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Eine milde und effektive Methode zur
Umesterung von Carbonsiaureestern™*
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Die Umesterung ist eine der wichtigsten Transformationen
in der Organischen Synthese.l'l Hiufig wird sie durch Sduren
oder Basen katalysiert, aber auch Titantetraalkoholate,?
komplexe Zinnreagenzien,? Indiumiodide oder Enzyme
werden genutzt.P] Wir haben festgestellt, dass bei der
Dibutylzinnoxid-vermittelten selektiven ~O-Methylierung
von 1a die Umesterung zum Methylester 1b als Nebenreak-
tion auftritt (Schema 1). Dabei konnte weder eine Eliminie-
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Schema 1. Dibutylzinnoxid-katalysierte Umesterung des Ethylesters 1a zu
dem Methylester 1b.

rung noch eine Epimerisierung des zum Ester benachbarten
Stereozentrums festgestellt werden. Vorherige Versuche der
Umesterung von Ethylestern zu Methylestern mit verschie-
denen Sduren und Basen fithrten immer entweder zur voll-
stindigen Epimerisierung oder aber zur Zersetzung des
Derivates 1a. Auch eine titanvermittelte Umesterung zum
Methylester war wegen der Unloslichkeit des Ti(OMe),-
Komplexes nicht méglich.?

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 Losungsmittel
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, 5-Ketoester und Enolether toleriert wird. Vor allem
wird die Reaktion weder durch freie Hydroxy- oder Phenol-
gruppen gestort; selbst freie Aminogruppen beeinflussen die
Umsetzung nicht.

Ein gutes Beispiel fiir die Anwendungsbreite dieser Me-
thode ist Eintrag 4 in Tabelle 1. Die Umsetzung des tert-
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Tabelle 1. Dibutylzinnoxid-katalysierte Umesterungen.

Eintrag  Ester Produkt Alkohol Zeit[h]  Ausbeute
o, o Q o{jo o
, o~ .
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Butylesters 4a mit Dibutylzinnoxid in Me-
thanol fiihrte in hohen Ausbeuten zu dem
Lactam 4b.[°! Wir nehmen an, dass 4a zuerst
in einen Methylester tberfithrt wird, an-
schliefend erfolgt ein intramolekularer An-
griff des freien Amins, und es entsteht 4b.
Um die Moglichkeit einer direkten Beteili-
gung des Dibutylzinnoxids an der Amid-
kniipfung auszuschlieen, behandelten wir
4a in Abwesenheit von Methanol mit Dibu-
tylzinnoxid in Dioxan. Nach 24 Stunden bei
90°C konnten wir keine Bildung des Lac-
tams 4b feststellen. Die Umesterung von N-
geschiitzten Aminosédureestern verliefen
ahnlich gut, wobei die Urethangruppe nicht
angegriffen wurde (Tabelle 1 Eintrédge 5 und
6). In diesem Zusammenhang ist es erwih-
nenswert, dass Shapiro et al. kiirzlich die
Titantetraalkoxid-vermittelte ~ O-Alkylum-
esterung von Urethanen beschrieben haben.”)

Um den Einfluss von Wasser auf die
Reaktion zu untersuchen, wurden Alkohol-
Wasser-Mischungen (Verhiltnis 4:1) als Lo-
sungsmittel verwendet, auch dabei entstehen
die erwarteten Umesterungsprodukte in ho-
hen Ausbeuten. Das Arbeiten unter absolut
trockenen Bedingungen ist von daher nicht
notig. Die hochsten Reaktionsgeschwindig-
keiten wurden bei der Umesterung von
Salicylsdurederivaten mit freier Phenolgrup-
pe beobachtet. Diese wurden in nur 5h in
exzellenten Ausbeuten zu den entsprechen-
den Estern umgesetzt (Tabelle 1 Eintri-
ge 12-16). Mit der hier vorgestellten Me-
thode konnen primire, sekundédre und ter-
tidfre Alkohole in hohen Ausbeuten
umgeestert werden. Auch Allyl- und Benzyl-
ester konnen so erhalten werden (Tabelle 1
Eintrdge 5, 13, 16); allerdings gelingt die
Umesterung in fert-Butylalkohol nicht.

1979 untersuchten Poller et al. die Aktivi-
tdt von Dialkyl- und Diarylzinnoxiden als
Katalysatoren fiir die Umwandlung von
Essigsdurepropylester zu Essigsduremethyl-
ester.® In Hinsicht auf die Ergebnisse unse-
rer Untersuchungen finden wir, dass
die Dibutylzinnoxid-vermittelte Umesterung
mehr Aufmerksamkeit verdient, vor allem
da sie dhnlich wirkungsvoll wie die komple-
xen Zinnreagenzien ist.’! Die Vorteile dieses
Systems sind die einfachen und milden Re-
aktionsbedingungen, der preiswerte, kom-
merziell erhéltliche Katalysator, die hohen
Ausbeuten sowie vor allem die Kompatibili-
tdt mit einer gro3en Vielfalt an funktionellen
Gruppen. Das hier beschriebene Verfahren
ist eine gute Alternative zu den bekannten
Methoden und konnte eine breite Anwen-
dung, z.B. in der Naturstoffsynthese, finden.
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Experimentelles

Allgemeine Vorschrift: 0.6 mmol des Esters wurden in 5mL des ge-
wiinschten Alkohols gelost. Nach Zugabe von 10 Mol-% Dibutylzinnoxid
(15 mg, 0.06 mmol) wurde fiir die in Tabelle 1 angegebene Zeit unter
Riickfluss erhitzt (bei 1 Mol-% Dibutylzinnoxid war die Reaktion norma-
lerweise nach 4872 Stunden beendet). AnschlieBend wurde mit gesittig-
ter Natriumhydrogencarbonat-Losung (20 mL) hydrolysiert und dreimal
mit Essigester extrahiert. Die vereinigten organischen Extrakte, die das
Dibutylzinnoxid als feinen weiflen Niederschlag enthielten, wurden iiber
Celite filtriert und mit Natriumsulfat getrocknet. Entfernung des Losungs-
mittels unter vermindertem Druck und anschlieBende Chromatographie
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ergeben das saubere Produkt.
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Fresh ideas have always been a necessary ingre-
dient for progress in chemistry. Without a con-
tinuous supply of stimulating ideas from creative
researchers, there would be no new insights into
the subject. But what are some of the ideas that
pervade modern chemistry? The answer to this
question is to be found in "Stimulating Concepts
in Chemistry". Inacollection of 24 essays, a group
of leading researchers provides an overview of
the most recent developments in their fields.

Readers can find out about modern concepts in
chemistry such as self-assembly, nanochem-
istry, and molecular machines. Moreover, many
spectacular advances have been achieved from
the fusion of chemistry with life and materials sci-
ence - a development which is illustrated by con-
tributions on enzyme mimics, molecular wires,
and chemical sensors. Further, the essayists

0044-8249/01/11319-3786 $ 17.50+.50/0

write about new nanomaterials, efficient meth-
ods in synthesis, and big biomolecules - indeed,
many of the topics that have dominated some of
the recent discussions in chemistry.

This outstanding text makes use of a special lay-
out to reflect the editors' aim of presenting con-
cepts in the form of essays. Thus, the book is not
merely another source of knowledge but is
intended to stimulate readers to develop their
own ideas and concepts.

This format should help to make the book inter-
esting to a wide range of scientists. Students of
chemistry will benefit from the different style of
presentation of their subject, while researchers
in industry and academia will welcome the excit-
ing way in which some of the most challenging
concepts in modern chemistry are presented.
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