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C начала XXI столетия наблюдается ренессанс химии 1,2,3-триазола. Применение металло- и органо-

катализа к классическим реакциям Хьюсгена1–5 и Димрота6,7 сделало доступными самые разно-

образные производные 1,2,3-триазола для широких химических и биологических исследований. 

В свою очередь, это привело к их использованию в биологической и медицинской химии, технике и 

медицине.8,9 Настоящее сообщение сфокусировано на использовании тандема реакции образования NH-1,2,3-три-

азолов и их взаимодействия с электрофильными реагентами в синтезе 1,4,5-замещенных 1,2,3-триазолов. 

Синтез NH-1,2,3-триазолов  

Введение 

Использование NH-1,2,3-триазолов в синтезе N-замещен-

ных триазолов обусловлено их химическими свойствами. 

Они обладают относительно высокой кислотностью 

(pKa 8–10)12 и в присутствии органических и неоргани-

ческих оснований образуют триазолаты, которые легко 

реагируют с разными электрофилами, такими как алкил- 

и арилгалогениды, спирты, алкены и алкины, образуя  

N1- и N2-замещенные 1,2,3-триазолы. Соотношение 

продуктов реакции в общем случае зависит от природы 

обоих реагентов и условий проведения реакции. Так, 

взаимодействие триазолов 6 с производными бензил-

хлорида 7, в зависимости от природы заместителя R, при-

водит к разному соотношению продуктов реакции 8 и 9.12 

Алкилирование 

Основные методы синтеза NH-1,2,3-триазолов вклю-

чают катализируемое медью азид–алкиновое цикло-

присоединение  (CuAAC),1–5 каскад Банерта,10 реакции 

нитроолефинов с азидом натрия11 и взаимодействие 

енаминов с высокоэлектрофильными азидами.8,12,13 Так, 

например, Ямамото ввел в синтетическую практику 

эффективный и препаративно удобный метод синтеза 

NH-1,2,3-триазолов 2 реакцией триметилсилилазида с 

терминальными алкинами 1 в присутствии солей 
одновалентной меди.5 С другой стороны, Рамахари с 

коллегами разработали органокаталитический вариант 

реакции эфиров Хагемана 3 через активированную  

форму 4 с тозилазидом, представляющий собой 

эффективный метод синтеза конденсированных три-

азолов 5.6,7,14 
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N-Винилирование бензотриазола (10) 2-бромстиролом 

катализируется солями одновалентной меди и протекает 

преимущественно по атому N-1 триазольного цикла, на 

котором, согласно расчетам, локализован наибольший 

электронный заряд, с образованием продуктов  

N1- 12 и N2-замещения 13 в соотношении 10:1. Вини-

лирование незамещенного триазола 11 в этих же усло-

виях приводит к образованию аналогичных соединений 

14 и 15 в соотношении 1:1.3, что согласуется с данными 

расчетов, согласно которым на обоих атомах азота лока-

лизована близкая по значению электронная плотность.15 

В отличие от реакций алкилирования и винилирования, 

взаимодействие разнообразных триазолов 16 со спир-

тами в условиях реакции Мицунобу приводит к преиму-

щественному образованию продукта присоединения по 

атому N-2 цикла 17,12,16 что обусловливает применение 

этой реакции для синтеза 2-замещенных триазолов. 

Поскольку N1- и N2-замещенные триазолы являются про-

дуктами кинетического и термодинамического конт-

роля,12 варьируя объем и электронные свойства замес-

тителей и реагентов, а также условия проведения реакции, 

появляется возможность направить реакцию в сторону 

преимущественного образования одного из изомеров. 

Этот факт может быть использован для дизайна других 

производных триазола с помощью этой реакции. Так, 

4-азолил-1H-триазолы 20, полученные нами реакцией 

β-азолиленаминов 19 с сульфонилазидами,13 были 

использованы в синтезе N1- и N2-сульфонил-4-азолил-

1,2,3-триазолов 21 и 22 реакцией с сульфонилхлорида-

ми.17 Триазолы, содержащие тиадиазольные, изоксазоль-

ные и бензольные циклы, реагируют с мезил- и тозил-

хлоридами с образованием преимущественно 1-заме-

щенных триазолов 21. Тогда как взаимодействие с 

более стерически затрудненным 1-(2,4-диметилфенил)-

сульфонилхлоридом приводит к образованию преиму-

щественно 2-замещенных триазолов 22. На основе ката-

лизируемых родием трансформаций триазолов типа 21 

Геворгяном, Фокиным, Мураками и их последовате-

За последние 5 лет появились исследования, направ-

ленные на разработку однореакторных методов синтеза 

триазолов на основе совмещения реакции построения  

1H-триазольного цикла и последующего взаимодейс-

твия с электрофилами. Так, Жанг с соавторами про-

демонстрировали возможность получения 2-арил-

1,2,3-триазолов 25 с высокими выходами из халконов 

23, азида натрия и арилгалогенидов в присутствии 

CuO.22 

Недавно тандем реакции присоединения и CuAAC по 

Манниху был применен для синтеза 1-пиримидил-

метилтриазолов 27.23  

Винилирование  

Реакция Мицунобу  

Однореакторный метод 

Сульфонилирование  
лями разработана новая методология синтеза органиче-

ских соединений, включая получение разных гетеро-

циклов.18–20 Поскольку Фокиным с сотр. показано,21 что 

1- и 2-сульфонил-1,2,3-триазолы существуют в равнове-

сии, реакция сульфонилирования триазолов имеет зна-

чение для методологии Геворгяна–Фокина–Мураками. 
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