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ABSTRACT

2,7-Naphthyridines have been the least known from all of the six structural 
isomers of pyridopyridines. The broad spectrum of biological activity of 2,7-naph-
thyridine derivatives [1] is the main of reason for obtaining of the new compounds 
containing this scaffold (Fig. 1). Gabriel and Colman were the first to obtain isomer 
2,7-naphthyridine in 1902 and they called it ‘copiryne’ (Fig. 2) [2]. The goal of this 
study is the presentation of various methods for the preparation of 2,7-naphthyridine 
derivatives. Compounds containing copyrine scaffold can be obtained from a diffe-
rent substrates, but that synthesis may be classified into three main categories: from 
pyridine derivatives, from quinoline derivatives and from other compounds. Most of 
2,7-naphthyridines have been synthesized by cyclocondensation (Scheme 5, 7–10, 
13–14, 16–18, 20, 28–29, 32, 35–36) or intramolecular cyclization (Scheme 1–4, 6, 
11–12, 15, 19, 21–25, 30–31, 33–34, 38) of pyridine derivatives by annulation of the 
other pyridine ring [3–24, 27–31]. Intramolecular rearrangement of pyrrolo[3,4-c]
pyridines (Scheme 26–27) and pyrano[3,4-c]pyridine or thiopyrano[3,4-c]pyridine 
(Scheme 35–37) also gave the 2,7-naphthyridine scaffold [32-34]. There are also 
many syntheses of benzo[c][2,7]naphthyridine, benzo[f][2,7]naphthyridine or ben-
zo[c,f][2,7]naphthyridine scaffolds, in which the substrates are quinoline derivatives 
(Scheme 39–48) [35–43]. 2,7-naphthyridines have been least often obtained by cyc-
locondensation of non-cyclic substrates (Scheme 49–53) [44–49]. 

Keywords: 2,7-naphthyridine derivatives, synthesis, cyclocondensation 
Słowa kluczowe: pochodne 2,7-naftyrydyny, synteza, cyklokondensacja
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WYKAZ STOSOWANYCH SKRÓTÓW 

Ac  –  acetyl (ang. acetyl)
AIBN  –  azobisizobutyronitryl (ang. azobisisobutyronitrile)
Ar  –  aryl (ang. aryl)
Bu  –  butyl (ang. butyl)
Boc  –  tert-butyloksykarbonyl (tert-butyloxycarbonyl)
DBU  –  1,8-diazabicyklo[5.4.0]undek-7-en (ang. 1,8-iazabi-

cyclo[5.4.0]undeken)
DAED  –  azodikarboksylan dietylu (ang. diethyl azodicarboxy-

late)
Et  –  etyl (ang. ethyl)
Me  –  metyl (ang. methyl)
MW  –  mikrofale (ang. microwaves)
Ph  –  fenyl (ang. phenyl)
Pr  –  propyl (ang. propyl)
pTsA  –  kwas para toluenosulfonowy (ang. p-toluenesulfonic 

acid)
THF  –  tetrahydrofuran (ang. tetrahydrofuran)
UV  –  ultrafiolet (ang. ultrafiolet)
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WPROWADZENIE

Naftyrydyny to skondensowany układ dwóch pierścieni pirydyny, występu-
jący w postaci sześciu izomerów. W piśmiennictwie chemicznym nazywane bywają 
również „benzodiazynami” lub „diazanaftalenami”. W ostatnich kilkudziesięciu 
latach wzrasta zainteresowanie naukowców pochodnymi izomeru 2,7-naftyrydyny 
(Rys. 1), ze względu na ich szerokie spektrum aktywności biologicznej [1].

Rysunek 1.  Izomer 2,7-nbaftyrydyny
Figure 1.  Isomer of 2,7-naphthyridine 

W 1902 roku Gabriel i Colman otrzymali po raz pierwszy pochodną 2,7-nafty-
rydyny: ester metylowy kwasu 4-hydroksy-1-okso-1,2-dihydro-2,7-naftyrydyno-3-
karboksylowego (1) i nazwali go „kopiryną” [2]. 

Rysunek 2.  Kopiryna
Figure 2.  Copiryne

W piśmiennictwie chemicznym przedstawiono kilkadziesiąt metod syntezy 
układu 2,7-naftyrydyny. Można je podzielić na kilka grup, w zależności od zastoso-
wanych substratów.

1. SYNTEZY UKŁADU 2,7-NAFTYRYDYNY

1.1. Z POCHODNYCH PIRYDYNY

Najczęściej opisywanymi metodami syntez pochodnych 2,7-naftyrydyny są 
reakcje, w których substratem jest pochodna pirydyny.

1.1.1. z pochodnych kwasu pirydynokarboksylowego

Nifedypina – ester dimetylowy kwasu 2,6-dimetylo-4-(2-nitrofenylo)-1,4-
dihydro-pirydyno-3,5-dikarboksylowego (3), stosowana w leczeniu nadciśnienia, 
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poddana promieniowaniu UV uległa fototransformacji do estru metylowego kwasu 
6-hydroksy-2,4-dimetylo-5-okso-5,6-dihydrobenzo[c][2,7]-naftyrydyno-1-kar-
boksylowego (4) [3].

 

Schemat 1
Scheme 1

W wyniku działania promieniowania UV w środowisku zasadowym na analog 
nifedypiny: ester bis 2-cyjanoetylowy kwasu 2,6–dimetylo–4-(2-nitrofenylo)-1,4–
dihydropirydyno-3,5–dikarboksylowego (5) otrzymano kwas 6-hydroksy-2,4-di-
metylo-5-okso-5,6-dihydrobenzo[c][2,7]naftyrydyno-1-karboksylowy (6) [4].

Schemat 2
Scheme 2

Ester 3,3-dikarboksylo-2,2-bipirydyny (7) poddaje się reakcji amonolizy, pro-
wadzącej do powstania odpowiednich amidów 8, które cyklizują wobec wodorku 
tributylocyny i azobisizobutyronitrylu dając 2-(5-okso-5,6 -dihydrobenzo[c][2,7]
naftyrydyn-4-ylo)pirydyno-3-karboksylan metylu (9) [5].
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Schemat 3
Scheme 3

Pochodne amidu kwasu nikotynowego 10 wobec trójtlenku chromu cyklizo-
wano do pochodnych 2,7-naftyrydyn-1-onu 11 [6].

Schemat 4
Scheme 4

Produktem reakcji 1-benzylo-3-karbamoilo-1,4-dihydropirydyno-4-sulfo-
nianu sodu (12) z 1,2-difenyloetano-1,2-dionem był 7-benzylo-3,4-difenylo-3,4-
dihydroksy-3,4,4a,7-tetrahydro-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (13) [7].

Schemat 5
Scheme 5

Amid kwasu 4-(2,2-dimetoksyetylo)nikotynowego (14) pod wpływem kwasu 
p-toluenosulfonowego w benzenie uległ wewnątrzcząsteczkowej cyklizacji do 
2,7-naftyrydyn-1(2H)-onu (15) [8].
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Schemat 6
Scheme 6

Ester etylowy kwasu 2,6-dimetylo-4-fenyloetynylonikotynowego (16) ogrze-
wany w etanolowym roztworze amoniaku cyklizował tworząc 6,8-dimetylo-3-fe-
nylo-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (17) [8].

Schemat 7
Scheme 7

W wyniku kondensacji chlorowodorku 1-metylonikotynamidu (18) z aceto-
nem lub acetofenonem otrzymano odpowiednie chlorowodorki 3,7-dimetylo-
-1-okso-2,7-naftyrydyny (19a) lub 3-fenylo-7-metylo-2,7-naftyrydyn-1(7H)-onu 
(19b) [9].

Schemat 8
Scheme 8

Sole nikotynamidu 20 w reakcji z propionianem etylu przekształcono 
w  pochodne 4-metylo-3-(2-okso-butylideno)-3,7-dihydro-2,7-naftyrydyn-1(2H)-
onu 21, natomiast z cyjanooctanem etylu i malonianem dietylowym w odpowiednie 
4-podstawione 2,7-naftyrydyno-1,3-diony 22. W reakcji soli 20 z acetylooctanem 
etylu otrzymano odpowiednie pochodne 3-etoksykarbonylometyleno-3,7-dihydro-
2,7-naftyrydyn-1(2H)-onu 23, a z acetyloacetonem pochodne 3-acetylometyleno-
-3,7-dihydro-2,7-naftyrydyn-1(2H)-onu 24 [10].
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Schemat 9
Scheme 9

Cyklokondensacje estru etylowego kwasu 2,6-dimetylo-4-chloronikotynowego 
(25) w środowisku zasadowym z pochodnymi acetonitrylu doprowadziły do otrzy-
mania szeregu związków zawierających w swym szkielecie układ 2,7-naftyrydyny 
26a-c [11].

Schemat 10
Scheme 10
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W wyniku cyklizacji estru metylowego kwasu 4-[cyjano(fenylo)metylo]piry-
dyno-3-karboksylowego (27) wobec uwodnionego chlorku kobaltu i borowodorku 
sodu otrzymano 4-fenylo-3,4-dihydro-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (28) [12].

Schemat11
Scheme 11

Ester etylowy kwasu 4-(p-fluorofenyleno)-2-metylo-1-okso-1,2-dihydro-2,7-
naftyrydyno-3-karboksylowego (30) otrzymano w wyniku cyklizacji N-etoksykar-
bonylo-N-metyloamidu kwasu 4-(p-fluorobenzoilo)nikotynowego (29) w 1,8-dia-
zabicyklo[5.4.0]undek-7-enie (DBU) [13].

Schemat 12
Scheme 12

Kondensacja soli N-benzylonikotynamidu (31) z acetofenonem wobec tertbu-
tanolanu sodu dała 7-benzylo-3-fenylo-2,7-naftyrydyn-1(7H)-on (32) [12].
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Schemat 13
Scheme 13

W wyniku cyklokondensacji N-tlenku estru metylowego kwasu nikotynowego 
(33) z 3,3-diamino-1-fenyloprop-2-en-1-onem (34) wobec chlorku kwasu benzeno-
sulfonowego powstał 3-amino-4-benzoilo-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (35) [14].

Schemat 14
Scheme 14

1.1.2. z pochodnych cyjanopirydyny

3-Cyjano-4-styrylopirydyna (36) w kwasie polifosforowym uległa wewnątrz-
cząsteczkowej cyklizacji do 3-fenylo-3,4-dihydro-2,7-naftyrydyn-1(2H)-onu (37) 
[15].

Schemat 15
Scheme 15

W reakcji kondensacji 3-cyjano-4-fenacylo-6-fenylo-pirydyn-2(1H)-onu 
(38) wobec trzeciorzędowych amin otrzymano odpowiednio: z nitrometanem – 
3,6-difenylo-8-nitrometylo-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (39), z  cyjanoacetamidem 
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– 2-amino-3-karbamoilo-5,8-difenylopirano[2,3,4-ij][2,7]naftyrydynę (40a) 
a  z  malononitry lem – 2-amino-3-cyjano-5,8-difenylopirano[2,3,4-ij][2,7]nafty-
rydynę (40b).  W  wyniku cyklokondensacji pochodnej 38 z piperydyną powstał 
3,6-difenylo-8-piperydyn-1-ylo-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (41).

Schemat 16
Scheme 16

Pochodna 2,7-naftyrydyny 41 powstała również w wyniku cyklizacji 
3-cyjano-4-fenacylo-6-fenylo-2-piperydyn-1-ylopirydyny (42) w kwasie siar-
kowym. W reakcjach kondensacji pochodnej 42 z malononitrylem otrzymano 
1-dicyjanometylo-3,6-difenylo-8-piperydyno-2,7-naftyrydynę (43a) a z piperydyną 
3,6-difenylo-1,8-dipiperydyno-2,7-naftyrydynę (43b) [16].
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Schemat 17
Scheme 17

W wyniku cyklokondensacji 4-fenacylo-1,6-difenylo-2-okso-1,2-dihydropi-
rydyno-3-karbonitrylu (44) z morfoliną otrzymano 2,3,6-trifenylo-8-morfolino-
-2,7-naftyrydyn-1(2H)-on (45) [16].

W analogicznej reakcji 2-amino-1-benzylo-3-cyjano-4-fenacylideno-6-fenylo-
1,4-dihydropirydyny (46) z benzyloaminą uzyskano 2-benzylo-8-benzyloamino-
3,6-difenylo-1-imino-1,2-dihydro-2,7-naftyrydynę (47) [16].

Schemat 18
Scheme 18
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Schemat 18 (ciąg dalszy)
Scheme 18 (continuation)

Ester etylowy kwasu 2-(3-cyjano-4,6-dimetylopirydyn-2-yloksy)octowego (48) 
wobec etanolanu potasu cyklizuje do estru etylowego kwasu 7-metylo-1-oksa-4-
okso-4,5-dihydro-3,8-diazaacenaftaleno-2-karboksylowego (49) [17].

Schemat 19
Scheme 19

W reakcjach cyklokondensacji 2-amino-4-cyjanometylo-6-dialkiloaminopiry-
dyno-3,5-dikarbonitryli 50 z pirolidyną, metanolanem sodu lub oksiranami otrzy-
mano odpowiednie diaminopochodne 2,7-naftyrydyny 51a-c [18].
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Schemat 20
Scheme 20

4-Fenacylo-6-fenylo-2-okso-1,2-dihydropirydyno-3-karbonitryl (52) w kwasie 
polifosforowym ulega wewnątrzcząsteczkowej cyklizacji do 3,6-difenylo-1,8-dihy-
droksy-2,7-naftyrydyny (53) [19].

Schemat 21
Scheme 21

W wyniku przegrupowania Smiles’a 4-(3-cyjano-propylosulfanylo)pirydyno-
-3-karbonitrylu (56) otrzymano 5-amino-1,2-dihydro-tieno[2,3-c][2,7]naftyrydynę 
(57) [20].

Schemat 22
Scheme 22
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Pochodne 3-cyjano-4-[(2-dimetyloamino)etyleno]pirydyny 58 cyklizowano 
w kwasie siarkowym i octowym lub w octanie amonu do odpowiednich pochod-
nych 1-amino-2,7-naftyrydyny 59a-b [21, 22].

Schemat 23
Scheme 23

2-(3-Cyjano-6-etoksy-2-okso-1,2-dihydropirydyn-4-ylo)-3-(dimetyloamino)
propenian etylu (60) cyklizowano w etanolowym roztworze amoniaku lub z ary-
lohydrazynami do odpowiednich estrów 6-etoksy-8-okso-2,7-naftyrydyny 61 [23].

Schemat 24
Scheme 24

Cyklizacja pochodnych 3-cyjano-4-(fenyloetynylo)pirydyny 62 w kwasie siar-
kowym dała odpowiednie pochodne 3-fenylo-3,4-dihydro-2,7-naftyrydyn-1-onu 
63 [24].

Schemat 25
Scheme 25
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1.1.3. z pochodnych pirolo[3,4-c]pirydyny

W reakcji przegrupowania pochodnych 1,3-diokso-1,3-dihydropirolo[3,4-c]
pirydyny 64 pod wpływem alkoholanów sodu otrzymano pochodne 4-hydroksy-
-1-okso-1,2-dihydro-2,7-naftyrydyny 65 [2, 25, 26].

Schemat 26
Scheme 26

Przegrupowanie arylopochodnych pirolo[3,4-c]pirydyno-1,3-dionów 66 pro-
wadzono również wobec acetylenu i katalizatora uzyskując arylopochodne 2,7-naf-
tyrydyn-1-onu 67 [12].

Schemat 27
Scheme 27

1.1.4. z innych pochodnych pirydyny

W wyniku kondensacji fenylopochodnych 3,4-dibenzylopirydyny 68 z ben-
zyloaminą lub kwasem aminooctowym otrzymano odpowiednie fenylopochodne 
2,7-naftyrydyny 69a-b [27].

Schemat 28
Scheme 28
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W reakcji Aza-Wittiga iminofosforanu 70 z izotiocyjanianami otrzymano 
1-aminopochodne estru etylowego kwasu 2,7-naftyrydyno-3-karboksylowego 71 
[28].

Schemat 29
Scheme 29

W reaktorze mikrofalowym pochodne pirydyny 72 ulegały wewnątrzcząstecz-
kowej cyklizacji do pochodnych 2,7-naftyrydyny 73 [29].

Schemat 30
Scheme 30

N-[2-(2-okso-1,2-dihydropirydyn-4-ylo)fenylo]formamid (74) cyklizowano 
wobec AlCl3 do 3H-benzo[c][2,7]naftyrydyn-4-onu (75) [30].

Schemat 31
Scheme 31

W wyniku cyklokondensacji trójskładnikowej z 4-metylo-2-okso-1,2-dihydro-
pirydyno-3-karbaldehydu (76), benzaldehydu i β-alaniny pod wpływem promie-
niowania mikrofalowego otrzymano 6-fenylo-2,7-naftyrydyn-1-on (77) [12]
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Schemat 32
Scheme 32

Cyklizacja estrów kwasów 3-azydo-6-fenylotieno[2,3-b]pirydyno-2-karboksy-
lowych 78 w chlorobenzenie dała odpowiednie pochodne tieno[2,3,4-ij][2,7]nafty-
rydyn 79 [31].

Schemat 33
Scheme 33

Nitro- lub nitrozofenylopochodne estru kwasu 2-metylo-5-okso-5,7-dihy-
drofuro[3,4-b]pirydyno-3-karboksylowego 80 cyklizowano wobec Zn w NH4Cl 
lub w  kwasie solnym do czteropierścieniowych pochodnych zawierających układ 
2,7-naftyrydyny 81 [32].

Schemat 34
Scheme 34

W reakcjach pochodnych 3-fenylopirano[3,4-c]pirydyn-1-onu 82 z etanolo-
aminą lub amoniakiem w 2-metoksyetanolu otrzymano odpowiednie pochodne 
3-fenylo-1,2-dihydro-2,7-naftyrydyn-1-onu 83 [33, 24].
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Schemat 35
Scheme 35

W dwuetapowej reakcji z kwasu 3-hydroksy-8-metoksy-1-okso-4-(3,4,5-
trimetoksyfenylo)-3,4-dihydro-1H-pirano[3,4-c]pirydyno-3-karboksylowego (84) 
uzyskano ester metylowy kwasu 8-metoksy-2-(2-metylopirydyn-4-ylometylo)-1-
okso-4-(3,4,5-trimetoksyfenylo)-1,2-dihydro-2,7-naftyrydyno-3-karboksylowego 
(85) [34].

Schemat 36
Scheme 36

3-Amino-7-benzylo-1-tiokso-5,6,7,8-tetrahydro-1H-tiopirano[3,4-c]piry-
dyno-4-karbonitryl (86) w reakcji z metyloaminą dał 3-amino-7-benzlo-2-metylo-
1-tiokso-1,2,5,6,7,8-heksahydro-2,7-naftyrydyno-4-karbonitryl (87) [32].

Schemat 37
Scheme 37



SYNTEZY POCHODNYCH 2,7-NAFTYRYDYNY 369

W wyniku cyklizacji 2-(5-tertbutyloiminometylo-2-metoksy-4-pirydylo)ace-
taldehydu (88) wobec cyjanoborowodorku sodu powstała 2-tertbutylo-6-metoksy-
-1,2,3,4-tetrahydro-2,7-naftyrydyna (89) [18].

Schemat 38
Scheme 38

1.2. Z POCHODNYCH CHINOLINY 

Pochodne 10,11-dimetoksy-dibenzo[c,f][2,7]naftyrydyny 91a-b otrzymano 
w wyniku kondensacji 4-chloro-6,7-dimetoksychinolino-3-karbonitrylu (90a) 
z 2,6-diaminotoluenem oraz 4-chloro-6,7-dimetoksychinolino-3-karbaldehydu 
(90b) z pochodną kwasu borowego [35].

Schemat 39
Scheme 39

Estry etylowe kwasu 4-karbamoilocyjanometyleno-2-hydroksy-1,4-dihy-
dro chinolino-3-karboksylowego 92 cyklizowano w środowisku zasadowym do 
N-pochodnych 5-hydroksy-2,4-diokso-2,3,4,6-tetrahydrobenzo[c][2,7]naftyrydyno -
-1-karbonitrylu 93 [36].
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Schemat 40
Scheme 40

W reakcji cyklizacji dicyjanopochodnych chinoliny 94 wobec HCl w chlorofor-
mie otrzymano odpowiednie pochodne benzo[c][2,7]naftyrydyny 95 [37].

Schemat 41
Scheme 41

Pochodne 3-cyjanochinoliny 96 cyklizowano wobec octanu amonu kwasie 
octowym do odpowiednich pochodnych 4-aminobenzo[c][2,7]naftyrydyny 97 [37].

Schemat 42
Scheme 42

Diester kwasu 4-[2-(benzyloksykarbonyloamino)etylo]chinolino-2,3-karbok-
sylowego (98) poddany wewnątrzcząsteczkowej cyklizacji wobec węglanu potasu 
w metanolu dał sól potasową kwasu 4-okso-1,2,3,4-tetrahydrobenzo[c][2,7]nafty-
rydyno-5 karboksylowego (99) [38].
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Schemat 43
Scheme 43

W reakcji cyklokondensacji 4-(2-fenyloetynylo)chinolino-3-karbaldehydu 
(100) z aniliną i indolem katalizowanej trifluorometanosulfonianem miedzi(II) 
otrzymano 3,4-dihydro-4-(1H-indol-3-ylo)-2,3-difenylobenzo[c][2,7]naftyrydynę 
(101) [39].

Schemat 44
Scheme 44

Kondensacja 3-acylo-2,4-dihydroksychinoliny (102) z pochodnymi aniliny 
(103) wobec kwasu p-toluenosulfonowego dała odpowiednie pochodne 7-metylo-
benzo[c,f][2,7]naftyrydyn-6-onu (104). W analogicznej reakcji związki 104 otrzy-
mano cyklizując pochodne 3-(1-(fenyloimino)etylo)-2,4-dihydroksychinoliny 105. 
7-Metylobenzo[c,f][2,7]naftyrydyn-6-ony 104 otrzymano również w wyniku foto-
chemicznej cyklizacji pochodnych N-fenylochinolino-3-karboksyamidu 106 wobec 
jodu [40].
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Schemat 45
Scheme 45

W reakcji cyklizacji wewnątrzcząsteczkowej pochodnych estru etylowego 
N-(2-metoksychinolin-3-ylo)iminooctanu 107 w Dowterm A otrzymano pochodne 
1-hydroksy-5-metoksybenzo[f][2,7]naftyrydyny 108 [41].

Schemat 46
Scheme 46

4-[2-(Dimetyloamino)etynylo]chinolino-3-karbonitryl (109) poddano cykli-
zacji z bromowodorem w kwasie octowym otrzymując 4-bromobenzo[c][2,7]naf-
tyrydynę (110) [42].
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Schemat 47
Schemat 47

W reakcji Diels-Aldera 2,2-dimetylo-2,3-dihydrochinolin-4(1H)-onu (111) 
z 3-metylo-1,2,4-triazyną (112) uzyskano 4,5,5-trimetylo-5,6-dihydrobenzo[c][2,7]
naftyrydynę (113a) oraz jej regioizomer 113b [43].

Schemat 48
Scheme 48

1.3 Z INNYCH SUBSTRATÓW

1.3.1. z substratów niecyklicznych

W reakcji t-butanolu (114) z chlorkiem acetylu (115) wobec chlorku glinu 
w amoniaku otrzymano 1,3,6,8-tetrametylo-2,7-naftyrydynę (116) [44]

Schemat 49
Scheme49

Pochodne t-butanolu 117a-b pod wpływem mieszaniny Vielsmeiera cyklizo-
wano do 5-alkilo pochodnych 2,7-naftyrydyno-4-karbaldehydu 118a-b [45]. Zwią-
zek 118a otrzymano również w wyniku cyklizacji soli triiminowej wobec chlorku 
amonu [46].
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Schemat 50
Scheme 50

Dicyjanopochodne pentaoctanu dietylowego 120 ulegały cyklizacji w kwasie 
siarkowym do pochodnych dekahydro-2,7-naftyrydyno-1,3,6,8-tetraonu 121 [47].

Schemat 51
Scheme 51

Cyklokondensacja malononitrylu (122) z estrem dietylowym kwasu 3-okso-
pentanodioctowego (123) dała 2,7-naftyrydyno-1,3,6,8-tetraol (124) [48].

Schemat 52
Scheme 52

2-Cyjano-N-metyloacetamid (125) w izopropanolanie sodu ulegał reakcji 
z 1-fenylo-3,3-bismetylosulfanylopropenonem do 1-amino-3-fenylo-2,7-dimetylo-
3,8-diokso-2,3,7,8-tetrahydro-2,7-naftyrydyno-4-karbonitrylu (126), a z 2-(bisme-
tylosulfanylo-metyleno)-cyklopentanonem do 4-amino-3,6-dimetylo-2,5-diokso-
2,5,6,7,8,9-heksahydro-3H-cyklopenta[c] [2,7]naftyrydyno-1-karbonitrylu (127) 
[49].
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Schemat 53
Scheme 53

1.3.2. z substratów cyklicznych

Wewnątrzcząsteczkowa cyklizacja 6-[(benzylobut-3-ynyloamino)metylo]-5-chloro-1-fenylo-3-metoksy-1H-pi-
razyn-2-onu (128) w bromobenzenie doprowadziła do 2-benzylo-8-chloro-6-metoksy-1,2,3,4-tetrahydro-2,7-

naftyrydyny (129) [50].

Schemat 54
Scheme 54

W wyniku reakcji cis-bicyklo[3.3.0]oktadienu (130) z 3-azydopropanolem 
(131) otrzymano 2,7-bis(3-hydroksypropylo)-1,4,4a,5,8,8a-heksahydro-2,7-nafty-
rydyno-3,6-dion (132) [51].

Schemat 55
Scheme 55
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8-Okso-9-oksa-5-azatricyklo[8.1.1.0..2,7.]kodeka-2(7),3,5-trieno-1-karboni-
tryl (133) poddany amonolizie, uległ wewnątrzcząsteczkowemu przegrupowaniu 
do 3’-hydroksyspiro[2,7-naftyrydyno-4,1’-cyklopentano]-1,3-dionu (134), alkalo-
idu wyizolowanego wcześniej z Sesbania drummondi [52]

Schemat 56
Scheme 56

W reakcji kondensacji aldehydów aromatycznych 135 z 2-aminonaftalenem 
(136) i t-butoksykarboksylanem piperydyn-4-onu (137) wobec jodu w THF otrzy-
mano odpowiednie pochodne nafto[2,1-c][2,7]naftyrydyny 138 [53].

Schemat 57
Scheme 57

Chlorowodorek estru etylowego kwasu 1-benzylo-4-oksopiperydyno-3-kar-
boksylowego (139) poddano cyklokondensacji z cyjanoacetamidem otrzymując 
7-benzylo-1,3-diokso-1,2,3,4,5,6,7,8-oktahydro-2,7-naftyrydyno-4-karbonitryl 
(140) [54].

Schemat 58
Scheme 58
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6-Amino-3-(propan-2-ylo)-8-tiokso-4,8-dihydro-1H,3H-tiopirano[3,4-c]
pirano-5-karbonitryl (141) w reakcji z hydrazyną uległ przegrupowaniu do 
2,3-diamino-3-etylo-3-metylo-8-tiokso-1,2,5,6,7,8-heksahydro-2,7-naftyrydyno-
-4-karbonitrylu (142) [55].

Schemat 59
Scheme 59

PODSUMOWANIE

Z kilkudziesięciu przedstawionych w piśmiennictwie metod syntez, układ 
2,7-naftyrydyny najczęściej otrzymywano z pochodnych pirydyny w reakcjach 
wewnątrzcząsteczkowej cyklizacji lub cyklokondensacji drugiego, sprzężonego 
pierścienia pirydyny. Z pochodnych chinoliny lub izochinoliny powstają wielo-
pierścieniowe układy zawierające izomer benzo[c][2,7]naftyrydyny. Pochodne 
2,7-naftyrydyny otrzymać można również w wyniku przegrupowania innych hete-
rocyklicznych pochodnych, w których atom tlenu lub siarki ulega substytucji na 
atom azotu. Najmniej syntez układu 2,7-naftyrydyny przeprowadzono jako reakcje 
kondensacji związków niecyklicznych.
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