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Die Diazo-alkane zeigen in ihrer Reaktivittit eine erstaunliche Vielseitigkeit, die h in t t r  d e t  d e r  aro- 
matischen Diazo-Verbindungen nicht zurucksteht. Beim gegenwirtigen Entwicklungsstand d e r  theo- 
retischen organischen Chemie erscheint es zweckmiBig, die weitere ErschlieBung einer Verbindungs- 
klasse nicht allein formalen Analogien oder  gar  dem Zufall zu iiberlassen. Ohne Vollstindigkeit anzu- 
streben, wird im folgenden eine konsequente theoretische Deutung der  Reaktioncn aliphatischer 
Diazo-Verbindungen versucht. Eine Synopsis des groBen experimentellen Materials encheint  umso- 
mehr gerechtfertigt, als die schone, sich vornehmlich auf die  Reaktionen des Grundkorpers beziehende 

Zusammenfassung von 6. Eistertl) bereiu 14 Jahre zurUckliegt. 

Die Entdeckungen von Peter Griess (1858) und Theodor 
Curfius (1883) erirffneten den Weg zu den aromatischen 
und aliphatischen Diazo-Verbindungen. Die Vielftlltigkeit 
der prlparativ bedeutsamen Reaktionen dieser Verbin- 
dungsklasse gemahnt den unbefangenen Betrachter a n  die 
erstaunlichen Leistungen des dienstbaren Geistes aus  Ala- 
dins Wunderlampe. WHhrend die aromatischen Diazo- 
Verbindungen schon bald zu ungewbhnlicher industrieller 
Bedeutung aufstiegen, blieben Vewendung und Wirkurrgs- 
kreis der Diazo-alkane im wesentlichen auf das wissen- 
schaftliche Laboratorium beschrinkt. Eine Reihe von 
Standardmethoden machte die Diazo-alkane iu unentbehr- 
lichen Helfern des praparativ arbeitenden Chemikers. Die 
Auffindung unerwarteter Reaktionsmiiglichkeiten trug ih- 
nen bis zur Gegenwart stlndig erneut lnteresse und Wert- 
schatzung ein. 

1. Darstellung und Konstitution der aliphatirchtn 
Diazovtrbindungen 

A) Aromatische und aliphatische Diazonium-lonen 
Die Bildung stabiler Diazonium-Kationen bei der Be- 

handlung primarer Amine mit salpetriger Saute in mineral- 
saurem Medium gehirrt zu den sinnfillligsten Sondereigen- 
schaften der aromatischen Reihe. Bei den aliphatischen 
Aminen sind die Diazonium-lonen lediglich h y p o  t h e t i -  
s c h e  Z w i s c h e n s t u f e n  der zu Carbinolen fiihrenden Des- 
aminierungs-Reaktion. Fiir die Stabilitlt des aromati- 
schen Diazonium-Ions, das erst bei erhiihter Temperatur, 
etwa im Zuge der ,,Phenol-Verkochung", molekularen 
Stickstoff freigibt, ist eine M e s o m e r i e  mit Grenzformeln 
verantwortlich, in denen die Diazo-Gruppe ein Elektronen- 
paar des Benzolkerns beansprucht : 

Da6 es sich bei diesen tripolaren Grenzformeln nicht urn 
eine adhoc-Konstruktion handelt, verrat der Einflu6 der 
Diazo-Gruppe auf die ReaktivitBt des Kerns. Halogen- und 
Nitro-Gruppe in o- oder p-Stellung unterliegen beispiellos 
leicht nucleophilen Austauschreaktionen, wie zwei Falle*) 
illustrieren mirgen: 

*) B Eislert diese Ztschr. 54 99 124. 30811941]* 55 118 1942. 
2) A: Hantzsih u. B. Hirsch, her. tdtsch. chem. Oei. 29: 947 11896j; 

R. Hcrisgen, Lleblgs Ann. Chem. 559, 128 [1948]. 

Bei diesen nucleophilen Substitutionen iiffnet der Ben- 
zolkern dem eintretenden Anion eine Elektronenlucke, wie 
die Formulierung (2) fur  den Ubergangszustand der Reak- 
tion zeigt. Diese und andere Umsetzungen*) lassen keinen 
Zweifel daran, da6 das Diazonium-System als Substituent 
zweiter Ordnung fungiert, ja da6 hier gar der negative me- 
somere Substituenteneffekt einen Extremwert erreicht. 

(2) 

Die unterschiedliche Neigung substituierter Diazonium- 
salze zur Abgabe des Stickstoffs wird ebenfalls von den 
Mesomerieverhaltnissen diktiert. Eine p-stlndige Meth- 
oxy- oder Oxy-Gruppe setzt die Zerfallsgeschwindigkeit 
des Benzol-diazonium-Ions in wB6riger Lirsung um 3 Zeh- 
nerpotenzen herab.). Die extreme Stabilitat, die der o- 
oder p-standige Phenolat-Sauerstoff dem Aryl-diazonium- 
Ion in (3) verleiht, hat sogar zur gesonderten Namenge- 
bung ,,Diazo-oxyde" oder ,,Chinon-diazide" Veranlassung 
geboten. Den ,,Chinon-dlaziden" kommt bereits eine 

0 b e  r g a  n g s s t e l l  u n g  zwischen aromatischen und alipha- 
tischen Diazo-Verbindungen zu. 

Ein solches Bindeglied liegt auch im recht stabilen roten 
D i a z o - c y c l o p e n t a d i e n  vor5). Auch hier befindet sich 
das Dlazonium-Ion als Substituent a n  einem quasi-aroma- 
tischen System, nilmlich dem Cyclopentadien-Anion: 

H H 

Im Al  k y I-di a z o n  i u m- I on  kommt der negative meso- 
mere Effekt der Diazo-Gruppe, hier als Substituent eines 
v i e r b i n d i g e n  Kohlenstoffatoms, nicht .zum Zug. Das 
niedrige Energieniveau des im Alkyl-diazonium-Ion bin- 
dungsml6ig schon vorgebildeten Stickstoffmolekiils fiihrt 
zum sofortigen Zerfall; diese Heterolyse ist v6llig irrever- 
sibel, da man dem molekularen Stickstoff kaum nennens- 
werte BasizitHt zuschreiben darf. Das zuruckbleibende 

e 
CH,-CH,-NEN) + INENI + CH*-CH,@ 

CH,-CH,-OH + H,C=CH, ++ 

a) A. Hantzsch, Ber. dtsch. chem. Ges. 30, 2334 I189 . B. Hfrsch, 
37 1253 [1898]; A. Hantzsch 11. J .  S .  Smylhe, 311,)505 [1900]; 
K.' J .  P .  Orlnn, J. chem. SOC. [London 83, 796 [I903]; 87, 99 
(19051. 97 1554 [1907); R. Huisgen u. H! Nakafen, Lleblgs Ann. 
Chem.'588 84 11954. 

') M .  L. Croshey R. A. Kienle u. C.  H.  Benbrook, J. Amer. chem. 
SOC. 62 1400 (194Oj. 

u, W .  v. d Doering u. C.  H.  DePuy,  J. Amer. chem. SOC. 7.5, 5955 
[1953]. 
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Carbonium-Ion tritt mit dem nucleophilen Losungsmittel 
in Wechselwirkung, liefert etwa mit Wasser den Alkohol, 
mit Alkohol den Ather usf.; in der Abgabe eines Protons 
unter Olefinbildung liegt eine zweite, regelmaBig genutzte 
Stabilisierungsmoglichkeit. 

Der Zerfall der Alkyl-diazonium-lonen im polaren Me- 
dium ist haufig von Umlagerungen begleitet : Verschiebun- 
gen eines Wasserstoff-Anions oder gar strukturelle dinde- 
rungen des Kohlenstoff-Skeletts. Beide sind gleichermaSen 
charakteristisch fur den valenzmat3igen Ausnahmezustand, 
wie er im E l e k t r o n e n s e x t e t t  des Carbonium-Ions vor- 
liegt. Die Bildung eines Gemisches von n- und iso-Propa- 
no1 beim Umsatz des n-Propylamins mit salpetriger Saure 
sowie die Ringerweiterungen nach Wallach-Dernjanow sind 
bekannte Beispiele dieser Art. Der stereochemische Ab- 
lauf der Desaminierungsreaktion bei optisch aktiven Ami- 
nen - Racemisierung mit geringfiigiger Konfigurations- 
umkehr - steht ebenfalls im Einklang mit einer das Car- 
bonium-Ion passierenden S,l-ReaktionE) der Ingoldschen 
Terminologie. 

B) Darstellung aliphatischer Diazo-Verbindungen 
Man darf in den Alkyl-diazonium-lonen S B u r e n  im 

Sinne von Broensted sehen. Basen vermogen etwa dem 
Methyl-diazonium-Ion ein Proton zu entziehen. Das am 
Kohlenstoffatom zuruckbleibende freie Elektronenpaar er- 
moglicht jetzt der Diazo-Gruppe die Entfaltung einer Meso- 
merie, die der des Aryl-diazonium-Ions vollig entspricht. 
Diese Mesomerie, die der CN-Bindung einen partiellen Dop- 
pelbindungscharakter verleiht, stabilisiert das Diazo-alkan- 
System und macht diese Verbindungsklasse isolierbar. 

CH,-NrNI + B e  -+ B H  + @ 

(4) a b 
!? - @  8 - 8  

f--+ H,C-N=N H,C-N-N ++ H,C-N=N 
C d e 

Unter den Grenzformeln des D i a z o m e t h a n s  kommt (4a)  
und (4b) das gro6te Gewicht zu, da  hier die beteiligten 
Atome alle rnit Elektronenoktett bedacht sind. Die Struk- 
turen (4c-e) mit Sextett am Stickstoff bzw. am Kohlenstoff 
sind nur in untergeordnetemMaL3 amGrundzustand beteiligt. 

MaSgebend fur die Saurestarke des Alkyl-diazonium- 
Ions ist der G e w i n n  a n  M e s o m e r i e - E n e r g i e  beim 
obergang in die zugehorige Base, das Diazoalkan. Beim 
nur schwach sauren Methyl-diazonium-Ion bedarf es des 
Hydroxyl- oder AlkohoIat-Anions, um das Diazomethan 
freizusetzen; auf eine solche Protonenabspaltung gehen 
tatslchlich die bekannten Darstellungswege des Diazo- 
methans zuruck, etwa die klassische Methode nach H .  v.  
Pechmann') aus Nitroso-methyl-urethan, sowie die aus 
Nitroso-methyl-harnstoff a), Nitroso-methylamino-isobutyl- 
methyl-ketone) u. a. Verbindungen. Da Methylamin nicht 
in alkalischem Medium diazotierbar ist, bedarf es des Um- 
weges uber das Nitroso-acyl-methylamin, das im alkali- 
schen Medium einer Acyl-.AblosunglO) unterliegt : 

e 

+ RO-CO-R 
LN-O + Roo + CHS-N 

/No  

\CO-R 
CHa-N 

_ -  - 
6) P .  Brewster F .  Hiron E .  D .  Hughes, C .  K .  Ingold u. P .  A. Rao, 

Nature [ L o h o n ]  166,'179 [1950]. 
7 )  H .  Y Pechmonn Ber. dtsch. chern. Ges. 27 1888 18941. 
8 )  E. A: Werner J.'chem. SOC. [London1 175, 1063 [19ih ; F .  Arndf 

u. J .  Amend; diese Ztschr. 43, 444 [1930]; 46, 47 [lb33] 
0) D.  W .  Adorn& u. J .  Kenner, J .  chern. SOC. [London] 19i5, 286; 

1037, 1551. 
10) R. Huisgen u. J .  Reinerishofer, Liebigs Ann. Chem. 575, 174 

[i952]; in der Reihe der Nitroso-acyl-aryiamlne wurde diese 
Acylablosung in Mechanismus und yinetlk untersucht von R. 
Hursgen, ebenda 573, 163 119511. . 

Das Methyl-diazotat-Anion, als Zwischenstufe isolier- 
bar"), setzt sich im Protonen-haltigen Medium rnit dem 
Methyl-diazonium-Ion ins Gleichgewicht ; letzteres unter- 
liegt alsdann der Protonen-Abspaltung durch das starke 
Alkali : 

C H , - N = N - O ~  + CH,-N=N-OH + CH,-N=N ; 

CH,-N7Ni + C,H,Oe -+ H,C-N NI + C,H,OH 

8 

@ ? a  

Noch einfacher ist der Weg zum D i a z o - e s s i g e s t e r ,  
der dem Auftreten einer neuen Grenzformel (5b), in der 
der Carbonylsauerstoff die negative Formalladung tiber- 
nommen hat, seine dem Diazomethan iiberlegene Stabili- 
t a t  verdan k t : 

0 0 

Nach Th. Curfius12) geniigt es hier, Glycin-ester in 
schwach mineralsaurem Medium zu diazotieren und den 
saureempfindlichen Diazo-essigester sofort nach seiner Ent- 
stehung in Ather aufzunehmen. Die groaere Mesomerie- 
Energie des Diazo-essigesters im Vergleich zum Diazo- 
methan gibt sich hier in einer E r h o h u n g  d e r  A c i d i t a t  
des Carbathoxy-methyl-diazonium-Ions (6) zu erkennen, 
das schon an Wasser sein Proton abzugeben vermag. Ana- 
loges gilt fur die Darstellung der Diazoketone aus a-Amino- 
ketonen. 

0 
ROOC-CHa-NH, + HONO + ROOC-CHS-N-N ; 

(6) 

@ ? Q  
ROOC-CH,-N=N -4- H,O + ROOC-CH-N=N + H,O@ 

(6) 

Auf die Vorsichtsma6regel der raschen Entfernung der 
Diazo-Verbindung aus dem wasrig-sauren Diazotierungs- 
medium kann man ganz verzichten, wenn es sich um die 
Darstellung eines doppelseitig durch Carbonyl-Systeme 
flankierten Diazomethans handelt. Nach L. W o l p )  di- 
azotiert man die a-Amino-Abkommlinge von p-Yetoestern 
oder p-Diketonen rnit Natriumnitrit in 15- bis 40proz. 
Schwefelsaure.' Eben diese ungewohn- 
liche Stabilitat der entstehenden D i a -  
zo-d i car  b on  y 1- V e r b  i n d un ge  n ver- 
anlaSte ihren Entdeckerls), an der 
Diazo-Natur zu zweifeln und die Ver- (7) 
bindungen als ,,Diazo-anhydride" (7) heterocyclisch zu 
formulieren. Ahnlich wie bei den Phenol-o-diazonium- 
salzen, die man friiher cyclisch als Ox-diazole schrieb, 
ist heute auch hier ein Zweifel an der Diazo-Konstitution 
(8 )  nicht langer berechtigt. Schon der auf gleiche Weise 
zu bereitende Diazo-malonesterl*) gestattet eine ver- 
niinftige Formulierung als ,,Diazo-anhydrid" nicht mehr. 
Das Auftreten zweier Grenzformeln rnit der nega- 
tiven Ladung auf den beiden Carbonyl-Sauerstoffen, in 

R\/\ 

t //" 
R-co' 'N 

@ + H O  
CH,-CO-CH-NH, __ + HN% CH,-CO-CH-N-NI 

I -ub - a .  

COOR COOR 

0 0 

!I 
RO-&=O b RO-C-Oe c 

11) A .  Honfrsch u. M .  Lehmann Ber. dtsch. chem. Ges. 35 897 [1902]. 
lg) Th.  Curfius,  Ber. dtsch. c h n .  Ges. l f i ,  2230 [1883]: J. prakt. 

Chem. 38, 396 [ISSS]. 
lS) L. Wofff Liebigs Ann. Chem. 325 129 [1902]. 394 23 [i912]; 

rnit A. koff Ber. dtsch. chem. 0;s. 36 3612'[1904. 
14) 0. Pilofy u. j .  Nereshrimer, Ber. dtsch. &ern. Ges. 39,514 [19061. 
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(8b u. c) am Diazo-acetessigester illustriert, fiihrt zur ex- 
trem leichten Protonen-Abgabe seitens der Diazonium- 
Vorstufe und ist fur die Saure-Resistenz verantwortlich. 

Die die Aciditat des Diazonium-Ions diktierende Stabili- 
ta t  des Diazo-alkans erfahrt nicht nur mit der Einbezie- 
hung neuer mesomerer Grenzformeln einen Zuwachs, son- 
dern auch mit der Senkung des Energieniveaus einzelner 
Strukturen. Im Diazomethan-System (4) kann die nega- 
tive Ladung der Carbanion-Grenzformel von geeigneten 
Substituenten im i n d u k t i v e n  Effekt weitgehend iiber- 
nommen werden. Das ist z. B. der Fall beim Salz der Di- 
azomethan-disulfonsaure15), das unmittelbar aus Amino- 
methan-disulfonat durch Diazotierung zuganglich und un- 
begrenzt lagerbestandig ist : 

KO$' 

Q @ 
KO$ -H@ 

KO,S 

Q >C-N,NI 
'CH-N-N~ - ' yH%- f<o,s / 

Auch die elektronenanziehende Wirkung der Trifluor- 
methyl-Gruppe ermoglicht die Darstellung des T r  i f  1 u o r - 
d i a z o - a t h a n s  unmittelbar aus dem Aminla): 

+ HNO 0 6 3  
CF,-CH,-NH, ~ 4 CF,-SH-N=NI 

Auf ainen xweiten Bildungsweg der Diazo-alkane, der eine Redox- 
lteaktion einschliegt, sei kurz hingewiesen: Die eben€alls von Th. 
Curtius17) entdeckte Oxydation der Keton- oder Aldehyd-hydr- 
azone mit Quecksilberoxyd. Diese am Beispiel des Diphenyl-di- 
azomethans formulierte Methode erganzt die oben besprochene 
und erwies sioh vor allem in der Hand von H .  Stazidiltgerl*) als 
bedeutungsvoll. 

Die Feststellung, daQ sioh auoli die Natur auf die Bereitung ali- 
phatischer Diazo-Verbindungen versteht, war uberraschend. Das 
Antibioticurn ,,Asaserin", aus Kulturbriihe von Slreptomuees iso- 
lisrt, erwies sioh als Diazo-essigsaureester des Serinsls). 

$ 0  , NEN-CH-CO-O-CH2-CH(NH8)-CO0 H 

C )  Konstitution der Diazo-al kane 
Der Wechsel in der Auffassung von der Konstitution 

der Diazo-Verbindungen vollzog sich im Zuge der Entwick- 
lung und Verfeinerung unserer Vorstellungen von der che- 
mischen Bindung. Ohne die historische Entwicklung im 
Detail nachzeichnen zu wollen, sei lediglich daran erinnert, 
daB Th. Curtius20) und H .  v.  Pechmann7) sich der cycli- 
schen Formel (9) bedienten, A.  Angelial) und J .  Thielea2) 
dagegen der offenen Struktur (10) den Vorzug gaben. 
I .  L ~ n g m u i r ~ ~ )  befreite die Formel (10) vom Odium des 
fiinfbindigen Stickstoffs und betonte die Isosterie der Di- 

IS) H .  v .  Pechmann u. P .  Manck, Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 2374 
(1 8951. 

Ib) H .  Gilman u. R.  G.  Jones J. Amer. chem. SOC. 65 1458 [1943]. 
17) Mit K. Thun J. prakt. 'Chem. 44, 161 [1891]. Ait H. Lang, 

ebenda-544 [i891]. rnit F .  Rauferberg ebenda' 192 [1891]. 
18) Mit 0. Kupfer Be;. dtsch. chem. Ges.'44 2197 [1911]' mit A. 

Gaule 49 1897' 1951 [1916]. mit J.Goldste/n ebenda 19i3[1916]' 
mit $. Anthes 'u. F .  Pfennjnger, ebenda 1958 [1916]; s. a. Org: 
Synth., Coll. Vol. 111, 351. Auch Silberoxyd und Braunstein be- 
wahren sich als Oxydationsmittel nach W. Schroeder u. L. Katr, 
J. org. Chem. 79 718 [1954]. 

la) S. A. Fusari u. hitarb., J. Amer. chern. SOC. 76, 2878 119541. 
'O) T h .  Curfius, J .  prakt. Chem. 39, 107 [1889]. 
21) A. Angelr, Atti Reaie Accad. Lincei 16,  11, 790 [1907]; 20, I, 

626 [1911]. 
n a )  J .  Thiele Ber. dtsch. chem. Ges. 44 2522 [1911]. 

I. LangrnLir, J. Amer. chem. SOC. 47,'1546 [1919]; 42, 285 [1920]. 

azo-alkane mit Yetenen und Aziden. Das fur den Chemiker 
unlosbare Yonstitutionsproblem wurde durch physikali- 
sche Messungen geklart. Wahrend kalorische Daten, Para- 
chor und Dipolmoment eine eindeutige Entscheidung 

nicht gestatteten, erwiesen sich die von H. BoerschZ4) am 
Diazomethan ausgefuhrten Elektronenbeugungs-Aufnah- 
men nur rnit der ebenen, linearen Struktur (1 1) vereinbar. 
Die Analyse des Infrarotspektrums von CHzN2 und CD,NZz5) 
sprach ebenfalh fur die offene Formel, wobei die Zuordnung 
der Banden zu Normalschwingungen gelang. Die Analogie 
rnit dem Bindungssystem der Azide, die als gunstigere Ob- 
jekte rnit vielen Methoden als lineare Strukturen gesichert 
werden konnten, bietet ein zusatzliches Argument. SchlieB- 
lich sei noch auf die Versuche von K. Clusius und U .  
Lufhiae) hingewiesen, die mittels 15N-Markierung die nur 
mit der offenen Formel vereinbare Ungleichwertigkeit der 
beiden N-Atome des Diazoessigesters darzutun vermoch- 
ten. Auch die optische Aktivierbarkeit sollte zwischen (9) 
und (10) unterscheiden; alle positiven Angaben konnten 
als durch Fehler verursacht nachgewiesen werden2'). Die 
plane Molekel (10) ist symmetrisch. Erst die quanten- 
mechanische Betrachtung des ~ Bindungssystems ermog- 
lichte ein volles Verstandnis der Stabilitat und der physi- 
kalischen Eigenschaften der Diazo-alkane. Die beiden 
o-Bindungen, die das ,,innere" Stickstoffatom des Diazo- 
methans betatigt, sind sp-Bastard-Bindungen. Die Wech- 
selwirkung der x-Elektronen ist nicht rnit einem Symbol 
beschreibbar; wie die heute iibliche Formel (4) des Diazo- 
methans zeigt, lassen sich nur Grenzverteilungen der Bin- 
dungselektronen wiedergeben, wenn man an der Binde- 
strich-Schreibweise festhalt. 

I I .  Reaktionen der aliphatirchen 
Diazo-Verbindungen 

Die Grenzformeln der Diazo-alkane lassen die vielfal- 
tigen Reaktionsmoglichkeiten bereits voraussehen. In der 
Carbanion-Formel (4a)  verleiht das freie Elektronenpaar 
am I<ohlenstoff dern Diazomethan B a s e n c  h a r a k t  er. 
Aliphatische Diazoverbindungen sind nach der Ingoldschen 
I(lassifikationZ8) n u c l e o p h i l e  Agentien, die nach einer 
Vereinigung mit elektrophilen Reaktionspartnern streben. 
Solche elektrophilen Reagentien sind Sauren im weitesten 
Sinne, Broensted- und Lewis-Sauren einschlieljend. Bei 
der Anlagerung einer solchen Saure S, also eines Teilchens 
mit Elektronenliicke, an das basische Zentrum der Diazo- 
alkane wird das zentrale C-Atom vierbindig, was V e r l u s t  
der Diazo-Mesomerie bedeutet. Das Diazonium-Ion (12) 

R 
R,, @ 0 0  

s + ,C-N-NI -f S - C - N ~ N I  

R; I? (12) 

wird aus den S. 439 erorterten Grunden Stickstoff abspal- 
ten und als Carbonium-Ion weiterreagieren, wenn sich 
nicht die Moglichkeit einer Stabilisierung durch Ring- 
schluB oder durch Ruckkehr zur Diazo-alkan-Stufe unter 

H.  Boersch, Mh. Chem. 65, 331 [1935]. 
26) D .  A. Ramsay J. chem. Physics 17, 666 [1949]; B .  L .  Crawford, 

W .  H .  F l e f c h e ; ~ .  D. A. Ramsay, 79, 406 [1951]. 
a G )  K .  Clusius u. U .  Liithi, Chimia 8 ,  96 119541. 
2 7 )  A.  Wefssberger u. Mitarb.. Ber. dtsch. chem. Ges. 64. 2896 119311; .~ 
' 0'5 265 [1932]. 

StiuctUre and Mechanism in Organic Chemistry, 0. Bell, Lon- 
don 1953. 
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Protonen-Abgabe bietet. Diese im folgenden in der Klasse 
A beschriebenen Wechselwirkungen der Diazo-alkane mit 
elektrophilen Agentien umfassen die weitaus meisten Re- 
aktionen dieser Verbindungsklasse. 

Wenn das Diazo-alkan oben als Carbanion gemaI3 (4a) formu- 
liert wurde, 8011 das nicht bedeuten, daD das Diazo-alkan in dieser 
Grenzformel vorliegen muO, um Basencharakter zu entfalten. I n  
allen Fallen reagiert der mesomere Zwischenzustmd. Die Basizi- 
tat, die (4a) den Grundzustand des Diasomethans vcrleiht, erffrhrt 
durch die Beteiligung der anderen Grenzformeln, die kein einsames 
Elektronenpaar am Kohlenstoff aufweiscn, naturlich eine Schwa- 
chung. Diazo-alkane sind auch vicl schwachere Basen a18 Verbindun- 
gen,in denen der Kohlenstoff mit einer vollen negativen Ladung be- 
lastet ist; dieser Zustand findet sich in dcn alkali-organischen Ver- 
bindungsn angenfrhert. E8 erschsint bereits gefahrlioh und irre- 
fuhrend, in den Grenzformeln Reaktionsformeln sehen zu wollen, 
die bei der Amsherung dea Partners im Zuge des Reaktionsercig- 
nieses realisiert werden. Lediglich au8 Grdnden der Einfaohheit 
und ubersichtliohkeit wird in der Folge die Schar der Grenzfor- 
meln durch eine einzige ersetzt, und zwar jeweils diejenige, die 
dcm Grundzustand die betreffende Reaktionsnciguug verleiht. 

Der Blick auf die Grenzformeln zeigt im iu6eren Stick- 
stoff der Diazo-alkane (vgl. 4b)  ein zweites basisches Zen- 
trum. Es sind allerdings nur wenige Reaktionen bekannt, 
die mit einem Angriff des elektrophilen Agens S a m  Stick- 
stoff beginnen (Klasse A, 9): 

Diazo-alkane sind a m p h o t e r ,  wenngleich ihr Charak- 
ter als Lewis-SaurePg) bei weitem nicht so ausgepragt ist, 
wie die Basizitst. An der Mesomerie des Diazomethans 
und seiner Abkommlinge finden wir die Formeln (4c und d) 
rnit Elektronensextett am Stickstoff beteiligt, die die Auf- 
nahme einer Basen-Molekel am auBeren Stickstoff nach 

8 .  
R,C-N-N + IBa + R*C=N-N-B 

anschaulich zu interpretieren vermogen. Bezeichnender- 
weise tritt  diese e l e k t r o p h i l e  Reaktivitat der Diazo- 
alkane (Klasse B) vornehmlich in Erscheinung, wenn ihr 
Basencharakter geschwacht ist. 

Die Wechselwirkung rnit Basen beschrankt sich nicht 
auf obiges Schema. Diazo-alkane, die am zentralen Koh- 
lenstoffatom noch Wasserstoff enthalten, sind s c h w a c h e  
B r o e n s t e d - S a u r e n  (Klasse C). Mit starken Basen kann 
man einen Ersatz des Wasserstoffs durch Metall er- 
zielen : 

e e  e e e  e 
R--CH=N=NI + Be ir B H  -I- RC=N=NI ++ Rc-N-NI 

Nur in geringer Zahl bekannt und auch noch der Siche- 
rung harrend, sind Reaktionen der Diazo -alkane rnit 
R a d i k a l e n .  Formal bedarfes der Umsetzungmit zweiTeil- 
chen mit ungerader Elektronenzahl, um wieder ein stabi- 
les Bindungssystem zu erlangen. Dabei la6t sich ein ein- 
facher Ablauf oder ein komplexer in Radikalkette voraus- 
sehen (Klasse D). 

Von praparativer Bedeutung und nicht minder theore- 
tischem Interesse sind diejenigen Reaktionen der Diazo- 
alkane, die mit einem A u s b r e c h e n  d e s  S t i c k s t o f f s  
aus dem Molekelverband einsetzen. Wenn diese Umset- 
zungen (Klasse E) erst am Schlu6 erwghnt werden, hat 
das einen auBeren Grund: Nicht die Diazo-alkane selbst, 
sondern die bei der Stickstoff-Abgabe zuriickbleibenden 
Met  hylen-Abkommlinge mit Elektronensextett sind Tr l -  
ger dieser Reaktionen. Diese Spaltung nach (13) ist auf 
verschiedenen Wegen moglich : Thermisch, photochemisch 
- -- 
:*) Anti-Base im Sinne von J .  Bjt-rrum, diese Ztschr. 63, 527 [1951]. 

oder katalytisch. Die Diazo-alkane bieten derzeit das ein- 
fachste Startmaterial zum Studium der neutralen Yohlen- 
stoffsextette. 

R\, R/C-N'-NI @ + R\ ,C + N, 
(13) R 

Klasse A : Reaktionen rnit elektrophilen Agentien 
1. Broensted-Sauren 

a) Das Diazonium- Ion als Zwischenstufe 
Schon von den Entdeckern wurde als auffallendste Ei- 

genschaft der Diazo-alkane die Saureempfindlichkeit kon- 
statiert. Der sich unter Stickstoff-Abspaltung vollziehen- 
den Saurereaktion liegt eine die Stufe des Diazonium-Ions 
passierende U m k e h r u n g  der S. 440 beschriebenen Bil- 
dungsreaktion zugrunde. Diese Erkenntnis geht schon auf 
J .  Thieleaz) zuriick und wurde ftir die offene Formel ins 
Feld gefiihrtso). Das bei der Ablasung des Stickstoffs re- 
sultierende Carbonium-Ion reagiert mit dem Saure-Anion 
oder dern basischen Lgsungsmittel, wie S. 439 gezeigt. 

Vergleichende Studien der Zerfallsgeschwindigkeit mit 
Sauren liefern eine B a s i z i  t a t s s k a l a  der Diazo-alkane, 
die rnit der theoretisch erwarteten gut iibereinstimmt. Die- 
ses dynamische Kriterium gestattet die Aufstellung einer 
Folge abnehmender Bashitat, d. i. fallender Reaktions- 
geschwindigkeit mit Sauresl): 

H,CN,, CH,-HCN, > C,H,(CHJCN, > (C,Hs),CNa > 

THa>CNs > 'CN, > >CN, > 
CeH, H 

CeHS-CO ' ROOC c, H, 

H CeH6-C0 ROOC, 
\ 

)CN, > ,CN, * /c N* 
CaHS-CO C,H,-CO ROOC 

Die Diazo-dicarbonyl-Verbindungen zeichnen sich als 
Endglied der Reihe durch Resistenz gegeniiber dem Hy- 
droxonium-Ion aus. 

b )  Katalytische und stochiomefrische Sdurereaktionen 
Die den Zerfall auslbsende Sgure wird dann eine kata- 

lytische Funktion entfalten, wenn sie in die Bruttoglei- 
chung n i c h t  eingeht. Das ist immer dann der Fall, wenn 
sich das intermediare Carbonium-Ion nicht mit dem Slure- 
Anion vereinigt, sondern etwa mit dem Hydroxyl-haltigen 
Losungsmittel in Reaktion tritt. Da Wasser ein starkeres 
nucleophiles Agens ist als das Sulfat- oder Perchlorat-Ion, 
vollzieht sich z. B. die Reaktion des Diazoessigesters mit 
wa6riger Perchlorsaure vollstandig nach dem katalyti- 
schen Schema: 

HCIO, + H,O +- H,0@ + C10,e ; 

I-HZY + IN=N-EH-COOR t e e  + H,O + IN B N-CH,-COOR -_ . 

Mit der intermediaren Bildung des Diazonium-Ions interpretier- 
ten auch W. Bradley u. R. Robinson, J. chem. SOC. London] 
1928. 1310: H. Staudinger. Helv. chlm. Acta 5. 81 1192h1: L. P. 
Hammeft, Physical Organic'Chemistry, McGrawLHili 1940;'s. 288; 
B.  Eisterfl) u. viele hndere die Reaktionen mit Sauren. 

*I) H. Staudinger u. A. Gaule, Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 1897 [1916]. 
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Dagegen entspricht die Reaktion des Diazomethans mit 
Benzoesaure in Ather einem stochiometrischen Umsatz: 

8 6 1  
CnHe-COOH + CHa-N, -+ C,H,-COOCH, + N, 

SBmtliche nucleophilen Agentien des Reaktionssystems 
werden um das Carbonium-Ion konkurrieren, wobei der 
Reaktionserfolg auch eine Frage der Konzentration ist. 
So fand etwa W. FraenkeP), da6 der Zerfall des Diazo- 
essigesters in 0,001 n-Salpetersaure streng nach der ersten 
Ordnung unter SBure-Yatalyse vonstatten geht. In An- 
wesenheit von vie1 Yaliumnitrat schlaft dagegen die Reak- 
tion rasch ein infolge der Beteiligung einer stochiometri- 
schen, die SZLure verbrauchenden Reaktion 

+ 2 H l O  &+,-COOR -.+ N o s 8  
-1 (14) w 

HO-CH,-COOR + H a 0 8  OaN-O-CH,-COOR, 

die zum Glykolester-nitrat fiihrt. Auch in einer walrigen 
Salzsaure vollziehen slch die Glykolester Iiefernde, saure- 
katalysierte Reaktion und die stochiometrische Chloressig- 
ester-Bildung nebeneinander. Der durch Perchlorsgure ka- 
talysierte Diazoessigester-Zerfall wird durch Zusatz von 
Alkali-chlorid, -bromid oder -jodid zunehmend rasch zum 
Stillstand gebrachtaa), entspr. der steigedden Neigung der 
Halogen-Ionen, mit (14) zusammenzutreten. 

Die Saurekatalyse ist nicht auf das wB6rige oder alko- 
holische Medium beschrankt. Die Reaktion des Phenols 
mit Diazoessigester in Benzol unter Bildung von Phenoxy- 
essigester vollzieht sich erst dann, wenn man mit einer 
stgrkeren Saure, etwa Chloressigsiure oder Pikrinsaure 
katalysiertw) : 

6 1 8  61 -___-- 
lPikrinsaure.1 + N,-CH-COOR -+ CHg-COOR + N, .t Plkrate ; 

61 61 
CH8-COOR + C,H,-OH + CSH,-O-CHg-COOR 

H 

+ Pikrate  
____* C,H,-O-CH,-COOR + Plkrlnsliure/ 

Unter Urnstanden .vermag sogar das iiberschiissige Di- 
azo-alkan rnit sehr schwach basischen Anionen erfolgreich 
in Konkurrenz um das Carbonium-Ion zu treten. Nach 
J .  D. Roberts=) fuhrt die Einwirkung einer katalytischen 
Menge p-Toluol-sulfonsaure auf Diphenyl-diazomethan in 
Acetonitril glatt zu Tetraphenyl-Bthylen: 

. 

-t (CSHS),C=C(CSHS): + 
Ob das stochiometrische oder das katalytische Schema 

zum Zug kommt, ist weniger eine Frage der SaurestBrke 
als der gebotenen Yonkurrenz. Interessant ist hier die 
Uberfiihrung des Dimethyl-oxonium- hexachloro-antlmo- 
nats in das Trimethyl-oxonium-Ion mit iiberschiissigem 
Diazomethan nach F. Kluges=). Das Anion der iiberstar- 
ken Saure zeigt hier keine Neigung zur Aufnahme des 
kationischen Methyls: 

61 
(CHa),OH [SbCtJe 

CH N 61 
- I - ' . - -  (CHa),O [SbCIJe 
in Athylenchlorid 

") F. Kluges u. H. Meuresch, Chem. Ber. 85, 863 [1952]. 

c) Schwache Sduten 
Den stochiometrischen Reaktionen schwacher SPuren 

mit Diazo-alkanen kommt weitaus die gr66te praparative 
Bedeutung zu. Diazoessigester und Diazo-ketone pflegen 
beim gelinden Erwarmen glatt mit Carbonsauren zu rea- 
gieren unter Bildung des Acyloxy-glykolesters bzw. der 
Ketol-ester. Der Acetolyse der Acyl-diazomethane be- 
diente sich C .  Grundmanns7) in einer Methode zur Umwand- 
lung des Carboxyls in die Aldetiyd-Gruppe. Mit P h e n o -  
l e n  reagieren Carbonyl-flankierte Diazo-alkane bereits sehr 
trage. Die priparativ so wertvolle Methylierung mit Di- 
azomethan kennt diese Beschrankung nicht, da Diazo- 
methan als starkere Base weit schwachere SBuren zur Re- 
aktion zu zwingen vermag. Die Methylierung des Phenol- 
hydroxyls erfolgt zwar langsamer, aber nicht minder glatt 
als die der Carboxyl-Gruppe. 

Auch das Hydroxyl der A l k o h o l e  vermag unter giin- 
stigen Urnstanden der Veratherung mit Diazomethan zu 
unterliegen. Allerdings darf man dabei nach H. Meer- 
wein") nicht in Ather als Losungsmittel arbeiten, da die- 
ses die Aciditat der Alkohole, vermutlich durch H-Ver- 
briickung, beeintrachtigt. Athylen-chlorhydrin ist zur glat- 
ten Methylierung ausreichend sauer. Auch Allyl- und Ben- 
zyl-alkohol sowie Athylen-cyanhydrin reagieren, wenn auch 
unvollstandig resp. von Nebenreaktionen begleitet. H .  
MeerweinSB) lehrte, Alkohole durch eine katalytische Aci- 
difizierung der Methylierung rnit Diazomethan zuganglich 
zu machen. Aluminium-alkoholate (1-5 Mol(l/o) vereinigen 
sich mit Alkoholen zu A l k o x o s a u r e n ,  die nach der er- 
folgreichen Methylierung die Ather-Molekel aus dem Yom- 
plex entlassen und gegen eine neue Alkohol-Molekel aus- 
tauschen: 

ROH + AI(OR), P O-AI(OR)3 .+cH?!!?+ '&&OR)3 

R R 
\ @  8 

/ / 
H c H* + AI(0R)I + R-0-CHS 

Auch Diazo-ketone vermogen mit Alkohol in Gegenwart 
von Borfluorid als Katalysator glatt die a-Alkoxy-ketone 
zu liefernas). 

Eine zweite, unter Urnstanden niitzliche Moglichkeit, 
die Reaktion des Diazomethans mit schwachen SBuren zu 
aktivieren, ergibt sich aus einer Beobachtung von R. Yuhn 
und H .  R u e l i u s 9 .  Die Reaktionsgeschwindigkeit des 
Diazomethans mit Sauren zeigt einen starken positiven 
Salzeffekt. Wihrend Wasser mit Diazomethan nur trage 
Methanol liefert, tritt rnit wa6riger Kaliumchlorid-L6sung 
rasche Reaktion ein, die nicht langer Methanol, sondern 
aus den oben erorterten Grunden Methylchlorid liefert. 
Die Losung wird infolge des Protonen-Verbrauchs zuneh- 
mend alkalischer, wie das Bruttoschema zeigt : 

e e  
CH,-N, + Cle + H,O + CH,-Cl + N, t OHQ 

Auch A m m o n i  u m -  I o n e  n reagieren mit Diazo-Ver- 
bindungen, wenn die Kation-Aciditilt geniigend gro6 ist. 
So vereinigen sich etwa die Perchlorate der Pyridin-Basen 
mit Diazo-ketonen zu quartaren Salzen41): 

8 6 1  61 
c,H,-CO-CH-N, + ~ $ 3  -t c ,H,-co-cH,- .N~> .t N* 

Auch die Uberfiihrung von Diazo-acetophenon mit Ani- 
Mum-bromid und Anilin bei 180 OC in l-Phenyl-indol**) 

C .  Grundmann Liebigs Ann. Chem. 524 31 [1936]. 
9 H. Meerwein i. 0. Hlnr, Lleblgs Ann. Chern. 484, 1 [1930]. 
*O) M .  S. Newman u. P .  F .  Baal J. Amer. chem. SOC. 72,5161 [1950]. 
9 R.  Kuhn u. H .  Ruelius, C h k  Ber. 83, 420 [1950]. 
'I) L. C. King u. F .  M .  Miller J. Amer. chem. SOC. 70,4154 [I948]. 
"9 C. E.  Blades, N .  J .  M .  H i 6  u. A. L. Wilds,  J .  Amer. chem. SOC. 

77, 282 [19551. 
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gehort hierher; das intermediar gebildete Phenacyl-anilin 
geht dabei in die Bischfer-Synthese ein. 

Aminosauren, die im waRrigen Medium zwitterionisch 
vorliegen, werden' am Ammonium-Ion bei geniigendem Kohlenstoff eine Hilfestellung leistet. 

sibel, daR das n-Propyl-diazonium-Ion hier erst dann der 
Stickstoff-Molekel den Abschied gestattet, wenn das Ben- 
zoat-Anion durch eine beginnende Bindungsbeziehung zum 

CH3-CH,-CHz-.N-NI @ I  0 

I lonenpaar C8HS I 

Diazomethan-UberschuD permethyliert 43): O Q  

DM - I  Orientiertes O\,\@g 

CH3-CH2-CH-N NI 
+ C,H,-COOH 

Q 6 
H,N-CH,-COOQ -:L- ( C H ~ ) ~ N - C H ~ - C O O ~  

Noch glatter reagiert der Typus der Amido-sulfonsaure C H , ~ C H ~ ~ C H , ~ O ~ C O ~ C , H ,  + N, 
oder des Taurins. 

Bei der Yonkurrenz um die in all diesen Reaktionen pas- 
sierte Carbonium-Stufe kommt nucleophilen Gruppen i n -  
n e r h a l b  d e r  g l e i c h e n  Moleke l  eine besonders hohe Er- 
folgsaussicht zu. So liefert etwa o-Acetoxy-diazo-aceto- 
phenon rnit Eisessig oder Mineralsaure Cumaranon-(3)*4): 

0-CO -CH3 
+ H,O@ I\('\\ 

- --.- CH, + CH,COOH + H e  
/2/ 

"'CO-EH - N i b  \/\/ 
0 

Hiibsch ist auch die Wechselwirkung mit einer Nitro- 
Gruppe im o-Nitro-diazo-acetophenon45), die vermutlich 
eine Aminoxyd-Umlagerung einschlie6t und zu N-Oxy- 
isatin fiihrt. 

d )  Losungsmittelabhangigkeit 
DaR das Reaktionsmedium auf den Ablauf polarer Reak- 

tionen einen erheblichen Einflu6 nimmt, ist hinlanglich 
bekannt. Wenn man n-Diazo-propan mit w a 6 r i g e r  P e r -  
c h l o r s a u r e  behandelt40), gelangt man zum gleichen Ge- 
misch von n- und iso-Propanol neben Propylen, wie man CH3-CH=CH-CHa-0-C0-R C H 3 - C H - C H ~ C H *  

Diexe Gleichzeitigkeit der beiden Schriltc, Eintritt cles Anions 
und Austritt des Stickstoffs, gemahnt an das Schema der SNZ- 
Substitution. Es erschcint allerdings auch mbglich, dati das zu- 
nBchst wirklich freigcsetzte Carbonium-Ion sieh deshalb nicht 
isomerisiert, weil sich das fur die Schlietiung dor Elektronenliickc 
benotigte Benzoat-Anion in idealer raumlicher Lageboziehung so- 
fort anbietet. Die Ionen-Attraktion innerhalb des Assoziats hat 
einen an0 malon Substituenten-Austausch ,,von der Vorderseite" 
zur Folge. Wir konnten zeigen, daR sich der Zerfall des auf an-  
derem Wcgc bereiteten optisch reinen 1,a-Phenyl-lthyl-diazo- 
nium-benzoats in Benzol zum a-Phenyl-athyl-benzoat mit 78pror. 
Kon6gurationserhaltung vollzieht4'). 

Die Reaktionen der D i a z o - b u t e n e  rnit Sauren unter- 
streichen die Bedeutung des Ionen-Assoziats. Nach D. Y.  
Curtin'*) liefern 1-Diazo-2-buten und 3-Diazo-1-buten mit 
3,5-Dinitro-benzoesaure in Ather jeweils die konstitutions- 
gleichen Ester, wahrend die Reaktion rnit waRriger Per- 
chlorsaure unter Allyl-Umlagerung das gleiche Gemisch 
von Crotyl-alkohol und Methyl-vinyl-carbinol ergibt, das 
auch aus den isomeren Alkyl-aminen rnit salpetriger Saure 
entsteht 40) : 

es auch beim Umsatz von n-Propylamin rnit salpetriger 
Saure erhalt. Die gemeinsame Zwischenstufe des n-Pro- 
pyl-diazonium-Ions, das iiber das Carbonium-I on unter 
teilweiser lsomerisierung ausreagiert, kann demnach kei- 
nem Zweifel unterliegen: 

0 8  
CH3-CH,-CV,-NH, + HNO, CH,-CH,-CH-N. N ! H'* 

I Fd I 
L.- -+ CH3-CH,-CHI- N'N <- --A 

c 4 
C Ha-C H,-CH,-OH CH3 .-C H=CH, C H3-C H(0H)-C H, 

Setzt man dagegen n-Diazo-propan in A t  h e r oder B e n  - 
zol  rnit Benzoesaure um, gelangt man lediglich zum Ben- 
zoesaure-n-propylester ohne nachweisbare Menge der iso- 
Verbindunga). Warum benimmt sich das n-Propyl-di- 
azonium-Ion im waRrigen Medium anders als im inerten 
Losungsmittel? Warum kommt es in Ather nicht zu der 
charakteristischen lsomerisierung des n-Propyl-Skeletts? 
Der Zerfall des Alkyl-diazonium-Ions im waBrigen Medium 
wird energetisch wohl erst ermoglicht durch die So Iv a- 
t a t io  n des zurlickbleibenden Carboniufn-Ions, seine elek- 
trostatische Wechselwirkung rnit Wassermolekeln. Dieser 
Faktor fallt im inerten Solvens fort. Die niedrige Dielek- 
trizitatskonstante des Losungsmittels gestattet es den 
lonen nicht einmal, auseinander zu diffundieren. Innerhalb 
des o r i e n t i e r t e n  l o n e n - A s s o z i a t s  kornmt es zur Re- 
aktion der Komponenten miteinander. Es erscheint plau- 

7df ,  B.  Eisterf ti. W .  Partale, Ber. dtsch. chem. GPs. 60. 
1364 [ 1,9271. 
R .  Hriisgen ti. C .  Ruchardf, irnverofferitl. 

t R C O O H f i n  Ather d-CO-R 
?-I- RCOOH 

CH3-CH(0H)-CH-CH, 
J\\ 

CH,-CH=CH-CH,-OH 

Auch im unpolaren Medium wird es beim Umsatz des 
Diazo-alkans mit Saure zur Umlagerung komrnen, wenn 
sich dem intermediaren Carbonium-Ion eine vorziigliche 
Chance zur i n n  e r m o l  e k u  la  r e n  S t a b i  l i  si e r u  n g  bietet. 
Aus P,p-Diphenyl-diazo-athan rnit Benzoeslure in Benzol 
erhalt man ausschlieDlich den Benzoesaure-ester des a$- 
Diphenyl-~than~ls~~~~~). Vermutlich wird unmittelbar vom 
Diazonium-Ion aus das Phenonium-Ion (15) gebildetbl), 
das innerhalb des Ionen-Assoziats der Attacke durch das 
Benzoat-Anion am tert. Yohlenstoff unterliegt : 

3 (15) tEo2 C,H,-CH-CH,-C,H, I 

0 - C O -  R 
C&ir-CH-CH, 

KonimL der Zerfall des Alkyl-diaz miurn-Ions, aus Diazo-alkan 
und Saure entatanden, im waUrigen Medium dem Grenzfall ~ F H  
Ingoldschon SN1-Mechanismus vielleieht naheO), 80 treten bereits 
in Alkohol Einschrlnkungen auf. Beim Umsatz von Diphenyl- 
diazomethan mit BenzoesBure in Athanol gelangt man zu 60% 

") R .  Huisgen H.  Reimlinger u. C. Ruchardt unveroffentl. 
'*) D. Y .  Curti; u. S .  M .  Gerber J. Amer. cheA. SOC. 74 4052 11952). 

J .  D .  Roberts u. R .  H .  Mazu;, J. Amer. chem. SOC. 73:2509[19511. 
S. analoge Beobachtungen in der Trlphenyl-diazoathan-Reihe: 
L. Hellerman u. R.  L.  G.arner, ebenda 57,  139 [1935]. 
Das Passieren der Phenonium-Stufe be1 der Solvolyse von 8- 
Arvlalkvl-tosvlaten wurde ebenso eleeant wie UnZWeideutiE be- 
wiksen con d. J .  Cram, ebenda 77. 3g63, 3875 [1949]; 74. %I26 
2137, 215911952]; S. Winstein u. Mitarb., 74, 1113, 1140[1952]~ 
75 147 (19531. S. auch L.  S. Ciereszko u. J .  G. Burr 74,  5431 
[ld52]. J .  D.  Roberts u. C.  M .  Regan 75 2069 [I956 . D. v. 
Cnrtrn' ti .  M .  C .  Crew, 76, 3719 (19543'; 7>, 354 [1955/.' 
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Benzhydryl-benzoat neben 40 Benzhydryl-athyl-ather6*). LaBt 
man Athano1 und Benzoat-Anion urn das Bonzhydryl-carbonium- 
lon, wie es etwa bei der Athanolyso des Benzhydryl-chloride auf- 
tritt, frei konkurrieren, dsnn kommt das schwaoh nucleophile 
Benzoat-Anion gar nicht zum Zug. Der weitgehende Einbau des 
Benzoata bei der gonannten Umsetzung des Diphenyl-diazome- 
thans muO somit auf eine Reaktion innorhalb des primhren Ionen- 
assoziats zuruokgchen. 

Die Reaktion innerhalb des oriontierten Ionenpaars vermag 
nicht nur der L(lsung8mittelabh&n~gkeit der SLurereaktionen der 
Diazoalkane Rechnung zu tragen; auoh fur die ..direkte Me- 
thylierung" tautomorieiahiger Systeme (S. 445) bietet sie eine 
zwanglose Erkliirung. 

e) Yinetik 
I n  der Hand von C .  Bredig und W .  FraenkeP) erwies 

sich die Reaktionsgeschwindigkeit des Diazoessigester- 
Zerfalls als treffliche dynamische Methode zur Bestimmung 
der Konzentration bzw. AktivitBt des Hydroxonium-Ions. 
Versuche mit Sauren in Protonen-freien Losungsmitteln 
deuten auf eine allgemeine SBure-Yatalyse hinM). Die 
Reaktionsgeschwindigkeit der Stickstoff-Freisetzung aus 
Diazoessigester sowie aus Diphenyl-diazomethan folgt 
streng der Aciditatskonstante der und erfullt 
gut die in Broensteds Katalysegesetz liegende Freie-Ener- 
gie-Beziehung. Dieses Resultat 1%6t noch nicht den ein- 
deutigen Schlu8 zu, daD die Protonen-Ubertragung auf das 
Diazo-alkan die langsame, Reaktionsgeschwindigkeits- 
bestimmende Stufe des Gesamtgeschehens ist. Es  ist auch 
vereinbar rnit einer raschen Gleichgewichtseinstellung zwi- 
schen Diazo-alkan und S u r e  mit nachfolgender Reak- 
tionsgeschwindigkeits-diktierender Stufe. Uberraschender- 
weise finden wir hier b e i d e  Moglichkeiten in Abhangig- 
keit von der Konstitution des Diazo-alkans realisiert. Die 
Zerfalls-Geschwindigkeit des Diphenyl-diazomethans ist 
1. Ordnung hinsichtlich der Konzentrationen von SBure 
und Diazo-alkans5); der Austausch der Saure H X  gegen 
die deuterierte Verbindung D X  ist von einem Ab- 
sinken der Reaktionsgeschwindigkeits-Konstanten beglei- 
tetse), worin man ein untrugliches Yennzeichen der Pro- 
tonen-Ubertragung als Reaktionsgeschwindigkeits-bestim- 
menden Schritt erblicken darf. 

Wahrend auch die Reaktionen des Diazomethans und 
aller stark basischen Diazo-alkane vorstehendem Schema 
folgen dtirften, zeigen die Carbonyl-substituierten Diazo- 
Verbindungen ein abweichendes Verhalten. Beim Zerfall 
des Diazoessigesters in Benzol geht die SBure rnit der zwei -  
t e n  Ordnung in die Reaktionsgeschwindigkeits-Gleichung 
ein. Nicht minder nachdenklich stimmt die Reaktion rnit 
wL6rigen Sauren in Gegenwart von Chlor-Ion; die Reak- 
tionsgeschwindigkeit ist hier nicht nur der Hydroxonium-, 
sondern auch der CI--Yonzentration proportional. Das 
spricht fur ein vorgelagertes Saure-Basen-Gleichgewicht, 
dem die Reaktion mit Wasser oder Chlor-lon als Reak- 
tionsgeschwindigkeits-bestimmende Stufe folgt (L. P. Ham- 
meft 80) ) : 

8 8  e 63 
ROOC-CH-N-NI + H,O 3* ROOC-CH,-N=NI + HtO; 

\-- - + HpO e 
8 /- ROOC-CHS-OH, + N, 

ROOC-CH,-NN-Nl + clQ '-- ROOC-CH,-CI + N, 

Dieses vorgelagerte Gleichgewicht vermochte J .  D. Ro- 
berfs56) in einer sch6nen Untersuchung zu bestiitigen. Im 

D. Roberts W .  Watanabe u. R.  E. McMahon, J. Amer. chem. 
dbc. 73 760 '2521. [1951] 
G. Bredig u.'W. Fraenkel; Z .  Elektrochem. 1 1 ,  525 [1905l. 
J .  N. Broensted Chem. Rev. 5 231 (1928). 
J .  F .  Norris u. W. H. Strain J.'Amer. chem. SOC. 57, 187 [1935]; 
R. J .  Hartmann, C. J .  Hocianadel u. E. 0. Bobalek, ebenda 68, 
2071 [19461; J .  D.  Roberts, E. A .  MeElhill u. R .  Armstrong, 
ebenda 71, 2923[1949]; J .  D .  Roberts u. W. T.  Moreland, ebenda 
75 3165 (19531; R. W .  Taft u. D .  J .  Smith, ebenda 76,306 [1954]. 
J . 'D .  Roberts, C. M .  Regan u. I .  Allen, J. Amer. chem. SOC. 73, 
3679 119521. 
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Gegensatz zum Diphenyl-diazomethan steigt die Zerfalls- 
Geschwindigkeit des Dlazoessigesters beim Ubergang zur 
deuterierten SBure, im vorliegenden Fall den1 GH5-OD,@. 
Die Analyse des Reaktionsprodukts lehrte, da8 sich 
der [HD-Austausch auf beide Wasserstoffatome a m  zen- 
tralen Kohlenstoff des Athoxy-essigesters bezieht. Die- 
ser Austausch beweist die vollstandige Einstellung des 
Saure-Basen-Gleichgewichts und ist mit keiner anderen 
Zwischenstufe als dem echten Alkyl-diazonium-Ion ver- 
einbar. Fur den Umsatz der Diazo-ketone rnit Sluren 
scheinen die Verhaltnisse lhnlich zu liegens'). 

Haben wir boi der Botrachtung des Reaktionsereignisses hier 
dem Tiefenaspekt etwas Raum gegeben, so bediene ich mioh im 
folgendon wieder der kurzen formalen Ionen-Sohreibweise ohne 
Riioksicht darauf, wie weitgehend die intermedisre Carbonium- 
Stufe wirklieh realisiert wird. 

f )  Methylierung tautomerer Systeme 
Die Methylierung mittels Diazomethan erwies sich in 

der Hand von F. A m d P )  als elegantes Hilfsmittel zur 
Untersuchung tautomerlefahiger Systeme. WPhrend die 
Methylierung eines mesomeren Anions mit Dimethylsulfat 
keinen AufschluD uber den Sitz des Protons in der tauto- 
meren Verbindung selbst zu geben vermag, sieht F. Arndl 
den Vorteil des Diazomethans in einer Methylierung durch 
Wechselwirkung mit dem Proton a n  s e i n e r  H a f t s t e l l e .  
Diese ,,direkte Methylierung" verrat nicht die Lage eines 
Tautomerie-Gleichgewichts. Bedeuten X H  und Y H  ein 
Tautomerenpaar mit verschiedener Haftstelle des Protons, 
dann bestimmen nicht nur das Gleichgewicht und seine 
Mobilitat, sondern vor allem die fur k, und k, ma8gebenden 
,,dynamischen Aciditaten" der tautomeren Formen das 
Ausbeuteverhaltnis von X-CH, und Y-CH,. So beob- 
achtet man z. B. bei Methan-tricarbonester 20% C- und 

80% 0-Methylierung, obwohl sich nur 0,7% Enol im 
Gleichgewicht befindenm). Acetessigester wird iiberhaupt 
nur zum Enolather methyliert, da die CH-Bindung der 
Keto-Form zu wenig sauer ist. 

In  der ,,direkten Methylierung" an der Haftstelle des 
Protons mittels Diazomethan liegt ein empirisches Prinzip 
vor, dessen Allgemeingtiltigkeit zunlchst damit erzwungen 
wurde, da6 man Ausnahmen als , , i n d i r e k t e  M e t h y l i e -  
r u n  gl' kennzeichnete. Tosyl-acyl-methane sowie Nitro- 
essigester werden glatt in Enolather bzw. Nitronshre-ester 
iibergefuhrt, obwohl bei diesen Substraten mit anderen 
Methoden keine Enolisierung nachweisbar ist. Zur Deu- 
tung dieser Falle nimmt F .  Arndts8)  einen vollig abwei- 
chenden, wenig gesicherten Mechanismus rnit Angriff des 
Diazomethans am Sauerstoff ans8). 

Wenn man von diesen theoretisch noch unklaren Fallen 
absieht, erlangt die ,,direkte Methylierung" durch schone 
Versuche A m d f s s 8 )  uberzeugungskraft. Einer dieser Ver- 
suche, die Methylierung des S a c c h a r i n s ,  sei kurz skiz- 
ziert : 0 OH 

I! d 
N-Methyl- f f'/ 'NH + fi' 'N +O-Methyl- 

"'S< \As< 

5') J .  F .  Lane u. R. L.  Feller, ebenda 73,4230[1951]; C .  E. McCauley 
u. C .  V .  King, 74,  6221 (19521. 

on) F. Arndt u. C .  Martius, Lleblgs Ann. Chem. 499, 228 (19321; 
F. Arndt: OrganlcAnalysis I ,  197,IntersciencePubl.NewYork 1953. 

I*) S. a. B.  Eistertl). Elne Aniagerung des elektrophllen Dlaro- 
methan-C an den nucleophilen Carbonyl- oder Nitro-Sauerstoff 
erschelnt gezwungen da sonst kelne Reaktlon bekannt ist bei 
der ein nucleophiles Agens an den Kohlenstoff des Diaoomethans 
tritt. AuOerdem ist unverstilndlich, wle der Sulfonyl-Rest die 
Basizitat des benachbarten Carbonvl-Sauerstoffs zu steinern ver- 
mag; das Gegenteil 1st LLI  erwartefi. 
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Saccharin liegt im Kristall als Lactam vor; in der Lo- 
sung tritt eine sehr kleine Konzentration an Lactim auf, 
dern aber eine hohere Aciditat zukommt. Methyliert man 
festes Saccharin in benzolischer Suspension, dann gibt die 
Oberflachenreaktion ausschlieBlich N-Methyl-saccharin. 
Tragt man eine atherische Saccharin-Losung in eine kon- 
zentrierte Losung des Diazomethans ein, so isoliert man 
bereits 10% des Lactimathers. Tropft man aber langsam 
die Diazomethan-Losung in eine gesattigte, atherische Sac- 
charin-Losung ein, dann erstreckt sich der ProzeS wegen 
der kleinen Diazomethan-Yonzentration iiber langere Zeit ; 
die infolge starkerer Nachbildung der Enolform zu erwar- 
tende hohere Ausbeute am 0-Methyl-Derivat wurde rnit 
24% realisiert. 

Zur Begriindung der direkten Methylierung nimrnt F.  
A r n d P )  an, da8 bereits das Brucken-Addukt der Saure 
mit Diazomethan Stickstoff verliert, worauf eine Abwan- 
derung des anionischen Restes an den Kohlenstoff in einem 
ko n t i n u i e r l i c  he  n ProzeD erfolgt : 

8 8  O @ O @  
X-H + CH,-N, + X-H---CH,-Na +- X--H-CH, + N, 

-f n-CH,--X 

Wenn man sich iiber den Zustand des Restes X wahrend 
der Wanderung Rechenschaft gibt, erkennt man unschwer, 
wie venvandt dieses Schema der S. 444 diskutierten Reak- 
tion innerhalb des Ionenpaars ist. Die direkte Methylie- 
rung erscheint danach als Folge der durch die Ionen-At- 
traktion erzwungenen r a u m l i c  h e n  O r i e n t  i e r u n g  der 
Komponenten im Assoziat. Es sei noch darauf hingewie- 
sen, daR es gegenwartig keine experimentelle Methode 
gibt, die zwischen dem oben formulierten kontinuierlichen 
Mechanismus und einem iiber das Ionenassoziat zu unter- 
scheiden gestattet. 

2. Carbonyl-Verbindungen 

a)  Aldehyde und Ketone 
I n  den Carbonyl-Verbindungen liegt eine wichtige Klasse 

elektrophiler Agentien vor, die Diazo-alkane unter Auf- 
richtung der Doppelbindung am Kohlenstoff aufnehmen. 
An den Verlust der Diazomesomerie in (16) schlietit sich 
die Ablosung des Stickstoffs an. Das Zwitter-Ion (17) 
stahilisiert sich zum Epoxyd oder unter Carbonium-Um- 
lagerung zur homologen Carbonyl-Verbindung. 
R' R' 0' R' 00 

(16) (17) 
R O  

/ \ I  
R CHz 

-+ 'C'! + R-CO--CH,-R' + R-CH,-CO--R' 

Diese Wechselwirknng der Carbonyl-Gruppe rnit Diaao-Ver- 
bindungen wurde schon von Th. Curtzus"'), dem Altmeister der 
Diazo-Chemie, anfgefunden, spiiter von H. Meyer und von F. 
SchZotterbeckG1) an einigen wonigen Objekton untersuoht. Erst das 
Rnde der 20er Jahre einsetzende systematisohe Studiurn in  den 
hrhoitskreisen von H. MeerzLein, 3'. Arndt und E. Mosettig ruokte 
diese Reaktion in den Bliokwinkel des allgerneinen Interesses und 
Iritete den Ausbau einor wertvollen Methodo ein. Mit dem Hin- 
wris auf schone ZusammenPassungenl. 02) darf ich mich hier der 
Kurse befleiDigen. 

Die Reaktionsgeschwindigkeit steigt rnit dem elektro- 
philen Charakter, d. h. der Ungesattigtheit der Carbonyl- 
Gruppe sowie mit der Basizitat des Diazo-alkans. Alde- 
hyde reagieren daher rascher als Ketone, die bereits eine 
hohere Stahilisierung durch Hyperkonjugation erfahren. 
" 0 )  ?h. Curtius u. E. Buchner. Ber. dtsch. chem. Ges. 78. 2371 118851. 
b l j  H. Meyer, Mh. Chem. 26, i295[1905]; F. Schlotterbeck, Ber.'dtscli. 

6 2 )  C. D .  Gutsche,'Organic ReHctidns VIII,  S. 364, New York 1954. 
chem. Ges. 40 479 [1907]. 42 2559 [1909]. 

Aliphatische Carbonyl-Verbindungen reagieren schneller 
als aromatische. Jegliche Substitution durch Chlor oder 
Nitro-Gruppe steigert mit dem ungesattigten Charakter 
des Carbonyls dessen Reaktionsbereitschaft gegeniiber Di- 
azo-alkanen. Im Gegensatz zu Diazomethan, seinen Ho- 
mologen und Phenyl-diazo-methan reagiert Diazoessigester 
nicht mehr rnit Ketonen, sondern nur noch rnit Aldehyden; 
auch hier findet z. B. die Vereinigung rnit Benzaldehyd zu 
Benzoyl-essigester erst in siedendem Toluol statt60). 

Wie oben formuliert, vermag sich das intermediare Car- 
bonium-Zwitterion (17) auf zwei k o n k u r r i e r e n d e n  We- 
g e n  zu stabilisieren. Das Verhaltnis der Bildung des Ep- 
oxyds zur Homologisierung der Carbonyl-Verbindung 
hangt nicht nur von der Yonstitution der Komponenten, 
sondern auch in Bberraschend hohem MaR vom L o s u n g s -  
m i t t e l  ab. Ausgehend von Aldehyden liefert das Zwitter- 
Ion vornehmlich unter anionischer Wanderung des Was- 
serstoffs das Methylketon; der bei der Alkylwanderung 
entstehende Homo-aldehyd pflegt meist unmittelbar rnit 
Diazomethan weiterzureagieren. 

Es sei noch auf die praparativ bedeutsame R i n g -  
e r w e i t e r u n g  cyclischer Ketone hingewiesen. Die rnit der 
Addition verbundene Verminderung der Piizer-Span- 
nungG3) macht das Cyclohexanon der Reaktion besonders 
zug2nglich. Die uberfiihrung in das Cycloheptanon mit- 
tels Diazomethan kann als die bequemste Laborsynthese 
des siebengliedrigen Ketons geltene4). Bei groRen Ansat- 
zen bedient man sich nach H .  Meerwein64) zweckmafiiger 

des Diazomethans ,,in situ" : Eine katalytische Menge Ka- 
liumcarbonat in methanolischer Suspension vermag aus 
dem langsam eingetropften Nitroso-methyl-urethan lau- 
fend Diazomethan freizusetzen. Die Reaktion des Isatins 
mit Diazomethan erscheint bemerkenswert ; die Ring- 
erweiterung fuhrt hier in die Chinolin-Reihe"): 

@CH, CH, 

C-0'3 

\/"' N 
H H H 

OH OC H, 
.1 

CH,N, /\A/ 
-41 1 1  \\/\T\ oe 

n H 

Als Kuriositat sei die von H .  Bilfz6°) studierte Reaktion 
des A l l o x a n s  rnit Diazoessigester erwahnt. Wie bei allen 
Tricarbonyll-Verbindungen au8ert sich auch beim Alloxan 
die extreme Ungesattigtheit der mittleren Carbonyl-Gruppe 
in der Bildung eines stabilen Hydrats. Das Addukt von 
Diazoessigester erfahrt eine von (16) abweichende Stabi- 
lisierung; noch bevor sich der Diazonium-Stickstoff ab- 
lost, kommt es in (18) zur Protonen-Ubertragung auf den 

63) J .  E .  Kilpatrcck K. S. Pitrer u. R.  Spitzer J. Amer. chem. SOL. 
69 2483 2488 [i947]. H .  C. Brown, J .  H .  hrewster u. H .  Schech- 
ter: ebenha 76, 467 [i954]. 

64)  E .  Moscttcg u. A. Burger, J. Amer. chem. SOC. 52, 3456 119301, 
H .  Meerwern, Chem. Zbl. 7933, 11, 1758; D .  W .  Adamson u J .  
Kenner J. chsm SOC. [London] 1939 181 E .  P.  Kohler M. 
Tishler: H. Potter u. I f .  T .  Thompson,'J. A'rner. chem. Soc: h i ,  
1057 r1939i. 

65)  G. Hiller Ber. dtsch. chem. Ges. 52 741 [1919]. 59 704 [1926]; 

6 6 )  H. Biltz u. E. Krarner, Liebigs Ann. Chern. 436, 154 [1924]. 
F. Arndt: B. Eistert u. W .  Ender, ebenda 62, 44 [1629]. 
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anionischen Sauerstoff, was erneuten ubergang in eine 
Diazo-Verbindung bedeutet : 

NH-CO NH-CO Oe 

COOR 

Diazomethan liefert dagegen mit Alloxan das Athylen- 
oxydel). Fiir den Unterschied der beiden Reaktionsab- 
laufe ist die gr66ere Aciditat von (18) verantwortlich 
(S. 440), da bei der Protonen-Abgabe die hohe Mesomerie- 
Energie des a-Diazo-carbonesters frei wird. Dieses Acidi- 
tatsphlnomen macht auch den Ablauf der Reaktion der 

b)  Sdurechloride und Saureanh ydride 
mit Diazo-alkanen verstindlich. Im Carboxylat-Ion, Car- 
bonamid und Carbonester finden wir den ungesattigten 
Charakter der Carbonyl-Gruppe durch die Mesomerie 

0 08 
/ 

R-C’ ++ R-C 
\X \xEl 

bis zur Reaktionsunfahigkeit gegeniiber Diazomethan ge-  
s c h w a c h t .  Da Cl- und CH8-COO- in der Rolle von X 
schlechtere Elektronendonatoren sind, tritt  bei Saure- 
chloriden und Anhydriden die fur das Acylierungsmittel 
charakteristische Bereitschaft zur Carbonyl-Addition auf. 

Der Anlagerung des Diazomethans a n  die Saurechlorid- 
Gruppe folgt im basischen Medium eine A b g a b e  v o n  
C h l o r w a s s e r s t o f f ,  welche im Diazoketon zu einem sta- 
bilen Vertreter der Diazo-Reihe fiihrt. Auch hier siegt 
somit die P r o t o n e n - A b g a b e  unter Freiwerden der Di- 
azo-Mesomerie iiber die Stickstoff-Freisetzung aus dem 
Alkyl-diazonium-Ion (19). Die Aciditat von (19) reicht 

0 08 
It C3 + Base e e  

+ CH*Nx CI (19) + Base. H e  + Cle 

zur ubertragung des Protons auf iiberschtissiges Diazo- 
methan aus. Die Bildung des Diazo-ketons68) vollzieht 
sich in diesem Fall unter Verbrauch von zwei Molekeln 
Diazomethan gema6 

R-C-Ci 4 R-C-CHx-N=N - -4 R-CO-CH-N-N 

R-CO-CI + 2 C H 2 N ,  4 R-CO-CHN, + CHJI + N, 

Das Abfangen des Chlorwasserstoffs rnit Triathylamin 
ermtiglicht nach M. S. Newman6@) eine Einsparung an 
Diazomethan. 

Diese Acylierung mittels SBurechloriden, auch iiber- 
tragbar auf Siureanhydride70), ist durchaus kein Monopol 
des Diazomethans. Die Umsetzungen des Diazoessigesters 
mit Phosgen, Oxalyl- und A~etyl-chlor id~l)  bieten sogar 
historisch die ersten Beispiele fur diese Reaktionsfolge. 

H .  Bilfz u. H .  Paetzold, ebenda 433, 64 [1923]; F.  Arndt,  B .  
Eisterf u. W. Ender 
F .  Arndt, B. Eisterf 6. W .  Partalc 45); F.  Arndt u. J .  Amende, 
Ber. dtsch. chem. Ges. 61, 1122 [1928]; W. Bradley u. R. Ro- 
binson J. chem. SOC. [London] 1928 1310. 
M .  S. ’Newman u. P .  Beal, J. Amer.’chem. SOC. 77, 1506 [1949]. 
Offensichtllch 1st dle Verwenduna des Triiithvlamins nur dann 
angezeigt, wenn dieses nicht das hrechlor id  fn das Keten iiber-. 
zufiihren vermag. 

70)  W. Bradley u. R. Robinson ebenda 52 1558 [I930 
‘I) H.  Staudinger, J .  Becker 11. ‘n. Hirzel, Ber. dtsch. cketn. Ges. 49, 

1978 [1916]. 

Da die hierbei entstehenden D ia zo-d i c a  r b o n y I-Ve r-  
b i n d u n  ge  n saurestabil sind, bedurfte es hier keiner Vor- 
sichtsmalregeln. Die sich unter optimalen Bedingungen 
mit vorziiglicher Ausbeute vollziehende Bildung einfacher 
Diazo-ketone auf dem Wege der Acylierung wurde erst 
1928 in den Arbeitskreisen von F. Arndf und R. Robinson6*) 

erkannt. 

c )  Inverse Addition am Carbonyl-Sauersfoff 
Einen prinzipiell anderen Verlauf nimmt nach If. EIlfx 

und H .  PaefzoldO’) die Reaktion der a-Diketone und o- 
Chinone mit Diazo-alkanen. Hier erscheint eine Polari- 
sation der Carbonyl-Gruppe i m  U m k e h r s i n n  begiinstigt. 
Die Anlagerung des nucleophilen Diazo-alkans an den 
Sauerstoff eines o-Chinons ist schon im Primlraddukt mit 
einem Ubergang des c h i n o i d e n  in das b e n z o i d e  System 
verbunden. Nach der Abgabe des Stickstoffs schlie6t sich 
durch Einschieben des Phenolat-Sauerstoffs in die Carbo- 
nium-Liicke der Ring des c y c l i s c h e n  M e t h y l e n - a t h e r s .  

Neben dem Diazomethan neigen die arylierten und diary- 
lierten AbkSmmlinge zur Reaktion rnit o-Chinonen”) ; 
der Diazoessigester ist offensichtlich bereits zu schwach 
nucleophil. Der Umsatz mit Chinon-monoximen gestattet 
die Angliederung eines Oxazol-Rings79) auf analogem, 
durchsichtigem Weg: 

N 
\/\/ 8, ” N O H  

\/\’ 
I + CH,N, -+ 1 I ,CH 

P’\O’ 
/\,Ao 

v 1 1  

\/ 

Auch a-Diketone vom Typus des Benzils oder des 
Cumaran-dions sind der Bildung cyclischer Methylen-Bther 
euganglich67~ 74): 

C,Ha-C=O COH,-C-O 

C,H,-C=O C,H,-C-O 

\ j + CH,N, -+ 11 ,CH, 

3. Alkene und Alkine 
Die CC-Doppelbindung ist ein nucleophiles Agens, eine 

Base. Der primire, Reaktionsgeschwindigkeits-bestimmen- 
de Schritt einer normalen olefinischen Addition besteht stets 
in der Aufnahme eines elektrophilen Agens. So wird die 
Anlagerung der SchwefelsBure mit dem ubergang eines 
Protons gema6 

C3 
H,C=CH, f H , S 0 4  + CH,-CH, + H S 0 4 e  -+ 

CH,-CH,-OSOSH 

und die polare Anlagerung des Broms mit dem des Brom- 
Kations eingeleitet. Man kann daher bei der normalen 
Doppelbindung keine Addition der nucleophilen Diazo- 
alkane erwarten7b). Ein Olefin wird dann zur Aufnahme -- 
02) L. F .  Fieser u. J .  L. Hartwell, J. Amer. chem. S O ~ .  57,1479[1935]; 

A .  Schdnberg u. Mitarb., J. chem. SOC. London] 1946, 746. 
1951 1368; 1952, 446. J. Amer. chem. Jot. 75, 4302 [1953]f 
7G i273 [1954]; L. Hdrner u. E. Lin nou, Liebigs Ann. Chem. 
573 30 [I95l]. Phenanthren-chinon llkefert mit Dlazomethan in 
Meihanol den Methylen-ather, in Ather dagegen das S iro- hen- 
anthroyl-iithylenoxyd nach F. Arndt, J .  Amende u. b. Jnder,  
Mh. Chem. 59, 202 [1932]. 

Diazomethan-Addukte des Athylens und Cyclohexens treten In 
der Graaenordnung wenlger % auf: E.  Azzarcllo, Attl Reale 
Accad. Lincei ( 5 )  14, I I ,  285 (1905); M. Mousseron u. 0. Manon, 
Bull. SOC. chim. France 1949, 392. 

Is) A .  Schdnberg u. W. I .  Awad, J. chem. SOC. [London] 1950, 72. 
‘ I )  A .  Schdnberg, A. Moubashcr u. A. Mostafa, ebenda 1941, 348. 
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einer Basenmolekel befihigt sein, wenn das Energie- dcr Konstitution des Pyrazolins werden dabei ein Cyclopropan- 
niveau des primlr entstehenden Carbanions (20) durch Me- AbkOmmling oder ein a$- bzw. P,y-ungesiittigt.cr Ester bzw. Gc- 

mische dieser Produkte erhalten, z. B. somerie gesenkt wird. 
I 

\ /  ( ~ e  I H  
HBI + C-C + HB-C-C + B-C-C- 

/ \  I I I  
(20) 

a )  1,bDiene 
Den einfachsten Fall einer solchen Energiesenkung treffen 

wir in konjugierten Dienen an. B u t  a d  i e n nimmt Diazo- 
niethan zum Vinyl-pyrazolin auf 76): 

CH,=CH-CH=CH, H,C-CH-CH=CH, 

H,C N + 
-1- C H,N, \ /  

N 

Dabei wird ein Ubergangszustand passiert, in welchem sich 
die negative Ladung auf die C-Atome 2 und 4 verteilt: 

8 8 
CH,-CH=CH-CH, CH,-CH-CH=CH, 

1 8  - 1  
CH,-N=NI CH*-N=N@ 

Bei der Wechselwirkung des elektrophilen ,,luSeren" Stick- 
stoffs des Diazoniumsystems mit dem anionischen Zentrum 2 
wird der Pyrazolinring geschlossen. 

b)  a,P-ungesattigte Carbonyl- und Nitro-Verbindungen 
Eine wirksamere Senkung des Energieniveaus von (20) 

wird durch eine ,,elektrische Umstimmung" der Doppel- 
bindung erzielt. In a,P-ungesattigten Carbonyl-Verbin- 
dungen, Nitrilen und Nitro-Verbindungen vermag der 
Substituent mit negativem mesomerem Effekt im Uber- 
gangszustand die a n i o n i s c h e  L a d u n g  z u  u b e r n e h m e n .  
Wie bei allen Basen-Additionen an dieses System tritt 
stets der Diazo-alkan-Kohlenstoff an die P-Position zur 
Carbonyl-, Cyan- oder Nitro-Gruppe. So vollzieht sich die 
Anlagerung des Diazomethans etwa an Acryl-ester77) quan- 
titativ im Sinne des folgenden Schemas: 

0 
e /  

8 9 O R +  @ \  - 1  \ 

O8 
0 

CHS-GH-C 
/ 

/ 
CHI-CH-C 

\ CH,-CH=C 

CH,-N=@ R I CHZ-N, C H,-N -N ' 0 R 

HxC CH-COOR HaC-C-COOR 
+ I II 

+ Hsh k H,C N 
\N/ \N/ 

H 

Nicht nur niedere Diazo-alkane und Diphenyl-diazomethan, 
sondern auch der schwacher nucleophile Diazoe~sigester~s) 
sind dieser Addition zuganglich. Da die olefinische Doppel- 
bindung im Primaraddukt Einfachbindungs-Charakter er- 
halt und freie Drehbarkeit zeigen sollte, nimmt es nicht 
wunder, daO Malein- und Fumarester jeweils ein- und das- 
selbe Addukt lieferf1~~3 79). 

Bri dieser an  zahllosen Beispielen untorsuohten Anlagerung a n  
w.[j - ungcsattigtc Carbonyl-Vcrbindungen entetehen, wie R. v.  
Afrfc.crau") zu zeigen vermochte, zuniichst A ' - P y r a z o l i n e ,  die 
tlann spontan oder beini Erwlrmen in die konjugierten A8-Typen 
t i  brrgehen. Beim starkeren Erhitzen t r i t t  Stickstoff Bus; j c  nach 

- 

y.7 CH, c H3 

HC=C-COOR H,C - -C-COOR H,C - -C-COOR 

Mitunter findet die Abl6sung des Stickstoffs schon in der Kalte 
s ta t t ;  so liefert 9-Diazo-fluoren 1,l-Biphenylen-cyclcprcpan-Deri- 
vatc, ohne daO Pyrazoline faI3bar warens'). 

Die E n o l - F o r m  e i n e s  P - D i k e t o n s  vermag als alp- 
ungesattigtes Yeton in gleicher Weise die aliphatische 
Diazo-Verbindung an der Doppelbindung aufzunehmen, 
wobei unmittelbar Pyrazol-Abkommlinge erhalten wer- 
den **) : 

O H  0 O H  0 
I I /  I II 

CH,-C- -CH-C-CH, C H,-C-C H-C-C Ha 
+ I I  + 

8 @  HC N 

I ROOC 
COOR 

+ CH-N-N / \N" 

0 
I! 

CHS-C C-C-CH, 
II 4 

/ \N/ 
C 

ROOC 
H 

Auch der Anlagerung der Diazo-alkane an ungeslttigte 
Nitro-Verbindungen pflegt eine Aromatisierung zum Pyra- 
zol-System zu folgen, wobei salpetrige Saure abgespalten 
wirdas). 
Zur Klasse der u,P-ungesattigten Ketone gehiiren auch 

die C h i n o n e ;  es bedarf kaum der Erwlhnung, daS sich 
die Anlagerung der aliphatischen Diazo-Verbindung gleich- 
artig vollzieht, wobei lediglich in den Folgereaktionen neue 
Spielarten auftreten. Drei Beispiele aus der griindlich un- 
tersuchten a-Naphtho~hinon-Reihea~) mSgen die prapara- 
tive Vielseitigkeit dieser Umsetzung illustrieren: 

0 '  OH H O H  

.. 
0 44:& O H  a 

c )  Acetylen und seine Derivate 
Unmittelbar zum aromatischen Kern fiihrt die Anla- 

gerung der Diazo-alkane an die CC-Dreifachbindung. Be- 
merkenswert ist hier die Additionsbereitschaft nicht nur 

7n) E. Mitller ti. E.  Roser, J. prakt.  Chem. 133, 291 [1932]. -- 
H. Y .  Pechmann u. E. Rirrkard, Ber. dtsch. chem. Ges. 33, 3590 al) H.  Staudinger u. A. Gaule, Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 1951 [191Gl; 
[ 19001. L. Horner u. E.  Lingnau, Liebigs Ann. Chem. 591 21 [I955 

'") E. Buchner, Ber, dtsch.,chem. Ges. 21,2637 [ISSS]; 23,701 [1890]; "*) A. Klages u. A .  Rdnneburg, Ber. dtsch. chem. Ges. 3d, 1128[l9djl. 
mit A. Pnpendreck, Liebigs Ann. Chem. 273, 232 [1893]; Ber. ar) W .  E. Parham ti. J .  L. Bleasdale J. Amer. chem. SOC 72 3843 
dtsch. chem. Ges. 28, 221 18951; mit  H.  Witter, 27, 868 [1894]. [1950]; 73, 4664 [1951]; mit  W.'R. Hasek, 76, 799 [1954].' 
rnit H. Dessauer, 27, 877, $79 (18941; mit H. Schroeder, 35, 78i H .  Y. Pechmann u. E.  Seel, Ber. dtsch. chem. Ges. 32,2292 1899 ; 
[1902]; E.  P .  Kohler u. L. L. Steele, J. Amer. chem. SOC. d l ,  L. F .  Fieser u. M .  A. Peters, J. Amer. chem. SOC. 53, 4080[1931j; 
1093 (19191. L. F. Fieser u. J. L. Hartwell, ebenda 57, 1479 (19351; E. Berg- 

i s )  J .  Y .  Alphen, Rec. Trav. chim. Pays-Bas 62, 210 [I943 mann u. F. Bergmann, J. org. Chem. 3, 125 119381; R.  Adams 
*'I) K. v. Auwers u. E.  Cauer, Liebigs Ann. Chem. 470 2k4 119291; ti. W .  Moje, J. Amer. chem. SOC. 74, 5560 [1952]; A. R.  Bader 

K. v. AirWerS ti. F. Kdnig, ebenda 496, 27, 252 119921. ti. M. G. Eftlinger, ebenda 75, 730 [l953]. 
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der Carbonyl-substituierten Alkinem), sondern auch die 
des Acetylens selbst. Im Gegensatz zum Athylen ist das 
Acetylen nu  Cleo p h i len  Add i  t io ne n zugtinglich, wie 
etwa die mit Methylat katalysierte Methanol-Anlagerung 
zu Vinyl-methyl-tither lehrt. Schon H .  v.  Pechrnannse) 
beobachtete die Vereinigung des Diazomethans mit Acety- 
len bei 20°C zum Pyrazol: 

d )  Gespannie Doppelbindungen 
Im Gegensatz zur normalen Doppelbindung pflegt die 

,,gespannte" Diazo-alkane aufzunehmen. Die Modellbe- 
trachtung zeigt, da6 das transCycloocten oder auch die 
Einbeziehung von Doppelbindungen in das Bicyclo-[%,l ,2]- 
heptansystem nur unter beachtlicher Verzerrung der nor- 
malen Bindungswinkel m6glich ist. Neben dem Phenyl- 
azid verm6gen auch aliphatische Diazo-Verbindungen nach 
Y. Alder und G.  Steins?) solche Spannungszus t t i nde  zu 
indizieren: 

0 0 COOR 

HaC CO-CH, 
\ /  

Ob lediglich das angehobene Energieniveau dieser Olefine fiir 
die anomale Reaktionsbereitsohaft verantwortlich ist oder ob die 
Addition nach einem anderen Chemismus (Primhangriff des elek- 
trophilen Diazo-Stioketoffs) stattfindet, sei dahingestellt. Auf- 
fallend ist jedenfalls, daO auch Diazo-ketone und Diazoess~gester 
rasch reagieren. 

4. Weitere Mehrfachbindungssysteme 
a )  Nitrile 

Die CN-Dreifachbindung pflegt nur dann Diazomethan 
zu addieren, wenn die Elektronenverarmung am Nitril- 
Kohlenstoff, sprich der ungestittigte Charakter, durch ge- 
eignete Substitution eine Steigerung erfahrt. So liefern 
Dicyan, Chlorcyan, Bromcyan und Methoxy-carbonyl- 
cyanid die zu erwartenden 1,2,3-Triazoless) : 

a R-C=N 

R-C=N . R-C-N 

=) E. Bucher ,  Ber. dtsch. chem. Oes. 22, 842 [I889 ; rnit L. Leh- 
rnann 35 35 [1902]- rnit M. Fritsch, 26, 256 [l8&3]; K. v. Au- 
wers h. d. Ungemaih, ebenda 66 1205 [1933]. 0. Dick u. H. 
Kdnig ebenda 77 1179[1938 . R.'HUttel, ebend; 74,1680[1941]; 
J .  v .  hlphen, R&. Trav. chkn. Pays-Bas 62, 485, 491 [1943] 
H .  v. Pechmann Ber. dtsch. chem. Oes. 37, 2950 [1898]; W. 
Hiiekel u. J .  Daihow, Z .  physik. Chem. A 786 159 [1940]. 

8') K. Alder u. 0. Stein Liebigs Ann. Chem. 48i, 211 [1931]. S J 7 ,  
1 1933); 0. Diels u.'H. Kdnig, Ber. dtsch. chem. Oes. 77' 1179 
[1138]. K .  Ziegfer H .  Sauer, L.  Bruns, H. Froitzheim-Kuhlhorn 
u. 1. kehneider Liebigs Ann. Chem, 589, 122 [1954. 

M) A.'Peratuner u: E .  Azzarello, Gazz. chim. Ital. 38, 1 84 [1908]; 
A .  Tamburello u. A. Uilazzo, ebenda 95 [1908]; E.  Oher i -Man-  
dala, ebenda 40, I ,  123 [I910 ; F. Arndt, H.  Schob u. E.  Frobel, 
Liebigs Ann. Chem. 527, 95 11936). 

6 )  Nitroso- Verbindungen 
Beim Umsatz der aromatischen Nitroso-Korper mit Di- 

azomethan8@) hart die Analogie der Nitroso- mit der 
Carbonyl-Gruppe beim Zwitterion (21) auf, das sich hier 
unter Beanspruchung des freien Elektronenpaars am Stick- 
stoff zum Nitron zu stabilisieren vermag: 

(B 
c,H,-N=O oo c,H,--A-o~ c,H,-A-o~ C,H,--N-O~ 

H : b  (!Ha 
+ I + + CH,N, H,c-N,@ 

(21) (22) 

Wiihrend beim Arbeiten mit Diphenyl-diazomethan. das 
Nitron die Endstufe darstellt, erftihrt (22) unter der Ein- 
wirkung iiberschiissigen Nitrosobenzols eine interessante, 
dehydrierende Dimerisierung. 

c )  Aliphatische Azo- Verbindungen 
Der Azo-d ica rbones t e r  vermag als elektrophiles 

Agens Basen BH aller Art an der NN-Doppelbindung auf- 
zunehmen und ist unter Stiure-Katalyse sogar zur elektro- 
philen Substitution des aromatischen Kerns beftihigtso). 
Es kann nicht wundernehmen, daS auch mit Diazo-Ver- 
bindungen sofort unter Stickstoff-Freisetzung Reaktion 
eintritt. Das in guter Ausbeute erhaltene Produkt aus Di- 
azoessigester und Azoester leitet sich nach E. Miillersl) von 
einem zwei Stickstoffatome beherbergenden dreigliedrigen 
System ab. Splitere, allerdings nur sporadische Unter- 
suchungen**) lassen keinen Widerspruch zu dieser For- 
mulierung erkennen ; die Bereitung des noch unbekannten 

€3 
ROOC-N ICH-COOR -+ ROOC-N-CH-COOR 

ROOC-rJ I f 1  N,@ ROOC-k'I \N,@ 

ROOC-N 
-% -N I >H-COOR 

Grundkgrpers durch katalytische Debenzylierung des be- 
treffenden Benzylesters@a) gelang nicht. 

ROOC-N 

d )  Schwefel- Verbindungen 
Die Einwirkung auf CS-Doppelbindungen wurde vor al- 

lem von A .  Schdn6ergS') untersucht, der die Reaktionspro- 
dukte aus Diphenyl-diazomethan mit Diphenyl-trithio- 
carbonat oder Xanthion als Athylen-sulfide auffa6t. 

Die Umset.zung rnit Thiobenzophenon nimmt allerdings 
einen komplizierteren Verlauf @I), der noch keine eindeuti- 
gen Riickschliisse auf den Mechanismus zul86t. 

O*) H .  v .  Pechmann Ber. dtsch. chem. Oes. 30, 2461, 2875 [1897]; 
mit W. Schmif?,'ebenda 37, 293 [1898]; mit E.  Seel, ebenda 37, 
296 [1898]; mlt  A, Nold, ebenda 37, 557 118981; H .  Staudinger 
u. K .  Miescher, Helv. chim,Acta 2, 554 19191. 

*O) R. HuiSgen, F. Jakob, W .  Stegel u. A. Cadus, Liebigs Ann. Chem 
590. 1 119541: R.  Huisgen u. F. Jakob, ebenda 37 [1954]. Dori 
friitiere' Lit.-. 
E. MUller, Ber. dtsch. chem. Oes. 47, 3001 19141. 

9 9  H. Staudinger u. A .  Qaulc, Ber. dtsch. chem. hes.  49. 1961 [1916]; 
0. Diefs u. H .  Kdnig, ebenda 77,  1179 119381; F .  Jakob, Dlplom- 
arb. Miinchen 1953; L. Horner u. E.  Lingnau, Llebigs Ann. 
Chem. 597. 21 119551. 

' 8 )  R. Huisgen u. 6. S .  -Misra, unveraffentl. 
9') A .  Schdnberg u. L. v .  Vargha, Liebigs Ann. Chem. 483, 176 1930 ; 

A .  Schdnberg u. S .  Nickel Ber. dtsch. chem. Oes. 64 2323\1931\. 
(9 A .  Schdnberg D.  Cernik 6. W. Urban, Ber. dtsch. clhm. Ges. 64, 

2577 119311: ' A .  Schdnberk', H. Kaltschmitt u. H .  Sehulten, ebenda 
66, 245 [1033]. 
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e) Kumulierfe Systeme 
Die Anlagerung des Diphenyldiazomethans an Di  - 

p h e n y l - k e t e n  wurde von H. Sfaudingere6) folgenderma- 
Ben formuliert: 

Dagegen schlie6t sich an den Umsatz des Diazomethans 
mit K e t e n  selbst sofort eine Ablosung des Stickstoffs an. 
Mit  dieser Reaktionsfolge gelang P. Lipps7) erstmalig die 
Syithese des als Hydrat oder Halbacetal isolierbaren 
Cyclopropanons; mit uberschiissigem Diazomethan geht 
die Reaktion leicht zurn Cyclobutanon unter VergrOBerung 
des Ringes weiter (S. 446). 

e 
2$, H,C=C-0 H,C=C-O 

-+ I + CHaN, CH,-N,@ 

H,C--c=O + CH,N, H*C-C=O 
\ /  -2 I 1  
'C' 
H, 

H,C-CH, 

In der Reaktion des P h e n y l - i s o c y a n a t s  mit 2 Mol 
Diazomethan fand J .  C. Sheehanas) einen neuen, wenn 
auch nicht sonderlich ergiebigen und verallgemeinerbaren 
Weg zum P-Lactam-System. Bei der Anheftung des Di- 
azomethans an den elektrophilen zentralen Kohlenstoff des 
Isocyan-esters wird die negative Ladung vom Sauerstoff 
und Stickstoff in mesomeren Grenzformeln iibernommen. 
Das als Zwischenprodukt vermutete a-Lactam erleidet als- 
dann eine Ringerweiterung: 

e 
C,H,-N=C=O CeHk-N-C=O -N CeHs-N- -C=O 

-+ I -3 \ /  + CHsNz CH,-N,@ CHZ 

+ CH,% CeH,-N-C=O 
I -__ 

20% H,C-(!H, 

Wesentlich glatter, aber mit  einem anderen Stabihierungs- 
schritt, reagiert B e n z o y l - i s o c y a n a t  mit  DiazomethanoB): 

N 

Die Voraussage, wann der Umsatz mit Diazo-alkan von St.ick- 
stoff-Abspaltung begleitet i s t  und wann nicht, erscheint nicht 
immer einfach. Konnte man beim Phenyl-isocyanat auch die Bil- 
dung von l-Phenyl-1,2,3-triazolon-(5) far m6glich halten, so fin- 
den wir eine analoge Reaktionsfolge bei den D i a r y l - c a r b o d i -  
i m i d e n  tatslichlich realisierteO!. 

CeHI-NH-C-N-CSH, 
D \N 

C6Hs-N-C-N-CeHs -C HC 
\9 N 

Entsprechend nimmt P h e n y l - s e n f 6 l  Diazomethan aa der CS- 
Bindung zum Thiodiazol-Syst.emss~ On) auf. 

5. Halogene, Stickstoffdioxyd. Persauren 
Zahlreiche Lewis-Siuren reagieren mit Diazo-alkanen 

nach einem ihnlichen Schema wie Broensted-S%uren (S.442). 
Mit der Anniherung der nucleophilen Diazo-Verbindung 
wird die Molekel X-Y polarisiert und es folgt eine 

H .  Staudin er, E .  Anthes u. F .  P ennrnger, ebenda 49, 1928 
[1916]. H .  itaudinger u. Th.  Reber #kIV: chlm. Acta 4 1 19211. 

* I )  P. Libp u. R.  K W e r ,  Ber. dtsch.'chern. Ges. 64, 28i3 11931); 
P. Lip  , J. Euchkrerner u. H .  Seeles, Liebigs Ann. Chem. 499, 
1 119327. 
J .  C. Sheehan u. P. T .  lzro J. Amer. chem. SOC. 70 1985 [1948]. 

ss) R.  Roller, Mh. Chem. 47, h53 [1926]; mit E. SchAudy, ebenda 
58, 245 [1931]. 

kationische ubernahme von Y seitens des Diazo-Kohlen- 
stoffs; die Einlagerung des Anions X bietet nichts Neues. 

@ @  e @ 
X-Y + [CH,-N, + X + Y-CH,-N, -+ X-CH,-Y $. Ng 

Die Wechselwirkung mit H a l o g e n e n  vollzieht sich 
zweifellos nach diesem Chemismus. Der glatten Bildung 
von Dijod-essigester bzw. -acetamid aus Diazoessigester 
oder Diazo-acetamid und Jod bediente sich schon Th. Cur- 
liuslOO) zur titrimetrischen Gehaltsbestimmung der Diazo- 
Praparate. Die Basizitat der Diazo-Verbindung diktiert 
die Anwendungsgrenzen: Diazomethan-disulfonat wird 
noch glatt in Dijod-methan-disulfonat iibergefiihrtfs); die 
a-Diazo-p-dicarbonyl-Verbindungen vom Typus des Diazo- 
benzoylacetonslS) erweisen sich jedoch als stabil. 

Auch der glatten Bildung von 9,9-Dinitro-fluoren aus 
Diazofluoren mit Dis  t i c  k s  t of f - t e t  roxyd101) durfte ein 
entspr. Mechanismus zugrunde liegen: 

+ OSN-NO, + NOle + N, 

Mit dem kationischen ubergang eines Acetoxyls wird man 
wohl beim Umsatz des 9-Diazo-fluorens mit B l e i - t e t r a -  
a c e  t a t rechnen; 9,9-Diacetoxy-fluoren ist das E r g e b n i P ) .  

uber  die Einwirkung von P e r s i u r e n  liegt nur eine 
kurze Beobachtung vorlOs): Diazo-fluoren liefert rnit Per- 
benzoesaure bei 45 OC Fluorenon neben Benzoesiure. Wie 
bei der Epoxydation der Olefine wird auch hier die Hy- 
droxyl-Gruppe kationisch zum nucleophilen Diazo-Kohlen- 
stoff iiberspringen, so das stabile Benzoat-Anion frei- 
gebend : 

Q-3 I-,?.; \ \/\/ 

8 
/\/ * 

HO/'N,@ 
-f A,@ 

8- a+ + C,H,-CO-O-OH + CeHe-CO-Oe + C8Hk-COOH 

6. Aromatische Diazonium-sake 
Das Benzol-diazonium-Ion zeigt ein gro6es Bestreben, 

Anionen bzw. nucleophile Agentien a m  i iu6eren  S t i c k -  
s t o f f  aufzunehmen. Die Reaktion mit Lauge, Alkali- 
cyanid oder -bisulfit fiihrt zu Benzol-diazo-hydroxyd, 
-cyanid bzw. wlfonat .  Die Vereinigung mit dem Phenolat- 
Anion in der Azokupplung kann als eines der bestunter- 
suchten Beispiele des hier skizzierten Reaktionstyps gel- 
ten. Die Grenzformel (23), die ein Elektronensextett a m  

iu6eren Stickstoffatom trigt, vermag den e l e k t r o p  h i l e n  
Charakter des Diazo-Stickstoffs zu symbolisieren. 

Die somit mtiglich erscheinende Reaktion des elektro- 
philen Aryl-diazonium-Ions mit dem nucleophilen Diazo- 
alkan konnte jiingst von R. Huisgen und H. J .  Koch'M) 
verwirklicht und beziiglich aller Reaktionsteilnehmer weit- 
gehend variiert werden. p-Nitrobenzol-diazoniumchlorid 
vereinigt .sich rnit Diazoessigester in methanolischer LO- 
sung bei O "C unter Freisetzung des aliphatischen Diazo- 
Stickstoffs. Die Bildung des in 70proz. Ausbeute isolierten 

Th.  Curtius J. prakt. Chem. 38 433 [I888]. 
Io1) H .  Wieland;. C .  Reiscnegger Liibigs Ann. Chem. 401.244[1913]. 
lo*) H. R.  Hensel Ber. dtsch. cdem. Ges. 88 527 [19551. 
lea) A. SchOnberg: W .  I .  Awad u. N. Lafif, j. chern. SOC. [London] 

1951. 1368. 
104) R.  fiuisgen u. H .  J .  Koch Naturwissenschaften 41, 16 119541; 

Liebigs Ann. Chem. 501, Z'OO [1955]. 
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p-Nitrophenyl-hydrazid-chlorids der Oxal-estersaure findet 
in folgender A z o k u p p l u n g  eine zwanglose Erklarung: 

Q €3 

CIQ N9Q 

o,N--C)-N-N + ICH-COOR -f 

I 

O,N--( ~ )-N=N-CH-COOR 
I 

C l e  N,' 

-2 -N O,N-(-)-N=N-CH-COOR 8 

__ 

.LClq O , N - ~ - N = N - ? H - C O O R  

c1 
+ O,N-<:)-NH-N=C 2' 70 % 

\ 
COOR 

Die ubertragung der Reaktion auf Diazo-ketone fiihrt 
analog zu Hydrazid-halogeniden der a-yetosiuren. Wah- 
rend Nitro-Gruppen den elektrophilen Charakter des aro- 
matischen Diazonium-Ions steigern, erfahrt der nucleophile 
der aliphatischen Diazo-Verbindung die zu erwartende 
Schwachung. Beim p-Nitro-diazo-acetophenon gehen Re- 
sistenz gegen Sauren und gegeniiber dem Aryl-diazonium- 
Ion Hand in Hand. 

Der abschlieRende Schritt der neuen Kupplungsreak- 
tion, die Tautornerisierung der Azo- zur Hydrazon-Form, 
bleibt aus, wenn sich der aliphatische Diazostickstoff an 
einern sek. C-Atom befindet; aus Diazo-bernstein-ester 
wird das Azo-chlorid erhaltenlos). 

/---\ 8 N,' 
0" CI-uN-N I + elC-COOR 

CI H&-COOR I -=? 
Ci 

C I - ~ N = N - C - C O O R  I 

H,d-COOR 

Bei der Kupplung gegen Diphenyl-diazomethan wurde 
das analoge Arylazo-halogenid nicht isoliert, da  es in Me- 
thanol als Losungsmittel einer Solvolyse unterliegt. In bis 
zu 80% Ausbeute kristallisieren die a-Arylazo-benzhydryl- 
methylltherl04) aus der Losung. 

Amiisant ist das Verhalten des GrundkBrpers, des Di- 
azomethans selbst. p-  Ni  t r o b e n  z o I -  d i  a z o n i  u m - c  h lo-  
r i d  sollte in einer Reaktionsfolge, die der oben fur  Diazo- 
essigester formulierten entspricht, das Ameisensaure-p- 
nitro-phenylhydrazid-chlorid (24) geben. Erst beim Ar- 
beiten in gesattigter methanolischer Lithiumchlorid-Losung, 
also bei hoher Chlor-Ionen-yonzentration, wurde dieses 
Produkt erhalten, dann sogar in vorzliglicher Ausbeute. 
LaBt man dagegen das aromatische Diazonium-chlorid in 
einen uberschuf3 verd. Diazomethan-Losung einfliefien, 

H 
d Q @  / 

O,N-(=)-N=N + ICH,-N, + o N --NH-N=C 

'Cl 
a -\-../ 

c18 (24) 

dann ,,findet" offensichtlich das intermediare Carboniurn- 
Ion das Chlor-Anion nicht; als Hauptprodukt t r i t t  jetzt 
N-Methyl-p-nitrophenyl-cyanamid (27) auf. Diese iiber- 
raschende Bildung des Cyanamid-Systems aus Kornponen- 
ten mit paarigem Stickstoff findet in einer n e u a r t i g e n  
S e x t e t t - U m l a g e r u n g  eine Erkllrung104). In  der Vor- 
stufe von (24), dem tautomeren Carbonium-Ion (25), wan- 
dert dabei der Nitranilino-Rest vbm Stickstoff an den be- 
nachbarten Kohlenstoff; mit der Abgabe eines Protons ist 
das Cyanamid-System in (26) bereits fertig. Das relativ 
los) R.  Huisgen u. R. Fleisehmann, unvertiffentl. 
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saure (26) wird vom iiberschiissigen Diazomethan zum iso- 
lierten N-Methyl-Derivat (27) methyliert. Die Verfolgung 

o,N--<~)-N=N-cH, 8 P o,N-,/- 8 

o , N - ~ - N H - c ' - - - N I  - H e  +- o ,N- - / -~ -NH-cH=N_ 

r\ NH-N=CH 

e (25) .G 

// \L/ 

der Reaktion unter Markierung rnit dern Stickstoff-Isotop 
l5N vermochte dieses Reaktionsschema iiberzeugend zu 
stiitzenloa). 

DaB die KuppIung der aromatischen mit den aliphati- 
schen Diazo-Verbindungen im AbschluBakt noch mancher 
Variation fahig ist, mag der Umsatz von diazotierter 
Pikraminsiure mit Diphenyl-diazomethan zeigen, der 
einen cyclischen Azoather liefert l05). 

N 

Das Benzol-diazonium-Ion und das Nitrosyl-Kation sind 
etwa gleichstarke elektrophile Agentien. G. S.  Skinner107) 
erhielt bei der Einwirkung iiberschiissiger salpetriger Saure 
auf Glycinester in salzsaurer Losung den Chlor-oximino- 
essigester. Dieser Nitrosierung des Diazoessigesters kornmt 
ein ahnlicher Chemismus zu wie der Azokupplung: 

0 
NOQ + ICH-COOR ON-CH-COOR -N, 

I - + I  - 
N,' N %@ + c1Q 

HO-N 
\c- COOR 
/ 

CI 
Analoge Umsetzungen, allerdings ohne Ausbeuteangabe, 
wurden in der Reihe der p-substituierten Diazo-acetophe- 
none' beschriebenlos). 

7. Al kyl ieru ngsmittel 

bis zur Wurfz-Synthese, treten die Alkylester der Mineral- 
sauren als elektrophile Reagentien in Erscheinung. Formal 
ist das A l k y l - c a r b o n i u m - I o n '  das aktive Agens, das 
an seiner Elektronenliicke die Basenmolekel aufnimmt. 
In den genannten Mineralsaure-alkylestern findet sich das 
Carbonium-Ion beileibe nicht realisiert, aber in der Pola- 
risierung der Kovalenz mehr oder minder angenahert. 

Die aliphatischen Diazo-Verbindungen sind Alkylierungs- 
rnittel besonderer Art. Selbst nucleophil, gehen sie erst bei 
der Protonenanlagerung und nachfolgender Abgabe des 
Stickstoffs in die elektrophile Carbonium-Stufe iiber, die 
sich alsdann des Anions bemachtigt. Das einzigartige Bin- 
dungssystem des Diazo-alkans verleiht diesem eine D o p  - 
p e l r o l l e :  Die Eignung als Alkylierungsmittel gegeniiber 
Sauren, aber auch die Fahigkeit, selbst alkyliert zu werden, 
d. h. mit dem freien Elektronenpaar a m  Kohlenstoff einem 
Carbonium-Ion zum SchalenabschluB zu verhelfen. 

Diese Doppelrolle findet eine schone Illustration in der 
vor allem durch Bor-Verbindungen ausgelosten Po  I y -  

In  den Alkylierungen, von der Ammoniak-Methylierung . 

loe) K. Clusius H. HLirreler R .  Huisgen u. H .  J. Koch, Naturwissen- 

lo7) G. S. Skinner J. Amer. chern. SOC. 46 731 [1924]. 
lo*) U .  S. Seth u.'S. S. Deshapande, J.  Ikdian chem. SOC. 29, 539 

schaften 4 i ,  213 [1954f. 

[1952]. 
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m e r i s a t i o n  d e r  D i a z o - a l k a n e .  Wie H. Meerwein100) 
sowie G. D. Buckley und N. H. RayllO) zeigen konnten, 
liefert Diazomethan in atherischer oder benzolischer Lo- 
sung mit katalytischen Mengen an Borsiiure-estern Bor- 
halogeniden oder Bor-alkylen nahezu quantitativ Poly- 
methylen neben Stickstoff. Das H o c h p o l y m e r e  hat 
recht merkwiirdige Eigenschaften: Es tritt  als unlosliche, 
filtrierpapierahnliche Masse in Erscheinung, die oberhalb 
300 "C langsam in ein kristallinisches Polymethylen iiber- 
geht, das mit einem Fp 132°C sich beachtlich der Yon- 
vergenz-Temperatur der geradkettigen Paraffine nahert. 
Es werden Molekulargewichte von 2OOO bis 3,3 Millionen 
angegeben. Das Infrarotspektrum IaBt keine Methyl- 
Gruppen erkennen, so daB man rnit einem vollig unver- 
zweigten Geriist rechnen darf. Wenngleich die Struktur des 
schwer schmelzbaren Primsrprodukts noch unklar ist, wird 
man mit folgender Annahme beziiglich des Polymerisations- 
Chemismus nicht fehlgehen. Der Katalysator nimmt an 
der Elektronenliicke das nucleophile Diazomethan auf. 
Das bei der Stickstoff-Abgabe zuriickbleibende Carbonium- 
Ion attackiert die nachste Molekel Diazomethan, da  kein 
stiirker nucleophiles Agens zur SchlieBung des Sextetts zur 
Verfiigung steht. Es  kommt so eine Polymerisation in 
1 o n e  n k e t t e zustande, die etwa durch Abgabe eines Pro- 
tons abgebrochen wird. 

8 f3 8 8  

(28) 

Start: F,B + CH,N, + F,B-CH,-N, + F,B-CH, + N, ; 

e e  
Yette: R(CHdn-CH2' + ICHS-N, -+ R(CH*)n + ,-CH,-N,@ 

-Ns 8 
---+ R-(CH,), + X-CH, 

Natiirlich braucht man bci der Polymerisation im unpolaren 
organischen Solvens nicht unbedingt rnit freien ,,klassischen" 
Carboniumionen als aktiven Zwischenstufen zu reehnen. Hier gel- 
ten die gleichen Besahrbkungen, wie sie s. 444 fur die Reaktion 
mit Bzoensfed-Sauren geschidert wurden. 

Diese Alkylierung des Diazo-alkans rnit dem Diazo-alkan 
selbst braucht nicht immer im Sinne einer Polymerisation 
abzulaufen. Der durch p-Toluol-sulfosaure katarysierte 
Ubergang des Diphenyl-diazomethans in Tetra-phenyl- 
athylens5) (S. 443) bietet ein hiibsches Beispiel fur eine 
y e t t e n i i b e r t r a g u n g  im AnschluB a n  jeden einzelnen 
Alkylierungsakt. 

1st auch eine Alkylierung aliphatischer Diazo-Verbin- 
dungen mit den oben erwahnten Mineralsiiure-alkylestern 
moglich 3 Wie einige orientierefide Versuche zeigten, sind 
nur die extrem polarisierten Typen wirksam. So liefert 
Triphenyl-chlormethan mit Diazoessigester bei 90 "C in 
glatter Reaktion Triphenyl-Athylen-carbonesterlll). Die 
Tritylierung des basischen Zentrums des Diazoessigesters 
leitet den ProzeB ein; der Stickstoffabgabe folgt eine Wag- 
ner-Meenvein-Umlagerung iiber die hier nicht formulierte 
Phenonium-Stufe (S. 444) mit anschlieliender Abgabe eines 
Protons. 

8 -cP 
I 

N*@ 

(CeH6)&-CI + ICH-COOR __f (C,H&C-CH-COOR -+ 
I 

N*@ 

d @ H  - H@ 
(C,H6)&-CH-COOR -P (CIHJSC-C-COOR ---4 

I 

C,H6 COOR 

'C-C' 

'',H6 
/ 

c,H6 

loD) H .  Meerwein, diese Ztschr. 60, 78 [1948]. 
110) G. D.  Buckley L. H. Cross u. N. H. Ray  J. chem. SOC. [London] 

7950, 2714; 1952, 3701; s. a. S. W .  kanfor u. R .  C. Osfhoff, 
J Amer. chem. Soc. 75 931 [I953 J .  Feltrin, A. J .  Resfaino 
u: R.  B .  Mesrobian, ebinda 77, 2&[1955]. 

111) R.  Huisgen u. W .  Rapp,  unveraffentl. 

Die systematische Untersuchung solcher Alkylierungen und die 
Priifung auf prtiparative Verwendbarkeit steht noch aus. 

8. Z u r  Schalenerweiterung befahigte Zentralatome 
Das aus Borhalogenid und Diazomethan entstehende Zwitter- 

ion (28) zeigt keine ausreichende Neigung, sich durch Abwanderung 
eines Halogenanions an den Kohlenstoff zu stabilisieren; . diem 
Reaktionsfolge ware fur das Bor mit der Ruckkehr zum Elek- 
tronensextett verbunden. Selbst bei -70 "C kommt nur die Wei- 
terreaktion des Zwitterions mit Diazomethan unter Bildung von 
Polymethylen zum Zug. 

Einen anderen Verlauf nimmt der Umsatz der Diazo- 
alkane mit Element-halogeniden EHal,, bei denen der mit 
der Einlagerung des Diazomethans verbundenen Schalen- 
erweiterung kein solches energetisches ,,Gefalle" zukommt 
wie im Falle des Bors. Das gilt fiir die iiber ein Oktett ver- 
fiigenden Halogenide, die von der zweiten Periode a b  unter 
Beanspruchung von d-Niveaus g r o Be r e  Va I e n zsc  h a  le  n 
zu bilden vermogen. Hier vollzieht sich die Reaktion mit 
Diazomethan nach folgendem Schema: 

8 f3 -N 0 8  
Hal,E + CH,N, + Ha1,E-CH,-N, 2 HalnE-CH, 

+ Hal,,E-CH,-Hal 

Durch Ubernahme eines Halogen-Anions seitens des 
Carbonium-Ions kehrt das Zentralatom E zur urspriingli- 
chen Valenzschale zuriick. Die Reaktionsfolge vollzieht 
sich vielfach so glatt, daB man vom Umsatz der Element- 
halogenide rnit Diazo-alkan als einer ,, H a l o g e n a l -  
k y 1 i e r u n g  " sprechen darf lla). 

Recht charakteristisch sind die Verhiiltnisse in der 4. 
Gruppe des Periodensystems. Im Gegensatz zu den resi- 
stenien Kohlenstoff-tetrahalogeniden reagieren die des Sili- 
ciums, Germanium, Zinns und Bleis stiirmisch mit Di- 
azomethan, wie vor allem die Arbeiten von A. Y. Yakubo- 
vichlla) gezeigt haben. Die S i l i c i u m h a l o g e n i d e  losen 
bei Raumtemperatur Polymerisation des Diazomethans 
aus, bei - 5 O O C  dagegen kommt es zum schrittweisen Er- 
satz von bis zu drei Halogenatomen: 

SICI, + CH N + 45 % CI,SI-CHl-CI + N, 

Der Umsatz von Zinntetrachlorid mit iiberschiissigem Di- 
azomethan in Benzol liefert gar 57 % des Tetrakis-Derivats. 

SnCI, + 4 CH,N, + Sn(CH,CI), + 4 N, 

Ganz entsprechend reagieren die Halogenide der 5. 
Gruppe, wie zwei Beispiele zeigen mogenll'). 

-50 OC 
PBr, + CH,N, - + 50% Br,P-CH,-Br 4- N, Ather 

8 8  
AsC1.q + 2CHs-CH-NS - ""- 40 % CIAs(CHC1-CH,), 

Benzol 

Die Tendenz des Q u e c k s i l b e r ( 1  I ) - c h l o r i d s  zur 
Komplexbildung entspringt dem Bestreben, die beiden 
leeren p-Niveaus der P-Schale zu fiillen. Auch das Diazo- 
methan wird als Koordinationspartner angenommen; wie 
L. Hellermann und M. D. Newmanll5) fanden, erhBlt man 

119) Elne Uberslcht geben D. Seyferth u. E. G.  Rochow, Chem. Rev. 
im Druck. 

118) A. Y .  Yakubovich u. Mltarb J. Gen. Chem. (UdSSR) 22, 1783 
1788, 2060 19521; Chem. A h .  47, 9256, 9257 1953 ; D. Sey: 
ferth u. E.  0. Rochow, J., Amer. chem. SOC. 77, 967. 1402 19551. 

114) 0. 1. Bra2 u. A. Y .  Yakubovich, J. Gen. Chem. (UdSSk) 7 7 ,  
41 [1941]; A. Y .  Yakubovich u. S .  P .  Makarov, ebenda 22, 1528 
1952 . A. Y .  Yakubovich 'u. V .  A. Ginsberg, ebenda 22, 1534 
11952]: Chem. Abstr. 35, 5459 [1941]; 47, 8010, 9254 [19531. 

116) L. Hellerman u. M .  D.  Newman, J. Amer. chem. SOC. 54, 2859 
[1932]. 
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in Ather mit ein bzw. zwei Mol Diazomethan das Chlorme- 
thyl-quecksilber-chlorid bzw. das Bis-chlormethyl-queck- 
silber. 

8 8 0 8  

I I 
CI CI 

+ CHiNs 

CI-Hg-CI + CH,N, + CI-Hg-CH,-N, 3 CI-Hg-CH, 

-+ CI-Hg-CH,CI - --+ Hg(CHiC1)a 

Auch Diphenyl-dioeomethan nnd Diazoessigester reagieren mit 
HgCl,. Die Folge ist nicht auf Halogenide beschrhnkt. Aryl- 
queoksilber-benzoate sohieben bei der Behandlung mit Diazo- 
methan den Methylen-Rest ewiachen Metall und Sauerstoff ein1l6) : 

C,Hs-CO-O-Hg-C,Hs + CHSN, -+ C,H,-CO-O-CH,-Hg-C,Hs 
(10-15 %) 

In  der 6. Gruppe ist die Gegenuberstellung der Aryl- 
sulfenyl- und -sulfonyl-chloride bemerkenswert. Die er- 
steren reagieren nach A. Scho"nbergl17) schon bei Raum- 
temperatur lebhaft rnit Diphenyl-diazomethan und Diazo- 
fluoren unter Bildung von Arylmercapto-chlor-methanen : 

\c,ceHs 
Ar Ar Can, Ar-S 

\B 8 /  
\S + &C,HJ, :% S-C + 

CI 'C,H, C f  \CaH, 
/ I  

CI N,@ 

Sulfinslurechloride verhalten sich gleichartiglls). Dagegen 
reagieren Sulfonsiure-chloridelle) nicht rnit Diazomethan, 
da  hier die Beteiligung der d-Niveaus an den Resonanzbin- 
dungen die Bereitschaft zur Aufnahme des nucleophilen 
Agens beeintrichtigt. 

Auch das Schwefeldioxyd, dessen elektrophiler Charakter 
aus der Reaktion mit Lauge hinlinglich bekannt ist, tritt  
energisch mit Diphenyl-diazomethan in Reaktionlno). Das 
von H. Sfaudinger als Reaktionsprodukt vermutete ,,Sul- 
fen" (29) unterliegt einem raschen Zerfall, laSt sich aber in 
Gegenwart von Wasser oder Piperidin abfangen. 

CaH, C,H, 
-+ \ c=so, -+ H,O 'CH-SO,H \c/ 3 CeH, N,@ 

/ / 
C,H,' \Sol0 C,H,,  (29) C,HS 

9. Reaktionen am basischen Stickstoff d e r  Diazo-alkane 
Wenngleich die Mesomeriebetrachtung des Diazoma 

thans in den Grenzformeln (4a u. b) zwei basische Zentren 
(S. 440) entdecken lie& bildet das freie Elektronenpaar am 
Kohlenstoff erwartungsgemi6 das weit reaktivere Zentrum. 
Es gibt nur wenige Beispiele, bei denen die Anlagerung 
elektrophiler Agentien am auSeren Stickstoff der Diazo- 
Verbindung als Nebenreaktion zum Zug kommt. Die 
Ketazin-Bildung bei der Thermolyse des Diphenyl-diazo- 
methans und Phenyl-diazomethans enthi l t  vermutlich 
einen solchen Reaktionsschritt, wie S. 458 ertirtert. 

Bei der Reaktion des p-Nitro-benzol-diazonium-chlorids 
mit Uberschussigem Diazomethan isolierten R. Huisgen 
und H. J .  KochlM) als Nebenprodukt das 1-(p-Nitrophe- 
nyl)-tetrazol, das seine Bildung nur einer solchen anomalen 
,,Kupplung" gegen den S t i c k s t o f f  des Diazomethans 

11*) P .  Pfeiffer u. H .  Jdger, Chcm. Ber. 80 1 [1947]; P .  Pfeiffer 
R. Schulze-Bentrop, K. H .  LaRoche u. k. Schmitz, ebenda 85: 
232 19521. 

11') Mlt 6. Schatz u. J .  Peter, Ber. dtsch. chem. Ges. 62, 1663[1929]; 
mit T. Stolpp, ebenda 63, 3102 [1930]. 

lln) P .  Arndf H .  Scholz u. E.  A y c a  dlese Ztschr. 64 592 [1952 
11*) P .  Arndt'u. H .  Scholz Ber. dtich. chem. Ges. 66 1012 19&3]. 
1*O) H .  Staudinger u. F .  bfenninger, ebenda 49, 194'1 [191t!]- H .  

Klosteniel, M. H .  Deinema u. H .  J .  Backer. Rec. Trav. ;him. 
Pays-Bas 77, 1228 [1952]. 

verdanken kann; im RingschluS mit Aromatisierung 
liegt eine einfache Stabilisierungsmoglichkeit. 

O,N--=N + J ~ - N = C H ,  + 8 0 8  

Cl0 Hy-N, 

8 - H e  
O , N ~ N = N - N = N - C H ,  --, o~N-<>N-N 

Klasre  B : Reakt ionen  rni t  nucleophi len A g e n t i e n  
Vor allem die oben beschriebene Reaktion der aromati- 

schen mit aliphatischen Diazo-Verbindungen wirft die 
Frage nach der Ursache der Gegensitzlichkeit dieser beiden 
Reagentien auf. Warum tritt in der Reihe der Diazo-alkane 
die elektrophile so stark hinter der nucleophilen Reaktions- 
weise zuruck? 

Wenn das Aryl-diazonium-Ion a m  iu6eren Stickstoff ein 
Anion aufnimmt, entsteht eine n e u t r a l e ,  mit keinem va- 
IenzmiSigen Ausnahmezustand belastete Molekel. Das 
Diazomethan wird bei einem gleichartigen Reaktions- 
schritt, zumindest im Ubergangszustand, zum Trlger  einer 
n e g a t i v e n  L a d u n g ,  die sich auf Kohlenstoff- und Stick- 
stoffatom verteilt (30). Schon allein das elektrostatische 
Moment gestaltet die Energiebilanz einer solchen Basen- 
Addition fur die aliphatische Diazo-Verbindung u n g u n - 
s t i g e r  als fur das Aryl-diazonium-Ion. Die Stufe (30) l i 6 t  

0 8  0 9 
R&-F=N + lee -+ R,C-N=Z-B c-+ R,C=N-F-B 

(30) 
sich leichter realisieren, wenn es gelingt, die anionische La- 
dung auf Substituenten mit negativem mesomeren Effekt 
,,abzulenken" und zu verteilen, wie das z. B. die Flan- 
kierung des Diazo-Systems durch Carbonyl-Gruppen be- 
sorgt. Dem Sinken des nucleophilen Charakters in der 
Reihe Diazomethan, Diazoessigester, Diazo-p-dicarbonyl- 
verbindung sollte eine Erhbhung der elektrophilen Reak- 
tionsbereitschaft entsprechen. Letztere steht allerdings 
auch bei den schwlchstbasischen Diazo-alkanen hinter der 
des aromatischen Diazonium-Ions zuriick. Das zeigt ein- 
drucksvoll etwa die Reaktion mit dem H y d r o x y l - A n i o n .  
Wihrend das Aryl-diazonium-Ion sofort beim Uber- 
schreiten des neutralen pH uber das Diazo-hydroxyd in 
das Diazotat Ubergeht, wird Diazoessigester bei der Be- 
handlung rnit kalter 15proz. Kalilauge lediglich zum Diazo- 
essigsauren Salz verseiftlsl). 

1. Cyanid, Sulfit und Thiole 
Diazo-ketone und Diazo-dicarbonyl-Verbindungen ver- 

einigen sich nach L. Wolffl**) recht glatt mit Kaliumcyanid 
zum Kaliumsalz der Cyanhydrazone. Die ungemein leichte 
alkalische AblSsbarkeit eines Acyl-Rests aus der a-Diazo- 
P-dicarbonylverbindung fiihrt zur Bildung des gleichen Pro- 
dukts etwa aus Diazo-acetophenon und Diazo-benzoyl- 
aceton :- 

-y 
c1 

7%. Curtius. Ber. dtsch. chem. Oes. 78. 1283118851: A. Hantuch - -. 
' u. M .  Lehmann ebenda 34, 2506 [I901 

'la) L. Wulff, Liebiis Ann. Chem. 325, 148k1902); mlt H .  Linden- 
hayn, Ber. dtsch. chem. Oes. 36, 4126 119031. 
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Im Diazomethan uberwiegt die Tendenz zur nucleophilen 
Reaktionsweise; mit Blauslure wird, allerdings unter et- 
was abweichenden Bedingungen, ein Gemisch von Aceto- 
nitril und Methyl-isonitril erhaltenlas). 

Beim Einschutteln von  Diazoessigester in waDrige Kaliumsulflt- 
lasung und nachfolgendem Ansiuern mit Essigsaure erhiilt man 
nahezu quantitativ das Kaliumsalz des  Glyoxylester-sulfhydra- 
zonsla4). Ganz analog reagiert das Kalium-diazomcthan-disul- 
fonatI6), in welchem sich der Basencharakter durch induktiven 
Effekt geechwiicht findet (S. 441). 

e e + soeQ + HOAC 
ROOC-CH-N=_N --..-'--+ - R O ~ C - C H ~ N - N H - S O , ~  

Das Verhalten gegeniiber S c h w e f e l w a s s e r s t o f f  ist 
kennzeichnend fur das a b g e s  tuf  t e  Reaktionsverrnbgen 
der Diazo-alkane. Diazomethan und Diphenyl-diazome- 
than vereinigen sich mit dern sauren H,S unter Bildung von 
Mercaptanen'as). Diazo-acetophenon und Diazoessigester 
werden von Schwefelwasserstoff zu Phenylglyoxal- bzw. 
Glyoxalester-hydrazonen reduziert lac). Erst bei den a- 
Diazo-@-dicarbonyl-Verbindungen bricht die elektrophile 
Reaktionsweise des Diazo-Systems durch. Nach vermut- 
lich vorausgehender Wechselwirkung mit der Carbonyl- 
Gruppe ,,kuppelt" die Diazo-Gruppe gegen die basische 
Schwefel-Funktion zum Thiodiazol-Ringla'). Phenyl-ben- 
zoyl-diazomethan zeigt das gleiche Verhalten. 

CHa-C=O CH,-C-SQ S 
Q ,' \ + H S  

R O O C - ~ - N , ~  - .L R 0 0 C - L - N  + ~ ~ 8 - c  II \N 

RooC-C\ / 
e 

N 
2. Arnine und Phosphine 

Auch gegeniiber Ammoniak und seinen Abkommlingen 
finden wir das Maximum der Reaktionsfahigkeit bei den 
Diazo-dicarbonyl-Verbindungen, wobei die Vereinigung der 
Diazo-Gruppe mit dem basischen Stickstoff durch die Mog- 
lichkeit des i n  t r a mo 1 e k u l a r e n  Ablaufs gefbrdert wird. 
Beim gelinden Erwarmen vollzieht sich die Reaktion des 
Diazo-acetessigesters rnit Ammoniak, prim. Aminen, Phe- 
nylhydrazin, Semicarbazid oder Hydroxylamin unter Bil- 
dung des 5-Methyl-triazol-carbonesters und seiner l-Ab- 
kommlingel**): 

R 
N 

R 
/ 

Auch der Diazoessigester-Typ ist zu einer analogen Reak- 
tion befahigt, wenn ihm die ,,Ringbildungstendenz" zu- 
gute kommt. Wahrend man beim Umsatz des Diazoessig- 
esters rnit Ammoniak lediglich Diazo-acetamid erhalt, fiihrt 
die Einwirkung von warmer verd. Kalilauge auf letzteres 
zu Tr ia~olon-(5)~*~) .  Der Entzug eines Protons aus der 
Amid-Gruppe diirfte die Reaktion einleiten. 

0 Q N 
CH-N=NI OHO 
I 

'NH, HO 

O=C 

H 

Die Bildung des Phenylazids aus Benzol-diazonium- Ion 
und Hydrazin'so) wird iiber die Zwischenstufe des Phenyl- 
tetrazens formuliert. Da auch Diazo-acetamid oder Dia- 
zoessigester mit Hydrazin-hydrat bei 70 "C Azido-essig-  
s a u r e - h y d r a z i d  neben Ammoniak liefertIsl), 'darf man 
auch hier eine analoge primare Vereinigung mit dem nucle- 
ophilen Agens annehmen: 

e Q 8 e 
ROOC-CH-N-N + NHS-NH, + ROOC-CH-N=N-NHa-NHa 

b e  + ROOC-CHa-N-N-NH-NH, + ROOC-CH,-N-N=NI - 
-I- NH,-NH -% NH,-NH-CO-CH,-N, 

Beim ubergang von den Aminen zu den P h o s p h i n e n  
tritt neben den Basencharakter noch die Moglichkeit der 
S c h a l e n  e rwei  t e r  u n g.  H .  Sfuudingerlsa) entdeckte die 
glatte Reaktion der Diazo-alkane mit tert. Phosphinen zu 
, ,Phosphaz inen" .  Die Ubernahme der anionischen La- 
dung des zentralen C-Atoms durch den Phosphor in einer 
mesomeren Grenzformel stabilisiert diese den Yetazinen 
formal analogen Verbindungen. 

I R,C=N-N=PR, I 
3. Aktive Methylen-Verbindungen 

,,Die Diazo-anh ydride verhalten sich gegenuber @-Diketonen 
oder p-Kefo-estern gum analog dern Diuzobenzof". Dieser 
SchluR L. WollfslM) wiirde die aromatischen Diazo-Ver- 
bindungen ihres Monopols fiir die A z o k u p p l u n g  berau- 
ben. Bei der Reaktion der DiazoQ-dicarbonyl-Verbin- 
dungen rnit @-Diketonen und p-Ketoestern in alkoholisch- 
alkalischem Medium wurden unter Ablosung eines Acyl- 
Restes substituierte Pyrazole nach folgendem Brutto- 
schema erhalten: 

R-CO OC-R' 
NaOH 

R-CO-&N,Q + CH,-CO-R" d 
e 

CO-R" 
i 

Die Deutung L. Wolffslas) sieht eine Azokupplung zum 
H y d r a z  o n mit anschlieSendem, alkali-katalysiertem 
Pyrazol-RingschluS vor; die Acyl-Abspaltung sollte Folge- 
reaktion sein. Nur in einem einzigen Fall, der, Reaktion 
der D i a z o  - t e t r ons Liu r e mit Acetessigester in Gegenwart 
von Kaliumacetat, gelang die Isolierung einer Verbindung, 
die als Hydrazon angesprochen wurde und merkwiirdiger- 
weise mit starker S a u r e  den RingschluR zum Pyrazol- 
Derivat erleidet: 

A. Peratoner u. Palazzo, Atti Reale Accad. naz. Lincei 16, 11 ,  
432, 501 (19071. 
H .  Y. Pechmann, Ber. dtsch. chem. Oes. 28, 1847 [1895]. 
H.  Staudinger u. J .  Siegwart, ebenda 49, 1918 [1916J. 
L. Wolff, Liebigs Ann. Chem. 394, 22 (19121; H .  Sfaudinger, 
L. Hammet u. J.  Siegwart Helv. chim. Acta 4 228 [1921]. 
L. Wolff,. Liebigs Ann. Ch'ern. 325, I69 (19021;) 333, I [1904]; 
H .  Staudcngcr u. J.  Siegwart I%). 
L. Woljf Liebigs Ann. Chem. 325 152, 162 [1902]; L. Woljj u. 
R. Krueihe ebenda 304 48 [1912j. 
Th. Curtiud u. J .  Thom'pson, Ber. dtsch. chem. Oes. 39, 4140 
I19oSl. 

HaC\C,CCO R 
konz. HCI COOH - II N 

JH,-O-CO-C \ /  
N H  

Is0) Th. Curtius ebenda 26 1263 [1893]. 
Ian) Th. Curtius' A. Darapsky u. A. Bockmithl ebenda 47 344 [ 19081. 
Ian) H .  Sfaudinger u. Meyer, Helv. chim. Acta 2, 619,'635 [l9l9]; 

IaS) L. Woljj, Liebigs Ann. Chkm. 325, 129 [1902]. 
H Sfaudinger u. & LUscher ebenda 5 75 [1922]. 
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Wenn die Reaktion so abliiuft, mu6 der Diazo-tetron- 
saure wohl eine Ausnahmestellung zukommen. Bei eigenen 
Versuchen stellte sich namlich heraus, da6 gar nicht die 
Diazo-p-dicarbonyl-Verbindungen selbst, sondern erst die 
als Ergebnis der alkalischen Spaltung auftretenden Diazo- 
ketone mit der aktiven Methylen-Verbindung in Reaktion 
tretenlw). Vermutlich liegt hier gar kein Analogon zur 
Azokupplung vor, sondern eine vom Basencharakter der 
Diazo-Verbindung diktierte Anlagerung a n  die Enol-Form 
des @-Diketons oder p-Ketoesters (S. 448). Versuchen, 
Diazo-bcnzoylaceton mit reaktiven Phenolen zu kuppeln, 
war kein Erfolg beschieden. 

A. Bertho und H. Nussellw) gelangten bei der Reaktion 
des Diazoessigesters mit M a l o n e s t e r  und C y a n e s s i g -  
e s t e r  unter der Einwirkung von Natriumathylat zu 4- 
Oxy- resp. 4-Arnino-pyrazol-3,5dicarbonester. Die Anionen 
des Malon- und Cyanessigesters sind stiirkere Basen als die 
der p-Diketone und Ketoester, so da6 hier eine primare 
,, Kupplung" des Diazoessigesters miiglich erscheint : 

H 

1 + I  
RO-C ICH' 

8 AOOR 

ROOC-CI8 NS@ 
ROOC-CH 

I 
I 

Ro-ii 
H 
N 

ROOC-C' \N 

-N 8 
N - O R  

N -+ 
8 /  
CH 

COOR 

HO-%, 
C 
I 

2 5 %  COOR 

4. Metallorganische Verbindungen 
In den Anionen der metallorganischen Verbindungen lie- 

gen die s t a r k s t e n  bekannten n u c l e o p h i l e n  A g e n t i e n  
vor; auch mit den nur schwach elektrophilen Diazo-Ver- 
bindungen wird die Umsetzung erzwungen, wie zwei Bei- 
spiele zeigen miigenlw) : 

0 0 & + CHaMgBr -f (k 
be \' \N-NH-cH, 

e e  
(C,H,),C-N, + C8H,MgBr -+ (C,H,),C=N-NH-C,H, 

Neuere Erkenntnisse der Organo-metallchemie lassen es 
allerdings zweifelhaft erscheinen, ob die Aufnahme des Al- 
kyl- oder Aryl-Anions seitens der Diazo-Verbindung wirk- 
lich den Primiirakt darstellt. Die Wechselwirkung einer 
Grignard-Verbindung etwa mit einer Keto-Gruppe wird 
vom Eintritt des Carbonyl-Sauerstoffs in einen Magnesium- 
Komplex eingeleitet ; innerhalb dieses Komplexes voll- 
zieht sich die Abwanderung des organischen Anions a n  den 
Carbonyl-Kohlenstoff. Im vorliegenden Fall kornmt als 
Koordinationspartner fur  das Magnesium nicht nur der 
au6ere Stickstoff des Diazo-alkans, sondern auch der 
anionisierte Kohlenstoff in Betracht ; letztere Miiglichkeit 
fiihrt sogar zu dern attraktiven Bild eines Abrollens der 
Umlagerung fiber einen f f i n f g l i e d r i g e n  R i n g .  

0(c1H6)1 e e  
lCH,-N, + R-Mg-Br -+ ,NI 

O(C,H&, (C,H,),O.-hg-R~~~ 
Br 

H&-N=N-R H,O 
+ I  -+ CH.=N-NH-R 

Mg Br - 2 O(C,HJ, 

Auch die glatte Reduktion von 9-Diazo-fluoren mit Li- 
thium-aluminium-hydrid zu Fluorenon-hydrazonlll) ge- 
hbrt hierher. 

Klasse C: Diazo-Verbindungen als Broensted-Shiuren 
Die strukturelle Ahnlichkeit von Stickstoffwasserstoff- 

saure und Diazomethan la6t auch in den aliphatischen Di- 
azo-Verbindungen, soweit sie noch Wasserstoff am Kohlen- 
stoff tragen, schwache Broensfed-SBuren mutmaden. Die 
gelben, kristallisierten, a n  feuchter Luft verpuffenden 
Salze, die man aus Diazoessigester mit trockenem Alkali- 
alkoholat in Ather erhgltla), wurden von A. Hantrsch zu- 
nichst fur monomer gehalten; sie sollten sich vom ,,Iso- 
diazoessigester" ableiten, dessen seinerzeit diskutierte cyc- 
lische Formel man folgenderma6en interpretieren darf : 

e e  
HN=N=C-COOR ++ HN-N-C-COOR 

Th. Cuffius Is?) brachte iiberzeugende Argumente bei, 
da6 im Iso-diazoessigester ein Dimeres, der ,,Pseudo-diazo- 
essigester" vorliegt. Auch die Alkalisalze sollen sich be- 
reits vom Dihydro-tetrazin-Skelett ableiten. Zweifellos 
ubernimmt das Alkoholat aus dem Diazoessigester zu- 
nachst ein Proton: 

e r n e  
8 6 3  I@-N-C-COOR 

IN=N-C-COOR 
IN=N=CH-COOR + RZ +( 1 } (31) 

Es erscheint nun naheliegend, da6 das stark basische 
Anion (31 ) freien Diazoessigester zur ,,Azokupplung" ge- 
gen das Carbanion vetanialt. Der nachfolgende Ring- 
schlu6 im Zuge einer zweiten Kupplungsreaktion fuhrt zum 
isolierten Kaliumsalz des Pseudo-diazoessigesters (32)la8): 

Mi t  kalter 50proz. Kalilauge wird aus (32) das gelbe 
Trikaliumsalz der Pseudo-diazo-essigsgure (33) erhalten, 
zu dem man noch bequemer unmittelbar aus Diazoessig- 
ester und Lauge gelangt. Die Verhaltnisse erfahren eine 
Yornplizierung mit der Isomerisierung von (33) beim Er- 
warmen mit Cauge zum Saiz der N,N-Dihydro-1,2,4,5- 
tetrazin-dicarbonsaure (34), der schlie6lich noch ein Ober- 
gang in zwei Carbonsauren der 1,2,CTriazoLReihe folgt. 
Die weitgehende Entschleierung dieser Reaktionsablaufe 
ist meisterhaften Arbeiten von Th. CurfiuslSD) zu verdan- 
ken, der bei der sauren Hydrolyse der ,,Bisdiazoessigsaure" 
(34) Oxalsiiure und Hydrazin erhielt ; das war die Geburts- 
stunde des H y d  r a z i  nsl*@). 

, N - I e  ,N-N 
KOH e ,/ 8 KOH 8 // \c-cog 

----* ooc-c \c-coo -----+ ooc-c 
K(Blte \ /H Hitze '\ / 

(34) N-N (33) N=N 
H H  

117) 
188) 

A. Bertho u. H .  NUssel Liebigs Ann. Chem. 457, 278 [l927]. 
1-0) M. 0. Forster u. D. Caidwell J. chem. SOC. [London 103, 861 

[1913]* E; Zerner Mh. Chem.'34, 1609, 1631 [1915]* d H .  Cole- 
man, h. Oilman, 'C. B. A d a m  u. P .  E .  Pratt, J..drg. ,Chein.-3, 
99 [1938]. 

iae) 

140) 

H,SO -4 2 NH,-NH, + 2 HOOC-COOH 

Th. Curtius Ber. dtsch. chem. Ges. 77 953 [l884]; J. prakt. 
Chem. 38 4b9 [1888]* A ,  Hantrsch u. M. Lehmann, Ber. dtsch. 
chem. 0:s. 34 2506 '[1901]. 
Th. Curtius, A. Darapsky u. E.  MtJller, ebenda 41,  3140 [1908]. 
Der Mechanismus ist nicht eindeutig beziigl. der Stufenfolge. 
Curtius vermutete im Produkt den Wasserstoff am Stickstoff 
gebunden; die Amid-Formel (32) gestattet aber eine hahere 
Mesomeriestabilisierung. 
Th. Curtius, A .  Darapsky u. E. Mitller, Ber. dtsch. chem. Oes. 
47 3161 [I908 gaben eine Obersicht der Alkali-Umwandlungs- 
prbdukte des b iazoesslgesters. 
.Th. Curtius, ebenda 20, 1632 [1887j. 
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Auoh aus dem van E .  Bzlchner141) aus Diazoessigester mit 
Quecksilberoxyd erhaltenen hellgolben Queoksilbersalz konnte die 
Stammverbindung nicht wieder zuruckgewonnen werden. Neben 
der analytisch gesicherten Formcl Hg(CN,-COOR), weist aber 
die Bildung von Glykolsaure und Stickstoff mit waSriger Saure 
auf das unveranderte Diazo-System. Auoh hier treten allordings 
Uberraschungen auf: Die Einwirkung von Jod fuhrt niaht zu 
Dijod-essigester, sondern zu einer explosiven Verbindung, die viel- 
leicht Jod  am Stickstoff gebunden enthiilt. 

Bei der Einwirkung von Methyl-lithium auf Diazome- 
than gelangte E. Miillerl42) in einer A k t i v w a s s e r s t o f f -  
Reaktion zum Diazo-methyl-lithium. Die Hydrolyse ge- 
stattet die Isolierung eines farblosen I s o - d i a z o m e t h a n s .  
Obgleich das Molekulargewicht der sehr empfindlichen Sub- 
stanz noch nicht bestimmt werden konnte, laRt die ge- 
nannte schone Arbeitl42) kaum einen Zweifel an der mo- 
nomeren Natur. Die vollstandige Ruckverwandlung in 
normales Diazomethan rnit Kaliumhydroxyd sowie die 
Hydratation zu Formyl-hydrazin sind rnit keiner anderen 
Formel als (35) vereinbar. 

e e  8 0  b e  0 8  
H2C-N N tJ H,C=N=IiI F;r HC=N-NH ++ H c = N = N H  

Diazomethan Iso-diazomethan (35) 

Wie der obergang der iso-Form in das normale Diazo- 
methan bei Beruhrung mit Alkali zeigt, ist das normale 
Diazomethan das thermodynamisch begunstigte Tauto- 
mere. Dal3 die Anlagerung des Protons an ein mesomeres 
Anion nicht unbedingt sofort zum s t a b  i 1 e n  Tautomeren 
fuhrt, ist kein Novum. Bekanntlich gelangt man beim 
Ansauern einer alkalischen Losung von Phenyl-nitro-me- 
than unter Addition des Protons am Nitro-Sauerstoff zur 
Aci-Form, die sich nur langsam in die allein stabile neu- 
trale Verbindung umlagert. Wenn man in tautomerie- 
fahigen Systemen eine Voraussage wagen will, welche Form 
aus dem Anion mit Saure primar entsteht, dann darf man 
vielleicht demjenigen Tautomeren die hohere Chance zu- 
billigen, das in der E l e k t r o n e n v e r t e i l u n g  dem Anion 
am nachsten verwandt ist. 

Klasse D: Reaktionen rnit Radikalen 
Hier sind die-Informationen denkbar mager. Vom Man- 

gel an systematischen Untersuchungen abgesehen, kann 
man sich des Eindrucks nicht erwehren, da8 die Neigung 
der Diazo-Verbindungen zur Teilnahme a n  radikalischen 
Umsetzungen n i c  h t  sonderlich groR ist. 

W .  Schlenk und C .  Bornhardt 143) lieBen Diazomethan 
auf T r i p h e n y l - m e t h y l  in Benzol einwirken. In nicht 
angegebener Ausbeute wurde eine Verbindung isoliert, die 
nach CH-Analyse und Molekulargewicht als Hexaphenyl- 
propan angesprochen wurde, ohne dal3 eine konstitutionelle 
Sicherung vorliegt. Der vermutliche Reaktionsablauf : 

W .  H .  Urry und J .  R. E i s ~ n e r l ~ ~ )  studierten die Reak- 
tion des Tetrachlorkohlenstoffs mit Diazomethan am Licht, 
wobei rnit 600/, Ausbeute das Tetra-chlormethyl-methan 
C(CH2C1)4 isoliert wurde. Das bei der Photolyse des Di- 
azomethans entstehende Methylen (S. 457) fassen die 

Autoren als Biradikal auf und formulieren eine R a d i k a l -  
k e t t e  mit nicht weniger als acht Teilreaktionen: 

Start: CH,N, + h*J -+ N, + CH, 
< H Z  + CCI, -+ Cl-CH, + dCl, 

Kette: [I] CI,C' + CH,N, + CI,C-CH; + N, 

[2] CI,C-CHZ' + CI,L-CH,-CI 

[3] CI,~-CH,CI + CH,N, + 'CH,-CCII-CH,CI + N, 

r51 CI-~(CH,CI),  + CH,N, + TH,-CCI(CH,CI), + N, 

161 'CH2-CCI(CH,CI), -+ 'C(CH,CI), 

[7] 'C(CH,CI), + CH,N, + 'CH,-C(CH,CI), + N, 

[4] 'CH,-CCI,-CH,CI + CI--C(CH,CI), 

[8] 'CH2-C(CH2CI), + CCI, -+ C(CH,CI), + 'CCI, 

Die Betrachtung dieser Kette - eine Wanderung des 
Chlors in den Radikalumlagerungen 121, [4] und [6] ist 
n e u a r t i g  - la6t gewisse Zweifel aufkornmen, ob man hier 
die Selektivitat der Radikalreaktion nicht uberbean- 
sprucht. Auch Brom-trichlor-methan, Chloroform und u- 
Halogen-carbonsaureester sind entsprechenden Reaktionen 
zuganglich. 

Eine sehr viel zwanglosere Deutung ermoglioht die Auffassung 
dos Methylens als stark elektrophiles Agcns (siehe unten), das sioh 
im vorliegenden Fall an ein freies Elektronenpaar des gebundenen 
Halogenatoms anlagert. Es bedarf wohl noch weiterer Unter- 
suohungen dieser Reaktion des Diazomethans mit Halogeniden 
a m  Licht, die vor allem auf die Sicherung des Kettencharakters 
sowie die Abgrenzung dcr radikalischen und polaren Reaktions- 
weise hinzielen sollten. 

Klasse E: Reaktionen des Methylens und seiner 
Derivate 

1. Die Natur der Zwischenstufe 
Bei der von H .  Staudinger und 0. Kupfer1a5) im Kohlen- 

oxyd-Strom vorgenommenen P y r o l  y s e  des Diazome- 
thans 1aBt sich Keten nachweisen. Diese Wechselwirkung 
mit dem Kohlenoxyd wird als Indiz fur  das Auftreten des 
reaktionsfahigen Met  h y l e n s  gewertet. 

0 8  
ICH,-N-N -f CH, + N F N  

cn, + co + CH,=C=O 

F .  0. RiceX46) unterwarf Diazomethan im Gaszustand 
mit Ather oder Butan a h  Trager der thermischen Zer- 
setzung; das Losen von Tellur-Spiegeln unter Bildung von 
rotem, polymerem Telluro-formaldehyd (TeCH,), wies 
wiederum auf das Methylen als Zwischenstufe. Auch die 
p h o t o c h e m i s c h e  ZersetzungdesDiazomethansim Gas.147) 
steht rnit einer solchen Heterolyse im Einklang. Die Bil- 
dung von Athylen, Propylen und fliissigen Reaktionspro- 
dukten neben Stickstoff deutet auf eine intensive Wechsel- 
wirkung des Methylens mit Diazomethan hin, die wohl fur 
die den Wert 4 erreichende Quantenausbeute verantwort- 
lich ist. Das Aufzehren von Selen- und Tellur-Spiegeln 
I a R t  keinen Zweifel am gleichartigen Ablauf der thermi- 
schen und photochemischen Diazomethan-Spaltung14*). 

Man gelangt zu einem geschlossenen Bild der thermi- 
schen, katalytischen und photochemischen Reaktionen der 
Diazo-alkane i n  L o s u n g ,  wenn man die ganze Fiille der 
von Stickstoff-Freisetzung begleiteten Umsetzungen dem 
Wirken des Methylens und seiner Abkommlinge zuschreibt. 

uber  den t h e  r m i s c  h e n  Z e  rf a l  I der Diazo-Verbindun- 
gen in Losung liegen nur wenig kinetische Untersuchungen 

141) E .  Buchner ebenda 28 215 [1895]. 
14,) E .  Muller 4. H .  Disselhbff Liebigs Ann. Chem. 512 2.50 [1934]. 

E. Muller u. W .  Kreutzmahn ebenda 512, 264 [1934j; E. Miille; 
u. D. Ludsteck Ber. dtsch. :hem. Ges. 87 1887 [1954]. 

lP3) W .  Schlenk u. 2. Bornhardt, Liebigs Ann. t hem.  394 183 [1912]. 
14,) W. H .  Urry  u. J .  R .  Eiszner, J. Amer. chem. S ~ C .  74, 5822 r 19521. 

146) H Staudinger u. 0. Kupfer, Ber. dtsch. chem. Ges. 45, 501 [1912]. 
l45) F. 0. Rice u. A. L. Glasebrook. .I. Amer. chem. SOC. 56. 2381 . -  
' [1934]. 

147) F. W .  Kirkbride u. R. G.  W .  Norrish, J. chem. SOC. [London] 

1 4 9  7'. G: Pearson, R .  H .  Purcell u. 0. S .  Saigh, J. chem. Sac. [Lop- 
7933 119. 

don] 7938, 409. 
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vor. Wahrend mit dem leicht fliichtigen Diazomethan 
Thermolysen in Lasung noch nicht beschrieben sind, er- 
leidet das Diphenyl-diazomethan bereits in siedendem Ben- 
zol, der Diazoessigester im Bereich von 140 "C einen flotten 
Zerfall nach dem Schema: 

@ 
R-%N=N R-F+ N, 

I 
k. k. 

Die Neigung zur Stickstoff-Abgabe ist keine einfache 
Funktion der Basizitiit des Diazo-alkans; sie hangt nicht 
nur von der Diazomesomerie, sondern vor allem von den 
das Methylen stabilisierenden Momenten ab. H. Staudinger 
und A. Gaufeal) ordneten die Diazo-alkane nach fallender 
Bereitschaft zur Thermolyse: 

Dimethyl-diazomethan. Phenyl-methyl-diazomethan, Phenyl- 
diazomethan, Diphenyl-diazomethan, Phenyl-benzoyl-diazome- 
than, Dibenzoyl-diazomethan, Diazo-fluoren, Diazo-aoetessigester, 
Diazoessigester, Diazo-malonester. 

Besonders auffallend sind der stabilisierende Einflu6 der 
Carbiithoxyl-Gruppe sowie die ungewtihnliche Zersetzlich- 
keit des Diazo-Systems am s e k u n d a r e n  Kohlenstoffatom, 
insbes. bei den rein aliphatischen Vertretern vom Typus 
des 2-Diazo-propans. 

Dieser Zerfall kann durch gewisse elektrophile Metall- 
ionen k a t a l y s i e r t  werden. So lii6t sich die Beschleu- 
nigung des Diazoessigester-Zerfalls mit Kupfersulfat 1'9) 

oder die der Spaltung des Diazo-ketons mit Silber-lonl@O) 
mit einem primafen ubergang in die Diazonium-Stufe 
zwanglos deuten: 

+ I + Age At2 

Wesentlich schwieriger ist es, der starken und weit spe- 
zifischeren Katalyse mit m e t a l l i s c h e m  K u p f e r  oder 
Cuprosalz Rechnung zu tragenlsl). Diese Agentien ver- 
mogen bekanntlich auch einen sttirmischen Zerfall des 
Aryl-diazonium-lons auszulken ; das Verstandnis dieser 
Katalyse wiirde zweifellos einen entscheidenden Einblick 
in den Mechanismus der Sandrneyer-Reaktion vermit- 
telnlsn). W. A. Waterslsa) erkliirt den Kupfer-Effekt mit 
dem ubergang eines Elektrons und anschlie5ender radika- 
lischer Spaltung, wobei dem Kupfer letztlich die Rolle 
einer Elektronen-Umlaufpumpe zukommt. M i t  Kupfer- 
bronze kann der Zerfall des Diazoessigesters bereits wenig 
oberhalb Raumtemperatur eingeleitet werden. 

Die Einwirkung des Diazomethans auf organische Ver- 
bindungen a m  L i c h t  wurde von H. MeerweinlS4) als Me- 
thode zur ,,Methylierung nichtsaurer Verbindungen" in 
brillanten, erst zum geringeren Teil publizierten Arbeiten 
erschlossen. Die weiter unten erwiihnte, technisch bereits 
seit Jahrzehnten genutzte Lichtreaktion der oChinon- 
diazide enthiilt den gleichen photochemischen PrimBrakt. 

Die genannten Spaltungsreaktionen der Diazo-alkane 
bilden eine vorteilhafte Q u e l l e  fur das M e t h y l e n  und 
seine Derivate. Solche Sextett-Strukturen sind hiiufig als 
reaktive Zwischenstufen postuliert16S), aber nur selten 
mittels eines ausreichenden lndizienbeweises belegt wor- 
den. Die Thermo- und Photolyse des Ketens gibt eben- 
falls MethylenlS6). Eine glatte Bildung des Dichlor-me- 
I**) K .  Lore J. prakt. Chem. 124 185 [1930]. 
I*@) L. Waf$; Lieblgs Ann Chem.'394 23 19121. 
l61) A. Loose . prakt. Chem. 79 507il90bl 
188) Obersichi #el H. H. Hod son:Chem. Re;. 40, 251 [1947]. 
lDa) W .  A. Waters,J: chem. f i  oc. [London] 1942. 266. 
184) H. Mcerwein, Rathjen u. H.  Werner, Ber. dtsch. chem. Oes. 

75, 1610 [1942]. 
166) Vgl. z. B. die Arbeiten yon J .  U. Nef ,  Liebigs Ann. Chrm. 270 

267 (18921. 280 291 [1894). 287 265 [I895 . 298, 202 18971: . Schmidiin u. 'M. BergInah B&. dtsch. ckem. Oes. 4.!, 2821 
") d 9 1 O J ;  W .  F .  Ross u. G. B. disfiakowsky, J .  Amer. chem. SOC. 

56, I l l 2  [1934]. 

mittels eines ausreichenden lndizienbeweises belegt wor- 
den. Die Thermo- und Photolyse des Ketens gibt eben- 
falls MethylenlS6). Eine glatte Bildung des Dichlor-me- 
I**) K .  Lore J. prakt. Chem. 124 185 [1930]. 
I*@) L. Waf$; Lieblgs Ann Chem.'394 23 19121. 
l61) A. Loose . prakt. Chem. 79 507il90bl 
188) Obersichi #el H. H. Hod son:Chem. Re;. 40, 251 [1947]. 
lDa) W .  A. Waters,J: chem. f i  oc. [London] 1942. 266. 
184) H. Mcerwein, Rathjen u. H.  Werner, Ber. dtsch. chem. Oes. 

7.5. i ~ i n  riwzi. ._, _-.- L _  _._,. 
lD6) Vgl. z. B. die Arbeiten yon J .  U. Nef ,  Liebigs Ann. Chrm. 270 

267 (18921. 280 291 [1894). 287 265 [I895 . 298, 202 18971: 
17) p Schmidiin u. 'M. BergInahn, B&. dtsch. ckem. Oes. 4.!, 2821 

1910); W .  F. Ross u. G. B. Kisfiakowsky, J .  Amer. chem. SOC. 
56, I l l 2  [1934]. 

thylens erzielt man beim Umsatz von Chloroform mit Ba- 
s e r ~ ~ ~ ' ) .  Das freigesetzte CCI, vermag sich etwa an Cyclo- 
hexen zum Dichlor-norcaran zu addieren. 

Dieses Molekelfragment mit unvollstiindiger Elektronen- 
schale, wie es im Methylen vorliegt, pflegte friiher als 
R a d i k a l  betrachtet zu werden. Schon F. 0. Rice146) ver- 
mochte zu zeigen, da6 das Methylen zwar mit Spiegeln aus 
Selen, Tellur, Arsen und Antimon in Reaktion tritt,  da- 
gegen solche aus Zink, Cadmium, Thallium, Blei und Wis- 
mut u n a n g e t a s t e t  lii6t. Gegentiber dem Methyl-Radi- 
kal, das all diese Metallspiegel zu ltisen vermag, t r i t t  somit 
bereits ein A b s i n k e n  der Seaktivitiit aufl'e). Der Bin- 
dungszustand des Methylens ist a priori nicht eindeutig 
festzulegen. In  einem l i n e a r e n  M e t h y l e n  sollten die 
CH-Bindungen sp-Bastardisierung zeigen. Das Hund- 
Prinzip fordert alsdann, da6 die zwei restlichen Elektronen 
die beiden energiegleichen p-Niveaus einzeln besetzen; die- 
ses Teilchen sollte ein B i r a d i k a l  sein. Bei einem gewin-  
k e l t e n  M e t h y l e n  erscheint es dagegen mtiglich, da6 die 
CH-Bindungen mittels der p-Niveaus des Kohlenstoffs b e  
stritten werden; mit dem verbleibenden Elektronenpaar 
wiirde dann das energiearme, kugelsymmetrische s-Niveau 
gefiillt. In diesem Fall wiirde das Methylen k e i n e  unge- 
paarten Elektronen . beherbergen. Wenngleich der Riick- 
schlu6 von der Reaktivitat auf den Bindungszustand Ge- 
fahren birgt, sei vermerkt, da6 man unter den nachstehend 
aufgefiihrten Umsetzungen des Methylens keine findet, die 
eine radikalische Reaktionsweise eindeutig fordern. 

Das Methylen triigt nicht nur den Make1 des E l e k -  
t r o n e n s e x t e t t s ,  sondern verftigt auch noch iiber ein 
f r e i e s  E l e k t r o n e n p a a r  am Kohlenstoff. Man darf also 
erwarten, da6 das Methylen amphoter reagiert. Bei den 
meisten bekannten Umsetzungen tritt das Methylen aller- 
dings als e x t r e m  s t a r k e s  e l e k t r o p h i l e s  A g e n s  in Er- 
scheinung und strebt mit der Anlagerung a n  einen Partner 
mit freiem Elektronenpaar die Komplettierung der Valenz- 
schale an. Im Gegensatz zur nucleophilen olefinischen 
Doppelbindung - die formale Betrachtung der polaren 
Grenzformel zeigt hier im freien Elektronenpaar das reak- 
tivere Zentrum - ist das Methylen eine starke Lewis-Siiure. 

2. Dimerisation und Reaktion mit Diazo-Verbindungen 
Die zunehmende Stabilitat in der Reihe 

CH, CH-COOR CH-CO-R C(CaH6)a 

hat  zur Folge, da6 die Methylene in steigendem Ma6e 
S e l e k t i v i t i i t  in ihren Reaktionen entfalten, vielleicht so- 
gar befiihigt sind, in der Ltisung aufeinander zu warten und 
in der Dimerisierung eine Schalenaufftillung zu erzielen. 
Das nur in untergeordnetem Ma6 bei der Diazomethan- 
Photolyse in L6sung auftretende AthylenlS4) lii5t keinen 
Zweifel daran, da6 das hochreaktive Methylen liingst rnit 
den Ltisungsmittelmolekeln in Wechselwirkung getreten 
ist, bevor sich ihm die Chance bietet, ein zweites gleichar- 
tiges Teilchen oder eine Molekel Diazomethan zu treffen. 

Beim Erhitzen des Diazoessigesters in Paraffin auf 
150 "C erhielten E. Buchner und C. v. d. Heide168) in guter 
Ausbeute Pyrazolin-3,4,5-tricarbonester. Das elektrophile 
Carbiithoxy-methylen diirfte hier mit dem Uberschiissigen 
Diazoessigester nach folgendem Schema in Reaktion ge- 
treten sein: 

e e  8 0 

I 
COOR 

I 
COOR 

-+ N, i- ROOC-CH-CH-COOR 

ROOC-CH + ICH-N-N + ROOC-CH-CH-NEN 

-- 
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Daneben wird man vielleicht auch eine unmittelbare 
Vereinigung zweier Methylene zum Fumarester anzunehmen 
haben : 

HC-COOR 
2 ROOC-%H + 

ROOC--6H 

Dieser reagiert seinerseits als a,P-ungesAttigtes Carbonyl- 
system mit Diazoessigester in der S. 448 erorterten Weise 
weiter. 

COO R 
I 

8 
ROOC-CH jCH-COOR 

HC-COOR N,@ 
II + I  4 

Beim Kupfer-katalysierten Zerfall in Ligroin bei 90 "C 
kommt letztere Addition gar nicht mehr zum Zug, 
wie die Bildung von 70% Fumaresterl6') zeigt. Es er- 
scheint plausibel, da6 an der O b e r f l a c h e  des Kupfers 
der Dimerisation der Methylene eine hohe Chance zukommt. 

Diphenyl-diazomethan liefert in siedendem Benzol 
Benzophenon-azin16a) .  Beim Zerfall in Ligroin oder 
Schwefelkohlenstoff iiberwiegt merkwiirdigerweise die Bil- 
dung des Te t r a p  h e n  y 1-1 t h y  lens .  Offensichtlich er- 
schwert die Abschirmung des basischen Kohlenstoffs des 
Diphenyl-diazomethans die Anniherung des ebenfalls 
stark raumerfiillenden Diphenyl-methylens, so da6 die 
Reaktion bevorzugt am Stickstoff als zweitem nucleophilen 
Zentrum zum Zug kommt (S. 453): 

(CoH6)aC=C(CoH6)s Na 

Natiirlich kann das Tetraphenyl-Bthylen auch auf die 
Dimerisation des Diphenyl-methylens zuriickgehen. Di- 
azo-fluoren gibt iibrigens ausschlie6lich das rote Di-bi- 
phenylen-lthylen160). Im Gegensatz zum CH, und seinen 
Carbonyl-Abkommlingen sind die Diaryl-methylene nicht 
mehr gentigend reaktiv, um etwa Olefine oder Aromaten 
zu attackieren. 

Die uberfiihrung des D i a z o - o x i n d o l s  in Iso-indigo160) bietet 
ein weiteres Beispiel fiir eine analoge Stabilisierung eines reaktions- 
trHgen Methylens: 

Bei a - B i s - d i a z o - a l k a n e n  beobachten wir einen inner- 
molekularen Ablauf der Stabilisierung zwischen zwei Me- 
thylenen. Nach 7%. Curfius und K .  Thun161) lL6t .sich aus 
Benzil-dihydrazon das Bis-diazo-alkan gar nicht bereiten, 
da dieses sofort in Tolan iibergeht: 

?!!+ C,H,-C-C-CoH6 

lS*) Th.  Curtius u. F. Routerberg J. prakt. Chem. 44, 192 18911; 
analog zerfiillt Phenyl-diazodethan In sled. Benzol zu Aenzal- 
azin nach H. Staudinger u. A .  Gaule, Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 
I R Q ~  riwfii .  

Diese Reaktionsfolge wurde neuerdings zur Darstellung 
von Cyclo-alkinen aus cyclischen a-Diketonen erfolgreich 
herangezogen 16*). 

Sextett-Strukturen sind valenzml6ige Ausnahmezu- 
stande, die fur den gr6Dten .Teil der bekannten m o l e k u -  
l a r e n  U m l a g e r u n g e n  verantwortlich zeichnen. Diese 
Reaktionsmaglichkeit der Methylene t r i t t  in Erscheinung 
in der 

3. Wolff-Umlagerung der Diazo-ketone 
Bei der Zersetzung des Diazo-benzoyl-acetons in Wasser 

isolierte L. Wolff 1902 Benzyl-methyl-ketonla), dessen 
Bildung sich nachtraglich folgendermaBen rekonstruieren 
la6t: 

8 
CH,-CO-C-CO-C,H, r% CH,-CO-C-CO-CeHs -+ 

I 
N*@ 

CH,-CO CHS-CO 

c=c=o --+ t H . 0  'CH-COOH 
\ 

/ 
C,HS 

/ 
C,H6 

+ CH,-CO-CH,-C,H, 

SpBter zeigte der Entdecker, da6 alle Diazoketone bei 
Katalyse mit Silber-Ion (S. 457) zur Stickstoff-Abspaltung 
unter , Umlagerung des Kohlenstoff-Geriists befahigt sind. 
Die schon von Wolff als Zwischenstufe angenommenen 
K e t e n e  konnten von G. Schroefer16s) sowie von H. Sfau- 
dinger und H. Hirzel164) praparativ gefa6t werden. Die 
Spaltung des A z i b e n z i l s  bietet noch heute den besten 
Weg zum Diphenyl-keten166): 

C,H6 
6 0 2  \ 

C=C=O + N, C,Hs-C-CO-CoHb - Benzol / 
e 

8 N - N  

Die normale Ausftihrung der Wofff-Umlagerung, die bei 
der V e r l i n g e r u n g  d e r  C a r b o n s l u r e - K e t t e  nach F. 
Arndf und B. Eisfert166) zu au6erordentlicher praparativer 
Bedeutung gelangte, vermeidet die lsolierung der Ketene; 
bei der Umlagerung in Wasser, Alkohol oder Ammoniak 
werden unmittelbar die Carbonsaiuren, Ester bzw. Amide 
erhalten. 

8 8  8 
R-COOH -f R-CO-CI + R-CO-CH-N=N Ag+ 

Alkohol 
0 

R - L H  ---* R-CH=C=O -, R-CH2-COOC,H6 
(36) 

In der Photolyse der Diazo-ketone fand L. HornerlB7) 
eine Variante der Wofff-Umlagerung, die die gemeinsame 
Zwischenstufe bei photochemischer und Silber-katalysier- 
ter Zersetzung jeden Zweifels enthebt. 

Die Wolff-Umlagerung entspricht im Mechanismus vollig 
dem Curfius-Abbau der Siiureazide und dem Hofmann- 
Abbau der Shreamide,  bei denen ein neutrales Stickstoff- 
Sextett die Umlagerung auslost. Wie bei den letztgenann- 
ten Reaktionen vollzieht sich auch bei der Wolff-Umla- 
gerung optisch aktiver Diazoketonel68) die anionische Wan- 
derung des asymmetrischen Substituenten unter E r h a l -  
t u n g  der Yonfiguration. 

101) 
104) 
1,)) 
100) 

107) 

168) 

A:T. Blom uist, R .  E. Burge u. A .  C. Sucsy,  J. Amer. chem. SOC. 
74 3636 [I952 * A .  T .  Blomquisf L. H.  Liu u. J .  C. Bohrer, 
ebknda 74 36k  [1952]; 75 2153'[1953 
0 .  Sehroetdr Ber. dtsch. c h e k  Ges. 42, d336 [1909]. 
H Staudin 'er u. H.  Hirzel ebenda 49, 2522 [1916]. 
Vgl. auch I!. 1. Smith u. H: Hoehn, Org. Syntheses 20 47 1940. 
F .  Arndt u. B. Eistert, Ber. dtsch. chem. Oes. 68 300 [1935]. 
Ausfiihrliche Darstellung be1 B.  Eisfert')  u. bei h'. E.  Bach- 
mann u. W .  S .  Sfruve, Org. Reactions I ,  38 [1942]. 
L.  Horner E .  Spietschka u. A .  Gross, Lieblgs Ann. Chem. 573, 
17 [1951];' Chem. Ber. 85, 225 [1952]. 
J F .  Lane . Willenz, A .  Weissberger u. E. S .  Wallis,  J. org. 
Chem. 5, id [1940]. 
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Es kann nicht einmal als sicher gelten, daB das so umlagerungs- 
bereite System dee Acyl-methylene (36) wirklich voll realisiert 
wird. Man ktinnte eich vorstellen, daQ die Abwanderung dee Re- 
etes R vom Carbonyl bereits synchron mit der Msung der Stick- 
stoffbindung erfolgt. Zwar liefert der Zerfall des Azi-benzils in 
Methanol bei 50*'% neben 70 % Diphenyl-eseigester nooh 30 % des 
Benzoin-methylsthers'") : 

--N, 
c,H'-~-co-c,H, 4 C,H,-C-CO-C,H, --+ (c,H~),c-c-o 

J + CH.OH -1 i- C3ekF-N 
OCH, 
I 

(C,H&CH-COOCHl CgH,-CH-CO-C,H, 

Bei der Zersetzung einfacher Diazoketone war aber Vereughen 
zum Abfangen  der Methylen-Stufe kein Erfolg beschieden. Nur 
wenn das nucleophile Agens bereits innerhalb der Molekel im rich- 
tigen Bindungsabstand harrt, liiDt eich die WoYf-Umlagerung un- 
terdriicken, wie folgendee B e i ~ p i e l l ~ ~ )  lehrt: 

Mtiglioherweiee liegt der Bildung von 62 % a,y-Di-tert.buty1- 
butenolid bei der UV-Bestrahlung des Pivaloyl-diasomethanslT1) 
eine Vereinigung des Ketens mit seiner Vorstufe, dem Acyl- 
methylen, zugrunde: 

hv 
(CHa)aC-CO-CHN, --+ (CHa),C-CO--EH + O*C=CH-C(CHd, ; 

(CH&C-CH-C=O (CHa)J-FH-C=O 
\ + HE o +  HC' ' 0 

LC F 
I I 

C(CHa)a C(CH3a 

Von der L ich tempf ind l i chke i t  der beim Diazotieren 
von o-Aminophenolen entstehenden ,,o-Chinon-diazide" 
(S. 439) macht man bei einigen Lichtpausverfahren (Di- 
azo typ ie )  in der Praxis Gebrauch. An den belichteten 
Stellen wird die Diazo-Verbindung irreversibel zerstort, an 
den unbelichteten kuppelt sie bei p,-Steigerung mit einer 
beigegebenen phenolischen Yomponente. 0. SW79 ver- 
mochte in einer Reihe schoner Arbeiten zu zeigen, da6 das 
o-Chinon-diazid als Diazoketon bei der Belichtung eine 
Wolff-Umlagerung erleidet, die unter R i ngve re  ngu  ng  
in die Cyclopentadien-Reihe fiihrt: 

Aus l-Diazo-2-naphthol und 2-Diazo-l-naphthol ent- 
steht analog ein- und dieselbe Inden-carbonsaure. Die 
Ubertragung auf Diazo-oxyde der Pyridin- und Chinolin- 
Reihe ermoglichte die glatte Synthese von Pyrrol- resp. 
Indol-carbonsauren. 

lo*) G. Schroeter Ber. dtsch. chem. Oes. 42 3356 I909 
17@) P .  Pfeiffer 4. E. Endcrs Chem. Ber. 84 '247 11~51). be1 der von 

H .  Krzikalla u. B. &ist;rf J. prakt. Ch'em. 143, 50 [I9351 unter- 
suchten Bildung von 5,6-)Benzo-cumaranon-(3) aus dem Dlazo- 
keton der 2.3-OXV-naDhtOeShre kann es slch um eine Intra- 
moiekulare Reaktfon n'ach A 1 (S. 442) handeln. 

171) K .  B .  Wiberg u. T .  W .  Huiton, J. Amer. chem. SOC. 76, 5367 
[ 19541. 
0. SUs Liebigs Ann. Chem. 556 65, 85 [1944]; 579 133 [I953 ; 
mit M. Glos, K. Mdller u. H.'D. Ebcrhardt, ebenha 583, Id0 
[19531; mit K. Mblhr, ebenda 593, 91 [1955]. 

4. Reaktionen mit dem freien Elektronenpaar einfach- 
gebundener Atome 

a)  Alkohole und Ather 
Bei der Zersetzung des Diphenyl-diazomethans in sie- 

dendem Alkohol erhalt man neben dem Ketazin (S. 458) 
den Benzhydryl-athylatherD6) als Ergebnis eines Angriffs 
des Diphenyl-methylens auf das nucleophile Lbungsmittel: 

Beim Kupfer-katalysierten Zerfall des Diazoessigesters 
in siedendem Allyl-alkohol kommt es zu einer analogen 
Wechselwirkungl7*): 

ROOC-CH + HO-CHl-CH4H, + 
ROOC-CH,-O-CH,-CH=CH, 

52 % 

Neben Allyloxy-essigester sind 7 % trana-2-~xymethyl-cyc~o- 
propan-oarbonester isolierbar, da die Doppe lb indung  rnit dem 
basischen Sauerstoff ale Aoceptor far das elektrophile Carboxy- 
methylen in Konkurrenz tritt. 

SchlieBIich gehort die Bildung des Isopropyl-methyl- 
athers beim Belichten einer Lbsung vbn Diazomethan in 
lsopropanol hierher164). 

Bei der Photolyse des Diazomethans in A t h y l a t h e r  
gelangte H. MeerweinlM) zu einem Gemisch von Athyl-n- 
propyl- und Athyl-isopropyl-Bther. Es liegt nahe, der Bil- 
dung dieser homologen Ather einen Mechanismus mit 
,,Ylid-Umlagerung"17*) zugrundezulegen. Das bei der An- 
lagerung des Methylens an den basischen Sauerstoff ent- 
stehende Zwitterion stabilisiert sich dabei unter Abwan-  
d e r u n g  eines Athyl-Restes vom Sauerstoff an das starker 
nucleophile Carbanion: 

CH,-cH,-~-cH,-cH, + EH, -f cH,-cH,-~-cH,-cH, 

8 H ,  
-t O-CH,-CH, 

cH.-cH,-LH, 

Die Bildung des Isopropyl-athylathers erfordert eine der 
Ylid-Umlagerung vorausgehende innermolekulare Pro- 
tonenwanderung : 

8 
H.c-cH,-~-c,H, .+ n ,c -cd -  C , H , -P H&-CH-O-C,H, 

I 
LH* CH, 

I 
%H, 

Es liegt allerdings durchaus im Berelch der Maglichkeit, 
da6 das hochreaktive Methylen unmittelbar die CH-Bin- 
dung des Athers attackiert und so die a-Methylierung aus- 

DaO beim Zerfall des Diazoessigesters in 2-Phenyl-l,3-dioxolan 
bei 150 "C 48 % des p-Dioxans erhalten ~ e r d e n ~ ~ ' ) ,  ist eine Folge 
der hohen Wanderungstendenz dds Benzyl-Restee: 

16st (S. 462). 

Bei diesen thermischen Reaktionen des Diasocssigesters kann 
es such zur E l imin ie rung  innerhalb des Ylids kommen. So voll- 
zieht doh der Zerfall in n-Heptyl-methyl-Ather nach 

CH,-O-nC,H,, + CH-COOR + 
30 % CH,-O-CH,-COOR + 45 % ROOC-CH,-O-nC,H16 

178) I .  A. DYakonov u. N .  D.  Pirogova, , Oen. Chem. (UdSSR) 

176) C. D.  Gutsche u. M. Hiltman, J. Amer. chem. Soc. 76, 2236 

27 1979 [1951]* Chern. Abstr. 46 Ed0 [1952]. 
O.'Witftg, diesiZtschr. 63, 15 (16511. 

[ 19541. 
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Beim Di-n-butylsther wurde dae Auftreten von l - B ~ t e n " ~ )  
beobaohtet, wan auf einen cyclischen ubergangseustand der Ab- 
epaltungsrerktion hinweist : 

CH,-CH-C,Hs + CH,=CH-C*H, 

C,Hs-0 -+ CdHg-0 

&H ........ H I \CH,--COOR 

AOOR 

Nebenreaktion, be~chriebenl~'). 
Auoh bei Phenolhthern wurden solche Spaltungen, meist als 

b )  Amine 
Die Bildung von Anilino-essigester aus Diazoessigester 

und hei6em An i l i  nl%) sowie der analoge Ubergang von 
Diphenyl-diazomethan oder Diazo-fluoren in Benzhydryl- 
anilin*-J) bzw. Fluorenyl-anilin17~) bietet keine uberra- 
schung. 

C,Hs-RHS + CH-COOR + C,H6-NH-CH2-COOR 

An die Reaktion rnit tert. Aminen schlie6t sich unter 
Urnstinden eine Ylid-Umlagerung an, wie die Reaktion 
von 9-Diazo-fluoren mit Benzyl-dimethylamin17~) zeigt : 

c )  Alkylhalogenide 
Bei der Reaktion mit organisch-gebundenem Halogen 

tritt das ungewbhnliche elektrophile Reaktionsvermogen 
des Methylens in Erscheinung, das als s t a r k s t e s  Al- 
k y l i e r u n g s m i t t e l  gelten kann. Wiederum fuhrt die 
zwitterionische Natur des primBren Addukts zur Stabili- 
sierung durch Ylid - Umlagerung. Nach I. A. D'Yako- 
nowlao) ergibt der Umsatz von siedendem A l l y l - b r o m i d  
rnit Diazoessigester unter Zerfallskatalyse mit Kupfer oder 
Yupfersulfat 81 % 2-Brom-4-pentens8ureester. Nach dem 
oben Gesagten bietet sich folgende Deutung des Reaktions- 
ablaufs an: 
CH,=CH-CH,-Erl + CH-COOR + CH,=CH-CH,-Br[ 

P 

Br d H - c O O R  

-, CH,=CH-CH,-JH-COOR 

Die besondere Eignung der Allyl-halogenide fur diese 
Reaktionsfolge entspringt der hohen ,,Wanderungsten- 
denz" des Allyl-Yations; wie bei der Claisen-Umlagerung 
der Phenol-allyl-Bther kommt es auch hier zu einem ,,Urn- 
klappen" des Allyl-Rates, wie die Zersetzung des Diazo- 
essigesters in a-Methyl-allyl-chloridl81) zeigt: 

CH, CHa 

+ I  + / -f 
CH HC' IZH-COOR CH 

CH&CI\ COOR CH,-L-CI 
H H e  

- 
17,) 

177) 

178) 
179) 

180) 

181) 

I I  
CH,-(! %I 

H 

G. B.  R .  de Graft, J .  H .  van Dijck-Rothuis u. 0. wan de Kolk, 
Rec. Trav. chlm. Paw-Bas 74. I43 119551. . R. Barthels-Keith, A. W .  Johnson u. A. hngemann,  J. chem. d oc. [London] 1952 4461. A. W .  Johnson, A. Langernann u. 
J .  Murray, ebenda '1953, 5136. 
H .  Staudinger u. A. Gaule, Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 1951 [1916]. W-p. Bamford u. T .  S .  Stevens, J. chem. SOC. [London] 1952, 
4013. 
1. A. DYakonow u. N .  B .  Vinogradova J. Oen. Chem. (UdSSR) 
21, 851 [1951]; 22, 1349 [1952]; 23, 66'[1953]; Chem. Abstr. 46, 
440 [1952]. 47 4293 [1953]. 48 1256 [1954 
D. D. Phiilfps,'J. Amer. chkm. koc. 76, 538k [1954]. 

Auch beim Zerfall des Diazoessigesters in Benzal- 
chlorid bei 170 OC, der 24% a-Chlor-zimtsaure-ester er- 
gibt 176), wird die analoge Stufe eines Chloronium-Zwitter- 
ions passiert. 

CHCI, CH=C-COOR 

+ HCI 

Der Bildung von a,@,p-Trichlor-propionester neben 
Chloressigester bei der Photolyse des Diazoessigesters in 
C h l o r o f o r m  wird von W. H. Urrylsa) eine Radikalkette 
zugrunde gelegt. Die von G. 0. Schenck18s) in verschiede- 
nen Losungsmitteln (allerdings nicht in Chloroform1ma) 
gemessenen Quantenausbeuten der Diazoessigester-Photo- 
lyse erreichen maximal 0,1, sind also mit einer Ketten- 
reaktion n i c h t  vereinbar. Als zweite Moglichkeit sei da- 
her einstweilen das polare Reaktionsschema diskutiert: 

d) Disulfide 
Die Reaktion von Diaryl-diazomethanen mit Diaryl- 

disulfiden in siedendem Benzol liefert M e r  c a p t o  1 ell7), 
was sich mit einer Reaktion des Methylens rnit dem Di- 
sulfid als nucleophilem Agens deuten UBt. 

5. Mehrfachbindungssysteme 

a)  Olefine 
Carbonyl-flankierte Doppelbindungssysteme nehmen, 

wie S. 448 gezeigt, Diazoalkane an der Doppelbindung zu 
Pyrazolinen auf, die beim Erhitzen unter Abgabe des Stick- 
stoffs Cyclopropan-Derivate u. a. geben. Ganz anders voll- 
zieht sich die Reaktion mit normalen, nicht ,,elektrisch 
umgestimmten" CC-Doppelbindungen. Hier kommt die 
Umsetzung erst zustande, wenn man die Diazo-Verbindun- 
gen thermisch oder katalytisch zersetzt. Wenn auch hier 
C y c l o  p ro  p a n -  A b k6  m m 1 i n  g e  Hauptprodukt zu sein 
pflegen, so ist der Bildungsweg ein prinzipiell anderer als 
in den S. 448 besprochenen Fallen. Das Olefin als nucleo- 
philes Agens tritt rnit dem Sextett des Methylens zusam- 
men. Als Beispiel diene die Reaktion des Styrols mit Di- 
azoessigester bei 130 oC18r): 

Q 
C,Hs-CH-CH2 CaHs-CH-CHS C,Hs-C H --C Ha 

-f \ /  + CH-COOR . 'kH-COOR+ 68 % CH-COOR 

Bei Katalyse des Diazoessigester-Zerfalls rnit Kupfer- 
pulver findet die Vereinigung des elektrophilen Carboxy- 
methylens etwa mit Cyclohexen zum Norcaran-carbon- 
esterles) bereits bei 80 "C statt.  

18a) W .  H .  Urry u. J .  W .  Wilt, ebenda 76, 2594 [1954]. 
l m )  G. 0. Schenck u. H .  Ziegler, Liebigs Ann. Chem. 584, 221 [1953]. 
18sa)lnformat. Versuche von 0. Juppe, MUnchen, zelgen keinen be- 

deut. Unterschied zwischen Benrol u. Chloroform. 
I=) E.  Buchner u. J .  Geronimus, Ber. dtsch. chem. Oes. 38, 3782 

2198 

10s) F .  Ebel, R. Brunner u. P .  Mangelli, Helv. chlm. Acta 12, 19 

A. Burger u. W .  L. Yost J .  Amer. chem. SOC. 70 
H .  L. de Waal u. 0. W. Perold, Chem. Ber. 8J, 574 

[1929]. 
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Eine grol3e Zahl substituierter Cyclopropane wurde auf 
diesem Weg bereitet, wobei die Reaktion mit monosub- 
stituierten Athylenen stets bevorzugt in die trans-Reihe 
fiihrt. 

b) Aromatische Verbindungen 
Der von E. Buchner1s6) aufgefundene und griindlich un- 

tersuchte Zerfall des Diazoessigesters in B e n z o l  unter Bil- 
dung von N a r c a r a d i e n - c a r b o n e s t e r ,  der in isomere 
Cycloheptatrien-carbonsauren iiberfiihrbar ist, kann als eine 
der bemerkenswertesten Umsetzungen dieser aliphatischen 
Diazo-Verbindung gelten. Die Fahigkeit zur Attacke auf 
den Benzolkern wird man nur kraftig elektrophilen Agen- 
tien zusprechen. 

0 
135 "C + 

/\ 
I I f 'YH-cooR 
\/ @ N, 

/'\H 1 CCH-COOR \,* 
Die oberpriifung der Reaktionsbedingungen durch G. Grund- 

r n ~ n n l * ~ )  ergab einen iiberraschend hohen schadliohen EinfluS 
van Schwermetallspuren; unter optimalen Bedingungen wurde 
auch bei groBeren AnsiltZen 70-75 % rohen Norcaradien-carbon- 
esters isoliert. I m  Gegensatz zur Reaktion rnit Olefinen darf die 
des Benzols mit Diazoessigester n i c h t  rnit Kupf  e r  katalysiert 
werden; die Dimerisation des Carbathoxy-methylens zu Fumar- 
ester tritt  dabei ganz in den Vordergrund. Auch die Wolff-Um- 
lagerung der Diazo-ketone wird iibrigens duroh Kupfer unterbun- 
den; die Kupferkatalyse fiihrt auch dabei nur. zur Dimerisation 
des Aoyl-methylens (36)la8)'. Diesem merkwiirdigen Verhalten 
kann man mit der Annahme Rechnung tragen, daD das Methylen 
mit dem Knpfer eine Art K o m p l e x b i l d u n g  eingeht; nur dem 
starker nucIeophiIen Oiefin, nicht aber dem Benzol, gelingt es', das 
Methylen aus dem genannten Komplex h e r a u s ~ u l o c k e n ~ ~ ~ ) .  Pho- 
tochemisch lafit sich die Reaktion des Diazoessigesters mit Renzol 
bereits bei 60°C vornehmenlss), womit die sohon von E. Buch- 
ner1g0) vermutete primare Bildung des CH-COOR eine Best&- 
tigung erfahrt. 

Naphtha l in lgo)  nirnmt das CarbBthoxy-methylen in 
1,2-Stellung, P h e n a n t h r e n  in 9,10-191), A n t h r a c e n  und 
PyrenlQ2)  in l,2-Position auf. G. M. BudgerlgS) bezeichnet 
den Diazoessigester resp. das Carblthoxy-methylen neben 
dern Ozon als echtes ,,Doppelbindungs-Reagens", das nicht 

f 'I 
CH-COOR CH-COOR 

v 
rnit dem nucleophilsten Zentrum des aromatischen Kerns, 
sondern rnit der Bindung hochsten Doppelbindungs-Cha- 
rakters in Reaktion tritt.  Dieser SchluS, der eine g le ich-  
z e i t i g e  Wechselwirkung des positiven und negativen Zen- 
trums der polarisierten Doppelbindung mit dern Methylen 
nahelegt, wird beeintrachtigt durch die rneist schlechte 
Ausbeute der isolierten Norcaradien-Derivate, also die 
recht unvollstBndige Erfassung der Reaktionsgemische. 
Als zweite MBglichkeit 1aBt sich das Passieren eines 'itber- 

186) Th. Curfius u. E.  Buchner Ber. dtsch. chem. Ges. 78 2377 
[1885]. E. Buchner ebenda $0 632 [1897]. rnit F.  Lingg dbenda 
37,  22k7 [1898]; h i t  W. Brdren, ebendL 33, 684 [19dO]; 34, 
an9 rianii "-- L."-.J. 

187) C .  Grundmann u. 0. Ottmann Liebigs Ann. Chem. 582 163 [1953]. 
la8) P. Yates, J. Amer. chem. Sbc. 74, 5376 [1952]; C. hrundmann, 

Liebigs Ann. Chem. 536 29 [1938]. 
lao)  W .  v .  E .  Doering habe i ih  fur diese Privatmitteilung bestene zu 

danken. 
E.  Buchner u. S .  Hediger Ber. dtsch. chem. Oes. 36 3502 [1903]. 

191) N. L. Drake u. T .  R. S$eeney, J. org. Chemistry i7, 67 [1946]; 
D .  H .  Reid, W .  H .  Stafford u. J .  P .  Ward, J. chem. SOC. [Lon- 
don1 7955 1193. 

lg2) G. M. Badger J .  W. Cook u. A. R.  M .  Gibb ebenda 1951, 3456. 
lg3) G. M. Badge;, Rec. Trav. chim. Pays-Bas )77, 468 [1952]. 

gangszustandes, wie er bei der normalen elektrophilen 
Kernsubstitution auftritt, voraussehen: 

Vielleicht werden auch beide Arten der primilren Wechselwir- 
kung genutzt. Der Bildung des 2-Methoxy-naphthyl-I-essigesters 
aus Nerolin116) oder des Mesityl-essigesters aus MesitylenlS4) 
wiirde das Schema einer normalen elektrophilen Substitution 
duroh Garbilthoxy-methylen besser gereoht. 

Zahlreiche Benzol-Derivate wurden der Reaktion mit 
Diazoessigester unterworfen. Nur in wenigen Fallen legte 
die Konstitutionsermittlung der Produkte den Ort des 
Primarangriffs fest. Die Synthese des A z u l e n s  nach A. 
Pfau und P1. A. PfattnerlQ5) verlieh erneut der Ringer- 
weiterung rnittels Diazoessigester Aktualitat. Schon die 
Reaktion des CarbBthoxy-rnethylens rnit Indan verlauft 
nicht einheitlich, wie die Untersuchung der bei der Pal- 
ladium-Dehydrierung erhaltenen Azulen-carbonester er- 
gab 196) : 

Das Schicksal des 2-Isopropyl-5-methyl-indanR187) lehrt, daS 
die Verankerung des Carboxy-methylens bevorzugt an einer 
n i c h t s u b s t i t u i e r t e n  Doppelbindung stattflndet: 

'-\/\<' \ / y C H S  
CH3 

Arbeiten von H. Meerweinlgs) sowie von W. v.  E. Doering 
und L. H. Knoxle9) rnachen rnit der Reaktion des 
B e n z o l s  rnit Diazomethan a m  L i c h t  bekannt, bei der 
neben 9% Toluol 32% Cycloheptatrien (Tropiliden) iso- 
liert werden konnen. Es besteht Veranlassung zu der An- 
nahme, daS es sich bei Norcaradien und Cycloheptatrien 
um zwei verschiedene Reaktionsformeln ein- und desselben 
Stoffes handeltls9), wobei die wirkliche Konstitution noch 
unklar ist. Die naheliegende Uberfiihrung des lndans in 

Azulen ohne den Umweg iiber den Carbonester wurde 1953 
in drei Arbeitskreisen realisiertaOO). 

lo4) E. Buchner u. K .  Schottenhammer, Ber. dtsch. chem. Ges. 53, 
865 [1920]. 

lea) Helv. chim. Acta 22, 202 [1939]; Samtliche Azulen-Synthesen, 
die sich der Ringerweiterung mit Diazoessigester bedienen sind 
zitiert bei M. Gordon Chem. Reviews 50, 127 [1952]; W .  &eibs, 
Fortschr. Chem. Forkh. 3 334 [1955]. 
PI. A. Plattner A. Fiirst h. Miiller u. A. R. Somerville, Helv. 
chim. Acta 34.'971 1195il. 

lg7) H .  Arnold u. W. Spiilmarh, Chem. Ber. 83,28 [1950J. 
Dissert. v .  d .  Vloed Marburg 1946. H .  v .  Rinteln 1951. 

lg9) W. v .  E. Doering u.'L. H .  Knox, J: Amer. chem. boc. 72, 2305 
[19501. 71 828 [1951]. 
K .  Aider L. P .  Schrnifz. Chem. Ber. 86. 1539 119531: W. v .  

' E. Doering, J .  R .  Mayhr  u. C. H .  Depuy, J. 'Arne;.' cbem. 
Sac. 75,2386[1953]; S. Dev, J. Indian Chrm. SOC. 30,729[1953]. 
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Die Reaktion des Diazoessigesters mit Pyrrol*01) ist 
unzweideutig eine elektrophile Substitution mittels Carb- 
iithoxy-methylen, wie die 50proz. Ausbeute an Pyrrol-a- 
essigester zeigt. 

-, 
111 1 \ j-CHB-COOR 

N 
H 

c )  Carbonyf-Verbindungen 
Im Gegensatz zu Diazomethan tritt der schwiicher ba- 

sische Diazoessigester nicht mehr mit Ketonen unter Auf- 
richtung der Doppelbindung in Reaktion. Hier kommt es 
erst bei der Zerfallstemperatur des Diazoessigesters zur Um- 
setzung, wobei Zusatz von Kupferpulver wieder eine Sen- 
kung der Reaktionstemperatur von 150°C auf 90°C er- 
m6glicht. M. S. Yharasch*o*) vermochte aus Cyclo-  
h e x a n o n  mehrere konstitutionell gesicherte Reaktions- 
produkte zu isolieren. Die Anlagerung des Carbathoxy- 
methylens an ein freies Elektronenpaar des C a r  b o n  y I - 
S a u e r s t o f f s  fugt sich widerspruchsfrei in die Reaktions- 
skala des Methylens ein: 

0-C H-COO R /\/ 
+ 16% 

j C  y clohexanon 

Als Folgereaktion tritt neben die direkte innermolekulare 
Wanderung eines Protons zum Cyclohexenyl-oxy-essig- 
ester noch die Wechselwirkung mit einer zweiten Molekel 
des Yetons. Auch Aceton*O*) und Benzo-suberon17b) wer- 
den in die E n o l l t h e r  tibergefuhrt. Das substituierte 
Methylen leistet offensichtlich als Alkylierungsmittel lhn-  
liches wie das Keten als Acylierungsmittel, das bekannt- 
lich auch Ketone in Enolester tiberzufuhren vermag. Das 
Keten wie das Methylen sind b i f u n k t i o n e l l e  Verbin- 
dungen. 

Beim thermisohen Zerfall des Diazoessigesters in 2-PyridonPoa) 
tritt der Amid-sauerstoff als iiberlegener Acaeptor fur das Carb- 
Uthoxy-methylen in Erscheinung: 

+ e H - c o o R  -+ I 
N A o  H Q\O-CHa-COOR 60% 

8% 

6. CH-Bindung 
Obgleich hier noch ein breites Versuchsmaterial fehlt, 

bieten die M e t h y l i e r u n g e n  von C H - B i n d u n g e n ,  die 
nicht durch geeignete Substitution acidifiziert sind, das 
imponierendste Zeugnis fur  die Reaktivitiit des Methylens. 
Die von H. M e e r ~ e i n ~ ~ ~ )  im Zuge der Diazomethan-Photo- 
lyse beobachtete Bildung von sek. Butanol aus lsopropanol 
sowie die von p-Methyl-tetrahydro-furan neben der a- 
Methylierung des ftinfgliedrigen Ather-Ringes lassen sich 
wohl kaum anders als mit einem d i r e k t e n  Angriff des 
Methylens auf die gesattigten Kohlenstoffatome erkliiren. 
aO1) C .  D .  Nenifzescu u. E.  Solornonica, Ber. dtsch. chem. Oes. 64, 

1924 [1931]; W. K,utscher u. 0. Klarnerth, Hoppe-Seylers Z .  
physiol. Chern. 289, 229 [I952]. 

ma) M .  S .  Kharasch, T .  Rudy ,  W .  Nudenberg u. G. BiIchi, J. org. 
Chern. 78, 1030 [1953]. 

9 { Maas, 0. B. de Graaff u. H .  J .  den Herfog, Rec. Trav. chim. 
ays-Bas 74, 175 [1955]. 

Da6 die Methylierung der CH-Bindung bereits derjenigen 
am basischen Sauerstoff des lsopropanols Konkurrenz 

H,C-CH, HaC 

HaC HaC H,C 

zu bieten vermag, liil3t auf ein g e r i n g e s  A u s w a h l v e r -  
mSgen als Folge extremer Reaktionsbereitschaft schlieben. 

Beim Zerfall des' Diazoessigesters in p-Xylol tritt  neben 
der Ringerweiterung bereits etwas p-Methyl-hydrozimt- 
estergo') als Resultat der Carbiithoxy-methylierung des 
benzyl-stiindigen CH auf : 

CH-OH + EH + 'CH-0-CH, , 
/ 

f \ fCHS CH I /\ /CH*-CH,-COOR 
L I  

C Ha \ l /yC H,-C HS-COO R 

Beim Durol wird die analoge Umsetzung bereits zur 
Hauptreaktion, wie die 30proz. Ausbeute an Trimethyl- 
hydrozimtestef *05) zeigt. Nach unver6ffentlichten Arbei- 
ten W. u. E. Doerings180) treten auch gesattigte Kohlen- 
wasserstoffe mit dem Methylen-Sextett in Wechselwir- 
kung. Die Suche nach einem inerten LBsungsmittel fur 
Reaktionen der Methylene erscheint danach nicht minder 
problematisch wie bei den Umsetzungen des Phenyl- oder 
Methyl-Radikals. 

Einige Beispiele i n n e r  m o I e k 11 1 a r  e r  C H-AI k y 1 i e r  u n- 
g e n  sind schon lange bekannt. Dem von R. Schiffgw) beim 
Erhitzen von Diazocampher auf 140 "C erhaltenen ,,De- 
hydro-campher" kommt nach J .  Bredf und w. HoIz*O') 
die Konstitution eines p-Pericyclo-camphanons zu: 

Die intramolekulare CH-Alkylierung ist eine Ausweich- 
reaktion, da  das BrtickeRsystem eine Wofff-Umlagerung 
nicht erlaubt. Eine gleichartige Reaktionsfolge erleidet 
nach H. Meerwein und K. v. Ernster*W) das Diazo-camphan 
als instabiles sek. Diazo-alkan bereits bei Raumtemperatur: 

(37) (38) 

Dem hier in guter Ausbeute erhaltenen T r i c y c l e n  (38) 
kam eine nicht unbedeutende Rolle bei der Entwicklung 
der Theorie der Umlagerungen in der Campher-Reihe, ja 
allgemein der Carbonium-Umlagerungen, zu. In  unserem 
Zusammenhang interessiert der bemerkenswerte Unter- 
schied in der Reaktivitlt des ,,Camphan-methylens" (37) 
aus Diazo-camphan und des um ein Proton reicheren Bor-  
n y l - K a t i o n s .  WBhrend sich letzteres mit der Cam- 
phenyl- und der Isobornyl-Stufe tiber ein nichtklassisches, 
verbrucktes Carbonium-Ion hinweg in Beziehung setzt, 

E. Buchner u. P .  Schulze Liebigs Ann. Chem. 377, 259 1910. 
L. I .  Smith u. P .  0. Tawndy, J. Amer. chem. SOC. 56,2167[1934]. 
R.  Schr f Ber. dtsch. chem. Oes. 14, 1375 1881 
J. B r e d ; .  W .  Holz, J .  prakt. Chern. 95, 1!43[ldi7& 
H. Meerwein u. K .  Y.  Ernster, Ber. dtsch. chem. es. 53, 1815 
[IQZO]; jiingst bereiteten K. Alder, H .  K .  Schaefer, H .  Esser, 
H .  Krieaer u. R. Reubke, Liebigs Ann. Chem. 593.23 [I9551 das 
Nor-tricyclen auf dem glelchen Wege. 

462 Angetu. Chem. / 67. Jaluy. 1955 Nr. 17/18 



vollzieht sich am Methylen lediglich die eindeutige, zum 
dreigliedrigen Ring fuhrende Umsetzung. I m Gegensatz 
zum Carbonium-Ion ist das Methylen ein bifunktionelles 
Strukturelement rnit Elektronen-Sextett. 

- 
Wenn man mit der elektronentheoretischen Betrachtung 

dem Reaktionsereignis gewisserma6en nlherkommt, ist 
nicht nur das als Erkenntnisgewinn zu buchen. Die ober- 
sicht der fast unermeOlichen Zahl der Reagentien wird 

durch die auch vorstehend geiibte Ytassifizierung hlnsicht- 
lich der Reaktivitlt kaum zu iiberschltzend vereinfacht. 
,,Eine Theorie ist ein Aussichtspunkt, der gestatten soll, be- 
kannte Tatsachen einheitlich zu ubersehen und neue Tat- 
sachen vorauszusehen" (Joh. Thiele*O#)). Mir scheint., da6 
Optimismus auch beziiglich der zweiten Yonsequenz nicht 
fehl am Platze ist. 

[A 66fl Elngeg. am 18. Jull 1955 

m, J .  Thlele, Lleblgs Ann. Chem. 306, 87 [l899]. 

Der Fettsaurecyclus 
Von Prof. Dr. F E O D O R  L Y N E N L )  

Institut fiir Zellchemie an der Deutschen Forschungsanstalt fur Psychiatrie (Max-Planck-Institut) Miinchen und 
Chemisches Laboratorium der Universit&t Miinchen, Institut p r  Biochemie. 

Die Zelle kann in einem KreisprozeB von vier Reaktionsstufen, dem Fettsaurecyclus, durch Coenzym A 
aktivierte Fettsauren auf- und abbauen. Sie beniitigt dafiir vier Enzyme, von denen drei in Versuchen 
auch mit Derivaten des  N-Acetylcysteamins reagieren konnen. Im Zusammenspiel von Citronensaure- 

und Fettsaurencyclus wirkt Coenzym A als Katalysator. 

Einlei tung 
Unter den Nahrungsstoffen, deren oxydativer Abbau die 

Energie fiir die Erhaltung des Lebens bereitstellt, nehmen 
die F e  t t e eine Sonderstellung ein. Abgesehen davon, daO 
unter den Bedingungen einer normalen DiBt etwa 3 0 4 0 %  
des kalorischen Bediirfnisses beim Menschen aus der Ver- 
brennung von Fett gedeckt werden und dieser Prozentsatz 
im Hunger oder fiir den Fall besonderer Ernahrungsbe- 
dingungen, wie sie etwa bei der Tran-reichen Nahrung des 
Eskimos gegeben sind, sogar noch wesentlich gr66er ist, 
vermag der Tierktiiper unter allen zur Verfugung stehenden 
Nahrungsstoffen einzig und allein das Fet t  im gr66eren 
Umfange zd stapeln. Auf eine solche E n e r g i e r e s e r v e  
kann dann der Organismus in Zeiten der Not oder bei er- 
h6hter Arbeitsleistung zuriickgreifen. Sehr eindrucksvoll 
tritt  diese besondere Funktion der Fettdepots bei manchen 
lnsekten zutage. So hat man z. B. gefunden, da6  die ge- 
waltigen Flugleistungen von Wanderheuschrecken fast 
ausschlie6lich aus der Verbrennung von Fet t  gespeist 
werden, das in Perioden der Ruhe aus den Kohlehydraten 
der Nahrung aufgebaut wird'). 

Obwohl eine Reihe namhafter Biochemiker sich mit der 
Frage des biologischen Fettabbaus intensiv beschlftigte, 
war bis vor etwa 10 Jahren iiber den detaillierten chemi- 
schen Mechanismus dieses Prozesses wenig bekannt. 
Durch Knoopsa) klassische Untersuchungen aus dem Jahre 
1904 war zwar das Prinzip der p - O x y d a t i o n  als Grund- 
lage des FettsHureabbaus erkannt worden, aber sowohl die 
chemische Struktur der bei der p-Oxydation auftretenden 
Zwischenprodukte als auch die Natur der die Umwandlung 
der Fettsaure-Yetten in Kohlendioxyd vollziehenden En- 
zyme, lagen zunachst noch im Dunkeln. 

Ein Umstand, welcher das' Studium der an der P-Oxy- 
dation beteiligten Enzyme stark aufgehalten hat, war das 
*) Nach elnem Vortrag auf der Tagung der Gesellschaft for Physlo- 

loglsche Chemle am 20. 9. 1954 in Kiel. 
Die folgenden Abkilrzungen werden benutzt: Coenzym A - 
COA oder CoASH; S-Acyl-Coenzym A-Derlvate = Acyi-SCoA 
oder Acyi-CoA. Adenosintrlphosphat - ATP ADP-P oder 
AMP-PP* Adehoslndiphosphat - ADP; Adendsinb'-phosphat 
= AMP-' P ro hosphat = PP; Orthophosphat = P; Acetyl- 
adenylai = h&-acet I ;  Acetylphosphat - Acetyl-P; oxydler- 
tes und reduzlertes blphospho yrldin-nucleotld = DPN und 
DPNH- ox dlertes und reduzgrtes Flavin-adenln-dlnucleotld - PAD'und FADH,. 

SOC. [London] B 237, I [ 19521; vgl. 
Nature [London] 170, 99g[1952]. 

l) T. Weis-Fogh Trans. Ro 
*) F. Knoop, Beitr. Chem. Physiol. Pathol. 6, 150 [1904]. 

Unvermogen zerkleinerter Gewebe, Fettsauren zu oxydie- 
ren. Schon Embden beobachtete, da6 z. B. die Leber beim 
Zerreiben oder bei der Bereitung eines Extraktes die 
Fihigkeit zur P-Oxydation vollstandig einbii6t. Damit 
war aber jene Methode der Biochemie, die zur Entwirrung 
von Stoffwechselprozessen entscheidend beitragen kann: 
das Studium solcher Prozesse in einem System geltister 
Enzyme, zunachst auf das Problem der Fettsaureoxydation 
nicht anwendbar. 

Als es nun aber nach 1943 gelang, den Wirksamkeitsver- 
lust bei der Zerkleinerung oder der Extraktion der Zelle zu 
vermeiden und bei Versuchen mit Gewebsbrei, Gewebs- 
homogenaten oder Gewebsextrakten ein Abbau von Fett- 
sBuren erzielt wurde, wurden als unmittelbare Folge dieses 
methodischen Fortschritts neue Erkenntnisse beziiglich 
des Fettstoffwechsels gewonnen. Der erste Erfolg dieser 
neuen Phase, die mit wichtigen Untersuchungen von Mu- 
noz und LeloiP), Breusch'), Wieland und Rosenthalh) so- 
wie LehningeP) eingeleitet wurde, lag in der Beobachtung, 
da6 CO* bei der p-Oxydation ausschlie6lich im C i t r o n e n -  
s i u r e c y c l u s  gebildet wird. Damit konnte es kaum zwei- 
felhaft sein, da6 bei der p-Oxydation zunachst das gleiche, 
in Unkenntnis seiner chemischen Natur als ,,aktivierte 
Essigsaure" bezeichnete &-Bruckstiick gebildet wird wie 
bei der iiber die Stufe der Brenztraubensiure fiihrenden 
biologischen Oxydation des Zuckers'). Bei der ober- 
fiihrung der Fettsauren in , , a k t i v i e r t e  E s s i g s a u r e "  
wird zwar Sauerstoff verbraucht, aber noch kein Kohlen- 
dioxyd gebildet. Dieses entsteht erst bei der Oxydation der 
,,aktivierten Essigslure" im Citronensaurecyclus. 

A k t i v l e r t e  Essigsiiure 
Als zentrales Problem ergab sich damit die Frage nach 

der chemischen Natur der ,,aktivierten Essigsaure" und 
nach dem Weg ihrer Bildung aus den Fettsiiuren. Auch be- 
ziiglich dieser Frage hatten die Experimente an Leber- 
homogenaten oder an reinen Mitochondrien aus Leber be- 
*) J. M. Munoz u. L. F. Lctoir, J. blol. Chernlstry 747, 355 [1943]; 

7.53. 53 ris4.a. ___, -_  
') F. L. B ; C U d  Science [New York] 97,490 119431; Enzymologla 

11. 169 r i 9 u i .  
') H.' Wlctbzd u: C. Roscnfhot, Lleblgs Ann. Chem. 554 241 [I9431 
O) A. L. LchninRer 154, 309 [1944\; 157, 363 

') Zusa&nenfhssun)g vd. C. Murtihs u. F. Lynen. Advances in 

blol. Chemlst 
[1944]- 161 413' di7 19451; 164 %I [19461. 

Enzymol. 10, 167 [1960]. 
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