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Дмитрий Иванович Бугаенко родился в 1993 г. в Соликамске Пермского края, Россия. В 2017 г. закончил 

химический факультет Московского государственного университета им. М. В. Ломоносова, выполнив диплом-

ную работу, связанную с развитием новых методов синтеза четвертичных солей N-арил-DABCO, в настоящее 

время работает над диссертацией. Его научные интересы связаны с развитием новых синтетических методов в 

химии гетероциклических соединений и созданием новых реагентов для биоконъюгации. 

образования N-пиридиниевых солей2n (или их анало-

гов), деароматизации пиридинового цикла при присое-

динении нуклеофилов и ароматизации, инициируемой 

основаниями. Отличительные особенности этой мето-

дологии заключаются в отсутствии необходимости 

выделения промежуточных дигидропиридинов,2o исполь-

зования окислителей и дорогостоящих и токсичных 

катализаторов на основе переходных металлов. 

Введение  
Традиционные подходы к синтезу производных пиридина, 

в том числе соединений, обладающих полезными свой-

ствами,1 основаны на катализируемых переходными 

металлами превращениях галогенпиридинов, реакциях 

пиридин-N-оксидов и пиридиниевых солей.2a–h Недостатки 

этих подходов связаны с их многостадийностью, 

необходимостью использовать замещенные производ-

ные пиридина, катализаторы2i и окислители.2j Функцио-

нализация пиридинов с использованием радикальных 

процессов, интенсивно развиваемая в последние годы, 

хотя и лишена вышеупомянутых недостатков, зачастую 

не отличается региоселективностью.2k 

В микрообзоре рассмотрена альтернативная новая 

однореакторная методология прямой функционали-

зации пиридина, включающая последовательные стадии 

В микрообзоре обсуждается однореакторная методология C–H-функцио-

нализации пиридинов, которая заключается в их предварительной 

N-активации в результате образования пиридиниевых солей (или коорди-

нации электрофильного центра по атому азота) и последующей С-функцио-

нализации цикла. В микрообзоре рассмотрены публикации 2013–2018 гг. 

Активация Tf2O: синтез (пиридил)трифенилфосфониевых солей (метод Макнэлли) 

Вдохновившись ранними работами Андерса,3 Макнэлли 

разработал элегантную методологию синтеза и приме-

нения пиридилфосфониевых солей различного строе-

ния.4 Введение трифенилфосфониевого заместителя 

происходит исключительно в положение C-4, а при 

занятости этого положения, в положение C-2. Примеча-

тельно, что функционализация пиридинов с активиро-

ванными атомами галогенов, проходит исключительно 

по связи С–H.  
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Активация Tf2O: синтез (пиридил)трифенилфосфониевых солей (метод Макнэлли) (окончание) 

Для полиазиновых систем были разработаны условия, 

позволяющие селективно функционализировать один 

гетероциклический фрагмент,4a которые были успешно 

применены для высокой хемо- и региоселективной 

функционализации лекарственных препаратов и других 

биологически активных соединения сложного строе-

ния. Различия в стерических и электронных факторах 

азиновых систем ответственны за селективность 

процесса, которая также может дополнительно контро-

лироваться выбором основания. 

 

 

 

 

 
(Пиридил)трифенилфосфониевые соли, легко доступ-

ные в результате прямой функционализации пиридинов 

по методологии Макнэлли, имеют важное синтетиче-

ское значение для различных функционально замещен-

ных по положению С-4 пиридинов, которые не могут 

быть получены другими методами прямой функциона-

лизации. Различные O-, S- и C-нуклеофилы4b,c,e легко 

вступают в реакцию замещения PPh3. Кроме того, эти 

соли позволяют селективно вводить в положение C-4 

азотсодержащие функциональные группы4d и дейтерие-

вые или тритиевые метки,4f что невозможно или крайне 

затруднительно при использовании других известных 

на сегодняшний день методов.  

Активация Tf2O: синтез 2-цианопиридинов (метод Уиллиса–Диксона) 

Активация пиридинов трифторметансульфоновым 

ангидридом в присутствии триметилсилилцианида и 

N-метилморфолина в качестве основания приводит к 

цианопиридинам.5 Хотя замещенные азины (пиридины, 

хинолины, изохинолины, пиримидины, пиразины, 

пиридазины) успешно вступают в реакцию, в случае 

использования несимметричных азинов, как правило, 

образуется смесь продуктов замещения. Методология 

также применима для успешной функционализации 

лекарственных препаратов и природных соединений.5 

Функционализация при активации Selectfluor® 

Активация пиридинов с применением Selectfluor® 

также позволяет легко осуществить высокоселектив-

ную функционализацию по положению C-2 гетеро-

цикла.6 Процесс проходит при комнатной температуре. 

Методология распространяется на гетероциклические 

N-нуклеофилы (бензотриазол, бензимидазол, пиразол, 

триазол, тетразол), а также на O-нуклеофилы 

(алифатические спирты, вода). Кроме того, интересен 

метод прямого фторирования с применением Select-

fluor® по радикальному механизму.2k 
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Активация α-хлор-O-сульфонилальдоксимами: синтез 2-цианопиридинов (метод Фиера) 

Фиер (Merck) предложил новую методологию высоко-

региоселективного прямого цианирования пиридинов, 

основанную на использовании активирующих реаген-

тов нового типа – α-хлор-O-сульфонилальдоксимов.7 

Кроме цианирования, методология позволяет функцио-

нализировать пиридины с применением O- и C-нуклео-

Активация AgF2: синтез 2-фторпиридинов (метод Хартвига) 

В 2013 г. Хартвиг разработал метод синтеза 2-фтор-

пиридинов.8a Прямая C–H-функционализация происхо-

дит при использовании AgF2 в качестве активатора, 

фторирующего агента и основания одновременно. 

Координация AgF2 по атому азота обеспечивает исклю-

чительную региоселективность процесса. Широкий 

круг функциональных групп, включая атомы галогенов, 

толерантен к условиям реакции. Введение атома фтора 

открывает путь для дальнейшей функционализации 

азинов в результате ароматического нуклеофильного 

замещения.8b В целом процесс может быть использован 

как метод функционализации соединений на последней 

стадии, в том числе и соединений, обладающих биоло-

гической активностью.9 

филов (реактивов Гриньяра, цинкорганических соеди-

нений, 1,3-дикарбонильных соединений). Однореактор-

ная методология применима к субстратам, содержащим 

функциональные группы различной электронной 

природы, и позволяет с легкостью осуществлять функцио-

нализацию сложных молекул на последней стадии. 


