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Das Programm

Beim letzten Mal

Produktoperatoren
INEPT
DEPT
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Das Programm

Heute
Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie
COSY, DQF-COSY und Phasencyclen
DQF-COSY von Menthol

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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Mehrdimensionale
NMR-Spektroskopie

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



1D-NMR 2D-NMR
2 Achsen: 3 Achsen:
Intensitdt vs. Frequenz  Intensitdt vs. Frequenz (1)
vs. Frequenz (2)

ppm 10 8 § 1 2 0
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1ID-NMR schematisch

Preparation

Detektion

Vorlesung .Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung”

Peter Schmieder
AG NMR
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1ID-NMR schematisch, DEPT

Preparation Detektion

IH I A A % A | Entkopplung

nX I
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2D-NMR Sequenzen enthalten
zwei heue Elemente:
Evolutionszeit und Mischzeit

Preparation !volu‘rion I Mischung Detektion

(t1) (t2)

Evolution: Mischung:
Erzeugen einer weiteren Transfer von Magnetisierung von
Frequenzachse durch Spin zu Spin tiber Wechsel-
indirekte Detektion Wirkungen zwischen Spins

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

Das NMR-Signal, das widhrende der Acquisition
aufgezeichnet wird, ist eine geddmpfte Cosinusfunktion

s(t)= exp(-t/T,) exp(iQy 1)
s(t)= exp((iQy- 1/T,) 1)

\ AL

v\/
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Das Signal wird fiir die Auswertung digitalisiert

s(t)= exp((iQy-1/T,) 1)

time

digital
W\/v ' raus
analog
rein

s(kAt)= exp((iQq - 1/T,) kAt)
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15

S T S Der FID wird
. zuceiner Serie

R e von
| | Datenpunkten

intensity

0 0,085 0,01 0,015 0,02 0,025 0,03 0,035 0,04

time (sec)

s(11A1)= exp((iQq - 1/T,) 11A1)
s(2A1)= exp((iQq - 1/T,) 2At)
s(0At) = s(0) = exp((iQy- 1/T,)0) = 1

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



intensity

1,2 ‘ I
0 75Hz
1 S R —
: : 3 O D : : f
08 - s R S e e o o -
S
04 oo S P :——D ————————— B Mo S P o —
‘ o o ‘ !
02 B B o .
| | - | i |
gopoo? ) "Po Uong
o LoooDf \ \ | \ \ DOpooon
0 20 40 60 80 100 120 140 160
frequency

12/91

Eine digitale Fouriertranformation (DFT) macht daraus
eine andere Serie von Datenpunkten, das Spektrum

rVP

Vorlesung .Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung”

Peter Schmieder
AG NMR



Die einfachste denkbare zweidimensionale
Sequenz besteht aus zwei Pulsen

90, 90,

NI
S TN

Pr'epar'a‘rionl Evolu‘riovl Mischung Detektion

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

90, 90,

-

Wir betrachten zwei Protonen mit Q; = 278, und Q,; = 2nd,4,

F

le M -Hly ZTESH'H: —Hly COS ZTCSHITI + Hlx Sin 27[8H1T1
nicht detektierbar
M —Hly COS ZTCSHITI = le sin 27T8H1T1

2md, 1,

»
»

—Hly CoSs ZTCSHITI CoSs ZTCSHITZ + Hlx CoSs ZTCSHITI Sln ZTCSHITZ

-H, cos 2“8H1T1 Quadraturdetektion

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

Um fir t; auch den
Sinus zu erhalten macht

man ein zweites Experiment

H129O ®' Hlx 2mdty > Hlx CoS 27[8H1T1+ HlySin 27[6,,.'11'1

20 Hy > 'le COS 27[8,,'11'1 + HlySin 27'[6,,'11'1

\ nhicht detektierbar

2md, T,

»
»

HlySin 27'56H1T1 CoSs 27'C6H1T2 + Hlx Sln ZTCSHITI Sln ZTCSHITZ
H1 S|n 27'C8H1T1 eXp 27'C6H1T2

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

Zusammen ergibt sich ein ,hyperkomplexes” Signal
Hl CoSs 27[8'_'11-1 exp 27[6',.'11-2 Llnd H15|n 27[8'_'11-1 exp ZRSHITZ

= Hiexp 2nd tiexp 2ndgt, oo, o0

Y
Ik N TlI kAt,

90, 90,
kAt kAT,
.. . 0 0]
das miissen wir \ ix " 20, at,
selber machen !
das macht

.. . der ADC 90, 90
Man erhdlt eine 1 " " kat,
zweidimensionale Fldche

von Datenpunkten .....

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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ionalen FID

imens

d

..... €lnen zweil

Peter Schmieder
AG NMR

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung"
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2D NMR-Spektroskopie

W

Die erste FT ergibt ein ,Interferogram

10 kHz

Peter Schmieder
AG NMR

Vorlesung .Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung”
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2D NMR-Spektroskopie

m
idi ionaler Spektru
FT ergibt ein zweidimensiona

' e

Die zweite
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Zur Auswertung
) betrachtet man
T Contour-Plots, die

O% Peakintensitdt als
'S Hohenlinien
darstellen
E
800 400 ol O(Hz)-400 -800

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
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2D NMR-Spektroskopie

Ein wichtiger Aspekt in der mehrdimensionalen NMR-
Spektroskopie ist die digitale Auflosung in den Spektren

15

— Je mehr Punkte im FID,
l D | desto besser ist die
IR A e Auflosung, weil
B I I S unterschiedliche
Frequenzen dann

0 0,005 0,01 0,015 0,02 0,025 0,03 0,035 0,04

) besser getrennt werden

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

In eindimensionalen Experimenten ist gute Auflosung
leicht zu erreichen

T T

prep aq

Viele Datenpunkte bedeuten eine lange Detektion (1, ist
groB), das kann durch eine kirzere Preparation (t,,.., wird
kleiner) wieder ausgeglichen werden

prep

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie

90, 90 In mehrdimensionalen Experimenten
LI ket , -
MMMW,__ wird gute Auflésung durch mehr
%0, %0, Werte fir kAt erreicht
kAt kAt,

Die Zeit fir die Messung ist aber
90

jo" " IY kAt der Anzahl| der aufgezeichneten

o FIDs direkt proportional, gute

90, y .
| O ek Auflosung bedeutet also lange

Messzeit

Daher ist in mehrdimensionalen Experimenten die
Auflosung in den indirekten Dimensionen immer begrenzt

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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Das COSY-Experiment

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

Bislang haben wir aber auf beiden Achsen die
gleiche Information
H, exp 2md, 1, exp 2nd 1, =
H; exp 218, (k At) | |

exp 2nd; (k At,) ]
(fiir H, dasselbe) 02

Wir haben mit der
Evolutionszeit eine zweite

Dimension erzeugt aber L/ K

S (ppm) .
das 2D Spektrum e °
hat nur eine Diagonale

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

0, 90,
Wir nehmen die Kopplung J T

¥

mit dGZU, JHH

. -Hly > —Hly COS 27[8,_”1'1 + Hlx sin ZTESHITI

oyt

-Hly CoSs 27'[8,,”1'1 CoSs TCJHHTI + 2H1x HZZ CoSs 27'C6H1T1 sin TCJHHTI

+ Hlx sin 27T6H11'1 CoSs TEJHHTI + 2H1y sz sin ZRSHITI sin TEJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



27/91

2D NMR-Spektroskopie: COSY

90, 90,
T

J Ty I ° es folgt der zweite 90° Puls

90° H,

_Hly CoSs 27[8,_'11'1 CoSs TCJHHTI - ZHIZ HZX CoSs ZTCSHITI Sln TCJHHTI

K sin 28yt cos md ity + 2By, Sin 2md) gty sin wd
nicht detektierbar
es bleiben zwei detektierbare Arten von Magnetisierung

—Hly CoSs ZTCSHITI CoSs TCJHHTI - ZHIZ HZX CoSs ZTCSHITI Sln TCJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

90, 90,

J t, I T2 dann beginnt die Acqusition

- Hly CoSs 27[8',”1'1 CoSs TCJHHTI - Zle HZX CoSs anHlTl sin TCJHHTI

5.t

> - Hy, cos 2r

+ H,, cos 2n
- 2H, H,, cos 2n
- 2Hy, H,, cos 2n

Op Ty
OpT1
Op Ty
Op Ty

5

CoSs TCJHHTI CoSs 2
CoSs TCJHHTI sin 2 Hl I

sin TCJHHTI COS 2T

Sin TCJ—HHTI Sin 27'5./ HZ I

e

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

wir betrachten nur

J T T2 detektierbare
Magnetisierung

mdpits,

- Hly CoSs ZTCSHITI CoSs TCJHHTI CoSs 27'[8,_”1'2 CoSs TCJHHTZ > |
Im

+ Hlx CoSs ZRSHITI CoSs TC‘THHTI sin 27[6,_”1'2 CoSs TCJHHTZ

- sz CoSs ZTCSHITI sin TCJHHTI CoSs ZTCSHzTZ sin TEJHHTZ >
Iml

+ HZX CoSs 2756H11-1 Sin TC‘THHTI Sin 27'[6H2T2 Sin TCJHHTZ

Auf die Berechnung des zweiten Experiments zur
Erzeugung des t;-Imagindrteils (1. Puls 90°)) verzichten wir |

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



2D NMR-Spektroskopie: COSY

90, 90y Als Resultat unserer

T
J Ty I ° Berechnung erhalten wir

= Hly CoSs 27’56H1T1 CoSs TCJHHTI CoSs ZTCSHITZ CoSs TCJHHTZ

- sz CoSs ZTCSHITI sin TCJHHTI CoSs ZTCSHZTZ sin TCJHHTZ

S )

In t; immer die In t, die
Verschiebung von  Verschiebung von
H1 H1 oder H2

30/91

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

Jetzt ist etwas neues entstanden:

Es gibt Signale, die in den Transfer
2

beiden Dimensionen mit Hy H,

. . I I Sy (ppm)
unterschiedlichen Y4

o s
o 5,

chemischen Verschiebungen

.markiert" worden sind:

die Kreuzsignale K 3 5
Es hat also ein Transfer von e 5 8,

Magnetisierung stattgefunden

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

90, 90,

|

Die .. Mischzeit" ist in diesem Fall ein einfacher 90° Puls,

t, rrelation Spectroscop

Er bewirkt den Transfer von Magnetisierung.
Kreuzsignale im zweidimensionalen Spektrum deuten
dann auf eine Kopplung zwischen den Kernen hin, die
an den sich im Kreuzsignal schneidenden chemischen

Verschiebungen liegen

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Ein Anwendungsbeispiel

substance 1 U U

M M M S Q
Q

Possibility 2

,) substance 1
| L

le J34 substance 2

HE H H&=H A .

S le E J34 ‘—l substance1
B |

Eine Zuordnung ist im 1D o ;
nicht maglich... 1l .

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



....aber im 2D ganz leicht

substance 1 substance 1
substance 1 U U N M U . M M N
substance 2 substance 2 substance 2
e oo o0 o0 o0 o0
: e oo : Y Y ) Q: o0 o0 :
e oo (Y ) (Y ) o0 o0
e oo : o0 CY) E: o0 o0 ;

= T = T —

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



=

So sieht das COSY

von Mdoglichkeit 1 aus

 J©)
@)
o0
o0

(1l

aber....

wir haben uns die
Feinstruktur der Signale

Ce 00 -
®O oo noch nicht angeschaut
oo OO0
oo 0O
Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

- Hly CoS ZTCSHITI CoS TCJHHTI CoS ZTCSHITZ CoS TCJHHTZ

- HZY COS 27'[8H1T1 sin TCJHHTI COS 2n8H2T2 sin TCJHHTZ
Dazu wenden wir unsere trigonometrischen Formeln an

= -H,, 3 [cos2n(d,; + T/2)t, + cos2n(Syy - Ty /2)1,] X
3 [cos2n(8y; + Ty /2)t, + cos2n(Syyy - Ty /2)15]
-Ha, 7 [Sin2n(8yy + Ty /2)1; - sin2n(2mdyy; - Ty /2)1] X
3 [sin2n(8,, + Ty /2)t, - sin2n(8, - Iy /2)1,]

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: COSY

= -Hy, 3 [cos2n(8yy + Tyn/2)t; + cos2n(Syy - Ty /2)1] x
3 [cos2n(8y + Ty /2)t, + cos2n(dyy; - Ty /2)1,]
-H,, 3 [sin2n(8y; + Ty /2)t; - sin2n(2ndyy - Ty /2)1] x
3 [sin2n(8, + Ty /2)t, - sin2n(8y, - Ty /2)t]

Im ersten Produkt sind alles Cosinus-Funktionen, im
zweiten sind alles Sinus-Funktionen.
Es entstehen insgesamt 8 Signale.....

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



2D NMR-Spektroskopie: COSY

Im ersten Produkt sind alle positiv I:Tﬂ'l
(in-phase), alle haben die chemische ;T
Verschiebung von H; in den Termen HHL = Oy
(Diagonalsignale) und alles sind |
Cosinus-Funktionen O

+ H; cos2n(dyy + Ty /2)t cos2n(dyy + Ty /2)1,
+ H; cos2n(8y + T /2)1 cos2n(y - Ty /2)1;
+ Hy cos2n(8y - Ty /2)1; cos2m(Syyy + Ty /2)1,
+ H; c0s2n(8yy; - Ty /2)t cos2n(Syy - Ty /2)1;
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2D NMR-Spektroskopie: COSY
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Im zweiten Produkt sind die Signale Ton
abwechselnd positiv und negativ (anti- _ I<_’<I>
phase), die chemische Verschiebung von H, JHH_ = Sy
und H, taucht in den Termen (Kreuzsignal) O|
auf und alles sind Sinus-Funktionen Sz

+ H, sin2n(8yy, + Ty /2)t; sin2n(8,, + Ty /2)1,
- H, sin2n(8y; + Tuy /2)t; 8in2n(8y, - Ty /2)t,
- H, sin2n(8yy - Ty /2)t; sin2n(8, + Ty /2)t,
+ H, sin2n(8yy; - Ty /2)tsin2n(8, - Ty /2)T;

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Es gibt also ein Problem mit der Phase

in-phase anti-phase

absorbtiv

Ad = 90° JUL — _
COS VS. sin L U

dispersiv ﬂ ﬂ F

18 12 6 0 6 -12 -8 18 12 6 0 s -12 -8
Hz Hz

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Diagonalsignal

entweder

Diagonale
absorptiv,
Kreuzpeak
dispersiv

oder
Diagonale
dispersiv,

Kreuzpeak
absorptiv

Kreuzsignal

[ -6
DI (Hz)

0
D2 (Hz)

6

12

0
D2 (Hz)

[

12

-12

.'5

++
+ 4

[}
D2 (Hz)

6

12

D2 (Hz)

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-

Peter Schmieder

B W Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Das bedeutet:
entweder

— ist die Diagonale sehr breit

— und die Kreuzsignale konnen
uberdeckt werden

oder

die Kreuzsignale sind breit
— und es kann zur Ausléschung

I

der Signale kommen

2

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Die Losung:
M M U Man macht ein

0o oo Magnitude-Rechnung
und alle Signale sind
22 22 = positiv, wenn auch
etwas breiter
00 o0 Wir werden aber jetzt
0 o0 . B
o0 o0 noch eine andere Losungen
o0 00
kennenlernen |
W Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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Das DQF-COSY

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Eine Losung des Problems ist das DQF-COSY

90, 90, 90,

J T IA

Der DoppelQuantenfilter | 90, 90,

arbeitet lber einen I A I A =0 (3 usec)

Phasencyclus

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY
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Bei der Aufnahme eines FIDs werden normalerweise
mehrere ,Scans" durchgefiihrt, um das Signal-zu-
Rausch zu verbessern. Beim Phasencyclus werden
die Phasen von Pulsen und Empfdnger von Scan zu

Scan variiert. Dadurch konnen bestimmte Arten von

Magnetisierung selektiert werden

(

90, 90,

(
_l_fi_l_ :

(

I
X

)PZC

D

|
|
~<

rec -

|
|
X

)rec -

D

|
~

rec -

Peter Schmieder

Vorlesung .Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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Die Receiverphase bestimmt die ,Blickrichtung”
auf das Signal, hier ,schauen® wir aus x

Magnetisierung
startet bei x

i

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



hier .schauen” wir aus y

& o ®

om%o(l_\%o \%o/h\%.//,f\’&
NN N

aus y

/

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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I, mit einer Receiver-Phase ¢,.,.= x detektiert
entspricht

I, mit einer Receiver-Phase ¢...= y detektiert

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Man kann also jede Art von Magnetisierung
fir jeden Phasencyclusschritt umrechnen

X y -X -y
I, | I | I | I
I, | I, | I, | -I, | -I,
I | Lo | I, | I, | I,
I, I, | L | I, | I
I, | I, | I, | I, | I,

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

90, 90, 90,
So funktioniert das J t, I A t,
DQF-COSY
H129O° A, > -Hly emdy Ty > —Hly Cos ZTCSHITI + Hlx sin 27[6,,.'11'1
TEJHHTI:

-Hly CoSs ZRSHITI CoSs TCJHHTI + ZHIX HZZ CoSs 27'56H1T1 sin TCJHHTI
+ Hlx sin 27[8',”1'1 CoSs TCJHHTI + 2H1y HZZ sin ZRSHITI sin TCJHHTI
90° H,

'le CoSs 27'[8,,'11'1 CoSs TC‘THHTI - 2H1x sz CoSs 27'C6H11'1 sin TC‘THHTI

+ Hlx Sln 27[8]—{11.1 CoSs TCJHHTI - ZHIZ HZY Sln 27[8,,”1'1 Sln TCJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



52/91

2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

90, 90, 90,;

dann kommt der ¥
eigentliche DQ-Filter J i I A I i

wdhrend A passiert nichts, 3 pusec ist zu kurz
A

- le CoSs ZTCSHlTl CoSs TE‘THHTI - ZHIX sz CoSs 27[8,_'11'1 Sln TE‘THHTI
+ Hlx Sin ZTCSHITI CoSs TCJHH'rl - ZHIZ szsin ZESHITI Sin TCJHHTI
der ndchste Puls hat die Phase ¢, = x und wird im Rahmen

des Phasencyclus variiert, der Phasencyclus des DQF-
COSY hat vier Schritt (¢, = X, y, -X, -y)

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

Jeder der Schritte ergibt ein anderes Resultat

90° H, (D1 =X, Gprec=X)

Hly CoSs ZTCSHITI CoSs TCJHHTI - 2H1X HZZ CoSs 27[6]—{11-1 Sln TCJHHTI

+ Hlx Sin ZTCSHITI CoSs TCJHHT1 + 2H1y HZZ Sin 27[8H1T1 Sin TCJHHT1

90° Hy X ((I)l =Y. (I)r'ec:'y)

_Hlx CoSs 27T8H11'1 CoSs TC‘THHTI + ZHIZ sz CoSs 27[8,_'11'1 Sln TCJHHTI

= le Sin ZTCSHITI CoSs TEJ.HHTI - ZHIX sz Sin ZTCSHITI Sin TCJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

((I)l ==X, (I)r'ec:'x)

90°H_,

-Hly CoSs 27'[8,,”1'1 CoSs TCJHHTI + ZHIX HZZ CoSs 2n6H1T1 sin TCJHHTI

+ Hlx sin ZRSHITI CoSs TCJHH'rl + ZHly sz sin ZTCSHITI sin TCJHH'rl

90° H_, (91=-Y, Orec=Y)

Hlx CoSs 27[8,,'11'1 CoSs TCJHHTI - 2H12 sz CoSs 27'C6H1T1 sin TCJHHTI
+ le sin 27'[6,,”1'1 CoSs TEJ-HHTI + ZHIX sz sin ZRSHITI sin TCJHHTI

Um vergleichen zu kénnen muss mit der Empfdnger-Phase
umgerechnet werden, die x-Richtung ist die Referenz

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



90° H,

Hy, cos 2mdyt; cos nd ity - 2Hy, H;, cos 2ndyty sin ndyyty

+ Hyy sin 2nd4 1 cos ndyyty + 2Hy, H,, sin 218ty sin nd it

(0,..c=X) — hier muB nicht umgerechnet werden .....
90°H,,

-Hy cos 28ty cos ndyyty + 2Hy, Hyy cos 2r Ty sin ndyyt

= le Sin ZTCSHITI CoSs TCJHHTI - ZHIX sz Sin 27T8H1T1 Sin TCJHHTI

(bpec=-y) — das wird nun umgewandelt.....

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



....mit Hilfe unserer Tabelle
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X y -X -y
I, | I, | I, | I, | I,
I, | I, | I, | -I, | I,
I | L, | I, | I, | I,
I, | I, | I, | I, | I,
I, | I, | I, | I, | I,
W Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



90° H

2= Ty,

'Hlx CoSs 27T6H11'1 CoSs TEJHHTI + 2H12 sz CoSs 27[8,_”1'1 S|n TCJHHTI

- le Sln 27[8'_”1'1 CoSs TCJHHTI S|n 27[8',”1'1 S|n TCJHHTI
AF = T
T =T

_Hly CoSs 27'[8,411'1 CoSs TEJHHTI - ZHIZ HZX CoSs 27'[8,_'11'1 sin TCJHHTI

- le sin ZTCSHITI COS TCJHHTI sin 27[8'411'1 sin TCJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

alle 4 Schritte werden umgerechnet

((I)r'ec:_x)

90° H._,

Hly CoSs 27'C6H11'1 CoSs TCJHHTI - 2H1x HZZ CoSs ZRSHITI sin TCJHH.‘-I
- Hlx sin ZRSHITI CoSs TCJHHTI - 2H1y HZZ sin ZTCSHITI sin TCJHHTI

(Prec=Y)

90°H,,

-Hly CoSs ZTCSHITI CoSs TEJHHTI - ZHIZ HZX CoSs ZTCSHITI sin TCJHHTI

+ le sin 27'56,,'11'1 CoSs TCJHHTI - 2H1y HZX sin ZRSHITI sin TCJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

Hly CoS 27'C6H1T1 CoS TCJHHTI - ZHIX HZZ Cos 2n6H1T1 S'n TCJHHTI
< + H1x5|n 2758,,”1-1 CoSs TCJHH.rl + 2H1y H225|n ZRSHITI Sln TCJHH.'-I

_Hly CoSs 27'C6H11'1 CoSs TCJHHTI - ZHIZ HZX CoSs ZRSHITI sin TCJHHTI

- leSin 27'[6,,”1'1 CoSs TCJHHTI + ZHly HZX sin ZTCSHITI sin TCJHHTI

Hly COS ZTCSHITI Cos TEJHHTI - ZHIX HZZ Cos ZTCSHITI S|n TCJHHTI
( - Hix sin 2rdyty cos nd pyyty - 2Hy, H, sin 2n8,,1 sin nd ity

—Hly CoSs 27'C8H11'1 CoSs TCJHHTI - ZHIZ HZX CoSs 27'C6H1T1 sin TCJHHTI

+ leSin ZTESHITI CoSs TC‘THHTI - 2H1y HZX sin ZTESHITI sin TEJHHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

....wenn man nun alle zusammenzadhlt fdllt gliicklicherweise
fast alles weg.....

-4H,, H,, cos 2nd, 41 sin nd ity ~——— transversal fir H1

'4le HZX CoSs ZTCSHITI S|n TCJHHTI D TPGHSVZI"SGI fLIr' HZ

Wichtig ist, daB die Vorgeschichte der beiden Terme
wdhrend 1, die gleiche ist |l

ZTCSHTZ R TEJHHTZ

-2H1y CO0S ZRSHITI sin TCJHHTI CoS ZTCSHITZ sin TCJHHTZ

-2H2y CoSs 27[6H11-1 sin TCJHHTI CoSs ZRSHZTZ sin TCJHHTZ

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



= -Hy, [sin2n(dy; + Ty /2)t; - sin2n(Syy - Ty /2)1] X
[sin2n(dyy + Ty /2)t, - sin2n(dyy - Ty /2)15]
-Ha, [sin2n(dy + Ty /2)ty - sin2nr(8yy - Ty /2)14] X
[sin2n(d, + Ty /2)T, - sin2n(8, - Ty /2)15]
Alle Signale haben die gleiche Phase und das gleiche Muster

|‘JLH’|
7.7 o g ¢ 4
_OI % ¢
T

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

Der Vorteil des DQF-COSY ist also, daB die Signale alle
die gleiche Phase haben, dal somit die Diagonale auch
schmal ist und sich die Intensitdt in den Keuzsignalen

nicht so leicht gegenseitig ausléscht

Was ist aber, wenn mehrere Spins miteinander koppeln:

J12
Hl y - H

N /.

C C | T2

NN

3
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Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

90 90, 90,
Nochmal die J " t, I A X
Rechnung
le 0’ Hx# —Hly 2n6Ht1= -Hly COS 27[6,,'11-1"' Hlx S|n ZRSHITI
nJ 1,1

> -Hly CoS 27’[8H1T1 Co0S TCJHHTI )
Nur von hier

+ ZHIX sz COS 27[8,,”1'1 S|n TC\THHT1 G kommT
+ HIX Sln ZTCSHITI CoS TCJHHTl Slgnal

+ 2H1y sz sin 27T6H11'1 sin TC‘THHTI

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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= ...t 2H1X HZZ CoSs 27'C8H1T1 S|n TCJ12T1 .....

TCJ-13T1 R

+ 2H,, H,, cos 25 ;t; sin nJ ,t; cos nJ 5t
+ 2Hyy, Ha, Ha, cos 28yt sin nJ 5t sin 15t
90° H,

. 2H1X sz Cos 27T8H11'1 sin TC\T12T1 Cos TCJ13T1

+ ZHIZ HZY H3Y CoSs ZTCSHITI sin TCJIZTI sin TCJI3T1

wird vom Phasencyclus beseitigt

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

-ZHIX sz COS ZTCSHITI Sln TCJIZTI COS TC\T13T1
nun kommt der dritte Puls mit Phasencyclus

90° H

Xy, _ 2H1x HZZ Cos ZTCSHITI sin TCJ12T1 cos TEJIBTI

90° H

= 2H12 sz CO0S ZTCSHITI sin ﬂleTl cos TC\T13T1

90° H

X 4 ZHIX HZZ CoSs ZRSHITI sin TCJ12T1 CoS TC\T13T1

90° H '
Yo ZHIZ sz Cos 27[8,,”1-1 Sin TCJIZTI cos TC\T13T1

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

Es bleiben wieder nach dem Umrechnen zwei Terme brig,
die dem Diagonal- und dem Kreuzsignal entsprechen

- 4H1X HZZ CoSs 27[6H11'1 Sln TCleTl CoSs TCJ13T1 Diﬂgonale

- 4H,, H,, cos 2ndy 1 sin nd 1, cos nd;3t;  Kreuzsignal

Beide entwickeln sich unter dem Einfluss von
chemischer Verschiebung und aller drei
Kopplungen (J,, J43, J23) wdhrend der
Acquisition weiter

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



- 4Hy, H,, cos 2n8,,1ty sin 1T, cos nT st

- 4H12 HZX COS ZTCSHITI Sln TCleTl CoSs TCJ131-1

2rdyt, wdppt, wmdizt,  wdost,

-2H1y COS ZRSHITI sin TCJ12T1 COS TCJ13T1
CoS 27'C8H11'2 sin TCJ121'2 CoS TCJ13T2
-ZH2y cos 2nd T sin nJ,t; cos nd 3t

CoSs ZTCSHzTZ sin TCJ12T2COS TC\T23T2

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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2D NMR-Spektroskopie: DQF-COSY

Jetzt wenden wir wieder die trigonometrischen Formeln an,
zundchst wie oben flir die ersten beiden Terme

Diagonalsignal

-Hly [S|”27C(8H1 + le /2)1'1 = SanTC(SHl = le /2)1-1] CoSs TC\T13T1
X [sin2n(8y, + J1, /2)t, - sin2n(8y, - T4, /2)1,] cos nd 45t

Kreuzsignal

“sz [Si”ZTC(SHI + le /Z)Tl = SiHZTC(8H1 - \le /2)1'1] COS TCJ13T1
X [SihZTC(SHZ + le /2)1'2 = SiHZTC(8H2 - le /2)1-2]

(Wir schauen uns nur das Kreuzsignal an)

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Fur die weiteren Terme, zundchst die t;-Richtung
sin2n(dy; + J1, /2)t; cos nJ 3t =
+8in2n(dy + J1, /2 - J43/2)1
-sin2n(d,; - J1, /2)t; cos nd 5t =
-sin2n(8yyy - J1p /2 + T3 /2)t - sin2n(8yyy - T, /2 - T3 /2)t,

Es entstehen somit =7,
im Kreuzsignal in der o o
einen Richtung (t,) ©
vier Linien I

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



und in der t,-Richtung
sin2n(dyy; + J1, /2)t, cos nd,5t, =
+8iN2n(dy + J 1o /2 = Tp3/2)1,
-sin2n(d,; - J1, /2)t; cos nd,5t, =
-SiN2n(Byyy - T2 /2 + T3 /2)t, - SiN2n(Bpyg - T12 /2 - T3 /2)t,

Es entstehen somit =
auch in der anderen o o
Richtung (1) vier ©
Linien I

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Im Kreuzsignal des zwei-dimensionalen Spektrums
vervielfdlltigen sich also die Signalmuster

-0 O o
r.T O 0O

. . " 12
Man hat eine ,aktive 200 O

Kopplung, J;,, und zwei T o o

.passive” Kopplungen, 000 :
J13 und \T23

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Allerdings verdndert die begrenzte und unterschiedliche
Auflosung in beiden Dimensionen das Muster
In der indirekten Dimension ist das viel stdrker zu erkennen

ideal mit breiteren Linien

OO0 OO0
0o oO O

OO0 00 =
OO0 0C O

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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DQF-COSY von
Menthol

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



(-)-Menthol

H4

4xCH,3xCH, 3xCHy, 5§
J.=12Hz,J =5 Hz

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



CH,
(7,9,10) —__

7 von 13 Protonensignalen

liegen frei der Rest ist
Hs zwischen 0.7 und 0.9 ppm

b i s N MAN\UA/

3.4 3.2 3.0 2.8 2.6 2.4 2.2 2.0 1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 0.8 ppm

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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Auf der Diagonale
befindet sich das
1D-Spektrum

3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 ppm

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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ppm |

0.8+

i Heé

.09 % H4
I Hé
Der contour-level wird
etwas hoher gewdahlt,
2 g die Zuordnung bei H>
3.4 H>

s 3o 25 2o s 1o e begonnen

W Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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ppm
0.6

0.7+
0.8+
0.9+
1.0
1.1
1.2
1.3
1.4
1.5
1.6
1.7
1.8
1.9
2.0+
2.1+

2.2+

2.3

w8 O und 10 sind ein Paar

b4 von Methyl-Gruppen

1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 0.8 ppm

rVP

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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ppm
0.6

0.7+

0.8+

0.9 )
1.0
1.1
1.2
1.3
1.4

1.5

1.6
1.74
1.8

& n 7 ist dann die einzelne

2.0 '

211 g9 W Methyl-Gruppe

2.2+

2'3 T T T T T T T T T
2.2 2.0 1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 0.8 ppm

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



ppm

0.6

0.7+

0.8+

0.9+

1.0

1.1

1.2

1.3

1.4

1.5

1.6

1.74

1.8

1.9

2.0+

2.1

2.2+

2.3
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& — Die verbleibenden CH,
Gruppen sind dann 2
und 3, durch die
Kopplung zu 4

T T T T T T T
1.8 1.6 1.4 1.2 1.0 0.8 ppm

unterscheidbar

rVP

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



DQF-COSY von (-)-Menthol

Hs !

CH;
HZe

|,I.|6c1

CH e
3 H3 H2a
CH3 114
cHy
2 Auch diastereotope
3‘”’ Zuordnungen sind
N

H;,C—S{ OH moglich
° CH;

10

81/91

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung"

Peter Schmieder
AG NMR
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DQF-COSY von (-)-Menthol

Im Falle der Kreuzsighale zwischen H> und H® mit der
Frequenz von H° in der direkten Dimension sind drei J-
Kopplungen involviert (J45, J5¢e, J560)

Im Falle des Kreuzsignals zwischen H°> und H¢¢ ist die
kleine Kopplung (Js¢, = J,.= 5 Hz) die aktive, die beiden
anderen (Jsq, = J45= J 4= 12 HZ) sind passiv

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



Wir konstruieren das Kreuzsignal in der F2-Richtung

(mit der besseren Auflosung) aus den Kopplungen
Jae

|—]

O
.00 H5/Hee

o O 8 . O Das Muster wird
Jaa '='I " dann in F;-Richtung
noch vervielfdlltigt

&
<«
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Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR



Das Kreuzsignal zwischen H°> und Hé¢in der F2-Richtung sieht
dann so aus (J,, ist aktiv, die beiden anderen sind passiv)

o
O
O O H5/Hee
[—I
) ( O O Das Muster wird
T, | ' O O dann in F-Richtung

A | noch vervielfdlltigt

OO0 -

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR




Vergleich der theoretischen Muster mit den wirklichen
Kreuzpeaks macht eine Zuordnung trivial

11111

11111

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
B Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR
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rVP

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung"

Peter Schmieder
AG NMR



ppm
0.6

0.7
0.8
0.9
1.0
1.1
1.2
1.34
1.4
1.5
1.6
1.7
1.8
1.9
2.0+
2.1+

2.2

2.3

Das kann man jetzt
fir alle Signale
machen und alles
diastereotop
zuordnen

Gy

H;C—X_  OH
Y CH,

10

rVP

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung" AG NMR

Peter Schmieder



Im einfachen COSY geht die Feinstruktur grofitenteils
verloren, eine Zuordnung wdre aber dennoch maglich

ppmf ppma
& &
# 8 #W
1.0 “ , ]
1.2 # .
"
1.4 i % 1.4
1.6 & bl 1.6
1.8 1.8
8 8 =
2.0 2.04 0 8 8 {3
@
2.2 2.2+ @ o @88
2.4 2.4
2.6 f 2.6 m‘m
2.8 v 2.8
3.0+ 3.0
3.2 Y 3.2
® B B
3.4 ‘ 3.4 8 0 2
T T T T
3.5 310 215 210 115 1.‘0 ppm 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 ppm
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rVP

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie-
Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufkldarung"

Peter Schmieder
AG NMR
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Zusammenfassung

Was haben wir uns heute angeschaut:

Prinzip der mehrdimensionalen NMR-Spektroskopie
COSY
DQF-COSY und der Phasencyclus
Aktive und passive Kopplung
DQF-COSY von Menthol

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR
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That's it for today

Ndchstes Mal:
Heteronukleare 2D Spektren und seine

Anwendung auf kleine Molekiile

Vorlesung ..Mehrdimensionale NMR-Spektroskopie- Peter Schmieder
F Grundlagen und Anwendungen in der Strukturaufklarung” AG NMR



