
Creative Education Studies 创新教育研究, 2023, 11(10), 2979-2985 
Published Online October 2023 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/ces 
https://doi.org/10.12677/ces.2023.1110439   

文章引用: 张永飞, 惠永海, 王赟, 夏加亮, 高利军, 韩冰. 综合有机化学实验: 天然产物异靛蓝的合成与表征[J]. 创
新教育研究, 2023, 11(10): 2979-2985. DOI: 10.12677/ces.2023.1110439 

 
 

综合有机化学实验：天然产物异靛蓝的 
合成与表征 

张永飞，惠永海*，王  赟，夏加亮，高利军，韩  冰 

岭南师范学院化学化工学院，广东 湛江 
 
收稿日期：2023年7月12日；录用日期：2023年9月21日；发布日期：2023年10月9日 

 
 

 
摘  要 

文章设计了酸催化和碱催化两种不同的方法，以2-吲哚酮和靛红为原料经羟醛缩合反应合成异靛蓝，将

羟醛缩合反应引入本科综合有机化学实验。酸催化方法以冰乙酸为溶剂，浓盐酸作催化剂，在回流条件

下合成异靛蓝。碱催化方法以甲醇为溶剂，氢氧化钠为催化剂合成β-羟基酮，然后在稀盐酸作用下脱水

制备异靛蓝，最终产物经核磁共振和红外光谱确认结构。通过该实验，让学生掌握了典型的有机化合物

合成、分离和结构鉴定技术，加深了学生对有机化学反应机理等理论知识的理解和运用，激发了学生科

研兴趣。 
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Abstract 
The aldol condensation reaction was introduced into the undergraduate comprehensive organic 
chemistry experiment. Two different methods of acid catalysis and alkali catalysis to synthesize 
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isoindigo via aldol condensation with 2-indolone and isatin as raw materials were designed. 
Isoindigo was synthesized under reflux with glacial acetic acid as solvent and concentrated hy-
drochloric acid as catalyst in the acid catalytic system. While the alkali catalytic method uses me-
thanol as a solvent and sodium hydroxide as a catalyst to synthesize β-hydroxyketone. The isoin-
digo was prepared by dehydration of β-hydroxyketone under the action of dilute hydrochloric ac-
id. The structure of the final product was confirmed by 1H NMR and IR. The experiment enabled 
students to master the synthesis, separation, and structural identification techniques of typical 
organic compounds, deepened their understanding and application of theoretical knowledge of 
organic reaction mechanisms, and stimulated their interest in scientific research. 
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1. 引言 

异靛蓝是一种双吲哚类杂环化合物，广泛存在于青黛、菘蓝等植物中，是最古老的天然染料之一[1]，
让学生了解我国古代对天然产物的发掘和使用。同时也让学生了解异靛蓝在现代科学中的发展和应用，

比如异靛蓝在医药领域有广泛研究和应用[2]，如异靛蓝衍生物甲异靛已用于临床治疗慢性粒细胞白血病

[3]，而 NaturaTM是一种高效的周期蛋白依赖性激酶抑制剂[4]，对癌症、糖尿病、阿尔茨海默病、心血管

疾病、中风、帕金森病、炎症、肾小球肾炎和获得性免疫缺陷综合症等有很好的疗效，异靛蓝及其衍生

物结构如图 1 所示。近年来，由于异靛蓝独特的平面共轭结构和强吸电子作用使它成为合成低能带隙共

轭聚合物的理想电子受体，是合成未来有机太阳能电池的起始材料，可用于有机半导体存储器[5]。 
 

 
Figure 1. Structure of isoindigo and its derivatives 
图 1. 异靛蓝及其衍生物的结构 

 

异靛蓝可以由 2-吲哚酮和靛红通过羟醛缩合反应制备。羟醛缩合反应是指具有 α-H 的醛或酮，在酸

或者碱催化下与另一分子的醛或酮进行亲核加成，生成 β-羟基醛或者 β-羟基酮，β-羟基醛或者 β-羟基酮可

以受热脱水生成 α，β-不饱和醛或酮。异靛蓝的合成在本科高年级学生的综合创新实验项目中还未见报道，

本文以 2-吲哚酮和靛红为原料设计了酸催化和碱催化两种方法合成异靛蓝，两种合成方法的原料和产物均

相同，但是反应条件和机理不一样。在教学设计中，学生需要先后采用酸和碱两种催化方法，理解两种方

法实验条件和反应机理的差异，既锻炼了学生的基本实验操作技能，又加深了学生对羟醛缩合机理的理解。 
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2. 实验目的 

(1) 学习文献查阅方法，掌握羟醛缩合反应机理，了解异靛蓝及其衍生物的合成方法； 
(2) 熟练掌握加热回流、抽滤和洗涤等实验操作技能，掌握薄层色谱监测反应进程的方法和原理，掌

握重结晶提纯有机化合物技术，掌握核磁和红外样品准备和测试方法； 
(3) 学会 MestReNova 软件处理解析核磁谱图以及 Origin 软件处理红外光谱。 

3. 实验原理 

本实验以 2-吲哚酮和靛红为原料分别在酸性和碱性条件下合成异靛蓝，合成路线如图 2 所示。 
 

 
Figure 2. Preparation of isoindigo by aldol condensation of oxindole and isatin 
图 2. 2-吲哚酮与靛红经羟醛缩合制备异靛蓝 

4. 试剂与仪器 

试剂：2-吲哚酮、靛红、冰乙酸、浓盐酸、无水甲醇、10 mol/L 氢氧化钠溶液、稀盐酸(体积比 2:5)、
乙酸乙酯、石油醚和 95%乙醇。 

仪器：电子分析天平、磁力加热搅拌器、核磁共振仪(型号：Varian inova-400 型)、红外光谱仪、TLC
薄层板、烧瓶、布氏漏斗、抽滤瓶和烧杯等。 

实验装置(图 3)： 
 

 
Figure 3. Reflux and filtration device 
图 3. 回流及抽滤装置 

5. 实验步骤 

5.1. 酸催化法合成异靛蓝(方法 1) 

酸催化方法采用改进的实验条件[6]：向 50 mL 圆底烧瓶中加入靛红(2.65 g, 18 mmol)，2-吲哚酮

(2.39 g, 18 mmol)，冰乙酸(25 mL)，浓盐酸(0.4 mL)，加热回流反应 1 h。反应结束后，迅速将烧瓶内

反应液倒入盛有 150 mL 水的 250 mL 烧杯中，目标产物沉淀析出，抽滤，水洗 3 次，得粗产物。粗产

物经 95%乙醇重结晶纯化，干燥，称重，计算产率。产物结构经核磁共振和红外光谱进行确认。 
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5.2. 碱催化法合成异靛蓝(方法 2) 

在加有磁力搅拌子的 100 mL 烧杯中，加入靛红(2.65 g, 18 mmol)，2-吲哚酮(2.16 g, 19 mmol)和甲醇

(4 mL)，在冰盐浴中充分冷却下搅拌均匀，再缓慢滴加 1.9 mL 冷的 10 mol/L 氢氧化钠溶液，滴加完毕

后，每隔 10 min 进行一次薄层色谱检测。待靛红完全反应后(约 0.5 h)，搅拌状态下再往反应体系中加入

20~30 mL 冰水，得到透明溶液。随后，在剧烈搅拌下加入 10~14 mL 稀盐酸溶液(体积比为 2:5)，有淡黄

色沉淀物析出。粗产品经抽滤、洗涤后，用 95%乙醇重结晶，得到淡黄色针状晶体。真空干燥，称重，

计算产率。产物结构经核磁共振和红外光谱进行确认。 

6. 结果与讨论 

酸催化方法中反应时间对产率有一定的影响，反应 1 h 时可以达到中等产率 87%，延长反应时间可

以进一步提高产率，反应 6 h 提高至最高产率 97%。冰乙酸用量对产率也有一定的影响，但影响不大。

固定反应时间 6 h，溶剂由 25 mL 增加至 50 mL 时产率仅提升了 1.5%。考虑到教学时长有限，教学中反

应时间定为 1 h。碱催化方法采取 10 mol/L NaOH 为催化剂，在碱性条件下发生亲核加成反应形成 β-羟基

化合物，然后在酸性条件下脱水生成异靛蓝，产率达到 81%。碱催化反应过程可以用薄层色谱检测反应，

需要学生调配合适的展开剂，锻炼了学生利用薄层色谱监测反应的能力。两种方法得到的粗产物经 95%
乙醇重结晶即可得到异靛蓝。 

产物异靛蓝结构经核磁共振图谱(1H NMR)和红外光谱(IR)进行确认。异靛蓝，红色固体。核磁共振

氢谱(图 4)：1H NMR (DMSO-d6, 400 MPa): δ 10.89 (s, 2 H, N-H), 9.06 (d, J = 8 Hz, 2 H), 7.34 (td, J1 = 7.6 Hz, 
J2 = 6.4 Hz, 2 H), 6.95-6.99 (m, 2 H), 6.84 (d, J = 7.6 Hz, 2 H). 
 

 
Figure 4. 1H NMR spectrum of isoindigo 
图 4. 异靛蓝 1H NMR 谱图 
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红外光谱(图 5)：IR (KBr), υ (cm−1) : 3449、3365 (N-H 伸缩振动峰)；3183、3149、3071、2923 (苯环

C-H 伸缩振动峰)；1745 (C = O 伸缩振动峰)；1687 (C = C 伸缩振动峰)；1621、1523、1461 (苯环骨架伸

缩振动峰)；1260 (C-N 伸缩振动峰)；1195、1166、1105、1083 (苯环 C-H 弯曲振动峰)。 
 

 
Figure 5. Infrared spectrum of isoindigo 
图 5. 异靛蓝红外光谱 

 

尽管酸、碱催化的两种方法都能制备异靛蓝，但是反应机理不同。酸、碱催化机理分别如图 6(a)和
图 6(b)所示。 
 

 
Figure 6. Mechanism of aldol condensation reaction (a) with acid catalysis and (b) with base catalysis 
图 6. 羟醛缩合反应机理 (a) 酸催化和 (b) 碱催化 
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7. 实验教学组织建议 

由于本实验项目对一种反应采用两种不同的催化方法和机理，而且有完整的有机化合物合成、分离、

鉴定等实验过程。该综合实验训练能够；① 巩固和复习有机化学相关理论和实验操作技能；② 加深反

应机理的理解；③ 锻炼学生解析核磁和红外谱图的能力；④ 训练和提升实验探究能力，形成高年级学

生的综合创新实验项目。实验项目的运行按照课前预期、教学组织和实验报告三个阶段进行。 

7.1. 课前预习 

课前预习内容包括查阅文献了解羟醛缩合反应机理和反应条件，通过阅读实验指导书去理解本实验

原理，熟悉操作步骤，了解注意事项。 

7.2. 教学组织 

在学时安排上，可拆分为酸催化合成、碱催化合成和检测分析三部分，如表 1 所示。整个实验过程

中坚持教师为主导，引导学生完成实验全过程，学生为主体，自主完成实验。 

7.3. 实验报告 

实验报告要求完整记录实验过程和现象，计算产物产率，解析核磁和红外谱图。 
 
Table 1. Experimental teaching arrangement 
表 1. 实验教学安排 

实验内容 知识点 学时 

酸催化合成异靛蓝 回流、洗涤、重结晶 
TLC 薄层色谱、重结晶 

3 

碱催化合成异靛蓝 2 

产物结构鉴定 核磁和红外样品测试及图谱解析 2 

7.4. 思考题 

(1) 对比分析酸催化法和碱催化法的优缺点。 
(2) 为什么酸和碱都可以催化羟醛缩合反应？酸和碱都可以催化的反应还有哪些？ 

8. 结语 

以 2-吲哚酮和靛红为原料，采用酸催化和碱催化两种方法，经羟醛缩合反应合成异靛蓝。本实验以

羟醛缩合反应理论为基础，合成重要的天然化合物异靛蓝，能够很好地体现本科学以致用的教学特点。

实验包含酸催化方法合成异靛蓝、碱催化方法合成异靛蓝和产物结构鉴定三部分，涉及加热回流、薄层

色谱监测反应、重结晶、核磁和红外样品测试与图谱分析等多个实验操作技能以及反应机理和实验条件

设计等理论思考部分。本实验综合性强，既提高了学生对理论知识的理解和运用，提高了学生有机合成

综合实验能力，加深了学生对有机化学科学研究的认识，又激发了学生对有机合成科研领域的浓厚兴趣。 
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