LyBg‘L'g + — [t — _I+I—e—l]/Bg‘L'g + _1+e_lEYBng + _101+e_lEVBng
41 2i12 2i12 21 2':12
1. o1 1. ., .1 1. . 1. 1.1 1. . 1.1
——I"ePa%0 + — [ Ife"Ba% — — I [; + I e2"P0% + — D7 e2"P5%
4 1 2i 172 2i 172 2 1 2i 1°2
Auf die restliche Magnetisierung wirkt ein von Null verschiedener Gesamt-Feldgradient, sodass

diese Kohérenzen nicht refokussiert werden. Kohdrenz einer bestimmten Ordnung, wird durch

Gradienten genau dann selektiert, wenn sich die Wirkung aller Gradienten authebt, d. h.

n
> pivBity =0
i=1

Diese Bedingung ist fiir das gs-DQF-COSY mit den genannten Gradientenstidrken nur fiir die

aus der Einquantenkohérenz hervorgegangene Doppelquantenkohirenz erfiillt:

pr="+1>p=+2: 1yBth + 2yB2t} = 1yBiTs — 2y 5 Biti = 0
p1=+1>p=0: 1yBjty + 0 = 1yBj5 # 0
pr=-12pr=-2: —1)/B3T§+2]/§B3T; =0
pr=-12>pr=0: —1yBy15+ 0 = —1yBj15 # 0
pr=+12>pr=+1: 1yBjty — 1)/%3;‘[; = %yBérg #0
pr=-1>p=-1: —1yBith + 1y 5 Bits = —2yBiri # 0

Die so refokussierte Doppelquantenkohérenz wird durch den abschlieBenden 90° in detektier-
bare Einquantenkohdrenz umgewandelt.

Der Kohérenztransfer-Pfad fiir das gs-DQF-COSY ist schlieBlich dquivalent zur phasenzykli-
sierten Variante mit dem Unterschied, dass die Kohérenzselektion durch Gradienten bereits mit

einem Transienten (vier mit Phasenzyklen) erreicht wird.
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Das gs-NOESY-Experiment:
90;
4
IH
G,
+2
+(1) _/ \
N 7~

Beim gs-NOESY wird zur Selektion der gewiinschten Kohdrenzordnung nur ein einziger Gra-
dient wahrend der Mischzeit v bendtigt. Unmittelbar nach dem zweiten 90°-Puls und direkt
vor dem tv-Delay liegen fiir ein beliebiges koppelndes homonukleares Spinsystem die folgen-

den Kohérenzordnungen vor:

—I1, cos(,ty) cos(mjty) — 211,15, cos(2,t,) sin(njty)
+i1x Sln(!)ltl) COS(T[]tl) - Zilzizy Sln(!)ltl) Sin(T[]tl)
%
1. N D D T S
—Elf -2 E(I1+ + 14 )Z(Iz+ —Iz)+§(11+ + 14 ) - Zzlfz(g —12)
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Ty 1 oio oo ooy Lo o1
—si - (T - K+ 5 - L) +5 (B + ) - - (I - I3)

Da fiir das NOESY nur der Operator —1;, bzw. — % I? (p = 0) selektiert werden darf, reicht es

aus, wihrend der Mischzeit einen Feldgradienten mit beliebiger Stirke bzw. Dauer anzuwen-
den. Jede Kohérenz, auller die der gewiinschte Ordnung p = 0 erfahrt somit geméf @, = —p -
Y - By(2) - T4 eine Defokussierung und ist zum Zeitpunkt des dritten 90°-Pulses, d. h. nach der

Mischzeit nicht mehr vorhanden.

Quadraturdetektion in der indirekten (F;-)Dimension tiber Phasenzvklen:

Unter Quadraturdetektion versteht man die simultane Detektion eines Signals aus zwei ver-
schiedenen Richtungen. In der NMR-Spektroskopie verwendet man dazu entweder zwei um
90° gegeneinander phasenverschobene separate Empfanger oder einen Empfianger, dessen Sig-
nal dann gesplittet und mathematisch in einen sin- und cos-modulierten Teil tiberfiihrt wird. Im
Folgenden soll anhand der Zwei-Detektormethode die Quadratur-Detektion kurz erldutern wer-
den. Bei NMR-Experimenten gibt es theoretisch mehrere Moglichkeiten, den Offset zu

positionieren:

1. Am rechten Rand des spektralen Fensters:
Alle Signale besitzen dann eine hohere Frequenz als der Offset und erscheinen ihm ge-

geniiber bei tieferem Feld bzw. der M-Vektor rotiert entgegen dem Uhrzeigersinn

2. Am linken Rand des spektralen Fensters:
Alle Signale besitzen eine niedrigere Frequenz als der Offset und erscheinen ihm ge-

geniiber hochfeldverschoben bzw. der M-Vektor rotiert mit dem Uhrzeigersinn
3. In der Mitte des spektralen Fensters:

Es gibt Signale mit hoherer und niedrigerer Frequenz als der Offset und erscheinen

ithm gegeniiber hoch- bzw. tieffeldverschoben
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Bei modernen NMR-Experimenten ist es iiblich, den Offset in die Mitte des spektralen Fensters
zu legen, da ein Hardpuls dann nur noch die halbe Anregungsbandbreite abdecken muss und
Off-Resonanz-Effekte dadurch minimiert werden.

Die Signalakquisition mit nur einem Detektor ist aber geméf folgender Abbildung nicht in der
Lage zwischen positiver (gegen den Uhrzeigersinn) und negativer (mit dem Uhrzeigersinn) Ro-

tationsrichtung zu unterscheiden, da fiir beide Fille das gleiche Signal resultiert:

B -/
(D= — N/

Ein zweiter um 90° phasenverschobener Detektor ermoglicht diese Unterscheidung, da die sin-
modulierte Komponente des M-Vektors bei negativer Rotation um 180° phasenvorschoben

wird gegeniiber der um den gleichen Betrag positiven Rotationsfrequenz:

Y M cos (1 )+M sin ()
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y A4

Y M cos(Qt)—M sin ()
Fiir die komplexe Fourier-Transformation, die nach

400 +o0

S(w) = f S(t)e-itdt = j S(t)(cos(wt) — i sin(wt))dt

eine cos- und eine sin-modulierte Komponente benétigt, werden die beiden Empfanger-Signale
nun entsprechend ihrer Modulationen in einen Real- und einen Imaginarteil umgewandelt

(Sh...Signalfrequenz hoher als Offset; S;...Signalfrequenz niedriger als Offset):

Su(t) = M(cos(Qt) + i sin(2t)) = M - €'t bzw. 5;(t) = M(cos(Qt) — i sin(2t)) = M - e~i@t

Nach der Fourier-Transformation erhalt man fiir S, ein Signal links und fiir S; ein Signal rechts
vom Offset, d. h. mit der Quadratur-Detektion ist die Frequenz-Unterscheidung méglich.

Wie aber unterscheidet man in der F-Richtung bei 2D-Experimenten zwischen positiver und
negativer Drehrichtung? Da hier keine direkte Detektion erfolgt, muss man diese Information
irgendwie aus dem wéhrend der Akquisitionsphase gewonnenen Signal extrahieren.

Wir miissen nun auf eine bestimmte Art und Weise erreichen, dass die detektierte Kohédrenz
wiahrend # einmal mit cos(;t;) und einmal mit sin(£2,t;) moduliert wird. Da sich die #-
Modulation dndert, wenn die Phase eines Pulses vor dem #1-Delay (meist der letzte Puls vor #1)

verdndert wird, erhilt man am Beispiel des H,H-COSY
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die bendtigten Modulationen, wenn man den ersten 90°-Puls mit den Phasen ¢p = [x, y] zykli-
siert(I...¢p = x; I1...¢p = y):
LI
01ty
| —I1y cos(4ty) + Iy sin(Q4ty)

Tty 2ilzizz

—Iy cos(Q4ty) cos(nfty) + 211, L, cos(2,ty) sin(njty) + Iy, sin(Q4ty) cos(njty)

+ 26, I, sin(0,t,) sin(mjty)

i
—_—

—I1, cos(2,ty) cos(mjty) — 2[5 15y cos(2,ty) sin(njty) + Iy, sin(Q4ty) cos(njty)

— 2I1,1,y sin(0,t,) sin(mjt,)

i
N 2y 4
Ilz ’le

21t

I L1y cos(yty) + Iy, sin(2,t,)
7T]tlzilzizz
L1y cos(Q4ty) cos(njty) + 211, L, cos(2,t,) sin(njty) + Iy sin(Q4t,) cos(mft;)
- ZilxiZZ Sln(!)ltl) Sin(ﬂ]tl)

i
—_—

L1y cos(04ty) cos(njty) — 2I1,15y, cos(2,t,) sin(njty) + Iy, sin(2,t,) cos(mjt,)

+ 2Ly, 05y sin(Q4ty) sin(njty)
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Addition dieser beiden Zustidnde und Entfernen der nicht-detektierbaren Terme ergibt dann:

I+1I=
Iy sin(Q4ty) cos(njty) + Iy cos(Q4ty) cos(mfty) — 21,1y, sin(Q4ty) sin(njt,)
- Zilzizy COS(Qltl) Sln(ﬂ]tl)

= I, cos(nJt) (cos(24ty) + sin(Q4t,)) — 2[1, 1,y sin(njty) (cos(Q4ty) + sin(2,t,))

Auch hier werden nun fiir die Prozessierung der Daten die sin-modulierten Terme als Imagi-

narteil und die cos-modulierten Terme als Realteil geschrieben:

L1y cos(mjt) (cos(1ty) + i sin(Q4ty)) — 2[1, 15, sin(njty) (cos(Q4ty) + i sin(2,t;))

= I, cos(njt) e'nts — 21, I, sin(m]t,) etata

Und eine komplexe Fourier-Transformation nach #1 ergibt schlieSlich zwei Signal bei Q.
Diese Methode wird entsprechend ihren Entwicklern als States-Ruben-Haberkorn- (SRH-)

oder kurz States-Methode bezeichnet.

Quadraturdetektion in der indirekten (F-)Dimension mit Feldgradienten.

Eine weitere Moglichkeit der Frequenzunterscheidung in der F1-Dimension stellt die soge-

nannte Echo/Antiecho (E/A)-Detektion iiber gepulste Feldgradienten dar.
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Heteronuclear Multiple Bond Correlation (HMBC):

180,

90, 90,
D
tl
13C

Gekoppeltes heteronukleares Zweispinsystem.

Préparation:

Der nicht-selektive 903-'H-Puls regt das komplette /-Spinsystem an und produziert Einquan-

tenkohdrenz in —y-Richtung:

Wihrend des Delays A wirken chemische Verschiebung und Spin-Spin-Kopplung auf den an-
geregten Kern. Da wir den Spin I als On-Resonance annehmen, also {2; = 0, vereinfacht sich

der finale Ausdruck:

o . AL N n . wenn [ on-Resonance R R
—I, + S, —— — I, cos(,4) + I, sin(2,4) + S, —1,+85,
it A= 1
njA21,8, mtasyg .

— I, cos(nj4) + 2I,.S, sin(njA) + S, ———— 2[,.S, + S,

Der nicht-selektive 905-!*C-Puls produziert aus dem Antiphaseterm Mehrquantenkohirenz und

aus dem Gleichgewichtsterm Einquantenkohérenz in negativer y-Richtung fiir S:



Evolution:

Wihrend der Evolutionsphase (inkrementiertes Delay #1) wirken chemische Verschiebung und
Spin-Spin-Kopplung. Um die Wirkung des 180;,-1H-Pulses zu verdeutlichen, teilen wir das #1-
Delay in zwei #1/2-Delays, die durch den 180;,-Puls voneinander getrennt sind. Weiterhin miis-
sen wir die Verschiebungsterme beider Spins beriicksichtigen, da sonst der Effekt nicht sichtbar
wird.

Fiir die erste Hélfte des #1-Delays ergibt sich folgender Zustand fiir das Gesamt-Spinsystem:

ts,
a A N '017112 PN tl A A i tl N
—21,S, — Sy — — 2,5y, cos | ;= ) — 2L, Sy, sin( ;=) — S,

2 2
.Qst?lg'z
_
. t A B (ot oA (ot ty
=2[,S, cos (.(2, ?) cos (.QS ?) + 2[5, cos (.Q, 7) sin (.QS ?) —2L,$, sin (.Q, 7) cos (.QS 7)
A t\ . \ & CAY t
+21,S, sin (.(2, 5) sin (.(25 5) — S, cos (.QS 5) + S, sin (.(25 5)
n) 2155,
_—

5 a 1 1 PPN i\ . 1 s~ A 51 51
=2[,S, cos (.(2, ?) cos (.QS ?) + 21,5, cos (.Q, 7) sin (.QS ?) —2L,$, sin (.Q, 7) cos (.QS 7)

21 4 s a t\ . 21
) cos (n] 5) + 21,5, cos (.QS 5) sin (n] 5)

PN t t A
+2L,S, sin (.Q, 51) sin (.QS 51) -5, cos (.(25 >

A . t 21 fa . t\ . t
+S, sin (.QS 5) cos (n] 5) + 21,5, sin (.QS 5) sin (n] 5)

Zur Vereinfachung des Ausdrucks werden die cos- und sin-Ausdriicke abgekiirzt dargestellt

und anschlieend der nicht-selektive 180;,-1H-Puls angewandt:

—fofy c;cs+ 20,5, ¢y 55— nyfy S;cs+ nyfx S;Ss— fy cscp+ 21,5, cs Sy + S, Ss ¢+ Zfzfy Ss S;

iy
AN

21,S, ¢c; cs — 218y ¢y s — 21,8, sy cs + 21,8, 51 55 — Sy ¢ ¢ — 21,8, c5 57+ Sy ss ¢ — 21,8, ss )

. . ty . ty ty ty
mit s; =sin (.Q, 7), Sg =sin (.(25 E)' C; = coS (.Q, 7), Cs = COS (.QS 7),

. ty iy
s; = sin (n] E) und ¢; = cos (n] 7)
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Anschliefend entwickelt sich das System in der zweiten ¢-Halfte zu:

21,8, c; cs — 21,8y ¢y ss — 21,8, sp cs + 21,8, 51 55 — Sy ¢ ¢ — 21,8, ¢ 57+ Sy ss ¢ — 21,8, ss )

t1.
0 ,711Z
—_—

fofy cicscp+ nyfy c;cssp— 20,8, ¢y sgc; — nyfx C; Ss Sy
—2L,8, s;csc; + 21,8y s s 5p+ 21,8, 5y 55 ¢; — 21,8, 51 555
—Sy cs¢;— 21,8, cs 57+ Sy ss ¢ — 21,5, s 5
ns%ﬁz
N

P P P

21,8, ¢ cs ¢p cs — 21,8, ¢r cs ¢ ss + 21,8y, ¢ ¢ s ¢ — 21,8, €1 ¢5 5 S5
—21.8, ¢; sgc; cg — 2fx§y C; Ss Cy Sg — nyfx C; Ss S; Cs — nyfy C; Ss Sy Ss
—nyfy S;Cscpcs+ nyfx S;Cs €y Sg+ fofy s;Cs Sy s — 20,5, Sy C5 51 Sg
+21,S, sy 55 ¢ ¢ + 21,8, 51 55 ¢ 55 — 21,8y 5 55 5 ¢ — 2[,.S,, 51 55 51 S5

=Sy cscpcs+ Sy cs ¢y 55— 21,8, c5 5y cs — 21,8, c5 ) Sg
+S, S5 ¢jcs+ S}, Ss €y Ss — 2fZ§y Ss Sy Cs + 21,5, ss S; Ss
n]tz—lizﬁz

P

21,8, ¢y cs ¢p cs — 21,8, ¢r cs ¢ s + 21,8y, ¢ ¢ 5 ¢ — 21,8, ¢1 ¢ 5 S5

NN

=205y €1 Ss €1 €5 — 21,.Sy, € Sg €1 Ss — 215,55 € Sg 1 €5 — 21,5, €1 S5 S Ss

—21,8, cs Sycscp— fy CsSjCs Sy — 2fZ§y Cs Sy SsCy+ S, Cs Sy Ss S;
+S, sg cjcscp+ ZfZS'y SsCyCsSp+ fy Ss €y Ss Cf — 21,8, ss Cj Ss S

—21,S, ss sy cs ¢+ Sy S5 Sy Cs 57+ 21,8, 5557 55¢; + Sy, S 57 S5 )

Zusammenfassen der Terme

Anwenden v. trigon. Identitiiten®

21,.S, cos(Qsty) — 21,y sin(Qsty) — S, cos(Qsty) + Sy sin(sty)

) sin(6 + @) = sinfcosg + cosBsing bzw. cos(0 + @) = cosBcosp F sinbsing
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Der 180;,-1H-Puls bewirkt also eine Refokussierung der Magnetisierung, d. h. alle durch die

Spin-Spin-Kopplung verursachten Terme werden beseitigt, sodass der finale Ausdruck nur Ver-

schiebungsterme enthilt.

Der abschlieBende auf den S-Spin einwirkende 905 -Puls wandelt den Mehrquantenterm 2fx§y
in einen Antiphaseterm und die Einquantenkohdrenz —§y in einen nicht-detektierbaren Term

in —z-Richtung um. Der zweite MQ-Term —21,.S, und S, veréndern sich nicht, da alle Opera-

toren in x-Richtung zeigen und ein x-Puls keine Wirkung auf sie zeigt:

21,.S, cos(Qsty) — 21,5, sin(Qsty) — S, cos(Qsty) + S, sin(sty)

Ts
2x
—

21,.S, cos(Qsty) — 2I,.S, sin(Qsty) — S, cos(st;) + S, sin(Qst;)

Aquisition:

In der Akquisitionsphase (%.q) fallen alle nicht detektierbaren Kohdrenzen (Mehrquantenkohé-
renzen oder Kohirenzen in z-Richtung) weg. Desweiteren wird auch der S,-Term nicht weiter
berticksichtigt, da die Detektion auf dem /-Kanal erfolgt und demzufolge Magnetisierung des
S-Spins nicht weiter interessiert. Auf den verbleibenden Term wirkt die chemische Verschie-

bung und die Spin-Spin-Kopplung:

IR ol oo A
21, S, cos(0sty) —, 2I,.S, cos(Nsty) cos(.Q,taq) + 21,5, cos(st;) sin(.Q,taq)

TJtaq21,S,

21,.S, cos(Qsty) cos(Q;taq) cos(mftay) + I, cos(Qsty) cos(Qytqq) sin(mftag)

+21,S, cos(Qsty) sin(Qytaq) cos(njtaq) — I cos(Qsty) sin(Qta,) sin(njty,)

Das Signal in der Empfangerspule wird durch die Terme fy cos(Nsty) cos(.() ,taq) sin(n] taq)
und —1, cos(st;) sin(.Q, taq) sin(n] taq) verursacht. Der /-Spin wird in beiden Fillen wah-
rend der #1-Phase mit dem Offset des S-Spins moduliert, ergibt also nach der FT im Spektrum

einen Kreuzpeak mit £)5 in F1- und {2, in F>-Richtung.
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Heteronuclear Single Quantum Coherence (HSQC):

IH | I IJ( H
180. 90
13C

Gekoppeltes heteronukleares Zweispinsystem.

180

Préparation:

Die Préparationsphase des HSQC-Experiments (blaue Markierung in der Pulssequenz) stellt
einen Polarisationstransfer (INEPT — Insensitive Nuclei Enhanced by Polarisation Transfer)
vom empfindlicheren '"H-Kern auf den insensitiven X-Kern dar.
Die Pulsfolge

'H: 903 - A- 1803 - A

X: A-1805 - A

sorgt dafiir, dass sich reine Antiphase-Magnetisierung entwickelt, d. h. alle Offset-Terme wer-
den beseitigt (Refokussierung der chemischen Verschiebung) und nur die Kopplung kann sich
frei entwickeln (vgl. HMBC-Sequenz, bei der der 1805 -Puls wéhrend des #1-Delays auf dem

'H-Kanal dafiir sorgte, dass die Kopplungsterme verschwinden):

([N
. . Zix R . Al R . R
L,+5,—— -1, +5,—— —[,cos({,4) + [, sin(,4) + S,
mJA21,S,
_—

—1, cos(2,4) cos(njA) + 2I.S, cos(2,4) sin(n]4) + I, sin(2;4) cos(njA)
+ 2I,S, sin(2,4) sin(nj4) + S,
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Tl +1Sy

fy cos(2,4) cos(njA) — 21,8, cos(2,4) sin(r]A) + I, sin(2,4) cos(n]A)
+ 2fy§z sin(,4) sin(njA) - S,

fy cos(2,4) cos(n]A) — 21,5, cos(2,4) sin(m]A) + I, sin(2,4) cos(n]A)
+ ny§2 sin(02,4) sin(nja) - S,

011,+05S;
fy cos(2,4) cos(m]A) cos(2;4) — I, cos(R2,4) cos(m]A) sin(R,4)
—21,.S, cos(2,4) sin(m]A) cos(2,4) — ZinAz cos(2;4) sin(n]4) sin(0,4)
+1I, sin(2,4) cos(njA) cos(2,4) + fy sin(2,4) cos(mj4) sin(Q,;4)
+21,S, sin(2,4) sin(nj4) cos(2,4) — 21, sin(2,4) sin(rj4) sin(2,4)
_3,
njA21,8,
I, cos(2,4) cos(mj4) cos(2,4) cos(nj4) — 2I,.S, cos(2,4) cos(n]4) cos(2,4) sin(m]A)
—I cos(2;4) cos(m]4) sin(2,4) cos(n]4) — 21,,S, cos(2,4) cos(n]4) sin(2;4) sin(m]4)
—21,.S, cos(2,4) sin(m]A) cos(R2,4) cos(m]A) — fy cos(02,4) sin(n]J4) cos(R,4) sin(mjA)
—ny§Z cos(2;4) sin(n]A) sin(2,4) cos(n]A) + I, cos(2;4) cos(njA) cos(2,4) sin(n]A)
+1, sin(2;4) cos(n]4) cos(2,4) cos(n]4) + 21,S, sin(2,4) cos(n]4) cos(2,4) sin(m]4)
+1, sin(2;4) cos(rj4) sin(2,;4) cos(njA) — 21,.S, sin(2,4) cos(n]4) sin(2,4) sin(mjA)
+21,S, sin(,4) sin(rj4) cos(2,4) cos(n]A) — I sin(2,4) sin(rj4) cos(2,4) sin(mjA)
—2[.S, sin(2,4) sin(n]4) sin(2,4) cos(nj4) — I, sin(2,4) sin(rj4) sin(2,;4) sin(mjA)

P

_SZ

Zusammenfassen der Terme

Anwenden v. trigon. Identitéten (S. 69)

—2I.S, - S,
Der letzte Term stellt die besagte reine Antiphase-Kohérenz bzgl. des /-Spins dar. Wendet man

nun auf beiden Kanilen simultan die verbleibenden 90°-Pulse an, findet ein Polarisationstrans-

fer vom /- auf den S-Spin statt:
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o giy+§§x o
-2, -8, 22— -2[,5,+8,

Um sich den Vorgang fiir ein 'H-!*C-Spinsystem zu verdeutlichen, fiihrt man zu Beginn der
Pulssequenz Koeffizienten fiir die Gleichgewichtsoperatoren ein, die dem Verhéltnis der gy-
romagnetischen Verhiltnisse beider Spins entsprechen (y./yy = 0,25). Damit ergibt sich dann
fiir den Spinzustand vor und nach den beiden 90°-Pulsen:

iy

2.8, — 0,255, 22

— 2I,8, + 0,258,

Jetzt wird erkennbar, dass die Polarisation des empfindlichen '"H-Kerns auf den unempfindli-
cheren '3C-Kern transferiert wurde. Der urspriingliche Antiphasezustand des I-Kerns wurde
zum Antiphasezustand des S-Kerns, ohne dass sich dabei der Koeffizient dndert. Zusétzlich
entsteht fiir den S-Spin Einquantenkohérenz in y-Richtung, die sich zum Antiphaseanteil in
dieser Richtung addiert.

Wihrend der Evolutionsphase entwickelte sich nur die chemische Verschiebung, wéhrend die

Kopplung durch den 180°-Puls auf dem /-Kanal refokussiert wird (siche HMBC-Sequenz):

21,8, cos(Qsty) — 21,5, sin(Qsty) + 0,258, cos(Qst,) — 0,258, sin(2st;)

Anschlieend erfolgt ein Riicktransfer der Polarisation auf den /-Spin {iber eine zweite INEPT-
Sequenz (rote Markierung in der Pulssequenz). Die beiden 90°-Pulse auf dem /- bzw. S-Kanal

stellen dabei den eigentlichen Transfer dar:

21,8, cos(Qsty) — 21,5, sin(Qsty) + 0,258, cos(Qst,) — 0,258, sin(2st;)

T+
2% 7%

—2I,S, cos(Qsty) + 21,S, sin(Qst;) + 0,258, cos(2st;) — 0,255, sin(2st;)

AnschlieBend entwickelt sich wiahrend der beiden A-Delays nur die Kopplung, wobei die Ver-

schiebung durch die beiden synchron gesendeten 180°-Pulse refokussiert wird:
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—2I,S, cos(Qsty) + 21,S, sin(Qst,) + 0,25, cos(st;) — 0,255, sin(st;)

JA21, S+l +mS,

—nyfz cos(Qgt;) cos(m]24) + I, cos(sty) sin(m]24) — nyfx sin(gt,)
—0,25$, cos(st;) — 0,258, sin(st;) cos(nj24) — 0,25 - 2[,S,, sin(Qst,) sin(nj24)

itA= !
mil —4]
e

oA YA T oA
—21,,5, cos({2sty) cos (E) + [, cos(st) sin (E) — 21,5, sin(st;)
. . T . A s
—0,25S, cos(st,) — 0,258, sin(2st,) cos (E) — 0,25 - 21,S, sin(Qst,) sin (E)

= I, cos(Qst,) — 21,,S, sin(Qst;) — 0,255, cos(2sty) — 0,25 - 2,5, sin(Qst;)

Fiir die Detektion entfernen wir aus dieser Gleichung wieder alle nicht-detektierbaren Kohi-
renzen und von den iibrigbleibenden Termen werden nur die /-Kohérenzen berticksichtigt, da
die Akquisition auf dem /-Kanal erfolgt. Da wéhrend der Datenaufnahme der Entkoppler auf
dem S-Kanal eingeschaltet wird, entwickelt sich mit #.q nur die chemische Verschiebung fiir

den Spin I

Itaqiz N

~ 1Y) ~
L, cos(2st;) — I, cos (Nst;) cos(.Q,taq) + I, cos (2st;) sin(!),taq)

Der /-Spin hat sich wéihrend des inkrementierten Delays mit 2gund wahrend der Akquisition
mit £2;entwickelt. Im Spektrum erscheint also ein Kreuzpeak bei (25 in Fi- und bei £; in F>-

Richtung.

Gekoppeltes HSQC:

In vielen Fillen ist es fiir strukturanalytische Untersuchungen wichtig, die skalare ] xH ZU
kennen. Diese Kopplungskonstante ist abhdngig vom Hybridisierungsgrad und den Substituen-
ten des X-Kerns und gibt so Aufschluss iiber die Anzahl und Art der Bindungspartner am X-
Kern. Bei niedrig-konzentrierten Proben ist es schwierig, diese Werte aus den 'H-gekoppelten
eindimensionalen X-Spektren zu erhalten, da das Signal/Rausch-Verhiltnis in diesem Fall un-

zureichend ist. Die zweite Moglichkeit, diese Kopplungskonstante aus dem 'H-Spektrum zu

-74-



erhalten entfillt meist auch, da die kleineren '*C-Satelliten mit Hauptsignalen iiberlagern. Eine
elegante Losung des Problems liefert das gekoppelte HSQC-Experiment, wobei hier durch Ent-
fernen der #1- oder ©-Entkopplung eine Aufspaltung der Peaks, entweder in Fi- oder F>-

Richtung erfolgt.

F-gekoppeltes HSOC:

Die F1-Kopplung wird dadurch erreicht, dass man wihrend des #-Delays den 180°-Refokus-
sierungspuls auf dem 'H-Kanal entfernt, sodass sich wihrend # zusitzlich die Spin-Spin-

Kopplung entwickeln kann.

Startet man mit dem Zustand, der unmittelbar nach dem INEPT-Teil der Sequenz existiert, er-

hilt man nach dem ¢;-Delay:

—2I,8, + 0,258,

QStlgz

=21, cos(Qsty) + 21,5, sin(Qsty) + 0,258, cos(st;) — 0,258, sin(st;)

njt,21,S,

—21,S, cos(0sty) cos(njty) + Sy cos(Qsty) sin(njt,)
+21,S, sin(Qsty) cos(njty) + S, sin(Qsty) sin(mjt,)
+0,25S,, cos(Qsty) cos(njt;) — 0,25 - 2[,S, cos(sty) sin(mjt,)
—0,258, sin(Qsty) cos(mjty) — 0,25 - 21,5, sin(Qsty) sin(wft,)

Anschlieend erfolgt der INEPT-Riicktransfer auf den /-Spin und nach den beiden synchron

auf dem /- und S-Kanal gesendeten 903 -Pulsen entsteht folgender Zustand:

—21,S,, cos(0sty) cos(njty) + Sy cos(Qsty) sin(njt,)
+21,S, sin(Qsty) cos(njty) + S, sin(Qsty) sin(mjt,)
+0,25S, cos(Qsty) cos(njt;) — 0,25 - 2[,S, cos(sty) sin(mjt,)
—0,258, sin(Qsty) cos(mjty) — 0,25 - 21,5, sin(Qsty) sin(mft,)
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Tils
2% 7%

21,S, cos(Qsty) cos(mfty) + Sy cos(Qsty) sin(mjty)
—21,S, sin(Qsty) cos(mfty) + S, sin(Qsty) sin(wjt,)
+0,25S, cos(Qsty) cos(n]t;) + 0,25 - 2,8, cos(2sty) sin(mjt,)
—0,258, sin(Qsty) cos(mjty) + 0,25 - 21, S, sin(Qsty) sin(njt,)

Das abschlieBende Delay A, dass zentral von den beiden 1805 -Pulsen geteilt wird, refokussiert

die chemische Verschiebung, sodass in diesem Falle nur die Entwicklung der Kopplung be-

riicksichtigt werden muss:

21,S, cos(Qsty) cos(mfty) + Sy cos(Qsty) sin(mjty)
—21,S, sin(Qsty) cos(mfty) + S, sin(Qsty) sin(mjt,)
+0,25S, cos(Qsty) cos(njt;) + 0,25 - 2, cos(sty) sin(mjt,)
—0,258, sin(Qsty) cos(mjty) + 0,25 - 21,,S, sin(Qsty) sin(mft,)

mJA21,S,
_—

21,S, cos(Qsty) cos(mfty) cos(n]A) — I, cos(Qsty) cos(n]ty) sin(m]A)
+8, cos(Qst,) sin(mJt,) cos(m]A) + ZfZS'y cos(Nsty) sin(mJty) sin(m/A)
—21,S, sin(Qsty) cos(mfty) + S, sin(Qsty) sin(mjt,)
+0,25S, cos(Qsty) cos(njt;) + 0,25 - 21, cos(2sty) sin(mjt,)
—0,25$, sin(Qst,) cos(mty) cos(mJ4) — 0,25 - 21,5, sin(Qsty) cos(n]ty) sin(mjA)
+0,25 - ZinAz sin(0sty) sin(mJty) cos(njA) — 0,251, sin(Qst,) sin(njt,) sin(mjA)

mit4 = zi und Entfernen der nicht-detektierbaren Kohérenzen ergibt das:

) — I cos(0sty) cos(njty) sin (%)

NI

21,S, cos(sty) cos(mfty) cos (

A T . A s
+S, cos(sty) sin(mJty) cos (E) + 21,S,, cos(Qst,) sin(m/ty) sin (E)

. /s o A s
—0,258,, sin(f2st,) cos(mJt,) cos (E) — 0,25 - 21,S,, sin(Qst;) cos(m]ty) sin (E)

.4 T .
+0,25 - 21,5, sin(st,) sin(njt,) cos (E) — 0,251, sin(Qst,) sin(mjt,) sin (E)
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—I cos(Qsty) cos(mjty) + 2I,S, cos(Qst,) sin(mjt,)
—0,25 - 2I,S,, sin(Qst,) cos(njt;) — 0,251, sin(Qsty) sin(njt,)

Detektion auf dem /-Kanal mit Entkopplung des S-Spins:
—I, cos(Qst,) cos(mjty) — 0,251, sin(Qst,) sin(njt;)

-Qltaqiz

—I, cos(0sty) cos(n]t,) cos(!),taq) — I, cos(Qst,) cos(mjty) sin(.Q,taq)

—0,251, sin(Qsty) sin(njt;) cos(Qtaq) — 0,251, sin(Qst,) sin(mjty) sin(2tq,)

Man erkennt, dass sich alle Terme des /-Spins wéhrend des inkrementierten Delays, zusétzlich
zur chemischen Verschiebung des S-Spins, mit der Spin-Spin-Kopplung entwickelt haben. Im
Spektrum spalten also alle Signale in F1-Richtung auf, wobei die Grofle der Aufspaltung der

Kopplungskonstanten *J xu entspricht.

Fr-gekoppeltes HSOC:

Beim F>-gekoppelten HSQC wird aus dem HSQC-Experiment die Entkoppler-Sequenz wih-
rend der Datenaufnahme entfernt, sodass wihrend der Akquisition die Kopplungsinformation
erhalten wird. Die Aufspaltung der Peaks erfolgt in der direkt gemessenen Dimension (F2-Rich-
tung). Bis zum Zeitpunkt der Datenaufnahme ist der Zustand des Spinsystems dquivalent dem

aus dem Standard-HSQC-Experiment erhaltenen:
I, cos(Qsty) — 21,5, sin(Qsty) — 0,255, cos(sty) — 0,25 - 21,5, sin(st;)

Detektierbar hiervon ist nur der Term I, cos(£st;), der wihrend faq durch die Spin-Spin-Kopp-

lung aufspaltet:

- taql; -
L, cos(Qst,) e, I, cos(2st;) cos(!),taq) + I, cos (2st4) sin(!),taq)

TJtaq21,S,

I, cos(Qsty) cos(Qtaq) cos(njtay) + 21,S, cos(Qsty) cos(2;taq) sin(mta,)

-77-



+1, cos(Qst,) sin(.Q,taq) cos(n]taq) — 2I,.S, cos(Qst;) sin(.Q,taq) sin(n]taq)

Die Entwicklung der Spin-Spin-Kopplung erfolgt hier wihrend der Datenaufnahme (#2), sodass
die Peaks in F>-Richtung aufspalten.

Ein grofler Nachteil des HSQC-Experiments stellt das Delay A in den beiden INEPT-Sequenzen
dar. Dieser Wert berechnet sich zu Beginn des Experiments aus '] x.1» wobel hiufig ein Wert
gewihlt wird, der dem Mittelwert der Bandbreite der Werte fiir *J xu entspricht. Da fiir ein C-
H Spinpaar 1]C,H aber innerhalb eines gro3en Bereich von 130-250 Hz liegen kann und man
hier tiblicherweise A mit einer fiir organische Molekiile mittleren Kopplungskonstanten von
~145 Hz berechnet, kann es vorkommen, dass fiir einige C-H-Spinpaare im Molekiil der Wert
zu klein oder zu grof} ist. Dies hat unweigerlich zur Folge, dass fiir diese Spinpaare kurz vor
dem Polarisationstransfer keine reine Antiphase-Kohérenz vorliegt, bzw. zum Zeitpunkt der
Akquisition die Spin-Spin-Kopplung nicht komplett refokussiert wurde. Dies stellt fiir das un-
gekoppelte HSQC kein groBBes Problem dar, da ein kleiner Antiphase-Anteil auf die Signallage
keine grofle Auswirkung hat. Wohl aber auf die gemessene GroBle der Signalaufspaltung im
gekoppelten HSQC (hier kommt es auf jedes Hz an), denn die verbleibende Antiphase-Kohé-
renz des /-Spins fiihrt zur Signalverzerrung, was ein fehlerfreies Ablesen der 1]X,H aus der

Signalaufspaltung nicht mehr ohne Weiteres moglich macht:

ZinAz cos(Qgt,) cos(mJty) cos(m]A) — I, cos(Qst,) cos(m]t,) sin(njA)
+0,25 - 2[,S, sin(Qst,) sin(njt,) cos(mjA) — 0,251, sin(Qsty) sin(njt,) sin(njA)

Clean-In-Phase (CLIP-)HSQC:

Eine Abhilfe schafft das CLIP-HSQC-Experiment, das dafiir sorgt, dass die Antiphase-Terme,
die vor der Akquisition vorliegen, in nicht-detektierbare Terme umgewandelt werden. Dies
kann auf unterschiedlichem Weg erfolgen, wobei der einfachste einen 905 -Puls auf dem S-

Kanal darstellt:

21,,S, cos(Qsty) cos(m]ty) cos(n]A) — I, cos(Qsty) cos(n]ty) sin(mjA)
+0,25 - ZinAz sin(0sty) sin(mJt,) cos(njA) — 0,251, sin(Qst,) sin(njt,) sin(mjA)
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2x
—

—nyfy cos(Qst;) cos(mJty) cos(n]A) — I, cos(sty) cos(m]t,) sin(njA)
—0,25 - 2, sin(Qsty) sin(njty) cos(mj4) — 0,251, sin(Q2st,) sin(n/t,) sin(mjA)

Zum Zeitpunkt der Datenaufnahme liegen dann, neben den beiden nicht-detektierbaren Mehr-
quanten-Termen, nur noch reine In-Phase-Kohirenzen vor, die sich phasenkorrigieren lassen
und aus denen iiber die Signalaufspaltung direkt die Spin-Spin-Kopplungskonstante ] x.H eI-

halten werden kann.
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Ubungsaufeaben zu ,.Moderne NMR-Methoden in der QC*:

)]

2)

3)

4)

S)
6)

7)

8)

9)

10)
11)

12)

Was verstehen Sie unter der Dichtematrix eines Spinsystems? Erstellen Sie die Gleichge-
wichts-Dichtematrizes fiir ein homonukleares und ein heteronukleares Zweispinsystem.
Fiir den heteronuklearen Fall soll es sich um ein 'H-'*C-Spinpaar handeln.

Wie entwickeln sich die Produktoperatoren I}, fly, 211,15, Zflezy, 21,1, und 21, ,1,,
wihrend einer Evolutionsphase? Stellen Sie dabei die Einwirkung der Hamilton-Opera-
toren flir die chemische Verschiebung und skalare Kopplung separat dar.

Beschreiben Sie mittels Produktoperatoren die Wirkung eines Null- und Doppelquanten-
filters.

Entwerfen Sie einen Phasenzyklus (Puls- und Empfiangerphase zyklisieren), der in der
Lage ist, Kohdrenz der Ordnung p = +3 und p = -3 zu selektieren. Beachten Sie dabei,
dass die detektierte Kohdrenz die Ordnung p = -1 besitzen muss.

Welche Bedingung muss erfiillt sein, damit Tripelquantenkohérenz auftreten kann?
Welche Kohidrenzordnungen umfasst der Spinzustand —nyfz cos(Qsty) +
21,S, sin(Qsty) + 0,258, cos(2sty) — 0,258, sin(fst;)? Stellen Sie dazu diesen Aus-
druck in sphidrischen Operatoren dar.

Welche der unter 6) genannten Terme wiren beim Starten der Akquisition auf dem I- und
welche auf dem S-Kanal detektierbar? Wie entwickeln sich die detektierbaren Terme
wéhrend der Akquisitionszeit mit und ohne Entkopplung des jeweils anderen Spins?
Welche Vorteile hat das DQF-COSY - gegeniiber dem normalen COSY-Experiment?
Beschreiben Sie die Vor- und Nachteile des gs-DQF-COSY verglichen mit der pha-
senzyklisierten Variante ohne Feldgradienten.

Wie ldsst sich der Effekt von Feldgradienten fiir bildgebende Methoden einsetzen?

Wie lésst sich das Entstehen von Kreuzpeaks im NOESY-Experiment erkldren, wenn
keine Kopplung zwischen den wechselwirkenden Spins auftritt?

Beschreiben Sie die Methode der Quadraturdetektion. Wofiir wird diese benétigt und wa-

rum?
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