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В обзоре обсуждаются литературные данные о новом методе синтеза 4-имидазоло–нов, 

предложенном в 2004 г., в котором в качестве дегидратирующих  агентов использова-лись 

кремнийорганические соединения, такие как диметилдихлорсилан, триметилдихлорси-лан, 

гексаметилдисилазан и бис-триметилсилилацетамид. Показана их пригодность для синтеза 

как 2,5-дизамещенных, так и 2,3,5-тризамещенных 4-имидазолонов. Описана возможность 

проведения многостадийных синтезов с участием этих агентов в одном реакторе. Также 

приводятся данные о побочных эффектах этого метода. 

Библ. ссылок 42, рис. 2, схем 21, табл.4. 
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силан, 1,1,1,3,3,3-гексаметилдисилазан, бис-триметилсилилацетамид, 
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Имидазолоны - пятичленные гетероциклические соединения, кото-

рые в цикле содержат два атома азота и карбонильную группу. В за-

висимости от местоположения карбонильной группы в цикле разли-

чают два изомера - (2Н)-имидазол-2-он (1) и (4Н)-имидазолон-4-он (2) 

(рис.1).  
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Рис 1. Изомеры имидазолонов 

 

 (4Н)-Имидазол-4-оны встречаются в виде 5-замещенных, С2-

замещенных и N3-  замещенных аналогов. 

Структурные аналоги (4Н)-имидазол-4-онов встречаются в различ-

ных природных обьектах (рис. 2). Как природные, так и синтетические 

аналоги 4-имидазолонов проявляют широкий спектр биологической 

активности [1]. Кроме того, многие представители 5-арилиден-4-ими-

дазолонов представляют интерес как флуоресцентные соединения [2]. 

На сегодняшний день разработаны различные стратегии синтеза 4-ими-

дазолонов. Одним из наиболее часто употребляемых методов является 

метод, основанный на применении ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов 

(схема 1). 

 

Рис. 2. 4-Арилиден-5-имидазолоны природного происхождения: ропаладины А-D (3-6) [3], 

лейцетамин Б  (7) [4],  калкаридин А (8) [5], 2-(диметиламино)-5-(1Н-индол-3-ил)-3-метил-5-(2-

оксопропил)-3,5-дигидро-4Н-имидазол-4-он (9A) [6], 3-индолил-имидазол-4-он (9B) [7], 

хромофор зеленого флуоресцентного белка (9C) [8]. 
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Суть метода заключается в дегидратации полученного из оксазоло-

на 10 амида N-ацил-α,β-дегидроаминокислоты (11) (схема 1, пути А,В) 

или осуществлением двух стадий: конденсации (путь А) и дегидра-

тации (путь В) «в одной колбе» (схема 1, путь С).   

В литературе имеются разнообразные модификации этого метода, 

основанные на применении различных дегидратируюших агентов, в 

частности, среди них важную роль сыграли также некоторые кремнеор-

ганические соединения. Настояший обзор посвящен методу синтеза 4-

имидазолонов с применением кремнеорганических реагентов.  

 

 

Схема 1. 

 

История исследований реакции ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов 

и амидов α,β-дегидроаминокислот с силилирующими агентами начи-

нается с 2003 г․, когда в двух лабораториях - Армении (Институт тон-

кой органической химии НАН РА) и Японии (Sagami Chemical Research 

Center Japan) независимо друг от друга установили образование (4Н)-

имидазол-4-она при взаимодействии силилируюших агентов с произ-

водными N-замещенных α,β-дегидроаминокислот /9,10/.  

Интересно, что в обоих случаях образование имидазолона обнару-

жено в ходе синтеза других целевых продуктов. По данным /9/, при 

удалении Boc-защитной группы из амида N-бензоил-α,β-дегидроами-

нокислоты 13 с помощью триметилсилилового эфира трифторсульфо-
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кислоты (TMSOTf) получен продукт дегидратации - 4-имидазолон 14 

(схема 2). 

 

Схема 2. 

 

При этом процесс дегидратации протекает при комнатной темпе-

ратуре в среде 2,6-ди-трет- бутилпиридина с выходом 68%. 

Автором работы [10] установлено, что при синтезе метилового 

эфира N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланил-п-аминобензойной кислоты 

взаимодействием N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланил-п-аминобензой-

ной кислоты (15) с 10 эквивалентами триметилхлор-силана (ТМХС) 

при комнатной температуре в течение 24 ч получена смесь, состоящая 

из вышеуказанного эфира 16 и метилового эфира (Z)-4-(4-бензилиден-

5-оксо-2-фенил-4,5-дигидро-1H-имидазол-1-ил)бензойной кислоты (17) 

в соотношении 1 : 1,6 соответственно (схема 3). 

 

Схема 3. 
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В работе [10] отмечается, что при проведении этой реакции в ус-

ловиях кипячения реакционной смеси продукт 17 получается с выхо-

дом 54%. Иначе говоря, в случае взаимодействия пептида 17 с из-

бытком ТМХС в метаноле протекают две реакции: а) этерификация 

карбоксильной группы и б) дегидратация α,β-дегидроаминокислотного 

остатка пептида. 

Другая двухстадийная реакция описана в работе [11] (схема 4). В 

этом случае показано, что взаимодействие 2-фенил-4-бензилиден-5-

оксазолона (18) с ариламинами (19) в присутствии ТМХС (схема 4, 

путь А) приводит к образованию 1-арил-4-бензилиден-5-имидазолона 

(20). Очевидно, что процесс в этом случае является двухстадийной 

тандемной реакцией, протекающей через образование ариламида α,β-

дегидрофенилаланина (21 схема 4, путь В) с последующей дегидра-

тацией с помощью ТМХС (схема 4, путь С). В пользу такого предпо-

ложения свидетельствует факт синтеза 4-имидазолонов 20 из амидов 21 

с помощью ТМХС [11]. Там же отмечается, что метод синтеза 4-ими-

дазолонов по пути А по выходам конечных продуктов уступает методу 

С. По данным [11], выход 1,2-дифенил-4-бензилиден-5-имидазолона 

(20 R=H), синтезированного по методу А, в течение одного часа сос-

тавляет 64%, тогда как в работе /12/ тот же 4-имидазолон 20 (R=H) был 

синтезирован с выходом 60%, реакцией оксазолона 18 с анилином (19 

R=H) в присутствии ацетата натрия в течение 6 часов. 

 

 

Схема 4. 

 

Попытки синтеза 2,5-дизамещенного 4-имидазолона дегидратацией 

N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланина (22) с применением ТМХС в 

ДМФА (кипячение 1 ч, схема 5) привели к образованию смеси, сос-

тоящей из 2-фенил-5-бензилиден-4-имидазолона (23) и 2-фенил-4-бен-
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зилиден-5(4Н)-оксазолона (18) в соотношении 5,3 : 4,7 соответственно 

/13,14/. 

 

Схема 5. 

 

При проведении той же реакции в ацетонитриле в течение 1 ч на-

блюдается образование только оксазолона 18 с выходом 16%. 

Начиная с 2004 г. из силилирующих реагентов при синтезе (4Н)-

имидазол-4-онов применялся также 1,1,1,3,3,3-гексаметилдисилазан 

(ГМДС). Взаимодействие ГМДС с ненасыщенными 5(4Н)-оксазоло-

нами (24) в зависимости от условии проведении реакции приводит к 

образованию различных продуктов (схема 6). В случае проведения 

реакции в этилацетате, ацетонитриле или диметилформамиде при ком-

натной температуре получались первичные амиды N-замещенных α,β-

дегидроаминокислот (25). В случае же кипячения в диметилформамиде 

реакция завершается с образованием 2,4-дизамещенных 5-имидазоло-

нов (26) [14-20]. В последнем случае ГМДС играет роль как донора 

аммиака, так и дегидратирующего агента. 

 

 

Схема 6. 
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При сопоставлении данных некоторых методов синтеза 2,5-диза-

мещенных 4-имидазолонов (табл.1), легко убедиться в преимуществе 

применения ГМДС для синтеза этих веществ. 

Таблица 1 

Условия реакции и выходы 2-фенил-4-бензилиден-5-имидазолона при 

применении различных доноров аммиака. 

 

№ NH3 - донор Условия реакции Выход, % Литература 

1 NH3 K2CO3, EtOH 69 20 

2 CH3COONH4 AcOH, кипячение, 4 ч 69 21 

3 CH3COONH4 C6H6, кипячение, 10 ч 74 22 

4 NH2CONH2 160-170 
o
C, 0,5 ч  81 23 

5 NH2CSNH2 160-170 
o
C, 0,5 ч  - 23 

6 NH2CONH2 Этиленгликоль,  

MВ облучение 300W, 

150 
o
C, 5 мин  

87 24 

7 NH2CONH2 ДМСО, DBU или K2CO3 

1,5-2 ч 

92 25 

8 NH(SiMe3)2 ДМФА, т.к., 24 ч 7 15 

9 NH(SiMe3)2 ДМФА,  

кипячение, 0,5 ч 

91 19 

  

Исследована возможность применения ГМДС для синтеза 2,3,5-

тризамещенных 4-имидазолонов. В работе [26] в качестве модельной 

выбрана реакция анилида N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланина (27) с 

ГМДС (схема 7) в различных растворителях, соотношении реагентов и 

времени проведения реакции. Полученные данные (табл.2) свидетель-

ствуют о том, что наилучший результат (98%) получен при проведении 

реакции в ДМФА в течение 15 мин при соотношении соединения 27 и 

ГМДС 1:3 (табл. 2, оп. 3). Данные табл. 2 свидетельствуют также, что 

существенное влияние на процесс дегидратации имеет температура 

проведения реакции. 

 

 

 

 

 

Схема 7. 
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  Таблица 2 

Зависимость выхода 2,3-дифенил-5-бензилиден-4-имидазолона (28) от 

соотношения анилида N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланина (27) и 

ГМДС, растворителя и времени проведения реакции [26]. 

 

Опыт 

№ 

Соотношение 

реагентов 
Растворитель 

 

Время, 

мин. 

Выход, 

28, % 
Соед. 27 ГМДС Название ε* Т.кип., оС 

1 1 2 МДФА 36,7 155 15 90 

2 1 3 МДФА 36,7 155 15 98 

3 1 3 МДФА 36,7 155 60 100 

4 1 3 ацетонтрил 37,5 82 60 32 

5 1 3 этилацетат 6,0 77 60 0 

6 1 3 хлороформ 4,8 61 60 0 

7 1 3 Бензол 2,3 68 60 0 

8 1 3 диоксан 2,2 101 60 0 

 *ε – диэлектрическая проницаемость. 

 

Это предположение было подтверждено в работе [27], где была 

исследована реакция дегидратации бензиламида N-бензоил-α,β-дегид-

рофенилаланина (29) (схема 8). 

 

 

Схема 8. 

 

При этом изменялись силилируюший агент (дихлордиметилсилан 

(ДХДМС), ТМХС и ГМДС), растворитель (формамид, диметилформа-

мид, ацетамид, диметилацетамид, ацетонитрил, диоксан, пиридин), а 

также некоторые добавки (триэтиламин, имидазол, N-ме-тилморфо-

лин). Согласно данным [27], при применении хлорсодержащих силанов 

(ДХДМС и ТМХС) реакция образования 4-имидазолона 30 сопровож-

дается образованием ненасыщенного оксазолона 18 (схема 8), ко-

личество которого уменьшается при применении триэтиламина или N-

метилморфолина в качестве добавки. Отмечается [27], что хорошие 

выходы 4-имидазолона 30 (84%) получены при соотношении бензила-

мида 29 / ГМДС 1:3 в ДМФА и кипячении в течение 15 мин.  
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Предполагается [26], что реакция дегидратации амида N-заме-

щенной α,β-аминокислоты в присутствии ГМДС протекает по сле-

дующей схеме: 

 

 

  

Взаимодействием алкил-, арил- или гетериламидов N-замещенных 

α,β-дегидроаминокислот (31) с 2 или 3 эквивалентами ГМДС [26, 28-

30] были синтезированы 3-алкил-, арил- и 3-гетерил-2,5-тризаме-

щенные 4-имидазолоны (32), схема 9: 

 

 

Схема 9. 

 

Синтез проводился в условиях кипячения реакционной смеси в 

ДМФА. При этом выходы 4-имидазолонов 32 колебались в интервале 

60-90%. 

Продукт превращений гидразидов N-замещенных α,β-дегидроа-

минокислот (33) зависит от условий проведения реакции (схема 10). 

Так при нагревании гидразидов 33 в этаноле получаются пиразолидин-
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3-оны 34 [31], тогда как в присутствии щелочи образуются триазины 35 

с выходом 54-93% [32].  

 

Схема 10. 

 

Гидразид N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланина (33 R = Ar = C6H5) в 

кипящем толуоле приводит к образованию смеси состоящей из соеди-

нений 34 (R = Ar = C6H5) и 35 (R = Ar = C6H5), а также 3-амино-5-

бензилиден-4-имидазолона (36) с выходом 11% [33]. По данным [34] 

взаимодействие гидразидов 33 с ГМДС в ДМФА при кипячении реак-

ционной смеси приводит к образованию 4-имидазолонов 36 с выходом 

70-90%. 

Реакцией арилиденгидразидов 37 с тремя эквивалентами ГМДС 

кипячением 15-30 мин в ДМФА [35] получены арилиден 3-амино-4-

имидазолоны 38 с выходами 71—96% (схема 11). 
 

 

Схема 11. 

 

С применением до шестикратного эквимолярного избытка ГМДС и 

кипячением  30-50 мин в ДМФА бис-амиды 39 с хорошими выходами 
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(55-91%) подверглись  дегидратации с образованием бис-4-имидазо-

лонов 40 [26,29, 36] (схема 12). 

 

 

Схема 12. 

 

С целью разработки метода синтеза 4-имидазолонов, содержащих в 

3-положении тиазоловый остаток, в условиях МВО исследована реак-

ция циклизации 2-(N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланил)аминотиазола 

(41) в присутствии различных дегидратирующих агентов (DHR, схема 

13) [37,38].  

 

Схема 13. 

 

В качестве последних применялись ацетат натрия, ацетат цинка, 

ТМХС, смесь ТМХС с триэтиламином и ГМДС. Синтез 1-(2-тиазолил)-

2-фенил-4-бензилиден-5-имидазолона (42) осуществлен двумя путями 

– нагреванием или микроволновым облучением реакционной смеси в 

среде уксусной кислоты или в ДМФА (табл.3) [36]. 

При облучении раствора амида 41 в уксусной кислоте при 120 Вт 

через 3 мин в реакционной смеси, по данным ТСХ, обнаруживается  

2-фенил-4-бензилиден-5-оксазолон (18) (оп. / опыт 1), доля которого 

возрастает по ходу дальнейшего облучения (оп. 2). Аналогичная 



66 

 

картина наблюдается при синтезе целевого 4-имидазолона 42 с при-

менением ацетата натрия в среде уксусной кислоты с помощью мик-

роволнового облучения (120 Вт, 5 мин – таб. 3 оп. 3). Увеличение 

времени облучения приводит к появлению в реакционной смеси целе-

вого имидазолона 42 наряду с исходным амидом 41 и оксазолоном 18 

(оп. 4). Применение ацетата цинка в среде уксусной кислоты в усло-

виях МВО также приводит к азлактонизации амида  42 (оп. 6).  Однако,  

 

Таблица 3 

Зависимость образования продуктов реакции циклизации  амида 

42 от условий проведения реакции, природы растворителя и 

дегидратирующего агента 

Оп. Дегидрати-

рующий 

агент 

Растворитель 
Условия реакции 

Выход 

42, % 

Выход  

18, % 
Кипячени

е (ч) 

МВО 

Вт мин 

1 - AcOH - 
120 3 

0 Следы

* 

2 - AcOH - 120 13 0 +**
а) 

3 - AcOH - 120 20 0 +**
б) 

4 AcONa AcOH - 120 5 0 +** 

5 AcONa AcOH - 120 7,5 *** 

6 (AcO)2Zn AcOH - 120 5 0 +** 

7 (AcO)2Zn ДМФА - 120 5 0 0 

8 Me3SiCl ДМФА 1  - *** 

9 Me3SiCl ДМФА - 120 5 *** 

10 Me3SiCl Ацетонитрил 14  - 0 +** 

11 (Me3Si)2NH ДМФА 1  - 53,9 - 

12 (Me3Si)2NH ДМФА - 90 5 38,7 0 

13 (Me3Si)2NH ДМФА - 90 7 47,8 0 

14 (Me3Si)2NH ДМФА - 90 15 57,5 0 

15 (Me3Si)2NH ДМФА - 120 2 36,8 - 

16 (Me3Si)2NH ДМФА - 120 5 56,5 - 

* Определен методом ТСХ. 

** Определен методом ТСХ и наличием в ИК спектре смеси полосы поглощения при 1785 

см-1, характерной для ненасыщенных оксазолонов: а) соотношение пиков поглощения 

амида и оксазолона 7:1; б) соотношение пиков поглощения амида и оксазолона 2:1. 

*** По данным ТСХ (Silufol UV-254, элюент бензол-метанол 10:1) смесь содержит ис-

ходный амид 41 (Rf 0,48), целевой имидазолон 42 (Rf 0,80) и ненасыщенный оксазолон 

18 (Rf 0,88). 

  

замена уксусной кислоты на ДМФА не приводит к превращению 

исходного вещества 42 (оп. 7). При применении в качестве дегидр-

атирующего агента ТМХС в условиях конвекцион- ного нагревания в 

течение 1 ч наблюдается образование смеси, состоящей из исходного 

амида 41, имидазолона 42 и оксазолона 18 (оп. 8). Аналогичные 
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результаты получены в условиях МВО (оп. 9). При замене ДМФА на 

ацетонитрил по данным ТСХ даже в течение 14 ч не наблюдается 

образования имидазолона 42 (оп. 10). Кипячением смеси тиазоли-

ламида 41 с ГМДС в ДМФА в течение одного часа получен целевой 

продукт 42 с выходом 53,9% (оп. 11). Тот же продукт с выходом 38,7% 

получен микроволновым облучением реакционной смеси в ДМФА при 

90 Вт в течение 5 мин (оп. 12).  

Увеличение времени облучения приводит к повышению выхода 

целевого продукта 42 (оп. 13 и 14). Увеличение мощности облучения 

также способствует синтезу имидазолона 42 (оп. 15 и 16). В реакциях с 

участием ГМДС как при конвекционном нагревании, так и в условиях 

МВО образования оксазолона 18 не наблюдалось. Синтез 4-имидазо-

лонов 44 осуществлен микроволновым облучением смеси амида 43 с 

ГМДС при 120 Вт в течение 5 мин, при этом выходы колеблются в 

пределах 51-91% (схема 14) [36]. 

 

 

 

 

 

 
 

R1= C6H5; C6H4Br-4; C6H4OCH3-4; 4-CH3CONHC6H4 

R2= C6H5; C6H4NO2-3; C6H4Cl-4; C6H4OCH3-4; C6H4Br-4. 

Схема 14. 
 

Сочетание микровольнового облучения и силилирующих реагентов 

было использовано также для синтеза 3-(диалкиламиноалкил)-2-фенил-

4-имидазолонов (46) из диалкиламино- алкиламидов N-бензоил-α,β-де-

гидроаминокислот  (45)  (схема  15)  [37, 38].  На  примере 3-диметила- 

 

Схема 15. 
 

45a, 46a Ar=C6H5, n=2, Am=NMe2; 45b, 46b Ar=C6H5, n=2, Am=NEt2; 45с, 46c 

Ar=C6H5, n=2, Am=пиррол; 45d, 46d Ar=C6H5, n=2, Am=морфолил; 45e, 46e 

Ar=C6H5, n=3, Am= NMe2; 45f, 46f Ar=4-BrC6H4, n=2, Am=NMe2; 45g,46g Ar=4-

BrC6H4, n=3, Am=NMe2; 45h, 46h Ar=4-MeOC6H4, n=2, Am=NMe2; 45i, 46i 

Ar=4MeOC6H4, n=2, Am=NEt2; 45j, 46j Ar=4-MeOC6H4, n=3, Am=NMe2. 
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миноэтил-2-фенил-5-бензилиден-4-имидазолона (46а) установлено, что 

при кипячения в среде ДМФА смеси соединения 45а и ТМХС и соот-

ношении реагентов 1:3, уже через 30 мин методом ТСХ наблюдается 

образование продукта расщепления амидной связи – 2-фенил-4-бен-

зилиден-5-оксазолона (18). 

Через 2ч целевой продукт – 3-(2-диметиламиноэтил)-2-фенил-4-

бензилиден-4-имидазолон 46a получен с выходом  45,9% (табл. 4, оп. 1). 

Образование оксазолона 18, очевидно, сопровождается выделением 

хлористого водорода. В этой связи синтез 46a осушествлен при 

соотношении реагентов 45a и ТМХС 1:1,2, соответственно. При этом 

ожидалось, что выделившийся в результате силилирования соединения 

45a хлористый водород, в основном, будет связываться с третичной 

аминогруппой аминоамида 45a. В результате проведенного иссле-

дования оказалось, что реакция в течение 30 мин приводит к образо-

ванию целевого продукта 46a с выходом 22% (оп. 2) и образования 

оксазолона 18 не наблюдается. 

 

Таблица 4 

Зависимость выходов 1-диметиламиноэтил-2-фенил-4-бензилиден-5-

имидазолона (48a) от условий проведения синтеза [38]. 

 

 

Оп. 

Условия реакции Выход 

соединения 

46, % 
Дегидратирующий 

агент 

Конвекционное 

нагревание 

(ч) 

Микроволн. 

облучение  

ТМХС ГМДС Вт мин 

1 +* - 2 - - 45,9* 

2 +** - 0,5 - - 22,9 

3 +** - 1 - - 45,8 

4 +** - 2 - - 62,6 

5 +** - - 120 4 36,5 

6 +** - - 120 7,5 49,6 

7 +** - - 360 2,5 86,2 

8 - +*** 2 - - 31,3 

*соотношение амида 45a: ТМХС 1:3, наблюдается образование оксазолона 18; 

** соотношение амида 45a : ТМХС 1:1,2; 

*** соотношение амида 45a : ГМДС 1:2. 

 

Было установлено[37], что с увеличением времени кипячения реак-

ционной смеси увеличивается выход соединения 46a (оп. 2 и 3). В 

условиях МВО при 120 Вт в течение 4 мин целевой продукт 46a полу-

чен с выходом 36% (оп. 5), однако с увеличением времени или мощ-

ности облучения получаются  сравнительно лучшие результаты (опыты 
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6 и 7). Так, при облучении реакционной смеси мощностью 360 Вт в 

течение 2,5 мин целевой имидазолон 46a получен с выходом 86%. При-

менение же ГМДС в качестве дегидратирующего агента в условиях 

кипячения реакционной смеси в ДМФА в течение 2 ч приводит к ими-

дазолону 46a (оп. 8) со сравнительно низким выходом. 

Исходя из этого в работе [37] синтез 3-диалкиламиноалкил-2,5-

дизамещенных-4-имидазолонов 46a-j из аминоамидов 45a-j осуществ-

лялся в среде ДМФА при соотношении амид – ТМХС 1:1,2 как кипя-

чением, так и микроволновым облучением реакционной смеси. 

Установлено[37], что применение ГМДС не целесообразно, так как 

приводит к осмолению реакционной смеси. Сопоставление данных по 

синтезу целевых 4-имидазолонов 46a-j с применением ТМХС обоими 

методами свидетельствует в пользу МВО, при этом процесс ускоряется 

в среднем в 30 раз. 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис.1. Атомарная структура                    Рис.2. Атомарная структура гидрохлорида 

              соединения 46h [38].                                                         46б [38]. 
 

Как ГМДС, так и ТМХС были применены в реакции дегидратации 

N-замещенных α,β-дегидродипептидов (47) [19,29] (схема 16). 

 

 

Схема 16. 
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В работе [19] отмечается, что при дегидратации N-бензоил-α,β-

дегидрофенилаланилглицина 47 (R=Ar=C6H5, n=1) ТМХС-ом в течение 

2ч образуется 4-имидазолон 48 (R=Ar=C6H5, n=1) с выходом 48%. Ана-

логическая реакция с применением ГМДС в течение 1 ч приводит к 

целевому 4-имидазолону с выходом 97%. В работах [19, 29] уста-

новлено, что кипячение  β-аланинсодержащих дипептидов 47 (n=2) с 

ГМДС в ДМФА 3ч основным продуктом реакции является 2,5-ди-

замещенный имидазолон 49. Последний был получен также при на-

гревании имидазилина 48 с n=2 в ДМФА. Исходя из этого авторы [19] 

предположили, что образование  4-имидазолона 49 из 48 с n=2 ре-

зультат термического расщепления и протекает по схеме 17. 

 

 

Схема 17. 

 

Взаимодействием соединение 50 с ГМДС в среде ДМФА при 

кипячении в течении 2 часов [39] с выходом 42% синтезирован 1-(1Н-

бензо[d]имидазол-2-ил)-2-фенил-4[(Z)-1-фенилметилиден]-4,5-дигид-

ро-1Н-5-имидазолона (51), схема 18. Для сравнения отметим, что кипя-

чение соединения 50 в диоксане в присутствии карбоната калия в 

течение 15ч. приводит к образованию смеси: был выделен 4-бензил-3-

оксо-4-фенилкарбоксамидо-1,2,3,4-тетрагидро[4,5]имидазо[1,2-a]пира-

зин (52) с выходом 63% и соединение 51 с выходом 21%. Очевидно, 

что в последнем случае поралельно протекают две реакции: дегидра-

тация и присоединения по Михаелю [38]. 

Установлено [40], что дегидратация 2-пиперидилметиламида N-

бензоил-α,β-дегидро-фенилаланина (53) в ДМФА в присутствии ГМДС 

при кипячении 2,5 часов не приводит  к образованию ожидаемого 4-

бензилиден-2-фенил-1-(пиперидин-2-илметил)-1Н-имидазол-5(4Н)-она 

(54). В этом случае с выходом 79,4% получен бензилиденпиридо[1,2-

a]пиразинон 55 (схема 19). 
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Схема 18. 

 

Схема 19. 

 

Очевидно, что в этом случае идет процесс присоединения по Ми-

хаэлю, а не по пути  реакции дегидратации.  

В 2016 г. группой французских и испанских исследователей был 

проведен однореакторный синтез 2,3,5-тризамещенных 4-имидазоло-

нов (56), где в качестве дегидратирующего агента применялся бис-

триметисилилацетамид (БТМСА), [41], (схема 20). 
 

 

Схема 20. 

 

Синтез осуществлялся добавлением на пиридиновый раствор нена-

сыщенного 5(4Н)-оксазолона (55) в пиридине первичного амина, после 
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заверщения реакции образования амида N-замещенной α,β-дегидроа-

минокислоты добавлялся 2 эквивалента БТМСА и смесь кипятилась 

при 100 ℃ 12 часов. При этом целевые 4-имидазолоны 56 были полу-

чены с высокими выходами (52-99%). Позже в 2019 г. при исследо-

вании различных подходов к синтезу 2,3,5-тризамещенных 4-имида-

золонов с применением ТМСХ и ГМДС в качестве дегидратирующих 

агентов [30] (схема 21) установлено, что однореакторный синтез (схема 

21 путь С) с участием ГМДС тоже приводит к высоким выходам  целе-

вых имидазолонов 56, тогда как при ТМСХ выходы (52-72%) срав-

нительно низкие. 

 

Схема 21. 
 

Таким образом, кремнесодержащие реагенты, такие, как, триметил-

хлорсилан, гексаметилдисилазан и бис-триметилсилилацетамид яв-

ляются хорошими агентами для синтеза как 2,5-дизамещенных, так и 

2,3,5-тризамещенных 4-имидазолонов. Данное предположение под-

тверждается удачным применением ГМДС при синтеза аналогов хро-

мофора зеленого флуоресцентного белка [17,18,42].  

 

4-ԻՄԻԴԱԶՈԼՈՆՆԵՐ․ ՍԻՆԹԵԶԻ ՆՈՐ ԵՂԱՆԱԿ՝ ՍԻԼԻՑԻՈՒՄՕՐԳԱՆԱԿԱՆ 

ՄԻԱՑՈՒԹՅՈՒՆՆԵՐԻ ԿԻՐԱՌՄԱՄԲ։ 

Վ․Օ․ Թոփուզյան 

 

Ակնարկում քննարկվում են 2004 թվականին առաջարկված 4–իմիդազո-

լոնների սինթեզի նոր եղանակին վերաբերող գրականության տվյալները, որոն-

ցում որպես ջրահեռացնող ագենտներ կիրառվել են այնպիսի սիլիցիում օրգա-

նական միացություններ, ինչպիսիք են դիմեթիլդիքլորսիլանը, տրիմեթիլդիք-
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լորսիլանը, հեքսամեթիլդիսիլազանը և բիս–տրիմեթիլսիլիլացետամիդը։ Ցույց 

է տրված դրանց կիրառելիությունը ինչպես 2,5–երկտեղակալված, այնպես էլ 

2,3,5–եռտեղակալված 4–իմիդազոլոնների սինթեզում։ Նկարագրվում է այս 

ագենտների մասնակցությամբ բազմափուլ սինթեզները մեկ ռեակտորում իրա-

կանացնելու հնարավորությունը։ Բերված են նաև այս եղանակի կիրառման 

ժամանակ առաջացող կողմնակի արգասիքների վերաբերյալ տվյալներ։ 
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The review discusses the literature data on a new method for the synthesis of 4-

imidazolones, proposed in 2004, in which organosilicon compounds such as 

dimethyldichlorosilane, trimethyldichlorosilane, hexamethyldisilazane and bis-

trimethylsilylacetamide were used as dehydrating agents. Their suitability for the 

synthesis of both 2,5-disubstituted and 2,3,5-trisubstituted 4-imidazolones is shown. 

The possibility of carrying out multistage syntheses with the participation ofinvolving 

these agents in one reactor is described. Data on the side effects of this method are also 

provided. 
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