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有机碱催化的 H-亚磷酸酯与靛红及其衍生物的 phospho-Aldol-Brook
重排串联反应 

方  魏 a    刘国桂 b    黄晓飞 b    贾  俊*,a    王兴旺 b 
(a苏州大学分析测试中心  苏州 215123) 

(b苏州大学材料与化学化工学部  苏州 215123) 

摘要  在温和的反应条件下, 以 1,1,3,3-四甲基胍(TMG)或 1,8-二氮杂二环[5.4.0]十一碳-7-烯(DBU)有机碱作为催化剂, 
催化 H-亚磷酸酯与靛红的 phospho-Aldol-Brook 重排串联反应, 高效、高产率合成了两个系列 α-羟吲哚基-磷酸酯类化

合物.  
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Organic Base Catalyzed Cascade Phospho-Aldol-Brook  
Rearrangement Reaction of Isatins with H-phosphonates 

Fang, Weia    Liu, Guoguib    Huang, Xiaofeib    Jia, Jun*,a    Wang, Xingwangb 
(a Analysis and Testing Center, Soochow University, Suzhou 215123) 

(b College of Chemistry, Chemical Engineering and Materials Science, Soochow University, Suzhou 215123) 

Abstract  A cascade phospho-aldol-Brook rearrangement reaction of isatins with H-phosphonates was reported by the use of 
the organic base, such as 1,1,3,3-tetramethylguanidine (TMG) or 1,8-diazabicyclo[5.4.0]undec-7-ene (DBU), as an organo-
catalyst. Two series of 2-oxoindolin-3-yl phosphates were obtained in good to excellent yields under mild reaction conditions. 
Keywords  α-oxindole-phosphonates; isatins; H-phosphonates; Brook rearrangement; cascade reaction 

 
磷酸酯类结构的化合物被广泛用作农药、抗生素[1]、

抗癌药物、抗病毒试剂等[2], 并发现其对肾素合成酶[3]、

HIV 蛋白酶[4]、FTP 酶[5]等多种酶具有抑制作用[6,7]. 尤
其是官能团的磷酸酯类化合物, 例如: α-羟基磷酸酯、α-
氨基磷酸酯以及 α-卤代磷酸酯等, 由于其广谱的生理和

药理活性, 近年来一直是合成化学家研究的热点领域之

一[8,9]. 对于官能团化的磷酸酯类化合物目前已经报道

了许多高效的合成方法, 如膦亲核试剂对羰基[10]、亚胺

的加成反应[11]、膦亲核试剂对缺电子烯烃的 Michael 加
成反应[12], 以及烷基化试剂对邻酰基磷酸酯的加成反

应等[13].  
1,3-二氢-吲哚-2-酮是一种非常重要的杂环化合物, 

其同系物及衍生物广泛存在于自然界中. 许多医药及天

然生物碱也都含有 1,3-二氢-吲哚-2-酮结构单元, 并在

医药、农药和精细化工等方面具有非常重要的应用价 
值[14]. 因此, 实现既具有1,3-二氢-吲哚-2-酮又具有磷酸

酯结构单元的化合物的高效合成, 不仅具有重要的学术

研究意义, 而且具有潜在的应用价值. 我们以 1,1,3,3-四
甲基胍(TMG)或是 1,8-二氮杂二环[5.4.0]十一碳-7-烯
(DBU)作为有机碱催化剂, 各种靛红与 H-亚磷酸二甲

酯、H-亚磷酸二乙酯作为反应底物 , 通过串联的

Aldol-Brook重排反应[15]高产率合成了α-羟吲哚基-磷酸

二甲酯、α-羟吲哚基-磷酸二乙酯类化合物. 该反应方条

件温和, 操作简便, 反应高效, 且目标产物收率高.  

1  结果与讨论 

以靛红 1a 与 H-亚磷酸二乙酯 2 为模板反应, THF
为溶剂, 以实验室常用的有机酸、碱作为催化剂, 进行
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H-亚磷酸酯与靛红的串联的 Aldol-Brook 重排反应研究. 
首先对催化剂进行筛选, 反应结果见表 1. 当选用苯甲

酸与乙酸来催化该反应时, 我们发现在该催化剂催化条

件下此反应并不能够顺利的进行(表 1, Entries 1, 2). 另
外此反应在不加催化剂的条件下也不能顺利进行(表 1, 
Entry 3). 当改用三乙胺时, 反应能够顺利的进行(表 1, 
Entry 4), 于是我们用该反应进一步对一些有机碱如: 
dibenzyl amine, TMG, DBU, DMAP, TMEDA 以及

EtONa 的催化性能进行了考察(表 1, Entries 5～10), 结
果显示 TMG、DBU 能够更好的催化该反应, 反应能够

在 5 min 内完成, 分别以 99%和 98%的产率得到 α-羟吲

哚-磷酸二乙酯化合物 3a (表 1, Entries 6, 7). 通过降低

催化剂用量至 1 mol%, 我们对 TMG, DBU 的反应动力

学进行了比较, TLC检测结果表明, 有机碱TMG催化的

反应明显快于 DBU 催化剂.  

表 1  筛选不同的催化剂 a 
Table 1  Screening of the different catalysts 
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Entry Cat. Yieldb/% 
1 PhCOOH NR 
2 CH3COOH NR 
3 — NR 
4 Et3N 95 
5 (PhCH2)2NH 92 
6 TMG 99 
7 DBU 98 
8 DMAP 94 
9 TMEDA 92 

10 EtONa 85 
a Unless otherwise indicated, all reactions were carried out with isatin 1a (1 
mmol), Diethyl phosphite 2 (1.2 mmol) and the catalyst (0.1 mmol, 10 mol%) 
in THF (1.0 mL) at room temperature in 5 min. b The isolated product after 
column chromatography. 

为了进一步考察反应底物的普适性, 我们以 TMG
和 DBU 作为催化剂、THF 为溶剂, 室温条件下, 利用不

同的靛红衍生物分别和H-亚磷酸二乙酯进行反应(表 2). 
从反应结果来看, 对多数底物来说, TMG 要比 DBU 的

催化效果要好一些. 在室温条件下, 不管是靛红芳环上

的取代基是吸电子基(F, Cl, Br)、还是供电子基(Me, 
OMe), 也不管取代基的位置是在靛红环系的 4-位、5-
位还是6-位, 靛红衍生物 1a～1h, 1j和1k与亚磷酸二乙

酯(2)反应 20 min 都能够顺利完成反应, 能够分别以

80%～98%的收率得到理想的产物(表 2, Entries 1～8, 

10～11). 但是当靛红衍生物 1i 的 7-位上取代基为三氟

甲基时, 催化剂用量增加到15 mol%, 反应时间2 h分别

以 86%和 89%产率得到产物 3i (表 2, Entry 9).  

表 2  亚磷酸二乙酯 2 与靛红衍生物 1a～1k 的加成反应 a 
Table 2  Reaction of isatin derivatives 1a～1k and diethyl 
phosphite 2 

r.t.,THF, 20 min.
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Yieldb/% Entry Product R 
DBU TMG 

1 3a H 98 98 
2 3b 5-Cl 97 96 
3 3c 5-F 97 95 
4 3d 5-Br 85 94 
5 3e 5-Me 88 98 
6 3f 4-Br 80 92 
7 3g 6-Br 98 94 
8 3h 4-Cl 91 92 
9c 3i 7-CF3 86 89 
10 3j 5,6-2F 91 92 
11 3k 5-OCH3 82 84 

a Unless otherwise noted, reactions were carried out with 1 (1 mmol), 2 (1.2 
mmol) and catalyst DBU or TMG (10 mol%) in THF (1 mL) at room tem-
perature. b The isolated product after column chromatography. c 15 mol% 
catalyst loading for 2 h. 

同时我们以 TMG 和 DBU 作为催化剂、THF 为溶

剂, 室温条件下, 也对 H-亚磷酸二甲酯(4)与各种靛红

衍生物 1a～1k 的反应进行了考察(表 3). 在对靛红的芳

香环上的取代基的电子效应(F, Cl, Br, Me)、位阻效应(4-
位、5-位、6-位)进行考察时, 我们发现 1a～1h 与 H-亚
磷酸二乙酯的反应规律基本类似. 1a～1h 与 H-亚磷酸

二甲酯反应 20 min, 能分别以 86%～98%的收率得到理

想产物 3a～3h (表 3, Entries 1～8). 当以 7-位为三氟甲

基的靛红衍生物1i作为反应底物时, 必须提高催化剂的

用量, 否则该反应需要相当长的时间才能进行完毕. 即
使在催化剂用量从 10 mol%提高到 15 mol%的情况下该

反应也要进行 2 h (表 3, Entry 9). 而 5,6-二氟取代的靛

红衍生物 1j 却能够很好的与 H-亚磷酸二甲酯(4)反应, 
以 92%的收率得到 α-羟吲哚-磷酸二甲酯化合物 5j (表
3, Entry 10). 而 5-甲氧基取代的靛红衍生物 1k 与 H-亚
磷酸二甲酯 4反应活性明显较低. 在 10 mol%的DBU和
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TMG 的催化下反应 20 min, 分别以 77%和 73%的产率

得到产物 5k(表 3, Entry 11).  

表 3  亚磷酸二甲酯 4 与靛红衍生物 1a～1k 的加成反应 a 
Table 3  Reaction of isatin derivatives 1a～1k and dimethyl 
phosphite 4 

r.t., THF, 20 minH
P
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OMeN
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N
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P
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O O

OO

R

+
DBU or TMG ( 10 mol%)

4
1a ~ 1j

5a ~ 5j  

a Unless otherwise noted, reactions were carried out with 1 (1 mmol), 4 (1.2 
mmol) and catalyst DBU or TMG (10 mol%) in THF (1 mL) at room tem-
perature. b The isolated product after column chromatography. c 15 mol% 
catalyst loading for 2 h. 

以靛红与 H-亚磷酸二乙酯的反应为例, 我们对反

应机理推测如下: 在有机碱 DBU 或者 TMG 的活化下, 
H-亚磷酸二乙酯(2)作为亲核试剂对靛红进行加成反应, 
得到羰基的 1,2-加成产物 I, I 在有机碱作用下拔去羟基

活泼氢, 同时发生 Brook 重排反应得到烯醇中间体 II, 
然后烯醇捕获质子生成最终产物 3a[16].  

2  结论 

综上所述, 我们发现有机碱 TMG, DBU 可以很好

的催化靛红与 H-亚磷酸二甲酯、H-亚磷酸二乙酯的

Aldol-Brook 重排反应, 在温和的反应条件下可以高收

率得到 α-羟吲哚基-磷酸二甲酯、α-羟吲哚基-磷酸二乙

酯类化合物. 无论反应底物上的取代基是吸电子基还是

供电子基都能获得不错的催化效果. 而且 TMG, DBU 
是一种分子量相对较小的有机小分子催化剂, 是一种原

子经济且低碳的有机反应催化剂. 该催化体系底物应用

范围广, 官能团的兼容性好, 而且具有无金属催化、高

效、低成本、反应条件温和等特点, 为合成含 α-羟吲哚

基-磷酸酯结构的化合物提供了一条有效、方便的途径.  
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3  实验部分 

3.1  仪器与试剂 

核磁共振氢谱和碳谱采用 Bruker AV 400 型核磁共

振仪, TMS 为内标, CDCl3为溶剂; 或者以 DMSO-d6为

溶剂 . 质谱采用液质联动高分辨质谱仪 (Micromass 
GCT-TOF)测定 . 实验过程中所用的溶剂和试剂都是

AR 级的, 柱层析采用 300～400 的柱层析硅胶. 靛红衍

生物经商业购得, N-取代靛红衍生物参考文献方法合成.  

3.2  靛红和 H-亚磷酸酯的加成反应 

在一个 5 mL 的圆底烧瓶里, 加入靛红(1 mmol), H-
亚磷酸酯(1.2 mmol). 用注射器加入 THF (1.0 mL)和有

机碱(10～15 mol%), 在室温下搅拌至原料点消失(TLC
跟踪检测). 反应液旋干后用乙酸乙酯萃取, 有机层用

无水硫酸钠干燥后, 减压旋干溶剂, 用硅胶柱层析对粗

产物进行纯化[洗脱液: V(石油醚)∶V(乙酸乙酯)＝2∶
1].  

O-(3-羟吲哚基)磷酸二乙酯(3a): 产率 98% (DBU), 
98% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.54 (s, 1H), 
7.48 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.24 (t, J＝7.7 Hz, 1H), 7.01 (t,  
J＝7.5 Hz, 1H), 6.88 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 5.55 (d, J＝12.9 
Hz, 1H), 4.21 (ddd, J＝21.5, 14.9, 7.4 Hz, 4H), 1.41～1.22 
(m, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 15.8, 64.5 (dd, 
JC,P＝7, 25 Hz), 72.8, 72.9, 110.7, 122.6, 124.4, 125.9, 
130.5, 142.0, 174.0; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.14. 
ESI-MS calcd for C12H16NNaO5P [M＋Na]＋ 308.0658; 
found 308.0663. 

O-(3-5-氯羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3b): 产率 97% 
(DBU), 96% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.63 
(s, 1H), 7.43 (s, 1H), 7.20 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 6.81 (d, J＝

Yieldb/% Entry Product R 
DBU TMG 

1 5a H 90 91 
2 5b 5-Cl 93 92 
3 5c 5-F 86 98 
4 5d 5-Br 95 90 
5 5e 5-Me 90 94 
6 5f 4-Br 94 88 
7 5g 6-Br 86 97 
8 5h 4-Cl 91 93 
9c 5i 7-CF3 87 87 
10 5j 5,6-F2 90 92 
11 5k 5-OCH3 77 73 
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8.3 Hz, 1H), 5.50 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.21 (tt, J＝13.2, 
6.8 Hz, 4H), 1.34 (t, J＝7.0 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, 
CDCl3) δ: 15.9, 64.7 (dd, JC,P＝7, 21 Hz), 72.2, 111.8, 
125.9, 126.2, 127.9, 130.5, 140.7, 173.4; 31P NMR (162 
MHz, CDCl3) δ: 1.07. ESI-MS calcd for C12H15ClNNaO5P 
[M＋Na]＋ 320.0448; found 320.0451. 

O-(3-5-氟羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3c): 产率 97% 
(DBU), 95% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.36 
(s, 1H), 7.32～7.18 (m, 1H), 6.97 (t, J＝8.8 Hz, 1H), 6.83 
(dd, J＝8.5, 4.0 Hz, 1H), 5.54 (d, J＝13.6 Hz, 1H), 4.23 
(dp, J＝22.1, 7.2 Hz, 4H), 1.37 (dd, J＝13.4, 6.6 Hz, 6H); 
13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 15.9, 64.5 (dd, JC,P＝7, 25 
Hz), 72.6, 111.3, (d, JC,F＝8 Hz), 113.7 (d, JC,F＝25 Hz), 
116.8 (d, JC,F＝24 Hz), 125.7 (d, JC,F＝8.0 Hz), 138.0, 
158.8 (d, JC,F＝240 Hz), 173.6; 31P NMR (162 MHz, 
CDCl3) δ: 1.17. ESI-MS calcd for C12H15FNNaO5P [M＋

Na]＋ 304.0745; found 304.0753. 
O-(3-5-溴羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3d): 产率 85% 

(DBU), 94% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.41 
(s, 1H), 7.59 (s, 1H), 7.37 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 6.76 (d, J＝
8.1 Hz, 1H), 5.52 (d, J＝14.2 Hz, 1H), 4.36～4.08 (m, 
4H), 1.36 (t, J＝6.7 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) 
δ: 15.9, 64.7 (dd, JC,P＝7, 20 Hz), 72.3, 112.3, 115.2, 
126.3, 129.0, 133.3, 140.9, 173.4; 31P NMR (162 MHz, 
CDCl3) δ: 1.26. ESI-MS calcd for C12H15BrNNaO5P [M＋

Na]＋ 385.9763; found 385.9780. 
O-(3-5-甲基羟吲哚基)磷酸二乙酯(3e): 产率 88% 

(DBU), 98% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.35 
(s, 1H), 7.29 (s, 1H), 7.02 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 6.75 (d, J＝
7.9 Hz, 1H), 5.51 (d, J＝12.6 Hz, 1H), 4.31～4.11 (m, 
4H), 2.26 (s, 3H), 1.33 (dt, J＝14.0, 7.1 Hz, 6H); 13C NMR 
(100 MHz, CDCl3) δ: 15.9 (dd, JC,P＝2, 8 Hz), 20.8, 64.5 
(dd, JC,P＝7, 25 Hz), 72.8, 110.3, 124.4, 124.5, 126.6, 
130.8, 139.4, 174.0; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.10. 
ESI-MS calcd for C13H18NNaO5P [M＋Na]＋ 322.0815; 
found 322.0828. 

O-(3-4-溴羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3f): 产率 80% 
(DBU), 92% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.68 
(s, 1H), 7.09 (s, 2H), 6.81 (s, 1H), 5.48 (d, J＝17.2 Hz, 
1H), 4.19 (ddd, J＝21.3, 14.0, 6.9 Hz, 4H), 1.30 (dt, J＝
21.7, 6.7 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 15.9, 
64.5 (dd, JC,P＝6, 10 Hz), 73.6 (d, JC,P＝6 Hz), 109.8, 
120.5, 123.9, 123.9, 125.9, 144.4, 172.1; 31P NMR (162 
MHz, CDCl3) δ: 2.89. ESI-MS calcd for C12H15BrNO5P 
363.9944; found 363.9951. 

O-(3-6-溴羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3g): 产率 98% 
(DBU), 94% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.51 
(s, 1H), 7.36 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 7.16 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 
7.04 (s, 1H), 5.48 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 4.21 (dq, J＝21.1, 
7.2 Hz, 4H), 1.47～1.26 (m, 6H); 13C NMR (100 MHz, 
CDCl3) δ: 15.9, 64.5 (dd, JC,P＝7, 25 Hz), 72.2, 109.7, 
114.0, 123.2, 123.3, 125.4, 143.56, 173.4; 31P NMR (162 
MHz, CDCl3) δ: 1.43. ESI-MS calcd for C12H15BrNNaO5P 
[M＋Na]＋ 385.9763; found 385.9780. 

O-(3-4-氯羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3h): 产率 91% 
(DBU), 92% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.69 
(s, 1H), 7.17 (d, J＝8.0 Hz, 1H), 6.95 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 
6.79 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 5.61 (d, J＝16.8 Hz, 1H), 4.32～
4.07 (m, 4H), 1.32 (dt, J＝18.6, 6.9 Hz, 6H); 13C NMR (75 
MHz, DMSO-d6) δ: 16.4, 64.3 (dd, JC,P＝8, 27 Hz), 73.0 
(d, JC,P＝9 Hz), 109.6, 122.8, 131.8, 145.6, 173.1; 31P 
NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 2.67. ESI-MS calcd for 
C12H15ClNNaO5P [M＋Na]＋ 342.0268; found 342.0281. 

O-(3-7-三氟甲基羟吲哚基)磷酸二乙酯(3i): 产率

86% (DBU), 89% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 
8.81 (s, 1H), 7.76 (d, J＝6.7 Hz, 1H), 7.53 (d, J＝7.7 Hz, 
1H), 7.19 (t, J＝7.3 Hz, 1H), 5.65 (d, J＝12.2 Hz, 1H), 
4.42～4.13 (m, 4H), 1.38 (dt, J＝23.0, 6.7 Hz, 6H); 13C 
NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 16.3, 64.6 (dd, JC,P＝8, 23 
Hz), 71.8 (d, JC,P＝8 Hz), 111.9 (d, JC,F＝33 Hz), 122.8, 
125.8, 127.1 (d, JC,F＝51 Hz), 130.1, 140.84, 174.3 (d,    
J ＝6.75 Hz). ESI-MS calcd for C12H16F3HNO5P [M＋H]＋ 
354.0713; found 354.0723 

O-(3-5,6-二氟羟吲哚基)磷酸二乙酯(3j): 产率 91% 
(DBU), 92% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.77 
(s, 1H), 7.31 (t, J＝8.3 Hz, 1H), 6.83～6.67 (m, 1H), 5.44 
(d, J＝13.2 Hz, 1H), 4.26～4.11 (m, 4H), 1.32 (dd, J＝
11.1, 6.6 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 15.8, 
64.7 (dd, JC,P＝7, 23 Hz), 72.2, 100.9 (d, JC,F＝23 Hz), 
115.5 (d, JC,F＝21 Hz), 119.5 (q, JC,F＝4 Hz), 138.8 (q,  
JC,F＝3 Hz), 146.5 (dd, J＝243, 13 Hz), 151.6 (dd, J＝235, 
14 Hz, 4H), 173.6; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.22. 
ESI-MS calcd for C12H14F2HNO5P [M＋H]＋ 344.0470; 
found 344.0483. 

O-(3-5-甲氧基羟吲哚基 )磷酸二乙酯 (3k): 产率

82% (DBU), 84% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 
7.82 (s, 1H), 7.16 (d, J＝0.8 Hz, 1H), 6.84～6.82 (m, 1H), 
6.77～6.75 (m, 1H), 5.57 (d, J＝12.4 Hz, 1H), 4.33～4.17 
(m, 4H), 3.78 (s, 1H), 1.41～1.34 (m, 6H); 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) δ: 16.2, 56.0, 64.5 (dd, JC,P＝7, 25 Hz), 72.9 
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(d, JC,P＝6 Hz), 110.9, 112.9, 115.9, 125.8, 134.6, 156.3, 
173.6; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 0.98. ESI-MS calcd 
for C13H18NO6P 315.0872; found 315.0977. 

O-(3-羟吲哚基)磷酸二甲酯(5a): 产率 90% (DBU), 
91% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.31 (s, 1H), 
7.47 (d, J＝7.4 Hz, 1H), 7.24 (t, J＝7.4 Hz, 1H), 7.02 (t,  
J＝7.5 Hz, 1H), 6.87 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 5.55 (d, J＝12.9 
Hz, 1H), 3.84 (dd, J＝20.9, 11.3 Hz, 6H); 13C NMR (100 
MHz, CDCl3) δ: 54.7 (dd, JC,P＝6, 26 Hz), 72.9 (d, JC,P＝6 
Hz), 110.7, 122.9, 124.3, 125.9, 130.6, 141.9, 173.9; 31P 
NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.17. ESI-MS calcd for 
C10H11NNaO5P [M＋Na]＋ 280.0345; found 280.0357. 

O-(3-5-氯羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5b): 产率 93% 
(DBU), 92% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.50 
(s, 1H), 7.43 (s, 1H), 7.22 (d, J＝8.1 Hz, 1H), 6.82 (d, J＝
8.3 Hz, 1H), 5.53 (d, J＝13.5 Hz, 1H), 3.86 (dd, J＝11.3, 
7.3 Hz, 6H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 55.3 (dd, 
JC,P＝9, 27 Hz), 72.9 (d, JC,P＝9 Hz), 112.3, 126.1, 126.7, 
127.3, 130.9, 142.3, 173.4; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 
1.23. ESI-MS calcd for C10H11ClNNaO5P [M＋Na] ＋ 
313.9956; found 313.9961. 

O-(3-5-氟羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5c): 产率 86% 
(DBU), 98% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.47 
(s, 1H), 7.22 (d, J＝7.0 Hz, 1H), 6.96 (t, J＝8.4 Hz, 1H), 
6.88～6.70 (m, 1H), 5.53 (d, J＝13.3 Hz, 1H), 3.86 (t, J＝
11.6 Hz, 6H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 55.2 (dd, 
JC,P＝7, 21 Hz), 73.1 (d, JC,P＝7 Hz) (d, J＝6.75 Hz), 
111.7 (d, JC,F＝8.25 Hz), 113.8 (d, JC,F＝26.25 Hz), 117.4 
(d, JC,F＝25.5 Hz), 126.9 (d, JC,F＝11.25 Hz), 139.5 (d,  
JC,F＝12 Hz), 158.6, (d, JC,F＝236.25 Hz), 173.7 (d, J＝
6.75 Hz); 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.16. ESI-MS 
calcd for C10H11FNNaO5P [M＋Na]＋  298.0251; found 
298.0250. 

O-(3-5-溴羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5d): 产率 95% 
(DBU), 90% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.69 
(s, 1H), 7.50 (s, 1H), 7.30 (t, J＝7.6 Hz, 1H), 6.74 (d, J＝
8.3 Hz, 1H), 5.48 (d, J＝13.2 Hz, 1H), 3.81 (dd, J＝11.4, 
7.2 Hz, 6H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 55.1 (dd, 
JC,P＝6, 21 Hz), 72.8 (d, JC,P＝6 Hz), 112.9, 114.2, 127.7, 
127.8, 133.8, 142.8, 173.2, 173.3; 31P NMR (162 MHz, 
CDCl3) δ: 0.96. ESI-MS calcd for C10H11BrNNaO5P [M＋

Na]＋ 357.9450; found 357.9446. 
O-(3-5-甲基羟吲哚基)磷酸二甲酯(5e): 产率 90% 

(DBU), 94% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.22 
(s, 1H), 7.29 (d, J＝10.4 Hz, 1H), 7.07 (d, J＝7.7 Hz, 1H), 

6.78 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 5.54 (d, J＝12.5 Hz, 1H), 3.87 
(dd, J＝23.3, 11.3 Hz, 6H), 2.30 (s, 3H); 13C NMR (75 
MHz, DMSO-d6) δ: 21.2, 55.0 (dd, JC,P＝7, 19 Hz), 73.3 
(d, JC,P＝7 Hz), 110.6, 125.4, 126.7, 131.3, 131.8, 140.9, 
173.7; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.27. ESI-MS calcd 
for C11H14NNaO5P [M＋Na]＋ 294.0502; found 294.0498. 

O-(3-4-溴羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5f): 产率 94% 
(DBU), 88% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.58 
(s, 1H), 7.13 (s, 2H), 6.83 (d, J＝5.5 Hz, 1H), 5.54 (d, J＝
16.6 Hz, 1H), 3.86 (dd, J＝24.9, 11.5 Hz, 6H); 13C NMR 
(75 MHz, DMSO-d6) δ: 55.1, 74.1 (d, JC,P＝7 Hz), 110.1, 
120.5, 124.8, 125.9, 133.2, 145.7, 172.9; 31P NMR (162 
MHz, CDCl3) δ: 0.35. ESI-MS calcd for C10H11BrNO5P 
[M＋H]＋ 335.9631; found 335.9637. 

O-(3-6-溴羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5g): 产率 86% 
(DBU), 97% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.43 
(s, 1H), 7.36 (d, J＝7.8 Hz, 1H), 7.18 (d, J＝7.9 Hz, 1H), 
7.06 (s, 1H), 5.50 (d, J＝13.5 Hz, 1H), 3.95～3.71 (m, 
6H); 13C NMR (75 MHz, DMSO-d6) δ: 59.9 (dd, JC,P＝6, 
21 Hz), 77.5 (d, JC,P＝7 Hz), 118.5, 128.6, 129.5, 130.2, 
132.7, 149.8, 178.4; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.28. 
ESI-MS calcd for C10H11BrNNaO5P [M＋Na]＋ 357.9450; 
found 357.9464. 

O-(3-4-氯羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5h): 产率 91% 
(DBU), 93% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.44 
(s, 1H), 7.21 (t, J＝7.8 Hz, 1H), 6.99 (d, J＝8.2 Hz, 1H), 
6.79 (d, J＝7.6 Hz, 1H), 5.65 (d, J＝16.5 Hz, 1H), 3.87 
(dd, J ＝ 19.3, 11.4 Hz, 6H); 13C NMR (75 MHz, 
DMSO-d6) δ: 59.5, 77.7, 109.7, 114.2, 127.2, 136.2, 137.5, 
150.0, 177.6; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 0.22. ESI- 
MS calcd for C10H11ClNHO5P [M＋H]＋ 292.0136; found 
292.0149. 

O-(3-7-三氟甲基羟吲哚基)磷酸二甲酯(5i): 产率

87% (DBU), 87% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 
8.60 (s, 1H), 7.75 (d, J＝7.5 Hz, 1H), 7.54 (d, J＝8.1 Hz, 
1H), 7.21 (t, J＝7.6 Hz, 1H), 5.66 (d, J＝12.0 Hz, 1H), 
3.91 (dd, J＝36.3, 11.3 Hz, 6H); 13C NMR (100 MHz, 
CDCl3) δ: 59.7 (dd, JC,P＝6, 22 Hz), 76.4 (d, J＝6 Hz), 
116.5, 127.4, 129.8, 131.9, 134.5, 145.3, 178.8 (d, J＝6 
Hz); 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 1.28. ESI-MS calcd 
for C11H11F3NHO5P [M＋H]＋ 326.0400; found 326.0415. 

O-(3-5,6-二氟羟吲哚基)磷酸二甲酯(5j): 产率 90% 
(DBU), 92% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 9.47 
(s, 1H), 7.35 (t, J＝8.2 Hz, 1H), 6.77 (dd, J＝9.7, 6.3 Hz, 
1H), 5.49 (d, J＝13.8 Hz, 1H), 3.88 (dd, J＝11.3, 7.4 Hz, 
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6H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 54.9 (dd, JC,P＝7, 21 
Hz), 72.3 (d, J＝6 Hz), 100.7 (d, JC,F＝42 Hz), 115.3 (d, 
JC,F＝15 Hz), 119.5 (t, JC,F＝3 Hz), 138.4 (d, JC,F＝3 Hz), 
146.7 (dd, JC,F＝243, 14 Hz), 151.7 (dd, JC,F＝245, 13 Hz), 
173.5 (t, J＝7 Hz). ESI-MS calcd for C10H10F2NNaO5P  
[M＋H]＋ 316.0172; found 316.0174. 

O-(3-5-甲氧基羟吲哚基 )磷酸二甲酯 (5k): 产率

77% (DBU), 73% (TMG). 1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ: 
7.85 (s, 1H), 7.15～7.13 (m, 1H), 6.84 (dd, J＝8.4, 2.4 Hz, 
1H), 6.78～6.76 (m, 1H), 5.70 (d, J＝12.0 Hz, 1H), 3.92 
(d, J＝11.4 Hz, 3H), 3.85 (d, J＝11.7 Hz, 3H), 3.78 (s, 
3H); 13C NMR (100 MHz, CDCl3) δ: 54.8 (dd, JC,P＝6, 29 
Hz), 55.8 (d, JC,P＝5 Hz), 72.9, 72.9, 110.9, 112.8, 115.8, 
125.6, 134.5, 156.3, 173.4; 31P NMR (162 MHz, CDCl3) δ: 
1.29. ESI-MS calcd for C11H14NO6P 287.0559; found 
287.0660. 
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