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ацетанилидов,2 замещенных 2-циананилинов3 и диарил-

иодониевых солей, а также в результате трехкомпо-

нентной реакции4 2-аминоарилнитрилов, альдегидов и 

диарилиодониевых солей. Как новые биологически 

активные объекты интерес представляют аннелированные 

или спирсочлененные производные 3,1-бензоксазина.5  

Введение 

3,1-Бензоксазины входят в состав природных соединений. 

Некоторые 3,1-бензоксазины проявляют биологическую 

активность или применяются для получении биологически 

активных соединений, а также используются в синтезе 

различных гетероциклов. В обзоре китайских авторов1 

приведены примеры синтеза бензоксазинов из 2-этинил-

Микрообзор посвящен методам синтеза 3,1-бензоксазинов, опубликованным за последние 5 лет. 
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Получение 2-амино-3,1-бензоксазинов из изатового ангидрида 

Изатовый ангидрид − 2H-3,1-бензоксазин-2,4(1H)-дион 

(1a) − часто применяется в синтезе бензконденсиро-

ванных азагетероциклов,6 а также новых функциональ-

ных производных.7 При получении из этого ангидрида 

2-аминобензоксазинов 3a или их аналогов – соеди-

нений 3b – эффективна катализируемая комплексами 

Rh2Oct4 или Rh2esp2 реакция соединений 1а,b с 

N-сульфонил-1,2,3-триазолами 2.8 

Катализируемое Pd карбонилирование анилинов 

Катализируемое Pd(OAc)2 карбонилирование продук-

тов взаимодействия 2-броманилинов 4 с арилизо-

цианатами 5 с небольшим мольным избытком Mo(CO)6 

приводит к 2-аминобензоксазин-4-онам 6.9  
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Получение 4-алкилиден-3,1-бензоксазинов 

4-Алкилиден-3,1-бензоксазины получают из произ-

водных 2-этиниланилина с использованием каталити-

ческих систем на основе Au, Pd(OAc)2, молекулярного 

I2 и солей Ag.10 Незамещенный 4-метилиден-3,1-бенз-

оксазин, получаемый из 2-ацетиларилизоцианида, 

неустойчив, тогда как его замещенные аналоги 8, синте-

зируемые в катализируемой камфорсульфокислотой 

(CSA) реакции 2-ацилизоцианидов 7 с 2-алкокси-

пропеном или 2-алкоксиэтеном, выделены в чистом 

виде.11a,b В реакции 2-ацилизоцианидов 7 с солью Эшен-

мозера образуются 4-алкилиден-3,1-бензоксазины 9.11c  

Получение 3,1-бензоксазинов из бензиловых спиртов 

Для получения 3,1-бензоксазинов часто используются 

реакции 2-аминоарилметанолов с фенилглиоксалями, 

альдегидами или CO2.
15а–d Конденсация в присутствии 

CuCl, DABCO, TEMPO и O2 при 80 °С приводит к 

образованию 2-арил-4H-3,1-бензоксазинов.15e Бензокса-

зины образуются также при взаимодействии амино-

бензилового спирта и альдегидов в присутствии NH4Br 

в ДМСО.15f Катализируемая CuI однореакторная реак-

ция присоединения/циклизации 2-галогенбензиловых 

спиртов 15 с арилкарбодиимидами 16 приводит к 

(Z)-3,1-бензоксазинам 17. При замене I на Br суще-

ственно (до 30%) снижается выход гетероцикла 17.16 

Ряд 2-амино-3,1-бензоксазинов получен кипячением 

2-гидрокси-2-{2-[(трифенилфосфaнилиден)амино]фенил}-

ацетамида с изопропилцианатом.17a Некоторые 

4-тетразолил-3,1-бензоксазины синтезированы катали-

зируемой Ti(Oi-Pr)4 и 3-метил-1-фенилфосфолен-

1-оксидом внутримолекулярной реакцией эфиров 

2-(азидофенил)тетразолилметанола (выходы 73–92%).17b 

Окислением производных 2-аминобензойной кислоты 

или 2-аминобензилового спирта 18 PhI(OAc)2, NaN3, 

Получение 3,1-бензоксазин-2-тионов из арилизоцианидов и изотиоцианатов 

Литиирование изотиоцианатов 13, последующее 

добавление альдегида или кетона и кислый гидролиз 

позволяют получить бензоксазин-2-тионы 14.13 В 

недавних обзорах14 упоминаются аналогичные при-

меры более ранних синтезов бензоксазинов через 

литиирование 2-бромарилизоцианидов. 

K2S2O8, O2 в присутствии Co(OAc)2–Сu(OAc)2, Select-

fluor–HNTf2 или MnO2 получают бензоксазины 19.18 

Действием PhI(OAc)2 на 2-арилиндолы при 60 °С полу-

чают 2-арил-3,1-бензоксазин-4-оны с выходами 31–75%.19 

Эффективным подходом к синтезу бензоксазинов 11 

является катализируемая Pd(OAc)2 6-экзо-диг-цикли-

зация этинилациланилидов 10a и алкенов в системе 

бензохинон (BQ) – O2 – ДМСО при 40 °С.12a В случае 

о-алкинилбиарилов 10а (Ar1 = бифенил) образуются 

флуоренбензоксазины 12 (Ar1(Ar2)C  = флуорен).12b 

Реакция арилэтиниланилидов 10b с трифлатом арил-

(мезитил)иодония приводит к продукту циклизации/

арилирования 12, но в случае Ar2 = 4-O2NC6H4 реакция 

не идет.12c  
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Получение 3,1-бензоксазинов из анилидов 

Циклизация амидов 20a в H2SO4 или в системе NaNO3–

H2SO4 приводит к образованию 3,1-бензоксазинов 21a. 

Катализируемое CF3COOH или H2SO4 раскрытие 

циклопропанового цикла амидов 20b и последующая 

гетероциклизация дают 3,1-бензоксазины 21b.20  

При действии N-гетероциклических карбенов на 

N-(2-формилфенил)ариламиды или алкиламиды в при-

сутствии окислителя при комнатной температуре или в 

реакции N-(2-{2-[диметил(оксидо)-λ6-сульфанилиден]-

ацетил}фенил)бензамида с I2 и TBHP в присутствии 

NaHCO3 при 95 °C также образуются производные 

3,1-бензоксазин-4-она с высокими выходами.22 

Работа выполнена в рамках проекта госзадания по 

теме № АААА-А19-119011790021-4. 
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3,1-Бензоксазины 24 можно получить также из винил-

анилидов 22 в различных условиях: в присутствии 

реагента Умемото, Selectfluor, в реакциях с арилтио- 

или арилселеносукцинимидами, с реагентом 23a или в 

энантиоселективных реакциях с реагентом 23b, а также 

в катализируемой солями Ag или Ce реакции свободно-

радикальной дифункционализации 2-виниланилидов.21 

Разброс выходов для продуктов циклизации под 

действием арилтиосукцинимида шире (17–98%), тогда как 

селеносукцинимид более эффективен (95–99%). 
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