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　　摘要：从杀菌剂方面对关于１，２，４－三唑类化合物的生物活性研究进行了分类综述。重点介绍了不同取代基对
三唑类化合物生物活性的影响，并对其发展趋势和应用前景作出了展望。
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　　在现有的众多杂环化合物中，１，２，４－三唑类衍生物由于
其广谱的生物活性及广阔的应用前景而一直颇受人们的青

睐。在农用化学品中，三唑类化合物己经被开发成为一类引

人注目的超高效农药，目前已经有几十个商业化品种。目前

对于该类化合物的研究和开发仍然很活跃，研究的内容和主

要目标是在保留三唑环分子结构的基础上对其他部分进行适

当的改造和修饰，以求达到进一步扩大其杀菌谱和应用范围，

从而进一步提高其生物活性并减少其用药量的目的。

自２０世纪６０年代中期荷兰 Ｐｈｉｌｉｐｈ－Ｄｕｐｈｅｒ公司开发
出了第一个１，２，４－三唑类杀菌剂———威菌灵［１］以来，目前

己报道的三唑类杀菌剂数以万计，其发展之快、数量之多，是

以往的任何杀菌剂所不能比拟的。多数三唑类杀菌剂具有如

下活性特点：强内吸性、广谱性、长效、高效、立体性选择和共

同的作用机制。三唑类化合物的高效杀菌活性已经引起了国

际农药界的高度重视，各大公司先后开发出一系列商品化的

杀菌剂。

三唑类衍生物是甾醇生物合成中 Ｃ－１４脱甲基化酶的
抑制剂，对白粉病、锈病、灰霉病等多种病害具有较高的抑制

率。通过对Ｎ－甲基碳上取代基团的变换，可以合成并筛选
出一系列具有杀菌活性的三唑类衍生物［２－３］，例如三唑酮、三

唑醇等。本文根据化学结构对１，２，４－三唑类杀菌剂的研究
进展进行了归纳。

１　单杂环类

三唑和其他活性基团拼接会衍生出一些结构新颖的化合

物，其中有些化合物不仅具有新颖的化学结构，而且具有优良

的杀菌活性。根据直接与环上 Ｎ原子相连的原子和基团不
同，可以将含ＩＨ－１，２，４三唑基团的单杂环分为以下几类（图１）。
１．１　与烷基的碳原子相连的单杂环化合物

周文明等以小麦赤霉病病菌、苹果炭疽病病菌、玉米大斑

病病菌及南瓜枯萎病病菌为供试菌种，在１００μｇ／ｍＬ的质量
浓度下，采用抑制菌丝生长速率法对合成的化合物１（图１）
进行了杀菌活性筛选，结果表明，化合物１对４种病原菌的抑
制活性较好，ＥＣ５０均低于１０μｇ／ｍＬ，分别为８．２７、９．７９、７．３９、
８．２２μｇ／ｍＬ［４］。李国华等对合成的浓度为１０μｇ／ｍＬ的化合
物２（图１）进行了初步离体杀菌活性试验，结果表明，化合物
２对油菜菌核病病菌、小麦纹枯病病菌有一定的杀菌活性，抑
制率分别达５９．１３％、４２．４６％，其活性均大于对照药剂醚菌
酯（抑制率仅为１８．０％）；此外，化合物２对小麦赤霉病病菌
也具有杀菌活性，抑制率达 ４９．６１％，高于对照药剂醚菌酯
（３５．１５％）［５］。

杨双花等设计了含有醚键和α，β－不饱和酮结构的三唑
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类化合物３、４，在５０ｍｇ／Ｌ的质量浓度下，化合物３、４对小麦
赤霉病害的抑制率分别达到了５３．８％、４６．０％［６］。张静静等

报道了化合物５，杀菌活性测试表明：该类化合物在４００ｍｇ／Ｌ
的质量浓度下，对小麦白粉病有良好的防效，防效均为

１００％［７］；同时该类化合物对黄瓜灰霉病有一定的防效。部

分化合物５对白粉病的防效优于商品化品种三唑酮；在化合
物５的结构中，Ｒ２为不同取代基、Ｒ１＝４－Ｈ时，化合物的活
性顺序为 ５ｈ＞５ｂ＞５ｆ＞５ａ＞５ｇ，即 ＮＯ２＞Ｃｌ＞ＣＨ３＞Ｈ＞
ＯＣＨ３，吸电子取代基化合物的活性大于给电子取代基的化合
物。通过比较Ｒ１的不同取代位置发现，对位取代的化合物
活性＞邻位取代的化合物活性＞间位取代的化合物活性。
１．２　与烯基碳原子相连的单杂环化合物

此类化合物通常通过羟醛缩合而制得，产物常常是 Ｚ体
和Ｅ体的混合物。由于双键的存在，使得这类化合物有生物
活性的机率增加，这可能与双键的富电子性、易于接受质子形

成正离子有关。刘卫东等合成了化合物 ６、化合物 ７［８］，在
５０ｍｇ／Ｌ的浓度下，化合物６、化合物７对稻瘟病病菌的抑菌
活性分别为９６５％、９６．７％，对黄瓜灰霉病病菌的抑菌活性
分别达９５９％、９０％。刘建兵等报道，化合物８对小麦赤霉

病病菌、番茄早疫病病菌、芦笋茎枯病病菌、苹果轮纹病病菌、

花生褐斑病病菌和黄瓜黑腥病病菌等６种菌体均表现出一定
的杀菌活性［９］。

１．３　与杂原子相连的单杂环化合物
含胺基的１，２，４－三唑类化合物具有广泛的生物活性，

杜海军等于２０１２年合成了化合物９，并采用生长速率法测定
该化合物对病原菌菌丝生长的抑制作用，发现当用药量为

５０ｍｇ／Ｌ时，该化合物对半夏立枯病病菌具有优异的抑制活
性，抑制率达８２．３％［１０］。１，２，４－三唑－５－硫酮席夫碱化合
物同样也具有广泛的生物活性。陆文婷等在２０１２年就报道
了１，２，４－三唑席夫碱化合物１０［１１］，生物测试结果表明，合
成的该化合物对烟草赤星病病菌、马铃薯干腐病病菌、小麦赤

霉病病菌、番茄早疫病病菌、西瓜枯萎病病菌等５种植物病原
菌均具有较好的抑菌活性。由于含有１，２，３－噻二唑环与
１，２，４－三唑－５－硫酮席夫碱的化合物均具有广泛的生物活
性，杨知昆等将１，２，３－噻二唑环类化合物引入到含１，２，４－
三唑席夫碱的化合物中，得到了化合物１１［１２］，初步的抑菌活
性测试结果表明，化合物１１对黄瓜灰霉病病菌有较好的抑制
作用，浓度为５０μｇ／ｍＬ时的抑制率达８７％。

２　稠杂环类

１，２，４－三唑并嘧啶或噻唑类化合物的分子中同时含有
三唑和嘧啶或噻唑这２类活性单元，它们在农药和医药等领
域有着广泛的应用，如杀菌、除草、抗病毒、抗癌等。下面按照

化学结构对近几年来稠杂环三唑类杀菌剂的研究进展予以介

绍（图２）。
２．１　三唑并嘧啶类

离体平皿试验表明，合成的５，７－二甲基－１，２，４－三唑
并［１，５－ａ］嘧啶－２－氧乙酰腙类化合物１２在２５、５００μｇ／Ｌ

的浓度下，对小麦赤霉病病菌、水稻稻瘟病病菌、小麦白粉病

病菌等病菌均有一定的活性，但是对辣椒疫霉病病菌、水稻纹

枯病病菌和油菜菌核病病菌的抑制活性均较低［１３］。

龙德清等用离体平皿法对所合成的目标化合物１３、１４进
行了杀菌活性测试（浓度为５０ｍｇ／Ｌ）。结果表明，目标化合
物对水稻纹枯病病菌和小麦赤霉病病菌均有很好的抑制活

性，其抑制率均达９０％（Ａ级）以上，这说明氟原子的引入能
提高化合物的杀菌活性［１４］。

２００８年马忠华等报道了化合物１５，在浓度为５０μｇ／Ｌ的
条件下，目标化合物对甜菜褐斑病病菌、棉花枯萎病病菌、小
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麦赤霉病病菌均表现出一定的抑制活性，抑制率分别为

９２％、８４％、８１％［１５］。２００９年该作者又报道了含１，２，４－三
唑环的双杂环硫醚化合物１６，初步的生物活性测试表明，在
５０μｇ／Ｌ质量浓度下，化合物１６对甜菜褐斑病病菌表现出较
好的抑制效果，抑制率达到９１％［１６］。

陈超南等合成了１，２，４－三唑并［１，５－ｃ］嘧啶 －２－氧
苯醚类化合物 １７、１８，初步的生物活性测定结果表明，在
２００μｇ／Ｌ的浓度下，化合物１７、１８对温室盆栽法水稻的水稻

纹枯病病菌的抑制活性达到了５５．８％［１７］。同样对水稻纹枯

病病菌表现出高的杀菌活性的还有化合物 １９，其 ＥＣ５０＝
５．３４μｇ／ｍＬ，抑制活性高于多菌灵（ＥＣ５０＝７．６２μｇ／ｍＬ）

［１８］。

２０１２年，熊启中等设计并合成了含１，２，４－三唑－５－硫
酮席夫碱的１，２，４－三唑并［１，５－ａ］嘧啶类化合物２０、２１。
初步的生物活性测试结果表明，化合物２０表现出一定的抑菌
活性，在 ５０μｇ／ｍＬ浓度下对小麦赤霉病病菌的抑制率为
４５％；化合物２１对辣椒枯萎病病菌的抑制率为４４％［１９］。

２．２　三唑并噻唑类
张欣等报道了化合物２２，并采用平皿生长速率法对其进

行了杀菌活性测试。结果表明，在浓度为５０ｍｇ／Ｌ的条件下，
目标化合物对水稻纹枯病病菌的抑制效果高达９１．７６％［２０］。

覃章兰等在原有工作的基础上，用氯取代甲基合成了化

合物２３，通过对目标化合物进行的抑菌活性测试表明，化合
物的抑菌活性有明显提高。在浓度为５０ｍｇ／Ｌ的条件下，化
合物２３对水稻纹枯病病菌的抑制效果达到９６．３４％［２１］。

２０１０年Ｆａｎ等报道了具有光谱杀菌活性的化合物２４，在
５０μｇ／ｍＬ的条件下，该化合物对马铃薯早疫病病菌、花生褐
斑病病菌、甜菜褐斑病病菌、黄瓜炭疽病病菌、香蕉枯萎病病

菌、马铃薯晚疫病病菌、苹果轮纹病病菌、水稻纹枯病病菌、小

麦叶锈病病菌和玉米纹枯病病菌具有较好的杀菌活性，抑菌

率分别为６６．７％、６３．６％、７１．４％、６４．７％、７５．０％、７０７％、
８３．９％、８４．８％、７８．９％、８３．３％［２２］。

孙晓红等设计合成了化合物２５并对其进行了室内毒力
测试，生物活性结果表明：该化合物具有较好的杀菌活性，对

所测试的马铃薯干腐病病菌、烟草赤星病病菌、小麦赤霉病病

菌等 ３种植物病菌的 ＥＣ５０和 ＥＣ９５值均小于对照药剂三
唑酮［２３］。

２０１２年杜海堂等报道了化合物２６，初步的生物活性测试
结果表明，在浓度５０ｍｇ／Ｌ的条件下，目标化合物对小麦赤霉
病病菌、黄瓜灰霉病病菌、新月弯孢病病菌具有一定的杀菌活

性，抑菌率分别为６７６％、３７．５％、３７．０％［２４］。

２．３　三唑啉（硫）酮类
付伯桥等报道了 ４，５－二氢咪唑并［１，２－ｂ］－１′，２′，

４′－三唑－４－酮衍生物２７，结果表明，目标化合物表现出良
好的杀菌活性［２５］。在５０ｍｇ／Ｌ的浓度时，该化合物对棉花枯
萎病病菌、稻瘟病病菌、黄瓜灰霉病病菌和油菜菌核病病菌的

抑制率均达１００％，这可能与化合物２７分子中取代基的特点
有关，该分子中环上的取代基同时存在 ＭｅＯ、Ｍｅ、Ｃｌ，从而使
其具有较好的渗透性。

Ｗａｎｇ等报道了化合物２８，并在原甲酸三乙酯的作用下，
将化合物２８关环而得到化合物２９。杀菌活性测试表明，化
合物２８、２９在浓度为５０ｍｇ／Ｌ的条件下对番茄灰霉病病菌、
油菜菌核病病菌均具有优异的杀菌活性，抑菌率分别为

８７％、９１％和９６％、１００％［２６］。从生物活性的测定结果来看，

关环后产物的杀菌活性略有提高。

２．４　其他的三唑类
翁建全等于２０１２年报道了１，２，４－三唑并［３，４－ｂ］苯
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并噻唑化合物３０，研究表明该化合物具有较好的杀菌活性。
以戊菌唑、三环唑为对照药剂，当药剂的质量浓度为５０ｍｇ／Ｌ
时，该化合物对立枯丝核菌的抑制活性为７０．４３％，对烟草炭
疽病病菌的抑制率为６０．０５％［２７］。

３　结论与展望

从近几年来１，２，４－三唑类化合物在杀菌活性方面的研
究进展可以看出，目前对三唑类化合物的研究仍然非常活跃。

三唑类杀菌剂主要通过内吸性传导，持效期长，具有保护和治

疗作用，其作用机理是阻碍真菌中麦角甾醇的生物合成，从而

破坏真菌的细胞膜功能，导致细胞死亡，最终起到防病治病的

目的。三唑类杀菌剂具有广谱杀菌的特点，对赤霉病病菌、灰

霉病病菌等多种病原菌都有很高的生物活性，但对疫病、霜霉

病等细菌性病害和卵菌病害的效果较差。目前对三唑类化合

物的研究工作主要是集中在保留三唑环的母体结构上，对其

他结构部分进行适当修饰或改造，以提高其生物活性。目前

开展稠杂环的三唑类化合物的研究仍是这类化合物的开发热

点之一，这类化合物的结构特点是在引入各种取代基的芳香

环等活性基团后再与稠环部分相连。

三唑类杀菌剂在保障农作物产量上起到了很好的作用并

产生了一定的经济和社会价值。但是一个农药品种的长期使

用也会带来比较严重的抗药性问题和对非靶标生物的危害毒

性问题，因此继续寻找多作用靶标和发现具有新作用机制的

药物是解决抗性最好的途径之一。

笔者所在实验室目前的主要研究是在保留１，２，４－三唑
环的基础上，引入甲氧丙烯酸酯类化合物的活性单元（真菌

细胞线粒伴呼吸抑制剂，其作用靶标为线粒体内的复合物

Ⅲ），从而生成多靶点作用机制的三唑类杀菌剂。有理由相
信，随着对三唑类杀菌剂构效关系研究的逐步深入，此类杀菌

剂的合成会越来越具有导向性，并且在不久的将来会出现更

多高效、低毒、环境友好的新型三唑类杀菌剂。
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