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Теоретически возможно представить около 300 изомерных аза- и 
полиазапиренов с различным расположением атомов азота по периферии 
пиренового цикла, а также множество моно- и дикатионов с мостиковым, 
положи-тельно заряженным атомом азота. К настоящему времени, по 
нашим данным, синтезирована лишь незначительная часть этих аромати-
ческих азотистых гетероциклов. 

Внимание к азапиренам обусловлено как теоретическими аспектами 
(ароматичность, термодинамическая устойчивость, механизм электро-
фильного и нуклеофильного замещения, стабильность ион-радикалов 
и др.), так и результатами прикладных исследований. В частности, 
представляет несомненный интерес изменение биологической активности 
по мере включения в пиреновое кольцо атомов азота, т. е. при переходе от 
пирена к его аза- и полиазааналогам. Так, если обнаруженные в природ-
ных объектах [1–4] моноазапирены проявляют мутагенную и канцеро-
генную активность [5], то производные наиболее изученных 4(9)- и 2,7-ди-
азапиренов проявляют анальгетическую [6], противовирусную и антибак-
териальную [4], а также противораковую активность [8–10]. Механизм 
подобного действия обычно связывают с их известной способностью 
выступать в качестве интеркаляторов [11–20]. Полиазапирены активно 
используются в супрамолекулярной химии для конструирования молеку-
лярных устройств [21], соединений с топологической связью [22], молекул 
типа "гость–хозяин'' [23], макрокомплексов с катионами переходных 
металлов [24, 25]. 

В настоящем обзоре используется общепринятая сейчас заместитель-
ная аза-номенклатура этих соединений [26], хотя в ранних работах 
используются и иные их названия. 



1. Азапирены 

Впервые 1-азапирен 3 был получен в 1986 г. по следующей схеме [27]: 
 

O OH N

1

NaBH4

2

1. NaN3,
    MeSO3H

2. 10% Pd/C

3  
 
Кетон 1 синтезирован в три стадии исходя из дигидрофеналена. 

Спирт 2, полученный восстановлением кетона 1, вводили далее в модифи-
цированную реакцию Шмидта [28]. Образующийся при этом 4,5-дигидро-
1-азапирен, не выделяя, дегидрировали с помощью палладия на угле. 
Однако выход реакции Шмидта оказался очень низким и суммарный 
выход 1-азапирена составил лишь 1%. 

Более успешным оказался реализованный авторами [27] другой подход 
к синтезу 1-азапирена. Из кетона 1 был получен оксим, а затем его мези-
латное производное 4. Последнее под действием AlCl3 перегруппировы-
вается по Бекману с расширением цикла, образуя лактам  5. 

 
N OMs N

H
O

N OH

N
H

S

N
H

1

2. NaBH4
   SnCl4

4 (79%)

10% Pd/C

5 (51%)

1. NH2OH

2. MsCl
    Et3N

AlCl3

6 (61%)

7 (97%)

P2S5

1. MeI

8 (87%)

10% Pd/C
3 (94%)

 
Попытка дегидрирования соединения 5 под действием Pd/C привела 

к 2-гидрокси-1-азапирену (6). Далее амид 5 был превращен в тиоамид 7; 
кватернизацией последнего и последующим восстановлением метилтио-
производного получен амин 8. Ароматизация амина 8 протекает гладко 
с образованием искомого 1-азапирена   3. 
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В 1995 г. появилось сообщение об одностадийном синтезе 2-арил-
1,5-дигидро-1-азапиренов 9 исходя из β-нафтиламина [29]. Реакция по-
следнего с оксирановым производным α,β-непредельного кетона проте-
кает в ледяной уксусной кислоте при комнатной температуре в атмосфере 
аргона и с высоким выходом приводит к соединениям 9. Однако о попыт-
ках их ароматизации ничего не сообщается. 

 

O

H

H

Me

O

Ar
NH2

NH

Me
Ar

AcOH

Ar = Ph (91%); 4-MeC6H4 (93%); 4-EtOC6H4 (95%); 4-ClC6H4 (96%)
9

+

 
 

Бензо[a]аналог 1-азапирена 10 получен исходя из феналенона и о-иод-
нитробензола с последующей восстановительной циклизацией [30]. Его 
N-оксид 11 получен при действии м-хлорнадбензойной кислоты. 

 

O

I

NO2
O

NO2

N N

+
1. BuLi

2. MnO2

(65%)

H2/PtO2

10 (90%)

m-ClC6H4CO2OH

11 (95%)O  
 

2-Азапирен 13 впервые получен реакцией феналена с перхлоратом 
3-диметиламино-2-азапропенилиденаммония и метилатом натрия в пи-
ридине [31]. Предположительно образующийся на первом этапе амин 12 
при нагревании циклизуется в 2-азапирен 13. Сообщается также о синтезе 
соли – иодида 2-метил-2-азапирения. 

 

NMe2N NMe2

N

NMe2

 

N

C5H5N

– HNMe2

12 13 (61%)

ClO4

+

–+
MeONa

кипя  чение
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Приведенная ниже схема была разработана авторами [27] для синтеза 1-
азапирена. Однако неожиданно ключевая стадия – перегруппировка Бек-
мана оксима 14, образующегося из кетона 1 в виде смеси син- и анти-
изомеров в соотношении 9:1, привела в полифосфорной кислоте (ПФК) 
не к ожидаемому ариламиду, а исключительно к алкиламиду 15. 

 

O NOH
NH

O

N

OH

NH

S

NH

1

2. NaBH4,
    SnCl4

14

10% Pd/C

15 (90%)

NH2OH PPA

16 (93%)(84%)

P2S5

1. MeI

(72%) 10% Pd/C

13 (94%)  
 

Последующие превращения аналогичны выполненным авторами этой 
работы для синтеза 1-азапирена (см. выше). В результате были получены 
2-азапирен 13, 1-гидрокси-2-азапирен (16), а также другие частично гидри-
рованные производные. 

Недавно разработан новый метод пери-аннелирования [c,d]пиридино-
вого цикла к феналенам, гетерофеналенам и их дигидропроизводным [32]. 
Он заключается в действии на субстрат сим-триазинов в среде ПФК. Так, 
2-азапирен 13 получен in one-pot из дигидрофеналена 17 с выходом 74%. 

 

N
H

 

N N

N

17

PPA (86% P2O5)

18

13

 
 
Промежуточно образующийся интермедиат 18 подвергается в ходе 

реакции спонтанному дегидрированию. Этот метод оказался весьма про-
дуктивным для синтеза других полиазапиренов. 

4-Азапирен 20a и его 5-замещенные 20b,c получены циклодегидра-
тацией 4-ациламидофенантренов 19a–c под действием пентоксида фос-
фора в кипящем ксилоле [33]. 
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N

R

RCOHN

19a–c

20 a (33%), b (47%), 
c (выход не сообщается  ) 

P2O5

ксилол

19 a R = H, b R = Me, c R = Ph
20a–c

 
 

Синтез 4-азапирена 20a и 4,5-дигидро-4-азапирен-5-она (22) исходя из 
пирена реализован авторами [34] по следующей схеме: 

 

CHO
COOH

CN
COCl

COOH
COOH

NH

O

N

O3
1. H2NOH   HCl

2. SOCl2

1. термолиз
2. NH3

3. NaOBr

HN3

Zn

21

2220a (6%)

.

 
 
Исходя из соединения 21 получен также 5-амино-4-цианофенантрен, 

который самопроизвольно циклизуется с образованием 5-амино-4-аза-
пирена (23) [34]. 

NH2

CN

 

N

NH2

NH

NH

21

23

1. NaN3
2. HCl

3. NaOH, H2O 75%

 
 
На основании данных УФ спектроскопии авторы [34] делают вывод, 

что продукт реакции существует в иминоформе. 
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Еще один подход к синтезу 4-азапирена 20a продемонстрирован в рабо-
те [35]. Он был получен исходя из циклопентано[def]фенантрен-4-она (24) 
в две стадии: восстановлением кетона 24 в соответствующий спирт и 
последующим действием на него азида натрия и концентрированной 
серной кислоты в хлороформе. 

 

O OH

24 (86%)

20a (43%)
LiAlH4

Et2O

NaN3

H2SO4
CHCl3

 
 
Другой маршрут – получение из кетона 24 его оксима с последующим 

кратковременным нагреванием последнего в ПФК – приводит к перегруп-
пировке Бекмана с расширением цикла и образованию соединения 22 [35]. 

 
 

NOH

24

(96%)

22 (57%)
H2NOH PPA

175–180 oC

 
 
В работе [35] отмечается, что, по данным ИК и ЯМР спектроскопии, 

соединение 22 не содержит заметных количеств енольного таутомера, т. е. 
5-гидрокси-4-азапирена. 

Немецкие ученые показали [36], что 4-азапирен (в оригинальной работе 
он назван бензо[lmn]фенантридином) образуется с неожиданно высоким 
выходом (72%) при кратковременном высокотемпературном пиролизе 
(1000 °C, 0.3 с) фенилгидразона циклопентано[def]фенантрен-4-она (мета-
нофенантренона) (25). Авторы полагают, что процесс протекает по ради-
кальному механизму в соответствии с приведенной схемой. 

 
 

N

N N

N NHPh N

25

1000 oC

– PhNH

26

.

27

.

28

.

20a

RH

– R.

C
.

.

.
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Генерируемый в этих условиях кетиминильный радикал 26 подвер-
гается обратимому раскрытию пятичленного цикла с образованием ра-
дикала фенильного типа 27. Самым необычным, по мнению авторов, 
является внутримолекулярное присоединение радикала 27 к атому азота 
нитрильной группы с образованием имидоильного радикала 28. 

Бензо[i]-, бензо[h]- и бензо[a]аналоги 4-азапирена (29a,b, 30a,b и 31a,b 
соответственно) были получены многостадийными синтезами, заклю-
чительным этапом которых стала циклодегидратация соответствующих 
полициклических амидов по Бишлеру–Напиральскому при нагревании 
в ПФК [37]. 

 

 

NHCOR N

R

150 oC

a R = H, b R = Me

29 a (66%), b (59%)

PPA

29 a, b

 
 

RCOHN NR

130 oC

a R = H, b R =  Me
30 a (80%), b (53%)

PPA

30a,b
 

 

NHCOR N R

130 oC

a R = H, b R =  Me
31 a (75%), b (80%)

PPA

31a,b

 
 
 
 

2. Диазапирены 
 

Синтез и свойства диазапиренов подробно описаны в нашем преды-
дущем обзоре [38], поэтому ниже приведены лишь новые данные по их 
получению. 

2,7-Диазапирен 33 подобно 2-азапирену синтезировали из дигидроаза-
феналена 32, используя систему сим-триазин – ПФК [32]. 
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N

N
H

 

N
H

N N

N

N

N

32

PPA (86% P2O5)

33 (55%)  
 
 

Разработано два новых метода синтеза 1,3-диазапиренов из перимиди-
нов. Первый из них – действие на перимидины 34a–c реагента Вильсмай-
ера, образованного винилогом N-метилформанилида [39]. 
 
 

NN
H

R

NN
H

R

ClN
Me

Ph

N O
Me

Ph

N Cl
Me

Ph

NN

R

N
Me

Ph

H

POCl3

–

i

i

34a–c

Cl
–

+

Cl –

+

 
 
 

NN

R

N
Me

Ph

H

H

NN

R

PhNH2Me  –
+

35a–c

+

 
34, 35  a R = H, b R = Me, c R = Ph 

 
 
Второй метод – трехкомпонентная реакция между перимидинами 34a–c, 

1,3,5-триазинами 36a–c и карбонильными соединениями 37a–d в среде 
ПФК – с умеренным выходом приводит к соответствующим 1,3-диазапи-
ренам 38a–j [40] (табл. 1). 

 

 1620 



N

N

N

R1

R1R1

X
R2

O
NN

R

R2 R1

X

34a–c 60–70 oC

36a–c 37a–d

38a–j36 a R1 = H; b R1 =  Me;  c R1 = Ph

+ +
PPA

 
 

Т а б л и ц а  1 
 

Синтез 1,3-диазапиренов 38a–j из перимидинов 34a–c 
 

R R1 R2 X Про-
дукт 

Вы- 
ход, 
 % 

R R1 R2 X Про- 
дукт 

Вы- 
ход, 
 % 

H H Me H 38a 47 H Me Ph H 38f 73 

H Me Me H 38b 45 H Ph Ph H 38g 43 

H H Ph H 38c 75 Me H Me CO2Et 38h 57 

H H Me COMe 38d 57 Ph Ph Ph H 38i 51 

H H Me CO2Et 38e 43 H Me Me COMe 38j 37 

 
 

Предполагаемый авторами механизм этого необычного превращения 
приведен в работе [40]. 

1,6-Диазапирен до сих пор неизвестен. Однако его бензоаналог – 
2,7-дифенил-1,6-диазабензо[e]пирен (39) получен конденсацией ацето-
фенона с 1-аминоантрахиноном в условиях щелочного катализа и после-
дующей циклизацией образующегося продукта при кипячении с ацетатом 
аммония в уксусной кислоте [41]. 

 
 

O

O NH2

O

N

O

Ph

Ph

N

Ph

N

Ph

MeCOPh

C5H5N,
NaOH

(72%)

AcONH4

AcOH

39 (64%)
 

Во второй половине ХХ века были предприняты попытки синтеза 
10b,10c-дигидро-10b,10c-диазапирена 41.  Это соединение представляло 
большой теоретический интерес, поскольку содержало 14 периферийных 
π-электронов, что соответствовало правилу Хюккеля и, следовательно,  
оно могло обладать ароматичностью. Кроме того, предполагалась потен-
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циальная возможность существования валентной таутомерии между 41 и 
42, что связывало бы циклофановые и циклазиновые системы. Однако 
попытка получить 41 исходя из синтезированного [2,2](2,6)пиридинофана 
(40) успехом не увенчалась [42]. 

 

N
N N

N

40 41  
 

В 1970 г. многостадийным путем был впервые получен валентный 
изомер 10b,10c-дигидро-10b,10c-диазапирена – [2,2](2,6)пиридинофан-1,9-
диен (42a) [43]. Синтез этого соединения представляет самостоятельный 
интерес, поскольку демонстрирует возможность преобразования сульфид-
ной связи (C–S–C) в двойную связь углерод–углерод (C=C). 

 

N
N

NBrH2C CH2Br N CH2CH2

NCH2 CH2

S S

N CH2CH2

NCH2 CH2

S SMe Me

NCH2 C
H

N CH2C
HMeS

SMe

NCH2 C
H

N CH2C
HMe2S

SMe2

O

42a

Na2S 2 Me3O  BF4

KOBu-t
2 Me3O  BF4

2 BF4

2 BF4

–

–

–

+

+

++

–

–

+

+

Bu-tt-Bu

 
Позже, иным путем были синтезированы соединения 42b,c [44]. 

Выяснилось, однако, что ни один из [2,2]метациклофанов 42a–c не под-
вергается самопроизвольному, кислотнокатализируемому или фотоин-
дуцируемому превращению в валентный таутомер – 10b,10c-дигидро-
10b,10c-диазапирен  41. 
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N
N

R

R

R

R
N
N

R

R

R

R

41, 42  a R = H, b R = Cl, c R = SCH2Ph

42a–c 41a–c

 
Квантово-химические расчеты также показали большую стабильность 

42 по сравнению с 41 [43]. 
 

 

3. Триазапирены 

Частично гидрированные производные 1,3,7-триазапирена 43 и 44 были 
синтезированы многостадийным путем, заключительным этапом которого 
была циклизация 4,5-диаминонафталимидов [45, 46]. 

 

N
NH2

NH2

O

O

R

N

O

O

R
N

N
R1

H

N

O

O

R
N

N
O

H

H
43

44R, R1 = H, Alk, Ar

R1COCl

COCl2

 
 

Ароматические 1,3,7-триазапирены 45a–h были получены недавно 
взаимодействием перимидинов 34a–c c 1,3,5-триазинами 36a–c в ПФК [32] 
(табл. 2). 

NN

R
H N N

N

R

R1 R1

N

N

N

R1

R1 R1

34a–c 45a–h
36a–c

+
PPA

 
Т а б л и ц а  2 

Синтез 1,3,7-триазапиренов 45a–h 

Продукт R R1 Выход, % Продукт R R1 Выход, % 
45a H H 63 45e Me Me 52 
45b Me H 55 45f Ph Me 60 
45c Ph H 56 45g H Ph 78 
45d H Me 72 45h Ph Ph 40 
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Следует отметить, что, если реакции перимидинов с триазином 36a 
протекают при 100 °C, то использование его замещенных 36b,c требует 
более жестких условий (140 и 180 °C соответственно). 

Наиболее вероятный, на взгляд авторов [32], механизм взаимодействия 
перимидинов с триазинами (на примере образования 45a) включает 
электрофильную атаку 34a катионом 1,3,5-триазиния по положению 6(7), 
раскрытие триазинового цикла с образованием интермедиата 46 и его 
последующую циклизацию по пери-положению. Ароматизация 47  проис-
ходит путем элиминирования амидина, который в ходе выделения 
подвергается гидролизу. 

 

NN
H NN

H

N

N

N
H H

H

 

N N

N
H

N N

N
H

 

+

~ H

34a

+

+
+

 

NN
H

N

N

N
H H

H

 

NN
H

N N NH2

NN
H

N N NH2
 

+
+ +
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Как было установлено несколько ранее, при более низкой температуре 
перимидины формилируются (ацилируются) в системе 1,3,5-триазины – 
ПФК в результате гидролиза интермедиатов типа 46 или их предше-
ственников [47] в ходе выделения. Это косвенно подтверждает предло-
женный механизм образования 1,3,7-триазапиренов из перимидинов. 

Ранее сообщалось, что взаимодействие 1,8-диаминонафталина 48 
c 1,3,5-триазином 36a без катализатора приводит к перимидину [48]. 
Однако при нагревании диамина 48 с триазинами 36a–c в среде ПФК выше 
100 оС единственными продуктами реакции оказались 1,3,7-три-азапирены 
45a,e,h [49]. 

 

NH2NH2

N N

N RR

R

NN

R

N RR

100–180 oC

36a–c

+
PPA

45a,e,h

48

 
a R = H, e R = Me, h R = Ph 

 
Остановить реакцию на стадии образования соответствующих перими-

динов не удалось, поскольку при более низких температурах она не 
протекает. Иными словами, лимитирует этот процесс стадия первичной 
циклизации диамина 48; в дальнейшем он проходит в соответствии с при-
веденной выше схемой. 

Неожиданно завершилась попытка ацилирования перимидинов 34a,c 
избытком нитрилов ароматических кислот в среде ПФК – в этом случае 
единственными продуктами реакции оказались соответствующие 1,3,7-
триазапирены [50]. 

 

NNH

R

N N

NAr Ar

R

Ar C N

PPA, 150 oC

34a,c
45g–j  

45 g R = H, Ar = Ph (68%),  h R = Ar = Ph (30%),  i R = H, Ar = 4-BrC6H4 (77%),  
j R =H, Ar = 4-O2NC6H4 (49%) 

 
Вероятный механизм этого превращения включает региоселективную 

атаку нитрилиевого катиона сначала по положению 6(7) соединения 34a,c, 
а затем по атому азота кетимина 49 с образованием интермедиата 50 и его 
последующей циклизацией по пери-положению. Ароматизация 51 проте-
кает путем элиминирования катиона аммония. 
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Взаимодействие 1,8-диаминонафталина  48  c ароматическими нитри-
лами в среде ПФК также завершается образованием соответствующих 
2,6,8-триарил-1,3,7-триазапиренов  45h,k,l  [48]. 

 

NN

Ar

N ArAr

Ar N

PPA, 180 oC

C
48

45h,k,l

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

 
 

45 h Ar = Ph (35%), k Ar = 4-BrC6H4 (24%), l Ar = 4-O2NC6H4 (27%) 
 
4,5,9-Триазапирен (52) был впервые получен по следующей схеме [45]: 
 
 

N
N

NH2

N
N

NH

CHO

N
N

N
HCOOH AlCl3 / NaCl

260 oC

52  
Завершающая стадия – конденсация 1-формамидобензо[с]циннолина – 
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протекает в жестких условиях. 
7-Фенил-1,3,8-триазабензо[e]пирен (53) получен конденсацией ацето-

фенона с 7Н-бензо[e]перимидин-7-оном в условиях щелочного катализа 
и последующей циклизацией образующегося продукта при кипячении 
с ацетатом аммония в уксусной кислоте [41]. 

 

O

N N

O

N N

O

Ph

N N

N

Ph

MeCOPh

C5H5N,
NaOH

(78%)

AcONH4

AcOH

53 (78%)
 

 

1.4. Тетраазапирены 

 

Впервые синтез 4,5,9,10-тетраазапирена (54) был осуществлен гидриро-
ванием 2,2',6,6'-тетранитродифенила [52]. 

 

NO2
NO2

O2N

NO2

N
N

N
N

N
N

N
N

O

O

H2/Ni

54H2/Ni

55

[H]

MeCO2OH

 
 
Позже выяснилось [53], что в более мягких условиях основным про-

дуктом является смесь ди-N-оксидов тетраазапирена 55, которая в усло-
виях дальнейшего гидрирования или восстановления системой SnCl2/HCl 
дает тетраазапирен 54. На основании УФ и ИК спектральных данных 
авторы считают, что 55 – смесь 4,9- и 4,10-ди-N-оксидов. В свою очередь, 
тетраазапирен 54 легко окисляется надуксусной кислотой в ди-N-оксиды 
55 [53]. 

1,3,6,8-Тетрабром-4,5,9,10-тетраазапирен (56) синтезирован из 2,2',6,6'-
тетранитродифенила в соответствии со следующей схемой [54]: 
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NO2
NO2

O2N
NO2

NH2
NH2

NH2

NH2
H2/PtO2 Br2

AcOH

 

N
N

N
N

Br

Br
Br

Br

NH2
NH2

NH2

NH2

Br

Br

Br

Br

56

MeCO2OH

 
 
Аналогичным путем синтезирована большая серия 1,3,6,8-тетраарил-

4,5,9,10-тетраазапиренов [54]. 
В работе [55] сообщается, что двойная оловянная соль 1,4,5,8-тетра-

аминонафталина, полученная из 1,4,5,8-тетранитронафталина [56], при 
взаимодействии с 1,1-бис(метилтио)дицианоэтиленом образует сложную 
реакционную смесь, предположительно содержащую производное 1,3,6,8-
тетраазапирена 57. 

 

NH2 NH2

NH2NH2  

S S

CNNC

Me Me

 SnCl4   2HCl + 2

Et3N, MeCN

– 2MeSH
. .

 

NHNH

NH NH

CNNC

CNNC  

NN

N N

CNNC

CNNC

NaH, MeCN

Ph4AsCl или  Bu4NCl

2M
57

58 a M   = Ph4As  ,   b M    = Bu4N ++ + +

+

 
 
Поскольку выделить из нее какой-либо продукт не удалось, авторы 

обработали реакционную массу гидридом натрия в присутствии солей 
аммония или арсония. Продуктами этих превращений оказались весьма 
устойчивые соли 58a,b с органическим дианионом. Дианион 58 оказался 
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столь устойчивым, что попытки окислить его химическим путем успехом 
не увенчались; электрохимически он окисляется в одну стадию до 
соответствующего анион-радикала и восстанавливается до относительно 
стабильного трианион-радикала. 

1,4,5,8-Тетрааминонафталин при нагревании с муравьиной кислотой 
образует красный диперимидин 59, который чрезвычайно легко окисля-
ется кислородом воздуха до чуть зеленоватого 1,3,6,8-тетраазапирена (60) 
[57, 58]. 

 

NH2 NH2

NH2NH2

NHN

NH N  

NN

N N

HCOOH O2

59 60  
 
2,7-Диметил-1,3,6,8-тетраазапирен (62) получен при взаимодействии 

2-метил-6,7-диаминоперимидина (61) с уксусным ангидридом [59, 60]. 
 

NH2NH2

NN
H

Me

NHN

NH N

Me

Me
 

NN

N N

Me

Me

(MeCO)2O O2

61
62  

 
1,2,3,7-Тетраазапирены 64a–d синтезированы при взаимодействии 

1H-нафто[1,8-de]триазина (1,2,3-триазафеналена, 63) с 1,3,5-триазинами 
или ароматическими нитрилами в ПФК [32, 50, 61]. 

 

N
N

N
HN

N

N

R R

R

N N
N

N RR

N N
N

NAr Ar
63

PPA, 60 oC (1  ч),
100 oC (3  ч)

ArCN

PPA,
150 oC (6 ч)

64  a R = H (68%),  b R = Me (55%),  c R = Ph (58%); c Ar = Ph (61%),
                                     d Ar = 4-O2NC6H4 (23%)

36a–c

64a–c 64c,d
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