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Introduccion Generalidades

cQué es RMN de “desplazamiento puro”?

IH RMN convencional

v’ Desplazamiento quimico (d)
v/ Acoplamiento escalar
- homonuclear (Jyy)

Pure shift “ideal”

Supresion de la multiplicidad

m H | v' Desplazamiento quimico ()
5 4 3

x Acoplamiento escalar
homonuclear (Jyy)

2 1
'H chemical shift / ppm

Un espectro de “desplazamiento puro” (pure shift) es aquel en el que la posicion de

las senales de RMN esta tinicamente determinada por el desplazamiento quimico



Introduccion Generalidades

cPor qué es util la RMN de “desplazamiento puro”?

'H RMN convencional
x Solapamiento de senales
m x Baja resolucion espectral
l x Dificil analisis espectral

Pure shift “ideal”

v’ Reduccion de la complejidad

v' Mejora de la resolucion
v’ “Facil” analisis espectral
5 A 3

2 1
'H chemical shift / ppm



Introduccion Generalidades

<Como podriamos obtener un espectro pure shift “perfecto”?

Evolucion durante la FID

0 Juu

Experimento
IH RMN
convencional

v v

Experimento
'H RMN
pure shift
“ideal”

Aplicar un elemento de desacoplamiento (us)

después de cada punto de adquisicion:
No es posible

- Reenfocar J,
HH (actualmente)

- Permitir la evolucion del &



Introduccion Generalidades

Perfeccion vs Realidad

'H RMN Alta
convencional M M A sensibilidad

Pure shift
“ideal”
Pure shift B'aJ_a_
experimental 1 sensibilidad
R S pp .

'H chemical shift / ppm

En un sistema molecular con acoplamientos homonucleares, conseguir un
espectro pure shift perfecto es una idea inalcanzable

Lo unico que podemos hacer es aproximarnos a esta idea lo mas posible



Introduccion Metodologia

<Como obtenemos un espectro pure shift experimentalmente?

Modo de adquisicion

Interferograma Real-time
T T
L7 2 3
Excite «—» Excite ASR [IH ASR m
LY
Adquisicion de la FID por trozos Elemento de reenfoque de Jy
Duracion del trozo (chunk) de FID (1) : .
hard active spin
Sistema de espin AX 180"pulse  refocusing
iy = 10 Hz
1/ Jyganux = 100 ms T T T, ASR T,
T, ~ 20 ms S + +
Jyy evolucion = 5% T + 4
J - - - - + +

Si 1, << 1/Jyy la evolucion de Jy durante Separa el efecto del & y de Jyy:

1. puede considerarse despreciable d evoluciona y Jyy es reenfocada
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Introduccion

Metodologia

<Como obtenemos un espectro pure shift experimentalmente?

-

Modo de adquisicion

Interferograma

~

Real-time

T

T
2 2
e -+
Excite ASR [IH ASR m
LI
J

Adquisicion de la FID por trozos

Duracion del trozo (chunk) de FID (t.)

Sistema de espin AX
Jyaux = 10 Hz
1/ Jyganux = 100 ms

T, ~ 20 ms
Jyy evolucion = 5%

Sit, << 1/Jyy la evolucion de Jy; durante
1. puede considerarse despreciable

Elemento de reenfoque de Jy

Separa el efecto del 8 y de Jyy:

d evoluciona y Jyy es reenfocada
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Introduccion Meétodos de adquisicion

Interferograma - Adquisicion 2D

Pure shift FID

Analogo a RMN 2D \/\/\/\/\/\/V\/\/W
1° incremento (¢;=0)

1, L

t1 = 1/8“’1 |V: 2 —| ASR 2 \/\/\/

L L I
t = 2/SW, H 2 H ASR 2 T, permite controlar la posicion donde

: W\[ Jyy €s reenfocada en la FID:

: - al principio del chunk (t;= 0)
- en el medio del chunk (t1,=1/4SW,)
t

N Il—l-
N

Y

t1 = nISWT IV‘—rl_‘ ASR <

J. Magn. Reson. 124, 486 (1997); Angew. Chem. Int. Ed. 49, 3901 (2010) 6



Introduccion

Meétodos de adquisicion

Interferograma - Adquisicion 2D

Pure shift FID

Analogo a RMN 2D \/\/\/\/\/\/V\/\/W
1° incremento (¢;=0)

1
t,=0 TR
" ” H ASR WV HT'HE T, ASR szwmww
1, L
t = 1/SW, L 2 _|ASR 2 V\/\/
¢ ¢ 2" incremento (t;,=1/SWj)
1 I
) B3 1
..-_ |-|t1j2:Tl|_|1:112 ASR 1:2' t]/ZW
5 L El tiempo de evolucion ¢, (1/SW,) se
t, = n/lSW, [%H ASR = - > define en funcion de la duracion del
(VAVaNS

J. Magn. Reson. 124, 486 (1997); Angew. Chem. Int. Ed. 49, 3901 (2010)

chunk deseado (t.=t;, = 1/SW,)



Introduccion Meétodos de adquisicion

Interferograma — Adquisicion 2D

Pure shift FID

Analogo a RMN 2D \/\/\/\/\/\/V\/\W
1° incremento

t 1 BN
t=1SW, { s _| ASR > V\/\/ Jo
| reenfocada

en el medio

¢ ¢ del chunk
i} I
t, = 2/SW, H Z H ASR Z
1, L
t, = n/lSW [%H < 2 >
! ! ASR A Durante t, § evoluciona

y Jyy €s reenfocada

J. Magn. Reson. 124, 486 (1997); Angew. Chem. Int. Ed. 49, 3901 (2010) 6



Introduccion Meétodos de adquisicion

<Como poder disminuir el tiempo de adquisicion?

Real-time

Un solo experimento

\/\ \/\/\/ V\/\/ AVAVAN N
Varios experimentos
V\N\/\/\/\/V\/W Pure shift FID
1° experimento V\/V

2° experimento \/\/V

3° experimento TAYAYA

Interferograma

4° experimento NS



Introduccion Meétodos de adquisicion

Adquisicion en tiempo real (real-time) - Experimento 1D

1. /2

T, T,
> > >
Todos los chunks son
Excite B H ASR I|_| ASR':' ASR H ASR_ adquiridos en solo experimento

En la mayoria de los

experimentos con adquisicion

Pwiflghlft en tiempo real la duracion del
primer chunk es la mitad que
la del resto de chunks
Jyn reenfocada al Jup reenfocada en el
principio del chunk medio del chunk

. El nimero de chunks (n) depende de:
Excite T; ASR T, 6T, ASR T, .
- la duracion del chunk (t,)

- del tiempo de adquisicion (AQ)

5 . - n n=1.AQ

J - + + -

J. Magn. Reson. 218, 141 (2012) 8



Introduccion Metodologia

<Como obtenemos un espectro pure shift experimentalmente?

FR

Modo de adquisicion

Interferograma Real-time
T
t, f 2

- 2‘] 2
Excitc e—s | ASR «—>

Excite %%%E

o

Adquisicion de la FID por trozos Elemento de reenfoque de Jyy

|

Duracion del trozo (chunk) «

T, ~ 20 ms
Jyy evolucion ~ 5%

Separa el efecto del 8 y de Jyy:

Sit, << 1/Jyy la evolucion de Jyy durante |
1. puede considerarse despreciable d evoluciona y Jyy es reenfocada




Introduccion Meétodos de reenfoque de los espines activos

Mecanismo general de reenfoque de Jyy

hard active spin

0 : El el tod f 1 efecto del 6 y de J;
180°pulse  refocusing elemento de reenioque separa el €lecto del oy de Jyy

*El pulso duro de 180°: revierte el efecto de d pero no de Jyy

ASR *El elemento de reenfoque de spines activos (ASR): revierte el
o + - - + efecto de ambos 8 y Jy solo en los espines activos, dejando
J - - - + los espines inactivos sin perturbar

El concepto de espines activos y pasivos

Pure shift

Conventional
IH NMR

10



Introduccion

Meétodos de reenfoque de los espines activos

Elementos de reenfoque de spines activos (ASR)

El elemento ASR divide los espines disponibles en:

» Activos: espines observados

* Pasivos: espines manipulados para eliminar el efecto del acoplamiento

BIRD

90" 180" 90°

1]
1 2JII.X 2J11K
H

13C

Rotacion de
180° de los 'H
acoplados a 13C

Zangger-Sterk

(ZS)
180°
'H A/\A
G

Rotacion de
180° selectiva
segun la posicion
y la frecuencia

Band-selective
(BS)

180°

1H_QA=_

Rotacion de
180° selectiva
segun la
frecuencia

PSYCHE

B P
‘H_LAQA

G,

Rotacion de 3°
de una fraccion
de espines
sin?f3

11



Meétodos de reenfoque de los espines activos

Bilinear rotation decoupling (BIRD)

Introduccion
90’ 180° 90’
N
1 21 21,
H
13C

IH RMN convencional

il

Pure shift BIRD

BIRD, invierte solo 'H directamente acoplados a
13C (o '°N) — espines activos

La dilucion isotopica del 13C asegura que el resto
de protones acoplados al 'H de interés no son

invertidos — espines pasivos

Compatible con ambos tipos de adquisicion

Baja sensibilidad: limitada por la abundancia
natural del 13C (1.1 %) o del >N (0.37 %)

Los 'H acoplados al mismo '3C no se desacoplan y

aparecen como dobletes

il

Chem. Phys. Lett. 93, 504 (1982)

8 Hi\fu
Hy
H,C—CH
o A HC<
2’ 5’ H I Hae— 2
6I2 6’| 5|88’ Hac/o | ‘\c/’\‘tl:l-r 6 S
HC\C ///C\\N //fCH
I I [ H
3 2 ppm

12



Introduccion Meétodos de reenfoque de los espines activos

Zangger-Sterk (ZS)

» Aplicacion simultanea de un pulso

de 180° selectivo y un gradiente de

180°
campo magnético débil
[ Z S
H » Seleccion de frecuencia y posicion
simultaneamente
G I

* Cada espin activo es invertido en

una porcion de la muestra diferente

* Compatible con ambos tipos de
IH RMN convencional adquisicion

* Baja sensibilidad: proporcional al

ancho de la porcion de muestra
l I l Y ‘,. Y lh : invertida para cada espin (0.5-10 %)

Pure shift ZS ) Hdc\\“T"
HO&T/HC<C H?'CE/CH
o 4 c G e
_| Ll L i e I NS
r T T T T T T T ] H \C/G\N%CH
8 7 6 5 4 3 2 ppm H

J. Magn. Reson. 124, 486 (1997) 13



Introduccion Meétodos de reenfoque de los espines activos

Band-selective (BS) - HOBS, BASH, BASHD

* El pulso selectivo de 180° invierte solo los espines en su ancho
de banda - espines activos

(]
180 * Una o varias resonancias pueden ser desacopladas al mismo

'H Z ! tiempo siempre y cuando no estan acopladas entre ellas.

« Compatible con ambos tipos de adquisicion

+ Excelente sensibilidad: el colapso del multiplete (= 100 %)

I'H RMN convencional g l { ,K

SJ
3, f e
SARES SN

IS Y A JLJ\MM

Pure shift BS

Chem. Eur. J. 19, 17283 (2013); J. Magn. Reson. 241, 97 (2014); Chem. Commun. 50, 25127 (2014) 14



Introduccion Meétodos de reenfoque de los espines activos

Pure shift yield by chirp excitation (PSYCHE)

* Aplicacion simultanea de un pulso saltire chirp de B° (p=5-20)

y un gradiente de campo magneético débil

b « Simplificacion del patron de acoplamiento mediante el uso de
' pulsos de bajo angulo (similar al experimento anti-z-COSY)
* Solo una fraccion de los espines proporcional a sin?p es
Gz—_— invertida — espines activos

« Baja/media sensibilidad: proporcional a sin?f (3-20 %)

* Solo compatible con la adquisicion en interferograma

IH RMN convencional

1A Al A

Pure shift PSYCHE

T T T T
2.2 2.0 1.8 1.6 14 1.2 ppm

Angew. Chem. Int. Ed. 53, 6990 (2014) 15



Introduccion Implementacion metodologica

<Como podemos combinar todos los elementos?

Métodos de adquisicion

Interferogram Real-time

ol

t,

Excite «— Excite ASR

H ASR

E AN

Meétodos de reenfoque de los espines activos
BIRD YA BS PSYCHE

” 1M1 ” 180° 180" Vo
1

p* B
VAN I\ AR

“C G_ I G _ I

F4 Z

16



Introduccion
Pure shift con adquisicion en interferograma
T HLC
& L i
Excite <i>|_| ASR‘i’ Iw."‘"‘.'*... -\n""‘""Iul'“"lr'l'““u""."'l"'-;-- Ho&c/m{ z ?70"
I| .':-ﬁﬂlll [ 'I| II I|I|I',Ii'f‘".' | \
‘ ||'|Ir-'h"" 'f'|'|f1|'|||||'”|||||:h|h|hhl|,,'I'I,I' . c/o E\c /C\cn Hag——CHe
- O @!
BS 180" l ~FNF
'H_GL .

PSYCHE
H_LAR ‘ ’
G, A

7S 180°

e NN TR TR

F4

Es necesario filtrar

BIRD inicialmente los 'H-13C para
eliminar la contribucion del

90" 180" 90"

1L
- |-|2Jux 21..,;”
H

13
C 8 7 6 5 4 3 2 opm

98.9 % de los H-12C

Implementacion metodologica

17



Introduccion Implementacion metodologica

Pure shift con adquisicion en tiempo real (real-time)

Te Te Mo
}b }b H, /CHZ "hc—cl‘“
Excite ASR |_| ASR " | N\ ek,
YN
HC\C ’//,C\N (//,CH

"
BS _QA,_ J

180°

z$ ﬁ | Lol oo

Es necesario filtrar
SR 117_13
50" 180° 90° 1n-101e.11mente los -H C para
eliminar la contribucion del

AL
H ”2’--’4 2’"x" 98.9 % de los 'H-12C
BIRD I
IJC N J

18



Introduccion

Implementacion en

Implementacion metodologica

experimentos 1D convencionales

1D Convencional

1D pulse scheme

‘[ﬂjwite‘l-—l ASR <2 '

1D Pure shift interferograma

Excite ASRI_”H ASR m

n

1D Pure shift real-time

- T N (
1D pulse scheme «2.| | ASR -
]
\ . .

Experimento 1D ASR [Il_l ASR

19



Introduccion

Implementacion metodologica

Implementacion en experimentos 2D convencionales

Excite »

2D F,-Pure shift

4 L

-

L,

Preparation Desacoplamiento

en F,

Evolution

‘ ASR

2D Convencional

t,
Preparation «— Mlnng

Evolution

ul_—v

2D F,-Pure shift interferograma

L
—M ASR 2>
Excite ASI{W] *}

2D F,-Pure shift real-time

t
Preparation ., Mixing

t,

2

S Preparation

Evolution

Mixing ASR MH ASR

Evolution

Desacoplamiento en F,

20



Estructura

Meétodos de éﬁ{%@'@:@é@ icion

II - Aplicaciones
Analisis estructural
Estudios de difusion
Medidas de constantes de acoplamiento
Analisis de mezclas
Estudios enantioméricos

Procesos dinamicos

III - Aspectos practicos:
Sensibilidad

Calidad espectral



Aplicaciones

Analisis estructural

1D pure shift para el analisis estructural de moléculas pequenas

l1H RMN
convencional
. - -JJJ A LJJJJ‘Muﬂ JMAL, L
GNMe -
E'NME,_“- - FNMe E . )
0. -
r’/10 H\SME 1D ZS
Azitromicina - Z'Dr.'la 4 P pure Shlft
(antibiético) AN - real-time
< Ll
ot LLGRLALLAL
10.0 8.0 6.0 4.0 2.0 0.0

Angew. Chem. Int. Ed. 52, 7143 (2013)

21



Aplicaciones

2D pure shift heteronuclear para el analisis estructural de
moléculas pequenas

IH-13C HSQC IH-13C HSQC IH-15N HSQC IH-15N HSQC
convencional pure shift convencional pure shift
real-time real-time

—Ha b v . ’
i ) (T ) 0 9 a) 141 b) V4o I4|132
3 V.
71543« 2* 3 20 o 1o 2 Kie  fleyg
d ae 0 95 4 F19
£ 7 E 1004  somimmmmemmersmm || Teererereeperrrerpreerreroo
g 73.04 sp 58 5105_ T 82 80 78 - T, 82 80 78
1) 4 oo g o ' o
i 000 . G
745- 4ﬁ 4. 115' . . ._.:-l . . ......o
) * B 120 SEENRRE  — — (.- o — —
. 'o " K16 L) |32 " K B L
?6'0—----|----|----|----| ------- | LI BB LA L LR L 125 l'l':l\’folFl.Ig'I‘l‘.Ill'lllll ll‘:l:lvfol':‘Ilg[I"HIllllll
38 3.6 38 36 84 80 76 72 68 84 80 76 72 68
S 'H/ippm S'H/ppm S'H/ppm 6 'H/ppm

Péptido beta-amiloide 1-42
(Ab) 13N isotopicamente
marcado

a-D(+)-fucosa

Angew. Chem. Int. Ed. 52, 11616 (2013)

Analisis estructural

22



Aplicaciones

Analisis estructural

2D pure shift homonuclear para el analisis estructural de

moléculas pequenas

H

HO
s s nilhin, Muwwg
g D= - mEsT
1] - = . oo [
= = -. - --:-u-n- -
=] s | - - - -— "
ﬂ m >m o - - opes-. oo 72
22 20 18 16 14 12 F2/ppm 22 20 18 16 14 12 F2/ppm
TOCSY F,-PSYCHE TOCSY
convencional pure shift

J. Am. Chem. Soc. 136, 11867 (2014)

Estradiol
(esteroide)

12 F1/ppm

L]
*
16 14

[ ]
18

20

L
o

1.2 F2/ppm

F,-PSYCHE TOCSY pure
shift post-procesado
con el método de
covarianza indirecta

23



Aplicaciones Estudios de difusion

Espectroscopia de RMN de difusion de ultra-alta resolucion

DOSY PSYCHE-iDOSY
Conventional pure shift
interferograma

Vitamina D,
(secosteroide)

Al e, Sl

HO\(IV%N
o=
< o
9 S~ o
m mﬂw 7 PSYCHE q_{ ______ oo é
{ E —> Il bl | E
' [ a a i a
< HO
Provitamina D,
Chemical shift Chemical shift ( zoosterol)

Angew. Chem. Int. Ed. 85, 15579 (2016) 24



Aplicaciones Medida de constantes de acoplamiento

1D pure shift para determinacion precisa de constantes de
acoplamiento heteronucleares

2
2F1m) JE1ms)

VEr.ns)
48 47.2 SJ(FI-HdI) 1.5
. % 12.2
ZS Pure shift ‘ T
interferograma
nwwmww
47 46 45 44 ppm 33 32 31 30 29 28 ppm
2
H 3 Epifluorohidrina
H s
H
4H HG
IH NMR
convencional m Jun + Jru
L . J_
s ————————— e r S S—
47 46 45 44  ppm 33 32 3.1 3.0 29 28 ppm

RSC Adv. 4, 15018 (2014)

25



Aplicaciones

Medida de constantes de acoplamiento

2D pure shift heteronuclear para determinacion precisa de
constantes de acoplamiento a un enlace

IH-13C CLIP-HSQC
convencional

1
JHH + JCH

IH-13C CLIP-HSQC
pure shift
interferograma

Jen

opm - Rows
® e= @ H//C7ab
50 = I(\“ M
: : ; T ¢ ¢-OCH: l n
60 - 32 30 ppm Cc2 «/J L‘
H5/C5 H2/C2 A
70- * c Ve @ | " 46 45 44 43  ppm
. e, |— H3/C3
80 > .\
H4/C4 I I
90 - o - - NV\ A’
H1/C1 H6/C6a,b
1004 - C4 o S
S L S S S B S S Sy S S S S S S e S M S S S e S S S T T T T I |
5.0 45 4.0 35 3.0 25 ppm 44 43 42 41 ppm
ppm | | ﬁ ll "»w o H7/C7a,b
504 __ |\ \) | .j\,,‘ l |
® 6 -OCH; 'u l
60 ppm |
. . — 1 I ) 1 1 1
70 . ' 46 45 44 43 ppm
« 2,0 |— H3/C3
o —— | = e H— M
90" Ll “ " " III‘ ”
H1/C1 H6/C6a,b I
‘. ’ !
100 - | | l | | | | c4 «ka‘-wj\-w
1 ) ) 1 1 1
5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 ppm 44 43 42 41 ppm

J. Magn. Reson. 239, 110 (2014); J. Magn. Reson. 239, 130 (2014)

26



Aplicaciones

Medida de constantes de acoplamiento

2D pure shift heteronuclear para determinacion precisa de

constantes de acoplamiento a un enlace en CH, diasterotopicos

Perfect-BIRD
IH-13C CLIP-HSQC
pure shift interferograma

Perfect-BIRD pure shift

|

v |

BIRD pure shift

“ H_?‘JHH"'IJCH_,u J‘L

Convencional

M Tt Ve

Chem. Commun. 50, 15702 (2014)

10 §
= _1__‘_ 10 ' 20
| lo |
o | ,
[ k4 - 30
I r u -
BLERLEE ‘ | I7a
N s o [ b
asl M | I WN4aa 2 4
= 51 ) _
| ‘ n
20 g0 Py i
1 17 e - 50
| Lo
L 4 : |
4 W -
i 60
. i
[ 4als 4 S 5 i R
* . | -— s . IL_ o) | -
'R E | P 1| 1| - 70
N M “q _.I__ -
T [T ] 1 T y
40 35 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0  ppm

27



Aplicaciones

Medida de constantes de acoplamiento

2D pure shift heteronuclear para determinacion precisa de
constantes de acoplamiento a larga distancia

lH_ 13C
HSQMBC
convencional

170 ] on "

172

1744 « *  «|%

T | T T T T | T T ’- I T T
ppm 6.0 55 / 5.0

1736 [l

173.8 1
i)
174.0 U

174.2- ‘l"

ppm 53 52 51 50

J. Magn. Reson. 238, 63 (2014)

Ciclosporina A

SUSSS Ry
e .

— J ™ nJ
n i i HH CH
JCH"
phtiL i e - Ll ol :
54 53 5.4 5.3

1H-13C HSQMBC

BS pure shift
real-time

53 52 5.1 50
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Aplicaciones

Medida de constantes de acoplamiento

2D pure shift heteronuclear para determinacion precisa de
constantes de acoplamiento residuales (RDCs)

2D J-resuelto

1H-13C HSQC
pure shift
real-time

Jeu + 'Teu + 'Den

Jen "Ten A
v ="
=": —u

J. Org. Chem. 81, 11126 (2016)

| ﬁk \

proyeccion

en F,

Jhld A b Ll e
. L-150
rarditne wa
= £-100
l |
'L -50
Lo
50
L L 100
A N Lt A ST
4 3 2 Tvem
LT "D J2=--80
1
1DCH'(2= % -4.3HZ _60
+6.8Hz
- -40
! N ™ E
I T $.& -20
o W < W
glig ¥:2 Lo
[} I - 5
:_:’:,1 ’_-(‘: :') 'l_-. 20
- 40
60
% =
% - 80
T T T i
3.95 3.90 3.85 ppm

Estricnina
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Aplicaciones Analisis de mezclas

1D pure shift en el estudio de mezclas complejas

1D TOCSY selectivo 1D PSYCHE-TOCSY selectivo
convencional pure shift interferograma
Mentol ~3 AP
€nto
- M !
Neomentol

101 @8
Mentona
_JUJJJ\J._ s
Aceite de menta |
I T T T T T T T T T T T T T
22 18 14 1.0 14 10 ppm

RSC Adv. 6, 100063 (2016) 30



Aplicaciones Analisis de mezclas

2D pure shift en el estudio de mezclas complejas

1H-13C HSQC 1H-13C HSQC
convencional pure shift real-time
-8
?7?
-8 -3
93.5 Ultrahigh resolved NMR -,
94.0 - -
- TR

o) 0 OH o o OH : 2)‘\ 4
Spectral | Aliasi 2 NG o e
4 ay, o a1y e
pectral | Aliasing we o Ms NUS
la/Ib a/llb TTa/TITb
& 777 *%
277 ; >
LA Homonuclear Decoupling ® o
S [ S S
4.0 39 4.0 3.9

Chem. Eur. J. 21, 7682 (2015) 31



Aplicaciones

Estudios enantiomeéricos/diasteroméricos

1D pure shift en el estudio de enantiomeros

&

»

R+S R+S

IMM{I”MI =

Mixture of enantiomers

Chiral solvating agent (CSA)

13.5Hz

R

S
R
?

AA5 A!.‘\S

3‘?
@
+
s

Mixture of diastereoisomeric complexes Pure shift signals

33.3Hz
32.7Hz SR s R s R
i ! i
BS pure shift | | impuriy
real-time i
S R
S R S R SR
IH NMR " o
. |.|3 3 H H. 1- aminoindano
convencional M J\M’\A ”m; ‘W\ (mezcla racémica)
29 28 27 26 25 24 23 22 1.7 ppm

ChemPhysChem 15, 854 (2014)
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Aplicaciones

Estudios dinamicos

1D pure shift para la medida de constantes de relajacion

Medida de tiempos de relajacion
longitudinal, T;

t 005s O0.1s 0258 (.5s 18 2s 4s 8s

BS IR pure shift 13 Tm
real-time Ny
Jmu t

|||||

Estradiol
(esteroide)

J. Magn. Reson. 244, 30 (2014)

Medida de tiempos de relajacion
transversal, T,

RPN T

PROJECT BS a7
pure shift real-time ' 5
50 / 48 ppm

/

12mn 668ms 126ms 156ms 248ms306ms456ms 608ms306ms 1,28 1 Ems
Total echo time (1: )

,L,uﬁ.

Tnvgﬁ’ne_ §-

Ciclosporina A -2 N i
(péptido) LR e i
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Aspectos practicos

Sensibilidad
de los

experimentos

Pure shift




Aspectos practicos Sensibilidad

Sensibilidad asociada a cada elemento

Métodos de adquisicion

Interferogram Real-time

T Te

2 2

bl -+
Excite ASR “I_I ASR

n
« 1
Vn® incrementos 100 %
Meétodos de reenfoque de los espines activos
BIRD ZS BS PSYCHE

90° 180" 90"
” 1M1 H 18¢° 180°
1

Ln.L p g
all Ik TEVAW VAW AR

°C G, D G,
1.1 % 0.5-10% > 100 % 3-20%

34



Aspectos practicos

Interferograma vs Real-time

Real-time

G —& A An

0
- “n loops

Interferograma

NENET

Lty
--"-"I..I'l |1'1 . ih ‘ .'lhll'i"r

LlJIIII"I||I||I||I|I||I'I|"I||Il|.'lllll|"|\""”I

I||.l'r|'

G JLWAYN A

z

Sensibilidad

Sensibilidad 'H RMN
100 %
—_ J x_/ L jL N ] xl
250 %
xl
56 %
x15

T T T T | T T T T T T T T T
85 B0 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 ppm

Todos los experimentos fueron adquiridos en el mismo tiempo experimental (3 min). En ambos experimentos
BS pure shift se usoé un pulso selectivo Rsnob de 20 ms y en la version interferograma 20 incrementos
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Aspectos practicos

BIRD vs ZS vs BS vs PSYCHE

Sensibilidad
100 %
I1H RMN
A l ﬁ " |
BS 115 % 1

A N R T NI
BIRD | | | 08% |
et -

Todos los experimentos fueron adquiridos con 4 scans en un
tiempo experimental de 1 min (!H RMN) y 5 min (pure shift)

Sensibilidad

Maxima sensibilidad

Limitada por el angulo
del pulso saltire (B=15°)

Limitada por el ancho
de la porcion (slice)
de muestra invertida

Limitada por la
abundancia natural
del 13C

36



Aspectos practicos Sensibilidad
PSYCHE
BU
12° N
L Lo o0 R
* Senales pure shift
21° L 1 80 '
) ‘ x6.2 *
xR
< 60 !
38° = +
L l x2.8 2 3
&8 * x
E 40
+ * x
67° x & %
L j %2.3 +
Y 20 + *
+ ®
«— *
o x M
* ﬂ 1 o o punx x x ©__ Artefactos de reacoplamiento
- - - : 0 10 20 30 40 50 60
7.8 7.6 7.4 7.2 [ppm] Flip angle / degrees

Ajustar el valor de B para obtener la mayor relacion senal-ruido posible compatible la relacion
senal-artefacto aceptada (dependiendo del sistema de espin y de la aplicacion)

Angew. Chem. Int. Ed. 53, 6990 (2014)

37



Aspectos practicos Sensibilidad

Zangger-Sterk (ZS)

. Qué gradiente de codificacion (G) utilizar?

SWg
Experimento 3600 Hz
IH RMN I | ‘[ ¥
G
Experimento /cm
eco de espin i 0 M
selectivo con *>
codificacion
espacial 2000 Hz
! . ] 0.26
1G =1SW
G. 4000 Hz G
0 =1ms | l II | 0.5
— 2_7'[% l 8000 Hz
y L [ N |,., o 10t L

<&
<

>

T T T T T T T T T T T T T | | | T | T
95 80 85 80 75 70 65 80 55 60 45 40 35 30 25 20 15 10 ppm

Magn. Reson. Chem. 2015, 53, 399-426 38



Aspectos practicos

Experimento
'H RMN

Experimento
eco de espin
selectivo con
codificacion
espacial

Zangger-Sterk (ZS)

Ancho del slice vs Sensibilidad

o =1 ms

Ancho del slice

Az = Av/%G

SWg
3600 Hz Sensibilidad
[ | il il ot da. 100
G/cm
0 i 100 [
2000 Hz
0.26 L 5.4
4000 Hz
0'52| l || .;| L ‘., b s 2.8
8000 Hz
1'O4| ] 1 .\.I N | 1.3 X%

T T T T T T T T 1 T 1 1 1 1
95 80 85 80 75 70 65 80 55 60 45 40 35 30 25 20 15 10 ppm

Magn. Reson. Chem. 2015, 53, 399-426

Sensibilidad

S Az

|

| Sensibilidad
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Aspectos practicos

Zangger-Sterk (ZS)

Ancho del slice vs Sensibilidad

SWg

Experimento 3600 Hz Sensibilidad

I'H RMN I | i

L[] Y ot . 100

Experimento G/cm
eco de espin 0 i 100 |7
selectivo con
codificacion

espacial 2000 Hz

0.26 L 5.4

Valor de comprgmiso

G 4000 Hz
8 =1 ms O.52| l 'I I| Ui ' - | 2.8

Ancho del slice

y l 8000 Hz |
AZ=AV/EG 1-O4| ] ( I L 1.3 4L

T T T T T T T T T T T T T | | | T | T
95 80 85 80 75 70 65 80 55 60 45 40 35 30 25 20 15 10 ppm

Magn. Reson. Chem. 2015, 53, 399-426

Sensibilidad

S Az

|

| Sensibilidad

I
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Aspectos practicos Sensibilidad

Zangger-Sterk (ZS)

(Coémo saber la selectividad del pulso (Av) requerida?

Experimento
'H RMN l

| S—

Experimento Rsnob

€co d? esSpin Senales moduladas por Jyy

selectivo con 5 ms

codificacion . L I Lo L xl (Av = 466 Hz)
espacial o e N

-

W
w4
*

30 ms

‘ U__Ul 1 Lo e (4v = 78 Hz)
1

0 =50 ms
G=0.52 G/cm

50 ms

' I‘ ih' A A x10 (Av = 47 Hz)

85 88 75 70 65 60 55 50 45 480 35 30 25 20 ppm
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Aspectos practicos Sensibilidad

Zangger-Sterk (ZS)

Ancho del slice vs Sensibilidad

Sensibilidad
Experimento

1
S I T

No totalmente desacoplado

ZS pure shift Rsnob -

interferograma
5 ms
Ancho del slice ‘ l I(Av=466 Hz)| ” l n l” | !l" l l\g 6.9
* ] Av

% * * %k ok * Kk sk
Az = Av/—G
2T
| Az
30 ms
(Av = 78 Hz) 1.7 M
Todos los i o ¥
experimentos fueron lSensibilidad
adquiridos con 2
escaneos en un
tiempo experimental 50 ms
deSs(lHRMN)yQ ] I l(AV—47HZ ]..]. v
min (pure shift) . . . | | : | | ‘ ,
85 80D 75 'ID 55 5.5 45 40 35 30 25 20 ppm
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Aspectos practicos Sensibilidad

Zangger-Sterk (ZS)
cComo aumentar la sensibilidad?

Utilizando pulsos selectivos de multi-frecuencia

Excitacion y deteccion simultanea Excitacion y deteccion secuencial
de los diferentes slices de los diferentes slices

2 = = ol O 0 H H E
= = ? me ol Y™ B H F
B = ?ﬁ .Q, ] = o A o O e s Y ]
. d oo = o O g o g -8

Equidistante = Chem. Eur. J. 19, 15472 (2013) J. Magn. Reson. 233, 92 (2013)
No equidistante Angew. Chem. Int. Ed. 54, 6016 (2015)

Transfiriendo magnetizacion desde los protones no utilizados (pasivos)
a los excitados (activos)

Chem. Commun. 50, 8550 (2014)
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Aspectos practicos Sensibilidad

2D HSQC BIRD pure shift real-time

1H-13C HSQC 1H-13C HSQC BIRD
convencional pure shift real-time
N l«———————— gHSQC —— | «+ BIRD Acquisiton —
N ST ¥ U G S i
Ha) b) | i ati2n at/2n
1 ') 0 i L —
71543a 2 3a 2¢ W 5
4 0o 0 di1 | rh ti2 || t/2 5,118, ’kfi. ‘2;”2:“ |
£ i H_| - e -:*:W’M %wm:
g 7307 sp 5B ! ! !
2 1 g 2p b 2p d | i |
© 245- a 000 0 0 ) 5 H N { cPD CPD|:
, " .n
ot || | | '

Secuencia de pulsos del experimento

1H-13C HSQC BIRD pure shift real-time

 B-D(+)-fucose

a-D(+)-fucose

Aumento simultaneo de la sensibilidad y la resolucion espectral

Angew. Chem. Int. Ed. 52, 11616 (2013)

41



Aspectos practicos

-
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Aspectos practicos Calidad espectral

cQué debemos considerar cuando hablamos de calidad espectral?

Interferograma Real-time

l BS 1

] l “ M |||‘ 1 IH PSYCHE

L] | d 1JL L U

8 7 6 5 4 3 2 ppnl1 8 7 6 5 4 3 2 ppm
Resolucion Artefactos Senales no deseadas Efectos no deseados
Resolucion digital Troceado de la FID Re-acoplamiento Calibracién pulso
Ancho de linea Filtro digital Acoplamiento fuerte Pulsos imperfectos
Discontinuidad de la fase Homogeneidad del pulso

Pulsado rapido

42



Aspectos practicos Calidad espectral

cQué debemos considerar cuando hablamos de calidad espectral?

Interferograma Real-time

l BS 1

] l ll ] ﬂ PSYCHE

| 11 UL

Resolucion
Resolucion digital
Ancho de linea

42



Aspectos practicos Calidad espectral

Pure shift interferograma: resolucion de las senales

Ancho de linea n°® de n° de puntos Duracion de la FID desacoplada
a mitad de altura chunks En la FID (calculada)

3.9 Hz 8 3200 0.16 s

2.0 Hz 16 6400 0.32 s

1.1 Hz 32 12800 0.64 s

1.28 s

0.6 Hz 64 25600

T

l l T T T T T T
525 520 ppm 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0 [s]
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Aspectos practicos Calidad espectral

Pure shift real-time: resolucion de las senales

La resolucion de las senales depende de:

T, Te
Resolucion de la FID 2 2
2 [ 7. (n = cte) = | Modulacién de Jun Excite ES ASR
140 = 1FID, .4
In (t. = cte) = | Problemas asociados a la n
falta de reproducibilidad T,
entre chunks
Duracion del elemento de reenfoque (J.
que (J) I Ancho de las senales
La FID decae mas rapido
I T, =1 Pérdida de senal por T, = | Discontinuidad de la FID 7
Relajacion transversal > T Artefactos debidos
durante el chunk troceado de la FID
BS ZS BIRD
90" 180° 90°
180° 180° 180° 180° “[l ﬂl[ Lll ﬂ
. Excite .. Excite . o 21 127,
H_A_[lﬂ_Lﬂ H;A__[I_D__Lﬂ; H.- HSQC
sequence
G, A n N An o " G, re—n [\ fnp—n " ol clement |- n
<10 ms
La duracion del elemento de reenfoque depende de la 1y = 120 — 200 Hz
duracion del pulso selectivo (de la selectividad requerida) 1/ 1({2 1Jeg) = 4 — 2.5 ms
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Aspectos practicos Calidad espectral

BS y ZS pure shift real-time: resolucion de las senales

BS ZS
Ancho de
linea a mitad <> d
Rsnob de altura Mayor ,
discontinuidad H
S50 ms \’M G, R
(Av = 47 Hz) AN\
Cuanto mas selectivo
es el pulso
30 ms 2.7 Hz mayor es su duracion
(Av =78 Hz) U
Aumenta el tiempo entre
los chunks de la FID
20 ms 2 3 Hz >
(4v =117 Hz) : )
Mayor discontinuidad en la FID
(Av 1=O2f°>11138Hz) 1.7 Hz / X .
' La FID decae Mayor intensidad
mas rapido de los artefactos
Menor debidos al
5 ms discontinuidad U troceado de la
(4v = 466 Hz) 1.4 Hz Mayor ancho de FID
T linea

T
392 390 3.88

45



Aspectos practicos Calidad espectral

BS y ZS pure shift: duracion y forma del pulso selectivo

Gauss Rsnob ReBurp
Av = 88 Hz Av = 88 Hz Av = 88 Hz
Duracion = 10 ms Duracion = 30 ms Duracion = 70 ms
Frequency [Hz] Frequency |Hz| Frequency [Hz]
300 200 100 0 100 200 300 300 200 -100 0 O 100 200 300 300 200 -100 0 0 100 200 300
1.0+ : : 1.0 : : 1.0 : :
g (.51 .51 0.51
£ ool 0.04 0.0+
g
0.5+ 0.54 054
-1.01 -1.04 -1.04
H NO €s : : : H
suflclentemente
selectivo \/ \/
T T T T N T M T M | T M T v T T N T N T M T M| T T M T T
64 62 so 58 56 54 ppm 64 62 60 58 56 54 ppm 64 62 60 58 56 54 ppm

Nota: Para desacoplar senales fuertemente acopladas es necesario usar pulsos muy selectivos

Secuencia de pulsos utilizada:

) ) Bruker pp: selgpse
eco de espin selectivo
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Aspectos practicos Calidad espectral

cQué debemos considerar cuando hablamos de calidad espectral?

Interferograma Real-time

l BS 1

] l ll ] ﬂ PSYCHE

L] | d 1JL L U

xesolucior Artefactos 1ales no dese tos no deseados
Resolucion digital Troceado de la FID alibracion pulso
Ancho de linea Filtro digital Acoplamiento fuerte ‘_ mperfectos
Discontinuidad de la fase Homogeneidad del pulso
Pulsado rapido




Aspectos practicos

Calidad espectral

El origen de los artefactos debidos al troceado de la FID

Chunking sidebands

Aproximacion:

Si la duracion del chunk es << 1/Jyy €l efecto de la evolucion de Jyy es despreciable

cos(mdt)

20 ms
<+“—>
1 -
0.8+ 1.00 =
0.6 -
044
0.2 1 Jyy = 10 Hz  g.g44 5%
0=
0.2
0.4
. 0.88 . >
0.8+ . P 20 ms
' Sistema de espin: AX
00 8 @ 4 2 0 20 40 @ &0 100
time [ms]

En los experimentos pure shift la duracion del chunk (t.) utilizada es = 20-40 ms
Adquisicion interferograma: t, = 1/SW,

Adquisicion real-time: 1, = AQ/n
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Aspectos practicos Calidad espectral
El origen de los artefactos debidos al troceado de la FID

Chunking sidebands

Aproximacion:

Si la duracion del chunk es << 1/Jyy €l efecto de la evolucion de Jyy es despreciable

20 ms
<+“—>
1=
0.8 1 1.00=-
0.6 1%
0.4 JHH = 5 HZ
g 02 Jun = 10 Hz g g4- 5%
_1]'_
= 0 Jyg = 15 Hz
8 0.2
04 11%
s 0.88 < >
08 , ) 20 ms
] Sistema de espin: AX

=1 | L] L] L]
100 80 80 0 20 0 20 40 60 a0 100
time [ms]

En los experimentos pure shift la duracion del chunk (t.) utilizada es = 20-40 ms
Adquisicion interferograma: t, = 1/SW,
Adquisicion real-time: 1, = AQ/n

47



Aspectos practicos Calidad espectral

El origen de los artefactos debidos al troceado de la FID

Chunking sidebands

Aproximacion:

Si la duracion del chunk es << 1/Jyy €l efecto de la evolucion de Jyy es despreciable

20 20 ms
ms ’ >
1.00- 1% 1.004
4%
0.94- 50/0 JHH = 5 HZ 0.94-
0.88- 11% i = 10 Hz 0.88
0.82- 0.82-
0.76-] Sistema de espin 0767 /sistema de espin
AX
0.70- AXs 29%

0.70—-

En los experimentos pure shift la duracion del chunk (t.) utilizada es = 20-40 ms
Adquisicion interferograma: t, = 1/SW,
Adquisicion real-time: 1, = AQ/n
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Aspectos practicos Calidad espectral

Efecto debidos al troceado de la FID en el espectro

La adquisicion de los datos en chunks de duracion 1. (s) da lugar en el espectro

a bandas laterales (chunking sidebands) espaciadas 1/t (Hz)

FID pure shift Espectro pure shift

n
- A 4t e

Chunking sidebands

La amplitud de la banda lateral de orden m
para un sistema de espines AX es:

(cos?[rm] — am cot[rn/2a] sin[2nm])/(1-4am?)
Interferogram: t,= 1/SW, donde a =1/ (Jug 7.)
Real-time: t.=AQ/n e

49



Aspectos practicos

Efecto la duracio

Calidad espectral

n del chunk

FID pure shift Espectro pure shift
N° de Tiempo
chunks experimental
T
¢ Intensidad 1/1 Intensidad
40 ms de las c de la senal
—> sidebands de interes 32 3 min
FT 25 Hz
—> < 4 9, 94 %
E— ———p :
20 ms 64 7 min
- - . 50 Hz .
<1% 99 %
10 ms . 100 128 16 min
— <02% ‘) 100 %
0.24 016 0.08 0.00 -0.08 020  ppm

Espectros BS pure shift interferograma.

Sistema de espines AX (J,x = 10 Hz)

En todos los casos la duracion de la FID pure shiftes 1.3 s, d,;=2 s y ns=2.
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Aspectos practicos

Calidad espectral

Efecto de la posicion en el chunk donde J;; es reenfocada

FID pure shift

Jyy reenfocada FT
al principio de —
cada chunk
Jyy reenfocada
al principio del
1° chunk (mitad BT
de duracion) y en =)
el medio del resto
de los chunks
Jyy reenfocada FT
/4

en el medio de
cada chunk

Espectro pure shift

Interferograma
original

Real-time

Interferograma
actual
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Aspectos practicos

Calidad espectral

Efecto de la posicion en el chunk donde J;; es reenfocada

FID pure shift

Jyy reenfocada FT
al principio de
cada chunk

v

Jyy reenfocada
al principio del
1° chunk (mitad
de duracion) y en =)
el medio del resto
de los chunks

Jyy reenfocada FT
en el medio de
cada chunk

Espectro pure shift

Interferograma
original

J\l Real-time

Interferograma
actual

~ 1 [ L
Z00o1m
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Aspectos practicos Calidad espectral
<Como suprimir los artefactos debidos al troceado de la FID?

SAPPHIRE: Sideband Averaging by Periodic Phase Incrementation of Residual J evolution

_ 1.0 sw,
Variando /\/\/\
0.8 - \

sistematicamente la

duracion del primer Hearr

chunk en sucesivos 1.0 W
0 8 v v v

experimentos y

Combinacion de
2 experimentos

combinando las 1
) 4sw
FIDs pure shift es 1.0 |,

. dsw, 4 experimentos
. . . v A
posible suprimir las 0.8 m | .

la mayoria de las

chunking sidebands 8sw, Ssw

1.0 |s¥=xx R IIIIIITIT v 1 8 experimentos
000 000 000
% ’0’0’0’0’0’0’o’0‘0’0’0’0’0’0’0’0’0’0’0’0

0

0

0.8 Y 4.8 4.6 4.4 4.2 4.0 3.8 &/ppm

Chem. Commun. 53, 10188 (2017) 52



Aspectos practicos Calidad espectral
<Como suprimir los artefactos debidos al troceado de la FID?

SAPPHIRE: Sideband Averaging by Periodic Phase Incrementation of Residual J evolution

BEM
(2.8 %)

Rosuvastatina
(97.2 %)

8 experimentos

Una senal del BEM es cancelada
1D ZS acidentalmente debido al solapamiento
pure shift con una banda lateral negativa
ConvenCiorlal
1D ZS. * * sidebands
pure shift
interferograma
Sapphire
Rosuvastatma
Combinando ~J

Chem. Commun. 53, 10188 (2017) 53



Aspectos practicos

Calidad espectral

cQué debemos considerar cuando hablamos de calidad espectral?

Interferograma

l BS

Real-time

] l ll ] ﬂ PSYCHE

l“,l.UlLl_ z5 i JL

—
i

Resolucion digital

A, I re
AL LD L

e
| SR wte )

TG e o o sty B s s SR N

Senales no deseadas !‘fccios no desead:
Re-acoplamiento ]
Acoplamiento fuerte

Homogeneidad del pulso



Aspectos practicos Calidad espectral

Artefactos de re-acoplamiento en los espectros PSYCHE
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Si una alta calidad espectral es deseada, es necesario reducir la presencia delos
artefactos de re-acoplamiento. Cuanto menor es el valor de B mayor es la relacion senal-
artefacto (aunque disminuye la relacion senal-ruido)

Angew. Chem. Int. Ed. 53, 6990 (2014) 54



Aspectos practicos Calidad espectral

Artefactos de debido al acoplamiento fuerte de senales
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Aspectos practicos Calidad espectral

Artefactos de acoplamiento fuerte: PSYCHE vs TSE-PSYCHE

TSE-PSYCHE: Triple Spin Echo PSYCHE

En TSE-PSYCHE el uso de dos pulsos chirp de 180 extra en presencia
de un gradiente de campo débil en lugar de un solo pulso duro de 180°
mejora significativamente la calidad espectral

PSYCHE t I Dt
AEH I Y | e
:L o L >
2SW sW,
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H

:
/

Chem. Commun., 2015, 51, 15410. 56



Aspectos practicos Calidad espectral

Artefactos de acoplamiento fuerte: PSYCHE vs TSE-PSYCHE
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Aspectos practicos Calidad espectral

Artefactos de acoplamiento fuerte: PSYCHE vs TSE-PSYCHE

En general, la relacion senal-ruido en TSE-PSYCHE es menor que en
PSYCHE (debido a procesos de relajacion y difusion durante los dos

pulsos chirp de 180" extra ), pero la relacion senal-artefacto es mayor
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Pure Shift Special Issue

Magnetic Resonance in Chemistry — October 2018

Mini-reviews
* Insight into old and new pure shift NMR methods for enantiodiscrimination

* Orchestrated approaches using pure shift NMR

;‘URE r— : * Broadband homonuclear decoupled HSQMBC methods
GUEST EDITED BY LAURA CASTANAR

Research articles
» perfectBASH

* Extracting unresolved coupling constants from complex multiplets
* Selective Measurement of 'H-'H Scalar Couplings
* Clean pure shift 2D J-resolved spectroscopy

* Combining pure shift and J-edited spectroscopies

* Real-time homonuclear broadband decoupled pure shift COSY

.| I High-resolution pure shift COSY NMR

. Multiplicity-edited 'H-'H TOCSY experiments

* Combining compressive sampling and Pure Shift NMR Practical aspects of
real-time pure shift HSQC experiments

* Homonuclear Decoupling by Projection Reconstruction

+ 13C Homonuclear decoupling in HSQC experiments for enriched compound

* homodecoupling in J.: 1,n-ADEQUATE experiment

Application letters

* Fast and unambiguous determination of diastereomeric excess

» Fast and simultaneous determination of 'H-'H and 'H-!°F scalar coupling



Pure shift workshop — Manchester 2017

http:/ /nmr.chemistry.manchester.ac.uk/pureshift
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Workshop on pure shift NMR

Copies of slides for the talks given at the Workshop on pure shift NMR, Manchester, 12th Sept 2017 can be accessed via this link.

A data archive containing pure shift pulse sequences, processing software and sample experimental data is available for download via this link.

Workshop on pure shift NMR - downloads

Data Archives, including instructions, sequences, parameter files and example data

Bruker
Software only { < 1 Mb): Pure_shift_archive_Bruker_software_only.zip.
Full (262 Mb): Pure_shift_archive_Bruker.zip.

Varian

Software only({ < 1 Mb): Pure_shift_archive_Varian_software_only.zip.
Full (26 Mb): Pure_shift_archive_ Varian.zip.

Manual: UoM_PureShiftNMR_Varian_Manual_rev1.pdf.

External Contributions
DIAG package( < 1 Mb): DIAG_package_Geneva.zip.

Workshop on pure shift NMR - slides

Gareth Marris - Welcome, introduction and history - pdf - pptx

Peter Kiraly - Interferogram and real-time acquisition methods - pdf - pptx
Laura Castafiar - Zangger-Sterk and band-selective methods - pdf - pptx
Mohammadali Foroozandeh - PSYCHE - pdf - pptx - zip including avi videos
Ralph Adams - Other pure shift and related methods - pdf - pptx

Mathias Nilsson - Practical implementation - pdf - pptx

Adolfo Botana - JEOL pure shift implementation - pdf - pptx

Vadim Zorin - MestreNova pure shift implementation - pdf - pptx

Eriks Kupce - Bruker shaped pulse implementation - pdf - pptx
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