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Dimethylcarbonat als Methylierungsmittel unter phasen-
transfer-katalytischen Bedingungen
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Use of Dimethyl Carbonate as a Methylating Agent under Phase Transfer-
Catalysed Conditions

Dimethyl carbonate (as well as diethyl, diallyl, dibenzyl carbonate and ethane-
1,2-divl carbonate) in the presence of potassium carbonate and 18-crown-6 (or
Aliqual 336) is a versatile, cheap. and safer reagent for the methylation of a
variety of organic substrates.

Zur Methylierung organischer Substrate wird fast aus-
schlieBlich Dimethylsulfat oder Methyliodid verwendet.
Nachteil dieser Alkylierungsmittel ist die hohe Giftigkeit und
die kanzerogene Wirkung; Methyliodid ist auferdem teuver.

Das billige und weniger giftige Dimethylcarbonat wird zur
Methylierung nur selten verwendet. So beschreiben japani-
sche Autoren die Methylierung von Mercaptanen' in stark
basischem Reaktionsmedium. Ferner wird in wenigen Paten-
ten die Alkylierung spezieller Amine und Phenole bei hohen
Temperaturen beschrieben?->.

Wir méchten hier die Alkylierung von Mercaptanen, Pheno-
len und heterocyclischen Verbindungen mit Dimethylcarbo-
pat unter phasentransfer-katalytischen Bedingungen* vor-
stellen: Das Substrat wird mit dem Dimethylcarbonat in
Gegenwart von trockenem Kaliumcarbonat und 18-Krone-6
oder Aliquat 336° zum RiickfluB erhitzt. Diese Methode hat
folgende Vorteile: (a) hohe Ausbeuten werden unter milden
Reaktionsbedingungen in kurzer Zeit erhalten (b) ein Lo-
sungsmittel (Toluol, Benzol, Petrolether, Tetrahydrofuran
oder ein UberschuB an Dimethylcarbonat) ist nur zur
Verbesserung der Rithrbarkeit notwendig. (¢) Die Reaktion
verliuft unter neutralen Bedingungen.

Mercaptane: Wir haben die Thioether 3 durch Umsetzung
des entsprechenden Mercaptans 1 mit Dimethylcarbonat
(2a) hergestellt. Der Reaktionsverlauf wurde gaschromato-
graphisch verfolgt: hier zeigte sich, daB eine vollstindige
Umsetzung bei Verwendung eines Uberschusses an Dime-
thylcarbonat nach 8 h bei 100°C Badtemperatur erreicht
wurde. Aufarbeiten der Reaktionsansitze nach dieser Zeit
ergab die angegebenen Ausbeuten. Setzte man die Reaktan-
ten bei Raumtemperatur um, so waren 72h fur 100 %
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Umsatz erforderlich. Die Zugabe des Phasentransfer-Kata-
lysators war wichtig: ohne Katalysator erhielt man in 24 h
aus Thiophenol (1b) mit Dimethylcarbonat (2a) nur 6%
2b.a.
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Phenole, Alkohole und Amine: Unter den gleichen Reaktions-
bedingungen wurde aus 2-Naphthol (6) mit Dimethylcarbo-
nat und 18-Krone-6 82% Nerolin (7) erhalten. Keine
Umsetzung wurde mit 4-Nitrophenol und 2-Methoxyphenol
erzielt. Alkohole und Amine lassen sich unter diesen
Bedingungen nicht alkylieren. Hier fand, wie erwartet,
Reaktion an der Carbonyl-Gruppe statt. Man erzielte mit
Alkoholen Umesterung und erhielt mit Aminen das entspre-
chende Harnstoff-Derivat.
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Heterocyclen: Von den untersuchten heterocyclischen Ver
bindungen wurden die mit Imidazolring unter den angegebe
nen Bedingungen mit Dimethylcarbonat alkyliert (Tabelle)
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Tabelle. Hergestellte Verbindungen 3, 5,7, 9, 11 und 13

Produkt Ausbeute  F. [°C] oder Kp. [*C)/torr®
0//0 a O
i gefunden berichtet
3aa 86 55-60°/12 617/15!
3ba 84 75-78°/12 95°/16'3
3ca 79 90-957/20 197°/7602*
3bb 6% 95-100°/12 104771514
3be 84 40-41° 42-44°13
3bd 81 85-90°/12 1042523
3da 90 85-90°/12 867121
3ea 82 130-1357/12 12777102
3fa 84 130--135°/12 1407/193¢
3be 73 140-145°/12 140°/10%7
Sa 40 150-1557/760 155717621
Sb 23 60-63°/12 56.2°/97
Se 36 125-130°/12 70° 217
7 82 70-71° 7374724
9a 65 168° 168-1692%
9b 61 99° 100-101°2¢
1la 91 78-80°/12 80.57/12'8
11b 85 85-90°/12 2061
13 81 60-61° 63°1¢

* Isolierte Ausbeute.
® Kugelrohrdestillation.

Die Alkylierung mit Methyliodid ergibt oft nur geringe
Ausbeuten, da Weiterreaktion zur 1,3-quartiren Verbindung
eintritt®,

Auch hier m6chten wir die Grenzen der Reaktion markieren:
Keine Umsetzung fand mit 4-Nitroimidazol, Pyrazol und
3,5-Dimethylpyrazol statt. Indol reagierte an der Carbonyl-
Gruppe des Carbonats und man erhielt Indol-1-
carbonsiure-methylester. Aus Pyrrol erhielt man entspre-
chend Pyrrol-1-carbonsiure-methylester.

Zur Ermittlung der Grenzen der Reaktion auf der Seite des
Kohlensdureesters wurde die Reaktion von Thiophenol (1b)
mit Diethyl- (2b), Diallyl- (2d), Dibenzylcarbonat (2¢).
Ethylencarbonat (2e) und Bis-(2-pentyl)-carbonat unter-
sucht. Withrend Dibenzyl- oder Diallylcarbonat noch in
84% bzw. 81% zum gewiinschten Produkt 3 reagieren,
liefert Ethylencarbonat 74 % 3be und Diethylcarbonat nur
noch 68 % 3bb. Das noch héher substituierte Bis-(2-pentyl)-
carbonat reagiert nicht mehr. Dieses Ergebnis war zu
erwarten, da es sich bei der Spaltung der 0-Alkyl-Bindung
um eine Substitutionsreaktion handelt. Die gleiche Reaktivi-
tdt wird bei der Verwendung von Toluolsulfonsiureestern
zur Alkylierung gefunden’. Nach gleichem Mechanismus
verliuft die Verseifung von Methylestern mit Lithiumio-
did®? (Taschner-Eschenmoser-Reaktion) oder anderen Nu-
cleophilen!®.

1-Methylimidazol (11a); typische Arbeitsvorschrift:

Zu trockenem Kaliumcarbonat (2.1 g, 15 mmol) gibt man Imidazol
(680 mg; 10 mmol), Kohlensiuredimethylester (3.2 g, 35 mmol) und
18-Krone-6 (24 mg, 0.1 mmol). Man rithrt das Gemisch 3 h bei
100" C Badtemperatur, gieBt in Wasser und extrahiert mit Ether.
Nach Einengen der organischen Phase wird ins Kugelrohr destilliert.
Ausbeute an 12a: 746 mg (91 %); Kp. 7880 “C/12 Torr (Lit.'® Kp.:
80.5°C/12 Torr).
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