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新型杀虫剂broflanilide的合成及其杀虫活性测定
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摘要：总结并改进新型杀虫剂broflanilide合成方法，并对其进行温室杀虫活性测试。以2-氟-3-硝基苯
甲酸和2- (三氟甲基) 苯胺为原料， 经7步反应合成目标化合物broflanilide， 目标化合物结构经1H
NMR、ESI-MS确证，反应总收率为29.46%。改进后的反应路线条件温和，操作简便，易于制备，原
料价格低廉 ，经济可行性较高。 温室杀虫活性测试结果表明，在1.25 mg/L的低质量浓度下，
Broflanilide对小菜蛾（Plutella xylostella）、黏虫（Mythimna seperata）的杀虫活性仍可达到100%，优
于对照药剂氯虫苯甲酰胺。
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Synthesis and Insecticidal Activity of Broflanilide
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Abstract: The synthesis method of Broflanilide was summarized and improved, and its insecticidal activity in

greenhouse was tested. Broflanilide was synthesized from 2-fluoro-3-nitrobenzoic acid and 2-(trifluoromethyl) aniline in 7

steps. The structure of the target compound was confirmed by 1H NMR and ESI-MS, and the total yield was 29.46%. The

improved reaction route has mild conditions, simple operation, easy preparation, low price of raw materials and high

economic feasibility. The results of greenhouse insecticidal activity test showed that Broflanilide could still achieve 100%

insecticidal activity against Plutella xylostella and Mythimna seperata low mass concentration of 1.25 mg/L, which was

better than the control agent Chlorantraniliprole.
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溴虫氟苯双酰胺（broflanilide）是由日本三井农
药化学有限公司研究发现，后与德国巴斯夫公司联
合开发的新型双酰胺类化合物，开发代号为
MCI-8007[1]。Broflanilide的IUPAC化学名称为N-[2-
溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三氟甲基)-苯基]-2-氟-3-
(N-甲基苯甲酰氨基 ) 苯甲酰胺，CAS登录号为
1207727-04-5[2]，其化学结构式见图1。 Broflanilide不仅具有高效、广谱、内吸性强等特

图 1 Broflanilide 化学结构式
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点，而且作用机制新颖。现已上市的双酰胺类杀虫
剂多为鱼尼丁受体（RyR）钙离子通道（CRC）抑制
剂，而broflanilide为γ-氨基丁酸（GABA）门控氯离子
通道别构调节剂。其主要作用于昆虫神经细胞中的
GABA受体，并抑制氯离子向神经细胞的传递，从而
显示出快速的杀虫活性；能有效地解决害虫对氯虫
苯甲酰胺、氟虫腈等其他杀虫剂的抗性问题[3-5]；对
鳞翅目（Lepidoptera）、鞘翅目（Coleoptera）等多种抗
性靶标害虫活性显著，尤其对幼虫阶段的害虫杀灭
效果更佳。此外，broflanilide也可用作种子处理剂，
并对白蚁、蚂蚁、蟑螂和苍蝇等有很好的杀灭活性，
主要用于水稻、豆类、蔬菜等农作物及非农作物害
虫的防治[6-7]。

Broflanilide目前主要有3种合成方法，合成路线
1见图2。专利CN 102119144 [8]以2-氯-3-硝基苯甲酸
为原料合成broflanilide。将2-氯-3-硝基苯甲酸在酸

性条件下酯化，得到2-氯-3-硝基苯甲酸甲酯，在氮
气流下与氟化铯反应得到2-氟-3-硝基苯甲酸甲酯；
接着在钯碳催化下与10 %盐酸和甲醇氢化反应生
成3-氨基-2-氟苯甲酸甲酯盐酸盐，随即与甲醛溶液
甲基化反应得到2-氟-3-(甲基氨基)苯甲酸甲酯；再
与苯甲酰氯反应得到2-氟-3-(N-甲基苯甲酰氨基)苯
甲酸甲酯，随后在碱性条件下醇解得到2-氟-3-(N-
甲基苯甲酰氨基)苯甲酸；再加入亚硫酰氯反应得
2-氟 -3-(N-甲基苯甲酰氨基)苯甲酰氯，随后与2-
溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三氟甲基)苯胺反应生成
broflanilide。

合成路线2见图3。根据专利CN109206335[9]，在
路线1的基础上进行优化，该路线先让2-溴-6-碘-4-
(全氟丙烷-2-基)苯胺与中间体2-氟-3-(N-甲基苯甲
酰氨基)苯甲酰氯进行亲核反应，最后再与三氟甲基
三甲基硅烷反应取代碘，从而合成broflanilide。

图 2 Broflanilide 合成路线 1

图 3 Broflanilide 合成路线 2
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合成路线3见图4。根据专利US2011201687[10]，
以2-氯-3-硝基苯甲酸为起始原料，先与氯化亚砜反
应生成2-氯-3-硝基苯甲酰氯；然后在通入氮气的情
况下，与加入2.0 M二异丙基氨基锂己烷溶液的2-溴
-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三氟甲基)苯胺反应，生成N-
[2-溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三氟甲基)苯基]-2-氯-3-
硝基苯甲酰胺；接着与氟化钾发生取代反应，生成

N-[2-溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三氟甲基)苯基]-2-氟
-3-硝基苯甲酰胺；在酸性条件下与氯化亚锡发生还
原反应，生成3-氨基-N-[2-溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-
(三氟甲基)苯基]-2-氟苯甲酰胺；再与甲醛溶液发生
甲基化反应，生成N-[2-溴-4-(全氟丙烷-2-基)-6-(三
氟甲基)苯基]-2-氟-3-(甲氨基)苯甲酰胺；最后与苯
甲酰氯反应得到broflanilide。

上述3种合成方法中，合成路线1的合成步骤较
长且反应收率较低；合成路线2的优化虽然收率有
所提升，但三氟甲基化试剂三氟甲基三甲基硅烷价
格昂贵，且反应步骤较多，不适用于工业化生产；合
成路线3中多步反应需在通入氮气的情况下进行，
反应所需的二异丙基氨基锂不仅价格昂贵且具有
一定的危险性，操作难度较大且收率不高。故上述

合成方法均有一定的局限性。因此，通过查阅相关
文献，结合上述方法，对broflanilide的合成路线进行
优化，采用直链合成法，以2-氟-3-硝基苯甲酸和2-
(三氟甲基)苯胺为原料，经7步反应合成broflanilide。
改进后的反应路线条件温和，易于制备，使用相对
低廉的原料，达到降低成本、提高收率的目的，经济
可行性较高。具体合成路线见图5。

图 4 Broflanilide 合成路线 3

图 5 Broflanilide 合成路线 4
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1 实验部分

1.1 仪器与试剂
AVANCEⅢ 600 MHz核磁共振仪，布鲁克科技

有限公司；MS-8060质谱分析仪，日本岛津公司；
CHEETAH中压快速纯化制备色谱，天津博纳艾杰
科技有限公司；R-300旋转蒸发仪，瑞士布奇公司；
WRS-2熔点测定仪，上海精密科学仪器有限公司；
所有试剂及溶剂均为市售化学试剂。
1.2 实验步骤
1.2.1 2-氟-3-硝基-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺
（Ⅲ）的合成

称取41.36 g（223.42 mmol）2-氟-3-硝基苯甲酸
于250 mL单口瓶中，加入100 mL氯化亚砜溶解，回
流反应5 h后，减压蒸馏除去氯化亚砜，得到2-氟-3-
硝基苯甲酰氯备用。称取30.00 g（186.18 mmol）2-
(三氟甲基)苯胺与37.68 g（372.37 mmol）三乙胺于
1 000 mL三口瓶中，加入400 mL二氯甲烷，置于冰
浴中控温0～5℃。向2-氟-3-硝基苯甲酰氯中加入
40 mL二氯甲烷，冰浴搅拌下逐滴滴入反应液中，滴
加完毕后升至室温搅拌1.5 h，TLC监控反应过程。反
应结束后，减压蒸馏除去溶剂，使用水和乙酸乙酯
萃取，取有机层并使用无水硫酸镁干燥、过滤并减
压浓缩，使用柱层析纯化得到的粗产物，得2-氟-3-
硝基-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺（Ⅲ）54.02 g，收
率88.4%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.72（d，J=13.8 Hz，

1H）、8.46（ddd，J=8.2、6.5、1.9 Hz，1H）、8.31（d，J=8.3 Hz，1H）、

8.24（ddd，J=8.1、7.1、1.9 Hz，1H）、7.70（dd，J=7.9、1.4 Hz，1H）、

7.68-7.62（m，1H）、7.50（td，J=8.0、0.9 Hz，1H）、7.37-7.32（m，

1H）。ESI-MS（m/z）：327.1［M-H］-。

1.2.2 3-氨基-2-氟-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺
（Ⅳ）的合成

称取20.00 g（60.93 mmol）2-氟-3-硝基-N-(2-(三
氟甲基)苯基)苯甲酰胺与57.77 g（310.29 mmol）无水
氯化亚锡于500 mL单口烧瓶中，加入1,4-二氧六环
溶液250 mL后室温搅拌，同时向反应液里加入浓盐
酸30.47 mL（364.44 mmol），然后在60℃下反应6 h。
TLC监控反应进程，待反应结束后，减压下蒸馏除去
有机溶剂。加入乙酸乙酯和水各200 mL溶解，并加
入饱和氢氧化钠水溶液调节pH为9～10，使用硅藻
土将析出的固体不溶物滤除。使用乙酸乙酯和水萃
取滤液，取有机层并使用无水硫酸镁干燥、过滤并
减压浓缩，将得到的粗产物通过柱层析纯化，得到3-

氨基-2-氟-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺（Ⅳ）16.94
g，收率93.2%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.83（d，J=15.6 Hz，

1H）、8.43（d，J=8.3 Hz，1H）、7.66（d，J=7.8 Hz，1H）、7.60（t，

J=7.9 Hz，1H）、7.52-7.44（m，1H）、7.28-7.25（m，1H）、7.08（t，

J=7.8 Hz，1H）、6.97（td，J=8.3、1.7 Hz，1H）、3.91（s，2H）。

ESI-MS（m/z）：299.03［M＋H］＋。

1.2.3 2-氟-3-(甲基氨基)-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯
甲酰胺（Ⅴ）的合成
向带有温度计的100 mL双口烧瓶中加入5.00 g

（16.76 mmol）3-氨基-2-氟-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯
甲酰胺及30 mL浓硫酸溶液并搅拌，然后缓慢滴加
19.83 mL（264.13 mmol）37%甲醛溶液，滴加期间保
持反应液温度在30～40℃，滴加完毕后升温至40℃
反应4 h，TLC监控反应。反应结束后，将反应液缓慢
倒入冰水中，使用饱和氢氧化钠水溶液调节pH为
9～10，析出黄色固体，抽滤后使用石油醚清洗滤饼，
再将得到的粗产物通过柱层析纯化，得到2-氟-3-(甲
基氨基)-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺（Ⅴ）4.12 g，
收率为78.8%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.82（d，J=15.7 Hz，

1H）、8.45（d，J=8.4 Hz，1H）、7.67-7.64（m，1H）、7.60（t，J=7.7

Hz，1H）、7.38（ddd，J=8.6、7.1、1.7 Hz，1H）、7.27（s，1H）、7.17

（td，J=8.0、1.0 Hz，1H）、6.87（td，J=8.3、1.7 Hz，1H）、4.15（s，

1H）、2.94（s，3H）。ESI-MS（m/z）：313.1［M＋H］＋。

1.2.4 2-氟-3-(N-甲基苯甲酰胺基)-N-(2-(三氟甲基)
苯基)苯甲酰胺（Ⅵ）的合成
向100 mL单口瓶中加入3.00 g（9.61 mmol）2-

氟-3-(甲基氨基)-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺、
1.94 g（19.21 mmol）三乙胺及40 mL二氯甲烷，置于
冰浴中控温0～5℃。将1.62 g（11.53 mmol）苯甲酰氯
溶于10 mL二氯甲烷中，然后冰浴搅拌状态下逐滴
滴入反应液中，滴加完毕后升至室温搅拌1.5 h，TLC
监测反应进程。反应结束后，减压蒸干溶剂，用乙酸
乙酯和水萃取，取有机层并使用饱和碳酸氢钠溶液
和饱和氯化钠溶液洗涤，再使用无水硫酸镁干燥、
过滤并减压浓缩。使用柱层析将得到的粗产物纯
化，得到2-氟-3-(N-甲基苯甲酰胺基)-N-(2-(三氟甲
基)苯基)苯甲酰胺（Ⅵ）3.46 g，收率86.7%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.63（d，J=15.1 Hz，

1H）、8.33（d，J=8.2 Hz，1H）、7.99（t，J=7.9 Hz，1H）、7.66（dd，

J=7.9、1.5 Hz，1H）、7.62-7.56 （m，1H）、7.39-7.31（m，3H）、

7.30-7.26（m，2H）、7.20（d，J=8.1 Hz，3H）、3.47（s，3H）。 ES-

I-MS（m/z）：415.09［M-H］-。

汪杰，等：新型杀虫剂broflanilide的合成及其杀虫活性测定 23



1.2.5 2-氟-3-(N-甲基苯甲酰胺基)-N-(4-(全氟丙烷
-2-基)-2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺（Ⅶ）的合成
向50 mL的三口瓶中依次加入 0.40 g（10.00

mmol）粉状的氢氧化钠和0.46 g（1.65 mmol）七水合
硫酸亚铁，并在冰浴条件下搅拌。当固体反应物变
为黑色后，立即加入2.5 mL N,N-二甲基甲酰胺，后
加入0.50 g（1.20 mmol）2-氟-3-(N-甲基苯甲酰胺基)
-N-(2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺、0.50 g（1.69 mmol）
七氟-2-碘代丙烷和3 mL N,N-二甲基甲酰胺溶液，
在室温下搅拌4 h，TLC监测反应进程。将反应液用
硅藻土过滤，乙酸乙酯洗涤，经用乙酸乙酯和水萃
取，取有机层并使用无水硫酸镁干燥、过滤并减压
浓缩。然后使用柱层析将得到的粗品纯化，得到2-氟
-3-(N-甲基苯甲酰胺基)-N-(4-(全氟丙烷-2-基)-2-(三
氟甲基)苯基)苯甲酰胺（Ⅶ）0.43 g，收率61.8%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.81（d，J=16.0 Hz，

1H）、8.65（d，J=8.8 Hz，1H）、8.02-7.96（m，1H）、7.87（d，J=2.2

Hz，1H）、7.81（dd，J=9.0、2.2 Hz, 1H）、7.41（t，J=7.8 Hz，1H）、

7.33（d，J=6.9 Hz，2H）、7.21（dt，J=25.2、7.9 Hz，4H）、3.46（s，

3H）。ESI-MS（m/z）：583.11［M-H］-。

1.2.6 Broflanilide的合成
向50 mL单口烧瓶中加入0.03 g（1.25 mmol）氢

化钠，使用正己烷洗涤后备用，然后加入0.50 g（0.85
mmol）2-氟-3-(N-甲基苯甲酰胺基)-N-(4-(全氟丙烷
-2-基)-2-(三氟甲基)苯基)苯甲酰胺及5 mL N,N-二
甲基甲酰胺，在冰浴状态下搅拌10 min。向反应液中
分批次加入0.17 g（0.95 mmol）N-溴代琥珀酰亚胺，室
温条件下搅拌2 h，TLC监测反应进程。反应结束后，
向反应液中加入乙酸乙酯和水萃取，取有机层并使
用无水硫酸镁干燥、过滤并减压浓缩。然后将得到
的粗品使用柱层析纯化，得到broflanilide 0.48 g，收
率84.7%。

1H NMR（600 MHz，Chloroform-d）δ：8.12（d，J=2.1 Hz，

1H）、8.08（s，1H）、7.98（t，J=7.2 Hz，1H）、7.91-7.88（m，1H）、

7.43（s，1H）、7.31（d，J=24.5 Hz，3H）、7.23（d，J=21.7 Hz，3H）、

3.49（s，3H）。ESI-MS（m/z）：661.01［M-H］-。

2 杀虫活性测定

2.1 测定方法
2.1.1 对照药剂的选择
氯虫苯甲酰胺作为双酰胺类杀虫剂中的热门

产品，不仅高效广谱，而且具有渗透性和内吸性强
等特点。Broflanilide作为正在研发的新型双酰胺类
杀虫剂，作用机制新颖，能有效地解决害虫对氯虫

苯甲酰胺的抗性问题。因此，选择氯虫苯甲酰胺为
对照药剂，能更好地体现出目标化合物Broflanilide
的杀虫活性及其潜在的开发价值。
2.1.2 小菜蛾的筛选方法
取丙酮＋甲醇（体积比为1∶1）混合制成母液，

按试验设计用含有2‰吐温80的静置自来水稀释成
系列浓度。采用airbrush喷雾法，取温室栽培的甘蓝
叶片，制成直径3 cm的叶碟，按照试验设计剂量从低
到高的顺序，用airbrush［压力为10 psi（约合0.7
kg/cm2）］进行均匀喷雾后，放入垫有滤纸的直径为6
cm培养皿中自然阴干，接入标准供试昆虫小菜蛾2
龄幼虫10头，每个浓度为一次处理，每处理3次重
复，按同样方法设置氯虫苯甲酰胺标准药剂实验组
与清水空白对照实验组。处理后逐日观察取食和死
亡情况，若试虫将药剂处理的饲料食尽，补充未处
理的新鲜饲料，处理后3 d进行试验调查，记录试虫
的死亡数与活虫数，按式（1）计算试虫死亡率（3次
重复，取平均值）。

试虫死亡率/%=试虫死亡数试虫总数 ×100 （1）

2.1.3 黏虫的筛选方法
取丙酮＋甲醇（体积比为1∶1）混合制成母液，

按试验设计用含有2‰吐温80的静置自来水稀释成
系列浓度。采用airbrush喷雾法，将温室栽培的新鲜
玉米中部叶片剪成5 cm小段，按试验设计从低到高
的顺序，用airbrush手动喷雾器将配制好的药液均匀
喷于叶片正反面，置于放有滤纸的直径为6 cm的培
养皿中，自然阴干后接入整齐健康的黏虫3龄幼虫
10头，每个浓度为1次处理，每处理3次重复，按同样
方法设置氯虫苯甲酰胺标准药剂实验组与清水空
白对照实验组。处理后逐日观察取食和死亡情况，
若试虫将药剂处理的饲料食尽，补充未处理的新鲜
饲料，处理后3 d进行试验调查，记录试虫的死亡数
与活虫数，按式（1）计算试虫死亡率（3次重复，取平
均值）。

3 结果与讨论

按上述试验方法，进行温室杀虫活性试验，试
验结果见表1。
试验结果表明，Broflanilide对小菜蛾和黏虫

的杀灭活性显著。在1.25 mg/L的低质量浓度下，
Broflanilide对小菜蛾和黏虫的杀灭活性依然能达到
100%，而对照药剂氯虫苯甲酰胺对小菜蛾的杀灭活
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性为83.3%，对黏虫的杀灭活性为86.6%。因此，在同
一质量浓度级别下，broflanilide杀虫活性明显优于
对照药剂氯虫苯甲酰胺。

4 结 论

本文总结了杀虫剂broflanilide的合成新方法。
以2-氟-3-硝基苯甲酸和2-(三氟甲基)苯胺为起始原
料，经过酰化、还原、甲基化、酰化、取代和溴化等多
步反应合成目标化合物Broflanilide。合成目标化合
物经1H NMR、ESI-MS确认结构正确，反应总收率为
29.46%，纯度为98.8%。改进后的反应路线有效地克
服了原有合成路线的不足，该反应路线具有条件温
和、操作简便、副产较少、产率较高、易于制备、原料
廉价易得等特点，经济可行性高。室内生测结果表
明，Broflanilide对小菜蛾、黏虫的触杀活性显著，杀

虫活性高于对照药剂氯虫苯甲酰胺。
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农药名称 靶标
处理后3 d试虫死亡率/%

10 mg/L 5 mg/L 2.5 mg/L 1.25 mg/L

Broflanilide
小菜蛾 100 100 100 100
黏虫 100 100 100 100

氯虫苯甲酰胺
小菜蛾 100 100 90 83.3
黏虫 100 100 100 86.6

表 1 Broflanilide 的杀虫活性试验结果

微电解预处理联合上流式厌氧污泥流化床、接触氧
化、硝化/反硝化生化处理和絮凝沉淀工艺对农药生
产过程中的高浓度难降解杀菌剂废水进行处理，结
果显示，COD去除率可以达到99.1%，NH3-N去除率
达到97.5%。出水水质达到GB 8978—1996《污水综
合排放标准》三级标准，且系统长期稳定运行。
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