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ABSTRACT . The mathematical relations and the physical implications associated
with linear depedence of solvent effect on the chemical shift of protons are
anolysed . The usefulness of the BHW method (Bellamy-Hallam-Williams) applied
to NMR is demostrated. Examples are presented of linear depedence of solvent
effect for different types of protons and the fundamental mechanisms involved are
indicated .

RESUMEN. Se analizan las relations matematicas y las implicaciones fisicas
a.,ociadas a la dependencia lineal del efecto de solvente sobre el desplazamiento
quimico de protones . Se demuestra la utilidad del metodo BHW (Bellamy-
Hallam-Williams) aplicado a RMN . Se presentan ejemplos de la linealidad del
efecto de solvente para diferentes tipos de protones, indicandose los mecanismos
fundamentales involucrados .

INTRODUCCION

El efecto del solvente sobre los desplazamientos quimicos de los protones de und
molecula ha sido ampliamente estudiado . 1-3

Katritzky 4 ha correlacionado la magnitud de los efectos del solvente sobre distintas
propiedades del soluto con propiedades macroscopicas del solvente, llegando a la
conclusion de que de todos los fenomenos por el estudiados, era el efecto de solvente

sobre los parametros de RMN el que presentaba menor grado de correlation . Esto
se debe a que el efecto de solvente en RMN es un fenomeno complejo en el que
participan diversos mecanismos en el blindaje magnetico de los nucleos . 3

Qa=o g +ob F 6w+oa+oe+Qe (1)
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siendo o a , la constan,te de blindaje de un nucleo en el solvente a, o, el valor de
esta constante para el compuesto en fase gaseosa, o b la susceptibilidad macroscopica
del solvente, o w es el blindaje debido a las interacciones de Van der Waals, o a es

el blindaje debido a la anisotropia magnetica del solvente, oe representan los efectos
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de los campos electricos inducidos por el soluto en el solvente (campo de reac -
cion), y a, mide las interacciones especificas soluto-solvente denominadas com-
plejos de colision, como son el enlace de hidrogeno y los complejos de transferen-
cia de carga. Ecuaciones para cada uno de estos terminos ban sido elaboradas en
base a diversos modelos, como el de colisiones bimoleculares 5 ' 6 , el del solvente como
medio continuo,' el de la caja de solvatacion 8 y el del complejo de colision. Sin
embargo, a pesar de la variedad de modelos teoricos no existe una explication
satisfactoria del efecto de solvente particularmente para solutos polares, lo que ha
llevado a Homer' a proponer un retorno al enfoque empirico, buscando correla-
laciones de los numerosos datos experimentales utilizando tecnicas iterativas de
computation .' 0-12

En espectroscopia infrarroja es comun encontrar que el efecto del solvente sobre
las frecuencias vibracionales de dos enlaces o grupos similares: OH y NH o C=O y
C=S, presentan, dependencia lineal . Esto ha dado lugar al metodo de Bellamy
Hallam-William (BHW) consistente en graficar las variaciones de frecuencias de
los dos osciladores que se comparan en una serie de solventes .' 4

A pesar de haber sido propuesta su aplicacion en RMN,' 0 esta no se ha extendido
debido a que a diferen.cia de las frecuencias de enlace, el desplazamiento quimico del
proton tiene un efecto de solvente fuertemente dependiente de caracteristicas glo.
bales de la molecula y presencia de grupos anisotropicos cercanos, por lo cual no
es comun la linealidad de los efectos aun en el caso de protones en enlaces quimicos
analogos .

Sin embargo, esta propia limitation hate que el metodo BHW pueda ofrecer valiosa
information sobre los efectos especifico o locales y sobre los no especificos o
globales .

Este trabajo es el primero de una serie en que se aplicara el metodo BHW al efec-
to de solvente sabre desplazamientos quimicos de protones . En el exponemos las re
laciones matematicas que se derivan de la dependencia lineal del efecto de solvente y
las implicaciones fisicas de las mismas .

Se ofrecen ejemplos de dependencias lineales utilizando datos de la literatura y de
nuestro laboratorio .

T eoria

Como medida del efecto de solvente utilizaremos el cambio en el desplazamiento
quimico del proton i al pasar el compuesto de la fase 'gaseosa a solueion en el
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solvente a, corregido este valor por la susceptibilidad macroscopica del solvente ab a

dia Sia - Sig + Gba = - Law + as + ae + ci j

Aia = Sia - SIR

ASia = Tij Asj a,

(2)
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De no existir los datos de S ig y S is con referencia externas o valores precisos de ab ,

utilizaremos entonces la diferencia de desplazamiento quimico del proton i en el sol-
vente a y un solvente inerte R tornado como referencia utilizando TMS como
referencia interna .

(3)

En este caso observamos realmente la diferencia de efectos de solvente de proton
i y de los protones del TMS .

Modelo Matemritico

Si graficamos en el eje de las ordenadas los desplazamientos quimicos del proton i en
diversos solventes a, ,13, y, . . , y en las abcisas los del proton J, de existir linealidad
se cumplira que :

( 4 )
y de igual forma para todos los solventes ,13, y, S, etc . La pendiente Ti, es por tanto
independiente del solvente y solo depende de los solutos "i", "j", siendo una medida
de la sensibilidad relativa de los protones "i", "j" al efecto de solvente .

La condition necesaria y suficiente para el cumplimiento de la ecuacion 4 es que el
efecto de solvente pueda ser expresado como un producto de dos factores, uno de-
pendiente del soluto y otro del solvente :

0-i,, = Ui Va

De las ecuaciones (4) y (5) se deduce que :

T i, = tIi/U;

(5)

(o)

En los casos de dependencia lineal, los efectos de solvente deben cumplir con las
ecuaciones (1) y (5) y coma la ecuacion (5) no es en general equivalente, ya que,

uiá Vn a	Ui Va

	

(7)

Ilegamos a la conclusion que deben existir limitaciones estrictas para convertir la
inigualidad (7) en, igualdad .
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Un anslisis detallado nos permite afirmar que en solo
linealidad .

a. Un solo mecanismo "n" es predominante y es separable en factores de soluto
y solvente .

b. La sensibilidad relativa de los solutos i, j a los efectos de solvente para los me .
canismos dominantes "n" y "m" es la misma y por consiguiente igual a la del
efecto total .

J . FERNANDEZ BERTRAN Y M . RODRfGUEZ
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( 8 )

( 9 )

c . La intensidad relativa de los efectos de los solventes a, 9, es la misma para
los mecanismos dominantes y por consiguiente igual a la del efecto total .

Implicaciones Fisicas.

En el caso en que un solo mecanismo es determinante, aunque trivial es posiblemen-
te uno de los casos mss comunes . Si el numero de solventes estudiado ests limitado a
una clase especifica, por ejemplo aromaticos o basicos, es de esperar la existencia de
un mecanismo predominante . Sin embargo una extension del tipo de solvente em-
pleado rompers la linealidad de los efectos de solvente . Es por esto que los estudios
de efecto de solventes deben incluir no . solo un numero apreciable de solventes,
sino tambien una variation en su naturaleza quimica .

Consideraciones semejantes se aplican al soluto, donde es de esperar en el caso de
protones acidicos que predomine o,, por ejemplo .

En este caso los valores de la pendientes T i ; pueden ser correlacionados con las pro .
piedades de los protones i, j, como densidades electronicas, acidez, constante de aco
plamiento J, 13 -H, electronegatividad del stomo enlazado al proton, frecuencia e in-
tensidad de la banda de vibration y polaridad del enlace, etc .

La correlation o no de T ti ; con determinadas propiedades nos indica la naturaleza del
mecanismo de interaction . Por ejemplo, para protones acidicos en solventes basicos,
ci mecanismo predominante es o, . , debiendo correlacionarse A con la acidez de
los protones .

El caso, b, en que los solutos i y j presentan igual sensibilidad relativa a los efectos
de solventes para los mecanismos dominantes "n" y " m" requiere que estos me-
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canismos dependan de las mismas propiedades o propiedades correlacionables del
soluto. De lo contrario se requiere una gran similaridad entre los protones correla-
cionados de modo que T" . = T = 1, independientemente de la naturaleza del me-;

	

ij
canismo .

El caso c en que los solventes a y ,8 presenta igual intensidad relativa en sus efectos
sobre S para los mecanismo "n" y "in" requiere que estos mecanismos dependan de
las mismas propiedades o propiedades correlacionables del solvente . De to contrario
se requiere una gran similaridad en la naturaleza de los solventes .

Sistemas con dependencia lineal .

A continuation presentamos ejemplos de grupos metilos, metilenos, haloformicos,
formilicos y aromaticos que cumplen relaciones lineales de efectos de solvente .

Grupos metilos en moleculas cuasi-es f ericas .

Utilizando los datos de Malinowski' 1 sobre los desplazamientos quimicos de los
protones del metano, neopentano y tetrametilsilano en solution referidas a hexa-
metildisiloxano externo y corregidos por a b hemos construido un grafico tipo
BHW en que se observa excelente linealidad con T unidad, entre el TMS y el
neopentano (grafico 1) . Sin embargo, el metano, aunque presen .te linealidad
con el neopetano, muestra dos zonas, una de T unidad para los solventes blindantes
y otra de T = 1 .2 para los solvente deblidantes . Hay dos efectos fundamentales
en este sistema, as para los solventes blindantes como el CH,; y C AF,; y o,,, para
solvente deblindantes como CH_1 2 CHMr, y CCl,. Como as es una propiedad del
solvente, cuando no existen orientaciones energeticamente preferenciales entre soluto
y solvente podemos asumir its,, = 1 y Vaa = aaa . Para la zona de solventes aniso-
tropicos, a,, producira iguales blindajes para todos Los protones del CH I , neopen

.otano y TMS, o sea T = 1 .

En. la zona que predomina a,,, , este factor tiene en primera aproximacion una de-
pendencia en factores del soluto u l ,,, y del solvente u w a . La pendiente estara de-
terminada por la relation U;,,,lU; W de los dos solutos, la que a su vez en primera
aproximacion dependera inversamente de los volumenes molares de los solutos . 12
Para el caso del, neopentano y TMS, los volumenes molares son muy similares, no
asi para el metano, cuyo volumen partial molar en solution es menor que el del
neopentano . Esto explica la pendiente mayor que la unidad. Vemos en este ejem-
plo comp ademas de analogia de enlace CH, se hate necesario similitud de volu-
menes molares del soluto para estricta linealidad de los efectos de solvente .
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Grupos metilos en moleculas polares .

Analizaremos la familia de grupos metilo XCH, , utilizando los datos de Mali-
nowski' 3 del cambio de desplazamiento quimico de gas a solution corregido por ob .

En el grafico 2 presentamos el ploteo BHW utilizando el B rCH3 como soluto de
comparaci6n . Observamos una excelente linealidad con pendiente unidad . A pesar
de existir diversos mecanismos contribuyentes al efecto de solvente como o w, a a , oe
la similitud de los metilos y de las propiedades globales de las moleculas de soluto
hacen que las sensibilidades relativas Tn .sean iguales a la unidad .

La molecula de alcanfor ofrece otro ejemplo de grupob metilos localizados en un
soluto polar . El esqueleto rigido de esta molecula posee tres grupos metilos situados
en los carbonos 8,9 y 10 . Laszlo 8 ha estudiado los desplazamientos quimicos de
estos metilos en medio centenar de solventes aromaticos, reportando que estos pue-
den ser separados como el producto de dos factores, un factor de sitic, que viene
dado por la formula de McConne11 17 y un factor de solvente . En el grafico 3
hemos construido un grafica BHW con los desplazamientos quimicos de los metilos
C9 y C9 que forman parte de un grupo isopropilo, estando C 8 mas cercano al
carbonilos . Hemos seleccionado alguncs solventes aromaticos de la voluminosa data
de Laszlo y le hemos anadido algunas medidas en solventes no aromaticos rea-
lizadas en nuestro laboratorio .
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Puede observarse que la linealidad no esta limitada a los solventes anisotro-
picos . Aqu.i solo queremos dejar constancia de la dependencia lineal en este com-
plejo sistema el cual sera objeto de una proxima publication .

Grupo metilenicos en moleculas no polares .

Presentamos en el grafico 4 un ploteo BHW de los desplazamientos quimicos de
los protones metilenicos del ciclohexano y ciclooctano, medidos con referencia
externa de hexametildisiloxano y corregidos por ob ,11
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La linealidad excelente con pendiente unidad, tanto para los solventes fuertemente
anisotropicos y blindantes como el C6H6 y el C,;F6 , como para los solventes con
elevada polarizabilidad e intensas interacciones de fuerzas de dispersion como el
CH2I 2 . Es un caso analogo al del neopentano y el TMS, donde la similidad de
enlaces CH, y de las moleculas en su conjunto hacen que los efectos Van der
Waals sean iguales para ambas moleculas y como hemos visto los efectos aniso-
tropicos tambien lo son cuando no existe una fuerte tendencia a la orientation mo-
lecular soluto-solvente .

Protones halo f ormicos .

Los protones del Br,, CH, Cl ;; CH y IáCI-I no solamente estan situados en moleculas
fuertemente polares, sino que son protones con cierto grado de acidez que le



permite entrar en asociaciones fuertes de enlace de hidrogeno con solvente basicos .
En el grifico 5 mostramos un ploteo BHW del cambio de desplazamiento quimico
de la fase gaseosa a solucion corregida por 6b , utilizando los datos de Mali-
nowski . 13 Puede observarse una buena linealidad, con desviaciones para solventes
fuertemente bisicos como dimetil sulfoxido . Las pendientes T z5 son, muy diferentes
y siguen el orden de electronegatividad del halogeno y por lo tanto la acidez del
proton haloformico .

Estamos en presencia de un sistema donde existen interacciones especificas fuertes
que enmascaran los efectos mas debiles .

Protones Formilos .
En un trabajo anterior hemos demostrado la linealidad de los desplazamientos qui-
mico de los protones aldehidos del benzaldehido, tiofenaldehido y furfural en una
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serie amplia de solvente . 16 En el grafico 6 mostramos en una escala muy am-
pliada la correlation del tiofenaldehido con el benzaldehido, que es excelente
excepto en los solventes aromaticos, cuya asociacion se efectua fundamentalmente
por interacion eon el anillo y se detectan mejor las diferencias entre estas dos
molecules .

0-
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La continuation de estos estudios a estos aldehidos y que serann futuros trabajos
de esta serie, nos ha mostrado la importancia de los efectos globales o no especificos .
Asi, mientras las moleculas presentan cierta analogia, por ejemplo el mismo susti-
tuyente en position para del benzaldehido que en position 5 en furfural, existe co-
rrelacion gobernada por efectos locales o especificos, pero cuando los sustituyentes
son diferentes las correlaciones son pobres, disminuyendo el grado de correlation al
aumentar las diferencias de propiedades electricas de los sustituyentes .

Protones Aromaticos .

Por ultimo mostramos un ejemplo de protones aromaticos . En el grafico 7 se
muestran los desplazamientos quimicos de los protones a en el furano y el tiofeno
con dates de nuestro laboratorio . La excelente linealidad demuestra que las mo-
leculas de tiofeno y furano producen una caja similar de solvente, lo que confirma

Benzaldehido
n e-
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los resultados ya obtenidos del estudio del tiofenaldehido y furfural . 16 El oxigeno
y el azufre se comportan analogamente, a pesar de sus diferencias de tamano y ca-
pacidad diferentes de formation de enlace. Correlaciones similares existen para
los protones (3 de estas dos moleculas . Este trabajo se extiende actualmente a otros
derivados furanicos .
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CONCL USIONES

I

La aplicacion del metodo BHW al estudio del efecto de solvente sabre los des-
plazamientos quimicos de protones permiten :

a) estudiar la variation gradual de estos efectos detectando regularidades generales
y anomalias especificas .

b) determinar T it la sensibilidad relativa de las protones "i", "j" al efecto de
solvente .

c) determinar los factores de soluto U,, y de solven .te V a y la prediction de
efectos de solvente .

d) determinar la importancia relativa de diversos mecanismos, en particular de los
efectos especificos o locales y de los no especificos o globales .
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