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Abstract 

As Nuclear Magnetic Resonance (NMR) has evolved over the last few decades, it has become one 

of the most versatile analytical techniques for molecular structure and dynamics determination. 

The principal factor contributing to all utilities of NMR is the relative long lifetime, compared to 

all other forms of spectroscopies, of nuclear spin order. Thus, methods that further increase the 

lifetime of nuclear spins are of great interest. This thesis mainly focuses on further exploring 

methods like Long-Lived States (LLS) and Coherences (LLC) to extend the nuclear spins lifetime 

much beyond the Zeeman magnetization. Besides, some more efficient methods are developed for 

measurement of LLS and LLC under various sample or experimental conditions which were 

restricted by earlier methods. 

 This thesis is composed of five chapters. First chapter is the introductory chapter where the 

basic tools such as angular momentum, operators, Hamiltonians, density matrix and product 

operator formalism are defined that are necessary for understanding the theory of the following 

chapters. Besides, the theory behind the creation of LLS and LLC in a coupled two spin system is 

explained which are the central topics of this thesis. And finally, the chapter ends with showing 

the organization of the rest of the thesis.  

 It is well known that the phenomenon of nuclear relaxation plays a prominent role in 

various applications of NMR especially in MRI. Thus, it is quite interesting to study the behaviour 

of both LLS and LLC in the presence of paramagnetic ions. In chapter 2, we have studied the 

relaxation behavior of LLC in the presence of paramagnetic species like Cu2+ and Mn2+ ions. The 

molecule, 2,3,6-trichlorobenzaldehyde, containing a pair of coupled aromatic protons is used as a 

test molecule for LLC excitation in this study. The effect of paramagnetic ions on the relaxation 
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rates is quantized by external random field (ERF) model using random field fluctuations of the 

partially correlated local fields acting on the nuclear sites. We observed that in presence of 

paramagnetic substances, the rate of relaxation of the LLC’s is faster than transverse relaxation for 

both Cu2+ and Mn2+. Besides, the external random fields acting at the two nuclear sites (i.e. at two 

coupled protons) are found to be strongly correlated with each other.  

 The chapter 3 describes an improved technique for fast and reliable measurement of 

lifetimes of long-lived coherences (LLC’s) in solution NMR. The normal procedure to obtain LLC 

relaxation time is lengthy, laborious and may contain fitting errors. Also, the method may prove 

to be inefficient for in vivo studies when changes that occur at faster rate than total required 

experimental time are monitored. We report here a new pulse sequence to monitor the relaxation 

of LLC as an exponentially decaying function free from any type of modulation. This method 

works perfectly for weakly coupled two spin system at Boltzmann equilibrium. In contrast, for 

strongly coupled spin system, the method is imperfect. The utility of the new sequence is 

demonstrated in a weakly coupled two spin-1/2 systems, the nucleotide Uridine-5’-

monophosphate (UMP) and 2,3,6-trichlorobenzaldehyde (TCB). The signal in this method is a 

pure exponential in contrast with the existing method which has decaying oscillatory signal. 

Hence, only a few experiments are required which effectively reduces the experimental time from 

several hours to few minutes. Simulations also reveal the same results as observed experimentally. 

 So far, LLS has been observed in homogeneous magnetic fields, which precludes 

applications to many biological samples that are inherently inhomogeneous. Thus in chapter 4, we 

present a method for the measurement of lifetimes of LLS in inhomogeneous field. The method 

combines established sequences for the excitation of LLS with their conversion into LLC followed 

by windowed acquisition. The method is applied to a pair of diastereotopic scalar-coupled protons 
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in a solution of the dipeptide Alanine-Glycine (Ala-Gly). The observations were made both in 

homogeneous and inhomogeneous static magnetic fields. The values of LLS lifetimes obtained are 

nearly same, i.e., 𝑇𝐿𝐿𝑆 = 22.4 ± 0.7 s in a homogeneous field and 𝑇𝐿𝐿𝑆 = 21.1 ± 0.6 s in an 

inhomogeneous field. The method may find applications in measuring LLS in NMR in gas phase, 

in-cellulo NMR, in-vivo MRI and in other studies where static field is compromised. 

 The last chapter 5 is about using LLS and LLC in relaxation editing in NMR. The range of 

dispersion of 𝑇1, 𝑇2 and 𝑇1𝜌 within a molecule is unfortunately restricted from some 𝑚𝑠 to few 

seconds. Any enhancement in this range of distribution of lifetimes further for effective 

suppression of signals facilitating signal assignment and characterization is welcome. We report 

here a new strategy in this direction. LLS and LLCs are utilized here to enhance the dispersion of 

lifetimes of nuclei in molecules much more than any earlier reported methods. The characteristic 

range of 𝑇𝐿𝐿𝑆 or 𝑇𝐿𝐿𝐶 values within the sample containing a mixture of components or components 

within a large macromolecule can be exploited in spectral edited NMR experiments for the 

stepwise filtering of complicated spectra. The resulting spectra benefits from reduced signal 

overlap unravelling signal assignment and characterization. The LLS and LLC filtering strategies 

are demonstrated in weakly and strongly coupled spin systems separately which is extended to 

molecules containing two or three pairs of weakly and strongly coupled spins. The potential of 

these strategies was further substantiated by an application to metabolomic mixture and several 

1D and 2D NMR experiments (INEPT, COSY and HSQC). A comparison is also made with earlier 

methods of relaxation editing using relaxation time 𝑇1 and 𝑇2.  

 



 

सामान्य साराांश 

 
जिस प्रकार नाजिकीय च ुंबकीय अन नाद (एनएमआर) जिछले क छ दशक ुं से जिकजसत हुआ है, यह 

आणजिक सुंरचना और गजतशीलता जनर्ाारण के जलए सबसे बहुम खी जिशे्लषणात्मक तकनीक ुं में से एक 

बन गया है। एनएमआर की सिी उिय जगताओुं में य गदान करने िाला प्रम ख कारक, नाजिकीय स्पिन 

ऑर्ार का अन्य सिी प्रकार के िेक्ट्र  स्क िी की त लना में  

लुंबा िीिनकाल है। अतः ितामान काल में ि  जिजर्यााँ, एनएमआर के िीिनकाल में ि नः िृस्पि करती हैं, 

रूजच का केन्द्र बन च की हैं । यह श र्-प्रब्ध म ख्य रूि से िीमन मैगे्नटाईसेशन के िरे नाजिकीय िी ुंस 

क  िीिनकाल के जिस्तार के जलए लााँग-जलव्र् से्टट्स (एलएलएस) और क हेरेने्सस (एलएलसी) िैसे 

अन्य तरीक ुं की ख ि करने िर कें जित है। इसके अलािा, एलएलएस और एलएलसी के जिजिन्न नमूने 

या प्रय गात्मक िररस्पथिजतय ुं में माि के जलए क छ और प्रिािी तरीके जिकजसत जकए गए हैं, जिन्हें िहले 

के तरीक ुं से प्रजतबुंजर्त जकया गया िा। 

 यह श र्-प्रब्ध पाांच अध्याय ां से बना है, पहला अध्याय प्रारां भिक अध्याय है जहाां मूल उपकरण ां 

जैसे क णीय सुंिेग ऑिरेटर, हैजमल्ट जनयन, घनत्व मैजटर क्स और उत्पाद  ऑिरेटर की  औपचाररकता 

पररिाभित की गई हैं, ज  भिम्नभलखित अध्याय ां के भसद्ाांत क  सम िे के भलव ्यक हक है। इसके 

अलाया वक युखित द  खिि भसस्टम में वलवलवस और वलवलसी के भिमााण के पीछे के भसद्ाांत क  

सम ाया गया है ज  इस श र्-प्रब्ध का कें द्रीय भयिय हैं। अन्ततः यह अध्याय श र्-प्रब्ध के सुंगठन 

क  प्रदजशात करने के साि समाप्त ह ता है।  

 यह अच्छी तरह से ज्ञात है भक नाजिकीय ररलेके्सशन की घटिा विवम्र के भयभिन्न अिुप्रय ग ां 

में, भयशेि रूप से वम्र्ई में वक प्रमुि िूभमका भििाती है। इस प्रकार, िैरामैगे्नजटक ्यि ां की 

उपखथिभत में वलवलवस और वलवलसी द ि ां के व्ययहार का अध्ययि करिा काफी रुजचकर है। अध्याय 

2 में, हमिे Cu2+ और Mn2+ ्यि ां जैसे िैरामैगे्नजटक प्रजाभतय ां की उपखथिभत में वलवलसी के भयश्राम 

व्ययहार का अध्ययि भकया है। इस अध्ययि में वलवलसी जनमााण हेत  अणु, 2,3,6-

टर ाइक्ल र बेंजाल्डहाइड के युखित एर मैजटक प्र टॉि की वक ज डी का प्रय ग भकया गया है। नाजिक पर 

काया करिे याले ा्ंभशक रूप से सहसांबद् थिािीय के्षत् ां के यादृखच्छक के्षत् में  

अस्पथिरता का प्रय ग करने िाले बाहरी यादृखच्छक के्षत् (व्रवफ) मॉडल के द्वारा वलवलसी ररलेके्सशन 

दर पर िैरामॅगे्नभटक ्यि ां के प्रिाि क  िररमाजणत जकया गया है । हमिे पाया है भक िैरामैगे्नजटक 

पदािों, Cu2+ और Mn2+ की उपखथिभत में, वलवलसी की ररलेके्सशन की दर अन प्रथि ररलेके्सशन की 



दर से तेज है। इसके अजतररक्त यह िी िाया गया जक द न  य स्पित नाजिकीय थिल ुं िर काया करने िाले 

बाहरी यादृस्पिक के्षत्र दृढ़तािूिाक सहसम्बि हैं। 

अध्याय 3 में एलएलसी के िीिन काल के िररमािन हेत  एक शीघ्र एिम् जिश्वसनीय तकनीजक 

का जििरण जदया गया है। एलएलसी ररलेके्सशन-समय प्राप्त करने की सामान्य प्रजिया लुंबी, श्रमसाध्य 

है और इसमें जिजटुंग त्र जटयाुं ह  सकती हैं। इसके अलािा सामान्य जिजर् in vivo अध्ययन ुं में , िहााँ िर 

िररितान समू्पणा प्रय गात्मक समय से िूिा ह  रहा ह  , अप्रिािी जसि ह  सकता है। हम यहाुं एलएलसी 

ररलेके्सशन के जनरीक्षण हेत  एक नई िल्स अन िम का जििरण दे रहे हैं ि  जक जकसी िी प्रकार के 

मॉर् लन के जबना सामान्यतः घाताुंकीय क्षयकारी िलन से जिट जकया िा सकता है। ब ल्टज़मैन सुंत लन 

में यह जिजर् कमि र य स्पित द  स्पिन जसस्टम के जलए िूरी तरह से काम करती है। इसके जििरीत, 

दृढ़तािूिाक य स्पित स्पिन जसस्टम के जलए यह जिजर् अिूणा है। नई अन िम की उिय जगता एक कमि र 

य स्पित द  स्पिन-1/2 प्रणाजलय ुं, नू्यस्पिय टाइर् यूररर्ीन -5'-म न ि से्फट (यूएमिी) और 2,3,6-

टर ाइि र बेंज़ाल्डहाइर् (टीसीबी) में प्रदजशात ह ती है। यह ििजत जिद्यमान जिजर्, ि  जक क्षयकारी 

द लनीय सुंकेत है, के जििरीत एक श ि घाताुंक है। इसजलए केिल क छ प्रय ग ुं की आिश्यकता ह ती है 

ि  प्राय जगक समय क  प्रिािी ढुंग से कई घुंटे से क छ जमनट तक कम कर देता है। जसम लेशन 

प्रय गात्मक रूि से बनाए गए समान िररणाम ुं क  िी प्रकट करते हैं। 

 अब तक, वलवलवस क  सिातीय चुांबकीय के्षत् में देिा गया है, ज  भक कई जैभयक िमूि ां के 

िरीक्षण के जलए अप्रिािी है। इस प्रकार अध्याय 4 में हम वलवलवस के िीिनकाल क  जििातीय 

च म्बकीय के्षत्र में नािने की जिजर् प्रस्त त करते हैं। यह भयभि वलवलवस क  बनाने के जलए वलवलसी में 

अपिे रूपाांतरण के साि थिाभपत भकव गव अिुक्रम ां क  ज डती है, ज  भक भयांड ड अभिग्रहण के बाद 

ह ता है। डायपेप्टाइड वलभिि-ग्लाइसीि (वला-ग्लाई) के समािाि में डायस्टरेय ट ऑभपक से्कलर- 

य स्पित प्र टॉि की वक ज डी के भलव भयभि लागू की गई है। यह अिल कन सिातीय एिुं जििातीय थिैभतक 

चुांबकीय क् के्षत्र ुं में जकये गये। प्राप्त वलवलवस जीयि काल के मान लगिग समाि हैं, TLLS = 22.4 ± 

0.7 वक सजातीय के्षत् में और TLLS = 21.1 ± 0.6 है ज  वक जििातीय के्षत् में हैं। यह भयभि गैसीय अिथिा 

में वलवलवस क  मापिे में, इि-सेलु्यल  विवम्र में, इि-भयय  वम्र्ई में और अन्य के्षत् ां में जहाां 

सै्टभटक फील्ड से सम ौता भकया गया है, में प्रिािी जसि ह  सकती है। 

 ्खिरी अध्याय 5, विवम्र में ररलेके्सशन सांपादि में वलवलवस और वलवलसी का 

उपय ग करिे के जिषय में है। अणुओुं में T1, T2 और T1Rho की सीमा कुछ जमसे० से कुछ सेकां ड तक 

सीभमत ह ती है। इस समय सीमा में िृस्पि कर सुंकेत अजिहस्ताुंकन में स जिर्ा िहुाँचाने हेत  जकसी िी जिजर् 



का उिय ग स्वागतय ग्य है। हम यहाां इस भदशा में वक िई रणिीभत प्रस्त त कर रहे हैं। वलवलवस और 

वलवलसी का उपय ग यहाां अणुओां में िाभिक के जीयि काल के फैलाय क  बढािे के भलव भकया जाता 

है। TLLS या TLLC के जिलक्षण िरास मान ुं का उपय ग जमजश्रत घटक ां या जिशाल अण ओुं के घटक ुं के 

जभटल िेक्ट्र ा के चरणबि जनिुंदन में भकया जा सकता है। िररणामतः िेक्ट्र ा अजर्व्यािन की कमी से 

सांकेत अजिहस्ताुंकन और जनस््रिण क  अत्यन्त स जिर्ािनक बनाया गया है। वलवलवस और वलवलसी 

भ़िल्टररांग रणिीभतय ां क  कमज र और दृढ़तािूिाक युखित खिि भसस्टम में  प्रदभशात भकया गया है। इस 

जिजर् क  ि नः ऐसे अण ओुं िर उिय ग जकया गया जिनमें कमि र एिुं दृढ़तािूिाक य स्पित खिि भसस्टम 

एकसाि उिस्पथित हैं। इि रणिीभतय ां की क्षमता क  मेटाब ल भमक भमश्रण और कई 1 डी और 2 डी 

विवम्र प्रय ग ां (INEPT, COZY और वचवसकू्यसी) द्वारा ्गे बढाया गया। भयश्राम अयभि T1 और 

T2 का उपय ग करके ररलेके्सशन सांपादि के पहले तरीक ां से िी तुलिा की गई है। 
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