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В настоящем сообщении рассмотрены методы синтеза имидазо[1,2-а]пиридинов, опубликованные преиму-

щественно за последние 10 лет, в которых в качестве исходных веществ использованы α,β-непредельные альдегиды, 

в том числе и α-ацетиленовые альдегиды, и 2-аминопиридин. 
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Синтез имидазо[1,2-а]пиридинов из 2-алкеналей 
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Введение 

Имидазо[1,2-а]пиридины являются важным классом 

гетероциклических соединений, благодаря широкому 

спектру их биологической и фармакологической актив-

ности,1 например противовирусной,2 антибактериальной,3 

противораковой,4 антипротозойной,5 противовоспали-

тельной,6 противоэпилептической,7 антипаразитической,8 

противотуберкулезной9 и др. Поэтому за последнее 

десятилетие произошел существенный прогресс в синтезе 

имидазо[1,2-а]пиридинов с использованием различных 

методов, таких как многокомпонентные реакции, тандем-

ные последовательности, металло- и органокатализ.10 

Среди методов синтеза имидазо[1,2-а]пиридинов попу-

лярны реакции, в которых в качестве исходных веществ 

используются α,β-непредельные альдегиды. 

Ергенсен с соавт. продемонстрировали возможность 

энантиоселективного получения гидроксиалкил- или 

аминоалкилзамещенных имидазопиридинов 6 органо-

каталитическим аннелированием 2-аминопиридинов 5 

пропеналями 4.12 
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В 2013 г. нами получен 3-гидрокси-2-метилимидазо[1,2-а]-

пиридин (3) реакцией 2-алкоксипропеналей 1 с эквимо-

лярным количеством 2-аминопиридина (2) в присут-

ствии кислоты.11 Механизм реакции основан на легком 

превращении 2-алкоксипропеналей в метилглиоксаль 

в результате гидролиза по Марковникову в кислой 

водной среде их винилоксигруппы. 
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В 2008 г. Медведевой с соавт. было показано, что 

кислотно-катализируемая (5 моль. % HCl) реакция 

фенилпропиналя (7) с 2 экв. 2-аминопиридина (2) 

в ацетонитриле при комнатной температуре в течение 

7 сут приводит к продукту каскадной самосборки – 

3-[(2-пиридиламино)(фенил)метил]имидазо[1,2-а]пири-

дину (8) с выходом 64%.13 

Среди трехкомпонентных методов синтеза имидазо[1,2-а]-

пиридинов следует отметить реакцию 2-аминопири-

динов 5, алкиналей 9 и ароматических изоцианидов 10 

в присутствии хлорной кислоты.14 В этой работе про-

демонстрирована также возможность дальнейшей внутри-

молекулярной циклизации имидазо[1,2-а]пиридинов 11 

под действием 1,8-диазабицикло[5.4.0]ундец-7-ена 

(DBU) в соответствующие полициклы 12. В продолже-

ние своих работ в 2015 г. эти авторы расширили ряд 

3-аминоимидазо[1,2-а]пиридинов в результате исполь-

зования в упомянутой реакции трет-бутилизоцианида 

вместо ароматических изоцианидов 10.15 Выходы 

продуктов при этом составили 30–80%. 

Еще одним примером использования пропиналей для 

синтеза имидазо[1,2-а]пиридинов является трехкомпо-

нентная реакция между алкиналями 9, замещенными 

2-аминопиридинами 5 и спиртом, амином или тиолом. 

Так, в ацетонитриле при 80 °С в присутствии 2.5 моль. % 

уксусной кислоты в качестве катализатора в течение 8 ч 

получены целевые продукты 13 с выходами 70–87%.16 

Недавно предложенное использование микроволнового 

облучения позволило значительно сократить (в 16–30 

раз) продолжительность аналогичной реакции. Так, под 

действием микроволнового облучения в присутствии 

2 моль. % трифторуксусной кислоты при 130 °С 

в ДМФА реакция протекает за 30 мин,17 а в присутствии 

5 моль. % толуолсульфокислоты при 100 °С без раство-

рителя – за 15 мин.18 Данный метод позволил повысить 

выходы целевых имидазо[1,2-а]пиридинов (81–92% и 

76–89% соответственно). 

Кислоты Льюиса (Pd(OAc)2, CuI) успешно приме-

нялись для синтеза имидазо[1,2-а]пиридинов 14 и 15 

в двухкомпонентной реакции ряда ароматических 

и алифатических алкиналей 9 с замещенными 2-амино-

пиридинами 5.19 Аналогичные результаты показаны 

при использовании в качестве катализатора комплекса 

Ph3PAu–AgSbF6.
20 Согласно приведенным данным, 

металлокатализируемый синтез функционализиро-

ванных имидазо[1,2-а]пиридинов 14 осуществляется 

окислением металлокарбенового комплекса кисло-

родом воздуха.  
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