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中  文  摘  要 

核磁共振(NMR)技术作为一种无损的检测手段已被广泛应用于化学、材料、

生物、医学等各领域，它在分子水平上对物质结构的解析仍然占据着无可替代的

地位。二维(2D)谱的引入又极大地拓展了 NMR 的应用领域。为了在不均匀场下

获取高分辨 NMR 谱图，研究者又分别从不同方面入手，提出了各种克服不均匀

场的方法。如今，复杂有机分子的结构解析相当依赖于质子检测的异核 NMR 技

术。因此，建立快速获取高分辨异核 2D NMR 谱技术有助于其获得更为广泛的

应用。本文的主要研究成果有： 

一、首先对空间编码方法基本原理进行了简要介绍。接着对基于空间编码超

快速采样技术在不均匀场下获得高分辨 2D NMR 谱的方法做了全面的综述。介

绍了相位补偿、相干转移和分子间零量子相干方法分别与空间编码技术相结合的

作用机理并进行了比较。 

二、提出了基于恒时相位调制空间编码技术和相干转移方法的高分辨 2D 

HSQC 和 2D HMBC 序列。这两个序列能分别获取直接相连的 13
C-

1
H 相关谱和远

程 13
C-

1
H 相关谱。它们的间接维都不受不均匀场的影响，而当不均匀场是线性

且沿着 z 方向时，将直接维数据进行后处理也能够获得高分辨信息。这样就获得

了一张 2D 高分辨异核相关谱。本文首先从理论上推导出了超快速高分辨 HSQC

序列的信号表达式，接着用实验进行了验证，实验结果与理论预测相符合。 

三、提出了基于恒时相位调制空间编码技术和相干转移方法的高分辨异核

2D J 分解谱。这个序列在间接维获得的是 13
C 的化学位移信息，直接维获得的是

一键偶合的 JCH偶合常数。该序列的优点是能够在任意不均匀场下获得 2D 高分

辨谱图。理论推导的结果与实验结果相吻合。 
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Heteronuclear High-Resolution Two-Dimensional Magnetic 

Resonance Spectroscopy Based on Spatial Encoding and 

Coherence Transfer Techniques 

Rui Wu 

 

ABSTRACT 

Nuclear Magnetic Resonance (NMR) has been widely used in many fields such as 

chemistry, material, biology and medicine because of its noninvasive measurement, 

and still occupies the irreplaceable position on structural analysis at the molecular 

level. The instruction of two-dimensional (2D) NMR spectroscopy greatly expands its 

application fields. To obtain high-resolution NMR spectroscopy, researchers have 

proposed many methods to eliminate the influence of field inhomogeneity from 

different aspects. Nowadays, complex organic structural analysis is highly depending 

on heteronuclear NMR based on proton detection technique. As a result, the 

establishment of fast high-resolution heteronuclear 2D NMR techniques would be of 

great help for NMR to be more widely used. The main work of this thesis is listed as 

follows. 

1. The principles of the spatially encoded single-scan ultrafast method were 

briefly introduced firstly. Then a comprehensive review was made about the methods 

of high-resolution 2D NMR spectroscopy under inhomogeneous fields based on 

spatial encoding technique, including phase compensation, coherent transfer and 

intermolecular zero-quantum coherence. Their mechanisms were introduced and 

compared. 

2. Two sequences called high-resolution 2D HSQC and HMBC were proposed 

based on constant-time phase modulation spatial encoding and coherence transfer 

techniques, which enabled us to obtain a 2D heteronuclear chemical shift correlation 

spectrum between directly-bond and long-range coupled 
1
H and 

13
C, respectively. 

Their indirect dimension (F1) is not influenced by the inhomogeneous field, and when 

the inhomogeneous field is linear along z direction, the direct dimension (F2) can also 

reach high resolution by data post-processing. So that a high-resolution 2D 

heteronuclear correlation spectroscopy can be obtained. The signal expressions of 

these two sequences were deduced theoretically, and experiments were performed for 
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validation. The experimental results were consistent with the theoretical predictions. 

3. A pulse sequence for high-resolution heteronuclear 2D J-resolved spectroscopy 

based on constant-time phase modulation spatial encoding and coherence transfer 

techniques was proposed. The F1 dimension shows the chemical shifts of 
13

C and the 

F2 dimension shows the coupling constants between directly-bond 
1
H and 

13
C. This 

sequence enables us to achieve a high-resolution 2D J-resolved spectroscopy under 

arbitrary inhomogeneous fields. Theoretical predictions of the resulting signals were 

verified by experimental results. 

 

Keywords: heteronuclear NMR; spatial encoding; high resolution
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第一章 绪论 

 

1.1 引言 

核磁共振(NMR)现象来源于原子核的自旋角动量在外加磁场作用下的进动。

NMR 观测核自旋的方法是将样品置于强大的外加磁场(静磁场)下，此时核自旋

本身的磁场会重新排列且大多数核自旋会处于低能态。当施加外磁场(射频场)来

干涉低能态的核自旋使之转向高能态，再回到平衡态，便会得到 NMR 信号。 

NMR 技术发展硕果累累，迄今为止已获五次诺贝尔奖。下面简要回顾一下

NMR 的发展历史。1921 年，Stern 和 Gerlach 测量了电子的磁矩[1]。1930 年，

Estermann 和 Stern 测量了原子核的磁矩[2]。1939 年，美国科学家 Rabi 发现施加

无线电波后，原本在磁场中沿磁场方向呈正向或反向有序平行排列的原子核其自

旋方向会发生翻转[3]。这是人类关于原子核与磁场以及外加射频场相互作用的最

早认识。基于这项研究 Rabi 获得了 1944 年诺贝尔物理学奖。1946 年美国科学

家哈佛大学的 Bloch
[4]和斯坦福大学的 Purcell

[5]分别用感应法和吸收法各自发现

将具有奇数个核子(包括质子和中子)的原子核置于磁场中，再施加以特定频率的

射频场，就会发生原子核吸收射频场能量的现象。这是人们最初对宏观核磁共振

现象的认识，因而二人共同获得 1952 年诺贝尔物理学奖。上世纪 50 年代至 70

年代中期，NMR 成为结构分析中重要的手段。1953 年，第一台商品化谱仪(Varian 

30MHz 连续波谱仪)问世。1964 年后，NMR 谱仪经历了两次重大的技术革命：

一是磁场超导化，二是脉冲傅里叶变换技术(PFT)的应用，从根本上提高了 NMR

的灵敏度，谱仪的结构也有了很大的变化。1964 年，美国 Varian 公司又研制出

世界上第一台超导 NMR 谱仪(Varian 30MHz)。1971 年，日本的 JEOL 公司推出

世界上第一台脉冲傅里叶变换 NMR 谱仪。1971 年，比利时科学家 Jeener 首次提

出了二维(2D)NMR 的思想[6]。1976 年至今，瑞士科学家 Ernst
[7]因对 NMR 波谱

方法、傅里叶变换、二维谱技术的杰出贡献而获得 1991 年诺贝尔化学奖。瑞士

核磁共振波谱学家 Wurthrich 由于用多维 NMR 技术在测定溶液中蛋白质结构的

三维构象方面进行了开创性的研究而获 2002 年诺贝尔化学奖。1973 年美国科学

家 Lauterbur 在静磁场中使用梯度场获得磁共振信号的位置，从而得到物体的二

维图像[8, 9]；英国科学家 Mansfield 进一步发展了使用梯度场的方法，指出磁共振
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信号可以用数学方法精确描述，从而使磁共振成像技术成为可能，他发展的快速

成像方法为医学磁共振成像临床诊断打下了基础[10-13]。两人因在磁共振成像技术

方面的突破性成就获得了 2003 年诺贝尔医学奖。2000 年，Varian 900MHz NMR

谱仪问世。 

总而言之，从 1970 年代后期起，随着计算机和 NMR 在理论和技术上的完

善，NMR 无论在广度、深度上都获得了长足的发展。谱仪频率已从 30 MHz 发

展到 1 G Hz。仪器工作方式从连续波谱仪发展到脉冲傅里叶变换谱仪。随着多

种脉冲序列的采用，所得谱图已从一维谱到二维谱、三维谱甚至更高维谱。所应

用的学科已从化学、物理扩展到生物、医学等多个学科。NMR 已然成为最重要

的分析手段之一。 

 

1.2 核磁共振基本原理 

1.2.1 原子核自旋现象 

我们知道原子核是带正电荷的粒子，和电子一样具有自旋现象。原子核大都

围绕着某个轴做旋转运动，自旋时会产生核磁矩。磁矩 µ与角动量 p 成正比，即

µ = γp，其中 γ 为旋磁比。核的自旋角动量是量子化的，不能取任意值，在量子

力学上用自旋量子数 I 来描述，即  1
2

h
I I


 p (其中 h 为普朗克常数)。I 的

取值取决于原子核内质子数 Z 和中子数 N。当两者都是偶数时，I = 0，如 16
O，

12
C，32

P 等，这类核无自旋，不能产生自旋角动量，不会产生共振信号；当 Z + N 

= 偶数，但两者本身都为奇数时，I 取整数值，如 2
H，14

N 等；当 Z + N = 奇数

时，I 取半整数，如 1
H，13

C，15
N，19

F 等。I = 1/2 的原子核在自旋过程中核外电

子云呈均匀的球形分布，谱线较窄，最适宜 NMR 检测，是 NMR 主要的研究对

象。而 I > 1/2 的原子核，自旋过程中电荷在核表面非均匀分布，共振吸收复杂，

因此研究应用较少。有机化合物基本元素 1
H，13

C，15
N，19

F，31
P 等都有 NMR

信号，且自旋量子数均为 1/2，已广泛应用于有机化合物的结构测定。 

NMR 信号的强弱与被测磁性核的天然丰度成正比，如 1
H 的天然丰度为

99.985%，19
F 和 31

P 的丰度为 100%，它们的共振信号较强，容易测定。而 13
C

的天然丰度只有 1.1%，15
N 和 17

O 的丰度也在 1%以下，它们的共振信号都很弱，

必须经过多次扫描累加才能得到有用信息。 
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