
UDK 547.787

Reakcii 4,5-digidro-5-okso-1,3-oksazolow
s kislorodsoderva}imi nukleofilami

W.O.Topuzqn, N.S.Nesunc

Institut tonkoj organi~eskoj himii AN Respubliki Armeniq,
375014, Erewan, prosp. Azatutqn, 26

Obob}eny literaturnye dannye po wzaimodejstwi` 4,5-digidro-5-okso-1,3-oksazolow s alkilowymi i arilowymi spirtami, a
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I. Wwedenie

Na~inaq s 1946 g., opublikowano neskolxko literaturnyh
obzorow po sintezu i himi~eskim swojstwam 4,5-digidro-
5-okso-1,3-oksazolow (5(4H)-oksazolonow).1 ± 5 Odnako wo wseh
|tih rabotah reakciqm 5(4H)-oksazolonow s kislorodsoder-
va}imi nukleofilami udeleno nedostato~no wnimaniq.
Mevdu tem, w rezulxtate |tih reakcij polu~a`tsq razli~-
nye soedineniq, ime`}ie kak teoreti~eskij, tak i prakti~e-
skij interes.

W nastoq}ee wremq w literature nakopilosx bolx{oe
~islo rabot, poswq}ennyh wzaimodejstwi` 5(4H)-oksazolo-
now s kislorodsoderva}imi nukleofilami. Celx` nasto-
q}ego obzora qwlqetsq obob}enie literaturnyh dannyh po
wzaimodejstwi` kak nasy}ennyh, tak i nenasy}ennyh
5(4H)-oksazolonow so spirtami, fenolami, aminospirtami
i proizwodnymi gidroksilamina. W rabote obsuvda`tsq
takve reakcii wnutrimolekulqrnogo prewra}eniq oksazo-
lonow, soderva}ih gidroksilxnu` gruppu.

II. Reakcii so spirtami i fenolami

Reakcii 5(4H)-oksazolonow s alkilowymi i aromati~e-
skimi spirtami w osnownom proteka`t s ras}epleniem 1,5-
swqzi geterocikla, pri |tom obrazu`tsq sootwetstwu`}ie
|firyN-zame}ennyh aminokislot 1:

W |tom processe nasy}ennye i nenasy}ennye 5(4H)-oksazo-
lony wedut sebq po-raznomu. Kak prawilo, nasy}ennye
5(4H)-oksazolony bolee reakcionnosposobny, ~em ih nena-
sy}ennye analogi. 2-Fenil-4-benzil-5-oksazolon (2),
R=C6H5CH2, pri komnatnoj temperature gladko reagiruet
s metanolom, obrazuq metilowyj |fir N-benzoilfenilani-
lina, togda kak 2-fenil-4-benzalx-5-oksazolon (3) w analo-
gi~nyh uslowiqh ostaetsq neizmennym.2

Ob inertnosti nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow po ot-
no{eni` k spirtam goworit fakt ih perekristallizacii iz
|tanola, opisannyj w bolx{instwe rabot, poswq}ennyh
sintezu |tih soedinenij.

Na skorostx alkogoliza wliqet takve harakter zamesti-
telq w polovenii 4 nasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow. W
rabote 2 otme~aetsq, ~to oksazolon 2, (R=C6H5CH2), reagi-
ruet so spirtami bystree, ~em 2-fenil-5-oksazolon (2),
R=H, a 2-fenil-4-metil-5-oksazolon (2), R=CH3, medlen-
nee, ~em poslednij.

Process alkogoliza zawisit takve ot haraktera spirta.
Nekotorye oksazolony, wzaimodejstwu`}ie s metanolom,
inertny po otno{eni` k |tanolu.6 Wtori~nye spirty s
trudom reagiru`t s 5(4H)-oksazolonami, a treti~nye ±
prakti~eski ne reagiru`t.4

2-(p-Nitrofenil)-4-karboksimetil-5-oksazolon (4),
R=OH, reagiruet s |tilenhlorgidrinom pri wysokih tem-
peraturah (110 ± 1208C) s obrazowaniem a-2-hlor|tilowogo
|fira N-p-nitrobenzoil-DL-asparagina.7, 8 Interesno , ~to
2-(p-nitrofenil)-4-amidometil-5-oksazolon (4), R=NH2, w
analogi~nyh uslowiqh obrazuet 2-gidroksi|tilowyj |fir
sootwetstwu`}ej kisloty 5. Poslednee soedinenie polu~eno
takve wzaimodejstwiem oksazolona 4, R=NH2, s 1,2-|tilen-
glikolem.7
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Pri sootno{enii oksazolona 4 i |tilenglikolq 2:1 pri
85 ± 958C w srede dioksana produktom reakcii qwlqetsq
bis-O-acilirowannyj glikolx.7 W toj ve rabote otme~aetsq,
~to oksazolon 4,R=NH2, reagiruq s glicerin-a-hlorgidri-
nom, pri wysokih temperaturah obrazuet 2,3-|poksipropi-
lowyj |fir 6.

W rezulxtate wzaimodejstwiq 2,2-bis-oksazolonow (7) s
|tilenglikolem pri temperature, ne prewy{a`}ej 608C, w
te~enie 146 ~ obrazu`tsq polimery9

Reakciq nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow s |tilengli-
kolem protekaet pri bolee wysokoj temperature (1508C).10

Nagrewanie do 2008C glicerina, soderva}ego 1 ± 2¥ nena-
sy}ennogo 5(4H)-oksazolona, priwodit k obrazowani` mo-
noglicerinowogo |firaN-zame}ennoj aminokisloty.11, 12

Pri alkogolize nestandartno wedut sebq nasy}ennye
5(4H)-oksazolony, ime`}ie benzilxnyj zamestitelx w po-
lovenii 2 geterocikla. Dejstwie absol`tnogo spirta na
2-benzil-4-metil-5-oksazolon (8), R=H, R1=CH3, ili na
2-benzil-4,4-dimetil-5-oksazolon (8), R=R1=CH3, ne pri-
wodit k obrazowani` ovidaemogo |fira 9. W analogi~nyh
uslowiqh 2-benzil-4-(p-metoksibenzil)-5-oksazolon (8),
R=H, R1=CH2C6H4OCH3-p, i 2-benzil-4-izobutil-5-oksa-
zolon (8), R=H, R1=CH2CH(CH3)2, ras}eplq`tsq po
1,5-swqzi s obrazowaniem ovidaemyh |firow 9, i reagiru`t
kak amino|firy, obrazuq promevuto~nyj produkt 10. Po-
slednij movet libo razlagatxsq do aminokisloty 11, libo,
wzaimodejstwuq s oksazolonom 8, priwesti kN-zame}ennomu
dipeptidu 12 ili ego |firu 13.2

Sintez a-acetamidoalanina (15) pri metanolize 2,4-di-
metil-4-acetamido-5-oksazolona (14)13 takve protekaet
~erez promevuto~noe obrazowanie analogi~nogo 10 produk-
ta. Po dannym 14 alkogoliz (metanoliz, |tanoliz) oksazo-
lona 14 w prisutstwii di|tilamina protekaet normalxno s
obrazowaniem |fira (16).

4-Galogenzame}ennye oksazolony 17 gladko reagiru`t s
razli~nymi spirtami.15 ± 20 Pri izbytke spirta obraz-
u`tsq |firy a-alkoksi-N-zame}ennyh aminokislot 18.
Process protekaet w odinakowyh uslowiqh s u~astiem kak
perwi~nyh, tak i wtori~nyh alkilowyh, arilalkilowyh i
alicikli~eskih spirtow.17

Pri wzaimodejstwiitret-butilowogo spirta i 2-fenil-
4-brom-5-oksazolona (17), X=Br, R=H, R1=C6H5, narqdu s
tret-butilowym |firom a-tret-butoksi-N-benzoilglici-
na (18),R=H, R1=C6H5, R2=C(CH3)3, byli polu~eny takve
a-tret-butoksi-N-benzoilglicin (19), R=C(CH3)3, itret-
butilowyj |fir a-oksi-N-benzoilglicina (20) R=C(CH3)3.

Analogi~naq reakciq 17 s fenolom priwodit k obrazowa-
ni` fenilowogo |fira aminokisloty 20, R=C6H5.17 Po
dannym rabot 15, 17, process s u~astiem alkogolqtow alkilo-
wyh spirtow protekaet trudnee, ~em so spirtami.

Pri izu~enii reakcii 4-galogenzame}ennyh 5(4H)-oksa-
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zolonow so spirtami ustanowleno,16, 17 ~to razmykanie oksa-
zolonowogo cikla protekaet bystree, ~em zame}enie atoma
galogena na alkoksilxnu` gruppu. Takoe razli~ie w reak-
cionnoj sposobnosti ispolxzowano dlq sinteza |firow a-
zame}ennyhN-benzoilglicinow 21 ±23 (sm.17 ± 20):

\fir a-alkoksiaminokisloty polu~aetsq takve pri
wzaimodejstwii 2-fenil-4-acetoksi-4-hlormetil-5-oksazo-
lona (24) s metanolom.16

W slu~ae metanoliza oksazolona 24 w prisutstwii
10¥-nogo karbonata kaliq wyhod |fira sostawlqet 70¥,
togda kak w prisutstwii hloristogo wodoroda metanoliz
protekaet s 50¥-nym wyhodom. W poslednem slu~ae iz
reakcionnoj smesi byla wydelena takve sootwetstwu`}aq
a-metoksikislota s 15¥-nym wyhodom.

Dialkilaminometilxnaq gruppa w polovenii 4 na-
sy}ennogo 5(4H)-oksazolona sposobstwuet protekani` re-
akcii alkogoliza. W uslowiqh reakcii Manniha,21, 22 pro-
wodimoj w metanole ili |tanole, oksazolon 25 prewra}aetsq
w sootwetstwu`}ij |fir 2-N-acilamino-3-dialkilamino-
propionowoj kisloty (26).

Pri |tom ustanowleno,22 ~to raskrytie cikla proisho-
dit w produkte reakciiManniha ± oksazolone 27 , togda kak
po dannym 21 2-p-hlorfenil-5-oksazolony (25) inertny po
otno{eni` k |tanolu.

Alkogoliz 2-fenil-4-dihlormetilen-5-oksazolona (28)
alifati~eskimi spirtami (metanol, |tanol, izo-propanol)
protekaet pri kipq~enii w te~enie 30 ~. 23 Process uskor-
qetsq w prisutstwii alkogolqtow natriq 24, odnako pri |tom
ne nabl`daetsq zame}enie atomow galogena.

\to qwlenie movno ob%qsnitx s pomo}x` principa
VMKO Pirsona. O~ewidno, ~to w oksazolone 28 |lektro-
filxnye centry ± atom ugleroda dihlormetilenowoj grup-
py i atom ugleroda karbonilxnoj gruppy ± qwno otli~a`tsq
po <vestkosti>. W swqzi s |tim vestkij nukleofil ±
alkoksilxnyj anion ± predpo~itaet wzaimodejstwowatx s
vestkim |lektrofilxnym centrom, raspolovennym na kar-
bonilxnoj gruppe.24

2-Fenil-4-gidroksimetilen-5-oksazolon legko podwer-
gaetsq alkogolizu p-metoksibenzilowym i 2,2,2-tri-
hlor|tilowym spirtami, reakci` prowodqt pri kipq~enii
w benzole.25 spiro-Oksazolon 29 tove proqwlqet harakternye
dlq 5(4H)-oksazolonow swojstwa, pri kipq~enii on reagi-
ru`t s metanolom,26 obrazuq sootwetstwu`}ij |fir 30.

Iz aromati~eskih spirtow s 5(4H)-oksazolonami legko wzai-
modejstwu`t fenol i b-naftol.27

Wzaimodejstwie nasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow s feno-
lami, osobenno s p-nitrofenolom, imeet wavnoe teoreti~e-
skoe zna~enie pri issledowanii steri~eskoj naprawlennosti
peptidnogo sinteza metodom aktiwirowannyh |firow. Od-
nim iz putej racemizaciiN-acilaminokislot pri sozdanii
peptidnoj swqzi qwlqetsq promevuto~noe obrazowanie
5(4H)-oksazolonow.28 W swqzi s |tim bolx{oe zna~enie
priobretaet kak wopros obrazowaniq 5(4H)-oksazolonow,
tak i raskrytie oksazolonowogo cikla pri dejstwii feno-
low w uslowiqh sinteza peptidow. \tim woprosam poswq}en
rqd rabot.29 ± 31

W rabotah 29, 30 issledowana otnositelxnaq reakcionnaq
sposobnostx 2-benziloksikarbonilaminometil-4-benzil-5-
oksazolona (31), R=C6H5CH2OCONHCH2 , w reakciqh s
p-nitro-, dinitro- i pentahlorfenolami. Po dannym 30

ukazannye fenoly po skorosti raskrytiq cikla w oksazo-
lone 31 sostawlq`t rqd: dinitro4pentahlor4p-nitrofe-
nol. Wo wseh slu~aqh nabl`daetsq zawisimostx skorosti
reakcii ot koncentracii fenola. W prisutstwii tri|tila-
mina |tot rqd imeet sledu`}ij wid: p-nitro-4pentah-
lor-4dinitrofenol. Esli w otsutstwie treti~nogo amina
reakcionnaq sposobnostx fenolow wozrastaet s usileniem ih
kislotnyh swojstw, to w prisutstwii tri|tilamina na-
bl`daetsq obratnaq kartina. Na osnowanii |togo movno
sdelatx wywod, ~to mehanizmy raskrytiq 5-~lennogo cikla
oksazolona 31 fenolami ili fenolqt-anionami raz-
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li~a`tsq 29, 30:

Takim obrazom kislotnostx fenolow wliqet kak na skorostx,
tak i na hod reakcii alkogoliza 5(4H)-oksazolona. Srawni-
telxnomenee kislotnyj p-nitrofenolmedlennee reagiruet s
oksazolonom 31, wsledstwie ~ego obrazuetsq racemi~eskij
|fir .30

Analogi~nye rezulxtaty byli polu~eny pri alkogolize
2-fenil-4-benzil-5-oksazolona (31), R=C6H5, p-nitrofeno-
lom w prisutstwii tributilamina.31 Opredelenie konstant
skorosti prqmoj k1 i obratnoj k2 reakcij (R p-NO2C6H4)
pri sootno{enii oksazolon :fenol : amin  1:10:10, ukazy-
waet na to, ~to rawnowesie sdwinuto w storonu obrazowaniq
|fira.31

W rabote 32 issledowana kinetika reakcii 2-fenil-5-
oksazolona s zame}ennymi fenolqt-anionami.

p-Nitrofenilowyj |fir N-benzoilaminoizomaslqnoj
kisloty polu~en wzaimodejstwiem 2-fenil-4,4-dimetil-
5-oksazolona s p-nitrofenolom w prisutstwii tri|tilami-
na.33Po dannym raboty 34fenol pri pH 7 gladko reagiruet s
nenasy}ennymi 5(4H)-oksazolonami.

Wzaimodejstwie oksazolonow so spirtami i fenolami
kataliziruetsq kak osnowaniqmi, tak i kislotami.

Dlq kataliza alkogoliza nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolo-
now ispolxzowalisx gidroksidy kaliq 10, 35 ± 38 ili -na-
triq.10, 39 ± 44 Izwestny takve raboty, gde dlq |toj celi
primenqlisx soli }elo~nyh metallow: karbonaty kaliq 45

i natriq 42, 46 ± 48, a takve acetat 49, 50 ili borgidrid na-
triq.51 O~ewidno, ~to wo wseh slu~aqh reakciq uskorqetsq za
s~et generirowannogo alkoksilxnogo aniona, kotoryj i
priwodit k ras}epleni` 1,5-swqzi oksazolonowogo cikla.
Po swidetelxstwu awtorow raboty 36 w slu~ae nenasy}ennyh
5(4H)-azlaktonow ne nabl`daetsq prisoedinenie |togo anio-
na k |kzocikli~eskoj dwojnoj swqzi.

Analiz literaturnyh dannyh pokazywaet, ~to ko-
li~estwo primenqemoj }elo~i movet wliqtx na harakter
kone~nyh produktow. Reakciq 2-fenil-4-benzalx-5-oksazolo-
na (33), R=H, s |tanolom w prisutstwii kataliti~eskih
koli~estw gidroksida kaliq priwodit k obrazowani` |tilo-
wogo |fira N-benzoil-a,b-degidrofenilalanina (34),

R1=C2H5, s wysokim wyhodom.Pri primenenii |kwiwalent-
nyh po otno{eni` k oksazolonu koli~estw }elo~i 36 narqdu
s produktom alkogoliza nabl`daetsq takve produkt gidro-
liza 35.

Po dannym raboty 35 pri wzaimodejstwii togo ve oksa-
zolona 33, R=H, s 10¥-nym spirtowym rastworom gidrok-
sida kaliq nabl`daetsq obrazowanie tolxko kisloty 35.
O~ewidno, ~to uweli~enie koli~estwa gidroksida kaliq
priwodit k wozrastani` koncentracii gidroksilxnyh anio-
now, i tem samym uweli~iwetsq wozmovnostx protekaniq
konkurentnoj reakcii ± gidroliza oksazolona. Obrazowa-
nie |fira 34, R=CH3, (wyhod 37%) i kisloty 35 (53%)
nabl`daetsq takve pri metanolize oksazolona 33, R=H, w
smesi metanol ± 1N rastwor gidroksida natriq pri komnat-
noj temperature.43

Interesno otmetitx, ~to w prisutstwii 10¥-nogo gi-
droksida kaliq w metanole ili |tanole 2-fenil-4-(o-karbme-
toksibenzalx)-5-oksazolon (33), R=COOCH3, prewra}aetsq
w ortoformiat 36, R1=CH3 ili C2H5.35 Wliqnie haraktera
zamestitelq w polovenii 4 na produkt alkogoliza 5(4H)-
oksazolona nabl`daetsq takve w slu~ae wzaimodejstwiq
nenasy}ennyh oksazolonow 37 so spirtami (metanol, |ta-
nol) w prisutstwii karbonata natriq.46 W zawisimosti ot
prirody R1 w benzolxnom kolxce hromonowogo ostatka
oksazolona 37 produktom reakcii movet bytx libo pirrol
38, libo |fir sootwetstwu`}ej kisloty 39

Otme~aetsq 46, ~to kak oksazolon 37, tak i |fir 39 nezawisimo
ot prirody R1 prewra}a`tsq w pirrol 38 pri kipq~enii w
prisutstwii metilata natriq.

W rabote 10 priwodqtsq rezulxtaty issledowaniq,
osu}estwlennogo s celx` opredeleniq optimalxnyh uslowij
prowedeniq alkogoliza rqda nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolo-
now w prisutstwii |tilenhlorgidrina i |tilenglikolq. Pri
|tom ustanowleno, ~to w slu~ae |tilenhlorgidrina neobho-
dimo izbegatx wysokoj koncentracii gidroksilxnogo anio-
na (naibolee optimalxnym qwlqetsq 5¥-nyj KON), a w
slu~ae |tilenglikolq osnownoj kataliz movet bytx zamenen
oby~noj termi~eskoj reakciej.

Issledowano wliqnie |lektronnyh |ffektow zamestitelq
w polovenii 4 nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow na skorostx
reakcii alkogoliza, kataliziruemoj osnowaniem.39

Odnimi iz naibolee rasprostranennyh katalizatorow
reakcij nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow s alifati~eski-
mi spirtami qwlq`tsq alkogolqty teh ve spirtow. W os-
nownom reakciq protekaet s obrazowaniem alkilowyh |fi-
row N-zame}ennyh a,b-degidroaminokislot s horo{imi
rezulxtatami.2, 24, 42, 46, 52 ± 74

\tanoliz 2-fenil-4-[(4-acetoksi-1-naftil)metilen]-
5-oksazolona (40) w prisutstwii |tilata natriq protekaet s
odnowremennym deacilirowaniem.72

Ustanowleno,56 ~to reakciq 2-fenil-4-izopropiliden-
5-oksazolona (41), R=R1=CH3, s metanolom w prisutstwii
metilata natriq pri pH 8.5 i komnatnoj temperature
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koli~estwenno zawer{aetsq ~erez 4 ~, togda kak pri 808C
~erez 0.5 ~, pri |tom obrazuetsq metilowyj |fir 42,
R=R1=CH3, s 60¥-nym wyhodom. Po dannym raboty 57

metanoliz togo ve oksazolona pri komnatnoj temperature
w prisutstwii srawnitelxno malyh koli~estw alkogolqta
natriq priwodit k 60%-nomu wyhodu ovidaemogo |fira 42,
tolxko po iste~enii 20 ± 25 ~.

Izwestny slu~ai, kogda w prisutstwii alkogolqta natriq
spirt ne tolxko ras}eplqet swqzx 1,5 w nenasy}ennom 5(4H)-
oksazolone, no i prisoedinqetsq k |kzocikli~eskoj dwojnoj
swqzi geterocikla.2, 4 2-Fenil-4-|tiliden-5-oksazolon (41),
R=H, R1=CH3, ustoj~iw w kipq}em |tilowom spirte w
te~enie 88 ~. Odnako w prisutstwii |tilata natriq byl
polu~en 2 |tilowyj |fir a-benzoilamino-b-|toksimaslqnoj
kisloty (43), R=H, R1=CH3.

Alkoksigruppa w polovenii 4 uweli~iwaet ustoj~iwostx
oksazolonowogo cikla po otno{eni` k spirtam.4 Odnako po
dannym raboty 2 2-fenil-4-fenilaminometilen (41), R=H,
R1=C6H5NH, w prisutstwii |tilata natriq legko reagiruet
s |tanolom, obrazuq |tilowyj |fir a-benzoilamino-b-feni-
laminoakrilowoj kisloty (44).55

Pri izu~enii alkogoliza nenasy}ennyh 5(4H)-oksazo-
lonow, odnim iz wavnyh woprosow qwlqetsq konfiguraciq
dwojnoj swqzi w produktah reakcii. Ustanowleno,62 ~to pri
wzaimodejstwii Z- ili E-2-fenil-4-(aril|tiliden)-5-oksa-
zolonow (41), R=Ar, R1=CH3, s metilatom natriq w meta-
nole proishodit stereospecifi~eskoe raskrytie oksazolo-
nowogo cikla s obrazowaniem metilowyh |firow sootwetst-
wu`}ih Z- ili E-kislot. Tot ve |ffekt nabl`daetsq w
slu~ae 2-fenil-4-izobutiliden-5-oksazolona (41), R=C2H5,
R1=CH3,56, 57 ili 2-metil(fenil)-4-tienilmetilen-5-oksa-
zolona (41), R=tienil, R1=H.58, 68 Odnako pri metanolize

Z-2-fenil-4-[a-(p-nitrofenil)|tiliden]-5-oksazolona (41),
R=4-O2NC6H4, R1=CH3, obrazuetsq smesx Z- i E-izomerow
ovidaemogo |fira s preobladaniem E-izomera.62 Izomeri-
zaci` |firow 45 i 46 ob%qsnq`t obrazowaniem w }elo~nyh
uslowiqh reakcii hinoidnogo soedineniq 47, w kotorom
stanowitsq wozmovnym wra}enie wokrug swqzi C±C.

Sdelannyj wywod podtwervdaetsq tem, ~to alkogoliz Z-46 w
prisutstwii kataliti~eskih koli~estw sernoj kisloty pro-
tekaet bez izomerizacii.62

Interesno otmetitx, ~to Z-2-fenil(metil)-4-benzalx-5-
-oksazolon (41), R=H, R1=C6H5, w prisutstwii alkogolqta
natriq podwergaetsq alkogolizu bez izmeneniq konformacii
dwojnoj swqzi, w to wremq kak alkogoliz E-izomera pri teh
ve uslowiqh zawer{aetsq obrazowaniem smesi Z- i
E-alkilowyh |firow N-zame}ennyh a,b-degidrofenilala-
nina (42),R=C6H5, R1=H, s preobladaniemZ-izomera.53, 62

Sleduet otmetitx, ~to }elo~noj alkogoliz 2-fenil-4-
(p-dimetilaminobenzalx)-5-oksazolona (41), R=H,
R1=4-(CH3)2NC6H4, protekaet stereoselektiwno, togda kak
kislotnyj alkogoliz priwodit k obrazowani` smesi dwuh
geometri~eskih izomerow nenasy}ennogo |fira 42 (R=H,
R1=4-(CH3)2NC6H4).44

E- i Z-spiro-Oksazolony 48 legko reagiru`t s absol`t-
nym metanolom w prisutstwii kataliti~eskih koli~estw
metilata natriq, obrazuq sootwetstwu`}ie E- i
Z-|firy. 66, 67

Po dannym rabot 2, 53 reakciq oksazolona 3 s tolilmer-
kaptanom w prisutstwii |tilata natriq protekaet s obrazo-
waniem sootwetstwu`}ego |fira a-benzoilamino-b-p-tolil-
merkapto-b-fenilpropionowoj kisloty.

Alkogoliz 5(4H)-oksazolonow osu}estwlqetsq takve w
prisutstwii organi~eskih osnowanij ± aminow. S |toj
celx` primenqlisx kak wtori~nye 13, tak i treti~nye 75 ± 78

aminy.
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Metanoliz oksazolona 49 w prisutstwii tri|tilamina
protekaet neodnozna~no.76 Pri |tom obrazuetsq smesx treh
|firow ± benzilowogo 50 i dwuh metilowyh 51 i 52:

O~ewidno pri raskrytii oksazolonowogo cikla po 1,5-swqzi
pod wozdejstwiem nukleofila obrazuetsq sukcinimid 53,
kotoryj i priwodit k obrazowani` neovidannyh metilo-
wyh |firow 51, 52.

Otme~aetsq,76 ~to metanoliz oksazolona 49 w prisutst-
wii |kwimolqrnyh koli~estw 4-(dimetilamino)piridina
odnozna~no priwodit k velaemomu |firu 50 bez pobo~nyh
produktow.

Raskrytie oksazolonowogo cikla spirtami katalizi-
ruetsq takve kislotami. Byli primeneny sernaq,79, 80 solq-
naq kisloty 75, 81, 82 i p-toluolsulxfokislota.83 Wo wseh
slu~aqh osnownym produktom reakcii qwlqetsq alkilowyj
|firN-zame}ennoj aminokisloty.

Po dannym raboty 83 2-aril-4-(o-nitrofenil)-5-oksazo-
lony (54) pri kipq~enii w metanole w prisutstwii katali-
ti~eskih koli~estw p-toluolsulxfokisloty obrazu`t smesi
metilowogo |fira benzojnoj kisloty 56 i proizwodnyh
1-oksi-1H-indazola 57. \ta reakciq protekaet analogi~no w
|tanole i 1,2-|tilenglikole. Odnako w 2-propanole ili
tret-butanole osnownym produktom reakcii qwlqetsq soe-
dinenie 57. Interesno otmetitx, ~to oksazolon 54, R=
i-C3H7, kak w prisutstwii, tak i w otsutstwie p-toluolsulx-
fokisloty w metanole obrazuet metilowyj |fir sootwetst-
wu`}ej kisloty 55, R=i-C3H7.

W rabote 83 issledowana takve reakciq 4-(b-nitropiri-
din)zame}ennyh oksazolonow 58 s metanolom w prisutstwii
p-toluolsulxfokisloty. Pri |tom ustanowleno, ~to osnow-
nymi produktami reakcii qwlq`tsq indazol 59 i imida-
zo[1,5-a]piridin (60).

W |tom slu~ae obrazowanie |fira, analogi~nogo 55, na-
bl`daetsq w malyh koli~estwah.

Obrazowanie soedinenij 57 i 59 ob%qsnqetsq nukleofilx-
noj atakoj oksazolonowogo atoma azota na protonirowan-
nu` nitrogruppu (putxA) s posledu`}ej migraciej gidrok-
silxnoj gruppy na C(2)-atom ugleroda oksazolona. Obrazo-
waw{ijsq pri |tom promevuto~nyj produkt 61 posle
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wydeleniq dioksida ugleroda prewra}aetsq w 62, w kotorom
pod dejstwiem spirta proishodit diacilirowanie s obrazo-
waniem 57 ili 59. Odnowremenno protekaet konkurentnaq
reakciq ± kataliti~eskoe raskrytie oksazolonowogo cikla s
obrazowaniem |fira aminokisloty 55 (putx B).

W prisutstwii triftoruksusnoj kisloty smesx Z- i
E-izomerow 2-triftormetil-4-|tiliden-5-oksazolona (63) s
metanolom obrazuet produkt 1,4-prisoedineniq 64 (sm. 84):

Metanoliz oksazolona 65 w prisutstwii hloristogo
wodoroda pri komnatnoj temperature priwodit k obrazowa-
ni` sootwetstwu`}ego |fira 66 s koli~estwennym wyhodom
w te~enie 15 min. Analogi~nyj rezulxtat polu~en pri
prowedenii processa alkogoliza w prisutstwii tri|tilami-
na.75

Pri kaliti~eskih koli~estwah kisloty w srede metanola
alkoksigruppa alkoksimetilenoksazolona 67 zame}aetsq na
metoksigruppu.2

Perealkilirowanie alkoksigruppy w 67 protekaet takve
w prisutstwii platinowogo katalizatora pri nagrewanii s
razli~nymi spirtami.85, 86

Reakciq 5(4H)-oksazolonow s |poksidnymi smolami pro-
tekaet s razmykaniem cikla.87 Pri |tom osnownymi pro-

duktami qwlq`tsq amido|firy, soderva}ie fragment

7OOC7
|

C
|

7N7CO7. Reakci` w otsutstwie katalizatora

prowodqt pri 1908C. Ispolxzowanie ve oby~nyh dlq |po-
ksidnyh kompozicij katalizatorow pozwolqet snizitx tem-
peraturu wzaimodejstwiq do 14071508C. Kak w slu~ae
spirtow, tak i w slu~ae |poksidnyh smol, himi~eskaq aktiw-
nostx 5(4H)-oksazolonow zawisit ot polqrnosti zamestite-
lej w poloveniqh 2 i 4. Nasy}ennye 5(4H)-oksazolony
srawnitelxno legko wstupa`t w reakci`, w to wremq kak dlq
ih nenasy}ennyh analogow trebu`tsq vestkie uslowiq.87

Po dannym 88, 89 wzaimodejstwie nasy}ennyh 5(4H)-ok-
sazolonow s gidroksilsoderva}imi polimerami katalizi-
ruetsq kislotami.

III. Wosstanowitelxnyj alkogoliz
nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow

Gruppoj awtorow 90 ± 97 detalxno izu~eno kataliti~eskoe
gidrirowanie nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow w spirtah.
Pri |tom katalizatorom qwlqetsq Pd, polu~aemyj wossta-
nowleniem PdC12 in situ. Gidrirowanie prowodqt w prisutst-
wii tri|tilamina (TEA), 91 S-(7)-a-fenil|tilamina
(S-PEA) 90 ± 96 i S-(7)-N,N-dimetil-a-fenil|tilamina
(S-MPA).94 Po dannym raboty 91 wosstanowitelxnyj alko-
goliz nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow movet protekatx po
sheme 1.

W processe gidrirowaniq polu~aetsq nenasy}ennyj ok-
sazolon 69, kotoryj w otsutstwie osnowaniq (putx B) priwo-
dit k smesi produktow 70 ± 75. Obrazowanie diacilirowan-
nyh aminokislot 72, 73 i produktow ih kondensacii 74, 75
ob%qsnqetsq wzaimodejstwiem spirta s S(2)-atomom oksazo-
lona 69 (analogi~nyj process s 5(4H)-oksazolonami opisan
wy{e). S umenx{eniem kislotnosti spirta
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(CH3OH>C2H5OH>i-C3H7OH) uweli~iwaetsq weroqtnostx
ras}epleniq 1,5-swqzi oksazolona 69, priwodq}ego k obra-
zowani` slovnyh |firow aminokislot 70. W prisutstwii
treti~nyh aminow (TEA, S-MPA) alkogoliz s obrazowaniem
|firow 70 stanowitsq osnownym naprawleniem reakcii (putx
A).

W prisutstwii S-PEA raskrytie nasy}ennogo 69 i ne-
nasy}ennogo 68 oksazolonow movet protekatx pod dejst-
wiem kak perwi~nogo amina, tak i rastworitelq (puti C i D).
Pri |tom w metanole w osnownom polu~aetsq |fir acilami-
nokisloty 70 (putx C).91, 93 ± 95, 97 Pri perehode k spirtam,
ime`}im bolx{u` molekulqrnu` massu i bolx{u` raz-
wetwlennostx molekuly (C2H5OH, C3H7OH, i-C3H7OH,
C4H9OH, sec-C4H9OH, t-C4H9OH), uweli~iwaetsq sodervanie
amida 76 (sm.93, 94 ).Krome togo, w swqzi so sniveniem
skorosti gidrirowaniq nenasy}ennogo oksazolona 68 w
prisutstwii S-PEA, w katalizate obnaruviwa`tsq nena-
sy}ennye produkty reakcii ± |fir 77 i amid 78 (putx D).91

Wosstanowitelxnyj alkogoliz w prisutstwii hiralxnogo
amina S-PEA priwodit k R-konfiguracii |fira 70 w slu~ae
2-alkil(aril)-4-benzalx-5-oksazolona (68), R1=H,
R2=C6H5

90 i S-|nantiomera ± w slu~ae 2-fenil-4-benzalx-
5-oksazolona (68), R=C6H5, R1=H, R2=C6H5.97 Obrazowa-
nie opti~eski aktiwnyh metilowyh |firow 70 pri wosstano-
witelxnom metanolize ukazywaet na to, ~to w spirtah
wozmovno wzaimodejstwie oksazolona 68 s wodorodom na
powerhnosti Pd-katalizatora, modificirowannogo hiralx-
nym aminom S-PEA, bez wyhoda reakcii w ob%em.90, 91

Predpolagaetsq,93 ~to pri |nantioselektiwnom wosstanowi-
telxnom metanolize nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow per-
wona~alxno proishodit opredelennaq orientaciq oksazolo-
na 68 po otno{eni` k gidriru`}emu centru pod
steri~eskim kontrolem hiralxnogo S-PEA, koordinirowan-
nogo s kataliti~eskim kompleksom Pd. Zatem obrazuetsq
koordinacionnaq swqzx Pd s 68 i dalee proishodit nasy}e-
nie dwojnoj swqzi i razmykanie oksazolonowogo cikla,
kotoroe protekaet wnutri sfery kompleksa bez |liminiro-
waniq promevuto~no obrazu`}ihsq soedinenij.

Po dannym raboty 94 reakciq wosstanowitelxnogo meta-
noliza Z- i E-izomerow 4-wtor-butiliden-5-oksazolonow
(68), R1=CH3, R2=C2H5, priwodit k |firam aminokislot
70 odnogo i togo ve diastereomernogo sostaw. Iz |togo
sleduet, ~to w dannom processe imeet mesto Z - E-izomeri-
zaciq oksazolona 68 i wosstanowleni` podwergaetsq iden-
ti~naq smesx izomerow. Dokazatelxstwom |togo qwlqetsq tot
fakt, ~to w tret-butilowom spirte w otsutstwie osnowaniq
ne proishodit wosstanowlenie 4-wtor-butiliden-5-oksazo-
lona, a protekaet izomerizaciq Z- i E-nenasy}ennyh
oksazolonow nezawisimo ot prirody ishodnogo 68. W |tom
slu~ae obrazowanie |firow N-zame}ennyh aminokislot
protekaet s bolee nizkoj |nantioselektiwnostx`, ~em w
slu~ae 2-metil-4-benzalx-5-oksazolona (68), R=CH3,

R1=H, R2=C6H5.91 Wosstanowlenie kakZ-, tak i E-izomerow
4-wtor-butiliden-5-oksazolona w prisutstwii S-MPA pri-
wodit k opti~eski aktiwnomu metilowomu |firu 70 s soot-
no{eniem diastereomerow treo : |ritro, rawnym 63:37
(sm.94).

Pri primenenii w ka~estwe katalizatora hiralxnyh
fosfonowyh kompleksow palladiq w na~ale gidriruetsq
dwojnaq swqzx oksazolona 68, a zatem protekaet alkogoliz
nasy}ennogo oksazolona 69 (sm.97).

Wosstanowitelxnyj alkogoliz nenasy}ennyh 5(4H)-ok-
sazolonow prohodit takve w srede metanola w prisutstwii
magniq 98 ili nikelq Reneq i metilata natriq99 i priwodit k
racemi~eskim metilowym |firam N-zame}ennyh aminoki-
slot.

IV. Okislitelxnyj alkogoliz
5(4H)-oksazolonow

Nasy}ennye i nenasy}ennye 5(4H)-oksazolony w pri-
sutstwii kisloroda po-raznomu reagiru`t so spirtami.

Sensibilizirowannoe fotookislenie 2,4-fenil-5-oksa-
zolona (79), X=CHC6H5, w srede metanola i w prisutstwii
bengalxskoj rozy (BR) w te~enie 0.5 ~ priwodit k obrazowa-
ni` 40¥ dibenzamida 80, R=C6H5, i 49¥ benzamida 81:

W smesi benzol ±metanol100 fotookislenie w te~enie
0.25 ~ priwodit w osnownom k obrazowani` dimera 82.
Analogi~nye rezulxtaty byli polu~eny100 takve dlq
2-fenil-4-benzil-5-oksazolona (79), X=CHCH2C6H5, togda
kak fotookislenie w te~enie 0.25 ~ ego nenasy}ennogo
analoga 79, X=C=CHC6H5, priwodit k obrazowani`
smesi, sostoq}ej iz 53¥ metilowogo |fira 83 i 29¥
benzamida 81. Pri bolee dlitelxnom fotookislenii nena-
sy}ennogo oksazolona 79 (0.75 ~), edinstwennym produktom,
wydelennym iz reakcionnoj smesi, qwlqetsq benzojnaq ki-
slota (wyhod 45¥).

Wzaimodejstwie nasy}ennyh oksazolonow 84 s N,N-di-
ciklogeksilkarbodiimidom (DCC) w srede metanola ili
|tanola i w atmosfere kisloroda takve priwodit k obrazo-
wani` smesi produktow.101, 102 W slu~ae 2-benzil-4-fenil-
5-oksazolona (84), R=CH2C6H5, R1=C6H5, iz reakcionnoj
smesi byli wydeleny alkilowyj |fir a-alkoksi-N-fenace-
tilfenilglicina (88),R=CH2C6H5,R1=C6H5, R2=CH3 ili
C2H5 (37 i 27¥ sootwetstwenno), alkilowyj |fir N-fenace-
tilglicina (90), R=CH2C6H5, R1=C6H5, R2=CH3 (7%), i
oksazolon 89, R=CH2C6H5, R1=C6H5 (10% w metanole i
32¥ w |tanole).102 Predpolagaetsq ~to reakciq protekaet
~erez okislenie oksazolona 84 w 4-oksioksazolon 85, koto-
ryj, wzaimodejstwuq s DCC, priwodit k obrazowani` pro-
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mevuto~nogo produkta 86. Poslednij, wzaimodejstwuq so
spirtom, daet 87, kotoryj zatem prewra}aetsq w |fir 88 ili
podwergaetsq wnutrimolekulqrnoj peregruppirowke, dawaq
89. Prowedenie |toj reakcii w srede 2,2,2-trihlor|tanola
priwodit tolxko k sootwetstwu`}emu |firu 90,
R=CH2C6H5, R1=C6H5, R2=CH2CCl3. W slu~ae 2-benzil-4-
metil-5-oksazolona (84), R=CH2C6H5, R1=CH3, produkt
okislitelxnogo alkoksilirowaniq 88 ne nabl`daetsq, togda
kak w slu~ae 2-fenil-4-metil-5-oksazolona (84), R=C6H5,
R1=CH3, iz reakcionnoj smesi byli wydeleny i 88, i 90,
R=C6H5, R1=R2=CH3, s wyhodami 9 i 44¥ sootwetstwen-
no.102

V. Reakcii s proizwodnymi gidroksilamina
i aminospirtami

W literature osoboe mesto zanima`t raboty po wzaimo-
dejstwi` 5(4H)-oksazolonow s gidroksilaminom i ego pro-
izwodnymi. Na sostaw produktow reakcii wliqet ne tolxko
harakter oksazolona, no i temperatura i rastworitelx.
Nenasy}ennye 5(4H)-oksazolony reagiru`t s gidroksil-
aminom, obrazuq dwa produkta.103 O~ewidno, ~to pri |tom
imeet mesto N- i O-acilirowanie gidroksilamina. Pri
izbytke poslednego, odin produkt O-acilirowaniq is~-
ezaet. Soglasno 103 ataka gidroksilaminom karbonilxnoj
gruppy 5(4H)-oksazolona movet osu}estwlqtxsq po odnomu
iz dwuh putej s obrazowaniem produktow 91 i 92. Krome togo,
gidroksilamin pri atake 5(4H)-oksazolona movet
wystupatx w ka~estwe cwitter-iona 93.

Pri wzaimodejstwii nasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow sN,N-

dizame}ennymi proizwodnymi gidroksilamina produktom
reakcii qwlqetsq |fir N-zame}ennoj aminokisloty 94
(sm. 103 ± 105):

W poslednem slu~ae po mneni` awtorow 103 imeet mesto
cwitter-ionnyj mehanizm protekaniq reakcii. O~ewidno,
blagodarq bifunkcionalxnoj atake gidroksilamina i ego
proizwodnyh stanowitsq wozmovnym raskrytie oksazolono-
wogo cikla bez racemizacii. Osobenno |to otnositsq k
takim silxnym nukleofilam, kak N-oksisukcinimid ili
1-oksibenzotriazol, oblada`}im swojstwom slabyh osno-
wanij.103 ± 105

Wzaimodejstwie gidroksilamina s nenasy}ennymi
5(4H)-oksazolonami priwodit k razli~nym produktam. \ta
reakciq detalxno issledowana w rabote.106 Pri |tom w
zawisimosti ot pH sredy, sootno{eniq reagentow, prirody
rastworitelq i temperatury polu~a`tsq razli~nye produk-
ty.

Gidroksamowye kisloty 96 (26¥) i 97 (51¥) po-
lu~a`tsq (sm. shemu 2) pri wzaimodejstwii 95, R=C6H5, s
gidroksilaminom pri komnatnoj temperature. Pri izbytke
gidroksilamina w prisutstwii metilata natriq obrazu`tsq
dibenzamidokori~noilgidroksamowaq kislota (101) (20¥),
b-gidroksilamino-2-fenil-4-benzil-5-oksazolon (99) (28¥),
b-gidroksilamino-N-gidroksi-2-fenil-4-benziliden-5-imi-
dazolon (104) (35¥) i N-gidroksi-2-fenil-4-benziliden-
5-imidazolon (98) (15¥). Wyhod produkta 98 rezko uweli~i-
waetsq (do 58¥) pri primenenii piridina wmesto metanola.
Pri nagrewanii hlorgidrata gidroksilamina s oksazolonom
95, R=C6H5, w uksusnoj kislote polu~aetsq 102 s 77¥-nym
wyhodom,106 togda kak w prisutstwii gidroperoksida natriq
obrazuetsq 100 s 66¥-nym wyhodom.107 5-Fenil-4,5-degidro-
4-benzoilamino-5-izooksazolon 100 obrazuetsq pod woz-
dejstwiem sweta s wysokim wyhodom (76¥).106

Wzaimodejstwie gidroksilamina s 4-alkiliden-5-oksazo-
lonami (105) 107 w otli~ie ot 4-ariliden-5-oksazolonow 38

prohodit s obrazowaniem 3-alkil-4-benzilamino-5-oksaza-
lidonow (107); |ta reakciq protekaet 107 ~erez prisoedinenie
w slabo}elo~noj ili nejtralxnoj sredah, molekuly gidrok-
silamina k |kzocikli~eskoj dwojnoj swqzi oksazolona,
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posle ~ego proishodit wnutrimolekulqrnoe raskrytie oksa-
zolonowogo cikla w 106 s obrazowaniem izoksalidonowogo
soedineniq.

W slu~ae 2-fenil-4-ciklogeksiliden-5-oksazolona (105),
R=R1=C5H10, w prisutstwii metilata natriq w metanole
obrazuetsq smesx produktow 108 i 109 s wyhodami 40 i 29¥
sootwetstwenno.106

W literature net rabot po wzaimodejstwi` nenasy}en-
nyh 5(4H)-oksazolonow s N,N-dizame}ennymi proizwodny-
mi gidroksilamina. Odnako ime`tsq soob}eniq, poswq}en-
nye issledowani` reakcij |tih oksazolonow s |tanolami-
nom 108 i ego proizwodnymi.109 ± 121

Po dannym 108 pri wzaimodejstwii mono|tanolamina i
nenasy}ennogo 5(4H)-oksazolona, wzqtyh w sootno{enii 1:1,
wsledstwie srawnitelxno wysokoj nukleofilxnosti
aminogruppy obrazowuetsq 2-oksi|tilamid 110. Pri soot-
no{enii oksazolon : aminospirt, rawnom 2:1, w prisutstwii
1-2¥ osnowaniq (NaOH) polu~en N,O-diacilirowannyj
amino|tanol 111. W rabote 108 osu}estwleno raskrytie oksa-
zolonowogo cikla 2-oksi|tilamidami 110 do 111.

Produkty N,O-diacilirowaniq obrazu`tsq takve pri
wzaimodejstwii 2-metil-4-benzalx-5-oksazolona s serinom w
prisutstwii }elo~i.110, 111

Po dannym raboty 110 nasy}ennye 5(4H)-oksazolony
wzaimodejstwu`t s N-benzoilserinom ili |tilowym

|firomN-benzoilserina bez raskrytiq geterocikla.
Pri wzaimodejstwii nasy}ennyh 2,2-bis-5(4H)-oksazo-

lonow s |tanolaminom polu~eny polimery s regulqrnoj
strukturoj.9

Awtoram 112, 113 udalosx wydelitx |fir a,b-degidroami-
nokisloty 112 pri wzaimodejstwii Z-izomera 2-fenil-
4-benzalx-5-oksazolona s tris-(oksimetil)aminometanom w
acetonitrile.
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Otme~aetsq, ~to |fir 112 neustoj~iw, osobenno w }elo~nyh
rastworah, i movet wsledstwie wnutrimolekulqrnoj pere-
gruppirowki i mevmolekulqrnogo wzaimodejstwiq pre-
wra}atxsq w sootwetstwu`}ij amid 113. Obrazowanie
|fira ob%qsnqetsq prostranstwennymi zatrudneniqmi, soz-
da`}imisq oksimetilxnymi gruppami, s odnoj storony, i
obrazowaniem wnutrimolekulqrnoj wodorodnoj swqzi mev-
du amino- i gidroksilxnoj gruppami, powy{a`}ej nukleo-
filxnostx gidroksilxnoj gruppy, s drugoj storony.

Wzaimodejstwie dialkilaminoalkilowyh spirtow kak s
nasy}ennymi,114, 115 tak i s nenasy}ennymi 115 ± 118

5(4H)-oksazolonami priwodit k obrazowani` sootwetst-
wu`}ih |firowN-zame}ennyh aminokislot 115.

Po dannym raboty 115 reakciq nasy}ennogo oksazolona 114,
X = CHCH2C6H5 , s 2-(dimetilamino)-1-|tanolom proteka-
et w bolee mqgkih uslowiqh, ~em nenasy}ennogo analoga 114,
X = C=CHC6H5. W slu~ae Z-nenasy}ennyh 5(4H)-oksazo-
lonow raskrytie geterocikla pod dejstwiem |togo aminos-
pirta prohodit stereoselektiwno.119

Ustanowleno, ~to wzaimodejstwie 2-(dimetilamino)-
1-|tanola s 2-fenil-4-benzalx-5-oksazolonom protekaet w
uslowiqh ob}ego osnownogo kataliza.120 Issledowano wliq-
nie rastworitelq 120 i nekotoryh dobawok (1-oksibenztria-

zola, N-oksisukcinimida, imidazola, p-nitrofenola) 121 na
protekanie |toj reakcii. Po dannym raboty 118 process
raskrytiq nenasy}ennogo oksazolonowogo cikla dialkila-
minoalkilowymi spirtami uskorqetsq w prisutstwii alko-
golqtow teh ve aminospirtow.

VI. Wnutrimolekulqrnye prewra}eniq
5(4H)-oksazolonow, soderva}ih
gidroksilxnu` gruppu

Pri sinteze nenasy}ennyh 5(4H)-oksazolonow iz
N-acilglicina (116) i proizwodnyh salicilowogo alxdegida
117 w uslowiqh reakcii \lenmejera obrazuetsq smesx pro-
duktow, sostoq}aq iz celewogo oksazolona 119 i 3-T-acilku-
marina (120).122 ± 124

O~ewidno, pri |tom imeet mesto promevuto~noe obrazo-
wanie 2-aril(alkil)-4-(2-oksibenzalx)-5-oksazolona 118.
Wnutrimolekulqrnaq gidrofilxnaq ataka gidroksilxnoj
gruppy poslednego na uglerodnyj atom karbonilxnoj grup-
py priwodit k kumarinu 120. Takoe predpolovenie pod-
twervdaetsq takve obrazowaniem 3-benzoilaminokumarina
(120), R=C6H5, R1=H, iz 2-fenil-4-(2-acetoksibenzalx)-5-
oksazolona (119), R=C6H5, R1=H,125 ili 2-fenil-4-(2-me-
toksibenzalx)-5-oksazolona 121 126 w uslowiqh, kogda udale-
ny gruppy, za}i}a`}ie atom O w |tih soedinenij.

Obrazowanie 3-acilaminokumarinow 120 nabl`daetsq
takve pri wzaimodejstwii nasy}ennyh oksazolonow 122 s
salicilowym alxdegidom ili ego proizwodnym 123.127 ± 129

Na hod |toj reakcii o}utimo wliqet priroda kak zamesti-
telq w polovenii 2 geterocikla oksazolona 122, tak i
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zamestitelq R, nahodq}egosq wo wtorom komponente ± 123.
Po dannym raboty 127 primenenie salicilidenanilina
(Y=NC6H5), wmesto salicilowogo alxdegida (Y O) sniva-
et wyhod acilaminokumarinow 120. W slu~ae oksazolona 122,
R=H, sootwetstwu`}ij kumarin 120, R=R1=H, po-
lu~aetsq tolxko pri primenenii salicilowogo alxdegida.
Wyhod kumarina 120 wozrastaet w rqdu R:
H<CH3<C6H5<C6H5CH=CH.

Issledowanie mehanizma obrazowaniq acilaminokuma-
rinow 120 pokazalo,128 ~to process protekaet ~erez obrazo-
wanie digidrokumarina 125. W slu~ae 122, R=H, promevu-
to~nyj produkt 125 podwergaetsq b-|liminirowani`, pri-
wodq}emu k kumarinu 120 . Pri wzaimodejstwii 2,4-dimetil-
5-oksazolona (122),R=R1=CH3, s salicilalxdegidom (123),
Y=O, ili salicilidenanilinom (123), Y=NC6H5, byl
wydelen sootwetstwu`}ij gidrokumarin 125, Y=O ili
NC6H5, tak kak w |tom slu~ae b-|liminirowaniqYH2-gruppy
ne proishodit.

Sintez acilkumarinow 120 byl osu}estwlen takve w
uslowiqh fotohimi~eskogo 130 ili |lektrohimi~eskogo 131

prewra}eniq Z-oksazolona 126 w E-izomer 127:

W rabote 132 opisan sintez 3-benzoilamino-2H-piranonow
(131) wzaimodejstwiem |firow 2-acil-3-dimetil-
aminoakrilowyh kislot (128), R1=C2H5O, R2=CH3, C6H5,
ili 2-(dimetilamino)metilen-1,3-diketonow (128), R1=
R2= CH3, C6H5, s 2-fenil-5-oksazolonom (129):

W rezulxtate reakcii proishodit nukleofilxnoe zame}enie
protonirowannoj dimetilaminogruppy soedineniq 128 i

posledu`}aq wnutrimolekulqrnaq ataka karbonilxnoj
gruppy oksazolona 130 spirtowoj gruppoj bokowogo zame-
stitelq, kotoraq zawer{aetsq obrazowaniem pirana 131.

Wnutrimolekulqrnoe raskrytie geterocikla nasy}en-
nogo oksazolona 132, R=H, Alk, w prisutstwii spirtow
nabl`daetsq takve pri gidroksimetilirowanii .133 ± 135

Pri |tom produktom reakcii qwlq`tsq 1,3-dioksan-4-ony
(133).

Najdeno, ~to wzaimodejstwie 2-fenil-4-|toksikarbonil-
5-oksazolona (132), R=COOC2H5, s o-aminofenolom priwo-
dit136 k obrazowani` benzoksazepina 134, a oksazolona 132,
R=H, Alk, Ar, s hloranilom ± k obrazowani` benzodioksa-
now 135.137
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Nenasy}ennyj oksazolon 136, R=Ph, pri fotooblu~e-
nii w srede 2-propanola obrazuet lakton 137 s wyhodom
17¥,138, 139 togda kak 2-benziloksi-4-benzalx-5-oksazolon
(136), R=C6H5CH2O, w analogi~nyh uslowiqh daet produkt
138 s 92¥-nym wyhodom.140

W uslowiqh udaleniq za}itnoj gruppy 141 u atoma O iz
nasy}ennogo oksazolona 139 w prisutstwii |tanola polu~e-
na smesx |tilowogo |fira N-benzoilaminokisloty 140 i
laktona 141. Tam ve otme~aetsq, ~to laktonizaciq movet
protekatx pri nagrewanii dimetilamida N-zame}ennoj
aminokisloty 142 w prisutstwii hloristogo wodoroda w
toluole. \ta reakciq idet ~erez promevuto~nye obrazowa-
niq oksazolona 143. Analogi~no 142, 143 protekaet obrazowa-
nie morfolindainow i bolee ob%emnyh cikli~eskih soedi-
nenij 144 (p=1±4):

Takim obrazom, issledowanie processa wzaimodejstwiq
5(4H)-oksazolonow s kislorodsoderva}imi nukleofilami
qwlqetsq wavnym, kak dlq izu~eniq himi~eskih swojstw |tih
geterocikli~eskih sistem, tak i dlq sinteza raznoobraznyh
klassow organi~eskih soedinenij.
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REACTIONS OF 4,5-DIHIDRO-5-OXO-1,3-OXAZOLES
WITH OXYGEN-CONTAINING NUCLEOPHILES

V.O.Topuzyan, N.S.Nesunts

Literature data on the interaction of 4,5-dihidro-5-oxo-1,3-
oxazoles with alkil-, aril- and aminoalcohols are correlated. The
intramolecular transformations of these oxazoles contaning
hidroxy groups are also discussed.

The bibliography ± 143 references.

Uspehi himii 62 (1) 1993 69


