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Гетероциклічні сполуки посідають одне з центральних місць у сучасній 

органічній, медичній та матеріалознавчій хімії, оскільки саме гетероароматичні 

фрагменти часто визначають біологічну активність, здатність до специфічної 

взаємодії з молекулярними мішенями, фізичні властивості та практичну 

придатність органічних молекул до використання як функціональних матеріалів. 

Серед численних класів гетероциклів особливе значення мають 

бензоконденсовані азоли, зокрема бензотіазоли та бензімідазоли. Ці структурні 

мотиви входять до складу лікарських засобів, біологічно активних сполук, 

флуоресцентних барвників, сенсорних молекул, матеріалів для оптоелектроніки 

та проміжних продуктів тонкого органічного синтезу. Поєднання ароматичної 

структури, наявності гетероатомів і можливості функціоналізації в різних 

положеннях робить бензазольні системи зручними платформами для створення 

сполук із заданими властивостями.

Незважаючи на значний розвиток хімії бензазолів, практичний доступ до 

окремих представників цього класу, особливо у багатограмових і 

напівпромислових кількостях, залишається нетривіальним завданням. Класичні 

підходи до синтезу бензотіазолів часто ґрунтуються на використанні 2-

амінотіофенолів або їх синтетичних еквівалентів, тоді як синтез бензімідазолів 

зазвичай передбачає застосування орто-фенілендіамінів. Такі вихідні речовини 

можуть бути недостатньо стабільними, чутливими до дії кисню повітря, світла 

або температури, а також не завжди доступними у потрібному 

функціоналізованому вигляді. Додатковими обмеженнями традиційних методів є 

використання металевих відновників, дорогих або токсичних реагентів, 

спеціальних активуючих агентів, жорстких умов, хроматографічного очищення 

та складність масштабування. У зв’язку з цим, актуальним завданням сучасного 
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органічного синтезу є розробка простих, відтворюваних, економічно доцільних і 

масштабованих методів побудови бензотіазольного та бензімідазольного ядер із 

доступних і стабільних попередників.

Дисертаційна робота присвячена розробці практичних підходів до синтезу 

бензотіазолів та бензімідазолів із нітровмісних вихідних сполук у середовищі 

карбонових кислот за участю оксосолей сірки. Основна концепція роботи 

полягала у використанні стабільних нітропопередників як технологічно зручних 

еквівалентів нестабільних амінотіофенолів або орто-фенілендіамінів. 

Передбачалося, що за відповідного підбору відновника та реакційного 

середовища такі попередники можуть безпосередньо в реакційній суміші 

перетворюватися на відповідні біфункціональні інтермедіати, які далі вступають 

у циклоконденсацію з карбоновими кислотами з формуванням цільових 

бензазольних систем. Важливою особливістю цього підходу є потенційна 

подвійна роль оксосолей сірки: вони можуть забезпечувати відновлення 

нітрогрупи і водночас генерувати сірковмісні частинки, зокрема SO2, здатні брати 

участь в активації карбонової кислоти.

На першому етапі дослідження було розроблено метод синтезу 2-

алкілзаміщених бензотіазолів із відповідних біс(2-нітрофеніл)дисульфідів. 

Практична потреба в такому підході була зумовлена значенням 2-

метилбензотіазольних похідних як ключових проміжних продуктів у синтезі 

ціанінових барвників, флуоресцентних зондів і споріднених функціональних 

молекул. Особливу увагу було приділено 2-метил-5-(метилтіо)бензотіазолу, який 

є важливим будівельним блоком для створення аналогів інфрачервоних 

сенсибілізуючих барвників. Відомі підходи до цієї сполуки виявилися 

недостатньо придатними для масштабування через використання цинкового 

порошку, оцтового ангідриду, гетерогенність реакційної суміші, інтенсивне 

газовиділення та утворення значної кількості неорганічних відходів. Тому одним 

із завдань роботи було створення альтернативного протоколу, який дозволив би 

уникнути цих обмежень і забезпечив би надійне одержання продукту у великих 

кількостях.
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Як вихідну речовину для модельного дослідження було обрано стабільний 

і доступний біс(2-нітрофеніл)дисульфід. На початковому етапі було перевірено 

можливість використання дитіоніту натрію, який є відомим відновником 

нітроаренів і потенційно здатний також брати участь у перетвореннях 

дисульфідного фрагмента. Було встановлено, що в киплячій оцтовій кислоті 

дитіоніт натрію дійсно забезпечує утворення цільового бензотіазолу, однак 

застосування технічного реагенту супроводжувалося утворенням небажаної 

домішки відповідного 2H-бензотіазолу. Ймовірною причиною цього було 

визнано наявність форміату натрію в технічному дитіоніті, що ускладнювало 

подальше очищення продукту. У зв’язку з цим було здійснено пошук 

альтернативного реагенту, який зберігав би здатність забезпечувати відновно-

конденсаційний процес, але був би дешевшим, доступнішим і придатнішим для 

препаративного використання.

У результаті оптимізації було встановлено, що сульфіт натрію може 

ефективно промотувати перетворення модельного біс(2-нітрофеніл)дисульфіду в 

2-метил-5-(метилтіо)бензотіазол у середовищі оцтової кислоти. Було досліджено 

вплив співвідношення вихідної речовини, Na2SO3 та AcOH на вихід продукту. 

Показано, що збільшення кількості сульфіту натрію покращує результат до 

досягнення співвідношення субстрат/Na2SO3 1:8, тоді як подальше збільшення 

кількості відновника не приводить до помітного підвищення виходу. Також було 

оптимізовано кількість оцтової кислоти, що дозволило зменшити її надлишок без 

втрати ефективності процесу. За оптимальних умов цільовий продукт було 

отримано з виходом 89%, а очищення вдалося здійснити без колонкової 

хроматографії, шляхом екстракції та перегонки за зниженого тиску. Розроблений 

протокол було успішно масштабовано до одержання приблизно 350 г продукту за 

один синтетичний цикл.

Після оптимізації модельного прикладу було досліджено ширшу серію 

біс(2-нітрофеніл)дисульфідів із різними замісниками в ароматичному кільці. 

Було встановлено, що ефективність окремих оксосолей сірки істотно залежить 

від природи субстрату. Хоча Na2SO3 був оптимальним для модельної сполуки, для 

інших представників ряду кращі результати забезпечував тіосульфат натрію. 
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Використання Na2S2O3·5H2O дозволило одержати низку 2-метилзаміщених 

бензотіазолів із високими препаративними виходами. Важливо, що метод 

виявився сумісним із вихідними речовинами технічної чистоти, а також із 

сумішами відповідних орто-нітротіофенолів і дисульфідів, що має суттєве 

практичне значення для масштабованого синтезу. Було показано можливість 

одержання метокси-, метил-, бром- і трифторметилзаміщених бензотіазолів, 

включаючи фторорганічні похідні, які можуть бути корисними проміжними 

продуктами для створення кон’югованих систем і біоактивних молекул.

Область застосування бензотіазольного підходу було розширено на інші 

карбонові кислоти. Заміна оцтової кислоти на мурашину або пропіонову кислоту 

дала змогу одержати відповідні 2H-бензотіазоли та 2-етилбензотіазоли. Крім 

того, було продемонстровано сумісність реакційних умов із карбоксильною та 

естерною функціональними групами. Таким чином, розроблений метод не 

обмежується синтезом лише 2-метилпохідних, а може бути використаний як 

загальна платформа для одержання функціоналізованих бензотіазолів із різним 

характером заміщення. Продукти утворювалися з високими виходами, 

переважно в діапазоні 78–90%, і могли бути очищені простою дистиляцією або 

іншими препаративно зручними методами.

На основі сукупності експериментальних результатів було запропоновано 

можливе механістичне пояснення бензотіазольного перетворення. Ймовірно, 

процес включає кілька взаємопов’язаних стадій: відновлення біс(2-

нітрофеніл)дисульфіду до відповідного 2-амінотіофенолу, утворення SO2 або 

споріднених сірковмісних частинок у кислому середовищі, активацію карбонової 

кислоти та подальшу гетероциклізацію з формуванням бензотіазольного ядра. 

Відмінності в ефективності Na2SO3, Na2S2O4, Na2S2O5 та Na2S2O3 свідчать про те, 

що для успішного перебігу реакції важливими є як відновна здатність реагенту, 

так і його поведінка в кислому середовищі. Запропонована механістична 

інтерпретація не претендує на остаточний опис усіх стадій процесу, однак добре 

узгоджується з експериментальними спостереженнями та пояснює ключову роль 

оксосолей сірки.
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Окремим аспектом бензотіазольної частини роботи стало дослідження 

термічної стабільності вихідних нітросполук. Оскільки робота з нітровмісними 

сполуками, особливо в умовах нагрівання та масштабування, потребує оцінки 

потенційних термічних ризиків, було проведено термогравіметричний аналіз 

комерційних зразків відповідних біс(2-нітрофеніл)дисульфідів. Для більшості 

досліджених сполук основні процеси втрати маси спостерігалися в інтервалі 

приблизно 220–310 °C, тобто істотно вище температур, що використовувалися в 

синтетичних процедурах. Це свідчить про відсутність очевидного термічного 

конфлікту між умовами реакцій і стабільністю більшості вихідних речовин. 

Водночас для трифторметилзаміщеної сполуки було виявлено поступову втрату 

маси в широкому температурному діапазоні, що вказує на необхідність 

додаткового вивчення її поведінки перед подальшим масштабуванням.

Для глибшого розуміння властивостей вихідних нітродисульфідів було 

також проведено їх профілювання шляхом циклічної вольтамперометрії. 

Заміщені біс(2-нітрофеніл)дисульфіди поєднують у своїй структурі два 

електроактивні фрагменти – нітроарильний і дисульфідний, тому їхня катодна 

поведінка очікувано є складнішою, ніж у простих нітроаренів. Дослідження було 

виконано в ацетонітрилі з 0,1 моль/л Et4NBF4 як фоновим електролітом на 

скловуглецевому електроді відносно Ag/AgCl. Було встановлено, що всі 

інформативні сполуки демонструють багатостадійні катодні процеси, які 

відрізняються від профілів фонового електроліту та нітробензену. Для більш 

розчинних сполук вдалося здійснити напівкількісне порівняння потенціалів піків 

і струмових відгуків, тоді як для малорозчинних сполук аналіз було обмежено 

якісним описом положення основних катодних процесів.

Порівняння з нітробензеном дозволило зробити попереднє віднесення 

основних електрохімічних подій. Катодний процес поблизу –1,1 В, зміщення 

якого залежало від природи замісника, було пов’язано переважно з відновленням 

нітрогрупи. Інтенсивніший процес у ділянці близько –1,7 В узгоджується з 

відновним розривом дисульфідного зв’язку та може частково перекриватися з 

глибшими стадіями нітровідновлення. Повторні сканування показали 

збереження основних катодних характеристик, хоча профіль струму та область 
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зворотної хвилі змінювалися, що відповідає багатостадійному електродному 

процесу з подальшими хімічними перетвореннями або поверхневими ефектами. 

Таким чином, циклічна вольтамперометрія підтвердила, що досліджені 

нітродисульфіди не є простими «однохвильовими» нітроаренами, а 

характеризуються складною редокс-поведінкою, яка відображає наявність 

кількох електроактивних центрів у молекулі.

Другий основний напрям дисертаційної роботи був присвячений синтезу 

бензімідазолів із стабільних нітровмісних попередників. Вихідною ідеєю було 

поширення концепції використання оксосолей сірки з бензотіазольної серії на 

побудову бензімідазольного ядра. На відміну від традиційних підходів, що 

використовують орто-фенілендіаміни як вихідні речовини, запропонована 

стратегія передбачала генерацію відповідного діаміну in situ шляхом відновлення 

орто-нітроаніліну або орто-динітробензену безпосередньо в середовищі 

карбонової кислоти. Такий підхід є привабливим з практичної точки зору, 

оскільки орто-нітроаніліни та орто-динітробензени загалом стабільніші, 

зручніші у зберіганні та часто доступніші, ніж відповідні діаміни.

На початковому етапі бензімідазольної частини було проведено скринінг 

оксосолей сірки в реакціях формування бензімідазольного ядра з модельних 

орто-нітроаніліну та орто-динітробензену. Було встановлено, що, на відміну від 

бензотіазольної серії, найкращі результати забезпечує саме Na2S2O4. Дитіоніт 

натрію дав змогу отримати модельні бензімідазоли з високими препаративними 

виходами, тоді як інші оксосолі сірки були менш ефективними або непридатними 

для цього перетворення. Така відмінність, імовірно, пов’язана з іншими редокс-

вимогами до відновлення орто-нітроанілінів і орто-динітробензенів порівняно 

з біс(2-нітрофеніл)дисульфідами. Отримані результати засвідчили, що успішне 

формування бензімідазольного ядра потребує поєднання достатньої відновної 

здатності реагенту та здатності реакційної системи забезпечити подальшу 

циклоконденсацію з карбоновою кислотою.

Після визначення оптимального промотора було досліджено синтез 

бензімідазолів із орто-динітробензенів. Цей клас субстратів є важливим, 

оскільки може розглядатися як стабільний еквівалент орто-фенілендіамінів. У 
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присутності Na2S2O4 та мурашиної кислоти орто-динітробензени зазнавали 

відновлення обох нітрогруп з утворенням відповідних діамінних інтермедіатів, 

які далі вступали в циклоконденсацію з формуванням бензімідазольного ядра. 

Було показано, що реакція придатна для низки заміщених орто-динітробензенів 

і забезпечує одержання відповідних бензімідазолів із добрими або високими 

виходами. Особливо важливим є те, що метод дозволяє уникнути попереднього 

синтезу, очищення та зберігання чутливих діамінів, перетворюючи стабільніші 

нітропопередники безпосередньо на цільові гетероцикли.

Далі було досліджено орто-нітроаніліни як ще ширший і практично 

доступніший клас вихідних речовин. Такі субстрати можуть бути отримані 

різними шляхами, зокрема нуклеофільним ароматичним заміщенням у похідних 

орто-хлоронітробензену або контрольованим нітруванням відповідних анілінів. 

Було встановлено, що розроблені умови сумісні з широким набором замісників у 

ароматичному кільці. Галогензаміщені орто-нітроаніліни давали відповідні 

бензімідазоли з високими виходами, що є важливим з огляду на подальше 

використання таких продуктів у реакціях крос-сполучення та інших 

функціоналізаціях. Субстрати з електроноакцепторними групами, зокрема CF3, 

CN та ацетильною групою, також успішно вступали в реакцію. 

Електронодонорні замісники, включаючи метокси- та диметиламінофрагменти, 

не перешкоджали формуванню бензімідазольного ядра і забезпечували 

одержання цільових продуктів із добрими виходами.

Важливою перевагою методу стала його толерантність до низки 

функціональних груп. Було показано, що наявність фенольної OH-групи, 

карбоксильної, естерної та ацетильної груп не перешкоджає перебігу реакції. Це 

розширює синтетичну цінність підходу, оскільки такі функціональні групи 

можуть слугувати точками для подальшої дериватизації бензімідазольного ядра. 

Крім того, було продемонстровано можливість одержання N-заміщених 

бензімідазолів із відповідних N-заміщених орто-нітроанілінів. У цих випадках 

реакція також перебігала з препаративно корисними виходами, що свідчить про 

ширший потенціал методології для синтезу структурно різноманітних 

бензімідазольних похідних.
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Водночас було встановлено і певні обмеження розробленого підходу. 

Субстрати з вільною гідроксиметильною або альдегідною групою виявилися 

несумісними з реакційними умовами. Спроба поширити методологію на синтез 

бензоксазолів із орто-нітрофенолу також не призвела до утворення очікуваного 

продукту і реакція зупинялася на ациклічному проміжному продукті. Ці 

результати важливі для коректного визначення меж застосування методу і 

свідчать про те, що запропонована система є найбільш ефективною саме для 

побудови бензімідазольних і бензотіазольних структур, тоді як її перенесення на 

інші бензазольні класи потребує додаткової оптимізації. Для бензімідазольної 

серії також було запропоновано можливе механістичне пояснення.

Сукупність результатів дисертаційної роботи розширює синтетичний 

інструментарій хімії бензазолів і демонструє, що стабільні нітровмісні сполуки 

можуть бути ефективно використані як приховані еквіваленти малостабільних 

біфункціональних прекурсорів. Розроблені підходи мають значення як для 

препаративного синтезу функціоналізованих бензотіазолів і бензімідазолів, так і 

для подальшого розвитку методології подібних однореакторних процесів у хімії 

гетероциклів.

Ключові слова: синтез, гетероциклічні сполуки, бензазоли, бензотіазоли, 

бензімідазоли, біс(2-нітрофеніл)дисульфіди, орто-нітроаніліни, орто-

динітробензени, оксосолі сірки, дитіоніт натрію, сульфіт натрію, тіосульфат 

натрію, карбонові кислоти, масштабування, циклічна вольтамперометрія, 

термогравіметричний аналіз.
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Heterocyclic compounds occupy a central position in modern organic, 

medicinal, and materials chemistry, since heteroaromatic fragments often determine 

the biological activity, molecular-recognition, physical properties, and practical 

applicability of organic molecules as functional materials. Among numerous classes of 

heterocycles, benzo-fused azoles, in particular benzothiazoles and benzimidazoles, are 

of special importance. These structural motifs are found in pharmaceuticals, 

biologically active compounds, fluorescent dyes, sensor molecules, optoelectronic 

materials, and intermediates for fine organic synthesis. The combination of aromatic 

nature, the presence of heteroatoms, and the possibility of functionalization at different 

positions makes benzazole systems convenient platforms for the design of compounds 

with predefined properties.

Despite the extensive development of benzazole chemistry, practical access to 

certain representatives of this class, especially on multigram and semi-industrial scales, 

remains a nontrivial task. Classical approaches to benzothiazoles commonly rely on 2-

aminothiophenols or their synthetic equivalents, whereas benzimidazole synthesis 

usually involves the use of ortho-phenylenediamines. These starting materials may be 

insufficiently stable, sensitive to air, light, or temperature, and are not always readily 

available in the required functionalized form. Additional limitations of traditional 

methods include the use of metal reducing agents, expensive or toxic reagents, special 

activating agents, harsh conditions, chromatographic purification, and poor scalability. 

Therefore, the development of simple, reproducible, economically reasonable, and 

scalable methods for constructing benzothiazole and benzimidazole cores from 

accessible and stable precursors remains an important task of modern organic 

synthesis.

This dissertation is devoted to the development of practical approaches to the 

synthesis of benzothiazoles and benzimidazoles from nitro-containing starting 
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materials in carboxylic acids medium in the presence of sulfur oxosalts. The main 

concept of the work was to use stable nitro precursors as technologically convenient 

equivalents of unstable aminothiophenols or ortho-phenylenediamines. It was assumed 

that, under appropriate choice of the reducing agent and reaction medium, such 

precursors could be converted directly in the reaction mixture into the corresponding 

bifunctional intermediates, which would then undergo cyclocondensation with 

carboxylic acids to form the target benzazole systems. An important feature of this 

approach is the potential dual role of sulfur oxosalts: they can promote nitro-group 

reduction and simultaneously generate sulfur-containing species, including SO2, 

capable of participating in carboxylic acid activation.

At the first stage of the study, a method for the synthesis of 2-alkyl-substituted 

benzothiazoles from the corresponding bis(2-nitrophenyl) disulfides was developed. 

The practical need for such an approach was associated with the importance of 2-

methylbenzothiazole derivatives as key intermediates in the synthesis of cyanine dyes, 

fluorescent probes, and related functional molecules. Particular attention was paid to 

2-methyl-5-(methylthio)benzothiazole, an important building block for analogues of 

infrared sensitizing dyes. Known approaches to this compound proved insufficiently 

suitable for scale-up because they involved zinc powder, acetic anhydride, 

heterogeneous reaction mixtures, intensive gas evolution, and the formation of large 

amounts of inorganic waste. Therefore, one of the aims of this work was to create an 

alternative protocol that would avoid these limitations and provide reliable access to 

the product on a large scale.

A stable and accessible bis(2-nitrophenyl) disulfide was selected as the starting 

material for the model study. Initially, sodium dithionite was tested, since it is a known 

reducing agent for nitroarenes and can potentially participate in transformations of the 

disulfide fragment. It was found that, in boiling acetic acid, sodium dithionite indeed 

afforded the target benzothiazole. However, the use of technical-grade reagent was 

accompanied by the formation of an undesirable impurity, namely the corresponding 

2H-benzothiazole. This was most likely caused by sodium formate present as an 

impurity in technical sodium dithionite, which complicated further purification. 

Consequently, an alternative reagent was sought that would retain the ability to 
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promote the reductive-condensation process while being cheaper, more accessible, and 

more suitable for preparative use.

As a result of optimization, sodium sulfite was found to efficiently promote the 

conversion of the model bis(2-nitrophenyl) disulfide into 2-methyl-5-

(methylthio)benzothiazole in acetic acid. The influence of the ratio of starting material, 

Na2SO3, and AcOH on the product yield was investigated. Increasing the amount of 

sodium sulfite improved the outcome up to a substrate/Na2SO3 ratio of 1:8, whereas 

further increase in the amount of reducing agent did not lead to a significant 

improvement. The amount of acetic acid was also optimized, allowing its excess to be 

reduced without loss of efficiency. Under the optimized conditions, the target product 

was obtained in 89% yield, and purification was achieved without column 

chromatography, using extraction followed by distillation under reduced pressure. The 

developed protocol was successfully scaled up to afford approximately 350 g of 

product in a single synthetic run.

After optimization of the model example, a broader series of bis(2-nitrophenyl) 

disulfides bearing different substituents in the aromatic ring was investigated. It was 

established that the efficiency of individual sulfur oxosalts strongly depends on the 

nature of the substrate. Although Na2SO3 was optimal for the model compound, sodium 

thiosulfate gave better results for other members of the series. The use of 

Na2S2O3·5H2O enabled the preparation of a range of 2-methyl-substituted 

benzothiazoles in high preparative yields. Importantly, the method was compatible with 

technical-grade starting materials and with mixtures of the corresponding ortho-

nitrothiophenols and disulfides, which is of considerable practical importance for 

scalable synthesis. Methoxy-, methyl-, bromo-, and trifluoromethyl-substituted 

benzothiazoles were successfully obtained, including fluorinated derivatives that may 

serve as useful intermediates for conjugated systems and biologically active molecules.

The scope of the benzothiazole approach was further extended to other 

carboxylic acids. Replacement of acetic acid with formic or propionic acid enabled the 

synthesis of the corresponding 2H-benzothiazoles and 2-ethylbenzothiazoles. In 

addition, the compatibility of the reaction conditions with carboxylic acid and ester 

functionalities was demonstrated. Thus, the developed method is not limited to 2-
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methyl derivatives but can be regarded as a general platform for the preparation of 

functionalized benzothiazoles with different substitution patterns. The products were 

formed in high yields, generally within the range of 78–90%, and could be purified by 

simple distillation or other preparatively convenient methods.

Based on the combined experimental results, a plausible mechanistic explanation 

of the benzothiazole-forming transformation was proposed. The process likely involves 

several interconnected stages: reduction of the bis(2-nitrophenyl) disulfide to the 

corresponding 2-aminothiophenol, formation of SO2 or related sulfur-containing 

species in the acidic medium, activation of the carboxylic acid, and subsequent 

heterocyclization to form the benzothiazole core. Differences in the efficiency of 

Na2SO3, Na2S2O4, Na2S2O5, and Na2S2O3 indicate that both the reducing ability of the 

reagent and its behavior under acidic conditions are important for successful reaction 

progress. The proposed mechanistic interpretation is not intended to provide a final 

description of all stages of the process, but it is consistent with the experimental 

observations and explains the key role of sulfur oxosalts.

A separate aspect of the benzothiazole part of the work was the investigation of 

the thermal stability of the starting nitro compounds. Since work with nitro-containing 

compounds, especially under heating and scale-up conditions, requires assessment of 

potential thermal risks, thermogravimetric analysis of commercial samples of the 

corresponding bis(2-nitrophenyl) disulfides was performed. For most compounds 

studied, the main mass-loss processes were observed in the range of approximately 

220–310 °C, significantly above the temperatures used in the synthetic procedures. 

This indicates the absence of an obvious thermal conflict between the reaction 

conditions and the stability of most starting materials. At the same time, the 

trifluoromethyl-substituted compound showed gradual mass loss over a broad 

temperature range, indicating the need for additional study before further scale-up.

To gain further insight into the properties of the starting nitro disulfides, their 

cyclic voltammetric profiling was also performed. Substituted bis(2-nitrophenyl) 

disulfides combine two electroactive motifs within one molecule, namely the nitroaryl 

and disulfide fragments; therefore, their cathodic behavior was expected to be more 

complex than that of simple nitroarenes. The study was carried out in acetonitrile with 
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0.1 mol/L Et4NBF4 as the supporting electrolyte on a glassy-carbon electrode versus 

Ag/AgCl. It was found that all informative compounds exhibited multistage cathodic 

processes clearly distinct from the profiles of the blank electrolyte and nitrobenzene. 

For the more soluble compounds, semi-quantitative comparison of peak potentials and 

current responses was possible, whereas for poorly soluble compounds the analysis 

was limited to qualitative discussion of the positions of the main cathodic processes.

Comparison with nitrobenzene allowed tentative assignment of the main 

electrochemical events. The cathodic process near –1.1 V, whose position depended on 

the nature of the substituent, was mainly associated with nitro-group reduction. The 

more intense process around –1.7 V is consistent with reductive cleavage of the 

disulfide bond and may partially overlap with deeper stages of nitro reduction. 

Repeated scans showed that the principal cathodic features remained recognizable, 

although the current profile and reverse-wave region changed, which is consistent with 

a multistage electrode process followed by chemical transformations or surface effects. 

Thus, cyclic voltammetry confirmed that the investigated nitro disulfides do not behave 

as simple one-wave nitroarenes, but instead display complex redox behavior reflecting 

the presence of several electroactive centers in the molecule.

The second major direction of the dissertation was devoted to the synthesis of 

benzimidazoles from stable nitro-containing precursors. The initial idea was to extend 

the concept of sulfur oxosalt-mediated transformations from the benzothiazole series 

to the construction of the benzimidazole core. Unlike traditional approaches based on 

ortho-phenylenediamines, the proposed strategy involved in situ generation of the 

corresponding diamine through reduction of an ortho-nitroaniline or ortho-

dinitrobenzene directly in a carboxylic acid medium. This approach is attractive from 

a practical standpoint because ortho-nitroanilines and ortho-dinitrobenzenes are 

generally more stable, easier to store, and often more accessible than the corresponding 

diamines.

At the initial stage of the benzimidazole study, sulfur oxosalts were screened in 

model reactions for benzimidazole-core formation from ortho-nitroaniline and ortho-

dinitrobenzene. It was established that, in contrast to the benzothiazole series, Na2S2O4 

provided the best results. Sodium dithionite enabled the formation of model 
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benzimidazoles in high preparative yields, whereas other sulfur oxosalts were less 

efficient or unsuitable for this transformation. This difference is likely related to the 

distinct redox requirements for the reduction of ortho-nitroanilines and ortho-

dinitrobenzenes compared with bis(2-nitrophenyl) disulfides. The results demonstrated 

that successful formation of the benzimidazole core requires a combination of 

sufficient reducing power and the ability of the reaction system to support subsequent 

cyclocondensation with the carboxylic acid.

After identifying the optimal promoter, the synthesis of benzimidazoles from 

ortho-dinitrobenzenes was investigated. This class of substrates is important because 

it can be regarded as a stable equivalent of ortho-phenylenediamines. In the presence 

of Na2S2O4 and formic acid, ortho-dinitrobenzenes underwent reduction of both nitro 

groups to generate the corresponding diamine intermediates, which then participated 

in cyclocondensation to form the benzimidazole core. It was shown that the reaction is 

applicable to a series of substituted ortho-dinitrobenzenes and provides the 

corresponding benzimidazoles in good to high yields. Importantly, the method avoids 

the preliminary synthesis, purification, and storage of sensitive diamines, converting 

more stable nitro precursors directly into the target heterocycles.

Ortho-nitroanilines were then investigated as an even broader and more 

practically accessible class of starting materials. Such substrates can be obtained by 

various routes, including nucleophilic aromatic substitution of ortho-

chloronitrobenzene derivatives or controlled nitration of the corresponding anilines. 

The developed conditions were found to be compatible with a broad range of 

substituents in the aromatic ring. Halogen-substituted ortho-nitroanilines afforded the 

corresponding benzimidazoles in high yields, which is important in view of the further 

use of such products in cross-coupling reactions and other functionalizations. 

Substrates bearing electron-withdrawing groups, including CF3, CN, and acetyl groups, 

also participated successfully in the reaction. Electron-donating substituents, including 

methoxy and dimethylamino groups, did not prevent formation of the benzimidazole 

core and afforded the target products in good yields.

An important advantage of the method is its tolerance toward several functional 

groups. It was shown that the presence of a phenolic OH group, carboxyl, ester, and 
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acetyl functionalities does not interfere with the reaction. This expands the synthetic 

value of the approach, since such functional groups can serve as handles for further 

derivatization of the benzimidazole core. In addition, the preparation of N-substituted 

benzimidazoles from the corresponding N-substituted ortho-nitroanilines was 

demonstrated. These reactions also proceeded in preparatively useful yields, indicating 

the broader potential of the methodology for the synthesis of structurally diverse 

benzimidazole derivatives.

At the same time, several limitations of the developed approach were identified. 

Substrates containing a free hydroxymethyl or aldehyde group were incompatible with 

the reaction conditions. An attempt to extend the methodology to the synthesis of 

benzoxazoles from ortho-nitrophenol also did not lead to formation of the expected 

product, and the reaction stopped at the stage of an acyclic intermediate. These results 

are important for defining the actual scope of the method and indicate that the proposed 

system is most effective for the construction of benzimidazole and benzothiazole 

structures, whereas its transfer to other benzazole classes requires additional 

optimization. A plausible mechanistic explanation was also proposed for the 

benzimidazole series.

Taken together, the results of this dissertation expand the synthetic toolkit of 

benzazole chemistry and demonstrate that stable nitro-containing compounds can be 

effectively used as masked equivalents of unstable bifunctional intermediates. The 

developed approaches are relevant both for preparative synthesis of functionalized 

benzothiazoles and benzimidazoles and for the further development of one-pot 

reductive-cyclization methodologies in heterocyclic chemistry.

Key words: synthesis, heterocyclic compounds, benzazoles, benzothiazoles, 

benzimidazoles, bis(2-nitrophenyl) disulfides, ortho-nitroanilines, ortho-
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