
第38卷第9期
2010年9月

化　工　新　型　材　料
NEW CHEMICAL MATERIALS

Vo∙l 38No∙9
·75·

作者简介：曾纪珺（1984－）�男�硕士�主要研究方向为 ODS 替代品和含氟精细化学品的开发。
联 系 人：吕剑。
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摘　要　介绍了三氟丙酸的物理和化学性质�详细叙述了三氟丙酸的主要合成方法及其在含氟化合物的合成、催化

剂、特殊溶剂等领域的应用研究进展。
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Progress in synthesis and applications of trifluoropropanoic acid
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Abstract　Physical and chemical properties of t rif luoropropanoic acid were introduced．Different preparation meth-
ods and application progress in some fields such as synthesis of f luorinated compounds�catalysts and specific solvent were
summarized．
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　　三氟丙酸及其衍生物�包括三氟丙醛、三氟丙酸酯和三氟
丙醇等是一类新型的含氟精细化学品�应用相当广泛。它是
含氟医药、农药和聚合物合成的重要中间体�也是一种优良的
催化剂�还是具有特殊用途的高级溶剂。
1　三氟丙酸的性质

三氟丙酸为无色、有毒、有腐蚀的液体�三氟丙酸能与水
和各种有机溶剂互溶�此外氨基酸、多肽化合物和聚酯类高分
子等在三氟丙酸中有很好的溶解性。由于三氟丙酸的 CF3基
团强吸电子性�使三氟丙酸呈现较强的酸性�其酸性与氢氟酸
相当 ［1］。

三氟丙酸可经氢化锂铝或硼氢化钠还原成三氟丙醛或三

氟丙醇�也可在 Rh／C 催化剂存在下加氢还原为三氟丙醇 ［2］。
在强碱条件下三氟丙酸的 CF3基团不稳定�易发生水解反应�
因此三氟丙酸无法由三氟丙酸酯在碱性条件下水解而得�但
可在酸性条件下水解制备 ［3］。三氟丙酸的锂盐在格式试剂存
在下可降解成单氟烯酸�单氟烯酸是一种重要的单氟中间
体 ［4］。
2　三氟丙酸的合成

相关文献报道的合成三氟丙酸的方法较多�早期报道的
有以 CF3SO2Cl、CF3CdBr、四氟化硫或三氟碘甲烷等为起始原
料合成�近些年国外的氟化公司则以3�3�3-三氟-1-氯丙烯
（HCFC-1233zd）、六氯丙烷等为起始原料合成三氟丙酸。
2．1　以CF3SO2Cl为起始原料

在安息香（AIBN）作用下�CF3SO2Cl 与醋酸乙烯酯反应
生成3�3�3-三氟-1-氯乙酸酯�然后在酸性条件下水解得到三

氟丙醛�最后三氟丙醛经 Oxone（2KHSO5·K2SO4·KHSO4）
氧化制得三氟丙酸 ［5］ （见式1）。
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2．5　以 HCFC-1233zd为起始原料
根据反应工艺的不同�以 HCFC-1233zd 为原料合成三氟

丙酸有以下三种合成路线。
（1）在碱性条件下�HCFC-1233zd 与烷基醇反应生成烯

醚�然后在酸性条件下烯醚与烷基醇继续反应生成二缩醛�最
后二缩醛在质子酸和路易斯酸存在下�经双氧水氧化制得三
氟丙酸 ［9］ （见图5）。

（2）在碱性条件和相转移催化剂存在下�HCFC-1233zd 与
苄醇反应生成烯醚�然后烯醚在酸性条件下水解生成三氟丙
醛�最后三氟丙醛经硝酸和亚硝酸钠氧化制得三氟丙酸 ［10］ （见
式6）。

（3）在氯化钯催化下�HCFC-1233zd 与醋酸钠反应生成丙
烯基酯�然后丙烯基酯在酸性条件下水解得到三氟丙醛�最后
三氟丙醛经 Oxone氧化制得三氟丙酸 ［11］ （见式7）。

2．6　以六氯丙烷为起始原料
1�1�1�3�3�3-六氯丙烷经液相氟化得到 CF3CH2CCl3、

CF3CH2CCl2F 和 CF3CH2CClF2的混合物�此氟化产物经 O-
leum（SO3和 H2SO4 的混合物）氧化制得三氟丙酸 ［12］ （见式
8）。

3　三氟丙酸的应用
3．1　三氟甲基合成砌块

近年来�由含氟砌块合成含氟化合物有了很大的发展�尤
其是含 CF3基团的砌块�因其具有强大的亲脂性、重要的生理
活性、难以直接氟化获得的特点�因而在含氟砌块中具有特殊
的意义。三氟丙酸及其衍生物作为一类新型的三氟甲基合成
砌块在含氟化合物的合成研究中成为热点�在含氟医药、农药
和聚合物的合成中得到越来越多的应用。
3．1．1　合成蛋白质激酶抑制剂

沃泰克斯药物股份有限公司开发了一类新型的蛋白质激

酶抑制剂2-氨基吡啶衍生物 ［13］�该类化合物可用于糖尿病、
阿尔茨海默氏病、中枢神经系统疾病、癌症等疑难疾病的药物
开发。该蛋白质激酶抑制剂在含氮七元环上引入了三氟丙酰

基�增加了药物的理化稳定性、更大的脂溶性以及对标靶蛋白
质激酶的抑制作用。2-氨基吡啶衍生物是一个很有发展前途
的蛋白质激酶抑制剂类抗癌药物。
3．1．2　合成血管舒缓激肽 B1拮抗剂

默克公司开发了新一代的血管舒缓激肽 B1拮抗剂双苯
基环烷烃羧酰胺衍生物 ［14］�新一代的拮抗剂分子结构中最大
特点是在吡啶的3号位引入 N-三氟丙酰基�由于三氟甲基基
团的引入�使其在生物体内对膜、组织等的穿透能力增强�提
高了拮抗剂在生物体中的吸收和传输速度�并对血管舒缓激
肽 B1具有更强的拮抗效果。血管舒缓激肽 B1拮抗剂可用于
治疗由血管舒缓激肽 B1所介导的一些病理�如：疼痛、炎症、
烧伤、水肿、刺痛等。
3．1．3　合成含氟聚合物

三氟丙酸是一种重要的合成含氟聚合物的原料和中间

体�氟原子的引入可以改变含氟聚合物的化学、热力学、低表
面能等方面的特性�使含氟高聚物在光波导、微电子工业和低
能表面活性剂等领域发挥越来越大的作用。例如�US5100751
报道了用三氟丙酸修饰的单体合成一种疏水高电阻树脂�可
用于静电摄影的载体溶液 ［15］。
3．2　反应催化剂

三氟丙酸是具有较强酸性的有机酸�以三氟丙酸作催化
剂可以应用于许多反应�如芳族化合物的烷基化、酰基化、烯
烃的聚合和调聚反应等。专利文献报道了在金属锌粉和三氟
丙酸的混合催化剂存在下�对主链是苯环的聚合物进行高效
的氯甲基化接枝�可进一步合成聚合物阴离子交换膜 ［16］。另
有专利文献则报道了在三氟丙酸阴离子催化剂存在下�多异
氰酸酯的异氰酸酯基团三聚合成聚异氰酸酯�聚异氰酸酯是
制备聚氨酯朔料和聚氨酯涂料中非常有用的原材料 ［17］。

三氟丙酸也可用于羟基和氨基的官能团保护�由于酰化
反应可在温和条件下完成�而生成的酯或酰胺又很容易用水
或醇处理而使三氟丙酰基离去�这在碳水化合物和核酸化学
研究中有着非常重要的应用。
3．3　特殊溶剂

三氟丙酸具有强大的亲脂性和较强的酸性�能满足某些
对亲脂性和酸性都有要求的特殊情况。有专利报道了将三氟
丙酸加入到液－质连用色谱的流动相中�提升了色谱对缩氨
酸、碱性药物分子分析的兼容性和灵敏性 ［18］。还有专利则报
道将聚酯聚合物溶解于三氟丙酸中�借助氟的核磁共振可分
析聚合物中的乙烯基端的浓度 ［19］。
4　结语

目前�我国对含氟羧酸类化合物的开发主要集中于三氟
乙酸、三氟乙酸酯和三氟乙醛等 ［20］�而对于三氟丙酸、三氟丙
酸酯和三氟丙醛等新型含三氟甲基羧酸类化合物的研究仍处

于空白�制约着我国含氟脂肪族化学品的进一步发展。三氟
丙酸及其衍生物主要应用于医药、农药和聚合物领域�作为催
化剂和特殊溶剂也已有一定的应用�预计今后其用途将不断
扩大。三氟丙酸的合成方法很多�以相对廉价易得的 HCFC-
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间的关系。实验结果表明：温度保持在－15℃�溶液质量浓度
为6％时�所得高聚物分子量最高。随着分子量的逐渐增大�
聚砜酰胺的溶解性变差�玻璃化温度（Tg）、热分解温度（Td）
升高。弹性模量、拉伸强度等力学性能也逐渐增大。
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1233zd 为原料合成三氟丙酸是其中最有竞争力的方法。目前
国外氟化工巨头如中央硝子公司、苏威公司、霍尼韦尔公司等
已将三氟丙酸商品化�而国内还未见相关报告。因而�以
HCFC-1233zd 为原料进行三氟丙酸及其衍生物的合成研究具
有重要的意义。我国的相关科研机构应充分利用这一有利时
机�深入研究合成三氟丙酸的工艺�早日实现三氟丙酸的工业
化生产。
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