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Einleitung.

~ Substitution bedeutet wortlich den Austausch einer Grupps gegen eine -
;and_ere,'umfaﬂij. also mit Ausnahme der Additions- und Zerfallsreaktionen nahezt .
alle organisch-chemischen Umsetzungen. Unter Substitution im engeren Sinne .
versteht man im sllgemeinen den Ersatz organisch gebundenen Wasserstoff3

‘durch andere-Reste. Keine der beiden Definitionen liegt dem vorliegenden

* Abschnitt zugrunde, sondern es wurden hier ans rein didaktischen Griinden die
folgenden Resktionen zusammengefaBt: : ’ : ‘
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1. Die Substitution im engrren Sinne, also der Austausch organisch gsbun-
denen Wasserstoffs durch anderc Reste, jedoch mit Ausnahme der Einfihrung
von Sauerstoff und von organischen Radikalen, die bei den Oxydeations-! bzw.
Kondensationsreaktionen? bshandelt werden.

2. Die iiblichen doppelten Umsetzungen bei den Alkylierungs- und Acylierungs-
reaktionen, also der Ersatz von am Halegan, Sauerstoff, Stickstoff und Schwefel
gebundenon Wasserstoff durch organisch: Reste, bzw. der gegenseitige Aus-
tausch dieser Gruppen untereinander. Ausgenommen sind hier alle Reaktionen,
die zu Verbindungen mit Briickensauerstofiatomen fithren, also die Veresterung,
Veritherung usw., die in einem gesonderten Abschnitt iber Organo-oxyde zu-
sammengefaBt sind3. ‘.

Da es-dem Leser im allgemeinen weniger auf die Beschreibung eines be-
stimmten Reaktionstypus als auf die Zusammenfassung aller Mdglichkeiten
der Einfilhrung von Halogen, Sauerstoff, Stickstoff usw. ankommst, wurde trotz
des vollig verschiedenen Charakters der einzelnen Reaktionsarten die hier ge-
gebene Einteilung des Gebiets fallen gelassen tud der Stoff ausschlieSlich im
Hinblick auf die einzufiithrende Gruppe geordnet.

Bei der leichten Durchfithrbarkeit der meisten dieser ecaiitionen, vor allem
der Alkylierungen und Acylierungen, spielen hier katalyti. lLe Vorginge langst
nicht in dem MaBe eine Rolle, wie etwa bei der Bildung der Jrgano-oxyde.
Infolgedessen muBte wegen des geringen zur Verfiigung stehend 'n Riumes die
vorliegende Darstellung vom methodischen Standpunkt unvollkomuien bleiben
und konnte nur hinsichtlich der katalytischen Beeinflussungsmdglichkeiter er-
schopfend behandelt werden.

A. Die Einfiihrung von Halogen.

1. Durch Ersatz von organisch gebundenem Wassersto!l.

i. Mit freiem Halogen.
. . a) Allgemeines.

Die direkte Halogenierung organisch gebundenen Wasserstoffs durch freies
Halogen geht nach folgender Gleichung unter Bildung von Ha cqeuwasserstofi-
siure vor sich:

R—iH-+ Hal—Hal -~ R—Hal + H—Hal.

Sie ist die am besten durchgearbeitete Methode, da sie einerseits infolg der
leichten Zuganglichkeit der Ausgangsmaterialien sehr biiliy arbeitet, vad es
andererseits infolge der Reaktionstrigheit des organisch gebundenen 3V asser-
stoffs und der zahlreichen méglichen Eintrittstellen des Halogens stets sorg-
faltiger Auswahl der Reaktionsbedingungen und Katalysatoren bedarf, um auch
tatsichlich zu dem gewiinschten Resktionsprodukt zu gelangen.

Die Leichtigkeit der Halogenierung nimmt mit steigendem Molekulargewicht
des Halogens ab. Praktisch werden hauptsichlich Chlorierungen und Bro-
mierungen ausgefiihrt. Fluor zerstért im allgemeinen unter Feuererscheinung
das ganze Molekiil, und erst in neuerer Zeit ist es gelungen, geeignete Bedingungen
fir die direkte Fluorierung organischer Verbindungen. aufzufinden. Doch ent-
Stqhen auch dann noch meistens uneinheitliche Produkte. Jod ist au. der anderen
Seite bereits ein'so schwaches Oxydationsmittel, daB hier im allgemeinen die
Gegeiireaktion, die Reduktion von Jodverbindungen durch Jodwasssrstoffsiure

' Vgl 8.479. % Vgl S.344. .. * Vgl S.200.
Handbuch der Katalyse, BA. VII/2. 15
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Gt



226 . F. KuaGes: Substitution.

zu Kohlenwasserstoffen iiberwiegt. Erst wenn man durch zugesetzte Oxyda-
tionemittel die gebildete Jodwasserstoffsiure sofort wieder zu Jod reoxydlert
sind auch zahlreiche Jodierungen moglich.

Weiterhin hangt die Halogenierbarkeit orgamscher Verbindungen weit-
gehend von konstitutionellen Einfliissen ab, auf die man bei der Auswahl der

" Reaktionsbedingungen und Katalysatoren Riicksicht nehmen mufl. Im ganzen
kann man etwa 5 Arben von Wasserstoff verschiedener Reaktionsfahigkeit
unterscheiden: - .

1 Pamfjmwa.sserstojf ist bei tiefer Temperatur relatlv schwierig zu substi-
tmmn, go daB er bei den meisten Halogenierungen unangegriffen bleibt, auch
in Gegenwart von Katalysatoren. Die unter schirferen Bedingungen erzwungene
Halogenierung verlauft bei der Vielzahl der substituierbaren Wasserstoffatome
meist uncinheitlich?, so daB dieser Moglxchkelt nur geringe priparative Be-
deutung zukommt.

2. Aliphatischer Wassersioff in «-Stellung zu Benzolkernen oder Carboxyl-
gruppen wird - bereits etwas leichter substituiert, besonders bei Belichtung und
in der Warme. Vor sllem erfolgt die Halogenierung stufenweise, so daB3 auch
partielle Substitutionsprodukte fafbar sind.

3. Normaler aromatsscher Wasserstoff ist relativ leicht halogenierbar, jedoch
nur in Gegenwart von Katalysatoren.

4. Aklsvierter alphatischer Wasserstoff in «-Stellung zu Carbonylgruppen
reagiert haufig bereits ohne Katalysatoren, wird aber durch sie, und besonders
durch Belichtung, noch erheblich reaktionsfihiger.

5. Waasa'sioff n o- und p-Stellung zu 'nlsenohschen und enolischen OH-

sowie zu Aminogruppen reagiert bereits in der Kalte ohne Katalysator.

Durch Auswahl geeigneter Bedingungen ist es stets moglich, den Wasser-
stoff einer der hoheren Gruppen unter Schonung des reaktionstrigeren Wasszer-
‘stoffs zu substituieren. Dagegen gelingt es im allgemeinen nicht, umgekehrt die
ree.ktlonsmgete Gruppe unter Erhaltung des aktiven Wasserstoffs umzusetzen,
also z. B. Acetophenon ausschiieSlich im Kern zu halogenieren. Eine Ausnahme
machen lediglich Gruppe 2 und 3 in den gemischt aromatischen Verbindungen,
die man nach Belichen entweder in Gegenwart von Halogeniibertrigern im
Dunkeln ausschlieBlich im Kern® oder ohne Katelysatoren im Sonnenlicht aus-
schlieBlich in der Seitenkette® chlorieren kann.

8ind im Kern bereits Substituenten vorhanden, so dirigieren diese das eintretende
Halogen im allgemeinen entsprechend den Substitutionsregeln von HOLLEMAN.
Einos Beeinflussung ist kaum méglich, lediglich das Verhilinis von o- zu p-Substitu-
tion 1a8% sich innerhalb gewisser Grenzen verschieben, und zwar entstehen, entgegen
den anderen Substitutionsreaktionen$, bei tiefen Temperaturen bevorzugt p-* und
.bei hoheren Temperaturen bevorzugt o-Verbindungen®.

| b) Reaktionen ohne Katalysator.

a Chlonemngen und Bromierungen verlaufen bei niedriger Temperatur nur
‘selten ‘vollig ohne katalyt:sche Einwnkung, und zwar ausschlieSlich bei Wasser-
_uo& der 4. md 5 Gmppe

T memm- Ber. dtseh chem. . 28, 2432 (1808). — Knoxs'rm Ebenda
‘ 54, l (1921). — ‘WxrrYPorocH: Ebends Gﬁ 732 (1933) v
S RIS Orgamach-chmmsches]?mktikmn S. 45. Lexpzag 1927.
L% GATTERMANN-WIRLAND : Die Pruxis des organischen Chemikers, 27. Auil., 8. 108,
211 ~Berlin 1940, — Vgl. auch weiter unten, Abschnitt e, 7.
- 4 Vgl. 8.272 u. 287. . ® Org. Syntheses, Sammelbd. 8.123.
s Lixacx DRP. 76597, Ber. dtech. chem. Ges. 87, Ref. 957 (189%4).
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So wird z.B. Phenol bei bioBer Einwirkung von Bromwasser in der Kalie $0
glatt zum Tribromphencl bromiert!, da8 diese Reaktion ohne weiteres zur quanti-
tativen Phenolbestimmung verwandt werden kann?. Bei vorsichtigem Arbeiten
entstehen die Monosubstitutionsprodukte, und zwar, wie oben angegeben, in der
Kilte die reinen p- und in der Warme die reinen o-Verbindungen. Ferner ist im
Nephthalin der aromatische Charakier bereits so stark aufgelockert, da8.hiexr eine
«-Bromierung auch ohne Katalysator mdglich ist2.

Aktivierter aliphatischer Wasserstoff wird zum Teil ebenfalls ohne Katalysator
schon bei Zimmertemperatur angegriffen. So kann man Benzaldehyd durch Ein-
leiten von Chlor zu Benzoylchlorid chlorieren %, doch erfolgt diese Reaktion bereits
etwas langsamer als die Phenolhalogenierung, so da8 z. B. p-Oxybenzaldehyd zu-
nichst im Kern chloriert wird®. Wasserstoff in «-Stellung zu Carbonylgruppen wird
durch Chier sehr schnell substituiert, wie etwa die Darstellung der verschiedenen
Chloracetone zeigt®. Brom reagiert bereits etwas langsamer, und J odierungen dauérn
obne Erwarmung schon mehrere Wochen?. :

In Nachbarstellung zu Carboxylgruppen und aromatischen Ringen schlieBlick:
ist aliphatischer Wasserstoff, abgesehen von einer gewissen Abbhingigkeit von der
Konstitution des aromatischen Restes®, im allgemeinen bereits so reaktionstrige,

dal er ohne Lkatalytische Einwirkung auch in der Warme nur sehr langsam ange- -

griffen wird®. Eigenartigerweise lassen sich trotzdem einige Paraffine auch bei
niedriger Temperatur ohne Katalysator chlorieren 19, ‘

Viele dieser Halogenierungen verlaufen nur scheinbar ohne Katalysator,

werden jedoch durch geringfiigige Verunreinigungen wesentlich beeinfluft. So.

entsteht z. B. aus Acetaldehyd nur in wasseriger Lisung Dichloracetaldehyd
und Chloralhydrat, bei volligem WasserausschluB daneben auch Acetylchlorid®,
Ebenso zeigen sich bei der Chlorierung von Paraffinen’® und Toluol®* Unter-
schiede in der Anwendung von feuchtem und $rockenem Chlor. Weiterhin wird
die Substitution des zur Carbonylgruppe «-stindigen Wasserstoffs durch die
entstehende Halogenwasserstoffsinre autokatalytisch beschleunigt!4, und schlieB-
lich wirkt bei der Seitenkettenbromierung von Toluol bereits der Luftsauerstoft
katalytisch ein2s. :
Fluorierungen® verlaufen gegeniiber den Chlorierangen und Bromierungen im
allgemeinen ohne Katalysafor, ja man muB bei der Reaktionsfahigkeit des

! Praktisches Beispiel: GATTERMAWN-WIETAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl,, S. 242. Berlin 1940.

* Haxns MEYER: Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen,
6. Aufl, S.380. Wien 1938.

* Praktisches Beispiel: Org. Syntheses, Sammelbd. S. 116. .

¢ WoHLER, LIvsig: Liebigs Ann. Chem. 8, 282 {1832). — Praktisches Beispiel :
Org. Syntheses, Sammelbd. S. 148. '

® Brurz: Ber. dtech. chem. Ges, 37, 4032 (1904). ,

® Frrrscn: Liebigs Ann. Chem. 279, 213 {1894). — isches Beispiel: CoNrAD
WEYGAND: Organisch-chemische Experimentierkunst, 8. 212. Leipzig 1938.

? DAWSON, MARSHALL: J. chem. - [Lendon] 105, 388 (1914).

, MoREHEAD und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 62, 1839 {1940). .

* Vgl. z. B. GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen Chemikers,
27. Aufl., 8. 125. Berlin 1940. ' ' :

19 Vgl. z. B. WERTYPOROOH: Ber. dtsch. chem. Ges. 68, 732 (1933). .

. “1 gfsm WEYGAND: Organisch-chemische Experimentierkumst, S. 212. Leip-

zig ) » .

2 WerTYPOROCH: 8.8, O.; Liobigs Ann. Chem. 498; 153 (1932).

B ow: (russ.) Chem. Zbl, 1040 I, 3249. ST

" LarworTH: J. chem. soc. {Londonj 85, 30 (1904). — Anrwpr, MARTIUS: Liebigs
Ann. Chem. 499, 259 (1932). — Rerrz, Korp: Z. physik. Chem., Abt. A 184, 420
(1939). — Vgl anch EtstEar: Tautomeris und Mesomerie, 8. 52. Stuttgart 1938.

:* HanNoN, KENNER: J. chem. Soe. [London] 1884, 138. .. ~ X
(1840, usa; ' v vgl. Booxmmiiirm: Angew. Chem. 53, 519

15%

' )
J



228 F. Kruages: Substitution.

Fluors und der groB8en Wirmetonung der Fluorierungsreaktion sogar unter be-
sonderen VorsichtsmaBregeln (Verdiinnung des Fluors durch inerte Gasel?,
Arbeiten bei tiefen Temperaturen in gegeniiber freiem Fluor bestindigen Lo-
sungsmitteln® usw.) arbciten, um einen explosiblen Verlauf der Reaktion auszu-
schlieBen.

Fiir die direkte Fluorierung eignet sich vor allem Paraffinwasserstoff, und
zwar erfolgt am leichtesten die Substitution der letzten Wasserstoffatome in
bereits hoch halogenierten Verbindungen, wie z. B. in Chloroform, Tetra- und
Pentachlor-dthan usw.3. Aus Methan und anderen einfachen aliphatischen Ver-
‘bindungen entstehen dagegen im allgemeinen samtliche méoglichen ¥Fluorierungs-
produkte nebeneinanderd. Bei aromatischen Verbindungen tritt nicht Substitu-
tion, sondern unter Aufhebung des aromatischen Systems Addition von 6 Atomen
Fluor ein®. Die iiblichen aromatischen Halogenisierungskatalysatoren (J, Fe.
FeF,, AlCl; usw.) sind in diesem Fall ohne EinfluB.

f?bet weitere Fluorierungsreaktionen mit Katalysatoren vgl. S. 232.

Jodierungen verlaufen infolge der leichten Polarisierbarkeit des Jodmole-
kiils ebenfalls fast ohne Ausnahme® chne Katalysator, auch in der aromatischen
Reihe. Lediglich die gebildete Jodwasserstoffsiure muB aus den oben bereits
erwahnten Griinden aus dem Reaktionsgleichgewicht entfernt werden, was
meistens durch Oxydationsmittel geschieht.

Als wichtigstes Oxydationsmittel dient Jodsdure. So kann man z. B. Benzol? und
besonders Alkylbenzole® in wasseriger oder Eigessigldsung nach Zusatz der berechneten
Menge wisseriger Jodsdure schon nach kurzem Erhitzen im Kern jodieren. Aktivierter
aliphatischer Wasserstoff wird unter &hnlichen Umsténden sogar schon bei Zimmer-
temperatur ersetzt®. Aufler Jodsaure wurden als Oxydationsmittel vorgeschlaegen:
rauchends Schwefelsaure®, Persulfati! und Saipetersdure!’, doch treten bei letzterer
leicht unerwiinschte Nebenreaktionen ein.

'Ein weiteres Mittel, die gebildate Jodwasserstoffsdure abzufangen, ist Silberper-
chlorat®, eventuell nach Zusatz von Calciumcarbonat zur Neutralisation der freien
Perchlorsdure.- Bei der Verwendung von basischen Reagentien zum Abfangen der
Jodwesserstoffsfure entsteht bereits unterjodige Saure bzw. ihre Aminoderivate, s0
daB keine Jodierung mit freiem Halogen mehr vorliegtld.

~ c) Physikalische Beeinflussung.
Eine erste katalytische Beeinflussung der Halogenierung ist bereits durch

phymkahsche Effekte moglich. So werden Chlorierungen und Bromierungen
in der ahphatxschen Reihe allgemem durch Bmtmhlen mit ultraviolettem Licht

! BOCXEMULLER : Lleblgs Ann. Chem. 506 43ff. (1933).

* FREDENHAGEN, GADENBACH: Ber. dtsch. chem Ges. 87, 928 (1834); F. P. 761946,
Chem Zbl. 1984 11, 843. — Vgl. auch BoCKEMULLER a&. a. O.

3 Vel z. B. Mnrer: J. Amer. chem. Soc. 62, 341 (1940).

é BIGELOW und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soe. 62, 3302; 63, 788 (1940-—41).

5 Bicerow: J. Amer. chem. Soc. 55. 4614 (1933); 56, 2773 (19234).

% Vgl. 8..233. -

7-Kexoré: Liebigs Ann. Chem. 187, 162 (18686).

8 A. KLAGES und Mitarbeiter: J. prakt. Chem. (2) 61, 311 (1800); 65, 568 (1902).
1 WrrsTATTER: Ber. dtsch. chem. Ges. 86, 1377 (1902). — DawsoN, MARSHALL:
J. chem. soc. [London} 103, 386 (1914).

.10 Ropp: Ber. dtsch. chem. Ges. 29, 1620 (1898). — EDDNGER, SCHUHMACHER:
Ebends 83, 2887 (1900). — Praktische Bexspxele- ConpAp WEYGAND: Organisch-
_ehemische Expemnent.nerkunst S 216 Leipzig 1938.

2 M Bres, ZAROSLAWZEW : J. prakt_Chem. (2) 88, 92 (1913).

A2 Dampa, ‘CBATTERJEE: J. Amsr. ‘chem. Soe. 89, 435 (1917); 41, .92 {1919}, —-
‘Pmktxsches Beispiel: Org. Syntheses, Sammelbd. S. 316.
=, 13 BIRCEENBACH, GOUBEAU: ‘Ber. dtech. chem. Ges. 65, 395 (1932).

‘o Vgl S. 285, 236. ,
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beschleunigt. Wahrscheinlich bildet sich intermediir eine aktive Form des
Halogens (freie Chloratome, ClL2, oder erregte Brommolekiile?), die jedoch kurze
Zeit bestandig sein muf, da bestrahltes Chlor die gleiche Wirkung hat, als wern
der Reaktionskolben direkt belichtet wird. Sauerstoff wirkt unter Umstinden
stark hemmend auf die photosensibilierte Chlorierung ein3, ebenso Wasser und
Schwefel auf die Bromierung?. _ :

Auch die obenerwihnten Halogenierungen von aktiviertem alphatischem
Wasserstoff werden, trotzdem sie an sich ohne Katalysator verlaufen, in der
Praxis héaufig noch durch Bestrahlung beschleunigt®, zum Teil sogar in der
Technik®. In der Hauptsache wird die Belichtung dagegen angewandt, um den
reaktionstrigeren Wasserstoff in Seitenketten oder in «-Stellung zu Carboxyl-
gruppen in ertriglichen Zeiten substituieren zu kénnen?. Da durch Licht aus-
schlieBlich aliphatische Substitutionen beschleunigt werden, gelingt es auf diesem
Wege, Seitenketten vollstindig zu substituieren, ohne daB der Kern im min-
desten angegriffen wird®. Auch bereits im Kern chlorierte Toluole konnen bat
Belichtung nachtriglich noch in der Seitenkette chloriert werden®. )

Bei aromatischen Verbindungen wird durch Belichten nicht die Substitution,
sondern die Addition von Halogen beschleunigt, allerdings erst unter scharferen
Reaktionsbedingungen. Da die Zwischenprodukte infolge der Aufhebung des aroma-
tischen Systems wesentlich schneller addieren als das Ausgangematerizl, entsteht
hierbei stets. ein Gemisch der verschiedenen stereo-isomeren Hexachlor-cyclohexan-
derivate!®. Die Addition erfolgt langsamer als die Seitenkettensubstitution, so daB
man aus Toluol nur ein auch in der Seitenkette chloriertes Octachlor-methyleyclo-
hexan erhaltl. )

AuBer durch Lichteinwirkung kann man auch durch elektrische Effekte das
Chlor aktivieren. So wird z. B. die Chlorierung von Essigsiure durch Vorbe-
handlung des Chlors mit dunklen elektrischen Entladungen wesentlich be-
schleunigt??, selbst in Gegenwart anderer Katalysatoren. Ferner erweist sich
durch elektrolytische Zersetzung von Salzsiure erhaltenes Chlor als besonders
wirksam und ist unter Umstinden ohne weitere Katalysatoren direkt zur Sub-

stitution aromatischer Verbindungen geeignet?s,

d) L6éungsmittelkatalysg.
Haufig iibt schon das Lésungsmittel einen gewissen katalytischen EinfluB
auf die Halogenierungsreaktion aus, was im allgemeinen zu wenig beachtet
wird. So setzt sich z. B. Benzaldehyd mit Brom in Tetrachlorkohlenstoff (unter

gleichzeitiger Disproportionierung zu Brom-benzyl-benzoat) etwa 1000 mal rascher

! Cusris: Chem. Zbl. 1819 I, 208.— O. Ascaaxn: Ebenda 1919 1, 221.— MUGERJIEE,
Drar: Ebends 1926 I, 2777. : '
? Woop, RipEAL: J. chem. Soc. [London] 1927, 2466.
3 ScrorT, SCHUMACHER: Z. physik. Chem., Abt. B 48, 107 (1941). -
* Saurry, Hicks: J. Amer. chem. Soc. 88, 1098 (1941).
® Vgl. z. B. WnLsTATTER: Ber. dtsch. chem. Ges. 85, 1375 (1802). o
Lei °® J. MevER: Der Gaskampf und die chemischen Kampfstoffe, 3. Aufl., 8. 272,
ipzig 1938. o R ~ R -
7] isches Beispiel: - GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Auifl., S. 108, 125. Berlin 1940. ,
® Beispiel fiir Chlorierung: BErLsTEIN, KUHLBERG: Liebigs Ann. Chem. 146, 331
gggg; — Beispiel fiir Bromierung: THIELE, GUNTHER: Liebigs Ann. chem. 847, 106
® Casella & Co.: DRP. 360414, Chem. Zbl. 1923 I, 406 u.a. - .
1o ws: J. chem. Soc. {London} &9, 165 (1891).
* Preprn: Lichigs Ann. Chem. 142, 304 (1887). :
;s 1S0MURA: Chem. Zbl. 198911, 3389, .-~ - ... -
3 FicHTER, GLANZSTEIN: Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 2473 (19168). - -
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um als in Chloroform?. Eigenartig verhalt sich auch Pyridin als Losungsmittel,
das mit Brom unter Erwarmung eine Additionsverbindung bildet?, die infolge
jhres geringeren Energiegehaltes besonders milde bromiert, jedoch durch die
katalytische Wirkung des Pyridins Kernbromierungen erlaubt, die sonst nur in
Gegenwart von Halogeniibertrigern mdglich sind3.

e) Chemische Katalyse.

Die im folgenden beschriebenen chemischen Katalysatoren beschleunigen im
allgemeinen sowohl aliphatische als auch aromatische Halogenierungen, jedoch
mit wenigen Ausnahmen die aromatischen bedeutend stiarker, so daB Verbin-
dungen mit Seitenketten im Dunkeln ausschlieBlich kernsubstituiert werden.
Sie stellen daher eine Art Gegenstiick zur Lichteinwirkung dar und kdnnen fir
aliphatische Halogenierungen nur bei Abwesenheit von Benzolkernen mit heran-
gezogen werden. .

Weiterhin ist allgemein zu bemerken, dag nahezu simtliche hier angefuhrten
Katalysatoren aunsschlielich die Chlorierung und Bromierung beschleunigen,
wihrend sie, wie oben bereits” erwahnt, auf die Fluorierung und Jodierung

keinerlei Einfluf ausiiben. .
' &) Bisen, Aluminium und deren Halogenide. Aromatische Halogenierungen
werden am haufigsten durch Zusatze von Eisen in Form von Drahtsticken,
Eisenfeilspinen usw. beschleunigts. Das Eisen wirkt nicht selbst katalytisch,
sondern setzt sich unter den Reaktionsbedingungen zu den entsprechenden
Halogeniden um, die dann die eigentliche Katalysatorwirkung ausiben. BMan
kann dementsprechend auch direkt wasserfreie Eisenhalogenide als Halogen-
gbertriger verwenden. Als ein besonders wirksamer Katalysator hat sich
 Eisenjodid erwicsen®. Ahnlich wie Eisen wirkt Aluminium?, eventuell in Form

des Amalgams®, wasserfreie Aluminiumhalogenide® und in etwas abgeschwachtem
MafBe das dem Aluminium sehr ahnliche Beryllium, sowie dessen Halogenidel®.
Dem ganzen Reaktionstypus nach handelt es sich in allen diesen Fillen um
einen Spezialfall der FerepEL-Cra¥Tschen Reaktion'l. _

Die Geschwindigkeit der Halogenierung hangt auer vom Katalysator auch wesent-
lich von konstitutionellen Einfliissen ab. So ist z. B. Naphthalin, wie schon erwéahnt,

1 Hgnz, Dick: Ber. dtsch. chem. Ges. 41, 2645 (1908).

( ‘3G3i3'rmm: Ber. dtech. chem. Gee. 51, 1299 (1818). — Krause: Ebenda 56, 1801
1923). . ' v _ :

8 Cross, CoHEN: Proc. chem. soc. 24, 15 (1908); Chem. Zbl.196S IX, 153.

& Ohlorierungen: Rurpe: Ber. dtsch. chem. Ges. 29, 1628 {1896). — POLLACK:
Friedlsender 8, 178. — Praktisches Beispiel: Housen: Methoden der organischen
Chemie, 3. Aufl., Bd. 3, 8. 1093. Leipzig 1950. — Bromierungen: VORLAINDER,
Si=BERT: Ber. dtsch. chem. Ges. 52, 283 (1919). — Praktisches Beigpiel: GaTTER-
MANN-WIETAND : Die Praxis des organischen Chemikers, 27, Aufl,, S. 110. Berlin 1940.

"8 Chlorierungen: PAGE: Liebigs Ann. Chem. 225, 196fi. (1884). — Horx, RiEY:
J. chem. Soc. [London] 121, 2510 (1922). — Praktische Beispiele: Houmxx: AMe-
thodenr "der ischen Chemie, 3. Aufl.,, Bd.3, S.1093, 1094. I@ﬁ%1930 —_
. Bromierungen: V. MEv=R, MULLER: J. prakt. Chem. (2) 46, 171 (1892). — 'eCl, 128t
_ t&cst; a)uch fiir Bromierungen verwenden: SCHEUFELEN: Liebigs Ann. Chem. 281, 164
5 . . .
;78 Prepz.Davip: Naturwiss. 17, 13 (1929). . .
7 Chlory en: Meowier: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 170, 1451 {1920). —
Bromierungen: Koxowarow: Ber. dtsch. chem. Ges. 20, Ref. 570 (1887).
8 ComEN, Durr: J. chem. Soc. {London] 105, 5041f. (1914).

* Orivizn: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 89, 411 (1920). — MoUNEYRAT, POURET:
C. R.hebd. Séances Acad. Sei. 127, 1025 (1898). : : O ’

13 PasEAU: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 204, 1202 (1937); 207, 1420 (1933).

11 Vgl. Abschnitt Kondensationsreaktionen, 8.473. .
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wesentlich leichter zu halogenieren, als normale aromatische Verbindungen, so da8
man es auch in Gegenwart von Eisen oder Eisenchlorid als Katalysator direkt in
Benzol als Losungsmittel chlorieren kann, ohne daB dieses dabei wesentlich an-
gegriffen wird1. _ . . .

Auch rein aliphatische Halogenierungen werden .durch Eisenzusatz be-
schleunigt bzw. in ihrem Reaktionstypus verindert. So setzt man der Chio-
rierung von Athylalkohol zu Chloralhydrat am zweckmaBigsten etwas Eisen
zu®. Bei der weiteren Bromierung von Athyl-® oder Propylbromid¢ wird zwar
nur der Ort des Halogeneintritts geindert, doch 1Bt sich hier besonders leicht
der Mechanismus der Eisenkatalyse erkennen:

Ohne Katalysator entsteht, wie bei den meisten aliphatischen Halogenierungen,
1, 1-Dibrom-athan bzw. -propan, mit Eisen dagegen Athylen- bzw. Propylen-bromid.
Dieser Unterschied kommt dadurch zustande, da8 das Eisen in erster Linie die Ab.
spaltung von Bromwasserstoff zum entsprechenden Olefin katalysiert, und anschlieBend
einfache Bromaddition erfolgt. Dieser Auffassung entsprechend entsteht bei der
Bromierung von Athylchlorid ebenfalls Athylenbromid, und es wird das sich bereits
im Molekiil befindliche Chlor als Chlorwasserstoff abgespalten. -

FoCl B
H.C—CH,Cl1 —jg> H.C=CH, —*» H,CB,—CH,Br

Weitere interessante Untersuchungen iiber die Bromierung aliphatischer
Kohlenwasserstoffe in Gegenwart von Eisensalzen wurden von MERESHROWSKYS
angestellt.

B) Andere Metallhalogenide. AuBer den beschriebenen Kondensationskataly-
satoren koérnen auch andere Metalthalogenide die aromatische Halogenierung
beschleunigen. So 1aBt sich Benzol auch in Gegenwart der zweiwertigen Metall-
bromide: MgBr., ZnBr, und CdBr, bromieren®, und zur Bromierung von Pyridin-
hydrochlorid verwendet mnan am besten Mercurichlorid? bei 2200, Eigenartiger-
weise bleibt Mercurichlorid aber bei der Chiorierung von Pyridinhydrochlorid
ohne Wirkung®. Fiir eine Reihe aliphatischer Chlorierungen wurde sohlieBlich
noch Niekelchlorid als Katelysator vorgeschlagen®. N '

Auf einem etwas andern" Mechanismus beruht héchstwahrscheinlich die
katalytische Wirkung einiger Halbmetallchloride, wie Antimon-3-chlorid?®, die
verschiedenen Molybdinehloride!?, Zinntetrachlorid!? und ahnliche Verbindungen?s.
Sie schlieBen sich in ihrem Verhalten bereits eng an die im folgenden beschriebenen
Nichtmetallhalogenide an, insbesondere diirfte auch in ihnen wahrend der Chlo-
rierung das zugrunde liegende Metall zwischen den verschiedenen Wertigkeits-

* Amer. P. 1784267, Chem. Zbl. 1981 I, 1970.
t A, PagE: Liebigs Ann. Chem. 225, 209 (1884).
* Kronstemv: Ber. dtsch. chem. Ges. 54, 3 (1921). . L.
‘4 V. Mgveg, Mtzize: J. prakt. Chem. (2) 48, 171 ( 1892). — Praktisches Beispiel:
%%gfz_m-Wmm: Methoden der organischen Chemie, 2. Aufl., Bd. 3, 8. 863. Leipzig
25. o
’ Liebigs Ann. Chem. 481, 113 (1923); Bull. Soc. chim. France (4) 87, 861 (1925).
® Paygav: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 207, 1420 (1938). R
? MATER-BODE: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 1534 (1936). =
® Wisaur, Nigorar: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 58, 709 (1939).
® Axas1: Chem. Zbi. 1938 I, 3066. ‘
1% BEnsTeEmnN, KURBATOW: Liebigs Ann. Chem, 182, 102 (1878). Lo
'* A.PacE: Liebigs Ann. Chem. 225, 199 (1884). — ArowmEns und Mitarbeiter:
gae;- %?gll(.lchém. Ges. 8, 1400 (1875); 9, 1788 (1876). — SEEwIG: Liebigs Ann, Chem.
y ) 887). ) S
1 WipMaw, WanrBERG: Ber. dtech. chem. Ges. 44, 2086 (1911). - : A
3 ScEmozTER: DRP. 330642, Chem. Zbi. 1021 II, 447. — Lucerziez, RAYNAUD:
Bull. Soe. chim. France (4) 15, 737 (1914). : S
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stufen wechseln, so daB letzten Endes die jeweiis hochste Chlcrierungsstufe das
eigentliche chlorierende Agens darstelltl.

In gemischt aromatischen Verbindungen wird durch diese Halbmetallchloride

ebenfalls ausschlieBlich die Kernsubstitution katalysiert.
' Mit Antimontrifiuorid, Antimonpentachlorid oder den verschiedenen Antimon-
halogenidfluoriden 148t sich auch die im allgemeinen ohne Katalysator verlaufende
Fluorierungsreaktion wirksam beschleunigen®. Ebenso diirften dis von Bigerow?
sowie voii FREDENHAGEN? beobachtete katalytische Wirkung von Kupler- und
Silberdrahtnetzen auf die Fluorierung auf einer Katalyse des oberfliachlich gebildeten
Metallfluorids beruhen. : _

v} Nichimetallkalogenide. Von erheblich gréBerer Bedeutung als die letzt-
genannten Verbindungen sind wieder die Halogenide der Nichtmetalle als Haloge-
nierungskatalysatoren. Diese geben meistens mehrere Halogenverbindungen
nebeneinander, und es ist anzuzehmen, daB ihre katalytische Wirkung auf einem
intermedidren Wechsel der Halogenierungsstufen beruht. Wichtige Ubertrager
dieser Art sind Jod und Schwefel, die meistens zu Chlorierungen verwandt
werden und dabei zwischen den Stufen JC! und JCl; bzw. S,Cl. und SCI,
oszillieren. Beide lenken in gemischt aromatischen Verbindungen das Chlor
ausschlieBlich in den KernS, werden aber im aligemeinen mehr zur Beschleu-
nigung aliphatischer Substitutionen, z. B. zur Chloressigsiure-Darstellungs,
verwandt. Die katalytische Wirkung des Jods kann durch Verwendung von
Chlorsulfonsiure als Losungsmittel nochmals wesentlich gesteigert werden?. In
derartigen sauren Medien iibt Jod schlieBlich auch auf die direkte Fluorierung
einen katalytischen Einfluf3 aus®.

Bei der Halogenierung von Carbonsiuren mit Schwefel als Katalysator ent-
stehen je nach der Reaktionsteraperatur verschicdene Chlorierungsprodukte®,
und zwar bei Raumtemperatur vornehmlich das Saurechlorid und erst bei
hoherer Temperatur die «x-Halogen-Fettsiuren.

Schliefllich kann anch noch das schon sauerstoffhaltige Suilfurylehlorid als
Halogenierungskatalysator verwandt werden, und zwar anBer fiir Chlorierungen
eigenartigerweise auch fiir Bromierungen?®.

Ein weiterer wichtiger Katalysator fiir die Chlorierung? und hauptsichlich
fiir die Bromierung!® von Carbonsduren in der «-Stellung ist roter Phosphor, der
ebenfalls zunichst in die Halogenverbindung tibergeht. Hier beruht die Wirkung
auf einer intermedidren Bildung der Siurehalogenid-gruppe, die entweder direkt
oder nach Umwandlung in das Sdureanhydrid eine stirker aktivierende Wir-
kung auf dae x-stindige Wasserstoffatom susiibt als die Carboxylgruppe selbst.
Man kann infolgedessen anch das Siureanhydrid direkt als Katelysator fur diese

} Vgl. auch Abschnitt y. A :
3 ¥.P. 761946, Chem. Zbl. 1934 IT, 843; Amer. P. 2013030, ebenda 1986 I, 2629.
‘d)BIGELOW.und,Lﬁtarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 59, 2072 (1937); €2, 267, 3302
41940). . ' S
*7 4 FREDENEAGEN, GADENBACH: Ber. dtsch. chem. Ges. 67, 928 (1934).
8 BxnusTeIN, GEITNER: Liebigs Ann. Chem. 189, 333 (1866). — JUNGFLEISCH:
Ann. Chimie (4) 15, 212 (1868). ) : '
: ® Avcexn. Bfmar: Bull. Soc. chim. France (3) 2, 145 (1889). — BRUCRNER: Z.
angew. Chem. 40, 973 (1927); 41, 228 (1928).
¥ F. P, 683048, Chem. Zbl. 19311, 528.
3 F.P. 761646, Chem. Zbl, 1684 X, 843. _
. * AucEm, BEHAL: a.8.0.. - - 1 Amer. P. 2180835, Chem. Zbl. 1940 I¥, 270.
Berlll .Gmmxm MANN-WIELAND : Die Praxis des organischen Chemikers, 27. Aufl., S. i25.
in 1940, ; : -
2 Hery, und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 22, 1745 (1889); 24, 938, 2390
(1891). — Auwzrs und Mitarbeiter: Ebenda 24, 2216, 2233 (1891). — E. Fiscuzs,
Zewrrkx: Ebenda 42, 1024 (1909). — GasrizrL: Ebenda 40, 2647 (1807} u. a.
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Reaktion verwenden!. Bei Bromierungen wird héufig so viel Phosphor zu.
gesetzt, dal das Sdurebromid isoliert werden kann?, ,
Als letzter Katalysator dieser Reihe ist schlieBlich. noch Phosphorpenta-
chlorid zu erwilhnen, das sich insofern grundsitzlich anders verhilt, als es als
einzige bekannte Verbindung in gemischt aromatischen Verbindungen das Chlor
ausschlieBlich in die Seitenkette lenkt3, so daB man fiir diese Reaktion aufler der
Belichtung auch eine rein chemische Katalyse zur Verfiigung hat.
' 0) Andere Katalysatoren. AuBer den bisher beschriebenen wichtigsten Kata-
lysatoren sind in neuerer Zeit noch eine Reihe weiterer katalytischer Effelte
beschrieben worden, die jedoch nur in Spezialfillen von Interesse sind. So iibt
wie bereits kurz erwihnt, bei aliphatischen® und Seitenkettenbromserungens
vielfach schon Luftsauerstof! eine starke katalytische Wirkung aus {statt Sauer-
stoff kann man" auch Wasser, Eigessig, Thiophenol und RBrenzcatechin ver-
wenden), wihrend umgekehrt Chlorierungen.durch anwesenden Sauerstoff unter
Umstinden gehemmt werden®. Allgemeiner anwendbar ist fiir aliphatische
Halogenierungen die Peroxyd-Katalyse?, deren Wirkung zum Teil starker ist
als Belichtung und Temperaturerhohung. Als Gegenkatalysatoren wirken hier
Alkohole und Isoamylnitrit. -

Fir Bromserungen und als einzige bekannte katalytische Reaktion fir Jo-.

dierungen erweist sich héufig ein stark saures Reaktionsmedium als wirksamer
Katalysator. Um gleichzeitig die gebildete Halogenwasserstoffsiure zu reoXy-
dieren, verwendet man fiir diese Realtion nach Varma® am zweckmaB8igsten Nitro-
sulfonsiure als Losungsmittel und setzt darin die zu halogenierende Substanz
direkt mit dem freien Halogen um. Auch ein Gemisch von Oleum, Kalium-

bromid und Natriumnitrit wurde als Halogenierungsmittel verwandt. Chlo- -

rierungen werden ebenfalls zum Teil in rauchender Schwefelsiure susgefiihrt?,
wobei der entstehende Chlorwasserstoff durch das Schwefeltrioxyd als Chlor-
sulfonsiure gebunden wird. Die Anwesenheit eines Oxydationsmittels ist hier
natirlich nicht mehr erforderlich. : -

SchlieBlich muB noch auf eine Reihe von Einzelbeobachtungen hingewiesen
werden: So itben auch reine Oberflichenkatalysatoren hiufig schon eine kata-
lytische Wirkung aus, und man kann z. B, mit Brom beladene Aktivkohle direkt
zur Bromierung von aromatischen Kohlenwasserstoffen in fliissiger Phase ver-
wenden?, eine Roaktion, die bereits bei Chlorierungen und Jodierungen nicht
mebr méglich ist. Weiterhin kann man aromatische Chlorierungen und such
andere Halogenierungen durch gleichzeitiges Einleiten von Sehwefeldioxyd und
Chler in die zu halogenierende Verbindung erreichen. Hier ist das intermediar
entstehende Sulfurylchlorid das wirksame Agens, das die eigentliche Chlorierung
bewirkt, ‘ ' '

; SEAw: J. chem. Soc. [London] 128, 2233 (1923). : o

® Gar: Liebigs Ann. Chem. 129, 53 (1864). — CraISEN: Ber. dtsch. chem. Ges.
14, 2474 (1881). — Praktisches Beispiel: CoNRAD WEYGAND: Organisch-chemische

Timentierkunst, S. 232, Leipzig 1938. o : .

? ErDaaNN: Liebigs Ann. Chem. 272, 150 (1892). . }

¢ Kuarasca und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 81, 2139 (1939).

* Haxnon, KENNER: J. chem., Soc. {London] 1984, 138. L 4

* DeaNesry: J. Amer. chem. Soo. 56, 2501 (1934). — YvusTEz, REYERSON:
J. physic. Chem. 89, 859 (1935). o = o o |

’ und Mitarbsiter: J. Amer. chem. Soc. §9, 1465 (1937); 81, 2139 {1939).

., VARMA und Miterbeiter: J. Indian chem. Soc, 10, 501, £03, 595 (1933); 11, 293
(1934); 12, 245, 343 (1935). o A ' e

* Amer. P. 1997228, Chem. Zbl. 1935 i1, 1449. '

1® NIXOLASEW: Chem. Zbl. 19831, 1428. o
" Amer. P. 2046090, Chem. Zb1. 1087 I, 720.’
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In der aliphatischen Reihe haben sich eigenartigerweise auch geringe Mengen
von Olefinen als wirksame Ke*uiysatoren erwiesen?, die selbst im Dunkeln Paraftin-
chlorierungen ermaglichen. Ebenso merkwiirdig ist die Fihigkeit der Alkalisalze
der Sauerstoffsiuren des Schwefels, z. B. Natriumhydrosulfit, sulfit, -bisulfit, -me-
tabisulfit, -thiosultat und -sulfat, in wasseriger Losung die Chlorierung von Fett-
siuren zu katalysieren?, anscheinend, ohne daB sie selbst dabei angegriffen werden.

Als letzte Gruppe von Verbindungen sind schlieBlich die Pyridindibromid-
bromhydrat- bzw. -sulfatkomplexe sowie die entsprechenden  Chinolinverbin-
dungen zu erwahnen, die als Katalysatoren fiir Bromierungen in Frage kommen?.
Sie ahneln in ihrer Wirkung der oben® besprochenen Katalyse durch freies
Pyridin, bei der ebenfalls ein intermedidres Bromadditionsprodukt an den
Pyridinkern eine Rolle spielt. - . o :

&) Kontaktkatalyse. Wegen der Billigkeit des Verfahrens wurde in neuerer
Zeit auch fiirr die Halogenierung von Kohlenwasserstoffen in der Gasphase eine
Reihe von katalytischen Verfahren entwickelt. Hier geniigen héufig schon
oberflichenaktive Stoffe, wie Aktivkohle®, die hauptsachlich fir die Methan-
chlorierung angewandt wird, oder Graphit® und Bimssteic’, um die Reaktion
auszulosen. Die letzten beiden Substanzen katalysieren such die Chlorierung

_aromatischer Kohlenwasserstoffe, wobei infolge der hohen Reaktionstemperatur
{bis 6009), weitgehende Abweichungen von den HOLLEMANschen ‘Substitutions-
regeln beobachtet wurden.

SchlieBlich lagern auch Olefine bei 300—600° das Halogen nicht mehr an
der Doppelbindung an, sondern es findet ausschlieBlich Substitution statt®:
Doch liegen die Verhaltnisse hier sehr kompliziert®.

Eine weitere Gruppe von Katalysatoren bilden Aluminium- und Sehwer-
‘metallverbindungen, bzw. deren Gemischel?, in deren Gegenwart man am zweck-
méBigsten Chlor in Gegenwart von Luftsauerstoff auf die Kohlenwasserstoffe
einwirken 158t. Mit derartigen Schwermetallkatalysatoren ist es auch mdgiich,
Methan bei etwa 200° zu bromieren®t. ' A

~ Ein letztes interessantes Kontaktverfahren stellt schlieSlich die Chlorbenzol-

synthese nach Rascmig!? dar, nzch dem in der Dampfphase mit Hilfe von Chlor-
wasserstoff und Luftsauerstoff iiber einem aus Aluminiumoxyd und Kupfer-
salzen bestehenden Katalysator das Benzol chloriert wird.

Die Schwierigkeiten, die hier zu iiberwinden waren, bestanden darin, daB nach
dem Deaconverfatiren die Chlorbildung aus Luftsauerstoff und Chlorwasserstofif erst
bei 400° einsetzt, bei welcher Temperatur das Benzol bereits verbrennt. Das aktive
Agens des beschrisbenen Katalysators ist Cuprichlorid, das bei 220—260° das Benzol

‘unter. Cuprochloridbildung. chioriert, wahrend gleichzeitig das gebildete .. Cupro-
chlorid schon bei dieser Temperatur durch den Luftsauerstoff und Chlorwasserstoff
zum Cuprichlorid reoxydiert bzw. rechloriert wird.

1 F.P. 745543, Chem. Zbl. 1983 TX, 1583. -
© 2 Ytal. P. 367925, Chem. Zbl. 1940 I, 1568; DRP. 700582, ebenda 1941 I, 2987.
: :%olsmmn, KUBNEENN: Ber. dtsch. chem. Ges. 56, 1262, 2042 (1923).
. - . S- 230. : : ‘ ’ :
B 0?1’.' 88549 u. 668, Chem. Zbl. 1928 I, 806; Amer. P. 1422838, ebenda 1924 1.
. 2821, — Val. sich Scewas, LoBER: Z. physik. Chem., Abt. A 186, 321 (1940).
© 8 Wrmavr, BeoN: Nature [London] 189, 151 (1937). :
© T 'Wiravut: Recusil Trav. chim. Pays-Bas §8, €5 (1937); B8, 709 (1939).
- ..® Gpory, HeanNg: Ind. Engng.Chem. 81, 1530 (1939); Chem. Zbl. 194011,
. 1132. — Amer. P. 2231383, Chem. Zbl. 1941 II, 2139. E
506 '57})31. z. B. VAvGHAN, RusT: J. org. Chemistry 5, 449, 472; Chem. Zbl. 1941 1,
1 Ayner. P. 1935648, Chem. Zbl. 1984 I, 2040. ‘ N .
L0 w0, P. 91533, Chem. Zbl. 1924 1, 1709. . A :
“1% Ausfithriiche Beschreibung: MATEES: Angew. Chem. 52, 591 (1939).
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2. Mit unterhalogenigen Siiuren.

Neben den bisher beschriebenen Methoden, die mfolge der Entwicklung ven freier
Halogenwasserstoffsiure ausschlieSlich in saurem Medium arbeiten, werden haufig
auch Halogenierungen in alkalischem Medium durchgefiihrt. Das Alkali hat hier,
abgesehen von dem Abfangen der gebildeten Halogenwasserstoffsiuren, vor allem
die Aufgube, die freien Halogene in die Hypohalogenite umzuwandeln, die ihrerseits
ein ausgezeichnetes Halogenierungsmittel darstellen, so daB man, wenn auch nicht
von einer eigentlichen Katalyse, doch zumindest von einer Aktivierung des Halogens
durch das Alkali sprechen kann. Der Zusatz eines weiteren Katalysators, auBer dem
Alkali, ist in keinem Fall erforderlich, so da diese ganze Reaktionsgruppe nur kurz
gestreift werden kann: A

Im Gegensatz zur Halogeaierung mit freiem Halogen steigt die Reaktionsfihig-
keit vom Hypochlorit zum Hypojodit an, so daB das Verfahren hauptsichlich fiir

Jodierungen in Frage kommt. Am leichtesten substituierbar ist auch hier Wasser- -

stoff in o-Stellung zu Carbonylgruppen? (z. B. die Jodoformreaktion?) und aroma-
tischer Wasserstoff in Phenolen?, sowie in einigen Heterocyclent. Doch wird unter
Umstanden auch normaler aliphatischer Wasserstoff in Nachbarstellung zu tertifren
OH-gruppen substituierts.

Von Chlorierungen und Bromierungen ist, abgeschen von Haloformreaktion, vor
allem die Darstellung der Halogenacetylene® von Bedeutung, da samtliche anderen
Halogenierungsmittel an die dreifache Bindung angelagert werden.

Die einzige Moglichkeit der Beeinflussung der Reaktion besteht in der Auswahl
geeigneter Metalloxyde bzw. Hydroxyde zur Uberfithrung des Halogens in das
Hypohalogenit. Hier hat sich speziell fiir aromatische Jodierungen der Zusatz von
Quecksilberoxyd bestens bewahrt?.

3. Mit Halogen-Stickstoff-Verbindungen.

Ahnlich den Hypobalogeniten wirken auch die Halogenderivate des Am-
moniaks halogenierend, die sich als Amide der unterhalogenigen Siuren eben-
falls vom einwertig positiven Halogen ableiten. Sie stehen jedoch in ihren
Halogenierungseigenschaften den freien Halogenen erheblich niher als die
Hypohalogenite, so da8 hier katalytische Effekte wieder eine gewisse Rolle spielen.

Als  wirksamste Chlorierungsmittel haben sich Stickstoffirichlorid® und
chlorierte Siureamide, wie Dichlorharnstoff® oder N-Chlorimido-kohlensdure-
esterl® erwiesen. Sie reagieren zum Teil schon ohne Katalysator, auch mit aro-

matischen Kohlenwasserstoffen, und werden im wesentlichen durch die gleichen

! SULLIOT, RAYNAUD: Chem. Zbl. 1889 X, 200. — Andere J. odierungen : BRUHL: Ber.
dtsch. chem. Ges. 86, 1731 (1903). :

* Hans MEYER: Analyse und Koostitutionsermittlu organischer Verbindungen,
6. Aufl., 8. 305ff. Wien 1938. — MESSINGER : Ber. dtsch. chem. Ges. 21, 3366 (1888). —
JERUSALEM: Biochem. Z. 12, 369, 379 (1912). '

3 MESSINGER, VORTMANN : Ber. dtsch. chem. Ges. 22, 2312 (1889); 28, 2753 (1890).
— WHEELER und Mitarbeiter: Amer. chem. J. 38, 365 (1905); 88, 356 (1907):
21136011 (1810). — ABDERHALDEN, OswaLD: Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. &9, 321

9). ‘

¢ Zum Beispiel Pyrrol: Crayiciax, S1LBER: Ber. dtsch. cham. Ges. 18, 1766 (1885).
Friedlaender 1, 222. — Indol und Imidazol: PatLY, GUNDERMANN : Ebenda 41, 3999
(1908); 48, 2243 (1910). ‘ ’

8 Amer. P. 2185782, Chem. Zbl. 13401, 464. : '

® STRAUS: Ber. dtsch. chem. Ges. 63, 1868 (1930). — Praistische Beispiele: CoxNgaD
WzvGaxn: Organisch-chemische Experimentierkunst, 8. 215 (Cl—C=C—Cl). 'Leipzig
1938. — Buurz, KopeEss: Ber. dtsch. chem. Ges. 87, 4415 (1904) (J—C=€—J).

* Praktische Beispiele: Org. Syntheses 12, 44. — CONRAD WEYOAND : Organisch-
chemische Experimentieskunst, S, 217. Yeipzig 1938. ' » .

* CorEMan: J. Amer. chem. Soc. 48, 2211 (1921). — Srory: Bull. Soe. chim.
Belgique 88, 71 (1529). , : ' - '

> LicnoscrersTow: Chem. Zhl. 19841, 1476.

1° LicroscaeasTow: Chem. Zbl. 1987 ¥, 2358.
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Substanzen (Jod, Schwelel, UV.-Bestrahlung) katalytisch peeinriulst, wie die
freien Halogene selbst. Allerdings sind die Unterschiede zwischen katalysierter
und nichtkatalysierter Reaktion hier nicht so ausgeprigt wie bei den freien
Halogenen, so daB z. B. bei der Verwendung von Stickstofftrichlorid als Chlorie-
rungsmittel eine scharfe Trennung von Kern- und Seltenkettenchlonerung des
Toluols nicht mehr méglich ist.

Ein besonders mildes Chlorierungsmittel, speziell fiir partielle Chlonerungen in
der Phenolreihe und fir aromatische Amine, sind die N-Chlor-acetanilid-derivate, die,
wie z.B. das N-Chlor-2,4-dichloracetanilid, nicht mehr selbst im Kern chloriert
werden konnen!. Sind dagegen im Acetanilid die o- und p-Stellung frei, so sind die
N-Chlorverbindungen sehr unbesténdig und lagern sich leicht in kernhalogenierte
Produkte um. Es ist anzunehmen, da8 bei sémtlichen, an sich ohne Katalysator ver-
iaufenden Halogenierungen aromatischer Amine und Siureamide intermedidr die
N-Hslogendérivate gebildet werden®.- Alle diese Reaktionen finden bei der Reak-
tivitdt des zu substituierenden Wasserstoffs ohne Katalysatoren statt.

Fir Bromierungen und Jodierungen kann ebenfalls Dichlorharnstoff als Halo-
genierungsmittél verwandt werden, indem man mit ihm aus den Alkalihalogeniden
zuniachst Brom und Jed in Freiheit setzt, die sich dann wahrscheinlich sofort in
die entsprechende Brom- oder Jodharnstoffverbindung umwandeln und erst in
dieser Form halogenierend wirken3. Im Falle der Bromierung konnte diese
Reaktion auch durch Zusatz einiger Tropfen Schwelelsiiure beschleunigt werden.

Von N-Bromverbindungen ist hauptsiachlich das N-Brom-acetamid als Bro-
xmexungsm,lttel zu erwahnen, das z.B. zur Substitution aliphatischer Olefine ge-
eignet istf, da alle anderen Halogenierungsmittel an der Doppelbindung addiert
werden. Fir aromatische Bromierungen, die hier ohne Katalysator verlaufen, eignet
sich auch Dibrom-urotropin3. _

Jodierungen lassen sich sehr bequem mit Jodstickstoff ausfithren, den man wegen
seiner grofen Explosibilitdét am besten intermedifir aus Ammoniak und Jod ent-
stehen lABt, so da8 die Methode in der Praxis auf eine Katalyse der normalen Jo-
dierung durch Ammoniak herauskommt. Sie dient vor sllem zur Jodierung von
Phenolen®* und zur Substitution von Acetylenwasserstoff’. Einige Heterocyclen,
wie z. B. Pyrrol, reagieren mit Jod und Ammonisk so rasch zu den Tetrajodver-
bindungen, daB sie auf diesem Wege direkt titriert werden konnen8. Uber Versuche,
diese elegante Methode durch Zusatz weiterer Katalysatoren auch fiir die Jodierung
reaktionstrégeren Wasserstoffs gecignet zu machen, ist nichts bekannt.

.

4. Mit andern Halogenierungsmitteln. .

Ein weiteres wichtiges Chlorierungsmittel ist Sulfurylchlorid®, das auf aktive
Methylengruppen, sowie auch auf aromatische Kohlenwasserstoffe und Hetero-
cyclen’® bereits chne Katalysator bei maSigen Temperaturen chlorierend wirkt.

1 OxTON tmd Mxtarb. J. chem. Soc. [I.ondon] 95, 1456 (1909), 99, 1185 (1911).
.. * GorpscHMIDT: Ber. dtsch. chem. Ges. 46, 2733 (1913) u. a. — Vgl. auch OrTON,
JOxs: 8. 8. Q. :
3 LycHosCHERSTOW: Chem. Zbl. 1984 1, 1476; 1936 XI, 505.
£ Wonn: Beor. dtsch. chem. Ges. 82, 51 (1919), 54, 476 (1921).
$ Riedel AG.: DRP. 298638, Chem. Zb}. 1817 I, 344.
3 Darra, PrOSAD: J. Amer. chem. Soc: 89, 441 (1917).

* Vaveny, NiEownsxo: J. Amer. chem.-Soc. 54, 787 (1932); 556, 2150 (1933);
aﬁ. 1207 (1934). — Praktisches Beispiel: CoNrAD WEYGAND: Orgamsch-chemlsche
S. 217. Lexpzlg 1938. _

* Datrx, ProOsAD: a.8. 0. ‘
» Coxmap, REINBACK: Ber. dtsch. chem Ges 85, 1815 (1902). — WILLSTATTER,
=HULrer: Ebenda«ﬁ 2182 (1911). — DuRRANS: J. chem. soc. (London) 121, ¢4(1922).
— E.P. 263844, Chem. Zhl. 1928 1, 2309. .
S 3 MazEara und \Ixtarbexter Gazz Chumcl xtal Sol 477; 11, .19 (1905); 341,
233, 414 (1904) ! S
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Seine intermediire Bildung ermdglicht infolgedessen die obenerwihnte Kata.
lyse der direkten Chlorierung durch zugesetztes Schwefeldioxyd!. In neuerer Zeit
ist es gelungen, das Sulfurylchlorid durch Zusatz geringer Mengen von Schwefel-
chleriir und Aluminiumehiorid gegeniiber der Chlorierung miit freiem ‘Chlor noch-
mals wesentlich zu aktivieren®. Als reaktionsfahiges Zwischenprodukt tritt
hierbei Aluminium-schwefelchlorid (AICl, - SCI—SCl - AICL,) auf, das ein sehr
starkes Chlorierungsmittel darstellt, so daB man aus Benzol schon bei maBiger
Temperatur ohne Schwierigkeiten Hexachlorbenzol erhalten kann. Im iibrigen
wirken ' die gleichen Katalysatoren wie bei der Verwendung von elementarem
Chlor?. So erfolgt z. B. bei aliphatischen Carborsiuren die Substitution beson-
ders glatt in Gegenwart von Peroxyden?, allerdings nicht mehr ausschlieBlich
in «-Stellung zur Carboxylgruppe, wie bei der normalen Chlorierung, sondern
daneben, meist sogar in besserer Ausbeute, auch in B-Stellung. Ferner musB
man im Dunkeln arbeiten, da Sulfurylchlorid im Licht auf sliphatische Ver-
bindungen leicht sulfonierend einwirkt. Auch ein Kontaktverfahren zur
Chiorierung von Methan wurde entwickelt, nach dem man Sulfurylchlorid mit
Methan bei 330° in einem mit Porzellanstiickchen gefiillten Rohr entweder
dunklen elektrischen Entladungen aussetzt oder aber mit geeignseten, auf dem
Porzellan niedergeschlagenen Katalysatoren behandelts. Je nach den Mengen-

verhaltnissen konnen hierbei alle 4 Chlorierungsstufen als Hauptprodukt ent-

stehen.

Ahnlich wie Sulfurylchlorid dienen auch die anderen oben beschriebenen kataly-
tisch wirkenden Metall- und Nichtmetallhalogenide in ihrer hochsten Halogenierungs-
stufe oder in Gegenwart von Oxydatiocnsmitteln als Halogenierungsmittel. So kann

man z. B. mit Schwefelchloriir, -bromiir oder -jodiir in Gegenwart von Salpetersiure -

milde Halogenierungen ausfiihren®, und bei 200° wirkt auch das sonst nur mit Hydr-
oxylverbindungen reagierende Thionylchlorid auf aromatische Kohlenwasserstoffe
chlorierend ein?. ~ ,

Neben diesen Schwefelverbindungen werden wvor allem noch Antimon-penta-
chlorid® und Phosphor-pentachlorid® zu Chlorierungen verwandt. Alle diese Ver-
bindungen dirigieren bei gemischt aromatischen Kohlenwasserstoffen das Chlor in
Analogie zu ihrer Katalysatorwirkung, d. h. im allgemeinen in den Kern, ‘mit
Ausnahme von Phosphor-pentdohlorid, das in die Seitenkette dirigiert®, Bei rein
aromatischen Verbindungen sind aber auch Kernchlorierungen mit Phosphorpenta-
chlorid bekannt!1, SchlieBlich kann man noch mit Kupferchlorid bei 400—500° Methan
chlorierentz, .

Da alle diese Cﬁlorierungsmittel in Gegenwart von elementarem Chlor selbst

als Katalysatoren wirken, ist der Zusatz weiterer Aktivatoren im allgemeinen
nicht erforderlich. Lediglich die Chlorierungen mit Antimonpentachlorid wurden

! Vgl. 8. 233.

* SILBERRAD: J. chem. Soc. [London] 121, 1015 (1922); vgl. auch ebenda 119,

2029 (1921). , -

3 Schwz. P. 204239, Chem. Zbl. 19401, 787. '

N o, BROWN: J. Amer. chem. Soe. 83, 925 {1840).

5 Amer. P. 1765601, Chem. Zbl. 1980 I, 1439. ' v
(IQO‘O)EDmGEB und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 29, 2458 (1896); 83, 2875
. H.Meyen: Mh. Chem. 86, 728 (1915). -~ - = .

* BEILSTEIN: Liebigs Ann. Chem. 179, 283 (1875). ST
* AUTHENRIETH, MUHLINGHAUS: Ber., dtsch. chem. Ges. 89, 4008 (1906). -

1075 (1886). . o o
! Vgl. z. B. AuTHENRIZETH, MisniNaaAaUs: s.a. 0.
2 B P, 214293, Chem. Zbl. 1925 1,:1223. ...

1 CorsoN, GavrEr: C. R. hebd. Séances Acaid. Sei. 101, 1064 (_1885);10% 889, T
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gelegentlich durch Zusatz von Jed! oder bei hoherer Temperatur auch von
Cuprichlorid® katalysiert. :

Chlorjod wirkt als einzige Verbindung dieser Gruppe nicht chlorierend,
sondern jodierend auf organische Verbindungen eind. Auch andere Jodhalo-
genide dienen ausschlieBlich als Jodierungsmittel, und es ist z. B. im allgemeinen
picht moglich, mit Jodpentafluorid Fluorierungen auszufiibren?.

Als Fluorierungsmittel wurden neben dem freien Fluor wegen seiner milden
Wirkung noch Bleitetrafluorid® und vor allem Phenyljodidfluorid® vorgeschlagen,
mit welchem in wenigen Fallen auch die Kernsubstitution einiger reaktionsfahiger
aromatischer Verbindungen gelungen ist, doch spielen hierbei katalytische Effekte
keine Rolle. ,

Ebenso verlaufen die Bromierungen mit Phosphorpentabromid’ Brom-trinitro-
methan®, Tetrabromkohlenstoff® und Bromcyan!® ohne Katalysator.

I1. Durch gegenseitigen Austausch von Halogen.

Die Substitution eines Halogens durch ein anderes ist von besonderer pr-
parativer Bedeutung fir die Darstellung der bei direkter Halogenierung oft nur
schwer zugénglichen aliphatischen Jodide und Fluoride. Der umgekehrte Weg
dagegen, die Darstellung der Bromide und Chloride aus den Jodiden oder gar
Fluoriden, ist im -allgemeinen viel. schwieriger durchzufihren und ohne pré-
paratives Interesse. - : .

1. Darch Umsetzung von Halogenverbindungen mit Metall-
ued Nichtmetallhalogeniden.

Diese auf der gegenseitigen Alkylierung der Halogenwasserstoffsiuren be-
ruhende Reaktion kommt¢ bei der Reaktionstrigheit des aromatisch gebundenen
Halogens ausschlieBlich fiir die aliphatische Reihe in Betracht.

a) Fluorierungen®. Aliphatische Fluorverbindungen lassen sich am einfachsten
durch Einwirkung von Alkyljodiden auf Silberfluorid am Rickflu8 darstellen®®.
Auch Polyfluoride, wie Tetrafluorkohlenstoff’s, Fluoroform?* und Saurefluoride?®
kann man auf diesem Wege chne Schwierigkeiten erhalten.

. Eine erste, wenn auch nicht rein katalytische Beeinflussung dieser Reaktion
ist durch Wechsel der metallischen Komponente moglich. Sc sind bei Ver-

i GNEE, BANZReGER: Liebigs Ann. Chem. 288, 63 (1897). — ECKERT, STEINER:
Ber. dtsch. chem. Ges. 47, 2688 (1314).

: E,P. 195345, Chem. Zbl. 1924 I, 1866.

3 Micuaxt, NORTON: Ber. dtsch. chem. Ges. 11, 113 (1878). — WILLGERODT,
AmNOLD: Ebends 84, 3344 (1901). — Senxow: Ebenda 33, 4393 (1903). — COFMANN: .
Gagzz. chim. ital. 50 XI, 286 (1920).

- 4 Rorr, Kxm: Z. anorg. u. allg. Chem. £01, 245 {1931).
$ DrunorH, BocsExULLER: Ber. dtsch. chem. Ges. 64, 516 (1931). .
' ' 6 BOCKEMULLER: Rer. ditsch. chem. Ges. 64, 522 (1931). — Gamsvey und Mit-
arveiter: J. Amer, cher. Sec. 58, 1827 (1937). ,
7 AuTHENRIETH, MUBLINGHAUS: Ber. dtsch. chem. Ges. 39, 4098 (1906).
s E. Scmase und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 55, 2099 (1922).
‘® Huster, Enpcar: J. Amer. chem. Soc. 54, 2025 (1932).

- B grprsKorr: Liebigs Ann. Chem. 430, 78 (1922).
usarproenfassende Darstellung: Bocxmuaitzrzr: Z. angew. Chem. 58, 421ff.

L {1940). o :
o..32 Morssan: €. R. hebd. Séances Acad. Sci. 107, 260 {1888); Ber. dtsch. chem.
. Ges. 21, Ref. 736. — Swarrs: Bull. Soc. chim. France [3] 15, 1134 (1896).

- 13 Morssax: C.R. hebd. Séances Acad. Sci. 110, 276, 851 (1890) u.a.

Vi3t Mrsrans: C. R. hebd. Séances Acad., Sci. 110, 717 (1890); Ber. dtach. chem.

. Gea. 28, Ref. 377. — Praktisches Beispiel: Housex: Methoden der organischen
- Chemie, 3. Aufl., Bd. 3, S 1068. Leipzig 1830. _ :
© e 13 QueNEz: Bull. Soe. chim. France {3) §, 886 (1891).
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wendung von Thallofluorid statt Silberfluorid auch schon die reaktionstrigeren
Alkylchloride fluorierbarl. Unter Urstinden muB man noch etwas Jod als
Katalysator zusetzen. Weitere wichtige Fluorierungsmittel dieser Reihe sind :
Mercuri-® und das etwas milder wirkende Mercurofluorid3, bei denen ebenfalls
durch Jodzusatz die Reaktion beschleunigt werden kann. SchlieBlich werden
auch die verschiedenen Antsmonfluorverbindungen zum Austausch anderer
Halogene gegen Fluor verwandt. Die Reaktion wird zum Teil durch Zusitze
von Brom oder Antimonpentachlorid katalytisch beschleunigt¢, verliuft in den
meisten Fallen aber bereits ohne KatalysatorS. Auch die Bildung von Saure-
fluoriden aus Kaliumfluorid und Carbonsaurechloriden in niederen Carbon-
sauren als Losungsmittel® geht ohne weitere Katalyse vor sich.

Zur Darstellung von Alkylfluoriden sind dagegen die Alkalifluoride, z. B. KF-H,0,
nur brauchbar, wenn man statt der Alkylhalogenide die analog reagierenden Alkyl-
ester der Toluolsulfosiure els organische Komponente verwendet?’. Die Methode
gestattet die Einfithrung von Fluor auch in kompliziertere organische Verbindungen,
doch handelt es sich strenggenommen nicht mehr um einen Halogenaustausch.

Als Nichtmetallfluorid kommt fiir den Halogenaustausch vor allem Silicium-
tetrafluorid in BetrachtS, das in Gegenwart von Antimonpentachlorid als Kata-
lysator im Tetrachlorkohlenstoff bis zn 3 Chloratome durch Flvor ersetzt.

Auch mit Jodpentafluorid kann man im Tetrachlorkohlenstoff ein Chloratom

gegen Fluor austauschen?.

b) Die Umwandlung der Alkylchloride und -bromide in Alkyljodide gelingt leicht bei
der Einwirlcung von Alkali- oder Erdalkalijodiden auf aliphatische Chlor- und Brom-
verbindungen. Sie wird jedoch ausnahmslos ohne weitere Katalyse durchgefiihrt, so
dal diese an sich sehr wichtige praparative Methode hier iibergangen werden kann.

2. Durch Einwirknng.von Halogenwasserstoffsiuren.

Der gegenseitige Austausch von Halogenen in organischen Verbindungen
ist auch durch Umsetzung mit den  Halogenwasserstoffssuren moglich, doch
verlduft die Reaktion meistens viel weniger glatt, als bei Verwendung von Metall-
halogeniden und dient im allgemsinen nur zur Darstellung von Séure-bromiden19,
-jodiden™ und auch -fluoriden’® aus den Saurechloriden. Lediglich fir die Ein-
fihrung von eliphatischem Fluor?® ist diese Reaktion von einer gewissen Bedeutung
geworden. So kann man z. B. mit Fluorwasserstoff in Gegenwart von fein ver-
teilten Metallkatalysatorenl¢ oder von Antimonpentachlorid?® aus Tetrachlor-

! Ray und Mitarbeiter: Nature [London] 182, 173, 749 (1933); J. Indian chem.
Soec. 12, 93 (1935); 18, 427 (19386). ' :

2 und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 58, 884, 887, 889 (1936). — SwarTs:
Chem. Zbl. 1914 I, 1551; Bull. Soc. chim. Belgique 13, 10 (1937). Amer. P, 2192143,
Chem. Zbl. 1942 1, 418.

* HENNE, RENOLL: J. Amer. chem. Soc. 60, 1060, 1569 (1938).

¢ F.P. 509301, Chem. Zhl. 19371, 4863; F.P. 732320, ehenda 10290 IT 245K7.

1933 11, 131. -

* HenwNe und Mitarbsiter: J. Amer. chem. Soc. 58, 889 (1936); 59, 2434 (1937);
60, 2492 (1938). — Amer. P. 2082161, Chem. Zbl. 1937 H, 2432.

¢ NEsmMEsaNow, KAEN: Ber. dtsch, chem. Ges. 87, 370 (1934).

? DRP. 710129, Chem. Zbl. 184271, 419. :

® Amer. P. 1973 089, Chem. Zbl. 1985 I, 750. : .

® Rurr, Kema: Z. anorg. allg. Chem. 201, 245 (1931). :

1% STAUDINGER, ANTHES: Ber. dtsch. chem. Ges. 46, 1431 (1913).

1! GusTus, STEVENS: J. Amer. chem. Soc. 55, 374 (1933). -

2 BORODINE: Liebi s Ann. Chem. 128, 60 (1863). .. . = A
(IQ:O)Zusammenfasséndg: Darstellung ' vgl.' BockemtLizn: Z. angew. Chem. 53, 420
14 F. P. 43972, Chem. Zbl. 1935 I, 2265. - - . SR
'8 - Amer. P. 2230925, Chem. Zbl. 1941 11, 1558."
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kohlenstoff, Hexachlorithan und #&hnlichen Polyhalogenverbindungen partiell
fluorierte Polyhalogen-methane und -athane herstellen. Mit anderen Metall-
und Nichtmetallhalogeniden als Katalysatoren ist auch die Darstellung ein-
facher Alkylfluoride sowie von Saurefluoriden, Benzotrifluorid usw. aus den
entsprechenden Chlorverbindungen moglich®.

AuBer Fluor laBt sich nur noch Jod mit Hilfe konzentrierter Jodwasser-
stoffsiure unter Zusatz von etwas rotem Phosphor als Katalysator an Stelle
anderer Halogene in aliphatische? oder heterocyclische® Verbindungen ein-
fithren, wenn man im Einschmelzrohr auf 140—150° erhitzt. In der Purin-
gruppe geht diese Reaktion auch ohne Katalysator vor sich®.

III. Durch Ersatz von Sauerstoff.

Auch der Ersatz von Sauerstoff durch Halogen ist fast ausschlieBlich auf
aliphatische Verbindungen beschrankt, stellt hier aber eine der wichtigsten
priparativen Methoden zur Einfiihrung von Halogen dar, weil die fnter I ge-
nannten Methoden nur bei reaktionsfihigen Methylengruppen zu einigermafen
einheitlichen Produkten fiilhren. Hier ist aber der Ort und auch die Zahl der
eintretenden Halogenatome ecindeutig definiert. ‘ -

1. Aus Alkoholen (biwﬂ Athern) und Halogenwasserstoffsiiuren.

Mit Halogenwasserstoffsiuren konnen nur alkoholische Hydroxyl- oder
allenfalls noch Methoxylgruppen substituiert werden, wéhrend der Ersatz von
Carbonylsauerstoff und die Darstellung von Siurehalogeniden im allgemeinen
gtarkere Halogenierungsmittel erfordert. Die Reakticn ist eine typische Gleich-
gewichtsreakticn, bei der sich vom Chlorid zum Jodid und vom priméaren zum
tertiiren Alkoho! die Reaktionsgeschwindigkeit und auch die Lage des Gleich-
gewichts zugunsten der Hsalogenierung verschiebt. Zur Darstellung der Brom-
und besonders der Chlorverbindung mu8 man daher meistens Katalysatoren
zusetzen, die neben der’eigentlichen Reaktionsbeschleunigung haufig auch noch
durch Bindung des Reaktionswassers das Gleichgewicht im gilinstigen Sinne
beeinflussen sollen.

s) Ohne Katalysator o

veriaufen nach dem Gesagten samtliche Jodierungen, bei hoherer Temperatur auch
einige Bromierungen, namentlich von sekundiren und tertidren Alkoholen, und die
Chlorierung tertidrer Alkohole. Da alle diese Halogenierungsreaktionen, wie z. B.
die Bildung von Alkylchloriden aus priméren Alkoholen und Chlorwasserstoffsaure
in Gegenwart von 50proz. Schwefelsiure zeigt5, durch Siuren katalysiert werden,
handelt es sich hier nur scheinbar um eine ohne Xatalysator veriaufendc Reaktion.
Im einzelnen miissen folgende Beispiele hervorgehoben werden:
. o) Chloriérungen. Tertires Butylchlorid 148t sich bereits in der Kalte aus Tri-
methylearbinol und konzentrierter Salzsaure herstellen®. Selkundéare Alkchole reagieren
erheblich schwerer, und man muf z.B. §-Dekalol mit rauchender Salzséure schon
10 Stunden - auf. 125° erhitzen, um zum p-Chlordekalin zu gelangen’. Primare

- 1 Smyons, Lewis: J. Amer. chem. Soc. 80, 492 (1938); Amer. P. 2062743, Chem.
Zbl. 19871, 4557. oL ) '

* MargowNikcw: Liebigs Ann. Chem. 801, 180 (1838).

3 FRIEDLANDER, WEINBERG: Ber. dtsoh. chem. Ges. 18, 1531 (1885).

4 E.FiscHEr: Ber. dtsch. chem. Ges. 81, 2671 (1898). .

.8 F, P, 820879, Chem. Zbl. 1989 I, 2081. Vgl. auch nichste Seite Absatz b).
.. % Nom=is: Amer. chem. J. 88, 642 (1907). — Praktisches Beispiel: Org. Syn-

theses, Sammelbd., 8. 138. = , R . ’ ' '

-7 BonscH, LANGE: Liebigs Ann. Chem. 434, 225 (1923)..
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Alkohole reagieren schlieBlich auch bei hoherer Temperatur zu langsam, Ym diese Re-
aktion priéparativ auswerten zu kénrnen. Doch findet héufig ein teilweiser Umsatz
statt, besonders in der Warme, so da8 z. B. der Titer von alloholischer Salzsaure
niemals véllig konstant ist. : ‘

B) Bromierungen. Mit konzentrierter wasseriger Bromwasserstofisaure setzt sich
Allylalkohol schon in' der Kilte um, eigenartigerweise, ohne da8 dabei die Doppel-
bindung angegriffen wird!. Gesittigte sekundare und primire Alkohole werden
unter den gleichen Bedingungen erst beim Kochen am.Riickfluf bromiert?, doch
erfolgt der Umsatz noch besser, wenn man die wasserige Phase umgeht und den
Bromwasserstoff gleich im Resktionsgemisch aus Brom und Naphthalin® oder wegen
der besseren Bromausniitzung auch aus Brom und Tatralint herstellt.

7) Jodierungen. Jodwasserstoffsaure setzt sich dagegen mit allen Alkoholen ieicht
um, wenn man sie in der Kalte bis zur Sattigung einleitet’. Doch wirkt die konzen-
trierte Jodwasserstofisaure leicht reduzierend, insbesondere werden mehrwertige
Alkohole stets zu den entsprechenden sekundaren Monojodparaffinen reduziert?,
z. B. Mannit zum 2-Jodhexan. .

Mit konzentrierten Jodwasserstoffsiuren werden sufler der CH-Gruppe auch
O-Alkyl-, O-Acyl- und ahnliche Gruppen in den Athern, Estern und Acetalen er-
setzt, welche Reaktion vor allem fiir die ZEisELsche Methoxylbestimmung von Be-
deutung ist?. :

b) Mit Katalysator.

Fir die Chlorierung primarer und sekundirer Alkohole wird meistens Zink-
chlorid als Katalysator verwandt. Es hat auBer der eigentlichen Katalysator-
wirkung die Aufgabe, das Reaktionswasser zu binden und die gegenseitige
Losungsfihigkeit von Alkohol und konzentrierter Salzsiure zu erhdhen, so daf
es meistens in groBen, iiberstochiometrischen Mengen zugesetzt wird. Die Dar-
stellung von Athyl-8 and hoheren Alkylchloriden® erfolgt auf diese Weise schon mit
konzentrierter wisseriger Salzsiure recht glatt. Man arbeitet teilweise auch so,
dal man die Alkoholdimpfe mit dem Chlorwasserstoff in Zinkchloridlfsungen
bestimmter Konzentration einleitet!?. Unter noch energischeren Bedingungen,
beim Erhitzen mit Zink- oder Eisenehlorid unter Druck, werden schlieBlich auch
aliphatische Ather zu den entsprechenden Alkylchloriden aufgespaltenil.

Neben Zinkchlorid wurden als Katalysatoren fiir diese Reaktion noch vor-

geschlagen: Wismutchlorid oder. -oxychlorid!?, Pyridinhydrochlorid1® und 50proz.
Schwefelsiiure!4, die alle jedoch erst bei hoherer Temperatur wirksam sind.
Mit 50—67proz. Schwefelsaure als Katalysator ist es sogar méglich, cyclische

! Siehe 8. 222 Allgemeines.

* Norris: Amer. chem. J. 88, 640 (1907).

°® TaBoURY: Bull. Soc. chim. France {4) 9/10, 124 (1911); Chem. Zbl. 1911 1, 972.

! F. Kraces und Mitarbeiter: Liebigs Ann. Chem. 547, 33 (1841).

® BurLeRow: Liebigs Ann.Chem. 144, 5 (1867).—M0osriNGER : Ebenda 185, 55 (1877).
G 8 43‘4):ICHAEL und Mitarbeiter: J. prakt. Chem. (2) 60, 421 (1899); Ber. dtsch. chem.

es. 40, 142 (1907). ‘ , ,

? Haxs Mz(-:m) Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen,
6. Aufl., 8. 598ff. Wien 1938. — Vgl. auch S. 301. T

® GROVES: Liebigs Ann. Chem. 174, 372 (1874). — Praktisches Beispiel: HOUBEN:
Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl.. Bd. 3, §. 1116, Leipzig 1930: - -

* WHALEY, COPENHAVER: J. Amer. chem. Soc. 60, 2497 (1938); Amer. P. 2124605,
Chem. Zbl. 1938 11, 3862. — Praktisches Beispiel: Org. Syntheses, Sammelbd. 8. 137.

1 Amer. P. 1983542, Chem. Zbl. 1985 I, 3108, . e o

" Amer. P. 2084710, Chem. Zbl. 1937 I, 2000; -2100822, ebenda 19881, 3388;
210893’2’, ebenda 1988 I¥, 769. = ' N c

s Amer. P. 2016075, Chem, Zbl. 1985 I, 2206; E. P. 450843, ebonda 1986 I, 4048.

* DRP. 624693, Chem. Zbl. 1986 X, 3575.
¢ F. P. 829879, Chem. Zbl. 1983 K, 2081i.

Handbucl: der Katalyse, Bd. VII/2, 18

1487



242  F.Kraces: Substitution.

Ather mit Chlor- oder Bromwasserstoffsiure unter Bildung der w, w'-poly-
methylen-dihalogenide aufzuspaiten?®.

Bei mehrwertigen Alkoholen erfolgt die Reaktion wegen der dort méoglichen

Tomperaturerhthung wesentlich leichter, und man kommt héaufig bereits ohne -
Katalysator aus®. ‘ ' ,
" Fir Bromierungen verwendet man hauptsichlich konzentrierte Sehwefel-
giure als Katalysator, mit deren Hilfe man bei den einfachen Alkoholen am
besten gleichzeitig die ziemlich umstandlich zu beschaffende Bromwasserstoff-
saure in Freiheit setzt?. Bei hoheren Alkcholen ist es jedoch wegen der Schwer-
isalichkeit der Alkalibromide besser, Schwefelsaure und konzentrierte wasserige
Bromwesserstoffsiure zu verwendent. Die katalytische Wirkung beruht auf der
intermediaren Bildung von Alkylschwefelsiuren, die sich als Alkylierungsmittel.
ahnlich den oben beschriebenen Alkylhalogeniden, leichter mit der Bromwasser-
stoffsiure umsetzen, als die Alkohole selbst.

Als weiteren Katalysator kann man bei héherer Temperatur auch Pyridin-
hydrobromid verwenden®. ' '

SchlieBlich ist es noch moglich, mit Fluorwasserstoffsaure und Beryllium-
fluorid als Katalysator®, in einem Fall sogar mit HgF, allein? die alkoholische
OH-Gruppe durch Fluor zu ersetzen.

2. Aus Methylalkohol und freiem Halogen.

: Unter gewissen Umstanden kann man Methylalkohol auch mit elementarem
Brom zu Methylbromid bromieren®. Die hierzu erforderliche Reduktion des
Broms iibernimmt der Methylalkoho! selbst, indem bei voller Ausniitzung des
Broms jedes finfte Alkoholmolekiil zu Kohlenoxyd dehydriert wird :

5CHy0H + 2Bry= 4CH,Br - 4H,0 4 CO.

Die Reaktion erfolgt in der Gasphase bei hoherer Temperatur iber Silicagel
gowie fiber mit Zinkehlorid oder Phosphorsaure aktivierter Kohle als Katalysa-
soren. Das Verfahren bietet gegeniiber den vorbesprochenen den Vorteil einer
erheblichen Materialersparnis. '

3. Aus Saqerstoﬁverbindnngen mit Halogeniibertrigern.

. Bei schwieriger zu halogenierenden Verbindungen verwendet man statt der
Halogenwasserstoffsduren die viel en ischer wirksamen Halogeniibertrager,
mit deren Hilfe es moglich ist, auBer der alkoholischen Hydroxylgruppe auch
die Hydroxylgruppe der Carbonsiuren and den Carbonyisauerstoff zu substi-
tuieren. Infolge ihrer Reaktionsfahigkeit bendtigen sie im allgemeinen keine
weiteren Katalysatoren, so da8 ihre ausfiihrliche Besprechung hier nicht mog-
lich ist. Im folgenden sind nur die Reaktionen angefilhrt, bei denen kataly-
tische oder andere Aktivierungseffekte eine Rolle spielen.
' a) Phospborpentachlorid.

~~Wenn auch das Phosphorpentachlorid als stirkstes Chlorierungsmittel Gber-
haupt stets scheinbar ohne Katalysatcren reagiert, so wird doch der sterische Ver-

1 Amer, P. 2218018, Chem. Zbl. 18411, 1€07.
- . 8 MARVEL, CaLvERY: Org. Syntheses, Sammelbd. S. 519. :
= % Prektisches . Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S. 99, Berlin 1940; Org. Syntheses, Sammelbd. 8. 28{f.
4 Praktisches Beispiei: Orf. Syntheses, Sammeibd. S. 24ff.
& DRP. 624693, Chem. Zbl, 1988 I, 3575.
& Ttal. P. 343035, Chem. Zbl. 1987 I, 2432.
7 Amer, P. 2192143, Chem. Zbl. 1842 1, 418.
s DRP, 703835, Chem. Zbl. 1941 1, 3286.
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lauf der Substitution und damit der ganze Reaktionstypus schon dutch gering-
figige Verunreinigungen grundlegend geindert. Nach W.HUckEL! verlauft
z. B. die Chlorierung von optisch akiiven Alkoholen mit Phosphorpentaciilorid
in Gegenwart von Eisenchlorid unter Erheltung der Konfiguration, bei An-
wesenheit von Pyridin dagegen unter WarpENscher Umkehrung. Diese zu-
nichst unerklédrlich erscheinenden Unterschiede lassen sich jedoch durch An-
nahme verschiedenartiger Komplexverbindungen mit den Katalysatoren be-
friedigend deuten.
b) Schwefelhalogenide.

Das bereits etwas reaktionstrigere Thionylchlorid setzt sich haufig mit
schwerer reagierenden aromatischen Sduren nicht mehr zum Siurechlorid um,
zumal man bei dem niedrigen Siedepunkt und infolge der Gasentwicklung nur um-
stindlich hohere Reaktionstemperaturen anwenden kann. Hier empfiehlt sich
der Zusatz von Zinkchlorid? oder von Pyridin® als Aktivatoren, doch handelt es
sich in letzterem Falle wegen der Neutralisation der gebildeten Salzsiure nicht
mehr um eine rein katalytische Reaktion.

Bei der Einwirkung von Thionylchlorid auf primare Alkohole iiberwiegt
meistens die Veresterungsreaktion, so daB man auf diese eleganteste Chlo-
rierungsmethode haufig verzichten muf. Hier ist es mit Hilfe von wasserfreiem
Eisen-, Aluminium- oder Zinkehlorid wenigstens méglich, nachtriglich in einer
zweiten Reaktionsstufe die zunichst gebildeten Alkyl-chlorsulfite in das ge-
wiinschte Alkylchlorid und Schwefeldioxyd zu zerlegen*: ‘

A
0=S/\\‘ _.;n:.3> R—C1 + SO’.

~,

N0>-_R

Ferner ist es moglich, durch tertiire Amines, vor allem durch Arbeiten in-Pyridin
als Losungsmittel®, die Veresterungsreaktion zugunsten der Chiorierung zuriick-
zudringen. Der Mechanismus dieser Katalyse ist wahrscheinlich auf Komplex-
bildung zuriickzufiikren.

Von weiteren Schwefelhaloiden ist noch das an sich unbestindige Schwefel-
tetrachlorid von Interesse, das sich in Gegenwart von Aluminium- oder Eisen-
chlorid als Katalysator in eine bestindige Komplexverbindung umlagert, die
unter Ubergang in Schwefeldioxyd bereits bei 0° aliphatische Carbonsiuren in
ibre Saurechloride iiberfiihrt?. Die Darstellung des Schiwefeltetrachlorids erfolgt
Intermediar aus Schwefelchloriir und elementarem Chlor. ,

:  ¢) Phosgen - :
ist bereits ein ziemlich schwaches Chlorierungsmittel, so daB es ohne Kataly-
sator selbst in fliissiger Phase erst bei Temperaturen iiber 120° mit Sauren und
auch mit Carbonylverbindungen reagierts. In Gegenwart geeigneter Kataly-
satoren, wie Magnesiumacetat, Magnesiumoxyd und Calelumchlorid, kaunn die

tion auch in der Gasphase erfolgen, und zwar sowohl mit den freien Carbon-

! Liebigs Ann. Chem. 840, 250 (1939).

* KYRIDES: J. Amer. chem. Soc. 59, 206 (1937). I

* Caruf, LIBERMANN: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 199, 1422 (1937).

: Russ. P. 51419, Chem. Zbl. 1938 I, 411. S .

: Darzeng: Chemiker-Ztg. 85, 634 (1911). X v

, WrxrreMorE, KarNATZ: J. Armer. chem. Soc. 80, 2536 (1938).

. A_mer. P. 1805182, Chem. Zbl. 1931 XX, 631. : v ,
Kemer: J. prakt. Chem. (2) 1, 412, 414 (1870). e

, ' 16* .
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siuren! als auch mit den Saureanhydriden®. Weiterhin haben sich bei hoherer
Temperatur Aktivkohle? und-in fliissiger Phase tertidre Amine4, sowie ihre Salze®
als Katalysatoren bzw. Aktivatoren bewahrt. In Gegenwart von tertiren
Aminen kann man auch mit COBr, die Siaurehromide darstellen. Wegen seiner
Billigkeit wird Phosgen vor allem in der Technik als Chlorierungsmittel verwandt®.

d) Organische Chlorverbindungen.

Organische Saurechloride wirken auf andere Carbonsiuren nicht nur Anhydrid
bildend, sondern auch chlorierend ein, wobei sich im allgemeinen ein Gleichgewicht
zwischen den beiden Carbonsiuren und ihren Saurechloriden ausbildet. Auf
diesem Wege kann man mit Hilfe schwer fliichtiger Saurechloride, wie Phthaly-
chlorid, Benzoylchlorid oder Benzotrichlorid (letzteres reagiert unter Umwand-
lung in-Benzoylchlorid), leicht fliichtige Sauren chlorieren, indem man die ge-
bildeten Chloride aus dem Gleichgewicht herausdestilliert. Die Reaktion ver-
15uft bereits ohne Katalysator?, wird aber haufig durch Zusatz von Zinkehlorid®,
wasserfreien Mineralsiuren® oder Metallverbindungen? katalysiert.

Bei héherer Temperatur und in Gegenwart geeigneter Katalysatoren kann man,
auch mit so reaktionstrigen Verbindungen, wie Tetrachlorkohlenstoff, Chloroform oder
Methylenchlorid Alkohole chlorieren und selbst Ather chlorierend aufspalten!!. So
entstehen aus Alloholen und Tetrachlorkohlenstoff iiber Aktivkohle, Bimsstein,
Silteagel und ahnlichen Oberflichenkatalysatoren bei 206—350° in glatter Reaktion
die entsprechenden Alkylhalogenide?®. Ahnlich kann man durch Auftropfeniassen von
Tetrachlorkohlenstoff auf Mischungen von Siuren (oder Sdure-anhydriden) mit Zink-
oder Aleminiumehlorid bei 250—280° die entsprechenden Saurechloride erhaltenis.

IV. Durch Ersatz der Aminogruppe.

Die direlte Substitution der Aminogruppe durch Halogen ist infolge der Haft-
festigkeit des Stickstofis am Kohlenstoff nur schwer durchzufiihren, so dafl sie pra-
parativ ohne Bedeutung ist. Als einziges bekanntes Beispiel fiir diese Reaktion ist
die jodolytische Aufspaliung der C—N-Bindung zu erwiahnen, die beim sehr langen
Kochen mit iiberkonzentrierter Jodwasserstoffsaure eintritt und fir die Methylimid-
bestimmung nach Herzig und MEYER praktische Anwendung gefunden hat¢, Da-
gegen sind eine Reihe von Reaktionen bekannt, die suf Umwegen eine Substitution
der Aminogruppe durch Halogen bewirken.

Der Ersatz der Aminogruppe durch Halogen iiber die ‘Diazoverbindungen ist
namentlich in der aromatischen Reihe von Bedeutung, wo er neben der direkten
Halogenierung die wichtigste Methode zur Einfiihrung von Halogen darstellt,
da man ohne Auftreten storender Isomerer das Halogen mit Sicherheit in vor-

1 F. P, 754988, Chem. Zbl. 1954 T, 042.

2 7, P. 785075, Chem. Zbl. 1985 II. 3301.

‘2 Arper. P. 2156177. Chem. Zbl. 1989 II, 1169; DRP. 687 670, ebenda 1940 I, 2540.

i E. P. 401643, Chem. Zbl. 1984 I1, 2133. :

& Schwz. P. 213047, Chem. Zbl. 19411, 2734. . .
-8 ULiMANN: Enzykldpadie der technischen Chemie, 2. Auil., Bd. 3, S.356. Berlin
und Wien 1928—32.

T KyrioEs: J. Amer..chem. Soc. 59, 208 {1937). — Browx: Ebenda 690, 1325
(1938). .

8 KyYRIDES: &.a.0. — RABCEWICZ-ZUBKOWSKI: Chem. Zbl. 1929 11, 21766.

* Amer. P. 1865556, Chem. Zbl. 1984 IT, 2899. :
19 Amer. P. 1921767. Chem. Zbl. 1988 II. 2595.
11 DRP. 634549, 659927, Chem. Zbl. 1988 II, 4¢ .8; 1938 II, 284C.
1 F, P. 793731, Chem. Zbl. 1986 L. 4073. .
13 Amer. P. 2051098, Chem. Zbl. 1838 II, 3594.
‘1 Hans MEYER: Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen
8. Aufl., S. 690. Wien- 1938.
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her bestimmte Stellen des Kerns lenken kann. Insbesondere liegt in dieser’

Methode die einzige Moglichkeit vor, Fluor in aromatische Verbindungen ein-
zufithren!. Bei der Einfiihrung von Chlor und Brom muB man die entsprechenden
Cupro-halogenide als Katalysatoren zusetzen?, um die Phenolbildung auszu-
schlieBen. Samtliche Reaktionen dieser Gruppe werden in einem gesonderten
Abschnitt iiber die Diazoverbindungen eingehend behandelt3, so daB hier nur
kurz auf ihre Bedeutung hingewiesen zu werden braucht.

In der aliphatischen Reihe sind die Diazoniumsalze nicht bekannt, so da8 die
Reaktion nicht in dieser Form durchgefiihrt werden kann. Doch ist es moglich,
durch Behandlung primérer Amine mit Nitrosylchlorid oder -bromid, bzw. einem
Gemisch von NG und freiem Hzlogen, iiber die intermediar auftretenden Diazover-
bindungen die Aminogruppe gegen Chlor oder Brom auszutauschensd, Die Methode
hat jedoch, abgesehen von einigen Untersuchungen Giber die WarLDENsche Umkehr,
keine Bedeutung erlangt. Auch sind katalytische Effekie nicht bekannt. -

SchlieBlich stellen die verschiedenen Methoden des Aminabbaus nach v. BRaun
letzten Endes einen Ersatz der Aminogruppe durch Halogen dar?, doch spielen auch
bel dieser Reaktion katalytische Effekte keine Rolle. -

V. Sonstige Reaktionen.

Ahnlich der C—O- und C—N-Bindung kann man auch die C—S-Bindung
in den Thiodthern mit sauren Reagenzier, insbesondere durch lingeres Kochen
mit konzentrierter Jodwasserstoffsiure, unter Bildung der entsprechenden

Alkyljodide aufspalten. Die Reaktion geht etwas langsamer vor sich, als die’-
Methoxylspaltung, ist aber noch zur quantitativen Bestimmung der CH,S-

Gruppe geeignet®. Unter Umstanden ist es erforderlich, zur weiteren Beschleu-
nigung etwas Quecksiltberjodid zuzusetzen?.
Der Ersatz anderer Gruppen durch Halogen ist gegeniiber den besprochenen

Methoden nur von untergeordneter Bedeutung, erfolgt jedoch Gfters als Neben- .

reaktion bei der Substitution von aromatischem Wasserstoff. ‘Hier kann nur
auf die wichtigsten dieser Reaktionen hingewiesen werden: .

So wird z. B. die Sulfogruppe &fters bei der Einwirkung von elementarem Chlor
oder Brom® sowie von Thionylchlorid® durch Halogen substituiert. Auch die Nitro-
gruppe la8t sich auf diese Weise durch Brom ersetzen, wobei im allgemeinen der be-
nachbarte Wasserstoff gleichfalls bromiert wird. Man kann so z. B. aus Pikrin-
Sdure und elementarem Brom bei 220—250° in Gegenwart von etwas Jod als Kata-
lysator in glatter Reaktion Hexabrom-benzol erhalten!®. Zum Ersatz der Nitrogfuppe
durch Chior verwendet man Phosphorpentachlorid? oder noch besser Thionylchlorid#
als Chiorierungsmittel.

! BaLz, SCHYEMANK: Ber. dtsch. chem. Ges. 60, 1186 (1927); 62, 1805 (1929) u. a.

* Praktisches Beispiel: HouBEN: Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl.,
Bd. 4, §.838ff. Leipzig 1941. -

¥ Vgl 8. 189. ~

¢ P. WALDEN: Ber. dtsch. chem. Ges. 29, 134 (1896). — E. Fiscuer: Ebenda
39, 2929 (1906).

* Ausfiihrliche Beschreibung: HouBEN: Methoden der organischen | Chemie,

3. Aufl., Bd. 4, S. 451, 622. Leipzig 1941. o L

¢ Porrax, Serrzer: Mh. Chem. 48, 113 (1922). — Vgl. auch ARNDT: Ber. dtsch.
chem. Ges. 72, 1860 (1939). — Vgl. auch Haxs MEYER: Aralyse und Konstitutions-
ermittlung organischer Verbindungen, 6. Aufl., S.766. Wien 1638. .

? Sacms, :. Mh. Chem. 47, 415 (1926)..

* DaTra, Buoumik: J. Amer. ch- . Soc. 48, 303 (1921). — DRP. 234290,

Chemiker-Ztg. 85, Ref. 314 (1911).
* H.MevER: Mh. Chem. 88, 719 (1915).
:" Duazr: J. chem. Soc. [London] 117, 993 (1920). :
! ScEMIDT, WAGNER: Liebigs. Ann. Chem. 887, 160 (1912).

* H. MEYER: Mh. Chem. 86, 723 (1915). — DRP. 280739, Chem. Zbl. 1915 1, 104.
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248 F. Kraces: Substitution.

Aromatische Carboxylgruppen werden bei Jodierungen haufig durch vod er-
setzt, wenn sie an Stellen stehen, in die das Jod normalerweise dirigiert werden
wiirde. Zum Beispiel entsteht bei der Jodierung von p-Aminobenzoesdure in glatter
Reaktion p-Jodanilin?. Ebenso erhilt man aus Benzoesdure und Jod beim Behandein
mit rauchender Schwelelsiiure als Katalysator neben der erwarteten Pentajod-
benzoesiure such Hexajod-benzol®.

SchlieBlich 148t sich auch in metallorganischen Verbindungen das Metall beim
Behandeln mit elementarem Jod im Sinne einer Wortzschen Synthese durch Jod
ersetzen. Das Verfahren dient zuweilen zum Ersatz von aromatisch gebundenem
Chlor iiber die GrIGNARD-Verbindungen durch Jod?, oder zum Ersatz von aromatisch
gebundem Quecksilber durch Jod$, was bei der leichten Mercurierbarkeit aromatischer
Verbindungen® fiir die Einfiihrung des Jods an vorher definierte Stellen von Be-
deutung ist. Bei der Reaktionsfahigkeit der metallorganischen Verbindungen spielen
hierbei katalytische Effekte keine Rolle. :

AuBer den beschriebenen Substitutionsreaktionen ist fiir die Darstellung ali-
phatischer Halogenverbindungen noch die Addition von-elementaren Halogen, Halo-
genwasserstoff und freier unterhalogeniger Sauren an Olefine und Acetylene von pra-
parativer Bedeutung. Dicse Bildungsweisen werden jedoch bei den Additionsreak-
tionen® gesondert behandelt.

B. Die Einfiihrung von Sauerstoff.

Dic Einfithrung von Sauerstoff kann hier nur sehr unvollkommen behandelt
werden, da die wichtigsten Methoden anderweitig untergebracht sind. So wird
die Substitution von Wasserstoff durch Sauerstoff bei den Oxydationsreaktionen’,
die Bildung der Carbonylgruppe aus ihren Stickstoffderivaten bei den Konden-
sationsreaktionen® und die Bildung der Carboxylgruppe aus ihren Derivaten
zum Teil bei den im Abschnitt iiber Organo-oxyde behandeiten Verseifungs-
reaktionen® eingehend beschrieben. - . ,

Vorliegender Abschnitt beschrankt sich im wesentlichen auf die Einfithrung
der alkoholischen und phenolischen Hydroxylgruppe sowie auf die Darstellung
von Carbonylverbindungen aus den gem. Dihalogenverbindungen und -Mercap-
talen und von Carbonsiuren durch Verseifung der gem. Trihalogenverbindungen
und der Sdureamide. :

1. Durch Ersatz von Halogen.
-1, Aliphatieche Reihe.
a) Der Ersatz von Halogen durch die Hydroxylgruppe
in den Alkylhalogeniden ist eine der wichtigsten Darstellungsmethoden fiir
Alkchole. Sie erfolgt vielfach bereits ohne Kstalysator, lediglich beim Be-
handeln mit Wasser:

So kann man tertiire Alkyljodide ziemlich leicht mit Wasser zu den ent-
gprechenden Alkoholen verseifen®, wahrend Isopropyljodid oder Athylenbromid
erst nach lingerem Kochen reagieren. Besonders erleichtert wird die Abspalt-
barkeit des Halogens~durch benachbarte Phenylgruppen, wie z.B. im Tri-

1 WEEELER, LIDDL: Amer. chem. J. 42, 441 (1909).
s E. Rupp: Ber. dtsch. cham. Ges. 29, 1631 (1896).
$ Dartra, Mrrrea: J. Amer. chem. Soc. 41, 287 (1919).
.- & WarrMorE, Hagson: Org. Syntheses, Sammelbd. S. 319.
- 5 WHITMORE, WOODWARD: J. Amer. chem. Soc. 48, 534 (1826); Org. Syntheses,
Sammelbd. 8. 1637 s : . : A
- ¢ Vgl. Abschnitt Sexa, S.1... ,
T Vgl 8.479. s Vgl. 8. 2. » vgl. 8.325, 338, 342.
10 DoserN: J. chem. Soc. [London] 87, 246 (1880).
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phenyl-chlormethan, das sich schon mit feuchter Luft langsam zum Carbinol
umsetzt. In der Dibrom-zimtsiure kann man das dem Benzolkern benachbarte
Brom durch Kochen mit Wasser partiell hydrolysieren?!, eine Reaktion, die in
n-Stellung zu Phenol- oder Phenolathergruppen sogar schon beim Behandeln
mit wasserigem Aceton erfolgt2. ' ' ~

«) Mit alkalischen Verseifungsmitteln. Als Ester der Halogenwasserstoffsaure
sind die Alkylhalogenide vor allem durch alkalische Reagenzien hydrolysierbar,
doch handelt es sich bei dieser Reaktion wegen des Abfangens der in Freiheit
cesetzten S@ure nicht mehr um eine reine Katalyse. Wegen ihrer groflen
prakiischen Bedeutung sind eine groBle Zahl von speziellen Vorschriften ent-
wickelt worden, und zwar sind von den Atzalkalien3 und deren Carbonaten? bzw.
Bicarbonaten$, iiber die Erdalkalien® und deren Carbonate? bis zum Bleioxyd®
nahezu alle Alkalittsgrade in Gebrauch. Leider aber verliuft diese Reaktion
nicht immer einheitlich, und es tritt leicht als unerwiinschte Nebenreaktion die
Abspaltung von Halogenwasserstoff unter Bildung von Athern? oder von Olefinen1?
ein, ja, bei Verwendung von Alkoholaten ist letzteres sogar die Regel. Es wurde
daher in zahlreichen Variationen versucht, diese Nebenreaktion zu umgehen. -

-Hinsichtlich des FEintretens dieser Abspaltungsreaktionen 'gilt in erster
Niherung folgende GesetzmaBigkeit: Schivache Alkalien begiinstigen die Alkohel-

und starke Alkalien die Ather-.bzw. Olefinbildung. So setzt sich z. B. Athylen-.

bromid mit Atzkali fast ausschlieBlich zu Vinylbromid um, wihrend mit Pott-

asche bereits ein Gemisch entsteht, in dem das Glykol iiberwiegt, das schlieflich

beim langeren Kochen mit Wasser als einziges Reaktionprodukt auftrittl!. Ahn-
lich verhalt sich Athylenchlorid??. Auch Chloressigsiure oder in der Seiten-
kette halogenierte aromatische Verbindungen setzen sich nur mit Calcium:
carbonat zu den entsprechenden Carbinolen um, wahrend mit Atzalkalien hier
die Ather entstehenls. :

Eine weitere Beeinflussungsméglichkeit dieser Reaktion liegt in der Variation
der metaliischen Komponente vor. So hat sich als ein in diesem Sinne besonders
mildes Alkali fiir einige Spezialzwecke Silberoxyd, bzw. bei oxydationsempfind-
lichen Substanzen Silbercarbonat erwiesen, mit dessen Hilfe man z. B. Athylen-
bromid, das mit Wasser erst bei lingerem Kochen reagiert, schon bei 55° und
zwar ausschlieBlich zum Glykol, verseifen kannlé., Ahnlich ist es mit Silber-

! ERLENMEYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 18, 310 (1880). _

* IWerNER und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 27 (1906). — HOERING:
Ebenda 40, 2174 (1907). : -

* DRP. Anmeldung: D 34 746. ' '

1 BiscHOFF, WALDEN: Liebigs Ann. Chem. 279, 102 (1894). — Baxss: Ber. dtsch.

chem. Ges. 27, 2170 (1894). — ZELLER, HUFNER: J. prakt. Chem. (2) 11, 231 (1875).

* MarreER: DRP. 209074, ;

¢ DRP.-Anmeldung: D 42627. — Vgl. auch Chem. Zbl. 1921 IV, 853. — Ver-
wendung von Baryt: E. Frscaer, LANDSTEINER: Ber. dtsch. chem. Ges. 25, 2552
{1892). — Verwendung von Kalkmilch bei 190°: DRP. 301070, Chem. Zbl. 1924 1, 1867.

* H6LzER: Ber. dtsch. chem. Ges. 16, 2954 (1882). — HAUSSERMANN, BEOX:
Ebenda 23, 2445 (1892). — Neue Vorschrift mit Bariumcarbonat: Wrrzemaww:
J. Amer. chem. Soc. 89, 109 (1917). -

* FLAWITZKY: Liebigs Ann. Chem. 175, 380 (1875).-— LAUTH, GrRmaUx: Ebenda
143. 81 (1867). . - _

? Vgl. Darstellung von Athern, S. 295. ,

12 Vgl. Darstellung von Olefinen, S. 187. - ,

! NreperisT: Liebigs Ann. Chem. 198, 354 (1879). = - = - o '

22 E. P. 147906/7, Chem. Zbl. 1922 I, 1079; DRP. 369502, ebenda 1923 II, 742.

2 ER: J. prakt. Chem. (2) 18, 436 (1876). — GUNTHER: Ber. dtsch. chem.
Ges. 28, 1081 (1890). — WILLSTATTER, VERAGUTH: Ebends 40, 965 (1907). - -

* Hovsex: Methoden der organischen Chemie, 8. Aufl., Bd. 8, 8. 50.  Leipzig 1930,
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carbonat méglich, in den Acetobremzuckern ohre Verseifung der Acetylgruppen
oder sonstige storende Nebenreaktionen das Halogen durch die OH-Gruppe zu
ersetzen!, wobei im allgemeinen sogar sterisch einheitliche Tetra-acetyl-zucker
mit freier reduzierender OH-Gruppe entstehen. In der Technik werden schlieB-
lich auch mit Ferro-, Mangano- und Nickelhydroxyd bei 1560° unter Druck in
glatter Reaktion Alkylhalogenide in die entsprechenden Alkohole umgewandelt?.
- Um die beschriebenen Nebenreaktionen mit Sicherheit zu vermeiden, setzt
man die Alkylhslogenide am zweckmaBigsten zunachst mit Natriumacetat zu
den Essigsiureestern um, die dann ohne storende Nebenreaktion zu den Alko-
holen verseift werden kénnen. Beide Reaktionen sind im Abschnitt iiber Organo-
oxyde eingehend behandelt®.

B) Saure Katalyse. Als Ester ohne Briickensauerstoffatome sind die Alkyl-
halogenide im allgemeinen gegen Siuren bestindig!. Lediglich Polyhalogen-
verbindungen lassen sich bei Temperaturen iber 200° und unter Druck durch
starke Mineralsiuren zn den entsprechenden Polyalkoholen verseifen®. Die
Reaktion kann durch Zusatz von Schwermetallen (Ti, Vd, Au, P, Hg usw.)
oder deren Verbindungen katalytisch® beschleunigt werden, wihrend andere
Metalle ‘das Auftreten von Oxydationsprodukten verhindern. :

Eine Ausnahme machen nur diejenigen Halogenverbindungen, in denen das
Halogen am gleichen Kohlenstoffatom mit Sauerstoff oder Schwefel (auch Alkoxyl-
oder Thicalkyigruppen) gebunden ist, z. B. in den Saurechloriden, den «-Halogen-
athern und den &-Halogenthicdthern. Hier findet schon durch Wasser eine schnelie
Hydrolyse statt, die nach dem Typus der saueren Esterverseifung durch Siduren
katalytisch beschleunigt wird®.

"9} Neu talyse. In acetonischer oder Dioxanldsung wird die Hydro-
lyse verschiedener Alkylhalogenide auch durch Neutralsalze, vor allem durch
die verschiedenen Mereurihalogenide und in schwicherem MaBe auch durch
Stiberbromid katalysiert?. _ v

3) Kontcktkatalyse. Als letzte Moglichkeit miissen noch einige Kontakt-
verfahren zur Darstellung von Alkoholen aus den Halogenverbindungen er-
wahnt werden. Bei Temperaturen zwischen 300 und 600° haben sich hierfr
die Phosphate der Elemente der 4. Haupt- vnd Nebengruppe, hauptsichlich
Zinnphosphat, als Katalysatoren bewsahrt8, aber auch mit reinen Oberflachen-
kontekten, wie Bimsstein, Tonscherben usw., ist die Reaktion durchfiihrbar®.

b) Die Darstellung von Aldehyden und Ketonen aus den
gem-Dilialogenverbindungen
verlduft infolge der. Anhiu positivierender Gruppen an einem -Kohlenstoff-
atom im allgemeinen etwas leichter als die Verseifung der Alkylhalogenide, .
kommt aber wegen der schwierigen Darstellungsmoglichkeit der gem-Dihalogen-

e Sl e sty

.t B.Fmscaer und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 42, 2779 (1909);. 45, 914
{(1012). — Geore: Helv. chim. Acta 15, 924 (1932). _

"% Awmer. P. 1984334, Chem. Zbl 1985 I, 3346; vgl. auch Amer. P. 2872015/6,
ebenda 1987 X1, 472, . . ]

s Vgl. S.330, 331. — Praktische Beispiele: HouBEN: Methoden der organischen
Chemie, .3- Aufl.,, Bd. 3, 8. 50. Leipzig 1930. — GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis
des i Chemikers, 27. Aufl., 8. 122. Berlin 1940.

3 Vgl. Abschnitt Organo-oxyde, 8. 326. - '

& Amer. P. 2056976, Chem. Zbl. 1987 1, 4293; 2130891, ebends 1989 1, 2082.

. ¢ Bomue: Ber. dtsch. chem. Ges. 74, 248 (1941). . ,
.- Reap, Tavzon: J. chem. Soc. {London} 1989, 1872; 1940, 679.
' s Amgty, MEDWEDEW: Z. chem. Ind. [russ.] 11, Heft 1, S. 30 (1934); Chem.
Zbl. 19851, 2801. — Vgl. auch Russ. P. 34561, Chem. Zbl. 1935 1. 2894.
. .9 E.P. 528344, Chem. Zbl. 18221V, 846. ‘
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verbindungen nur fiir Spezialfille in Betracht, wahrend man meistens um-
gekehrt die Dihalogenverbindungen aus den Aldehyden und Ketonen gewinnt!.
Am bekanntesten ist die Darstellung von Benzaldehyd aus Benzalchlorid, die
meistens mit Calciumcarbonat®, nach einer neueren Vorschrift aber auch in
saurem Medium mit Borsiure als Katalysator® durchgefihrt wird. Zur Ver-
‘seifung von Tetrabrom-p-xylol zu Terephthal-aldehyd verwendet man sogar
konzentrierte Schwefelsiiure?, AuBer aromatischen Aldehyden werden auf diesem
Wege auch rein aliphatische Carbonylverbindungen gewonner, deren Halo-
genderivate durch stufenweise Halogenierung zuganglich sind. Als Beispiel sei
die Darstellung von Glyoxylsiure aus Dibromessigsiure angefiihrt, die ohne
weitere Katalysatoren bereits beim Erhitzen mit Wasser erfolgt®.

In einigen Fallen kann man zur Darstellung aliphatischer Aldehyde auch
statt der schwer zuginglichen gem-Dihalogenide die leichter darstellbaren
1,2-Alkylendihalogenide oder gar Halogenhydrine verwenden, die man ent-
weder in wisserjgem Medium mit basischen Magnesiumverbindungen® oder in
der Gasphase bei 300—800° mit Wasserdampf {iber Oberfliichenkatalysatoren?
umsetzt. Eine letzte Variation dieser Reaktion besteht schlieBlich darin, daB
man im Kontaktverfabren die Chlorierung und Verseifung gleich miteinander

kombiniert. So kann man z. B. aus Toluol, Chlor und Wasserdampf bei 350 bis

4500 iiber Vanadinpentoxyd als Katalysator in einem Reaktionsgang Benzaldehyd
erhalten®.

Bei der Schwierigkeit dor Darstellung der gem. Polyhzlogenverbindungen ist es

unter Umsténden von b»  ‘tung, daB men auch von den Monochalogenverbindungea
ausgehend durch oxydative Verseifung in einamn Resktionsgang zu den Aldehyden
gelangen kann. Als Oxydationsmittel kommen in Frage: wasserige Kupfernitrat-
l6sung®, Bleinitrat!®, Bichromat in Gegenwart von Alkali bzw. Alkalicarbonat!! und
vor allem Urotropinl%, Letztercs bildet mit dem Alkylhalogenid primar eine gut
definierte Additionsverbindung, die dann in noch nicht geklirter Reaktion, unter
Austausch der Oxydationsstufe mit dem Formaldehyd, zum gewiinschten Aldehyd
zerfallt . '

In neusrer Zeit ist es gelungen, diese oxydative Verseifung auch mit Hilfe eines
Kontektverfahrens durchzufiihren, indem man die Alkkylhalogeniddampie zusammen
mit Wasserdampf und Luft bei 370—400° {iber Vanadin-pentoxyd als Katalysator
leitet1s. Auch die gem-Dihalogenverbindungen selbst konnen nach einem der oben
angefiihrten Verfahren direkt in der Gasphase verseift werdenlé.

1 V, MEYER, PETRENKO: Ber. dtsch. chem. Ges. 25, 5308 (1892). — HOERING,
Bausm: Ebenda 41, 1914 (1808). — Vgl. such S. 242. .

3 Praktisches Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S.212. Berlin 1940. :

3 MARAROP:-SEMLIANSKEY, PROEDN: J. prakt. Chem. (2) 147, 319 (19836).

! Tarere, GONTHER: Liebigs Ann. Chem. 347, 110 (1906). . .

5 Grmmaux: Bull. Soc. chim. France (2) 26, 483 (1876). — CraMzrm: Ber. disch.
chem. Ges. 25, 714 (1892).

¢ F. P. 850752, Chem. Zbl. 1940 II, 822.

? Amer. P.. 2183036, Chem. Zbl. 1940 1, 3320.

8 Kerscarow (russisch): Chem. Zbl. 19401, 3242. :

° E. FiscEER: Anleitung zur Darstellung orgsnischer Priparate, 9. Aufl., 8. 41.
Braunschweig 1920. — BersTEIN, 4. Aufl., Bd. 7, S. 178. B

1 Logw: Lisbigs Ann. Chem. 281, 363 (1885). — WEGSCHEIDER, SUIDA: Mh.
Chem. 38. 1006 (1912). . | : )

1 DRP. 347583, Chem. Zbl. 1922 I1, 1138. :

3 SomuErET: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 157, 852 (1913). — Vgi. auch Chem.
Zbl. 1914 I, 589. — Praktisches Beispiel: CONRAD WEYGAND: Organisch-chemische

ntierkunst, S.279. Leipzig 1938. ‘ ,
ScroryGIN und Mitarbeiter: Chem. Zbl. 1928 I¥, 730; 1934 II, 2206.
M Vgl. oben, Anm. 7 u. 8. ; . _— :

TN

. Q

LY
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¢) Die Verseifung von gem. Trihalogenverbindungen zu den
Carbonsduren

erfolgt wiederum leichter als die Darstellung der Aldehyde und Ketone. In-
folgedessen ist es mdglich, im asymmetrischen Tetra- und Pentachlordthan mit
97proz. Schwefelsiure die CCl;-Gruppe partiell unter Bildung von Mone- und
Dichloressigsiure zu v rseifen!. Auch Trichlordthylen 1aBt sich auf diesem
Wege unter gleichzeitiger Addition von Wasser an die Doppelbindung in
Monochloressigsiure iiberfiihren®. Die alkalische Spaltung, z. B. von Benzotri-
chlorid, erfolgt nach der gleichen Methode wie die von Benzalchlorid, ist
aber auBer der gelegentlichen Darstellung von Benzoesdure als Nebenprodukt
bei der beschriebenen Benzaldehydgewinnung® ohne praktische Bedeutung ge-
blieben. Die Alkoholyse von Trihalogenverbindungen mit Natriumalkcholat fihrt
zu den a. a. O. beschriebenen Ortho-estern?. '

2. Aromatische Reihe.

Die Substitution von aromatisch gebundenem Halogen durch die Hydroxyl-
gruppe geht erheblich langsamer vor sich als die Alkoholdarstellung, so dal
sie bei der leichten Zuginglichkeit der Phenole priparativ ohne Bedeutung ist
und auch technisch lange Zeit als aussichtslos galt. Bei der groBen wirtschaft-
lichen Bedeutung, die einer Phenoldarstellung aus dem billigen Chlorbenzol
‘zukommt, wurde ihr jedech in neuerer Zeit grofites Interesse entgegengebracht
mit dem Erfolg, daB sie heute schon vielfach die iibliche Darstellung durch
Alikalischmelze der Benzolsulfonsaure iiberfiiigelt hat.

a) Die alkalische Verseifung

von Chlorbenzol geht bei normalem Druck auch mit wasserfreiem Alkali-
hydroxyd nur &uSlerst langsam vor sich, da ersteres infolge seiner Flichtigkeit
keine hohen Reaktionstemperaturen zulat. Dagegen erfolgt die Umsetzung unter
Drick bei Temperaturen um 300° ziemlich rasch, und es hat sich sogar als zweck-
maBig erwiesen, bei noch weiterer Temperatursteigerung die Alkslikonzentration
wesentlich herabzusetzen. Technisch arbeitet man heute bei 300—350° mit
25proz. Natronlauge und erhdlt neben etwa 5% Diphenylather, die im Gleich-
gewicht entstehen, nahezu quantitativ Phenol®. :
Die Abspaltung des Chlors erfolgt etwas leichter als die der Sulfogruppe
bei der dblichen Alkalischmelze, die sich lediglich wegen der geringen Flirchtig-
keit und besseren Laslichkeit der Sulfonate technisch leichter durchfiihren
158¢. Man kann infolgedessen in der p-Chlor-benzol-sulfossure durch 30stiindiges
Frhitzen mit 10proz: Natronlauge auf 300° in glatter Reaktion das Chlor partiell
unter Bildung von p-Phenol-sulfosiure verseifen®.
" Es hat nicht an Versuchen gefehlt, diese Reaktion durch Zusatz weiterer
Katalysatoren nochmals zu beschleunigen. So ist es z. B. méglich, in Gegen-
wart von Kupferpulver, das auch andere Umsetzungen aromatischer Halogen-
verbindungen katalysiert, schon mit milden Alkalien, wie Soda, sekundirem

1P, P. 773623, 774712, Chem. Zbl. 1985 I, 2895.
2 §. P. 89199, Chem. Zbl. 1928 IV, 591. T
. % ScHULTZE: DRP. 82927, 85493, Friedlaender 4, 143, 145ff. (1894). .

- ¢ Vgl. Abschnitt- Organo-oxyde S. 337. : : -

.. & K. H. MevYer, BERGIUS: Ber. dtach. chem. Ges. 47, 3155 (1914). — Zusammen-
stellung der technischen Literatur: ULLMANN: Enzyklopadie der technischen Chemie,
9. Aufl,, Bd.8, 8.338. Berlin und Wien 1928—32. - :

s Wrison., K. H. MEYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 47. 3161 (1914).
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Phosphat, Borax gder Kalkmilch, Chlorbenzol zu ‘Phenol zu verseifen!. Doch
kann dieses Verfahren erst dann mit dem Vorhergehenden konkurrieren, wenn
es gelingt, es kontinuierlich zu gestalten. Auch bei den so reaktionstrigen
,3-Halogen-Pyridin-Verbindungen kann man durch Zusatz von alkaliloslichen
Kupferkomplexsalzen, z. B. von Kupferhydroxyd-Seignettesalz?, bereits bei 2000
eine glatte Verseifung des Halogens zu den entsprechenden 3-Oxy-Verbindungen
erzwingen. Fiir empfindliche Substanzen liegt eine weitere Moglichkeit, die

2eaktion zu beschleunigen bzw. die Reaktionstemperatur herabzusetzen, darin,
daB man Methylalkohol dem Reaktionsgemisch zusetzt. Seine Wirkung beruht
wohl hauptsdchlich auf der Erhohung der gegenseitigen Loslichkeit. Er ist
hesonders bei der Darstellung von 3-Naphthol von Vorteil, dessen Ausbeute
auf diesem Wege von 50 auf 70% gesteigert werden konnte3.

b) Saure Katalyse.

Auch die aromatischen Halogenverbindungen sind im allgemeinen gegen
Nauren absolut bestindig. Lediglich, wenn das aromatische System bereits
etwas aufgelockert ist, wie z. B. in den Anthrachinonderivaten, ist bisweilen
eine saure Verselfung moglich. So kann man z. B. unter dem katalytischen Ein-
fluB ven Borsdure in Gegenwart von rauchender Schwefelsdure 1,4-Dichlor-
anthrachinon in Chinizarin tberfithren®.

¢) Kontaktkatalyse.

Einen weiteren wesentlichen Schritt vorwarts bedeutet schlieBlich das
RascriG-Verfahren3. Hier ist es gelungen, das ebenfalls nach einem Kontakt-
verfahren gewonnene Chlorbenzol® iiber geeignete Katalysatoren in der Dampf-
phase bei 400—500° zu verseifen, so daf eine Phenoldarstellung ohne Chemikalien-
verbrauch direkt aus Benzol moglich ist. Als brauchbare Katalysatoren haben
sich erwiesen: Kupferoxyd?, Cuprochlorid auf Bimsstein®, Zinnvanadat® auf SiO,
und als neueste Variation: Cuprichlorid-Dimpfe, die mit dem Dampfgemisch
uber Silicagel geleitet werden1®, Auch eine reine Oberflachenkatalyse durch Bims-
stein, Tonscherben usw. wird beschrieben!?,

d) Reaktionsfahiges aromatisches Halogen.

In einigen Fallen ist aromatisch gehundenes Halogen wesentlich beweg-
licher und kann bereits auf dem iiblichen Wege ausgetauscht werden, insbesondere
wenn es in o- oder p-Stellung zu Nitrogruppen steht. Die Reaktionsfahigkeit
steigt von o-Chlornitrobenzol, das sich bei etwa 130° mit Soda umsetzt!?, mit
steigender Zahl der Nitrogruppen bis zum Pikrylchlorid, das sich schon wie ein
Saurechiorid verhilt und ohne weitere Katalysatoren bereits beim Beriithren mit
Waqser verseift wird. Auch Halogenphenole setzen sich mit Alkali erheblich

! Urrumaxx: Enzyklopddie der technischen Chemie, 2. Aufl., Bd. 8, S. 538. Beilin
und Wien 1928—32.
Maren-Bope: Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 1537 (19386). -
DRP. 281175, Friedlaender 12, 155.
Bayzr: DRP. 203083, Friedlaender 9, 681.
Marmes: Z. angew. Chem. 52, 581 (1939).
Val. S.234.
Amer. P. 1806798, Chem. Zbl. 1981 I, 1348.
F. P. 709184, Chem. Zbl. 1981 11, 2933.
VeERNON, THOMPSON: J. physic. Chem. 44, 727 (1840); Chem. Zbl. 19411 1810.
Amer. P. 2138609, Chem. Zbi 1939 1, 1654.
U E. P. 528344, Chem. Zbl. 1922 IV, 948.
1* ZINCEE, WALKER: Ber. dtsch chem. Ges. b. 118 (1872) — Bonsc'rm Ebenda
49, 2292 (1918).
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leichter um als die reinen Arylhalogenide, wahrscheinlich wegen einer gewissen
Lockerung des aromatischen Systems und infolge der Erhéhung der Loslichkeit.
in der Alkalilauge. Hier geniigt bereits Erhitzen mit Alkali auf 150 bis 200°.
um vollstindigen Umsatz zu erzielenl.

Diese Verseifung der Halogenphenole. wird ebenfalls durch Zusatz von
Kupler- oder Silberpulver, bzw. deren Oxyde, katalysiert?, unter deren Ein-
wirkung die Verseifung bereits mit milden Alkalien oder gar mit Neutralsalzen
wie Natriumacetat erfolgt. In letzterem Fall entstehen als Zwischenprodukte die
Phenolacetate, die im Gegensatz zu den aliphatischen Verbindungen unter den
Reaktionsbedingungen aber gleich weiter zu den freien Phenolen aufgespalten
werden?. - '

SchlieBlich wird auch im Chinolinring in &-Stellung zum Stickstoff befindliches
Chlor bedeutend leichter verseift, als normales aromatisches Halogen®. Die
Ursache fiir diese auffallende Reaktionsfihigkeit ist darin zu suchen, dafl die
®-Chlorverbindung und das entstehende Carbostyril den Charakter eines Saure-
imidchlorids bzw. Saureamids aufweisen.

1I. Durch Ersatz der Aminogruppe.

- 1. Durch direkte Verseifang.

In der aliphatischen Reihe ist der einwertig an Kohlenstoff gebundene Stick-
stoff gegen hydrolytische Einflisse &uBerst stabil und kann selbst mit den
stairksten Mitteln nicht abgespalten werden. Lediglich mit iiberkonzentrierter
Jodwasserstoffsiure ist eine allerdings jodolytische Aufspaltung der Alkylstick-
stoffbindung moglichs. Auch Anilin ist noch sehr bestandig, wird aber bereits
durch Erhitzen mit Wasser auf 280—290° in Gegenwart von Mineralsiiuren oder
anderer saurer Substanzen, wie z. B. Zinkehlorid und Bortrifluorid, zu Phenol
verseifts. Die Naphthylamine sind dan. schon wesentlich labiler, und man
kenn ihre Salze in wasseriger Losung, also in schwach saurem Medium, schon
bei-200° zu den entsprechenden Naphtholen aufspalten”. Schlielich ist es auch
noch méglich, iiber Aluminiumoxyd als Kontaktsubstanz bei 400—500° mit
Wasserdampf im Pyrrol die NH-Gruppe gegen Sauerstoff auszutauschen®.

Dagegen wird die Neigung zur hydrolytischen Spaltung sofort stark erhoht,
wenn die Aminogruppe an einer Carbonylgruppe steht oder sonstwie die Mog-
lichkeit besteht, daB der Stickstoff durch Umlagerung in tautomers Formen
doppelt gebunden wird, und dann, etwa analog wie in den Aldehydiminen,
Isicht abspaltbar ist.
T o ~ a) Die Saureamide."

Dis bekannteste Beispiel sind die Saureamide, die schon durch siedendes
Wasser langsam zersetzt werden®. Tnfolge der Anwesenheit einer Carbony!-
und Aminogruppe wird ihre ‘Hydrolyse sowchl durch Alkslien als auch durch

1 Noérrmne und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. S, 820 (1873). — FITTIG,
MayEr: Ebenda 8, 362 (1875). — Brau: Mh. Chem. 7, 632 (1886). :
2 Bayer: Friedlaender 10, 1330. — FANLBERG-LIST: Ebenda 11, 191, — BOH-
RINGER: Ebenda 12, 167—159. ' ; T
3 RoSENMUND, HarMs: Ber. disch. chem. Ges. 58, 2226 {1920).
~ 4 FRIEDLAXDER, OSTERMEYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 15, 335 (1882). .
5 Hans MEYFR: Analyse und Konstitutionsermittlung organischer Verbindungen,
6. Aufl,, S.690. Wien 1938; vgl. auch §.244. - = 2
s Ttal. P. 374308, Chem. Zbl. 194011, 1077. ,
7 DRP. 74879, 76595, — WinTHER Bd. 1, S.799, 800.
: 8. JuryEW und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. €9, 2402 (1938
* Rem: Amer. chem. J. 45, 338 (1911).
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Sauren beschleunigt, doch beteiligt sich in beiden Fillen das spaltende Agens
an der Reaktion, so daf keine reine Katalyse vorliegt. Die préparativ im all-
gemeinen bevorzugte Saurespaltung erfolgt meistens durch mehrstiindiges Kochen
mit konzentrierter Salz- oder 75proz. Sehwefelsiure, bei einigen schwer ver-
eifbaren aromatischen Amiden zur Vermeidung der Anhydrisierang zum Nitril
auch mit der weniger Wasser abspaitend wirkenden Phosphorsiure!. Ahnlich
wird der nichienzymatische Abbau der Polypeptide und EiweiBstoffe in der
Mehrzahl der Fialle durch lingeres Kochen mit konzentrierter Salzsiure® oder
hier nur 25proz. Schwefelsdure® durchgefiihrt.

Die alkalische Hydrolyse erfolgt ebenfalls erst nack lingerem Kochen mit
konzentrierter Natronlauge*, Baryt oder auch Hydrazinhydrais. Die EiweiB.
stoffe werden beim alkalischen Abbau noch stirker angegriffen® als durch
Sauren, insbesondere tritt leicht Racemisation der optisch aktiven Aminosiauren
ein. Dagegen eignet sich das alkalische Verfahren gut zur kinetischen Ver-
folgung der Spaltungsreaktion®. '

Hinsichtlich der Kinetik der Séure-amid-hydrolyse ist bemerkenswert, daB
die saure Spaltung monomolekular®, die alkalische Spaltung degegen bimole-
kular® verlauft. . i

b) Aromatische Nitro- und Nitroso-amine.

In der aromatischen Reihe wirken iufolge der moglichen Chinontautomerie
vor allem o- und p-stindige Nitrogruppen, die ja auch andere Substituenten
aktivieren, lockernd auf die C—N-Bindung ein!®. Besonders Pikrylamid kann
schon durch Kochen mit Kalilauge verseift werden. Auch die p-standige Nitroso-
gruppe iibt eine stark aktivierende Wirkung aus, wie z. B. die leichte Spaltbar-
keit des p-Nitroso-dimethylanilins zeigt, die allerdings priparativ mehr zur Ge-
winnung der sekunddren Amine!! als zur Nitroso-phenoldarstellung verwandt wird.

¢) Aromatische Polyamine.

Eine weitere Gruppe von aromatischen Amincn, die ebenfalls leich$ hydroly-
sieren, sind die m-stindigen Polyamine, die zum Teil schon durch Kochen der
Salze mit Wasser zu den betreffenden Polyphenolen umgesetzt werden!®. Auch
hier diirften es die intermediir entstehenden tautomeren Keto- bzw. Imino-
formen sein, die diese auffallende Reaktionsfihigkeit bedingen.

! BERGER, OLIVIER: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 46, 600 (1927).

* KossEL, Gross: Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. 135, 167 (1924). — Fevmx,
Dirr: Ebenda 178, 38 (1928). — Praktisches Beispiel: GaTTERMANN-WIELAXD: Die
Praxis des organischen Chemikers, 27. Aufl., S.399. Berlin 1840. .

3 Praktische Beispiele: ABDERBALDEN: Handbuech fiir biclogische Arbeits-
methoden, Abt. 1, Bd. 7, 8. 19. — GATTERMANN-WIELAND : Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S. 388. Berlin 1940.

4 PurocHIN: Ber. dtsch. chem. Ges. §9, 627 (1926); Chem. Zbl. 19281, 318.

® ING, MANSKE: J. chem. So¢. {London] 1926, 2348. :

¢ ABDERHALDEN und Mitarbeiter: Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. 61, 205
(19Q9)- — Kossern, Weiss: Ebenda §9, 492; 60, 311 (1909). -

‘ FREUDENBERG und Mitarbeiter: Liebigs Ann. Chem. 587, 197 {1939).

8 OsTwaALD: J. prakt. Chem. (2) 27. 1 (1883). — CroCRER: J. chem. Soc. [London]
91, 952 (1907). — Evrer, RUDBERG: Z. anorg. allg. Chem. 127, 244 (1923).

® CROCKER: a.a. O.

' Waenkr: Ber. dtsch. chem. Ges. 7, 77 (1874). — LIZBERMANN, JACOBSON:
Liebige Ann. Chem. 211, 45 (1882). o :
. ' GATTERMANN-WxLAND: Die Praxis des organischen Chemikers, 27.Aufl,
S. 314. Berlin 1940. : ‘

2 J. MEYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 80, 2569 (1897). -— Caserra: DRP. 152358,
103683, Friedlaender 5, 156. ‘
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2. Durch Einwirkung von Sulfiten.

Eine, allerdings nur beschrinkte Darstellungsmoglichkeit fir Naphthole
bietet die Fahigkeit einiger Naphthylamine, sich mit Bisulfit oder Ammoniun:-
gulfit zu den Naphtholestern der schwefligen Saure umzusetzen?, die ihrerseits
leicht weiter zu den freien Naphtholen verseift werden kénnen, so da8 das Ver-
fahren letzten Endes auf eine durch Schwefeldioxyd katalysierte Verseifung der
Aminogruppe herauskommt. Diese vor allem technisch wichtige Reaktion
findet jedoch nur dann statt, wenn sich in p-Stellung zur Aminogruppe ein Sulfo-
saurerest befindet. In analoger Weise wird durch schweflige Siure auch die
Gegenreaktion begiinstigt?.

3. Primiire Amine (oder Siureamide) und salpetrige Siure.

Nicht mehr streng im Sinne einer Substitution, sondern auf dem Umweg {ber die
Diazoverbindungen, verlauft die Umsetzung primirer Amine mit salpetriger Saure
zu den entsprechenden Hydroxylverbindungen. Diese Reektion ist besonders in
der aromatischen Reihe von groBer Bedeutung fiir die Darstellung von Phenolen,
wird jedoch mit den Diazoverbindungen an anderer Steile dieses Handbuches ein-
gehend behandelt?. : ‘

In der aliphatischen Reihe sind die Diazoverbindungen nicht faSbar, und es
entstehen mit salpetriger Siure, abgesehen von einigen unerwinschten Nebenreak-
tionen, direkt die Alkoholeé, bzw. aus den Saureamiden die freien Carboasauren?.
{ber eine katalytische Beeinflussung dieser Resktionen ist nichts bekanut.

II1. Durch Ersatz von organisch gebimdenem Schwefel.

1. Die Abspaltung der Sulfosiuregruppe.

Die alkalische Verseifung der Sulfonsiuregruppe unter Bildung von Alkali-
sulfit und einer organischen Hydroxylverbindung ist nur in der aromatischen
Reihe moglich, stellt hier aber eines der wichtigsten Gewinnungsverfahren fiir
Phenole dar, das vor allem bei der leichten und billigen Sulfonierbarkeit aroma-
tischer Verbindungen von technischer Bedeutung ist®. Praktisch wird die Reaktion
durch Verschmelzen der sulfosauren Salze mit nahezu wasserfreiem (97 %) Natrium-
hydroxyd und anschlieBendes Erhitzen auf 280—300° ausgefiihrt’. Die Pherole
sind im allgemeinen gegen diese Bedingungen bestindig, doch werden alle anderen
verseifbaren Gruppen, insbesondere Halogen und die Aminogruppen®, bei dieser
Reaktion mit abgespalter, da die Sulfogruppe am schwierigsten von allen elimi-
nierbaren Substituenten verseift.

Eine weitere katalytische Beeinflussung dieser Reaktion ist in einigen Fallen
moglich. So ist schon des Alkalimetall selbst von einem gewissen EinfluB, und
es ergeben sich bisweilen Unterschiede bei der Verwendung von Kalium- und
Natriumhydroxyd®. In einem anderen Fall ist es gelungen, durch Zusatz von

t Bucgerer: J. prakt. Chem. 69, 80 (1904).

: Vgi. S. 265. 3 Vgl. S.189.

4 P. WALDEN: Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 2771 (1895). — DExsaNow und Mit-
arbeiter: Ebenda 40, 4962 (1907).

5 BouveEAULT: Bull. Soc. chim. France (3) 9, 370 (1893). — H=eyrn, V. MeYER:
Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 2783 (1895). S
- ¢ Ausfighrliche Zusammenstellung: ULLMANN: Enzyklopidie der technischen
Chemie, 2. Aufl., Bd. 8, 8. 336. Berlin und Wien 1928—-32.

‘7 Praktische Beispiele: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S. 239. Berlin 19049. — HoUBEN: Methoden der organischen
Chemie, 3.Aufl, Bd. 3, 8. 67. Leipzig 1930.

8 Karre: Friedlaender 6, 115. — Wison, K. H. MEYER: a. 2. 0.

'» BarTH: Ber. dtsch. chem. Ges. 12, 422 (1879). — DEGENER: J. prakt. Chem. (2}
20, 300 (1879). R
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Kupferoxyd, also dhnlich wie bei der Abspaltung von Chlor, die Reaktion zu
katalysieren®.
Auch hier hat man versucht, die Spaltung mit etwas verdiinnterer Natronlauge

unter Druck durchzufithren, doch ist die Sulfogruppe gegen diese Bedingungen

relativ bestdndig?. Vor allem aber tritt leicht die Sulfatspaltung der Sulfcsduren
unter Regeneration des urspriinglichen Kohlenwasserstoffs ein, so dafl diese, fiir-die
Verseifung von Chlor so vorteilhaiten Bedingungen hier nicht angewandt werden
kénnen.

Lediglich in der Naphthalin- und Anthrachinonreihe lassen sich &-stindige Sulio-
gruppen erheblich leichter abspalten. So verseift z. B. Anthrachinon-a-sulfoséure?
schon mit Kalkwasser bei 180—-200°, und bei den Anthrachinon-polysulfoverbindungen
werden unter dhnlichen Bedingungen die «-stindigen Gruppen partiell verseift?.

2. Die Abspaltung von zweiwertigem Schwefel.

Mercaptane und Thiodther sind gegen hydrolytische Einfliisse erheblich

bestindiger als die Halogenverbindungen und nahern sich in dieser Beziehung
bereits den Aminen, so daB eine direkte Hydrolyse nur schwierig durchzufiithren
ist. Immerhin ist mit konzentrierter Jodwasserstoffsiure eine allerdings jodo-
Ivtische Spaltung der Thiodther .moglich®. Auch mit 3 n Natronlauge kann
man durch mehrstiindiges Erhitzen auf 26C° in einigen Mercaptanen die SH-
Gruppe durch Hydroxyl ersetzen®, doch entstehen hierbei schon zahlreiche
Nebenprodukte, wie Olefine und Thiodther. Unter noch schirferen Bedingungen
im Kontaktverfahren iiberwiegt schlieBlich die Olefinbildung vollkommen?.
Lediglich bei dem weniger zu Abspaltungsreaktionen neigenden T'iophen ist
es moglich, mit Wasserdampf iiber Alumininmoxyd bei 450° in reversibler Reak-
tion den Schwefel durch Sauerstoff zu ersetzen®. ’ :
Dagegen sind die Mercaptale und Thioglykoside als echte Aldehyd-, bzw.
Ketonderivate auch unter normalen Reaktionsbedingungen gegen Sauren instabil
und konnen leicht hydrolysiert oder alkoholysiert werden. In letzterem Falle
entstehen aus den Mercaptolen (Ketonmercaptalen) die Ketale®, die auf diese
Weise praparativ leichter gewonnen werden kénnen als durch direkte Ketali-
sierung der Ketone, da hier kein Reaktionswasser auftrittl®>. Nahere Angaben
tber die Hydrolysengeschwindigkeit wurde nur bei  einigen Thioglykosiden
gemacht, die eindeutig langsamer spaltenl!, als die entsprechenden normalen
Glykoside. Als priaparatives Mittel zur Verseifung ven Thioglykosiden und
Zuckermercaptalen wurde hochkonzentrierte Ameisensiiure vorgeschiagen?.
Von erheblich groBerer Bedeutung fiir priparative Zwecke, als die saure
Spaltung, ist die Hydrolyse oder Alkoholyse der Mercaptale in Gegenwart von
Mercurichlorid, die unter den mildesten Bedingungen vor sich geht und infolge-
dessen den bequemsten Weg zu den echten Aldehydderivaten der Zucker dar-
stelit’3. Im Falle der Alkoholyse entstehen natiirlich die Acetale der Aldehyd-

1 Amer. P. 1789071. Chem. Zbl. 1831 II, 1348. ’

? WiLson, K. H. MeYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 47, 3160 (1214).

3 R.E. ScemipT: Ber. dtsch. chem. Ges. 87, 69 (1804). — Patentzusammen-
stollung : Housexn;: Methoden der organischenChemie, 3. Aufl., Bd. 3, 8.70. Leipzig 1830.

* Friedlaender 9, 680, 683. 5 Vgl. S.245.

¢ BILLHETWER, REID: J. Amer. chem. Scc. 52, 4338 (1930). ,

? PALFRAY und Mitarbeiter: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 194, 102 (1932).

8 Jursew: Rer. dtsch. chem. Ges. 69, 1062 (1936). .

“’ Amer. P. 2229665, Chem. Zbl. 1941 X1, 535.

® Vgl. Abschnitt Organo-oxyde, S. 307. :

11 Pacsu: Ber. dtsch. chem. Ges. 58, 509 (1925). : v

2 Bricr, MURLSCHLEGEL: Ber. dtsch. chem. Ges. 63, 1555 (1930). =

-1 -Pacse: a.a. O.
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form der Zucker, bzw. bei Verwendung von in 4- oder 53-Stellung nicht substi-
guierten Kohlenhydraten, die normalen Glykoside (als Gemisch der «- und
B-Form) auf Grund des folgenden Reaktionsschemas:

% R i i

. SR , ¢ OR/
/ l/ . . R'OH “/
c?..spy-*-chx, - O£+ RS—HgCl + HOI = C~ 4 Hg(SR),
HC—OH HC—0 nc—o0 ~HY

% \ I
R R

In diesem Fall kann die Reaktion auch auf der Zwischenstufe der Thiogly-
‘koside abgestoppt werden und stellt so eine wichtige Darstellungsmethode fir
diese Verbindungsklasse dar?.

Noch leichter hydrolysierbar als die Mercaptale sind schlieBlich die Tri-
thio-ortho-ester, in denen sich die Mercapto-reste unter der Einwirkung von
Siiuren bereits durch Carbonylsauerstoff ersetzen lassen?.

IV. Durch Ersatz anderer Gruppen.

Die Substitution anderer Gruppen ist fiir die Darstellung von Oxyver-
bindungen nur von untergeordneter Bedeutung. So ist z. B. die Nitrogruppe
gegen die Bedingungen der Alkalischmelze viel bestandiger als die Sulfogruppe
and wird nur abgespalten, wenn sie durch eine andere Nitrcgruppe aktiviert
wirds, wie z. B. im o- oder p-Dinitrobenzol.

Weiterhin kommt die Kohlenoxydspaitung einiger Carbonsauren mit konzer-
trierter Schwelelsiure praktisch auf einen Ersatz der Carboxylgruppe durch
Hydroxyl hinaus. Zur Bildung von Alkoholen kann diese Reaktion allerdings
pur in Spezialfdllen, z. B. fir die Darstellung von Triphenylearbinol aus
Triphenylessigsiure, herangezogs2 werden, da hiufig Nebenreaktionen, vor allem
Olefinbildung, eintreten®. Dagegen wird sie haufig zum Abbau von Oxycarbon-
siuren verwandt, die, ebenfalls unter primérer Substitution der Carboxyigruppe,
durch OH und anschliefende Wasserabspaltung in Ketone iibergehens.

C. Die Einfiihrung der Aminogruppe.

Auch die Einfilhrung von Aminostickstoff kann hier nicht erschopfend be-
handelt werden, da einerseits die Bildung zahlreicher Stickstoffverbindungen,
wie die der Nitrile® und Aldehydimine, bzw. ScmiFrschen Basen?, in anderen
Abschnitten beschrieben werden, andererseits eire groBe Zahl der wichtigsten
Darstellungsmethoden fiir Amine auf der Umwandlung, insbesondere der Reduk-
tion anderer Stickstoffsubstituenten beruht. ‘

In vorliegendem Abschnitt sind lediglich diejenigen Darstellungsmethoden
zusammengefat, bei denen die Aminogruppe durch Substitution anderer Reste
in das organische Molekiil eingefithrt wird. '

.~ 1 SCHNEIDER, SEpP: Ber. dtsch. chem. Ges. 49, 2054 (1916); 51, 220 (1918). —
Pacsu: a. 8. 0. .
S 2’ Posr: J.org. Chemistry 5, 244 (1940), Chem. Zbl. 1941, 641. — Vgl auch
d 82. . L .

"”s T,aupENEEIMER: Ber. dtsch. chem. Ges. 9, 1828 (1876).
. & BisTrzyCKl und Mitarbeiter: Bor. dtsch. chem. Ges. 84, 3073; 86, 3558 (1903);
87, 656 (1904); 40, 4370 (1907). — H. v. L1es1o: J. prakt. Chem. (2) 76, 276 (1907)-

' 5 ‘PpoEMANN: Licbigs Ann. Chem. 261, 1556 (1861). — SCHROETER: Ber. dtsch.

chem. Ges. 49, 2710 (1916). — Praktisches Beispiel: Org. Syntheses, Sammelbd. S. 9.
. ¢ Vgl. 8.5661. - 7 Vgl. S. 554.
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I. Durch Ersatz von orgixnisch gebundenem Wasserstoff.

1. Mit Ammoniak.

Ahnlich wie die Halogenwasserstoffsiuren und Wasser ist auch Ammoniak im
allgemeinen nicht befahigt, unter Wasserstoffaustritt organisch gebundenen Wasser-
stoff durch die Aminogruppe zu ersetzen. Lediglich bei 500° und 20 at Druck
iber Aktivkohle als Katalysator wurde gelegentlich die Bildung geringer Mengen
von Anilin oder Toluidin aus Benzol, bzw. Toluol, und Ammoniak beobachtet?.

2, Mit Metallamiden.

Dagegen 1aBt sich diese Reaktion mit Metall :miden viel leichter durchfiihren.
Am bekanntesten ist die Reaktion von TscrrrscHrBasin?, der mit Natriumamid
eine und auch zwei Aminogruppen in den Pyridinkern einfiihren konnte. Die Sub-
stitution erfolgt entgeoen den Substitutionsregeln von HOLLEMAN in «-Stellung
zum Fyridin-Stickstoff und ist eins der wenigen Beispiele einer kationoiden

Reaktionsfahigkeit aromatischer Systeme3.

Man kann diese Reaktion bereits durch Wechsel der metallischen Kompo-
nente katalyvtisch beeinflussen. So setzt sich z. B. das etwas schwieriger zu
aminierende Chinolin mit Bariumamid oder Kalium- Bariumamid (BaNK - 2NH,)
viel leichter um als mit den Alkali-amiden allein®. Als weitere Zusatzkatalysa-
toren haben sich bewahrt: Beim Bariumamidverfahren Salze, wie Bariumnitrat
oder -rhodanid sowie auch Lithiumnitrat, und beim Alkaliamidverfahren metal-
lisches Quecksilber.

Auch in Naphtholen® oder in Anthracbmonderwaten“ kann man mit Hilfe
von Natriumamid, oder den Metallderivaten organischer Amine, Wasserstoff in
o- und p-Stellung zu Hydroxyl- oder Aminogruppen durch die Aminogruppe
ersetzen. Hier ist es in einigen Fillen sogar moglich, den auf Grund der Reak-
tionsgleichung erwarteten Wasserstoff quantitativ zu erfassen. Im allgemeinen
verlauft die Reaktion aber ziemlich uneinheitlich, und es werden hiaufig auch
andere im Molekiil vorhandenen Gruppen durch die Aminogruppe ersetzt. Kigen-
artigerweise ist fiir diese Reaktion die phenolische Hydroxylgruppe erforderlich,
die sich allerdings nicht unbedingt im gleichen Molekiil befinden muf. So 148t
sich z. B. auch Naphthalin nach diesern Verfahren aminieren, wenn man es in
Cegenwart von Phenol als Katalysator mit Natriumamid behandelt”.

3. Mit Hydroxylamin.
SchlieBlich kann man auch Hydroxylamin als Aminierungsmittel verwenden,
das mit aromatischen Verbindungen in Gegenwart von Natriumalkoholat als
Katalysator unter Wasseraustritt reagiert8:

R—H -+ HO—NH, 20, p_ xu, .+ H,0.

Diese Reaktion verlduft ebenfalls nach dem kationoiden Reaktionstyp, wie
aus der Verwendung von basischen Katalysatoren sowie aus der besonders

1 Amer, P. 1994243, Chem. Zbl. 1985 I, 2321.

® TscHITsCRIBABIN und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 04 814 (1921), Chem.
Zbl. 1915 1, 1065; 1928 III, 1022, 1023, 1025. — WisavuT: Recueil Trav. chim. Pays-
Bas 42, 240 {1923). _

* EisTerT: Tautomerie und Mesomerie, S. 93. Stuttgart 1938..

¢ BErcsTROM: J. Amer. chem. Soc. 56, 1748 (1934).

5 F.SacHs: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3006 (1906).

¢ F.P. 526686, Chem. Zbl. 1922 II, 639.

? F.Sacns: a.a. O. S. 3023.

* ANGELI: Gazz. chim. ital. 81 I, 27 (1901). — MEISENHEIMER, PaTziG: Ber. dtsch.

chem. Ges. 89, 2533 (1906).

Handbuch der Katalyse, Bd. VII/2. : 17
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leichten Substituierbarkeit von Polynitroverbindungen in o- und p-Stellung zu
den Nitrogruppen, also entgegengesetzt den iiblichen Substitutionsregeln.
hervorgeht. _

Statt freier: Hydroxylamin wird auck Hydroxylamin-schwefelsiure oder
elektrolytisch reduzierte Salpeter-Schwefelsiure verwandt. Besonders mit letz-
terer sind eine Reihe von Aminierungen ausgefithrt worden!.

I1. Durch Ersatz von Halogen.

1. Der Ersatz von aliphatisch gebundenem Halogen (oder O-Acyl).
Die Alkylierung von Ammoniak und Aminen.

Die direkte Alkylierung von Ammoniak oder organischen Aminen durch
Alkylhalogenide oder die Alkylester starker Mineralsiuren ist eine der wich-
tigsten priparativen Methoden zur Einfiilhrung der Aminogruppe in organische
Verbindungen, doch erfolgt sie infolge der groBen Basizitit des Ammoniaks im
Gegensatz zu anderen Alkylierungen im allgemeinen ohne Katalysator oder Kon-
densationsmittel. Sie kann daher hier nicht erschopfend behandelt werden,
sondern es werden nur diejenigen Beispiele angefithrt, bei denen katalytische
Effekte oder andere Beeinflussungsmoglichkeiten eine Rolle spielen.

a) Alkalische Kondensationsmittel.

Wie bei der Veratherung? und Veresterung® kann man durch Verwendung
von Metallamiden auch bei der Alkylierung des Ammoniaks und seiner Derivate
deren Basizitit und damit die Reaktionsgeschwindigkeit wesentlich steigern.
Dieses, allerdings nicht mehr rein katalytische Verfahren findet vor allem An-
wendung, um die Bildung hoherer Substitutionsprodukte bei Mono-alkylierungen
zurlickzudriangen. So erhilt man beim Alkylieren von Natrium- und Kaliumamid
(Barium- und Calciumamid eignen sich weniger gut) in flilssigem Ammoniak
nahezu die reinen primaren Amine® und ahnlich aus den Metallariliden in Ather
und anderen indifferenten Lésungsmitteln reine MonoalkylanilineS. Anderer-
seits kann man durch Zusatz von tiberschiissigem Alkali® oder Natriumalkoholat®
in der Technik auch Magnesium- und Calciumhydroxyds?, infolge des Abfangens
der entstehenden Halogenwasserstoffsiure, bzw. des Wiederinfreiheitsetzens der
alkylierten Base aus ihren Ionen, eine vollstindige Alkylierung der Amine in
einem Reaktionsgang erzielen. ‘

Weiterhin spielen die Metallderivate eine wichtige Rolle bei der Alkylierung
schwach basischer Stickstoffverbindungen, wie z. B. von Aminosiuren® und
Harnsaurederivaten!®. Hierher gehort vor allem das priparativ wichtige

! DE Toursky: DRP. 287756, Chem. Zbl. 1915 II, 1034.
2 Vgl. Abschnitt Organo-oxyde, S.294.
3 Vgl. Abschnitt Organo-oxyde, S. 318.
¢ CrasrLEY: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 156, 327 (1913). — SHREVE und Mit-
ei!égt;ipﬁrzzlnd. Engng. Chem. 29, 1361 (1937); 88, 218 (1941); Chem. Zbl. 1988 I, 3109;
» 2075.
5 ProoN und Mitarbeiter: C.r. hebd. Sénces Acad. Sci.-175, 1213 (1922); Bull.
Soc. chim. France (4) 81, 181 (1922); 88, 86, 90 (1923). ) .
§ MAMLOCK, 'WOLFFENSTEIN: Ber. dtsch. chem. Ges. 84, 2501 (1901).
7 Trrer: Hoppe-Seyler’s Z. phyeiol. Chem. 80, 409 (1912). — VORLANDER,
SereCkErs: Ber. dtsch. chem. Ges. 52,°309 (1919).
'* Amer. P. 1925802, Chem. Zbl. 19841, 126. — Ismamsxi, Porow [russisch]:
Chem. Zbl. 19401, 364. .
" ENGELAND: Ber. dtsch. chem. Ges. 48, 2962 (1909).
10 E. FyscHER: Ber. dtsch. chem. Ges. 80, 2237 (1897); 82, 453 (1899).
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Phthalimidverfahren von GABRIEL!, bei dem man ebenfalls vom Phthalimid.-
kalium ausgeht oder aber zumindest dem freien Phthalimid Kaliumearbonat,
zusetzt?,

b) Andere Katalysatoren.

Ahnlich wie die Aminokomponente durch Einfithrung von Metall kann man
auch das Alkylierungsmittel durch intermediare Umwandlung in Ester anderer
starker Sauren aktivieren. So ist es z. B. moglich, die reaktionstrigen Alkyl-
chloride durch Zusatz von etwas Kalium- oder in organischen Loésungsmitteln
auch Nafriumjodid in die reaktionsfahigeren Alkyljodide tiberzufiihren, die dann
bei der Alkylierung das Jodid-ion zuriickbilden®. Anch der Zusatz von elemen-
tarem Jod fiihrt haufig zum Ziels. In der Technik verwendet man schlieBlich
statt der Alkalijodide auch Salze aromatischer Sulfosdurens3.

Ferner wirkt haufig schon das Losungsmiitel katalytisch ein, und es erfolgt
2. B. die Anlagerung von Athyljodid an Tridthylamin zum quartiren Salz in
Hexan etwa 100mal rascher als in Alkohol®, was wahrscheinlich auf die ver-
schieden polare Natur der beiden Lésungsmittel zuriickzufiihren ist.

Dagegen blieben alle Versuche, mit Hilfe der iiblichen Kondensationskataly-
satoren diese Reaktion zu beschleunigen, ohne Erfolg. Curtrus? z. B. kam bei
der Darstellung von Glykokoll aus Chloressigsiure und Ammoniak mit und ohne
Chlorzink als Katalysator im wesentlichen zu den gleichen Ergebnissen.

sind strenggenommen keine Substitutionsreaktionen in dem hier angewandten
Si}lne und werden nur aus didaktischen Griinden an dieser Stelle angefiihrt.

Im Falle des Glykokolls ist es jedoch maglich, in Gegenwart von etwas Wasger
als Katalysator in stiirmischer Reaktion die volistindige Methylierung zum
Betain zu erreichens. Die Lkatalytische Wirkung des Wassers beruht wahr-
scheinlich auf der intermediiren Aushildung der Zwitterionenform, die infolge
des hohen Dipolmomentes des Wassers begiinstigi wird, und in der die Ammeo-
hiumwasserstoffatome des quartaren Stickstoffs eine geniigend groBe Aciditat
besitzen, um mit dem Diazomethan zu reagieren.

2. Der Ersatz von aromatisch gebundenem Halogen.
Die Arylierung von Ammoniak und Amigen.
Die reaktionstrigeren aromatischen Halogenverbindungen setzen sich mit

Ammoniak viej schwerer um als die Alkylhalogenide. so da8 die Reaktion erst
bei hoherer Temperatur und in Gegenwart von Katalysatoren vor sich geht.

! Ausfiihrliche Zusammenstellung praktischer Vorschriften: Houpex: Methoden
der organischen Chemie, 3. Aufl.. Bd. 4, S. 3631f. Leipzig 1941, — CoNrAD WEYGAND :

Organisch-chemische Experimentierkunst, S. 326ff. Leipzig 1938. — Org. Syntheses,

Sammelbd. §. 114,

- ING, MaNSKE: J. chem. Soc, [Loadon] 1926, 2348. — Purocamny: Chem. Zbl.

19301, 2076.
: Wonr: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 1951 {1908).
s Desarx: Chem. Zbl. 1925 I, 1297.
Am?r. P. 2164587, Chem. Zbl. 1989 I, 3192.

N SCHUTKIN: Z. physik.
(1909); 84, 109 (1913). phys
; dJ. prakt. Chem. (2) 96, 213 (1917). s X R
Bl NIERENSTEDN: Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 92, 149 (1914).
LTz, ParrzoLp: Ber. dtsch. chem. Ges. 85, 1066 (1922). : ’
17*

Chem. 6, 43 (1890). — Harpawn: Ebends 67, 129 '
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Als solche eignen sich vor allem Kupferpulver oder Kupfer(II)-salze?, die auch
hei anderen Umsetzungen aromatischer Halogenverbindungen? Anwendung finden.
In einigen Fillen sollen Kupfer(I)-salze noch wirksamer sein3, in andern Fallen
ist der weitere Zusatz von Ammeniumsalzen zu den Kupfer(Il)-salzen von
Vorteilé. Die Reaktionstemperatur betrigt im allgemeinen 150—2509, bei dem
an sich sehr reaktiontrdgen 3-Chlorpyridin® sogar nur 140°.

- Bei der steigenden Reaktionstrigheit der aromatischen Amine mit zu-
nehmendem Arylierungsgrad macht es im allgemeinen keine Schwierigkeiten,
die Reaktion nach Erreichung der gewiinschten Arylierungsstufe abzubrechen.
Das Verfahren wird daher haufig auch zur Gewinnung von Di-¢ und Triaryl-
aminen? verwandt, insbesondere wenn man verschiedene Arylreste in das Amin
einfithren will, wahrend sonst meistens einfachere Methoden® vorgezogen werden.

Auch hier kann man durch Alkalizusatz oder Verwendung der Metall.
Stickstoff-Verbindungen® die Reaktionsfihigkeit der Amine erhohen. Die Bil-
dung der primiren Amine erfolgt dann unter Umstinden schon ohne Kupfer-
katalysator, ja sogar in fliissigem Ammoniak!?, wihrend man fiir die Darstellung
der sekundiren und besonders der tertidiren Amine beide Katalysatoren benstigt!!.
Priaparativ setzt man in den meisten Fillen Kaliumearbonat zu, in der Technik
auch Caleinmhydroxyd oder Natrinmphosphati2.

Schlieflich kann man die Arylhalogenide auch nach einem Kontaktver-
fahren mit Ammoniak umsetzen, indem man das Dampfgemisch bei 300° iiber
fein verteiltes Nickel leitet!3. Doch sind die Ausbeuten nur sehr gering.

Sitzt dagegen das Halogen in o- oder p-Stellung zu einer Nitrogruppe, so
wird seine Reaktionsfiahigkeit, w'e auch die anderer Substituenten, so gesteigert,
daB es sich dhnlich wie die Algylhalogenide mit Ammoniak umsetzen laSt!:.
Auch hier ist es bei den Chlorverbindungen zweckmafBig, zur Reaktionsbe-
schleunigung etwas Kaliumjodid als Katalysator zuzusetzen!®.

8. Der Ersatz von an Acylresten gebundenem Halogen (oder O-Acyl).
Die Acylierung von Ammoniak und Aminen.

Die Darstellung der Siureamide durch Acylierung von Ammoniak oder
Aminen erfolgt bei der den Alkylhalogeniden gegeniiber wesentlich gesteigerten
Reaktionsfahigkeit der Sdurechloride und Anhydride in noch stirkerem Mafe
ohne Katalysator, als die Alkylierungsreaktion, so dafl auch hier nur die vom
katalytischen Standpunkt' aus wichtigsten Reaktionen angefiibrt werden konnen:

1 Ummmw und -Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 86, 2382 (1203); 38, 2125
{1905)..c— GrOGGINS und Mltarbelter Ind. Engng. Chem. 28, 1051 (1936) und zahl-
reiche neue Patente. , .

2 Vel. S. 280, 296. .

3 Quick: J. Amer. chem. Soec. 42, 1033 (1920). — Amer. P. 1764869, Chem Zbl
19380 1, 1442. — Vgl. Worosazow, KOBELEW (russxsch) Chem. Zbl. 19401, 1968.

4 GrOGGINS, S7RTON: Ind. Engng. Chem. 25, 42 (1933). _

3 Marer-BoDE: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 1534 (1936).

¢ DRP. 187870, Chem. Zbl. 1907 II, 1465. — Ohne Kupfer bei héherer Tem-
peratur: Merz und Mitarbeiter: J. prakt. Chem. (2) 48, 455 (1893).

? GoLDBERG, NTMEROWSKY: Ber. dtsch. chem. Ges. 40, 2452 (1907); Org. Syn- .
theses, Sammelband 8. 529.

$ Vgl. z. B. 8. 267. » E. P. 250819, Chem. Zbl. 1927 I, 804.
* Wrurre und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 45, 779 (1923).
1 Vgl. oben, Anm, I u. 7. Mg, P. 370774, Cham. Zbl. 1932 11, 1237

13 WrsavT: Chem. Zbl. 1916 I, 380.

¥ ToRPIN: J. chem. Seoc. [London] 59, 714 (1891); Ber., dtsch. chem. Ges. ‘24, Ref.
949 (1891).

15 A, WoHL: Ber. dtsch chem. Ges. 89, 1951 (19208).
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a) Mit Alkalizusatz.

Da die bei der Acylierung in Freiheit gesetzte Halogenwasserstoffsiure einen
Teil des noch nicht umgesetzten Amins bindet und dadurch der eigentlichen
Reaktion entzieht, ist es zur quantitativen Umsetzung seltener Amine erforder-
lich, etwas Alkali in Form von Natronlauge, Soda- oder Natriumacetatlosung,
sowie von festem Calcium-! oder Bariumhydroxyd? der Reaktion zuzusetzen.
Auch die durch Zersetzen von GRIGNARD-Verbindungen erhiltlichen Magnesium-
amidverbindungen® sind gebriuchlich. In all diesen Fillen dient der Alkali-
zusatz jedoch ausschlieBlich zum Abfangen der Halogenwasserstoffsiure, ohne
die Reaktion selbst wesentlich zu beeinflussen.

b) Saure Katalyse.

Im Gegensatz zum Alkalizusatz wird durch konzentrierte Schwefelsiure die
Acylicrung von Aminen mit Séureanhydriden, wie auch die Veresterung?, echt
katalytisch beschleunigt. Diese Methode kommt vor allem in Betracht fiir die
Acetylierung reakticnstriger aromatischer Amine mit Essigsaureanhydrid, die in
Gegenwart von Schwefelsiure bereits bei Zimmertemperatur stattfindets.

¢) Acylierungen mit Keten (und CO).

Auch diese Reaktion ist strenggenommen keine Substitutionsreaktion und
wird nur aus didaktischen Griinden an dieser Stelle angefithrt. Die Acylierung
von Aminogruppen erfolgt mit Keten viel rascher als die der entsprechenden
Hydroxylverbindungen®, so daB man unter Umstinden in Wasser oder Alkoho

als Losungsmittel arbeiten kann? und im allgemeinen keinen Katalysator be--

nstigt. Vom Standpunkt der Katalyse ist lediglich von Interesse, daB bei der
Acetyliemng von Aminosduren in saurer Losung Racemisation eintritt, wihrend
in alkalischer Losung die Konfiguration erhalten bleibts.

Im Falle der Darstellung von Formamid ist es weiterhin gelungen, das gegen-
liber den Ketenen viel reaktionstrigere monomere Anhydrid der Ameisensiure,
das Kohlenoxyd, in alkoholischer Losung mit Ammoniak umzusctzen®, und
zwar in Gegenwart von Bariumoxyd bzw. dessen Reaktionsprodukt mit Alkohol
als Katalysator. In Gegenwart von Methanol kann man nach diesem Verfahren
unter geeigneten Umstinden Monomethylformamid in einem Reaktionsgang
darstellen?e,

11I. Durch Ersatz von Sauerstoff,

In diesem Abschnitt wird nar der Ersatz der alkoholischen, phenolischen
und in der Carboxylgruppe befindlichen Hydroxyl- (und Alkoxyl-) Gruppe
durch den Aminorest behandelt. Alle iibrigen Reaktionen, insbesondere die
Substitution des Carbonyl- und Carboxylsauerstoffs, sind an anderer Stelle

dieses Handbuches angefiihrt.
\_

! BIEHRINGER, BUscH: Ber. dtsch. chem. Ges. 86, 139 (1803).

* ETaD, VILa: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 185, 699 (1902).

* Bobeoux: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 188, 1427 (1904). — Kuewn, MoRRIs:
Ber, dtsch, chem. Ges. 70, 856 (1937).

¢ Vgl. 8. 320. - ;

* Mawick:, GriceL: Arch. pharmaz. 284, 322 (1926). — Vgl. auch Nivoey:
J. Indian chem. Soc. 4, 80 (1927).

* Vgl 8. 324, ~ , ' .

’ BERGMANXN, STERN: Ber. dtsch. chem. Ges. 63, 437 (1930). — DRP. 453577,
Chem. Zb]. 19281, 2663. : '

8 JACEKsOX, CimrLy: J. biol. Chemistry 126, 37 (1938); Chem. Zbl. 1889 I, 4951.

* DRP. 674149, Chem. Zbl. 1939 I, 5044; X1, 526. : T :

1 Amer, . 2204371, Chem. Zbl. 1941 I, 278. :
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1. Substitution der alkoholischen und phenolischen Hydroxylgruppe.

Im Gegensatz zu den bisher besprochenen Reaktionen zeigen hier Alkohole
und Phenole etwa die gleiche Reaktionsfahigkeit, so daB sie gemeinsam be-
handelt werden konnen. Die Reaktion geht infolge der Reaktionstrigheit der
C—O-Bindung viel schwieriger vor sich als die oben beschriebenen Alkylierungen
und ist dsher priparativ von geringerer Bedeutung. Doch spielt sie bei der
Billigkeit der Ausgangsmaterialien technisch eine grofBe Rolle, und es sind zur
Erzielung eines besseren Umsatzes eine Reihe katalytischer Verfahren entwickelt
worden.

a) Ohne Katalysator

lassen sich aliphatische Alkohole mit Ammoniak iiberhaupt nicht umsetzen.
Doch bildet Methylalkohol bei tiefer Temperatur mit Magnesiumnitrid neben
dem erwarteten Alkoholat unter Aufspaltung der €—O-Bindung auch etwas
Trimethylamin als Alkoholysenproduktl. Athylalkohol zeigt diese Reaktion
bereits nicht mehr. Auch in Aluminiumalkoholaten kann man beim Behandeln
mit Ammoniak oder Aminen den am Alkyl haftenden O—Al-Rest durch die
Aminogruppe ersetzen. Die Reaktion dient zur Einfithrung von Alkylgruppen
in Anilin®, wobei nahezu ausschlieBlich die sekundiren Basen entstehen. Sie
ist vom Standpunkt der Katalyse aus insofern von Interesse, als auf der inter-
mediiren Bildung derartiger Aluminiumalkoholate wahrscheinlich die kata-
lytische Wirkung der unten beschriebenen Aluminiumoxydkontakte zuriick-
zufithren ist. ’

Normale Phenole lassen sich ebenfalls nicht ohne Katalysator mit Ammo-
niak umsetzen. Erst wenn durch andere Substituenten das aromsatische System
weitgehend gelockert ist, tritt auch direkt eine Aminbildung ein. So findet bei
Anwesenheit p-stindiger Nitro- oder Nitrosogruppen® oder m-standiger Hydr-
oxylgruppen, wie z.B. im Phloroglucin?, schon bei maéfigen Temperaturen
der Austausch der OH-Gruppe gegen den Amino- bzw. Msthylaminorest® statt.
Beim Resorcin®, 8-Naphthol” und einigen Dinaphtholen® benétigt man fir die
gleiche Reaktion schon lingeres Erhitzen auf 200° unter Druck. In all diesen
Fillen diirfte der verhiltnismigig leichte Umsatz iiber die tautomeren Carbonyl-
bzw. Chinenformen erfolgen. ,

SchlieBlich werden auch bei dem obenerwihnten Natriumamidverfahren
von Sacus? zum Teil naphtholische Gruppen durch den Aminorest ersetzt, aller-
dings nur in schlechter Ausbeute.

b) Saure Katalyse. :

- Als saure Katalysatoren geniigen bereits die schwach sauren Salze der aroma-
tischen Amine mit starken Mineralsiuren. So entsteht z. B. aus Anilin, Methyl-
alkohol und Schwelelsiiure bei der Druckerhitzung auf Temperaturen-um 200°
in glatter Resktion Dimethylanilinl®, mit Athylalkohol und Schwefelsiure in

1 Szamvasy: Ber. disch. chem. Ges. 80, 305 (1897). ,

3 ApEINs: J. Amer. chem. Soc. 46, 741 (1924).
"~ ¥ Q. Fiscuxn, HEpr: Ber. dtsch. chem. Ges. 20, 2475 (1887); 21, 684 (1888).
-~ ¢ PorrAx: Mh. Chem. 14, 419 (1893).

3 MorcaN, Evaxs: J. chem. Soc. {London] 115, 1140 (1919). . o

¢ Hounex: Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, S. 388. Leipzig1941.
- 7 GraEpe: Ber. dtsch. chem. Ges. 18, 1850 (1880). — DRP. 14612.

* KAUFLER, KARRER: Ber. dtsch. chem. Ges. 46, 3262 (1507). — Vgl. auch
RP. 343057, Chem. Zbl. 1922 H, 145. .
- * Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3008 (1906). — Vgl. auch 8. 257.

¥ WarreEr: Chemiker-Ztg. 84, 641 (1910).
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dhnlicher Weise ein Gemisch von Mono- und Diathylanilin!. Die katalytische
Wirkung beruht wahrscheinlich auf der intermediaren Bildung von Alkyl-
halogeniden bzw. Alkylschwefelsiuren, die dann als Alkylierungsmittel rea-
gieren. Die gleiche Wirkung wie die Salzbildung iibt auch ein Zusatz von Jod
aus®. Unter Umsténden ist es zweckmaBig, neben der Siure als weiteren Kata.
lysator noch etwas Cuprichlorid3, eventuell in Gegenwart anderer Salze, oder
auch Ferrichlorid¢ zuzusetzen.

Zur Umsetzung des erheblich schwicher sauren Salmiaks zu rein alipha-
tischen oder rein aromatischen Aminen benétigt man bereits schirfere Be-
dingungen, und zwar entstehen Alkylamine aus Alkohol und Salmiak hei 320
bis 340° unter 165 at Druck?, eventuell in Gegenwart von Eisen- oder Kupferver-
bindungen®, und Arylamine aus Phenol und Salmiak bei 350—360° unter 50—60 st
Druck?. Eine letzte Moglichkeit besteht in der Verwendung von Alkalibisulfaten®
oder Sulfanilsdure? als Katalysatoren, bzw. wasserabspaltende Mittel, mit deren
Hilfe man auch aus den reaktionstragen Mono-arylaminen und Phenolen (Naph-
tholen) Diarylamine herstellen kann. Fiir diese Reaktion wurde auch durch
Sduren aktiviertes Silicagel als Katalysator vorgeschlagen!0. :

c) Metallhalogenide.

Bei weitem der wichtigste Katalysator dieser Reihe ist Zinkehlorid oder die
Chloride anderer zweiwertiger -Metalle, die meistens in Form der Ammoniak.
additionsprodukte angewandt werden. Mit Chlorzinkammoniak setzen sich
z. B. aliphatische Alkohole bei etwa 250—300° zu einem Gemisch der priméaren
bis tertidren Amine um, wihrend Phenole erst bei 330° reagieren, wobei eben-
falls alle drei Arylierungsstufen nebeneinander avftreten!2. Doch ist es in beiden
Fillen moglich, durch Zugabe von Salmiak das Gleichgewicht zugunsten des
Monosubstitutionsprodukts zu verschieben. Zur Darstellung von Naphthylamin13
verwendet man besser Caleiumchlorid-Ammoniak bei 200—210°, wodurch die Bil-
dung sekundirer Basen weitgehend vermieden wird. Aus Dinaphtholen werden ent-
sprechend Dinaphthylamine gebildet. In der Technik hat dieses Verfahren das
altere ohne Katalysator!® weitgehend verdrangt. Fir Diarylamine wurden auch
Aluminiumehlorid und ahnliche Verbindungen als Katalysatoren vorgeschlagen?®.

Mit Caleiumechlorid-Cuprichlorid in Gegenwart von Natrinmbromid?, eventuell
auch nach Zusatz von Kupferpulver, wird in Alkoholen schon bei 175—1809 die

! LapteEw: Chem. Zbl. 1935 II, 435.
* KNOEVENAGEL: J. prakt. Chem. (2) 89, 16 (1914).
* Hmx, DonzeAvy: J. Ind. Engng. Chem. 18, 504 (1921).
¢ Amer. P. 2085785, Chem. Zbl. 1937 I, 2070.
¢ E. P. 396760, Chem. Zbl. 1934 1, 126.
F. P. 767771, Chem. Zbl. 1935 L, 791.
MoRGAN, PraTT: J. Soc. chem. Ind. 51, 283 {(1932).
F.P. 750243, Chem. Zbl. 19841, 126; Amer. P. 2628074, ebenda 1937 1, 188.
® Amer. P. 2213204, Chem. Zbl. 1541 i, 109s5.
° DRP. 530736, Chem. Zbl. 1931 L, 3545.
! MERZ, (GASIOROWSKY: Ber. dtsch. chem. Ges. 17, 623 (1884). — TuBNER,
Howatp: J. Amer. chem. Soc. 42, 2663 (1920).
}* MERz, MULLER: Ber. dtsch. chem. Ges. 19, 2801 (1886).
(18;31 )BBNZ: Ber. dtsch. chem. Ges. 16, 8 (1883). — Mzrz, Werra: Ebenda 14, 2343
_ ' BAMBERGER, SCHIEFFELIN: Ber. dtsch. chem. Ges. 22, 1384 (1889). — JACCHIA:
Liebigs Ann. Chem. 328, 132 (1302).
!5 Vgl. vorige Seite, Anm. 8.
¢ Amer. P. 2166792/93, Chem. Zbl. 19040, 1750. =
19‘:", iT OHNSON und Mitarbeiter: Chem. Zbl. 1920 1Y, 915. — Hizr, DoNL.EAVY : Ebends
- By 18. -

® a &
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OH-Gruppe gegen den Aminorest ausgetauscht. Auf diesem Wege wurde aus Anilin
und- homologen Basen mit mehreren Alkoholen eine Reihe von Dialkylanilinen dar-
gestellt. Bei Verwendung von Kupferoxyd ailein als Katalysator maul man jedoch
Temperaturen von 370° und 170 at Druck anwenden, um die gleiche Reakticn zu
erzwingen!.

d) Kontaktkatalyse.

Auch in der Dampfphase kann man iiber geeigneten Katalysatoren Alkohole
und Phenole mit Ammoniak oder Aminen umsetzen. Die gebrauchlichsten
Kontaktsubstanzen sind die bekannten Dehydratisierungskatalysatoren, wie
Kaolin?, Aluminiumphosphat® und vor allem Alumininm- oder Theriumoxyd*
sowie deren Mischungen, die unter Umstinden anders reagieren als die reinen
Substanzen®. Ebenso werden zwischen basischem und nentralem Aluminium-
phosphat als Katalyseioren Unterschiede im Reaktionsverlauf beobachtet®. Auch
auf Trigersubstanzen, wie Silicagel?, Graphit® oder Aktivkohle®, oder in Form
von Aerogelen’®, werden diese Katalysatoren angewandt. SchlieBlich kénnen noch
oberflachenaktive Stoffe, wie Silicagel, allein als Kontakte verwandt werdenli.

Primare Alkohole reagieren mit Ammoniak im allgemeinen bei 300—350°,
doch kann man nach neueren Untersuchungen von BRINER!2 Methylalkohol auch
noch bei 500° nahezu quantitativ umsetzen. Bei sekundiren Alkoholen steigert
man dagegen wegen der leichteren Olefinbildung die Temperatur zweckmaBig
nicht iiber 250—300°. Es bildet sich stets ein Gleichgewichtsgemisch der priméren
bis tertidren Basen aus, das man jedoch durch Zusatz der nicht erwiinschten
Komponente in geringem MaB8 beeiiiflussen k' an. Lediglich Benzylalkohol 1a8t
sich stufenweise einfithren. Bei Verwendung von Anilin statt Ammoniak ent-
steht in entsprechender Weise Dimethylanilin?3, allerdings erst bei 350—400°.
Als Nebenreaktion tritt hierbei leicht Kernalkylierung einl4.

Phenole reagieren weniger glatt!® als Alkohole, doch ist es immerhin moglich,
unter geeigneten Bedingungen aus Phenol, Athylalkohol und Ammoniak bei
400° iiber Aluminiumoxyd als Kaitalysator in einem Reaktionsgang Diathyl-
anilin darzustellen’®. Die reaktionsfahigeren Naphthole lassen sich wieder
leichter umeetzen und geben bei 430° die entsprechenden Naphthylamine!?.

Als eine weitere wichtige Gruppe von Kontaktsubstanzen haben sich fiir
die Aminierung von Alkoholen die iiblichen Hydrierungskatalysatoren, vor
allem Niekel, erwiesen, die wahrscheinlich iiber die intermediar entstehenden
Aldehyde und Aldehydimine die Alkchole in die entsprechenden Amine iiber-

! F.P. 767771, Chem. Zbl. 1985 I, 791.
* SmoreNski: Chem. Zbl. 1923 IT, 204.
3 Amer. P. 2113241, Chem. Zbl. 1988 II, 176.
¢ BasaTier, Mamae und Mitarbeiter: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 148, 898
(1609); 158, 160, 1204 {1911); 188, 467, 564 (1818); 172, 1417 (1921). — SMOLENSKI:
Chem. Zbl. 1928 ITI, 204. , .
* ScHumxIN und Mitarbeiter:  Chem. Zbl. 1986 IO, 1324. ~
¢ E.P. 528987, Chem. Zbl. 1941 11, 3122. '
? Browx, RED: J. physic. Chem. 28, 1067 (1924). — E. P. 384714, Chem. Zbl.
19881, 2313. .
8 ¥.P. 865209, Chem. Zbl. 1941 II, 1796.
? Amer. P. 2017051, Chem. Zbl. 1936 I, 2827.
19 EKxanny und Mitarbeiter: Ind. Engng. Chem. 80, 1082 (1938).
1 BrowN, REID: J. Amer. chem. Soc. 48, 1836 {1924); J. physic. Chem. 28, 1067

{1929).
iz GaNDILLON: Helv. chim. Acta 14, 1283 (1931). - L
13 F.P. 23891, Chem. Zbl. 1922 IV, 760. 4 Vgl 1. Bandhalfte S. 285.
13 BRINER und Mitarbeiter: Helv. chim. Acta 7, 282 (1924). .
1% Russ. P. 50416, Chem. Zbl. 1888 HI, 177.
37 HowaLp, Lowy: Chem. Zbl. 1924 I, 480.
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fihren'. Die Reaktion findet im allgemeinen in der Gasphase bei 180—190°
statt, kann aber auch in flissiger Phase unter Druck ausgefithrt werden3. Der

angenommenen Theorie entsprechend ist es auch mdoglich, mit Hilfs der gleichen

Katalysatoren Carbonylsauerstoff mit Ammoniak und Wasserstoff reduitiv
durch die Aminogruppe zu ersetzen3.

Schlieflich sind auch saure Substanzen, wie Phosphorpentoxyd und ver.
schiedene Phosphorsiiuren sowie deren saure Salze auf Tragersubstanzen, als
Kontakte fiir diese Reaktion geeignet*.

e) Schweflige Saure.

Bei gewissen Phenolen kann men den Austausch der OH-Gruppe gegen den
Aminorest auch durch Anwendung von Ammoniumsulfit bewirken?®, was vor allem
technisch von Bedcutung ist®. Die katalytische Wirkung der schwefligen Saure beruht
auf der intermedidren Bildung von Halbestern der schwefligen Saure, die sich in
der tautomeren Form ‘als Ketonbisulfitverbindungen leichter mit Ammoniak um.

setzen lassen, als die Phenole allein. In einigen Spezialfdllen ist auch die Gegen-

reaktion méglich?.
2. Die ammonolytische Atherspaltung.

Von aliphatischen Athern ist lediglich Athylenoxyd infolge der groBien Ring-
spannung s0 reaktionsfahig, daB es sich spontan mit Ammoniak zum Athanolamin
umsetzt®. Bei héherer Temperstur iiber Aluminiumoxyd als Katalysator kann man
aber auch normale Ather amiftolytisch aufspelten, und zwar entsteht z. B. aus Ather
und Anilin bei 320° und 150 at Druck Mono- und Diathylanilin in dhnlich glatter
Reaktion® wie bei Verwendung von Alkohol als Alkylierungsmittel 10,

Ebenfalls auf einer aminolytischen Atherspaltung beruht die Uberfithrung
von Furan in Pyrrol durch direkten Austausch des Ringsauerstoffatoms gegen
die NH-Gruppe, der iber Aluminiumoxyd als Katalysator bei 450° erfolgt!!.
Unter entsprechenden Bedingungen ist diese Reaktion auch umkehrbar!2,

Spaltungen von Phenolathern mit Ammoniak sind dagegen nicht bekannt. Ledig-
lich einige reaktionsfahige Anthrachinondther werden in der Technik!? auf diesem Wege
in die entsprechenden Amine iibergefiihrt.

3. Die Bildung von Siiure-amiden
a) aus Carbonsiduren und Ammoniak (bzw. Aminen).

Die Wasserabspaltung aus den Ammoniumsalzen der Carbonsiuren erfolgt im
aligemeinen ohne Katalysator, da man infolge des hohen Siedepunktes mit
der Temperatur geniigend weit heraufgehen kann, um brauchbare Reaktionsge-
schwindigkeiten zu erzielen. Immerhin ist es bei den reaktionstrageren aro-
matischen Aminen haufig von Vorteil, Nichtmetallhalogenide in Gegenwart von

! ScawoEGLER, ADKINS: J. Amer. chem. Soc. 61, 3499 (1939). — F. P, 669824,

Chem. Zbl. 1930 X, 1697.
? Guvor, Fournier: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 189, 927 (1929); Bull. Soec.
chim. France (4) 47, 203 (1930). — E.P. 317097, Chem. Zbl. 18301, 1536. — F. P.

751712, 751286, ebenda 1984 1, 126, 1109,

® SErra und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 66, 1400 (1933). — DRP. 673017, .-

Chem. Zbl. 1989 I, 3958. — SCRWOEGLER, ADKINS: a.a. Q.
* F. P. 734404, Chem. Zbi. 1983 I, 1997.
> BucrERER: J. prakt. Chem. (2) 69, 851f. (1904); 80, 201 (1909).

¢ Patentzusammenstellung: ULraanw: Enzyklopadie der technischen Chemie,

2. Aufl,, Bd. 7, S. 805, 807. Berlin und Wien 1028—32. 7 Vgl. S. 254,
® KNOBR: Ber. dtsch. chem. Ges. 80, 909 (1897). = - . .
* F.P. 768142, Chem. Zbl. 1985 I, 792. 0 Vgl. z. B. vorige Seite Anm. 13.

" JURIEW und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 2492 (1936). —- Vgl. auch
DRP. 706095, Chem. Zbl. 1941 I, 2022. : o
12 Vgl. S. 252. 13 DRP. 205881 Eib.
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Aluminiumehlorid® oder saure Substanzen?, wie Schwefelsiure, Natrinmpyrosulfat
usw., als Katalysatoren zu verwenden. In dem speziellen Fall der Darstellung
von Formamid kann man auch in der Gasphase bei 100—200° die Wasser-'

abspaltung -erreichen, wenn man Alominiumoxyd, Aluminiumphosphat, Kaolin
und dhnliche Katalysatoren zusetzts.

b) Die ammonolytische Esterspaltung.

Die bei den Organo-oxyden eingehend behandelte ammonolytische Aufspaltung
der Carbonsidureester? ist bei der Billigkeit der Ausgangsmaterialien und infolge
der milden Reaktionsbedingungen auch eine wichtige praparative Methode zur
Darstellung vor: Siureamiden, doch findet die Reaktion, ebenso wie die bereits
besprochenen Bildungsweisen fiir Siureamide, im allgemeinen ohne Katalysatoren
statt. Lediglich bei schwach basischen Aminen, wie etwa zur Darstellung von
Hydroxamsiuren® oder Sdure-aniliden®, ist ein Zusatz von Xatriumalkeholat,
bzw. in der Technik auch von Natrinmamid und Alkohol?, van Vorteil, der die
Reaktion analog der alkalischen Umesterung® katalysiert. Xhnlich wird durch
Verwendung von Metallstickstoffverbindungen (wiez. B. von X—Mg—NH,) statt
freiem Ammoniak, neben der Bildung normaler Siure-amide auch die sekundarer
Saure-amide ermiglicht®.

Aufler durch Alkali kann man auch durch Sauren, und zwar in Form der
Ammoniumsalze'®, diese Reaktion katalysieren. In flassigem Ammoniak als
Losungsmittel wirken sowohl Basen (NaNH,), als auch Sauren (NH,(C1) kata-
lytisch einn, -

IV. Durch Ersatz von Stickstoff N
(gegenseitiger Austausch vor Alkyl- und Arylresten in Aminen),

Unter den Bedingungen der oben beschriebenen Kontaktkatalysen findet
hiufig bereits die Gegenreaktion statt, d. h. die Aufspaltu~.; der C—N-Bindung,
bzw. die Wanderung von Alkyl- und auch Arylresten von einem Stickstoffatom
zum andern. Diese »Umaminierung** findet baufig Anwendung zum Aufbau und
Abbau sekundirer und tertiirer Amine.

1. In der aliphatischen Reshe ist es z. B. moglich, unter den iiblichen Ami-
nierungsbedingungen (300°, 25 at) iiber Tonsi! oder Aluminium-Kupfer-Qxyd
als Katalysator mit héheren Alkcholen, z. B. Dodecylalkohol, in tertidren
Aminen einen niederen Alkylrest durch den Dodecylrest zu ersetzen!®?. Ahnlich
kann man aus Dialkylaminen tiber Aluminiumexyd bei 380° durch Dispropor-
tionierung 64 %, Trislkylamin und ein Gemisch von wenig Mono-alkylamin neben
viel Ammoniak erhalten®, wihrend bei 400° mit Alumininmoxyd auf Silicagel

1 E.P. 375883, Chem. Zbl. 1988 II, 1765.

? OpEerr, Hines: J. Amer. chem. Soc. 85, 83 {(1913).

3 Amer. P. 1582675, Chem. Zbl. 1926 II, 3006. ¢ Vel. 8. 239 .

5 Hawrzson: Ber. dtsch. chem. Ges. 27, T99 (i1894), — ScrniTra: Eb%enda 81,
2180 (1898). — Nrr: Liebigs Ann. Chem. 298, 212 (1897). — JEAWRENAUD: Ber.
disch. chem. Ges. 22, 1272 (1889). — gl. auch HOUBEN: Methoden der organischen
Chemie, 8. Aufl., Bd. 3, S.948. Leipzig 1930.

4 : Liebigs Ann. Chem. 287, 370 (1895).

7 Can. P. 383393, Chem. Zbl. 1939 II, 408S.
-8 Vgl. Abschnitt Organo-oxyde S. 331.

' 2 Oppo, CarpzrRARO: Gazz. chim. ital. 58, 64 (1923). — CrLAISEX: a. . 0.
" 10 Qrasor und Miterbeiter: J. Amer. chem. Soc. 61, £387 (1939); J. org. Chemistry
4, 64 (1939); Chem. Zbl. 19401, 1174. ' .

11 Russ. P. 50964, Chem. Zbl. 1938 1, 452.

12 'DRP. 611283, Chem. Zbl. 1985 II, 921.

13 E. P. 435404, Chem. Zbl.- 1936 I, 2827.
1 Amer. P. 211297¢, Chem. Zbl. 1988 II, 175.
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oder bei 240—325° mit einem Maf)ganoxyd-Aktivkohlc-Katalysat-or1 die Gegen-
reaktion. die Bildung von sekundirem Amin aus tertidrem Amin und Ammoniak
begiinstigt wird.

Neben diesen Dehydratisierungskatalysatoren finden fiir derartige Umami-
nierungen auch normale Hydrierungskatalysatoren, vor allem wieder Nickel?, An-
wendung, die, wahrscheinlich auf Grund des cben?® beschriebenen Mechanismus.
schon bei Temperaturen unter 3000 iiber die Iminoverbindungen die Alkylreste
gegeneinander austauschen. :

2. In der aromatischen Reshe 14Bt sich diese Reaktion infolge der hier mog-
lichen bedeutend hoheren Reaktionstemperaturen viel leichter durchfithren.
So erhdlt man schon bei der trockenen Destillation von Anilinchlorhydrat
mit iiberschiissigem Anilin4, oder von Anilinphosphat®, in glatter Reaktion
Diphenylamin und Salmiak, bzw. saures Anilinphosphat. Die Mineralsiure, in
cinigen Fillen auch Sulfanilsiures, iibt hierbei lediglich eine katalytische Funk-
tion aus und braucht durchaus nicht in stGchiometrischen Mengen vorhanden
zu sein.

Neben Sauren werden fiir diese Reaktion noch Jod? und - bei héheren Tem-
peraturen (iiber 350°) auch die obenerwihnten Dehydratisierungskontaktes
als Katalysatoren verwandt.

3. SchlieBlich kann man auch bei den Sdureamiden derartige Umacety-
lierungen vornehmen. In dem bei der Einwirkung von Thionylchlorid auf Acet-
amid entstehenden Bis-acetamidhydrochlorid (CH,CONH,), - HCI sind z. B. die
Acetylreste bereits so gelockert, daB beim Erhitzen mit primiren aliphatischen
und aromatischen Aminen durch Umacetylierung die entsprechenden Siure-

amide neben Ammoniak entstehen?®.

V. Andere Substitutionsreaktionen.

Von sonstigen Substitutionsreaktionen ist vor allem der Umsatz von Chlor-
amin mit GRIGNARD-Verbindungen von préparativem Interessel®, der allerdings
‘nur zum kleinen Teil im gewiinschten Sinne einer WUrTzschen Synthese zum
priméren Amin fiihrt (Reaktion a), wihrend bei der Hauptreaktion umgekehrt
das Chlor an die Stelle des Magnesiums an den Alkylrest tritt (Reaktion b):

= R—NH, + XMgCl
- N2 R—Cl+ XMg—NH,

Bei der Reaktionsfahigkeit der metallorganischen Verbindungen braucht die
Reaktion selbst zwar nicht katalytisch beschleunigt zu werden, doch kann man
durch Auswahl geeigneter GrieNaRD-Verbindungen das Verhiltnis von Reak-
tion a zu Reaktion b weitgehend verschieben. Bereits beim Ubergang von den
Alkylmagnesiumchloriden zu den Jodiden nimmt die erwiinschte Reaktion a

! Amer. P. 2192523, Chem. Zbl. 1942 I, 1185.

> DRP. 510439, Chem. Zbl. 1931 I, 1823; vgl. auch Amer. P. 21129870, ebenda
1988 I, 17se. 3 Vgl. 8. 264, : .

! DE LammE und Mitarbeiter: C. R. hebd. ‘Séances Acad. Sci. 68, 92 (1886). —
Bertsremv: B4. XTI, S. 175. )

$ Mfparp: Chem. Zb!. 1288 I, 3218. )

¢ Amer. P. 1840576, Chem. Zbl. 1982 I, 3498. o
Zhi 71§§TOEVENAGEL: J. prakt. Chem. (2) 89, 20 (1914). — Amer. P. 2038574, Chem.

. 7L, 194, "

. é)RP. 530736, Chem. Zbl. 19:311 I, fgéf;mlzw. 697421, ebenda 1941 I, 118.

TEPHEN: J. chem. Soc. ndon , o s ,

¥ CoremaN und tharbeitexglz.‘% . Am:ilar. chem. Soc. 50, 1193 (1928); 51, 567 (1929);

55, 2075, 3001 (1933); 59, 1896 (1937). - g S

Cl—NH, + R—MgX —

7
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merklich zu, und beim Arbeiten mit den reinen magnesiumorganischen Ver-
bindungen vom Typas MgR, in Dioxanlésung tritt zum iberwiegenden Teil
Alkylierung des Stickstoffs ein!. In der aromatischen Reihe kann man die
GrieNarD-Verbindung auch mit O-Methylhydroxylamin, statt mit Chloramin,
umsetzen?, wodurch die unerwiinschte Nebenreaktion b vollstindig ver-
mieden wird.

Ahnlich der bekannten Phenolschmelze kann man in den aromatischen
Sulfonsiuren durch Schmelzen mit Natriumamid die Sulfogruppe durch den
Aminorest ersetzen®. Doch findet neben dieser Reaktion meistens noch eine
weitere Substitution von Wasserstoff durch die Aminogruppe statté, so dafB
die Methode keine grofere praktische Anwendung gefunden hat.

In der Anthrachinonreihe geht diese Reaktion besonders leicht vor sich?,
und zwar findet der Austausch bereits ohne Alkali, lediglich beim Erhitzen mit
Ammoniak oder Methylamin im geschlossenen Rohre statt.

Eine direkte Substitution der Carboxylgruppe durch NH, ist nicht moglich,
doch kommen die Abbaumethoden der Saureamide nach Hormaxx®, der Saure-
azide nach CurTIUs? und der Hydroxamsauren nach Lossex® praktisch auf einen
solcken hinaus. »

Lediglich bei der Saureazid-Methode ist ein katalytisches Verfahren bekannt
geworden. Duanach ist es nicht mehr erforderlich, das Azid selbst herzustellen,
sondern man kann unter dem katalytischen EinfluB von Schwefelsiure oder
Zinntetrachlorid die Carbonsiuren mit der Stickstoffwasserstoffsiure direkt

. umsetzen?,

D. Die Einfiithrung der Nitrogruppe.

I. Durch Ersatz von organisch gebundenem Wasserstoff.
1. Mit freier Salpetersiure.

Die wichtigste Methode, Nitrogruppen in organische Verbindungen einzu-
fithren, ist die direkte Nitrierung der Kohlenwasserstoffe mit Salpetersaure,
die mach folgender Gleichung verlauft: : ) '

R—H + HO—NO, = R—NO, + H,0.

Wie bei der Halogenierung mufl man auch hier wegen der verschiedenen
Méglichkeiten des Ortes und auch der Zahl der eintretenden Nitrogruppen, sowie
zum AusschluB der zahlreichen Neben- und Oxydationsreaktionen, sorgfaltig auf
die Versuchsbedingungen achten, um jeweils zu dem gewiinschten Reaktions-
produkt zu gelangen. Infolgedessen gehort diese Methode zu den am besten
durchgearbeiteten organisch-chemischen Reaktionen iiberhaupt, und es sind
eine groBe Zahl von Varianten entwickelt worden.

Trotzdem ist &3 aber nicht oder nur in wenigen Fillen moglich gewesen,
diese Reaktion katalytisch zu beeinflussen. Sie kann daher im folgenden nur

! CoreMaN, BromqQUisT: Chem. Zbl. 1988 II, 1574; J. amer. chem. Soc. 68, 1692
(1941).
* ScEEwWERDINA, KOTSCHEESCHROW (russisch): Chem. Zbl. 1940 I, 360.
* F.SacHs: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3006 (1806). — JACKsON, WinG: Ebenda
18, 902 (1886). ¢ Vgl 8. 257.
¢ R.E. Scamipy: Ber. dtsch. chem. Ges. 87, 69 (1804).
¢ Praktisches Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., 8. 158. Berlin 1840. ..
: 7 Praktisches Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., 8. 159. Berlin 1940. . ;
¢ Liebigs Ann. Chem. 175, 313 (1875).
- * F.P.671388, Chem. Zbl. 19801, 1536. — Betreifs Anwendungsbereich vgl.
auch OrsTERLIN: Angew. Chem. 45, 536 (1932).
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in groBen Ziigen behandelt werden, soweit katalytische und andere Beeinf lussungs-
moglichkeiten eine Rolle spielen. ,

a) Anwendungsformen der Salpetersiure.

Die Wirkung der Salpetersiure ist in weiten Grenzen von ihrer Konzentra-
tion abhangig, ohne daB dies direkt auf einen negativen ketalytischen Einfluf§
des Wassers zuriickgefiihrt werden kann. Hinsichtlich des Verhiltnisses von
Oxydation zu Nitrierung in Abhéngigkeit von der Konzentration der Salpeter-
sdure gilt in erster Niherung folgende Faustregel: Mit steigender Salpetersiure-
konzentration steigt die Nitrierungsgeschwindigkeit unverhiltnismaBig stirker
an als die oxydierende Wirkung. Ahnlich wird durch Temperatursenkung die

Oxydation stirker gehemmt als die Nitrierung, so daB sich durch Kombination

beider Effekte nahezu in allen Fillen die Oxydation weitgehend zuriickdrangen
lat, und man z. B. bei 0° mit Salpeter-Schwefel-Siure sogar aromatische Alde-
hyde nitrieren kann, ohne daB Oxydation zur Saure eintritt?.

&) Verdiinnte Salpetersiure (d=1,0—1,4) wirkt im allgemeinen nur bei
hoherer Temperatur nitrierend, wo meistens die Oxydationsreaktionen iiber-
wiegen, so daB sie nur ein sehr beschrinktes Anwendungsgebiet besitzt. Sie ist
vor allem geeignet zur Nitrierung von Paraffinen, die besonders leicht an ter-
tidren?, unter energischeren Bedingungen aber auch an anderen Kohlenstoff-
atomen® angegriffen werden, sowie fiir Seitenketten-Nitrierungen aromatischer
Kohlenwasserstoffe?. Kernnitrierungen erfolgen nur bei den reaktionsfahigen
Phenolen®, doch iiberwiegen hier, und besonders bei den aromatischen Aminen,
bereits die Oxydationcreaktionen.

Nach Trrow® fungiert als eigentliches nitrierendes Agens bei dieser Reak-
tion NO,, das durch die bei der Reaktion entstehenden niederen Stickoxyde
laufend aus der Salpetersiure nachgebildet wird.

R—H + 2NO, = R—NO, -+~ BNO, HNO,, 2NO, + H,0.

Danach handelt es sich letzten Endes um eine durch Spuren von N0, kata-
lysierte Reaktion. In neuerer Zeit ist es gelungen, die Paraffinnitrierung durch
Zusatz von Aluminiumnitrat nochmals katalytisch zu beschleunigen?.

B) Konzentrierte, rauchende und rote rauchende Salpetersiure (d =1,4—1,53).
Mit rauchender Salpetersiure kann man schon nahezu alle Nitrierungen, ins-
besondere auch aromatische Kernnitrierungen ausfithren, doch wird ihr wegen
threr relativ umstandlichen Beschaffua;; und schlechten Ausniitzbarkeit (infolge
der Verdiinnung durch das bei der Reaktion entstehende Wasser)-im allgemeinen
die unter y beschriebene Nitriersiure vorgezogen. Reine Salpetersdure findet
hauptsichlich Anwendung in der aliphatischen Reihe, und zwar zur Nitrierung von
Olefinen® (auch von aromatischen®) an der Doppelbindung und von reaktions-

! MAuTHENER: J. prakt. Chem. (2) 104, 132 (1922). — Vgl. REpDELIEN: Ebends
(2) 91, 213 (1915).
* Konowarow: Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 1855 (1895).
3 MArRROWNIEKOW: Ber.dtsch. chem. Ges. 83, 1906 (1900).
¢ KoNowarow: a.a.O. S. 1856. Lo

® Praktisches Beispiel: GATTERMANN-WIELAWD: Die Praxis des organisghen

Chemikers, 27. Aufl., S. 246. Berlin 1940. ¢ Chem. Zbl. 1988 1, 1098.
! Amer. P. 1588027, Chem. Zbl. 192611, 1189. = :
® HArriNGER: Liebigs Ann. Chem. 198, 386 (1878). |

* EmDMANN: Ber. dtsch. chom. Ges. 24, 2771 (1881). — ANscrHUTZ, -HILBE;;T&

Ebenda 54, 1854 (1921). — W, , RaEN: Ebends 54, 1773 (1921). |
10 Poxza: 7. praict, Chiem. (3) 60, 370; 61, 498; 55, 156; 589, 302 (1894—98).
! BrEpr: Ber. dtsch. chem. Ges. 14, 1784 (1881); 15, 2318 (1882). ~ -

fahigen Methylengruppen, z. B. in Ketonen!® oder Carbonsiuren!!. In den letzten -

1481
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baiden Fillen verlaufen die Umsetzungen aber komplizierter, und man erhiit
schlieBlich Dinitroverbindungen, zum Teil unter Abspaltung der Carboxyl-
oder Carbonylgruppen.

Auch hier wird die Nitrierung durch geringe Mengen von NO, oder salpetriger
Siure katalytisch beschleunigt, und es bleibt z. B. die N itrierung aktiver Me-
thylengruppen bei Verwenduhg véllig reiner Salpetersiure! aus. Man nimmt in
diesem speziellen Fall an, daB intermediir Isonitrosoverbindungen auftreten.

Aromatische Verbindungen werden im allgemeinen im Kern nitriert?, doch
findet hier konzentrierte Salpetersiure nur in Spezialfillen Anwendung, z.B. um
die eintretende Nitrogruppe in eine bestimmte Stelle zu lenken3®. Bei der aroma.

tischen Nitrierung iibt salpetrige Siure zwar auch einen gewissen katalytischen .

EinfluB ausf, doch wurden grundlegende Unterschiede in der Anwendung roter
rauchender und nahezu stickoxydfreier konzentrierter Salpetersiure nicht
heobachtet. _

Eine weitere katalytische Beeinflussung ist durch Zusatz von Quecksilber-
salzen moglich. Wiihrend diese nach allgemeiner Auffassung nur die Oxydations-
neigung des aromatischen Systems erhohen5, so daB man z. B. in ihrer Gegen-
wart Pikrinsdure aus Benzol in einem Reaktionsgang herstellen kann®, sollen sie
nach Versuchen von Kie? unter bestimmten, genau einzuhaitenden Reaktions-
bedingungen auch die Nitrierung selbst wesentlich beschleunigen. Ahnlich den
Quecksilbersalzen zeigen auch Wismutsalze im allgemeinen eine oxydations-
steigernde Wirkung®. -

y) Salpeter-Schwefelsiure oder Nitriersiure ist das wichtigste und am haufig-
sten angewandte Nitrierungsmittel?. Wenn sie auch kaum stirker nitrierend
wirkt als konzentrierte Salpetersiure, so bildet sie dieser gegeniiber doch den
entscheidenden Vorteil, daB die Schwefelsiure in weitgehendem MaB8 das Reak-
tionswasser bindet, so da man bei der Nitrierung von Benzol!® mit einem Uber-
schuB von nur 5% an Salpetersiure auskommt. ,

Wieweit neben der wasserbindenden Wirkung der Schwefelsiure noch eine
echte katalytische Beeinflussung der Reaktion vorliegt, ist umstritten. Ein
gewisser ‘EinfluB auf die Stellung der eintretenden Nitrogruppe ist in einigen
Fallen ohne Zweifel vorhanden und wird weiter unten behandeltX. K. Laveri®
folgert aus kinetischen Messungen, da8 die Salpetersiure in der Nitriersiure in
einer besonders aktiven Form vorliegt. Nach MarEowNIEOW!S soll sogar uber-

! BearEND und Mitarbeiter: Liebigs Ann. Chem. 277, 313 (1893); 283, 210 (18%4).

* Zum Beispiel Naphthalin: GassMANN: Ber. dtsch. chem. Ges. 29, 1243, 1521
(1896). — FRIEDLAENDER: Ebenda 82, 3531 (1899). — Xylole: CrossBERG: J. chem.
Soc. %ondon] 95, 202 (1909).

® Bravy und Mitarbeiter: J. chem. Soc. [London] 121, 526 (1922).

* Kreumno und Mitarbeiter: Mh. Chem. 89, 641 (1918); Z. anorg. allg. Chem.
141, 231 (1924). — ARNALL: J. chem. Soe. [London] 128, 3111 (1923). — STic VEBEL-
Ber. dtsch. chem. Ges. 88, 1577, 1582, 2074 (1930).

® WOLFFENSTEIN und Mitarbeiter: DRP. 194833, Chem. Zbl. 19081 1005:
Ber. dtsch. chem. Ges. 46, 586, 589 (1913). : .

¢ WOLPFENSTEIN: a. a. Q. — VIGNON: Bull. Soc. chim. France (4) 87, 547 (1920). —
DesveErGeNES: Chim. et Ind. 82, 451. — Vgl. Amer.P. 1417368, Chem. Zbl. 1923 IV, 923.

7 J. Soc. chem. Ind. 46, T. 261; Chem. Zbl. 1927 II, 910.

8 MENKE: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 47, 668 {1928).

? Pralktische ' Beispiele: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S. 167. Berlin 1940. — HouBxx: Methoden der organischen

- Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, S.178ff. Leipzig 1941. — CONRAD WEYGAND: Orgznisch-

chemische:- Experimentierkunst, S. 3881f. - Leipzig 1938.
3. ScEULTz, FLACHSLANDER: J. prakt. Chem. (2) 68, 156 (1902).
4 Vgi. Anm. 3 und 8. 273. :
12 J, prakt. Chem. 144, 176 (1935) und zahlreiche andere Arbeiten.
-3 Ber. dtsch. cham. Ges. 82, 1444 (1899).
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petersaure [O,N—OH,]* wird als Ursache der gesteigerten Reaktionsfahigkeit
der Nitriersaure diskutiert®. Die unten beschriebene leichte Substituierbarkeit
aromatischer Sulfogruppen, selbst durch verdiinnte Salpetersiure, a8t auch die
Moglichkeit offen, daB die Nitrierung zum Teil iiber eine primire Sulfonierung
verlauft.

Versuche, die Reaktion durch Zusatz weiterer Katalysatoren zu beeinflussen,
haben auch hier nur selten zum Ziel gefiithrt. Mit Quecksilbersalzen finden eben.
falls im wesentlichen nur oxydative Nitrierungen statt3, doch gelingt es durch
Anwendung von Vanadinphosphat und ihblichen Verbindungen der Elemente
der 3. und 6. Nebengruppe auch die Nitrierung selbst wesentlich zu beschleunigen,
s0 daB man z. B. ohne Schwierigkeit in einem Reaktionsgang bis zu 5 Nitro.
gruppen in das Naphthalinmolekiil einfiihren kann¢. Weiterhin wirkt Bortri-
fluorid® und Fluorwasserstoffsiiure® (letztere durch intermediiire Bildung von
Fluorsulfonsiure) beschleunigend auf die Nitrierungsreaktion ein.

Das Nitriersaureverfahren hat im Laufe der Zeit zahlreiche Abwandlungen
erfahren, inshesondere, um die Nitrierwirkung zu steigern. Gebriuchlich sind
vor allem Gemische aus konzentrierter Schwefelsiure und Alkalinitraten zur
Nitrierung schwer substituierbarer Verbindungen, wie Pyridin? und Benzoesiure?,
oder zur Polynitrierung von Anilin®. Es ist moglich, daB hier eine dhnliche Bi-
sulfationenkatalyse vorliegt, wie sie spiter bei der Sulfonierung beschrieben
wird1®. Unter Umstinden ist es erforderlich, noch Eisen oder Eisensalze sls
weitere Katalysatoren zuzusetzenll, Starke Nitrierwirkung zeigen auch Gemische
von konzentrierter Schwefelsdure und rauchender Salpetersiure, z. B. bei der
Darstellung von Dinitrobenzol!2, und als stirkstes Nitriermittel iiberhaupt die
Mischung von rauchender Schwefelsiure und rauchender Salpetersiure, mit der
man in Benzol!® und andere aromatische Verbindungen4 drei Nitrogruppen ein-
fihren kann. Als besonders mildes Nitrierungsmittel hat sich schlieSlich noch
die Losung von Kaliumnitrat in wasserfreier FluBsaure erwiesenls,

Nicht mehr als Nitriersiure im iiblichen Sinn ist das Gemisch der beim Ein-

leiten von Schwefeldioxyd in konzentrierte Salpetersiure entstehenden Nitro-
: ‘ {

! Z. angew. Chem. 39, 1457 (1926).
* Lawtz: Bull. Soe. chim. France (5) 6, 302 (1939). :
® Vgl. vorige Seite Anm. 5. .
¥ Schweiz. P. 192363; Ital. P. 351621, Chem. Zbl. 15381, 3112. ’
* THOMAS und Mitarbeiter: Ind. Engng. Chem. 82, 408 (1940); Chem. Zbl. 1940 II,
42. — Kurze Zusammenfassung: KisTNER: Angew. Chem. 54, 296 (1941).
¢ Smioxs und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 63, 608 (1941).
* FRIEDL: Mh. Chem. 84, 759 (1913). — Vgl. auch Kirpar, REITER: Ber. dtsch.
chem. Ges. 58, 699 (1925). . L.
® NiGELI: Bull. Soc. chim. France (3) 21, 786 (1899). — Praktisches l}exspxez:
HovUsEex: Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, S. 195.. Lexpzxg. 1941.
' isches Beispiel und Literaturangaben : HOUBEN: Methoden der organischen
Chemie, 3. Aufl., Bd.'4, S.197. Leipzig 1041, ' :
» Vgl 'S, 286, ,
! Kimrar, REITER: a. a. O. 5
s l“ GATTERMANN-WIRLAND: Die Praxis des organischen Chemikers, 27. Aufl,,
- 167. Berlin 1940. . : : .
B Hepp: Liebigs Ann. Chemn. £15, 345 (1882). — LosRY DE BrRUYN: Recueil Trav.
chim, Pays.Bas 18, 149 {1894). ' : ' C
* NmTzey, ZANkER: Ber, dtsch. chem. Ges. 88, 3953 (1903).
'* DRP. 529538, Chem. Zbl. 1931 I, 1924. o

)
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sulfonsiiure mit konzentrierter Salpetersiure! aufzufassen, das héaufig stirker
nitrierend wirkt als reine Salpetersiure-Schwefelsaure-Gemische. Hier 1iBt
sich die Reaktionsgeschwindigkeit durch Zusatz von Jod katalytisch beschleunigen.

b) Lésungsmitteleinfliisse.

Bisweilen werden Nitrierungen auch in organischen Lésungsmitteln aus-
gefithrt, und zwar entweder aus Léslichkeitsgriinden oder, wenn die Substanz
gegen die Wirkung der konzentrierten Mineralsduren geschiitzt werden soll.
Hier béngt der Verlauf der Nitrierung, vor allem die Eintrittstelle der Nitro-
gruppe?, weitgehend von der Art des Lisungsmittels ab, ohne daB man hiufig
direkt von einer katalytischen Wirkung sprechen kann. Insbesondere beim
Toluol 148t sich durch Auswahl geeigneter Losungsmittel das Verhiltnis von
Kern- zu Seitenkettennitrierung weitgehend beeinflussen®. Am gebriuchlichsten
sind Kisessig® und vor allem Essigsiure-anhydrid®, das dhnlich wie Schwefel-
saure, doch in viel milderer Form, das bei der Reaktion frei werdende Wasser
bindet. Die gegeniiber Eisessig auBerordentlich gesteigerte Reaktionsfihigkeit
in Essigsaure-anhydrid deutet daraufhin, da8 hier neben der Bindung des Wassers
auch eine echte Katalyse, etwa durch. intermediire Bildung von Acetylnitrat,
stattfindet. Da Eisessig und Essigsiureanhydrid bei hoherer Temperatur
selbst unter Bildung von Nitroform oder Tetranitromethan nitriert werden®,
kann man in ihnen als Losungsmittel nur unter schonenden Bedingungen
arbeiten. ' ' '

Eine nochmalige wesentliche Steigerung der Nitrierwirkung erreicht man
durch Verwendung von Schwermetallnitratlosungen in Essigsiureanhydrid?,
mit denen man bereits unter 0° Nitrierungen ausfithren kanz, so daB haufig
andere Substitutionsprodukte entstehen, als bei normaler Nitrierung. Die
Reaktion ist weitgehend abhingig von dem den Nitraten zugrunde liegenden
Metall. 8o kdnnen mit Schwermetallnitraten nur Verbindungen mit Substituenten
1. Ordnung nitriert werden, wihrend mit Lithiumnitrat, oder noch besser
einem Gemisch von Lithium- und Kupfernitrat, auch schwer nitrierbare Ver-
bindungen, wie Chinolin, reagieren, und zwar ebenfalls unter Abweichung von
den normalen Substitutionsregeln. Mit Mereari- und Wismutnitrat finden
schlieBlich auch in Essigsiure-anhydrid Oxydationsreaktionen statt®.

Neben Eisessig und Essigsiureanhydrid haben noch Chloroform und einige
chlorierte Athane eine gewisse Bedeutung als Losungsmittel fiir Nitrierungen
erlangt, da sie neben ihrer groBen Losungsfahigkeit fiir organische Verbindungen
auch mit wasserfreier Salpetersiure in jedem Verhiltnis mischbar sind®. Tetra-
chlorkohlenstoff und andere wasserstoffreie Polyhalogenparaffine zeigen dagegen
diese Eigenschaft nichti®. ' 3

} Varss, Murzanwi: J. Amer. chem. Soc. 47, 143 (1925).

* ARNALL: J. chem. Soc. [London] 125, 811 (1924).

3 Ussanowrrscr und Mitarbeiter (russisch): Chem. Zbl. 1940 I, 1413.

¢ Paar: Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 2413 (1895). — Praktisches Beispiel: HouBE~N:
Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, S.201. Leipzig 1941.

- 5 Wirr, UTErRMANN: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3901 (1906). — STEINKOPF:
Liebigs Ann. Chem. 408, 27 (1514). — DRP. 299014, Chem. Zbl. 1919 IV, 374.
- * DRP. 224057, Chem. Zbl. 1910 II, 513. — Praktische Vorschrift: HouBEN:

‘ Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, S. 201. Leipzig 1941.
st MEEE: Reeueil Trav. chim. Pays-Bas 44, 141, 269 (1925). — BacHaracH und

Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 49, 1522 (1927); Recueil Trav. chim. Pays-Bas

50, 732 (1931); 52, 413 (1933). _ . ' L

- 8. Mexngr: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 47, 668 (1928).

* Wnirstitrer, Kusui: Ber. dtsch. chem. Ges. 42, 4157 (1909). — DARZENS:
“hem. Zbl. 1984 Ii, 2925. 1 Figene Beobachtung. :
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Schlieflich kann man auch so empfindliche Substanzen, wie Ather?, Alko-
hole?, insbesondecre den schwer oxydierbaren Methylalkohol®, und Aceton*t als
Losungsmittel fiir Nitrierungen verwenden, doch eignen sie sich wegen ihrer
eigenen Angreifbarkeit nur fir sehr leicht reagierende Stoffe, die bereits unter 0°
nitriert werden. Katalytische Effekte wurden in keinem dieser Fille beobachtet.

¢) Die Lenkung der eintretenden Nitrogruppe.

Wenn die katalytic-he Beschleunigung der Nitrierung selbst auch nur in
wenigen Fillen gelungen ist, so ist es doch wenigstens méglich, bei der Nitrierung
bereits substituierter aromatischer Verbindungen den Ort des Eintritts der
Nitrogruppe inrerhalb gewisser Grenzen willkiirlich zu beeinflussen, und zwar
sowohl durch duBere, mehr oder weniger katalytische Effekte, als auch durch
konstitutionelle Anderungen. In letzterem Falle bewirken oft geringfiigige
Abwandlungen des zu nitrierenden Molekiils ein grundsatzlich verschiedenes
Verhalten, so dsB man direkt von einer »innermolekularen Katalyse**
sprechen kann.

Der Ort des Eintritts der Nitrogruppe ergibt sich in erster Niherung aus den
bekannten Regeln von HoLLEMAN, die hier allerdings nicht so streng erfiillt
sind wie bei der Halogenierung. Ausnahmen bilden Acetophenon® und Benzoe-
siure®, die beide ein Gemisch von o- und m-Nitroderivaten bilden, sowie Benzal-
und Benzotrichlorid®, die hauptsachlich m-nitriert werden. Eine willkiirliche
Lenkung zwischen den beiden. grundsatzlichen Reaktionstypen, der 0,p-Sub-
stitution und der m-Substitution, ist allgemein nicht gelungen, und man ist fiir
entsprechende Reaktionen, z. B. fiir die Darstellung von o-.oder p-Dinitrobenzol8,
nach wie vor auf Umwege angewiesen. , o

Eine Ausnahme bildet lediglich die Nitrierung von Anilin®, das auns theore-
tischen Griinden® als freie Base 0,p- und als Oniumsalz, z. B. in den N-Trimethyl-
aniliniumsalzen, asusschlieBlich m-dirigiert. Hier wird bei Verwendung von
schwachen Nitriersiuren oder bei Zuriickdrangung der Salzbildung durch
N-Acetylierung die o,p-Substitution begiinstigt, die mit steigender Schwefel-
saurekonzentration immer mehr zugunsten der m-Nitrierung zuriicktritt. Infolge
dieser Méoglichkeit der Lenkung in simtliche Stellen ist Anilin die einzige be-

werden kénnen.

Viel umfassender und wichtiger sind dagegen die Moglichkeiten, zwischen
0- und p-Substitution zu wihlen. Von groBem EinfluB ist hier bereits die Reak-
ticnstemperatur. So wird, wie auch bei der Sulfonierung!?, die Bildung reiner

! KuemeEno, ExL: Mh. Chem. 89, 641 (1918), — Bexepixr und Mitarbeiter:
Ebends 8, 386 (1582). ‘ _

* WicHarT: Friedlaender 8, 131 (1908). —*ReverpIN: Recueil Trav. chim.
Pays.Bas 48, 838 (1929); Helv. chim. Acta 12, 1053 (1929).

3 Prazrg: Chem. Zbl. 1931 I, 1427.

* PSCHORR, STGHRER: Ber. disch. chem. Ges. 8B, 4395 (1902).

8 Camps: Arch. Pharmaz. 240, 6, 423 {1902); Chem. Zbl. 19921, 472.

.® HorrEMan: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 1716 (19086). :
* HoLreman: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 88, 25, 33 (1914). o
8 Parzic: Ber. ‘dtsch. chem. Ges. 89, 2528 (1906). — KGrwER,

Corranpr: Atti R. Accad. dei Lincei, Roma {(5) 23 1, 283 (1914); Chem. Zbl. 1914,

469 und frithere Arbeiten. : -
* N6LTING, CorLmv: Ber. dtsch. chem. Ges. 17, 262 (1884). — VORLANDER:
Ebends 52, 263, 283 (1919). — BrUNS: Ebenda 28, 19564 (1895).
Vgl. z.B. Ersteer: Tautomerie und Mesomerio, S. 91—92. Stuttgart 1938.
:; %;onmim;m, SresERT: Ber. dtsch. chem. Ges. 52, 285, 294 (1919). :
gl. S.287%. ’

Handbuch der Katalyse, Bd. VIT/2. i8
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o-Verbindungen vor allem durch eine moglichst weitgehende Temperatursenkung
begiinstigt, die man z. B. durch Verwendung von Schwermetallnitraten in Essig-
saureanhydrid oder der spiter beschriebenen Acetyl- und Benzoylnitrate! als
Nitrierungsmittel erzielen kann. Mit Nitriersiure entsteht dagegen im allgemeinen
nur ein Gemisch der beiden Isomeren.

Eine direkte Katalyse liegt im Falle der Nitrierung des Alizarins vor, wo in
Gegenwart von Arsensiiure? die «- und in Gegenwart von Borsiiure? die B-Stellung
.substituiert wird. Wahrscheinlich zeigen hier die intermediar gebildeten Arsen-
und Borsdureester eine ihnliche unterschiediiche Reaktionsfahigkeit, wie sie
im folgenden bei der Nitrierung der verschiedenen Phenol- und Anilinderivate
beschrieben wird. :

Eine letzte Beeinflussungsmoglichkeit besteht schlieBlich, wie schon erwahnt, in
geringfiigigen Veranderungen der dirigierenden Substituenten. So liefert Phenol bei
der Mononitrierung nur ein Gemisch der o- und p-Verbindung4, sein Benzolsulfo-
ester dagegen nahezu reines p-Nitrophenol5. Ahnlich tritt beim Ubergang von:
Acet- zum Benzanilid bereits eine erhebliche Verschiebung des Isomerenverhiltnisses
auf®. Nahezu reine p-Derivate liefern folgende Anilinderivate: Acetanilid, Benzy-
lidenanilin? und Phthalanil®. Dagegen bereitet die Darstellung reiner o-Verbindungen
beim Anilin groBere Schwierigkeiten. Abgesehen von der teueren Acetylnitrat-
methode (a.a. Q.) ist es hierfiir am zweckmaBigsten, im Acet- oder noch besser in
O=xalanilid die p-Stellung intermediar durch die leicht wieder abspaltbare Sulfogruppe
zu ersetzen?.

2. Mit Salpetersiure-Derivaten.

Statt mit freler Salpetersiure werden Nitrierungen haufig auch mit ihren
Derivaten durchgefiihrt. Diese relativ teuren Verfahren haben hauptsichlich
priparatives Interesse und werden herangezogen, wenn man die Reaktion der
frelen Saure vermeiden oder die Substitution in eine bestimmte Richtung
lenken will.

a) Mit Salpetersaure-estern.
Alkylnitrate koénnen analog den verwandten Carbonsiure-estern mis aktiven

Methylengruppen Esterkondensation eingehen, wobei Nitroverbindungen ent-
stehen:

O Na O G:H OR/ o) H+ O
b+ OR—> it /ONa—» | ONa —> |
RC—CH, N o  RC—CH-N{ RC—CH=N% RC—CH,—NO,
\ R Mo N

Die Reaktion wird katalysiert durch basische (anionoide) Reagenzien, wie
Natriumiithylat oder auch Natriumamid, ist also von der sauren Nitrierung
grundsdtzlich verschieden. Sie dient hauptsichlich zur «-Nitrierung von
Carbonyl- oder auch Cyanverbindungen der gemischt aromatischen Reihe in

! Fpaxcis: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3800 (1906). — NérrING, CoLLIN: &. a. O.
— Vgl. auch nrichste Seite. o ' '
* DRP. 74598. — Praktische Vorschrift : CONRAD WEYGAND Organisch-chemische
Experimeatierkunst, S.397. Leipzig 1938. - )
3 DRP. 74562. — Praktische Vorschrift : CONRAD WEYGAND : Organisch-chemische
i tierkunst, S.397. Leipzig 1938. ' ,
4 Vgl z. B, GATTERMANN-WIEZAND: Die Praxis des organischen Chemikers,
27. Aufl., S. 246.. Berlin 1949, N L -
¢ DRP, 91314, Friedlaender 4, 29 (1895). . ¢ Norrmvg, CoLriN: a.a. Q.
.o F . ScHwALBE: Ber; dtsch. chem.. Ges. 85, 3301 (1902). '
. * Lesszr: DRP. 141893. — Praktisches Beispiel: CONRAD WEYGAND : Organisch-
emische Experimentierkunst, 8.396. Leipzig 1938. - L
* Worrine: DRP. 65212. — Praktische Vorschrift : CONRAD WEYGAND : Organisch-
chemische Experimentierkunst, S. 395. Leipzig 1938.



Die Einfithrung der Nitrogruppe. 275

der Seitenkette!, da der Benzolkern unter diesen Bedingungen nicht angegriffen
wird. Auch Cyclopentadien® und Pyrrol® werden nach diesem Verfahren leicht
nitriert.

Um aromatische Kernnitrierungen mit Alkylnitraten ausfithren zu kénnen,

braucht man wieder kationoide Katalysatoren, wie z. B. Alumininmchlorid$, doch
kommt dieser Methode neben der direkten Nitrierung mit freier Salpetersfiure natur-
zemal nur geringe Bedeutung zu.

b) Tetranitro-methan

ist nach CLAISENS als Nitrat der Aciform des Nitroforms aufzufassent:
o)

(ON ):C=N—0—NO, und wirkt infolgedessen ahnlich wie cie Alkylnitrate

in Gegenwart basischer Reagenzien nitrierend. Als einzige Verbindung dieser

Reihe ist es imstande, in alkalischem Medium auch aromatische Verbindungen

zu nitrieren, und zwar werden vornehmlich schwache Basen substituiert, wobei

die Nitroformsalze der Basen entstehen?:

e

o 0
{ ONH, + (0,N),C=N—0—Xo,, O.N—( }NH;(O,N}&:N—O“.

Ir Gegenwart von Pyndm ‘als Katalysator, das infolge seiner Reaktions-
tragheit selbst nicht angegriffen wird, jedoch die Bindung ‘des Nitroforms iiber-
nimmt, kann man mit Tetranitromethan auch neutrale aromatische Verbindungen

N\

im Kern und olefinischen Wasserstoff in «-Stellung zum Benzolkern nitrieren®.

¢) Acetyl- und Benzoylnitrat.

SchlieSlich dienen noch die gemischten Anhydride der Salpetersaure mit einigen
Carbonsiuren als Nitrierungsmittel. Sie bieten infolge ihrer groSen Reaktionsfahig-
keit der Nitriersgure gegeniiber den Vorteil, da8 man bei tiefen Temperaturen,
zum Teil sogar unter 0° arbeiten kann. Ferner entsteht kein Reaktionswasser, so
daf die Anwesenheit von Schwefelsaure nicht erforderlich ist. Dagegen wirkt ihre
groBe Zersetzlichkeit haufig stérend und macht das Arbeiten mit ihnen nicht un-
gefahrlich®. Das Verfahren wird hauptsachlich angewandt zur Nitrierung von gegen
Hyd:olyse empfindlichen Estern, sowie bei Nitrierungen in Chloroform und Tetra-
chlorkohlenstoffu, wobei, wie schon erwahnt, infolge der niedrigen Reaktionstem-
peratur héufig reinere 0-Verbindungen entstehen, als bei Verwendung von Nitrier-
saure. Katalytische Effekte spielen bei der Reaktionsfahigkeit dieser Reagenzien
keine Rolle.

8. Nitrierungen mit salpetriger Siiure.

AuBer den eigentlichen Saipetersiurederivaten wirken haufig auch salpetrige

Saure und ihre Derivate auf leicht substituierbare aromatische Verbindungen nitrierend

' WisLicENUs, ENDRES: Ber. dtsch. chem. Ges. 33, 1757 (1902). — Praktisches
Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen Chemikers 27. Aufl.,
S.256. Berlin 1940. .

> THIELE: Ber. dtsch. chem. Ges. 88, 670 (1900).

® Harg, Hovr: J. Amer. chem. Soc. 87, 2551 (1915).

¢ BoEDTEER: Bull. Soc. chim. France (4) 8, 726 {1908).

* CLAiSEN, Haasg: Ber. dtsch, chem. Ges. 86, 3680 Anm. (1903). — Vgl. auch
Wnistirren, Horrexrota: Ebenda 87, 1779 (1904).

Vel. dagegen A.WriszErcrm, R, SANGEBWALD: Ber. dtsch. chem. Ges. 65, N

L]
g
701 (1932). — A. T, STosIcK: J. Amer. chem. Soc. €1, 1127 (1939). ,
. (19;2§‘3. ScmMinT und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 53, 1529 (1920); 55, 1751
u. a. L o » - . ‘
* Praktisches Beispiel: HouBeN: Methoden der organischen Chemie, ' 3. Aufl.,
Bd. 4, 8. 232¢f. Leipzig 1941, | I,
* Picrer, KHOTINSKY: Ber. dtsch. chem. Ges. 40, 1163 (1907), -
1 WEGSCHEIDER und Mitarbeiter: A%. Chem. 29, 720 (1908). - - -
! Frawcis: Ber. dtsch., chem. Ges. 89, 3800 {1808). R
' ' i8*
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ein. Es ist anzunehmen, daB das aktive Agens in allen Fallen das durch Dispro-
portionierung aus der salpetrigen Saure leicht entstehende Stickstofftetroxyd ist,
das cuch in trockenem Zustand eine gro8e Nitrierfahigkeit besitzt (vgl. néichsten
Absatz). Priparativ wird salpetrige Saure hauptsichlich angewandt zur Nitrierung
von nichtnitrosierbaren Verbindungen, wie z. B. o- und p-Phenolcarbonsiure! oder
p-substituierten Dialkylaniline?, die unter Umstanden leichter und an anderen
Stellen  nitriert werden als mit Nitriersdure. AuBer in wisseriger Losung wird die
salpetrige Sdure auch in Eisessigldsung® oder in Form von Amylnitrit angewandt?.

4. Nitrierungen mit Stickoxyden.

Ein sehr wichtiges Nitrierungsmittel stellen schlieBlich noch Stickstoffdi-
bzw. tetroxyd dar, die in neuerer Zeit vor allem in der Technik viel angewandt
werden, da so die Darstellung der hochkonzentrierten Nitrier¢furen umgangen
werden kann. Infolge der gegeniiber der Salpetersiure niedrigeren Oxydations-
stufe wird zun&chst nur die Halfte des Tetroxyds ausgeniitzt, doch kenn man
dieses aus dem entstehenden Stickoxyd durch Luftsauerstoff leicht wieder re-
generieren:

2R—H -+ 2N,0, = 2R—NO, + 2H—NO, —» H,0 + NO + NO, 23 1205y 40,

Die Reaktion findet haufig bereits ohne Katalysator statt. So werden Phenole
und andere leicht substituierbare aromatische Verbindungen durch gasfrmiges
N;0, bereits in der Kalte angegriffens. Als Losungsmttel hierzu eignen sich bei
tiefer Temperatur Benzol, Petrolather und seibst Ather, soweit das aus ihm mit
N,O, stets in geringen Mengen entstehende Athylmtnt nicht stort. Bei Tem-
peraturen um 80° reagieren dann bereits Benzol und Naphthalin, bei 115—120°
die schwerer substituierbaren Pyridinbasen® und oberhalb 200° auch Paraffine’.
Toluol wird durch gasformiges N;O, bei 100° fast ausschlieBlich in der Seiten-
kette angegriffen®, gegeniiber fast reiner Kernnitrierung bei Verwendung stick-
oxydfreier Salpetersiure. Mit flussigem Stickstofftetroxyd dagegen kénnen
schon bei Zimmertemperatur zahlreiche aromatische Nitrierungen ohne Kataly-
sator durchgefithrt werden®.

Wegen der groBen technischen Bedeutung sind fiir diese Reaktion zahl-
reiche katalytische Verfahren entwickelt worden. Eine erste, allerdings nur in
einigen Fillen wirksame Beeinflussungsmoglichkeit liegt in der Ultravioleit-
bestrablung vor, die im Gegensatz zur Halogenierung beim Toluol auch die
Kernnitrierung beschleunigt!®. Weiterhin kann man mit kenzentrierter Schwefel-
silure als Ka.talysator arbeiten, indem man entweder direkt die durch Ein-
leiten von NaQ, in Schwefe!sanre erhaltene Mischsiure als Nitrierungsmittel ver-

! DENINGER: J. prakt. Chem. {2) 48, 550 (1890). — Ausfiihrliche Literatur-
ggaben Hounexn: Methoden der orgamschen Chemie, 3. Aufl.,, Bd. 4, 8.224—25
1 1941,
pmﬁomsom CroOOK: J. chem. Soc. [medon] 1932, 1812.
3 HUBNER: L;ebxgsAnn Chem. 195, 7 (1879). — ZINckE: J. prakt. Chem. 61, 561
{1800).
& WrIELAND, ROSEEU: A:m Chem. 892, 189 (1912).
5 WirrLAND und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 54, 1776 (1921).
¢ SczopreIN, ToPTSCHIEW: Ber. dtsch. chem. Ges. 69, 1874 (1936). — Vgl. auch
Chem. Zbl. 1987 XL, 4059. = -
.+ T Ussaxsgl, StoN: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 208, 620 (1936); 204, 870
' glalﬁ'?% _i Vg!. auch Trrow: Chem. Zbl. 1988 I, 1098. — Amer. 2. 2206813, ebenda
'y l be " .
3 Trrow (russisch): Chem. Zbl. 1941 1, 2233.
% ScuoriGIN, TOPTSCEIEW: &. 8. O.; Chem. Zbl. 1939 I, 2173, 2174.
' SCEORIGIN, TOPTSCHIEW: Ber dt.sch chem. Ges. 67, 1362 (1934); vgl.-auch
ebenda 89, 1874 (1936). :
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wendet!, oder indem man in die Mischung von Schwefelsiure und der zu
nitrierenden Substanz Stickstofftetroxyd einleitet?. Noch bessere Kataslysatoren
sind Aluminium- oder Eisenchlorid®, bei denen simtliche durch die Verwendung
von Schwefelsiure bedingten Komplikationen fortfallen. Durch Zusatz von
Chlorgas wird deren Wirkung nochmals gesteigert!. Auch in der Gasphase bei
300° mit Silicagel als Kontaktsubstanz kénnen aromatische Kohienwasserstoffe
glatt mit NO, nitriert werden5.

SchlieSlich ist noch ven Interesse, daB bei hoherer Temperatur in Gegen-
wart von Quecksilberdimpfen als Katalysator auch beim Stickoxydverfahren

Oxydationsreaktionen begiinstigi werden®.

II. Durch Ersatz von Halogen.

Alkylhalogenide und andere Alkylierungsmittel setzen sich infolge der
tautomeren Natur der salpetrigen Saure mit Metallnitriten nach folgenden beiden
Gleichungen um:

> s .
N __—> Me—Hal + R—NO,
R—Hal+Me—NO0, — b, se Hal + R—OXNO

von denen Gleichung (I) zur Darstellung von Nitroverbindcngen verwandt
werden kann. Die Reaktion dient hauptsichlich zur Einfihrang von Nitro-
gruppen in aliphatische Verbindungen, wofiir sie die einzige umfassende Methode
darstellt, wihrend aromatisches Halogen, abgesehen von einigen leicht substi-
tuierbaren Jod- und Bromphenolen?, zu reaktionstrige ist.

Wenn auch eine direkte katalytische Beeinflussung dieser Reaktionen nicht
moglich ist, so kann man doch durch Wechsel der metallischen Komponente
im angewandten Nitrit oder durch konstitutionelle Anderungen des Alkylrestes
und schlieBlich auch durch Ubergang zu anderen Alkylierungsmitteln das Ver-
héltnis von Reaktion a zu b weitgehend verschieben:

Nach V. MEYER tiberwiegt bei der Behandlung von Alkyljodiden mit Alkali-
nitrit im allgemeinen die unerwiinschte Reaktion b, wihrend bei Verwendung
von Silbernitrit in relativ guter Ausbeute die Nitroverbindungen entstehen®.
Andert man dann den Alkylrest, indem man vom Nitromethan dber die Athyi-
verbindung zu sekundiren und tertiiren Alkylderivaten Gibergeht, so findet auch
mit Silbernitrit in steigendem MaBe Reaktion b pebenher statt?, doch lassen
sich wenigstens die Reaktionsprodukte leicht voneizander trennen.

FilLrt man dagegen in die Alkylkomponente in x-Stellung zum Halogen
eine Carboxylgruppe ein, so wird der Reaktionstypus sofort vollstandig gein-
dert, und es tritt auch mit- Alkalinitriten die Bildung von Nitroverbindungen

! PINck: J. Amer. chem. Soc. 49, 2536 (1927). — DRP. 310772, Cham. Zbl.
1922 11, 946.

> E. P. 262097, Chem. Zbl. 1927 II, 2352.

* ScHAARSCEMIDT und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 37, 2065 (1924);
58, 499 (1925); Z. angew. Chem. 89, 1458 (1926).

¢ Boepanow: Chem. Zbl. 1983 11, 3115.

* Amer. P. 2109873, Chem. Zbl. 1988 o, 593.

¢ MeNkE: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 47, 868 (1928).

’ RATFORD, HEYL: Amer. chem. J. 43, 393; 44, 209 {1510).

* V.MzvER und Mitarbeiter: Liebigs Ann. Chewn. 171, 1 (1874); 180, 111, 140
{1876); Ber. dtsch. chem. Ges. 20, 531 (1887) u. &. — Kisser: Ber. dtsch. chem. Ges.
15, 1574 (1882). — Ray: Liebigs Ann. Chem. 816, 252 (1902). — Zshheiche Rei-
i}gple_: HSUBEN: Methoden der organischen Chemie, 3. Aufl., Bd. 4, B.238—39.

1pzig - 1941, R - ST ‘

b % CHERNIAK: Liebigs Ann. Chem. 180, 158 (1875).
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einl. Da in den so gebildeten x-Nitro-carbonsiuren die Carboxylgruppe neben
der Nitrogruppe nicht bestindig ist, spalten erstere sofort Kohlendioxyd ab und
- es entstehen auch hier die Nitro-paraffine.

Geht man schlieBlich von den Alkylhalogeniden zu anderen Alkylierungsmitteln
iber, so kann man haufig ebenfalls schon mit Alkalinitriten Nitroverbindungen her-
stellen. Die wichtigsten derartigen Mittel sind: Dxmet,hylxsulfm:2 Didthylsulfat und
verschiedene Alkylschwefelsiuren?.

I11. Sonstige Substitutionsreaktionen,

Da im adgememen die Amine aus den Nitroverbindungen durch Reduktion
dargestellt werden, hat der umgekehrte- Weg, der Austausch der Amino- gegen
die Nitrogruppe, nur in Spezialfillen Interesse, vor allem zur Einfilhrung der
\Tltrogmppe in sonst schwer zugdngliche Stellen, wie etwa bei der Darstellung
des o- und p-Dinitrobenzols* oder des §-Nitronaphtbalinss. Der Austausch ist
moglich iiber die an anderer Stells® ausfiihrlich besprochenen Diazoverbindungen,
wobei ebenfalls die Verwendung von Kupfersalzen als Katal ysatoren von Wichtig-
keit ist.

Eine zweite Moghchkent von den Aminen zu den Nitroverbindungen zu kommen.
besteht in der primaren Oxydation des Amins zur entsprechenden Nitrosoverbindung
mit Caroscher Saure und anschlieBender Substitution der Nitrosogruppe durch
die Nitrogruppe, die sich durch Behandeln mit Salpetersiure relativ einfach durch-
fihren la8t?. Die Reaktion findet bereits ohne Katalysator statt.

Sulfogruppen lassen sich unter Umsténden schon mit verdiinnter Salpetersdure
durch Nitrogruppen ersetzen und gestatten so eine sehr leichte und billige Ein-
filhrung von Nitrogruppen in den sromatischen Kern an genau definierte Stellen.
Die Resktion veriauft besonders glatt bei Phenol- und Naphtholsulfosduren®. Ferner
kann bei der Nitrierung des Phenols zur karmsaure durch vorherige Sulfonierung
Verharzung vermieden werden?®.

Eine katalytische Beeinflussung dieser Reaktion wurde nicht beschrieben, doch
ist sie vom Standpunkt der Katalyse insofern von Interesse, als sie méglicher-
weise bei der Nitrierung mit Salpeter-Schwefelsaure-Mischungen eine Rolle spielt®.

Der Ersatz von Carbozylgruppen durch die Nitrogruppe wird &fters in der aroma-
tischen Reihe beobachtet, wenn die Carboxylgruppe an besonders leicht substituier-
baren Stellen steht, also z. B. in p-Stellung zu einer Hydroxyl- oder einer substi-
tuierten Aminogruppe!t. So erhdlt man aus p-Dimethylamino-benzoesdure mit
Nitriersdure neben anderen Reaktionsprodukten auch 2, 4-Dinitrodimethy1anilin.

1 XoLsE: J. prakt. Chem. (2) 5, 429 (1872). — ST=INKOPF: Ber. dtsch. chem. Ges.
42, 3433 (1609). — Praktische Beispielo: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des
orgamschen Chemikers, 27. Aufl., S. 161. Berlin 1940. — Org. Syntheses, Sammelbd.
S. 393,

. % WaALDEN: Ber. dtsch. chem. Ges. 40, 3216, 4301 (1907). — KAUFLER, POMERANZ:
Mh. Chem. 22, 492 (1901).
3 Ray, NBoGI: Proc. chem. Scc. 22, 259 (1908).
¢ MEISENHEIMES, PAaTzic: Ber. disch. chem. Ges. 89, 2528 (1506). — KORNER,
CoxrTarnr: Atti R. Accad. dei Lincei, Roma (5) 281, 283 (1914). — Chem. Zbl.
_ 1914]1 469,
: 5 MEIRENHEIMER, WiTTE: Ber. dtsch. chem. Ges 86, 4157 (1903).

8 Vgl. 8. 189.

‘7. BRaDpY, WiLLiaus: J. chem Soc. [London] 117, 1137 (1920).

8 BEXDER:@ Ber. dtsch. chem. Ges. 22, 994 (1889). — Kinc: J. Amer. chem. Soc.
119. 2105 (1921).. — Praktisches Bexspxel GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des

en Chemikers, 27. Aufl., S. 199. . Berlin 1940.

-® Rice: 4. Amer. chem. Soc. 42, 2665 (1920) — KINg: a.8. 0.

10 Vgl 8. 271.°

1@ JACKSON,. EABL‘! Amer chem J. 29, 104 (1903). — Rzmnm Ber. dtsch.
chem Ges. 40, 2442 (1907).
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In der aliphatischen Reihe ist eine derartige Substitution nicht moglich,  doch
kommt die oben beschriebene Nitromethansynthese nach Korpg! praktisch auf
eine solche hinaus. Besonders wenn die Carboxylgruppe am sekundiren Kohlenstoft.
atom sitzt, geht die Reaktion sehr glatt®. Katalytische Effekte spielen bei dieser
Reaktion weder in der aromatischen noch in der aliphatischen Reihe eine Rolle.

E. Die Einfiihrung von zweiwertigem Schwefel. |

L. Durch Ersatz von organisch gebunderem Wasserstoff,

Der direkte Ersatz von Wasserstoff durch die Sulfhydrylgruppe ist nur in
der aromatischen Reihe méglich, erfolgt hier aber ziemlich einfach durch Be.-
handeln der Kohlenwasserstoffe mit elementarem Schwefel in Gegenwart von
Alumininmehlorid als Katalysator3, wobei sich der Schwefel gewissermaBen
zwischen den Wasserstoff und den organischen Rest einschiebt. Zur Schwefelung
aromatischer Amine wurde auch die Verwendung von Jed als Katalysator vor-
geschlagen®. Die Reaktion geht leicht weiter unter Bildung von Thioitherns.
Bei den reaktionsfahigeren Phenolen geniigt bereits alkalisches Reaktionsmedium,
um die Einfithrung der Mercaptogruppe in o-Stellung zur OH-Gruppe zu be-
wirken®. Hier verwendet man den Schwefel am besten in Form der Alkslidisulfide.

Auch mit organischen Schwefelchloridderivaten kann man Phenole in p-Stellung
zur OH-Gruppe unter Bildung von Thioathern substituieren?: .

) R—SiCl + HIC.H, - OH = R—S—C,H, - OH -+ HC.
Die Reaktion findet bereits ohne Katalysator statt.

I1. Durch Ersatz von Halogen (oder O-Acyl);
1. Die Alkylierung von Schwefelwasserstoff und Mercaptanen.

Die Alkylierung des Schwefelwasserstoffs und der Mercaptane ist in allem -

der Ammoniakaliylierung sehr dhnlich, erfolgt jedoch infolge der geringeren
Basizitat des Schwefelwasserstoffs im allgemeinen nicht ohne Kondensationsmittel.

Eine Ausnahme bildet lediglich die sehr reaktionsfahige Mono-jodessigsiure, die
mit einigen Mercaptanen auch in neutraler Lésung die entsprechenden Thioather
bildet®. Ferner kann man bei hoherer Temperatur und Belichtung mit Schwefel-
wasserstoff auch im Tetrachlorkohlenstoff ein Chloratom gegen die Sulfhydrylgruppe
austauschen®. A

Am gebriuchlichsten ist die Verwendung von Alkali als Kondensations-
mittel, das jedoch infolge Abfangens der in Freiheit gesetzten Halogenwasser-
stoffsdure auch das Reaktionsgleichgewicht beeinfluBt. Die Reaktion verlauft
glatt nur bei vollstandiger Alkylierung des Schwefelwasserstoffs zu den Thio-
athern, die bei Verwendung von neutralem Alkalisulfid zu den symmetrischen?
und bei Verwendung von Alkalimercaptiden zu den asymmetrischen® Verbin-

1 Vgl. B.277. ‘ .
2 BgEDT: Ber. dtsch. chem. Ges. 14, 1780 (1881); 15, 2318 (1882).
- 3 FrIepgLn, CRAFTS: Ann. Chimie. (6) 14, 437 (1888). ‘
¢ EXOEVENAGEL: J. prakt. Chem. (2) 89, 11 (1914). . :
* DoueHERTY, HaMMOND: J. Amer. chem. Soc. 57, 118 (1935).
* E.P. 383284, Chem. Zbl. 19331, 1686. . .
Foss und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 80, 2729 (1038).
MricEAELIS, SCHUBERT: J. biol. Chemistry 108, 331 (1934)..
Avary, ForBES: J. Amer. chem. Soc. 60, 1005 (1938). - '
% GraBowskY und Mitarbeiter: Liebigs Ann. Chem. 171, 251 (1874). .
't Ketceer: J. prakt. Chem. (2) 14, 206 {1878). — GiLMAN, BraBEn: J. Amer.
chem. Soc. 47, 1449 (1925). , S e
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dungen fibrt. Mit Alkalidisulfiden entstehen in analoger Weise die wichtigen
Dialkyldisulfide!. Die Darstellung der Mercaptane erfolgt dagegen erst bei
einem groBen Uberschuf von Kaliumsulfhydrat einigermaBen einheitlich®, so
daf man am zweckmaBigsten, analog der Phthalimidmethode von GARRIEL.
den zweiten Wasserstoff intermediir durch leicht wieder abspaltbare Gruppen
ersetzt. Fir dieses Verfahren eignen sich vor allem Natriumthiosulfat® und
Kohlensidurederivate, wie Thioharnstoff4, Dithiocarbamate’ und Xanthogenate .
Mit Jetzteren ist es z. B. gelungen, die empfindliche Acetobromglucose zunichs:
in das l-Xanthogenat und dann durch Verseifen mit Kaliummethylat in die
freie 1-Thioglucose iiberzufiihren®. -

AuBer den Alkalisalzen werden fiir die Darstellung der Thioather auch di-
Bleimercaptide verwandt?.

Als Alkylierungsmittel dienen neben den Alkylhalogeniden, Dimethylsulfat
und Alkylschwefelsiuren eigenartigerweise auch die Carbonsaurs-ester®. Dies fallt
besonders deshalb auf, weil letztere im allgemeinen mit basischen Reagenzien
acylierende Spaltung erleiden, z. B. mit Ammoniak®, die Siure-amide bilden.

?
2. Mercaptale und Thioglykoside (Thioside).

Verwendet man statt der Alkylhalogenide gem-Dihalogenverbindungen, so
entstehen bei der Reaktion mit Alkalimercaptiden die Mercaptale und Mer-
captole!®, bzw. aus den Aceto-halogenzuckern die Aceto-thioglykoside. Doch
findet letztere Reaktion im allgemeinen nur zur Darstellung von Zuckerdisul-
fiden Anwendung®!:

T H y'él+K'-'z'-s—s-;:K+ 0'11'{ " H S——8_ H
| 7 RN i i
C/ !.'—_XQ — / —~Z ‘_.._\::C

é | 1 I é ; !

HCOR O O ROCH HCOR O O ROCH

l | ‘ l P I | | !
Thioglykoside werden dagegen meistens, zwar nach der gleichen Methode.
doch auf dem umgekehrten Wege durch Umsetzung der Silbersalze der Thio-
zucker mit Alkylhalogeniden dargestellti2. :

8. Aromatische Reihe.

Auch aromatische Halogenverbindungen kénnen mit Alkalisulfhydraten zu
Thiophenolen umgesetzt werden, allerdings erst unter viel scharferen Be-
dingungen bei 100—140° im Einschmelzrohr®, z. T. in Gegenwart von Kupfer-
pulver als Katalysatér’¢. Um hierbei die Bildung von Thioithern weitgehend

zuriickzudriingen, setzt man dem Ansatz am zweckmifBigsten von vornherein

__ ! Brawgsma: Recueil Trav. chim. Pays-Bas 20, 133 (1961). — Vgl. sauch WR=DE,
HerroHE: Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. 119, 52 (1922); 172, 169 (1927).
2 REGNAULT: Liebigs Ann. Chem. 84, 25 (1840). — Vgl. auch Krasox: Ber. dtsch.
chem. Ges. 20, 3408 (1887). -
8 Amer. P. 1729615, Chem. Zbl. 1980 I, 436 und zahlreiche andere Pateate.
4 AsNDT: Ber. dtsch. chem. Ges. 54, 2236 (1921).
® v. Beaun: Ber. dtsch. chem. Ges. 85, 3380 (1902); 42, 4568 {1909).
8 'W. BcewripeEr und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 61, 1244 (1928).
* OBERM®WYER: Ber. dtsch. chem. Ges. 20, 2023ff. (1887).
8 Avexr, Bryy: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 188, 556 (1903).
% vzl S. 266. ' oo
10 FromM: Liebigs Aun. Chem. 258, 161 (1889). — Oxro: J. prakt. Chem. (2) 51,
$17 (1895}, : L ‘ :
n(an)Dn:-Hdppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. 119, 46 (1922). — WrEeDE, HETTCHE:
Ebenda 172, 169 (1927). 12 WREDE, HETTCEE: &.8. 0. 8. 176. - -
8 Kdnres, KawNe: Ber. disch. chem. Ges. 34, 1356 (1921). i DRP. 205450.
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etwas von dem im Gleichgewicht erwarteten Thiodther zu!. Bei der Billigkeit
der Ausgangsmaterialien hat die Methode vor allem technische Bedeutung. Mit
Alkalithiophenolaten entstehen in analoger Weise bei 285—240° die rein aro-
matischen Thiodther2. Schlieflich ist auch noch ein Kontaktverfahren beschrie-
ben, nach dem man bei 7000 mit Schwefelwasserstoff und Dehydratisierungs-
katalysatoren auf Trigersubstanzen, wie Thoriumoxyd-Bimsstein, aromatisches
Halogen durch die SH-Gruppe ersetzen kann, ohne da8 dabei wesentliche Mengen
an Thiodthern entstehen3.

1I1. Durch Ersatz von Sanerstoff.

1. Die Substitation der alkoholischen Hydroxylgruppe.

Die direkte Umsetzung von Alkoholen mit Schwefelwasserstoff zu Mercap-
tanen ist wegen der Reaktionstrigheit der Teilnehmer ohne Katalysatoren
nicht mdoglich. ) :

a) Saure Katalyse.

Bereits in Gegenwart starker Mineralsiuren findet bisweilen der Umsatz
von Alkoholen mit Mercaptanen zu Thiosthern stattd. Hier sind es die inter-
mediir entstehenden Alkylester der starken Mineralsiuren, dis die Alkylierung
des Schwefels bewirken. In den meisten Fillen ist es jedoch zweckmaBiger,
erst den Alkohol durch Zugabe von Schwefelsaure zu verestern und anschlieBend
in einer zweiten Reaktionsphase ohne weitere Aufarbeitung die entstandenen
Alkylschwefelsiuren mit Kaliumsulfbydrat.umzusetzen. Auf diese Weise er-
geben sich sehr bequeme Darstellungsmethodens5.

b) Kontaktkatalyse.

Weiterhin gelingt die Substitution der alkoholischen Hydroxylgruppe auch
bei héheren Temperaturen (300—350°) im Kontaktverfahren. Als Katalysa-
toren werden verwandt die iiblichen Dehydratisierungskontakte, wie Thorium-
oder Zirkonoxyd®, die eventuell auf Trigersubstanzen niedergeschlagen werden?,
ferner Metallsulfide, vor allem Alwminiumsulfid®, und in einigen Fillen ober-
flachenaktive Stoffe, wie Bleicherde oder Aktivkohle, allein®. Die Reaktion dient
im allgemeinen nur zur Darstellung von Mercaptanen mit primaren Alkylresten,
da sekundire und hauptsichlich tertiire Alkohole unter den Versuchsbedingungen
Olefine bilden. Als Nebenprodukt entstehen zuweilen Thioather, die bei Ver-
wendung von Athern, statt Alkoholen, auch als Hauptprodukt erhalten werden
kénnen. SchlieBlich ist es noch méglich, den Schwefelwasserstoff durch Schwefel-
kohlenstoff zu ersetzen®*. Ein interessanter Spezialfall dieser Reaktion ist die
Uberfihrung von Furan in Thiophen? durch Leiten der Dimpfe mit Schwefel-
wasserstoff iiber Alumininmoxyd bei 450°. Die Reaktion ist unter geeigneten
Bedingungen umkehrbars. )

1 Amer. P. 1825662, Chem. Zbl. 1981 I, 3264.

* MAUTHNER: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 3593 (1908).

3 DRP. 497570, Chem. Zbl. 1980 II. 622. -

2 Courror, Zwrrimne: Chem. Zbl. 1989 I, 3412. L

® KrLASoN: Ber. dtsch. chem. Ges. 20, 3409 (1887). — Praktisches Beispiel:
HouseN: Methoden der organischen Chemie Bd. 3, S. 1241. Leipzig 1930.

8 Sapatmer, MarHE: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 150, 825, 1217, 1569 (1910).
— F.P. 801762, Chem. Zbl. 1986 I, 3726. o : »

" KraMER, REm: J. Amer. chem. Soc. 48, 880 (1921)."

® Levi, NaTTA: Gazz. chim. ital. 54, 973 (1924). ‘ :

* E. P. 454868, Chem. Zbl. 19371, 1275. - 10 Lzvi, NaTTA: a.2. 0.

1! Grmray: J. Amer. chem. Soc. 44, 1329 (1922). S o

* Jursew: Ber. dtsch. chem. Ges. 89, 440 (1936). = 13 Vgl 8. 255.
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2. Die Substitation von Carbonylsauerstoff,

Bedeutend leichter geht bereits der Ersatz von Carbonylsauerstoff durch
zweiwertigen Schwefel vor sich, insbesondere die ‘Darstellung der Mercaptale,
wahrend die Thioaldehyde und -ketone im allgemeinen schwieriger zu erhaiten
sind. Die Mercaptalbildung wird wie die Acetalbildurg durch Sduren kataly-
siert und in der Praxis am zweckméfigsten durch Einleiten von Salzsiiure in
die Mischung des Aldehyds oder Ketons mit dem betreffenden Mercaptan durch-
gefiihrt!, wobei die Reaktion bereits in der Kalte unter Erwiarmung einsetzt.
Die Wirmetonung ist grofer als bei der Acetalisierung, so daB3 ohne Schwierigkeit
auch die Ketonmercaptale (Mercaptole) erhaltlich sind, und die Kohlenhydrate
nicht die Thioglykoside, sondern unter Aufsprengung des Halbacetalringes sofort
die Mercaptale der sonst nur schwer zuginglichen Aldehydform liefern2.

- Auler Sauren kann man fiir diese Reaktion auch Zinkchlorid als Katalysator verwen -
den3. Hier verliuft die Reaktion bereits bei Zimmertemperatur so heftig, da8 gekiihit
werden muB. Bei besonders reaktionstrigen aromatischen Ketonen, wie z. B. Benzo-
phenon, empfiehlt es sich, Zinkchiorid und Salzsdure nebeneinander zu verwenden 5.

Eine andere Darstellungsweise geht von den Tri-thio-ortho-estern einfacher
Carbonséuren aus, die analog der Acetaldarstellung nach CLATSENS unter der
katalytischen Einwirkung starker Siuren 2 Mercaptogruppen gegen den Carbony!-
sauersteff austauschenS.

HCZSR + 0=c/ " & HCZ o o F
o = — =
sr T 0T Nge | RS SR~

IV, Durch Ersatz von Schwefel. (Gegenseitiger Austausch
: von Alkylradikalen.)

Ahnlich wie bei den Aminen? ist es auch bei den Mercaptanen und Thio-
dthern moglich, liber geeigneten Kontaktsubstanzen Alkylwanderungen zwischen
verschiedenen Molekiilen durchzufithren. So werden bei 300—500° mit Zink-
oder Cadmiumsuifid als' Katalysator®, die eventuell auch in Mischung oder auf
Trigersubstanzen angewandt werden kénnen®, Mercaptane in ein Gemisch von
Thiodther und Schwefelwasserstoff iibergefiithrt. Ahnlich katalysieren die Sulfide
der - Eisenmetalle in Gegenwart von Essigsiureanhydrid bei 190° die Gegen-
reaktion, die Bildung von Mercaptanen aus Thioathern und Schwefelwasserstoff10.

V. Andere Reaktionen.

Wahrend die bisher besprochenen Reaktionen fast ausschlieBlich in der alipha-
tischen Reihe von Bedeutung sind, ist fiir die Darstellung der Thiophenole und aroma-
tischen Thioather noch der Ersatz der Aminogruppe durch dis SH- bzw. SR-Gruppe

-iiber die Diazoverbindungen von Interesse. Auch hier entstehen mit Kaliumsuli-
hydrat oder Ammoniumsulfid’ in erster Linie Thioather, so da man, wie bei
der Alkylierung, zur Thiophenolbildung die Diazoverbindungen besser mit Xantho-

! BAUMANN: Ber. dtsch. chem. Ges. 18, 885 (1885). — BoNGARTZ: Ebenda
21, 482 (1888). . : . .
. * E.Fiscarr: Ber. dtsch. chem. Ges. 27, 673 (1894). — LAwRENCE: Ebenda
£9,- 547 (1896). * Fromm: Liebigs Ann. Chem. 258, 139 (1889).
¢ BAuMANN: Ber. dtsch. chem. Ges. 18, 888 (1885).
5 Vgl. Abachnitt Organo-oxyde 8. 308. - , i
¢ Posr: J. org. Chemistry 5, 244 (1940); Chem. Zbl. 1941 I, 640. 7 Vgl. S. 266.
8 Amer P 1993287, Chem. Zbl. 1685 11, 1256. v
¥ Amer. P. 2035121, Chem. Zbl. 19881, 4988; vgl. auch Amer. P. 2045766,
ebenda 1988 I, 2796. 1 Can. P. 376264, Chem. Zbl. 1938 I, 2059.
11 GRAEBE, MANN: Ber. dtsch. chem. Ges. 15, 1683 (1882).
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genat umsetztl. Mit Mercaptanen entstehen gemischte Thiodther?. Auch in der
aliphatischen Reihe kénnen durch Umsetzung von Mercaptanen mit Diazomethan
Thiodther erhalten werden, welche Reaktion z. B. ven WREDE zur Darstellung von
Thioglykosiden verwandt wurde3.

Katalytische Effekte spielen bei allen diesen Reaktionen keine Rolle, so daB betreffs
Einzelheiten auf den Abschnitt iiber Diazoverbindungen verwiesen werden muf¢.

Eine weitere Moglichkeit, Schwefel in organische Molekiile einzufiihren, besteht
in dem Umsatz von GRIGNARD-Verbindungen mit elementarem Schwefel, der sich
unter Bildung des entsprechenden Magnesium-mercaptids zwischen Kohlenstoff und
Metall einschiebt®. Auch diese Reaktion findef ohne Katalysatoren statt.

SchlieBlich kann man in der aromatischen Reihe noch die Sulfogruppe, abgesehen
von der Reduktion, durch direkte Substitution gegen die SH-Gruppe austauschen.
Die Reaktion erfolgt analog der Alkalischmelze zum Phenol® und der Natriumamid-
schmelze zum Amin? durch Verschmelzen des Sulfonats mit Kaliumsulfhydrat®.
Doch sind die Ausbeuten im allgemeinen schiecht?.

Augfer den eigentlichen Substitutionsreaktionen sind noch folgende Methoden
fir die Bildung von Mercaptanen und Thiodthern von Bedeutung:

1. In der aromatischen Reihe die Reduktion der dort besonders leicht dar-
stellbaren Sulfosdurechloride?®. .

2. In der aliphatischen Reihe die hydrierende Spaltung der Disulfide™, anf wel-
chem Wege sich die Mercaptane wegen des Nichtauftretens von Thioathern haufig
viel einfacher darstellen lassen, als durch direkte Alkylierung von Kaliumsulfhydrat.

3. Die Anlagerung von Mercaptanen an Olefine’? und Acetylene!3.

F. Die Einfiihrung der Sulfinsiuregruppe.

Trotzdem die Sulfinsiuren meistens durch Umwandlung anderer Schwefel-
verbindungen, insbesondere durch Reduktion von Sulfosidurechloriden4, ge-
wonnen werden, gibt es zu ihrer Darstellung auch zshlreiche direkte Substitu-
tionsmethoden, die vor allem in der aliphatischen Reihe so leicht vor sich gehen,
daB es sich manchmal sogar verlohnt, iiber die Sulfinsiuren und derén anschlie-
Bende Oxydation die Sulfogruppe selbst einzufiihren?s,

I. Durch Ersatz von organisch gebundenem Wasserstoff,

Schwefeldioxyd wirkt in Gegenwart von Aluminiumechlorid substituierend auf
aromstisch gebundenen Wasserstoff ein unter Bildung von Sulfinsiuren!. Doch

! LEcCcKRARDT: J. prakt. Chem. (2) 41, 184 (1890).

? ZIEGLER: Ber. dtsch. chem. Ges. 28, 2471 (1890). — DRP. 614311, Chera. Zbl.
1935 ©, 2737. . , :

3 WeEDE, HeTTcHE: Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 172, 177 (1927).

¢ Vgl. 8. 189, .

5 TEBOUBY: Chem. Zbl. 1808 II, 1349. — REEmNBOLDT und Mitarbeiter: J.
prakt. Chem. (2) 184, 257 (1932). ¢ Vgl. 8.254. ? Vgl. 8. 268.

® STADLER: Ber. dtsch. chem. Ges. 17, 2080 (1884).

® C. ScHWALBE: Ber. dtsch. chem. Ges. 389, 3102 (1908). ) :

¥ Voer: Liebigs Ann. Chem. 119, 152 (1861). — Praktische Beispicle: GaTTER-
MANN-WIELAND : Die Praxis des organischen Chemikers, 27. Aufl., S. 204. Berlin 1940.

! GEBAUER-FULNEGG: J. Amer. chem. Soc. 52, 4610 (1930). — WREDE und Mit-
arbeiter: Hoppe-Seyler's Z. physiol. Chem. 119, 46 (1922); 172, 173 (1927). — Spal-
tuny durch Hydrierung: BERGMANN, MICHAELIS : Ber. dtsch. chem. Ges. 63, 987 (1930).

12 F. P. 804482/83, Chem. Zbl. 19371, 1991. — Vgl. auch S. 109. o

* Schwed. P. 82699, Chem. Zbl. 1985 II, 3440. — F. P. 777427, ebenda 3441.
— NayeTRIN, ReBrvsoN (russisch): Chem. Zbl, 1941 I, 1815. . S

* OTro und Mitarbeiter: Ber. dtsch. chem. Ges. 9, 1584 (1876). — Craass: Liebigs
Ann. Chem. 280, 302 (1911) u. a. - .

!> BorscrHE, LANGE: Ber. dtsch. chem. Ges. 88, 2766 (1805). S

¢ FRIEDEL, CrAFTS: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 86, 1368 (1878), — KNOEVE-
NAGEL, RENNER: Ber. dtsch. chem. Ges. 41, 2315 (1908). , : e

O
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kommt die Reaktion nur in Gegenwart von gasformiger Salzsiiure in Gang. Es i-:
anzunehmen, da8 die Salzsiure mit dem Schwefeldioxyd unter der Einwirkuns
des Aluminiumchlorids das Halbchlorid der schwefligen Saure, H—S0,—Cl, bzw.
dessen Aluminiumcl_llorid-Additionsverbindung1, bildet, die dann ikrerseits als
Saurechlorid zur Substitution befahigt ist. Die Reaktion entspricht in allem
der Aldehydsynthese mit Kohlenoxyd und Salzsiure nach GATTERMANN-KocH.

In neuerer Zeit ist es gelungen, auf dem gleichen Wege auch in aliphatischs
Verbindungen die Sulfinsauregruppe  einzufiihren?, wobei neben Aluminiun:-
chlorid auch Bortrihalogenide als Katalysatoren wirksam sind. Die Anwesen-
heit von Chlorwasserstoff ist in diesem Fall nicht erforderlich.

- IL. Durch Ersatz der Aminogruppeg

Wiabrend man durch Umsetzung von aromatischen Diazoverbindungen mit
Sulfit im allgemeinen die Sulfonsiuren erhalt?, entstehen bei Verwendung von
Schwefeldioxyd in Gegenwart von Kupfer oder Kupferoxydul die Sulfinsiuren®.
Das Kupfer iibt bei dieser Reaktion neben der katalytischen auch eine redu-
zierende Wirkung aus. Man kann aber die gleiche Reaktion auch mit Kupfer-
‘sulfat als Katalysator und Alkohol als Reduktionsmittel durchfiihren®.

1II. Durch Ersatz von Metall.

Die préparativ wichiigste Msthode dieser Gruppe ist der Umatz von Schwefel

dioxyd mit GriaNarp-Verbindungen, der in glatter Reaktion zu den Sulfinsiure:
+
R-MeX +50, —» R—s0 E, r lo

Das Verfahren ist besonders in der aliphatischen Reihe von Bedeutung, findet
jedoch bei-der Reaktionsfahigkeit. der GRIGNARD-Verbindungen stets ohne Kataly-
sator statt. o ' '

Auch aus aromatischen Sulfosdurechloriden? und sus Sulfurylchlorid® entstehen
mit GRIGNAED-Verbindungen Sulfinsiuren, da hier infolge des Fehlens von S—O-
Doppelbindungen erstere nicht addierend, sondern nur reduzierend wirken.

G. Die Einfiihrang der Sulfonsiuregruppe.
I. Durch Ersatz von organisch gebundenem Wasserstofr.
: : -~ 1. Mit Schwefelsiiure.
Die Suifonierung (der ebenfalls fiir die Einfiihrung der Sulfogruppe haufig
gebrauchte  Ausdruck ',,Suifurierung® bleibt zweckmifBiger fir die Einfiihrung
von zweiwertigem Schwefel vorbehslien) ist in allen Punkten der Nitrierung

sehr dhnlich und kann allgemein von den gleichen Gesichtspunkten aus betrachtet
werden. Als Sulfonierungsmittel dient hauptsichlich konzentrierte und rauchende

! Avmrinowsky: Ber. dtsch. chem. Ges. 12, 688, 853 (1879). — Baup: Ann.
Chimie (8) 1, 32 (1804). x , -
+ LG, Farbenindustrie AG.: E. P. 321843, Chem. Zbl. 1836 I, 1366.

5 Vel S.288. » :
4 ‘Emmm: Ber. dtsch. chem. Ges. 82, 1136 (1899). — DRP. 95830, 100702
- {1804). - - ® DRP. 130119. 3
¢ BorscHE, LANGE: a.8.0. — v. Bravn, WeisssacH: Ber. dtsch. chem. Ges.
08, 2838 (1930). : g S : :
-7 Gouaw, ForEerciLL: J. Amer. chem. Soc. 51, 3501 (1929).
® Oppo: Chem. Zbl. 1905 X, 1145. ‘ '
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Schwefelsiure, deren Wirkung sich nur noch durch Temperaturerh6hung!
oder allenfalls neeh durch Zusatz von Phosphorpentoxyd® steigern 1a8t. Aller.
dings kann man hier infolge des Fehlens von Oxydationsreaktionen mit der
Temperaturerhéhung viel weiter gehen als bei der Nitrierung.

a) In der aliphatischen Reihe

finden die Sulfonierungen im wesentlichen ohne Katalysator statt, so daB hier nur
-lie wichtigsten Tatsachen kurz gestreift werden kénnen:

Paraffine sind gegen Sulfonierungsmittel wviel bestandiger als die aromatischen
Kohlenwasserstoffe, so daB sich beide durch Sulfonierung bequem trennen lassen®.
Imrnerhin werden erstere bei haherer Temperatur ebenfalls angegriffen, und man kann
z. B. 6-—8gliedrige Paraffine bei ihrem Siedepunkt mit rauchender Schwefelsaure
vlatt in die entsprechenden Sulfosiuren umwandelns$,

Im allgemeinen werden in der aliphatischen Reihe jedoch nur Verbindungen mit
aktiver Methylengruppe sulfoniert, die bereits beim mafigen Erwirmen mit konzen-
trierter Schwefelsdure reagieren. So liefert Essigsaureanhydrid Sulfo-essigsiures,
Acetaldehyd eine Disulfonsiure® und Aceton sogar ein Trisubstitutionsprodukt.
Unter scharferen Bedingungen werden auch Essigsiure, Acetamid, Acetonitril usw. in
Disulfonsguren iibergefiihrt, die dann sekundar, ahnlich wie bei der Nitrierung, unter
Kohlerdioxydabspaltung in Methionsaure tibergehen?,

Als einzige katalytische Reaktion dieser Gruppe wurde gelegentlich die Be-

schleunigung der Sulfonierung aliphatischer Carbonsiuren, Ester usw. durch -

niedermoleknlare Oxysulfonsiuren und ihre Derivate beobachtet®.

b} In der aromatischen Reihe

erfolgt die Sulfonierung 'm allgemeinen etwas leichter, und man verwendet als
Sulfonierungsmittel entweder rauchende Schwefelsivre bei Zimmertemperatur?®
oder konzentrierte Schwefelsiure bei erhdhter Temperatur’®. Doch wird in letz-
terem Fall haufig als storende Nebenreaktion die Bildung von Sulfonen be-
obachtet, die durch nochmalige Kondensation der gebildeten Sulfosiuren mit
dem Kohlenwasserstoff entstehen, wenn die Schwefelsiure durch Verdiinnen
mit dem Reaktionswasser zu verdiinnt geworden ist, um salbst noch sulfonierend
wirken zu kdnnen.

«) Dirckle Beeinflussung der Sulfonierung. Nach Guyor! und CourTor$
gentigen schon relativ kleine Beimengungen von Wasser, um die sulfonierende
Wirkung der Schwefelsiure merklich herabzusetzen, und bei einer ziemlich
scharfen Konzentrationsgrenze hort die Suifonierungsfahigkeit iiberhaupt auf
{sogenanntes =-Prinzip von REGNATLT), weil unter dieser Konzentration bereits

- ! BeHREND, MERTELSMANN: Liebigs Ann. Chem. 878, 352 (1911).
! SEXHOFER: Liebigs Ann. Chem. 174, 243 (1874).
} Vgl. 2. B. Zarozrecky. HavssaNy: Z.angew.Chem. 20, 1763 {1907). — NAMETKIN,
Ronmsox (russisch): Chem. Zbl. 1941 1, 1815. )
% WorsTarLL: J. Amer. chem. Soc. 20, 664 (1898).
® FraxcummoxT: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 92, 1054 (1881), — Vgl. auch
BavssTasxk: Lisbigs Ann. Chem. 140, 81 (1868). )
* DErgriNe: C. R. hebd. Séances Acad. Sei. 188, 8768 {1901); Bull. Soc. chim.
France (3) 27, 7 (2902). .
? BAUMSTARK: &. 8. 0. — A. W. HorMaxx: Liebigs Ann, Chem. 100, 169 (1858). —
HUBNER: Ebenda 223, 203 (1834) u. a. o .
* DRP. 692729, Chem. Zbl. 1940 H, 2107. - . o
* isches Beispiel: GATTERMANN-WIELAND: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S.193. Berlin 1940. . . . S
1e isches Beispiel: GATTERMANN-Wizraxp: Die Praxis des organischen
Chemikers, 27. Aufl., S. 197. Belin 1940. S :
L Chim. et Ind. 2, 879, 1167 {1919); Chem. Zbl. 19201, 565, 566.
12 C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 182, 855 (1926). : o

o
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die Sulfogruppe wieder abgespalten wird. Nach einem sehr eleganten, spiter
von H. MEYER! verbesserten Verfahren gelingt es Guror jedoch, diese Schwierig-
keit dadurch zu umgehen, daB8 das gebildete Reaktionswasser mit den Dampfen
des zu sulfonierenden Kohlenwasserstoffs laufend ~abdestilliert wird und' da-
durch ‘bis zum SchluB der Reaktion eine konstante Schwefelsiurekonzentration
~aufrechterhalten werden kann. Nach neueren Untersuchungen von JOFFE? ist
diese ,negative Katalyse des Wassers nicht so scharf ausgepragt, wie Goyor
sie formuliert, und es wird z. B. Naphthalin auch durch nur 61proz. Schwefcl-
siure noch langsam sulfoniert.

Kine positive Katalyze der Sulfonierungsreaktion ist viel haufiger gelungen
als hei der Nitrierung. So iibt vielfach, namentlich bei héherer Temperatur,
schon die Anwesenheit von Alkalibisulfaten einen deutlichen katalytischen Ein-
fluB aus?, so daB man in ihrer Gégenwart z. B. bei der Darstellung von Benzol-
trisulfosiure die Reaktionstemperatur von 300 auf 250° herabsetzen kann. Um.
stritten ist noch die Wirkung von elementarem Jod, das nach Ray* die Sulfo-
nierung derartig beschleunigen soll, da8 man normale konzentrierte Schwefel-
sdure statt rauchender verwenden kann, wihrend es nach AUGER® nahezu wir-
kungslos ist. Auch Bortrifluorid® und Fluorwasserstofi’ wirken beschleunigend
auf die Sulfonierungsreaktion ein, letztere wahrscheinlich durch intermediire
Bildung der stark sulfonierend wirkenden Fluorsulfonsiure. Als beste Kataly-
satoren haben sich schlieBllich die Schwermetsalle der 5. bis 8. Nebengruppe bzw.
deren Verbindungen erwiesen, vor allem Yanadinpentoxyd®.

Von grofem, wenn auch nicht katalytischem EinfluB auf die Sulfonierungs-
reaktion ist das Schwefeltrioxyd in der rauchenden Schwefelsiure. Nach Ver-
suchen von K. LAUER® wirkt es nicht nur auf Grund seiner stirkeren wasser-
bindenden Kraft, sondern ist auch selbst zur Sulfonierung befihigtl®. Diese
verliuft nach einem ganz anderen Mechanismus, wie die normale Schwefel-
sduresuifonierung, wodurch zahlreiche UnregelmaBigkeiten bei der Reaktion
mit rauchender Schwefelsiure befriedigend aufgeklart werden konnten. Nach
anderer Meinung soll die in dem stark sauren Medium vorliegende Oniumform
der Schwefelsiure [HO—S0,—OH,]* die Ursache der gesteigerten Reaktions-
fahigkeit der rauchenden Schwefelsiure seinl!.

B) Die katalytische Lenkung der eintretenden Sulfogruppe. Wie bei der
Nitrierung 1aBt sich auch bei der Sulfonierung die eintretende Sulfogruppe relativ
leicht in verschiedene Steliungen des Benzolkerns dirigieren. Wahrend ohne
Katalysator im allgemeinen die HoLrLEmaNschen Substitutionsregeln ein-
-gehalten werden, treten in Gegenwart von Quecksilbersalzenl? haufig weit-

' Liebigs Ann. Chem. 488, 331 (1923). — Praktisches Beispiel: GATTERMANN-
WIELAND: Die Praxis des organischen Chemikers, 27. Aufl., S. 195. Berlin 1940.
* Chem. Zbl. 1935 I, 392; 1940 I, 1501/2.
® BEHREND, MERTELSMANN: a.a. Q. — SENSEMANN: J. Ind. Engng. Chem. 18,
1124 (1921). — K. LAvER und Mitarbeiter: J. prakt. Chem. {2) 145, 287 (1936).
% Rav, DEY: J. chem. Soc. {London] 117, 1405 (1920).
5 AvGER, VARY: C. R. hebd. Séances Acad. Sci. 178, 239 (1921).
¢ TaoMAs und Mitarbeiter : Ind. Engng. Chem. 82, 408 (1940); Chem. Zii. 1940 IT,
42..— Kurze Zusammenfassung: KiASTNER: Angew. Chem. 34, 296 (1941).
7 Simons und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 63, 608 (1941).
- . % SENSEMANN: a.a. 0. — Vgl. auch LENHOLD, SSAFRONENKO: Chem. Zbl.
19891, 383.
% K.LAUER und Mitarbeiter: J. prakt. Chem. (2) 148, 133, 139; 144, 32 (1935);
" Ber. dtsch. chem. Ges. 70, 333, 1707 (1937). :
1% Vgl. auch Schwz. P. 214609, Chem. Zbl. 12421, 1055.
. . LanTz: Bull. Soc. chim. France (5) 6, 302 (1939)." :
}* BEHREND, MERTELSMANN: a.a. 0. — K. LAUER: J. prakt. Chem. (2) 180, 214,
225.(1931) und folgende Arbeiten; 185, 173 (1932); 188, 81 (1933). :
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gehende Abweichungen von diesen auf, die wahrscheinlich dadurch zustande
kommen, daB in den hier intermediir entstehenden quecksilberorganischen
Verbindungen direkt das Metall durch die Sulfogruppe ersetzt wird. Die bekann-
testen Beispiele sind:

1. Bei der Bildung von Beénzol-di-sulfonsiure aus der Moro-sulfo-verbindung ent-
steht ohne Katalysator in 99proz. Reinheit die m-Siaure neben 1 % der p-Verbindung,
wihrend in Gegenwart von Quecksilbersalzen beide Isomeren nebeneinander im
Verhdltnis 2:1 auftreten. In beiden Fillen bildet sich ein dynamisches Gleichgewicht
aus, denn auch die reinen m- oder p-Disulfonsauren lagern sich bei hoherer Temperatur
mit und ohne Katalysator zu denselben Gleichgewichtsgemischen um. Infolge dieser
Verhiéltnisse kommt man, da nur die m-Verbindung noch sulfonierbar ist, auch von
der p-Verbindung ausge; end bei weiterer Sulfonierung zur 1,3, 5-Benzol-trisulfon-
siurel,

2. Ahnlich erfolgt die Sulfonierung des Anthrachinons? ohne Katalysator aus-
schlieBlich in B-Stellung, mit Quecksilbersalzen dagegen in «-Stellung oder

3. die der Phthalsiure® in 4-, bzw.-3,5-Stellung.

Versuche, auch andere Katalysatoren, vor allem Vanadinsalze, fir die
Lenkung der Sulfogruppe entgegen den Substitutionsregeln zu verwenden,
fiihrten zu keinem nennenswerten Erfolg®. Dagegen ist es beim Naphthalin
moglich, beréits durch Temperaturanderungen willkiirlich zwischen &= und
3-Substitution zu wihlen3, und zwar entsteht beim Arbeiten in der Kilte die
reine o-Verbindung und bei hoherer Temperatur nahezu ausschlieBlich die
3-Naphthalin-sulfonsiure. _

Die willkiirliche Verschiebung des Verhiltnisses von o- zu p-Substitution
ist hier im Gegensatz zur Nitrierung “weder” durch Katalysatoren noch durch
Konstitutionseinfliisse moglich. Als einziges wirksames Mittel haben sich
Anderungen der Reaktionstemperatur erwiesen®, und zwar wird, wie auch bei
der Nitrierung?, bei hoher Temperatur die p- und bei tiefer Temperatur die o-Sub-
stitution begiinstigt.

‘ 2. Andere Suifonierungsmittel.

Neben cfen'“\'e}sclxiedenen Formen der Schwefelsaure spielen andere Sulfonierungs-
‘mittel trotz zahlreicher Vorschlage nur eine untergeordnete Rolle, inshesondere
vom Standpunkt der Katalyse. Zu erwahnen ist zunichst die im Prinzip ebenfalls
auf einer Schwefelsiure-reaktion beruhende Sulfonierung mit Alkalisalfiten und
Braunstein®, die u. a. zur milden Sulfonierung einiger Naphtholderivate geeignet ist,
ferner die hinsichtlich ihrer Sulfonierungseigenschaften der rauchenden Schwefel-
sdure sehr nahe stehende Chlorsulfonsiure? und schlieBlich auch Sulfurylchlorid?®,
das allerdings nur noch im Licht sulfonierend, im Dunkein dagegen bereits chlorierend!!
wirkt. Ein grundsitzlich anderes Sulfonierungsmittel, das als einzige bekannte Ver-
bindung auch in neutralem oder basischemm Medium (Pyridin) Sulfonierungen er-
moglicht, liegt in der Anhydro-pyridinium-sulfoséure, dem Additionsprodukt von

! BEHREND, MERTELSMANN : Liebigs Ann. Chem. 378, 352 {1811).

* K. LAUER: a. a. 0. — COPPENS: Recueil Trav. chim. Pays-Ras 44, 907 (1925). —
Val. ANDRE MeYER: C. R. hehd. Séances Acad. Sei. 188, 519 (15.25).

3(§VA.LDMANN, ScawrNK: Liebigs Ann. Chem. 487, 287 (1931). — XK. LAUER:
a.a. Q. SRR

¢ K. Laver: J. prakt. Chem. (2) 1306, 237 (1931).

$ Wrrr: Ber. dtsch. chem. Ges. 48, 751 (1915). .

® OBERMILLER: Ber. dtsch. chem. Ces. 46, 3637 (1207); 41, 697 (1908).

? Vgl. S. 273. ‘ » - )

® BoepANOW (russisch): Chem. Zbl. 1940 I, 1500, 3785. .
. BAUMSTARK: Liebigs Ann. Chem. 140, 81 (1866). — DRP. 224386. — Prak-
tisches Beispiel: Org. Syntheses, Sammelband S. 78.

1o %, BROWN: J. Amer. chem. Soc. €2, -BE5 - (1040},

11 Vg, S. 236. S : S
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288 F. Kraces: Substitution.

Schwefeltrioxyd an Pyridin, vor, die sich bei Temperaturen um 170° mit aromatischien
Kohlenwasserstoffen nach folgender Gleichung umsetzt!:

,//~\+ "L R R - N\ / /——\\_
\_w_t/N—-SOS + H —> SOa e HN’\__/

Auf dem gleichen Prinzip beruht die sulfonierende Wirkung der analog gebauten
Additionsverbindung von Schwefeltrioxyd an Dioxan, dem Dioxan-sulfotrioxyd
( o/ \,O“‘—SO; » das in indifferenten Lésungsmitteln zu milden Sulfo-

- / . . . . -
. CH,—CH,” - nierungen, insbesondere von Olefinen, geeignet ist®.

II. Durch Ersatz von Halogen.

Eine weitere Moglichkeit zur Darstellung von Sulfonsiuren, die ausschlieBlich
in der aliphatischen Reihe Anwendung findet, besteht in der Alkylierung von
Alkalisulfiten®, oder noch besser von Ammoniumsulfité, mit Alkylhalogeniden
oder Mono- und Dialkylsulfatens.

Auch diese Reaktion entspricht vollkommen der Darstellung von Nitro-
verbindungen aus Metallnitriten und Alkylierungsmitteln nach V. MEYER oder
KorpgS. Sie besitzt aber dieser gegeniiber den Vorteil, daf hier keine Kompli-
kationen durch das Auftreten tautomerer Formen vorkommen, da die Sulfon-
saureform der schwefligen Siure viel stabiler ist, als die vom vierwertigen Schwefel
abgeleitete Schwefligsaure-Form.

Katalytische Effekte spielen hier im allgemeinen keine Rolle, abgesehen
vielleicht von der nicht rein katalytischen Wirkung des Alkalis als Konden-
sationsmittel. Lediglich in dem Spezialfall der Umlagerung der Schwefligsiure-
halbester zu: den isomeren Alkylsulfosiuren, die als eine intramolekulare Alky-
lierung des am Schwefel befindlichen Wasserstoffs der Sulfosiurereform der
schwefligen Saure durch die Sulfoestergruppe aufgefaBt werden kann:

0O ° (o] ,
| 1?1—(s)--o--01.=13 - 033—3—0—1:

findet eine echte Katalyse durch Alkalijodide oder Rhodanide statt?.

III. Senstige Reaktionen.

An weiteren Darstellungsmethoden fiir Sulfosiuren, die zum Teil nicht mehr
unter den Begriff Substitution fallen, sind noch zu erwihnen:

1. Die Zersetzung von Diazoverbindungen mit Sulfit8.

2. Die Anlagerung von rauchender Schwefelsiure an Doppelbindungen®.

3. Die Oxydation von Mercaptanen und Sulfinsiuren, von denen oJrstere
reehr in der aromatischen Reihe und letztere in der aliphatischen Reihel® ge-
brauchlich sind. - '

! BAUNGARTEN: Ber. discii. chem. Ges. §9, 1976 (1926). — BaTTEGAY and Mit-
arbeiter: Bull. S8oe. chim. France (4) 88, 1667 (1923); 41, 1491 (1927).

* Surer und Mitarbeiter: J. Amer. chem. Soc. 60, 538 (1938); 63, 978, 1594 (1941).

3 StamorER: Liebigs Ann. Chem. 148, 90, 96 (1889).

¢ Hewmrraw: Liebigs Ann. Chem. 168, 145 (1873); Ber. dtsch. chem. Ges. 8, 562
(1873). — Waax=rr, REIp: ~ Aumer. chem. Soc. 58, 3409 (1931). . .

& Fr.MavEn: Ber. dtac.. chern. Ges. 28, 908 (1880). -—— Schweiz. P. 105845. —
 HEeLFERICH, GRUNERT: Ber. dtsch. chem. Ges. 74, 1531 (1941). — Praktische Vor-
schriften: CoNrRAD WEYgarn: Organisch-chemiische - Experimentierkunst, S. 409.
Leipzig 1938. ¢ Vgl. 8. 277. .

- ? RosENEEmM und Mitarbeiter: Ber. dtach. chem. Ges. 81, 412-(1898); 88, 1301

{1905). -~ Vgl. auch ArBusow: Chem. Zbl. 1909 I, 685. :

8 Vgl. 8. 1920. * Vgl. 8. 115. : :

12 BorscHE, LaNGE: Ber. dtsch. chem. Ges. 88, 2766 (1905). — Vgl. auch 8. 283. .






