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摘要：概述了同位素标记的奥克托今（ＨＭＸ）及其前体化合物的合成方法，同位素示踪法在醋酐法、小分子法以

及以乌洛托品为基的新法合成 ＨＭＸ合成反应机理研究中的应用，还介绍了使用同位素示踪法在生物降解过程中

对降解产物的鉴定和定量作用。研究表明，在醋酐法制备 ＨＭＸ的过程中倾向于重组机理；然而在 ＴＡＴ法和 ＤＡＤＮ

法制备 ＨＭＸ过程中更倾向于逐步降解机理。用标记的 ＨＭＸ１４Ｃ可以用于生物降解产物的准确定量和定性。
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１　引　言

环四亚甲基四硝胺（奥克托今，ＨＭＸ）是国内外现
用炸药中能量、爆轰性能、热稳定性兼优的单质炸药。

各国竞相研究 ＨＭＸ的新生产工艺，以及对于传统工
艺的优化和改进。同时也开展了反应机理的研究，

ＨＭＸ合成机理的研究对 ＨＭＸ的生产工艺的改进具有
重要的指导意义，而同位素示踪在 ＨＭＸ的合成反应
机理研究中具有独特的作用。同时，用同位素示踪方

法对 ＨＭＸ生物降解过程中降解产物的定量、定性研
究更加方便、准确。本文对同位素示踪技术在 ＨＭＸ
反应机理研究以及 ＨＭＸ生物降解过程中降解产物的
定量、定性研究方法进行了详细介绍。

２　同位素示踪法在ＨＭＸ合成机理研究中的应用

２．１　在醋酐法合成 ＨＭＸ反应机理研究中的应用
目前，世界各国生产 ＨＭＸ的工业方法仍主要是醋

酐法，经过多方改进，成本有所下降，但相对于黑索今

（ＲＤＸ）来说，其生产成本仍然很高，不利于 ＨＭＸ的广
泛应用，为了能够从根本上提高产率，研究人员在用醋

酐法合成 ＨＭＸ的反应机理上进行了相当深入的研究，
其中同位素示踪法就是重要手段之一。在醋酐法合成

ＨＭＸ，即 Ｂａｃｈｍａｎｎ［２－４］反应中，３，７二硝基１，３，５，７四
氮杂双环［３．３．１］壬烷（ＤＰＴ，３，７ｄｉｎｉｔｒｏ１，３，５，７Ｔｅｔ

ｒａａｚａｂｉｃｙｃｌｏ［３．３．１］ｎｏｎａｎｅ）被认为是生成 ＨＭＸ的关
键中间体，它的得率及生产成本直接影响着 ＨＭＸ制造
的总得率及总成本。针对从乌洛托品（ＨＡ，Ｈｅｘａｍｉｎｅ）
出发，经由 ＤＰＴ制备 ＨＭＸ的反应历程有两种观点：一
种是以 Ｗｒｉｇｈｔ［５－６］为代表，认为是通过 ＨＡ的选择性逐
步降解；另一种是以Ｃａｓｔｏｒｉｎａ［７－９］为代表，认为ＨＡ是先
降解成含 Ｃ—Ｈ键的小分子碎片，经与硝酸、硝酸铵作
用后，在一定的条件下重新结合而成为八元环硝胺。两

种观点都有一定实验根据，但都还不能充分说明问题。

在对醋酐法工艺改进的过程中发现，如在反应过

程中加入少量多聚甲醛，可使产物得率提高 １０％，其
作用表明甲醛有可能是其中间产物或中间体之一。

１９６０年 Ｃａｓｔｏｒｉｎａ［７］对这种工艺进行了１４Ｃ示踪研究，
其方法是用放射性同位素

１４Ｃ标记 ＨＡ或多聚甲醛，通
过测定反应产物的放射性分布来研究反应的进程，即

检测 ＨＭＸ等的实际比活性，与计算比活性进行比较。
实验结果表明 ＨＭＸ的实际比活性与碳原子或亚甲基
基团在 ＨＡ、多聚甲醛和 ＨＭＸ之间达到完全平衡时的
计算比活性相同，即在反应过程中 ＨＡ和 ＤＰＴ的亚甲
基基团达到了完全平衡，ＤＰＴ和 ＨＭＸ的亚甲基基团
也达到了完全平衡。这说明了 ＨＡ和多聚甲醛都形成
了一种同样的含亚甲基的分子碎片单体，它们所有的

碳原子在化学上都是等效的。从而可以认为：当第一

步反应时，ＨＡ无选择地降解为小分子碎片，此碎片再
结合而构成 ＤＰＴ，当第二步反应时，ＤＰＴ也无选择地降
解为小分子碎片，再结合而构成 ＨＭＸ。上述实验只能
证明 Ｃ原子可以相互任意的交换，证明了反应历程有
小分子碎片重新组合历程的可能性。
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　　１９６５年 Ｃａｓｔｏｒｉｎａ［８－９］用１５Ｎ示踪法，对该反应过
程作了进一步的研究。用

１５Ｎ标记 ＮＨ４ＮＯ３中的氨基
氮原子，用质谱分析检测反应产生的硝胺化合物氨基

氮中的
１５Ｎ百分数，以此来研究由 ＨＡ制备 ＨＭＸ过程

中氨基氮的转移途径，并由此推断反应历程。实验表

明，在第一阶段，ＨＡ和 ＮＨ４ＮＯ３中的氨基氮是完全交

换的。在第二阶段，即当 ＤＰＴ形成 后，再 加 入１５

ＮＨ４ＮＯ３和 ＨＮＯ３，如果
１５ＮＨ４ＮＯ３与 ＤＰＴ的氨基氮也

全部交换的话，则 ＨＭＸ中的１５Ｎ应与按全部交换所计
算的相一致，但实际上得到的 ＨＭＸ中的１５Ｎ却只有计
算的１／２，这意味在 ＤＰＴ形成之后，只有其中一半的氨
基氮与

１５ＮＨ４ＮＯ３的氨基氮进行了交换。Ｃａｓｔｏｒｉｎａ等
人认为，在 ＤＰＴ中存在着两类氨基氮，即（—ＣＨ２）３Ｎ
和（—ＣＨ２）２ＮＮＯ２，只有前者的氨基氮与 ＨＡ中的氨基

氮相同，所以能和 ＨＡ一样与１５ＮＨ４ＮＯ３进行氨基氮交
换；后者由于 Ｎ—ＮＯ２键在 ＤＰＴ中是最强的，它在分
子中稳定性好，故连接硝基的氨基氮不能进行交换，所

以 ＤＰＴ中只有一半的氨基氮能够进行交换。上述实
验证明了由乌洛托品（ＨＡ，Ｈｅｘａｍｉｎｅ）生成 ＤＰＴ的过
程中 ＨＡ中的 Ｎ原子与小分子（如：硝酸、硝酸铵）中
的氨基 Ｎ原子可以相互任意交换，进一步证明了反应
历程有小分子碎片重新组合历程的可能性。

Ｃａｓｔｏｒｉｎａ的两组实验都表明了 ＨＡ中的 Ｃ原子或
Ｎ原子都能与额外加入的小分子的 Ｃ原子或 Ｎ原子
相互任意交换，但为了进一步证明小分子碎片重新组

合历程的可能性，还应该考虑到 ＨＡ分子之间的 Ｃ原
子或 Ｎ原子是否可以相互任意交换。１９８８年 Ｃｒａｍｐ
ｔｏｎ［１０］

再次用
１５Ｎ示踪法研究了 ＨＡ硝解为 ＤＰＴ的反

应历程。ＨＡ１５Ｎ４（１）是以
１５ＮＨ３为起始原料合成的，

再由纯的 ＨＡ１５Ｎ４（１）和 ＨＡ
１４Ｎ４（２）以不同比例混合

在一起的混合物做为原料进行硝解，反应方程式见

Ｓｃｈｅｍｅ１。通过质谱数据得出各同位素产物之间的比
例，表明在 ＨＡ硝解为 ＤＰＴ的反应过程中，大部分产
物中发生了同位素混合的现象，即大部分产物是

ＤＰＴ１５Ｎ２
１４Ｎ２（３ａ，３ｂ）、ＤＰＴ

１５Ｎ３
１４Ｎ１（４ａ，４ｂ）和

ＤＰＴ１５Ｎ１
１４Ｎ３（５ａ，５ｂ），小部分产物是 ＤＰＴ

１５Ｎ４（６）和

ＤＰＴ１４Ｎ４（７），这表明了在该过程中有大量的亚甲基桥
键发生了断裂，而不是选择性地断裂某一个桥键，同时

还出现了氨基氮碎片。通过该实验证明了 ＨＡ分子之
间的 Ｎ原子是可以相互任意交换，再一次证明了反应
历程有小分子碎片重新组合历程的可能性。

Ｓｃｈｅｍｅ１

２．２　在小分子法合成 ＨＭＸ反应机理研究中的应用
随着小分子法合成 ＤＰＴ的技术日渐成熟，ＨＭＸ的

生产成本有望大幅度的降低，因而该法也正受到越来越

多的重视。张跃军等人
［１１－１２］

报道了通过小分子合成法

在 ＤＰＴ分子内三亚甲基氨基氮、硝基胺基氮和硝基氮
三种不同的氮原子上进行

１５Ｎ示踪的方法。三亚甲基氨
基氮原子

１５Ｎ标记的 ＤＰＴ（８）的合成路径是：由脲经硝
硫混酸硝化制得的硝基脲，在甲醛水溶液中水解、缩合，

制得 Ｎ，Ｎ二羟甲基硝胺水溶液，在该溶液中滴加１５ＮＨ３
得到

１５Ｎ标记的 ＤＰＴ，反应方程式见 Ｓｃｈｅｍｅ２。与硝基
相连的氮原子用

１５Ｎ标记的 ＤＰＴ（９）是用１５Ｎ标记的脲
作原料制得硝基脲，其它步骤同上，反应方程式见

Ｓｃｈｅｍｅ３。硝基氮原子用１５Ｎ标记的 ＤＰＴ是用１５Ｎ标
记的硝酸滴加到脲的硫酸溶液中，制得

１５Ｎ标记的硝
基脲（１０），其它步骤同上，反应方程式见 Ｓｃｈｅｍｅ４。
对应位置的

１５Ｎ标记成功，方便了小分子缩合生成
ＤＰＴ以及 ＤＰＴ硝化生成 ＨＭＸ的反应机理的研究。

Ｓｃｈｅｍｅ２
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Ｓｃｈｅｍｅ３

Ｓｃｈｅｍｅ４

２．３　在以乌洛托品为基的新法合成 ＨＭＸ反应机理
研究中的应用

　　２０世纪 ７０年代以来，美国 ＨＭＸ新法合成的研究
极为活跃，主要包括三种：ＤＡＤＮ法、ＴＡＴ法及 ＤＡＮＮＯ
法。其中前两种方法有望工业化生产，解决醋酐法不

能解决的问题，因此研究其反应历程是非常有意义的。

１９７４年，Ｓｉｅｌｅ［１３］发现了合成 ＤＡＰＴ非常有效的方
法，粗产率达１１９％，精制后产率可达１００％。随后又在
此基础上发展起来了合成 ＨＭＸ的 ＤＡＤＮ法、ＴＡＴ法、
ＤＡＮＮＯ法。其中 １，５二乙酰基３，７二硝基１，３，５，７
四氮杂环辛烷（ＤＡＤＮ，１，５ｄｉａｃｅｔｙｌ３，７ｄｉｎｉｔｒｏ１，３，５，７
ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｏｃｔａｎｅ）法最有发展前途。１９８１年Ｃｏｂｕｒｎ等
通过 ＤＡＤＮ法［１４－１５］

合成了高纯度的 ＨＭＸ１５Ｎ８（１１）和

ＨＭＸｄ８，反应方程式见 Ｓｃｈｅｍｅ５。合成 ＨＭＸ
１５Ｎ８（１１）

时，通过甲醛和
１５Ｎ标记的氨缩合制备 ＨＡ１５Ｎ４（１），在

醋酸铵１５Ｎ的存在下用醋酸酐酰化 ＨＡ１５Ｎ４（１）得到
ＤＡＰＴ（３，７二乙酰基１，３，５，７四氮杂双环［３．３．１］壬烷，
３，７ｄｉａｃｅｔｙｌ１，３，５，７Ｔｅｔｒａａｚａｂｉｃｙｃｌｏ［３．３．１］ｎｏｎａｎｅ）
１５Ｎ４（１３），接着用硝化剂 Ｋ

１５ＮＯ３Ｈ２ＳＯ４得到 ＤＡＤＮ
１５Ｎ６（１４），最后在加热的条件下，用 Ｈ

１５ＮＯ３多磷酸硝

化体系硝化 ＤＡＤＮ１５Ｎ６（１４）就转化为 ＨＭＸ１５Ｎ８
（１１）；只有环上氮原子用１５Ｎ标记的 ＨＭＸ１５Ｎ４，可以

在相同的条件下通过用未标记的硝化剂与 ＤＡＰＴ１５Ｎ４
（１３）反应得到。ＨＭＸｄ８的合成开始于 ＣＤ２Ｏ与氨水
缩合制备 ＨＡｄ１２，在酰化和硝化的过程中使用未标记
的反应试剂，无 Ｈ和 Ｄ的交换发生。

１９８７年 Ｃｏｏｎｅｙ［１６］用１５Ｎ示踪法详细研究了 ＨＡ
酰解为 ＤＡＰＴ，并进一步酰解为 １，３，５，７四乙酰基１，

３，５，７四氮杂环辛烷 （ＴＡＴ，１，３，５，７ｔｅｔｒａａｃｅｔｙｌｏｃｔａ
ｈｙｄｒｏ１，３，５，７ｔｅｔｒａｚｏｃｉｎｅ，ａｌｓｏａｓｋｎｏｗｎａｓ１，３，５，７
ｔｅｔｒａａｃｅｔｙｌ１，３，５，７ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｏｃｔａｎｅ）的反应机理。
以
１５ＮＨ３ 为 起 始 原 料 分 别 合 成 ＨＡ１５Ｎ４（１）与

ＤＡＰＴ１５Ｎ４（１３），两步酰解反应均是由纯的［
１５Ｎ４］和

［
１４Ｎ４］化合物以不同比例混合在一起的混合物进行

酰解。结果显示，在 ＨＡ１５Ｎ４（１）酰解为 ＤＡＰＴ
１５Ｎ４

（１３）的反应过程中，有小部分产物中发生了同位素混
合的 现 象，即 大 部 分 产 物 是 ＤＡＰＴ１５Ｎ４（１３）和

ＤＡＰＴ１４Ｎ４（１５），小部分产物是 ＤＡＰＴ
１５Ｎ３

１４Ｎ１（１６ａ，

１６ｂ）和ＤＡＰＴ１５Ｎ１
１４Ｎ３（１７ａ，１７ｂ）见 Ｓｃｈｅｍｅ６。

Ｓｃｈｅｍｅ５

Ｓｃｈｅｍｅ６

这表明了该酰解过程中只有小部分的桥键发生了

断裂，而不是像 ＨＡ硝解为 ＤＰＴ的过程中大部分的桥
键发生了断裂；在 ＤＡＰＴ酰解为 ＴＡＴ的反应过程中只
有极少部分的产物发生了同位素混合，表明在该过程

中绝大部分的亚甲基桥键是选择性的断裂。１９８８年
Ｃｒａｍｐｔｏｎ［１０］在 Ｃｏｏｎｅｙ的基础上仍用同样的方法继续
研究了 ＤＡＰＴ硝解为 ＤＡＤＮ的反应机理。结果显示，
在该反应过程中，产物中未出现同位素混合的现象，表

明硝解过程仍是选择性的断裂，同时也表明了 ＤＡＰＴ
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的环状结构在反应过程中是非常稳固的。

综上所述，以ＨＡ为基的新法合成 ＨＭＸ的机理更倾
向于逐步降解机理。上述机理研究实验虽然不能明确提

出反应的具体过程，但却为机理的研究指明了方向，对于

改进制备工艺，探寻新的合成方法都有重大的意义。

２．４　同位素示踪法在 ＨＭＸ生物降解产物鉴定研究
中的应用

　　生物降解主要是指通过微生物的作用使 ＨＭＸ等
含能污染物矿物化或生物分解。为了研究微生物对含

能污染物如 ＨＭＸ、ＲＤＸ的降解能力以及降解产物的
定量、定性研究，人们常先通过合成

１４Ｃ标记的含能化
合物如 ＨＭＸ１４Ｃ（１９），接着用标记后的含能化合物进
行微生物实验，然后监测分解过程中放出的

１４ＣＯ２
［１７］
。

但准确定量、定性的前提是合成高纯度的 ＨＭＸ１４Ｃ。
１９６０年 Ｃａｓｔｏｒｉｎａ［７］等人用１４Ｃ示踪成功合成了

ＨＭＸ１４Ｃ，但是放射化学纯度不高，且含有大量的
ＲＤＸ，这对于 ＨＭＸ生物分解产物的定量测定作用不
大。１９９８年 ＨｕａｎｇＣｈｉＹｕ等［１８］

成功合成了放射化学

纯度很高的 ＨＭＸ１４Ｃ。首先由 ＣＨ２Ｏ
１４Ｃ与氨水合成

ＨＡ１４Ｃ（１８），产率为 ７７％；然后在 ＢＦ３Ｅｔ２Ｏ的催化下

直接硝化 ＨＡ１４Ｃ合成 ＨＭＸ１４Ｃ，产率为 ４０％，反应方
程式见 Ｓｃｈｅｍｅ７。其比活性为 ０．２４ｍＣｉ／ｍｍｏｌ，总计
５８μＣｉ。通过 ＨＰＬＣ闪烁记素测量放射性强度法测得
示踪产物的放射化学纯度为 ９５％，通过 ＨＰＬＣＵＶ法
在２３２ｎｍ处测得其纯度为 ９８％。尽管该法获得的纯
度较高，但产率仍然较低。

Ｓｃｈｅｍｅ７

１９９９年 Ａｍｐｌｅｍａｎ等人［１９］
通过 ＤＡＤＮ法成功的

合成了产率和放射化学纯度更高的 ＨＭＸ１４Ｃ，反应方
程式见 Ｓｃｈｅｍｅ８。ＨＭＸ１４Ｃ（１９）样品的总比活性高达
６７５μＣｉ，其总产率也高达 ７９％。总的来说，该法合成
的 ＨＭＸ１４Ｃ（１９）纯度和产率都是目前最高的，因此
ＤＡＤＮ法是合成ＨＭＸ１４Ｃ（１９）最优的途径。这足以保
证对于生物降解产物的准确定量和定性，为生物降解

技术的发展提供了有力的保障。

Ｓｃｈｅｍｅ８

３　结束语

研究表明，在通过醋酐法制备 ＨＭＸ的过程中，产
物中的氮原子和氢原子都发生了大部分的同位素混合

现象，即 ＨＡ中的氮原子以及亚甲基发生交换作用，说
明在反应过程中，大分子先是降解为许多碎片小分子，

然后碎片小分子进行了重新组合；然而，在通过 ＴＡＴ
法和 ＤＡＤＮ法制备 ＨＭＸ过程中，只有小部分产物发
生了同位素混合现象，或者根本不发生同位素交换，即

ＨＡ中的氮原子以及亚甲基基本不发生交换作用，说
明该反应过程更倾向于逐步降解机理。作者认为，在

合成 ＨＭＸ的各种方法中也不排除小分子重组机理和
逐步降解机理共存的可能性。

可以看出，同位素示踪法在 ＨＭＨ合成机理的研究
中有独特的优点，这种方法也可以应用于其它单质炸药

的合成机理研究，南京理工大学的方志杰教授
［２０－２３］

通

过
１５Ｎ示踪法研究了 ＨＡ硝解为 ＲＤＸ的反应历程，也取

得了显著的成果。这些研究成果对 ＨＭＸ、ＲＤＸ的生产
工艺的改进具有重要的指导意义。同时放射化学纯度

很高的 ＨＭＸ１４Ｃ的成功合成将为生物降解产物的定量
和定性研究奠定良好的基础。
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