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I. ВВЕДЕНИЕ

Кремнийорганические соединения находят широкое применение в
органической [1 — 13] и аналитической [14—16] химии. Одна из важней-
ших областей применения кремнийсодержащих реагентов — их исполь-
зование для силилирования. Под термином «силилирование» принято
понимать введение триоргапилсилильной, чаще всего триметилсилиль-
ной группы в молекулы органических соединений вместо подвижного
(«активного») атома водорода или металла, его заменяющего [14, 17].
Триорганилсилильная группа вводится в органическую молекулу с по-
мощью так называемых силилирующих реагентов, т. е. реагентов, со-
держащих реакционноспособную по отношению к действию протонодо-
ыора связь Si—X, где Х=О, N, S, С, Hal.

Силилировапие позволяет широко видоизменять физические и хими-
ческие свойства органических и элементоорганических соединений: за-
щищать или блокировать некоторые реакционные центры, увеличивать
реакционную способность, улучшать растворимость веществ в неполяр-
ных и малополярных растворителях, уменьшать или устранять возмож-
ность образования водородных связей, увеличивать летучесть и ста-
бильность соединений [14, 18, 19]. Силилирование используется для
очистки органических и элементоорганических веществ, а также для
идентификации их физико-химическими методами [14, 18, 19].

В монографии [14] содержатся сведения о силилирующих реаген-
тах и обобщены данные по силилироваыию различных классов органи-
ческих соединений, опубликованные до 1967 г. В более поздних обзо-
рах [17, 18, 20—25], посвященных различным аспектам силилирования,
также приведены характеристики силилирующих соединений.

В связи с синтезом ряда новых эффективных силилирующих реаген-
тов (силил-доноров), а также с расширением областей их применения
возникла необходимость в систематизации и обобщении данных, опуб-
ликованных в основном за последние 10 лет. Этому и посвящен настоя-
щий обзор.

II. СИНТЕЗ И СВОЙСТВА СИЛИЛИРУЮЩИХ РЕАГЕНТОВ

В последние годы силилирование становится все более и более зна-
чительным методом синтетической органической химии, упрощая и
улучшая способы получения многих сложных веществ; при этом ряд
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силилирующих реагентов, таких как хлорсиланы и силазаны, исполь-
зуется в крупномасштабном промышленном производстве антибиотиков
[26, 27], кремнийорганических мономеров и полимеров [28] и т. п. Дру-
гие силилирующие реагенты — силированные амины, амиды, мочевины,
сульфокислоты и некоторые другие — широко используются в препара-
тивной практике.

Учитывая то, что силилирование протекает с расщеплением связи
Si—X протонодонором (HY), естественно сгруппировать силилирующие
реагенты по характеру этой связи.

1. Галогенсиланы (R3Si — Hal)

Наибольшее значение из этой группы силил-доноров имеет триме-
тилхлорсилан, который широко используется в промышленности [28].
Способы его получения, а также силилирующие свойства рассмотрены
в книгах [14, 28] и обзорах [17, 20, 21].

Вместе с тем, высокая чувствительность связи Me3Si—О к гидроли-
зу, к атаке многими нуклеофилами, а также к гидрогенолизу [29] огра-
ничивает ее использование в органическом синтезе в качестве защитной
группы [30, 31]. Поэтому в последнее время стали чаще применять си-
лилирующие реагенты с более объемистыми группами у атома крем-
ния, например, трег-бутилдифенил-[32] и триизопропилхлорсилан [33,
34] и, особенно, трег-бутилдиметилхлорсилан, впервые примененный в
работе [35]. Синтез Tper-BuMe2SiCl осуществляется по схеме [36, 37]:

mpem-BuLi -» mpem-BuMeaSiCl + LiCl

Связь rper-BuMe2Si—О более устойчива к гидролизу, чем Me3Si—О
(в 104 раз) [38—40], и «выдерживает» такие реакции, как гидрогенолиз
[36], мезитилирование [41], фосфорилирование [42], восстановление
диизобутилалюминийгидридом [46], окисление хромовой кислотой в
пиридине [43, 44] или тетраоксидом рутения [44], обработку трет-бу-
токсидом калия в ДМФА [45], реагентами Гриньяра [44] и Виттига
[36], медьорганическими реагентами [46] и литием в жидком аммиаке
[44]. Указанная группа может быть легко введена в органическую мо-
лекулу в присутствии имидазола [47, 48], N-диметиламинопиридина
[49] или 1,8-диазабицикло[5, 4, 0]ундец-7-ена [50] в качестве катали-
заторов, а затем эту группу легко удалить при действии источников
фторид-иона [28], например, Et3N-HF [47], Bu4NF [51], KF/18-краун-б
[31], CsF/диглим [47]. Вместо фторида тетрабутиламмония иногда ис-
пользуют Bu4NHSO4/NaOH [52].

. . . . mpem-BujMesSiCl _ _ „ . . , „ B11.NF _,

R ° H „мидазол/дмФА-* ROSiMejBu-mpem Т г Ф -» ROH

Еще более устойчива к действию кислот и оснований
2,4,6-трцс (грет-бутил) феноксидиметилсилилоксигруппа. Она вводится
в органическую молекулу действием соответствующего хлорсилана в
присутствии йодистого натрия и триэтиламина в среде ацетонитрила и
удаляется с помощью фторида калия на целите [53]:

mpem-Bu

PhCj(O) Me + ClSiMe 2 O-^ Ч-Bu-mpem >·

m /
v ' mpem-Bu

mpem-Bu
\

»CH2=C (Ph) OSiM&jO— <( %-Bu-mpem

86% / =

mpem-Bu
Хлорсилан (I) представляет собой стабильное кристаллическое веще-
ство. Его получают с выходом 93% взаимодействием диметилдихлор-
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силана с 2,4,6-грнс(грег-бутил)фенолом и триэтиламином при кипяче-
нии в ацетонитриле [53].

Весьма эффективно протекает силилирование в присутствии суль-
фида лития в полярной среде [54]:

ROH + ClSiMe2R' — L ' » s ^ o

e C N ^
7 0 - 9 5 %

R'-=Me, mpem-Bu

Триметилбром- и, особенно, тримстилиодсилан являются очень ак-
тивными силилирующими реагентами [55—58]; они получаются при
расщеплении Si—О-, Si—С- и других связей галогенами, галогенводоро-
дами или соответствующими солями, например [59—63]:

Me3SiOPh + Вг2 ——-» Me3SiBr
кат. — Ζπ, ΑΙ, Си, Mg, Sn, Fe

(Me3Si)2 О
 А " з И Л и А ' / Ь - > Me3SiI + A1OI

Me 3SrCH 2CH=CH.,—

Me3SiSePh -

Me3SiSiMe3 -

• Me3SiI

Однако Me3SiBr и Me3SiI используются для силилирования не часто,
поскольку многие функциональные группы ими разрушаются, напри-
мер триметилиодсилан расщепляет оксираны [64, 65], оксицикланы
[66—68], простые [69, 70] и сложные [71—73] эфиры, ацетали, кетали
[73] и т. д. [74-78].

2. Реагенты, содержащие R3SiO-rpynny

Среди силилирующих реагентов, содержащих связь Si—О, наиболее
доступным соединением является гексаметилдисилоксан. Его получа-
ют гидролизом триметилхлорсилана [28]. Хотя еще в 1960 г. [79] было
показано, что в присутствии щелочных или кислотных катализаторов
гексаметилдисилоксан расщепляется спиртами и фенолами, однако до
недавнего времени считалось, что (Me3Si)2O как силилирующий реа-
гент существенного значения не имеет. Результаты работы [80] опро-
вергли это устоявшееся мнение. Оказалось, что использование в каче-
стве катализатора пиридиниевой соли толуолсульфокислоты Ру·
•TosOH(II) значительно повышает эффективность гексаметилсилоксана
как силил-донора и позволяет получить силиловые эфиры с выходом
до 90%:

(Me3Si)2О + ROH Δ с'д-> ROSiMe3
' ' 76-90%

В качестве силилирующих реагентов иногда применяют силиловые
эфиры неорганических кислот: силилперхлораты [13] и быс(триметил-
силил)сульфат [19].

Силилперхлораты, например (III), получают из хлорсиланов и пер-
хлората серебра [19] и используют для введения объемистых защитных
групп [ди(грег-бутил)метилсилильных] [81]:

' ""* ntpem-Bu^MeSi—О— ζ
1 0 О %

mpe/n-Bu2MeSi0C103 + НО — / \ месы' ц""* ntpem-Bu^MeSi—О— ζ

' 1 0 О %

<Ζ>Η 0 -

они применяются также в качестве высокоселективного реагента для
удаления rper-бутоксикарбонильной группы из пептидов [82].

бис (Триметилсилил) сульфат, используемый для силилирования ОН-
и/или NH-содержащих биологически активных соединений, чаще всего
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применяют в сочетании с гексаметилдисилазаном или N-диалкилами- «
нотриметилсиланом [83]: {

+(Me3Si0)2S02+(Me3Si)2NH

R\y\/R

толуол, 15 мин

Ч/
ОН OSiMe3

R = трет-Ви

Взаимодействие бис(триметилсилил)сульфата с мочевиной приводит к
триметилсилилизоцианату в результате разложения термически неустой-
чивого триметилсилилпроизводного мочевины [84]:

3iO)2 SO2 + (NH2)2 CO ——-» Me3SiNCO + (NH4)2 SO4

Силилирование нитратов щелочных металлов дает триметилсилилнит-
раты [85]:

(Me3Si0)2 SO2 + ΚΝΟ3 -* Me3SiONO2 + K2SO4

85%

Следует отметить, что быс (триметилсилил) сульфат находит приме-
нение и как сульфирующий агент. Взаимодействие его с ароматически-
ми соединениями, пиридином и тиофеном приводит к соответствующим
сульфопроизводным [86, 87], например:

^ ^ + (Me3Si0)2 SO2 -» №0—<ζ ^ — SO3H + (MesSi)2 Ο

Силиловые эфиры енолов R3Si0C=C<; являются эффективными

I ч

реагентами для силилирования спиртов, карбоновых кислот и некото-
рых меркаптанов, таких как тиофенол [88—90]:

Me3SiOCR=CR'R" + RXH -> Me3SiXR + R'R"CHC (О) R
(IV) 86—99%

Однако с помощью силиленолов (IV) нельзя осуществить силилирова-
ние амидов и аминов (образуются основания Шиффа), эфедрина (об-
разуется оксазолидин), алкантиолов (выход триметилсилилпроизвод-
ных в случае 2-меркаптоэтанола, не превысил 5%). Кроме того, пока-
зано [91], что в случае непредельных спиртов и фенолов может реа-
лизоваться и другое направление реакции, т. е. присоединение прото-
нодонора по кратной связи силиленола:

CH2=CHOSiMe3 + ROH -» MeCH (OR) OSiMe3

Аналогичный результат получен и для кислот [92]. Несмотря на
ограниченное применение силиленолов для силилирования NH- и SH-
содержащих реагентов, они широко используются в органическом син-
тезе [1, 2, 19, 93, 94]. Электрофильные реакции этих соединений позво-
ляют получать подавляющее большинство α-функциональных производ-
ных карбонильных соединений. Окисление и озонолиз силиленолов ве-
дут к а-гидроксипроизводным.

Реакции кремнийорганических эфиров енолов (IV) с карбенами
приводят к соответствующим производным силоксициклопропана, из
которых в свою очередь можно получить различные замещенные цик-
лопропаны и продукты раскрытия или перегруппировки циклопропано-
вого кольца. Система С=С—OSiR3 участвует в реакциях [2+2]-, [3+2]-
и [4+2]-циклоприсоединения с образованием различных циклических
аддуктов, которые имеют важное значение для синтеза биологически
активных веществ [1]. Методы получения силиленолов обобщены в об-
зорах [1,2, 19, 93,94].

Побочных реакций, сопутствующих проведению силилирования с по-
мощью силиленолов, удается избежать, применяя О-триметилсилил-О-
метилацеталь метилкетена, полученный последовательным взаимодей-
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ствием этилацетата с диизопропиламидом лития и триметилхлорсила-
ном [95,96]:

MeCOOEt " S S 1 - MeCN=C (OMe) OSiMe3 M e C N и д и с н " и, гь-ьо° С» RXSiMe3

95—99%

RXH = PhOH, PhCH 2 OH, 3,4,5-(MeO)3 C 6 H 2 COOH,

PhSH, PhCH 2 SH, С (О) С 6 Н 4 С (О) NH

Введение к атому кислорода заместителей, способных ослаблять
(p—d)„-связывание между атомами кремния и кислорода, а также де-
локализовать отрицательный заряд в переходном состоянии, позволило
получить ряд новых эффективных силил-доноров, из которых наиболь-
шее распространение получили N-алкилзамещснные триметилсилилкар-
баматы и триметилсилилтрифторметансульфонат (триметилсилилтри-
флат).

Легко доступные триметилсилил-1Ч,Ы-диалкилкарбаматы проявляют
хорошие силилирующие свойства, особенно в отношении спиртов, фено-
лов и кислот [97], причем реакции носят автокаталитический характер
[98]:

R2NC (О) OSiMe3 + R'OH -> R'OSiMe3 + R2NH + CO2

75—95%
R = Me; R'OH = EtOH, mpem-СвНцОН, н-С7Н15ОН,

я-С1 0Н2 1ОН, ч м о - Q H n O H , HO(CH 2) 2OH,
PhOH, ж-МеСвН4ОН, ж-НОС6Н4ОН, п-НОС6Н4ОН,

МеСО2Н, PhCO2H

Силил-Г^,1\т-диалкилкарбаматы получают пропусканием углекислого
газа через Ν,Ν-диалкиламинотриметилсилан [99—106], либо через
смесь диалкиламина и гексаметилдисилазана [107, 108—110]:

СО2 + RR'NSiMe3 —
-• RR'NC (О) OSiMe3

СО2 + RR'NH/(Me3Si)2 NH —

Взаимодействие карбаматов серебра с триметилхлорсиланом также
приводит к силилированиым продуктам [101, 111]:

RR'NC (О) OAg + Me3SiCl —-_> RR'NC (О) OSiMe3
*AgCl

R = R' = Ц

По мнению авторов [97], наиболее удобный способ получения N-алкил-
замещенных триметилсилилкарбаматов состоит во взаимодействии ад-
дукта амина и углекислого газа с триметилхлорсиланом:

2RR'NH + СО2 _ ^ ! _ [RR'NC(O)O]- RR'NHHt с ^ а ^ ^ Г н а > R R ' N C ( 0 > 0 S i M e 3

85—90%
RNII2 -1- Et3N + CO2 — i H ± i ° _ [RNHC (О) О]" Et3NH+ -*

2Me3SiCl/Et3N; (H-20° о-\чг/™лс-и

-* CH2cu;-2Et3N.HCi ^ R (Me^Si) NC (O) OSiMe3

>70%
Полученные триметилсилилкарбаматы могут быть использованы не

только как силилирующие реагенты [97, 98], но также для введения
аминогруппы в молекулы органических соединений, например [97]:

R"C (О) NRR' + СО2 + Me3SiCl

RR'NC(O)OSiMe3 —

20°,15 МИН

85—95%

8Г.2Ч
R h S 0 N RR' + CO2 + Me3SiCl

CO2
С Н 2 С 1 2

 ч

90%
R" = Me, Ph, C1CH2; R, R' = Alk

613



Одним из наиболее активных силилирующих реагентов является три-
метилсилилтрифторметансульфонат (ТМС-трифлат) [1, 112—114]. Его
получают нагреванием трифторметансульфокислоты с триметилхлорси-
ланом без или в присутствии основания [115—118], а также расщепле-
нием этой кислотой арилтриметилсиланов [119]:

Me3SiCI

CF3SO2OH —
-HC1

ArSiMe3

-ArH. (V)

CF3SO20SiMe3

Силилирование ТМС-трифлатом обычно проводят в присутствии третич-
ного амина, причем наиболее пригодным основанием является триэтил-
амин, так как соль CF3SO2OH-NEt3 представляет собой жидкую фазу;
она не растворима в неполярных растворителях и легко отделяется от
хорошо растворимого силилированного продукта. По образованию вто-
рой фазы контролируется конец реакции. Триэтиламин удобен еще и
тем, что он является хорошим растворителем для слабых СН-кислот.
Реакцию чаще всего проводят в дихлорэтане, так как в этом раствори-
теле реакции идут в 102— 1СР раз быстрее, чем в СС14 или Et2O.

Наибольшее значение ТМС-трифлат (V) имеет для силилирования
СН-кислот [114].

1) Кетонов и альдегидов [120—124] под действием CF3SO2OSiMe3/
/Et,N(VI):

RC (О) CHR'R"—L-L '-* RC (OSiMe3)=CR'R*

R C H 2 4 .0 R C H v / O S i M e 3

у (УП/ЕЬОилиС.Н. Υ
I 20° " * I

RR'CHCHO ( V 1 ) / E t 2 °-> RR'C=CH (OSiMe3)
0—5

Показано, что ТМС-трифлат вызывает изомеризацию продукта С-сили-
лирования в О-силилированное соединение [124]:

Me3SiCH2C (О) R (VVcci^ H a C = c (OSiMe3) R
2 0 »1 МИН

2) 1,3-Дикарбонильных соединений [125]:

С

50-90%

RCH2C (О) CHR'C (О) R" — J ^ l — , RCH=C (OSiMe3) CR'=C (OSiMe3) R"
0 f 30 ΡΛϊΗ

3) Эфиров карбоновых кислот [126—128]:

--» Me3SiCHRCOOR'

RCHSCOOR' —-» RCH=C (OR') OSiMe3

— f -> RCH2C (O) OSiMe3

a) R = H, Me, R' = SiMe3) CH2Ph, Me, Et, «зо-Рг; R = R ' = E t ; R=SiMe3,
R'=Et, изо-Рт

6) R=Me, R ' = P h , SiMe3; R = R ' = E t ; R=CN, R'=Me, Et; R=SiMe3)

R'=Me, Et, изо-Рт, SiMe3> Ph; R=CH2COOEt, Ph, R'=Ef

β) R'=mpem-Bu

На схеме указаны преобладающие направления реакции для различных
заместителей. Так, для CH3COOPh соотношение продуктов а/б состав-
ляет 9 : 1, адляСН,СН 2 СООРЬ—19:81 [127].

4) Лактонов [114]:
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SiMe3

I

/ \ = 0

 ( V ' U [Et3NCH2CH2C (O) OSiMe3] CF3SO2CT

5) Эфиров тиокарбоновых кислот [129]:

RR'CHC (О) SR" (V1)/CH2CI2_^ R R ' C = c (OSiMe3) SR"

7 5 - 8 1 %

6) Амидов [114], имидов [114], иминов [130] и иминоэфиров [114]:

RR'CHC (О) NR" (УВ/СНЗСЬ^ R R ' C = C (OSiMe3) NR^

Me3Si0 N OSiMe3

R

RN=CR'CHR"R'" (У'>/пбтролейныйэфиР̂  R N (SiMe3) CR'=CR"R'"
0-i-20°

MeC (OMe)=NR ——-» MeC (Ο) Ν (SiMe3) R

7) Нитрилов [114, 131]:

RR'CHCN - ,. ( V 1 )-4. RR'C (SiMe3) CN - ^ Щ ] - » RC (SiMe3)2 CN

55% 33%

RCH2CN -„ R^pl~> RC (SiMe3)=C=NSiMe3

71%

MeCN -^-> (Me3Si)3CCN+ (Me3Si)2C=C=NSiMe3

NHSiMe·,

NCX I XCN

CN

8) Нитроалканов [132]:

(Vl)/Et,o Me3SiO4
O2NCH2COOMe K ™o -> \N=CHCOOMe

9) Диазосоединений [133]:

RCHN2 ' ^ g o ^ - ^ R C (SiMe3) N2

70-82%

R = Ρ (0) (OR')», COOR'

Силилирование оксираков ТМС-трифлатом происходит с раскрытием
кольца [112, 114], что широко используется в препаративной химии.
Реакция протекает под действием СР35О2О51Ме/1,8-диазабицикло-
[5,4,0]ундец-7-ена (VII):

' I ' (VII) / = \ „ / НС1 или KF/MeOH ^ /~\„/
х I х

О
I \ / I I

Η О OSiMe3 ОН
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Например, согласно такой схеме проходят реакции [112, 134]:

о I.

\

OSiMe3

80%

Найдено, что ТГФ т а к ж е расщепляется по этой схеме, в то время как
простые эфиры в реакцию с силилированными сульфокислотами не
вступают.

Кроме того, ТМС-трифлат может быть использован для получения
карбенов [135] .

В последнее время широкое распространение получили новые мето-
ды органического синтеза, связанные с использованием ТМС-трифлата
в качестве катализатора реакций обмена и присоединения [112, 128,
136—140]:

ОМе у\ / \

99%

MegSiOR + R3COSiMe3

R2C (OR')2 + Me3SiR" -

О

75-100%

R" = Η, CH 2CH=CH 2 ) OCR'"=CR2"

OSiMe3

[(V)]/Me3SiSePh

4SePh

О OR

[(V)]/CH(OR)3

2) H2O2; -PhSeOH

Учитывая то, что в ходе этих реакций ТМС-трифлат теряется без-
возвратно, а также принимая во внимание его относительно высокую
стоимость по сравнению с другими силилирующими реагентами, было
предложено закрепить ТМС-трифлат на полимерной основе, получив та-
ким образом иммобилизированный катализатор (VIII) [141]:

_ [ _ ( C F 2 - C F 2 ) m - C F - C F 2 - ] n -

О
I

CF3

. C F - C F 3 .

О—CF2-CF2-SO2OSiMe3

(VIII)
Соединение (VIII) можно использовать и как катализатор и как сили-
лирующий реагент [141], например:

О

/ \
xOSiMes

1 мол. % (VIII)
СН2С12; о°дч

А О

EtXH
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X = О, S, EtN

96%

EtXSiMe3

94-100%



Триметилсилиловый эфир трихлоруксусиой кислоты недавно предло-
жен [142] в качестве реагента для силилировапия спиртов, фенолов, кар-
боновых кислот, амидов, ацетиленов, β-кетоэфиров. Взаимодействие осу-
ществляется в присутствии углекислого калия и 18-краун-6-эфира при
нагревании в течение 1—2 ч. Образующийся в ходе реакции хлороформ
способствует протеканию реакции:

CCl3COOSiMe3 + ХН -> XSiMe3 + СО2 + СНС13

X = PhO(88%); 3-МеС6Н4О(90%); PhCO2(88%);

4-BrC6H4S(91%);PhC=C(88%) и т.п.

С альдегидами и кетонами триметилсилилтрихлорацетат реагирует с
образованием силилового эфира трихлорметилкарбинола, кислый гидро-
лиз которого дает свободный спирт:

RC (О) R' + CCl3COOSiMe3 °„о° ~> Me3Si0CR'RCCl3 -*

Н з ° % CC13CRR'OH

3. Соединения, содержащие Si — N-связь

Очень сильными силилирующими реагентами являются соединения
с Si—N-связыо, особенно для силилирования ОН-групп, так как в этом
случае вместо сравнительно слабой связи Si—N образуется более проч-
ная Si—О-связь. Протеканию реакции способствует также протониро-
вание азота силил-донора, приводящее к уменьшению или устранению
(р—d)„-связывания между атомами кремния и азота и облегчающее
удаление уходящей группы в виде нейтральной молекулы.

Наиболее распространенным Si—1\-содержащим силил-донором яв-
ляется гексаметилдисилазан, который получают взаимодействием
Me3SiCl с аммиаком (см. [19], с. 128). Этот реагент широко применя-
ется в фармацевтической и химической промышленности для введения
временной защитной группировки при различных органических синтезах,
а также в хроматографии для модифицирования поверхности твердых
носителей.

Вместе с тем, гексаметилдисилазан принадлежит к группе «мягких»
силилирующих реагентов, т. е. даже с весьма кислыми протонодонора-
ми, такими как спирты и фенолы. Требуется нагревание или наличие ка-
тализатора для полного завершения реакции. В качестве катализаторов
используют минеральные кислоты, соли аммония, бисульфат натрия,
триметилхлорсилан [14]. Весьма плодотворным оказался метод сили-
лирования, сущность которого состоит в использовании эквимолярной
смеси (Me3Si)2NH/Me3SiCi [143]. Этот прием позволил значительно ин-
тенсифицировать реакцию силилирования с помощью гексаметилдиси-
лазана, повысив выход и сократив продолжительность процесса. При
этом роль (Me3Si)2NH заключается в акцептировании хлористого водо-
рода и генерировании триметилхлорсилана [144—147]:

ROH + Me3SiCl -> ROSiMe3 + НС1
НС1 + (Me3Si)2 NH -» Me3SiCl + NH4C1

Помимо интенсификации процесса удалось значительно расширить
синтетические возможности данной реакции, распространив ее на такие
классы соединений (как, например, меркаптаны и силоксанолы), сили-
лирование которых как Me3SiCl, так и (Me3Si)2NH (каждым в отдель-
ности) малоэффективно [143—147].

Более активными силилирующими реагентами, чем силазаны и си-
лиламины [14, 17], являются соединения, содержащие группировку
==Si—N—С (О)— (силилмочевины и силиламиды). Хотя большинство

I
триметилсилилпроизводных мочевин могут выступать в качестве эффек-
тивных силил-доноров, наибольшее распространение в последнее время
приобрели два представителя этого класса соединений: Ν,Ν'-бис (триме-
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тилсилил) мочевина и Ы-триметилсилил-М^'-дифенилмочевина. Основное
преимущество дисилилированной мочевины состоит в легкости ее полу- \
чения на базе широко распространенных дешевых реагентов: мочевины и !
гексаметилдисилазана [148]. Взаимодействие N- и Ν,Ν'-замещенных \
мочевин с гексаметилдисилазаном приводит к изоцианатам в результате j
термического разложения неустойчивых промежуточных продуктов ре- j
акции. Поэтому силилмочевины синтезируют взаимодействием металли- 5
рованных мочевин с триметилхлорсиланом, ]М-алкил(арил)замещенных \
мочевин с 1Ч,О-б«с(тримегилсилил)ацетамидом, органоаминосиланов и
органосилазанов с органическими изоцианатами [149], что снижает их
доступность и повышает стоимость по сравнению с Ы,М'-бмс(триметил- {
силил)мочевиной. »

Ν,Ν'-бис(Триметилсилил) мочевина является удобным реагентом для
силилирования спиртов и карбоновых кислот [150]. Взаимодействие
обычно проводят в хлористом метилене в течение 2—3 ч, что обеспечи-
вает высокий выход силилированных производных (84—96%): 3

ROH + (Me3SiNH)2 C=O ~^^-* ROSiMe3 + (H2N)2 C=O j

R = С 9 Н 1 9 цикло-Сви11г л-МеС„Н4, л-С1С6Н4 \

R'COOH + (MegSiNH)2 C=O < У ' - » R'COOSiMe3 + (H2N)2 C=O ;

R' = Ph, C 5 H U > C1CH2> H 2 C=C (Me), MeCH (OH), HOOCCH=CH— •

Более эффективным силил-донором является К-триметилсилил-Ы.Ы'-
дифенилмочевина, которая силилирует не только спирты и кислоты, но
и нитрометан, малононитрил, тиомочевину, гуанидин, β-дикетоны, окси-
индол, Ν,Ν'-диалкилмочевины и другие соединения [151]. N-Триметил-
силил-Ы.М'-дифенилмочевина более активна не только по сравнению с
другими силилмочевинами, но и по сравнению с такими силил-донорами,
как N-силиламины и гексаметилдисилазан. Например [151], взаимодей-
ствие ее с Ν,Ν'-диметилмочевиной приводит к 100%-ному выходу си- |
лилированного продукта уже через 2 мин после смешивания исходных |
соединений, в то время как при силилировании с помощью N-триметил- j
силиланилина продукт образуется с выходом 3% через 3 ч, а с помощью . ]
N-триметилсилилпиперидина — с выходом 10% через 3 дня. Реакция с * i
гексаметилдисилазаном вообще не реализуется. j

Взаимодействием N-триметилсилиланилина с фенилизоцианатом в j
среде гексана получают триметилсилильное производное дифенилмоче-
вины [151]. Это соединение является удобным силилирующим реаген- i
том, поскольку образующаяся в ходе реакции дифенилмочевина нерас-
творима в большинстве органических растворителей и может быть легко
удалена из реакционной смеси фильтрованием. Нерастворимость дифе-
нилмочевины служит, по-видимому, также причиной того, что равновесие \
силил-протонного обмена в этом случае практически нацело сдвинуто в \
правую сторону:

Me3SiN (Ph) С (О) NHPh + (H2N)2 C = S 3 0 1 ^ , и - » (Me3SiNH)2 C=S + (PhNH)2 CO
82»/„

В ряде случаев для силилирования карбоновых кислот и некоторых
биологически активных соединений (пенициллинов, стероидов и т. п.)
удобно использовать 1М-триметилсилил-2-оксазолидинои [152] или сили-
лированные гидантоины [153, 154]:

RCOOH + oCyN-SMet п^7Г> 16-3омин-" RCOOSiMe3 + о /
\ / 90-98% х

ч

II II
О О

Однако наиболее распространенными силилирующими реагентами,
содержащими группировку N N — С (О), являются силиламиды: Ν,Ο-
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бис (триметилсилил) ацетамид [ 155], Ν,Ο-бис (триметилсилил) трифтор
ацетамид [156], К'-метил-^'-триметилсилилтрифторацетамид [157], N-ме-
тил-Н-(грег-бутилдиметилсил ил) трифтор ацетамид [158]. Препаратив-
ным методом получения указанных силиламидов является реакция со-
ответствующего амида с триметилхлорсиланом в среде триэтиламина,
например [159, 160]:

*КЯП· 8-154
RC (О) NH2 + 2Me3SiC.l + 2Et3Nj _ a E t t N . H ci-» RC (OSiMe3)=NSiMe3

~ 80%

Другим способом получения Ν,Ο-бис (триметилсилил) амидов служит ре-
акция галогенангидридов карбоновых кислот с бис (триметилсилил) ами-
дом натрия [161]:

RC (О) С1 + NaN (SiMe3)2 — ^ а - + RC (OSiMe3)=NSiMe3

R = Ph, C5H4N, mpem-Bu

Ν,Ο-бис (Триметилсилил) амиды относятся к наиболее сильным силил-
донорам. С их помощью силилируют спирты, кислоты, фенолы, амины,
меркаптаны, амиды, мочевины, енолы, СН-кислоты и т. п. Силилирова-
ние обычно проводят в среде растворителя (бензол, эфир, СС14, СНСЦ,
MeCN, C5H5N, ДМФА), который берется в трехкратном количестве от
массы исходных реагентов [162]. Сравнение силилирующих свойств
М-метил-N- (грег-бутилдиметилсилил)трифторацетамида со свойствами
системы трег-ВиМе251С1/имидазол/ДМФА показало, что данный силил-
амид более эффективен как силил-донор [163], реакция протекает в
MeCN при 20° С:

CFgC (О) NRSiMe2Bu-mpem + ХН ->- XSiMe2Bu-mpem

92—100%

ХН = НО (СН2)3 ОН, PhOH, PrSH, PhCH2NHMe; R = Η, Me

С целью анализа органических производных методом ГЖХ их удоб-
нее силилировать фторированными силиламидами, так как фторирован-
ные производные более летучи по сравнению со своими нефторирован-
ными аналогами [14, 157].

Показано [164], что в присутствии углекислого газа силилирование
диазолов гексаметилдисилазаном ускоряется в 2—3 раза, вероятно, за
счет образования Ν,Ο-бис (триметилсилил) карбамата. Предложено ис-
пользование этого соединения в качестве силилирующего агента [101].
Его можно также синтезировать силилировапием карбаминовой кислоты
или ее серебряной соли триметилхлорсиланом:

H2NLOOH _E t 3N.HCl

Me3SiCl
H2NCOOAg - =

H2NCOOSiMe,
MeaSiCl/Et8N

(Me3Si)2 NH + CO2 -* Me3SiNHCOOSiMe3

Взаимодействие полученного силил-донора со спиртами и кислотами
протекает при нагревании в течение 1—2 ч, при этом выход силилиро-
ванных производных достигает 96%:

Me3SiNHCOOSiMe3 + НХ -» Me3SiX + СО2 + NH3

НХ = МеОН (95%); МеСООН (91%)

Сходным по строению с б«с(силил)карбаматом является. Ν,Ο-быс-
(триметилсилил)сульфамат, который получают аналогичными реакция-
ми [165—170]:

NH2SO3NH4 + (Me3Si)2 NH -
-NH,_

• Me3SiNHSO2OSiMe3

NH2SO3Ag + Me3SiCl -AgCl

619



Однако как силил-донор N,О-б«с(триметилсилил)сульфамат значительно «
сильнее, чем бис(силил)карбамат и многие распространенные силилиру- 1
ющие реагенты, такие как гексаметилдисилазан, N-триметилсилилди- 1
этиламин, N-триметилсилилимидазол, 1М,О-быс(триметилсилил)ацетамид I
[167]. С помощью Г\',О-б«с(триметилсилил)сульфамата осуществле- I
но силилирование спиртов, фенолов, кислот, кремнийорганических соеди- I
нений, биологически активных веществ [168—170]. Во всех случаях за |
30 мин при 30° С получены прекрасные выходы (>90%) триметилсилил- !
производных. Выделяемая в результате реакции сульфаминовая кислота
нерастворима в большинстве органических растворителей и может быть .
легко удалена фильтрованием:

BuOH + Me3SiNHSO2OSiMe3-^ BuOSiMe3 + H2NSO3H
93%

4. Соединения, содержащие Si — S-связь

Поскольку связь Si—S менее прочна (63 ккал/моль), чем связи Si—О
(108 ккал/моль) и Si—N (77 ккал/моль) и более поляризуема, очевид-
но, что тиосиланы должны быть более реакционноспособными по отно-
шению к протонодонорам, чем соответствующие кислород- и азотсодер-
жащие кремнийорганические реагенты.

Алкилтиосиланы легко получаются взаимодействием триметилхлор-
силана с алкилтиомагнийиодидом [19] или с диалкилдисульфидом и
натрием в среде эфира [171]. Однако при реакции их с протонодонора-
ми выделяются токсичные, неприятно пахнущие меркаптаны, которые к
тому же не всегда индифферентны к продуктам реакции. Эти факторы
ограничивают область применения алкилтиосиланов как силил-доноров.

Из Si—S-содержащих соединений в наибольшей степени соответству-
ет требованиям, предъявляемым к силилирующим реагентам, гексаме-
тилдисилтиан. Он может быть получен из триметилхлорсилана и сульфи-
да натрия при 250° С, либо пропусканием паров триметилхлорсилана че-
рез расплав эвтектической смеси хлоридов лития и калия, содержащей
25% сульфида калия, при 400°С [19]. Гексаметилдисилтиан образуется
также при силилировании сероводорода триметилхлорсиланом в присут-
ствии третичных аминов [19,172], органосилиламинами [19], втом чис-
ле N-триметилсилилимидазолом [19], гексаметилдисилазаном [173—
175], Ы-фенил-Ы-силилацетамидом [176], триметилцианосиланом [177],
при взаимодействии триметилиодсилана с сульфидами серебра [172] и
ртути [172, 178, 179].

Весьма эффективен метод получения гексаметилдисилтиана реакцией
триметилхлорсилана с гидросульфидом аммония [180]:

Me3SiCl + NH4SH -> (Me3Si)2 S + NH4C1 + H2S

Однако наиболее легкодоступным и перспективным методом получения
гексаметилдисилтиана является сотиолиз N-триметилсилилдиэтиламина
или гексаметилдисилазана с триметилхлорсиланом [181, 182]:

Me3SiNEt2 + Me3SiCl + H2S-> (Me3Si)2 S -f Et2NH-HCl

(Me3Si)2 NH + Me3SiCl + H2S -> (Me3Si)2 S -f NH4C1

Взаимодействие протекает с небольшим экзотермическим эффектом при
20—50° С в нейтральном растворителе или без него. Образующийся при
этом гексаметилдисилтиан, по данным ГЖХ, содержит до 99,5% основ-
ного вещества.

Гексаметилдисилтиан является высокоэффективным реагентом для ,
силилирования спиртов [19, 183—191], аминоспиртов [187] и фосфори-
лированных спиртов [192], фенолов [194—196], минеральных и карбо-
новых кислот [194, 195, 197, 198], енолов [199, 200], арилмеркаптанов
[199, 200], оксимов [199, 200], а также некоторых элементоорганических
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соединений [199, 201], в том числе кремний- [202] и фосфорорганиче-
ских [199, 201]:

(Me3Si)2 S + 2RXH -> 2Me3SiXR + H2S

RXH = AlkOH, ArOH, НО (СН2)„ОН, H3BO3, H2SO4,

HHal, H2N (СН2)„ОН, ArSH, R'C (O) CH2C (O) R", R'R" = NOH,

Ph2Si (OH)2, (RO)2 POOH и т. п.

Одним из главных преимуществ гексаметилдисилтиана по сравнению
с другими силил-донорами является простота силилирования, которое
осуществляется путем смешения и нагревания исходных реагентов (30—·
120° С) в течение непродолжительного времени (0,5—3 ч), что обеспе-
чивает высокий ход (70—98%) силильных производных. Ход реакции
удобно контролировать волюмометрически по количеству образующего-
ся сероводорода. Для проведения реакции не требуется применения
катализаторов и растворителей. Кроме того, гексаметилдисилтиан обес-
печивает селективное силилирование протонодоноров, содержащих в мо-
лекуле две и более активные группы [199].

5. Соединения, содержащие Si — С-связи

Реагенты со связью Si—С значительно устойчивее по отношению к
действию протонодоноров, чем рассмотренные выше силил-доноры со
связями Si—Hal, Si—О, Si—N и Si—S. Однако в присутствии катализа-
торов некоторые соединения, содержащие электроноакцепторные группы,
такие как C6F5, CN и т. п., могут выступать в качестве эффективных си-
лил-доноров. Так, в присутствии сильных кислот (я-толуолсульфокисло-
ты [203] или трифторметансульфокислоты [204]) аллилсилан силили-
рует спирты и кислоты по схеме:

СН2 = CHCH2SiMe3 + ROH - ^ Ц 1 ^ ROSiMe, + СН2=СНМе

87—99 %

Каталитическое действие указанных кислот заключается в легком рас-
щеплении ими связи кремний — аллил с промежуточным образованием
мощных силил-доиоров — триметилсилиловых эфиров сульфокислот
[205]. Дальнейшее взаимодействие этих промежуточных соединений с
протонодонорами приводит к силилированным продуктам, причем реге-
нерируется кислота [204]:

CH2=CHCH2SiMe3 + CF3SO2OH ^ B ' - * CF3SO2OSiMe3 + CH2=CHMe

CF3SO2OSiMe3 + RCO2H -> RCO2SiMe3 + CF3SO2OH

В присутствии катализатора — Bu4iN-3H2O — для силилирования со-
единений, содержащих сравнительно кислый водород, могут применяться
алкилтриметилсилилацетаты, например [206]:

Me3SiCH2COOR + ХН -> Me3SiX 4- MeCOOR

88—92 %

R = Me, Et; X = Ph (CH2)3 O, Ph (изо-ферроцен)2 CO, 4-MeC6H4O, Me (CH2)5 S,

PhCH2S, l-ментокси, Me3CS, PhC=C, EtCOO

Me3SiCH2COOMe + HO (CH2)2 SH ~> Me3SiO (CH2)2 SSiMe3 + MeCOOMe
83o/o

В том случае, когда атом кремния соединен с трихлорметильной группой,
расщепление этой связи происходит и в отсутствие катализатора, на-
пример [207—209]:

Me3SiCCl3 + Bu2NH ~~г^ Me3SiNBu2 + СНС13

85 о/о
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Использование триметил(трихлорметил)силана удобно еще и тем,
что образующийся побочно хлороформ может служить одновременно
растворителем продуктов реакции. Триметил(трихлорметил)силан мо-
жет быть получен взаимодействием амидов фосфора с триметилхлорси-
ланом в присутствии СС14 [210], либо декарбоксилированием триметил-
силилового эфира трихлоруксусной кислоты в присутствии триэтилами-
на [211]:

(R2N)3 Ρ + СС14 + Me3SiCl —g^g- (R2N)3 PC12 + Me3SiCCl3

CCl,COOSiMe3 -> Me3SiCCl3 •

790/0

CO2

В последние годы повысился интерес к триметилцианосилану не толь-
ко как к реагенту, позволяющему легко вводить цианогруппу в моле-
кулы органических и элементоорганических соединений [1, 2], но и как
к силил-донору. Найдено [177], что Me3SiCN легко реагирует с соедине-
ниями, содержащими SH- и NH-связи:

Me3SiCN + H 2 S .
80°; 3,5ч

. (Me3Si)3 S

86%

HCN

Me3SiNEt2 + E!2NH · HCN

Me3SiCN +
J °

86%

HCN

Своеобразно протекает взаимодействие Me3SiCN с карбонильными
соединениями; в зависимости от условий и катализатора может реали-
зоваться как силилирование, так и присоединение по карбонильной груп-
пе [212—215]:

2Me 3 SiCN ~< , , , , . _ . ~ ο · » «
"· Me3SiO OSiMe8 <CN~ или Znl2

cY CN

6Me3SiCN
-HCN Me3SiO О •

I H

Me3SiCN
CN-

4-HCN

-» Me3SiO OSiMe3

CN

Me— - C (O) Me Me ~< —С (OSiMe3)=CH2

70%

CN- = KCN/18-краун-б

Таким образом, триметилцианосилан может применяться для пре-
вращения кетона в циангидрин с одновременной защитой гидроксильной
группы, что было использовано в синтезе простагландина [2, 216].

Удачно найденный катализатор силилирования карбонильных соеди-
нений (KCN/18-краун-б) позволил использовать в качестве силил-доно-
ра и триметил(пентафторфенил)силан. В результате получены такие
силильные производные, которые трудно или невозможно получить дру-
гим способом, например [212, 215, 217—222]:

О
2Me,SiC,F, _ | \
°, 4сут,СЫ- NSiMe.

55%
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II 1 N V MeCN,20°, CN- I II — S i M e ,

Me Me
31—64%

X = 0, S

Mex /Me
\c:/
/ \

n/ \n
[MeC (0)]2 NH |- Me2Si (C6F5)2 ^ ~ > | |

Me—C. /C=CH 2

67%

III. СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА СИЛИЛИРУЮЩИХ РЕАГЕНТОВ

Очевидно, что факторы, ослабляющие Si—Х-связь силил-донора
R3SiX, будут увеличивать скорость силилирования. Подробно воздейст-
вие различных факторов, в том числе природы уходящей группы X, за-
местителей R, кислотности протонодонора, влияние среды и катализато-
ров на эффективность силилирования освещены в обзорах [14—24],
причем обычно сравнивались силнл-доноры одного класса. Большее зна-
чение имеют работы, в которых было проведено количественное сравне-
ние силилирующих реагентов с различной по характеру связью Si—X.

Для определения активности силил-доноров либо измеряется ско-
рость реакции различных силил-доноров с малоактивным протонодоно-
ром, либо определяется выход продукта силилирования этого протоно-
донора за определенный промежуток времени. Например, в работе [223]
изучена реакционная способность силил-доноров вида Me3SiX, где Х = С1,
MeSO3, 4-MeC,H4SO3l PbSO3, Me3SiOSO3, 4-BrC6H4SO3, CF3CH2SO3,
Br, CF3SO3, I, no отношению к циклопентанону и диизопропилкетону.
Реакции идут в присутствии триэтиламина по схеме:

"*)—OSiMe3 + Et3N-HX

Скорость реакции определялась с помощью ПМР. Были рассчитаны
экстремальные значения стандартизированных констант скорости (при
23° С) и относительные константы скорости данных реакций силилиро-
вания. Таким образом получена шкала силилирующей активности (ре-
акционная способность Me3SiCl принята за 1); наибольшей реакцион-
ной способностью обладает Me3SiI [223]:

X Cl MeSO3 PhSO 3 Me3SiOSO3 Br CF 3SO 3 I

kom 1 40 160 270 7,9· 101 6,7· ΙΟ8 7-109

В другой работе [167] авторы утверждают, что Ы,О-бис(триметил-
силил)сульфамат как силилирующий реагент более эффективен, чем
большинство силил-доноров. Для подтверждения этого они сравнили эф-
фективность наиболее часто применяемых силилирующих реагентов на
примере силилирования стерически затрудненного 2,6-ди-вгор-бутилфе-
нола; выход силнлнрованного продукта определяли методом ГЖХ·

В работе [199] в качестве модельной реакции выбрано взаимодейст-
вие додецилового спирта с рядом силил-доноров (триметилхлорсилан,
гексаметилдисилазан и их эквимолярная смесь, N-триметилсилилди-
этиламин, М,О-б1гс(триметилсилил) ацетамнд, гексаметплдисилтиан).
Методом ГЖХ показано, что активность М,О-бис(триметилсилил)ацет-
амида и гексаметилдисилтиана по отношению к указанному спирту при-
близительно одинакова и заметно превосходит активность остальных си-
лил-доноров.

На основании имеющихся данных можно заключить, что наиболее
активными силил-донорами являются триметилсилилтрифторметан-
сульфонат, триметилиодсилан, Ν,Ο-бис (триметилсилил) сульфамат,
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М,О-б«с(триметилсилил)ацетамид и Ы.О-быс(триметилсилил)трифтор-
ацетамид. Весьма активны по отношению к соединениям, содержащим
ОН-группы, гексаметилдисилтиан и N-триметилсилилимидазол; в то же
время они менее пригодны для силилирования NH- и SH-связей.

В последние годы растущий интерес вызывает каталитическое сили-
лирование протонодоноров соединениями, содержащими связь Si—С,
однако данный метод не получил пока достаточного распространения.

Таким образом, усилия, направленные на создание новых силилирую-
щих реагентов или на применение известных реагентов для силилиро-
вания, были предприняты в пяти направлениях: 1) синтез силил-доноров,
содержащих группировки, которые способствовали бы более легкому
отщеплению силильной группы (триметилсилилтрифлат, трифторметил-
содержащие амиды); 2) синтез силил-доноров, не образующих в про-
цессе силилирования осадков, которые затрудняют выделение и очистку
силилированных продуктов (гексаметилдисилтиан, силилкарбаматы);
3) получение реагентов, образующих в ходе реакции вещества, которые
индифферентны к продуктам реакции и разжижают реакционную массу,
способствуя более полному протеканию процесса (триметилсилилтри-
хлорацетат, алкилтриметилсилилацетаты, триметил (трихлорметил) си-
лан); 4) применение каталитических систем, которые превращают из-
вестные реагенты в эффективные силил-доноры (триметилаллилсилан,
гексаметилдисилоксан в присутствии толуолсульфокислоты, триметил-
пентафторфенилсилан в присутствии комплекса KCN/18-краун-б);
5) применение реагентов, которые служат одновременно для введения
как защитной (силильной), так и других реакционноспособных групп
(триметилцианосилан). Мы полагаем, что синтетические возможности
первых двух путей практически исчерпаны, поэтому основные усилия
будут, вероятно, сконцентрированы на последних трех направлениях,
особенно на том, которое связано с созданием каталитических систем
для силилирования.

В заключение следует отметить, что целесообразность использова-
ния того или иного силил-донора определяется как природой силилируе-
мого соединения, так и задачами, стоящими перед исследователями. На-
пример, для целей аналитической химии (ГЖХ, масс-спектрометрия)
требуются высокоэффективные реагенты, такие как триметилсилилтри-
фторметансульфонат, силилирование которыми протекает быстро и ко-
личественно, хотя они чаще всего дороги и дефицитны (поскольку хи-
мик-аналитик имеет дело с малыми количествами анализируемого ве-
щества, стоимость силил-донора не играет для него существенной роли).
При разработке технологии крупнотоннажного процесса получения ор-
ганических веществ, напротив, целесообразнее выбрать хотя и менее ак-
тивный, но более дешевый силил-донор, такой как органохлорсилан или
гексаметилдисилазан. Химику-синтетику при выборе подходящего си-
лилирующего реагента следует учитывать прежде всего строение про-
тонодонора и синтетические возможности различных силил-доноров,
сведения о которых имеются в монографиях [1, 14], статьях [15—24] и
в настоящем обзоре.
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