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肟菌酯的应用与开发进展

顾林玲
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摘要：肟菌酯是甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂，杀菌谱广，活性高。自上市后，肟菌酯成为拜耳公司重

要杀菌剂品种之一，占据大豆、谷物用杀菌剂市场重要地位。 重点介绍了肟菌酯的应用、市场、开发

进展、合成化学，并对其应用前景进行了展望。
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Application and Development Progress of Trifloxystrobin
Gu Lin-ling

(Jiangsu Pesticide Research Institute Co., Ltd., Nanjing 210046, China)

Abstract: Trifloxystrobin is belong to strobilurin fungicide, and has broad spectrum, high activity. Since its introduction,

trifloxystrobin has been one of Bayer's largest selling fungicides, and has established as one of the leading products for use

in disease control in soybean, cereal. The application, global market, development progress, synthetic method were

introduced in this paper. Future development was also forecasted.
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肟菌酯（trifloxystrobin）是瑞士诺华（现先正达）

公司研制，拜耳公司开发的甲氧基丙烯酸酯类杀菌

剂，为线粒体呼吸抑制剂。其杀菌谱广，杀菌活性

高，耐雨水冲刷，用于谷物、大豆、玉米、水稻、油菜、
棉花、甜菜等众多作物，防治子囊菌、半知菌、担子

菌、卵菌纲病害，对大豆亚洲锈病防效卓越。
肟菌酯是个市场成长性较好的品种。上市之

后，其全球市场总体呈高速增长态势，并于2014年

达到销售峰值6.70亿美元。2015—2016年，肟菌酯销

售额略有下降，其2016年全球销售额为6.40亿美元。
肟菌酯全球销售额的增长不仅得益于其良好的防

效，广泛的杀菌谱，还得益于其与戊唑醇、丙硫菌唑

及环丙唑醇等多个复配制剂的广泛应用。

1 肟菌酯的作用机理及应用

肟菌酯为线粒体呼吸抑制剂，通过阻止细胞色

素bc1 Qo位点的电子传递来抑制线粒体的呼吸作

用[1-2]。肟菌酯具有内吸性、渗透性，能够在植株体内

实现快速分布，耐雨水冲刷性能良好，持效期长[2-3]。
肟菌酯具有良好的保护活性，且有一定的治疗

活性。其主要用于茎叶处理，根据作物种类、病害类

型、使用方法的不同，使用剂量也不尽相同，通常有

效成分用量为50～550 g/hm2[1]。在发病初期，包括孢

子萌发、芽管伸长、孢子形成时施用，肟菌酯能有效

防治白粉病、叶斑病以及果树病害。其对黑星病生

命周期的各个阶段均有效。肟菌酯最佳应用时期为

孢子萌发和病害发生初期，其活性不受应用环境影

响[3]。肟菌酯对C14-脱甲基化酶抑制剂、苯甲酰胺

类和苯并咪唑类等杀菌剂产生抗性的菌株有效，

与吗啉类、三唑类、苯胺基嘧啶类、苯基吡咯类、苯
基酰胺类杀菌剂如甲霜灵等无交互抗性[4]。

周权康[5]比较了几种主要甲氧基丙烯酸酯类杀

菌剂的活性、杀菌谱等。结果表明：嘧菌酯、肟菌酯、
醚菌酯三者活性相当，但活性不及吡唑醚菌酯；嘧

菌酯杀菌谱最广，其后依次为吡唑醚菌酯、肟菌酯；

内吸性由强至弱依次为嘧菌酯、醚菌酯、肟菌酯、吡
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唑醚菌酯；熏蒸活性方面，醚菌酯、肟菌酯、啶氧菌

酯具有熏蒸活性，而嘧菌酯、吡唑醚菌酯无熏蒸活

性；吡唑醚菌酯对水生生物的毒性最高，其后依次

为肟菌酯、啶氧菌酯、醚菌酯、嘧菌酯。
同其他甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂类似，肟菌酯

作用位点单一，易产生抗性，目前已有多种病原菌

对其产生抗性[6]。在实际生产应用中，通过限制使用

频次、使用复配产品以及与不同作用机理的杀菌剂

交替使用，以延缓肟菌酯抗性的产生和发展，其中

复配是用于规避抗性风险的主要措施。
肟菌酯适配性强，拥有大量的复配产品，三唑

类杀菌剂是其最好的配伍类型。与其配伍的三唑类

杀菌剂有丙环唑、环丙唑醇、戊唑醇、丙硫菌唑、三
唑醇、三唑酮、苯醚甲环唑等。琥珀酸脱氢酶抑制剂

（SDHI）类杀菌剂具有新颖的作用机理，与肟菌酯复

配的SDHI类杀菌剂有氟唑菌苯胺、氟吡菌酰胺、啶
酰菌胺等。其他与肟菌酯配伍的品种还有异菌脲、
嘧霉胺、甲霜灵、代森联、咪鲜胺等。

75%肟菌·戊唑醇水分散粒剂 （25%肟菌酯＋
50%戊唑醇）是拜耳公司开发上市的复配制剂，已在

100多个国家上市，商品名拿敌稳。其高效、广谱，内

吸性强，持效期长，可用于多种作物防治主要真菌

病害，如番茄早疫病，柑橘疮痂病、炭疽病，黄瓜白

粉病、炭疽病，马铃薯早疫病，苹果树斑点落叶病、
褐斑病，葡萄白腐病、疮痂病，水稻稻曲病、稻瘟病、
纹枯病，小麦赤霉病、白粉病、纹枯病、锈病，玉米大

斑病、灰斑病等。此外，其还能促进作物对氮和碳的吸

收，提高作物的抗逆性，实现作物健康的功效[7]。

2 肟菌酯的全球市场

2016年，甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂全球市场为

33.96亿美元，占152.68亿美元全球杀菌剂市场的

22.2%。肟菌酯2016年全球销售额为6.4亿美元，占甲

氧基丙烯酸酯类杀菌剂全球市场的18.8%，占全球

杀菌剂市场的4.2%。其占据重要的市场地位，在全

球前十五大杀菌剂中，肟菌酯位居第五，嘧菌酯、吡
唑醚菌酯分别居第一和第三位[8]。

肟菌酯上市之后，其全球市场总体呈高速增长

态势，并于2014年达到其销售峰值6.70亿美元。2015
年后，受全球农药市场及大豆亚洲锈病对其抗性

发展的影响，其销售额略有下降。肟菌酯2011—
2016年复合年增长率为1.8%[8]。肟菌酯全球销售额

见表1[8-10]。
拉丁美洲是肟菌酯的第一大地区市场。2015

年，肟菌酯在拉丁美洲的销售额为4.16亿美元，占

6.50亿美元全球市场的64.0%；2016年，肟菌酯在拉

丁美洲的销售额为4.07亿美元，占6.40亿美元全球

市场的63.6%[11]。

大豆为肟菌酯的第一大用药作物。2015年，大

豆用肟菌酯的销售额为3.10亿美元，占6.50亿美元

全球市场的47.7%；2016年，大豆用肟菌酯销售额为

3.03亿美元，占其全球市场的47.3%。
巴西是肟菌酯的第一大用药国。2015年，肟菌

酯在巴西实现销售额3.70亿美元，占其全球市场的

56.9%；2016年，肟菌酯在巴西的销售额为3.53亿美

元，占6.40亿美元全球市场的55.2%。

3 肟菌酯的上市历程

1998年，肟菌酯由Margot等在英国布赖顿植保

会议上报道。1999年由瑞士诺华（现先正达）公司在

瑞士、南非上市。2000年，肟菌酯的全球权利剥离给

拜耳作物科学公司[1-2]。之后，拜耳公司向全球多个

国家递交了登记申请。
1998年，诺华公司向欧盟递交了肟菌酯登记申

请；2003年10月1日，肟菌酯被列入欧盟农药登记指

令（91/414）附录1，肟菌酯获得了为期10年的登记资

料保护权。2012年6月、2017年5月，肟菌酯欧盟登记

期满之前，欧盟委员会将其登记有效期两度延长。
2018年7月，肟菌酯通过欧盟委员会的再评审，其登

记有效期延长至2033年7月31日。肟菌酯现已在欧

盟25个成员国登记，包括奥地利、比利时、保加利

亚、塞浦路斯、捷克、德国、西班牙、芬兰、法国、克罗

地亚、匈牙利、爱尔兰、意大利、卢森堡、马耳他、
荷兰、波兰、葡萄牙、罗马尼亚、瑞典、斯洛伐克、英
国等[12]。

1999年，肟菌酯在美国上市[1]。此后，肟菌酯单

剂和复配产品陆续在美国登记。2002年，肟菌酯的

新型干悬浮剂在美国登记；2006年，肟菌酯与甲霜

灵的复配产品Trilex AL在美国上市，用于大豆；

表 1 肟菌酯 2000—2016 年全球销售额

年份

2000
2001
2003
2006
2007
2008
2009

销售额/亿美元

0.20
0.90
2.25
1.95
2.92
4.74
4.90

年份

2010
2011
2012
2014
2015
2016

销售额/亿美元

5.35
5.85
6.15
6.70
6.50
6.40
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2012年，肟菌酯与氟唑菌苯胺（penflufen）的复配产

品Prosper EverGol在美国上市，用于油菜；2016年，

肟菌酯和戊唑醇复配 产品Absolute Maxx以及肟

菌酯、戊唑醇、氟唑菌酰胺 三元复配 产品Exteris
Stressgard在美国登记[13]。

2010年，德国拜耳作物科学公司在我国取得肟

菌酯原药和75%肟菌·戊唑醇水分散粒剂（拿敌稳）

的临时登记。目前已有多家企业的肟菌酯产品获得

我国登记，200多个肟菌酯产品进入田间试验阶段。
此外，肟菌酯还在巴西、阿根廷、加拿大、澳大

利亚、日本、肯尼亚、菲律宾、俄罗斯、泰国等多个国

家和地区登记上市[2,11]。

4 竞争品种

肟菌酯主要应用作物是大豆，其在谷物上也有

重要应用；此外，肟菌酯还是美国葡萄、梨果，日本

和韩国梨果上使用的杀菌剂领先品种[14]。2016年，大

豆用杀菌剂全球销售额为22.03亿美元，同比下降

2.7%，2011—2016年复合年增长率为7.9%[14]。全球

大豆用杀菌剂重要品种及主要销售市场见表2。

2016年，全球大豆种植面积约1.202亿hm2，其

中，巴西、美国是大豆主要种植国，分别占据全球大

豆种植面积的28.2%和27.9%。虽然巴西和美国大豆

种植面积相差不大，但两者杀菌剂市场容量相差

甚远，巴西大豆用杀菌剂市场为16.86亿美元，占

据大豆用杀菌剂全球市场的76.5%。巴西大豆用杀

菌剂市场的竞争在很大程度上决定了其全球市场

的竞争态势。历年来巴西大豆常用杀菌剂品种及其

市场份额见表3。

排名 品种 销售市场

1 嘧菌酯（azoxystrobin） 巴西

2 肟菌酯（trifloxystrobin） 美国

3 丙硫菌唑（prothioconazole） 阿根廷

4 吡唑醚菌酯（pyraclostrobin） 巴拉圭

5 苯并烯氟菌唑（benzovindiflupyr） 玻利维亚

6 环丙唑醇（cyproconazole） 加拿大

7 啶氧菌酯（picoxystrobin） 中国

8 氟唑菌酰胺（fluxapyroxad） 乌拉圭

9 代森锰锌（mancozeb） 日本

10 氟环唑（epoxiconazole） 印度

表 2 2016 年大豆用杀菌剂重要品种及销售市场排名[14]

品种 2008年 2009年 2010年 2011年 2012年 2013年 2014年 2015年 2016年

嘧菌酯 158 176 254 329 310 251 270 361 275
肟菌酯 61 69 164 116 141 138 252 272 257
丙硫菌唑 30 77 229 228 232
吡唑醚菌酯 125 129 138 193 199 272 263 197 144
苯并烯氟菌唑 171 213
环丙唑醇 115 86 88 118 131 351 311 147 105
啶氧菌酯 19 29 44 81 87 89 124 114 112
氟唑菌酰胺 67 84
氟环唑 51 48 69 75 77 86 78 54
多菌灵 27 39 58 63 60 51 47 42 32

表 3 历年来巴西大豆用杀菌剂重要品种及其市场 百万美元

亚洲锈病是巴西大豆上的主要病害之一，严重

威胁大豆生产，且发生逐年加重，防治压力也逐渐

加大。多家企业的众多产品被用于防治大豆亚洲锈

病，拜耳公司在巴西上市了肟菌酯和丙硫菌唑复配

制剂（Fox），并占据了巴西大豆用杀菌剂市场的主

要地位。同样，甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂与环丙唑

醇复配剂也在巴西市场收获成功，如肟菌酯与环丙

唑醇复配制剂（Sphere）、嘧菌酯与环丙唑醇复配制

剂（Priori Xtra），以及杜邦公司啶氧菌酯与环丙唑醇

复配制剂（Aproach Prima）。由于甲氧基丙烯酸酯类

杀菌剂与三唑类杀菌剂在巴西应用较多，且两者均

存在作用位点单一的弊端，导致了甲氧基丙烯酸酯

类杀菌剂和三唑类杀菌剂抗性发展较快。琥珀酸脱

氢酶抑制剂类杀菌剂以其独特的作用机理，强势进

入该市场，并取得巨大的成功。2016年，苯并烯氟菌

唑与嘧菌酯复配制剂（Elatus）、氟唑菌酰胺与吡唑

醚菌酯的复配产品（Orkestra）占据了巴西大豆用杀

菌剂市场的重要地位。除亚洲锈病之外，这些药剂

对大豆其他病害同样有效。
甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂嘧菌酯、吡唑醚菌

酯、肟菌酯等作用机理类似，防治谱相近，因此，肟

菌酯的竞争压力主要来自同类品种。另外，其他一

些品种如三唑类杀菌剂环丙唑醇、琥珀酸脱氢酶抑

制剂类杀菌剂氟唑菌酰胺等虽与肟菌酯是合作伙
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伴，但由于防治谱相近，也存在竞争压力。
4.1 嘧菌酯（azoxystrobin）[8,11]

嘧菌酯是继1996年巴斯夫公司醚菌酯之后上

市的第2个甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂，由捷利康（现

先正达）公司开发，1997年上市，用于谷物。嘧菌酯

兼具保护活性和治疗活性，杀菌谱广，适用于众多

作物，对几乎所有真菌病害均有效，对由壳针孢菌

引起的病害以及锈病有特效。
嘧菌酯是甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂中销售额

最大的品种，也是全球杀菌剂市场销售额最大的品

种。其2016年全球销售额为12.7亿美元，2011—2016
年复合年增长率为0.4%。

嘧菌酯上市之初主要用于谷物，目前大豆是嘧

菌酯最重要的应用作物，巴西是嘧菌酯最重要的销

售市场。2016年，大豆用嘧菌酯的销售额为3.69亿美

元，占其全球市场的29.1%；嘧菌酯在巴西的销售额

为4.21亿美元，同比下降19.2%，占其全球市场的

33.1%。此外，嘧菌酯还用于其他果蔬、谷物、水稻、
玉米、马铃薯、油菜、棉花、葡萄等。2016年，嘧菌酯

在中国的销售额为0.31亿美元，占嘧菌酯全球市场

的2.4%。
4.2 吡唑醚菌酯（pyraclostrobin）[8,11]

吡唑醚菌酯是巴斯夫公司继醚菌酯之后发现

的甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂，2001年登记并上市。
吡唑醚菌酯应用作物广泛，活性高，可有效防治由

子囊菌、担子菌、半知菌和卵菌引起的病害，且其具

有植物健康功效，能够促进植物健康生长，提升作

物抗逆性。
吡唑醚菌酯是甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂中的

第二大品种，是全球第四大杀菌剂品种。2014年，吡

唑醚菌酯全球销售额达到销售峰值10亿美元，后受

全球市场影响，销售额呈下行态势。其2016年全球

销售额为7.65亿美元，2011—2016年的复合年增长

率为-0.6%。
巴西是吡唑醚菌酯第一大用药国，2016年，吡

唑醚菌酯在巴西的销售额为2.37亿美元，占其全球

市场的31.0%。大豆为吡唑醚菌酯的第一大用药作

物，2016年，大豆用吡唑醚菌酯的销售额为2.33亿美

元，与上年3.12亿美元相比下降25.3%。
4.3 环丙唑醇（cyproconazole）[8,11]

环丙唑醇为三唑类杀菌剂，1988年由山道士公

司首先推向市场，后来成为先正达谷物杀菌剂的主

要成员之一，并很快成为欧洲谷物市场的引领者。
环丙唑醇杀菌谱广，持效期长，用于谷物、玉米、水

稻、大豆、油菜、棉花、甜菜、其他果蔬等，防治由壳

针孢菌、喙孢菌、尾孢菌、柱隔孢菌等多种病原菌引

起的病害，对大豆亚洲锈病防效卓越。
环丙唑醇商业化开发较为成功，2013年，其全

球销售额达到峰值6.10亿美元，之后其呈下降态势。
2016年全球销售额为4.50亿美元，2011—2016年复

合年增长率为5.2%。
巴西是环丙唑醇的第一大用药国，2016年，环

丙唑醇在巴西的销售额为1.87亿美元，占其总市场

的41.6%。大豆为环丙唑醇的第一大用药作物，2016
年大豆用环丙唑醇的销售额为1.55亿美元，占其全

球市场的34.4%。
4.4 苯并烯氟菌唑（benzovindiflupyr）[8,11]

苯并烯氟菌唑是先正达公司开发的SDHI类杀

菌剂，2013年上市。其作用机理新颖，对大豆亚洲

锈病防效优异，对小麦叶枯病、花生黑斑病、小麦

全蚀病及小麦基腐病等均具有良好的防治效果，

对小麦白粉病、玉米小斑病及灰霉病有特效。苯并

烯氟菌唑配伍性良好，可以与多种杀菌剂复配，与

其他杀菌剂无交互抗性。2013年，苯并烯氟菌唑首

先在巴拉圭和玻利维亚登记，2014年在巴西登记

并上市。
苯并烯氟菌唑自2014年上市之后，销售额呈高

速增长态势。其2015年全球销售额升至2.30亿美元，

在SDHI类杀菌剂中位列第三；其2016年全球销售额

逆势上升至3.00亿美元，同比增长30.4%。
巴西是苯并烯氟菌唑第一大用药国，2016年，

其在巴西的销售额为2.51亿美元，占其全球市场的

83.7%。大豆是苯并烯氟菌唑的主要用药作物，2016
年大豆用苯并烯氟菌唑的销售额为2.15亿美元，占

其全球市场的71.7%。
4.5 氟唑菌酰胺（fluxapyroxad）[8,11]

氟唑菌酰胺是由巴斯夫公司开发的SDHI类杀

菌剂，2012年上市。其高效、广谱，持效期长，具有预

防和治疗活性，对谷物、大豆、玉米和油菜上的病害

具有优异防效。氟唑菌酰胺施用方式灵活，叶面喷

雾和种子处理均可。
氟唑菌酰胺上市后，其销售额一路攀升。2012

年，其上市当年即实现销售额0.95亿美元；2015年，

其销售额攀升至3.90亿美元，成功超越啶酰菌胺，成

为SDHI类杀菌剂中的领先品种；2016年，其全球销

售额升至4.10亿美元。
谷物为氟唑菌酰胺的第一大用药作物，2016

年，谷物用氟唑菌酰胺的销售额为2.05亿美元，占其
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图 1 肟菌酯合成路线

图 2 邻甲基苯乙酸路线

图 3 邻甲基苯胺路线

图 4 邻甲基苯甲酸路线

图 5 邻羟甲基苯甲酸内酯路线

全球销售额的50.0%；大豆也是氟唑菌酰胺的重要

应用作物，大豆用氟唑菌酰胺的销售额为1.28亿美

元，占其全球市场的31.2%。法国是氟唑菌酰胺的第

一大用药国，其在法国的销售额为1.08亿美元，占其

全球市场的26.3%；其后为巴西，销售额为1.05亿美

元，占其全球市场的25.6%。

5 合成化学

肟菌酯合成方法较多，但综合成本、合成难易

等因素，较为合理的合成方法是通过2-卤代甲基-α-
甲氧亚氨基苯乙酸甲酯与间三氟甲基苯乙酮肟缩

合（图1）[15]。该路线适合工业化生产。

5.1 中间体2-卤代甲基-α-甲氧亚氨基苯乙

酸甲酯的合成
关键中间体2-卤代甲基-α-甲氧亚氨基苯乙酸

甲酯合成方法多种。张荣华等[16]、陈伟等[17]采用邻甲

基苯乙酮或邻甲基苯乙酸为原料，经高锰酸钾氧化，

再经酯化、肟化、溴代反应得到关键中间体（图2）。

柴兵等[18]以邻甲基苯胺为原料，经过重氮化、肟 化、甲基化、溴代反应等得到关键中间体（图3）。

以邻甲基苯甲酸为原料，经酰氯化、与氰化钾 氰化、酯化、肟化、溴化反应制得目标中间体（图4）[19]。

以邻羟甲基苯甲酸内酯为起始原料，经开环、 氰基化等4步反应得到关键中间体（图5）[20]。
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总体而言，肟菌酯中间体2-卤代甲基-α-甲氧亚

氨基苯乙酸甲酯合成路线多条，但部分路线步骤太

多，反应条件苛刻，且起始原料昂贵，不适合工业化

生产。以邻羟甲基苯甲酸内酯为起始原料的合成方

法较适合工业生产。生产企业应根据自身特点，选

择合适路线进行产业化开发。
5.2 中间体间三氟甲基苯乙酮肟的合成

中间体间三氟甲基苯乙酮肟可以通过间三氟

甲基苯乙酮与盐酸羟胺反应而得，也可通过间三氟

甲基苯胺重氮化后与乙醛肟耦合而得[15]。

6 小结

肟菌酯为甲氧基丙烯酸酯类杀菌剂，通过抑制

病菌线粒体呼吸作用而致效。其安全性较高，无致

突变、致畸和致癌作用，对生殖无不良影响，在土

壤、地表水等环境中迅速消解。
肟菌酯杀菌谱广，应用作物众多，活性高，且具

有植物健康功效，能够提高作物产量，这些均是其

市场扩张、商业化运作的基础。近些年来，巴西大豆

亚洲锈病的暴发，使得其销售额总体保持增长态

势。肟菌酯2016年全球销售额为6.40亿美元，2011—
2016年复合年增长率为1.8%。

肟菌酯在美国用于玉米及种子处理，将有利于

提升其全球市场。此外，肟菌酯不仅和三唑类杀菌

剂配伍性良好，现已扩展至最近上市的SDHI类杀菌

剂，目前已有多个SDHI类杀菌剂与肟菌酯复配，其

复配制剂的广泛应用也将进一步提升其全球市场。
嘧菌酯、吡唑醚菌酯、肟菌酯等甲氧基丙烯酸

酯类杀菌剂防治谱相近，应用作物也相似，因此，三

者竞争将愈加激烈。嘧菌酯、吡唑醚菌酯自专利到

期后，原药国内新增产能过多。截至2018年6月，共

有73家企业的嘧菌酯原药获得我国登记；吡唑醚菌

酯原药登记更是呈现井喷式增长，目前已有74家企

业的吡唑醚菌酯原药取得我国登记。2015年2月16
日，肟菌酯在中国的行政保护期满。随后，国内多家

企业参与肟菌酯市场竞争。截至2018年6月，已有包

括拜耳公司在内的19家企业取得肟菌酯原药登记。
相对而言，肟菌酯国内产能尚未过剩，但嘧菌酯、吡
唑醚菌酯产能的过剩必然会影响肟菌酯终端应用

和推广。
抗性问题、市场走弱，以及具有新颖作用机理

并能增产提质的SDHI类杀菌剂的替代等，给肟菌酯

市场增长增加压力。此外，农产品价格也是影响肟

菌酯市场的重要因素。
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