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3, 4-二苯磺酰基 -1, 2, 5-口恶二唑 -2-氧化物的合成工艺改进
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　　 3, 4-二苯磺酰基 -1, 2, 5-口恶二唑-2-氧化物 ( 1)是

一种重要的 Furoxan类 NO 供体, 除在体内释放出

NO,参与生物体内多种生理功能的调节外 [1, 2 ], 还可

与多种已知药物或活性化合物偶联, 因此 1在新药研

究方面具有潜在的应用价值 [ 3-5 ]。随着研究的深入, 1

将在更广泛的领域发挥重要的作用。

文献 [6 ]报道 1的合成方法是以苯硫酚为原料,经

醚化生成 2-苯硫基乙酸 ( 2),然后氧化得到 2-苯磺酰

基乙酸 ( 3),再经环化而制得。合成路线为:

　　 3的制备文献
[6 ]
是以过量的苯硫酚与氯乙酸在

碱性水溶液中反应, 分离出未反应的苯硫酚, 用盐酸

调节反应液的 pH等于 7,蒸除溶剂后再调节 pH等

于 2,过滤所得的晶体, 收率为 81%。由于苯硫酚不溶

于水, 过量的苯硫酚需用萃取的方法将其除去, 造成

后处理较为繁琐, 而且苯硫酚为剧毒品,挥发性很强,

具有特殊的臭味。本文采用过量的氯乙酸与苯硫酚反

应,氯乙酸易溶于水,可直接过滤除去,后处理简单且

消除了苯硫酚的臭味。 另外,本文用盐酸直接调节反

应液的 pH等于 2, 简化了操作步骤, 且减少了副产

物,收率提高到 92% 。 1的制备文献
[6 ]
报道由 2在过

氧化氢的氧化下,经减压蒸馏制得 3, 再与稀硝酸环

化,两步收率为 67%。 由于过氧化氢为易爆物质,在

减压蒸馏时, 若操作不慎, 过量的或未反应的过氧化

氢容易造成爆炸事故。本文将后两步反应采用一锅煮

的方法,即制得 3的冰醋酸溶液后,不经减压蒸馏,直

接加入硝酸进行环化。将氧化反应和环化反应在同一

个反应器中进行, 避免了减压蒸馏过氧化氢这一危险

操作步骤。并且在氧化反应中,将过氧化氢的投料方

式由分批加入改为一次性投料,用 T LC跟踪反应,氧

化反应的时间由 5 h降为 2. 5 h; 在环化反应中,用发

烟硝酸代替稀硝酸, 产品的收率和质量均有所提高。

从而使得后两步的收率提高到 76% (文献
[6 ]
为

67% )。

上述反应经过改进后,三步总收率可达 70% ,不

仅较文献收率提高了 16% (文献
[ 6]
为 54% ),而且反

应时间缩短了 2. 5 h,简化了工艺流程,减少了有机

溶剂的用量,有利于此物质的合成。

1　实验部分

2-苯硫基乙酸 ( 2)

将苯硫酚 ( 24. 2 g, 0. 22m o l)、氢氧化钠 ( 8. 8 g,

0. 22m o l)溶于 110 m l 95%乙醇中, 加入由氯乙酸

( 22. 7 g, 0. 24m o l)和碳酸钠 ( 12. 7 g, 0. 12m o l)配成

的 200m l水溶液,室温搅拌 3 h,回流 1 h。冷却至室
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温后加入 6m o l /L盐酸调 pH等于 2,减压蒸去乙醇,

有白色沉淀生成, 过滤, 得白色棒状晶体 34 g, 收率

92%, m p. 60～ 62℃ (文献
[6 ]
收率 81% , m p. 61～ 63

℃ )。

3, 4-二苯磺酰基-1, 2, 5-口恶二唑 -2-氧化物 ( 1)

将 2( 13. 4 g, 0. 08m o l)溶于 65m l冰醋酸中,加

入 30%的过氧化氢 ( 16. 2m l, 0. 16m o l), 室温搅拌

2. 5 h, 得无色澄清溶液, 滴加 95%的发烟硝酸 ( 32

m l, 0. 72m o l), 升温至 90℃反应 0. 5 h,冷却至室温,

有白色针状晶体析出, 过滤干燥得 11. 1 g, 两步收率

76%, m p. 154～ 156℃ (文献
[6 ]
mp. 153～ 155℃ )。
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Improved Synthes is of 3, 4-B is( pheny lsulfony l) -1, 2,

5-Oxad izo le-2-Ox ide
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ABSTRACT　 3, 4-b is ( pheny lsu lfony l) -1, 2, 5-oxad iazo le-2-ox ide, the NO dono r, w as synthesized by

e therea liza t ion o f th iopheno l, o x ida tion, and then cycliza t ion w ith an overall y ie ld o f 70%. T his p rocess is

sim p ler and the y ie ld o f p rodu ct is h ighe r than tha t prev iou sly repo rted.
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