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Âñòóï

Ðàí³øå íàìè áóâ ðîçðîáëåíèé ìåòîä ñèí-
òåçó ìåòà- (²) ³ ïàðà- (²²) ïåíòàôòîðåòîêñèáåí-
çîéíèõ êèñëîò, à òàêîæ 3,4-á³ñ(ïåíòàôòîðåòîê-
ñè)áåíçîéíî¿ êèñëîòè (²²²) (ðèñóíîê) ç â³äïîâ³-
äíèõ åñòåð³â ìîíî- àáî á³ñ(òðèôòîðàöåòîêñè)-
áåíçîéíèõ êèñëîò ï³ä ä³ºþ ÷îòèðèôòîðèñòî¿
ñ³ðêè â ñåðåäîâèù³ áåçâîäíîãî ôòîðèñòîãî âîä-
íþ [1–3].

COOH

OC2F5

(I)

COOH

OC2F5

(II)

COOH

OC2F5

OC2F5

(III)

Ñòðóêòóðí³ ôîðìóëè ìåòà- (²) ³ ïàðà- (²²) ïåíòàôòîðåòîê-

ñèáåíçîéíèõ êèñëîò, 3,4-á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíî¿

êèñëîòè (²²²)

Îäíàê, öèì ìåòîäîì íå âäàºòüñÿ îäåðæàòè
áåíçîéí³ êèñëîòè, ùî ì³ñòÿòü ãðóïó –C2F5 â
îðòî-ïîëîæåíí³ â³äíîñíî êàðáîêñèëüíî¿ ãðóïè.

Íàïðèêëàä, ôòîðóâàííÿ ìåòèëîâîãî åñòåðó
î-òðèôòîðàöåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè íå ïðèâå-

ëî äî ïîçèòèâíîãî ðåçóëüòàòó: ðåàêö³éíà ñóì³ø
îñìîëÿëàñÿ, íàâ³òü ÿêùî ðåàêö³ÿ ïðîò³êàëà çà
ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè (Ñõåìà 1).

COOCH3

O C CF3

O

SF4, HF

Реакція не відбувалася

Ñõåìà 1

Â³äîìî, ùî ââåäåííÿ àòîì³â ôòîðó â ìîëå-
êóëè á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ñïîëóê, ÿê ïðàâèëî,
çíà÷íî çì³íþº ¿õ ô³ç³îëîã³÷íó ä³þ, çá³ëüøóº
ë³ïîô³ëüí³ñòü, ùî ïðèâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ¿õ
êîíöåíòðàö³¿ â ë³ï³äíèõ ä³ëÿíêàõ îðãàí³çìó.

Îñê³ëüêè àòîì ôòîðó áëèçüêèé çà ðîçì³ðîì
äî àòîìà âîäíþ, çàì³íà â ìîëåêóë³ îðãàí³÷íî¿
ñïîëóêè àòîì³â âîäíþ íà àòîì ôòîðó íå ÷èíèòü
çíà÷íîãî âïëèâó íà ðîçì³ðè ìîëåêóëè â ö³ëîìó.
Òîìó îðãàí³çì ó áàãàòüîõ âèïàäêàõ íå ìîæå
â³äð³çíèòè ñïîëóêó, ùî ì³ñòèòü àòîì ôòîðó, â³ä
¿¿ íåçàì³ùåíîãî àíàëîãà. Öå ÿâèùå, ùî ìàº íà-
çâó «åôåêò ìàñêóâàííÿ» (mimic effect), ìàº âå-
ëèêå çíà÷åííÿ ïðè ðîçãëÿä³ âçàºìîä³¿ áàãàòüîõ
ñïîëóê ôòîðó ç æèâèì îðãàí³çìîì.

Ç ³íøîãî áîêó, ôòîð âîëîä³º íàéá³ëüøîþ
åëåêòðîíåãàòèâí³ñòþ, ùî çíà÷íî çì³íþº êèñ-
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ëîòí³ñòü àáî îñíîâí³ñòü ïðèëåãëèõ ôóíêö³îíàëü-
íèõ ãðóï ³ ³ñòîòíî âïëèâàº íà âçàºìîä³þ ôòî-
ðîâì³ñíèõ ñïîëóê ç îðãàí³çìîì.

² âðåøò³-ðåøò, ïðè ââåäåíí³ ôòîðîçàì³ùå-
íèõ ðàäèêàë³â â îðãàí³÷í³ ñïîëóêè ¿õ ðîç÷èíí³ñòü
â æèðàõ ï³äâèùóºòüñÿ. Öå ïðèâîäèòü äî ïîëåã-
øåííÿ òðàíñïîðòóâàííÿ ôòîðîâì³ñíî¿ ñïîëóêè,
òîáòî äî á³ëüø åôåêòèâíî¿ äîñòàâêè ë³êàðñüêî-
ãî çàñîáó â îñåðåäîê çàõâîðþâàííÿ.

Â ðîáîòàõ [4,5] ïîêàçàíî, ùî çàì³íà àì³-
íîãðóïè â ìîëåêóë³ ïðîêà¿íàì³äó íà òðèôòîðå-
òîêñèãðóïó ïðèçâåëà äî ïîñèëåííÿ àíåñòåçóþ-
÷èõ òà àíòèàðèòì³÷íèõ âëàñòèâîñòåé.

Îäíàê, â ë³òåðàòóð³ íå çóñòð³÷àºòüñÿ àíà-
ëîã³â ïðîêà¿íàì³äà àáî ïðîêà¿íà, ùî ì³ñòÿòü â
àðîìàòè÷íîìó ê³ëüö³ ãðóïó –OC2F5, ÿêà âîëîä³º
á³ëüøîþ ë³ïîô³ëüí³ñòþ, â ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ
–OCÍ2CF3. Ââåäåííÿ ïåíòàôòîðåòîêñèãðóïïè â
áåíçîëüíå ê³ëüöå íîâîêà¿íàì³äà ìîæå ñïðèÿò-
ëèâî ïîçíà÷èòèñÿ íà àíåñòåçóþ÷èõ âëàñòèâîñò³
ì³ñöåâèõ àíåñòåòèê³â.

Ñàìå òîìó ç ìåòîþ ïîøóêó ñòðóêòóðíèõ
àíàëîã³â ïðîêà¿íó, ÿê³ âîëîä³ëè á á³ëüø âèðàæå-
íîþ ì³ñöåâîàíåñòåçóþ÷îþ àêòèâí³ñòþ, îá´ðóí-
òîâàíèì âèäàâàâñÿ ñèíòåç áåíçîéíèõ êèñëîò, ùî
ì³ñòÿòü ïåíòàôòîðåòîêñèãðóïè â îðòî-ïîëîæåíí³
áåíçåíîâîãî ÿäðà.

Ìåòîäèêà åêñïåðèìåíòó

Ðîç÷èííèêè áóëè î÷èùåí³ â³äïîâ³äíî äî
ñòàíäàðòíèõ ïðîöåäóð. Ñïåêòðè ßÌÐ 1H òà 19F
çàïèñàí³ íà ñïåêòðîìåòð³ Varian Unity Plus 400
ïðè 400 ÌÃö òà 376 ÌÃö, â³äïîâ³äíî. Ñïåêòðè
ßÌÐ 13Ñ çàïèñàí³ íà ñïåêòðîìåòð³ Bruker 170
Avance 500 ïðè 126 ÌÃö. ßê âíóòð³øí³ ñòàíäàð-
òè âèêîðèñòîâóâàëè òåòðàìåòèëñ³ëàí (1H, 13C) òà
CCl3F (19F). Ìàñ-ñïåêòðè çàïèñàí³ íà ïðèáîðàõ
MX-1321, ìåòîä ³îí³çàö³¿ – åëåêòðîííèé óäàð,
òåìïåðàòóðà äæåðåëà ³îí³â ñêëàäàëà 2200Ñ, åíåð-
ã³ÿ ³îí³çàö³¿ ñêëàäàëà 70 åÂ òà VG 7070, ³îí³çàö³ÿ
çä³éñíþâàëàñÿ ïó÷êîì àòîì³â àðãîíó ç åíåðã³ºþ
8 êåÂ, ìàòðèöÿ – ìåòà-í³òðîáåíçèëîâèé ñïèðò.

4-Áðîìîðåçîðöèí (VII) òà 2-áðîìîã³äðîõ³-
íîí (VIII) áóëè ñèíòåçîâàí³ â³äïîâ³äíî äî ìåòî-
äèêè, îïèñàíî¿ ó ðîáîò³ [6].

Ìåòèëîâèé åñòåð 3-áðîìî-4-ã³äðîêñèáåíçîé-
íî¿ êèñëîòè (IV)

Â õ³ì³÷íó ñêëÿíêó çàâàíòàæóþòü ä³îêñàí
(26,4 ã, 0,3 ìîëü), îõîëîäæóþòü äî 150Ñ, äîäà-
þòü ìîëåêóëÿðíèé áðîì (32,0 ã, 0,2 ìîëü), ðåàê-
ö³éíó ñóì³ø ïåðåì³øóþòü ïðîòÿãîì 15 õâèëèí.

Îäåðæàíèé êîìïëåêñ áðîìó ç ä³îêñàíîì ðîç÷è-
íÿþòü ó ìåòàíîë³ (200 ìë). Ìåòèëîâèé åñòåð
ï-ã³äðîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (30,4 ã, 0,2 ìîëü)
ðîç÷èíÿþòü ó ìåòàíîë³ (120 ìë) òà çàâàíòàæó-
þòü ó êîëáó, îáëàäíàíó ìàãí³òíîþ ì³øàëêîþ òà
òåðìîìåòðîì, ðîç÷èí îõîëîäæóþòü äî 2–50Ñ,
ï³ñëÿ ÷îãî ïðîòÿãîì 2 ãîäèí ïî êðàïëèíàõ äîäà-
þòü ðîç÷èí ä³îêñàí äèáðîì³äó ó ìåòàíîë³. Ðåàê-
ö³éíó ñóì³ø íàãð³âàþòü äî ê³ìíàòíî¿ òåìïåðà-
òóðè òà ïåðåì³øóþòü ùå 3 ãîäèíè, ï³ñëÿ ÷îãî
äîäàþòü âîäó (1500 ìë), îñàä, ùî âèïàâ,
â³äô³ëüòðîâóþòü òà ñóøàòü çà ê³ìíàòíî¿ òåìïå-
ðàòóðè. Âèõ³ä 30,03 ã (65,0%), á³ëà ðå÷îâèíà
tïë=105–1070Ñ (ë³ò. 105,8–106,70Ñ [7]).

3-Áðîìî-4-ã³äðîêñèáåíçîéíà êèñëîòà (V)
Ìåòèëîâèé åñòåð 3-áðîìî-4-ã³äðîêñèáåí-

çîéíî¿ êèñëîòè (IV) (27,72 ã, 0,12 ìîëü) òà 10
ìàñ.% âîäíèé ðîç÷èí NaOH çàâàíòàæóþòü â
êîëáó, îáëàäíàíó ìàãí³òíîþ ì³øàëêîþ òà çâî-
ðîòíèì õîëîäèëüíèêîì. Ñóì³ø êèï’ÿòÿòü ïðî-
òÿãîì 2 ãîäèí, îõîëîäæóþòü äî ê³ìíàòíî¿ òåì-
ïåðàòóðè òà äîäàþòü 30 ìàñ.% âîäíèé ðîç÷èí
H2SO4 äî íàáóòòÿ ðåàêö³éíîþ ñóì³øøþ pH<1.
Îñàä, ùî âèïàâ, â³äô³ëüòðîâóþòü òà ïåðåêðèñ-
òàë³çîâóþòü ç 30 îá.% âîäíîãî åòàíîëó. Âèõ³ä
25,08 ã (96,3%), á³ëà ðå÷îâèíà tïë=154–1580Ñ (ë³ò.
155–1600Ñ1).

2-Áðîìîôåíîë (VI)
3-Áðîìî-4-ã³äðîêñèáåíçîéíó êèñëîòó (V)

(21,7 ã, 0,1 ìîëü) òà N,N-äèìåòèëàí³ë³í (48,4 ã,
0,4 ìîëü) çàâàíòàæóþòü ó êðóãëîäîííó êîëáó,
îáëàäíàíó òåðìîìåòðîì, ìàãí³òíîþ ì³øàëêîþ
òà çâîðîòíèì ïîâ³òðÿíèì õîëîäèëüíèêîì. Ñóì³ø
íàãð³âàþòü äî 1940Ñ òà âèòðèìóþòü çà ö³º¿ òåì-
ïåðàòóðè ïðîòÿãîì 3,5 ãîäèí äî ïðèïèíåííÿ
âèä³ëåííÿ CO2. Ñóì³ø îõîëîäæóþòü äî ê³ìíàò-
íî¿ òåìïåðàòóðè òà ïîðö³ÿìè ïåðåíîñÿòü äî
ä³ëèëüíî¿ ë³éêè, ùî ì³ñòèòü 60 ìë êîíöåíòðîâà-
íî¿ HCl. Âì³ñò ë³éêè åêñòðàãóþòü ìåòèë-òðåò-
áóòèëîâèì åòåðîì (ÌÒÁÅ) (430 ìë), îá’ºäíàí³
åòåðí³ åêñòðàêòè ïðîìèâàþòü 20 ìë 6 í. ðîç÷è-
íîì HCl, ñóøàòü ñóëüôàòîì íàòð³þ. ÌÒÁÅ â³äãà-
íÿþòü, çàëèøîê ïåðåãàíÿþòü. Âèõ³ä 12,16 ã
(70,3%), áåçáàðâíà ð³äèíà, têèï=193–1950Ñ (ë³ò.
1950Ñ2).

Çàãàëüíà ìåòîäèêà ñèíòåçó òðèôòîðîàöå-
òîêñèáðîìîáåíçåí³â (IX–XI)

Âèõ³äíèé ôåíîë (VI–VIII) (0,1 ìîëü) òà
òðèôòîðîöòîâèé àíã³äðèä (31,5 ã, 0,15 ìîëü àáî
63,0 ã, 0,30 ìîëü äëÿ îäíî- òà äâîàòîìíèõ ôå-

1 https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/aldrich/699926?lang=en&region=UA.

2 https://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/aldrich/130915?lang=en&region=UA.
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íîë³â, â³äïîâ³äíî) çàâàíòàæóþòü ó àâòîêëàâ ç
íåðæàâ³þ÷î¿ ñòàë³, îáëàäíàíèé ìàãí³òíîþ ì³øàë-
êîþ. Àâòîêëàâ ãåðìåòè÷íî çàêðèâàþòü, ðåàêö-
³éíó ñóì³ø ïåðåì³øóþòü ïðè 1500Ñ ïðîòÿãîì
5 ãîäèí. Àâòîêëàâ îõîëîäæóþòü, íàäëèøîê òðèô-
òîðîöòîâîãî àíã³äðèäó òà òðèôòîðîöòîâó êèñëî-
òó â³äãàíÿþòü, òðèôòîðîàöåòîêñèáðîìîáåíçåíè
ïåðåãàíÿþòü â âàêóóì³.

2-Áðîìîôåí³ëîâèé åñòåð òðèôòîðîöòîâî¿
êèñëîòè (IX)

Âèõ³ä 26,68 ã (91,7%), áåçáàðâíà ð³äèíà,
têèï=90–930Ñ (20 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 7,19 (1H, ä, J=8,6, Hàðîì.); 7,28 (1H,
ì, Íàðîì.); 7,32 (1H, ì, Íàðîì.); 7,53 (1H, ä, J=7,7,
Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –71,50 (3F, c,
CF3). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 116,0 (Ñàðîì.); 117,3
(ê, J=267,9, CF3); 121,1 (Ñàðîì.); 125,0 (Ñàðîì.); 130,6
(Ñàðîì.); 134,2 (Ñàðîì.); 151,8 (Ñàðîì.); 156,4 (ê,
J=31,9, Ñ(Î)CF3). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 269 [M]+.
C8H4BrO2F3. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 35,72; Í, 1,50;
F, 21,19. Çíàéäåíî, %: Ñ, 35,70; Í, 1,51; F, 21,21.

2,4-Á³ñ(òðèôòîðîàöåòîêñè)áðîìîáåíçåí (X)
Âèõ³ä 29,76 ã (78,1%), áåçáàðâíà ð³äèíà,

têèï=103–1050Ñ (5 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 7,18 (1H, ää, J=8,3, 2,2, Hàðîì.); 7,36
(1H, ä, J=2,2, Hàðîì.); 7,70 (1H, ä, J=8,3, Hàðîì.).
Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –73,84 (3F, c, CF3); –
73,44 (3F, c, CF3). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 109,4
(Ñàðîì.); 116,2 (ê, J=268,0, CF3); 116,4 (ê, J=265,5,
CF3); 121,2 (Ñàðîì.); 123,4 (Ñàðîì.); 135,1 (Ñàðîì.);
141,6 (Ñàðîì.); 156,6 (Ñàðîì.); 157,4 (ê, J=31,9,
Ñ(Î)CF3); 158,0 (ê, J=32,2, Ñ(Î)CF3). Ìàñ-
ñïåêòð, m/z: 381 [M]+. C10H3BrO4F6. Ðîçðàõîâà-
íî, %: Ñ, 31,52; Í, 0,79; F, 29,92. Çíàéäåíî, %:
Ñ, 31,50; Í, 0,77; F, 29,93.

2,5-Á³ñ(òðèôòîðîàöåòîêñè)áðîìîáåíçåí (XI)
Âèõ³ä 30,21 ã (80,8%), á³ëà ðå÷îâèíà tïë=62–

640Ñ, têèï=89–900Ñ (3 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í
(, ì.÷., J, Ãö): 7,34 (1H, ä, J=2,0, Hàðîì.); 7,38
(1H, ää, J=8,5, 2,2, Hàðîì.); 7,66 (1H, ä, J=8,5,
Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –74,15 (3F, c,
CF3); –74,57 (3F, c, CF3). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (,
ì.÷.): 109,4 (Ñàðîì.); 116,8 (ê, J=266,5, CF3); 117,1
(ê, J=267,2, CF3); 120,1 (Ñàðîì.); 123,7 (Ñàðîì.); 125,3
(Ñàðîì.); 127,4 (Ñàðîì.); 143,8 (Ñàðîì.); 144,7 (ì,
2Ñàðîì.); 152,9 (ê, J=31,8, Ñ(Î)CF3); 153,6 (ê,
J=32,1, Ñ(Î)CF3). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 381 [M]+.
C10H3BrO4F6. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 31,52; Í, 0,79;
F, 29,92. Çíàéäåíî, %: Ñ, 31,54; Í, 0,77; F, 29,93.

Çàãàëüíà ìåòîäèêà ñèíòåçó ïåíòàôòîðîå-
òîêñèáðîìîáåíçåí³â (XII–XIV)

Âèõ³äíèé ìîíî- àáî á³ñ(òðèôòîðîàöåòîê-
ñè)áðîìîáåíçåí (IX–XI) (0,070 ìîëü) òà áåçâîä-
íèé HF (20,00 ã, 1,0 ìîëü) çàâàíòàæóþòü ó àâòî-

êëàâ ç íåðæàâ³þ÷î¿ ñòàë³ ì³ñòê³ñòþ 80 ìë, îá-
ëàäíàíèé ìàãí³òíîþ ì³øàëêîþ. Àâòîêëàâ ãåð-
ìåòè÷íî çàêðèâàþòü, îõîëîäæóþòü ð³äêèì àçî-
òîì, âàêóóìóþòü òà çàâàíòàæóþòü 0,12 ìîëü àáî
0,24 ìîëü SF4 äëÿ ìîíî- òà á³ñ(òðèôòîðîàöåòîê-
ñè)áðîìîáåíçåí³â, â³äïîâ³äíî. Âì³ñò àâòîêëàâó
ðåòåëüíî ïåðåì³øóþòü ïðîòÿãîì 3 ãîäèí. Àâòî-
êëàâ îõîëîäæóþòü äî ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè,
ãàçîïîä³áí³ ïðîäóêòè âèïóñêàþòü ÷åðåç âîäíèé
ðîç÷èí ã³äðîêñèäó íàòð³þ (30%), âì³ñò àâòîêëà-
âó âèëèâàþòü íà ë³ä. Ðåàêö³éíó ñóì³ø åêñòðàãó-
þòü ÌÒÁÅ (330 ìë), îðãàí³÷íèé øàð â³ää³ëÿ-
þòü, ïðîìèâàþòü âîäîþ (50 ìë), 20% ðîç÷èíîì
ã³äðîêñèäó íàòð³þ (50 ìë) òà çíîâó âîäîþ (50 ìë),
ïðîìèòèé ðîç÷èí ñóøàòü Na2SO4. ÌÒÁÅ â³äãà-
íÿþòü, çàëèøîê ïåðåãàíÿþòü ó âàêóóì³.

2-Ïåíòàôòîðîåòîêñèáðîìîáåíçåí (XII)
Âèõ³ä 10,96 ã (53,8%), áåçáàðâíà ð³äèíà,

têèï=69–710Ñ (19 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 6,99 (1H, ì, Íàðîì.); 7,25 (1H, ä, J=8,6,
Hàðîì.); 7,32 (1H, ì, Íàðîì.); 7,42 (1H, ä, J=7,4,
Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –86,35 (3F, c,
CF3); –87,83 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (,
ì.÷.): 115,0 (ì, ÑF3); 117,6 (ì, ÑF2); 118,2 (Ñàðîì.);
123,7 (Ñàðîì.); 125,1 (Ñàðîì.); 129,3 (Ñàðîì.); 134,6
(Ñàðîì.); 143,5 (Ñàðîì.). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 291 [M]+.
C8H4OBrF5. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 33,02; Í, 1,39;
F, 32,64. Çíàéäåíî, %: Ñ, 33,04; Í, 1,37; F, 32,63.

2,4-Á³ñ(ïåíòàôòîðîåòîêñè)áðîìîáåíçåí
(XIII)

Âèõ³ä 22,73 ã (76,4%), áåçáàðâíà ð³äèíà,
têèï=82–860Ñ (5 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 6,87 (1H, ä, J=8,3, Hàðîì.); 7,16 (1H, ñ,
Íàðîì.); 7,72 (1H, ä, J=8,3, Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F
(, ì.÷.): –85,23 (3F, c, CF3); –85,77 (3F, c, CF3);
–86,74 (2F, c, CF2); –86,74 (2F, c, CF2). Ñïåêòð
ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 112,3 (Ñàðîì.); 114,9 (ì, ÑF3);
116,2 (ì, ÑF2); 122,0 (Ñàðîì.); 123,1 (Ñàðîì.); 134,5
(Ñàðîì.); 143,1 (Ñàðîì.); 146,8 (Ñàðîì.). Ìàñ-ñïåêòð,
m/z: 425 [M]+. C10H3BrO2F10. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ,
28,26; Í, 0,71; F, 44,70. Çíàéäåíî, %: Ñ, 28,27;
Í, 0,70; F, 44,69.

2,5-Á³ñ(ïåíòàôòîðîåòîêñè)áðîìîáåíçåí
(XIV)

Âèõ³ä 23,65 ã (79,5%), áåçáàðâíà ð³äèíà,
têèï=75–760Ñ (8 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 7,36 (2H, ì, 2Hàðîì.); 7,62 (1H, ä,
J=3,3, Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –85,87
(3F, c, CF3); –86,32 (3F, c, CF3); –86,73 (2F, c,
CF2); –88,16 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (,
ì.÷.): 115,3 (ì, ÑF3); 116,9 (ì, ÑF2); 122,6 (Ñàðîì.);
123,6 (Ñàðîì.); 126,4 (Ñàðîì.); 127,0 (Ñàðîì.); 141,9
(Ñàðîì.); 145,7 (Ñàðîì.). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 425 [M]+.
C10H3BrO2F10. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 28,26; Í, 0,71;
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F, 44,70. Çíàéäåíî, %: Ñ, 28,25; Í, 0,69; F, 44,72.
Çàãàëüíà ìåòîäèêà ñèíòåçó ïåíòàôòîðåòîê-

ñèáåíçîéíèõ êèñëîò (XV–XVII)
Ó äâîãîðëó êðóãëîäîííó êîëáó, îáëàäíàíó

çâîðîòí³ì õîëîäèëüíèêîì, êðàïåëüíîþ âîðîí-
êîþ ³ ìàãí³òíîþ ì³øàëêîþ, çàâàíòàæóþòü
0,032 ìîëü (0,76 ã) ìàãí³ºâèõ ñòðóæîê ³ 3 íåâå-
ëèê³ êðèñòàëè éîäó. Êîëáó íàãð³âàþòü äî ïîÿâè
ô³îëåòîâî¿ ïàðè, îõîëîäæóþòü äî ê³ìíàòíî¿ òåì-
ïåðàòóðè ³ äîäàþòü 20 ìë ä³åòèëîâîãî åòåðó, ïðè
öüîìó ðîç÷èí íàáóâàº êîðè÷íåâîãî êîëüîðó. Âè-
õ³äíèé ìîíî- àáî á³ñ (ïåíòàôòîðåòîêñè)áðîì-
áåíçîë â ê³ëüêîñò³ 0,03 ìîëü ðîç÷èíÿþòü â 10 ìë
ä³åòèëîâîãî åòåðó ³ ïåðåíîñÿòü â êðàïëèííó ë³éêó.
Áëèçüêî 25% îäåðæàíîãî ðîç÷èíó â³äðàçó äîëè-
âàþòü äî âì³ñòó êîëáè, ³íòåíñèâíî éîãî ïåðå-
ì³øóþ÷è, ï³ñëÿ ÷îãî êîëáó íàãð³âàþòü íà âî-
äÿí³é áàí³ äî ïîì³ðíîãî êèï³ííÿ åòåðó. Ïðèáëèç-
íî ÷åðåç 5 õâèëèí ðåàêö³éíà ñóì³ø íàáóâàº ìåíø
³íòåíñèâíîãî çàáàðâëåííÿ ³ ìóòí³øàº, ç öüîãî
ìîìåíòó äî âì³ñòó êîëáè êðàïëÿìè äîäàþòü çà-
ëèøîê ðîç÷èíó ïåíòàôòîðåòîêñèáðîìáåíçîëó.
Ï³ñëÿ ðîç÷èíåííÿ ìàãí³ºâî¿ ñòðóæêè, ðåàêö³éíó
ñóì³ø êèï’ÿòÿòü ïðîòÿãîì 1,5 ãîäèíè, îõîëîä-
æóþòü äî ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè, äîäàþòü 20 ìë
åòåðó ³ ïåðåíîñÿòü â àâòîêëàâ, îáëàäíàíèé ìàã-
í³òíîþ ì³øàëêîþ. Àâòîêëàâ îõîëîäæóþòü ð³äêèì
àçîòîì, âàêóóìóþòü, çàâàíòàæóþòü â íüîãî
0,2 ìîëü âóãëåêèñëîãî ãàçó, íàãð³âàþòü äî 200Ñ ³
âèòðèìóþòü ïðè ö³é òåìïåðàòóð³ ïðîòÿãîì äâîõ
ãîäèí, ïåðåì³øóþ÷è éîãî âì³ñò ìàãí³òíîþ
ì³øàëêîþ.

Íàäëèøîê ÑÎ2 âèïóñêàþòü â àòìîñôåðó,
âì³ñò àâòîêëàâà ïåðåíîñÿòü â ä³ëèëüíó ë³éêó ³
äîäàþòü 20 ìë åòåðó ³ 60 ìë 20% ñîëÿíî¿ êèñëî-
òè. Âì³ñò ä³ëèëüíî¿ ë³éêè ï³ñëÿ ïðèïèíåííÿ âè-
ä³ëåííÿ ãàçó çáîâòóþòü äî îòðèìàííÿ äâîõ ïðî-
çîðèõ øàð³â. Åòåðíèé øàð â³äîêðåìëþþòü, ïðî-
ìèâàþòü âîäîþ, çíîâó â³äîêðåìëþþòü ³ ñóøàòü
ñóëüôàòîì íàòð³þ. Åòåð â³äãàíÿþòü, îäåðæóþ÷è
òâåðäèé ïðîäóêò, ÿêèé ïåðåêðèñòàë³çîâóþòü ç
ãåêñàíó.

2-Ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíà êèñëîòà (XV)
Âèõ³ä 4,22 ã (55%), á³ëà ðå÷îâèíà tïë=78–

810Ñ (ãåêñàí). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (, ì.÷., J, Ãö):
7,60 (1H, ì, Hàðîì.); 7,73 (1H, ä, J=8,4, Hàðîì.);
7,80 (1H, ì, Hàðîì.); 7,96 (1H, ä, J=7,8, Hàðîì.);
13,90 (1H, óø.ñ., COOH). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (,
ì.÷.): –86,29 (3F, c, CF3); –87,70 (2F, c, CF2).
Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 115,7 (ì, CF3); 118,0
(ì, CF2); 123,8 (Ñàðîì.); 127,1 (Ñàðîì.); 127,6 (Ñàðîì.);
132,3 (Ñàðîì.); 133,5 (Ñàðîì.); 146,9 (Ñàðîì.); 164,6
(Ñ=Î). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 256 [M]+. C9H5O3F5.

Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 42,20; Í, 1,97; F, 37,09. Çíàé-

äåíî, %: Ñ, 42,19; Í, 1,95; F, 37,10.
2,4-Á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíà êèñëîòà

(XVI)
Âèõ³ä 7,61 ã (65%), á³ëà ðå÷îâèíà tïë=83–

870Ñ (ãåêñàí). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (, ì.÷., J, Ãö):
7,59 (1H, ì, Hàðîì.); 7,60 (1H, ä, J=8,4, Hàðîì.);
8,07 (1H, ä, J=8,4, Hàðîì.); 13,70 (1H, óø.ñ,
COOH). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –85,34 (3F, c,
CF3); –85,83 (3F, c, CF3); –86,98 (2F, c, CF2); –
87,90 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 113,5
(ì, CF2); 115,0 (ì, CF3); 117,2 (Ñàðîì.); 120,9 (Ñàðîì.);
126,0 (Ñàðîì.); 133,7 (Ñàðîì.); 146,1 (Ñàðîì.); 149,8
(Ñàðîì.); 164,3 (Ñ=Î). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 390 [M]+.
C11H4O4F10. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 33,86; Í, 1,03; F,
48,70. Çíàéäåíî, %: Ñ, 33,85; Í, 1,05; F, 48,68.

2,5-Á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíà êèñëîòà
(XVII)

Âèõ³ä 8,19 ã (70%), á³ëà ðå÷îâèíà tïë=104–
1050Ñ (ãåêñàí). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (, ì.÷., J, Ãö):
7,62 (2H, ì, 2Hàðîì.); 7,74 (1H, ä, J=3,0, Hàðîì.);
13,80 (1H, óø.ñ, COOH). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (,
ì.÷.): –85,60 (3F, c, CF3); –86,11 (3F, c, CF3); –
86,92 (2F, c, CF2); –87,99 (2F, c, CF2). Ñïåêòð
ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 113,5 (ì, CF3); 115,3 (ì, CF2);
123,9 (Ñàðîì.); 125,3 (Ñàðîì.); 125,4 (Ñàðîì.); 131,1
(Ñàðîì.); 143,7 (Ñàðîì.); 145,6 (Ñàðîì.); 164,4 (Ñ=Î).
Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 390 [M]+. C11H4O4F10. Ðîçðàõî-
âàíî, %: Ñ, 33,86; Í, 1,03; F, 48,70. Çíàéäåíî,
%: Ñ, 33,88; Í, 1,01; F, 48,71.

Çàãàëüíà ìåòîäèêà îäåðæàííÿ íàòð³ºâèõ ñî-
ëåé ìîíî- òà á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)-áåíçîéíèõ
êèñëîò (XVIII–XXIII)

Ó êðóãëîäîííó êîëáó çàâàíòàæóþòü 0,04
ìîëü ìîíî- àáî á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíî¿
êèñëîòè, 20 ìë âîäè òà 80 ìë 0,5 í. ðîç÷èíó
NaOH (åêâ³ìîëÿðíó ê³ëüê³ñòü). Ïðè ïåðåì³øó-
âàíí³ òà íàãð³âàíí³ äî 700Ñ êèñëîòà ïîâí³ñòþ
ðîç÷èíÿºòüñÿ. Âîäíèé ðîç÷èí íàòð³ºâî¿ ñîë³ óïà-
ðþþòü íàñóõî â âàêóóì³ âîäîñòðóìèííîãî íàñî-
ñà, äîäàþòü 30 ìë ñóõîãî áåíçåíó, âì³ñò êîëáè
ðåòåëüíî çáîâòóþòü ³ çíîâó óïàðþþòü íàñóõî.
Îäåðæàí³ ñîë³ áåç ïîäàëüøîãî î÷èùåííÿ âèêî-
ðèñòîâóþòü ó ðåàêö³¿ êîíäåíñàö³¿ ç -(ä³åòèëàì³-
íî)åòèëõëîðèäîì.

Çàãàëüíà ìåòîäèêà îäåðæàííÿ 2-(ä³åòèëàì-
³íî)åòèëîâèõ åñòåð³â ìîíî- òà á³ñ(ïåíòàôòîðå-
òîêñè)áåíçîéíèõ êèñëîò (XXIV–XXIX)

Íàòð³ºâó ñ³ëü ìîíî- àáî á³ñ(ïåíòàôòîðåòîê-
ñè)áåíçîéíî¿ êèñëîòè ó ê³ëüêîñò³ 0,04 ìîëü
çì³øóþòü ç³ 100 ìë N,N-äèìåòèëôîðìàì³äó. Äî
ðåàêö³éíî¿ ìàñè äîäàþòü 0,074 ìîëü (10,00 ã)
-ä³åòèëàì³íîåòèëõëîðèäà ³ íàãð³âàþòü ïðè ïå-
ðåì³øóâàíí³ ïðîòÿãîì 1 ãîäèíè ïðè òåìïåðà-
òóð³ 70–800Ñ. Íàòð³ºâà ñ³ëü ìîíî- àáî á³ñ(ïåí-
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òàôòîðåòîêñè)áåíçîéíî¿ êèñëîòè ðîç÷èíÿºòüñÿ,
à â îñàä âèïàäàº õëîðèä íàòð³þ. Îñàä â³äô³ëüòðî-
âóþòü, ïðîìèâàþòü N,N-äèìåòèëôîðìàì³äîì,
ïðîìèâíèé N,N-äèìåòèëôîðìàì³ä îá’ºäíóþòü
ç ô³ëüòðàòîì. N,N-äèìåòèëôîðìàì³ä â³äãàíÿþòü,
çàëèøîê ïåðåãàíÿþòü ó âàêóóì³.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 2-ïåíòàôòî-
ðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXIV)

Âèõ³ä 9,51 ã (67%), áåçáàðâíà îë³ÿ, têèï=132–
1340Ñ (2 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (, ì.÷., J,
Ãö): 1,15 (6H, ò, J=7,2, 2CH3); 2,88 (4H, ê, J=7,2,
2CH2); 3,10 (2H, ò, J=6,1, CH2); 4,55 (2H, ò, J=6.1,
CH2); 7,16–7,21 (1H, ì, Íàðîì.); 7,21–7,29 (1H,
ì, Íàðîì.); 7,51 (1H, òä, J=7,8, 1,8, Hàðîì.); 7,90
(1H, ää, J=7,8, 1,8, Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (,
ì.÷.): –85,69 (3F, c, CF3); –86,65 (2F, c, CF2).
Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 9,7 (CH3); 46,6 (CH2);
49,5 (CH2); 61,4 (CH2); 114,0–116,0 (ì, CF2);
116,0–118,5 (ì, CF3); 122,7 (Ñàðîì.); 125,0 (Ñàðîì.);
126,7 (Ñàðîì.); 130,3 (Ñàðîì.); 131,9 (Ñàðîì.); 145,6
(Ñàðîì.); 164,1 (Ñ=Î). Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 356
[M+H]+. C15H18O3NF5. Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 50,71;
Í, 5,11; F, 26,74. Çíàéäåíî, %: Ñ, 50,69; Í, 5,08;
F, 26,72.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 3-ïåíòàôòî-
ðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXV)

Âèõ³ä 12,78 ã (90%), áåçáàðâíà îë³ÿ,
têèï=126–1280Ñ (3 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 0,99 (6H, ò, ñ 2CH3); 2,54 (4H, ê,
J=7,2, 2CH2); 2,77 (2H, ò, J=6,2, CH2); 4,33 (2H,
ò, J=6,2, CH2); 7,32 (1H, ä, J=8,2, Íàðîì); 7,34–
7,48 (1H, ì, Íàðîì); 7,82 (1H, ñ, Íàðîì); 7,92 (1H,
ä, J=7,8, Hàðîì). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –86,38
(3F, c, CF3); –88,05 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C
(, ì.÷.): 11,9 (CH3); 47,8 (CH2); 50,9 (CH2); 63,9
(CH2); 114,0–116,0 (ì, CF2); 116,0–118,0 (ì, CF3);
122,6 (Ñàðîì.); 125,8 (Ñàðîì.); 127,9 (Ñàðîì.); 129,7
(Ñàðîì.); 131,4 (Ñàðîì.); 148,3 (Ñàðîì.); 164,9 (Ñ=Î).
Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 356 [M+H]+. C15H18O3NF5. Ðîç-
ðàõîâàíî, %: Ñ, 50,71; Í, 5,11; F, 26,74. Çíàéäå-
íî, %: Ñ, 50,72; Í, 5,10; F, 26,73.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 4-ïåíòàôòî-
ðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXVI)

Âèõ³ä 5,68 ã (40%), á³ëà âîñêîïîä³áíà ðå÷îâè-
íà, têèï=165–1670Ñ (2 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í
(, ì.÷., J, Ãö): 1,33 (6H, ò, J=7,2, 2CH3); 3,19
(4H, ê, J=7,2, 2CH2); 3,41 (2H, ò, J=5,4, CH2);
4,74 (2H, ò, J=5,4, CH2); 7,14 (2H, ä, J=8,3, 2Hàðîì.);
7,98 (2H, ä, J=8,3, 2Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (,
ì.÷.): –86,73 (3F, c, CF3); –88,40 (2F, c, CF2).
Ñïåêòð ßÌÐ 13C (, ì.÷.): 8,6 (CH3); 46,7 (CH2);
49,7 (CH2); 59,5 (CH2); 111,6–114,9 (ì, CF2);
115,2–117,8 (ì, CF3); 120,6 (Ñàðîì.); 121,1 (Ñàðîì.);
131,4 (Ñàðîì.); 131,7 (Ñàðîì.); 164,8 (Ñ=Î). Ìàñ-

ñïåêòð, m/z: 356 [M+H]+. C15H18O3NF5. Ðîçðàõî-
âàíî, %: Ñ, 50,71; Í, 5,11; F, 26,74. Çíàéäåíî,
%: Ñ, 50,70; Í, 5,12; F, 26,76.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 2,4-(á³ñ)ïåí-
òàôòîðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXVII)

Âèõ³ä 12,54 ã (64%), áåçáàðâíà îë³ÿ,
têèï=164–1670Ñ (1 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 1,15 (6H, ò, J=7,2, 2CH3); 2,87 (4H,
ê, J=7,2, 2CH2); 3,08 (2H, ò, J=6,1, CH2); 4,54
(2H, ò, J=6,1, CH2); 7,18 (2H, ì, 2Hàðîì.); 8,02
(1H, ä, J=8,9, Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –
85,78 (3F, c, CF3); –86,33 (3F, c, CF3); –87,13
(2F, c, CF2); –88,33 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C
(, ì.÷.): 9,7 (CH3); 46,7 (CH2); 49,7 (CH2); 61,7
(CH2); 111,2–114,3 (ì, CF2); 115,4–118,7 (ì, CF3);
116,4 (Ñàðîì.); 119,4 (Ñàðîì.); 123,4 (Ñàðîì.); 133,6
(Ñàðîì.); 147,6 (Ñàðîì.); 148,8 (Ñàðîì.); 163,0 (Ñ=Î).
Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 490 [M+H]+. C17H17O4NF10.

Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 41,73; Í, 3,50; F, 38,83. Çíàé-
äåíî, %: Ñ, 41,75; Í, 3,48; F, 38,80.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 2,5-(á³ñ)ïåí-
òàôòîðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXVIII)

Âèõ³ä 7,84 ã (40%), áåçáàðâíà îë³ÿ, têèï=154–
1580Ñ (1 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (, ì.÷., J,
Ãö): 1,17 (6H, ò, J=7,3, 2CH3); 2,97 (4H, ê, J=7,3,
2CH2); 3,19 (2H, ò, J=5,9, CH2); 4,61 (2H, ò, J=5,9,
CH2); 7,27–7,43 (2H, ì, 2Íàðîì.); 7,72 (1H, ä,
J=2,7, Hàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.): –86,44
(3F, c, CF3); –87,03 (3F, c, CF3); –87,63 (2F, c,
CF2); –88,11 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C (,
ì.÷.): 8,8 (CH3); 46,4 (CH2); 49,2 (CH2); 61,0
(CH2); 111,6–114,8 (ì, CF2); 114,9–118,1 (ì, CF3);
122,9 (Ñàðîì.); 124,0 (Ñàðîì.); 125,0 (Ñàðîì.); 126,5
(Ñàðîì.); 134,5 (Ñàðîì.); 143,7 (Ñàðîì.); 162,5 (Ñ=Î).
Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 490 [M+H]+. C17H17O4NF10.

Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 41,73; Í, 3,50; F, 38,83. Çíàé-
äåíî, %: Ñ, 41,70; Í, 3,51; F, 38,81.

2-(ä³åòèëàì³íî)åòèëîâèé åñòåð 3,4-
(á³ñ)ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè (XXIX)

Âèõ³ä 10,19 ã (52%), áåçáàðâíà îë³ÿ,
têèï=124–1250Ñ (2 ìì ðò.ñò.). Ñïåêòð ßÌÐ 1Í (,
ì.÷., J, Ãö): 1,06 (6H, ò, J=7,1, 2CH3); 2,62 (4H,
ê, J=7,1, 2CH2); 2,84 (2H, ò, J=6,1, CH2); 4,41
(2H, ò, J=6,1, CH2); 7,47 (1H, ä, J=8,4, Hàðîì.);
7,98–8,12 (2H, ì, Íàðîì.). Ñïåêòð ßÌÐ 19F (, ì.÷.):
–86,12 (3F, c, CF3); –86,17 (3F, c, CF3); –88,10
(2F, c, CF2); –88,21 (2F, c, CF2). Ñïåêòð ßÌÐ 13C
(, ì.÷.): 12,0 (CH3); 47,8 (CH2); 50,9 (CH2); 64,3
(CH2); 112,4–115,3 (ì, CF2); 115,5–118,8 (ì, CF3);
122,9 (Ñàðîì.); 125,0 (Ñàðîì.); 129,3 (Ñàðîì.); 130,2
(Ñàðîì.); 140,1 (Ñàðîì.); 144,1 (Ñàðîì.); 164,8 (Ñ=Î).
Ìàñ-ñïåêòð, m/z: 490 [M+H]+. C17H17O4NF10.

Ðîçðàõîâàíî, %: Ñ, 41,73; Í, 3,50; F, 38,83. Çíàé-
äåíî, %: Ñ, 41,72; Í, 3,47; F, 38,85.
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Âèçíà÷åííÿ ì³ñöåâîàíåñòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³
ôòîðîâì³ñíèõ àíàëîã³â ïðîêà¿íó ïðè õ³ì³÷íîìó ïîä-
ðàçíåíí³ â «êàïñà¿öèíîâîìó» òåñò³

Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëîñÿ íà á³ëèõ áåçïî-
ðîäíèõ ìèøàõ (ñàìöÿõ) â³êîì 3–4 ì³ñÿö³ òà ìà-
ñîþ 18–22 ã çà îïèñàíîþ ìåòîäèêîþ [8]. Åêñïå-
ðèìåíòàëüí³ òâàðèíè áóëè îòðèìàí³ ç â³âàð³þ
Îäåñüêîãî íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñè-
òåòó, óòðèìóâàëèñÿ â óìîâàõ â³ëüíîãî äîñòóïó
äî ¿æ³ ³ âîäè ïðè 12-ãîäèííîìó ñâ³òëîâîìó ðå-
æèì³. Äîñë³äæåííÿ àêòèâíîñò³ îäåðæàíèõ ñïî-
ëóê çä³éñíþâàëîñü íà 24 òâàðèíàõ ó ãðóïàõ ïî
6 òâàðèí.

Â õîä³ äîñë³äæåííÿ òâàðèíàì íà ê³íö³âêè
íàíîñèëè 70 ìã ìàç³, ùî ì³ñòèëà 0,121 ììîëü/ã
äîñë³äæóâàíî¿ ðå÷îâèíè. Ìàçåâà îñíîâà ñêëàäà-
ëàñÿ ç ïîë³åòèëåíãë³êîëþ-1500, ïîë³åòèëåíîêñè-
äó-400 ³ 1,2-ïðîï³ëåíãë³êîëþ â ñï³ââ³äíîøåíí³
4:2:3 (ìàñ.), â³äïîâ³äíî. ×åðåç 5 õâ ï³ñëÿ íàíå-
ñåííÿ ìàç³ íà ê³íö³âêó ó åêñïåðèìåíòàëüíèõ òâà-
ðèí ³íäóêóâàëè á³ëü ñóáïëàíòàðíèì ââåäåííÿì
20 ìêë ðîç÷èíó êàïñà¿öèíó â 1,2-ïðîï³ëåíãë³-
êîë³ (0,3 ìã/ìë). Íåãàéíî ï³ñëÿ ³í’ºêö³¿ êîæíó
òâàðèíó ïîì³ùàëè â ïðîçîðèé áîêñ. Çà ï³ääîñ-
ë³äíèìè òâàðèíàìè ñïîñòåð³ãàëè ïðîòÿãîì 5 õâ
³ ô³êñóâàëè ÷àñ, âèòðà÷åíèé íà îáëèçóâàííÿ óðà-
æåíî¿ ê³íö³âêè. ²íòåíñèâí³ñòü áîëüîâî¿ ðåàêö³¿
îö³íþâàëè çà òðèâàë³ñòþ ïàòåðí³â îáëèçóâàííÿ.
Òâàðèíàì ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ íàíîñèëè ò³ëüêè
ìàçåâó îñíîâó áåç äîñë³äæóâàíî¿ ðå÷îâèíè.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ

Ðàí³øå áóëî ïîêàçàíî, ùî ïðè âçàºìîä³¿
ìåòèëîâîãî åñòåðó 2,4-á³ñ(òðèôòîðîàöåòîêñè)-
áåíçîéíî¿ êèñëîòè ç ÷îòèðèôòîðèñòîþ ñ³ðêîþ â
ðîç÷èí³ áåçâîäíîãî ôòîðèñòîãî âîäíþ â³äáó-
âàºòüñÿ ôòîðóâàííÿ ò³ëüêè ò³º¿ òðèôòîðîàöåòîê-
ñèãðóïè, ùî çíàõîäèòüñÿ â ïîëîæåíí³ 4 àðîìà-
òè÷íîãî ê³ëüöÿ [3]. Ôòîðóâàííÿ òðèôòîðîàöå-
òîêñèãðóïè â ïîëîæåíí³ 2 íå â³äáóâàºòüñÿ. Ìà-
áóòü, öå ñïðè÷èíåíî ïðîñòîðîâèìè ïåðåøêîäà-
ìè, ñòâîðåíèìè åñòåðíîþ ãðóïîþ âèõ³äíî¿ ðå-
÷îâèíè.

Ìè ïðèïóñòèëè, ùî áåíçîéí³ êèñëîòè, ÿê³
ì³ñòÿòü ãðóïó OC2F5 â îðòî-ïîëîæåíí³ äî êàð-
áîêñèëüíî¿ ãðóïè, ìîæíà îäåðæàòè êàðáîêñè-

ëþâàííÿì â³äïîâ³äíèõ ìàãí³ºâèõ ïîõ³äíèõ ïå-
íàòôòîðîåòîêñèáðîìîáåíçåí³â. Îñòàíí³ áóëè
îäåðæàí³ ôòîðóâàííÿì òðèôòîðîàöåòèëüíèõ
ïîõ³äíèõ î-áðîìîôåíîëó, 4-áðîìîðåçîðöèíó òà
2-áðîìîã³äðîõ³íîíó ÷îòèðèôòîðèñòîþ ñ³ðêîþ â
ðîç÷èí³ áåçâîäíîãî ôòîðèñòîãî âîäíþ.

î-Áðîìîôåíîë (VI) áóâ îäåðæàíèé, ïî÷è-
íàþ÷è ç ìåòèëîâîãî åñòåðó 4-ã³äðîêñèáåíçîéíî¿
êèñëîòè, â³äïîâ³äíî äî ñõåìè 2. Íà ïåðø³é ñòàä³¿
ìåòèëîâèé åñòåð 4-ã³äðîêñèáåíçîéíî¿ êèñëîòè
îáðîáëÿëè ä³îêñàí äèáðîì³äîì. Îñê³ëüêè åñòåðíà
òà ã³äðîêñèëüíà ãðóïè âèõ³äíî¿ ñïîëóêè íàïðà-
âëÿþòü âõ³äíèé àòîì áðîìó â îäíå ³ òå æ ñàìå
ïîëîæåííÿ áåíçåíîâîãî ê³ëüöÿ, óòâîðþºòüñÿ
ìåòèëîâèé åñòåð 3-áðîìî-4-ã³äðîêñèáåíçîéíî¿
êèñëîòè (IV) ç õîðîøèì âèõîäîì. Íà äðóã³é ñòàä³¿
ñïîëóêà (IV) ï³ñëÿ ã³äðîë³çó òà ï³äêèñëåííÿ ðå-
àêö³éíî¿ ñóì³ø³ ïåðåòâîðþºòüñÿ íà 3-áðîìî-4-
ã³äðîêñèáåíçîéíó êèñëîòó (V). Êèñëîòà (V) ï³ñëÿ
íàãð³âàííÿ ç N,N-äèìåòèëàí³ë³íîì íà òðåò³é
ñòàä³¿ äåêàðáîêñèëþâàëàñÿ äî î-áðîìîôåíîëó
(VI) (Ñõåìà 2).

Ìîíîáðîìîïîõ³äí³ ðåçîðöèíó (VII) òà ã³äðî-
õ³íîíó (VIII) áóëè îäåðæàí³ â³äïîâ³äíî äî ðàí³-
øå îïèñàíî¿ ìåòîäèêè [6].

Òðèôòîðîàöåòèëþâàííÿ î-áðîìîôåíîëó
(VI), 4-áðîìîðåçîðöèíó (VII) òà 2-áðîìîã³äðîõ-
³íîíó (VIII) ïðèâåëî äî óòâîðåííÿ â³äïîâ³äíèõ
òðèôòîðîàöåòàò³â (IX–XI) ç ê³ëüê³ñíèìè âèõî-
äàìè. Ñïîëóêè (IX–XI) ïðè âçàºìîä³¿ ç ÷îòè-
ðèôòîðèñòîþ ñ³ðêîþ â ðîç÷èí³ áåçâîäíîãî ôòî-
ðèñòîãî âîäíþ ïåðåòâîðþâàëèñÿ íà â³äïîâ³äí³
ïåíòàôòîðîåòîêñèáðîìîáåíçåíè (XII–XIV)
(Ñõåìà 3).

Ïåíòàôòîðåòîêñèáðîìáåíçåíè (XII–XIV)
ïðè âçàºìîä³¿ ç ìàãí³ºì ïåðåòâîðþâàëèñÿ íà
â³äïîâ³äí³ àð³ëìàãí³éáðîì³äè. Ïîäàëüøå êàðáîê-
ñèëþâàííÿ â àâòîêëàâ³ ìàãí³ºâèõ ïîõ³äíèõ ä³îê-
ñèäîì âóãëåöþ â ðîç÷èí³ ä³åòèëîâîãî åòåðó ïðè-
âåëî äî óòâîðåííÿ ç õîðîøèìè âèõîäàìè ïåí-
òàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ êèñëîò (XV–XVII) (Ñõå-
ìà 4).

Íàòð³ºâ³ ñîë³ îðòî-, ìåòà-, ïàðà-ïåíòàô-
òîðåòîêñèáåíçîéíèõ, à òàêîæ 2,4-, 2,5- ³
3,4-á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíèõ êèñëîò îäåð-
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OH
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Ñõåìà 2. Ñèíòåç î-áðîìîôåíîëó (VI)
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æóâàëè, îáðîáëÿþ÷è â³äïîâ³äí³ êèñëîòè 20%-âèì
ðîç÷èíîì ã³äðîêñèäó íàòð³þ (Ñõåìà 5). Ïðè
öüîìó êèñëîòó ³ ëóã áåðóòü ó ìîëüíîìó ñï³ââ³äíî-
øåíí³ 1:1 ³ íàãð³âàþòü ç ïåðåì³øóâàííÿì äî
ïîâíîãî ðîç÷èíåííÿ âèõ³äíî¿ êèñëîòè. Ï³ñëÿ âè-
ïàðîâóâàííÿ âîäè òà àçåîòðîïíî¿ â³äãîíêè çà-
ëèøê³â âîëîãè çà äîïîìîãîþ áåíçåíó îäåðæó-
þòü íàòð³ºâ³ ñîë³ â³äïîâ³äíèõ êèñëîò ç ê³ëüê³ñíèì
âèõîäîì. Ê³ëüê³ñòü ïåíòàôòîðåòîêñèãðóï (n) òà
¿õ âçàºìíå ðîçòàøóâàííÿ íàâåäåí³ â òàáë. 1.

COOH

(I-III), (XV-XVII)

COONa

(XVIII-XXIII)

(OC2F5)n

NaOH
(OC2F5)n

Ñõåìà 5. Îäåðæàííÿ íàòð³ºâèõ ñîëåé îðòî-, ìåòà-,

ïàðà-ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ, à òàêîæ 2,4-, 2,5- ³

3,4-á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíèõ êèñëîò

Êîíäåíñàö³þ îäåðæàíèõ ñîëåé îðòî-, ìåòà-,
ïàðà-ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ, à òàêîæ
2,4-, 2,5- ³ 3,4-á³ñ(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîéíèõ
êèñëîò ç -ä³åòèëàì³íîåòèëõëîðèäîì âèêîíóâà-

ëè â ðîç÷èí³ N,N-äèìåòèëôîðìàì³äó (ÄÌÔÀ)
ïðè íàãð³âàíí³ ³ ³íòåíñèâíîìó ïåðåì³øóâàíí³
(Ñõåìà 6).

Òàêèì ÷èíîì, ñèíòåçîâàí³ -ä³åòèëàì³íîå-
òèëîâ³ åñòåðè ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ êèñ-
ëîò (XXIV–XXIX) º àíàëîãàìè ïðîêà¿íó, ùî
çàì³ñòü àì³íîãðóïè ì³ñòÿòü ïåíòàôòîðåòîêñèã-
ðóïè â ð³çíèõ ïîëîæåííÿõ áåíçîëüíîãî ê³ëüöÿ.
Óòâîðåííÿ îñòàíí³õ ï³äòâåðäæåíî çà äîïîìîãîþ
ìàñ-ñïåêòðîìåòð³¿, ñïåêòðîñêîï³¿ ßÌÐ íà ÿäðàõ
1Í, 19F òà 13Ñ, à òàêîæ åëåìåíòíîãî àíàë³çó.

Ïîïåðåäí³é àíàë³ç -ä³åòèëàì³íîåòèëîâèõ

Br

OH

Br

O C CF3

O Br

OC2F5(CF3CO)2O

R R' R''

SF4, HF

R = H (VI),

R = 4-OH (VII),

R = 5-OH (VIII).

R'' = H (XII),

R'' = 4-OC2F5 (XIII),
R'' = 5-OC2F5 (XIV).

R' = H (IX),
R' = 4-OC(O)CF3 (X),

R' = 5-OC(O)CF3 (XI).

Ñõåìà 3. Ñèíòåç ïåíòàôòîðîåòîêñèáðîìîáåíçåí³â (XII–XIV)

Br

OC2F5

MgBr

OC2F5

COOMgBr

OC2F5

COOH

OC2F5

(XV-XVII)(XII-XIV)

R

Mg

R

CO2

Et2O
R R

XII, XV: R = H; XIII, XVI: R = 4-OC2F5; XIV, XVII: R = 5-OC2F5

HCl

Ñõåìà 4. Ñèíòåç ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ êèñëîò (ÕV–ÕV²²)

Òàáëèöÿ 1

Ê³ëüê³ñòü ïåíòàôòîðåòîêñèãðóï (n) òà ¿õ âçàºìíå
ðîçòàøóâàííÿ â ñèíòåçîâàíèõ íàòð³ºâèõ ñîëÿõ

 ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ êèñëîò

№ сполуки n Положення групи OC2F5 

XVIII 1 2 

XIX 1 3 

XX 1 4 

XXI 2 2,4 

XXII 2 2,5 

XXIII 2 3,4 

 

COONa

(XVIII-XXIII)

C CH2 CH2 N

C2H5

O

O

C2H5

(XXIV-XXIX)

(OC2F5)n + Cl CH2 CH2 N

C2H5

C2H5

(OC2F5)n

ДМФА

– NaCl

Ñõåìà 6. Îäåðæàííÿ -ä³åòèëàì³íîåòèëîâèõ åñòåð³â ïåíòàôòîðåòîêñèáåíçîéíèõ êèñëîò (XXIV–XXIX)
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åñòåð³â ìîíî- òà á³ñ-(ïåíòàôòîðåòîêñè)áåíçîé-
íèõ êèñëîò (XXIV–XXIX) ïîêàçàâ íàÿâí³ñòü ó
íèõ âèùî¿ ì³ñöåâîàíåñòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ â ïî-
ð³âíÿíí³ ç àíåñòåçèíîì òà ïðîêà¿íîì (òàáë. 2).

Âèñíîâêè

Ðåàêö³ÿ íàòð³ºâèõ ñîëåé ïåíòàôòîðåòîêñè-
áåíçîéíèõ êèñëîò ç (N,N-ä³åòèëàì³íîåòèë)õëî-
ðèäîì ó N,N-ä³ìåòèëôîðìàì³ä³ º çðó÷íèì ìå-
òîäîì ñèíòåçó àíàëîã³â ïðîêà¿íó, ùî ì³ñòÿòü îäíó
àáî äâ³ ïåíòàôòîðåòîêñèãðóïè. Çàì³íà àì³íî-
ãðóïè íà ïåíòàôòîðåòîêñèãðóïó â ìîëåêóë³ ïðî-
êà¿íó ïðèâîäèòü äî çíà÷íîãî çá³ëüøåííÿ ì³ñöå-
âîàíåñòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ îäåðæàíèõ ñïîëóê.
Íàéá³ëüø àêòèâíèìè ñïîëóêàìè âèÿâèëèñÿ
ñòðóêòóðí³ àíàëîãè ïðîêà¿íó, ùî ì³ñòèòü äâ³ ïåí-
òàôòîðåòîêñèãðóïè ó ïîëîæåííÿõ 2,5- òà
3,4- áåíçåíîâîãî ê³ëüöÿ.
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SYNTHESIS OF PROCAINE ANALOGUES CONTAINING
PENTAFLUOROETHOXY GROUPS IN THE AROMATIC
NUCLEUS

I.I. Gaidarzhy *, L.A. Motnyak, B.V. Kunshenko

Odessa National Polytechnic University, Odessa, Ukraine
* e-mail: i.i.gaidarzhy@opu.ua

In order to synthesize procaine analogs containing one or
two pentafluoroethoxy groups, a method for the synthesis of
benzoic acids containing a pentafluoroethoxy group in the ortho-
position of the benzene nucleus has been developed. An effective
method for the synthesis of procaine structural analogues
containing one or two pentafluoroethoxy groups has been
proposed. It has been shown that the replacement of the amino
group by the pentafluoroethoxy group in the procaine molecule
leads to a significant increase in the local anesthetic activity of
the obtained compounds. The most active compound was a
structural analogue of procainamide containing two
pentafluoroethoxy groups in positions 2 and 4. The formation of
fluorine-containing analogues of procaine was confirmed by 1H,
19F and 13C NMR spectroscopy and mass spectrometry.

Keywords: procaine; -diethylaminoethyl chloride;
pentafluoroethoxybenzoic acid; local anesthetic; synthesis;
condensation.

Òàáëèöÿ 2

Äîñë³äæåííÿ ìåñòíîàíåñòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ôòîðîâì³ñíèõ àíàëîã³â ïðîêà¿íà

n (кількість груп OC2F5) Номер сполуки Положення групи OC2F5 Час больової реакції, с 

– Контроль – 726,0 

– Бензокаїн – 478,0 

– Прокаїн – 30,33,6 

1 ХXIV 2 15,41,6 

1 XХV 3 21,92,2 

1 ХXVI 4 18,71,2 

2 ХХVII 2,4 16,01,5 

2 ХХVIII 2,5 12,51,4 

2 XХІX 3,4 10,01,1 
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