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SUMMARY

Correlations between carbon-13 nuclear magnetic resonance data and gas-liquid chro-
matographic retention of cyclohexanes and cyclohexanols

A method to determine relationships between *C NMR chemical shift and
Kovdts’ retention indices for a series of subtitued cyclohexanes is described.

The contribution of every group (OH, CH;) to the solubility is calculated
from the C chemical shifts.

INTRODUCTION

Au cours d’un article précédent! traitant de la struciure des diméthylcyclo-
hexanols nous avions montré ’existence d’une relation entre les valeurs de résonance
magnétique nucléaire (RMN) et de chromatographie pour le carbone porteur du grou-
pement hydroxyle.

Dans cette étude nous présentons une méthode plus générale permettant de
considérer tous les carbones du cycle. La participation de chacun des groupements
du cycle a la valeur de rétention chromatographique est calculée a partir des déplace-
ments chimique du 3C.

Les résultats portent sur 40 composés de la série cyclohexanique substitués
par les groupements méthyles et hydroxyles.

TECHNIQUE D'’ETUDE

Valeurs utilisées .

Les déplacements chimiques de diméthylcyclohexanes sont extraits des travaux
de Dalling et Grant®. Ceux relatifs aux cyclohexanols ont été déterminés sur un ap-
pareil Bruker W P 60 (fréquence 15.08 MHz). Le solvant utilisé est le CDCl;. Les
déplacements chimiques sont exprimés en ppm par rapport au tetraméthylsilane

* Chargée de recherche au C.N.R.S.
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(TMS). Ces déterminations sont en bon accord avec celles publiées par Pehk et al3

référence cyclohexane.
Les valeurs chromatographiques sont exprimées en unité d’indice de Kovdts?*

log Vipo/ V' res

> - -+ 100 z
10g V'riz+ 00/ V Ry

I. — 100

ot Vi sont les volumes de rétention réduits du soluté x et de deux alcanes normaux
possédant z et z + 1 atomes de carbone, dont les pics chromatographiques encadrent

celui de x.
La valeur I° est calculée pour un solvant sur lequel tous les solutés ont un

coefficient d’activité de un (solution idéale)

log P°2)/[P°x

5 5 100 z
log P°)/P°:11 v

I3 = 100

ol P° est la pression de vapeur.

Les valeurs des indices des diméthylcyclohexanes sur le squalane et le silicone
SE-30 sont extraites du Handbook of Chromatography® qui reprend les travaux de
Mitra et Saha®. Les valeurs relatives au phtalate de diisodécyle sont tirées de nos
articles précédents. Ces données ont été déterminées a 120°.

Hypothéses de calcul

(1) Pour tous carbones du cycle, un déplacement vers les champs faibles par
rapport au cyclohexane (27.7 ppm) diminue la solubilité, c’est-a-dire la valeur de
I'indice.

L’indice relatif & un carbone du cycle sera donc

I.=Q71.7—d) e+ _Is%xﬂe_

(2) D’une maniére similaire, Pindice de rétention d’un groupement méthyle
substitué sera

IM: == a'éme - b
ZIL\&: — dexperimental ~— Z‘In:

Méthode de calcul

Les coefficients ¢, a et b ont été calculés 3 partir des données des diméthyl-
cyclohexanes?’.

La valeur du coefficient « est optimisée pas & pas jusqu’a ce que les valeurs
Iy en découlant, puissent s’ajuster sur une droite dont le coefficient de détermination
r? soit le plus proche possible de 1. Le programme de calcul mis au point™ pour ce
travail peut étre mis en oeuvre sur un calculateur de bureau type Hewlett-Packard
HP 67 ou 97.

* Nous communiquerons avec plaisir le programme de calcul au lecteur.
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RESULTATS

Nous avons rassemblé dans le Tableau I les valeurs des coefficient «, a et b
dans le cas des solutions idéales, et de divers solvants chromatographiques apolaires
(squalane, silicone SE-30) et moyennement polaires (phtalate de diisodecyle, DIDP).
On remarque la valeur satisfaisante du coefficient r> toujours supérieure 3 0.98.

TABLEAU 1
VALEURS DES COEFFICIENTS a,qa ET 5

a Iyctonezanel6 a b r?
Cas idéal 0.2125 107.0 —2.150 123.2 0.98
Squalane 0.2125 1113 —2.906 133.6 0.99
SE-30 0.250 112.7 —3.246 142.6 0.98
DIDP 0.250 1153 —3.331 143.2 0.99

Dans le Tableau I, nous donnons les valeurs d’indices de rétention de chacun
des groupements CH, CH, et CH; des cyclohexanes substitués C; et Cs. La sommation
des divers effets donne I'indice total calcuié”.

Réle du solvant

On peut étre surpris par le fait que I’on compare les valeurs obtenues dans deux
solvants trées différents.

En fait, les déplacements chimiques des carbones sont assez peu sensibles a
la nature du solvant. Par contre, ’action du solvant est surtout importante pour le
groupement fonctionnel hydroxyle non visible par RMN du 3C.

Pour le carbone porteur du groupement hydroxyle du cyclohexanol (le plus
sensible) on observe® une variation de 0.99 ppm pour deux solvants extrémes CS; et
CH,;OH;; cet écart correspond avec un coefficient « = 0.25 3 une différence de 0.25
sur le calcul des indices (écart trés négligeable). Notons que ’équilibre conformationel
779 €q/23 94 ax n’est pas touché par I'effet du solvant.

DISCUSSION

Cas des di et triméthyl cyclohexanes

Les résultats obtenus montrent que dans les solvants étudiés apport des
groupements méthyles a la rétention totale ne dépend pas de la polarit€ du solvant.

Ces résultats sont conformes 4 la formulation des indices de rétention qui
par définition donnent une valeur de 100 par groupement méthyléne d’un alcane
normal. )

La valeur de I'indice d’un groupement substitué dépend par contre de son
orientation. En négligeant la position 1-2 (cis) qui est ’objet d’interactions particu-
liéres, on observe un indice de 66 -+~ 1 pour un CHj; équatorial et de 74 - 1 pour
un CH; 509 équatorial/50 9% axial, d’oll pour un CH; qui serait bloqué en axial de 82.

* Ea bon accord avec la valeur expérimentale.
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La position axiale favorise donc la rétention d’'un composé. Les valeurs ob-
servées plus faibles que dans le cas idéal montrent que la participation du coefficient
d’activité pour le groupement méthyle est supérieure a 1.

L’augmentation de rétention observée avec 'augmentation de la polarité du
solvant chromatographique est due au cycle. La valeur d’indice de chacun des groupe-
ments CH, du cycle abaissée par la présence de substituant tend a atteindre avec les
solvants moyennement polaires la valeur d’un groupement CH, du cyclohexane.

Nous avons testé la validité des parameétres ¢, a et b sur le méthylcyclohexane
et quatre triméthylcyclohexanes. Les résultats groupés dans les Tableaux II et III
indiquent une bonne concordance entre les valeurs calculées et expérimentales.

11 en résulte donc que d’une maniére trés générale on peut traduire les incré-
ments de déplacements chimiques couramment utilisés en RMN en incrément d’indice
de rétention: Al =— A

Substituant a B ¥ )

CH3 éq.
é +5.6 +8.9 0.0 —03
I ~14 —2.2 0 0
(DIDP)

CH; ax
] +1.1 <452 ~54 —0.1
I —0.3 —1.3 +1.3 0
(DIDP)

Ainsi lindice de rétention du diméthyl 1-3 cis (di-€q) sur DIDP sera:

C C; G Cs Cs Cs
I ycronexanc/6 1153 1153 115.3 115.3 1153 115.3
SICH; 1 —1.4 —2.2 ] 0 0 —22
0ICH;3 0 —22 —14 ~2.2 0 0
I 113.9 110.9 1139 113.1 1153 113.1

L’indice de rétention pour le cycle sera donc 27, = 680.2 auquel s’ajoute la
valeur de deux groupements méthyles équatoriaux (2 x 66).
L’indice total ainsi calculé est de 812 (valeur expérimentale 810).

Cas des cyclohexanols

Nous avons groupé sur le Tableau IV la participation de chacun des sites
hydrocarbonés et la rétention totale pour les 29 méthylcyclohexanols étudiés. Des
renseignements complémentaires sur la structure de ces composés peuvent &tre trouvés
dans®.®.°. Le solvant chromatographique est DIDP, la température de travail de 120°.

On remarque que

(a) le cycle cyclohexanique porteur d’un groupement hydroxyle est un peu
moins soluble que le cyclohexane, ceci étant dii essentiellement au carbone C; (forte-
ment déblindé en RMN), malgré un faible effet inverse sur le carbone C; (Fig. 1);

(b) le cycle posséde un indice de rétention compris entre 667 et 679. La valeur
la plus faible est trouvée pour le cycle porteur de trois groupements équatoriaux
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.OH
+0.7 e

-20 ~-20

Fig. 1. Différence de I'indice de rétention du cyclohexanol par rapport au cyclohexane. Jcycronezane =
692; I. du cyclohexanol = 679.

(667-669). Les cycles porteurs de trois groupements dans une autre configuration ont
un indice compris entre 672 et 676;

(c) la rétention des groupements meéthyles est comparable a celle relevée pour
les diméthylcyclohexane. Un méthyle axial posséde un indice supérieur 4 un méthyle
équatorial. Dans le cas de la position équatoriale on reléve les valeurs groupés dans
le Tableau V.

TABLEAU V

VALEUR DE RETENTION D’UN METHYLE EQUATORIAL SUR DIDP

Position d’un CHs ég par rapport a OH Position d’un CHj ég par rapport au second methyl
a Pouy

a 90 2 80 +1

Bouy 77 +2 67 + 3

Pour établir un tableau similaire pour les méthyles axiaux nous avons di
tenir compte de ’équilibre conformationnel existant dans ces melécules. Le pour-
centage des formes n’étant connu qu’approximativement (=5 %), les valeurs obtenues
sont moins siires (Tableau VI).

TABLEAU VI

VALEUR DE RETENTION D’UN METHYLE AXIAL SUR DIDP

Position d’un CH; ax par rapport a OH Position d’un CH; ax par rapport au second méthyl
a Bouy

« : 126" 105 + 4

Bouy . 84" 76 =3

* Une seule valeur.

La contribution du groupement hydroxyle a la rétention est connue par dif-
férence entre la somme 3’C + ZMe et I'indice de rétention expérimental. Les valeurs
ainsi déterminées du Tableau VIII ont été établies & partir des données des compos€s
ne présentant pas d’équilibre conformationnel (4G > 1 kcal/mol, correspondant a
une configuration priviligiée supérieure a 95 %;). L’incertitude observée est satisfaisante
si on considére I’incertitude des déterminations chromatographiques de 0.5%, re-
portée en totalité sur la valeur de I'indice du OH.

On constate que Pindice de rétention du groupement hydroxyle équatorial est
supérieur a celui de I’axial. La présence d’'un groupement méthyle en ¢ diminue la
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TABLEAU VII
VALEUR DE RETENTION D'UN GROUPEMENT HYDROXYLE SUR DIDP

OoH Position des méthyles Ifg-y —a
a By

Axial 290 + 4 315 +- 4 25
(3 valeurs) {2 valeurs)

Equatorial 307 + 3 340 + 5 33
(6 valeurs) (6 valeurs)

rétention d’une valeur plus élevée pour un hydroxyle €quatorial (Tableau VII).

Ce fait explique la non-séparation observée pour les diméthyi-2,6 cyclohexanol-
1: e-e—¢— et a—e—e—. Le gain de rétention di au OH équatorial est masqué par la
présence de deux méthyles en position a.

Pour le dérivé e—e—e— .

Iy = 340 — (2-33) = 274 (exp. 276)

Imtal = IOH -+ IMe -+ Icyclc

Tigtar = 274 + (2-79) 4+ 669 = 1101 (exp. 1104)
Pour le dérivé a—e—e—

Ionw = 314 — (2-25) = 264 (exp. 268)
Tiorar = 264 + (2-80) + 675 — 1100 (exp. 1104)

Cas des composés en interconversion

Parmi les molécules étudiées certaines présentent un équilibre conformationnel
tel, par exemple, le cyclohexanol.

P ey

7% 23%

OH

Les valeurs des €quilibres ont été recherchées dans la bibliographie® ou cal-
culées a partir des AG d’équibre établis par la méthode d’Eliel'®, (cas des diméthyl-
cyclohexanols). Ces valeurs sont données soit 4 la température de coalescence soit
4 la température d’utilisation des spectrométres RMN 33°. Toutefois, les équilibres
conformationnels apparaissent trés indépendants de la température, tout au moins
devant la relative imprécision de ces déterminations estimé a +59%,.

Il nous a paru intéressant de tester nos valeurs sur ce type de molécule. Dans
ce cas en effet:

Ion = xglon + (1 — xe’q) Ion
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Dans le cas du cyclohexanol (77% éq, 239 ax).
Ion = (C.77-340) -+ (0.23-314) = 334 (exp- 333)

Le méme calcul peut étre effectué pour les méthyl cyclohexanols a—e—

OH
~atiffre——eerrre
ST = o
CH3

ae ea
Composé Forme a—e—(%,) oy calculé Ion exp.
Meéthyl 2 cis 80 292 293
Méthyl 3 trans 75 321 316
Meéthyl 4 cis 77 320 321

Il apparait donc que le pourcentage des formes peut €tre calculé par chro-
matcgraphie en utilisant la relation:

exp
lon — IOH

eq __ x
IOH IOH

Xéa

a condition de pouvoir améliorer la précision des déterminations chromatographiques.
En effet, un écart de une unité d’indice améne une variation de 1/25 = 0.04 sur x,

RESUME

Nous avons établi dans ce travail une méthode permettant de déterminer des
relations entre les déplacements chimiques obtenus par résonance magnétique nu-
cléaire du 3C et les indices de Kovdts des carbones du cycle dans une série de cyclo-
hexanes substitués par les groupements méthyle et hydroxyle.

" La contribution de chaque groupement (OH, CH,) a la solubilité a pu étre
calculée a partir des déplacements chimiques.
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