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Streszczenie

W swojej pracy opisatam synteze soli alkinylo(mezytylo)jodoniowych. W swoich
badaniach zastosowalam zmodyfikowang wersj¢ znanej w literaturze metody syntezy soli
alkinyloarylojodoniowych 1 w oparciu o nig zsyntetyzowalam szereg tosylanow
alkinylo(mezytylo)jodoniowych zawierajacych roéznorodne grupy funkcyjne w pierscieniu
aromatycznym, ktorych synteza nie zostata dotychczas opisana. Dzigki wprowadzeniu do
struktury soli szerokiej gamy podstawnikéw, otrzymane przeze mnie sole znalazty
zastosowanie w katalizowanej N-heterocyklicznymi karbenami syntezie ketonow
propargilowych. Ponadto, sole te mogg zosta¢ wykorzystane w innych reakcjach transferu

grupy alkinylowe;.
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1. Wykaz stosowanych skrotow

AcOH — kwas octowy

BF, — grupa tetrafluoroboranowa

Cy — grupa cykloheksylowa

DCE - 1,2—dichloroetan

DMAP —p—dimetyloamino pirydyna
DMF — N,N-dimetyloformamid

Et;N — trietyloamina

Et,O — eter dietylowy

i—Pr — grupa izopropylowa

mCPBA — m—chloroperoksybenzoesowy
Me — grupa metylowa

MeCN — acetonitryl

n—BuLi — n—butylolit

NHC — N-heterocykliczny karben

OAc — grupa acetylowa

OTf — grupa tryflowa

OTs — grupa p—toluenosulfonowa
Pd(PPhs;), — tetrakis(trifenylofosfino)pallad(0)
Ph — grupa fenylowa

SiMes — grupa trimetylosililowa

t—Bu — grupa tert—butylowa

t—BuOK — tert-butanolan potasu

TFE — 2,2, 2—trifluoroetanol

THF — tetrahydrofuran

TMEDA — N,N —tetrametyloetylenodiamina

TsOH — kwas p—toluenosulfonowy



2. Cel i zalozenia pracy

Sole jodoniowe dzigki swoim niezwykltym wiasciwosciom zblizonym do wtasciwosci
kompleksow metali przejSciowych znajduja zastosowanie w syntezie organicznej jako
reagenty transferu grup funkcyjnych. Ich zastosowane umozliwia rozwdj alternatywnych,
bardziej przyjaznych $rodowisku metod niewymagajacych wuzycia metalicznych
katalizatorow, zmniejszajagcych 1ilos¢ toksycznych odpadow, a zarazem tanszych i
uzyteczniejszych syntetycznie z powodu odpornosci soli jodoniowych na wilgo€ 1 tlen.

Celem moich badan byla synteza soli alkinylo(mezytylo)jodoniowych zawierajacych
w swojej strukturze réznorodne grupy funkcyjne. Zainspirowana ponadprzecigtnymi
wlasciwosciami tej klasy zwigzkéw oraz mozliwoscig ich zastosowania w nowatorskiej,
katalizowanej N-heterocyklicznymi karbenami, reakcji sprzggania z aldehydami prowadzace;j
do otrzymania ketondw propargilowych, postanowitam podja¢ si¢ syntezy szeregu tosylanéw
alkinylo(mezytylo)jodoniowych, ktérych synteza nie zostala wcze$niej opisana w literaturze
naukowe;j.

Moje badania mozna podzieli¢ na dwie czgsci. Pierwsza z nich dotyczyta wyboru oraz
syntezy substratow, natomiast druga cze¢$¢ obejmowala wykorzystanie otrzymanych

substratoéw w syntezie soli alkinylo(mezytylo)jodoniowych.



3. Wstep literaturowy

Organiczne zwigzki jodu weszty w kanon chemii organicznej jako syntetycznie
uzyteczne bloki budulcowe. Ich reaktywno$¢, zwigzana z najnizsza sposrod wszystkich
chlorowcow energia wigzania z atomem wegla, elektroujemno$cia oraz najwigkszym
promieniem atomu, objawia si¢ w mnogosci mozliwych transformacji, w ktorych zwiazki
jodoorganiczne biora udzial. Poczawszy od reakcji substytucji nukleofilowej,' poprzez
tworzenie zwiazkéw metaloogranicznych (np. Grignarda),” az po reakcje sprzegania
katalizowane kompleksami metali przejéciowych®* — jodki organiczne sa wciaz jednymi z
najczesciej uzywanych reagentow (Schemat la). Warto zwroci¢ rowniez uwagg na to, ze jod
jako wazny dla wielu organizmow zywych mikroelement, wystepuje w wielu zwigzkach

biologicznie aktywnych, na przyktad hormonach (Schemat lb).i

R1 ’I + Rz/OH R1 /O\Rz
(a) r17l + Mg rR1-MIy,
M]
R1 fl + R2 /X R1_R2
' COOH
ji;j: 0 0
| OH Me/lkN N/M\Me
) I H H
HOOC™ “NH, l
Tyroksyna Kwas diatrozowy
(b)
O5N
|
Iniparib Amiodaron

Schemat 1. Podstawowe reakcje zwigzkow jodoorganicznych (a). Przyktadowe organiczne zwiazki jodu
wykorzystywane w farmacji i medycynie (b).

Zwiazki jodoorganiczne, o ktorych mowa powyzej, traktuje si¢ jako ,,jodki”,

organiczne ekwiwalenty jodkow nieorganicznych, gdzie przyjmuje si¢, ze jod wystepuje na —1

"Tyroksyna — hormon tarczycy; Kwas diatrozowy — uzywany jako kontrast w rentgenologii; Iniparib —
kandydat w leczeniu raka ptuc; Amiodaron — lek antyarytmiczny.
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stopniu utlenienia. Rozw6j chemii w ostatnich dziesi¢cioleciach przyczynit si¢ do odkrycia
organicznych zwigzkéw jodu na wyzszych stopniach utlenienia. Z powodu ich
niespotykanych dla innych klas zwigzkow wilasciwosci weszty one obecnie w kanon chemii
organicznej jako reagenty w reakcjach utleniania, a w ostatnich latach jako odczynniki
transferu grup funkcyjnych, tworzac alternatywe dla reakcji sprzegania katalizowanych

metalami.

3.1. Hiperwalencyjno$¢’

Zgodnie z regula oktetu atomy wickszoSci pierwiastkéw tworzacych wigzania
kowalencyjne daza do uzyskania konfiguracji elektronowej gazu szlachetnego lezacego
najblizej w uktadzie okresowym pierwiastkow, czyli do uzyskania uktadu o$miu elektronow
walencyjnych (wyjatek stanowig atomy pierwiastkéw dazacych do zabudowy helu, czyli do
uzyskania dubletu elektronowego). Zjawisko to jest korzystne energetycznie z powodu
catkowitego zapelienia orbitali typu s 1 p powtoki walencyjnej pierwiastkow grup gtéwnych.
Dla pierwiastkéw grup bocznych jest natomiast spelniona analogiczna do reguty oktetu reguta
18 elektronow, wynikajaca z konieczno$ci catkowitego zapehienia rowniez orbitali typu d
dziesigcioma dodatkowymi elektronami. Znane s3 jednak liczne zwigzki wykazujace
odstepstwa od tej reguly. Sg to tzw. zwiazki hiperwalencyjne, w ktorych atom lub atomy

zawieraja wiecej niz osiem elektrondw w powtoce walencyjne;.

3.1.1. Przyklady zwiazkow hiperwalencyjnych

Nadmiar elektronéw walencyjnych wystgpuje w takich zwigzkach jak halogenki
pierwiastkoéw grupy 15 1 16 uktadu okresowego 1, kompleksy pierwiastkéw grup gtéwnych 2

oraz zwigzki miedzyhalogenowe 3 (Schemat 2).

Cl OH 2 F
Clr. L Cl HO..d .wOH £ F
CI” 1 ~Cl HO” | ~OH = F

Cl OH

1 2 3

Schemat 2. Zwigzki z nadmiarem elektronéw walencyjnych.
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3.1.2. Zwiazki hiperwalencyjnego jodu6

Obecnie znane sg zwigzki hiperwalencyjne, w ktorych jod jest trdj—, piecio- lub
siedmiowarto$ciowy. W zwigzkach tych wystepuje wigzanie trojcentrowe czteroelektronowe

(4e3c), ktorego schemat przedstawiono ponize;j:

CeCeCe E—

Ce - Ce

Cee @
L—I1—-L

Schemat 3. Wiazanie trojcentrowe czteroelektronowe

H
_%_%_

Wigzanie to powstaje przez dostarczenie dwoch elektrondw przez atom jodu oraz
jednego elektronu od kazdego przylaczonego ligandu, w wyniku czego na atomie jodu
zgromadzony jest tadunek dodatni, a na kazdym ligandzie tadunek ujemny. Powstate w ten
sposob wigzanie jest liniowe, wysoce spolaryzowane oraz o wiele dluzsze i slabsze od
zwyklego wigzania kowalencyjnego, dzigki czemu zapewnia wysoka reaktywnos$¢ zwigzkow
hiperwalencyjnego jodu.

W zwigzkach hiperwalencyjnych tréjwartosciowego jodu, oznaczanych powszechnie
jako A’—jodany, wystepuje jedno wiazanie trojcentrowe czteroelektronowe. Atom jodu ma
tacznie dziesie¢ elektrondow i ksztatt litery T z dwoma ligandami w pozycji aksjalnej oraz z
jednym podstawnikiem w pozycji ekwatorialnejii (tzw. niehiperwalencyjnej). Przyktadami A’—
jodandw s3 miedzy innymi diacetoksyjodobenzen (PIDA—phenyliodinediacetate) 4,
jodozylobenzen 5 oraz tryflan difenylojodoniowy 6 (Schemat 4).

"W przypadku jodozylobenzenu (8) wystepuja tylko dwa podstawniki, a kat pomigdzy nimi wynosi
ok. 90°.
12



3 .\ K
AcO——0OAc :—I—O TfO—l

O C

Schemat 4. Przyklady A’-jodanow
Analogicznie zwiazki hiperwalencyjne pieciowartosciowego jodu nazywane sa A’-
jodanami i zawieraja dwa wigzania 3—centrowe—4—elektronowe. Ich czasteczki majg strukture
zdeformowanej piramidy trygonalnej lub piramidy tetragonalnej, w ktorych grupa organiczna
znajduje si¢ w pozycji aksjalnej w stosunku do wolnej pary elektronowej. Przedstawicielami
tego typu zwiazkow sg na przyktad kwas 2-jodoksybenzoesowy (IBX — iodoxybenzoicacid) 7 1
nadjodan Dessa—Martina (DMP — Dess—Martin Periodinane) 8* (Schemat 5).

J OH it
—| e O—I—L
§o /
o) O=AL
L = OAc
7 8

Schemat 5. Przyklady A’-jodanow

3.2. Sole jodoniowe’

Badania strukturalne dowodza, ze przytlaczajaca wigkszo$¢ soli jodoniowych ma
strukture analogiczna do A’-jodanéw. Ich czasteczki maja ksztatt litery T, w ktorej kat
wigzania R-I-R jest bliski 90°. Dodatkowo dane uzyskane z badah rentgenowskich
dostarczajg informacji o obecnos$ci niezbyt silnego, aczkolwiek istotnego wigzania miedzy
jodem a ligandem L, o $redniej dhugoéci od 2,3 do 2,7 A. Z racji bardzo stabego wigzania
jod-ligand (ligand o charakterze anionowym) w roztworach, zwlaszcza polarnych
rozpuszczalnikow, zwigzki te ulegajg czesciowej dysocjacji pozostajac w réwnowadze z
forma kowalencyjna (Schemat 6).

||- R

L L |

R_Il\ ~ @I\.” @I—
R R

Schemat 6. Rownowaga pomigdzy formg kowalencyjna, a jonowa soli jodoniowych
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3.3. Zastosowanie soli jodoniowych

Wzglednie stabe oddzialywanie pomig¢dzy ligandem o charakterze anionowym, a
atomem jodu powoduje, iz mozliwa jest jego wymiana, ktorej mechanizm zblizony jest do
wymiany ligandu w kompleksach metali przejsciowych (Schemat 7a). Dodatkowo, z racji
tego, ze sole jodoniowe sa bardzo silnymi elektrofilami, sa zatem podatne na atak
nukleofilowy z nastgpczg reduktywna eliminacja — réwniez sytuacja podobna, jak w
kompleksach metali przejsciowych (Schemat 7b). Kombinacja tych wtasciwosci powoduje, ze
sole jodoniowe =znalazly zastosowanie w reakcjach charakterystycznych dla tych,
katalizowanych kompleksami metali przejsciowych, jako reagenty transferu grup
funkcyjnych. Spowodowato to zatem rozwoj alternatywnych metod syntetycznych, ktére nie
wymagajg uzycia katalizatorow opartych o metale przejsciowe, co czyni je duzo bardziej
przyjaznym S$rodowisku poprzez zmniejszenie ilosci toksycznych odpadow. Z racji
odpornosci soli jodoniowych na wilgo¢ oraz tlen, co jest nie czesta cechg kompleksow metali

przejsciowych, charakteryzuja si¢ one wygoda w uzyciu.

e e | e | e,
w Nu S o
(@ R—I< R—I=Nu R—I:
B 4 19 R
R
L . R Nu |
|\\\\\ : @l Nu@ _I»\‘\ :
A FERNTCRENS AR
R R\ R
N
(b) Rﬁll';\\ — > R-Nu + R
g

Schemat 7. Reakcja wymiany ligandu (a). Reakcja reduktywnej eliminacji (b).

3.3.1. Sole diarylojodoniowe

Najszerzej poznane i wykorzystywane w syntetycznej chemii sole diarylojodoniowe
doczekaly sie zastosowan w przeszio setkach reakcji, jako donory elektrofilowej grupy
aromatycznej. Warto przytoczy¢ zatem kilka najbardziej klasycznych transformacji z ich
udzialem. W 2011 roku David MacMillan opracowat metod¢ o—arylowania aldehydow z

uzyciem soli diarylojodoniowych.® Wykorzystujac katalityczne ilosci drugorzedowej aminy,

14



aktywujacej aldehyd do enaminy, oraz soli miedzi(I) udato si¢ w sposob enancjoselektywny

otrzymac szereg aldehydow benzylowych (Schemat 8).
@)

Me_ 0O )J\
N .
10 mol% Aﬁ HO™ >CCl,
t-Bu™ N~ ~Ph

LCN N

11
i e R
JJ\ , 10 mol% CuBr H H
R Me Toluen/Et,0 (2:1)
NaHCO3, temp. pok., 2-12 h
e a 3, lemp. po
9 0 12

wyd. 67-95%
ee 90-94%

Schemat 8. Enancjoselektywne o—arylowanie aldehydow

Inng reakcja, w ktorej zastosowanie znalazty sole diarylojodoniowe, jest a—arylowanie
B—ketoestrow.” Pod wplywem zasady, generowany enolan reaguje ze zwiazkiem
hiperwalencyjnego jodu 14. Wykorzystanie chiralnej soli pozwolito na transfer chiralnosci,
pozwalajac na otrzymanie produktéw z nadmiarami enancjomerycznymi, co stanowi zarazem

pierwszy przyktad syntezy oraz wykorzystania chiralnej soli jodoniowej (Schemat 9).

t-BuOK 2
i . CO,R
temp. pok, 20 h
Ph
15
wyd. 15-69%
ee 34-53%

Schemat 9. Asymetryczne a—fenylowanie —ketoestrow z uzyciem chiralnej soli diarylojodoniowe;j

Oprocz nukleofili weglowych, takich jak przytoczone powyzej aldehydy
(nukleofilowe poprzez kataliz¢ enaminowa) badz enolany, rowniez heteroatomowe nukleofile
sg doskonatymi partnerami w reakcjach ze zwigzkami hiperwalencyjnego jodu. Berit
Olofsson opracowata nowatorska metode arylowania fenoli przy uzyciu soli
diarylojodoniowych, prowadzaca do powstania eterow diarylowych (Schemat 10).'° Metoda
ta charakteryzuje si¢ przede wszystkim fagodnymi warunkami oraz, co najbardziej istotne,
jest doskonalg alternatywa dla klasycznych metod syntezy tych uktadéw, gdyz nie wymaga
uzycia toksycznych metali przejsciowych, jak ma to miejsce w reakcjach Ullmana lub

Buchwalda—Hartwiga.

15



>l

X =OTf lub BF 4

16 17 18
wyd. 72-99%

Schemat 10. Otrzymywanie eteréw diarylowych

3.3.2. Sole arylowinylojodoniowe

W ciagu ostatnich lat sole arylowinylojodoniowe staja si¢ coraz wazniejszg i szerzej
stosowang klasa elektrofilowych odczynnikéw stuzacych do przenoszenia grupy winylowe;.
W opracowanej przez Thiegels katalizowanej jodkiem miedzi(I) reakcji H—fosfonianow,
wykorzystanie soli winylojodoniowych pozwolito na otrzymanie szeregu styrylofosfonianow
z dobrymi wydajno$ciami wraz z pelnym zachowaniem konfiguracji wigzania podwojnego

(Schemat 11)."!

F4By o 30 mol% Cul
= +  H-B-OR TMEDA -8
OR? DMF/THF (1:4) P-OR
temp. pok., 1-12 h OR?
19 20 21

wyd. 42-82%

Schemat 11. Otrzymywanie 2—arylo—winylofosfonianow
W 2012 roku MacMillan opracowal metode o-winylowania aldehydéw,'? na
podobienstwo przedstawionej przez niego wczesniej organokatalitycznej reakcji

o—arylowania.®
o)

Me o)
N— . L
20 mol% (4 HO™ CF;
t-Bu™ >\~ ~Ph
TfO " 23
@) ~ @]
J\ . NA 5 mol% CuBr . g @
H @ Nach3, Etzo H
R 23°C, 3-16 h R
9 22 24
wyd. 71-99%
ee 93-97%

Schemat 12. Otrzymywanie o -winyloaldehydow

Kolejnym przyktadem zastosowania soli winylojodoniowych, opracowanym w 2018
roku przez Kaltka, jest synteza ketondow winylowych poprzez katalizowang N-

heterocyklicznymi  karbenami (NHC) reakcje sprzggania aldehydow oraz soli
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winylojodoniowych."? Reakcja zachodzi poprzez aktywowanie aldehydu za pomoca NHC,
nadajagc mu tym samym charakter nukleofila i prowadzi do powstania zréznicowanych
enonOw. Zastosowanie w strukturze soli grupy 2-anizylowej, jako podstawnika

aromatycznego, pozwolito na selektywny 1 wydajny transfer grupy winylowe;.

e
10 mol% )
N N@

TfO_ N7 CoF 0
0 N 27 °° P
M, @ DMAP, DCE ~ R
R H OMe '
-35°C, 24 h
25 26 28

wyd. 39-85%

Schemat 13. Katalizowana N-heterocyklicznymi karbenami synteza a,p—nienasyconych ketonéw

3.3.3. Sole alkinyloarylojodoniowe

Podobnie jak sole arylowe i winylowe, sole alkinylojodoniowe znalazly szerokie
zastosowanie w reakcjach, w ktorych grupa alkinylowa zachowuje si¢ jak elektrofil. Jednym z
bardzo interesujagcym przeksztatcen jest katalizowana solami miedzi(I) reakcja reduktywne;j
eliminacji jodobenzenu ze struktury sulfoniandéw alkinylofenylojodoniowych, opracowana
przez Stanga w 1987 roku.'* W zaleznosci od rodzaju podstawnika w grupie alkinylowej, jak i
labilnym ligandzie sulfoniowym, mozliwe byto uzyskanie w tagodnych warunkach szeregu
zréznicowanych O-alkinylosulfonianéw zawierajacych w swej strukturze wigzanie potrojne
potaczone bezposrednio z atomem tlenu (Schemat 14).

OR2

9 RZ .0
10 mol% CuOTf -

f \ MeCN, temp. pok., 2-6 h oo

30
wyd. 37-88%

Schemat 14. Synteza O-alkinylosulfonianéw

R1

W 1998 roku Stengel opracowal metode tworzenia wigzania azot—wegiel
wykorzystujac sole alkinylojodoniowe. Substytucja sulfonamidu grupa
(trimetylosililo)acetylenowa, a nastgpnie odbezpieczenie wigzania potrojnego fluorkiem

tetrabutyloamoniowym, pozwolita na wydajna synteze N—etynylosulfonamidow."
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31 32 33
wyd. 25-83%

Schemat 15. Synteza N-etynylosulfonamidow

Sole zawierajace w swej strukturze wigzanie potrdjne mozna réwniez wykorzysta¢ do
reakcji tworzenia wigzania wegiel-wegiel. W 2005 roku Lee opracowat reakcje sprzegania
krzyzowego soli alkinylojodoniowych z kwasami boronowymi lub zwigzkami
cynoorganicznymi, katalizowang solami miedzi(I).'"® Powstate w reakcji alkiny 36 sa
odpowiednikami produktow powstajacych w reakcji Sonogashiry, tzn. krzyzowego
sprzegania alkindbw z halogenkami arylowymi. Co bardzo interesujgce, wykorzystanie
syntonu alkinylowego w postaci zwigzku hiperwalencyjnego jodu pozwolito na otrzymanie

ketonow propargilowych 37, gdy reakcje przeprowadzato si¢ w atmosferze tlenku wegla(1l).

F4B R O

~N
B(OH), . |\ 5 mol% Cul o é lub
@ R DME/H,0 (4:1), Ko.CO3 @ @ N R
35

temp. pok., 1-2 h
pod atmosfera CO
36 37
wyd. 71-91% wyd. 61-88%

34

Schemat 16. Otrzymywanie niesymetrycznych ketondw aromatycznych

3.4. Metody syntezy soli alkinyloarylojodoniowych

Pierwsza synteze soli alkinyloarylojodoniowej opisali Beringer i Galton w 1965 roku.
Polegata ona na reakcji dichloro(jodo)benzenu 39 i fenyloacetylenu 38 w obecnosci silnej
zasady. Niestety, powstala w ten sposob sol okazala si¢ niestabilna w temperaturze pokojowe;]
i po kilku godzinach wulegata rozpadowi na mieszaning 1:1 jodobenzenu oraz

fenylochloroacetylenu.'’
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Et20/heksan
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wyd. 20%

Schemat 17. Pierwsza synteza soli alkinylojodoniowej — chlorku fenylo(fenyloacetyleno)jodoniowego

Pierwsza synteza stabilnej, w peini scharakteryzowanej soli alkinyloarylojodoniowej
zostata opublikowana w 1981 roku przez Kosera i wspotpracownikow.'® W opracowanej
przez nich metodzie hydroksytosylojodobenzen (HTIB — hydroxytosyliodobenzene, zwany
réwniez odczynnikiem Kosera) 42 reaguje z fenyloacetylenem 41 z wytworzeniem

odpowiedniego tosylanu alkinylojodoniowego 43 i 44.

HO—I1—OTs TsO\

|
Z o+ CHCl; @\R

43 - temp. wrz., 20 min

41 42 44-temp. pok., 6dni 43 R =Ph, wyd. 60%
44 R =Cy, wyd. 5%
Schemat 18. Synteza tosylanufenylo(fenyloacetyleno)jodoniowego oraz
cykloheksyloacetyleno(fenylo)jodoniowego

Metoda Kosera jest jednak obcigzona wieloma wadami. Podczas tworzenia pozadanej
soli alkilowej czesto powstaje rowniez jako produkt uboczny s6l winylowa z podstawnikiem
tosylowym w pozycji B, co znacznie obniza wydajno$¢ reakcji i powoduje problemy z
oczyszczeniem produktu. Ponadto, metoda ta jest ograniczona gtéwnie do uzycia acetylenow
z podstawnikami arylowymi; alkiny z podstawnikiem alifatycznym bardzo czesto nie
prowadza w ogodle do powstania produktu. Z tego powodu powstaly alternatywne metody
syntezy soli alkinyloarylojodoniowych bedacych ulepszeniem metody Kosera.

Warta uwagi metodg jest synteza zaproponowana przez Stanga i Kitamure w 1988
roku."”” Polega ona na reakcji jodozobenzenu 46 z trimetylosililoalkinem 45 w obecnosci
rownomolowej ilosci kwasu Lewisa BF3;xEt,O, a nast¢gpnie potraktowaniu wodnym
roztworem soli sodowej arylosulfonianiu. Metoda ta ze wzgledu na prostote wykonania,
znacznie wigksza uniwersalno$¢ oraz tagodne warunki przebiegu reakcji, zdecydowanie

zwieksza dostepnosc¢ soli alkinyloarylojodoniowych.
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45 46 47
wyd. 62-89%
Schemat 19. Synteza soli alkinylojodoniowych metoda Stanga i Kitamury

Powyzsze metody charakteryzuje uzycie zwigzkow jodu(Ill) jako substratow.
Przetomem w syntezie soli jodoniowych sg prace Olofsson, w ktorych substratem w syntezie
soli jest jodoaren, ktéry w warunkach reakcji jest utleniany in situ do zwiazku jodu(IlI), ktory
nastepnie reaguje z odpowiednim odczynnikiem prowadzac do powstania soli jodoniowej.”
Wykorzystujac jako utleniacz kwas m—chloronadbenzoesowy 49 (mCPBA), jodoaren utlenia
si¢ do zwigzku jodu na trzecim stopniu utlenienia. Uzywajac alkinu badz odpowiedniego estru

boronowego w obecno$ci kwasu otrzymano szereg soli alkinylojodoniowych z dobrymi

wydajno$ciami.
0. _0O.
OH
I
©/ © CH2CI2, TsOH- HZO @
temp. pok., 24h
0. _0O- . 639
OH wyd 63A)
B(OiPr
_ (GiPr);
@ CH20|2/ TFE (1 7, ‘
HX, temp. pok., 30 min
51 X = OTs, OTf

wyd. 71 90%

Schemat 20. Synteza soli alkinylojodoniowych opracowana przez Olofsson
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4. Wyniki wlasne

Analizujac opisane w literaturze naukowej i podsumowane w ponizszej tabeli metody
syntezy soli alkinyloarylojodoniowych mozna zauwazy¢, ze wszystkie prowadzg do

otrzymania soli fenylowych™ w postaci tosylanow lub tryflanéw (Tabela 1).

Autor Metoda syntezy alkil?ytlli)zzﬁ‘l;ll?)ljlsdsg:sowe
G. Koser"® Alkin + odczynnik Kosera Tosylany alkinylofenylojodoniowe
P. Stang" Trimetylosililoalkin + jodozobenzen Tosylany alkinylofenylojodoniowe
B. Olofsson™ Alkin +jodoaren+ mCPBA Tosylany alkinylofenylojodoniowe

Tabela 1. Metody syntezy soli alkinyloarylojodoniowych

Cho¢ znane s3 juz metody syntezy soli alkinyloarylojodoniowych, nikt wcze$niej nie
podjal si¢ syntezy soli alkinylomezytylojodoniowych zawierajacych szereg rozmaitych grup
funkcyjnych w swojej strukturze. Zainspirowana niespotykanymi wilasciwosciami tej klasy
zwigzkow, mozliwoscig ich szerokiego zastosowania w reakcjach transferu grupy
alkinylowej, a zarazem niewieloma opisanymi przyktadami ich syntez, postanowitam w
oparciu o metode Stanga rozwinag¢ te metodologie o otrzymywanie tosylanow
alkinylomezytylojodoniowych. Gtowng motywacja bylo wykorzystanie zsyntezowanych
przeze mnie soli jodoniowych w opracowanej w grupie dr. Katka nowatorskiej reakcji syntezy
ketonow propargilowych, polegajacej na sprzeganiu aldehydow i wyzej wymienionych soli,
katalizowanym N-heterocyklicznymi karbenami (NHC).?! Reakcja przebiega poprzez
aktywowanie aldehydu przez NHC, przez co zyskuje on nukleofilowy charakter i w reakcji z
solg, jako elektrofilem, prowadzi do uzyskania szeregu sfunkcjonalizowanych ketonow

propargilowych (Schemat 21).

Jedynie Olofsson®® opisata synteze soli z podstawnikiem arylowym innym niz fenyl.
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25 54 55
Schemat 21. Synteza keton6w propargilowych poprzez sprzgganie soli alkinylojodoniowych z aldehydami,
katalizowane NHC
Na potrzeby tej reakcji zsyntetyzowatam szereg tosylanow

alkinylomezytylojodoniowych, ktorych struktury oraz sama synteza nie byla wcze$niej

opisana w literaturze.

4.1. Synteza substratow do otrzymywania soli alkinyloarylojodoniowych

4.1.1. Synteza trimetylosililoalkinéw

Do syntezy trimetylosililoalkindw zastosowatam znang i dobrze opisang w literaturze
reakcje Sonogashiry, polegajaca na sprzeganiu terminalnych alkindow z halogenkami
arylowymi katalizowanym kompleksami palladu oraz miedzi(T).>

We wszystkich syntezach wykorzystalam handlowo dostgpne halogenki arylowe, z
wyjatkiem tych uzywanych do otrzymania trimetylosililoalkindow 61u, 61v oraz 61x. W
pierwszych dwoch przypadkach przeprowadzitam opisang w literaturze reakcj¢ bezwodnika
ftalowego 56 z odpowiednio para— 57 (Schemat 23) i meta—bromoaniling 59 (Schemat 24).5
W ten sposob otrzymatam N—(para—bromofenylo)ftalimid S8u z wydajnosciag 94%, uzyty
nastepnie do syntezy trimetylosililoalkinu 63u oraz N—(meta—bromofenylo)ftalimid 58v z

wydajnoscig 92%, ktory wykorzystatam do syntezy trimetylosilliloalkinu 63v.
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AcOH, 16 h
O + N Br
@] Br @)

1 ekwiw. 1 ekwiw.
56 57 58u
wyd. 94%

Schemat 22. Otrzymywanie zwigzku 58u

@] NH2 0] Br
O e OO
o) Br o)

1 ekwiw. 1 ekwiw.
56 59 58v
wyd. 92%

Schemat 23. Otrzymywanie zwigzku 58v

4—(2-Bromobenzenosulfonylo)-morfoling  58x, wykorzystywang do  syntezy
trimetylosilliloalkinu  63x, otrzymatam w opisanej literaturowo reakcji chlorku 2-

bromobenzenosulfonowego 60 z morfoling 61, otrzymujac produkt z wydajnoscia 95%

(Schemat 25).%*

(0]
Cl O\\ /N\)

. 0
0=5=0 3 ekwiw. Et;N, CHCl, 0=S
Br + Br
N
H

0°C - temp. pok., 12h

1.1 ekwiw

60 61 58x
wyd. 95%

Schemat 24. Otrzymywanie zwigzki 58x

Posiadajac wszelkie potrzebne do syntezy trimetylosililoalkindéw substraty, podjetam
sic ich przygotowania stosujac konkretne warunki opisane w literaturze.”> Reakcje
przeprowadzitam dla szeregu halogenkoéw arylowych wykorzystujac trimetylosililoacetylen
62, tetrakis(trifenylofosfino)pallad(0) oraz jodek miedzi(I). Zasada, jak 1 rowniez
rozpuszczalnikiem, uzyta w reakcji byla trietyloamina. Reakcje przeprowadzane byly w

temperaturze 80 °C i trwaty okoto 16 godzin.
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1.5 mol% Pd(PPh3), _—
X __ . 3.3 mol% Cul 7
+ =—SiMe;
EtsN, 80 °C, 16 h
X =8Br, | 1.1 ekwiw.
58a-x 62 63a-x

Schemat 25. Synteza trimetylosilliloalkindwz wykorzystaniem reakcji Sonogashiry

Powstale produkty oczyszczatam za pomocg chromatografii kolumnowej stosujac
uktad eluentow eter naftowy/octan etylu i otrzymujac interesujace mnie trimetylosilany z
wysokimi wydajnosciami (Tabela 2). Znakomita wickszo$§¢ reakcji przebiegata z
wydajnosciami powyzej 90%, co czyni te¢ metod¢ jedng z najskuteczniejszych reakcji

wprowadzania wigzania potrdjnego w strukture czasteczki aromatyczne;.

Zwiazek Wzér trimetylosilliloalkinu Wydajnos$é
P SiMe;
58a ©/ 90%
SiMe;,
Z
58b 98%
Me
Me SiMe;
=
58¢ 57%
Me
SiMe;
Z
58d 99%
t-Bu
SiMes
=
58e¢ O 90%
SiMe3
=Z
58f O 99%




SiMe;

P
58g OO = 98%
SiMe;
=
58h 99%,
F
SiMes
F Z
58i 95%
F
SiMe,
Cl Z
58i 95%
Cl
SiMe,
=
58k 992,
CF;
SiMe,
=
581 96%
F-.C.
Se)
SiMe3
=Z
58m 992,
Me/O
SiMe,
=
58n 96%
N//
SiMe,
Z
58 94
0 Me (1}
O
SiMe3
58p 68%

(@)
5 A\




58q 55%
58r 78%
o)
H
0 ~_SiMeg
58s EtO Z 99%
SiMe;
Z
58t 83%
MeO N
o)
SiMe,
=
o)
58u 39%
N
0
o)
SiMes
58v N = 79%
0
SiMe;
=
58w 96%
Me
S
ofie)
/ SiMe3
=
58x O 87%
SS

Tabela 2. Otrzymane trimetylosilliloalkiny

4.1.2. Synteza hydroksy(tosylo)jodomezytylenu

Hydroksy(tosylo)jodomezytylen 66, wykorzystywany nastepnie

do

syntezy

jodozylomezytylenu 67, otrzymalam w bezposredniej reakcji jodu z mezytylenem w
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obecnosci mCPBA jako czynnika utleniajgcego oraz kwasu para—toluenosulfonowego,

otrzymujac produkt z wydajnoscia 97% (Schemat 26).%°

0._O.
1,5 ekwiw. OH
Me
| . 49 Cl me 1O~ ~oTs
2 CH,Cl,, 1 ekwiw. TsOH-H,0
Me Me temp. pok., 24h Me

0,5 ekwiw. 1 ekwiw. Me

64 65 66

wyd. 97%

Schemat 26. Otrzymywaniehydroky(tosylo)jodomezytylenu
4.1.3. Synteza jodozylomezytylenu
Przy syntezie jodozylomezytylenu 67 postuzylam si¢ opisang w literaturze

procedura,”’  polegajaca na dzialaniu 3M roztworem wodorotlenku sodu na

hydroksy(tosylo)jodomezytylen 66 i otrzymujac produkt z wydajnoscig 98% (Schemat 27).

HO._ Me
Me N i
OTs 4,5 ekwiw. 3M NaOHyq,) - N
Me temp. pok., 16 h ©
Me Me
Me
1 ekwiw.
66 o
wyd. 98%

Schemat 27. Otrzymywanie jodozylomezytylenu

4.2. Synteza solialkinylomezytylojodoniowych

Sole alkinylomezytylojodoniowe otrzymalam w oparciu o opisang przez Stanga i
Kitamure procedure otrzymywania soli alkinylofenylojodoniowych.”® Polegata ona na reakcji
trimetylosililoalkinu z jodozylomezytylenem w obecnosci kompleksu trifluorek boru—eter

dietylowy, a nastepne potraktowaniu mieszaniny reakcyjnej wodnym roztworem tosylanu

sodu (Schemat 28).
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Schemat 28. Synteza soli alkinylomezytylojodoniowych

Stosujac opisang metod¢ zsyntetyzowalam szereg nieznanych dotychczas w literaturze
tosylanow alkinylomezytylojodoniowych z roéznymi podstawnikami w pierscieniu
aromatycznym. Udato mi si¢ otrzymac¢ sole z podstawnikami weglowodorowymi (Tabela 3),
podstawnikami halogenowymi (Tabela 4), a takze z r6znorodnymi grupami funkcyjnymi

(Tabela 5).

LP Wzor soli Wydajnosé
68a TsO
Me O
% 53%
Me °
Me
68b TsO
Me O
% 49Y%
Me °
M€ Me
68c¢ TsO
Me O Me
% 54%
Me °
M€ Me
68d TsO
Me O
% 48Y%
Me °
Me t-Bu
68e TsO
Me O
% 51%
w1 °
Me




68f TsO
Me O
A
Me O 64%
. C
68¢g TsO
Me O «
U
e
Me
Tabela 3. Sole z podstawnikami weglowodorowymi
LP Wzér soli Wydajnosé
68h TsO
Me O
% 50%
Me °
Me F
68i TsO
Me O
R F
Me 67%
Me
F
68;j TsO
Me O \
N Cl 52%
Me
Me cl
68k TsO
Me O
% 50%
Me °
Me FsC
681 TsO
Me O
\\ 42%
Me °
_CF3
Me ©

Tabela 4. Sole z podstawnikami halogenkowymi.
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LP Wzér soli Wydajnosé
TsO
Me O “
68m M\e OMe 29%
Me
TsO
Me O \
68n M\e 38%
Ve CN
TsO
Me O
A
680 Me 41%
Me
Me
0
TsO
Me O
A
68p Me 21%
Me o)
TsO
Me O
A
68q Me O. 45%
Me o)
TsO
Me O
A
68r Me 30%
H
Me
0
TsO
Me O “
68s M\e OEt 54%
Me
TsO
Me O
A
68t Me 21%
= OMe
Me
0
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TsO
Me O
A
68u Me 9 40%
Me N
o)
TsO o
Me O «
68v N N 34%
Me
o)
Me
TsO
Me O
A
68w Me 43%
_Me
Me O//S\\O
o)
o [
TsO \ N
Me O 0=8" A
68x A 54%
Me
Me

Tabela 5. Sole podstawione grupami funkcyjnymi opartymi o tlen, azot oraz siarke.

Dzigki zastosowaniu opisanej w literaturze reakcji syntezy tosylandow
alkinylofenylojodoniowych, z powodzeniem udalo mi si¢ zsyntezowaé szereg wysoce
sfunkcjonalizowanych tosylanéw alkinylomezytylojodoniowych. Tym samym wykazatam, iz
metoda ta nie ogranicza si¢ jedynie do soli z podstawnikiem arylowym w postaci fenylu, a co
wiece] pozwala na syntezg soli posiadajacych szerokg game grup funkcyjnych. Cho¢
wydajnos$ci reakcji nie s3 najwyzsze, prostota wykonania reakcji oraz sposoOb oczyszczania
otrzymanych soli poprzez krystalizacj¢ pozwala na ich fatwa synteze w duzej skali oraz dalsze
syntetyczne wykorzystanie.

Z powodzeniem udalo mi si¢ zsyntezowaé sole, zawierajace podstawnik
weglowodorowy przy pierScieniu aromatycznym (Tabela 3), alifatyczny, tj. metyl w
zwigzkach 68b oraz 68c, podstawnik fert—butylowy w zwigzku 68d oraz podstawnik
fenylowy w zwigzkach 68e oraz 68f. Co interesujace metoda ta pozwala roéwniez na
inkorporowanie ukladow poliaromatycznych w strukture soli jodoniowej, jak w przypadku
podstawnika naftylowego w zwigzku 68g. Mozliwa jest réwniez wydajna synteza soli

alkinylojodoniowych zawierajacych podstawniki halogenowe w swojej strukturze (Tabela 4).
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Otrzymalam sole zawierajagce atomy fluoru 68h, 68i oraz chloru 68j w pierscieniu
aromatycznym, jak réwniez posiadajace ugrupowanie trifluorometylowe (—CF3), potaczone
bezposrednio z pier§cieniem aromatycznym, jak ma to miejsce w zwigzku 68k, lub potaczone
przez atom tlenu, dajac zwigzek 68l z ugrupowaniem trifluorometoksylowym.

Wysoka reaktywnos¢ soli jodoniowych powoduje, iz sg one zdolne do wchodzenia w
reakcje z roznymi klasami zwigzkéw organicznych, jednak wymagaja one wczesniejszej
aktywacji, a same z siebie sg stabilnymi zwigzkami. Dzigki temu mozliwe jest wprowadzenie
rozmaitych grup funkcyjnych w strukture soli jodoniowych. Dzigki reakcji transferu tak
sfunkcjonalizowanej grupy alkinylowej za pomocg soli jodoniowych, mozliwa jest synteza
zwigzkow, ktore posiadajac owa funkcjonalizacje, moga ulega¢ dalszym transformacjom
syntetycznym.

Z powodzeniem udalo mi si¢ zsyntezowac sole alkinylojodoniowe zawierajgce grupy
funkcyjne oparte o atom tlenu takie jak, grupa eterowa w pozycji meta—68m, grupa
karbonylowa wchodzaca w strukturg alifatycznych, jak i rdwniez aromatycznych ketonow
680-q, aldehydéw aromatycznych 68r, czy réwniez estrow kwasow aromatycznych, jak w
przypadku zwigzku 68s oraz estrow kwasow nienasyconych 68t. Transfer grup alkinylowych
urozmaiconych o wyzej wymienione podstawniki na odpowiednie substraty moze zostaé
uzyty do syntezy wysoce sfunkcjonalizowanych zwiazkéw, ktore moga ulegaé dalszym
uzytecznym transformacjom takim jak: reakcja dimetylowania eterow, reakcje redukcji czy
1,2—addycji do grupy karbonylowej, czy tez reakcje transformacji wigzan podwdjnych, jak np.
ich redukcja, czy reakcja epoksydowania.

Oprocz grup opartych o atom tlenu udato mi si¢ rowniez zsyntezowac sole jodoniowe
posiadajace funkcjonalne grupy zawierajace atomy azotu i siarki. Stosujac wyzej opisang
metode udato mi si¢ otrzymaé zwigzek 68n, zawierajacy grupe nitrylowa, ktdorg mozna
wykorzysta¢ w dalszych transformacjach, takich jak hydroliza do kwasu karboksylowego,
badZz redukcja wigzania C-N prowadzaca do powstania aminy. Z zadowalajacymi
wydajno$ciami udato mi si¢ otrzymac sole jodoniowe zawierajace w swej strukturze azot w
postaci aminy aromatycznej, zabezpieczonej grupa ftalamidowa 68u i1 68v, ktéra w tagodnych
warunkach moze ulec odbezpieczeniu, a powstata w ten sposdéb wolna amina moze ulegac
dalszym transformacjom.

Przyktadem syntezy soli jodoniowej zawierajacej w swojej strukturze atom siarki jest
synteza zwigzku 68w, zawierajacego ugrupowanie metylosulfonowe. Grupa sulfonowa dzieki

swojemu indukcyjnemu efektowi powoduje zmniejszenie gestosci elektronowej na
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sgsiadujacym atomie wegla, dzigki czemu polaczone z nim atomy wodoru sg wzglednie
kwasne, a wigc grupa metylowa moze zosta¢ latwo zdeprotonowana i bra¢ udziat jako
nukleofil w dalszych reakcjach. Interesujaca wydaje si¢ przeprowadzona przeze mnie synteza
zwiazku 68x, zawierajagcego, w postaci sulfonamidu, ugrupowanie morfolinowe — znane ze
swych wiasciwosci farmakoforowych, wystepujace w wielu aktywnych biologicznie
zwigzkach naturalnych, jak i w syntetycznych farmaceutykach. Wykorzystanie tak
sfunkcjonalizowanej soli jodoniowej moze pozwoli¢ na wprowadzenie tej istotnej z

biologicznego punktu widzenia grupy w strukture zwigzkéw organicznych.
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5. Podsumowanie

Przeprowadzone przeze mnie syntezy soli alkinyloarylojodoniowych sa pierwszym
opisanym przykladem otrzymania tosylanéw alkinyloarylojodoniowych z szeregiem tak
roznorodnych podstawnikéw w pierscieniu aromatycznym. Wykonujac te badania udato mi
si¢ wykazaé, ze zastosowanie nieco zmodyfikowanej wersji procedury opracowanej przez
Stanga pozwala na zsyntetyzowanie nie tylko soli alkinylofenylojodoniowych, ale takze soli
alkinylo(mezytylo)jodoniowych w postaci tosylanow. Ponadto pozwala takze na
wprowadzenie do ich struktury wielu grup funkcyjnych, co réwniez nie zostato osiggniete
przy zastosowaniu zadnej opisanej dotychczas w literaturze naukowej metod syntezy tej klasy
zwigzkow. Szeroka gama roznych wprowadzonych do struktury soli podstawnikow, takich
jak podstawniki weglowodorowe (alifatyczne oraz aromatyczne), podstawniki halogenowe,
jak réwniez grupy funkcyjne oparte o atomy tlenu, azotu oraz siarki, pozwala na ich dalsze
syntetyczne wykorzystanie. Oprocz zastosowania w opisanej reakcji otrzymywania ketondw
propargilowych, zsyntezowane przeze mnie zwigzki wydaja si¢ by¢ rowniez dobrymi
kandydatami do kolejnych reakcji, co otwiera nowe mozliwosci transferu grupy alkinylowe;j
korzystniejsze z syntetycznego oraz ekonomicznego punktu widzenia od tych, w ktorych
wykorzystywane sg katalizatory w postaci komplekséw metali przejSciowych. Stosowana
przeze mnie metoda, mimo niezbyt wysokich wydajnosci otrzymywanych soli, wykazuje
wiele zalet. Przede wszystkim charakteryzuje si¢ prostota wykonania oraz oczyszczania
powstalych produktow na drodze krystalizacji, co pozwala na jej zastosowanie takze w

wigkszej skali.
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6. Czes¢ eksperymentalna

6.1. Uwagi ogolne

Jezeli nie zaznaczono inaczej wszystkie materialy zostaty zakupione od komercyjnych
dostawcOw 1 uzywane w otrzymane] postaci. Bezwodny dichlorometan oraz toluen przed
uzyciem o0czyszczono poprzez przepuszczenie przez kolumng obojetnego tlenku glinu w
atmosferze azotu (SPS — Solvent Purification System). Wysuszona trietyloamina (nad sitami
4A) zostala odtleniona w ampule ci$nieniowej, poprzez sekwencje wymrazania pod proznig —

wypelnienie naczynia azotem.

6.2. Procedury syntezy modelowych substratow

Sole alkinylomezytylojodoniowe zsyntetyzowatam zgodnie z ponizsza sekwencja
(Schemat 29):
SiMes

X @, B -

X =Br, | (d) %

Me Me OH Me Me @
/@ (b) /@E'\OTS © /@'&o— Me
Me Me Me Me Me Me

Schemat 29. Ogoélna procedura otrzymywania soli alkinylomezytylojodoniowych

Odczynniki i warunki: (a) Pd(PPhs)s, Cul, Et;N, 80 °C, 16h; b) I,, mCPBA, TsOH, CH,Cl,,
temp. pok.,16h; ¢) 3M NaOH,q), temp. pok., 1 h; (e) BF3-Et,0, CH,Cl,, 0 °C do temp. pok.,
16h; nastepnie NaOTs, H,O, temp. pok, 30 min.

6.2.1.Synteza zwigzkow jodu (IIT)

Me OIH

(N

OTs

Me Me
66
1-[Hydroksy(tosyloksy)jodo]-2,4,6—trimetylobenzen (66).” Do 500 ml okraglodennej

kolby wprowadzitam drobno zmielony jod 64 (9,01 g, 35,5 mmola), a nast¢pnie dodatam 250
ml CH,Cl,. Uzyskang mieszaning mieszatam przez 15 h w temperaturze pokojowej az do
catkowitego rozpuszczenia jodu. Nastepnie kolejno dodatam mezytylen 65 (10,0 ml, 71
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mmoli), mCPBA 49 (26,3 g, 107 mmoli, uprzednio wysuszony pod wysoka proznig przez 1
godzing) 1 monohydrat kwasu p—toluenosulfonowego (13,5 g, 71 mmoli). Mieszaning
reakcyjng mieszalam w temperaturze pokojowej przez noc (po okolo 15 minutach mieszania
reakcyjna zaczeta zmieniac¢ kolor z ciemnofioletowej na jasnozoélta, pojawit si¢ rowniez osad).
Nastepnie roztwor zatezytam pod proznig, dodatam 250 ml Et,O i otrzymang mieszaning
mieszatam energicznie w temperaturze pokojowej przez 1 godzine. Otrzymang substancje
stalg odsgczytam, przemytam Et,O (3 x 100 ml) i wysuszytam pod wysoka préznia, w wyniku
czego otrzymatam produkt w postaci bialego proszku (30,0 g, wydajno$é¢ 97%)."H NMR (400
MHz, CD;CN) 6 7.30 — 7.26 (m, 2H), 7.12 — 7.07 (m, 2H), 2.32 (s, 6H), 2.31 (s, 6H).

67
2,4,6-Trimetylojodozylobenzen (67). Do kolby okraglodenne; wprowadzitam 1-

[hydroksy(tosyloksy)jodo]-2,4,6-trimetylobenzen 66 (35,7 mmola, 15,5 g) i dodawatam po
kropli przez 10 minut 3M roztwor wodorotlenku sodu (190 mmol, 63,3 ml) umieszczony we
wkraplaczu intensywnie mieszajac. Po 16 godzinach dodatam 50 ml wody i mieszatam przez
Igodzing. Otrzymang mieszaning reakcyjng przesaczytam, a uzyskane jasnozolte ciato state
przemytam woda (3 x 50 ml), a nastgpnie CHCl3(3 x 50 ml). Substancje statag wysuszylam od
wysoka proznia w wyniku czego otrzymatam produkt w postaci zottawej substancji statej

(7,21 g, wydajnos¢ 98%).
6.2.2. Synteza (alkinylo)trimetylosilanow

Materiaty wyjsciowe do syntezy 2—{3—[2-(trimetylosililo)etynylo]fenylo}—2,3—
dihydro—1H-izoindolu—1,3—dionu 61u, 2—{4—[2—(trimetylosililo)etynylo]fenylo}-2,3—
dihydro—1H-izoindolu—1,3-dionu  61v 1  4—{{2-[2—(trimetylosililo)etynylo]benzeno-

sulfonylo}morfoliny 61x otrzymatam zgodnie z nastepujacymi procedurami.

0
HN Br 1.0 ekwiw. bezwodnik ftalowy ! o
.
AcOH, temp. wrz.,16 h
0
61u
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N—(3-Bromofenylo)ftalimid (58v).”° Bezwodnik ftalowy 56 (1,5 g, 10 mmoli) i 3—
bromoaniling 59 (1,09 ml, 10 mmoli) ogrzewalam w temperaturze wrzenia w 60 ml kwasu
octowego przez 16h. Po ochlodzeniu mieszaniny reakcyjnej do temperatury pokojowe;j
dodatam 50 ml wody i otrzymang zawiesing mieszatam w temperaturze pokojowej przez 15
minut. Otrzymang substancj¢ stalg odsgczytam, przemytam woda (2 x 20 ml) 1 wysuszytam
pod proznia, w wyniku czego otrzymatam produkt w postaci bezbarwnej substancji stalej
(2,79 g, wydajno$é 92%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.96 (dd, J = 5.5, 3.1 Hz, 2H), 7.80
(dd, J=5.5, 3.0 Hz, 2H), 7.65-7.61 (m, 2H), 7.37-7.34 (m, 2H).

o)
HaN 1.0 ekwiw. bezwodnik ftalowy N
AcOH, temp. wrz.,16 h \©\
Br e}
Br
61v

N—(4-Bromofenylo)ftalimid (58v).*° Bezwodnik ftalowy 56 (1,5 g 10 mmoli) i 4—
bromoaniling 57 (1,15 ml, 10 mmoli) ogrzewalam w temperaturze wrzenia w 60 ml kwasu
octowego przez 16h. Po ochtodzeniu mieszaniny reakcyjnej do temperatury pokojowej
dodatam 50 ml wody i otrzymang zawiesing mieszatam w temperaturze pokojowej przez 15
minut. Otrzymang substancj¢ stalg odsgczytam, przemytam woda (2 x 20 ml) 1 wysuszytam
pod proznia, w wyniku czego otrzymatam produkt w postaci bezbarwnej substancji stalej
(2,75 g, wydajnos¢ 91%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.99 — 7.94 (m, 2H), 7.83 — 7.78 (m,
2H), 7.66 — 7.61 (m, 2H), 7.38 — 7.34 (m, 2H).

Br Br
@ o s o 3 ekwiw. EtsN @ @
s HN._J CH,Cl,, 0 °C - temp. pok., 12 h -

/7 \\

1.1 equiv.
58x

4-(2-Bromobenzenosulfonylo)morfolina (58x).’' Do kolby okraglodennej dodalam chlorek
2-bromobenzenosulfonylu 60 (1,28 g, 5,0 mmoli), a nastepnie CH,Cl, (25 ml) 1 EtsN (2,08
ml, 15 mmoli). Mieszaning reakcyjng ochlodzitam do 0 °© C w lazni chtodzacej 16d/woda 1
kroplami za pomocg strzykawki dodatam morfoling 61 (484 pl, 5,5 mmol). Po zakonczeniu
odstawitam tazni¢ chlodzaca i mieszaning reakcyjng mieszalam w temperaturze pokojowej
przez 12 godzin. Substancje lotne usun¢tam pod préznig i dodatam CH,Cl, (25 ml) 1 wode (25

ml). Uzyskany roztwor wodny dalej ekstrahowatam CH,Cl, (2 x 25 ml) 1 polaczone fazy
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organiczne wysuszytam bezwodnym MgSOQO,, przesaczytam i odparowalam pod proznia.
Surowy produkt oczyscitam za pomoca chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/4:1), w wyniku czego otrzymatam produkt w postaci bezbarwnej
substanciji statej (1,45 g, wydajnos¢ 95%)."H NMR (400 MHz, CDCl;) & 8.10 — 8.07 (m, 1H),
7.79 —7.75 (m, 1H), 7.49 — 7.38 (m, 2H), 3.75 —3.71 (m, 4H), 3.32 — 3.28 (m, 4H).

Trimetylosililoalkiny zsyntezowalam zgodnie z nastepujaca procedura.™

1.5 mol% Pd(PPh3)4
X, SiMe; 3.3 mol% Cul Z
Et3N, 80 °C, 16 h @

X=8Br, | 1.5 ekwiw.

SiMe3

N\

W atmosferze azotu, do uprzednio wysuszonej w piecu amputy ci$nieniowej (lub wysuszone;j
w piecu fiolki 30 ml, w zalezno$ci od skali reakcji) dodatam halogenek arylu (1,0 ekwiw.),
Pd(PPhs3)s (1,5 mol%) 1 Cul (3,3% mol%). Nastepnie dodatam odgazowang wczesniej
bezwodng Et;N (2,5 ml / 1 mmol halogenek arylu) i ostatecznie dodatam
trimetylosililoacetylen (1,5 ekwiw.). Reakcje nastepnie ogrzatam do 80 ° C przez 16 godzin.
Nastgpnie mieszaning reakcyjng ochtodzitam do temperatury pokojowej, przeniostam do
kolby okragtodennej przy uzyciu CH,Cl,. Uzyskang mieszaning zat¢zytlam do sucha pod
proznia, a nastepnie dodatam Et,O (10 ml/mmol), w wyniku czego powstal osad halogenku
trietyloamoniowego, ktory przesaczytam przez lejek Schotta wypetiony malg iloscig Zelu
krzemionkowego (2—4 g). Nastgpnie pozostato$¢ w lejku przemylam matg iloscig Et,0O,
otrzymany przesacz zatezylam pod préznig 1 surowy produkt oczysScitam metodg

chromatografii kolumnowe;.

SiMe3

63a
Trimetylo(2—fenyloetynylo)silan (63a). Zwigzek otrzymalam w skali 15 mmol z
jodobenzenu 58a (1,68 ml, 15 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (3,28 ml, 22,5 mmol), Pd
(PPh3)4 (265 mg, 0,225 mmol), Cul (94,3 mg, 0,495 mmol) i Et;:N (37,5 ml). Produkt

oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy) i

38



otrzymatam go w postaci bezbarwnej cieczy (2,56 g, wydajnosé 98%)."H NMR (400 MHz,
CDCls) 6 7.50 — 7.43 (m, 2H), 7.34 — 7.26 (m, 3H), 0.26 (s, 9H).

SiMe3
=Z

Me

63b
[2—(2—Metylofenylo)etynylo]trimetylosilan (63b). Zwigzek otrzymatam w skali 10 mmoli z
2-metylojodobenzenu 58b (1,47 ml, 10 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (2,19 ml, 15
mmol), Pd(PPhs3)s (177 mg, 0,15 mmol), Cul (62,8 mg, 0,33 mmol) i Et;N (25 ml). Produkt
oczyScitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/100:0 do 94:6) i otrzymalam go w postaci bezbarwnej cieczy (1,84 g, wydajnos¢
98%)."H NMR (400 MHz, CDCl) & 7.45 — 7.41 (m, 1H), 7.24 — 7.17 (m, 2H), 7.15 — 7.08
(m, 1H), 2.44 (s, 3H), 0.26 (s, J = 2.3 Hz, 9H).

Me _ SiMes

Z4

Me

63c
[2-(2,6-Dimetylofenylo)etynylo]trimetylosilan (63c). Zwiagzek otrzymalam w skali 10
mmoli z 2,6-dimetylodobenzenu 58¢ (1,47 ml, 10 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (2,19
ml, 15 mmol), Pd(PPhs3)s (177 mg, 0,15 mmol), Cul (62,8 mg, 0,33 mmol) i Et;N (25 ml).
Produkt oczyScitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/100:0 do 94:6) i otrzymatam go w postaci bezbarwnej cieczy (1,93 g,
wydajnos¢ 96%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.10 (dd, J = 8.4, 6.6 Hz, 1H), 7.02 (d, J="7.7
Hz, 2H), 2.43 (s, 6H), 0.27 (s, 9H).

Q/
t-Bu

63d

SiMes

[2—(4—tert-butylofenylo)etynylo]trimetylosilan (63d). Zwiazek otrzymatam w 4,75 mmol
skali z 4—tert—butylojodobenzenu 58d (842 ul, 4,75 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,05

ml, 7,13 mmol), Pd(PPhs)s (84 mg, 0,072 mmol), Cul (29,9 mg, 0,157 mmol) i Et;N (12 ml).
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Produkt oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy) i
otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (1,08 g, wydajnosé 99%)."H NMR (400
MHz, CDCls) 6 7.41 —7.38 (m, 2H), 7.33 — 7.29 (m, 2H), 1.30 (s, 9H), 0.24 (s, 9H).

SiMe;
Ph =

63e

(2-{[1,1'-Bifenylo]-3—ylo}etynylo)trimetylosilan (63e). Zwiazek otrzymalam w skali 8
mmol z 3-bromobifenylu 58e (1,36 ml, 8 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,76 ml, 12
mmol), Pd(PPhs)s (142 mg, 0,12 mmol), Cul (50,3 mg, 0,264 mmol ) i Et;N (20 ml). Produkt
oczyScitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/20:0 do 19:1) i otrzymalam go w postaci zottawej cieczy (1,80 g, wydajnos¢ 90%).'H
NMR (400 MHz, CDCl3) 8 7.73 — 7.71 (m, 1H), 7.61 — 7.57 (m, 2H), 7.55 (ddd, J= 7.7, 1.9,
1.3 Hz, 1H), 7.47 — 7.42 (m, 3H), 7.40 — 7.34 (m, 2H), 0.28 (s, 9H).

jogd
Ph

(2-{[1,1'-Bifenylo]—4—ylo}etynylo)trimetylosilan (63f). Zwigzek otrzymatam w skali 8

SiMes

mmol z 4-bromobifenylu 58f (1,36 ml, 8 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,76 ml, 12
mmol), Pd(PPhs)s (142 mg, 0,12 mmol), Cul (50,3 mg, 0,264 mmol ) i Et;N (20 ml). Produkt
oczyScitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/19:1) 1 otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (1,98 g, wydajnosé
99%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.59 (ddd, J = 4.4, 3.3, 1.7 Hz, 2H), 7.54 (s, J= 4.1 Hz,
4H), 7.47 —7.42 (m, 2H), 7.39 — 7.33 (m, 1H), 0.28 (s, 9H).

SiMe;,
=

63¢g
Trimetylo[2—(naftalen—2—ylo)etynylo]silan (63g). Zwigzek otrzymatam w skali 10 mmoli z
2-bromonaftalenu 58¢g (2,07 g, 10 mmoli), trimetylosililoacetylenu 62 (2,19 ml, 15 mmoli),
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Pd(PPhs)s (177 mg, 0,15 mmola), Cul (62,8 mg, 0,33 mmola) ) i EzN (25 ml). Produkt
oczyScitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/100:0 do 94:6) i1 otrzymatam go w postaci zéttawej substancji statej (2,21 g, wydajnosé
98%).'H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.00 (d, J = 0.4 Hz, 1H), 7.83 — 7.74 (m, 3H), 7.54 —

;.45 (m’ 3H), 0.29 (S, ;H).
(j\/
F

63h

SiMe;

[2—(2—fluorofenylo)etynylo]trimetylosilan (63h). Tytulowy zwigzek wytworzytam w skali 6
mmoli z 2—fluorojodobenzenu 58h (700 ul, 6 mmoli), trimetylosililoacetylenu 62 (1,32 ml, 9
mmoli), Pd(PPhs3)s (106 mg, 0,09 mmola), Cul (37,7 mg, 0,198 mmola) i Et;N (15 ml).
Produkt oczy$citam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/20:0 do 19:1) i otrzymalam go w postaci bezbarwnej cieczy (1,21 g,
wydajnos¢ 99%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.48 — 7.42 (m, 1H), 7.32 — 7.26 (m, 1H),
7.10 — 7.02 (m, 2H), 0.27 (s, 9H).19F NMR (376 MHz, CDCI3) & -109.7 (ddd, J =9.2, 7.1,
5.1 Hz).

SiMe;

F
63i

[2—(3,5—difluorofenylo)etynylo]trimetylosilan (63i). Zwigzek otrzymatam w skali 6 mmoli z
3,5—difluorojodobenzenu 58i (719 ul, 6 mmoli), trimetylosililoacetylenu 62 (1,32 ml, 9
mmoli), Pd(PPhs)s (106 mg, 0,09 mmola), Cul (37,7 mg, 0,198 mmola) i Et;N (15 ml).
Produkt oczy$citam metoda chromatografii kolumnowej (Zzel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/20:0 do 19:1) i otrzymalam go w postaci bezbarwnej cieczy (1,24 g,
wydajnos¢ 98%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.00 — 6.93 (m, 2H), 6.78 (tt, J=9.0, 2.4 Hz,
1H), 0.25 (s, 9H). "’F NMR (376 MHz, CDCl;) & -109.8 — -109.9 (m).
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P SiMey

Clj@/

Cl

63j

[2—(3,4-Dichlorofenylo)etynylo]trimetylosilan (63j). Zwiazek otrzymatam w skali 6 mmol
z 3,4—dichlorobromobenzenu 58j (1,37 g, 6 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,32 ml, 9
mmol), Pd(PPhs)4 (106 mg, 0,09 mmol), Cul (37,7 mg, 0,196 mmol) i EtsN (15 ml). Produkt
oczy$citam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/20:0 do 19:1) i otrzymatam go w postaci bezbarwnej cieczy (1,39 g, wydajnosé¢ 95%).'H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 7.55 (d, J = 1.9 Hz, 1H), 7.37 (d, J = 8.3 Hz, 1H), 7.27 (dd, J =

8.2, 1.8 Hz, 2H), 0.25 (s, 9H).
O\/
CF

3
63k

SiMej3

Trimetylo({2—[2—(trifluorometylo)fenylo]etynylo})silan (63k). Zwiazek otrzymatam w 10
mmol skali z 2—(trifluorometylo)jodobenzenu S8k (1,44 ml, 10 mmoli),
trimetylosililoacetylenu 62 (2,19 ml, 15 mmoli), Pd(PPh3)4 (177 mg, 0,15 mmola), Cul (62,8
mg , 0,55 mmol) i EizN (25 ml). Produkt oczys$citam metodg chromatografii kolumnowej (zel
krzemionkowy, eter naftowy:octan etylu/100:0 do 99:1) 1 otrzymatam go w postaci zottawe;j
cieczy (2,02 g, wydajnosé 83%).). 'H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.63 (dd, J = 7.8, 0.6 Hz,
1H), 7.60 (dd, /= 7.7, 0.6 Hz, 1H), 7.50 — 7.44 (m, 1H), 7.40 (ddd, J = 8.3, 1.3, 0.7 Hz, 1H),
0.26 (s, 5H). ’F NMR (376 MHz, CDCl;) & -62.5 (s).

/@/
FsC.
BCO

63l

SiMe;

Trimetylo({2—[4—(trifluorometoksy)fenylo]etynylo})silan (631). Zwigzek otrzymatam w
skali 25 mmoli z 4—(trifluorometoksy)jodobenzenu 581 (3,91 ml, 25 mmoli),
trimetylosililoacetylenu 62 (5,5 ml, 37,5 mmola), Pd(PPhs),; (442 mg, 0,375 mmola), Cul
(157 mg , 0,825 mmol) i EN (62,5 ml). Produkt oczy$citam metoda chromatografii

42



kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy: octan etylu / 100:0 do 99:1) i otrzymatam go
w postaci bezbarwnej cieczy (6,10 g, wydajnosé 95%)."H NMR (400 MHz, CDCl;) & 7.51 —
7.46 (m, 2H), 7.17 — 7.11 (m, 2H), 0.25 (s, 9H). ’F NMR (376 MHz, CDCl;) & -57.8 (s).

SiMe;
MeO 7

63m

[2—(3—Metoksyfenylo)etynylo]trimetylosilan (63m). Zwigzek wytworzylam w skali 5
mmoli z 3-bromoanizolu 58m (636 ul, 5 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,1 ml, 7,5
mmol), Pd(PPh;)s (88,4 mg, 0,075 mmol), Cul (31,4 mg, 0,165 mmol) i Et;N (12,5 ml).
Produkt oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/19:1) i otrzymatam go w postaci zéttawej cieczy (1,01 g, wydajnosé
99%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.23 — 7.17 (dd, J = 8.3, 8.3 Hz, 1H), 7.06 (dt, J = 7.6,
1.2 Hz, 1H), 6.99 (dd, J = 2.6, 1.4 Hz, 1H), 6.87 (ddd, J = 8.3, 2.7, 1.0 Hz, 1H), 3.80 (s, 3H),
0.25 (s, 9H).

4—[2—(Trimetylosililo)etynylo]benzonitryl (63n). Zwiazek otrzymatam w skali 4,75 mmol z
4—jodobenzonitrylu 58n (1,09 g, 4,75 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,05 ml, 7,13
mmol), Pd(PPh3), (84 mg, 0,072 mmol), Cul (29,9 mg, 0,157 mmol) i Et;N (12 ml). Produkt
oczyscitam metodg chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy: octan etylu
/ 19:1 do 18:2) i1 otrzymatam go w postaci zottej substancji stalej (908 mg, wydajnosé¢

96%).'H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.61 — 7.57 (m, 2H), 7.55 — 7.51 (m, 2H), 0.26 (s, 9H).

SiMes
=

Me
O 630
1-{4—[2—(Trimetylosililo)etynylo]fenylo}etan—1-on (630). Zwigzek otrzymatam w skali 10
mmol z 4—jodoacetofenonu 580 (2,51 g, 10 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (2,19 ml, 15
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mmol), Pd(PPh3)4 (177 mg, 0,15 mmol), Cul (62,8 mg, 0,55 mmol) i Et;N (25 ml). Produkt
oczy$citam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/19:1) i otrzymalam go w postaci zoltej substancji statej (2,04 g, wydajnosé 94%).'H
NMR (400 MHz, CDCl3) 6 7.91 — 7.86 (m, 2H), 7.56 — 7.52 (m, 2H), 2.59 (s, 3H), 0.26 (s,
9H).

SiMe3

o) 63p
6—[2—(Trimetylosilylo)etynylo]-2,3—dihydro—1H-inden—1-on (63p). Zwigzek otrzymatam
w skali 8 mmol z 5-bromo—I-indanonu 58p (1,74 g, 8 mmol), trimetylosililoacetylenu 62
(1,76 ml, 12 mmol), Pd(PPhs)s (142 mg, 0,12 mmol), Cul (50,3 mg, 0,26 mmol) i Et;N (20
ml). Produkt oczys$citam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/19:1 do 18:2) i otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej
(1,25 g, wydajnos¢ 68%)."H NMR (CDCls) &: 7.70 (d, 1H, J = 8.2), 7.58 (s, 1H), 7.45 (dd,
1H, J=8.1,0.7), 3.14-3.10 (m, 2H), 2.73-2.68 (m, 2H), 0.27 (s, 9H).

SiMe3

63q

2—[2—(Trimetylosilylo)ethnylo]-9 H—fluoren—-9—on (63q). Zwiazek otrzymatam w skali 8
mmol z 2-bromo—9—fluorenonu 58q (2,18 g, 8 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (1,76 ml,
12 mmol), Pd(PPh;)s (142 mg, 0,12 mmol), Cul (50,3 mg, 0,26 mmol) 1 EtzN (20 ml).
Produkt oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/19:1 do 18:2) i otrzymatam go w postaci pomaranczowej substancji statej
(1,22 g, wydajno$é 55%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) 6 7.73 (dd, J = 1.5, 0.6 Hz, 1H), 7.66
(dt,J=17.4, 0.9 Hz, 1H), 7.59 — 7.56 (m, 1H), 7.53 — 7.49 (m, 2H), 7.46 (dd, J = 7.7, 0.6 Hz,
1H), 7.33 — 7.28 (m, 2H), 0.26 (s, 9H).
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SiMe3

)

H 63r
4—[2—(Trimetylosililo)etynylo]fenylometanal (63r). Zwiazek otrzymatam w skali 10 mmol z
4-bromobenzaldehydu 58r (2,32 g, 10 mmol), trimetylosililoacetylenu 62 (2,94 ml, 20
mmol), Pd(PPhs)s (295 mg, 0,25 mmol), Cul (47,6 mg, 0,25 mmol ) i Et3N (20 ml). Produkt
oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan
etylu/19:1) 1 otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (1,58 g, wydajnos¢
78%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 10.00 (s, 1H), 7.83 — 7.79 (m, 2H), 7.63 — 7.57 (m, 2H),
0.27 (s, J= 0.5 Hz, 9H).

SiMe3

(0]
Z
EtO

63s

3—[2—(Trimetylosililo)etynylo]benzoesan etylu (63s). Zwigzek otrzymatam w skali 8 mmoli
z 3—jodobenzoesanu etylu 58s (137 ul, 8 mmoli), trimetylosililoacetylenu 62 (1,76 ml, 12
mmoli), Pd(PPh3)s (142 mg, 0,12 mmola), Cul (50,3 mg, 0,264 mmola) ) i Et;N (20 ml).
Produkt oczyscitam metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter
naftowy:octan etylu/19:1) i otrzymalam go w postaci zottawej cieczy (1,94 g, wydajnosé¢
98%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 8.13 (td, J= 1.7, 0.6 Hz, 1H), 7.98 (ddd, J=7.9, 1.7, 1.3
Hz, 1H), 7.65 — 7.61 (m, 1H), 7.38 (td, J = 7.8, 0.5 Hz, 1H), 4.38 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 1.40 (t,
J=17.1 Hz, 3H), 0.26 (s, 9H).

SiMe;

MeO N

O 63t

3—{4—[2—(trimetylosililo)etynylo]fenylo}prop—2—enian metylu (63t). Zwiazek otrzymatam
w skali 10 mmoli z 3—(3—bromofenylo)prop—2—enianu metylu 58t (24,1 mg, 10 mmoli),
trimetylosililoacetylenu 62 (2,94 ml, 20 mmoli), PdCl, (179 mg, 0,25 mmola), Cul (47,6 mg,
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0,25 mmola) ) 1 EtsN (20 ml). Produkt oczys$citam metoda chromatografii kolumnowe;j (zel
krzemionkowy, eter naftowy:octan etylu/ 9:1 do 18:2) i otrzymalam go w postaci brazowawej
substanciji statej (2,14 g, wydajnosé¢ 83%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.65 (d, J = 16.0 Hz,
1H), 7.49 — 7.43 (m, 4H), 6.43 (d, /= 16.0 Hz, 1H), 3.81 (s, 3H), 0.25 (s, 9H).

SiMe,
=

N

()

2—{4—[2—(Trimetylosililo)etynylo]fenylo}-2,3—dihydro—1 H—izoindolo—1,3—dion (63u).
Zwiazek otrzymatam w skali 6 mmoli z N—(4-bromofenylo)ftalimidu S8u (1,81 g, 6 mmoli),
trimetylosililoacetylenu 62 (2,20 ml, 15 mmola), Pd(PPhs3)s (21,5 mg, 0,120 mmola), Cul
(45,7 mg, 0,24 mmol) i EtzN (20 ml) i CH,Cl, (10 ml). Produkt oczyscitam metoda
chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan etylu/9:1 do 8:2) i
otrzymatam go jako bezbarwne cialo state (0,75 g, wydajno$é 39%).'"H NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 7.97 — 7.94 (m, 2H), 7.83 — 7.77 (m, 2H), 7.61 — 7.56 (m, 2H), 7.45 — 7.41 (m, 2H),
0.26 (s, 9H).

SiMe;

63v

2—{3—[2—(Trimetylosililo)etynylo]fenylo}—2,3—dihydro—1H-izoindolo—1,3—dion (63v).
Zwiazek otrzymatam w skali 9,22 mmoli z N—(3-bromofenylo)ftalimidu 58v (2,79 g, 9,22
mmola), trimetylosililoacetylenu 62 (2,03 ml, 13,8 mmola), Pd(PPhs); (163 mg, 0,138
mmola), Cul (57,9 mg, 0,304 mmol) i EtzN (23 ml) i CH,Cl, (23 ml). Produkt oczy$citam
metoda chromatografii kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan etylu/9:1 do 8:2) i
otrzymatam go jako bezbarwne cialo state (2,33 g, wydajnos¢ 79%).'"H NMR (400 MHz,
CDCl3) 6 7.99 — 7.93 (m, 2H), 7.83 — 7.78 (m, 2H), 7.59 — 7.56 (m, 1H), 7.51 — 7.47 (m, 1H),
7.46 —7.39 (m, 2H), 0.25 (s, 9H).
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SiMe;

Me

Zat
o0 63w

[2—(4—Metylosulfonylofenylo)etynylo|trimetylosilan (63w). Zwigzek otrzymatam w 5,79
mmol skali z  4-bromometylosulfonylobenzenu  58w(1,36 g, 5,79 mmol),
trimetylosililoacetylenu 62 (1,27 ml, 8,69 mmol), Pd(PPh3)s (102 mg, 0,087 mmol), Cul (
36,4 mg, 0,191 mmol) i EtN (14,5 ml). Produkt oczy$citam metoda chromatografii
kolumnowej (zel krzemionkowy, eter naftowy:octan etylu/9:1 do 6:4) i otrzymalam go w
postaci bezbarwnej substancji statej (1,41 g, wydajnosé 96%). "H NMR (400 MHz, CDCl;) &
7.89 —7.86 (m, 2H), 7.65 — 7.61 (m, 2H), 3.05 (s, 3H), 0.27 (s, 9H).

SiMe3

s
63x
4—{2—[2—(Trimetylosililo)etynylo]|benzenosulfonylo}morfolina (63x). Zwigzek otrzymalam
w 4,75 mmol skali z 4-(2-bromobenzenosulfonylo)morfoliny 58x (1,45 g, 4,75 mmol),
trimetylosililoacetylenu 62 (1,05 ml, 7,13 mmol), Pd(PPh;)4 (84 mg, 0,072 mmol), Cul ( 29,9
mg, 0,157 mmol) i Et3N (12 ml). Produkt oczyscitam metoda chromatografii kolumnowe;j
(zel krzemionkowy, eter naftowy) i otrzymatam go w postaci z6ttej substancji statej (1,34 g,
wydajnos¢ 87%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.94 — 7.90 (m, 1H), 7.69 — 7.65 (m, 1H),
7.51 (td, J=17.6, 1.4 Hz, 1H), 7.47 — 7.41 (m, 1H), 3.74 — 3.69 (m, 4H), 3.26 — 3.22 (m, 4H),

0.26 (s, 9H).

6.3. Synteza soli alkinylomezytylojodoniowych

Wszystkie sole alkinylomezytylojodoniowe zsyntezowatam zgodnie z podang nizej

procedura:
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1) 1.1 ekwiw. BF3 Et,0
CHCI3, 0 °C do temp. pok., 16 h

TsO.
Me SiMe; 2) 4 ekwiw. NaOTsqy (€ = 1M)  Me. -~ )
N Z temp. pok., 30 min A
o 26
Me Me
Me

1.1 ekwiw.

Do kolby okragtodennej dodano 2.,4,6-trimetylojodozylobenzen (1,0 ekwiw.) i
odpowiedni (trimetylosililo)etynyloaren (1,1 ekwiw.), w przypadku ciata statego, nastgpnie
kolbe zamknelam gumowym korkiem, za pomocg pompy proézniowej opréznitam ja z
powietrza, a nastgpnie wypehlitam azotem. Pod atmosferg azotu, za pomoca strzykawki
dodatam CHCI; (2 ml/mmol substratu, o koncowym stezeniu 0,5 M) (na tym etapie, gdy
(trimetylosililo)etynyloaren byl cieczg, dodalam go za pomoca strzykawki) i otrzymang
mieszaning ochlodzitam do 0 ° C w lazni 16d/woda. Nastgpnie do mieszaniny przez
strzykawke wkroplitam eterat trifluorku boru (1,1 ekwiw.) i po zakonczeniu dodawania
usung¢tam lazni¢ chlodzaca i mieszaning reakcyjng mieszalam w temperaturze pokojowe;j
przez 16 godzin. Wodny roztwor tosylanu sodu (4 ekwiw., 1 M roztwoér) dodatam strzykawka
1 otrzymang mieszaning dwufazowg mieszalam energicznie w temperaturze pokojowej przez
kolejne 30 minut. Nastepnie mieszaning reakcyjng przeniostam do rozdzielacza, faze
organiczng oddzielitam i faz¢ wodng ekstrahowatam 2 razy CH,Cl, (1 ml / mmol substratu).
Fazy organiczne potaczylam, wysuszytam nad bezwodnym MgSQO,4, przesaczylam i
zatezytam. Do otrzymanej surowej mieszaniny dodatam Et,O (2 ml / mmol substratu) w celu
wytracenia soli jodoniowejiV 1 umiescitam kolb¢ w 4 °C na 1 godzing. Po tym czasie
wytracone cialo state odsaczytam, przemytam kilka razy Et,O (0,5 ml / mmol substratu do

kazdego przemywania), zebratam 1 wysuszytam pod wysoka préznia.

TsO
Me O
A
Me
Me
68a

p-Toluenosulfonian(2—fenyloetynylo)(2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy (68a). Zwigzek

otrzymatam w 15 mmol skali z jodozylomezytylenu 67 (3,93 g, 15 mmoli), trimetylo(2—

¥ Czasami w celu lepszego wytracenia soli rozpuscitam w minimalnej ilo$ci CH,Cl, (okoto 1-2 ml), a
nastepnie dodatam jedna porcje Et,O.
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fenyloetynylo)silan 63a (2,88 g, 16,5 mmola), eteratu trifluorku boru (2,06 ml, 16,5 mmola)
w 30 ml CHClIj; i nastepnie w 60 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu (11,7 g,
60 mmoli). Produkt wytracitam z 30 ml Et;,O i po wysuszeniu pod wysoka prdoznia
otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji stalej (4,15 g, wydajnos¢ 53%)."H NMR (400
MHz, CDCls) 6 7.53 — 7.49 (m, 2H), 7.43 — 7.38 (m, 3H), 7.36 — 7.31 (m, 2H), 7.08 — 7.04
(m, 2H), 7.03 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, J = 1.3 Hz, 3H), 2.32 (s, 3H).

TsO
Me O
A
Me
Me Me
68b

p-Toluenosulfonian|[2—(2—metylofenylo)etynylo](2,4,6-trimetylofenylo)jodoniowy (68b).
Zwiazek otrzymatam w skali 2,29 mmola z jodozylomezytylenu 67 (600 mg, 2,29 mmola),
[2—(2—metylofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63b (474 mg, 2,52 mmola), eteratu trifluorku
boru (314 ul, 2,52 mmola) w 4,6 ml CHCIl; i nastgpnie w 9,16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (1,9 g, 9,16 mmola). Produkt wytracitam z 6 ml Et,O i1 po wysuszeniu
pod wysoka préznig otrzymano go w postaci bezbarwnej substancji statej (597 mg, wydajnosé
49%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.52 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.35 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.29
(td, J=7.6,1.2 Hz, 1H), 7.20 (d, J=7.6 Hz, 1H), 7.14 (t, J= 7.6 Hz, 1H), 7.06 (d, J= 8.1 Hz,
2H), 7.03 (s, 2H), 2.74 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32 (s, 3H).

TsO
Me O Me
A
Me
Me Me
68c

p-Toluenosulfonian [2-(2,6—dimetylofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy
(68c). Zwigzek otrzymatam w skali 3,1 mmola z jodozylomezytylenu 67 (810 mg, 3,1
mmola), [2—(2,6—dimetylofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63c¢ (688 mg, 3,41 mmola), eteratu
trifluorku boru (424 pl, 3,41 mmola) w 6,2 ml CHCIl; i nastgpnie w 12,4 ml 4M wodnego
roztworu p-toluenosulfonianu sodu (2,4 g, 12,4 mmola). Produkt wytracitam z 6 ml Et,O i po

wysuszeniu pod wysokg proéznig otrzymatam go w postaci zottawej substancji statej (905 mg,
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wydajno$é 54%). 'H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.55 — 7.50 (m, 2H), 7.19 — 7.13 (m, 1H),
7.06 (d, J= 8.0 Hz, 2H), 7.03 (s, 2H), 7.02 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 2.75 (s, 6H), 2.33 (s, 6H), 2.30
(s, 6H).

TsO
Me O
A
Me
M t-Bu
68d

p-Toluenosulfonian  [2—(4—tert—butylofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy
(68d). Zwiazek otrzymatam w skali 2 mmol z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2 mmol), [2—
(4—tert-butylofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63d (507 mg, 2,2 mmol), eteratu trifluorku boru
(274 pl, 2,2 mmol) w 4 ml CHCIl; i nastepnie w 8 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (1,64 g, 8 mmoli). Produkt wytracitam z 4 ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (556 mg,
wydajno$é 48%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.53 — 7.49 (m, 2H), 7.35 (s, 4H), 7.08 — 7.04
(m, 2H), 7.02 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, 6H), 1.28 (s, 9H).

TsO
Me I
A
-
Me

68e

p-Toluenosulfonian (2—{[1,1'-bifenylo]-3—ylo}etynylo)(2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy
(68e). Zwigzek otrzymalam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4 mmol), 2—
{[1,1'-bifenylo]-3—ylo}etynylo)trimetylosilanu 63e (1,10 g, 4,4 mmol), eteratu trifluorku
boru (549 ul, 4,4 mmol) w 8 ml CHCI; i1 nastegpnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O 1 po wysuszeniu
pod wysoka préznig otrzymalam go w postaci brazowawego ciala statego (1,20 g, wydajnosé
51%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.63 — 7.59 (m, 2H), 7.54 — 7.49 (m, 4H), 7.46 — 7.35
(m, 5H), 7.04 (d, /= 8.8 Hz, 2H), 7.03 (s, 2H), 2.74 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.31 (s, 3H).
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: C
68f

p-Toluenosulfonian (2—{[1,1'-bifenylo]-4—ylo}etynylo)(2,4,6-trimetylofenylo)jodoniowy
(68f). Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4 mmol), (2—
{[1,1'-bifenylo]-4—ylo}etynylo)trimetylosilanu 63f (1,10 g, 4,4 mmol), eteratu trifluorku boru
(549 pl, 44 mmol) w 8 ml CHCl; i1 nastepnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p-
toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O 1 po wysuszeniu
pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci brazowawego ciata statego (1,51 g, wydajnos¢
64%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.64 — 7.50 (m, 6H), 7.50 — 7.42 (m, 4H), 7.38 (dd, J =
8.2,6.2 Hz, 1H), 7.07 (s, J= 5.7 Hz, 2H), 7.04 (s, 2H), 2.75 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.32 (s, 3H).

TsO
Me O
A
we 1
Me
68g

p-Toluenosulfonian [2—(naftalen—2—ylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy (68g).
Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmoli z jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4 mmole),
trimetylo[2—(naftalen—2—ylo)etynylo]silanu 63g (987 mg, 4,4 mmola), eteratu trifluorku boru
(549 pl, 4,4 mmola ) w 8 ml CHCI; i nastgpnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmoli). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci bragzowej substancji statej (764 mg, wydajnos¢
34%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.96 (d, J = 0.9 Hz, 1H), 7.85 — 7.75 (m, 3H), 7.58 —
7.50 (m, 4H), 7.40 (dd, J = 8.5, 1.6 Hz, 1H), 7.06 (dd, J = 10.1, 0.5 Hz, 2H), 7.05 (s, 2H),
2.76 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.32 (s, 3H).

TsO
Me O
A
Me
Me F
68h
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p-Toluenosulfonian [2—(2—fluorofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy (68h).
Zwiazek otrzymatam w skali 2 mmoli z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2 mmole), [2—(2—
fluorofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63h (424 mg, 2,2 mmola), eteratu trifluorku boru (274
ul, 2,2 mmola) w 4 ml CHCI; 1 nastgpnie w 8 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu
sodu (1,64 g, 8 mmoli). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O i po wysuszeniu pod wysokg proznig
otrzymalam go w postaci bezbarwnej substancji stalej (535 mg, wydajnosé 50%)."H NMR
(400 MHz, CDCl3) & 7.53 — 7.48 (m, 2H), 7.42 — 7.35 (m, 2H), 7.10 (ddd, /= 9.3, 8.0, 0.6 Hz,
2H), 7.05 (d, J = 8.3 Hz, 2H), 7.02 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.32 (s, 6H)."’F NMR (376 MHz,
CDCls) 6 -107.7 — -107.8 (m).

TsO
Me O
RN F
Me
Me
68i F

p-Toluenosulfonian [2-(3,5—difluorofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy
(68i). Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmoli z jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4 mmole), [2—
(3,5—difluorofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63i (925 mg, 4,4 mmola), eteratu trifluorku boru
(549 pl, 4,4 mmola) w 8 ml CHCI; i1 nastgpnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmoli). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka préznig otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (1,49 g, wydajnosé
67%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.52 — 7.47 (m, 2H), 7.04 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.02 (s,
2H), 6.91 — 6.81 (m, 3H), 2.70 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32 (s, 3H). ’F NMR (376 MHz,
CDCls) 6 -108.1 —-108.2 (m).
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p-Toluenosulfonian [2—(3,4—dichlorofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy
(68j).Zwiazek otrzymatam w skali 2 mmoli z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2 mmole), [2—
(3,4—dichlorofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63j (535 mg, 2,2 mmola), eteratu trifluorku boru
(274 pl, 2,2 mmola) w 4 ml CHCl; i nastgpnie w 8 ml 4M wodnego roztworu p—
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toluenosulfonianu sodu (1,64 g, 8 mmoli). Produkt wytracitam z 4 ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka proznig otrzymalam go w postaci bezbarwnej substancji statej (605 mg,
wydajno$é 52%)."H NMR (400 MHz, CDCls) § 7.50 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.47 (d, J= 1.9 Hz,
1H), 7.41 (d, J= 8.3 Hz, 1H), 7.23 (dd, J = 8.3, 1.9 Hz, 1H), 7.06 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 7.04 (s,
2H), 2.71 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.33 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian {2—[2—(trifluorometylo)fenylo]etynylo}(2,4,6—trimetylofenylo)jodo-
niowy (68k). Zwigzek otrzymatam w skali 2 mmol z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2
mmol), trimetylo({2—[2—(trifluorometylo)fenylo]etynylo})silanu 63k (533 mg, 2,2 mmol),
eteratu trifluorku boru (274 ul , 2,2 mmol) w 4 ml CHCl; 1 nastepnie w 8 ml 4M wodnego
roztworu p—toluenosulfonianu sodu (1,64 g, 8 mmol). Produkt wytracitam z 4 ml Et,O i po
wysuszeniu pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci zéttawej substancji stalej (589 mg,
wydajno$é 50%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.66 — 7.63 (m, 1H), 7.59 — 7.50 (m, 3H),
7.48 (d, J=8.2 Hz, 2H), 7.05 (d, /= 8.0 Hz, 2H), 7.03 (s, 2H), 2.72 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32
(s, 3H). "F NMR (376 MHz, CDCl3) & -62.2 (5).
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68l
p-Toluenosulfonian {2—[4—(trifluorometoksy)fenylo]etynylo}(2,4,6—trimetylofenylo)jodo-
niowy (68l). Zwigzek otrzymatam w skali 24 mmol z jodozylomezytylenu 67 (6,29 g, 24
mmol), trimetylo({2—[4—(trifluorometoksy)fenylo]etynylo})silanu 631 (6,82 g, 26,4 mmol),
eterat trifluorku boru (3,29 ml , 26,4 mmol) w 48 ml CHCI; i nastepnie w 96 ml 4M wodnego
roztworu p—toluenosulfonianu sodu (18,6 g, 96 mmol). Produkt wytracitam z 50 ml Et,O i po
wysuszeniu pod wysokg proznig otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (6,19

g, wydajno$¢ 43%)."H NMR (400 MHz, CDCls) § 7.52 — 7.47 (m, 2H), 7.45 — 7.40 (m, 2H),
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7.18 — 7.14 (m, 2H), 7.06 — 7.02 (m, 2H), 7.02 (s, J = 5.6 Hz, 2H), 2.71 (s, 6H), 2.32 (s, 3H),
2.32 (s, 3H). ’F NMR (376 MHz, CDCl3) & -57.8 ().
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p-Toluenosulfonian [2—(3—metoksyfenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy

(68m). Zwiazek otrzymatam w skali 11,1 mmola z jodozylomezytylenu 67 (2,91 g, 11,1
mmola), [2—(3—-metoksyfenylo)etynylo]trimetylosilanu 63m (2,50 g, 12,2 mmola), eteratu
trifluorku boru (1,52 ml, 12,2 mmola) w 22 ml CHCl; i nastepnie w 44 ml 4M wodnego
roztworu p—toluenosulfonianu sodu (8,62 g, 44,4 mmol). Produkt wytracitam z 22 ml Et,0 i
po wysuszeniu pod wysoka préznig otrzymalam go w postaci czerwonawego ciata statego
(1,85 g, wydajnos¢ 30%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.53 — 7.48 (m, 1H), 7.26 — 7.21 (m,
1H), 7.05 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.03 (s, 2H), 6.99 (dt, /= 7.6, 1.1 Hz, 1H), 6.95 (ddd, J = 8.4,
2.6, 0.9 Hz, 1H), 6.91 (dd, J = 2.5, 1.4 Hz, 1H), 3.78 (s, 3H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32
(s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(4—cyjanofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy (68n).
Zwiazek otrzymatam w skali 2 mmol z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2 mmol), 4—[2—
(trimetylosililo)etynylo]benzonitrylu 63n (439 mg, 2,2 mmol), eteratu trifluorku boru (274 pl,
2,2 mmol) w 4 ml CHCl; i nastepnie w 8 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu
(1,64 g, 8 mmoli). Produkt wytracitam z 4 ml Et;O i po wysuszeniu pod wysoka proznia
otrzymatam go w postaci zottawej substancji stalej (414 mg, wydajnosé 38%)."H NMR (400
MHz, CDCls) & 7.62 — 7.58 (m, 2H), 7.50 — 7.45 (m, 4H), 7.04 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.03 (s,
2H), 2.70 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(4-acetylofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy (680).
Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67(1,05 mg, 4 mmol), 1—{4—[2—
(trimetylosililo)etynylo]fenylo}etan—1—onu 630 (952 mg, 4,4 mmol), eteratu trifluorku boru
(549 ul, 44 mmol) w 8 ml CHCI; i1 nastgpnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (3,27 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8§ ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci pomaranczowej substancji statej (921 mg,
wydajno$é 41%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.93 — 7.88 (m, 2H), 7.53 — 7.46 (m, 4H),
7.05 (d, J=10.5 Hz, 2H), 7.04 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.59 (s, 3H), 2.34 (s, 3H), 2.33 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(1-okso—2,3—dihydro—1H-inden—5—ylo)etynylo](2,4,6—trimetylo-
fenylo)jodoniowy (68p). Zwiazek otrzymalam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67
(1,05g, 4 mmol), 6-[2-(trimetylosilylo)etynylo]-2,3-dihydro-1H-inden-1-onu 63p (1,01 g, 4,4
mmol), eteratu trifluorku boru (549 ul, 4,4 mmol) w 8 ml CHCls i nastgpnie w 16 ml 4M
wodnego roztworu p-toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8 ml
Et,0 1 po wysuszeniu pod wysoka proznig otrzymalam go w postaci brazowawej substancji
stalej (483 mg, wydajno$é 21%)."H NMR (400 MHz, CDCls) § 7.69 (d, J = 7.7 Hz, 2H), 7.52
(s, 1H), 7.48 (d, J= 7.5 Hz, 2H), 7.36 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 7.02 (s, 2H), 3.13 — 3.08 (m, 2H),
2.73 (s,J=2.3 Hz, 6H), 2.71 — 2.66 (m, 2H), 2.34 (s, J = 8.9 Hz, 3H), 2.30 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(9-o0kso—9H-fluoren—3-ylo)etynylo](2,4,6—trymetylofenylo)jodo-
niowy (68q). Zwigzek otrzymatam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67 (1,05g, 4 mmol),
2—[2—(trimetylosilylo)ethnylo]-9 H—fluoren—9—onu 63q (1,22 g, 4,4 mmol), eteratu trifluorku
boru (549 ul, 4,4 mmol) w 8 ml CHCI; 1 nastegpnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—
toluenosulfonianu sodu (3,11 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8§ ml Et,O i po wysuszeniu
pod wysoka préznig otrzymatam go w postaci pomaranczowej substancji statej (1,11 g,
wydajno$é 45%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.68 (dt, J = 7.4, 0.9 Hz, 1H), 7.61 (dd, J =
1.4, 0.6 Hz, 1H), 7.56 — 7.48 (m, 5H), 7.35 (ddd, J = 7.4, 5.8, 2.7 Hz, 2H), 7.07 — 7.04 (m,
2H), 7.04 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.32 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(4—formylofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodoniowy

(68r). Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67(1,05 g, 4 mmol), 42—
(trimetylosililo)etynylo]fenylometanalu 63r (890 mg, 4,4 mmol), eteratu trifluorku boru (549
ul, 4,4 mmol) w 8 ml CHCls i nastepnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu
sodu (3,27 g, 16 mmol). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O i po wysuszeniu pod wysoka prdznia
otrzymatam go w postaci zoltawej substanciji stalej (648 mg, wydajnosé 30%)."H NMR (400
MHz, CDCl3) 6 10.00 (s, 1H), 7.82 (d, J = 8.3 Hz, 2H), 7.53 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.48 (d, J =
8.1 Hz, 2H), 7.03 (d, J = 6.3 Hz, 4H), 2.72 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.31 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian {2—[3—(etoksykarbonylo)fenylo]etynylo}(2,4,6—trimetylofenylo)jodo-
niowy (68s). Zwigzek otrzymatam w skali 4 mmol z jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4
mmol), 3—[2—(trimetylosililo)etynylo]benzoesanu etylu 63s (1,08 g, 4,4 mmol), eteratu
trifluorku boru (549 ul, 4,4 mmol) w 8 ml CHCI; 1 nastepnie w 16 ml 4M wodnego roztworu
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p—toluenosulfonianu sodu (3,27 g, 16 mmoli). Produkt wytracitam z 8 ml Et20 1 po
wysuszeniu pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci bezbarwnej substancji statej (1,27
g, wydajno$é 54%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 8.08 — 8.04 (m, 2H), 7.58 (dt, J= 7.7, 1.4
Hz, 1H), 7.53 — 7.49 (m, 2H), 7.45 — 7.40 (m, 1H), 7.06 (dd, J = 8.4, 0.5 Hz, 2H), 7.04 (s,
2H), 4.38 (q,J = 7.1 Hz, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.33 (s, 3H), 1.39 (t, J = 7.1 Hz, 3H).
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p-Toluenosulfonian(2—{4—[(1E)-3—metoksy—3—oksoprop—1-en-1-ylo]fenylo}etynylo)-
(2,4,6-trimetylofenylo)jodoniowy (68t). Zwiazek otrzymatam w skali 4 mmol z
jodozylomezytylenu 67 (1,05 g, 4 mmol), 3—{4—[2—(trimetylosililo)etynylo]fenylo } prop—2—
enianu metylu 63t (1,14 g, 4,4 mmol), eteratu trifluorku boru (549 ul, 4,4 mmol) w 8 ml
CHCI; i nastepnie w 16 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu (3,27 g, 16
mmoli). Produkt wytracitam z 8 ml Et,O i po wysuszeniu pod wysoka préznig otrzymatam go
w postaci czerwonawej substancji statej (509 mg, wydajnosé 21%)."H NMR (400 MHz,
CDCls) 6 7.66 (d, J = 16.0 Hz, 1H), 7.56 — 7.39 (m, 6H), 7.06 (d, J = 8.2 Hz, 2H), 7.04 (s,
2H), 6.46 (d, J=16.0 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.33 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian {2—[4—(1,3-diokso—2,3—dihydro-1H-izoindol-2—ylo)fenylo]etynylo}-
(2,4,6-trimetylofenylo)jodoniowy (68u). Zwiazek otrzymatam wytworzylam w skali 2,13
mmol z  jodozylomezytylenu 67 (558 mg, 2,13 mmol), 2—{4-2—-
(trimetylosililo)etynylo]fenylo}—2,3—dihydro—1 H-izoindolo—1,3—dionu 63u (748 mg, 2,34
mmol), eteratu trifluorku boru (292 ul, 2,34 mmol) w 4 ml CHCI; i nastgpnie, w 8,5 ml 4M

wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu (1,75 g, 8,5 mmol). Produkt wytracitam z 4 ml
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Et,O 1 po wysuszeniu pod wysokg proznig otrzymatam go w postaci bragzowawej substancji
statej (569 mg, wydajnos¢ 40%)."H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.98 — 7.93 (m, 2H), 7.84 —
7.78 (m, 2H), 7.55 — 7.48 (m, 6H), 7.06 (dd, J = 8.4, 0.5 Hz, 2H), 7.04 (s, J = 0.5 Hz, 2H),
2.74 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.33 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian {2—[3—(1,3—diokso—2,3—dihydro—1H-izoindol-2—ylo)fenylo]etynylo}-
(2,4,6—trimetylofenylojodoniowy (68v). Zwiazek otrzymatam wytworzylam w skali 6 mmol
z jodozylomezytylenu 67 (1,57 g, 6 mmol), 2—{3—[2—(trimetylosililo)etynylo]fenylo}—2,3—
dihydro—1H-izoindolo—1,3—dionu 63v (2,11 g, 6,6 mmol), eteratu trifluorku boru (823 pl, 6,6
mmol) w 12 ml CHClj; 1 nastgpnie, w 24 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu
(4,66 g, 24 mmol). Produkt wytracitam z 12 ml Et;O i po wysuszeniu pod wysoka proznia
otrzymatam go w postaci zottawej substancji statej (1,35 g, wydajnosé 34%)."H NMR (400
MHz, CDCls) & 7.99 — 7.93 (m, 2H), 7.84 — 7.78 (m, 2H), 7.55 — 7.41 (m, 6H), 7.06 (d, J =
7.9 Hz, 2H), 7.04 (s, 2H), 2.73 (s, 6H), 2.33 (s, 3H), 2.33 (s, 3H).
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p-Toluenosulfonian [2—(4—metanosulfonylofenylo)etynylo](2,4,6—trimetylofenylo)jodo-
niowy (68w). Zwiazek otrzymatam w skali 2 mmol z jodozylomezytylenu 67 (524 mg, 2
mmol), [2—(4-metylosulfonylofenylo)etynylo]trimetylosilanu 63w (555 mg, 2,2 mmol),
eteratu trifluorku boru (274 pl, 2,2 mmol) w 4 ml CHCl; 1 nastepnie, w 8 ml 4M wodnego
roztworu p—toluenosulfonianu sodu (1,64 g, 8 mmol). Produkt wytracitam z 4 ml Et,O i po
wysuszeniu pod wysoka proznig otrzymatam go w postaci zéttawej substancji statej (511 mg,

wydajnosé 43%)."H NMR (400 MHz, CDCl3) 8 7.91 — 7.87 (m, 2H), 7.58 — 7.55 (m, 2H),
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7.46 (d, J= 8.2 Hz, 2H), 7.07 — 7.02 (m, 4H), 3.03 (s, 3H), 2.72 (s, 6H), 2.34 (s, 3H), 2.33 (s,
3H).
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p-Toluenosulfonian {2—[2—(morfolino—4—sulfonylo)fenylo]etynylo}(2,4,6—trimetylofeny-
lo)jodoniowy (68x). Zwigzek otrzymatam w 3,77 mmolowej skali z jodozylomezytylenu 67
(988 mg, 3,77 mmol), 4—{2—[2—(trimetylosililo)etynylo]benzenosulfonylo}morfoliny
63x(1,34 g, 4,15 mmol), eteratu trifluorku boru (517 pl, 4,15 mmola) w 7,5 ml CHCl; i
nastepnie w 15 ml 4M wodnego roztworu p—toluenosulfonianu sodu (3,08 g, 15,1 mmola).
Produkt wytragcitam z 12 ml Et;O 1 po wysuszeniu pod wysoka préznig otrzymatam go w
postaci bezbarwnej substancii statej (1,37 g, wydajnos¢ 54%)."H NMR (400 MHz, CDCls) &
7.85 —17.82 (m, 1H), 7.67 — 7.63 (m, 1H), 7.57 - 7.51 (m, 2H), 7.50 — 7.46 (m, 2H), 7.04 (d, J
= 8.0 Hz, 2H), 7.01 (s, 2H), 3.49 — 3.45 (m, 4H), 2.75 (dd, J = 5.6, 3.8 Hz, 4H), 2.72 (s, 6H),
2.32 (s, 6H).
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