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При исследовании спектра двойного резонанса (ДР) переходы меж-
ду энергетическими уровнями ядерной спиновой системы измеряются в
присутствии двух (или более) переменных магнитных полей. Эксперимен-
ты этого типа сформировали в настоящее время один из важнейших ме-
тодов в спектроскопии ЯМР. В зависимости от избранной методики по-
средством ДР можно расшифровывать сложные спектры, находить скры-
тые и слабые резонансы, определять относительные знаки констант спин-
спинового взаимодействия; метод ДР может быть использован также в
стереохимических или кинетических исследованиях. Этот большой и по-
стоянно расширяющийся ряд приложений ДР описан с помощью приме-
ров, заимствованных из практики химических исследований.
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I. ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время спектроскопия ЯМР является важнейшим разде-
лом молекулярной спектроскопии, оказывая неоценимую помощь в ис-
следовании структуры органических и неорганических соединений. До-
стижения метода ЯМР изложены, например, в обзорах1-7. Особенно
большой прогресс достигнут за последние годы в развитии и примене-
нии метода двойных и множественных резонансов. Ниже описываются
методики, наиболее интересные для химиков, и также демонстрируется
их применение для анализа спектров и решения структурных проблем.
Так как литература по этому вопросу чрезвычайно обширна, всеобъем-
лющий обзор не представляется возможным; вследствие этого предлагае-
мые примеры носят только иллюстративный характер.

II. ФЕНОМЕНОЛОГИЯ И ОСНОВЫ ТЕХНИКИ ЭКСПЕРИМЕНТА

При ДР-экспериментах измеряются переходы между двумя энергети-
ческими уровнями ядерной спиновой системы в постоянном магнитном
поле Но и двух высокочастотных магнитных полях — Н, и Н2. Поле H t

используется для наблюдения резонанса ядер одного типа, а Н 2—для
возмущения ядер другого типа. Метод предложен Блохом в 1954 г. и
успешно реализован в последние годы8. Первый эксперимент по ДР был
посвящен определению ларморовой частоты (ω = γΗ0) ядра 13С в 13СН31:
была найдена частота ю2 возмущающего поля Н2, которое упрощает про-

* Angew. Chem. Intern. Edit., 10, 472 (1971). Перев. с англ. В. И. Достоваловой
под ред. Э. И. Федина.
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ТОННЫЙ дублет, наблюдаемый в спектре Н4 до синглета (рис. 1). Этот
первый опыт оказался, таким образом, и первым примером подавления
спин-спинового взаимодействия: сильное возмущение ядра 13С привело
к исчезновению спин-спинового взаимодействия 1 3С—'Н. Однако ДР и
полное подавление спин-спинового взаимодействия — это не синонимы.
Для достижения полного (тотального) выключения взаимодействия не-
обходимы определенные условия.

В настоящее время известно большое число различных экспериментов
по ДР. В связи с этим представляется необходимым провести их клас-

Н) сификацию. Прежде всего, в зависимости от
принадлежности взаимодействующих ядер к
одному или к разным типам, различают гомо-
и гетероядерный эксперименты. Выбор резо-
наиса меняет условия эксперимента, так как
при гетероядерном резонансе для поля Н2 мо-
жет быть использована вторая радиочастота,
тогда как в гомоядерном случае вторая часто-
та получается чаще всего звуковой модуляци-
ей частоты спектрометра. Техника гетероядер-
ного ДР описана в обзорах9·1 0. Хоффман и
Ферсен опубликовали доступное изложение
теории и приложений двойного резонанса, в
значительной степени посвященные гомоядер-
ным экспериментам". Поскольку настоящий
обзор посвящен главным образом феноменоло-

"с гии и приложениям ДР, для более глубокого
Рис. 1. Схематическая иллю- теоретического изучения проблемы читатель
страция протонного спектра может обратиться К работам 9· и .
13 СЩ (нижн.) и экспери- Экспериментальные методы можно класси-
мент Роидена по двойному ,
резонансу ' Η — {13С} 8 фицировать относительно энергии возмущаю-
Наблюдаемое поле Н ь воз- щего поля γΗ2/2π (гц) (у — гиромагнитное от-

мущаем'ое — Н2 ношение для ядра, облучаемого полем Н 2,
Н 2 — амплитуда одной из компонент вращаю-

щегося радиочастотного возмущающего поля). Эту энергию естественно
сравнить с величиной константы спин-спинового взаимодействия /Ν Ν,
{гц), с шириной линии на полувысоте Αν4ί (гц) или с обратным временем
релаксации 1/7Ί и 1/Г2 (гц). В порядке убывания амплитуды возмущаю-
щего поля различают несколько случаев в спиновой системе, содержа-
щей наблюдаемое ядро А и возмущаемое ядро X (табл. 1).

В разд. III на нескольких типичных примерах будет показано, что
характер получаемой информации зависит от выбора типа ДР-экспери-
мента. При формальном описании таких экспериментов приняты следую-
щие сокращения: символ А—{X} означает, что ,в системе АХ наблюда-
ется А — резонанс с помощью поля Н,, тогда как X — резонанс полностью
или частично подавляется полем Н 2. Этот результат может быть достиг-
нут при различных условиях, которые и определяют вид спектра Д Р .
Всего при ДР-эксперименте имеется пять экспериментальных параметров
( Н ь ω,, Н 2, ω2 и Н о ) , некоторые из которых (ω! и ω2) связаны с Но соот-
ношением Лармора для А и X. Таким образом, при записи спектра Д Р
по крайней мере одна из трех величин: Но, α>ι или ω 2 —должна быть пере-
менной.

В табл. 2 приведены различные методы двойного резонанса.
В отличие от обычных («монорезонансных») спектров, спектры Д Р в

случае полевого и частотного свипа отличаются друг от друга. Полевой
свип легче всего использовать в гомоядерном резонансе, когда и ω4 и сог
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ТАБЛИЦА 1

Амплитуда возмущающего поля,
гц

γΗ2:5ί>«·/Α χ (η зависит от
природы и числа эквива-
лентных ядер X)

T H S « V A X

γΗ 2 «1/Γ 2 ^Δν, / 2

T4 2 (WX~I

Эффект, наблюдаемый в резонансе
ядра А

Уменьшение числа резонанс-
ных линий

Уменьшение числа резонанс-
ных линий при селектив-
ном облучении ядра X

Добавочное усложнение
мультиплета

Изменение относительных
интенсивностей линий
мультиплета

Обозначение

Тотальный двойной резонанс

Селективный двойной резо-
нанс

Тиклинг (слабое спин-спино-
вое возмущение)

Обобщенный эффект Овер-
хаузера (см. и и раздел
III. 4)

ТАБЛИЦА 2

1. Изменение поля (полевой свип) ω,—ω? = const; Η 0 ± Δ # меняется, т. е. Х-спектр
сканируется с частотой ω2 (Н2), при этом
Α-спектр сканируется с частотой ωτ (Ηχ)

2. Изменение основной частоты
(частотный свип ω{)

ω2/Η2 = const; ο^±Δω меняется; когда ω! (Hj)
проходит через весь Α-спектр, для X возникает
дополнительное облучение

3. Изменение второй частоты (час-
тотный свип ω2): INDOR*

= const; ω 2±Αω меняется; в Α-спектре на-
блюдается одна и та же линия, пока возмущаю-
щее поле Н 2 проходит весь мультиплет X

* INDOR — lnternuclear double resonance (межъядерный двойной резонанс).

генерируются звуковой модуляцией частоты передатчика <в0. Эта, исто-
рически наиболее старая, методика особенно удобна для достижения
тотального ДР. Однако при этом число ДР-экспериментов, требуемое для
«отключения» ядер А от ядер нескольких типов с различающимися хими-
ческими сдвигами (например, {Χ}, {Υ}...), очевидно, равно числу этих
типов. Если ωΑ—ωχ^>2π/Αχ (спектр первого порядка), разница в моду-
ляционных частотах wt—ω2 соответствует относительному химическому
сдв«гу ωΑ—ωχ между ядрами А и X. Таким образом, тотальный ДР мо-
жет быть также использован для определения относительного химическо-
го сдвига ядра X, если его сигнал скрыт под сигналами других ядер.
В методе частотного свипа одно из двух полей Н[ или Н2, должно быть
точно фиксировано в определенной точке спектра (по с^ или ω2); это
обеспечивается стабилизацией отношения частота/поле в спектрометре.
В случае, если возмущающее поле Н2 фиксировано на сигнале ядра, свя-
занного с несколькими партнерами, то в одном эксперименте может быть
исключено взаимодействие со всеми ними. Чаще всего практически при-
меняются частотный свип и INDOR.

Важно также, стационарны или переменны магнитные поля Н, и Н2,
т. е. насколько их воздействие кратковременно. Поэтому в экспериментах
по двойному резонансу добавочным параметром оказывается скорость
изменения частоты для измерительного и возмущающего полей (скорость
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свипа). Это особенно важно в случае, если исследуется изменение интен-
сивностей сигналов, обусловленное изменением населенностей энергети-
ческих уровней (эффект Оверхаузера). Такого рода зависящие от вре-
мени изменения интенсивности в экспериментах ДР обсуждаются в раз-
деле III, 5.

III. МЕТОДЫ И ИХ ПРИМЕНЕНИЕ

Сводка, представленная в табл. 3, иллюстрирует, насколько широк
круг проблем, которые могут решаться с помощью перечисленных выше
методов двойного резонанса. Ниже демонстрируется использование этих

ТАБЛИЦА 3

Метод

Гетероядерное] шумовое подавление
(широкополосное подавление
спин-спинового взаимодействия)

Тотальный двойной резонанс, ге-
теро- и гомоядерный

Селективный двойной резонанс

Тиклинг

Эффекты Оверхаузера

а) Обобщенный (спиновая накачка)

б) Классический межмолекулярный
межъядерный

в) Внутримолекулярный межъядер-
ный

Применение

Упрощение спектров и повышение отношения сиг-
нал/шум в спектрах ядер, дающих слабые сиг-
налы (1 3С— {Ή} и leF—{]H})

Выяснение структуры соединений путем идентифи-
кации взаимодействующих ядер и упрощения
сложных мультиплетов; определение скрытых
сигналов; упрощение спектров многоспиновых
систем для получения предварительного набора
параметров, необходимых для машинных расчетов

Решение проблем отнесения в случае сложных и
перекрывающихся мультиплетов; определение отно-
сительных знаков скалярных ядерных спин-спи-
новых взаимодействий

Точное измерение частот скрытых резонансных ли-
ний; отнесения в сильно связанных спиновых си-
стемах; идентификация суб-спектров; определение
относительных знаков констант спин-спинового
взаимодействия, построение диаграмм энергети-
ческих уровней

Точное определение положения скрытых сигналов
с помощью INDOR'a, определение последователь-
ностей протонов, уточнение структуры соедине-
ний; определение относительных знаков констант
спин-спинового взаимодействия; построение диа-
грамм энергетических уровней, непрямое опреде-
ление химических сдвигов ядер, дающих слабые
сигналы (в частности, ядер 1 3С, 1 4N, 3 1P) с по-
мощью гетероядерной INDOR-спектроскопии

Исследование релаксационных процессов в жидкос-
тях и газах

Полуколичественное определение межъядерных рас-
стояний, решение стереохимических проблем;
измерение времен релаксации и корреляции; уси-
ление интенсивностей слабых ядерных резонан-
сов, например, 13С

Переходные процессы в двойных
резонэнсах

Изучение кинетики в спиновых системах с хими-
ческим обменом; определение скоростей обмена
и времен счин-решеточной релаксации
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методов при решении отдельных проблем. Естественно, внимание, уде-
ленное отдельным примерам, не обязательно отражает их относительную
важность: особенно ценными представляются более современные, хотя и
менее известные методы.

1. Тотальный двойной резонанс

Тотальный ДР является старейшим из применяемых методов. Исчез-
новение спин-спинового взаимодействия в системе А— {X}, характерное
для этого метода, легче всего понять, если ДР-эксперимент рассмотреть
во вращающейся системе координат. Для системы декартовых коорди-
нат, вращающейся вокруг направления постоянного магнитного поля Но

(ось г) с частотой ω2, зависящее от времени возмущение, вызванное по-
лем Н2, становится стационарным возмущением в направлении оси х.
В таком случае поле Но оказывается умень-
шенным до величины Н 0 ' = Н0—ω2/γ, а ядро X,
возмущаемое полем Н2, находится в эффектив-
ном поле Н„' + Н2. Если ω2 соответствует резо-
нансной частоте ядра X, то Н 0 ' = 0 и спин X на-
правлен по Н2(Х). Таким образом, спин X пер-
пендикулярен Н„ (ось ζ), в котором ориенти-
ровано ядро А, наблюдаемое с помощью поля
Н1(Н1<СН2) и взаимодействующее с ядром X.
Поскольку скалярное ядерное спин-спиновое
взаимодействие определяется произведением
/ΑΧΙΑ·ΙΧ, ортогональная ориентация ядер А и X .
приводит к исчезновению этого взаимодейст- ,^s
вия.

Важность тотального ДР для расшифровки
сложных спектров обнаружена очень давно;
соответствующие эксперименты были выполне-
ны первоначально на гетероядрах8·9· l2~", a
впоследствии и на гомоядерных системах 18~24.
Оказалось, что гетероядерный ДР типа
Η—,{Х} и X—{Н} позволяет значительно упро-
стить протонные спектры соединений, содер-
жащих гетероядра 2Н, ИВ, 14N, 1 9F, 3 1P, а так-
же облегчить интерпретацию спектров ЯМР
самих гетероядер10. Главное в методике по-
добного рода опытов заключается в том, чтобы
передающая катушка спектрометра была при-
способлена к передаче обеих ларморозых частот (и чтобы она была со-
ответственно настроена) или чтобы вторая передающая катушка была
независима "~27. Вторую радиочастоту удобно подавать от отдельного
генератора.

Частым и важным оказывается применение ЯМР Ή — {2Н} в специ-
ально дейтерированных органических производных. В этих соединениях
протонные сигналы сильно уширены из-за спин-спинового взаимодейст-
вия Ή — 2 Н и эффекта квадрупольной релаксации дейтерия (рис. 2).
Однако при кинетических исследованиях с использованием анализа фор-
мы сигнала ЯМР ширина одиночной линии должна быть минимальной.
В качестве примера может служить определение свободной энтальпии
активации (AG^ = 8,l ккал/моль) для инверсии кольца в циклооктане на
основании спектра ЯМР Ή—{2Н} в C8D15H

 28. Сходная величина, Δΰφ =
=10,2 ккал/моль, получена для кольцевой инверсии циклогексана из
температурной зависимости спектра 'НС6ОцН 29~32. Преимущество тех-
ники двойного резонанса — в том, что кинетика в сложных спиновых си-

Рис 2. Протонный спектр
[Dn]—циклогексана при
—100° (нижн.) и тот же
спектр с развязкой по ядрам
дейтерия (верхн.); ve—να =

=28,7 гц (60 Мгц) 3 2
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стемах С8Н16 и С6Н12 сводится к про-
стому двухцентровому обмену в
C8D15H и C,Di,H соответственно
(рис. 2), так что в результате мо-
гут быть получены более точные
термодинамические параметры ак-
тивации. Из спектра двойного резо-
нанса Ή—{2Н} были также полу-
чены вицинальные константы спин-
спинового взаимодействия протонов
в 2,2,3,3,4,4,5,5-октадейтероциклогек-
сане 33. Для анализа азотных гетеро-
циклов, таких как пиррол 34~36 и пи-
ридин 37~39, а также боранов1 3·4 0·4 t

чрезвычайно удобно гетероядерное
подавление Ή—{14Ν} и Ή — {ИВ}.
ЯМР ИВ—{Ή} был использован
для анализа спектров "В карбора-
нов 42~ 4з. Другие примеры и экспе-
риментальные подробности читатель
может почерпнуть в обзорах9·10.

В случае, если сигналы возму-
щаемых ядер занимают большой
диапазон частот, техническое осу-
ществление спин-спиновой развязки
затрудняется. Это происходит, на-
пример, в экспериментах 1 9 F — {Ή}
и Ή — {19F} из-за большой величины
констант спин-спинового взаимодей-
ствия Ή — 1 9 F . Сходная проблема
возникает при измерении в молеку-
ле резонанса ядер 13С при полном
подавлении их спиновых взаимодей-
ствий со всеми протонами. Необхо-
димый частотный диапазон (от 100
до 1000 гц) возмущающего поля Н2

достигается методом, получившим
название шумовой модуляции 44~47.
При этом возмущающее поле Н2

одновременно действует на все ядра
в широкой частоте частот (напри-
мер, 1000 гц); это осуществляется с
помощью генератора сдвинутых им-
пульсов, который создает псевдослу-
чайные скачки фазы поля Н2. Пер-
вые примеры были описаны Эрнстом
для Ή , 1 9F двойных резонансов
(рис. 3); в настоящее время, одна-
ко, этот метод нашел наибольшее
применение при изучении ЯМР 13С
органических соединений. При пол-
ном подавлении взаимодействия с
протонами спектры 13С могут быть
сильно упрощены, а отношение сиг-
нал/шум для этих слабых сигна-
лов— увеличено (см. также раз-
дел III, 4, в). Рис. 4 демонстрирует
применение этого метода ДР на



Методы и приложения двойного ЯМР 461

36,5 11,5 52,1 60,1 8,3 70,3
Г, м.д '

Рис. 4. Спектр 1 3С (25,2 Мгц) пиридина:
а— 16-кратное накопление спектра; б— одно прохож-
дение с шумовой развязкой {'Н}; химические сдвиги

относительно СБг (Ассоциация Вариан)

П4,5

-25 15 35
S, м. д.

55

Рис. 5. Спектр 13С (25,2 Мгц) 4-аллил-4-метил-2,5 циклогексадиен-1-
она в СНС1з, шумовое подавление протонов; хим. сдвиги отн.

CS2[6(CHC13) = Пб,0 м. д.]

примере спектра 13С пиридина с естественным содержанием изотопа
углерода (1,1%)· Важность подобных спектров 13С—{Ή} для установ-
ления структуры соединения демонстрируется также на примере спектра
4-аллил-4-метил-2,5-циклогексадиен-1-она (рис. 5) 48.

Условия гомоядерного двойного резонанса (например, Ή , Ή ) в на-
стоящее время достигаются на стандартных спектрометрах и детально
описаны в 9~". В связи с этим ограничимся лишь рассмотрением разли-
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чий между спектрами гомоядерного ДР в условиях полевой и частотной
развертки. На рис. 6 приведен 100 Мгц спектр алкалоида фрутикозина,
структура которого была установлена с использованием ДР-экспе-
риментов 49. В области 2,4—4,8 м. д. содержатся сигналы двенадцати про-

-30

3,59 Ζ,ΒΒ 2β
3,91 3β '

Рис. 6. ! Η спектр алкалоида фрутикозина (100 Мгц) и спектр
двойного резонанса при полевом свипе; облучаемое положение λ,

наблюдаемое — ·|·49.

тонов, шесть из которых представляют собой две независимые системы
АМХ:Н — С(4)— С(3)НОН и Н2С(10)—С(11)Н. Поскольку в каждом
ДР-эксперименте может быть исключен только один тип спин-спинового
взаимодействия, для расшифровки всей структуры требуется шесть раз-

5,50 5,00 1,50 1,00
ι S, м. д.

3,50

Ряс. 7. Ή спектр триацетата маннозы (100 Мгц)
и спектр двойного резонанса с частотной разверткой;

облучение на 4,62 м. д. от ТМС 5 0

личных «облучений». Подобное неудобство удается преодолеть при ис-
пользовании частотной развертки.

Облучение сигнала Н5 в триацетате маннозы (рис. 7) упрощает сиг-
налы всех протонов, связанных с этим ядром спин-спиновым взаимодей-
ствием, т. е. сигналы Η2, Η3, Ηβ(1> и Н 6 ( 2 ) 50. Этот пример демонстрирует
также, что в ДР-спектрах могут наблюдаться сдвиги частот. На рис. 7
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сигналы всех развязанных протонов несколько сдвинуты от их первона-
чальных положений; наибольший сдвиг наблюдается вблизи частоты
ω2(Η2). Облучение Х-резонанса полем Н2 вызывает сдвиг ларморовой ча-
стоты наблюдаемого ядра А в результате эффекта Блоха — Сиджерта м :

т 2 н 2

ω Α - τ · — (1)
2 (ω ω )

А А Г ω Α τ
2 ( ω Α — ω2) 2 ( ω Α — ω χ )

Если в эксперименте условие ωΑ — ωχ3>2π/Αχ не выполняется, то частота
ω2, небходимая для оптимальной развязки, в этом случае отличается от
химического сдвига ω χ ядра X:

Т2Н!
щ -> ωχ -S •—— (2)

2 Λ ω Α - ω χ \ '

Обе поправки легко объяснимы52. В условиях частотной развертки по-
правку (2) необходимо учитывать при выборе ω χ . При полевой разверт-
ке переменной является разность CUJ — ω2, так что выражения (1) и (2)
объединяются:

К - ω,) = (ωΑ - ωχ) - 2

 Т " 2 (3)
J A '

Таким образом, частоты линий, наблюдаемых в ДР-спектрах, можно рас-
сматривать только как приближенные значения частот невозмущенной
спиновой системы. Это особенно важно учитывать в тех случаях, когда
подавление спин-спинового взаимодействия используется для упрощения
сложных систем в точном анализе. Тем не менее этот ДР-метод находит
очень важное применение при поиске предварительного набора парамет-
ров, необходимого для итерационных машинных расчетов (рис. 16).

2. Селективный двойной резонанс

Метод тотального двойного резонанса не может быть применен к
сильно связанным системам с перекрывающимися мультиплетами, так
как при этом неизбежно возмущение переходов соседних ядер. Однако
если посредством уменьшения амплитуды возмущающего поля Н2 возму-
щать только часть (строго определенную часть) мультиплета, то получа-
ются ДР-спектры, которые легко интерпретировать и которые можно ис-
пользовать для отнесения сигналов. Этот «селективный» метод подавле-
ния наиболее наглядно может быть продемонстрирован на примере трех-
спиновой системы АМХ (/='/г) (рис. 8). При облучении обусловленного
взаимодействием /А Х правого М-дублета наблюдается слияние в синглет
только одного из соответствующих Х-дублетов. Этот результат становит-
ся понятным, если учесть, что два М-дублета (М ь М2) и (М3, М4) отве-
чают разным сортам молекул, которые различаются спиновым состояни-
ем ядра А (а и β). То же относится и к двум дублетам X. Облучение
М-резонанса в молекулах одного сорта может привести к выключению
спин-спинового взаимодействия с ядром X только в молекуле этого сорта.
Подобного рода селективная развязка позволяет получать точно такую
же информацию, как и при тотальном подавлении спин-спинового
взаимодействия, а она может быть использована при изучении таких,
например, вопросов, как отнесение сигналов и установление структуры
соединения.

Ответ на вопрос, какой из двух Х-дублетов упростится при облучении
М3 и М4, зависит только от относительных знаков констант /А Х и / м х
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ΙΖ 3</ 12 3Ί
' J^O М-· αβ αβ Χ· up а /

^ х > ^ A; act ρ β A· arar Д 0

I Jkt<0 № αβαβ V- αβ αβ

Jm>u Α: ββ αα к- аа ββ

Рис. 8. Схема спектра трехспиновой системы АМХ
(/ = '/2) и ориентации спинов ядер для различных
линий с одинаковыми и разными знаками /дх и /мх

X:

М-

X

м

/
а

а

Ρ
а

13
ра
«Р
αβ

αβ

ч
Ρ
Ρ
а

Ρ

Ориентация
спиноб

Рис. 9. ' Η спектр Μ и X протонов фуран-а-карбо-
новой кислоты (нижн.) и селективная развязка
при облучении двух линий Μ в самом сильном

поле

(рис. 8). Таким образом, этот ДР-метод удобен для определения знаков
констант спин-спинового взаимодействия и был впервые применен при
изучении иона (С 2Н 5) 2Т1+ 5 3, фуран-а-карбоновой кислоты54 и фториро-
ванных этанов 55~". Рис. 9 показывает Μ и X части спектра 100 Мгц ви-
нильных протонов фуран-а-карбоновой кислоты и селективную развяз-
ку, выполненную на частотной развертке*. Видно, что величины /А Х =
= /4,5 и /Ам = /з,4 имеют один и тот же знак (см. рис. 8).

Аналогичные ДР-эксперименты могут быть проведены и на гетеро-
ядерных системах. На рис. 10, α и 10, Ь показаны протонный спектр на
100 Мгц и спектр фтора на 94,1 Мгц 2-фтор-4-аллил-4-метил-2,5-цикло·
гексадиен-6-она. Облучение двух низкопольных линий протона Н5, т. е.
исключение взаимодействия /5, Р, упрощает левую часть фторного спект-
ра от септета до секстета (рис. 10,с). Этот результат позволяет конста-
тировать, что знаки величин /3,5, h,e, h,r и / 6, г одинаковы58.

* Первый эксперимент Фримена и Уиффенам был проведен в УСЛОВИЯХ полевой
развертки.
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В некоторых случаях оказывается возможным определить величины
и относительные знаки констант неразрешенных спин-спиновых взаимо-
действий. Из рис. 11 видно, что если с помощью селективного облучения
соответствующих Α-переходов исключить / д х из Х-части спектра АМХ,
то в Х-части возникает несимметричный триплет, из которого могут быть
найдены | / м х | = | (At—Δ2) |/2 и относительные знаки / м х и /АМ, даже если
величина / м х очень мала и не разрешается в первоначальном спектре.

Рис. 10. Ή спектр (а) и 1 9 F спектр (6) 2-фтор-4-
аллил-4-метил-2,5-диклогексадиен-1-она; (с) —
19 F — {' Н} селективная развязка; d— ' Η — {'Η}

развязка для исключения /3,55 8. 'См. рис. 11

/31, в м.д.

20 гц

N - 6

Облучение четырех низкопольных линий в спектре протона Н5

(рис. 10, d) приводит к превращению двух дублетов Н3 (расщепление /3,6

не видно) в два несимметричных триплета, в которых из разности рас-
стояний находится /3ιβ«Ο,ΐ5 Щ со знаком, противоположным /5ι6 и /3>6.
Так как вицинальная константа спин-спинового взаимодействия прото-
нов /5,е положительна 5Э, то величина /3,6 должна быть отрицательной.

Относительные знаки констант спин-спинового взаимодействия могут
быть определены с помощью различных ДР-экспсриментов (см. сводку
на стр. 458). При этом помимо константы / и химического сдвига имеет-
ся еще один источник информации, позволяющий сделать дополнитель-

5 Успехи химии, № 3
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Рис. 11. Схематическое изображение X -части
спектра АМХ; а — нормальный спектр, 6 и с —
спектры двойного резонанса с селективным облу-

чением части А и исключением /АХ

Рис. 12. Схема спектра АВ и диаграмма энергети-
ческих уровней (верхн.); тиклинг перехода Βι
(нижн.) и диаграмма энергетических уровней с пе-

реходами "о воащающейся системе координат

1

Рис. 11 Рис. 12

Ph О
\ /

"h р

777,Ь 764,2 737 5 723 7

8.0

Н 2

; 737,5 гц

Η г- 723,7 гц

Н 7 · 777,5 гц

Нг 764,2 гц

ц к /U f

'\J\ Л .

7,0 6,0 6.5
δ, м. д.

Рис. 13. Ή спектр окиси стирилтрифенилфосфана (II) (100 Мгц) и гиклинг дня опре-
деления четырех скрытых линий Н а

 88. а Рассчитано из данных тиклинга
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ные структурные и теоретические выводы. Так как относительные знаки
констант большинства типичных протонных взаимодействий известны, то
их определение может быть решающим в исследовании неизвестных
структур, особенно при стереохимических исследованиях, когда знание
лишь абсолютного значения величины | / | еще не позволяет сделать оп-
ределенных структурных выводов. Например, вывод о предпочтительной
конформации (Ια) 7-замещенных циклогептатриенов был сделан после
определения знака (отрицательного) константы аллильного взаимодей-
ствия / 2 Л

 60.

Несомненно, важность определения относительных знаков констант
спин-спинового взаимодействия при решении структурных задач оценена
еще не в достаточной степени.

С другой стороны, экспериментальное определение знаков констант
дает важную возможность количественной проверки квантово-химиче-
ских расчетов скалярного ядерного спин-спинового взаимодействия.
Спин-спиновое взаимодействие передается посредством электронов свя-
зи и, следовательно, является внутренним свойством молекулы, не за-
висящим от величины постоянного магнитного поля Но. Это обстоятель-
ство представляет прямой интерес для теории молекулярной структуры.
В " · 6 2 приводятся расчеты констант спин-спинового взаимодействия для
σ- и особенно π-электронных систем. Сравнение этих результатов с экс-
периментальными величинами констант и их относительными знаками
помогает при оценке обоснованности выдвинутых теорий о механизме
спин-спинового взаимодействия и природе химической связи в σ- 63~67 и
π-системах66· 68~73, а также металлоорганических соединениях74"80.

3. Спин-тиклинг
Если амплитуду поля Н2 уменьшить настолько, что γΗ2/2π достигнет

величины порядка полуширины линии Δνν, или обратного поперечного
времени релаксации 1/Г2, вносимое в спиновую систему возмущение бу-
дет ограничиваться лишь одним переходом и связанными с ним энергети-
ческими уровнями. При этих условиях ДР спектральные линии, имеющие
общий энергетический уровень с возмущенным переходом, расщепятся
в «подмультиплеты» 81"~83. Амплитуда дублетного расщепления, наблю-
даемая в невырожденных системах *, пропорциональна амплитуде Н2 и
квадратному корню из интенсивности облучаемой линии. Линии, которые
связаны с возмущенным переходом регрессивно 85, обычно дают хорошо
разрешенные дублеты, тогда как линии, связанные прогрессивно, дают
слабо разрешенные (уширенные) дублеты. Хорошей иллюстрацией тик-
линг-эксперимента могут служить схематический спектр и энергетиче-
ская диаграмма АВ-системы (рис. 12). Фримен и АндерсонSi развили
теорию, расширенную затем Липпмаа и др.8 2, которая объяснила явле-
ния, наблюдаемые в тиклинг-экспериментах. При рассмотрении вновь
удобно выбрать декартову систему координат, которая вращается
вокруг направления магнитного поля Н2 (ось ζ) с частотой <в2. Если пере-
ход Bl(q-^-*-r) на рис. 12 возмущается полем Н2, линия Л2, прогрессивно

* Расщепление на несколько линий наблюдается в вырожденных системах52; для
спин-тиклинга с ядром, у которого 1=1, см.84.
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связанная с Ви расщепляется в дублет, так как собственное состояние q
превращается в два новых состояния q' и г' в результате смешения со-
стояний q и г. С точки зрения наблюдателя во вращающейся системе ко-
ординат, две линии А2 могут быть отнесены к переходам p*^~q' и р*-*-г'.
То же самое верно и для перехода Аи связанного с В1 регрессивно. Если
ω2 в точности равна ω 9 Γ(βι), две линии дублета Л/ и Аг" имеют одина-
ковую интенсивность и отстоят от линии Л2 на расстояние ±γ Β Η 2 . С дру-
гой стороны, если ω2 несколько отличается от αν, наблюдается несимме-
тричный дублет. Так как дополнительное облучение с помощью поля Н2

фиксируется на каждой линии (±0,1 гц), в экспериментах по тиклингу
требуется прибор с ЯМР-стабилизацией. Соответствующие эксперимен-
ты были проведены также в условиях полевой развертки и дали отлича-
ющиеся результаты " .

О

P h 4 P(Ph2) ( П )

с=с

н/
Этот метод Д Р исключительно полезен при определении точных частот

скрытых или перекрывающихся линий, так как дублетное расщепление очень
чувствительно к возмущающей частоте ω " . Типичный пример выяснения
структуры соединения показан на рис. 13. Проблема состоит в определении
из спектра ЯМР Ή конфигурации олефиновой двойной связи в стиролдифенил-

Вз ^з

•9 Л / , >Ό? Ι

г Вг
С,

^B«sC2 A t B 3 C

Рис. 14. Энергетические диаграммы и переходы для трех-
спиновой системы (VA»VB>VC) С четырьмя комбина-
циями знаков констант спин-спинового .взаимодействия,

| / A B | > | / A C | > | / B G 1

фосфаноксиде (II). В то время как винильный β-протон виден, сигналы
α-протона полностью скрыты иод мультиплетом фенильной группы. В ре-
зультате этого из спектра Ή можно определить ^ н н = ^ , 0 гц и нельзя най-
ти J^$. Величина /^g не позволяет сделать определенного выбора между
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цис- и гранс-расположением винильных протонов87. С другой стороны, ожи-
далась большая разница в вицинальных цис- и rpawc-протон-фосфорных
константах. Однако величина /щ>ц м о ж е т быть найдена только из скрытого
мультиплета Нн, линии которого можно очень точно выявить с помощью
тиклинга (рис. 13). Константа СПИН-СПИНОЕОГО У^р —40,3 гц, полученная из
четырех линий, оказалась больше, чем JHP"C = 30,2 гц в тривинилфосфане,
тогда как JHP В ЭТОМ соединении только 13,5 гц. Этот результат подтвер-
ждает ifMc-конфигурацию протонов в соединении (II)88.

2 3

Рис. 15. ' Η спектр и тнклинг протонов боковой цепи
(а) в стиролимине (III) и Ъ—в стиролсульфиде (IV) 92

Технику спин-тиклинга также можно использовать для определения
химических сдвигов малоинтенсивных тяжелых ядер. Таким способом
были найдены химические сдвиги i2sXe во фторидах ксенона 8Э' 90 и 103Rh
в трифенилфоефановых комплексах родия 9 i.

Однако этот способ установления положения скрытых или слабых
сигналов является очень трудоемким и требует больших затрат времени,
особенно если необходимо пройти большой частотный диапазон с очень
малым шагом по ω2 («0,2 гц). В таких случаях возможности техники
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INDOR (со2-развертка) существенно превосходят тиклинг. Эта методика
обсуждается в разделе III, 4, б.

Еще одно важное применение спин-тиклинга — определение относи-
тельных знаков констант спин-спинового взаимодействия. На рис. 14
приведены энергетические диаграммы для трехспиновой системы с че-
тырьмя возможными наборами знаков /АВ, /АС и JBC. Обращение знака
константы приводит к обмену переходов двух рассматриваемых ядер в
соответствующих прямоугольниках. Это меняет связи энергетических
уровней и, следовательно, всю картину тиклинга. Этим путем было пока-
зано 92, что константы спин-спинового взаимодействия геминальных про-
тонов метиленовой группы в производных (III) и (IV) имеют противопо-
ложные знаки.

PhCH СН4 Ph-CH СН2

Η
(Ш) (IV)

На рис. 15 приводятся спектры (3) и (4), а также сравниваются
спектры ДР при облучении перехода At. В то время как в имине (III)
линии Blt B3 и С ь С3 имеют общие с /4t энергетические уровни, в сульфи-
де (IV) переходами, которые разделяют энергетические уровни с Аи

оказались В2, В4 и С2, С4. Это согласуется с энергетической диаграммой
(а) для имина и диаграммой (d) для сульфида: константы спин-спино-
вого взаимодействия /вс = /ГеМ в этих производных стирола имеют проти-
воположные знаки. Поскольку в (III) знаки всех трех констант одина-
ковы, а в (IV) вицинальные Ή , Ή — константы, бесспорно, положитель-
ны, можно заключить, что геминальное. взаимодействие в последнем
должно быть отрицательным, как это наблюдалось при изучении цикло-
пропана. Изменение знака / г е м в трехчленных циклах является особенно
интересным примером зависимости знака константы ядерного спин-спи-
нового взаимодействия от структуры соединения.

Η (К)

" ' О

(V)

(х3) 3 ι V>
Н(А)

Особенно удобна методика тиклинга при изучении сложных спектров.
Так, в одном и том же эксперименте было установлено, что все три кон-
станты спин-спинового взаимодействия винильных протонов в 4-метил-
о-бензохиноне (V) имеют один знак 9 3. Шестиспиновая система AKRX3,
образованная тремя концевыми протонами метильной группы, была
сначала упрощена до AKR сильным облучением метильной группы; од-
новременно одна R-линия возмущалась слабым полем (тройной резо-
нанс, рис. 16). Аналогично с помощью тройного резонанса продемонстри-
ровано альтернирование знаков констант дальнего спин-спинового
взаимодействия протонов в акридине (VI) на примере 1-метилакридина
и 2-метилакридина 94.

8 9 1

2 Ji.e И У3,9· отрицательные*,

6 3 / 2 9 И </4 >'• положительные
5 N 4

(VI)

* Основано на положительном знаке /орто.
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Чгц

Н-5

7,0 6,9 6,5
-5, м.д.

6,2

Рис. 16. ' Η спектры 4-метил-о-бензохинона (V) 93; а — нормальный
спектр (CDCI3, 100 Мгц); Ъ — спектр двойного резонанса с облучением
метильных протонов; с — спектр тройного резонанса с облучением
метальных протонов и с тиклингом линии в самом слабом поле прото-

на Н 5 (700,5 гц)

Этот результат подтверждает теоретические предсказания об отно-
сительных знаках констант протон-протонного взаимодействия в арома-
тических системах 6б' 68~73.

Поскольку тиклинг-эксперименты не только позволяют определить
относительные знаки констант спин-спинового взаимодействия, но и вы-
являют взаимосвязи (прогрессивный или регрессивный) наблюдаемого
перехода с возмущаемым, подобного рода результаты являются наилуч-
шим способом построения полной системы энергетических уровней8 i.
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Другое важное применение состоит в идентификации компонент суб-
спектра в сложных многоспиновых системах при анализе спектров ори-
ентированных молекул стереоизомеров 95.

Расщепление на под-мультиплеты линий, связанных с возмущаемым
переходом, всегда сопровождается изменением их интенсивностей. Насе-
ленности уровней, связанных с возмущаемым переходом, возрастают для
прогрессивных переходов и уменьшаются для регрессивных 52. Подобно-
го рода изменения интенсивностей всегда наблюдаются и в обсуждав-
шихся выше ДР-экспериментах, так как слабое поле Н2 оказывается до-
статочным для этого. Условие для этих изменений чистых населенностей
таково: y^^T^^^l,— и его воздействие на интенсивности известно
как обобщенный эффект Оверхаузера и . Этот эффект может найти ши-
рокий круг приложений.

4. Эффекты Оверхаузера

В этом разделе рассмотрим ДР-эксперименты, основанные на измене-
нии населенности энергетических уровней, что, в свою очередь, вызы-
вает изменение интенсивностей в спектре. Первоначально эффектом
Оверхаузера была названа поляризация ядер в результате насыщения
электронных спинов в металлах 96~98. В настоящее время, однако, этим
термином принято называть также соответствующие внутри- и межмоле-
кулярные межъядерные поляризационные эффекты, основанные на ме-
ханизме релаксации (дипольное взаимодействие). С другой стороны, из-
менения интенсивностей, наблюдаемые в двойном резонансе для связан-
ных переходов в спиновых системах с исключительно скалярным взаимо-
действием, известны как «обобщенный эффект Оверхаузера» и . С этого
последнего эффекта и начнем обсуждение.

а. Обобщенный эффект Оверхаузера

Впервые обобщенный эффект Оверхаузера наблюдали Андерсон и
Фримен 52 при изучении тиклинга. При возмущении одной из линий в Х3-
части спектра АХ3 ацетальдегида было обнаружено изменение относи-
тельных интенсивностей в квартете Α-части. Источником этих изменений
интенсивностей служат изменения населенностей некоторых энергетиче-
ских уровней по сравнению с термически равновесными населенностями,
возникающие при облучении полем Н2. Количественное изучение" это-
го явления требует точных сведений о релаксационных механизмах (тер-
мических) и временах, которые должны быть определены для каждой
спиновой системы. Для обсуждения этих физических процессов см. де-
тальный обзор 10°. Качественное описание, вполне приемлемое для прак-
тических целей, дано Кайзером т , который также описал первые прак-
тические приложения этого эффекта. При определенных условиях, каса-
ющихся времен релаксации, могут быть установлены следующие ос-
новные правила (см. рис. 17): 1) облучение линии (перехода) влияет
только на те линии, которые имеют с данной общий энергетический уро-
вень; 2) облучение невырожденной линии уменьшает интенсивность ре-
грессивного перехода и увеличивает интенсивность прогрессивного пере-
хода.

Обобщенный эффект Оверхаузера можно рассматривать также, как
следствие «спиновой подкачки». Информация, получаемая с помощью та-
ких экспериментов, в основном та же, что и в случае спин-тиклинга: от-
носительные знаки констант, отнесение переходов к определенным энер-
гетическим уровням, нахождение скрытых или слабых сигналов. Проил-
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люстрируем это на примере нормального и ДР-спектров т-динитробен-
зола. Это соединение имеет спектр типа АВ2С (рис. 18), который в пер-

Рис. 17. Связь между перехо-
дами на энергетической диа-
грамме: q-*->r — прогрессивный
и p-f-s-s — регрессивный по от-

ношению к p-^^-q

вом приближении может быть описан как спектр первого порядка 101.
Очень слабое облучение перехода 23 приводит к увеличению интенсивно-
стей линий 8 я 10 к уменьшению интенсивностей линий 7 и 13. Это явле-
ние становится понятным с использованием диаграммы энергетических
уровней (рис. 19) и с учетом того, что знаки всех четырех констант вза-
имодействия ароматических протонов одинаковы. Другими примерами
являются анализ АХ3 —· системы ацетальдегида и АВМ3Х — системы
г/?а«с-кротонового альдегида ш , и определение знаков в 2,6-динитробенз-
альдегиде102.

Подлежащие регистрации изменения интенсивностей подчас очень
малы, и их приходится обнаруживать путем сравнения с невозмущенны-
ми линиями. Так как на интенсивности сигналов также влияют инстру-
ментальные эффекты (кратковременные скачки однородности поля) 10\
следует рекомендовать измерения с помощью техники INDOR-свипа.
Таким образом, главное применение обобщенного эффекта Оверха-
узера — измерение положений скрытых или слабых резонансных ли-
ний.

б. IN DOR-спектроскопия

В технике INDOR-свипа, как упоминалось в разд. II, частота ω2 воз-
мущающего поля Н2 изменяется во всей области спектра, пока следящее
поле Hi используется для измерения индикаторной линии (ω{). Впервые
этот метод описан и применен Бейкером 103-105. Его характерной особен-
ностью является изменение интенсивности подвижной линии, возникаю-
щее в момент совпадения ω2 с частотой линии, которая имеет общий
энергетический уровень с индикаторным переходом при α>ι. Это измене-
ние интенсивности записывается как функция ω2, и соответствующие
INDOR-сигналы положительны при прогрессивных переходах и отрица-
тельны при регрессивных. Относительные изменения интенсивностей,
связанные с эффектом Оверхаузера, при такой записи оказываются наи-
более легко различимыми: записываемые сигналы или абсолютно поло-
жительны, или абсолютно отрицательны *.

INDOR-эксперименты могут проводиться и на гетеро-, и на гомоядер-
ных системах. Однако реализованных приложений не так уж много.
Судя по обзору Ковалевского 106' 107, они касаются или определения хими-
ческих сдвигов ядер иных, чем протоны, или определения знаков кон-
стант спин-спинового взаимодействия. Гетероядерные Ή — {31Р} INDOR-
эксперименты были успешно использованы для анализа смесей фосфор-
органических соединений1С8. Гомоядерный INDOR дает отличные ре-
зультаты также при точном определении частот скрытых резонансов

* Повышение амплитуды Н2 приводит к эффекту тиклинга, который сказывается
в увеличении отрицательных INDOR-сигналов и уменьшении положительных.
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50

НупеВая линия

Рис. 18

к

Μ Рис. 18. а — ' Η спектр (АВ2С) т-динитро-
бензола (56,4 Мгц). Различия между сплош-

-2 ными и пунктирными диаграммами исчеза-
ют в предельном АМ2Х случае. Ъ — спектр
двойного резонанса со слабым облучением
линии 23; линии 7 и 13 \ (регрессивные),

_? линии 8 и 10 f (прогрессивные), с — INDOR-
спектр (развертка <о2) с линией 23 в каче-
стве подвижной линии: положительные
INDOR — сигналы на частотах линий 8 и 10,
отрицательные INDOR — сигналы на часто-

0 тах линий 7 и 13. Слабые INDOR — сигналы
также появляются на частотах линий 12 и
15 из-за частичного перекрывания линий 23
и 24. Ср. "•W 1 и энергетическую диаграмму

+ , на рис. 19
Рис. 19. Энергетическая диаграмма симмет-
ричных состояний (/в = 1) для четырехспи-
новой системы /я-динитробензола с иллюст-
рацией спиновой накачки при облучении ли-

+2 нии 23 (рис. 18) "· 1 0 1

Рис. 19
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протонов, которые связаны скалярным взаимодействием с индикаторным
протоном. Этот ДР-метод имеет большое будущее в выяснении структур
сложных молекул 109.

Принцип INDOR иллюстрируется рис. 20 на примере трехспиновой
системы АМХ. Если выбрана' невырожденная подвижная линия (Αι),
то для каждого протона появляются два INDOR-сигнала, связанных с

д - м

ν ' 2 3 И
Μ

--L-- Нулевая линия

А-М-Х
1 3
Ζ Ч

12 3 4
Λ

Рис. 20. Схематический спектр и энергетическая диаграмма системы
АМХ: а — нормальный спектр, / А М > / М Х > / А Х > 0 ; b — спектр для
случая (а), подвижный переход К\\ с — нормальный спектр, / д м >
/ м х > 0 , /дх55Л; d —· INDOR-спектр для случая (с), подвижные пере-

ходы А ь А2

А. Однако если / д х = 0 и подвижная линия вырождена (Аи А2), то для Μ
будут пояалятся четыре сигнала, а для X — ни одного. Для получения
полного сигнала INDOR ядра Μ необходимы два эксперимента с разны-
ми линиями А в случае / \ (рис. 20,6), тогда как в случае

А Λ.

А — Μ — X достаточно одного (рис. 20, d). Если в рассматриваемом слу-
чае сигналы Μ и X скрыты, то могут быть найдены с большой точностью
не только их частоты (±0,1 гц), но также и константы спин-спинового
взаимодействия этих ядер.

С помощью широкого использования INDOR-техники удалось полно-
стью расшифровать структуру соединения (VIII)'—продукта термичес-
кой димеризации ПЛЗ-диоксо-^-метил-^-аза'К^З^ропеллана (VII) 109

N-CHJ

о

(VII) (VIII)

с н а ,
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220 Мгц

8 7 δ 5 4 3 Ζ 1

Рис. 21. Протонный спектр димера пропеллана (VIII) на 100 Мгц и на
200 Мгц (CDC13)

 m

Спектры димера, полученные па частотах 100 и 220 Мгц (рис. 21), чрез-
вычайно сложны, и стандартные методы двойного резонанса в этом слу-
чае неприменимы. В спектре разрешены только четыре из шестнадцати
протонов цикла. Из них два винильных протона Н-4' и Н-8 могут быть
использованы в качестве индикаторных. Рис. 22 показывает нахождение
четырех линий протона Н-5', а рис. 23, а —определение десяти линий
протонов Н-9', Н-7' и Н-10', каждый из которых взаимодействует с Н-8',
но скрыт в спектре. Линии INDOR могут быть также использованы как
индикаторные линии для последовательных INDOR-экспериментов (рис.
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23,6), и это позволяет выявить порядок следования протонов. Рис. 24
показывает, как в том же димере последовательный INDOR позволил,
начиная только с трех видимых в спектре протонов, найти одиннадцать
из двенадцати протонов скелета.

Применение метода INDOR не ограничивается спектрами первого
порядка. Так, в АВСХ — системе четырех протонов димера (VIII) были
установлены химические сдвиги и константы спин-спинового взаимодей-
ствия посредством определения 32 частот INDOR и последующим вычи-
слением истинных частот с применением итерационной машинной про-
граммы. Недавно опубликованы другие применения Ή , Ή INDOR в
структурных исследованиях 110-114. Эта техника уверенно применяется
также при анализе спектров 1 9F трео-эритро-смесей И5. Можно ожидать,
что INDOR-спектроскопия найдет широкое применение в расшифровке
структур.

Первые шаги в применении INDOR, однако, были выполнены в ус-
ловиях гетероядерного ДР, и в них использовалась высокая чувствитель-
ность ядер Ή и 1 9F для измерения резонансов тех ядер, прямое измере-
ние которых затруднено вследствие низкого природного содержания и
малого гиромагнитного отношения (т. е. вследствие малой чувствитель-
ности), а также из-за больших времен релаксации103"105. Сюда входят
ядра 1SC, 14N, 29Si, 3 1P. Особенно предпочтителен такой метод при измере-
нии ЯМР 13С в органических соединениях8б· 116-119. Однако эти методы
сейчас вытесняются Фурье-спектроскопией в сочетании с шумовым по-
давлением (см. разделы III, 1 и III, 4, в).

Поскольку эксперименты, описанные до сих пор, происходят в квази-
стационарных условиях и новые населенности обсуждаемых энергетиче-
ских уровней устанавливаются под влиянием релаксационного процесса,
INDOR-эксперименты могут также проводиться в условиях, соответствую-
щих быстрому адиабатическому прохождению через {X}—резонанс. Пере-
ходные нутации120 (осцилляции Торри,121), возникающие при этом в ин-
дикаторном сигнале, который также насыщается, содержат информа-
цию, сходную с той, которая получается из нормальных сигналов INDOR
(см. разд. III, 5, в).

в. Межъядерные эффекты Оверхаузера

Помимо химических сдвигов и констант спин-спинового взаимодейст-
вия, наиболее важными в ЯМР-спектроскопии параметрами являются
времена релаксации 7\ и Т2. Они определяют избыток ядер, остающихся
на нижнем энергетическом уровне, когда спиновая система поглощает
энергию радиочастотного поля Н^ Для протонов

•£ (̂1 i-fHfr̂ r1 (4)

где ns — избыточная населенность на нижнем уровне в поле Н ь an" —
то же в отсутствие Н^ Так как интенсивность сигнала пропорциональ-
на избыточной населенности ns, интенсивность сигнала ЯМР может
быть увеличена при уменьшении Т1 и Тг каким-нибудь внешним спо-
собом.

Одним из механизмов, осуществляющих протонную релаксацию в
жидкостях, является диполь-дипольное взаимодействие между ядрами
различных молекул, например, взаимодействия субстрат —субстрат или
субстрат — среда. Движение молекул вызывает флуктуацию полей ди-
полей, в результате которой индуцируются переходы между Зееманов-
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Рис. 22. Спектр на 100 Мгц винильной области димера (VIII) и INDOR-эксперименты.
для определения четырех скрытых линий Н-5', частоты в гц 109

Η - 1 0 Н-7

Рис. -23. α — INDOR-спектры Н-9', Н-7' и Н-10' димера (VIII), подвижная
линия (655,1 гц) протона Н-8', Ь — последовательные INDOR-спектры Η-7' и
Н-10', при INDOR линии (588,8 гц) протона Н-9' в качестве подвижной часто-

10Sты
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скими уровнями ядер 122. Рассмотрим пару ядерных спинов (J,S), между
которыми отсутствует скалярное взаимодействие и для которых един-
ственным механизмом релаксации является межъядерное диполь-ди-
польное взаимодействие. Вероятности переходов, соответствующих изме-
нению квантового числа т(Апг=0, ± 1 , ± 2 ) , обозначим w0, wt и wz

(рис. 25). Если один из ядерных сигналов (5) насыщен сильным возму-

•Н-91

н-т H-W

•Н-9-. •Н-10-

н'-з·

-н-г·
Рис. 24

Рис. 24. Последовательность протонов в димере пропеллана (VIII), получен-
ная из INDOR-экспериментов. Стрелки направлены от подвижного протона к
резонирующему. Протоны, которые можно наблюдать прямо в спектре, отме-

чены звездочкой

Рис. 25. Энергетическая диаграмма и вероятности переходов дли двухспино-
вой системы с диполь-дипольным взаимодействием

щающим полем Н2 (т. е. ns

s = Q), изменение продольной намагниченности
для / дается 123 выражением:

[ Wo + \p (5>
Для гомоядерного случая (например, протонов) MI° = MS°, ys=y,, и

мы получаем

Μι , . / w2 — w0

Μ)
ι

w0

(6)

где Μι —намагниченность / в отсутствие H2, Λί7 — намагниченность /
при насыщении S полем Н2. Расчеты, учитывающие лишь диполь-диполь-
ное взаимодействие между / и S, показывают, что (w2 — w0) {w<) + 2wl +
+ wz) принимают значение ]/2- Следовательно, максимальное возраста-
ние интенсивности сигнала /, которое можно ожидать для протонов при
этих условиях, составляет 50%· Межъядерный эффект Оверхаузера
впервые обнаружен Кайзером 124 в спектре смеси хлороформ — циклогек-
сан при наблюдении сигнала хлороформа и насыщении сигнала цикло-
гексана. Время релаксации 7\ протонов хлороформа может быть также
определено как постоянная времени процесса возникновения и исчезно-
вения добавочной намагниченности, и это находится в хорошем согласии
с величиной, полученной при непосредственном насыщении сигнала хло-
роформа. Однако наблюдаемое увеличение интенсивности составляло
всего 34%· Таким образом, релаксация протонов хлороформа происхо-
дит не только посредством взаимодействия с протонами циклогексана,
но и с помощью других механизмов (например, путем взаимодействия
с молекулами парамагнитного кислорода, находящимися в растворе),,
которые дают свой вклад в общую вероятность перехода ( 2 )
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и, следовательно, в эффективное время релаксации 7Y

11/ is

1

Г
(7)

Если между I я S существует только скалярное взаимодействие, на-
сыщение 5 вызывает большее или меньшее насыщение также и /-спинов,
т. е. уменьшение интенсивности их сигнала 125. Таким образом, можно
ожидать наложения двух эффектов, если между двумя типами ядер име-
ется химическая связь.

Однако важность межъядерного эффекта Оверхаузера для структур-
ной химии, как нашли Анет и Борн 126, заключается в том, что эффект
может наблюдаться между пространственно близкими протонами одной
молекулы. Вклад ЕО время продольной релаксации 7\ ядра / за счет вну-
тримолекулярной диполь-дипольной релаксации со вторым ядром дается
формулой

(8)

где τ — время корреляции для вращения молекулы и d — межъядерное
расстояние между / и S. Величина внутримолекулярного межъядерного
эффекта Оверхаузера должна, следовательно, существенно зависеть от
межъядерного расстояния. Было найдено, что этот эффект удобен при
изучении структуры молекул, в частности, при решении стереохимичес-
ких проблем. Это можно показать на примере того, как были отнесены
сигналы ЯМР двух изомеров этилиденазабицикло-[2,2,2]-октана— (а) и
(б) (рис. 26). Это соединение образуется в виде смеси, причем химиче-
ские сдвиги и метильных и мостиковых протонов обоих изомеров различ-
ны. Насыщение одного из метильных сигналов (образующегося в боль-
шем количестве) приводит к увеличению интенсивности одного из сигна-
лов мостиковых протонов на 31% и не влияет на сигнал другого. Облу-
чение метильного сигнала компоненты с меньшей концентрацией не со-

Рис. 26. ' Η спектр смеси изомеров азобицикло [2,2,2,]-
октанов (а) и (Ь); А и В соответствуют метальным груп-
пам при С-9, X и Υ — метанным протонам при С-4.
Насыщение резонанса А вызывает увеличение интенсив-
ности сигнала X на 31% и не влияет на Υ. Насыщение
сигнала В не влияет на X и Υ, т. е. А и X могут быть

отнесены к структуре (а) 1 2 7
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провождается эффектом Оверхаузера, так что изомеру, образующемуся
с большей концентрацией, должна быть приписана структура (а), а изо-
меру с меньшим содержанием — структура (Ь) т . Несомненно, другими
спектроскопическими методами подобный выбор между формами вряд
ли может быть выполнен.

Аналогичные исследования были проведены на множестве других
структур 128, в частности, алкалоидов т - 1 3 1 , терпенов 132-135, стероидов 136,
производных пенициллина 137. Во всех случаях при решении трудных сте-
реохимических вопросов рассматриваемый метод оказался чрезвычайно
изящным.

Межмолекулярный эффект Оверхаузера был использован при опре-
делении преимущественной конформации нуклеотидов по отношению к
фрагменту N-рибозы (сын-анты-проблема) 138-140. Следует, однако, за-
метить, что в оценке данных межмолекулярного эффекта Оверхаузера,
касающихся систем с подвижными конформациями, необходима чрезвы-
чайная осторожность: в случае если постоянная времени конформаци-
онного обмена меньше, чем время релаксации ядер, возможна передача
спинового насыщения 1 4 1 · 1 4 2 . В подобных случаях необходимо использо-
вать температурную зависимость межмолекулярного эффекта Оверха-
узера. Иногда, наряду с положительными, наблюдаются отрицательные
величины межмолекулярного эффекта Оверхаузера. Показано 131, что
подобное изменение знака возможно, когда диполь-дипольное взаимо-
действие является преобладающим механизмом релаксации в серии со-
седних протонов.

А В С D
Насыщаемое Ядерный эффект Ядерный эффект Ядерный эффект

ядро Оверхаузера Оверхаузера Оверхаузера
положителен отрицателен положителен

В принципе межъядерный эффект Оверхаузера можно использовать
для измерения времен релаксации и корреляции, а также межъядерных
расстояний. Белл и Саундерс 143 коррелировали величины межъядерного
эффекта Оверхаузера с межъядерными расстояниями d и эксперимен-
тально подтвердили их зависимость от άβ, вытекающую из теории
(рис. 27). Количественное изучение релаксации в амидах с помощью
межъядерного эффекта Оверхаузера выполнено Браунштейном и Бы-
стровым 144.

Еще одно важное применение эффекта Оверхаузера — возможность
усиления сигналов малоинтенсивных ядер. Прямое измерение резонан-
сов 13С в настоящее время обычно проводится в условиях ЯМР 13С —
{Ή} (шумовое подавление, см. раздел III, 1). При этом не только вся
интенсивность рассматриваемого сигнала концентрируется в одну ли-
нию, но, кроме того, возникает дополнительное усиление за счет гетеро-
ядерного внутримолекулярного эффекта Оверхаузера. Для гетероядер-
иых систем необходимо принимать во внимание множитель yB/yi (в урав-
нении 5); для системы 1 3 С—{Ή} его величина равна 3,976. Таким обра-
зом, шумовое подавление ! 3 С—{Ή} приводит к много большим величи-
нам межъядерного эффекта Оверхаузера, чем в гомоядерном случае.
Усиление в 200% наблюдалось, например, при исследовании резонанса
13С в Η — 13СООН i45. На рис. 4 демонстрируется улучшение отношения
сигнал/шум в спектре 13С пиридина при совместном действии подавления
и эффекта Оверхаузера.

Атомы углерода, не связанные с протонами непосредственно, практи-
чески не дают межъядерного эффекта Оверхаузера, так что относитель-
ная интенсивность резонансов 13С часто позволяет отличить четвертич-

6 Успехи химии, № 3
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ный атом углерода от моно-, ди- и трехзамещенных атомов. Однако фак-
торы, определяющие относительные интенсивности сигналов 13С, чрезвы-
чайно многообразны и являются предметом интенсивного исследова-
ния 1 4 6. Информация о взаимодействии Ή — 13С в спектре 1 3 С—{Ή} с

l g NOE 7.
50Y-

30

го

10

Рис. 27. Межъядерный эффект
Оверхаузера, наблюдаемый в
соединениях, содержащих ме-
тил, как функция межъядерно-
го расстояния СНз—Η (дваж-
ды логарифмический масштаб).

Наклон прямой — 6 и з

26 2,7 2,6 2,9 3,0 3,2 3,Ί 3,6

lg d, A

шумовым подавлением обычно теряется. Однако, если возмущающее
поле для протонов приложено только в течение короткого времени, мож-
но получить неразвязанный спектр 13С, который все еще интенсифици-
рован с помощью межъядерного эффекта Оверхаузера 147. Если межъ-
ядерный эффект Оверхаузера нежелателен из-за необходимости коли-
чественных определений в спектре 13С, он может быть исключен добав-

и ι да

лением парамагнитных примесей .

5. Нестационарные методы двойного резонанса

а. Двойной резонанс и химический обмен

Спектр ЯМР ядер, которые участвуют в химическом обмене, в част-
ности, в случае обмена между двумя центрами А и В:

H

3,'Λ2B

если средние времена жизни ядер в рассматриваемых центрах — тА и
τΒ — столь коротки, что они становятся сравнимыми с временами попе-
речной релаксации ТгА и Тгв. Это обстоятельство служит основой анали-
за формы линии, позволяющего изучать кинетические процессы с помо-
щью спектроскопии ЯМР высокого разрешения 7. Так как в большинстве
случаев Г,>Г 2 , область приложений спектроскопии ЯМР может быть
распространена на медленные реакции. Гоффман и Форсен149'150 разра-
ботали для этой цели метод двойного резонанса, который был использо-
ван для исследования реакции протонного обмена. При перемещении
протона между центрами А и В эффективное время жизни спина в дан-
ном состоянии (например, протон связан с центром А) определяется
новой постоянной времени xiK:

-г-
Ί Α
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Изменение г-намагниченности протона в положении А дается | 5 1 уравне-
нием:

it (4)
Сильное дополнительное облучение протона в положении В вызывает
насыщение его сигнала (Λίζ

Β = 0), и уравнение (10) имеет решение:

В стационарном состоянии (i=oo) отношение намагниченностей Η в А
в присутствии и в отсутствие ДР дает

что есть отношение интенсивностей сигнала НА. Если xiA<.TiA, Т. е. τΑ

сравнимо с Т1А, то интенсивность НА уменьшается, а это означает переда-
чу насыщения от Н в к НА путем химического обмена. Постоянная време-
ни t i A может быть получена из полулогарифмической зависимости MZ

A —
—Αίο

Α(τ1Α/Γ,Α) от /, после того как xiA/T,A найдено из стационарного экспе-
римента по двойному резонансу (уравнение 12). Из уравнений (9) и (12)
находятся Т1А и τΑ. Постоянные времени τ ) Β, τΒ и Т1В находятся аналогич-
ным образом из эксперимента В—{А}.

(1X1

Этот метод может быть использован для количественного исследования
межмолекулярного обмена ОН-протонов в 5,7: 1 смеси салицилальдеги-
да (IX) и 2-гидроксиацетофенона (X) ия·150.

На рис. 28 показаны экспоненциальный рост и убывание интенсивно-
сти сигнала ОН(IX), когда сильное возмущающее поле для ОН-резонан-
са в (X) включается и выключается. Известная величина решающего
временного интервала (несколько секунд) и измерение интенсивностей
НА без возмущающего поля Н2 и после продолжительного воздействия
Н2 (стационарный случай) дает τ Α = 11,53, τΒ = 2,17, Γ1Α = 5,43 и Т1В =
= 3,70 сек. Постоянные времени т1А и τ,Β равны 3,75 и 1,33, соответст-
венно.

Описаны и другие приложения релаксационного метода. Этим спосо-
бом можно распространить ЯМР-кинетику инверсии кольца циклогекса-
на-£?10 на температурный диапазон от —97 до —117° и значение величин
тд от 3,8 до 236 сек.32 Был определен также энергетический барьер вну-
треннего вращения в диметилциклопропилкарбониевом ионе (XI) 152.

, 'СН 3

у (ΛΒ

6"
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Подобным образом можно исследовать обменные процессы меж-
ду тремя неэквивалентными центрами. Так, были найдены средние вре-
мена жизни протонов в кислородном, метиленовом и винильном центрах
в кето-енольном равновесии ацетилацетона 152. В этом случае времена
жизни столь велики (τΑ=14,0, τΒ=14,2 и тс = 3,8 сек.), что на нормаль-
ном ЯМР-спектре при комнатной температуре химический обмен совер-
шенно не сказывается:

О О

О Х О(В)
I

сн3

(С)
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( А 1 с

Η
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Техника переноса насыщения может также применяться для качест-
венного обнаружения обменных процессов. Так была обнаружена кон-
формационная подвижность [18]-аннулена при комнатной температуре,

ν α Т

Рис. 28. а — Ослабление и усиление сигнала ОН салицилалвде-
гида (IX), когда насыщающее поле Н2 для 2-шдроксиацетофе-
нона (X) включено ( |) и выключено ( |) (смесь двух веществ).
б — аналогичный эксперимент для сигнала ОН из (X). Деление

шкалы — 1 сек. 1 8 1>1 6 2

когда в результате насыщения «внутренних» винильных протонов исчез
сигнал «внешних» протонов153. В аналогичном эксперименте в смеси фе-
нол — вода находился сигнал ОН фенола при насыщении сигнала
воды 154. Рассматриваемое явление можно описать с помощью форма-
лизма матрицы плотности155. В спиновых системах со скалярным взаи-
модействием в результате химического обмена насыщение передается
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дальше к соседним взаимодействующим ядрам, т. е. наблюдается отри-
цательный эффект Оверхаузера 1 5 3 · 1 5 6 - 1 8 0 . Это связано с тем, что для ска-
лярного взаимодействия wo^>w2 в уравнении (6) и, следовательно,
Μ , / Μ ^ Ο 1 2 5 .

б. Кратковременное селективное облучение

При использовании обобщенного эффекта Оверхаузера для определе-
ния диаграммы энергетических уровней многоспиновой системы жела-
тельно, чтобы изменения населенностей происходили лишь для уровней
облучаемой линии. Только тогда эффекты Оверхаузера происходят ис-
ключительно на «непосредственно связанных» линиях. В стационарном
эксперименте возмущающее поле Н2 должно действовать в течение вре-
мени Т2, соответствующего обратной ширине линии облучаемого перехо-
да. Оптимальное время наблюдения t для изменения интенсивности пос-
ле выключения Н2 есть

где 7\ может считаться наименьшей обратной вероятностью термиче-
ского перехода Тп (время спин-решеточной релаксации). Максимальные
изменения интенсивностей наблюдались, когда возмущающее поле Н2

пересекает линию в условиях быстрого адиабатического прохождения.
Подобные эксперименты по кратковременному селективному облуче-
нию 1 6 1 · 1 6 2 дают особенно ясные эффекты Оверхаузера, так как релакса-
ционные потери минимальны, а населенности изменяются только на воз-
мущенных линиях.

в. Переходная прецессия (колебания Торри)

Этот метод двойного резонанса ) 2 0 также позволяет построить энерге-
тическую диаграмму, т. е. определить относительные знаки констант
спин-спинового взаимодействия. Феноменологическая картина похожа
на картину в спектре INDOR'a, но индикаторная линия также насыщена
интенсивным полем Н2. Когда Н2 встречается с линией, имеющей об-
щий уровень с подвижным переходом, происходит мгновенная передача
населенности общему энергетическому уровню, так как населенности
уровней обращаются в возмущенной линии ш . Внезапная спиновая «под-
качка» вызывает положительные или отрицательные «колебания Торри»
в индикаторном резонансе, что позволяет различать прогрессивные и
регрессивные переходы (рис. 29) i20. Этот прием позволяет также выяв-
лять слабые линии, например, комбинационные, и может быть использо-
ван для непрямого измерения резонанса 13С и 6- 1 1 9 . Поскольку это «быст-
ропереходный» метод, на него релаксационные эффекты влияют меньше,
чем в нормальных стационарных эффектах Оверхаузера, а результаты
похожи на те, которые получаются в технике кратковременного селек-
тивного облучения.

г. Двойной резонанс и Фурье-спектроскопия

Если ядерная спиновая система облучается интенсивными радиоча-
стотными импульсами малой длительности, то вся спектральная инфор-
мация содержится в зависящем от времени сигнале, который описывает
убывание поперечной намагниченности. С помощью Фурье-преобразо-
вания этот сигнал может быть преобразован в привычный спектр 163. Этот
метод требует очень коротких «экспозиций» порядка 10—100 мксек и
поэтому позволяет изучать изменения на^еленностей, вызванных двои-
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Ч 5 6 7 89 10 II 12 13

115

Рис. 29. (Ь) ' Η спектр 2-хлортиофена (60 Мгц) м . «Переходные
нутации» получены (а) на подвижной линии 3 и (с) на подвиж-
ной линии 13. Сигналы, для которых начальное отклонение поло-
жительно, указывают на прогрессивные переходы, а отрицатель-
ные — на регрессивные, (d) и (е) иллюстрируют осцилляции Тор-
ри, которые соответствуют слабым переходам и получены усиле-

нием амплитуды Нг

ным резонансом (эффекты Оверхаузера) и процессами релаксации. Так
как импульс Н4 нужно прикладывать только после выключения возму-
щающего поля Н2, эффекты Оверхаузера можно наблюдать в этом мето-
де без добавочной развязки или тиклинга 164. Важность применения тех-
ники Фурье-преобразования в экспериментах двойного резонанса в бу-
дущем несомненно возрастет. Можно ожидать, что особенно широкое
применение найдут Фурье-преобразованные импульсные спектры 13С —
{Ή} 165. Помимо химических сдвигов 13С, эта техника позволяет опреде-
лять времена спин-решеточной релаксации 7\ для каждого атома углеро-
да в отдельности166, а также другие новые для структурных исследова-
ний параметры.
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* * *

Ядерный магнитный ДР развивался в течение нескольких последних
лет в различных направлениях. В то время как некоторые из описанных
здесь методов уже стали рутинными и используются в коммерческих
приборах, другие требуют специального инструментального оснащения.
По мере создания универсальных ЯМР-спектрометров массового при-
менения, предназначенных не только для исследования протонов, будут
расширяться приложения гетероядерного ДР. Можно ожидать, что это
приведет к особенно быстрому развитию ЯМР 13С, которое откроет новые
просторы для органической химии. В этой статье на небольшом числе
примеров был продемонстрирован широкий спектр приложений ДР к
структурным и стереохимическим проблемам, знакомящий читателя с
современным состоянием вопроса. Можно предвидеть, что в будущем
появятся новые методы и новые их приложения.
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