
 

第１章 序論 

 

1. 1 核磁気モーメントの発見 

 核磁気共鳴（nuclear magnetic resonance，NMR）が初めて観測されたのは 1945年であ

るから半世紀以上も前である．最初の発見から 1960年代前半まで，NMRに関する多く

の論文が Physical Review 等の物理学関係の雑誌に掲載された．1960 年代後半になっ

てNMRは物理学者の興味の対象から離れ，“NMRはもう死んだ”とまでささやかれた[1]．

しかし，その後，NMRは物質の構造や性質を調べるための極めて有効な研究手段とし

て発展し，物理学，化学，生物学，医学などの広い分野で応用されている．1993 年の

ノーベル化学賞が FT-NMRと２次元 NMRの業績でスイス連邦工科大学の Ernstに贈ら

れたことは，NMR の有用性が広く認められたことを物語っている．NMR は原子核の

磁気双極子が示す振舞いであるが，その発展の歴史を振り返ってみよう． 

 電子が固有の角運動と磁気モーメントを持つことを発見したのは，Stern（1943 年ノ

ーベル物理学賞）と Gerlachで，1921年から 1924年にかけてのことである[2,3]．銀の

蒸気の原子ビームが空間的に均一でない，勾配のある磁場の中を通過すると２つに分か

れることを見出した．磁場勾配中で，磁気モーメントを持った粒子は磁場の大きな方向

に力を受けるので，ビームは曲げられる．銀の原子ビームを勾配のある磁場中を通すと，

検出用乾板の蒸着スポットの位置がずれるのを見出したのである． 

 電子と同様に原子核も磁気モーメントを持つことは，1924年に Pauli（1945年ノーベ

ル物理学賞）によって初めて示唆された[4]．彼は，原子スペクトルの微細な分裂（超

微細分裂）を説明するために，原子核が磁気モーメントを持たなければならないと考え

た． 

 その後 1936年，Gorterは，LiF結晶の 7Liの共鳴とカリみょうばん結晶の 1Hの共鳴を

熱測定によって検出しようとした．しかし，試みは失敗した[5]．最初の NMRの発見は，

1939年に Rabi（1944年ノーベル物理学賞）らによってなされた[6]．彼らは，Stern-Gerlach

の実験に工夫を加えた．LiCl，LiF，NaF，Li2 の結晶を蒸発させ気体にして分子ビーム

を作り，ビームの途中で 6Li，7Li，19F などの原子核にラジオ波を与えて，共鳴が起こ

った時の変化を検出するのに成功した． 

 Gorterと Broerは気体ではなく固体について NMR信号を検出することにこだわり，

1942年，再び LiClと KFを用い実験をおこなった．吸収にともなって現れる高周波帯
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磁率のジャンプを検出しようと試みたが，これも失敗した[7]．今考えてみると，失敗

の原因は Liの長い緩和時間に帰せられる． 

 

1. 2  NMRの発見と分子運動 

 1946 年の初めになって，MIT（アメリカ東海岸）の Purcell ら[8]が固体パラフィン，

Stanford 大学（西海岸）の Bloch ら[9]が水を試料として，同時にしかも独立に，1H の

NMR信号を観測するのに成功した（２人とも 1952年ノーベル物理学賞）．これが現在

の NMRの原型である．Purcellらの論文は Phys. Rev.誌に速報として発表された．受理

の日付は 1945 年 12 月 24 日クリスマスイブになっている．一方，Bloch らの論文は同

じく Phys. Rev.誌の翌月号に掲載された．わずか 31行の速報で，受理の日付は 1月 29

日である．Purcellらの論文の題名は「固体中での核磁気能率による共鳴吸収」であり，

Bloch らの論文名は極めて簡単で，「核誘導」（Nuclear Induction）というものである．

Purcellらが共鳴にともなうラジオ波の吸収を観測したのに対し，Blochらは放射を観測

した．時を同じくして異なる２つのグループが NMRを異なる２つの方法で観測したこ

とは興味深い．現在の FT-NMR は Bloch の方法に基づいている．Purcell らの論文題名

は，固体で検出したことを強調するために solidという文字がイタリックになっている．

Blochら Purcellらが気体ではなく、Gorterがこだわった凝集体で NMRの観測に成功し

たことの意義は大きい． 

 同じ年の 1946年の Phys. Rev.誌 10月号に Blochは速報と同じ題名の論文と，実験方

法を記述した論文を full paperとして２編続けて発表した[10]．これらの論文でブロッホ

方程式が登場し，T1，T2の緩和時間がそれぞれ縦緩和，横緩和時間として記述されてい

る．Bloembergen, Purcellと Poundらは 1948年に Phys. Rev.誌に full paperを書いた[11]．

いわゆる BPPの論文である（Bloembergenはその後レーザー分光学で 1981年ノーベル

物理学賞）．彼らは水の T1，T2を分子機構に基づいて考察した．すなわち，磁気緩和現

象を双極子―双極子相互作用が分子運動によって揺らぐために起こる遷移と考えて，水

の T1，T2の温度依存性を見事に説明した．彼らは T1，T2を，スピンー格子緩和時間，

スピンースピン緩和時間と呼んだ．ちなみに，彼らが導いた T1の式に現れる係数に誤

りがある． 

 1948 年には，Pake が石膏中の結晶水の NMR スペクトルを観測した[12]．現在 Pake 

doubletと言われているいわゆる不動格子(rigid lattice)で観測される水の二重線から，水

の２個のプロトン間距離を正確に求めた． 

 固体における分子運動が NMR で調べられることは，1947 年に Alpert がゴムで示し
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た[13]．いわゆるmotional narrowingの現象である．1950年になってGutowskyと Pake[14]

が NMR共鳴線の線幅の温度依存性を詳しく調べ，固体中で起こる束縛回転を NMRで

研究した． 

 BPP理論を発展させた久保-富田(Kubo－Tomita)の理論[15]が 1954年，Redfieldの理論

[16]が 1957年に発表され，液体についての緩和理論はほとんど完成したといってよい．

Redfieldは回転系の緩和の実験と理論[17]を 1955年に報告している．パルス NMRでは

Torrey[18]がパルス印加中の過渡現象を観測したのが最初である．パルス後に現れるFID

は 1950年 Hahnによって初めて観測された[19]．彼は時間間隔 t0はなれて２つのパルス

を連続的に加えると，オッシロスコープ上にはこの２つのパルスの後のみならず，第３

の信号が第２のパルスから t0 のところに現れることを見出した．これをスピンエコー

(spin echo)と呼んだ． 

 

1. 3  高分解能 NMRの登場と分子構造解析 

 同じ核でも化合物によって共鳴周波数がわずかに異なることに最初に気づいたのは

Knightで，彼は 63Cuの共鳴周波数が金属 Cuと非金属の CuClで異なり，金属 Cuは CuCl

より 230ppmも低磁場に現れることを見出しした（Knight shift）[20]．その翌年 1950年

には，Proctor と Yu（14N）[21]，Dickinson（19F）[22]，Lindstrom（1H）[23]，Thomas

（1H）[24]らが相次いで非金属の色々な化合物においても共鳴周波数が異なることを見

出しして，化学シフトと名付けた．1951年には Arnoldらがエチルアルコールの３本線

を初めて観測している[25]． 

 1951年に Proctorと Yuは SbF6の
121Sbの共鳴が等しい間隔の 5本に分かれているこ

とに気づいた[26]．すぐに，GutowskyとMcCallは，5本ではなくさらに両側に小さな 2

本があり，合計 7本が 1:6:15:20:15:6:1の強度比で現れていることを見出しした[27]．こ

のようなスペクトルの分裂を分子運動で説明しようとした論文も現れたが[28]，

Gutowsky ら[29]と Hahn と Maxwell[30]は，２つの核の間にスピン演算子の積の形で表

される間接相互作用が存在すると仮定することによって現象論的に説明できることを

示した．ここで，J結合という言葉が初めて用いられている．色々なスピン系について

スペクトルの計算がなされ，実測したスペクトルとの比較が行われた．その極めつけは，

1956年に報告された 30MHzでのエチルアルコールのスペクトルで，摂動計算で求めた

スペクトルと見事な一致を示した[31]．それより前，Anderson と Arnold はサンプルを

スピンニングすると分解能が上がることを見出し，水の信号の線幅を 1.7 ミリガウス

（1.7x10-7T）から 0.1ミリガウス(1x10-8T)に狭くすることができた[32]． 
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 化学シフトと J結合を核と電子の相互作用から求める計算が 1950年代前半にRamsey

によってなされている[33]． 

 二重共鳴（デカップリング）がスペクトルに及ぼす効果についての最初の報告は 1954

年に Blochによってなされた[34]．その後直ちに，詳しい理論と実験が Bloomと Shoolery

によって報告された[35]．1956 年には Anderson が二重共鳴の方法を色々な化合物に応

用した[36]．空間的に近い距離にある２つの核の間に現れる NOE が複雑な化合物のス

ペクトルの帰属に利用されたのは少し遅れて 1963年に入ってからである[37]． 

 これまで述べたように，NMRが分子構造の決定に有用であることは 1950年代中頃に

ほとんど明らかになったといってよい．この頃市販の NMR装置が現れ，化学者が自由

にスペクトルを測定できるようになった．そして，NMRは物理学者の手から有機化学

者の手に移った．1961年には周波数も 100MHzに達している．1958年頃から NMRに

ついての教科書が多く書かれている[38-44]． 

 

1. 4  超伝導磁石と FT-NMRの登場 

 超伝導磁石を用いた 220MHz の NMR が初めて現れたのは，1966 年のことである．

数年後には 300MHzNMR が現れ，その後急速に磁場が上昇した．現在，市販の装置で

得られる最高の磁場は 18.78Tで 1Hの共鳴周波数でいうと 800MHzである．NMRの S/N

は周波数の 3/2乗に比例するので，周波数が 100MHzから 800MHzになったことによっ

て S/Nは 22倍よくなる．分解能は単純に周波数に比例するとすれば 8倍向上する．ま

た，高磁場ではスペクトルが単純になるので，解析が容易になる利点もある． 

 超伝導磁石を用いた NMR が現れたのと時を同じにして，パルスで励起しその後の

FIDをフーリエ変換（FT）によって NMRスペクトルを得ようとする試みが，当時バリ

アンにいた物理化学者 Ernst と Anderson によって初めてなされた．彼らは，従来の

CW(continuous wave)法に比べ，フーリエ変換に要する計算時間を無視すれば，S/N が

10倍以上もよくなることを理論的にも実験的にも示した[45]．FT-NMRの利点が認識さ

れるまでに２，３年かかっている．従来の CW 法はリアルタイムでプロトンのスペク

トルが得られるのに対して，FT-NMRでは，スペクトルを得るためにコンピュータで計

算しなければならず，それにかなりの時間を要したので，すぐには注目されなかった．

しかし，天然存在比での 13C-NMR の測定で威力を発揮することがわかってから爆発的

に発展した．しかも，この方法でそれぞれのピークの緩和時間が測定できるようになっ

たことは画期的なことである[46]．1971年には FT-NMR装置が市販されている．また，

Farrar−Beckerの教科書[47]が出たのも 1971年である． 
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 このような急激な発展は，高速フーリエ変換のアルゴリズムの開発[48]，コンピュー

タハードウェアの急速な発展によってもたらされたものであり，FT-NMRにより CW法

よりも小量の試料で迅速に測定できるようになった．現在ではほとんどの市販の装置は

FT-NMR になっている．超伝導磁石による周波数の上昇とパルス FT-NMR によって，

100MHz CW-NMR時代に比べて 600MHz FT-NMRでは感度が数百倍に向上している．

そのため，生化学者も NMRを使い始めた．あるいは，“NMR Spectroscopist”が生化学の

分野に進出した． 

 

1. 5  ２次元 NMR 

 パルス FT-NMRは単に感度の増加をもたらしただけではない．２次元（多次元）NMR

という新しい方法を可能にした．Ernstによる２次元 NMRの最初の報告は 1975年に出

されたが，それは２次元イメージングについてのものである[49]．その翌年，すなわち

Ernstが FT-NMRを発表して 10年後に，２次元 NMRの詳細な論文が発表された[50]．

1980 年代に入ってから 500MHz NMR の普及とともに急速に発展し，様々な２次元

NMR[51]が出現した．J分解，COSY，NOESY，ROESY，E.COSY，TOCSY(HOHAHA)，

HMQC，HMBC，HSQC，INADEQUATE等数えきれないほどの２次元 NMRが提案され

ている． 

 Wüthrichらは，COSYおよび NOESY等の２次元 NMRによりタンパク質の立体構造

決定が可能なことを示した．この業績により 2002年度のノーベル化学賞を受賞した．

タンパク質のアミノ酸配列（１次構造）がわかっていれば，sequence-specific assignment

という方法によりスペクトルを個々のアミノ酸のプロトンに帰属し，NOE の情報をも

とにして distance geometryといアルゴリズムにより立体構造を決める．２次元 NMRは

分子量１万前後のタンパク質の立体構造研究[52]に大きな貢献を果たした．超伝導

NMRと２次元 NMRの出現によって生化学の分野での応用が益々広がった． 

 ビニル高分子の立体規則性に依存するピークの非経験的な帰属に２次元NMRを初め

て利用したのは 1984年 Gippertらである[53]．さらに 13Cの帰属にまで利用され，高分

子の微細構造の研究[54]に大きな貢献を果たしている． 

 コンピュータの性能の向上とともに３次元，４次元と拡張されるのは当然の成り行き

であった．1987 年には 1H の３次元 NMR（NOESY-COSY）[55]が報告され，翌年には
13C－1Hの２次元と 1H－1Hの２次元を組み合わせた異種核３次元 NMR[56]が現れた．

更に，1H，13C，15N の３核を同時に共鳴させて観測する４次元 NMR[57]にまで発展し

ている．今後，何次元 NMRまで現実に利用されるかは，コンピュータの高速化，小型
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で高速にアクセスできるメモリーの開発，多次元スペクトルの簡便な可視化のアルゴリ

ズムの開発とともに NMR感度の向上にかかっている． 

 

1. 6  NMRイメージング 

 X 線 CT のように，NMR が医療に有用である可能性についてはすでに 1972 年に

Damarianよって指摘されている[58]．Lauterburは 1973年に磁場勾配を用いた２次元的

な NMR画像を発表した[59]．2003年，その業績でノーベル賞を受賞した．同じ頃，安

部らも磁場焦点法によるイメージングを報告している[60]．この分野には多くの物理学

者や電気，機械の技術者が参加して測定法の開発に当たっており，NMRによる画像は

病気の診断になくてはならないものとなっている．現在，MRI（magnetic resonance 

imaging）の技術は大変進んでおり，分析手段としての NMR はその恩恵を受けるとこ

ろ大である．たとえば PFG（pulse field gradient）２次元 NMRがその良い例である[61]． 

 

1. 7  固体 NMR 

 NMRは最初に固体で観測され，固体の構造，物性を研究する手段として用いられて

きた．現在では固体状態でも溶液のような 13C高分解能スペクトルが簡便に観測できる

ようになり，化学分析手段として広く利用されている．いわゆる CP/MAS 法であり，

これは S/Nを上げるための方法と，線幅を狭くするための方法の組み合わせである． 

 分子運動によって線幅が減少することに気づいてすぐ，試料を回転することによって

線幅を狭くする試みがなされた[62]．回転軸を磁場に対して 54º44′（magic angle）傾け

ると，最も効果的に双極子相互作用を取り除くことができる[63]．これが MAS（magic 

angle sample spinning）の最初である． 

 CP（cross polarization，交差分極）は Hartmannと Hahn[64]に始まる．彼らは，回転系

での二重共鳴という論文で，回転系におけるラーモア周波数を２つのスピン系で同じに

すると，双極子相互作用によって，２つのスピン系の間で分極（磁化）の交換（CP）

が起こることを示した．1H と 13C が双極子相互作用している固体で，CP により 1H の

大きな磁化を 13Cへ移すことが可能である．Waughらは，この方法で 13Cの磁化を 4倍

大きくしてから，1H－13C の双極子相互作用を 1H 照射によるスピンデカップリングで

消去することによって，アダマンタンのシャープな 13C高分解能スペクトルを得るのに

成功した[65]． 

 Schaeferらはこれら２つの方法を組み合わせた[66]．これが現在の CP/MAS－DD法で
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ある．双極子―双極子相互作用はMASと DD（dipolar decoupling）の２つの方法で消去

される．また，化学シフトの異方性はMASによって消える． 

 試料を回転させることによって双極子相互作用を消去する方法に対して，Waugh ら

は，多重パルスを用いてスピンを x，y，z方向に次々と倒し，三方向に等しい時間滞在

させることによって平均としてスピンが静磁場に対して magic angleになるようにして

双極子相互作用を消去する方法を考案した（coherent averaging法）[67]．この方法によ

って C6H6CF3でぬらした CaF2の
19F のスペクトルを観測して，２つのスペクトルを分

離して観測している． 

 マジックアングル回転と多重パルス法を組み合わせて質のよい 1H の固体高分解能

NMRスペクトルを得ることにMacielらは成功した[68]．CRAMPS（combined rotation and 

multiple-pulse spectroscopy）と呼ばれるこの方法は今後装置の改良が重ねられて益々盛

んに利用されるようになるであろう． 

 23Na（I=3/2）や 17O（I=5/2）などのスピンが半整数で 3/2以上の核では，２次の四重

極相互作用があり magic-angle sample spinningではこれを消去することができない．こ

れを解決するのに２つの方法がある．１つは DAS（dynamic angle spinning）と呼ばれる

もので[69]，回転軸を 37.4ºにして t1/2の間 FIDを取り込み，次に回転軸を 79.2ºで t1/2 + 

t2の間 FIDを取り込む．２つの角度をスウィッチングする間は磁化を Z方向に向けてお

く．２次元フーリエ変換後のω1 軸に２次の四重極相互作用による広がりのないスペク

トルが得られる．もう１つの方法は DOR（double rotation）[70]と呼ばれるもので，試

料を２つの異なる軸の周りに回転させながら FID を取り込む．１つの軸は静磁場とマ

ジックアングル，もう一方を 30.55º にすることによって，１次，２次とも消去するこ

とができる．このような固体 NMRは無機化学の分野で有効に利用されている． 

 

1. 8  その他 

 ゼロ磁場 NMR，ニューテーション NMR，オーバートーン NMR，SQUID，NQR，固

体の２次元，３次元 NMR等ここでは触れられなかった多くの NMRが残っている．多

量子 NMRを利用してクラスターの大きさを知る，超微粒子の NMRで表面を観測する

等様々なことが試みられている． 

 この本でこのような多彩な NMR のすべてを網羅することは筆者の能力を超えている

ので，ここでは溶液の高分解能 NMRを中心に最も基礎的なことを取り上げることにす

る．NMRに関して多くの著書が出されているので参考にしてもらいたい． 
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