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Eine milde und effektive Methode zur
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Die Umesterung ist eine der wichtigsten Transformationen
in der Organischen Synthese.[1] Häufig wird sie durch Säuren
oder Basen katalysiert, aber auch Titantetraalkoholate,[2]

komplexe Zinnreagenzien,[3] Indiumiodide[4] oder Enzyme
werden genutzt.[5] Wir haben festgestellt, dass bei der
Dibutylzinnoxid-vermittelten selektiven O-Methylierung
von 1 a die Umesterung zum Methylester 1 b als Nebenreak-
tion auftritt (Schema 1). Dabei konnte weder eine Eliminie-

Schema 1. Dibutylzinnoxid-katalysierte Umesterung des Ethylesters 1 a zu
dem Methylester 1 b.

rung noch eine Epimerisierung des zum Ester benachbarten
Stereozentrums festgestellt werden. Vorherige Versuche der
Umesterung von Ethylestern zu Methylestern mit verschie-
denen Säuren und Basen führten immer entweder zur voll-
ständigen Epimerisierung oder aber zur Zersetzung des
Derivates 1 a. Auch eine titanvermittelte Umesterung zum
Methylester war wegen der Unlöslichkeit des Ti(OMe)4-
Komplexes nicht möglich.[2]

Ermutigt durch die beobachtete Nebenreaktion entschlos-
sen wir uns, diese Reaktion zu optimieren und ihre An-
wendungsbreite zu untersuchen. Dazu wurden sowohl ein-
fache als auch hochfunktionalisierte aliphatische und aroma-
tische Ester mit katalytischen Mengen Dibutylzinnoxid (1 ±
10 Mol-%) in verschiedenen Alkoholen als Lösungsmittel
umgesetzt. Dabei entstanden die zum verwendeten Alkohol
korrespondierenden Ester (Tabelle 1). Die Reaktionsbedin-
gungen sind sehr mild, sodass eine Reihe verschiedener
funktioneller Gruppen wie Acetale, Ketale, aliphatische
Bromide, b-Ketoester und Enolether toleriert wird. Vor allem
wird die Reaktion weder durch freie Hydroxy- oder Phenol-
gruppen gestört; selbst freie Aminogruppen beeinflussen die
Umsetzung nicht.

Ein gutes Beispiel für die Anwendungsbreite dieser Me-
thode ist Eintrag 4 in Tabelle 1. Die Umsetzung des tert-
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Butylesters 4 a mit Dibutylzinnoxid in Me-
thanol führte in hohen Ausbeuten zu dem
Lactam 4 b.[6] Wir nehmen an, dass 4 a zuerst
in einen Methylester überführt wird, an-
schlieûend erfolgt ein intramolekularer An-
griff des freien Amins, und es entsteht 4 b.
Um die Möglichkeit einer direkten Beteili-
gung des Dibutylzinnoxids an der Amid-
knüpfung auszuschlieûen, behandelten wir
4 a in Abwesenheit von Methanol mit Dibu-
tylzinnoxid in Dioxan. Nach 24 Stunden bei
90 8C konnten wir keine Bildung des Lac-
tams 4 b feststellen. Die Umesterung von N-
geschützten Aminosäureestern verliefen
ähnlich gut, wobei die Urethangruppe nicht
angegriffen wurde (Tabelle 1 Einträge 5 und
6). In diesem Zusammenhang ist es erwäh-
nenswert, dass Shapiro et al. kürzlich die
Titantetraalkoxid-vermittelte O-Alkylum-
esterung von Urethanen beschrieben haben.[7]

Um den Einfluss von Wasser auf die
Reaktion zu untersuchen, wurden Alkohol-
Wasser-Mischungen (Verhältnis 4:1) als Lö-
sungsmittel verwendet, auch dabei entstehen
die erwarteten Umesterungsprodukte in ho-
hen Ausbeuten. Das Arbeiten unter absolut
trockenen Bedingungen ist von daher nicht
nötig. Die höchsten Reaktionsgeschwindig-
keiten wurden bei der Umesterung von
Salicylsäurederivaten mit freier Phenolgrup-
pe beobachtet. Diese wurden in nur 5 h in
exzellenten Ausbeuten zu den entsprechen-
den Estern umgesetzt (Tabelle 1 Einträ-
ge 12 ± 16). Mit der hier vorgestellten Me-
thode können primäre, sekundäre und ter-
tiäre Alkohole in hohen Ausbeuten
umgeestert werden. Auch Allyl- und Benzyl-
ester können so erhalten werden (Tabelle 1
Einträge 5, 13, 16); allerdings gelingt die
Umesterung in tert-Butylalkohol nicht.

1979 untersuchten Poller et al. die Aktivi-
tät von Dialkyl- und Diarylzinnoxiden als
Katalysatoren für die Umwandlung von
Essigsäurepropylester zu Essigsäuremethyl-
ester.[8] In Hinsicht auf die Ergebnisse unse-
rer Untersuchungen finden wir, dass
die Dibutylzinnoxid-vermittelte Umesterung
mehr Aufmerksamkeit verdient, vor allem
da sie ähnlich wirkungsvoll wie die komple-
xen Zinnreagenzien ist.[3] Die Vorteile dieses
Systems sind die einfachen und milden Re-
aktionsbedingungen, der preiswerte, kom-
merziell erhältliche Katalysator, die hohen
Ausbeuten sowie vor allem die Kompatibili-
tät mit einer groûen Vielfalt an funktionellen
Gruppen. Das hier beschriebene Verfahren
ist eine gute Alternative zu den bekannten
Methoden und könnte eine breite Anwen-
dung, z.B. in der Naturstoffsynthese, finden.

Tabelle 1. Dibutylzinnoxid-katalysierte Umesterungen.

Eintrag Ester Produkt Alkohol Zeit [h] Ausbeute

1 Methanol 12 90

2 Methanol 12 88

3 Methanol 12 90

4 Methanol 24 96

5 Allylalkohol 12 87

6 Ethanol 12 85

7 Methanol 12 89

8 Methanol 12 92

9 Methanol 12 90

10 Methanol 12 80

11 Methanol 12 77

12 Methanol 5 96

13 Allylalkohol 5 90

14 n-Butanol 5 88

15 2-Propanol 5 91

16 Benzylalkohol 5 86
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Experimentelles

Allgemeine Vorschrift : 0.6 mmol des Esters wurden in 5 mL des ge-
wünschten Alkohols gelöst. Nach Zugabe von 10 Mol-% Dibutylzinnoxid
(15 mg, 0.06 mmol) wurde für die in Tabelle 1 angegebene Zeit unter
Rückfluss erhitzt (bei 1 Mol-% Dibutylzinnoxid war die Reaktion norma-
lerweise nach 48 ± 72 Stunden beendet). Anschlieûend wurde mit gesättig-
ter Natriumhydrogencarbonat-Lösung (20 mL) hydrolysiert und dreimal
mit Essigester extrahiert. Die vereinigten organischen Extrakte, die das
Dibutylzinnoxid als feinen weiûen Niederschlag enthielten, wurden über
Celite filtriert und mit Natriumsulfat getrocknet. Entfernung des Lösungs-
mittels unter vermindertem Druck und anschlieûende Chromatographie
ergeben das saubere Produkt.
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