
• 专论与综述 • DOI: 10.16801/j.issn.1008-7303.2019.0086

中国农药创制概述与展望
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摘   要：中国是农业大国，而现代农业生产离不开农药。中国的农药工业经过近 70 年的发展，

已从仿制国外品种到仿创结合再到自主创新的道路上逐渐发展壮大起来。在建国 70 周年之

际，本文简要总结了中国农药创制的发展历史，对中国现有大多数农药创制品种从其化学结

构、性能、创制经纬、作用机理以及专利和登记情况进行了介绍，并做了进一步的展望。
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Overview and prospect of agrochemical discovery in China
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Abstract: China is a big agricultural country, and modern agricultural production can not do well
without agricultural chemicals. After nearly 70 years of development, China's pesticide industry has
gradually developed from imitation of foreign varieties to combination of imitation and independent
innovation. On the occasion of the 70th anniversary of the founding of China, this paper briefly
summarizes the development history of agrochemicals discovery in China, and the structure,
performance, discovery process, mode of action, patent and registration, and further prospect of most
pesticides discovered and developed in China are also introduced.
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中国自古以来就是农业大国，而农业的繁荣

发展正是中华文明源远流长、长盛不衰的物质基

础。新中国建国以来，中国人口数量不断攀升，

耕地面积波动起伏，近 10 年来维持在 1.35 亿公顷

左右，而中国粮食自给率逐年降低 (已低于世界安

全标准的 90%)，每年需从外国进口大量的粮食[1]。

如何提高粮食产量成为了中国农业发展重中之重

的难题，由于不断增加耕地面积难度很大，所以

提高单位面积粮食产量与质量成为了至关重要的

解决方法。尽管提高单产方法措施很多，但施用

农药则是一种投入产出比很高 (最高达 1 比 20) 的
措施，不仅可有效地防治病虫草害，而且在增加

单位面积粮食产量的同时，也可以提升质量[2]。联

合国粮农组织 (FAO) 统计数据表明，世界粮食产

量因病虫草害造成的损失每年约占总产量的 1/3，
若无防治措施，农产品产量损失率在 40% 以上，

甚至绝收，而每年通过防治病虫草害等植保措

施，挽回的损失可达 1 000 亿千克左右，占总产量
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的 15% 以上[3-4]。所以，现代农业离不开农药。

尽管中国是最早使用农药的国家之一，但现

代农药创新研究和应用还是从西方引进，起步整

体晚于欧美等国家。新中国成立以来，中国农药

生产水平不断提升，到目前为止，生产能力已达

到世界领先水平[3]。虽然生产能力强，但创制能力

还比较薄弱，主要是新农药创制难度大，且新品

种必须同时满足“高效、安全、经济”的要求[5]。据

Phillips McDougall 公司统计，成功上市 1 个新农

药品种，平均需要筛选 16 万个化合物，耗资约

3 亿美元，耗时 12 年 [ 6 ]，农药创制之难可见一

斑。农药新品种不仅要求效果好，而且要比现有

产品更安全，性价比优势更明显，许多候选化合

物都是活性过关，却倒在了安全性或性价比的脚

下。加之还有抗性问题，由于农业有害昆虫和病

害繁殖能力强 (如棉蚜和螨一年可繁殖 30~40 代)，
草害也多是一年生杂草，若施药方法不当或时间

不合适，就会导致病虫草害极易产生抗药性，如

新杀螨剂上市往往不超过 3 年，抗性螨类就会出

现，整体使用寿命一般也只有 5 年[7]。除此之外，

随着对农药安全风险评估的要求越来越高，农药

登记标准不断地提高完善，都使得新农药的创制

与开发难度愈来愈大。正因为如此，到目前为

止，中国农药创制品种仅有 50 余种，因效果或性

价比等因素，大面积推广应用的也就 10 多种，该

比例与世界上发明的 2 000余种农药中大面积应用

的品种有 600 多种的情况基本相同[8]。

作者根据自身新农药创制工作的实践和经

验，将新农药创制分为 6 个创新层次[9]：第 1 层为

研究已知化合物，发现其用途或者新用途，或利

用已知中间体作为活性成分；第 2 层为对在专利

范围内的化合物进行选择性发明，研发出“me too”
或是“me better”新药；第 3 层为研制专利范围外化

合物，研发出“me too”新药；第 4 层为研制专利范

围外化合物，研发出“me better”新药；第 5 层为自

主发现全新结构，研发出“me first”或是“first in
class”新药；第 6 层为自主发现全新结构、全新作

用机理，研发出“first in class”新药。总体来说，中

国创制的新农药品种性价比有限，且多属于“me
too”研究，虽能获得专利，但专利权不够稳定，且

与国外大公司的品种相比缺乏竞争力；而欧、

美、日农药巨头在新药创新方面实力强大，技术

水平高，近 40 年来他们大多研究第 4~6 层次化合

物，因此他们发明的化合物结构新，效果好，性

价比优势明显，具有市场垄断性。

新农药创制有多种途径和方法[10-17]，但要与时

俱进，不断创新。中国新农药创制想要在原始结

构上有所创新或在作用机制上有别于现有品种，

就不能再采用以前仿制外国品种或者进行简单的

生物等排替换等方法，必须要有新的创新策略。

要确保创制的新产品具有稳定的知识产权和性价

比优势，因为仅中国农药登记费就需要 2 000 万元

左右 (国外登记要花费超亿元)，且耗时 5~8 年时

间[9]。作者团队针对上述问题，经过 20 多年的探

索、实践与研究创建了“中间体衍生化法”[18-25]，不

仅可以进行“me better”研究，也可以进行全新结构

化合物的研究[26-28]，更能大幅度地提高新农药创制

的成功率。该创新方法与现有方法的不同之处在

于：在农药分子设计之时，同时考虑开发。选用

便宜易得、安全环保的原料 (中间体)，设计现有

专利保护范围之外的新农药分子，经过多轮的“设
计-合成-测试-分析”研究，筛选出活性好、安全性

及性价比高的候选新农药品种。经团队多年的实

践与应用，已从 3 万个化合物中筛选出 10 多个候

选新农药品种，其中 3 个已实现产业化，还有多

个在登记或开发中，如性价比优势显著的除草剂

SY-1604 和杀菌剂 SY-1602 都有潜力成为销售额

上亿美元的“重磅炸弹”[8]；其他单位如青岛清原化

合物有限公司和山东省联合农药工业有限公司也

使用该方法成功创制出环吡氟草酮和氟醚菌酰胺

等数个新农药品种[28]，甚至国外公司如日本曹达

公司在研究新农药时也参考了中间体衍生化法的

研究成果[29]。说明“中间体衍生化法”具有普适性，

可以大幅度提高新农药创制的成功率，缩短开发

周期，降低研发成本。

1    中国早期农药研发概述

中国农药工业起步和发展与新农药品种的创

制和开发已有多篇综述[30-35]，现仅将这一时期研发

的部分农药品种进行简要概述。

在老一辈化学家为农药工业发展奠定的基础

上，中国农药品种研发在 20 世纪 50 年代后期进

入了快速发展阶段。50 年代末至 60 年代，南开大

学元素有机化学研究所在杨石先校长领导下，启

动了当时国家需求的农药品种研制计划，先后研

制了“除草剂一号 (CAS:2212-17-1)”、西北地区急
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需防治野燕麦的“燕麦敌二号 (CAS:28217-97-2)”以
及对水稻螟虫有良效的“螟铃畏 (CAS:51230-15-0)”
等，经中试后投产应用，为支援农业繁荣经济做

出了重要贡献[36]；中国科学院上海有机化学研究

所梅斌夫先生根据大蒜素优异的生物活性，选用

廉价、低毒的乙醇作为原料，研发了乙蒜素 (抗菌

剂 401 和 402 的有效成分)，于 1964 年正式投产[37]；

70 年代初期，沈阳化工研究院张少铭先生率先研

发出内吸性杀菌剂多菌灵[38]，在防治小麦赤霉病

等多种重大病害中发挥了重要的作用，现仍在大

量使用；上海农药研究所沈寅初先生研发的农用

抗生素井冈霉素[39]，直到现在也是防治水稻纹枯

病的重要药剂；沈阳化工研究院研制了大豆、花

生田除草剂杀草安 (CAS:13508-73-1) 和防治禾谷

类黑穗病的禾穗胺 (CAS:21452-18-6)，上海农药

研究所与中国农业科学院等单位研发的杀菌拌种

剂拌种灵 (CAS:21452-14-2) 可有效地防治棉苗根

病；后续贵州省化工研究院研发的防治水稻螟虫

的杀虫单和杀虫双、四川省化工研究院研发的叶枯唑

(川化 018)、华中师范大学张景龄先生主持研发的

有机磷类杀虫剂水胺硫磷 (CAS:24353-61-5) 和甲

基异柳磷等 (部分代表品种的结构式见图式 1)[40]，

均在农业生产中发挥了积极的作用。这里使用“研
发”或者“研制”而不用“创制”，主要是中国在当时

还没有实施专利法，加之这一时期研制或研发的

品种虽不断涌现，但受当时科研条件以及其他因

素的制约，只有少部分化合物属于自主原创[41-42]。

尽管如此，这并不影响他们为农业生产做出的重

大贡献，也为日后中国的新农药创制打下了坚实

的基础。

1985 年 4 月 1 日专利法实施后，南开大学与

沈阳化工研究院率先申请了一批农药品种的制备

方法专利[43-44]。1992 年专利法第一次修订，将化

合物的保护纳入其中，并将保护期限延长至 20
年，增强了对创制新农药化学结构的保护，使农

药创制逐步走上了正轨。1994 年 12 月 7 日，南开

大学李正名课题组申请了中国第一个创制除草剂

化合物专利“新型磺酰脲类化合物除草剂”[45]；1995
年 8 月 28 日 (优先权日)，沈阳化工研究院申请了

中国第一个创制的含氟农药品种氟吗啉的专利“含
氟二苯基丙烯酰胺类杀菌剂”[46]。

近 30 年来，在国家相关部门的支持下，先后

建成了以沈阳中化农药化工研发有限公司 (原沈阳

化工研究院农药研究所) 与南开大学为基地的北方

农药创制中心和以湖南化工研究院、浙江省化工研

究院、江苏省农药研究所以及上海市农药研究所为

基地的南方农药创制中心；同时参与新农药创制研

究的还有中国科学院上海有机化学研究所、华东理

工大学、华中师范大学、贵州大学、中国农业大

学、江苏扬农化工股份有限公司和青岛清原化合物

有限公司等 40 余家单位和企业[47]；加之国家科技

支撑计划、自然科学基金 (NSFC)、“863”及“973”计
划等项目的支持[48]，中国新农药的自主创制脚步明

显加快，自主创制品种逐年递增。据不完全统计，

截至 2019 年 7 月底，中国开发或自主创制并获得

过登记的农药新品种有 54 个，获得正式登记的有

37 个 (经过检索发现，获得中国登记的大部分植物

源农药，其化学结构和生物活性均早有报道，所以
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图式 1    中国专利法实施前部分农药代表品种

Scheme 1    Representative pesticides before the implementation of the patent law of China
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本文只列举了部分研发的植物源农药品种，没有化

学结构的如微生物菌或病毒、天敌农药等未统计在

内)。严格意义上讲，获得过农药登记的部分化合

物不属于创制品种，因为化合物的化学结构和生物

活性早有报道。通常认为，化学结构和活性都是未

知，或者化学结构已知但活性未知的才算创制品

种。其中获得正式登记的部分品种和未正式登记的

部分品种，由于市场潜力小、药害或毒性高或性价

比低等原因而导致其并未被广泛应用，有些专利没

有到期但因未缴年费而导致专利权终止，故现在市

场上大面积推广应用的农药品种也就 10 多种。作

者对 54 个农药品种按用途分为杀菌剂 (含杀细菌剂

和抗病毒剂) 22 个、杀虫剂 (含杀螨剂) 18 个、除

草剂 10 个和植物生长调节剂 4 个，并按专利申请

时间先后排序 (见表 1)，从化学结构 (包括 CAS
号，它不仅仅代表一个确定的化合物，还与公开的

时间有关，CAS 号越小，其发现或公开时间越

早)、性能、创制经纬、作用机理以及专利和登记

情况进行介绍，以期为新农药创制工作者提供参考

和思路，以利于未来更好地创新。

2    杀菌剂创制

2.1    金核霉素 
金核霉素 (开发代号 SPRI-371) 系由上海市

农药研究所发现并开发的微生物源杀菌剂。该类

化合物的酯化物由 Arai 等于 1974 年从链霉菌

表 1    中国创制或开发农药一览表

Table 1    List of pesticide discovered or developed in China

农药种类
Classification of pesticide

中(英)文名称
Chinese (English) name

CAS 号
CAS registry number

专利申请日
Date of filing

原(母)药登记号
Drug registration number

杀菌剂(含杀细菌剂和抗
病毒剂)
Fungicides (including
bactericides and
virucides)
 

金核霉素 aureonuclemycinb 123970-01-4 1987-03-18 LS20021932 (过期 overdue)

宁南霉素 ningnanmycinb 156410-09-2 1993-04-23 PD20097120

氟吗啉 flumorpha 211867-47-9 1996-08-21 PD20060039

烯肟菌酯 enoxastrobina 238410-11-2 1998-02-10 PD20070339

烯肟菌胺 fenaminstrobina 366815-39-6 2000-02-24 PD20095214

噻菌铜 thiodiazole-copperb 3234-61-5 1999-01-11 PD20086025

噻唑锌 zinc-thiazoleb 3234-62-6 2000-12-15 PD20160049

啶菌噁唑 pyrisoxazolea 847749-37-5 1999-07-14 PD20080773

氰烯菌酯 phenamacrilb 39491-78-6 2001-05-08 PD20121663

长川霉素 ascomycinb 104987-12-4 2001-10-08 LS20072567 (过期 overdue)

申嗪霉素 phenazino-1-carboxylic acid 2538-68-3 2002-02-08 PD20110314

苯醚菌酯 ZJ-0712 852369-40-5 2003-03-25 PD20151573

氟唑活化酯 B2-a 864237-81-0 2003-05-16 LS20150091 (过期 overdue)

丁吡吗啉 pyrimorphb 868390-90-3 2003-07-01 PD20181610

丁香菌酯 coumoxystrobina 850881-70-8 2003-11-11 PD20161260

唑菌酯 pyraoxystrobina 862588-11-2 2004-02-20 PD20181599

唑胺菌酯 pyrametostrobina 915410-70-7 2005-05-26 LS20110235 (过期 overdue)

氯啶菌酯 triclopyricarba 902760-40-1 2005-02-06 PD20161257

毒氟磷 882182-49-2 2005-04-04 PD20160339

甲噻诱胺 methiadinilb 908298-37-3 2006-02-20 PD20170015

补骨脂种子提取物 isobavachalconeb 20784-50-3 2008-01-25 PD20190058

氟醚菌酰胺 fluopimomidea 1309859-39-9 2010-09-07 PD20170010

杀虫剂(含杀螨剂)
Insecticides (including
acaricides)

苦皮藤素 celangulinb 139979-81-0 1992-11-19 PD20101575

硝虫硫磷 89-1 171605-91-7 1993-01-12 PD20080777

氯胺磷 chloramine phosphorusb 73447-20-8 1997-06-24 LS20051337 (过期 overdue)

氟螨 F1050 259726-10-8 1997-12-15 LS20031728 (过期 overdue)

硫肟醚 sulfoximeb 355143-88-3 1999-09-10 LS20041355 (过期 overdue)

硫氟肟醚 thiofluoximateb 860028-12-2 2003-12-12 LS20140310 (过期 overdue)

右旋反式氯丙炔菊酯 399572-87-3 1999-12-13 WP20170145

呋喃虫酰肼 fufenozideb 467427-81-1 2001-03-26 PD20121672
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Streptomyces saganonensis 培养基中提取，并发现

其具有杀菌、除草活性[49]，1981 年日本三共株式

会社发现其对黄瓜炭疽病具有较好的杀菌活性[50]。

上海市农药研究所于 1981 年 6 月从苏州东山地区

采集的土壤中分离得到金色链霉菌苏州变种 SP-
371 Streptomyces aureus var. suzhoueusis， 经培养

发酵首次确认并得到金核霉素，田间药效及安全

性试验表明，金核霉素对由黄单胞杆菌 Xanthomonas
引起的细菌性病害如柑橘溃疡病、水稻白叶枯病

和水稻条斑病等有很好的防效，对人畜与环境安

全，但对水稻 (在扬花期使用) 等有药害[51]，因此

限制了其应用。

专利名称：新抗生素金核霉素的制备方法，

申请日期：1987-03-18，专利号：ZL87100250.7，
专利权人：上海市农药研究所，1997 年因未缴年

费专利权终止。上海农乐生物制品股份有限公司

曾获得过 94% 金核霉素原药  (LS20021932) 和
30% 金核霉素可湿性粉剂 (防治柑橘溃疡病，LS
20031504) 的临时登记，现均已过期。

2.2    宁南霉素 
宁南霉素是中国科学院成都生物研究所经历

多年国家科技攻关，于1993 年发现的胞嘧啶核苷

肽型抗生素类杀菌剂。国外于 1962 年报道了其同

续表 1

Table 1 (Continued)

农药种类
Classification of pesticide

中(英)文名称
Chinese (English) name

CAS 号
CAS registry number

专利申请日
Date of filing

原(母)药登记号
Drug registration number

丁虫腈 flufiprolea 704886-18-0 2002-07-30 PD20120414

氯噻啉 imidaclothizb 105843-36-5 2002-10-21 PD20082528

哌虫啶 IPP-44  948994-16-9 2004-11-23 PD20171435

氯氟醚菊酯 meperfluthrina 915288-13-0 2008-07-07 WP20110065

四氯虫酰胺 tetrachlorantraniliprolea 1104384-14-6 2008-07-07 PD20171752

戊吡虫胍 guadipyrb 1376342-13-0 2008-11-25 LS20170095 (过期 overdue)

环氧虫啉 1185987-44-3 2008-12-17 LS20170342 (过期 overdue)

环氧虫啶 cycloxapridb 1281863-13-5 2008-12-19 PD20184015

氯溴虫腈 HNPC-A3061 890929-78-9 2009-06-29 LS20140332 (过期 overdue)

乙唑螨腈 SYP-9625 1253429-01-4 2010-04-27 PD20181623

除草剂
Herbicides

单嘧磺隆 monosulfuronb 155860-63-2 1994-12-07 PD20070369

单嘧磺酯 monosulfuron-esterb 175076-90-1 1994-12-07 PD20130372

双甲胺草磷 H-9201  189517-75-7 1996-11-26 LS20051937 (过期 overdue)

氯酰草膦 clacyfosa 215655-76-8 1997-04-30 LS20071853 (过期 overdue)

甲硫嘧磺隆 methiopyrsulfuronb 441050-97-1 2000-05-11 LS20060244 (过期 overdue)

丙酯草醚 pyribambenz-propylb 420138-40-5 2000-10-16 PD20141891

异丙酯草醚 pyribambenz-isopropylb 420138-41-6 2000-10-16 PD20141888

二氯喹啉草酮 G-18 1350901-36-8 2011-05-10 PD20184028

环吡氟草酮 1855929-45-1 2015-11-06 PD20184021

双唑草酮 1622908-18-2 2015-11-06 PD20184018

植物生长调节剂
 Plant growth regulators

菊胺酯 WD-5 172351-12-1 1993-02-18 LS20030206 (过期 overdue)

苯哒嗪丙酯 BAU9403 78778-15-1 1998-11-16 LS20020926 (过期 overdue)

呋苯硫脲 fuphenthioureab 1332625-45-2 1999-12-15 LS20053285 (过期 overdue)

14-羟基芸苔素甾醇
14-hydroxylated brassinosteroidb

457603-63-3 2012-01-18 PD20171724

注：a 表示获得 ISO 通用名称；b 表示未获得 ISO 通用名称，是中国英文名称。

Note: a is ISO common name. b is no ISO common name, the name is approved in China.

金核霉素 aureonuclemycin
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分异构体 gougerotin，对其化学结构和性质进行了

深入的研究[52]，1973 年日本公开了 gougerotin 的

组合物及抗白粉病的专利[53]。中国科学院成都生

物研究所于 1993 年从四川省宁南县土壤中分离得

到诺尔斯链霉菌西昌变种 Streptomyces noursei var.
xichangensis，经发酵培养获得了宁南霉素。其对

革兰氏阴性和阳性细菌具有抑制作用，对多种真

菌性病害、细菌性病害及病毒病均有效，尤其对

水稻白叶枯病，小麦和黄瓜等白粉病的病原菌有

良好的防治效果，该药还可诱导植物产生病程相

关 (PR) 蛋白，破坏病毒粒体结构，从而达到防治

作物病毒病的效果[54]。

专利名称：一种抗生素新农药——宁南霉

素，申请日期：1993-04-23，专利号：ZL93104287.9，
专利权人 (专利权转让)：黑龙江强尔生化技术开

发有限公司，2013 年专利权有效期届满失效。2009
年，德强生物股份有限公司取得了 40% 宁南霉素

母药 (PD20097120)、2% 宁南霉素水剂 (PD20097121)、
8% 宁南霉素水剂 (PD20097122) 以及其他剂型与

混剂的正式登记。四川金珠生态农业科技有限公司

也于 2018 年获得了 40% 宁南霉素母药 (PD20180387)
及 2%、4%、8% 宁南霉素水剂 (PD20180828、PD
20180623、PD20180223) 的正式登记。

2.3    氟吗啉 (flumorph)
氟吗啉 (试验代号 SYP-L190) 是由沈阳化工研

究院于 1994 年创制、开发的中国第 1 个杀菌剂，

第 1 个获得美国、欧洲发明专利、第 1 个获得

ISO 通用名称以及第 1 个在国外登记销售的创新

农药品种[55]。该化合物是在天然产物肉桂酸和仿

生杀菌剂烯酰吗啉 (dimethomorph) 的基础上，引

入氟原子而得到的含氟杀菌剂。主要用于防治卵

菌纲病原菌引起的黄瓜、葡萄、辣椒、番茄等蔬

菜的霜霉病和晚疫病，尤其用于防治抗性病害，

推荐剂量下对作物安全、无药害。氟吗啉不仅具

有很好的保护作用，即预防作用，而且有很好的

治疗作用，治疗作用明显优于烯酰吗啉[56]。其作

用机理是通过抑制卵菌细胞壁的形成而起作用，

因氟原子特有的性能如模拟效应、阻碍效应和渗

透效应，致使氟吗啉的杀菌效果倍增[55]。

专利名称：含氟二苯基丙烯酰胺类杀菌剂，

优先权日期：1995-08-28，专利号：ZL96115551.5，
专利权人：化学工业部沈阳化工研究院；欧洲专

利申请日期：1997-02-21，授权公告号：EP860438；
美国专利申请日期：1998-02-09，授权公告号：

US6020332，同时还申请了德国 DE69718288 和西

班牙 ES2189918 等国专利，专利权人：化学工业

部沈阳化工研究院。目前，氟吗啉及其混剂产品

有 4 家公司 10 余个登记产品在销售。最早于 1999
年沈阳科创化学品有限公司获得 90% 氟吗啉原药

临时登记 (LS992117)，后期又取得了 95% 氟吗啉

原药 (PD20060039) 及 20% 氟吗啉可湿性粉剂

(PD20095953)、30% 氟吗啉悬浮剂 (PD20173229)、
60% 氟吗啉水分散粒剂 (PD20161545) 以及其混剂

的正式登记；还有其他 3 家企业也获得氟吗啉相

关混剂的正式登记，产生了很好的经济、社会和

生态效益。

2.4    烯肟菌酯 (enoxastrobin) 与烯肟菌胺 (fena-
minstrobin)

烯肟菌酯 (试验代号 SYP-Z071) 和烯肟菌胺

(试验代号 SYP-1620) 均为沈阳化工研究院与美国

罗门哈斯 (现科迪华) 共同合作研发的甲氧基丙烯

酸酯类杀菌剂。

该类化合物最早由 ICI PLC (帝国化学工业公

司) 合成，发现其具有杀菌、杀虫和杀螨活性，于

N

宁南霉素 ningnanmycin
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烯肟菌酯 enoxastrobin

分子式：C22H22ClNO4

相对分子质量：399.9

CAS：238410-11-2
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1989 年申请了甲氧基丙烯酸酯类化合物专利[57]，

1992 年又申请了肟醚酰胺类化合物专利[58]。

烯肟菌酯是国内开发的第 1 个甲氧基丙烯酸

酯类杀菌剂，对黄瓜和葡萄霜霉病、小麦白粉病

等有良好的防治效果，于发病前或发病初期喷

雾，对黄瓜生长无药害；烯肟菌胺则对白粉病和

锈病具有很好的防治效果[59]。这两个药剂同为真

菌线粒体呼吸抑制剂，通过与细胞色素 bc1 复合

体的结合，抑制线粒体的电子传递，从而破坏病

菌能量合成，起到杀菌作用[60]。

烯肟菌酯专利名称：不饱和肟醚类杀虫、杀

真菌剂，申请日期：1998-02-10，专利号：ZL
98113756.3，专利权人：化学工业部沈阳化工研究

院与美国罗门哈斯，但在欧洲、美国等专利权利

人均为美国罗门哈斯 (现科迪华)。烯肟菌胺专利

名称：不饱和肟醚类杀菌剂，申请日期：2000-02-
24，专利号：ZL00110143.9，专利权人：沈阳中化

农药化工研发有限公司。2007 年，沈阳科创化学品

有限公司取得了 90% 烯肟菌酯原药 (PD20070339)、
25% 烯肟菌酯乳油 (PD20070340，用于防治黄瓜

霜霉病) 以及其混剂的正式登记。2009年，取得

了 98% 烯肟菌胺原药 (PD20095214)、5% 烯肟菌

胺乳油 (PD20095213，防治小麦白粉病) 以及其混

剂的正式登记。

2.5    噻菌铜与噻唑锌

噻菌铜是由浙江龙湾化工有限公司开发并登

记；噻唑锌是浙江新农化工股份有限公司进行开

发登记，二者均为噻二唑类有机金属杀细菌剂。

以上 2 个化合物早在 1965 年就有报道[61]，1999
年浙江龙湾化工有限公司发现其具有杀细菌活

性，申请了铜的络合物专利，后浙江新农化工股

份有限公司发现锌、锰、镍也都有活性，于是也

申请了专利，开发为杀细菌剂。噻菌铜内吸性能

好，主要防治大白菜软腐病、柑橘溃疡病、菜豆

角斑病、茄科青枯病和水稻基腐病等细菌性病

害，具有很好的防效，除强碱性农药外，噻菌铜

均可与其他各类农药混配或混用[62]。噻唑锌主要

对水稻、果树、蔬菜作物的细菌性病害防治效果

好，对部分真菌病害的预防、保护和控制效果也

比较理想，持效期长达 15 d[63]。

噻菌铜与噻唑锌的化学结构类似，具有相同

的噻二唑基团，该基团在植物体外对细菌抑制力

差，但在植物体内却是高效的治疗剂；而铜离子

和锌离子具有既杀细菌又杀真菌的作用，可与病

原菌细胞膜表面上的阳离子交换，导致病菌细胞

膜上的蛋白质凝固而杀死病菌。铜离子也可渗透

进入病原菌细胞内，与某些酶结合，影响其活

性，导致机能失调，病菌因而衰竭死亡[62]。

噻菌铜专利名称：主克白叶枯病的杀菌剂，

申请日期：1999-01-11，专利号：ZL99113411.7，
专利权人：温州市龙湾化工厂，2019 年有效期届

满失效。噻唑锌专利名称：噻二唑类金属络合物

及其制备方法和用途，申请日期：2000-12-15，专

利号：ZL00132119.6，专利权人：浙江新农化工

有限公司。目前，浙江龙湾化工有限公司取得了

95% 噻菌铜原药 (PD20086025) 和 20% 噻菌铜悬

浮剂 (PD20086024) 的正式登记；江苏新农化工有

限公司取得了 95% 噻唑锌原药 (PD20160049) 和 30%
噻唑锌悬浮剂 (PD20161209) 及其混剂的正式登记。

2.6    啶菌噁唑 (pyrisoxazole)
啶菌噁唑 (试验代号 SYP-Z048) 是沈阳化工研

究院与美国罗门哈斯 (现科迪华) 共同开发的一种

新型异噁唑烷类杀菌剂。其对灰霉病有好的防治

效果，不仅可有效防治黄瓜、番茄、韭菜、草莓

等蔬菜与水果的灰霉病，对小麦和黄瓜白粉病等

也有效[64]。

该化合物最早为罗门哈斯研制，其专利申请

日：1999-03-11，授权公告号：US60123783，之

后沈阳化工研究院申请了中国专利：用作杀菌剂

的杂环取代的异噁唑唑啉类化合物，申请日期：

1999-07-14，专利号：ZL99113093.6，当前专利权

人：沈阳中化农药化工研发有限公司。目前，沈

阳科创化学品有限公司取得了 90% 啶菌噁唑原药

(PD20080773)、25% 啶菌噁唑水乳油 (PD20170676)、
25% 啶菌噁唑乳油 (PD20080774) 以及其混剂的正

式登记。

S

N N 噻唑锌 zinc-thiazole
分子式：C4H4ZnN6S4

相对分子质量：329.7
CAS：3234-62-6
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啶菌  唑 pyrisoxazole
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2.7    氰烯菌酯 
氰烯菌酯 (试验代号 JS399-19) 是江苏农药研

究所开发的一种氰基丙烯酸酯类杀菌剂。

该化合物曾于 1965 年公开，但并无生物活性

报道[65]，江苏农药研究所发现其具有较好的杀菌

活性，进行了开发。氰烯菌酯对镰刀菌引起的小

麦赤霉病、水稻恶苗病等有效，经田间试验比较

表明，氰烯菌酯防治小麦赤霉病优于多菌灵，防

治水稻恶苗病优于咪鲜胺[66]。该化合物作用机理

独特，与现有杀菌剂没有交互抗性，其作用于禾

谷镰孢菌肌球蛋白-5，可强烈抑制病菌菌丝生长

和发育[67]。

专利名称：2-氰基-3-取代苯基丙烯酸酯类化合

物、组合物及其制备方法以及在农作物杀菌剂上的

应用，申请日期：2001-05-08，专利号：ZL01115593.0，
专利权人：江苏省农药研究所。2012 年，江苏省

农药研究所股份有限公司取得 95% 氰烯菌酯原药

(PD20121663) 和 25% 氰烯菌酯悬浮剂 (PD20121670，
用于防治水稻恶苗病和小麦赤霉病) 的正式登记。

2.8    长川霉素

长川霉素 (开发代号 SPRI-2098) 系由上海市

农药研究所发现并开发的微生物源杀菌剂。

长川霉素是大环内酯类农用抗生素杀菌剂，是

从中国广西梧州地区的土壤中分离而得的生黑孢

链霉菌广西变种 Streptomyces melauosporofacieus
var. guauxicus spri 520 发酵而得。其化学结构经确

认与国外 1962 年发现的具有杀菌活性的抗生素

ascomycin 为同一物质[68]，该杀菌剂对黄瓜灰霉

病、玉米小斑病、菌核病和白粉病等多种真菌病

害有较好的防治效果。试验中发现长川霉素虽有

根部内吸作用，但无叶片内吸传导作用[69]。

专利名称：长川霉素农用杀菌剂及其制备方

法和应用，申请日期：2001-10-08，专利号：ZL
01126969.3，专利权人：上海市农药研究所，2015
年因未缴年费专利权终止。浙江海正化工股份有

限公司曾获得了 94% 长川霉素原药 (LS20072567)
和 1% 长川霉素乳油 (LS20090369，防治番茄灰霉病)
的临时登记，现均已过期。

2.9    申嗪霉素

申嗪霉素（吩嗪-1-羧酸）是上海交通大学生

命科学技术学院和上海农乐生物制品股份有限公

司共同研究开发的微生物源杀菌剂。

1930 年 Fritz 等从芽孢杆菌细菌代谢物中得到

吩嗪-1-羧酸[70]，1975 年 Aizenman 等发现该化合

物在有效剂量下，对各种真菌均有抑制效果 [71]，

后续国外又有对其杀菌活性的报道[72]。中国最早

由欧进国等于 1982 年报道了其合成方法[73]。1997
年，上海交通大学从上海郊区甜瓜根际周围的土

壤中，分离得到一株对多种植物病原菌具有强大

抑菌作用的荧光假单胞菌株 M18。经过多年研

究，从荧光假单胞菌株 M18 的发酵液中提取纯化

并鉴定了主要的抗菌活性物质，其化学结构为已

知具有生物活性的化合物吩嗪-1-羧酸[74]。后经进

一步研究实现了产业化，对水稻纹枯病等病害有

较好的防效。

该化合物制备方法最早于 2002 年申请专利：

吩嗪-1-羧酸生产菌培养基及吩嗪-1-羧酸制备方

法，并未授权。后又申请“利用促生拮抗菌 M18 衍生

菌株制备杀菌剂的方法”，申请日期：2006-01-19，
获得了授权：ZL200610023459.9，专利权人：上

海交通大学，但因未缴年费，2014 年专利权终

止。2011 年，上海农乐生物制品股份有限公司获

得 95% 申嗪霉素原药 (PD20110314) 和 1% 申嗪霉

素悬浮剂 (PD20110315) 的正式登记。

2.10    苯醚菌酯

苯醚菌酯 (试验代号 ZJ-0712) 是国家“九五”期
间由浙江化工研究院开发的甲氧基丙烯酸甲酯类

杀菌剂。

该化合物包含在巴斯夫 1987 年申请的专利

DE3545319 中 [75 ]，浙江化工研究院进行详尽研

究，并实现了产业化。该药剂对作物上的白粉病、

O
氰烯菌酯 phenamacril

分子式：C12H12N2O2

相对分子质量：216.2

CAS：39491-78-6(Z)
NH2
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O

长川霉素 ascomycin
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霜霉病、炭疽病等病害有良好的生物活性，可作

为瓜类、果树、蔬菜、小麦、烟草和花卉等作物

的杀菌剂[76]。其作用机理为线粒体呼吸抑制剂。

 该化合物在中国申请了组合物专利：甲氧基

丙烯酸甲酯类化合物杀菌剂，申请日期：2003-03-
25，专利号：ZL03120882.7，专利权人：中化蓝

天集团有限公司和浙江省化工研究院有限公司。

2015 年，浙江禾田化工有限公司取得 98% 苯醚菌

酯原药 (PD20151573) 和 10% 苯醚菌酯悬浮剂

(PD20151574，防治黄瓜白粉病) 的正式登记。

2.11    氟唑活化酯

氟唑活化酯，又名 B2-a，是由华东理工大学和

江苏南通泰禾化工有限公司合作开发的植物诱抗剂。

该化合物的先导化合物选自先正达开发的活

化酯 (acibenzolar)，引入三氟甲基进一步优化而

得。这类化合物本身并无杀菌活性，但施于植物

表面可激活植物免疫系统，从而增强对病原菌的

抵抗能力，主要用于预防黄瓜霜霉病和白粉病[77]。

专利名称：苯并噻二唑类化合物及其在植物

细胞中的应用，申请日期：2003-05-16，专利号：

ZL03116948.1，专利权人：华东理工大学和大连

理工大学，2016 年因未缴年费专利权终止。南通

泰禾化工股份有限公司于 2015 年获得了农业部颁

发的临时登记证，分别为 98% 氟唑活化酯原药

(LS20150091)、5% 氟唑活化酯乳油 (LS20150102，
防治黄瓜白粉病)，现已过期。

2.12    丁吡吗啉

丁吡吗啉 (试验代号 ZNO-0317) 是由中国农

业大学、江苏耕耘化学有限公司和中国农业科学

院植物保护研究所联合研究开发的丙烯酰胺类杀

菌剂。该化合物是在烯酰吗啉 (dimethomorph) 的
基础上，用吡啶环替换苯环经优化得到。主要防

治各类作物疫病，如番茄晚疫病、辣椒疫病、西

瓜疫病和马铃薯疫病等[78]。虽然与烯酰吗啉结构

类似，但丁吡吗啉对致病疫霉有抑制作用，无杀

菌作用，而烯酰吗啉则表现很好的杀菌活性，并

且烯酰吗啉有较好的内吸输导活性，而丁吡吗啉

治疗效果和内吸输导性较差，这说明 2 种杀菌剂

在作用特性和作用方式上存在差别[79]。

专利名称：4-[3-(吡啶-4-基)-3-取代苯基丙烯

酰 ] 吗啉——一类新型杀菌剂，申请日期：2003-07-
01，专利号：ZL03148340.2，专利权人：中国农

业大学。2018 年，江苏耕耘化学有限公司获得 95%
丁吡吗啉原药 (PD20181610) 和 20% 丁吡吗啉悬浮

剂 (防治番茄晚疫病和辣椒疫病，PD20181611)
的正式登记。

2.13    丁香菌酯 (coumoxystrobin)
丁香菌酯 (试验代号 SYP-3375) 是沈阳化工研

究院创制的新型仿生杀菌剂，由吉林省八达农药

有限公司登记开发。其化学结构独特，由香豆素

和甲氧基丙烯酸酯 2 个天然产物片段组成，仅含

碳、氢、氧 3 种元素。其具有广谱的杀菌活性，

对黄瓜霜霉病、黄瓜灰霉病、小麦白粉病以及水

稻纹枯病均具有很好的防效；同时对苹果腐烂病

具有优异的防治效果，还能有效地抑制苹果树腐

烂病病疤的复发，对病疤的愈合有非常明显的促

进作用，效果也明显优于对照药剂嘧菌酯等 [80]。

其为线粒体呼吸抑制剂，对线粒体复合物 III (泛
醌-细胞色素 c 还原酶) 具有明显的抑制活性，IC50
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值为 0.052 μmol/L，抑制活性显著高于多个已知的

甲氧基丙烯酸酯杀菌剂。

采用中间体衍生化法，以 β-酮酸酯为原料合

成了数 10 个不同取代的、且含有羟基的香豆素中

间体，并引入甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂的结构片

段，得到了具有一定杀菌活性的先导化合物 1，对 R1

进行了优化，发现 R1 固定为甲基活性最好；继而

对 R2 进行优化，当 R2 位置的氢被甲基替换时活

性有较大的提高，从而发现了先导化合物 2；进一

步优化，最终发现了杀菌活性最好的 SYP-3375[81]。

丁香菌酯已获中、美、欧、日等多国发明专

利。专利名称：有杀虫、杀菌活性的苯并吡喃酮

类化合物及制备与应用，申请日期：2003-11-11，
专利号：ZL200310105079.6，专利权人：沈阳中

化农药化工研发有限公司。在其他国家申请的化

合物专利：EP1683792、JP2007510674、US
2001037876 和 WO2005044813 等，并且巴斯夫、

拜耳等公司也都非常关注该产品，经检索与丁香

菌酯相关的研究与组合物专利有 300 余件。

自 2010 年起，丁香菌酯已获得正式登记的产

品如下：96% 丁香菌酯原药  (2016 年正式登记

PD20161260)、20% 丁香菌酯悬浮剂 (商品名武灵

士，2016 年正式登记 PD20161261)、40% 丁香•戊
唑醇悬浮剂 (商品名享尔，2018 年正式登记 PD
20184039)、0.15% 的丁香菌酯悬浮剂 (商品名乐

涂，2017 年正式登记 PD20172631)。
2.14    唑菌酯 (pyraoxystrobin) 与唑胺菌酯

(pyrametostrobin)
唑菌酯 (试验代号 SYP-3343) 与唑胺菌酯 (试

验代号 SYP-4155) 均是沈阳化工研究院开发的甲

氧基丙烯酸甲酯类杀菌剂。

唑菌酯对蔬菜和作物的霜霉病、白粉病、灰

霉病、炭疽病、稻瘟病、褐斑病及早疫病、晚疫

病等均有良好的防效，同等剂量下，优于嘧菌

酯，同时具有明显的杀虫、杀螨活性。美国陶氏

益农 (现科迪华) 的试验结果表明：在相同剂量

下，唑菌酯对小麦叶枯病、霜霉病、稻瘟病等

6 种病害的活性与嘧菌酯基本一致[82]。唑胺菌酯对

担子菌、子囊菌、结合菌及半知菌引起的大多数

植物病害具有很好地防治作用，如霜霉病、白粉

病、锈病、疫病等，与氰霜唑、戊唑醇和苯醚甲

环唑之间无交互抗性。适用于黄瓜、小麦、玉

米、苹果等蔬菜水果作物[83]。二者均为线粒体呼

吸抑制剂。

唑菌酯的创制同样采用中间体衍生化法，以

中间体 β-酮酸酯为原料，合成取代吡唑中间体，

替代杀菌剂丁香菌酯化学结构中的香豆素部分。

经过多轮 DSTA 即“设计-合成-测试-分析”研究而

得[82]。唑胺菌酯是在唑菌酯基础上参照吡唑醚菌

酯 (pyraclostrobin) 的化学结构对甲氧基丙烯酸酯
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部分进行替换优化得到的。

唑菌酯专利名称：取代唑类化合物及其制备

与应用，申请日期：2004-02-20，专利号：ZL
200410021172.3，专利权人：沈阳中化农药化工

研发有限公司；同时在欧洲、美国等其他国家也

都申请了专利：WO2005080344、US20080108668、
EP1717231、JP2007523097 和 BRPI0507743。
2018 年，沈阳科创化学品有限公司获得 95% 唑菌酯

原药 (PD20181599) 和 25% 氟吗·唑菌酯悬浮剂

(PD20181598，防治黄瓜霜霉病和人参疫病) 的正

式登记。

唑胺菌酯专利名称：一种芳基醚类化合物及

其制备与应用，申请日期：2005-05-26，专利号：

ZL200510046515.6，专利权人：沈阳中化农药化

工研发有限公司；同时在欧洲、美国、日本等其

他国家也都申请了专利：WO2006125370、US
20080275070、EP1884511 和 JP2008545664 等。2009
年，沈阳科创化学品有限公司获得 95% 唑胺菌酯

原药  (LS20110235)  和 20% 唑胺菌酯悬浮剂

(LS20110249) 的临时登记，现已过期。

2.15    氯啶菌酯 (triclopyricarb)
氯啶菌酯 (试验代号 SYP-7017) 是沈阳化工研

究院开发的氨基甲酸酯类杀菌剂。

1993 年，巴斯夫对氨基甲酸酯类化合物进行

了深入的研究，包括吡啶基类化合物[84]，但并未

在中国申请专利，沈阳化工研究院对吡啶基进行

优化后发现了氯啶菌酯。其对小麦白粉病等具有

很好的活性，与三唑类药剂戊唑醇、烯唑醇、氟

环唑按一定比例混配后，对小麦白粉病的防治效

果明显增加[85]。其作用机理为线粒体呼吸抑制剂。

专利名称：N-(2-取代苯基)-N-甲氧基氨基甲酸

酯类化合物及其制备与应用，申请日期：2005-02-06，

专利号：ZL200510045856.1，专利权人：沈阳中

化农药化工研发有限公司；同时在欧洲、美国也

都申请了专利：WO2006081759、US20090048309 和

EP1845086。该技术转让给了江苏宝灵化工股份有

限公司。2016 年，该公司获得 95% 氯啶菌酯原药

(PD20161257) 和 15% 氯啶菌酯乳油 (PD20161258)
的正式登记；2018 年，获得 20% 氯啶菌酯悬浮剂

(PD20180174) 的正式登记，用于防治小麦白粉病。

2.16    毒氟磷 
毒氟磷由贵州大学教育部绿色农药与农业生

物工程重点实验室、贵州大学精细化工研究开发

中心等开发的第 1 个仿生合成的植物免疫激活抗

病毒的新农药。

毒氟磷是以绵羊瘤胃中的氨基磷酸酯类化合

物为先导，参照相关抗病毒化合物结构[86]，引入

氟原子及杂环结构单元，经优化研究而得。主要

防治水稻上黑条矮缩病、条纹叶枯病、烟草花叶

病以及番茄、黄瓜等蔬菜的病毒病，对蜜蜂、家

蚕、鱼等非靶标生物安全[87]。毒氟磷作用机理独

特，被作物叶片吸收后可迅速传导至全株，激活

水杨酸信号分子，进而激活下游 PAL、POD、SOD
等植物防御因子，提高作物总体系统抗病性，最

终使病毒无法增殖[88]。

专利名称：N-取代苯并噻唑基-1-取代苯基-O,
O-二烷基-α-氨基膦酸酯类衍生物及制备方法和用

途， 申请日期： 2005-04-04， 专利号： ZL200510003041.7，
当前专利权人：广西田园生化股份有限公司。该

公司于 2016 年获得 98% 毒氟磷原药 (PD20160339)
和 30% 毒氟磷可湿性粉剂 (PD20160338，防治水

稻黑条矮缩病和番茄病毒病) 的正式登记。

2.17    甲噻诱胺

甲噻诱胺 (试验代号 SZG-7) 是南开大学 2005
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年创制的植物激活剂。日本农药株式会社于 1996
年公布了噻酰菌胺 (tiadinil) 的专利，其中包括列

表化合物第 461 号[89]，甲噻诱胺应是在其基础上

对噻唑环优化得到的。

甲噻诱胺具有很好的诱导活性，对烟草病毒

病和水稻稻瘟病、黄瓜霜霉病、黄瓜细菌性角斑

病等病害有一定的防效。一般在作物苗期或未发

病之前使用，持效期可达 10~15 d。初步研究发

现，该化合物不仅可以抑制病原真菌菌丝的生

长，也可以使菌丝畸变，而且还能抑制病原真菌

孢子的萌发，或使孢子产生球状膨大物[90]。

专利名称：新型 [1,2,3] 噻二唑衍生物及其合

成方法和用途，申请日期：2006-02-20，专利号：

ZL200610013185.5，当前专利权人：利尔化学股

份有限公司。2017 年，四川利尔作物科学有限公

司获得 96% 甲噻诱胺原药 (PD20170015) 和 25%
甲噻诱胺悬浮剂 (PD20170014，防治烟草病毒病)
的正式登记。

2.18    补骨脂种子提取物——苯丙烯菌酮 
苯丙烯菌酮是由沈阳化工大学从补骨脂种子

提取物中筛选得到的一种有效抑菌成分，沈阳同

祥生物农药有限公司对该产品进行了登记。

1968 年，Bhalla 等从补骨脂中分离了 5 种新

的黄酮类化合物，其中就包括该化合物[91]。1979
年，朱大元等对补骨脂的化学成分进行了分析鉴

定得到该化合物[92]。苯丙烯菌酮是补骨脂种子提

取物的有效成分，对水稻稻瘟病菌、水稻纹枯病

菌等均具有抑制活性[93]。

专利名称：补骨脂酚用于防治植物病害的用途，

申请日期：2008-01-25，专利号：ZL200810010224.5，
专利权人：沈阳同祥农化有限公司。该公司于 2019
年获得了 1.5% 补骨脂种子提取物母药 (PD20190058)
和 0.2% 补骨脂种子提取物微乳剂 (PD20190020，

防治水稻稻瘟病) 的正式登记。

2.19    氟醚菌酰胺 (fluopimomide)
氟醚菌酰胺 (试验代号 LH-2010A) 由山东省

联合农药工业有限公司与山东农业大学联合创制

的新型含氟苯甲酰胺类杀菌剂。该化合物选择氟

吡菌胺 (fluopicolide) 作为先导化合物，采用“中间

体衍生化法”对其结构进行替换修饰，经过一系列

构效关系研究，最终得到了目标化合物——氟醚

菌酰胺，相对于杀菌谱较窄的氟吡菌胺，氟醚菌

酰胺对葡萄霜霉病、辣椒疫霉、马铃薯晚疫病、

水稻纹枯病和棉花立枯病等多种真菌性病害都具

有较高防效，可以在黄瓜、苹果、水稻和番茄等

作物上使用。氟醚菌酰胺属于 SDHI 类杀菌剂，

作用于真菌线粒体的呼吸链，抑制琥珀酸脱氢酶

的活性，从而阻断电子传递，主要抑制真菌生长

和繁殖阶段，杀菌作用由母体活性物质直接引

起，没有相应代谢活性[94]。

专利名称：四氟苯氧基烟碱胺类化合物、其

制备方法及用作杀菌的用途，申请日期：2010-09-
07，专利号：ZL201010274196.5，专利权人：山

东省联合农药工业有限公司。该公司于 2017 年获

得了 98% 氟醚菌酰胺原药 (PD20170010)、50%
氟醚菌酰胺水分散粒剂 (PD20170009，防治黄瓜

霜霉病) 及相关混剂的正式登记证。

3    杀虫剂创制

3.1    苦皮藤素 
苦皮藤素是从卫矛科南蛇藤属的一种杀虫植

物苦皮藤 Celastrus angulatus Max. 中提取得到
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的，其中杀虫活性最高的是苦皮藤素 V。

1980 年以来西北农林科技大学农药研究所吴

文君课题组对杀虫植物苦皮藤进行了系统的研

究，1988 年从苦皮藤中分离得到第 1 个非生物碱

杀虫活性化合物——苦皮藤素 I，为 7 取代的二氢

沉香呋喃多元醇酯[95-96]。以此为突破口，在杀虫活

性指导下先后从苦皮藤根皮和叶子中分离出苦皮

藤素 II、III、IV 和 V 等一系列二氢沉香呋喃多元

醇酯类化合物[97-98]。1991 年河南化学研究所汪茂

田等报道了从苦皮藤根皮中分离到杀虫化合物

angulatin A[99]，吴文君等后来通过进一步的单晶衍

射证实 1994 年报道的苦皮藤素 V (celangulin V)
与 angulatin A 为同一结构[100]。苦皮藤素对害虫具

有较强的拒食、麻醉和胃毒作用，多用于蔬菜、

茶树、果树、桑树、棉花等作物的咀嚼式口器害

虫及家畜寄生虫、卫生害虫等的防治。阻断昆虫

神经-肌肉兴奋性接点电位的传导及对钙通道的抑

制可能是麻醉成分苦皮藤素 IV 的主要作用机理；

而和昆虫中肠肠细胞的特异性受体 V-ATP 酶 H 亚

基结合，从而破坏细胞膜的正常功能可能是毒杀

成分苦皮藤素 V 的主要作用机理[101]。

鉴于苦皮藤素 V 的高杀虫活性及其在植物材

料中含量高，吴文君课题组和赵天增课题组分别

研制了以苦皮藤素 V 为主有效成分的二氢沉香呋

喃多元醇酯植物源杀虫剂苦皮藤素，并分别申请

了专利[102-103]。2010 年河南省新乡市东风化工厂获

得苦皮藤素母药的正式登记 (PD20101575)，另有

5 家公司获得苦皮藤素水乳剂的正式登记。

3.2    硝虫硫磷

硝虫硫磷 (试验代号 89-1) 是四川省化学工业

设计研究院设计并开发登记的有机磷类杀虫、杀

螨剂，也是中国第 1 个获得临时登记的具有自主

知识产权的杀虫剂。1953 年，国外报道了芳基有

机磷类化合物具有杀菌杀虫活性[104]，而硝虫硫磷

就是在其基础上，在苯环上引入硝基得到的。

其对多种刺吸式口器害虫、螨及某些介壳虫

有良好的防效。主要用于小麦、棉花、柑橘、水

稻等作物上害虫的防治，尤其对柑橘矢尖蚧有特

效，且对作物安全。该药通过抑制昆虫乙酰胆碱

酯酶，阻碍神经传导而致死，具有触杀、胃毒和

强渗透作用[105]。

专利名称：O,O-二烷基-O-(2,4-二氯-6-硝基苯

基) 硫代磷酸酯化合物及其制法和用途。申请日

期：1993-01-12，专利号：ZL93100324.5，专利权

人：四川省化学工业研究设计院，2013 年专利期

届满失效。2008 年，四川省化学工业研究设计院

获得了 90% 硝虫硫磷原药  (PD20080777)  和
30% 硝虫硫磷乳油 (PD20080772，用于防治柑橘

树矢尖蚧) 的正式登记。
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3.3    氯胺磷

氯胺磷是由浙江乐斯化学有限公司与武汉工

程大学联合研制开发的有机硫磷类杀虫剂。该化

合物的化学结构于 1979 年公开[106]，1986 年德国

科研人员报道了其杀虫活性[107]，后续武汉工程大

学合成并测定其生物活性，具有触杀、胃毒、熏

蒸作用，生物活性与甲胺磷相当[108]。

专利名称：O,S-二甲基-(2,2,2-三氯-1-羟基-乙
基) 硫代磷酰胺，申请日期：1997-06-24，专利

号：ZL97112828.6，当前专利权人：东方新农夫

(荆州) 生物科技有限公司，2014 年因未缴年费专

利权终止。2005 年，乐斯化学有限公司就对 95%
的氯胺磷原药 (LS20051337) 和 30% 的氯胺磷悬浮

剂 (LS20051354) 进行了临时登记。因其田间活性

与登记不符导致其未再进行登记。

3.4    氟螨

氟螨 (开发代号 F1050) 是由浙江省化工研究

院与中国科学院上海有机化学研究所在“八五”创
制新农药期间共同研究开发的含氟二苯胺类杀螨

剂。氟螨是在杀螨剂 fentrifanil[109] 的基础上对苯环

进行优化得到的。杀螨效果很好，速效性高，对

螨虫各个虫态均有效，对棉螨的毒力比常用农药

哒螨灵高。作用方式以触杀作用为主，无内吸、

内渗作用[110]。

专利名称：N-(二硝基三氟甲基)-取代的-2-甲
基苯胺衍生物、制备方法及用途，申请日期：

1997-12-15，专利号：ZL97106777.5，专利权

人：中国科学院上海有机化学研究所与浙江省化

工研究院，2011 年未缴年费专利权终止。2003
年，浙江省化工研究院有限公司就对 94% 的氟

螨原药  (LS20031728) 和 15% 的氟螨乳油  (LS
20031727) 进行了临时登记，后因毒性等问题，

未再进行登记。

3.5    硫肟醚与硫氟肟醚

硫肟醚 (试验代号 HNPC-A9908) 和硫氟肟醚

(试验代号 HNPC-A2005) 均是由湖南化工研究院

自主创制的肟醚非酯拟除虫菊酯类杀虫剂。

为解决拟除虫菊酯类农药高抗性及高鱼毒而

限制其在水田中应用的不足，湖南化工研究院于

1992 年开始了肟醚类化合物的自主设计、合成与

生物活性研究。在氰戊菊酯 (fenvalerate) 和非酯肟

醚类菊酯化合物的基础上进行优化，在结构中引

入了硫原子，于 1997 年底发现了 HNPC-A9835
等 4 个具有良好杀虫活性的芳基含硫烷基酮肟醚

类化合物。为获得具有更高杀虫活性化合物，选

择 HNPC-A9835 为先导化合物进一步优化，最终

得到了硫肟醚和硫氟肟醚[111]。

硫肟醚和硫氟肟醚的药效相当，能防治蔬菜

和茶叶等多种作物上菜青虫、茶毛虫、茶尺蠖等

鳞翅目害虫，还可防治水稻、茶树等多种作物上

稻飞虱、茶小绿叶蝉、茶蚜等半翅目害虫。对害

虫表现出较强的胃毒和触杀作用，且对人、畜毒

性低，对作物安全[111]。

专利名称：杀生物的烷基-取代 (杂)-芳基-酮
肟-O-醚及中间体酮、肟类化合物及其制备方法。

申请日期：1999-09-10，专利号：ZL99115557.2，
后又申请了“杀虫、杀菌的含硫、氧肟醚类化合物”，
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申请日期：2003-12-12，专利号：ZL200310110647.1，
专利权人均为：湖南化工研究院，并申请 PCT 专

利 WO2005056518。2004 年，湖南海利化工股份

有限公司对 95% 硫肟醚原药 (LS20041355) 和 10%
硫肟醚水乳剂 (LS20041356) 进行临时登记。2014
年，又获得了 95% 硫氟肟醚原药 (LS20140310)
和 10% 硫氟肟醚悬浮剂 (LS20140311) 的临时登

记，均已过期。

3.6    右旋反式氯丙炔菊酯

右旋反式氯丙炔菊酯 (商品名：倍速菊酯) 是
江苏扬农化工股份有限公司自行研究开发的具有

单一光学异构体的拟除虫菊酯类杀虫剂。该化合

物有 8 个异构体，最早于 1981 年被日本住友化学

在相关专利 DE3028290 中报道[112]。住友化学将

其拆分得到了具有杀虫活性的单一异构体 (CAS：
250346-55-5)，在中国等国家申请了专利[113]，中国

专利号为 ZL99107053.4。同期扬农科研人员也在

对该化合物的消旋体进行研究，并在中国申请了

单一异构体右旋反式氯丙炔菊酯的专利，并得到

了授权[114]。该化合物对卫生害虫具有良好的击倒

作用，效果优于右旋炔丙菊酯，为胺菊酯的 10 倍

以上。但其对蚊、蝇的致死活性较差，应与氯菊

酯、苯氯菊酯等复配使用为宜[115]。

专利名称：一种拟除虫菊酯类化合物及其制

备方法和应用。申请日期：1999-12-13，专利号：

ZL99126022.8，当前专利权人：江苏扬农化工股

份有限公司与江苏优士化学有限公司。2017 年

江苏优嘉植物保护有限公司对 96% 右旋反式氯丙

炔菊酯原药 (WP20170145) 进行了正式登记，同

时 0.12%、0.13%、0.15%、0.21%、0.34%、0.35%
气雾剂，0.21% 水基气雾剂和 6.8% 水乳剂也都有

多家公司获得正式登记。

3.7    呋喃虫酰肼

呋喃虫酰肼 (试验代号 JS118) 是江苏省农药

研究所股份有限公司自主创制的具有拟蜕皮激素

作用的双酰肼类杀虫剂。该化合物是在罗门哈斯

开发的虫酰肼 (tebufenozide) 的基础上改造优化合

环得到的。

其对目前农业生产上几乎所有危害严重的鳞

翅目害虫如甜菜夜蛾、玉米螟、小菜蛾、二化螟

和柑橘潜叶蛾等都具有活性，且对哺乳动物和鸟

类、鱼类、蜜蜂毒性极低，对环境友好。呋喃虫

酰肼以胃毒作用为主，属于昆虫生长调节剂，该

药模拟昆虫蜕皮激素，能干扰或破坏昆虫体内原

有激素平衡，使昆虫正常生长发育被阻断或发生

异常，当蜕皮过程停止时，昆虫不恢复进食，从

而导致死亡[116]。

专利名称：作为杀虫剂的二酰基肼类化合物

及制备此种化合物的中间体以及它们的制备方

法，申请日期：2001-03-26，专利号：ZL01108161.9，
专利权人：江苏省农药研究所。2012 年，江苏省

农药研究所股份有限公司获得 97% 呋喃虫酰肼原

药 (PD20121672) 和 10% 呋喃虫酰肼悬浮剂 (PD
20121676) 的正式登记。

3.8    丁虫腈 (原名丁烯氟虫腈，flufiprole)
丁虫腈 (试验代号 RZI-02-003) 是大连瑞泽生

物科技有限公司研制开发的苯基吡唑类杀虫剂。其

是在拜耳公司 1989 年开发的杀虫剂氟虫腈 (fipronil)
的基础上，进一步反应衍生得到的。

由于氟虫腈对水生生物毒性较高，中国从

2009 年 7 月 1 日起已禁用。而丁虫腈对人畜及水

生生物安全，特别是对水稻、蔬菜等作物上的鳞

翅目、蝇类和鞘翅目害虫，如菜青虫、小菜蛾、

螟虫、黏虫和叶甲等具有高活性，在 0.8 mg/kg 即

达到 100% 的致死率，但对桃蚜和二斑叶螨无

效。该药兼有胃毒、触杀及内吸等多种作用方

右旋反式氯丙炔菊酯

分子式：C17H18Cl2O3
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式，主要是阻碍昆虫 γ-氨基丁酸控制的氟化物

代谢[117]。

专利名称：N-苯基吡唑衍生物杀虫剂，申请

日期：2002-07-30，专利号：ZL02128312.5，当前

专利权人：大连九信作物科学有限公司。在其他

国家申请的化合物专利：JP2005534683、AU
2003242089、WO2004010785 和 KR100603690
等。2012 年，大连九信作物科学有限公司获得

96% 丁虫腈原药 (PD20120414) 和 5% 丁虫腈乳油

(PD20120413，防治甘蓝小菜蛾和水稻二化螟) 的
正式登记。

3.9    氯噻啉

氯噻啉 (试验代号 JS-125) 是由江苏省南通江

山农药化工股份有限公司开发并登记的一种含有

噻唑的新烟碱类杀虫剂。

该化合物及其杀虫活性早在 1986 年公开的欧

洲专利 EP192060 中就有报道[118]，后来拜耳公司

也研究了其合成方法[119]，但相关研究仅停留在实

验室阶段，而南通江山农药化工股份有限公司对

其进行了研发并实现了产业化。其主要防治水

稻、小麦、蔬菜、烟草等作物上吮吸式口器害

虫，如蚜虫、叶蝉、飞虱，同时对鞘翅目、双翅

目和鳞翅目害虫也有效，尤其对水稻二化螟、三

化螟毒力比其他烟碱类杀虫剂高。该药作用于烟

酸乙酰胆碱酯酶受体，对害虫的突触具有神经传

导阻断作用，与烟碱类杀虫剂作用机理相同[120]。

专利名称：一种杀虫剂的组合物及其使用方

法。申请日期：2002-10-21，专利号：ZL02146519.3，
专利权人：南通江山农药化工股份有限公司。2008
年，南通江山农药化工股份有限公司获得 95% 氯

噻啉原药 (PD20082528) 的正式登记。江苏省南通

南沈植保科技开发有限公司获得 10% 氯噻啉可湿

性粉剂 (PD20082527) 和 40% 氯噻啉水分散粒剂

(PD20096024) 的正式登记，用于防治水稻和烟草

上的飞虱和蚜虫。

3.10    哌虫啶 
哌虫啶 (试验代号 IPP-44) 是克胜集团联合华

东理工大学共同研发创制的新烟碱类杀虫剂。该

化合物是在吡虫啉 (imidacloprid) 类似物基础上衍

生、优化而得。

日本拜耳作物科学公司曾于 1987 年申请过咪

唑并吡啶类化合物用作杀虫剂的专利[121]，但并没

有进一步研究。华东理工大学以吡虫啉类似物为

先导化合物，通过大量详尽研究，于 2004 年发明

了结构新颖的六氢咪唑 [1,2-a] 并吡啶类杀虫剂哌

虫啶[122]。对各种刺吸式害虫具有杀虫速度快，防

治效果好，持效期长，低毒等特点[123]。

华东理工大学于 2004 年申请了名为“硝基亚

甲基衍生物及其用途”的专利，授权公开号：CN
1631887，其结构通式中包括了哌虫啶，但没有

公开化合物哌虫啶的结构，同族专利包括：EP
1826209、JP2008520595、US20070281950 和

WO2006056108。后来又申请了有关制备方法专

利 CN101045728 和 WO2007101369，均公开了哌

虫啶的化学结构及其制备方法。2017 年，江苏克

胜集团股份有限公司获得了 95% 哌虫啶原药 (PD
20171435) 和 10% 哌虫啶悬浮剂 (PD20171719，用

于防治小麦蚜虫和水稻飞虱) 的正式登记。

3.11    氯氟醚菊酯 (meperfluthrin)
氯氟醚菊酯是由江苏扬农化工股份有限公司

与江苏优士化学有限公司共同开发的拟除虫菊酯

类杀虫剂。该化合物的消旋体早在相关专利中

有报道，日本专利虽也报道其应用[124]，但在中国

并没有申请专利。扬农化工科研人员进行了详尽

研究，发现单一异构体具有更好的活性，在中国

申请了化合物和制备方法专利，并获得了授权。

氯氟醚菊酯实际活性能达到右旋反式烯丙菊酯

的 15~20 倍，对淡色库蚊、家蝇有很好的抑制

活性[125]。
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专利名称：一种光学活性的拟除虫菊酯类化

合物及其制备方法和应用。申请日期：2008-07-07，
专利号：ZL200810132612.0，当前专利权人：江

苏扬农化工股份有限公司与江苏优士化学有限公

司。该专利虽然申请了 PCT 专利 WO2009132526，
但没有进入具体国家。2011 年江苏优嘉植物保护

有限公司获得 90% 氯氟醚菊酯原药 (WP20110065)
的正式登记。

3.12    四氯虫酰胺 (tetrachlorantraniliprole)
四氯虫酰胺 (试验代号 SYP-9080) 是沈阳化工

研究院创制的中国第 1 个双酰胺类杀虫剂。

该化合物是以杜邦氯虫苯甲酰胺 (chlorantranili-
prole) 为先导化合物，通过对其结构中的苯环取代

基、吡啶取代基进行结构修饰，于 2008 年发现具

有高杀虫活性的化合物 SYP-9080。其对甜菜夜

蛾、小菜蛾、黏虫、二化螟以及稻纵卷叶螟等鳞

翅目害虫具有很好的防效。该类化合物属于鱼尼

丁受体激活剂，具有渗透性强、内吸传导性好、

持效期长等特点[126]。

专利名称：1-取代吡啶基-吡唑酰胺类化合物

及其应用，申请日期：2008-07-07，专利号：ZL
200810116198.4，专利权人：沈阳中化农药化工

研发有限公司。其他国家申请的专利：EP2295425、
BRPI0914217、US20110046186 和 WO2010003350
等。2017 年，沈阳科创化学品有限公司获得了 95%
四氯虫酰胺原药 (PD20171752) 和 10% 四氯虫酰胺

悬浮剂 (PD20171751，用于防治甘蓝甜菜夜蛾、

稻纵卷叶螟和玉米螟) 的正式登记。

3.13    戊吡虫胍

戊吡虫胍 (开发代号 ZNQ-08056) 是中国农业

大学开发的具有多靶标位点的新型杀虫剂，由合

肥星宇化学有限责任公司产业化开发和登记。

采用分子设计和活性亚结构相拼接的方法，

将新烟碱类 (以吡虫啉为代表) 与缩胺脲类 (以茚虫

威为代表) 杀虫剂的活性结构组建到同一分子中，

获得的兼具新烟碱类和钠离子通道抑制剂特点的

杀虫系列化合物。

戊吡虫胍结构新颖，急性经口毒性远低于吡

虫啉，比食盐还低，对蜜蜂低毒。对豆蚜、棉

蚜、菜蚜、桃蚜、稻飞虱和烟粉虱等半翅目蚜

科、飞虱科、粉虱科害虫以及棉铃虫、甜菜夜蛾

等鳞翅目害虫具有良好的防效，其防治效果与吡

虫啉相当，并且对抗吡虫啉的害虫具有很好的杀

灭效果[127]。

专利名称：硝基缩氨基胍类化合物及其制备

方法与其作为杀虫剂的应用，申请日期：2008-11-25，
专利号：ZL200880105824，专利权人：中国农业

大学。其他国家申请的化合物专利：EP2216324、
BRPI0818332、US20110306639 和 WO2010060231，
制剂专利 CN102939988。2017 年，合肥星宇化学

有限责任公司就对 96% 戊吡虫胍原药 (LS20170095)
和 20% 戊吡虫胍悬浮剂 (LS20170094) 进行了临时

登记，正式登记在办理中。

3.14    环氧虫啉

环氧虫啉是武汉工程大学与武汉中鑫化工有

限公司合作研制，后转让给四川和邦生物科技股

份有限公司登记生产的新烟碱类杀虫剂。

环氧虫啉是在吡虫啉 (imidacloprid) 基础上，

用环氧丙基替换吡啶得到的。结构简单，活性

好。试验结果表明其对甘蓝蚜虫的室内生物活性
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优于吡虫啉，LC50 值为 0.044 g/mL[128]。且制备成

本与传统烟碱类杀虫剂相比，有明显优势。

专利名称：1-(2,3-环氧丙基)-N-硝基亚咪唑烷-
2-基胺及其制备方法和应用，申请日期：2008-12-
17，专利号：ZL200810236885.X，当前专利权

人：四川和邦生物科技股份有限公司。2017 年，

该公司获得 95% 环氧虫啉原药 (LS20170342) 和
10% 环氧虫啉可湿性粉剂 (LS20170365) 的临时登

记，现均已过期。

3.15    环氧虫啶

环氧虫啶 (试验代号 IPPA152616) 是由华东理

工大学创制后转让给上海生农生化制品有限公司

开发登记的新烟碱类杀虫剂。

该化合物是一种顺式氧桥杂环结构新烟碱杀

虫剂，是在吡虫啉类似物基础上进行合环优化得

到的。对半翅目的稻飞虱 (褐飞虱、白背飞虱、灰

飞虱)，蚜虫 (麦蚜、棉蚜、苜蓿蚜、甘蓝蚜虫) 等
有较高的活性，对鳞翅目类害虫如稻纵卷叶螟、

黏虫和小菜蛾等有一定的杀虫效果。适用作物包

括水稻、蔬菜、果树、小麦、棉花和玉米等，既

可用于茎叶处理，也可进行种子处理。环氧虫啶

作用机制独特，目前商品化的新烟碱杀虫剂都是

昆虫烟碱乙酰胆碱受体的激动剂，而环氧虫啶是

烟碱乙酰胆碱受体的拮抗剂，与之作用机理不

同，不容易产生交互抗性[129]。

专利名称：二醛构建的具有杀虫活性的含氮

或氧杂环化合物及其制备方法，申请日期：2008-
12-19，专利号：ZL200810207355.2，专利权人：

华东理工大学。环氧虫啶化合物已获得中国、美

国、日本、欧洲、印度、以色列等多国专利，专

利号： I N 1 4 4 2 M U M N P 2 0 1 1 A、 I L 2 1 3 6 5 6、
EP2377845、JP2012512191、US20110269751 和

WO2010069266 等。2018 年，上海生农生化制品

有限公司获得了 97% 环氧虫啶原药 (PD20184015)
和 25% 环氧虫啶可湿性粉剂 (PD20184014，主要

防治甘蓝蚜虫和水稻飞虱) 的正式登记。

3.16    氯溴虫腈 
氯溴虫腈 (试验代号 HNPC-A3061) 是湖南化

工研究院合成创制的吡咯类杀虫剂。其是在美国

氰胺公司 (现为巴斯夫) 开发的溴虫腈 (chlorfenapyr)
基础上优化得到的。

其对钻蛀、刺吸和咀嚼式害虫防效优异，能

有效防治水稻、蔬菜等作物的斜纹夜蛾、小菜

蛾、棉铃虫、稻纵卷叶螟、稻飞虱和茶毛虫等多

种害虫。氯溴虫腈是一种杀虫剂前体，具有较强

的胃毒和一定的触杀作用及内吸活性，本身无毒

杀作用，昆虫取食或接触后，在昆虫体内多功能

氧化酶的作用下转变为具有杀虫活性的化合物，

其靶标是昆虫体细胞中的线粒体，使细胞因缺少

能量而停止生命功能，施药后害虫行动变弱、昏

迷、瘫软，最终导致死亡[130]。

专利名称：溴虫腈及其类似物的制备方法，

申请日期：2009-06-29，专利号：ZL200910043790.0，
专利权人：湖南化工研究院。2014 年，湖南海利

化工股份有限公司对 95% 氯溴虫腈原药 (LS20140332)
和 10% 氯溴虫腈悬浮剂 (LS20140331) 进行了临时

登记，现已过期。

3.17    乙唑螨腈

乙唑螨腈 (试验代号 SYP-9625) 是沈阳化工研

究院创制的丙烯腈类杀螨剂，由沈阳科创化学品

有限公司进行登记。该化合物以日产化学公司开

发的杀螨剂腈吡螨酯 (cyenopyrafen) 为先导化合

物，通过对其结构中的吡唑环和羟基部分进行大

量的结构修饰，于 2008 年发现了具有高杀螨活性

的化合物乙唑螨腈 (SYP-9625)。其对朱砂叶螨成

螨、若螨和螨卵均具有很好的活性，并对非靶标

N

N

环氧虫啶 cycloxaprid

分子式：C12H15ClN4O3

相对分子质量：322.8

CAS：1281863-13-5

N

Cl

O2N

O

氯溴虫腈 HNPC-A3061

分子式：C15H10BrCl2F3N2O

相对分子质量：442.0

CAS：890929-78-9

N

Cl

CF3

O

CN

Br
Cl

N

Cl

CF3

O

CN

Br

溴虫腈 chlorfenapyr

乙唑螨腈 SYP-9625

分子式：C24H31N3O2

相对分子质量：393.5

CAS：1253429-01-4

N

N

O

O
CN

N

N

O

O
CN

腈吡螨酯 cyenopyrafen

568 农   药   学   学   报 Vol. 21



生物如蜜蜂等安全[131]。

专利名称：吡唑基丙烯腈类化合物及其应用，

申请日期：2010-04-27，专利号：ZL201080016377.6，
专利权人：沈阳中化农药化工研发有限公司。在

其他国家申请的化合物专利：EP2426110、JP
2012525340、US20120035236 和 WO2010124617
等。2018 年，沈阳科创化学品有限公司获得了

98% 乙唑螨腈原药 (PD20181623) 和 30% 乙唑螨

腈悬浮剂 (PD20181622，用于防治柑橘红蜘蛛、

苹果叶螨、棉花叶螨) 的正式登记。

4    除草剂创制

4.1    单嘧磺隆与单嘧磺酯 
单嘧磺隆 (试验代号 92824) 和单嘧磺酯 (试验

代号 92825) 是南开大学元素有机化学研究所李正

名课题组创制开发的新型嘧啶磺酰脲类除草剂。

是中国第 1 个获得登记的具有自主知识产权的除

草剂。

自 1990 年开始，李正名课题组开始对磺酰脲

类除草剂进行系统的研究，固定磺酰脲苯环上的

取代基和脲桥，对嘧啶环上的取代基进行结构优

化，并进行了除草活性的测定，首次发现个别单

取代嘧啶环的磺酰脲分子同样具有超高效除草活

性，因其杂环嘧啶仅有 1 个取代基，与经典的磺

酰脲类除草剂杂环双取代基的结构不同，因而命

名为单嘧磺隆。在研发过程中，不但对磺酰脲的

除草机理进行了分子水平的研究，而且还建立了

自己的磺酰脲类化合物活性三要素理论，修正和

发展国际上公认的磺酰脲构效关系理论[132-133]。创

制了单嘧磺隆和单嘧磺酯两个农药新品种，且

10% 的单嘧磺隆可湿性粉剂 (商品名谷友) 是中国

第 1 个谷田专用除草剂。通过大量的田间试验，

两者对除草表现有所不同。在有效剂量下，都对

一年生禾本科杂草等表现出很高活性，而对多年

生禾本科杂草活性较低。单嘧磺酯对马唐和稗草

的活性高于单嘧磺隆[45]。

上述化合物同乙酰乳酸合成酶靶酶对接，从

Ki 活性曲线证明这两个化合物具有相似的作用机

制，都是超高效 ALS 抑制剂，主要以根吸收为

主，有内吸传导作用，通过抑制乙酰乳酸合成酶

的活性，进而抑制侧链氨基酸的生物合成，造成

敏感植物停止生长而逐渐死亡[134]。

专利名称：新型磺酰脲类化合物除草剂，申

请日期：1994-12-07，专利号：ZL94118793.4，
专利权人：南开大学。专利包括了单嘧磺隆和单

嘧磺酯，2015 年专利期届满失效。该药最早是天

津市绿保农用化学科技开发有限公司于 1999 年进

行了临时登记，现为河北兴柏农业科技有限公司

于 2007 年获得 90% 单嘧磺隆原药 (PD20070369)
和 10% 单嘧磺隆可湿性粉剂 (PD20070368，用于

防治冬小麦和谷子一年生阔叶杂草) 的正式登记。

2013 年获得 90% 单嘧磺酯原药 (PD20130372) 和
10% 单嘧磺酯可湿性粉剂 (PD20130371，用于防

治冬小麦和春小麦一年生阔叶杂草) 的正式登记。

4.2    双甲胺草磷 
双甲胺草磷 (试验代号为 H-9201) 是南开大学

农药国家工程中心杨华铮课题组创制的硫代磷酸

酯类水旱两用除草剂。硫代磷酸酯类化合物具有

除草活性，日本曾开发了甲基胺草磷 (amiprofos-
methyl) 等品种。南开大学对该类化合物也进行了

较系统的结构与活性的定量关系研究，发现当分

子中芳环邻位由硝基取代，活性可较其芳基母体

提高约 10 倍，但硝基若处于对位，则活性大大降

低。对其三维结构进行了研究，根据 X-衍射晶体

结构数据进行量子化学计算和人工神经网络分

析，预测出 H-9201 应具有较高的除草活性[135]。

该药剂对禾本科杂草的活性高于阔叶草，主

要通过抑制植物分生组织的生长而发挥药效，被

用于大豆、水稻、小麦和胡萝卜等作物田中防除

一年生单、双子叶杂草，对作物安全，可作为胡

萝卜专用除草剂[136]。

单嘧磺隆 monosulfuron

分子式：C12H11N5O5S

相对分子质量：337.3

CAS：155860-63-2
N

N

S
N
H

N
H

NO2

O

O

O

单嘧磺酯 monosulfuron-ester

分子式：C14H14N4O5S

相对分子质量：350.4
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双甲胺草磷 H-9201

分子式：C12H19N2O4PS

相对分子质量：318.3

CAS：189517-75-7
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甲基胺草磷 amiprofos-methyl
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合成方法专利名称：水旱田两用硫代磷酰

胺酯类除草剂，申请日期：1996-11-26，专利号：

ZL96114746.6，专利权人：南开大学，2011 年未

缴年费专利权终止。2005 年，江苏省南通江山农

药化工股份有限公司取得了该农药的临时登记

证，包括 95% 双甲胺草磷原药 (LS20051937) 及
10% 双甲胺草磷乳油 (LS20051935)，均已过期。

4.3    氯酰草膦 (clacyfos)
氯酰草膦 (试验代号 HW-02) 是华中师范大学

开发的丙酮酸脱氢酶系 (PDHc) 的强抑制剂类除

草剂。

HW-02 的发现是在分子水平上理解植物的关

键代谢过程，运用生化推理，合理设计的方法，

提出了“设计靶标酶的潜在底物来获得新型丙酮酸

脱氢酶抑制剂”的新思路，合成了以丙酮酸脱氢酶

系为靶标的除草剂新骨架，筛选发现了创新除草

剂候选品种 HW-02[137]，目前国内外未见有以丙酮

酸脱氢酶系为靶标的商品化除草剂的报道。

HW-02 具有内吸传导作用和较宽的杀草谱，

对单子叶与阔叶植物中的 PDHc 具有很好的选择

性，对阔叶杂草防效显著，同时也能兼治单子叶

杂草及莎草科、蕨类杂草。对禾本科作物安全性

好，可以作为选择性除草剂在小麦、水稻、玉米

田进行应用开发，也可作为草坪、果园、茶园以

及非耕地的除草剂[138]。

专利名称：具有除草活性的取代苯氧乙酰

氧基烃基膦酸酯及制备，申请日期：1997-04-30，
专利号：ZL97109095.5，专利权人：华中师范大

学，2017 年专利届满失效。2007 年，山东侨昌化

学有限公司取得了该药的临时登记证，包括 93%
氯酰草膦原药 (LS20071853) 及 30% 氯酰草膦乳油

(LS20071694)，已过期。

4.4    甲硫嘧磺隆 
甲硫嘧磺隆 (试验代号 HNPC-C9908) 是国家

南方创制中心湖南基地湖南化工研究院创制的磺

酰脲类除草剂。

虽然该化合物包含在原杜邦公司相关专利范

围内，但并没有具体公开。湖南化工研究院通过

详尽研究，合成了甲硫嘧磺隆，并对其进行了深

入的研究。发现在有效剂量下，可防除小麦田的

蓼、铁苋菜、藜、反枝苋等双子叶杂草，防效在

90% 以上，对稗草等一些禾本科杂草也具有不错

的防除效果[139]。

专利名称：具除草活性的含烷硫基或丙烯

(炔) 氧基磺酰脲类化合物及其制备方法，申请日

期：2000-05-11，专利号：ZL00113423.X，专利

权人：湖南化工研究院。2006 年，湖南海利化工

股份有限公司取得了该药的临时登记证，包括甲

硫嘧磺隆原药 (LS20060244) 及 10% 甲硫嘧磺隆可

湿性粉剂 (LS20060229)，现已过期。

4.5    丙酯草醚与异丙酯草醚

丙酯草醚 (试验代号 ZJ0273) 和异丙酯草醚

(试验代号 ZJ0702) 是中国科学院上海有机化学研

究所吕龙课题组和浙江省化工研究院共同研发的

全新嘧啶苄胺类除草剂。

该类除草剂结构新颖，在有效剂量下，能防

除油菜田中一年生禾本科及部分阔叶杂草，对看

麦娘、日本看麦娘、碎米荠、繁缕、雀舌草等有

特效，且对当季油菜和后茬作物安全，但该药活

性发挥相对较慢，药后 10 d 杂草开始表现受害症

状，药后 20 d 杂草出现明显药害症状[140]。

该类化合物属于 ALS 抑制剂，通过阻止氨基

酸的生物合成而起作用，但丙酯草醚对 ALS 活性

影响很小或无作用。说明其作用机理不同于嘧啶

氯酰草膦 clacyfos
分子式：C12H15Cl2O6P

相对分子质量：357.1

CAS：215655-76-8
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甲硫嘧磺隆 methiopyrsulfuron

分子式：C15H16N4O6S2

相对分子质量：412.4
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丙酯草醚 pyribambenz-propyl

分子式：C23H25N3O5

相对分子质量：423.5

CAS：420138-40-5
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异丙酯草醚 pyribambenz-isopropyl

分子式：C23H25N3O5

相对分子质量：423.5

CAS：420138-41-6
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水杨酸类除草剂双草醚 (bispyribac)，类似于前体

农药，即药剂被植物吸收后，通过在植物体内代

谢活化而发挥作用[141]。

丙酯草醚与异丙酯草醚是在嘧啶水杨酸类除

草剂的基础上进一步优化得到的，而该类化合物

最早是由日本组合化学公司随机筛选发现的化合

物 1，再根据经验优化得到了低活性化合物 2，后

来将苯氧基去掉后，发现了具有很好活性的化合

物 3，以其作为先导，对苯甲酸酯部分和嘧啶部分

进行改造，再经过一系列的衍生合成与筛选得到

了丙酯草醚和异丙酯草醚。

 

专利名称：2-嘧啶氧基苄基取代苯基胺类

衍生物，申请日期：2000-10-16，专利号：ZL
00130735.5，专利权人：浙江省化工研究院与中国

科学院上海有机化学研究所。专利包括了丙酯草

醚和异丙酯草醚，专利即将于 2020-10-16 届满失

效。同时也在多国申请了专利保护：JP2004512326、
WO0234724、EP1327629、DE60131437 和

US20030220198 等。2014 年，山东侨昌化学有限

公司获得 95% 丙酯草醚原药 (PD20141891) 和 95%
异丙酯草醚原药 (PD20141888)，以及 10% 丙酯草

醚乳油 (PD20141890) 和 10% 异丙酯草醚乳油

(PD20141889) 的正式登记；2015 年，又取得了 10%
丙酯草醚悬浮剂 (PD20151586) 和 10% 异丙酯草醚

悬浮剂 (PD20151334) 的正式登记，均用于防治油

菜田一年生杂草。

4.6    二氯喹啉草酮

二氯喹啉草酮 (试验代号 G-18) 是北京法盖银

科技有限公司自主开发的 HPPD 抑制剂类除草剂。

该化合物是在巴斯夫除稗剂二氯喹啉酸

(quinclorac) 基础上衍生得到的。虽然巴斯夫也申

请了具有除草作用的杂芳酰基环己二酮衍生物[142]，

但并没有具体公开二氯喹啉草酮的化学结构，而

北京法盖银公司通过详尽研究，优化得到了二氯

喹啉草酮。其对秋熟杂草无芒稗、西来稗、马

唐、鳢肠、陌上菜、异型莎草和碎米莎草等生物

活性高，对高龄稗草有特效，对鸭舌草、耳叶水

苋具有一定的抑制作用，但对千金子防治效果较

差。田间使用时，可在稻田杂草 2~3 叶期喷雾法

施用，对水稻安全[143]。

专利名称：2-(喹啉-8-基) 羰基-环己烷-1,3-二
酮类化合物，申请日期：2011-05-10，专利号：

ZL201110119584.0，专利权人：北京法盖银科技

O

F3C O

O

O

N

N

O

Cl

O

F3C O

N

N O

O

O

OO

N

N O

Cl

低活性化合物 2

low-activity compound 2
高活性化合物 3

highly-active compound 3
随机合成化合物 1

random synthetic compound 1

O

OO

N

N O

Cl

NN

H
N

O

O O

O

O

NH2

O

O

R

OH

H

O

N
OH

O

O R
HN

OH

O

O R

KBH4

CH3OH

N

N
O

O

S

O

O
先导化合物

lead compound
丙酯草醚

优化、衍生
optimizion, derivation

pyribambenz-propyl

二氯喹啉草酮 G-18

分子式：C16H11Cl2NO3

相对分子质量：336.2

CAS：1350901-36-8
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有限公司。2018 年，定远县嘉禾植物保护剂有限

责任公司取得了该药的正式登记证，包括 98% 二

氯喹啉草酮原药 (PD20184028) 及 20% 二氯喹啉草

酮可分散油悬浮剂 (PD20184027，用于水田防除

稗草)。
4.7    环吡氟草酮和双唑草酮

环吡氟草酮和双唑草酮是青岛清原化合物有

限公司自主研发的新型对羟基苯丙酮酸双加氧酶

(HPPD) 抑制剂类除草剂，由江苏清原农冠杂草防

治有限公司独家登记。

环吡氟草酮是全球首次将 HPPD 抑制剂类化

合物应用到小麦田抗性禾本科杂草的治理上；双

唑草酮是中国首次将 HPPD 抑制剂类化合物引入

到小麦田抗性阔叶杂草的治理上，为麦田抗性禾

本科和阔叶杂草治理提供了有效的解决方案。这

2 个药剂都通过抑制 HPPD 的活性，使对羟基苯

基丙酮酸转化为尿黑酸的过程受阻，从而导致生

育酚以及质体醌无法正常合成，影响靶标体内类

胡萝卜素合成，导致叶片发白，最后死亡[144]。

环吡氟草酮是在拜耳公司开发的用于防除小

麦田阔叶杂草除草剂 pyrasulfotole 的基础上，利用

自己独特的中间体，采用中间体衍生化法中的替

换法，得到了全新的先导化合物，后经衍生化及

优化研究，成功发明了环吡氟草酮。双唑草酮也

是在除草剂 pyrasulfotole 基础上采用中间体衍生化

法中的衍生法进行研究，最终优化得到。

环吡氟草酮对冬小麦不同品种表现出了优异

的安全性，可有效防除当前长江中下游稻麦轮作

区抗性、多抗性 (ALS&ACCase&PPO) 的看麦娘、

日本看麦娘、硬草、棒头草、早熟禾等一年生禾

本科杂草和抗性、多抗性的繁缕、牛繁缕、野油

菜、荠菜等一年生阔叶杂草。双唑草酮可有效防

除当前长江中下游稻麦轮作区抗性、多抗性的繁

缕、牛繁缕、野油菜、荠菜、碎米荠，以及黄河

流域小麦田抗性、多抗性的播娘蒿、荠菜、麦家

公等一年生阔叶杂草。这 2 个品种与 ALS 抑制剂

和 PPO 抑制剂等当前小麦田主流除草剂都不存在

交互抗性[145]。

相关产品已于 2018 年在中国上市，在全球

50 多个国家申请了专利。中国专利名称：吡唑酮

类化合物或其盐、制备方法、除草剂组合物及用

途，申请日期：2015-11-06，专利号：ZL201510750677.1，
专利权人：青岛清原化合物有限公司，专利包括

了双唑草酮和环吡氟草酮。在其他国家申请的专

利保护：IN201717033107、AU2016350960、
BRPI1807527、CA2979570、EP3287445、
US20180055054、WO2017075910 和 CN107311980
等。2018 年，江苏清原农冠杂草防治有限公司获

得 5 个正式登记的产品：96% 双唑草酮原药 (PD
20184018)；10% 双唑草酮可分散油悬浮剂 (PD
20184016，防治冬小麦田一年生阔叶杂草)；95%
环吡氟草酮原药 (PD20184021)；6% 环吡氟草酮可

分散油悬浮剂 (PD20184019，防治冬小麦田一年

生禾本科杂草和部分阔叶杂草) 以及其混剂登记。

双唑草酮
分子式：C20H19F3N4O5S

相对分子质量：484.4
CAS：1622908-18-2
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5    植物生长调节剂创制

5.1    菊胺酯 (原名菊乙胺酯）

菊胺酯 (试验代号 WD-5) 是武汉大学和湖北

省化工研究设计院共同创制的植物生长调节剂。

该化合物是以 20 世纪 70 年代发现的一种“奇
迹之药”——增产胺 (DCPTA) 为先导，进行结构

修饰，根据拼合原理设计合成 12 个全新的类似

物，通过筛选发现了 WD-5，其对小麦、油菜、棉

花和芝麻等作物有较好增产作用[146]。

合成方法专利名称：植物生长调节剂 N,N-二
乙胺基乙基-4-氯-α-异丙基苄基羧酸酯盐酸盐的合

成，申请日期：1993-02-18，专利号：ZL93102043.3，
专利权人：武汉大学，2005 年未缴年费专利权终

止。2003 年，湖北旺世化工有限公司取得了该药

的临时登记证，包括 95% 菊胺酯原药 (LS20030206)
及 95% 菊胺酯可溶性粉剂 (LS20030232)，已过期。

5.2    苯哒嗪丙酯

苯哒嗪丙酯 (试验代号 BAU9403) 是中国农业

大学开发的化学杂交剂。

1980 年原罗门哈斯公司曾申请了该化合物作

为植物生长调节剂的制备工艺专利[147]，中国农业

大学于 1997 年合成了该化合物，并对其进行了详

尽研究。主要用于小麦，具有良好的小麦去雄效

果。田间试验表明，在有效剂量下，可诱导小麦

雄性不育，产生的杂交种子无干瘪现象。其无明

显副作用，且对叶片大小、穗长、小穗数和穗粒

数均无明显影响[148]。

合成方法专利名称：一种新化学杂交剂，申

请日期：1998-11-16，专利号：ZL98124742.3，专

利权人：中国农业大学，2010 年未缴年费专利权

终止。2002 年，河北新兴化工有限责任公司取得

了该药的临时登记证，包括 95% 苯哒嗪丙酯原药

(LS20020926) 及 10% 苯哒嗪丙酯乳油 (LS20020927)，
已过期。

5.3    呋苯硫脲

呋苯硫脲 (试验代号 CAU9901) 是中国农业大

学自主创制的新型植物生长调节剂。

已知酰胺硫脲类化合物具有杀虫、植物生长

调节等生物活性[149]，而 5-芳基-2-呋喃甲酸及其衍

生物已有多种生物活性报道[150]，在此基础上创制

了全新的呋苯硫脲，可调节水稻生长，能促进秧

苗发根，根系旺盛，提高秧苗素质，活力增强。

移栽大田后，能促进水稻分孽，增加成穗数和每

穗实粒数，但对千粒重无明显影响。田间药效表

明：可使水稻增产 6%~14%[151]。

专利名称：含取代呋喃环的酰胺基硫脲的合

成，申请日期：1999-12-15，专利号：ZL99126216.6，
专利权人：司宗兴与程卫华，2011 年未缴年费专

利权终止。2005 年，河北万全力华化工有限责任

公司取得了该药的临时登记证，包括 90% 呋苯硫

脲原药  (LS20053285)  及 10% 呋苯硫脲乳油

(LS20053409)，已过期。

5.4    14-羟基芸苔素甾醇

14-羟基芸苔素甾醇是成都新朝阳作物科学有

限公司发现的甾醇类植物生长调节剂。

该类芸苔素的类似物于 1970 年由 Faux 等从

蕨类植物中提取发现[152]，2002 年中国科学院昆明

植物研究所首次化学合成了该化合物，但并未申

请专利[153]，后来由成都新朝阳作物科学有限公司

菊胺酯 WD-5

分子式：C17H27Cl2NO2

相对分子质量：348.3

CAS：172351-12-1
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从花粉中提取分离得到了 14-羟基芸苔素甾醇，其

活性主要表现为促进植物生长，提高结实率，增

加产量、改善品质、抗逆等。极其微小的剂量就可表现

出良好的调节效果。其作用方式主要是促进细胞伸

长和分裂，调控叶片形状；改变细胞膜电位和酶

活性，增强光合作用；促进 DNA、RNA 和蛋白质

的生物合成，提高植株对环境胁迫的耐受力等[154]。

化合物制备及组合物专利：天然芸苔素内酯

类似物的应用，申请日期：2012-01-18，专利号：

ZL201210026285.7，专利权人：成都新朝阳作物

科学有限公司。同族专利有 WO2013106975、
US20150005169、AU201410070。该公司于 2007
年取得了该农药的正式登记证，2017 年又获得了

包括 5% 的 14-羟基芸苔素甾醇母药 (PD20171724)
及 0.01% 的 14-羟基芸苔素甾醇水剂 (PD20171723，
用于水稻调节生长) 的正式登记。

6    展望

由于中国专利法 1985 年才开始实施，加之新

农药创制难度极大，所以中国发明的大多数化合

物多与已有农药品种化学结构 (类型) 有关。部分

化合物属于已有专利范围内的化合物，创新性有

限，与国外大公司相比，差距很大。但从申请专

利的时间顺序上来看，近期登记的一些创制品

种，已经体现了中国农药创制水平在不断提高。

从化学结构分析，相对而言，啶菌噁唑、丁香菌

酯、毒氟磷、环氧虫啶、戊吡虫胍和环吡氟草酮

等与已知农药品种的化学结构差别还是比较大

的。同时正处于登记中的候选品种，则具有结构

新颖、活性优异、安全性高及专利权稳定等特

点，如青岛清原化合物有限公司针对玉米田抗性

杂草的苯唑氟草酮[155] 以及水稻田除草剂三唑磺草

酮[156]、华中师范大学的喹草酮[157]、华南农业大学

的唑虫酯[158] 以及沈阳中化农药化工研发有限公司

发明的异噁唑啉类除草剂 SY-1604[159] 和嘧啶胺类

杀菌剂 SY-1602[160] 等，都显示出了中国自主创制

能力提升明显，且部分品种达到了国外大公司的

创制水准。

在国家和相关部门的支持下，中国新农药创

制在平台建设、理论体系发展、方法创新和品种

创制上均取得了显著的进步[161-162]，为广大农药科

学工作者提供了很好的科研环境。期待中国农药

创制科研工作者能抓住机会，与时俱进，高度重

视化合物创新、重视性价比，同时采用科学的方

法，不断提升中国新农药的创制成功率和创制水

平。以市场为导向，参照中间体衍生化法，在研

究之初，就考虑开发，从便宜易得、安全环保的

原料出发，或者参照活性基团拼接、基于基因

组、基于配体、基于受体结构或靶点结构、基于

片段、基于药效团、基于骨架跃迁、以及基于天

然产物、代谢产物等等适宜的创新策略[163] 设计新

化合物分子结构，经过筛选发现新的先导化合

物，再经多轮 DSTA 优化研究，最终创制出与环

境相容的“重磅炸弹”，也即符合“效果好、成本

低、安全性高、专利权稳定、市场前景好”的绿色

农药或生态农药，更好地为农业提质增效、减量

增效、增产增收服务，为绿水青山和人类提供安

全放心食品而努力奋斗。
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