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摘 要：对 !，’ #二氯苯胺的生产工艺路线进行了比较，提出以苯胺和尿素为起始原料，经缩合，得二苯
脲；二苯脲经磺化、氯化、水解脱碳酰基、再水解脱磺酸基，得 !，’ # 二氯苯胺，总收率 ’"-，其纯度达
&&-以上 (与传统工艺相比，!，’ #二氯苯胺合成成本大幅下降 (
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!，’ #二氯苯胺（化合物 1）是合成双氯芬酸、
!，*，+ #三氟硝基苯的重要中间体，是第三代含氟
喹诺酮酸类药物的基础产品 ( !，’ #二氯苯胺为白
色针状结晶或晶体，溶于醇、酮等有机溶剂，微溶

于水，有毒，可燃，熔点 *)0" 2 *&0" 3 (
近年来，随着含氟喹诺酮酸类新型抗菌药物

的兴起，特别是氧氟沙星（氟嗪酸，456789:;<）、洛
美沙星（=7>?56789:;<）的大量投产上市，其起始原
料 !，’ #二氯苯胺的生产技术研究进展较快，年
需求量也不断增加，同时对 !，’ # 二氯苯胺的生
产技术和产品质量提出更高的要求 (
工业上生产 !，’ #二氯苯胺一般都采用路线

% (即以对氨基苯磺酰胺为起始原料，经氯化、水解
得 !，’ #二氯苯胺，收率 ’"-左右 (由于对氨基苯
磺酰胺价格高，导致 !，’ # 二氯苯胺的生产成本
较高 (因此，作者参考有关文献［% 2 )］，采用路线
!，用价格低廉的苯胺为起始原料，经与尿素缩合
得二苯脲，二苯脲经磺化、氯化，再经水解碳酰基

和水解磺酸基，得 !，’ #二氯苯胺，收率 ’"-，成
本较低 (
工艺路线 %：

工艺路线 !：

% 实验部分

%0% 主要仪器与试剂
@A;>9BCD %+E 气相色谱仪；F@GH!,+ 高效薄

层色谱板（烟台芝罘黄务硅胶开发实验厂）(苯胺、
尿素、二甲苯、浓硫酸、氯气、盐酸均为工业品 (
% 0! 二苯脲（E）的合成
在容积为 %,"" >6圆底烧瓶中加入苯胺 %&% C

（!0", >76）、尿素 ’" C（%0" >76）和二甲苯 ’"" C
（,0’’ >76），升温至 %*" 3，回流反应 ’ A(然后在
搅拌下冷至常温，再过滤，滤饼用 %"" >6 二甲苯
洗涤，抽干，于 %"" 3烘干得白色针状结晶 !"! C，
收率 &*-，熔点高于 !*, 3（文献值 !*, 3［*］）(
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!"# $，$% &二苯脲二磺酸（’）的制备
在容积为 ()* +, 圆底烧瓶中加入 -./浓硫

酸 !$0"- 1（!"$0- +2,），然后慢慢加入二苯脲 #$ 1
（*"!0 +2,），加料温度不超过 )* 3 4加毕，搅拌
*") 5使其全溶，再升温至 0* 3，反应 *") 54再升
温至 0) 6 7* 3，保温反应 ) 5，毕 4冷至室温，即得
$，$% &二苯脲二磺酸的磺化液，备用 4
! "$ (，0 &二氯苯胺（8）的制备
向 !*** +,圆底烧瓶中加入水 #** +,和 #0/

的浓盐酸 !!. 1（!"!0$ +2,），将上述制备的一批磺
化液慢慢加入反应瓶，控制加料温度不超过

)* 3 4加毕，将反应液冷至 #) 3，通入氯气，控制
通氯温度在 #) 6 $* 3，约通氯 0 5后，通入氯气约
)) 1（*"77 +2,），停止通氯，然后在 #) 6 $* 3继续
搅拌 ( 54打开反应瓶塞，搅拌下敞口排出多余氯
气约 ! 5后，再加入 $ 1（*"*#!7 +2,）亚硫酸钠，搅
拌 *") 54即得 (，(%，0，0% &四氯 & $，$% &二磺酸基
&二苯脲（9）的溶液 4
将反应液缓缓升温至 !*) 3，保温水解 # 5，

即得 #，) &二氯 & $ &氨基苯磺酸（:）的溶液 4然
后将溶液加热蒸至内温 !(* 6 !(( 3，缓缓加入
-(")/的浓硫酸 !** +,（!"7#( +2,），此时有大量
;<,气体放出 4加毕，升温至 !)) 6 !0* 3，保温水
解 # 54然后通入水蒸气，于内温 !*. 6 !!* 3进行
水蒸气蒸馏 4约( 5蒸毕，过滤出固体，即得 (，0 &
二氯苯胺湿品 4将湿品放入烧杯中，于 )* 3热熔，
自然冷却结块，倾出上层水液，即得干品 #$ 1，白
色固体，收率 0)/（以苯脲计），产品纯度达 --/
以上（气相法），熔点高于 #7") 3（文献［7］的值为
#. 3）4

( 结果与讨论

（!）在二苯脲的合成中，苯胺略过量可确保
尿素完全反应，否则有未反应的尿素存在会导致

二苯脲质量下降 4
（(）磺化时，二苯脲不能加入太快，否则导致
升温过快，不仅影响收率，还容易冲料产生危险 4
（#）氯化反应时，通入氯气速度不能太快，否

则不仅反应温度难以控制，也影响氯化效果 4
（$）进行碳酰水解时，升温速度不能太快，否
则极易冲料 4
（)）进行磺酸基水解时，加入硫酸速度不可
太快，否则极易冲料，极难控制，且水解回流温度

不宜低于 !)) 3，否则影响收率 4

# 结论

（!）以苯胺为起始原料，与尿素缩合，得二苯
脲；二苯脲经磺化、氯化、水解脱碳酰基、再水解脱

磺酸基，得 (，0 &二氯苯胺，熔点 = #7")3，纯度!
--/，总收率 0*/ 4
（(）与传统工艺相比，合成 (，0 &二氯苯胺的
原料成本每吨约下降 (万元 4
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