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o-Diazofettsdureester. I111)

Reaktionen der o=-Diazofettsiureester
mit S3uren und Siurechloriden

Von 8. HavpryManN und K. HIRSCHBERG 2}

Inhaltsiibersicht

w-Diazofettsiureester werden durch wilirige Halogenwasserstoffsiuren zn den ent-
sprechenden «-Halogenfettsiureestorn zersetzt, mit verd. H,80, entstehen hauptsich-
lich w-Hydroxyfettsiureester. Die durch Einwirkung von Benzoylehlorid in Gegenwart
von Tridthylamin leicht erhéltlichen w-Benzoyl-diazofettsiureester crmoglichen die Syn-
these ciniger auf anderen Wegen schwierig oder nicht herstellbarer Verbindungen und sind
auBerdem der Worsrschen Umlagerung zuginglich.

Tu der II. Mitteilung!) berichteten wir {iber die Herstellung, den Eigen-
zerfall, den katalytischen und den photolytischen Zerfall der e:-Diazofett-
siureester Ia—d, die als hohere Homologe des Diazoessigesters ein gewisses
Interesse besitzen. Obschon ihre Stabilitit anf Grund der fehlenden Kon-
jugation zwischen Diazomethylgruppe und Estergruppe um Zehnerpotenzen
geringer ist als die des Diazoessigesters, sind sie dennoch zu den meisten Um-
setzungen der aliphatischen Diazoverbindungen befahigt.
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1y 1I. Mitt.: S. Havermany u. K, HirscHBERG, J. prakt. Chem. [4], 84, 55 (1966).
%) Aus der Dissertation XK. Hirscuszra, Karl-Marx-Universitit Leipzig, 1965.
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Mit wéalrigen Halogenwasserstoffsduren wird momentan der gesamte
Diazo-Stickstoff freigesetzt, Reaktionsprodukte sind in 70—80proz. Aus-
beute die entsprechenden w-Halogenfettsidureester 1la—d und IVa—d.
Werden die Diazoester 1a—d mit Sduren zersetzt, deren Anionen nicht oder
nur schwach nucleophil sind, z. B. verd. H,S0, oder H,PO,, dann sittigen
sich die intermedidren Carboniumionen mit den nucleophileren Wasser-
molekiilen unter Bildung der o-Hydroxyfettsdureester Va--d ab oder er-
leiden nebenher in geringem Umfang 1,2-Hydridverschiebung zu den unge-
sattigten Estern mit endstdndiger Doppelbindung Via—d.

Vor einiger Zeit beschrieben 1. H. LLooxER und Cu. H. Havrs?) die Ben-
zoylierung von absolut wasserfreiem Diazoessigester. Wir fithrten die Ben-
zoylierung der w-Diazofettsiureester la—d nach der Methode von M. S.
Newman?) mit Tridgthylamin als Hilfsbase durch und erhielten ohne beson-
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%) J. H. LooxER u. CH. H. HavEs, J. org. Chemistry 28, 1342 (1963).
4) M. S. NEwMaN u. P. BraL, J. Amer. chem. Soc. 71, 1506 (1949).
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dere Trocknung der Ia—d-Lisungen die w-Benzoyl-diazofettsiureester
VIla—d als gelbe, 6lige, nicht destillierbare Flissigkeiten in 90proz. Aus-
beute (bestimmt durch Messung des bei Zugabe von Mineralsaure in Freiheit
gesetzten Stickstoffs). Im Gegensatz zu den Diazoestern Ia—d sind sie gegen-
iiber organischen Sduren bestdndig, werden jedoch durch Salzsdure zu den
bisher unbekannten w-Chlor-w-benzoyl-fettsiureestern VIIla—d zersctzt.

Mit dem Dipolarophil Acetylendicarbonsduredimethylester reagieren die
Benzoyl-diazoester VIIa—d glatt zu den entsprechenden w-[3,4-Dicarbo-
methoxy-5-benzoyl-pyrazolen--yl]-fettsdureestern 1X a—d. Beweisend fiir
ihre Struktur ist die sdurekatalysierte Hydrolyse zu den w-[3,4-Dicarboxy-
pyrazol-5-yl)-fettsduren Xa—d, die wir auch durch direkte 1,3-dipolare
Cycloaddition der Diazoester Ia—d an Acetylendicarbonsduredimethylester
mit anschliefender Hydrolyse darstellen konnten®). Demnach wird die
Benzoylgruppe beim Ubergang von der Pyrazolenin- in die Pyrazolform
hydrolytisch als Benzoesdure abgespalten.

Die Photolyse der Benzoyl-diazcester VIIa—d fithrt in die schwierig
zugingliche Reihe der o-Benzoylvinyl-fettsdureester XIa—d mit $-Ben-
zoyl-acrylsiuremethylester (XIa) als niedrigstem Homologen. Die inter-
medidren Ketocarbene stabilisieren sich offenbar bei Zimmertemperatur be-
vorzugt durch Hydridionenverschiebung und nicht durch Phenylwanderung.
Dies steht in Ubercinstimmung mit Beobachtungen von V. FrRANzZEN®) an
Ketocarbenen, wie sie als Zwischenstoffe bei der Photolyse héherer Diazo-
ketone auftreten.

Versuche, die Worrrsche Umlagerung der Benzoyl-diazoester VIIa—d

durch frisch gefalltes Silberoxid in die Wege zu leiten, verliefen unbefriedi-
gend. Bessere Ergebnisse wurden durch Thermolyse von VIIa—d in Gegen-

Vila—d - —=— — CH;00—C—(CH,)a—COOCH,
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5) S. Havervaxy u. K. HIRSCHBERG, Z. Chem. 3, 466 (1963).
8} V. Frawzer, Liebigs Ann. Chem. 602, 199 (1957).
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wart von Anilin erzielt. Uber die Anilidester der entsprechenden x-Phenyl-
dicarbonsiuren wurden nach Hydrolyse die Anilide X1Ib—d bzw. im Falle
von VIIa N,x-Diphenylsuccinimid (XITa) in 50—60proz. Ausbeute er-
halten.

Thre Struktur wurde durch Hydrolyse 7zu den entsprechenden x-Phenyl-
dicarbonsduren XITTa—d bewicsen, von denen lediglich die «-Phenylpime-
linsdure (X1I1d) hisher unbekannt war. Sie wurde daher noch auf eindeuti-
gem Wege aus Phenylmalonsiduredidthylester und 4-Bromvaleriansidureester
hergestellt.

COOC,H, CO0C,H,
l |
CeH,—CH + BrCH,—(CH,);— COOCH, — CgH,—C--(CH,),—COOCH, — XIIId
\ |
COOC,H, COOC,H,
X1V

Die Umsetzung der Diazoester Ia—d mit aliphatischen Séurechloriden
ist selbst bei —15° mit erheblicher Stickstoffentwicklung verbunden, bis zu
809, des Stickstoffs werden freigesetzt. Daher wurden keine Versuche zur
Isolierung der entsprechenden w-Acyl-diazofettséureester unternommen.

Beschreibung der Versuche

{ANe Schmpp. wurden auf dem Mikroheiztisch ,,BOETIUS* bestimmt und sind korri-
giert.) :

Umsetzung der w-Diazofettsdureester mit IMalogenwasserstoffsiuren

Eine 5proz. dtherische Losung cines w-Diazofettsiuremethylesters Ta—d wird langsam
unter Eiskiihlung und Rithren zu einer iiberschiissigen Menge halbkonz. Salzsiure, Brom-
wasserstoff- oder Jodwa sserstoff-Sdaure gegeben. Dic dtherische Phase entfirbt sich unter
Stickstoffentwicklung, sie wird nach Abtrennung der wiBrigen Schicht mit NaHCO,;-
Losung gewaschen und mit Na,SO, getrocknet. Der nach dem Abdampfen des Athers ver-
bleibende Riickstand wird im Vakuum destilliert.

B-Chlorpropionsduremethylester (11a)

Sdp.,, 42—44°, ¥ 1,42647), Aush. 709 d. Th.
J-Brompropionsiuremethylester (I1Ia)

Sdp.;, 56—b8°, n 1,45428), Aush. 739, d. Th.
f-Jodpropionsiuremethylester (IVa)

Sdp.,, 68°, 020 1,5100, Ausb. 75% d. Th.

Saure: Schmp. 82°9),

7y E. SpitH u. W. SprrzY, Ber. dtsch. chem. Ges. &8, 2276 (1925).

)
8} R. Mozivco u. L. A. Parrerson, Org. Synth. Coll. Vol. ITIL, 576 (1955).
%) L. Hexry, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 100, 116 (1885).
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»-Chlorbuttersiuremethylester (1Ih)

8dp.s, 66—66°, nly 1,436210), Ausb. 759, d. Th.
+-Brombuttersiurcmethylester (11ib)

Sdp.,p 71— 173°, npy 1,4620"1), Ausb. 7295 d. Th.
;.'-Jodbuttersiiuremethvlester (IVDb)

Sdp.,, 88—85°10), n}) 1,4995, Ausb. 80% d. Th.
d-Chlorvaleriansduremethylester (Llc)

Sdp.,, 79—82° np 1,43761%). Aush. 77%, d. Th.
d-Bromvaleriansduremethylester (I11c)

Sdp.,, 91°, n) 1,46183), Aush. 809, d. Th.
d-Jodvaleriansdurcmethylester (IVc)

Sdp., 99--108° n§) 1,4985, Aush. 83% d. Th.

Ségure: Schmp. H6°1),
z-Chlorcapronsiduremethylester (11d)

Sdp., 57°15), n}y 1,4392, Ausb. 759 d. Th.
e-Bromeapronsiuremethylester (111d)

Sdp., 70—73°18), n¥ 1 4596, Ausb. 75%, d. Th.
e-Jodeapronsiuremethylester (TV d)

Sdp., 84—86°, n} 1.4975, Auasb. 75% d. Th.

Saure: Schmp. 54°17).

Umsetzung der o-Diazofettsiureester mit verd. HyS0y4

Die Reaktionen wurden wie oben beschrieben durchgefithrt, die wiBrige Phase wird

mehrmals mit Ather ausgeschiittelt.
Acrylsiuremethylester (VIa)

Sdp. 81°!8), Augb. 189, d. Th.
f-Hydroxypropionsiuremethylester (Va)
Sdp.,, 71°%9), Ausb. 559, d. Th.

10y F. F. Buioke, W. B. Wriaur u. M. F. Ztenty, J. Amer. chem. Soc. 63, 2489 {1941).

1

Hexry, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 102, 369 (1886).
Jovcg, Chem. Abstr. 40, 3768 (8) (1946).

L.
12) M.
B. K. CavreeELL u. K. N. CaMPBELL, J. Amer. chem. Soc. 60, 1375 (1938).
A.
S.8

)
)
%)
13)
14y 5. CARTER, J. Amer. chem. Soc. 50, 1968 (1928).

} J. K. Kocar n. F. F. Rust, J. Amer. chem. Soc. 84, 3951 (1962).

) S. STALLBERG-STENHAGEN, Chem. Abstr. 43, 6160 (1949).

) R. L. BurkE u. R. M. HEREST, J. org. Chemistry 20, 726 (1955).

} C. Mowrru, M. MuraT u. L. Tamriggr, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 172,

15

8

17
18
(1921).
1%) M. L. ¥FEIN u. C. H. FrscHER, J. org. Chemistry 13, 760 (1948).
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Propen-3-carbonsiiuremethylester (VIb)

Sdp. 112°, 0% 1,409129), Ausb. 1569, d. Th.
y-Hydroxybuttersiuremcthylester (Vb)

Sdp.e s 45°21), n}) 1,4140, Ausb. 639, d. Th.
Buten-4-carbonsiuremethylester (V1)

Sdp. 138—142°, Amid: Schmp. 106°22), Ausb. 15%, d. Th.
S-Hydroxyvaleriansiurcmethylester (Ve)

Sdp.s 61—65°, Hydrazid: Schmp. 106°%), Ausb. 609, d. Th.
Penten-h-carbonsiiuremethylester (V1d)

Sdp.,, 48°, nd 1,4199%), Ausb. 149, d. Th.
e-Hydroxycapronsiuremethylester (Vd)

Sdp.g, 69—72° Hydrazid: Schmp. 115 ~117°%), Ausb. 59 d. Th.

Umsetzung der w-Diazofettsidureester mit Benzolehlorid

Zu einer auf —15° gekithlten Losung von 0,02 Mol Ta--d und 5 g Triathylamin in
700 ml Ather wird unter kraftigem Schiitteln einc Losung von 3.9 g (0,03 Mol) Benzoyl-
chlorid in 20 ml Ather gegeben. Es entweicht nur wenig Stickstoff, die Farbe der Liésung
geht von Orange in Gelb diber, und Tridthylamin-Hydrochlorid scheidet sich ab. Nach 30
Minuten wird mit Wasser ausgeschiittelt und durch Zugabe von 5 ml Methanol das tber-
schiissige Benzoyichlorid in Benzoesiuremethylester umgewandelt. Danach wird die Ather-
losung zuerst mit verdiinnter Essigsdure, dann mit Na,CO,-Losung ausgewaschen. Nach
dem Abdampfen des Athers werden bei 0,1 mm und 70—80° Badtemperatur Benzoesiu-
remethylester und die anderen flitchtigen Anteile abdestillicrt. Die w-Benzoyl-diazofett-
siureester VIla—d hinterbleiben als gelbe Ole und wurden ohne weitere Reinigung zu
den folgenden Umsetzungen benutzt. Die volumetrische Bestimmung des durch 10proz.
Salzsiure abgespaltenen Stickstoffs ergab Ausbeuten von 909 d. Th. an ViTa—d.

Umsetzung der w-Benzoyl-diazofettsiiureester mit Chlorwasserstoft
In 20proz. dtherische Lasungen von VIIa—d wird bis zum Aufhéren der Stickstoffent.

‘wicklung Chlorwasserstoff eingeleitet. Nach dem Abdampfen des Athers werden die zu-
ritckbleibenden, stechend riechenden und hautreizenden Ole im Vakuum destilliert.

B-Chlor-§-benzoyl-propionsiuremethylester (VIIIa)
Sdp.g,; 102—104°, n} 1,5300, Ausb. 459, d. Th.

CuHuCl0, (226,7) ber.: C 58,305 H 4,86; C115,68;
gof.: (V58.63; H 5,03; 115,14,

20y K. v. Auwers u. F. KOn1¢, Liebigs Ann. Chem. 496, 267 (1932).

2ty H. MaceHLEIDT. E. CoaneN u. R. TscrEscur, Liebigs Ann. Chem. 655, 76 (1962).
22) P, Cae¥IANT u. N. P. Bvu-Hor, C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 217, 28 (1943).
23) R. ScHOLLXER u. W. TRETRS, Chem. Ber. 94, 2981 (1961).

24y R. HuisceN u. J. REINERTSHOFER, Liebigs Ann. Chem. 575, 191 (1952).
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~»-Chlor-y-benzoyl-buttersiuremethylester (V1IIb)
Sdp.y 55 118—123°, n¥ 1,6333, Ausb. 509, d. Th.

C,H,,Cl10, (240,7)  ber.: C59,75; H 5,39;

gef.: C60,14; H 5,61,
8-Chlor-d-benzoyl-valeriansiduremethylester (VIILc)
Sdp.yy 122—126°, 0}y 1,5336, Ansb. 289, d. Th,
CsH;Cl0, (254,7) ber.: C113,94; gef.: C113,55.
g-Chlor-e-benzoyl-capronsiuremethylester (VITTd)
Sdp.g, 129—131°, n% 1,5330, Ausb. 409 d. Th.
C,H,,Cl10, (268,7) ber.: C113,21; gef.: C113,01.

bl

Umsetzung der o-Benzoyl-diazofettsiureester mit Acetylendiearbonsiuredi-
methylester

0,02 Mol VIla—d werden mit 4,3 g (0,03 Mal) Acetylendicarbonsiuredimethylester
versetzl, die Mischung erwirmt sich auf 80°. Nach 30 Minuten wird der tberschissige
Acetylendicarbousiduredimethylester bei 0,1 mm auf dem Wasserbad abdestilliert. Aus den
viskosen, 6ligen Riickstanden kristallisieren nur g-[3,4-Dicarbomethoxy-5-benzoyl-pyra-
zolen-H-yl]-propionsduremethylester (IXb)

Farblose Nadeln, Schmp. 88° (aus Athanol), Ausb. 729 d. Th.
CeH N0, (374,4) ber.: C57,80; H 4,82; N 7,48;

gef.: C58,14; H 4,60; N 7,83;
nnd

p-[3, 4-Dicarbomethoxy-5-benzoyl-pyrazolen-5-yl]-buttersiuremethylester (IX ¢)
Farblose Nadeln, Schmp. 76° (aus Athanol), Ausb. 689 d. Th.

CH,N,0, (388,4) ber.: C58,75; H 5,15; N 7,21;
gef.: C59.02; H 5,14; N 7,57.

Durch einstiindiges Kochen der Ester [Xa—d mit konz. HCl werden die Tricarbon-
sduren Xa—d in 80—90proz. Ausbeute erhalten und ans Wasser umkristallisiert.
3,4-Dicarboxy-pyrazol-5-yl-essigsiure (X a)
Farblose Nadeln, Schmp., 218—-221° (Zers.)
CH,ON, (2142) |Yber.: C39,28; H 2,83; N 13,08;
gef.: C38,83; H 3,01; N 12,92
p-13,4-Dicarboxy-pyrazol-5-yl]-propionsiure (Xb)
Farblose Nadeln, Schmp. 224—226° (Zers.)
C.HgN,Op  (228,2)  ber.: N12,38; pgef.: N 12,35,
¥-13, 4-Dicarboxy-pyrazol-b-yl]-buttersiure (X ¢)

Kristallisiert mit 1 Mol H,0, welches bei 130° abgegeben wird, danach Schmp. bei
220--222° (Zers.).
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CoH (N,0, - H,O (260,2) Dber.: C41,55; H 4,65; N 10,77;
gef.: C41,58; H 4.96; N 10,54

d-13,4-Dicarboxy-pyrazol-h-yl]-valeriansdure (X d)

Farblose Nadeln, Schmp. 229—230° (Zers.)

CioH N0 (256,3)  ber.: N 10,95; gef.: N 11,11,

Photolyse der w-Benzoyl-diazofettsiurcester

25proz. Lésungen von VIIa -d in Dioxan werden im Quarzkolben bei 40—50° 6 Stun-
den lang mit ciner 600 W Hg—TUV-Lampe bestrahlt. Danach wird das Losungsmittel ab-
destilliert und der dunkel gefirhte Riuckstand fraktioniert destilliert. Die Ester XIa—d
sind fast geruchlose, schwach gelb gefiarbte Flussigkeiten.

p-Benzoyl-acrylsduremethylester (Xl1a)
Sdp.g4 109— 112°, nf 15679, Ausb. 439, d. Th.
2,4-Dinitrophenylhydrazon: Schmp. 199 —201°2),
1-Benzoyl-propen-3-carbonsinremethylester (X1b)
Sdp.g; 114—118°, n} 1.5515, Ausb. 45% d. Th.
CLH,,0, (204,2)  ber.: C70,62; H 5,88;

gef.: C70,23; H 5,79;
2, 4-Dinitrophenylhydrazon: Schmp. 142—148°.
1-Benzoyl-buten-4-carbonsduremethylester (XTc)
Sdp.g, 117--121°, n}) 1,5405, Ausb. 409, d. Th.

CuH,0,  (218,2)  ber.: C71,55; H 6,42,
gef.: C71.21; H 6,29.

2,4-Dinitrophenylhydrazon: Schmp. 148 —150°.
1-Benzoyl-penten-5-carbonsduremethylester (X1d)
Sdp.g 5 122—126°, n} 1,5390, Ausb. 459, d. Th.
C H, ;03 (232,2)  ber.: C72,43; H 6,89;

gef.: (0 72,17; H 6,83.

2, 4-Dinitrophenylhydrazon: Schmp. 125°,

Worrrsche Umlagerung der w-Benzoyl-diazofetisiiureester
0,02 Mol VITa—d wurden in kleinen Portionen in 10 g anf 150° erhitztes Anilin einge-
tragen. Nach Abklingen der stiirmischen Gasentwicklung wird abgekiihlt und mit 20proz.
HCQCY angesduert, wobei XITa sofort in feinen Nadeln auskristallisiert.

#) A. W. Nixenam u. R. A. Rapuazy, J. chem. Soe. (London) 1949, 120.
¥*) J. Hruirerox u. H. M. Buneury, Dictionary of Organic Compounds Vol. IV, 175
(1953).
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N, x«-Diphenylsuccinimid (XI1a).

Farblose Nadeln aus Petrolather/Athancl, Schmp. 138°26), Ausb. 539, d. Th.

Die ausgehend von VIlb—d erhaltencn Halbesteramide werden durch Aufnehmen in
Ather von der salzsauren Losung abgetrennt, der Ather wird abdestilliert und der Riickstand
mit 10 ml konz. HCT 30 Minuten unter RiickfluBl gekocht. Beim Abkithlen fallen XTTh—d
aus und werden aus Wasser/Athanol nmkristallisiert.

x-Phenylglutarsiureanilid (X1Ib)

Schmp. 172—174°. Ausb. 509, d. Th.

C,,H,NO, (283.3) ber.: C72.14; H 6,06; N 4,95;

gef.: (072,02; H 6,18; N 5,15.

x-Phenyladipinsiureanilid (XIIc)

Schmp. 173°, Ausb. 559, d. Th.

CpH N0, (297,3)  ber.: C72,78; H

gef.: C72,25; H 6,41.
x-Phenylpimelinsdureanilid (X1Id)

Sehmyp. 150°, Ausb. 609, d. Th.

CpH,NO;  (311,4) ber.: N 4,48; gef.: N 4,56.

Zur Darstéllung. der freien a-Phenyldicarbonsiuren wurden Xila—d zusammen mit
der zehnfachen Menge 20proz. HCl 2 Stunden im Bombenrohr auf .150° erhitzt. Danach
wurde mehrmals mit Ather extrahiert. Beim Abdunsten des Athers hinterbleiben XI11la—d

in Form farbloser Kristalle.
o-Phenylbernsteinsiure (XI11a)

Schmp. 168-- 170°%7), Aush. 909, d. Th.

a-Phenylglutarsaure (X111 b)

Schmp. 83°28), Ausb. 95% d. Th.

x-Phenyladipinsiure (X1IIc)

Schmp. 142°28), Ausb. 95%, d. Th.

x-Phenylpimelinsiure (X111d)

Farblose Nadeln (aus Wasser/Methanol), Schmyp. 92°, Ansh. 909 d. Th.

CH 0, (286,2)  ber.: C66,15; H 6,82;

gef.: € 66,02; H 6,86,

~-Phenylpimelinsiure.

7Zu einem gut gerithrten Gemisch von 0,1 Mol Phenylmalonsiuredidthylester und
0,1 Mol Natriumithylat in 100 ml absolutem Athanol wurden bei 80° innerhalb einer Stunde
0,1 Mol o-Bromvaleriansiuremethylester getropft. Danach wird eine Stunde unter Riick-

fluB gekocht, abgekiihlt, in 250 ml Wasser gegossen und mit Ather ausgeschiittelt. Der
Ather wird abgedampft und das zuriickbleibende, viskose Ol im Vakuurn destilliert.

7y A. LapworTH u. W. Bak®rrg, Org. Synth. Coll. Vol. I, 451 (1951).

28) F. Fiourkr u. O. MERCKENS, Ber. dtsch. chem. Ges. 84, 4175 (1901).

29) W. E. Paruam, W.N. Mourron u. A. ZUCKERBRAUN, J. org. Chemistry 21, 75
(1956).

ot
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4-Carbomethoxybutyl-phenylmalonsiure-diathylester (XIV), 8dp.,; 186°, Ausb. 65°
d. Th.

0,1 Mol XTIV wurden mit 20 ml konz. HCI bis zum Aufhéren der CO,-Entwicklung unter
RiickfluB gekocht. Die sich bei lingerem Stehen abscheidenden Kristalle wurden aus Was-

ser/Methanol umkristallisiert nnd sind nach Schmelzpunkt und Mischschmelzpunkt mit
XII1d identisch.

Leipzig, Institut fiir Organische Chemie der Karl-Marx-Universitéit.

Bei der Redaktion eingegangen am 28, April 1966.



