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Die Verteilung organischer Verbindungen zwischen
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ie Frage, wie die Verteilung organischer Verbindungen zwischen mit

Wasser nicht misch baren organischen Losungsmitteln und Wasser von der
chemischen Konstitution der sich verteilenden Verbindung abhéngt, ist bisher
recht wenig untersucht worden. Overton!; 2 hat wohl als erster planmaéssige
Beobachtungen hieriiber angestellt. Seine Ergebnisse waren aber fast aus-
schliesslich empirischer Natur und sind leider nur in recht summarischer Form
verdffentlicht worden. Eine kleine Arbeit von Frumkin 3 aus dem Jahre 1925
stellt einen interessanten Vorstoss zur theoretischen Deutung der Verteilungs-
erscheinungen dar, beschrinkt sich aber allein auf die Frage, wie die Linge
der Kohlenstoffkette die Verteilung beeinflusst. Uber den Zusammenhang
zwischen Molekiilbau, Adsorption und Verteilung haben Meyer und Hemmi 4
beachtenswerte Gesichtspunkte vorgelegt. Ein Versuch von Smith 8, die Ver-
teilung mit dem Molekularvolumen zu verkniipfen, kann dagegen kaum als
gelungen angesehen werden. Sonst sind die Beziechungen zwischen chemischer
Konstitution und Verteilung, wie es scheint, nie systematisch, auf breiter
Grundlage behandelt worden.

Unter solchen Umstédnden diirfte die vorliegende Untersuchung iiber die
Verteilung organischer Verbindungen im System Athylather/Wasser von
Interesse sein, trotzdem der Verf. kein Fachmann auf dem Gebiet der physi-
kalischen Chemie ist und er somit keine Moglichkeit hat, das hier zusammen-
getragene empirische Material in theoretischer Hinsicht erschopfend zu bear-
beiten.

* Bei der Ausfithrung der Verteilungsbestimmungen wurde Verf. von den Herren Vaind
Heikinheimo, Kalervo Heinonen, Leo Lehtoranta, Sakari Piha und Hjérvard Strém unterstiitzt.
Herr Professor Dr. E. Tommila hatte die Freundlichkeit, das Manuskript durchzusehen.
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ZUSAMMENSTELLUNG DER VERTEILUNGSKOEFFIZIENTEN

Tabelle 1 enthilt Daten beziiglich aller derjenigen organischen Verbin-
dungen, deren Verteilung im System Ather/Wasser mir entweder aus der
Literatur oder auf Grund eigener Bestimmungen bekannt ist. Allein die in
den Arbeiten von Smith 5 enthaltenen Daten iiber die Verteilung zahlreicher
Séuren und Basen sind weggelassen worden, da es sich zeigte, dass sie — wenig-
stens teilweise — wenig zuverlissig sind, und ebenso die grosstenteils recht
summarischen Angaben Ruges$® iiber die Verteilung von Farbstoffen. Um
aber die Tabelle nicht allzu sehr anschwellen zu lassen, sind fiir jede Ver-
bindung hochstens zwei verschiedene Werte des Verteilungskoeffizienten &
angegeben, auch wenn zahlreichere Bestimmungen vorliegen.

Nur solche k-Werte sind beriicksichtigt worden, die bei einer Temperatur
von 15—25° C erhalten worden sind. Da die Temperaturabhangigkeit der Ver-
teilung verhaltnisméassig gering ist, beeintrichtigen Temperaturvariationen
innerhalb dieser Grenzen die Vergleichbarkeit der zusammengestellten #-
Werte recht wenig.

Bedenklicher ist es, dass die Verteilung mancher Stoffe ausgesprochen
konzentrationsabhingig ist. Diese Komplikation macht sich besonders bei
den Séuren und Basen bemerkbar, denn da die Ionen fast unloslich in Ather
sind, fallt die Verteilung um so mehr zu Ungunsten der Atherphase aus, je
verdiinnter die untersuchten Losungen sind. Durch Vermeidung von alizu
verdiinnten Losungen lasst sich diese Fehlerquelle im Falle schwacher bis
maissig starker Siuren und Basen jedoch weitgehend ausschalten. Bei star-
keren Elektrolyten wiederum lasst sich der Einfluss der Dissoziation auf
rechnerischem Wege eliminieren. In der Tabelle 1 ist denn auch bei denjenigen
Sauren und Basen, deren Dissoziationskonstante 1073 iibersteigt oder die in
besonders grosser Verdiinnung untersucht worden sind, neben der Bruttover-
teilung auch die theoretisch berechnete Verteilung der undissoziierten Mole-
kiile (mit M bezeichnet) angegeben worden. Nur bei einigen ganz starken
Elektrolyten, nidmlich den aliphatischen Aminosiuren und den Tetraalkyl-
ammoniumbasen, lassen sich die Konzentrationen der undissoziierten Molekiile
nicht berechnen.

Ausser durch die Dissoziation wird die Verteilung der Sauren auch dadurch
kompliziert, dass sie in der Atherphase teilweise Doppelmolekiile bilden, deren
relativer Anteil mit steigender Konzentration zunimmt. Quantitativ scheint
diese Komplikation jedoch nicht sehr bedeutsam zu sein, denn bei schwachen
und mittelstarken Sauren bewirkt eine zehnfache Erhéhung der Konzentra-
tion hoéchstens nur eine etwa lOprozentige Vergrosserung der Verteilungs-
koeffizienten. (Vgl.7.)
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Die erste Spalte der Tabelle 1 gibt die Bruttoformel und den Namen der
sich verteilenden Verbindung. Die Reihenfolge der angefiihrten Verbindungen
wird dabei in erster Linie durch die Zahl der C-Atome im Molekiil bestimmt.
Zuerst kommen also simtliche C;-Verbindungen, dann die C,-Verbindungen
usw. Innerhalb einer jeden solchen Gruppe entscheidet zunichst die Zahl der
N-Atome; es kommen also zuerst die N-freien Verbindungen, dann die mit
einem N-Atom usw. An dritter Stelle entscheidend fiir die Reihenfolge ist die
Zahl der O-Atome, an vierter die der H-Atome. Schwefelverbindungen werden
angefiibrt unmittelbar nach den entsprechenden Sauerstoffverbindungen
(also z. B. Thioharnstoff unmittelbar nach dem Harnstoff), Halogenverbin-
dungen unmittelbar nach den entsprechenden Wasserstoffverbindungen. Eine
Ziffer nach dem Namen der Verbindung weist auf die Anmerkungen am Ende
der Tabelle hin.

Die zweite Spalte gibt die Temperatur in °C an. Wenn keine Angabe vor-
handen ist, bezieht sich die Bestimmung auf gewthnliche Zimmertemperatur.

In der dritten und vierten Spalte ist die Konzentration der sich verteilen-
den Verbindung in der Ather- bzw. der Wasserphase angegeben. Simtliche
Konzentrationen sind in Millimol pro Liter Losung ausgedriickt.

Die fiinfte Spalte enthilt den Verteilungskoeffizienten k = ?‘E@E’e—-
‘Wasserphase
(Um den Vergleich der Werte zu erleichtern, wurden die in der Literatur

vorliegenden reziproken Werte immer entsprechend umgerechnet.) Auch im
Text wird iiberall, wenn kurzhin vom Verteilungkoeffizienten die Rede ist,
eben dieser Koeffizient — nie sein reziproker Wert -— gemeint. Nur zwei
Dezimalstellen des Verteilungskoeffizienten sind angegeben, auch wenn im
Original die Zahl der Stellen. grosser ist. Die mit M bezeichneten Werte
beziehen sich, wie vorhin erwahnt, auf die Verteilung der undissoziierten
Molekiile, alle iibrige auf die Bruttoverteilung.

Die letzte Spalte gibt einen Hinweis auf den Autor der betreffenden Be-
stimmung. Der Kiirze halber ist dabei jedoch oft lediglich auf die neueste
Zusammenstellung derartiger Werte, namlich auf das Werk von Seidell #
hingewiesen. Die in dieser Spalte benutzten Abkiirzungen sind: B = Bar-
lund ®, C = Collander (nicht frither verdffentlichte Werte), CB = Collander
und Bérlund 19, Ch == Chandler, D = Denigés 12, DH = Dieckmann und
Hardt 3, DMT = Dermer, Markham und Trimble 14, EP = Eisenbrandt und
Picher 15, ICT = International Critical Tables 16, LB = Landolt-Bornstein 17,
Pi = Pinnow 18, Po = Poijarvi®®, S = Seidell® (die Nummer hinter dem S
bezieht sich auf die Seitenzahl), Su = Sutter 20, W = Wartiovaara 2.
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Hinsichtlich der hier zum ersten Male versffentlichten Originalbestimmungen ist
folgendes zu bemerken:

Die untersuchten Priparate waren im allgemeinen von den reinsten kiuflich erhilt-
lichen Qualititen. Von ihrer Reinigung vor dem Gebrauch wurde meistens abgesehen.

Die Versuche wurden im allgemeinen in der Weise ausgefithrt, dass die zu unter-
suchende Substanz zuerst etwa 5 Minuten lang mit Ather und Wasser in einem Scheide-
trichter kriiftig geschiittelt wurde. Nach dem sich dann die beiden Phasen vollstdndig
getrennt hatten, wurde die Konzentration der sich verteilenden Substanz in beiden
Phasen analytisch bestimmt.

Bei den am wenigsten &dtherldslichen Verbindungen (Zuckern, Aminosduren usw.)
wurde so vorgegangen, dass ein kleines Volumen der ziemlich konzentrierten wésserigen
Losung zunichst mit einer grossen Menge Ather in einem Scheidetrichter geschiittelt
wurde. Nachdem die Atherphasé dann absolut klar geworden war, wurde ein bestimmtes
Volumen, z. B. 1000 ml, derselben in einen zweiten sauberen Scheidetrichter gebracht
und hier mit einer kleinen Wassermenge, z. B. 10 ml, geschiittelt. Da die Verteilung sehr
stark zugunsten der Wasserphase ausféllt, kann in diesemn Falle angenommen werden,
dass praktisch die ganze in den 1000 ml Atherphase enthaltene Substanzmenge in diese
zweite Wasserphase iibertrat. Die Konzentration derselben wurde bestimmt. Der so
erhaltene Wert ergab, durch 100 dividiert, die Konzentration der ersten Atherphase.

Einige Basen waren nur in der Form ihrer salz- oder schwefelsauren Salze erhiltlich.
In solchen Fillen wurde zu den wiésserigen Losungen dieser Salze eine dquivalente Menge
von Natriumhydroxyd gegeben, wonach die so erhaltene Lésung mit Ather geschiittelt
wurde. Die wiisserige Phase enthielt also in diesen Fillen neben der sich verteilenden
Base eine gewisse (im allgemeinen jedoch recht niedrige) Konzentration an Natrium-
chlorid oder Natriumsulfat. Dieses Neutralsalz diirfte die Verteilung der Base nicht
wesentlich beeinflusst haben.

Folgende Analysenmethoden wurden benutzt: — 1. Azidimetrische bzw. alkali-
metrische Titration bei fast allen Sduren und Basen. — 2. Kjeldahl-Bestimmung bei
vielen N-haltigen Verbindungen. — 3. Oxydation der organischen Substanz mit Kalium-

bichromat + konz. Schwefelsiure nach Bang 2. (Da auch der Ather reduzierend wirkt,
muss er vor der Ausfiihrung derartiger Bestimmungen vollstindig entfernt werden.) —
4. Bei praktisch nicht-fliichtigen Verbindungen Eindampfen bekannter Voluminsa beider
Phasen, wonach die Trockenriickstinde gewogen werden. — 5. Stalagmometrische Be-
stimmung der Tropfenzahl. — 6. Spezielle Methoden, die hier nicht einzeln aufgezihlt
werden kénnen.

Die Genauigkeit der ermittelten k-Werte wechselt bedeutend, ist aber durchschnitt-
lich nicht sehr gross. Fehler von etwa 10— 20 Proz. diirften némlich haufig vorkommen,
vereinzelt vielleicht sogar solche bis etwa 40 Proz. Zu den Analysenfehlern kommen
noch Fehler, die davon herriihren, dass die benutzten Substanzen Verunreinigungen ent-
hielten. — Die Ergebnisse offenbar ungenauer Bestimmungen werden in Klammern
gegeben. N

ANMERKUNGEN ZUR TABELLE 1

Anm. 1. Nach den Daten bei Seidell 8 8-37und40 jgt die Loslichkeit des Methans in
wasserfreiem Ather 30mal grosser als die in dtherfreiem Wasser. Nach den Angaben in
Beilstein 23 (2. Erg.-W., Bd. I, 8. 7) lést sich das Methan dagegen nur etwa 7mal reich-
licher in Ather als in Wasser. Der Verteilungskoeffizient des Methans ist somit wahr-
scheinlich von der Gréssenordnung 7-—30.
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. Konz. in Konz. in
Verbindung °C Ather Wasser k Autor

CH; Methan (1)
CHgJ Methyljodid 21 817 9,75 84 C
CH,0 Formaldehyd 20 6,3 58,2 0,11 525
CH,O Methanol (2) 20 274 1920 0,14 C
CO, +H,CO; Kohlendioxyd

+ Kohlenséure (37) (5,4) (6,8) C
CH,0, Ameisensiure 18| 17,6 —349 | 47,6836 0,37—0,42 S 28
HCN Cyanwasserstoffsiure 2,4 D’
CH;N Methylamin 15 2,2 94 0,023 C
CH4ON Formamid 21 (5000) 0,0014 B
CH,N, Cyanamid 50 0,11 CB
CH,ON, Harnstoff 21 (5000) 0,00047 CB
CH,SN, Thioharnstoff 22 (1000-2000) 0,0063 B
CoHgJ Athyljodid 18 933 3,33 280 C
CoHgO Athanol (2) 19 275 1050 0,26 c
C,H,40, Essigsdure 20| 20—200 - 0,48—0,52 ICcT
C,H4ClO, Chloressigsdure 18 | 57,1—795| 26,0—290 2,2—-2,7 (M 2,9) S 89
CyH,Cl,0, Dichloressigsdure) 25| 190—940 7,2—10 (M 18) DMT
C,HCl;0, Trichloressigsdure 79,5—1043] 18,8—105 | 4,2—10 (M etwa 37) C
C,HzBrO, Bromessigsiure | 25| 80-—820 3,0—4,0 (M 4,4) DMT
CyHgJ O, Jodessigsdure 20 608 84,5 7,2 C
CoHg40, Athylenglykol (1000) 0,0053 C
C,H3Cl305 Chloralhydrat 20 766 4,3 ICcT
C,H,04 Glykolsiure 25| 4,9—24 0,028 — 0,028 DMT
C,H,0, Oxalsdure 15 | 5,53—29,5| 89,2—343 |0,062—0,086 (M 0,12)| S84
CyHgN Acetonitril 20 376 624 0,60 C
C,H,N Dimethylamin 15 3,0 90,9 0,055 c

»  Athylamin 18 5,2 86,0 0,060 C
C,H,ON Athanolamin 19 1,2 945 0,0013 c
Cy,Hz;0,N Methylcarbamat | 23 (400) 0,14 B

» Glykokoll (3)

» Acetamid 22 (2000) 0,0025 B
CyH,ClO,N Chloracetamid | 20 34,7 361 0,096 C
C,H, N, Dicyandiamid 22 (225) 0,0029 B
C,HgN, Athylendiamin 22 0,335 1020 0,00033 Cc
C,HgON, Methylharnstoff | 23 (750) 0,0012 B
C,H;0,N, Methylolharnstoff (700) 0,00028 CB
C;Hg Propan (4)

CaHgO Acoton 20 383 617 0,62 C
»  Propionaldehyd 19 710 360 2,0 C

C3H,0 n-Propanol 22 1770 935 1,9 C

C,H,0, Acrylsiure 25| 57—604 2,0—-2,3 DMT




722

RUNAR COLLANDER

Verbindung °C Kenz. in | Konz. in k Autor
Ather Wasser
C3HgO, Methylacetat 20 473 177 2,7 C
» Propionsiure 221 25,6 -117 15,0—67 1,7—1,8 S 188
C3H;BrO, ¢-Brompropion-
sdure 19 847 65 13 (M 15) C
CaHgO, 1,2:Propylenglykol | 20 23,0 1280 0,018 C
»  Trimethylenglykol | 20 15,3 1520 0,010 C
»  Glykolmonomethyl-
dther 18 (1900) 0,15 C
C3H,C10, Glycerin-a-mono-
chlorhydrin 23 (750) 0,080 B
C3H,0, Brenztraubensiure
(5)
C3HgO4 Milchsiure 20 24,9—44,6/ 255—491 0,098—0,091 S 194
»  B-Oxypropionséure 6,84 81,8 0,084 Cc
C3HgO4 Glycerin (1000) 0,00066 CB
C3H,0, Malonsiure 251 2,7—13,5| 33,1148 10,082—0,092 (M 0,10)| S 168
C3HgO, Glycerinsiure 19 0,84 92,1 0,0090 C
C3HgN n-Propylamin 21 55,8 194 0,29 C
» Trimethylamin 21 84,4 183 0,46 C
C3H,ON Urethan 22 (500) 0,64 B
» Propionamid 23 (500) 0,013 B
C3H,ON iso-Propanolamin | 21 4,80 1108 0,0043 C
C3H30,N Cyanessigsidure 21 30 8,3 0,36 S 164
C3H,0,N a-Alanin 19| 0,0014 1000 0,0000014 C
» Lactamid 1000 0,0018 B
C3HyO,N Glykokollmethyl-
ester 23 22 299 0,073 C
CsHmN2 1,2-Propylendiamin] 20 0,945 833 0,0011 C
» Trimethylendiamin
(6) (0,0007)
C3HZON, Dimethylharnstoff
(sym.)| 19 7,01 2260 0,0031 C
» » (asym.)' 19 6,29 2168 0,0029 C
» Athylharnstoff (500) 0,0041 CB
C3HgO,N, Malonamid (900) 0,00030 CB
C3H,(O,N, 1,3-Diaminopro-
panol-2 21 0,245 1225 0,00020 C
CH,y n-Butan (7)
C4H,,0 n-Butanol-1 18 1860 242 7,7 c
» 4s0-Butanol-1 20 1786 259 6,9 C
» n-Butanol-2 20 1743 390 4,5 C
» Trimethylearbinol | 20 1364 634 2,2 C
»  Athylither (8) 20 9580 920 (10)
C4I-1602 a-Crotonsiure 25| 150—1760 4,2--5,3 DMT
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Verbindung °Q Kzrgle;n Ié;:szs'ei_n k Autor
C,Hg0, Athylacetat 20 660 78 8,6 c
» n-Buttersaure 21| 74,4—171| 12,1—-26,4 6,1—6,6 S 251
CH;40; 2,3-Butylenglykol 0,029 w
C4H04a-Oxy-n-buttersiure| 20 | 73,3 —464 | 2321176 0,32—-0,39 S 259
» a-Oxy-iso-buttersiure| 25 15—180 0,22—0,26 DMT
C,Hg0; Methyllactat 19 (1400) 0,37 C
C,H,;,03 Glycerinmono- A '
methyldther (1000) 0,019 CB i
» Disthylenglykol (1000) 0,0040 C
C,H,0, Fumarsiure 25 41-271 | 1,0-1,3 (M 15) | Ch
» Maleinséure 25 10,0—99,3 | 0,056—0,10 (M 0,15)] Ch
C4Hy0, Bernsteinsiure 20f 6—96 40,56 —644 0,15—0,15 S 229
C4H;BrO; Monobrombern-
steinséure 25 5,6—87,9 1,5—2,4 (M 2,9) Ch
CHBry0, 1,2-Dibrombern- )
steinsédure 25 30,2—32,7 17 (M 54) Ch
C,H,40, Erythrit (2000) 0,00011 CB
C,HgO; Diglykolsdure 21 13,4 447 0,030 C
» Apfelsidure 25| 2,0—17,2] 142—1179 0,014 —0,015 S 232
C,Hg04 Weinsiure 25(0,75— 3,3 0,0038—0,0034 |DMT |
CH,N Butyronitril 21 (630) (65) (10) C
C,H,,N Diiithylamin 18| 34,2 64,6 0,53 c
C,H,ON n-Butyramid 23 (250— 500) 0,058 B
C4H;0,N Suceinimid 23 (500) 0,031 B
C4HyO,N a-Amino-n-
buttersdure 21 0,043 1640 0,0000026 C
C4H;;,0,N Didthanolamin 0,50 921 0,00054 C
C,H,N, Athylencyanid 18 7,41 23,2 0,32 C
CH,¢N, Piperazin 20 0,41 798 0,00052 C
C4H,,N, Tetramethylen-
diamin 23 0,595 468 0,0013 C
C,H, 03N, Barbitursiure 25| 0,8—1,8 0,026 —0,023 - DMT
CzH,,0 iso-Amylalkohol 19 1830 96 19 | G
C5H,¢0, n-Valeriansiure 22|67,5—416| 3,2—16,4 21—25 S 301
» 180-Valeriansidure 108—1076| 6,20—54,6 17—20 C
»  Trimethylessigsidure| 17 362 11,3 32 Cc
CsH, 04 Furancarbonsdure | 25| 79—340 3,8—4,6 DMT
C4HgO, Lévulinsiiure 20| 123 478 0,26 c
C3H,,03 Glycerin-a-mono-
dthylather 23 (500— 1000) 0,026 B
» Didthylenglykol-
monomethylither | 20 33,9 915 0,037 C
CyHgO, Ttakonsdure 25 3,9—61,5 0,29—-0,33 (M 0,35) Ch
» Citrakonsdure 19 28,9 141 0,20 (M 0,24) C
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Verbindung °C Kz)gx:}zl.e;n Ié;:;s.el;l k
CgHgO, Glutarsiure 25 5,6 — 28,0 0,26 —0,27
» Dimethylmalonsdure| 25| 33,9440 26,2—268 1,3—1,6
CgH,04 Monoacetin (9) 20 (500) 0,041
CgH,,0, Pentaerythrit 18 (370) 0,00030
CgH; 9Oy Arabinose 18 (1300) (0,000038)
CsHgN Pyridin 18 354 302 1,2
CgH,;N Piperidin 18 35,7 62,6 0,57
CgH,3N iso-Amylamin 19 68,5 34,2 2,0
CgH,,ON 4so-Valeramid 24 (250— 500) 0,17
CsHgN, Aminopyridin 21 26,2 34,2 0,77
CsH 4N, Pentamethylen-
diamin 18 0,21 84.1 0,0025
CyH,;,ON, Diithylharnstoff
(asym.) | 21 (500) 0,019
CgHgO Phenol 19 598 13,5 44
CgH,0, Chinon 19| 8,93—27,11 2,92—8,41 0,33—0,31
CgHgO, Brenzcatechin 20 881 81,8 11
» Resorein 4,2
» Hydrochinon 15 2,2—-3,7
CgH,30, Capronsiure 133 —1254] 1,66-13,5 80—93
CgH 140, Hexamethylengly-
kol 20 (900) 0,12
» 2-Methyl-2,4-pen-
tandiol 20 290 571 0,51
» Pinakon 20 (500) (0,43)
CgHgO53 Pyrogallol 20 659 380 1,7
T Phloroglucin 21 84,6 188 0,45
CSH602S Benzolsulfonsiure 0,16 —1,59| 199—1270 0,0008—0,0013
(10) (M etwa 0,002)
CgH,;90, Adipinsiure 25, 27—138 0,51 —0,54
» Athylendiacetat 20 626 309 2,0
CgH,,0, Tridthylenglykol (1000) 0,0031
('4H;505 Rhamnose 19 (1000) (0,00019)
CgHgOg Aconitsdure 24,3—236| 72,9-—-498 | 0,33—-0,47 (M 0,50)
CgHgOq Tricarballylsiure 19 5,3 83,5 0,060
CgH,;,04 Glucose 19 (2000) (0,0000045)
CgHgO, Citronensiure 19| 0,73 17,55 92,6—880 |  0,0079—0,0086
CgH;5,0, Gluconsdure (11) | 20 0,5 2500 (0,0002)
CgH,N Anilin 250 18,0 14
C¢H;sN Dipropylamin 17 97,9 14,3 6,8 (M 8,9)
» Tridthylamin 18 97,4 16,4 5,9
CgH ;ON Didthyliathanol-
amin 82 233 0,35
CgH30,N Leucin 19 0,0028 232 0,000012
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Verbindung °C KZ:fle;n I‘{;:;elrn k Autor
CgH,50,N Di-iso-propanol-
amin 20 4,46 750 0,0059 C
CgHgO4N o-Nitrophenol (12) 20| (100) 150 C
» m- » (12)| 20| (100) 160 C
» p- » (12)] 20| (100) 110 C
CgH,503N Trisithanolamin } 20 0,78 707 0,0011 C
CgH;305N Glucosamin 22 (100) (0,0001) P
CgH3O,;N; Pikrinsiure 15 224 60 3,7 S 333
CgH;,N, Hexamethylen-
tetramin (250) 0,00026 CB
CgH, 8N4 Tridthylentetramin| 21 0,0638 933 0,620068 C
C;H 0, Benzoeséure 132—1109f 1,9—14,2 70—178 (o]
C,HgO; Salicylsdure 20 356 2,8 127 (M 236) C
» m-Oxybenzoesdure | 19 352 17,0 21 C
y - » 20| 930 36,4 26 C
C,H,403 Glycerin-aa-di-
dthyldther 19 670 0,84 C
C,H,,0,4 Pimelinsdure 25| 3,80-—14,1{ 2,84—10,0 1,3—1,4 (M 1,5) S 561
» Didthylmalonsiure| 19 48,1 9,25 5,2 (M 11) (¢]
C,HzO5 Gallussiure 21 69,7 140 0,50 C
C;H,,05 Diacetin 20 (500) 0,22 B
C,H,,0, Chinasiiure 21 0,40 1305 0,00031 C
C,;H,,04 Methylglucosid (1500) 0,00005 CB
C,HgN Benzylamin 18 67,6 35,9 1,9 C
C,H,0,N o-Aminobenzoe- | 19 199 7,40 27 Cc
» m- » sdure| 18 46,0 31,4 1,5 C
» p- » 19 420 55,0 7,6 C
C,H4ON, Phenylharnstoff | 18 77,6 70,4 1,1 C
C,H,40,N, Didthylmalon-
amid (50) 0,012 CB
CgHgO, Phenylessigséure 1068 28,6 37 C
CgHgO4 Mandelstiure 74,0—745| 33,2—231 2,2—3,2 C
» Vanillin 9,3 ICT
CgHgO4 o-Phthalsiiure 25| 9,1-32,2 8,5—26,1 1,1-1,2 (M 1,6) Ch
» m- » 25 | 26,6 — 48,5/ 0,250,398 10-12 (M 29) Ch
CgH,;,0, Korksiure 25 0,49 9,86 3,6—4,7 Ch
CgH 405 Tetradithylenglykol (1000) 0,0024 w
CgH,,04 Didthyltartrat 18 704 1087 0,65 C
| CgH,oN Di-isobutylamin 18 113 0,78 151 C
CgHyON Acetanilid 25 3,0 ICT
CgH,;ON Tropin 15 4,7 88 0,053 C
CgH,, ON Tetradthylammo-
niumhydroxyd 19| (0,003) 1700 (0,000002) C
f CgH90,N, Kaffein (13) 25 0,040—0,080 Pi
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Verbindung °C Kzlzlzle;n Ié;;l:s'e;n k Autor
C HzO4 Homophthalsiure | 25| 7,85—30,8 3,95—13,8 2,0—2,2 (M 2,5) | DH
CyH, 40, Azelainsdure 25 0,96—3,10 13—15 (M 16) Ch
CyHgOg Trimesinséure 20 57,7 5,37 11 C
CoH,,0, Triacetin 18 (100) 1,4 Cc
CoH,,0, Trimethyleitrat 22 (100) 0,43 B
CyH,0,N Hippursdure 17 9,33 23,7 0,39 C
CyHyoN, 2-Amino-5-di-
dthylaminopentan | 20 139 241 0,58 Cc
CyH,,ON, Tetraithylharn-
stoff 18 282 25,6 11 C
CyoHg20y Decamethylen-
glykol 19 99,1 4,60 21 C
CyoH30;3S Naphthalinsul-
fonsiure 20 3,1 608 0,0051 (M etwa 0,01?7)] C
C;oH 104 Benzylmalonsiure 110 7,2 15 C
C;oH;404 Camphersiiure 25 1,48 —2,29 2526 (M 28) Ch
CyoH,404 Sebacinsdure 25 0,360—0,62 43—47 (M 57) Ch
CyoH,504 Schleimsture-
diéthylester 50 0,0087 CB
C1oH,;ON Ephedrin 22 34,5 17,3 2,0 Cc
CoH190sN B-Indolylessig-
séiure 20 20 Su
C,;H,50; Tridthylcitrat 23 4,4 B
C,1H;,0N, Antipyrin 22 (100} 0,073 B
CoH;50; a-Keto-y-phenyl-
adipinséure 25 | 5,44—66,3| 3,32—18,0 1,6—3,7 (M 7,4) DH
CyoH 40, Arbutin 300 0,00074 CB
C,oH504; Saccharose 18 (780) (0,0000011) C
C,3H30, Salicin 19 (200) 0,00049 C
C13H;(Og Pentaerythrit-
tetraacetat 20 294 31,6 9,3 C
C;3Hyy0,N, Novocain 64 EP
C;3H;,ON; Pyramidon 20 130 205 0,63 C
C,5HyeNy Spartein 20 104 1,6 65 (M etwa 350) C
CysH Ny Neutralrotbase 21 (1) 5,0 (o]
C14Hy,0;, Pentaacetylglu-
cose 20 55,2 3,36 16 C
C,¢Hgg0,N, Pantocain 1106 EP
C;,H;30,N Atropin 19 21,7 5,22 4,1 c
C{;H;303N Morphin 18 (1) 0,21 C
C,;H,;,ON Cocain 18 125 0,95 138 C
C1gHg1 03N Codein 10,2 12,7 0,80 (o]
C,9HyOgN Thebain 19 13,5 0,85 16 C
CyoH;9O5N Berberin 18| < 0,05 10 < 0,005 C
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Verbindung °C Kzr;}zle;n Ix;szs.e;n k Autor
CygoHy,0,N, Chinin (14) 20 36 0,82 44 C
Cy;Hy,0,N, Strychnin 20 1,1 0,51 2,2 S 812
CyHy504N Colchicin 20 4,5 30 0,015 S 817
C3,H 04N, Brucin 18 1,03 5,58 ) 0,18 C
CgoH, gOgN Cevadin 18 77 0,27 280 C

Anm. 2. Die hier mitgeteilten Verteilungskoeffizienten des Methanols und des
Athanols sind zwar nicht sehr genau, diirften aber trotzdem richtiger sein als die in der
Literatur % 1® angegebenen diesbeziiglichen Werte. Sie wurden unter Benutzung der
Alkoholbestimmungsmethode von Fischer und Schmidt 24 erhalten.

Anm. 3. Ein Vergleich mit den fiir Alanin und Aminobuttersiure erhaltenen Werte
zeigt, dass der in der Literatur 14 angegebene k-Wert 1/162—1/485 auch nicht entfernt
richtig sein kann. Der richtige Wert diirfte vielmehr etwa 7 x 1077 betragen.

Anm. 4. Die Loslichkeit des Propans in (wasserfreiem) Ather ist etwa 140mal grosser
als die in (dtherfreiem) Wasser. (Beilstein, Hauptw. Bd. I, S. 104.)

Anm. 5. Ein ziemlich unreines Priparat ergab den k-Wert 0,16. Der richtige Wert
liegt vermutlich niedriger.

Anm. 6. Der fiir Trimethylendiamin hier angegebene Verteilungskoeffizient 0,0007
ist nicht auf experimentellern Wege erhalten, sondern durch Interpolation aus den Wer-
ten fiir Di- und Tetramethylendiamin berechnet. Trotzdem diirfte er etwas:genauer sein
als der frither 12 angegebene Wert 0,001.

Anm. 7. Die Léslichkeit von n-Butan in Ather ist etwa 200mal grosser als die in
Wasser. (Beilstein Hauptw., Bd. 1, S.118.)

Anm. 8. Berechnet auf Grund der gegenseitigen Laslichkeiten von Ather und Wasser.

Anm. 9. Die Méglichkeit besteht, dass das untersuchte Préparat mit kleinen Mengen
von Di- und Triacetin verunreinigt war und dass der erhaltene Wert des Verteilungskoeffi-
zienten daher allzu gross ist.

Anm. 10. Die frithere Angabe 14, wonach der Verteilungskoeffizient der Benzolsulfon-
siure mit zunehmender Verdinnung wichst, konnte nicht bestdtigt werden.

Anm. 11. Der Verteilungskoeffizient bezieht sich auf ein Gemisch von lactonisierter
und nicht-lactonisierter Siure. Wie gross der Verteilungskoeffizient von reiner nicht-
lactonisierter Saure ist, ldsst sich schwerlich experimentell ermitteln.

Anm. 12. Die wisserige Phase war N/1000 in bezug auf Schwefelsdure.

Anm. 13. Die Wiedergabe der Befunde von Pinnow 18 in den International Critical
Tables ist fehlerhaft.

Anm. 14. Treadwell 52 bestimmte bei 0° den Verteilungskoeffizienten des Chinins zu
156—24. Bei der Wiedergabe dieser Befunde sind Ather- und Wasserphase von Seidell
(S. 803) verwechselt worden.
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BEZIEHUNGEN ZWISCHEN CHEMISCHER KONSTITUTION UND
VERTEILUNG

1. Allgemeine Gesic‘htspunkte

Seit langem 1 2 weiss man, dass bestimmte Substituenten, wie z. B. die
OH-, NH,- und COOH-Gruppen, die Verteilung einer organischen Verbindung
im System organisches Losungsmittel/Wasser zugunsten der Wasserphase
verschieben, wihrend die Verlingerung der Kohlenwasserstoffkette in entge-
gengesetzte Richtung wirkt. Man kann hiernach zwischen hydrophilen (oder
»organophoben») und hydrophoben (oder »organophileny) Substituenten unter-
scheiden. Die Substituenten der erstgenannten Art werden oft als polar, die
Kohlenwasserstoffradikale dagegen als apolar bezeichnet und die Verteilung
gewissermassen als das Resultat der antagonistischeu Losungstendenzen der
verschiedenen Molekiilbezirke aufgefasst, indem man annimmt, dass ein
Losungsmittel diejenigen Substanzen am reichlichsten lost, die ihm beziglich
der Polaritit am nichsten kommen. Es lisst sich jedoch nicht bestreiten, dass
das Wort »Polaritét» hierbei oft (so u. a. auch in einer vorldufigen Mitteilung des
Verf. 26) in einem viel zu unbestimmten Sinn verwendet wurde.

In den letzten Jahren hat sich aber eine neue Idee beziiglich der Natur
der Losungsphinomene Bahn gebrochen. Nach dieser Anschauung wird die
Loslichkeit organischer Verbindungen in erster Linie durch die Bildung von
Wasserstoffbindungen zwischen den Molekiilen des Losungsmittels und den-
jenigen der gelosten Substanz bedingt. (Vgl. Hildebrand 27; 28, Zellhoefer,
Copley und Marvel 2, Pauling 3°, Ewell, Harrison und Berg 3!, Francis 32,
Palit 33, Hunter 3¢, Mecke 35.) Wir werden im folgenden sehen, dass auch die
Verteilung zwischen Ather und Wasser vorwiegend von diesem Faktor be-
herrscht wird.

Bekanntlich hat das Wassermolekiil sowohl Donator- wie Akzeptor-Eigen-
schaften. Seine Donator-Eigenschaften verdankt es dem Sauerstoffatom,
seine Akzeptor-Eigenschaften dagegen den beiden Wasserstoffatomen. Die
Wassermolekiile sind somit durch verhaltnisméssig kréaftige Wasserstoffbin-
dungen aneinander gekettet. Das Athermolekiil hat dagegen ausschliesslich
Donator-Eigenschaften, denn direkt an Kohlenstoffatome gebundene Wasser-
stoffatome kommen ja im allgemeinen fiir die Wasserstoffbindungen nicht in
Betracht. (Ubrigens sind wohl auch die Donator-Eigenschaften des Athers
wesentlich weniger ausgepragt als diejenigen des Wassers, u. a. weil das Sauer-
stoffatom im Athermolekiil durch die beiden Athylgruppen bedeutend stir-
ker abgeschirmt wird als das Sauerstoffatom des Wassermolekiils.) Zwischen
den Athermolekiilen bestehen somit gar keine direkten Wasserstoffbindungen.
Doch werden wohl die in der Atherphase vorkommenden Wassermolekiile
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nicht nur miteinander, sondern auch mit Athermolekiilen verkettet sein.
- Immerhin ist zweifellos die durchschnittliche Verkettung der Molekiile ausser-
ordentlich viel schwécher in der Ather- als in der Wasserphase. Hieraus folgt,
dass etwa ein Kohlenwasserstoffmolekiil, dem ja die Befahigung zur Bildung
von Wasserstoffbindungen génzlich abgeht, nur sehr schwer aus der Ather-
in die Wasserphase iibertreten kann, denn um das zu tun, miisste es die an
einander geketteten Wassermolekiile auseinanderzwingen. Aus der Wasser-
phase wird das Kohlenwasserstoffmolekiil dagegen effektiv in die Atherphase
hiniibergedriickt. Die Verteilung der Kohlenwasserstoffe fillt somit ganz
extrem zugunsten der Atherphase aus. Anders verhalten sich dagegen Mole-
kiile, die solche Gruppen enthalten, die zur Bildung von intermolekularen
Wasserstoffbindungen beféhigt sind (z. B. OH, NH,, COOH). Eben infolge
dieser Befahigung werden sie sich an Wassermolekiile anlagern und sich somit
um so iiberwiegender in die Wasserphase ansammeln, je zahlreicher und je
effektiver diese Gruppen sind.

Tabelle 2. Die Verteilungskoeffizienten einiger C,-Verbindungen.

Verbindung k Verbindung k

Butyljodid rund 30007 Bernsteinséure 0,15
Butan : s 2007 Maleinséure 0,15

. Dibrombernsteinsiure 54 n-Butyramid : 0,058
a-Brombuttersiure 45* Succinimid 0,031
a-Chlorbuttersaure 35* Diglykolséure 0,030
Didthylather (10) 2,3-Butylenglykol 0,029
Butyronitril (10) Dioxybuttersdure 0,027*
Athylacetat 8,5 Barbitursdure 0,023
n-Butanol 7.4 Glycerinmonomethyléther 0,019
n-Buttersiure 6,5 Apfelsiure 0,015
Butyraldehyd 6 * Propylharnstoff 0,0078*
a-Crotonsiure 5,3 Oxybuttersiureamid 0,006*
Monobrombernsteinséiure 2,9 Diithylenglykol 0,0040
Methylathylketon 2 * Weinséure 0,0034
Propylearbamat 2* Butylglycerin 0,002*
Fumarsiure 1,5 Tetramethylendiamin 0,0013
Cyanpropionséure 1,1* Succinamid 0,001*
Didthylamin 0,53 Disthanolamin 0,00054
Methylmalonsiure 0,40* Piperazin 0,00052
a-Oxybuttersgure 0,39 Erythrit 0,00011
Methyllactat 0,37 a-Aminobuttersidure 0,00000286
Athylencyanid 0,32 Tetramethylammonium-

Glykokollithylester 0,22* hydroxyd < 0,000002
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2. Vorlaufige Orientierung iber den Einfluss ver-
schiedener Substituenten auf die Verteilung

Um den Einfluss verschiedener Substituenten auf die Verteilung im System Ather/
Wasser bequem vergleichen zu kénnen, sind in der Tabelle 2 die in dieser Hinsicht bisher
untersuchten C,-Verbindungen nach abnehmender Grésse ihres Verteilungskoeffizienten
zusammengestellt worden. Ausser direkt untersuchten Verbindungen enthilt die Tabelle
asuch einige Substanzen, deren Verteilungskoeffizienten (mit * bezeichnet) nur indirekt,
d. h. auf Grund der Verteilung anderer Glieder derselben homologen Reihe geschitzt
worden ist.

Die héchsten Werte des Verteilungskoeffizienten zeigen die Kohlenwasserstoffe und
die Halogenkohlenwasserstoffe (¢ = rund 200—3000). Bereits die einwertigen Alkohole,
Monoaldehyde, Monoketone, Monoé#ther, Fettséuren, Fettsdureester und Alkylcyanide
haben sehr viel niedrigere Verteilungskoeffizienten (k¢ = etwa 2—10). Noch niedriger
sind die Verteilungskoeffizienten der Monoamine (etwa 0.5), der Fettsiureamide (etwa
0.06) und der S#éureimide vom Typus des Succinimids (0.03). Von derselben Gréssen-
ordnung wie die Verteilungskoeffizienten der zuletztgenannten Verbindungen sind auch
diejenigen der Glykole, der Dicarbonsduren, der Monooxymonocarbonséuren, der Alkyl-
endicyanide und der Cyanfettsiuren (¢ = etwa 0.03—1). Es folgen dann Verbindungen
mit drei oder vier hydrophilen Substituenten oder aber mit zwei besonders stark hydro-
philen Substituenten (Amino- oder Amidogruppen). Der Verteilungskoeffizient dieser
Verbindungen liegt zwischen etwa 0.0001 und 0.02. Die ganze Reihe schliesst mit den
extrem #therunloslichen a-Aminocarbonséuren und Tetraalkylammoniumhydroxyden
ab, deren extreme Verteilung zugunsten der Wasserphase zweifellos darauf beruht, dass
sie starke Elektrolyte sind. — Waéahrend alle bisher genannten Substituenten die Ver-
teilung zugunsten der Wasserphase verschieben, wirken Halogenatome in umgekehrter
Richtung. Man sieht nimlich, dass die in Tabelle 2 enthaltenen Halogenverbindungen
ausnahmslos héhere k-Werte haben als die entsprechenden halogenfreien Verbindungen.

3. Lange der Kohlenstoffkette

Fig. 1 zeigt das Verhalten einiger homologen Reihen im System Ather/
Wasser. (Der Ubersichtlichkeit zuliebe mussten mehrere Reihen fortgelassen
werden.) Die sich verteilenden Verbindungen sind von links nach rechts nach
der Zahl der C-Atome im Molekiil geordnet. Die Ordinate gibt den Ver-
teilungskoeffizienten in logarithmischem Massstabe an. Die zu derselben
homologen Reihe gehorenden Verbindungen sind miteinander durch Linien
verbunden. Man sieht, dass diese Linien ziemlich gleichmaéssig von links nach
rechts ansteigen.

Die Verteilung fallt also mit zunehmender Linge der Kohlenstoffkette
immer mehr zugunsten der Atherphase aus. Es liegt nahe anzunehmen, dass
dies ganz einfach davon herriihrt, dass, je lainger die Kohlenwasserstoffkette
wird, ihre hydrophoben Eigenschaften um so mehr dominieren iiber die ent-
gegengesetzte Tendenz der hydrophilen Atomgruppen im Molekiil. Diese
Erklirung geniigt aber nicht in allen Féllen, denn der Verteilungskoeffizient
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Abb. 1. Ordinate: Verteilungskoeffizient Ather/Wasser, Abszisse: Zahl der C-Atome im

Molekil. A Alkyljodide, B Methankohlenwasserstoffe (sehr unsichere Werte! ), C a-Brom-

fettsiuren, D Alkylacetate, E Fettsduren, F Alkylcarbamate, G (A) Alkylamine, H Dicar-

bonsduren, I Glykole, J (p) Fettsiurcamide, K (3) (Alkyl-)Harnstoffe, L Diamine,
M (Alkyl-) Malonamide, N vierwertige Alkohole, O q-Aminosduren.

wichst mit zunehmender Linge der Kohlenstoffkette auch in der Reihe der
Alkyljodide und wahrscheinlich auch in derjenigen der Methankohlenwasser-
stoffe, trotzdem ja in diesen Molekiilen gar kein hydrophiler Teil vorhanden ist.

Die richtige Erklirung fiir den regelméssigen Anwachs des Verteilungskoeffi-
zienten innerhalb homologer Reihen diirfte vielmehr die von Frumkin ? im
Jahre 1925 gegebene sein. Er sagt: »Wenn sich eine Substanz zwischen zwei
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Phasen verteilt, so ist der Verteilungskoeffizient & gleich eRT, wo W die Arbeit
ist, die beim Uberfiihren eines Mols der Substanz aus der einen Phase in die
andere gewonnen wird. Bezeichnen wir mit Wy, die Arbeit, die einer CH,-
Gruppe entspricht, so muss fiir die Glieder einer homologen Reihe in erster
Annéherung die Beziehung

Wy=W,+ (n—1) Wey,

gelten, wenn W, die dem n:ten Gliede entsprechende Arbeit ist. Die Grosse
W wird also mit der Lange der Kohlenstoffkette in arithmetrischer und die
Grosse k in geometrischer Progression wachsen und zwar muss in allen homo-
logen Reihen der Quotient dieser Progression denselben Wert haben.» — Vom
modernen Standpunkt wire wohl zu dieser Darstellung Frumkins hinzu-
zufiigen, dass die Arbeit W im wesentlichen davon lherriihrt, dass bei der
Uberfiihrung von Molekiilen aus der einen Phase in die andere Wasserstoff-
bindungen teils gesprengt und teils neu geschaffen werden, wobei jeder
CH,-Gruppe eine bestimmte Anzahl solcher Bindungen entspricht.

Da das empirische Material, worauf Frumkin seine These gestiitzt hat,
recht knapp ist, und seine Theorie, wie es scheint, auch spéiter keiner ein-
gehenderen Priifung unterzogen worden ist, diirfte eine Betrachtung des jetzt
hieriiber vorliegenden Tatsachenmaterials am Platze sein.

Bereits ein fliichtiger Blick auf Fig. 1 zeigt, dass sich die auf die verschie-
denen homologen Reihen beziehenden Linien untereinander nicht genau
parallel sind und auch nicht ganz geradlinig verlaufen. Zum Teil ist dies
natiirlich auf Analysenfehler, auf Verunreinigungen der benutzten Priparate
u. dgl. zuriickzufithren. Zum Teil sind die in Rede stehenden Divergenzen
jedoch auch realer Natur. So z.B. ist es ziemlich offenbar, dass die Ver-
teilungskoeffizienten etwa der Fettsiuren, der Fettsiureamide und der Alkyl-
monoamine nicht unbetréchtlich schneller anwachsen als diejenigen der
Dicarbonséduren (Oxalsiure — Sebacinsiure) oder der Diamine (Athylen-
diamin -— Pentamethylendiamin). Auch Tabelle 3 ist in dieser Hinsicht lehr-
reich. Man siebt, dass ¢, d.h. der durchschnittliche Koeffizient der geo-
metrischen Progression, in verschiedenen Reihen zwischen etwa 2 und 4
variiert, und zwar scheint es, dass er im allgemeinen hoher ausfallt, wenn im
Molekiil ein deutlicher Gegensatz besteht zwischen einem ausgesprochen
hydrophilen und einem deutlich hydrophoben Ende, als wenn das Molekiil
an beiden Enden hydrophile Gruppen tragt.

Auch innerhalb einzelner homologer Reihen kommen Variationen des
g-Wertes vor, die kaum allein auf Versuchsfehler zuriickgefiibrt werden kon-
nen. Zweierlei Fille sind dabei zu unterscheiden. — (a) In einigen Reihen
scheint der ¢g-Wert mit zunehmender Lange der Kohlenstoffkette kontinuier-
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Tabelle 3. Anwachsen der Verteilungskoeffizienten in homologen Reihen.

Homologe Verbindungen
Arabinose — Rhamnose
Formaldehyd — Propionaldehyd
Acetamid — %so-Valeramid
Essigssiure — Capronsiure
Glykolsdure — a-Oxy-n-buttersdure
Methylamin — Di-iso-butylamin
Harnstoff — Tetra#thylharnstoff

Monobromessigsiiure — Monobrompropionsiure
Methanol — ¢so-Amylalkohol

Athanolamin — 4so-Propanolamin
Methyljodid — Athyljodid

Diithanolamin — Di-iso-propanolamin
Malonsgure — Didthylmalonsédure
Methylacetat — Athylacetat

Glykolsdure — a-Oxy-tso-buttersiure

Athylenglykol — Decamethylenglykol
Erythrit — Pentaerythrit
Malonamid — Disthylmalonamid
Malonséure — Sebacinsédure
Trimethylcitrat — Tridthyleitrat
Athylendiamin — Pentamethylendiamin
a-Alanin — Leucin

Formamid — Acetamid

Maleinséure — Citrakonsédure
o-Phthalsdure — Homophthalséiure
Ameisenséiure — Essigsdure
Oxaisfiure — Maleinséure

q-Wert
(0,00019) : (0,000038) =
V2,0 : 0,11
3)/0,17 : 0,0025
193 052
V0,39 : 0,028
7)/151 : 0,023
311 : 0,00047
15 : 4,4
4/19 : 0,14
0,0043 : 0,0013
280 : 84
1/ 0,0059 : 0,00054
4/11 : 0,10
8,5 : 2,7
V0,26 : 0,028
8)/21 : 0,0053
0,00030 : 0,00011
4)/0,012 : : 0,00030
/57 : 0,10
31/44 : 0,43
3)/0,0025 : 0,00033
3]/°(0,000012) : (0,0000014)
0,0025 : 0,0014
0,24 : 0,15
2,56 : 1,6
0,62 : 0,42
0,10 : 0,12

733

(5,0)
4,3
4,1
3,7
3,7
3,5

I

1

I

3,4
= 3,4
= 3,3
= 3,3
= 3,3
= 3,2
3,1
3,0
= 2,8
2,7
2,5
2,3
2,2
= 2,0
(2,0)
= 1,8
= 1,6
= 1,6
= 1,2
= 0,8

I

I

I

I

1

Il

lich zuzunehmen. Das deutlichste Beispiel hierfiir bietet die verhaltnisméssig
genau untersuchte Oxalsiurereine. Die Verteilungskoeffizienten der undis-
soziierten Sduremolekiile und die zugehoérigen g-Werte sind:

k q
Oxalsdure 0,12 Adipinsiure
: 08

Malonséure 0,10 Pimelinsiure
1.5

Bernsteinsiure 0,156 Korksiure
1.8

Glutarsidure 0,27 Azelainsiure
20

Adipinséure 0,54 Sebacinsiure

0,564

1,56

4,7
16

57

2.8
3.1
3.4

3,6
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(Der unerwartet hohe Wert des Verteilungskoeffizienten der Oxalsiure rithrt
vielleicht davon her, dass diese Séure in stirkerem Masse als die iibrigen
Glieder der Reihe zur Bildung verhaltnismissig hydrophober Doppelmole-
kiile neigen diirfte.) — (b) In den homologen Reihen der Fettsduren und der
Fettsdureamide unterscheiden sich die zwei ersten Glieder der Reihe wesent-
lich weniger hinsichtlich ihrer Verteilung als die anderen. Besonders im Falle
der Fettséuren ist dies unzweideutig festgestellt. Die Verteilung gerade dieser
Sguren ist nimlich von vielen Forschern untersucht worden, wobei die Dif-
ferenz zwischen Ameisen- und Essigsiure immer bedeutend kleiner als die
zwischen den folgenden Gliedern gefunden wurde. — Wie diese Erscheinungen
zu erkliren sind, mag dahingestellt bleiben.

Wie Fithner 3 bemerkt hat, nimmt die Wasserloslichkeit in homologen
Reihen flussiger organischer Verbindungen derart ab, dass jedes Glied etwa
3- bis 5mal weniger loslich als das vorhergehende ist. Man sieht hieraus, dass
das entsprechende Anwachsen der Verteilungskoeffizienten im System Ather/
Wasser nicht davon herriihrt, dass die Atherloslichkeit mit zunehmender
Linge der Kohlenstoffkette etwa zunihme (die Atherloslichkeit bleibt viel-
mehr hierbei ungefahr unverandert oder sinkt sogar ein wenig), sondern einzig
und allein von der Abnahme der Wasserldslichkeit.

Die Fiihnersche Léslichkeitsregel bezieht sich nur auf flussige Verbindungen. Die
Verteilung ist dagegen ganz unabhéngig von dem Aggregatzustand der sich verteilenden
Verbindung. Die Gesetze der Verteilung — oder der relativen Loslichkeit — sind daher
viel einfacher als die der absoluten Léslichkeit. Ein hiibsches Beispiel davon bieten die
Verbindungen der Oxalsidurereihe. Wie schon lingst bekannt, sind die Glieder mit einer
geraden Anzahl von Kohlenstoffatomen verhiltnismissig schwerldslich, diejenige mit
einer ungeraden Anzahl dagegen relativ leichtldslich. Die absolute Léslichkeit éndert
sich somit zickzackartig innerhalb dieser Reihe. Dagegen steigt die Kurve der Ver-
teilungskoeffizienten dieser Verbindungen, wie wir gesehen haben, gleichmissig an.

4. Die alkoholische Hydroxylgruppe

Da ein an Sauerstoff gebundenes Wasserstoffatom in ausgesprochenem
Masse zur Bildung von Wasserstoffbindungen befihigt ist, lasst sich voraus-
sehen, dass eine OH-Gruppe die Affinitdt des Molekiils zu Wasser betrachtlich
steigern wird. Diese Erwartung trifft in der Tat zu. Wie aus Tabelle 4 er-
sichtlich, erniedrigt ndmlich jede OH-Gruppe den Verteilungskoeffizienten
etwa um das 4,4- bis 190fache, d. h. etwa um ebenso viel, wie 1—4 CH,-Grup-
pen ihn erhohen. Meistens halt eine OH-Gruppe etwa 2 oder 3 CH,-Gruppen
die Waage. Daher kommt es, dass z. B. in der Reihe Methanol, Athylenglykol,
Glycerin, Erythrit, wo das Verhiltnis zwischen der Zahl der C-Atome und der
OH-Gruppen konstant bleibt, der Verteilungskoeffizient mit zunehmender
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Tabelle 4. Einfluss einer alkoholischen Hydrowylgruppe auf den Verteilungskoeffizienten.

Erniedrigung des Vertei-

Verbindungen lungskoeffizienten  pro
' OH-Gruppe

n-Propanol : Trimethylenglykol 1,9:0,010 = 190
n-Butanol-2 : 2,3-Butylenglykol 4,5:0,029 = 155
n-Propanol : 1,2-Propylenglykol 1,9:0,018 = 106
Didthylather : Diéthylenglykol V (10) : 0,0040 = (50)
Athanol : Athylenglykol 0,26 : 0,0053 = 49
Athylamin : Athanolamin 0,060:0,0013 — 46
Diéthylamin : Diéthanolamin V0,53 : 0,00064 — 31
Propylenglykol : Glycerin 0,018 : 0,00066 = 27
Propionsdure : 8-Oxypropionséure 1,8:0,08¢ = 21
Propionséure : a-Oxypropionsiéure 1,8:0,0901 = 20
Disthylithanolamin : Trisithanolamin VY 0,35:0,0011 = 18
Essigsdure : Glykolsidure 0,48:0,028 = 17
n-Butterséure : ¢-Oxy-n-buttersiure 6,8 : 0,39 = 17
Trigthylamin : Didthyléthanolamin 5,9:0,35 = 17
2,3-Butylenglykol : Erythrit V0,029 : 0,00011 = 16
Trimethylenglykol : Glycerin 0,0010 : 0,00066 = 15
Phenylessigsdure : Mandelséure 37:3,2 = 12
Bernsteinsiure : Apfelsiure 0,15:0,015 = 10
Milchsidure : Glycerinséure . 0,084 : 0,0090 = 9,3
Propionamid : Lactamid 0,013:0,0018 = 17,2
Tricarballylséure : Citronensiure 0,060:0,0086 = 17,0
Apfelsiure : Weinséure 0,015:0,003¢ = 4,4
Methylharnstoff : Methylolharnstoff 0,0012 : 0,00028 = 4,3

Molekiilgrosse stark abnimmt. (Die Verteilungskoeffizienten der genannten
Verbindungen sind: 0,14, 0,0053, 0,00066, 0,00011.)

Dagegen mag es auf den ersten Blick etwas befremdend erscheinen, dass
die den Verteilungskoeffizienten erniedrigende oder, wie wir der Kiirze halber’
sagen wollen, dass die hydrotrope Wirkung einer OH-Gruppe so sehr verschie-
den ausfillt je nach der Beschaffenheit des Molekiils, in das sie eintritt. Die
Erklirung hierfiir liegt jedoch nahe bei der-Hand. Wenn namlich die Hydr-
oxylgruppe an einer solchen Stelle eintritt, dass zwischen ihr und den im
Molekiil im voraus enthaltenen OH-, COOH- oder NH,-Gruppen eine intra-
molekulare Wasserstoffbindung entsteht, so wird der hydrotrope Effekt offen-
bar schwicher sein — und zwar um so schwicher, je kraftiger diese intramole-
kulare Wasserstoffbindung ist — als wenn sie keine derartige Bindung veran-
lasst. Das in Tabelle 4 enthaltene Tatsachenmaterial steht, wenigstens in
grossen Zigen, mit dieser Erklirung im Einklang. Jedenfalls fallt der hydro-

6
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trope Effekt einer neu hinzutretenden Hydroxylgruppe im grossen ganzen um
so schwicher aus, je zahlreichere und je kréftiger wirkende hydrophile Grup-
pen das Molekiil von vornherein enthélt.

Tabell 5. Einfluss einer Phenol-Hydroxylgruppe auf den Verteilungskoeffizienten.

Erniedrigung des
Verteilungskoeffizienten

Verbindungen pro OH-Gruppe
Phenol : Hydrochinon 44: 37 = 12
» :Resorcin 44: 42 = 10
»  : Phloroglucin Vas: 045 = 10
Benzoesiure : Gallussiure . 3]/78 : 0,50 = 5,4
Phenol : Pyrogallol Vas: 1,1 = 52
»  : Brenzcatechin 44: 11 = 40
Benzoesidure : m-Oxybenzoesiure 78 : 21 = 3,7
» :p- » 78: 26 = 3,0
» : Salicylsidure 78:236 = 0,33

5. Die Phenol-Hydroxylgruppe

Nach dem in Tabelle 5 zusammengestellten Material zu schliessen, er-
niedrigt eine Phenol-Hydroxylgruppe je nach ihrer Stellung im Molekiil den
Verteilungskoeffizienten etwa um das 3- bis 12fache, also etwa ebenso viel
oder etwas weniger als eine alkoholische Hydroxylgruppe. Eine Ausnahme
macht jedoch die Salicylsiure, deren Verteilungskoeffizient nicht kleiner,
sondern betrichtlich grosser als derjenige der Benzoesdure ist. Dies riihrt
zweifellos davon her, dass zwischen der Carboxylgruppe und der in o-Stellung
befindlichen Hydroxylgruppe eine kriftige Wasserstoffbindung besteht, die
die hydrotrope Wirkung dieser Gruppen stark herabdriickt. (Vgl. Pau-
].ing 30, S. 308)'

6. Der Carbonylsauerstoff der Aldehyde
und der Ketone

Formaldehyd (k = 0,11) hat ungefilir denselben Verteilungskoeffizienten
wie Methanol (k = 0,14). Ebenso verteilen sich Propionaldehyd (k= 2,0)
und Aceton (k= 0,6) ungefdhr wie n-Propanol (k¥ = 1,9) bzw. {so-Propanol
(% nicht bestimmt, aber wahrscheinlich = etwa 1). Der Verteilungskoeffizient
der Lavulinsdure (d. h. der y-Ketovaleriansiure) ist etwa 100mal kleiner als
derjenige der Valeriansdure. Nach diesen Beispielen zu schliessen, beeinflusst
eine Carbonylgruppe die Verteilung etwa ebenso stark wie eine Hydroxyl-



VERTEILUNG ORGANISCHER VERBINDUNGEN 737

gruppe. Dies mag zunichst befremdend erscheinen, da doch das Hydroxyl
sich effektiver als die Carbonylgruppe an die Wassermolekiile durch Ver-
mittlung von Wasserstoffbindungen anlagern wird. Auf der anderen Seite ist
aber zu beachten, dass die Hydroxylgruppe Wasserstoffbindungen auch mit
dem Athersauerstoff ermoglicht, wogegen zwischen Aldehyden und Ketonen
einerseits und dem Ather anderseits iiberhaupt keine Wasserstoffbindungen
entstehen kénnen.
7. Der Athersauerstoff

Fiir die Ather gilt eine ganz analoge Uberlegung wie fiir die Aldehyde und
Ketone. Die Neigung zur Anlagerung an Wassermolekiile wird bei den Athern
etwas schwicher sein als etwa bei den Alkoholen mit gleicher C-Atomenzahl.
Aber anderseits fehlt den reinen Athern jede Moglichkeit zur Bildung von
Wasserstoffbindungen mit dem als Losungsmittel dienenden Athylither. Es
scheint daher a priori nicht unwahrscheinlich, dass die Verteilung der Ather
in dem hier betrachteten System ungefihr gleich ausfallen wird wie die der
entsprechenden Alkohole.

Tabelle 6. Einfluss einer Atherbriicke auf den Verteilungskoeffizienten.

Erniedrigung des Ver-

Verbindungen teilungskoeffizienten

pro Atherbriicke

n-Amylalkohol 1 : Diithylenglykolmonomethyléther V2l : 0,037 = 24

n-Propanol : Athylenglykolmonomethyldther ' 1,9 :0,15 =13
Octamethylenglykol 2 : Tetraidthylenglykol 3]/ 1,6 :0,0024 = 8,6
Tetramethylenglykol 3 : Didthylenglykol 0,027 : 0,0040 = 6,8
Hexamethylenglykol : Tristhylenglykol V0,12 :0,0031 = 6,2
Bernsteinsiure : Diglykolsaure 0,15 :0,030 = 5,0

In der Tat zeigt Tabelle 6, dass die Einfiilhrung einer —O—Briicke zwi-
schen zwei Kohlenstoffatomen den Verteilungskoeffizienten etwa 5- bis 13mal
(bisweilen bis 24mal) kleiner macht. Ein Athersauerstoffatom wiirde hiernach
den die Verteilung beeinflussenden Effekt von etwa zwei bis drei CH,-Gruppen
kompensieren koénnen. Dementsprechend zeigt die Reihe der Polyathylen-
glykole, in der sich jedes Glied von dem vorhergehenden durch den Eintritt
von zwei CH,-Gruppen und einem Athersauerstoffatom unterscheidet, dass
der Verteilungskoeffizient sich mit zunehmender Verlingerung der Kette
ganz langsam vermindert. (Die betreffenden Verteilungskoeffizienten sind:

1 Verteilungskoeffizient berechnet auf Grund desjenigen des ¢so-Amylalkohols.
? Verteilungskoeffizient erhalten durch Interpolation.
3 Verteilungskoeffizient berechnet auf Grund desjenigen des Trimethylenglykols.
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Athylenglykol 0,0053, Diathylenglykol 0,0040, Tridthylenglykol 0,0031,
Tetraathylenglykol 0,0024.)

Einen Vergleich des hydrotropen Effekts der Methoxylgruppe mit dem der
Hydroxylgruppe ermoglicht Tabelle 7. Man sieht, dass die Methylierung eines
alkoholischen Hydroxyls den Verteilungskoeffizienten etwa 9- bis 28mal ver-
grossert. Nach dem Substanzpaar Morphin-Codein zu schliessen ist der Effekt
der Methylierung einer Phenolhydroxylgruppe geringer.

Tabelle 7. Einfluss der Methylierung einer Hydroxylgruppe auf den
Verteilungskoeffizienten.
Verdnderung des Ver-

teilungskoeffizienten
pro methylierte Hydr-
Verbindungen oxylgruppe
Glycerinmonomethyliather : Glycerin 0,019 : 0,00066 = 29
Athylenglykolmonomethylither : Athylenglykol 0,15 :0,005683 = 28
Methoxyessigsiure : Glykolsidure 0,18 :0,028 = 6,4
Disthylenglykolmonomethylither : Didthylenglykol 0,037 : 0,0040 = 9,3
Codein : Morphin 0,80 :0,21 = 3,8

8. Die Carboxylgruppe

Wenn in einem Molekiil eine CHy-Gruppe durch eine COOH-Gruppe ersetzt
wird, so erniedrigt sich der Verteilungskoeffizient, wie aus Tabelle 8 ersicht-
lich, etwa 2- bis 170 mal, also etwa ebenso viel wie bei der Einfiihrung einer
OH-Gruppe. Die Tabelle zeigt deutlich, dass der in hohem Grade variierende
Einfluss des Carboxyls im grossen ganzen um so schwicher ausfillt, je hydro-
philer das Molekiil im voraus ist. Die Erklarung hierfir liegt zweifellos — &hn-
lich wie im Falle der OH-Gruppe — wenigstens teilweise in der Bildung von
intramolekularen Wasserstoffbindungen, die die Hydrophilie abschwichen.

Tabelle 8. Einfluss des Ersatzes einer CH,-Qruppe durch eine COOH-Gruppe auf den
Verteilungskoeffizienten.
Erniedrigung des Ver-

Verbindungen teilungskoeffizienten
pro COOH-Gruppe
Capronsiure : Adipinsdure 93 :0,54 =172
n-Valerianséure : Glutarsdure 25 : 0,28 = 90
Athyljodid : Monojodessigséiure 340 17,2 = 47
n-Buttersidure : Bernsteinsture 68 :015 = 45
n-Propanol : §-Oxypropionsiure 1,9 :0,08¢ = 23
Propionsdure : Malonséure ,8 :0,10 = 18
Athanol : Glykolsiure 0,26 :0,028 = 9,3
Essigséure : Oxalsdure 0,48 :0,11 = 4,4
2,3-Butylenglykol : Weinséure 1/ 0,029:0,0043 = 2,6

Propylenglykol : Glycerinséure 0,018 : 0,0090 = 2,0
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Einen Fall fiir sich bildet der Eintritt eines Carboxyls in das Molekiil eines
Alkylamins. Da hierdurch ein schwacher Elektrolyt in einen starken ver-
wandelt wird, versteht man, dass der Verteilungskoeffizient gewaltig herab-
fallt (z. B. beim Ubergang Athylamin - Glykokoll etwa um das 100000-
fache).

9. Die Esterbindung

Aus Tabelle 9 sieht man, dass, wenn eine Siure mit Methylalkohol ver-
estert wird, der Verteilungskoeffizient 3,7- bis §,2mal vergrossert wird pro
veresterte Carboxylgruppe. Die Verteilung verdndert sich also in den betrach-
teten Fiallen kaum mehr als wenn die Kohlenstoffkette der Sédure um eine
CH,-Gruppe verlingert worden wire. Die Erklarung dafiir, dass der Effekt
der Veresterung nicht grosser ausfallt, liegt vielleicht darin, dass die Ester
ganz analog den Athern, Aldehyden und Ketonen keine Wasserstoffbindungen
mit den Athermolekiilen, wohl aber mit den Wassermolekiilen bilden kénnen.

Tabelle 9. Vergleich zwischen den Verteillungskoeffizienten von Sduren und ihren

Methylestern.
: Zunahme des Verteilungs-
koeffizienten pro veresterte
Ester Séure Carboxylgruppe
Glykokollmethylester Glykokoll 0,073 : (0,0000007) = (105)
Methylacetat Essigséure 2,7 : 0,52 = 5,2
Methyllactat Milchsédure 0,37 : 0,091 = 4,1
Dimethyltartrat 1 Weinsiure 10,046 0,003¢ = 3,7
Trimethylcitrat Citronenséure 3V0,43 : 0,0086 = 3,7

Wenn dagegen eine aliphatische Aminosdure verestert wird, so steigt der
Verteilungskoeffizient rund um das Hunderttausendfache, was ja eine leicht
begreifliche Folge davon ist, dass dabei der als Zwitterion vorhandene starke
Elektrolyt in eine schwache Base iibergeht.

Wird ein Alkohol mit Essigsdure verestert, so vergréssert sich sein Ver-
teilungskoeffizient etwa um das 6- bis 30fache (méglicherweise bis um das
60fache) pro veresterte Hydroxylgruppe (Tab. 10), d. h. etwa ebenso viel, wie
wenn seine Kohlenstoffkette um etwa zwei bis drei CH,-Gruppen verlingert
worden wire.

1) Die Verteilung berechnet auf Grund derjenigen des Diathyltartrats.
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Tabelle 10. Vergleich zwischen den Verteilungskoeffizienten wvon Alkoholen und thren

Essigsdureestern.
Zunahme des Verteilungskoeffi-
zienten pro veresterte Hydroxyl-
Verbindungen gruppe

Monoacetin : Glycerin 0,041 (?): 0,00066 = 621
Athylacetat : Athanol 8,5 : 0,26 = 33
Pentaacetylglucose : Glucose 5}/ 16 : (0,0000045) = (20)
Athylendiacetat : Athylenglykol V2,0 : 0,00053 = 19
Pentaerythrittetraacetat : Pentaerythrit 1)/ 9,3 : 0,00011 = 17
Triacetin : Diacetin 1,4 : 0,22 = 64
Diacetin : Monoacetin 0,22 : 0,041 (7) = 5,41

10. Die Aminogruppe (einschliesslich = NH und = N)

Da die Wasserstoffbindungen zwischen H und N wesentlich schwicher sind
als diejenigen zwischen H und O, konnte man wohl a priori erwarten, dass
der hydrotrope Effekt der Aminogruppe entsprechend schwicher wire als
derjenige der Hydroxylgruppe’® ®, Tatsichlich wirkt aber, jedenfalls in
der aliphatischen Reihe, eine Aminogruppe deutlich stirker auf die Ver-
teilung im System Ather/Wasser als eine OH-Gruppe. Man vergleiche in die-
ser Beziehung die Tabellen 4 und 11 miteinander. Einen weiteren Hinweis in
derselben Richtung geben die Verteilungskoeffizienten etwa der folgenden Ver-

Tabelle 11. Einfluss einer Amino- oder Iminogruppe auf den Verteilungskoeffizienten.

Erniedrigung des Verteilungs-
koeffizienten pro NH,- oder

Verbindungen NH-Gruppe
Capronséure : Leucin 93 : 0,000012 =178 x 108
Buttersidure : a-Aminobuttersidure 6,5 : 0,0000026 = 2,5 x 108
Propionsiure : «-Alanin 1,8 : 0,0000014 = 1,3 x 108
Diiithylamin : Piperazin 0,53 : 0,00052 = 1000
Amylamin : Pentamethylendiamin 2,0 : 0,0025 = 800
Propanol : Propanolamin 1,9 : 0,0043 = 442
Propylamin : Propylendiamin » 0,29 : 0,0011 = 264
Athanol : Athanolamin 0,26 : 0,0013 = 200
Athylamin : Athylendiamin 0,060 : 0,00033 = 182
Benzoesiure : m-Aminobenzoesédure 78:1,56 = b2
Propanolamin : Diaminopropanol 0,0043 : 0,00020 = 22
Benzoesdure : p-Aminobenzoeséure 78:17,6 = 10

» 1 0- » 78:27 = 2,9

Pyridin : Aminopyridin 1,2:0,77 = 1,6

1 Unsicherer Wert. Vgl. Tab. 1, Anm. 9.
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bindungen: Athylenglykol 0,0053, Athanolamin 0,0013, Athylendiamin
0,00033. (Mehrere analoge Fille sind bekannt.) Die Frage, wie der uner-
wartet grosse Effekt der Aminogruppe zu erkliren ist, mag offen gelassen
werden. ‘

Wird eine Aminogruppe in das Molekiil einer Fettsidure eingefiihrt, so
erniedrigt sich der Verteilungskoeffizient etwa um das Millionenfache. Dies
rithrt natiirlich davon her, dass hierbei ein starker Elektrolyt (ein Zwitterion)
entsteht.

Auch die Tetraalkylammoniumhydroxyde (in unserem Material durch
das Tetrasgthylammoniumhydroxyd reprisertiert) haben sehr niedrige Ver-
teilungskoeffizienten, was natiirlich gleichfalls mit der Starke ihrer Dissozia-
tion zusammenhingt.

Das Harnstoffmolekiil enthélt ja, shnlich wie etwa das Athylendiaminmolekiil, zwei
Aminogruppen, ausserdem aber ein Carbonylsauerstoffatom. Wenn man dazu noch
beriicksichtigt, dass das Molekiil des Athylendiamins ein C-Atom mehr enthilt als das
des Harnstoffs, so scheint & priori alles dafiir zu sprechen, dass der Verteilungskoeffizient
des Harnstoffs bedeutend niedriger sein miisste als der des Athylendiamins. Tatsdchlich
ist aber der Koeffizient des Harnstoffs (0,00047) im Gegenteil ein klein wenig grosser als
der des Athylendiamins (0,00033).

Aromatische Aminogruppen scheinen einen schwécheren Einfluss auf die
Verteilung zu haben als die aliphatischen. Wenigstens in den in der Tabelle
11 verzeichneten Fiallen verkleinern sie den Koeffizienten nur etwa um das
2- bis 50fache. Aromatische Aminosiuren von dem Typus der Aminobenzoe-
saure sind schwache Elektrolyte. Es ist somit verstindlich, dass die Ver-
teilungskoeffizienten dieser Verbindungen von einer ganz anderen Grossen-
ordnung sind als die der aliphatischen Aminosiuren.

Tabelle 12. Einfluss der Substitution einer COOH-Gruppe durch eine CONH,-Gruppe.

Ernijedrigung des Verteilungs-

Verbindungen koeffizienten pro
Amidogruppe
Ameisensiéure : Formamid 0,42 : 0;0014 = 300
Essigsiiure : Acetamid 0,62 : 0,0025 = 210
Propionsiure : Propionamid 1,8:0,013 = 140
n-Buttersidure : n-Butyramid 6,5 : 0,058 = 110
tso-Valeriansidure : is0-Valeramid 20: 0,17 = 110
Milchssure : Lactamid 0,091 : 0,0018 = B51
Diidthylmalonsidure : Didthylmalonamid V]] : 0,012 = 30

Malonsiure : Malonamid 10,10 : 0,00030 = 18
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11. Die Sadureamidogruppe

Die Saureamidogruppe hat eine sehr kriftig hydrotrope Wirkung. So ist
z. B. der Verteilungskoeffizient des Propionamids rund 10,000mal kleiner als
der des Propans. Wenn eine COOH-Gruppe durch eine CONH,-Gruppe ersetzt
wird, vermindert sich der Verteilungskoeffizient, wie aus Tabelle 12 ersichtlich,
etwa um das 20- bis 300fache. Auch die Substitution von NH, durch CONH,
macht den Verteilungskoeffizienten mehr als 10mal kleiner.

12. Die Cyangruppe

k k k
Acetonitril 0,60 Cyanessigsédure 0,36 Athylencyanid 0,32
Essigséiure 0,52 Malonsédure 0,10 Bernsteinsdure 0,15

Aus der obigen Zusammenstellung geht hervor, dass der Verteilungskoeffi-
zient etwas (aber manchmal recht wenig) erniedrigt wird, wenn ein Nitril zu
der entsprechenden Carbonsiure verseift wird.

13. Die Nitrogruppe

In Gegensatz zu den bisher besprochenen Substituenten bewirkt die Nitro-
gruppe wenigstens in einigen Fillen eine Erhohung des Verteilungskoeffizien-
ten. Die Verteilung simtlicher Mononitrophenole fallt ndmlich starker zu-
gunsten der Atherphase aus als diejenige des unsubstituierten Phenols. Andere
Nitroverbindungen sind nicht untersucht worden.

Tabelle 13. Einfluss eines Halogenatoms auf den Verteilungskoeffizienten.

Vergrosserung des Verteilungs-
koeffizienten pro

Verbindungen Halogenatom
Chloracetamid : Acetamid . 0,096 : 0,0025 = 38
Dichloressigséure : Monochloressigsdure 18:2,9 = 62
Monochloressigsidure : Essigsiure 2,9:0,62 = 5,6
Glycerinmonochlorhydrin : Propylenglykol 0,080 : 0,018 = 4,4
Trichloressigsédure : Dichloressigsdure (37):18 = (2,1)
Monobrombernsteinsidure : Bernsteinsdure 2,9:0,15 = 19
Dibrombernsteinsiure : Monobrombernsteinséure 54:2,9 = 19
Monobromessigsiure : Essigséure 4,4:0,62 = 8,5
a-Brompropionséure : Propionsiure 156: 1,8 = 83

14

Monojodessigséure : Essigséure 7,2:0,52
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14. Halogen

Aus der Tabelle 13 geht hervor, dass Halogenatome in allen untersuchten
Fallen die Verteilung zugunsten der Atherphase verschieben, und zwar ver-
grossert ein Cl-Atom den Verteilungskoeffizienten in den untersuchten Féallen
meistens etwa um das 4- bis 6- fache, ein Br-Atom etwa um das 8- bis 19- fache,
ein J-Atom in dem einzigen untersuchten Fall um das 14-fache. Dies ist
vermutlich auf wenigstens zwei verschiedene Umsténde zuriickzufiithren. Erstens
bewirkt ja die Substitution von Wasserstoff durch Halogen eine Vergrosserung
des Molekularvolumens. (Ein Cl-Atom ist in dieser Beziehung etwas einer CH,-
Gruppe, ein J-Atom dagegen etwa 1 3/4 CH,-Gruppen gleich.) Dazu kommt
aber vermutlich noch als zweiter Faktor hinzu, dass, wie Marvel, Dietz und
Copley 37 wahrscheinlich gemacht haben, Wasserstoffbindungen vom Typus
C—H « O beim Auflosen von teilweise halogenisierten Kohlenwasserstoffen
in Ather (und anderen »donor solvents») gebildet werden. Mit dieser zweiten
Erklarung stimmt es iiberein, dass der Ubergang von Di- zu Trichloressigsiure
eine wesentlich geringere Erhohung des Verteilungskoeffizienten bewirkt als
der Ubergang von Essigsiure zu Moncchloressigsiure oder von dieser zu
Dichloressigsdure. Nach Marvel, Copley und Ginsberg 3 nimmt die Aktivie-
rung der Wasserstoffatome durch Halogen in der Reihe C1 > Br > Jab. Da
trotzdem die Beeinflussung des Verteilungskoeffizienten die umgekehrte
Reikenfolge aufweist, so liegt dies wohl wenigstens teilweise daran, dass das
J-Atom das Molekularvolumen stérker beeinflusst als das Cl-Atom.

15, Substitution von Sauerstoff durch Schwefel

Thioharnstoff hat einen 13mal hoheren Wert des Verteilungskoeffizienten
als Harnstoff. Nach Overton fallt auch die Verteilung der Mercaptane und
der Mercaptide stérker als die der entsprechenden Alkohole und Alkyloxyde
zugunsten des Athers aus. Dies ist ohne weiteres verstindlich, da ja an
Schwefel gebundene Wasserstoffatome nicht oder kaum zur Bildung von
Wasserstoffbindungen befihigt sind.

16. Doppelbindung

Aus der Tabelle 14 geht hervor, dass, wenn eine Athylenbindung zwischen
zwei C-Atomen unter Wegfall von zwei H-Atomen zustandekommt, der Ver-
teilungskoeffizient manchmal fast unverdndert bleibt, wihrend er in anderen
Fillen bis etwa um das l0fache vergrossert wird.
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Tabelle 14. Einfluss einer Doppelbindung auf den Verteilungskoeffizienten.

Vergrosserung des Verteilungs-

Verbindungen koeffizienten
Fumarsiiure : Bernsteinséure 1,5:0,15 = 10
Aconitsdure : Tricarballylsiure 0,50 : 0,060 = 8,3
Acrylsiure : Propionsiure 2,3:1,8 = 1,3
Maleinséure : Bernsteinsiure 0,15:0,15 = 1,0
a-Crotonsiure : Buttersiure 5,3:6,5 = 0,8

17. Isomerie

Der Einfluss der Isomerie ist nur stichprobenweise untersucht worden.

a) Verzweigung der Kohlensioffkette und Ortsisomerie aliphatischer Ver-
bindungen. Bei den vier Butanolen fillt der Verteilungskoeffizient in folgender
Reihenfolge ab: n-Butanol-1 (7,7) > iso-Butanol-1 (6,9) > n-Butanol-2 (4,5)
> Trimethylcarbinol (2,2). Hiernach zu schliessen fallt die Verteilung umso
mehr zugunsten der Wasserphase aus, je mehr die C-Kette verzweigt ist und
je zentraler die hydrophile Gruppe im Molekiil gelegen ist. Vgl. 32, Ahnlich
verhalten sich die untersuchten a-Oxybuttersiuren (k¥ der n-Verbindung
0,39, der #so-Verbindung 0,26). Die Valeriansiuren (£ der n-Verbindung 25,
der iso-Verbindung 20, der Trimethylessigsidure 35) verhalten sich dagegen
weniger regelmaissig. ‘

Die Alkylmalonsauren haben einen wesentlich grosseren Verteilungskoeffi-
zienten als die isomeren Dicarbonsiuren mit unverzweigter Kohlenstoffkette:

Dimethylmalonsdure 1,6 Diathylmalonsiure 11
Glutarsiure 0,28 Pimelinsaure 1,5

Es liegt nahe anzunehmen, dass die verhaltnismiissig grosse Atherloslichkeit
der Malonsduren dadurch bedingt ist, dass die beiden Carboxyle einander so
nahe gelegen sind, dass die Bildung intramolekularer Wasserstoffbindungen
ermoglicht ist. Analog ist es wohl zu erkliren, dass die Verteilung sowohl des
Pinakons wie des 2-Methyl-2,4-pentandiols mehr zugunsten der Atherphase
ausfillt als die des Hexamethylenglykols. Weitere Beispiele dafiir, dass die
Verteilung bei zunehmender Entfernung der hydrophilen Gruppen zugunsten
der Wasserphase verschoben wird, bieten folgende Stoffpaare:

k k k

1,2-Propyienglykol 0,018 1,2.Propylendiamin 0,0011 a-Oxypropionséure 0,091
Trimethylenglykol 0,010 Trimethylendiamin 0,0007 B-Oxypropionsdure 0,084
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Nach dem bisher vorliegenden, allerdings viel zu knappen Beobachtungs-
material zu schliessen besteht hinsichtlich der Verteilung kein gesetzméssiger
Unterschied zwischen priméren, sekundéren und tertiiren Aminen:

k k k
Athylamin 0,060  n-Propylamin 0,29 Dipropylamin 8,9
Dimethylamin 0,055 Trimethylamin 0,46 Tridthylamin 5,9

Auch isomere Alkylharnstoffe verschiedenen Symmetriegrades (sym. und
asym. Dimethylharnstoff sowie Athylharnstoff) scheinen sich beziiglich der
Verteilung recht dhnlich zu verhalten.

b) Orisisomerie der Benzolverbindungen.

k k k
Brenzcatechin 11 0-Oxybenzoesiure 236 o-Aminobenzoeséure 27
Resorein 4,2 m- » 21 m- 1,6
Hydrochinon 3,7 p- » 26 p- » 7,6
o-Nitrophenol 150 :
Pyrogallol 1,7 - » 160 o-Phthalsdure 1,6
Phloroglucin 0,45 p- » 110 me- ) 28

Bei den Dioxybenzolen, Oxybenzoesiuren und Aminobenzoesduren ist, wie
ersichtlich, die relative Atherloslichkeit am grossten, wenn die Substituenten
in o-Stellung zueinander stehen, was ungezwungen darauf zuriickgefiihrt
werden kann, dass gerade diese Isomeren durch kréftige intramolekulare
Wasserstoffbindungen ausgezeichnet sind. Analog hiermit fallt die Verteilung
des 1,2,3-Trioxybenzols mehr zugunsten der Atherphase aus als die der ent-
sprechenden 1,3,5-Verbindung. Es liesse sich denken, dass sich dhnliches bei
den Nitrophenolen wiederholen wiirde, wie ersichtlich war dies aber nicht der
Fall. Auch bei den Phthalsiduren scheint die m-Stellung einen grosseren Ver-
teilungskoeffizienten als die o-Stellung zu bedingen.

c) Stereoisomerie. Da die frei drehbaren Carboxylgruppen im Bernstein-
siuremolekiil infolge gegenseitiger Abstossung iiberwiegend in trans-Stellung
stehen (wenigstens in wisseriger Losung), wiirde es wohl nahe liegen, anzu-
nehmen, dass sich die Fumarsaure, wo die frans-Stellung fixiert ist, dhnlich
verhalten wiirde. Tatsiichlich liegt die Sache jedoch umgekehrt: der Ver-
teilungskoeffizient der Maleinséure (also der cis-Verbindung) stimmt genau
mit demjenigen der Bernsteinséure iiberein, wogegen derjenige der Fumar-
siure 10mal grosser ist.
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SUMMARY

The distribution coefficients of some 200 organic compounds in the system
ethyl ether/water are given in Table 1. A contemplation of these coefficients
reveals, among other things, the following facts:

Cether

1. In each homologous series the distribution coefficient , with a few

Cwater
exceptions, increases by 2—4 times for every new CH, group incorporated

in the molecule (Table 3).

2. An alcoholic hydroxyl group reduces the distribution coefficient by
about 5—150 times. The more numerous and the more effective the hydro-
philic groups that the molecule initially containes, the smaller is the effect
(Table 4).

3. The distribution of the aldehydes and ketones is about the same as
that of tke corresponding alcohols.

4. An ether bridge reduces the distribution coefficient by about 5—20
times (Table 6). :

5. If a CH, group is substituted by a COOH group this makes the distri-
bution coefficient about 2—170 times smaller. In this case also the more
h);drophilic the molecule is originally the smaller is the effect (Table 8).

6. If a COOH group is esterified with methyl alcohol, the distribution
coefficient is not much more affected than if the carbon chain of the acid had
been lengthened by a CH, group (Table 9).

7. An aliphatic amino group makes the distribution coefficient about
20—1000 times smaller (Table 11).

8. If a COOH group is substituted by a CONH, group the distribution
coefficient becomes about 20—300 times smaller (Table 12).

9. A halogen atom usually makes the distribution coefficient 4—40 times
greater (Table 13).

10. If two hydrophilic groups are in the a- or ortho-position the distri-
bution coefficient is greater than if the groups are more remote.

11. The distribution of organic compounds between ether and water is
largely understandable if we assume that it is principally due to the formation
of hydrogen bonds between solute and solvent molecules.
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