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Синтезований і охарактеризований ряд нових 
заміщених амідів, аренсульфамідів, аренсульфо-
гідразидів 2- та 3-оксиоксанілових кислот. По­
казано, що деякі сполуки проявляють протиза­
пальну і жовчогінну активність на рівні вольта-
рену та оксафенаміду відповідно. 

Нестероідні протизапальні засоби знайшли ши­
роке застосування у медичний практиці. Однак, 
побічні реакції, які вони викликають, спонукають 
дослідників до створення нових більш ефективних 
і менш токсичних препаратів [6, 7, 8]. 

У продовження досліджень [ 1, 3, 4] з розробки 
методів синтезу і вивчення біологічно активних 
похідних оксанілової кислоти здійснений синтез 
заміщених амідів (Г/ ,У), аренсульфамідів (VI,VII) 
і аренсульфогідразидів (ІХ,Х) 2- і 3-оксиоксані­
лових кислот за схемою, наведеною нижче. 

Синтез амідів IV, V в залежності від нукле-
офільності вихідних амінів здійснювали амінуван­
ням ефірів 2- і 3-оксиоксанілових кислот І жир­
ними амінами на холоді або взаємодією 3-аміно-
фенолу з ефірами оксанілових кислот в середо-
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вищі ДМФА при температурі його кипіння. Ряд 
похідних 2-амінофенолу V був одержаний зуст­
річним синтезом — ацилюванням 2-амінофенолу 
хлорангідридами оксанілових кислот III у середо­
вищі ДМФА. 

Аренсульфаміди 2- і 3-оксиоксанілової кисло­
ти VI , VII були одержані конденсацією вихідних 
ефірів І з аренсульфамідами в присутності мети-
лату натрію. 

Синтез аренсульфогідразидів 2- і 3-оксиокса­
нілової кислоти IX, X був проведений двостадійно. 
Гідразинолізом ефірів І були одержані гідразиди 2-
і 3-оксиоксанілової кислоти, які дією аренсульфохло-
ридів переводились у цільові продукти IX, X . 

Структура синтезованих сполук підтвержена 
спектральними методами і даними елементного 
аналізу. 

УФ-спектри амідів IV, V в етанолі мають два 
максимуми поглинання в області 215-225 нм (^є = 
= 3,75-3,88) та 270-280 нм (^є = 3,30-3,60). В УФ-
спектрах сульфамідів VI, VII і сульфогідразидів IX, X 
також є два максимуми поглинання при 215-220 нм 
(Ійє = 3,9-4,1) і 265-275 нм (^є = 3,5-3,7). В 14-
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Схема 
Х-2-НОСбН 4 ЫН (У,УІІ,УІІІ,Х); З-НОСбНдИН (ІУ,УІ,УІІІ,ІХ). 

К - С 2 Н 5 (ІУе); н-ОН? (Уз); ізо-СіН? (VI); цикло-С«Нц (ІУб); СйН$ [Уо,УІІо, Ха); РЬСН 2 (ІУа, Уж); 4-СНзСбН 4 (УІа, УІІб, ІХв, Хб), 
4-СНзОСбН 4 (Уб, УІІе); 3 -СНзОС 6 Н 4 (ІУз); 2 -0 2 ЫСбН 4 (Уд, ІХа); 4-<Э2МСбН4 (Уг, УІІд, Хв); 2 -СІС 6 Н 4 (Ує); 4 -СІС 6 Н 4 (УПв] 

4-ВгСбН 4 (ІУж, Ув, УІІг); 4-СНзОСОЫНО,Н4 (ІХг, Хг); 4-ЬІН2-3,5-СІ2СбН2 (УІб, УІІж); 4-ЫН 2-3,5-Вг 2СбН 2 (Уїв, УІІз), 
2-піридил (ІУв), 4-піридил (ІУд); 4-антипірил (ІУг] 

file:////f.V


14 ВІСНИК ФАРМАЦІЇ 4(28)2001 

Властивості сполук ІУа-з, Уа-і, УІа-в, УПа-з, ІХа-г, Ха-г 
Таблиця 

Сполука Вихід, % Т.пл. , °С Знайдено N. % Емпірична формула Вирахувано N. % 

ІУа 89 183-5 10,2 С і 5 Н і 4 № О з 10,4 

ІУб 91 200-2 10,6 С і4Н ів№Оз 1 0 , 7 

ІУв 75 215-7 16,2 СізНі ї ІЧзОз 16,3 

ІУг 88 182-4 15,2 С ідН івІМдО* 15,3 

іУд 81 227-9 16,2 С і з Н ц № О з 16 ,3 

ІУе 85 184-6 13,1 С ю Н п І Ч г О з 13,4 

ІУж 90 155-7 8,1 С і 4 Н п В г № О з 8,4 

ІУз 81 171-3 9,5 Сі5Ні4№Си 9,8 

Уа 78 256-8 10,7 Сі4Ж2№Оз 1 0 , 9 

Уб 85 220-2 9,5 Сі5Ні4№С>4 9,8 

Ув 72 248 -50 8,1 Сі4НцВг№Оз 8.4 

Уг 69 170-2 13,7 С і 4 Н і і № 0 5 
13 ,9 

Уд 6 3 296-8 13,8 С і4Нп № 0 5 1 3 , 9 

У е 5 9 175-7 9,5 С і 4 Н ц С І № О з 9,6 

Уж 74 1 9 2 - 4 10,1 Сі5Ні4МгОз 1 0 , 4 

Уз 72 158-60 11,6 С!2Ніб№Оз 11,9 

Уі 62 174-6 11,6 С і г Н і б № О з 1 1 . 9 

УІа 57 272-4 8,4 С і 5 Н і 4 № 0 5 3 8,3 

УІб 6 4 183-5 10,3 С і 4 Н ц С І г № 0 5 3 10,4 

Уїв 61 215-7 8,3 Сі4НііВг2№05Б 8,5 

VI Іа 49 158-60 12,3 С і 4 Н і з № 0 5 3 1 2 , 5 

VI Іб 51 142-4 8,1 С ) 5 Н і 4 М 2 0 5 5 8,3 

УІІв 71 308-10 7,6 С і 4 Н п С І № 0 5 3 7,9 

УІІг 56 154-6 6,9 СмНпВгІЧгСЧіЗ 7,2 

УІІд 64 175-7 11,1 1 1 , 4 

УІІе 70 118-20 7,7 С і 5 Н і 4 № 0 6 3 8,0 

VI Іж 61 206-8 10,1 С і 4 Н і і С І 2 № 0 5 5 1 0 , 4 

УІІз 69 244-6 9,9 СмНиВгг ІЧзОбЗ 10 ,2 

ІХа 74 212-4 14,6 C14H12N407S 1 4 , 7 

ІХб 79 168-70 14,7 С ^ Н і г ^ О т З 1 4 , 7 

ІХв 61 205-7 12,1 С і 5 Н і 5 М з 0 5 3 12 ,0 

ІХг 82 164-5 13,6 С і е Н і б ^ О Б 13 ,7 

Ха 71 304-6 12,5 С М Н І З І Ч З О Б З 12,5 

Хб 68 298-0 11,9 С і 5 Н і 5 М з 0 5 3 12,0 

Хв 63 180-2 14,7 С м Н і г ^ О З 1 4 , 7 

Хг 75 260-2 13,6 С і б Н і 6 М 4 0 7 3 1 3 , 7 

спектрах амідів IV, V валентні коливання ОН- і 
ТМН-груп проявляються у вигляді широкої смуги при 
3460-3200 см" 1 . Карбонільне поглинання відмічене 
при 1745-1670 см" 1 у вигляді двох смуг поглинання. 
В аренсульфамідах VI , VII і аренсульфогідразидах 
IX, X , поряд з валентними коливаннями вищевказаних 
груп, є смуги поглинання, які відповідають коли­
ванням сульфогрупи (1360, 1195-1190 см" 1 ) . 

Експериментальна хімічна частина 
УФ-спектри знімали на спектрофотометрі "8ре-

сог<3 ЦУ-УІБ" в етанолі та етилаті натрію. 14-
спектри — на приладі І Ж - 2 0 у таблетках КВг. 

Алкіл- і гетериламіди 2- і 3-оксиоксанілової 
кислоти (ІУа-е; Уз-л). До розчину 0,01 Моль 
ефіру І в етанолі додають 0,011 Моль аміну і 
залишають стояти на ніч. Осад , щ о випав , 
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відфільтровують і кристалізують із водного спир­
ту. 

Ариламіди 2- і 3-оксиоксанілової кислоти (ІУж, 
з, Уа-е). 

Спосіб А. До розчину 0,01 Моль о-амінофено-
лу і 0,01 Моль піридину в тетрагідрофурані (ТГФ), 
охолодженому до -10-15 °С, додають розчин 
0,01 Моль хлорангідриду відповідної заміщеної 
оксанілової кислоти. Потім суміш витримують 
протягом години при кімнатній температурі і ви­
ливають у випарювальну чашку до повного випа­
ровування ТГФ. Залишок обробляють водою, під­
кислюють суміш розведеною соляною кислотою 
до рН=5. Осад відфільтровують і кристалізують із 
водного пропанолу. Цим способом були одержані 
аміди Уа-г. 

Спосіб Б. Розчин 0,01 Моль амінофенолу і 
0,011 Моль етилового ефіру відповідної заміщеної 
оксанілової кислоти в Д М Ф А кип'ятять протягом 
2-7 годин. Реакційну масу розбавляють водою. 
Осад, що випав, відфільтровують і кристалізують 
із водного ізопропанолу. Цим способом одержані 
аміди IV а,ж,з; V в,д,е. 

Аренсульфаміди 2- і 3-оксиоксанілової кислоти 
(УІ,УІІ), гідразиди 2- і 3-оксиоксанілової кислоти 

(VIII), аренсульфогідразиди 2- і 3-оксиоксанілової 
кислоти (IX, X) одержані за методикою [3]. 

Експериментальна фармакологічна частина 
Жовчогінну активність сполук IVa, в-д,ж-к ви­

вчали загальноприйнятим методом [2] на білих 
щурах масою 140-180 г. Вивчаємі сполуки вводи­
ли інтрадуоденально у дозах 150 мг/кг у вигляді 
водних розчинів. Вивчення жовчогінної актив­
ності показало, що на відміну від пара-ізомерів 
сполуки, які вивчаються, проявляли слабку жов­
чогінну активність, за виключенням аміду ІУж, 
що показав однакову з оксафенамідом активність. 

Протизапальна дія синтезованих речовин виз­
началась за методом Стрельникова [5] на білих 
мишах масою 18-20 г. Досліджувані речовини вво­
дили у шлунок у вигляді суспензії з твіном-80. До­
стовірне виявлення протизапальної активності на рів­
ні вольтарену відмічене у сполук IVr, Уз, V i a , VII6. 

ВИСНОВКИ 
1. Синтезовані та охарактеризовані невідомі 

раніше заміщені аміди, аренсульфаміди та арен­
сульфогідразиди 2- і 3-оксиоксанілових кислот. 

2. Серед синтезованих сполук виявлені речо­
вини з жовчогінною і протизапальною актив­
ністю. 
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СИНТЕЗ И БИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ ЗАМЕ­
ЩЕННЫХ АМИДОВ, АРЕНСУЛЬФАМИДОВ И АРЕН-
СУЛЬФОГИДРАЗИДОВ 2- И 3-ОКСИОКСАНИЛОВОЙ 
КИСЛОТЫ 
Х.Альрахави, С.М.Дроговоз, Г.П.Петюнин 
Синтезирован и охарактеризован ряд новых замещенных 
амидов, аренсульфамидов и аренсульфогидразидов 2- и 3-ок-
сиоксаниловых кислот. Показано, что некоторые вещества 
проявляют противовоспалительную и желчегонную актив­
ность на уровне вольтарена и оксафенамида соответственно. 

UDC 615.224;547.298.61.495 
SYNTHESIS AND BIOLOGICAL ACTIVITY OF SUBSTI­
TUTED AMIDES, ARENSULPHAMIDES A N D AREN-
SULPHOHYDRAZIDES OF 2- A N D 3-OXYOXANILIC 
ACID 
H.Alrachavi, S.M.Drogowoz, G.P.Petyunin 
The row of new substituted amides, arensulphamides and aren-
sulphohydrazides of 2- and 3-oxyoxanilic acid has been synthe­
sized and characterized. It has been revealed, that some sub­
stances have anti-inflammatory and cholagenic activity on the 
level of voltaren and oxaphenamide accordingly. 


