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88. Losungsmitteleffekte in Kernresonanzspektren 
gesattigter Kohlenwasserstoffe (111) l) 

Unterscheidung unpolarer und polarer Effekte bei Steroiden 
von T. Winkler u n d  W. von Philipsborn 

()rganiscli-Chcmisches Institut dcr Universitat Zurich 

(24. 11. 69) 

Su/~zmary. Uenzcnc-inducctl proton NM I<. solvcnt sliilts o f  mctlivl and nietliylcnc groups in 25 
;icyclic antl cyclic saturated hydrocarbons have  been studied The dependence o f  magnitude and 
sign of thcsc unpolar cffects upon the molecular shape is again denionstratecl. Solvent shifts in 
polar solutcs (hydroxy- antl keto-steroids) are shown to  originate from a superposition of polar and 
unpolar cffects. The implications lor the  interpretation of small solvcnt shifts in polar solutes arc 
discussed. 

In einer friilieren Mitteilung liaben wir uber die 1,ijsungsiiiittelabhangigkeit der 
I’rotonenrcsonanz von Methylgruppen in Cycloalkanen berichtet r2]. Es wurde gezeigt, 
dass in diesen Vcrbindungen der Losungsniitteleffekt (LME) = vccl, - vCGH, 
beziiglich Vorzeicheri und Retrag durch die inolekulare Ausdehnung des Substrates 
bestimmt wird. Die dEYi,;Werte von 21 Methylcycloalkanen lionnten rnit eineni die 
hlolekelgrijsse charakterisicrenden Langenparameter K befriedigend korreliert werden. 
Weitere Messungen an Methylengruppen von Cycloalkanen und Methylgruppen in 
offenkettigen Alkanen zeigen die gleiche Abhangigkeit auf (Tabelle 1). 

Bine Reziehung zwischen den1 LME spharischer oder nahezu spharischer unpolarer 
stratc und deren niolekularer Ausdehnung wurde aucli auf Grund theoretischer 
rlegungcn abgeleitet [3 1 .  Die Behandlung dcr von uns fruher gernessenen Methyl- 

1) 11. Mittcilung, vgl. [ l  ! 
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cycloalkane mi t Hilfe eines einfaclien geonietrischen Modells fuhrte ebenfalls zu einer 
Bestatigung der erwalinten -4bhangigkeit 111. 

Urn den Gultigkeitsbereich dieser Rezieliung zu untersuchen, liaben wir die LME 
grosserer Molekeln studiert. In der Reihe der offenkettigen Alkane, Cycloalkane und 
Spirocycloalkane ist jeweils die gleiclie Tendenz wie bei den Methylcycloalkanen zu 
beobacliten (Tabelle 1). Hierbei wurde auch eine Reihe von Steroidkolilenwasser- 
stoffen untersucht (Tabelle 2). In der Literatur finden sich bereits einzelne Angaben, 
welche im Zusammenhang mit dem Studiurn der LME von Steroiden init polaren 
Gruppen geinessen wurden [5]. Da die LME von polaren und unpolaren Substraten 
sich etwa urn eine Grossenordnung unterscheiden, besclirankten sich die Diskussionen 
der A ~ ~ ~ " - W e r t e  der Kohlenwasserstoffe auf ihrc Bedeutung hinsichtlich der Wall1 
eines geeigneten Nullpunktes, wahrend ihre Herkunft und Signifikanz unklar blieben. 
Es wurde ferner darauf hingewiesen [S], dass kleine LME (< 0,15 ppni) bei polaren 
Substraten nicht ohne weiteres gedeutet werden konnen. Wie spater gezeigt wird, sind 
solche kleinen L M E  eine Folge der Uberlagernng von polaren und unpolaren Wechsel- 
wirkungen des Substrates niit dem Losungsmittel. Untcr polarem LME wollen wir 
eine Losungsinittelverscliiebung verstehen, die durch Storung der Solvathulle einer 
Molekel in der Nahe polarer Substituenten verursacht wird. Diese Situation wird 
nieist durch das Kollisionskomplex-Model1 beschrieben [ 71, welches jedoch nicht 
unbestritten ist IS]. Der zcizpolare LME ist nur voni Minimalabstand zwischen den1 
betrachteten Proton und der Solvathulle abhangig, der clurch die molekulare A4us- 
delinung und weitere sterische Faktoren 191 bestimrnt wird. Letztere sind bei zusatz- 
licher Substitution durch rauiiierfiillende Alkylgruppen von Eedeutung, so z. E.  ini 
Falle der C(21)-Methylgruppe von Cliolestanen sowie der Spirocycloalkane und offen- 
kettigen Alkane, bei denen die Methylgruppen der inneren Iiinge bzw. die ketten- 
standigen Methylgruppen negativere A $;h6-Werte zeigcn als die endstandigen 
Gruppen. Aus den Messungen an Kohlenwasserstoffen folgt, dass der unpolare LRlE 
um so negativer ist, je grosser die molekulare Ausdelinung und je starker die ste- 
Iische Hinderung im Vergleich zu der als internein Standard verwendeten Molekel 

Uni die Uberlagerung von polarem und unpolareni LME zu untersuchen, liaben 
wir 7 Steroide der Cholestanreihe sowie Scr- und $3-Pregnan verniessen (Tabelle 2). 
Bei den Kohlenwasserstoffen werden nur negative Losungsinittelverschiehungen ge- 
funden, und die d ~ ~ ; 6 - W e r t e  fur die C(18)- und C(19)-Metliylgruppen liegen in einern 
Bereich, welcher auf Grund dcr Korrelatioii von MolekelLlusdelinung und LME an 
einfachen substituierten Cycloalkanen erwartet werden kann. Die dF:ib-Werte der 
C(26)-, C(27)- und C(21)-Methylgruppen sind denjeuig.cn der endstsndigen bzw. 
kettenstandigen Methylgruppen der offenkettigen Alkane Pristan und Squalan 
aihnlich. Der auffallendgrosse AE:$Wert fur die C(21)-Methylgruppen (0,12-0,13ppm) 
inuss, wie bereits vorher diskutiert, von einer zusatzliclicn sterischen Abscliirmung 
durch die C,-Seitenkette lierruhren. Weitere Beispiele liierfur finden sich in Tabelle 1. 

Die Spektren der Alkohole und Ketone (26-30) lassen den polaren und den uii- 
polaren LME nebeneinander in Ersclieinung treten. Der grossenordiiungsiiiassige 
Unterschied beider LME wird bei 5%-Cholestan-3-on (28) deutlich. Wahrend in dem 

0,355 ppni) der polare L M E  doininiert, wird 

CCI 
ist @LO&" = 0)Standard ' 

cc1 &-\Vert der C(l  9)-Methylgruppe ( -  
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fur die endstiindigen C(26)- und C(27)-i\leth?.lgruppen ( ~ -  0,067 ppni) der gleiche Wert 
wie fiir den entsprechendcn Kohlen .erstoff ( -  0,064 ppni) gefunden. Die ijberlage- 
rung heidcr IAE laisst sich besonders g u t  an den VeIschiebungcn der C,( 18)- (+- 0,027 
ppni) und dcr C(21 )-Methylgruppen (-- 0,109 ppn)  erkennen. 

H E L V H T I C ~  (‘HIMICA ACT.\ ~ Vol. 52, Fnsc. 3 ( I W ) )  - Xr. 88 

‘Tal~cllc 1. I . J I B  bei .4 Ikuuelz, Cycloalkaxeiz z m d  .Spivoc-~~cloalkn?ien 
LIL< I Nr. Substanz 0~(.~,rpp1111 c.,,;,,[(c 1 0 2 ,  

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

11 
12 
13 
14 
15 
16 

17 

offe?zkrtlige K o h l ( ~ ~ ~ z ~ a . ~ ~ i e v . s / o f ~ ~  

2,2-l)imcthylbutnri 0,861 
2 , L -  Ihnieth ylpentan 0,868 
2,Z-I)iriiethylhexan 0,866 
2,2-llirnethylheptan O,X65 
2,2-L)iniethyloctan 0,863 

2,2-L)irnethylpropan 0,029 

2,2-l>iiiiethyltlccan 0,864 
2,2- L)irnethyldotlccan 0,863 
I’ristan (Z,6,10,14-Tctrnrnethylpcntadccan) 

endstiindige MLlcthylgruppen 0,871 
kcttvnstaindige Rfeth y lgruppm 0,846 

mtlstiin(1igc Mcthylgi-uppcn 0,872 

1rcttt.nstiintligv Xethvlgrnppen 0,844 

Sqii:~laii (2 ,6 ,  10, 15, 19, 2 3 - H c x ~ ~ m c t l i ~ l t c t r : ~ c ~ ~ s n n )  

(.ycloalkavie ”) 
C,yclopcn tan  1,.iO8 
Cyclohcxan 1,432 
(:yclohcptan 1,525 
C‘yClOCJCt all 1,530 

clodotlccnn 1,337 
clopcn1:ttlccai-i 1,327 

Sbiviicw-lonifiii ire 

I D < > < > <  

18 
(>(>(>( 

1,036 
1,494 
1 ,805 
1,893 
1,030 
1,760 
1,974 
0,990 
1,910 

0,986 
1,482 
1,821 
1,930 
1,010 

1,746 
1,819 
1,927 
1,945 

1,481 

+ 2,1 
+ 1,s 
+ 0,3 
- 1,4 
- 2,3 
- 3,2 
- 4,0 
- 3,2 

- 3,7 
- 8,6 

- 3,9 
- 10.0 

\ - 9 3  

+ 5,2 
+ 3,0 
+ 3,1 
+ 2,9 
-+- 0,4 
- 1,s 

- 3,8 
- 2,2 
- 5,0 
- 3,2 
- 3,o 
- 4 , 3  
- 1.2 
- 2 3  
- 3,s 

- 3,6 
- 3,9 
- 7,2 
- 7 , j  
- 5,5 
- 4,4 
- H,8 
- 7,9 
- 8 , l  
- 7.7 



22 

23 

24 

(‘(18) 
(‘(29) 
C(21) 
C(26) ,  C(27)  

0,642 
0,772 
(1,891 
0.866 

- 4,9 
- 2,7 
- 12,3 
- 6.4 

C(1H) 
C(19)  

C(18) 
C(19) 

0,638 
0,013 
0,893 
0,86‘) 

0,546 
0,782 

- 4.1 
- 5,3 
- 13,l 
- 6,7 

- 3 , l  
- 0,4 

- 2.8 
- 3.3 

0,645 
0,762 
0,892 
0,868 

- 4,5 
+ 4,1 
- 12,7 

~ 6,4 

C(18) 

C(21) 
(‘(19) 

C(26) ,  C(27) 

0,644 
0,798 
0,889 
0,866 

- 2,2 “) 
+ 6 , 5  
- 12,o 
- 6,4 

0,672 
1,000 
0,896 
0.868 

+ 2,7 ”1 
t- 35,5 
- 10,9 
- 6.7 

30 i 

C(18) 

C(21) 
C(19) 

C(26), C(27) 

(’(18) 

C(21) 
C(19) 

C(26), C(27) 

0,638 
0,908 
0,890 
0,871 

0,677 
1,015 
0,904 
0,871 

- 1.4 
+ 3,4 
- 12,9 
- 7, l  

+ 5,3 
+ 2 6 , j  
- 12,G 
- 7.3 
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Den polaren LME A ,  konnen wir nun als A,] = A,,, -- A I(w (A,, = LME des polaren 
Substrates, A ~ LME des Kohlenwasserstoffes) definieren. Eiue alinliclie Trennung 
beider IME wurdc bcreits von FBTIZON, GOLI:IEK C% (;RANAIX [5b, c] bei der 13erech- 
nung voii A::&Werten aus ZURCHER-Konstanten angewendet. niese Ap-il'erte klingen 
mit zunchiiiender Entfernung zwischeii funktionellcr Gruppe und Metlrylgruppe 

Die gleiclien Verlialtnisse lassen sich an den entspi-echenden Alkoliolen beobacli- 
ten. Ihriiber hinaus erkenut man, dass bei 5~-Cholestan-3P-o1 (27), in \velchern die 
I<omplexierung der Hydroxylgruppe durcli das anisotrope LGsuiigsrnittel auf der 
Seite der C(18)-, C(19)- und C(21)-Methylgruppen erfolgt, die dp-Werte dieser rvlethyl- 
gruppen weniger rasch abklingen als in 5a-Chnlestan-3a-ol (26). 

Diese 13cispiele illustrieren die Bedeutung des unpolaren LME fur die Losungs- 
niittelverscliiebungen, wclche bei polaren Substrateri beobarhtet werden. Die Cber- 
lagerung des unpolaren und polaren LME muss besondcrs bei der Interpretation 
kleiner Losungsmittelverschiebungen (< 0,15 pprii) beriicksiclitigt werden. Hierauf 
wurde kiirzlicli bei der Korrelation von LME und Struktur einiger Hydroxy- uncl 
Methoxpsteroide liingewiesen [ 61. 2. IS. gelit der AC:i;c-Wert der C(18)-Metliylgruppe 
(--- O,04 ppni) in 5~-Cliolestan-la-ol auf denjcnigen des I(o1ilenwasserstoffs (- 0,049 
p p i )  zuriick, wiilirend derjcnige der C(l9)-Methylgruppe (4- 0,10 ppin) als eine eber- 
lagerung des polaren LME (+ 0,13 ppm) und des unpolaren LME (- 0,027 ppm) zu 
deuten ist. Es wurde ferner beobachtet, dass Protonen in naclister Niiihe des einsanien 
Elelitronenpaare des Sauerstoffs stcts negative AE:l;,rWerte zeigen. 1)iese negativcn 
A ,,s-li'erte werdcn sicli ebenfalls aus eineni unpolaren uric1 einem polaren LME zu- 
saiiimensetzen, und eine Aussage uber die (;rose von A,, kann wiederum nur nacli 
eineiii sorgfaltigen Vergleich der LME des polxen Substrats und des korrespondieren- 
den E;olilcnwasserstoffs geiriaclit werdrn. 

\Yir clanken den Herren Prof. E. 13ucwrn, Univcrsitiit Erlangcn-Xcirnberg. Dr. J. I<ALVOl>A, 

C : I H A  .i\G Easel, 1'11 Dr. I<. SCHAFFNEK, ETH Zurich, untl lh. K. GIGER, Unix-crsitat Zul-ich, fur 
Ubcrlassung von Substanzcn. IXc .4lisfiihrung tlcr ilrbcit wurdc ernioglicht dul-ch 
I S C H R N  X A T I 0 N A L T O N I ) S .  

Experimentelles. - Die Verbindungen 1-5, 9-15, 22, 27 uncl 28 sind Handelsprodukte und 
\viirdcn nach dunnscliichtchroniatographischcr Reinhcitsprufung, wenn notig, durch praiparative 
I X .  nachgcreinigt. Die Stcroiclc 26, 28, 29 und 30 crhicltcn wir von llr. J .KALVODA, CIBA AC,., 
Eascl, tlas Spirocycloalkan 19 von I)r .  R. GIGEK, I'ruversit%t Ziiricli. Die Verbindungcn 6- 8 wur- 
den aus koiiinitirzicll erhaltlichen Alkoholen hergcstcllt, Cyclopcntaclccan 16 aus Cyclopcntadcca- 
non. T)ic I<olile~i\r.a~serstoffe 17 und 18 wurdcn clurch Abbau der gcminalcn Liiole (Vcrcstcrung mit 
'l'osylchlorid, 'l~osylatrctluktion mit LiAlH,) clargestclli, uncl die Vcrhirclucgen 20 uncl 21 durch 
I~i.2lH4-Xeduktion der  Mor:o- b m  . Ilicarbonsaure zu den Alkolioltn und anechliessendcn i\bhau 
z u  den Iioh1cn~~aasscrstofit.n wic oben angegcben. Die Ausgangsvcrbindungfn sind unter [lo] I1c- 
sc.hricl)en. Die Kolilenv a rclcn dunnschichtchroinatographisch und liI\ilIi.-sytktrc:slto- 
piscli auf Keinhcit gepru tan (23) und 5ijWrcgn;rn (25) wvul-clcn aus Cholcstcnon l ~ z \ v .  
I'rogestcron clurch Hydricrung a11 5-proz. PdjC in 0,S-proz. alkoholischer KO11 u n d  anxhlicescnde 
Rcduktion nach \VOLFF-~<ISHNIIII  dargestellt. 5%-I'regnan (24) crhiclt JI:X~ aus 0-Acetylprcgncno- 
Ion durch Hydricrung an P t /C  in Eisessig, Hydrolysc in 5-proz. n~ctlianolischcr KOH,  C)xydation 
init CrC),/H,SO, in Accton und anschliessentle Rcduktion nach M'OLFF-KISHNER. hlle drci Verbin- 
tlungcn gaben korrekte Elenientaranalyscn und Massensprlitrcn. lh rc  Reinheit wurtlc durch 1)C. 
untl ~ 'JIR.-s~,cktroskopisch gepruft. 
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Die NMR.-Spektren wurdcn mit eincm \rARIAN-SpektrOmCter HA-100 (MHz) bei ciner Mess- 
temperatur von 27°C unter zusatzlicher Kalibrierung des frequency sweep mjt cinem Frequenz- 
zahler auf & 0 , l  H z  aufgcnommen. Die Konzcntration der Substrate war 0 , 2 ~ ,  bei den Steroiden 
0 , l ~ .  Die Genauigkeit der AF;$,,-Wcrtc betragt & 0,002 ppm. Weitere Einzelheiten sind untcr [2] 
beschrieben. 
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89. Beitrag zur Charakterisierung der Lipide 
aus den Linsen einiger Saugetierel) z, 

von Karl Bernhard, Peter Lesch und Hans-Rudolf Greub 
Physio1.-Chem. Institut der Universitat Base1 

(20. 11.69) 

Summary. Total lipids from the lenses of pigs, calves, cattle and fin whales have bcen separated 
into different fractions. Their lipid content seems to be the lowest oi all organs. The prcdominant 
lipid classes arc cholcstcrol, ethanolamine cephalincs, and sphingomyelines. Thc analysis of the 
fatty acids after saponification showcd differences in thc content of the main components dcpend- 
ing on the sourcc of the material. In all cases 5-7% hydrocarbons were found which are probably 
of alimentary origin and are deposited in thc  Icns. 

Die chemische Zusammensetzung der Linsen mensclilicher und vor allem tierischer 
Augen war Gegenstand zahlreicher Untersuchungen 11 1. 

Wir haben aus Linsen von Schweinen, Kalbern, Iiinclcrn und Finnwalen die 
Lipide gewonnen. Deren Gehalt betragt (Tabelle 1) bezogen auf das Frischgewicht 
rund 0,5% und liegt dainit unter denijenigen der Erythrocyten. Die Lime ist wolil das 
Organ niit dem niedrigsten Lipidgelialt und ist auch wenig wasserhaltig. Der festge- 
stellte Wassergehalt entspricht fur Kalber- und Kinderlinsen den Angaben der 
Literatur. E r  ist fur die Linse des Finnwals, die wohl chemiscli noch nicht untersucht 
wurde, etwas niedriger (54%) als bei den genannten Nutztieren. Bezuglich des Frisch- 

l) 

2, 

Vorgetragen anlasslich dcr Tagung der Schweiz. Ges. fur Biochemie in Genf, 27. Mai 1967. - 
Dic Cintcrsuchungcn crfolgten mit Unterstiitzung des SCHWEIZ. NATIONALFONDS. 
Hcrrn Prof. Dr. F. KINTELEN, Direktor des Augenspitals in Hasel, gewidmct. 
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