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Summary — Tris(tetraphenylimidodiphosphinato)gadolinium, Gd(tpip)s, a new relaxation reagent for structural stu-
dies of acyclic and polyeyclic carboxylic acids and phenols. Tris(tetraphenylimidodiphosphinato)gadolinium, Gd(tpip)s,
is a relaxation reagent that gives labile complexes in solution with carboxylic acids and phenols. A study of the longitudinal
relaxation of the carbons in a substrate in the presence of this reagent allows a simple analysis of the spectrum. Information
on relative configurations and conformation can be obtained.
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Résumé — Le tris(téiraphénylimidodiphosphinate) de gadolinium CGd(tpip)as, réactif de relaxation forme en solution des

complexes labiles avec les acides carboxyliques et avee les phénols. L’6tude de la relaxation longitudinale des carbones du
substrat en présence de ce réactif permet une analyse simple du spectre RMN '3C. Elle donne accés & des informations sur

les configurations relatives et sur la conformation.
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Introduction

Un ligand & polyedre de coordination inorgani-
que, le tétraphénylimidodiphosphinate noté tpip,
N[(P=0)Phs]; a permis ’obtention de chélates de lan-
thanide de formule générale Ln(tpip)s [1]. Le chélate
Pr(tpip)s est un remarquable réactif de déplacement
chimique pour I’étude en RMN !H des acides carboxy-
liques et carboxylates [2-4]. En RMN !3C, les dépla-
cements chimiques induits sont toujours plus faibles et
plus difficiles & interpréter. Il est préférable d’utiliser un
réactif de relaxation [5]. Associé au cation gadolinium,
le ligand tpip donne le complexe Gd(tpip)s. Nous pro-
posons 'utilisation en RMN !3C de ce nouveau réactif
pour I’étude des acides carboxyliques et des phénols, qui
décomposent les chélates a ligands (-dicétoniques.
Deux acides et deux phénols relativement sim-
ples, I’acide citronellique et P’acide laurique, le
4-chloro-2-isopropyl-5-méthylphénol et le 2,3-diméthyl-
5-hydroxybenzofuranne (schéma 1) ont permis de tester
le réactif. Trois acides polycycliques ont ensuité été exa-
minés : les acides oléanolique et glycyrrhétinique dans
lesquels le groupe carboxylique est lié dircctement au

* Correspondance et tirés a part

systéme cyclique, puis acide chénoddéoxycholique dans
lequel le groupe carboxylique est situé a I'extrémité
d’unc chaine latérale.

Résultats et discussion

En RMN 13C il est difficile d’obtenir des résultats si-
gnificatifs en utilisant un réactif de déplacement chimi-
que compte tenu des concentrations élevées & mettre en
ceuvre en substrat et, par conséquent, en réactif.

L’eficacité des réactifs de relaxation est habituelle-
ment si grande que les concentrations nécessaires pour
obtenir des modifications des temps de relaxation sont
faibles [6, 7]. L’utilisation de ces réactifs de relaxation
en RMN 13C offre la possibilité d’étudier directement
le squelette carboné d’une molécule en examinant les
variations des vitesses de relaxation longitudinale R; et
transversale Fs.

Globalement le phénoméne de relaxation pcut étre
caractérisé en présence du chélate Gd(tpip)s par la vi-
tesse de relaxation R§Y® = 1/7Pbs. Un échange rapide
existe en solution entre substrat associé au chélate et
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substrat libre. Pour les noyaux d'une molécule de sub-
strat associée au chélate, la relaxation est assurée par
I'interaction spécifique avec le gadolinium, tout autre
mécanisme de relaxation devenant négligeable. La vi-
tesse de relaxation, RM = 1/TM, dépend d’un seul
facteur géométrique r~%, » étant la distance entre le
cation Gd3* et le noyau examiné. La vitesse de re-
laxation d’un noyau dans les molécules de substrat
non associées au réactif de relaxation est RY = 1/7}.
En pondérant les deux contributions en fonction des
concentrations des espéces associée et libre, respective-
ment trés peu différentes de [Lg] et [So], concentrations
globales en chélate et en substrat, (eu égard aux trées
faibles concentrations en chélate mises en jeu), on ob-
tient donc R9" = RV + RM x [Lo)/[So). En fait il existe
deux contributions & la relaxation des noyaux dans les
molécules non associées au chélate : la relaxation qui

existe en ’absence du chélate, RY, et qui dépend des
caractéristiques du noyau dans la molécule puis la re-
laxation non spécifique, RS, induite par la présence du
gadolinium dans la solution et qui varie peu d’un atome
a 'autre, sauf cffets stériques majeurs. Pour comparer
les différents noyaux entre eux, il est possible de s’affran-
chir du terme variable R} en examinant les différences
RS — RY ou bien les différences ARSYS entre les valeurs
de R$YS correspondant & deux rapports de concentration
[Lo)/[Se]-

Il est également possible d’exploiter Pinfluence du
chélate Gd(tpip)s sur les temps de relaxation transver-
sale en déterminant les largeurs des raics &4 mi-hauteur
(Avyyg = 1/7Ty) des signaux du substrat a différentes
concentrations en chélate. L’élargissement des raies des
carbones proches du site de complexation est remar-
quable dés les premieres additions du chélate. Cette



méthode est toutefois trés imprécise pour les carbones
¢loignés du site de complexation et 1'étude des vitesses
de relaxation longitudinale lui a été préférée.

Acides acyeliques

o Acide citronellique
L’étude de la relaxation en présence du chélate a tout
d’abord été effectuée pour l'acide citronellique. Les
vitesses de relaxation des différents carbones de 'acide
seul (0,5 M dans CDCl3) et les vitesses de relaxation
déterminées pour deux concentrations différentes en
chélate sont reportées dans le tableau I.

Les variations trés importantes des vitesses de re-
laxation pour de faibles additions de chélate montre
'efficacité de ce dernier. La vitesse de relaxation R§>
diminuc avec 1’éloignement du carbone par rapport au
site de complexation de C2-C7, C10 s’intercalant en-
tre C3 et C4. Il n’en est plus de méme pour les sites
les plus éloignés, C8 et C9, qui ont des vitesses de re-
laxation supérieures & celle de C7. La contribution de la
relaxation propre & la molécule, RY, doit étre prise en
considération. En ce qui concerne les groupes méthyles
8 et 9, la vitesse de relaxation RY du carbone du méthyle
8 cst plus grande que celle du carbone du méthyle 9. 11
a en effet été montré que la barriere de rotation pour
un groupe méthyle porté par un carbone éthylénique
est plus élevée s’il est en position cis par rapport 4 un
hydrogéne que s’il est en position eis par rapport &4 un
groupe alkyle. En conséquence, le temps de corrélation
effectif pour le mouvement de réorientation du groupe
méthyle est plus long et la vitesse de relaxation est done
plus grande dans le premier cas que dans le second &8, 9.
Il est done normal que la vitesse de relaxation RY soit
plus grande pour C8 que pour C9. Aprés addition du
réactif, 'ordre reste le méme pour R‘,’"S, bien que le
inéthyle 8 soit plus éloigné que le méthyle 9 du cation
Gd®*. Dans le groupe terminal, le carbone quaternaire
C7, qui a la plus faible vitesse de relaxation en absence
de chélate, garde également la plus faible vitesse de re-
laxation aprés addition de chélate, bien qu’il soit plus
proche du cation Gd3* que C8 et C9. Il apparait donc
impératif d’éliminer, surtout pour les carbones éloignés
du site de complexation, Deffet du mécanisine de re-
laxation dipolaire propre & la molécule en calculant les
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variations des vitesses de relaxation, R — RY. Elles di-
minuent effectivement en fonction de I’éloignement des
carbones par rapport au groupe carboxylique de C2 A
C7 puis C9 et finalement C8 et tendent vers une limite
qui représentera P'interaction non spécifique avec le ga-
dolinium présent dans la solution. L’effet intrinsécque
de la relaxation électronique est le paramétre dominant
uniquement pour les carbones les plus prochies du site
d’association C2-C5 et C10.

e Acide laurique

L’attribution des signaux du spectre RMN 13C de
Pacide laurique est, dans un premier temps, faite sur
la base des effets de déplacement chimique [10). Cette
attribution reste toutefois délicate en ce qui concerne
les atomes CG6-C9 pour lesquels les déplacements chi-
miques se situent entre 29,42 et 29,68 ppn.

Compte tenu de association des molécules d’acide
par liaison hydrogéne, la mobilité séquentielle s’aceroit
le long de la chaine du C2 au C12. Les valeurs de R? =
1/7P pour les méthylénes doivent done diminuer du
C2 au C11. Les mesures obtenues pour les carbones de
déplacement chimique § = 29,52 et 29,42 ppm se situent
correctement sur la courbe tracée pour RY en fonction
de la position des carbones dans la chaine, s’ils sont
attribués respectivement aux carbones C6 et C8. Les
deux signaux superposés & 29,68 ppm correspondraient
alors aux carbones C7 et C9. Ces carbones n’ont pas
été pris en considération dans ’étude ultérieure.

Les temps de relaxation ont été inesurés pour
différentes concentrations en chélate de gadolinium. Les
valeurs de R$"* sont reportées dans le tableau II.

Les graphes obtenus en portant R — RY ou ARSbs
en fonction de la position du carbone dans la chaine
illustrent chacune des deux possibilités d’exploitation
des résultats (fig 1 et 2). Pour les noyaux proches
du site de complexation, C2-C4, le mécanisme de re-
laxation dominant résulte de 'interaction électronique
spécifique. Pour les carbones C5 et CG6, ce mécanisme
n’est plus prépondérant. Enfin I'interaction spécifique
entre le gadolinium et les noyaux devient trés faible
pour les carbones les plus éloignés du site de complexa-
tion. La différence R$Y — RY tend alors vers une li-
mite qui représente donc l'interaction non spécifique

Tableau I. Acide citronellique. Vitesse de relaxation longitudinale (en s='), Ry, R§™ ot
variation de la vitesse de relaxation des carbones (1'1!'1’bs — RY) en présence du chélate Gd{tpip)a.

(Lo)/[So] Site & (ppm)
c2 c3 cy c6 c7 c9 cs8 clo
11,5 29,9 36,8 25,5 124,2 131,7 17,7 25,7 19,6
0
R 0,74 0,44 0,62 0,49 0,26 0,05 0,10 0,24 0,55
0,85-1072 .
R9vs 5,9 3,0 1,8 1,2 0,75 0,49 0,52 0,64 - 2,3
Rvs — RY 5,2 2,6 1,2 0,7 0,49 0,44 0,42 0,40 1,7
1,61 .10°% :
RS9V 11 5,3 2,9 1,9 1,23 0,88 0,90 0,97 3,8
RSP — RY 10 4,9 2,3 1,4 0,97 0,83 0,80 0,73 3,3
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Tableau II. Acide laurique. Temps et vitesse de relaxation longitudinale des carbones, 79 (en s)
et RY (en s™1), vitesse de relaxation R§®® (en s~!) et variation de la vitesse de relaxation AR$®™ en
présence du chélate Gd(tpip)a.

[Lo]/[S0] Site & (ppm)
c2 cs cy c5 C6 c7 cs c9 ci0 Cit C12
34,20 24,77 29,17 20,33 29,52 29,68 29,42 29,68 32,00 22,76 14,13
0
TP 121 1,44 1,59 1,70 2,10 * 2,96 * 381 4,83 5,74
RY 082 069 063 0,59 054 0,34 026 0,21 0,17
8.10"8
R3bs 8,3 4,0 2,0 1,4 1,26 1,19 0,75 0,67 0,61
2,1-1072
RgLe 20 10 4,5 2,8 2,1 1,85 1,35 1,26 1,22
ARSY® 12 6,0 2,6 1,4 0,84 0,66 060 0,59 0,61

* Signaux confondus : la mesure des temps de relaxation ne peut étre effectuée.

site

Fig 1. Différence (R$"® — R}) entre les vitesses de rela-
xation mesurées en présence et en absence du chélate
([Lo]/[So) = 8-1073 -4~ ; 2,1.107% -[O-).
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Fig 2. Différence AR$™ entre les vitesses de rela-
xation mesurées pour deux rapports de concentrations
([Lo)/{So) = 2,1 - 1073 et 8-1073),

cation/noyau. De méme, AR tend vers une limite
qui représente la variation de l'interaction non spécifi-
que cation/noyau en fonction du rapport [Lg]/[So]. La
contribution de la relaxation de la molécule isolée étant

éliminée par I'une ou autre des méthodes proposées,
I'effet spécifique du gadolinium est interprété sans am-
biguité.

La seule mesure des temps de relaxation en présence
du chélate & deux concentrations différentes semble
donc étre suffisante pour permettre ’attribution de tous
les carbones d’un acide de taille moyenne.

Phénols

L’étude des phénols en présence du réactif de dépla-
cement chimique Pr(tpip)s a montré que l'association
avec ce groupe fonctionnel est beaucoup moins forte
qu’avec un acide carboxylique. Il était donc intéressant
de vérifier si le réactif Gd(tpip)s restait efficace pour
Pétude de ce type de substrat.

Les résultats obtenus sont présentés pour deux
phénols d’acidité nettement différente.

o [-Chlore-2-isopropyl-5-méthylphénol

Les vitesses de relaxation sont reportées dans le ta-
bleau II1. L’effet du chélate est trés significatif, & condi-
tion d’utiliser un rapport molaire {Lo]/[So] un peu plus
élevé que pour les acides. Les vitesses de relaxation ne
sont pas significativement différentes pour chacun des
carbones des couples C1/C6, C2/C5 et C3/C4. Le ca-
tion gadolinium est donc en moyenne situé sur la droite
qui passe par le milieu des liaisons C1-C6 et C3-C4.
Les interactions stériques entre le chélate et le groupe
isopropyle sont alors minimisées.

e 5-Hydrozy-2,3-diméthylbenzofuranne

L’effet du réactif est plus modeste pour ce phénol trés
peu acide que pour le 4-chloro-2-isopropyl-5-méthyl-
phénol, mais des variations trés significatives des vi-
tesses R$P® subsistent en fonction de la position des
carbones (tableau IV). La différence systématique re-
levée entre les carbones symétriquement disposés par
rapport & I'axe C5/0, c’est-a-dire entre C4 et C6, C3a
et C7, montre de nouveau une orientation légérement
privilégiée du substrat dans le complexe. L’impor-
tance des interactions stériques lors de l'association
chélate/substrat est encore manifeste.
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Tableau III. 4-Chloro-2-isopropyl-5-méthylphénol. Vitesse de relaxation longitudinale des
carbones R$Y (en s~!) et variation de la vitesse de relaxation ARS™ en présence du chélate

Gd(tpip)as.
[Lo]/[So] Site § (ppm)
Ct c2 C3 c4 C5 c6 c7 c8 C9,C10
151,2 133,8  126,9 125,9 13,0  117,8 19,5 26,9 22,5

2.10"%

RShe 12,5 3,8 2,3 2,1 4,2 12,5 3,3 2,8 2.2
7.10"2

RSve 50 14 7,1 7,1 14 50 11 10 7

ARSY® 38 10 4,8 5,0 10 38 7,7 7,2 4,8

Tableaun IV. 5-Hydroxy-2,3-diméthylbenzofuranne. Vitesse de relaxation longitudinale des carbones
Rgoe (en s') et variation de la vitesse de relaxation AR en présence du chélate Gd{(tpip)s.

[Lo]/[So] Site & (ppm)
c2 cs C3a 4 cs c6 cr C7a c8 c9
151,8  109,7 131,5  104,2  151,2 1114 1108  149,0 11,9 7,9
0,9-1072
RYbs 0,25 0,23 0,36 0,83 1,04 0,95 0,50 0,25 0,20 0,42
4,6 - 1072
RSbs 0,90 1,14 1,7 3,6 5,6 4 1,9 1,3 1,0 14
AR 0,65 0,9 1,3 2,8 4,6 3,0 14 1,0 0,7 1,0

Le chélate de gadolinium, réactif de relaxation utilisé
en RMN 13C, peut donc étre un outil intéressant d’ana-
lyse structurale, aussi bien pour les phénols que pour
les acides.

Acides polycycliques

o Acide oldanolique
L’acide oléanolique de formule CggH403 a été
précédemment étudié en présence du chélate Pr(tpip)as
comme réactif de déplacement chimique [11]. L’étude
du squelette carboné est complétée par 'utilisation du
réactif de relaxation Gd(tpip)as. Les résultats sont re-
levés dans le tableau V.

La complexation avec le chélate de gadolinium se
fait d’unc maniére privilégiée au niveau du groupe
carboxylique. Le carbone de ce groupe étant alors trés
fortement relaxé, le signal est trés élargi dés la premiére
addition de chélate et & peine décelé a partir de la
deuxiéme addition. Les mesures de temps de relaxation
ne peuvent étre effectuées pour ce carbone.

Une complexation secondaire est observée au niveau
du groupe hydroxyle porté par le C3 ainsi que le montre
la valeur élevée de la vitesse de relaxation de ce carbone
en présence du chélate.

Les résultats concernant les cycles B-E appellent les
remarques ci-aprés. Pour les carbones quaternaires, les
effets de relaxation .diminuent dans 'ordre C17, C13,
C14, C8, C20 et C10. Il apparait que, lors de |’asso-
ciation, il y a une orientation privilégiée du chélate au
dessus des cycles D et C. Pour les carbones tertiaires,
Peffet du gadolinium s’atténue dans 'ordre C18, C12,

C9 et C5. Pour les groupes méthylénes, les effets impor-
tants sont observés pour C16 et C22 puis C15, C19 et
4 un degré moindre C21, carbones des cycles D et E &
la jonction desquels se trouve le groupe carboxylique.

En ce qui concerne les groupes méthyles, le carbone
le plus affecté est C26 situé sur la face 8 comme le
groupe carboxylique. Pour les groupes méthyles liés au
cycle E, l'effet spécifique du chélate de gadolinium est
faible pour C30, cis par rapport au groupe carboxylique,
et quasi inexistant pour C29 qui est en position trans.
Dans le cycle E, le groupe carboxylique est en position
équatoriale et par conséquent se trouve trés éloigné des
deux groupes méthyles liés au carbone C20.

En ce qui concerne le cycle A, les effets observés
résultent essentiellement de ’association du chélate avec
le groupe hydroxyle. La relaxation de C2 est plus ra-
pide que celle de C4, bien que ces deux atomes soient
symétriquement situés par rapport & C3 qui porte 'hy-
droxyle, site de complexation. L’encombrement stérique
résultant de la présence de deux groupes méthyles sur
C4 entraine une orientation privilégiée du chélate de
gadolinium vers le site 2. Le groupe hydroxyle étant en
position équatoriale, les distances entre le cation gado-
linium fixé sur ce site et chacun des groupes méthyles
23 et 24 différent peu. Les effets de relaxation sont si-
milaires sur les carbones C23 et C24.

En conclusion, les attributions antérieures des car-
bones de ’acide oléanolique sont totalement confortées
et il apparait que ’exploitation des effets de relaxation
constitue un outil trés utile dans ’analyse des problémes
de stéréochimie, configuration relative et conformation.
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Tableau V. Acide oléanolique [CyollipOs]. Temps et vitesse de relaxation longitudinale des carbones, 77 (en 5)
et RY (en s™1), vitesse de relaxation /25" (en s™1) et variation de la vitesse de relaxation (/5% — R2Y) en présence

du chélate Gd(tpip)s.

[Lo]/[S6] Site & (ppm)
C! ce c3 ¢y Cc5 co c7 cs8 co cro
38,58 27,34 79,16 38,87 55,41 18,44 32,80 39,45 47,79 37,24
0
7P 0,33 0,31 0,50 4,73 0,59 0,31 0,32 5,0 0,58 4,7
i 3,03 3,22 1,69 0,21 1,69 3,22 3,12 0,20 1,72 0,21
3,08.10°2
Ryvs 3,45 4,16 1,16 0,86 1,85 3,33 3,7 0,81 2,13 0,45
R~ —~ RY 0,42 0,94 2,5 0,65 0,16 0.11 0,58 0,61 0,11 0,24
11,06 -10%
b 4,16 7,14 11,1 2,32 2,50 3,85 4,35 1,96 2,63 0,90
Rcl)bs _ lzll) 1,1 3,9 9,4 2,1 0,81 0,63 1,2 1,8 0,91 0,69
Ci1 ci12 c13 C14 cts cl16 cl7 c18 ci19 c20
23,54 122,75 143,70 41,76 27,83 23,09 46,67 41,17 46,05 30,77
0
TP 0,31 0,52 1,73 5,8 0,29 0,29 4,5 0,60 0,34 3,8
Ry 3,22 1,92 0,58 0,17 3,45 3,45 0,20 1,60 2,94 0,26
3,08-10"*
nQve 3,45 2,44 1,28 0,90 5,0 0,55 5,00 3,33 5,00 0,19
g — RY 0,23 0,52 0,70 0,73 1,55 2,1 4,8 1,67 2,1 0,23
11,06+ 102
RS 4,16 3,22 2,86 2,17 9,1 10,0 *k 4,16 7.7 0,99
R™— Ry 094 1,3 2,3 2,0 5, 65 3.5 4,7 v,73
c21 c29 c23 c2/ c25 c26 27 28 cegy C20
. 33,06 32,69 28,23 15,63 15,43 17,27 26,04 183,5 33,15 23,69
0
To 0,30 0,35 0,63 1,18 1,68 2,06 1,47 1,72 0,10 0,68
R 3,33 2,86 1,59 0,85 0,59 0,48 0,68 0,58 2,5 1,47
3,08. 1077
Rgbs 4,16 5,26 2,22 1,37 0,92 2,27 1,10 *k 2,78 1,72
R — Y 0,83 2,4 0,63 0,52 0,33 1,79 0,42 0,28 0,25
11,06 - 10~2
R9Y® 5,0 9,1 3,22 1,02 1,47 5,00 1,26 ** 2,94 2,22
RePs —~ Y 1,7 6,2 1,6 1,1 0,88 4,5 0,58 0,14 0,75

** Temps de relaxation trop faible pour étre mesurable.
o Acide glycyrrhétinique

La structure de acide glycyrrhétinique est relativement
proche de celle de ’acide oléanolique. Une premiére
différence concerne la position 11 occupée par un groupe
carbonyle dans le cycle C. La modification la plus
importante résulte de la permutation des positions du
groupe méthyle 30 et du groupe carboxylique sur le
cycle D. Le groupe carboxylique est alors en position
axiale & lextrémité du squelette polycyclique et se
trouve soumis & des effets stériques bien moindres que
dans Pacide oléanoclique. Il en résulte que 'association
avee le chélate de gadolinium est plus aisée. Le groupe
carboxylique et le groupe hydroxyle étant trés éloignés,
I’association avec le chélate se fera indépendamment sur
les deux sites.

Une premiere attribution du spectre RMN ¥C a
été effectude par comparaison avec P’acide oléanolique.
Les valeurs des vitesses de relaxation observdes i deux
concentrations de Gd(tpip)s sont présentées sur le ta-
bleau VI. Les carbones Cl et Cld dont les signaux sont
superposés ne sont pas pris en considdération.

Comme attendu, le phénomeéne de relaxation élec-
tronique joue un roéle prépondérant pour les carbones
du cycle E puis du cycle D. L'efficacité du mécanisme
de relaxation électronique est préeisée ci-dessous. Pour
chaque catégorie de carbone (en dehors de ceux qui font
exclusivement partie du cycle A) elle décroit dans I'or-
dre C22, C21, C19, C16 puis C15 pour les carbones
secondaires; C18, C12, C9, C5 pour les carbones ter-
tiaires; C20, C17, C13, C8, C11, C10 pour les carbones
quaternaires; C29, C28, C27, C26, C25 pour les groupes
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T(z)xbleau VI. Acide glycyrrhétinique [CyollapOas]. Temps et vitesse de relaxatlion longitudinale des carbones,
1P (en s} et RY (en s™'), vitesse de relaxation R$™ (en s~!) el variation de la vitesse de relaxation A 5™ en
présence du chélate Gd(tpip)a.

[Lo)/[So] Site § (ppm)
Ct c2 (o] cy 5 c6 c7 cs cy clo
39,23 26,55 78,96 37,21 55,09 17,60 26,62 43,34 61,92 15,567
0
7P 0,28 0,59 4,563 0,57 0,27 0,27 5,42 0,58 4,70
Ry 3,57 1,69 0,22 1,75 3,70 3,70 0,18 1,72 0,21
1,84 - 1072 '
1yhs 5,26 9,1 0,79 2,5 1,35 * 1,35 2,50 0,90
3,18. 1072
R—Ys 5,88 14,3 1,16 2,78 4,76 * 1,8 2,04 1,2
AR 0,62 5,2 0,47 0,28 0,41 * 0,45 0,38 0,30
cl! ci1g ‘c18 cly4 ciIs ci16 c1r C18 clY 2o
200,55 128,60 169,49 39,23 32,90 27,37 31,97 48,37 41,04 43,89
0
7P 1,86 0,35 1,02 * 0,28 0,28 3,47 0,44 0,20 3,85
" 0,54 2,86 0,98 3,63 3,57 0,29 2,27 3,85 0,26
1,84 .10°%
g 2,04 6,25 4,35 4,17 6,7 5,0 11 16,7 *%
3,18 1072
Ry 2,44 7,69 5,0 4,65 8,3 7.6 14,3 20 *ok
AR 0,40 1,4 0,65 0,38 1,6 2.6 3.3 3,3 ok
c2t C22 Cc2s c24 25 C26 c27 cas c29 c30
37,83 31,03 28,54 15,68 16,46 18,81 23,50 28,28 28,64 181,63
0
TP 0,26 0,22 0,15 1,03 1,64 2,00 1,42 0,60 0,66 3,07
ny 3,85 4,54 2,22 0,97 0,61 0,50 0,70 1,66 1,51 0,32
1,84-1072
Ry 16 20 * 2,22 1,18 1,19 1,75 3,45 5,9 *¥
3,18-1072
gV 20 25 * 2,77 1,45 1,49 2,13 4,76 7.7 *k
AR 4 5 * 0,55 0,27 0,30 0,38 1,3 1,8

* Signaux confondus ou trop proches d'un autre signal pour que la mesure des temps de relaxation puisse étre cffectude;

** Lomps de relaxation trop faible pour étre mesurable.

méthyles. Les effets de relaxation dans le cycle A résul-
tent de la complexation secondaire de nouveau observée
au niveau du groupe hydroxyle en position 3.

e Acide chénodéoxycholique
Le groupe carboxylique n’est plus lié au squelette poly-
cyclique mais situé i Pextrémité de la chaine latérale.
Le spectre de ce composé, en solution dans le méthanol,
a été analysé précédemment [12].

La complexation est similaire & celle observée pour
un acide gras. A de faibles concentrations en chélate,
les ecffets de relaxation importants concernent essen-
ticllement les carbones de la chaine latérale, ces
cffets s’atténuant & partir du groupe carboxylique. Des
concentrations en chélate plus élevées que pour 'acide
laurique ont été utilisées pour étudier le comportement
des carbones des cycles éloignés du groupe carboxyli-
que. Les résultats sont reportés dans le tableau VIIL.

Compte tenu du choix des rapports [Lo]/[Se] les
deux groupes méthylénes de la chaine latérale et le car-
bone C20 sont alors trés fortement relaxés, ainsi que le
montre ’élargissement des signaux correspondants. Les
temps de relaxation, tres faibles, n’ont pas été mesurés
pour ces carbones. Des complexations secondaires du
chélate Gd(tpip)s sont observées avec les deux groupes
hydroxyles situés en positions 3 et 7, la complexation
au niveau du site 3, moins encombré, étant netteinent
plus significative qu’au niveau du site 7.

Comme dans les cas des deux acides précédents, 'ef-
ficacité du réactif de relaxation décroit pour chaque
type de carbone en fonction de ’8loighement par rap-
port au site de complexation si ’on examine séparément
les carbones des cycles D et C d’une part, ceux des
cycles A puis B d’autre part. Par exemple, les va-
leurs de R$YS — RY décroissent dans Pordre C16, C15,
C12, C11 pour les groupes méthylénes, C17, C13, Cl14,
C8, C9 pour les carbones tertiaires des cycles C et D.
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Tableau VII. Acide (3a-,50-,7a-) chénodéoxycholique [C24H4004]. Temps et vitesse de relaxation longitudinale des

carbones, T? (en s) et R} (en s™'), vitesse de relaxation RY™ (en s~') et variation de la vitesse de relaxation (3% — f29)
en présence du chélate Gd(tpip)s.
(Lo]/[S0] Site 6 (ppm)
Gt cz . c8 cy o) ce c7r c8 c9 cl1o cl1 ci12
35,45 30,78 72,16 40,05 41,65 34,78 68,69 39,61 33,01 35,18 20,72 39,78
0
0 0,62 0,34 082 058 080 0,61 1,25 1,15 1,11 . 728 049 0,51
"y 1,61 2,94 1,22 1,72 1,25 1,64 0,80 0,87 0,90 0,14 2,04 1,96
4,86+ 102
R3b® * 5,88 12,5 6,25 2,50 3,12 3,33 2,32 1,59 0,86 2,77 2,94
R§Y — RY 2,9 11 4,5 1,25 1,48 2,5 1,45 0,69 0,72 0,73 0,08
7,20 . 1072
RgYe * 6,66 20,0 833 2,78 3,57 4,54 2,70 1,96 1,17 3,03 3,30
15 — RS 3,7 19 6,6 1,5 1, 3,7 1,8 1,1 1,0 0,99 1,3
cig cly C15 Cli6 c17 c18 C19 c20 c21 c2z2 c23 24
42,86 50,61 23,82 28,24 55,07 11,90 22,87 35,46 18,36 30,94 30,81 178,1
0
v 5,21 1,17 0,56 0,55 1,03 1,83 1,16 0,62 1,46 0,59 0,45
Y 0,19 0,85 1,78 1,82 0,97 0,55 0,86 1,61 0,68 1,69 2,22
4,86 1072
R‘{"" 2,00 2,44 4,35 7,14 5,5 2,32 1,69 * 5,6 ok *x Aok
RSvs — RS 1,8 1,6 2,6 5,3 4,5 1,8 0,83 4,8
7,29 - 1072
RYve 2,32 2,86 4,76 11,1 7,7 2,70 * 7,69 *ok ik Hok
R$Ys — RY 2,1 2,0 3,0 9,3 6,7 2,3 7,0

* Signaux confondus ou trop proches pour que la mesure des temps de relaxation puisse &tre effectuée; ** temps de relaxation trop

faible pour étre mesurable.

Sur I’ensemble de la molécule, Peffet du réactif déeroit
comme attendu de C21 & C18, puis C19 pour les groupes
méthyles et de C13 a C10 pour les carbones quater-
naires.

Conclusion

L’examen des divers cas étudiés montre que le réactif
Gd(tpip)s s’associe fortement aux acides et induit une
relaxation trés significative méme a longue distance du
site de complexation. Il peut donc étre un auxiliaire
trés utile pour I'analyse du spectre RMN 13C des acides
carboxyliques. La méthode simple qui consiste & mesu-
rer les temps de relaxation pour deux concentrations
différentes en chélate puis & comparer les variations
des vitesses de relaxation est & la fois rapide et siire.
Liexploitation des effets de relaxation permet, en ou-
tre, I’analyse des problémes de stéréochimie, configura-
tion relative et conformation. Enfin, dans la mesure ol
les phénols relativement acides forment facilement des
complexes avec les chélates utilisant le ligand tpip, il
sera également possible d’examiner ces composés dans
les mémes conditions.

Partie expérimentale

Les spectres RMN '3C ont été enregistrés sur un appareil
AMS500 Bruker & 125,76 MHz. Le solvant est CDCl3. Les

déplacements chimiques sont rapportés en ppm par rapport
au tétraméthylsilane.

Les temps de relaxation longitudinale ont été mesurés par
la méthode d’inversion retour (D1, 180° = 90°),, en utilisant
12 & 15 valeurs pour le délai 7. Le délai D1 qui doit étre
égal & 5 T est choisi pour chaque expérience en fonction du
temps de relaxation le plus long. Les temps de relaxation ont
été calculés en utilisant le logiciel Bruker. Iin 1'absence de
chélate, l'incertitude sur la mesure de 7% peut étre évaluée
4 5 %. Compte tenu de I'élargissement des raies, elle doil
étre un peu supéricure, &2 10 %, en présence du chélate
(cette évaluation est faite en examinant la reproductibilité
des mesures). En conséquence, les valeurs R§”®— R} et AR
qui sont finalement interprétées sont indiquées avec deux
chiffres significatifs seulement.
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