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FOX27的合成和反应机理研究
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摘要　以 22甲基咪唑为原料合成出 1 ,12二氨基22 ,22二硝基乙烯 (FOX27)并进行了结构表征 ,从中间体过滤母液中分离出副产

物 22甲基24(5)2硝基咪唑和仲班酸.直接合成的 22甲基24(5)2硝基咪唑和仲班酸 ,最佳收率分别为 6713 %和 6313 %.首次提出

了一个较为完整而详细的合成 FOX27的反应机理 ,硝基重排成亚硝酸酯是反应的关键步骤. FOX27主要是通过 22甲基咪唑→
22甲基24(5)2二氢252咪唑啉酮→22(二硝基亚甲基)25 ,52二硝基242咪唑烷二酮→22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮→FOX27步

骤形成.论述了各中间体形成的详细过程并进行了证明 ,应用该机理解释了硝化过程中主产物和副产物的变化规律.

关键词　1 ,12二氨基22 ,22二硝基乙烯 (FOX27) ,仲班酸 ,22甲基24 (5)2硝基咪唑 ,反应机理

Study on Synthesis of FOX27 and Its Reaction Mechanism
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Abstract　FOX27 (1 , 12diamino22 , 22dinitroethylene) was synthesized by amination of intermediates which were

prepared by nitration of 22methylimidazole and its structure was characterized. 22Methyl24 (5)2nitroimidazole and

parabanic acid were separated from the filtrate of the intermediates. 22Methyl24 (5)2nitroimidazole and parabanic acid

were also synthesized by nitration of 22methylimidazole under different conditions with the yield being 6713 % and

6313 % respectively. The reaction mechanism of nitration was discussed and proved by theoretical analysis and

experimental facts. An important step was rearrangement of nitro group . FOX27 was formed mainly by the following

steps : 22methylimidazole → 22methyl24 , 52dihydro2imidazol252one → 22( dinitromethylene )25 , 52dinitro242
imidazolidinone→22(dinitromethylene)24 (5)2imidazolidinedione → FOX27. The formation of the intermediates was

discussed , analyzed and proved. Based on this mechanism the formation and yield of FOX27 and different

intermediates were explained.
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　　FOX27 (1 ,12二氨基22 ,22二硝基乙烯)是近几年研究较

为活跃的一种高能钝感炸药 ,它耐热性好 ,能量密度与 RDX

相当 ,感度与 TNT 相近[1 ] ,并且它与很多材料的相容性

好[2 ] ,是钝感弹药的主要候选品种和组分之一 .目前已报道

的合成方法有三种[3 ,4 ] :其中一种是通过 22甲基咪唑 (1)硝

化 ,生成中间体 22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮 (4) ,然

后胺化得到 FOX27 (5) :

第二种方法是通过成环反应 ,也是生成 4 ,然后胺化得到 5 :
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第三种方法与前两种方法类似 ,也是先合成 5 的衍生物 ,然

后去掉保护基得到 5 :

本文主要讨论第一种合成方法及其机理 .中间体酰胺的

碱性开环反应机理比较清楚 ,但是 22甲基咪唑硝化生成中间
体的反应机理较为复杂 ,目前国内外相关的报道较少 ,只有

Latypov等[3 ]进行过简要探讨.弄清 22甲基咪唑的硝化反应
机理不仅具有理论上的重要意义 ,而且对于寻找成本较低、

简捷高效合成 FOX27的新反应路线具有指导作用 .

我们对 22甲基咪唑的硝化反应进行了大量的实验[5 ] ,并

且对反应体系中不同条件下主产物和副产物的变化规律进

行了研究 ,掌握了大量的实验事实 ,在此基础上结合以往的

文献 ,提出了合成路线的反应机理 ,并对该机理进行了证明 ,

用该机理对实验中出现的各种现象进行了解释 .

1　实验部分

1. 1　仪器与试剂
Finnigan MAT295S 有机磁质谱仪 , Bruker AVANCE2300

MHz核磁共振仪 , Nicolet2800 傅立叶红外光谱仪 , CARLO

ERBA 1106元素分析仪.

22甲基咪唑 (化学纯) ;浓硫酸 (98 % ,分析纯) ;发烟硝酸

(1151 g/ cm3 ,化学纯) ;氨水 (25 % ,分析纯) ;三氟乙酸 (分析

纯) .

1. 2　FOX27的合成
在剧烈搅拌下 ,温度 17～19 ℃,将研磨细化的 22甲基咪

唑 1615 g (012 mol)溶解在 160 mL 98 %的浓硫酸中 ,相同温

度下 ,在 90 min内将 32 mL发烟硝酸加入反应体系 ,3 h后形

成白色沉淀 ,搜集沉淀并用冷的三氟乙酸溶液洗涤几次 ,然

后在 0 ℃真空干燥.干燥完成后室温放置 5 h ,得到白色固体

22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮 ,将 22(二硝基亚甲基)2
4 ,52咪唑烷二酮加入 30 mL 水中 ,再加入 25 %的氨水 ,调节

pH = 8～9 ,数秒钟后 ,亮黄色晶体析出 ,用水洗涤几次 ,然后

在 50 ℃干燥 3 h ,得到 414 g FOX27 ,收率 1419 % ,产物没有明

确熔点 ,在加热到 220 ℃和 275 ℃时有两种不同的分解方

式. 1H NMR (DMSO , 300 MHz) δ: 8176 ( s , 4H) ; 13 C NMR

(DMSO , 300 MHz) δ: 129141 , 159104 ; IR ( KBr) ν: 3404

(NH2) , 3330 (NH2) , 3298 (NH2) , 3223 (NH2) , 1633 (NH2) ,

1518 (NO2 ) , 1469 , 1393 , 1351 (NO2) , 1221 , 1166 , 1137 ,

1023 , 620 , 458 cm - 1 ; MS (70 eV) m/ z ( %) : 148 (M+ , 88) ,

86 (18) , 69 (34) , 43 (100) . Anal . calcd for C2H4N4O4 : C

16122 , H 2172 , N 37184 ; found C 16109 , H 2168 , N 37187.

1. 3　从过滤母液中提取副产物 22甲基24 (5)2硝基咪唑
(7)和仲班酸 (12)

将 112节中制得的滤液用水稀释 (115 倍重量) ,然后用

氨水中和至 pH = 5～6 ,静置 30 min ,然后过滤 ,得 22甲基24

(5)2硝基咪唑 212 g ,收率 817 % , m. p . 250～255 ℃.继续中

和到 pH = 9～11 ,冷却到 5 ℃放置过夜 ,过滤后得到仲班酸

铵盐沉淀 617 g(一水合物) ,收率 2213 % ,铵盐酸化即得仲班

酸 ,m1p . 241～243 ℃.

1. 4　仲班酸 (12)的直接合成
在剧烈搅拌下 ,温度 45～50 ℃,将细颗粒 22甲基咪唑

(1615 g , 012 mol)溶解在 160 mL (1184 g/ cm3)硫酸中 ,相同

温度下 ,在 30 min内将 50 mL 发烟硝酸 (1151 g/ cm3)加入反

应体系 ;3 h后 ,在室温下 ,反应混合物用水 (115 倍重量)稀

释.用 25 %的氨溶液中和到 pH = 5～6即得 22甲基252硝基咪
唑 118 g ,收率 711 %.继续中和到 pH = 9～11 ,冷却到 5 ℃放

置过夜 ,得到仲班酸铵盐沉淀 19 g (一水合物 ) ,收率

6313 % ,铵盐酸化即得仲班酸 ,m1p . 241～243 ℃. 1H NMR

(DMSO , 300 MHz) δ: 51434 ( s , 2H) ; 13C NMR (DMSO , 300

MHz) δ: 1611159 , 1541972 ; IR ( KBr) ν: 3414 (NH) , 3371

(NH) , 1749 (C O) , 1529 (NO2) , 1400 , 1375 , 1337 (NO2) ,

1232 , 1179 , 1114 , 1070 , 993 , 851 cm - 1 ; MS ( 70 eV )

m/ z ( %) : 114 (M+ , 64) , 86 ( 56) , 69 ( 72) , 43 ( 100) .

Anal . calcd for C3H2N2O3 : C 31158 , H 1175 , N 24156 ; found C

31139 , H 1164 , N 24172.

1. 5　22甲基24 (5)2硝基咪唑 (7)的直接合成
在剧烈搅拌下 ,温度 17～19 ℃,将研磨细化的 22甲基咪
唑 1615 g (012 mol)溶解在 160 mL 发烟硫酸中 ,相同温度下 ,

在 90 min内将 32 mL发烟硝酸 (1151 g/ cm3)加入反应体系 ,3

h后 ,在室温下 ,反应混合物用水 (115倍重量)稀释.用 25 %

的氨溶液中和到 pH = 5～6即得 22甲基24 (5)2硝基咪唑 1711

g , 收率 6713 % , m1p . 250～255 ℃. 1H NMR (DMSO , 300

MHz) δ: 3146 ( s , 3H) , 7184 ( s , 1H) , 8105 ( s , 1H) ; IR

( KBr) ν: 3340 (NH) , 3318 (NH) , 1541 (NO2) , 1421 , 1384 ,

1327 (NO2) , 1244 , 1167 , 1050 , 987 , 732 cm - 1 ; MS (70 eV)

m/ z ( %) : 127 (M+ , 88) , 112 (24) , 81 (100) , 69 (36) , 42

(72) . Anal . calcd for C4H5N3O2 : C 37180 , H 3194 , N 33107 ;

found C 37169 , H 3181 , N 33118.

2　反应机理

2. 1　FOX27可能的反应机理
在 FOX27的合成过程中 ,主要分为 22甲基咪唑的硝化过
程和中间体的胺化过程 .在滴加硝酸的过程中 ,反应体系发

生无色→黄色→黑色→紫色→红棕色→橙黄色等一系列显

著的颜色变化 ,整个颜色变化过程持续约 1 h ,硝酸滴完后体

系稳定为橙黄色 ,我们的实验发现 ,如果没有这些颜色变化 ,

则没有中间体生成.因此 ,通过颜色推测 ,体系在滴加过程中
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可能生成一系列活性中间体 ,最后生成开环和未开环的多种

产物.

硝化反应中 ,除一部分 22甲基咪唑硝化生成小分子开环
产物外 ,主要生成物有中间体 22(二硝基亚甲基)25 ,52二硝
基242咪唑烷二酮 (3) (推测结构 ,下文有详细的分析) ,分解

即得 4 ,另外 ,还生成22甲基24 (5)2硝基咪唑 (7)和仲班酸 (12)

两种副产物 ;胺化反应中 ,除生成主产物 5外 ,还有草酸胺和

仲班酸.

根据反应过程中出现化合物的种类、结构和性质 ,参考

了文献中相关的反应 ,我们认为反应主要通过以下几步进

行 :首先是硝　离子进攻 1 形成22甲基24 (5)2二氢252咪唑啉
酮 (2) ,紧接着硝　离子进攻 2形成不稳定化合物 3 , 3分解

得到 4 , 4胺化开环形成 5 ,过程如 Scheme 1所示.

2. 2　机理的理论分析和实验验证

2. 2. 1　硝　离子进攻 1生成 2

22甲基咪唑环具有 (4 n + 2)个π电子的环状封闭的共轭

体系 ,有一定的芳香性 ,符合公认的芳环亲电取代反应机

理[6 ] .动力学研究表明[7 ] ,咪唑分子发生硝化反应时 ,首先是

与酸生成盐 ,然后硝　离子进攻盐生成硝化中间体 6 ,环上

甲基是推电子基 ,能活化咪唑环 ,使取代反应容易进行[8 ] ,反

应如 Scheme 2所示.

6脱去两个质子即可生成 7.在硝化 1的实验中 ,总是可

以分离出一定量的副产物 7 ,在有些情况下 ,如前面115节的

实验表明 ,它甚至是主产物 .由于咪唑环上的氢可以转位形

成互变异构体 ,但不能分离 ,所以用 22甲基24 (5)2硝基咪唑
命名 7 [6 ] .

但是 ,7非常稳定 ,它在与 1 相同的硝化条件下不起反

应 ,无法生成 3 [3 ] ,那么 3只能是 6通过别的反应途径得到 ,

因此 ,在浓硝酸和发烟硝酸组成的反应介质中 ,6 脱去两个

质子生成 7的活化能不一定是最低的 ,可能有能垒更低的反

应途径 ,实际上 ,体系中确实还存在其它的反应路径 .

Feuer[9 ]较为详细的论述了有些硝化反应中副产物酮的

生成.在某些反应条件下 (比如光照等) ,处于活化状态的硝

基化合物会发生分子内重排 ,形成亚硝酸酯 ,然后脱 NO生

成羰基化合物.例如硝基蒽在一定条件下可生成羰基化合

物[10] ,反应过程如 Scheme 3所示.

再比如某些α,β2不饱和硝基化合物光引发重排为α2酮
肟 ,大都是通过生成亚硝酸酯中间体来实现的 [11 ,12] ,除光照

条件外 ,也有其它条件下由分子内重排生成亚硝酸酯的例

子[13] .

Scheme 1
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Scheme 2

Scheme 3

吕春绪[14]也曾报道过有些硝化反应除了得到比较普通

的硝化产物外 ,还有少量酮的形成 ,机理中涉及到亚硝酸酯

中间体.比如前苏联科学家[15]观察到了五甲苯和六甲苯在

硝化过程中的复杂变化 ,其中五甲苯在 FSO3H和 HNO3 中硝

化时 ,可以制得二烯酮 ,详细的机理目前还不清楚 ,但一种较

为合理的解释认为 :首先是生成自由基 - 自由基阳离子对 ,

接着重新结合生成亚硝酸酯中间体 ,然后通过甲基迁移等步

骤生成二烯酮.

因此 ,我们认为 ,6是通过如下的步骤生成中间体 2的 :

在浓硫酸与发烟硝酸组成的反应体系中 ,处于高度活化状态

的 6会发生分子内重排生成亚硝酸酯 (8) , 8脱NO生成 9 , 9

脱去质子 (或发生质子迁移)生成带有烯醇式结构的中间体 ,

烯醇式结构不稳定 ,互变异构成酮式结构 10 , 10 脱去质子

即生成 2 ,反应过程如 Scheme 4所示.

Scheme 4

但是 ,在实验中没有分离出 2 ,可能的原因是 2 在混酸

体系中非常活泼 ,生成后很快就硝化成 3 , Latypov 等[3 ]在

FOX27合成中也未分离出 2 ,但用其它的方法合成出了 2 ,在

与22甲基咪唑相同的条件下硝化 ,反应时间明显缩短 (仅需 1

h) ,很快就可生成 3 ,这与我们的上述分析吻合 .

2. 2. 2　硝　离子进攻 2形成不稳定化合物 3

(1) 　3的结构分析
3在反应体系中是固体 ,所以可被分离出来 ,但只能短

暂地存在 ,它在室温下不稳定 ,易分解 ,在溶液中 ,这一分解

过程进行得更快 ,因此 ,对于这种高度热不稳定的爆炸性化

合物 ,无法得到可靠的光谱数据 ,它的结构是通过以下几个

实验事实推断出来的 :1. 它在室温下大约 5 h的时间内失去

氮氧化物分解为 22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮 (4) [3 ] .

2. 分解反应析出的氧化物的数量 (2615 %)非常接近于失去

相应的 N2O3时的理论值 (2713 %) [3 ] ; 3. 与其它类似反应 ,

如 3 ,3 ,5 ,72四硝基羟吲哚分解为 5 ,72二硝基靛红的反应极
为相似 ,5 ,72二硝基靛红中 3位的羰基是由 3 ,3 ,5 ,72四硝基
羟吲哚 3位的偕二硝基脱氮氧化物后生成的[16] .

(2) 　2→3的反应机理
该步反应分为两个阶段进行 ,首先是 2的4 (5)2C发生取

代反应生成 11 .前已提到 ,咪唑环上的电子云密度较高 ,甲

基又是推电子基 ,并且 4 (5)2C位于羰基和环亚胺的邻位 ,它

们的拉电子效应使 C—H键的极化作用增强 ,C的电负性较

大 ,容易受到硝　离子的进攻 ,第一个硝基取代之后 ,它对相

连的 C的极化作用也较强 ,所以第二个硝基更容易取代上

去 ,形成偕二硝基化合物 ,反应过程如 Scheme 5所示 :

Scheme 5

类似形成偕二硝基的例子也证明 ,在这种情况下一般不

会仅停留在单硝基取代物阶段[16] ,有时也可使反应停留在

单取代物阶段[17] ,改变条件 ,单取代物可继续硝化为偕二硝

基化合物 :
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另外 ,还有其它单硝基取代物生成偕二硝基化合物的例

子[18] :

然后是 11取代生成 3 .当两个硝基都取代完成后 ,它们

与邻位羰基共同的拉电子效应使甲基上的 C—H键的极化

作用增强 ,甲基变得非常活泼 ,硝　离子进攻甲基 C ,先后取

代两个硝基 ,然后甲基上两个硝基与环上的硝基和羰基共同

的极化作用使甲基氢的酸性极强 ,极容易解离 ,同时在酸性

介质中双键氮上的孤对电子吸引质子成盐 ,使氮带有部分正

电荷 ,两者的共同作用导致双键转移形成 3 ,它是一个不溶

于硝硫混酸的固体 ,可以分离得到 ,反应过程如 Scheme 6 所

示 :

Scheme 6

这一步反应机理可以通过类似的例子来证明 ,比如 22甲
基24 ,52咪唑烷二酮和 22甲氧基222甲基24 ,52咪唑烷二酮都可
以硝化生成 22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮 (4) [3 ] :

从上面的分析可以看出 ,2 →3 的取代反应比较容易进

行 ,因此 2 和 11 很难在混酸体系中稳定存在 ,无法分离得

到.

2. 2. 3　3脱 NO和 NO2形成 4
偕二硝基化合物通常很不稳定 ,容易分解释放出氮氧化

物.前面已经提到 ,根据计算 ,从 3到 4失去的氮氧化物的量

接近于N2O3 ,但是理论和实验证明 ,N2O3中的氮为 + 3价 ,非

常不稳定 ,较难生成 ,在 - 30 ℃时即全部歧化分解成 NO和

NO2
[19] ,因此 3不可能通过直接失去 N2O3的方式生成 4 .

在常温常压下 ,氮的氧化物中只有 NO2 为棕色 ,其它氮

氧化物均无色[19] .在 3 的分解过程中可以观察到大量的棕

色气体 ,说明有 NO2 生成 ,通过计算 ,另外一种成分应该是

NO , NO无色且极易氧化成 NO2
[19] .上文已经提到硝基在反

应过程中很容易活化重排成亚硝酸酯 ,进而失去 NO ,因此 ,

可能的反应机理应该是 ,偕二硝基中的一个硝基重排成亚硝

酸酯 ,然后脱去 NO ,再脱去 NO2生成 4 ,如 Scheme 7所示 :

Scheme 7

环取代生成偕二硝基 ,偕二硝基脱氮氧化物生成羰基是

一个比较常见的分解反应类型 ,如前面提到的 3 ,3 ,5 ,72四硝
基羟吲哚分解为 5 ,72二硝基靛红的例子[16] :

Bergman等[16]的研究表明 ,在分解过程中 ,3 ,3 ,5 ,72四硝
基羟吲哚分子存在硝基 - 亚硝基重排 ,最终也是通过脱去

NO和 NO2生成 5 ,72二硝基靛红.

有些情况下无法分离得到偕二硝基化合物 ,直接生成羰

基化合物[20] ,比如 :
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另外 ,我们的实验还发现 ,3 分解生成 4 的过程最好在

低温和真空条件下缓慢进行 ,并且要尽量减少 3 的平铺厚

度 ,否则 3极易发生爆炸性分解 ,全部生成小分子气体产物 .

2. 2. 4　4胺化开环形成 5

酰胺的碱性水解反应机理比较简单 ,是通过 OH - 进攻

羰基来实现的[6 ] . 4 加入氨水反应后 ,由氨水中强亲核性的

OH - 进攻 4的羰基 C ,开环生成 FOX27 和草酸 ,草酸与氨水

反应生成草酸胺.实验已经证明[3 ] ,反应中除沉淀出 FOX27

外 ,还可分离得到草酸胺 ,反应如 Scheme 8所示 :

Scheme 8

2. 3　硝化反应中主产物和副产物的变化规律
4的13C NMR研究表明 ,它在 DMSO中缓慢分解 ,最终产

物为 12 [3 ] :

此种分解反应在硝硫混酸体系中更易进行 ,这也是硝化

反应中总是生成大量 12 (见 113节)的原因.实验发现 ,3 只

能在15～25 ℃范围内过滤得到 ,另外硝化反应一般在 2 h即

可反应完全 ,但若延长反应时间至 3～6 h , 3的收率基本不

变 ,因此在 15～25 ℃之间反应时 ,首先主要是按 1→3→4→

12的反应路线正向进行 ,另外 ,22甲基咪唑也硝化生成少量
的副产物 7 , 2 h后 ,大量生成的 12抑制反应的正常进行 ,此

时体系中可能存在 3 ∴4 ∴12 的平衡体系 ,3 的收率约为

15 % , 12的收率约为20 % ,如 Scheme 9所示 :

Scheme 9

但在温度 45～50 ℃时 ,该反应平衡被打破 ,1→3 →4 →

12的反应快速正向进行 ,反应的主要产物是仲班酸 ,得不到

3 (见 114节) .

3　结论

我们对从 22甲基咪唑出发合成 FOX27的反应路线进行

了大量的实验研究 ,合成出了 FOX27 的中间体及 FOX27 ,对

FOX27进行了结构表征 ,并分离出两个硝化副产物 22甲基2
4 (5)2硝基咪唑和仲班酸 .采用不同的反应条件直接合成出

22甲基24 (5)2硝基咪唑和仲班酸 ,产率分别为 6713 %和

6313 %.

首次提出了一个较为完整合理的合成 FOX27 的反应机

理 : 22甲基咪唑 (1)硝化首先生成 22甲基24 (5)2二氢252咪唑
啉酮 (2) , 2是硝化反应的重要中间体 ,我们对它的生成过程

进行了详细的分析和证明 . 2硝化即生成另一中间体22(二硝

基亚甲基)25 ,52二硝基242咪唑烷二酮 (3) , 3 分解生成第三

个中间体22(二硝基亚甲基)24 ,52咪唑烷二酮 (4) , 4 胺化开

环生成 FOX27.

我们对每个中间体及主要副产物的生成过程进行了理

论分析和实验验证 ,并应用该机理解释了硝化过程中主产物

和副产物的变化规律 .

本文为“纪念柳大纲先生诞辰一百周年”征文
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