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舒马曲坦(sumatriptan，商品名 Imitrex，1)， 

化 学 名 为 3一(2一(二 甲氨 基 )乙 基 )一Ⅳ一甲 基一1H一 

吲哚一5一甲磺 酰胺 ，由英 国 葛 兰素 公 司研 制 ，并 于 

1991年 2月在荷兰等 国上市⋯，是用于治疗 急性偏 

头痛的首个曲坦类药物 。2000年上半年在全球的销 

售额达到 3．27亿美元_2]。本品可选择性收缩颅脑 中 

过度扩张的血管 ，从而迅速缓解严重 的头痛发作 。其 

合成路线主要有 以下几种 ： 

1．典型的 Fischer吲哚环合法[3]。由对硝基苄氯 

(2)与亚硫酸钠反应生成磺酸钠盐 3，先后经氯化亚 

砜 和甲胺处理得到磺酰胺 4，然后用钯／碳催化还原 

硝基得到 5 ]，5再经重氮化及 SnC1 处理得到取代 

苯肼的盐酸盐 6，6与缩醛 7缩合生成腙 8，8在 Fis— 

cher吲哚环合法条件下生成 ]。 

2．改进的 Grandberg吲哚环合法_6j。先 由 4一氯 

丁醛 与亚硫 酸钠反应得 到化合物 9，再与路线 1中 

得到的 6反应得到化合物 l0，l0再进行还原性甲基 

化反应得到 l_7]。 

3．路线 1中得到的磺酰胺 4与氯甲酸乙酯反应 

得到 ll，ll再进行类似路线 1的硝基还原 、重氮化 

后得到重氮盐 l5，l5再经还原得 到 l2，l2与缩醛 7 

反应得 到腙 l3，l3在 Ficher吲哚环合 法条件下得 

到 l4，l4去保护基后得到 l_8]。 

4．利用 Japp—Klingemann反应_9]。路 线 3中得 

到的 l5与化合物 16_j。。缩合得到腙 l7，l7在 Fisch— 

er吲哚环合法条件下环合为 l8，l8经去氮上的保 

护基及水解 吲哚 2位上的酯基后得到 l9，l9再脱去 
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吲哚 2位上的羧基得到 l_j 。 

5．化合物 20先后与草 酰氯及二 甲胺反应得 到 

2l，2l以 LiAlH 还原为 22，22先后与 NaH和溴化 

苄反应得 23，23与化合 物 24反应得 到 25，25经氰 

基水解 、脱吲哚环氮上保护基后 即可得到 l_】 。 

(本文资料查至 CA2001年第 134卷) 
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