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Хімія похідних 1,2,4-триазол-3-тіону на 
сьогоднішній день є областю активних 
наукових досліджень. Це, насамперед, 
обумовлено практичною цінністю такого 
роду сполук, адже відомо, що похідні 1,2,4-
триазол-3-тіону, завдяки своїй біологічній 
активності, успішно знайшли своє 
застосування в таких галузях як фармація, 
агрохімія та фотографія [1-23]. 

Кафедра органічної хімії УжНУ відома 
своїми активними дослідженнями у сфері 
розробки нових методів синтезу 
функціональних похідних 1,2,4-триазол-3-
тіону, а також у сфері вивчення їх 
властивостей та стратегічної модифікації з 
метою підвищення біологічної активності та 
цінності в цілому [24-29]. 

Одним із сучасних методів функціо-
налізації гетероциклічних систем в даному 
контексті є введення флуоровмісних заміс-
ників [30, 32]. Відомо, що одержані в такий 
спосіб субстрати, зазвичай, характеризуються 
більшою ліпофільністю [33] та меншою ток-
сичністю в порівнянні з нефлуорованими ана-
логами [30-33]. Маючи певні власні напрацю-
вання щодо ефективного введення флуоро-
вмісних замісників в систему 1,2,4-триазол-3-
тіону [34], актуальним стало дослідження 
особливостей подальших перетворень 
відповідних флуоровмісних похідних. 

В рамках запланованих досліджень, на 
особливу увагу, з точки зору стратегічного 
органічного синтезу, заслуговує пропаргіль-
ний замісник. Будучи високонуклеофільним 
алкінільним функціональним фрагментом з 
кислотним термінальним атомом гідрогену, 
пропаргільний замісник здатен суттєвим 
чином впливати на перебіг тієї чи іншої 
хімічної реакції. Беручи до уваги 
вищенаведене, метою даної роботи є 

дослідити взаємодію 5-трифлуорометил-
вмісних похідних 1,2,4-триазол-3-тіону з 
пропаргілбромідом, що, безумовно є цікавим 
науково-практичним завданням, яке до цього 
часу не було досліджене. 

В даній публікації представлені резуль-
тати щодо особливостей взаємодії 5-три-
флорометилвмісних похідних 1,2,4-триазол-
3-тіону з пропаргілбромідом. 

Як було нещодавно показано [35], 
взаємодія пропаргілброміду з 4-феніл-1,2,4-
триазол-3-тіонами, що містять нефлуоровані 
замісники в п’ятому положенні триазольного 
циклу, відбувається за класичною методикою 
алкілування: в етиловому спирті, за 
присутності KOH при кип’ятінні. 

Проте спроба провести реакцію 5-три-
флуорометил-4-феніл-1,2,4-триазол-3-тіону з 
пропаргілбромідом в аналогічних умовах 
завершилася осмоленням реакційної суміші. 
Причому при розчиненні вихідного субстрату 
1 в етиловому спирті з додаванням КОН 
спостерігалося яскраво-зелене забарвлення 
реакційного розчину, яке по мірі нагрівання 
реакційної суміші і додавання пропаргіл-
броміду змінювалося на темно-зелене і 
практично чорне. Спектри ЯМР на ядрах 1Н 
та 19F залишку після випарювання реакційної 
суміші містили цілу низку сигналів, які не 
піддавалися коректній інтерпретації. 

Наступним кроком було дослідження 
взаємодії вищезгаданих субстратів при 
кімнатній температурі. Селективність реакції 
помітно збільшилася. Сигнали основного 
продукту – 4-феніл-3-(проп-2-ін-1-ілсуль-
фаніл)-5-трифлуорометил-4H-1,2,4-триазолу 
3. В спектрі ПМР чітко вирізнялися і 
спостерігалися у вигляді характерного 
триплету для протону СН групи при 6.34 м.ч. 
та дублету для протонів СН2 групи при 5.21 

 Головко-Комошенкова О.М., Король Н.І., Сливка М.В., Лендєл В.Г. 
 DOI: 10.24144/2414-0260.2020.2.77-83 



Наук. вісник Ужгород. ун-ту (Сер. Хімія), 2020, № 2 (44)  Sci. Bull. Uzhh. Univ. Ser. Chem., 2020, № 2 (44) 
-78- 

м.ч. з інтегральними інтенсивностями 1:2 
відповідно. Протонні сигнали для фенільного 
замісника спостерігалися у вигляді мульти-
плету при 7.63 м.ч. з інтегральною інтенсив-
ністю 5. Слід зауважити, що зміщення сигна-
лів СН2 групи в сильне поле в порівнянні з 
сигналами СН групи пояснюється специ-
фічною дією трифлуорометильного заміс-
ника, який володіє сильними електроно-
акцепторними властивостями. 

Слід відзначити, що поряд з сигналами 
основного продукту 3, в спектрах ЯМР 1Н та 
19F було відмічено сигнали побічних 
продуктів. 

Що ж стосується зміни забарвлення 
реакційної суміші за даних умов проведення 
реакції, то яскраво-зелений спиртово-лужний 
розчин вихідного субстрату 1 по мірі 
додавання спиртового розчину пропаргіл-
броміду при кімнатній температурі, 
поступово ставав жовтим. Також в ході 
перебігу реакції спостерігалося утворення 
білого осаду (KBr). Максимальної селектив-
ності (86%) вдалося досягти за умов прикапу-
вання спиртового розчину пропаргілброміду 
до охолодженого до 0оС лужно-спиртового 
розчину субстрату 1 (Схема 1). 

 

 
Схема 1. 

 
Також вдалося встановити, що за таких 

умов проведення реакції єдиним побічним 
продуктом, згідно з даними  спектрів  ЯМР 
1Н та 19F, є продукт ізомеризації пропаргіль-
ного замісника – структура А (Рис. 1). Його 
сигнали спостерігаються у вигляді мульти-
плетів при 4.79 м.ч. та 4.23 м.ч. з інтеграль-
ними інтенсивностями 1:2, що корелюють з 
відповідною інтегральною інтенсивністю 5 
для протонів фенільного замісника при 7.61 
м.ч. 

N

NN

R
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A

R=C6H5,CH3  
Рис. 1. Структуру побічного продукту А. 

 
Продукт ізомеризації А згідно з даними 

спектрів ЯМР 1Н утворюється в кількості 
10%, що, імовірно, обумовлено дією сильно 
лужного середовища проведення реакції 
(спиртовий розчин лугу). Подібна ізомери-
зація описана для пропаргільних похідних 
хіноліну в супер-основному середовищі [36]. 

Структура продукту 3 була підтверд-
жена спектрами ЯМР на ядрах 1Н, 19F та 13С, а 
також даними елементного аналізу. 

В аналогічних умовах була досліджена 
реакція пропаргілброміду з 5-трифлуоро-
метил-4-метил-1,2,4-триазол-3-тіоном 2. 
Відповідний продукт 4 був одержаний з 
виходом 82%. 

Під час перебігу реакції спостерігалося 
темно-оранжеве забарвлення спиртово-
лужного розчину вихідного субстрату 2, яке 
після прикапування спиртового розчину 
пропаргілу змінилося на світло-жовте. 
Утворення осаду (KBr) також спостерігалося. 
Також спостерігалось утворення слідових 
кількостей продукту ізомеризації (структура 
А, рис. 1). 

Структура продукту 4 була підтверд-
жена спектрами ЯМР на ядрах 1Н, 19F, а 
також даними елементного аналізу. 

Безумовно, одержані і представлені в 
даній публікації результати є предметом для 
подальших більш ґрунтовних досліджень на 
ширшому колі об’єктів, проте відтворення 
методики, яку було відпрацьовано для 5-три-
флуорометил-4-феніл-1,2,4-триазол-3-тіону 1 
на аналогічній реакції 5-трифлуорометил-4-
метил-1,2,4-триазол-3-тіону 2 дозволяє попе-
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редньо припустити ефективність даного 
підходу для більш широкого ряду флуоро-
вмісних субстратів. 

 
Висновки 

 
В рамках проведеного дослідження 

було виявлено особливості перебігу реакції 
5-трифлуорометил-4-феніл-1,2,4-триазол-3-
тіону з пропаргілбромідом в порівнянні з 
відповідними нефлуорованими субстратами, 
підібрано і відпрацьовано умови для селек-
тивного одержання 4-феніл-3-(проп-2-ін-1-
ілсульфаніл)-5-трифлуорометил-4H-1,2,4-
триазолу 3, а також продемонстровано 
ефективність даного підходу для аналогічних 
реакцій на прикладі 4-метил-3-(проп-2-ін-1-
ілсульфаніл)-5-трифлуорометил-4H-1,2,4-
триазолу 4. 
 

Експериментальна частина 
 

Вихідні 5-трифлуорометилвмісні похід-
ні-1,2,4-триазол-3 тіону 1 та 2 були одержані 
згідно методики [34]. 

Спектри ЯМР 1Н були записані на 
спектрометрі Varian UNITY – Plus 400 з 
робочою частотою 400 МГц. Спектри ЯМР 
19F були записані на спектрометрі Varian 
UNITY – Plus 400 з робочою частотою 376.5 
МГц. Хімічні зсуви представлені в м.ч. по 
відношенню до CCl3F, як до зовнішнього 
стандарту. Спектри ЯМР 13С були записані на 
спектрометрі Bruker AVANCE DRX 500 з 
робочою частотою 125.7 МГц. Точки 
топлення були виміряні на приладі Stuart 
Melting Point 30. Елементний аналіз на 
карбон, гідроген та нітроген був здійснений 
на базі аналітичної лабораторії ІОХ НАН 
України: знайдені значення відповідають 
розрахованим в межах 3% відносної похибки. 
 
Загальна методика синтезу сполук 3-4 

0.4 моль відповідного 5-трифлуоро-
метилвмісного 1,2,4-триазол-3-тіону 1, 2 
розчиняють в 20 мл лужного (0.5 моль КОН) 
етанолу та охолоджують до 0оС. До 
охолодженого розчину поступово прика-
пують розчин 0.5 моль пропаргілброміду в 
10 мл етанолу. Спостерігають поступову 
зміну забарвлення з і утворення білого осаду. 
Після завершення прикапування температуру 
реакційної суміші поступово доводять до 

кімнатної і перемішують додатково 30 
хвилин при кімнатній температурі. 
Утворений осад відфільтровують, розчин 
випарюють, залишок промивають водою і 
висушують. 

4-феніл-3-(проп-2-ін-1-ілсульфаніл)-
5-трифлуорометил-4H-1,2,4-триазол 3. 
Білий кристалічний осад. Вихід 86%, Тпл. 
118-121°С. 1H ЯМР (DMSO-d6): δ 7.50 (м, 
5H), 6.33 (т, J= 2.8 Гц, 1H), 5.21 (д, J= 2.8 Гц, 
2H), 19F ЯМР (DMSO-d6): δ -61.07, 13C ЯМР 
(DMSO-d6): δ 25.12 (s, CH2) δ 68.37 (s, C), δ 
95.77 (s, CH), δ 117.06 (q, 2JCF=338.9.9 Hz, C-
CF3), δ 128.87 (s, C6H5), δ 129.85 (s, C6H5), δ 
130.80 (s, C6H5), δ 132.94 (s, C6H5), δ 140.68 (q, 
1JCF=50.4 Hz, СF3), δ 171.31 (s, C=S) 

4-метил-3-(проп-2-ін-1-ілсульфаніл)-
5-трифлуорометил-4H-1,2,4-триазол 4. 
Білий кристалічний осад. Вихід 82%, Тпл. 
115-118°С. 1H ЯМР (DMSO-d6): δ 5.53 (м, 
1H), 3.61 (д, J= 2.8 Гц, 1H), 2.38 (с, 3Н), 19F 
ЯМР (DMSO-d6): δ - 61.33. 
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Chemistry of 1,2,4-triazole-3-thione derivatives is an area of active scientific investigations 

today. This is primarily due to the practical value of such compounds It is well known that due to their 
biological activity, 1,2,4-triazole-3-thione derivatives are successfully used in such fields as pharmacy, 
agrochemistry and photography. 

The Department of Organic Chemistry of Uzhhorod National University is known for its active 
research in the development of new methods for the synthesis of functional derivatives of 1,2,4-
triazole-3-thione, as well as in the study of their properties and their strategic modification to increase 
biological activity and value in general. 

In this context, one of the modern methods of heterocyclic systems functionalization is the 
introduction of fluorine-containing substituents. It is known that the substrates obtained in this way are 
usually characterized by greater lipophilicity and less toxicity compared to non-fluorinated analogues. 
Having some own developments on the effective introduction of fluorine-containing substituents into 
the 1,2,4-triazole-3-thione system, it became relevant to study the features of further transformations 
of obtained fluorine-containing derivatives.  
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In the framework of this study propargyl substitute deserves special attention/. Being a highly 
nucleophilic alkyl functional moiety with an acidic terminal hydrogen atom, the propargyl substituent 
is able to influence on the course of a chemical reaction in significant way. 

The aim of this work is to investigate the interaction of 5-trifluoromethylcontaining 1,2,4-
triazol-3-thione derivatives with propargyl bromide. It should be noted that this kind of investigation 

has not been conducted before.  
It has been investigated the peculiarities of the reaction of 5-trifluoromethyl-4-phenyl-1,2,4-

triazole-3-thione with propargyl bromide in comparison with the corresponding non-fluorinated 
substrates, selected and tested the conditions for the selective production of 4-phenyl-3- (prop-2-yn-1-
ylsulfanyl) -5-trifluoromethyl-4H-1,2,4-triazole 3, and demonstrated the effectiveness of this approach 
for similar reactions in the example of 4-methyl-3- (prop- 2-yn-1-ylsulfanyl) -5-trifluoromethyl-4H-
1,2,4-triazole 4 

Keywords: 5-trifluoromethylcontaining derivatives of 1,2,4-triazole-3-thione; propargyl 
bromide; alkylation; isomerization. 
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