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 ในชวงระยะ 20 ปที่ผานมา สารประกอบไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดไดรับความนิยมในทาง
เคมีอินทรียสังเคราะห ความนาสนใจของรีเอเจนตชนิดนี้คือใชเปนตวัออกซิไดซที่ไมใชโลหะ  มี
สมบัติทีเ่ปนมิตรตอสิ่งแวดลอม มีความจําเพาะเจาะจงสูง ใชสภาวะที่ไมรุนแรง งายตอการใช และ 
เปนสารที่สามารถซื้อได หรือ เตรียมไดจากสารตั้งตนที่สามารถหาซื้อไดงาย ในครึ่งแรกของรายงาน
นี้เปนการประยุกตใชไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดที่มีชื่อวา 2-iodoxylbenzoic acid (IBX) และ 
(diacetoxyiodo)benzene (DIB) ในการทําปฏิกิริยาออกซิเดชันของสารประกอบเอมีนเพื่อใชในการ
สังเคราะหสารประกอบไนตริล การทําปฏิกิริยาออกซิเดทีพไฮโดรลิซิสของสารอะซีทาลที่มีลักษณะ
เปนวงและไมเปนวงไปเปนสารประกอบไฮดรอกซีแอลคิลคารบอกซลิิกเอสเทอร และ เอสเทอร 
ตามลําดับ และ การสังเคราะหสารประกอบไวนลิซัลโฟนจากสารประกอบแอลคีน ในคร่ึงหลังของ
รายงานนี้จะเกี่ยวของกับการศึกษาองคประกอบทางเคมีและฤทธิท์างชีวภาพของพืช Irvingia 
malayana ที่รูจักกันวา กระบก การแยกเพื่อคนหาสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพจากสวนสกัดที่ออกฤทธิ์
โดยใชวธิีโครมาโตกราฟฟไดสารบริสุทธิ ์ซึ่งพิสูจนโครงสรางโดยวิธทีางสเปคโตรสโกป 
 
คําหลัก: ไฮเปอรแวเลนตไอโอไดด  ออกซิเดชัน  Irvingia malayana (กระบก) 
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Abstract 
 
Project code: RMU5180040 
 
Project Title: Study of Applications of Hypervalent Iodine(V) in Organinc Synthesis and 
Study of Chemical Constituents and Biological Activities of Irvingia malayana 
 
Investigators:  
 1) Asst. Prof. Chutima Kuhakarn 
  Department of Chemistry, Faculty of Science, Mahidol University 
  scckk@mahidol.ac.th 
 2) Dr. Thaworn Jaipetch 
  Mahidol University, Kanchanaburi Campus 
  thaworn_jaipetch@yahoo.com 
 
Project Period: 15 May 2009 – 14 May 2011 
 
 In the past two decades, hypervalent iodiens received popularity in organic 
chemistry. The increasing interests of these nonmetallic oxidizing reagents are mainly due 
to their environmentally benign properties, high selectivity, mild reaction conditions, ease of 
handling, commercial availability or readily prepared from commercially available starting 
materials. In the first half of the present work, new synthetic applications of hypervalent 
iodines, namely 2-iodoxylbenzoic acid (IBX) and (diacetoxyiodo)benzene (DIB) have been 
developed involving oxidation of amines to their corresponding nitriles, oxidative hydrolysis 
of cyclic and acyclic acetals to their corresponding hydroxyalkyl carboxylic esters and 
simple esters and synthesis of vinyl sulfones from alkenes. The second half of the present 
work involved study of chemical constituents and biological activities of Irvingia malayana 
known as Krabok (กระบก). Chromatographic separation by bioassayed guided purification 
led to the isolation of pure compound whose structures were confirmed by spectroscopic 
methods. 

 
Keywords: hypervalent iodiens,  oxidation,  Irvingia malayana (Krabok) 
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วิธีทดลอง 
 
การประยุกตใชไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดในเคมีอินทรียสังเคราะห 

1. เลือกปฏิกิริยาที่สนใจที่จะทาํการศึกษา โดยเปนปฏิกิรยิาที่ยังไมมีการศึกษาตามการ
สืบคนจากฐานขอมูล โดยไดศึกษา การทําปฏิกิริยาออกซิเดชันของสารประกอบเอมีน
เพ่ือใชในการสังเคราะหสารประกอบไนตริล การทําปฏิกิริยาออกซิเดทีพไฮโดรลิซิสของ
สารอะซีทาลที่มีลักษณะเปนวงและไมเปนวงไปเปนสารประกอบไฮดรอกซีแอลคิลคาร
บอกซิลิกเอสเทอร และ เอสเทอร ตามลําดับ และ การสังเคราะหสารประกอบไวนลิ
ซัลโฟน และ เบตา-ไอโอโดไวนิลซัลโฟนจากสารประกอบแอลคีนและแอลไคน 
ตามลําดับ 

2. เลือกสารตนแบบ (model compound) เพ่ือนํามาศึกษาหาสภาวะในการทําปฏิกิรยิาที่
เหมาะสม (optimized reaction conditions) กับสารไฮเปอรแวเลนตไอโอไดด  

3. นําสารที่มีโครงสรางแตกตางกันไปจํานวนหนึ่ง มาทําปฏิกิริยาภายใตสภาวะที่ใหผลการ
ทดลองที่ไดในขอ 2 เพ่ือแสดงใหเห็นความหลากหลายของหมูฟงกชันที่สามารถทนตอ
ปฏิกิริยาได (functional group compatibility) 

4. รวบรวมผลการทดลองและประมวลผลการทดลองที่ได ซึ่งสามารถทําใหสามารถอธิบาย
การเกิดปฏิกิริยาได  

 
การศึกษาองคประกอบทางเคมีและฤทธ์ิทางชวีภาพของพืช Irvingia malayana 

1. การเก็บตวัอยางพืช 
พืชที่เก็บมาไดจะตองนํามาลางใหสะอาดและตากในที่รมใหแหง จากน้ันนําพืชที่แหง
แลวมาบดใหละเอียดโดยใชเครื่องบด จดบันทึกน้ําหนักแหงที่ได 

2. การสกัดหยาบ (crude extract) 
2.1 นําพืชที่บดแลวมาสกัดดวยตวัทําละลายอินทรียโดยเพิ่มความเปนขั้วของตัวทํา
ละลายตามลําดับ จากเฮกเซน (hexanes), เอทิลอะซีเตต (ethyl acetate) และ         
เมทานอล (methanol) ตามลําดับ เพ่ือใหไดสารสกัดหยาบของเฮกเซน สารสกัดหยาบ
ของเอทิลอะซีเตต และ สารสกัดหยาบของเมทานอล ตามลําดับ โดยชั่งน้ําหนักสารสกัด
หยาบทั้ง 3 สวนที่ได 
2.2 การทดสอบฤทธิ์ทางชวีภาพของสารสกัดหยาบ 
2.3 เม่ือทราบผลการทดสอบฤทธิ์ทางชวีภาพแลว ทําการเลือกสารสกัดหยาบที่ใหผล
การทดสอบฤทธิ์ทางชวีภาพที่นาสนใจ จากนั้นทําการแยกสารผสมเพื่อใหไดมาซึ่งสาร
บริสุทธิ์ และหาโครงสรางทางเคมีของสารบริสุทธิ์ดังกลาว 

3. การแยกสารบริสุทธิ์จากสารสกดัหยาบ 
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3.1 เลือกระบบตวัทําละลายที่เหมาะสมที่จะใชในการแยกสารสกัดโดยใชโครมาโต
กราฟฟแผนบาง (Thin Layer Chromatography, TLC) 
3.2 เม่ือไดระบบตวัทําละลายที่เหมาะสมแลว ทําการแยกสารสกัดหยาบโดยใชโครมาโต
กราฟฟแบบหลอดแกว (column chromatography) โดยใชซิลิกา (SiO2) โดยชโครมา
โตกราฟฟแผนบาง (Thin Layer Chromatography, TLC) ในการตรวจสอบเพื่อรวม
สวนที่คลายกนัไวดวยกัน 
3.3 จะไดสารผสมออกมาเปนสวนๆ (fractions) บันทกึน้ําหนักแตละสวนที่ไดพรอมทั้ง
บันทึกผลทางสเปคโตรสโคปโดยใช 1H Nuclear Magnetic Resonance (1H NMR) 
3.4 ทําการแยกซ้ําเพื่อใหไดสารประกอบที่บริสุทธิ์โดยอาจใชวิธทีางโครมาโตกราฟฟ
ชนิดอ่ืนๆ เชน preparative thin layer chromatography, radial chromatography และ
เทคนิคอ่ืนๆ เชน การตกผลกึ 

4.  การหาสูตรโครงสรางทางเคมีของสารบริสุทธิ ์
ใชเทคนิคตางๆทางสเปคโตรสโคปมาประกอบกันเพื่อเปนการพิสูจนโครงสรางที่เสนอ
ไว โดยใชเทคนิคตางๆ ดังนี้ 

1D และ 2D Nuclear Magnetic Resonance (1H และ 13C NMR)  
Infrared spectroscopy 
Mass spectrometry 
UV-Vis spectroscopy 
จุดเดือด หรือ จุดหลอมเหลว 
ขอมูลจากผลงานที่เกี่ยวของ 

5.  ทดสอบฤทธิท์างชีวภาพของสารบริสุทธิท์ี่ได 
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ผลการทดลอง 
 
การประยุกตใชไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดในเคมีอินทรียสังเคราะห 
 
1. การทําปฏิกิริยาออกซิเดชันของสารประกอบเอมีนเพื่อใชในการสังเคราะหสารประกอบไนตรลิ  
    
 
 
 ในการศึกษาการทําปฏิกิรยิาออกซิเดชันของสารประกอบเอมีนโดยใช 2-iodoxylbenzoic 
acid (IBX) เปนรีเอเจนตโดยมีไอโอดีนโมเลกุลอยูดวย เพ่ือใชในการสังเคราะหสารประกอบไนตริล 
การทดลองเริ่มตนโดยเลือกสารประกอบ 4-methoxybenzylamine เปนสารตนแบบ (model 
compound) ไดทําการทดสอบปฏิกิริยาในตัวทําละลายชนิดตางๆ และพบวา dimethyl sulfoxide ให
สารผลิตภัณฑ (4-methoxybenzonitrile) ในปริมาณที่สูง โดยมีสารผลิตภัณฑขางเคียง (side 
product) คือ methoxybenzaldehyde ในปริมาณที่ต่ํา  
 

 
 
สภาวะสภาวะมาตรฐาน (standard reaction conditions) ของปฏิกิริยานี้คือ ใช IBX (1.25 

equiv) โดยมีไอโอดีนโมเลกุล (2 equiv) ใช dimethyl sulfoxide เปนตัวทําละลาย และทําปฏกิิริยาที่ 
65 oC เปนระยะเวลา 1-3 ชั่วโมง ภายใตสภาวะดังกลาว สารประกอบเอมีน (R-CH2-NH2) จะถูก
เปลี่ยนไปเปนสารประกอบไนตริล (R-CN) ในปริมาณตางๆ กันขึ้นอยูกับโครงสรางของสารประกอบ
เอมีน นอกไปจากนี้ถาสารตัง้ตนเปนสารประกอบประเภทไฮดรอกซีเอมีนที่มีหมูฟงกชันชนิดที่เปน
แอลกอฮอลปฐมภูมิ สารประกอบไฮดรอกซีเอมีนจะถูกเปลี่ยนไปเปนสารประกอบไฮดรอกซีไนตริล 
ภายใตสภาวะที่ใชทําปฏิกิรยิา ผลการทดลองดังกลาวแสดงใหเห็นวาปฏิกิริยานี้มี การเลือกทํา
ปฏิกิริยาโดยที่หมูฟงกชัน R-CH2-NH2 มีความวองไวตอสภาวะออกซิเดชันดังกลาวมากกวาหมู
ฟงกชันชนิดแอลกอฮอลปฐมภูมิ (R-CH2-OH) เรียกวาปฏิกิริยาดังกลาวมี chemoselectivity 

นอกจากนี้ยังไดทําการทดลองเพื่อเปนการพิสูจนหนาที่ของรีเอเจนตที่ใชในการทาํปฏิกิริยา 
(IBX และ I2) เพ่ือใชในการเสนอกลไกของปฏิกิริยา กลาวคือ ถาไมเติม IBX ลงไปในปฏิกิริยา พบวา
ไมมีปฏิกิริยาเกิดขึ้น แตถาไมเติมไอโอดีนลงไปและใช IBX ในปริมาณ 1.25 equiv พบวาได
สารประกอบไนตริลในปริมาณ 50% และถาไมเติมไอโอดีนแตใชสาร IBX ในปริมาณ 2.5 equiv จะ
ไดปริมาณสารไนตริลในปรมิาณที่ใกลเคยีงกับการทําปฏิกิริยาภายใตสภาวะมาตรฐาน จากผลการ
ทดลองดังกลาวจึงไดเสนอวา IBX ทําหนาที่ออกซิไดซสารประกอบเอมีนไปเปนสารประกอบอิมมีน 
ซึ่งสามารถถูกออกซิไดซตอดวยไอโอดีน ไดเปนสารประกอบไนตรลิ ดังแสดง 

 

R CH2 NH2 R CN

MeO

NH2 IBX, I2

DMSO
65 oC, 1 h

MeO

CN

MeO

CHO
+
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กลไกการเกิดปฏิกิริยา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ผลงานวิจัยในสวนนี้ไดรับการตีพิมพในวารสารทางวิชาการระดับนานาชาติ “Oxidative 
conversion of amines into their corresponding nitriles using o-iodoxybenzoic acid 
(IBX)/iodine: selective oxidation of aminoalcohols to hydroxynitriles” Chiampanichayakul, S.; 
Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; Kuhakarn, C.* Synthesis 2008, 2045-2048. 
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2. การทําปฏิกิริยาออกซิเดทีพไฮโดรลิซิสของสารอะซีทาลที่มีลักษณะเปนวงและไมเปนวงไปเปน
สารประกอบไฮดรอกซีแอลคิลคารบอกซลิิกเอสเทอร และ เอสเทอร ตามลําดับ  
  
 
 
 
 
 งานวิจัยในสวนนี้ เบื้องตนไดเลือกใช 2-iodoxylbenzoic acid (IBX) เปนรีเอเจนต เริ่มการ
ทดลองโดยเลือกอนุพันธอะซีทาลชนิดที่เปนวงที่มีขนาด 5 อะตอมของสารประกอบ                   
4-nitrobenzaldehyde เปนสารตนแบบ (model compound) ไดทําการศึกษาสภาวะของปฏิกิรยิา
เปนจํานวนมาก พบวาสภาวะมาตรฐานคอืใช IBX (1.1 equiv)/Et4NBr (0.5 equiv) ทําปฏิกิริยาโดย
ใชน้ําเปนตัวทาํละลาย ที่อุณหภูมิ 65 oC เปนเวลา 1-5 ชั่วโมง ภายใตสภาวะดังกลาว อนุพันธ     
อะซีทาลชนิดที่เปนวงที่มีขนาดของวงเทากับ 5 และ 6 อะตอม เกิดปฏิกิริยาไดผลิตภัณฑเปน
สารประกอบไฮดรอกซีเอทิลคารบอกซิลกิเอสเทอร  และ สารประกอบไฮดรอกซีโพรพิลคารบอกซิ
ลิกเอสเทอร ตามลําดับ อนุพันธอะซีทาลที่ไมเปนวงจะใหผลติภัณฑเปนเอสเทอรปกติ  
 จากการทําการทดลองเพื่อพิสูจนกลไกของปฏิกิริยา พบวาทั้ง IBX และ Et4NBr จําเปนตอ
ปฏิกิริยา เน่ืองจากไมมีปฏิกิริยาเกิดขึ้นโดยไดสารอะซีทาลกลบัคืนมาเมื่อไมเติม IBX หรือ Et4NBr 
ลงในปฏิกิริยาที่สภาวะมาตรฐาน จากผลการทดลองดังกลาว นํามาประกอบและไดเสนอกลไกการ
เกิดปฏิกิริยาคือ IBX ออกซิไดซโบรไมดไอออนจาก Et4NBr ทําใหเกิดอิเล็กโตรฟลิกโบรมีน ซึ่งทํา
หนาที่เปนตวัออกซิไดซ ทําใหเกิดออกโซเนียมไอออนที่อะซีทาลคารบอน ซี่งทําปฏิกิริยากับน้าํ
อยางรวดเร็วให hemiorthoester ซึ่งเกิดการเปดวงใหสารประกอบไฮดรอกซีแอลคิลคารบอกซลิิก
เอสเทอร เปนสารผลิตภัณฑ 
 

กลไกการเกิดปฏิกิริยา 
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ผลงานวิจัยในสวนนี้ไดรับการตีพิมพในวารสารทางวิชาการระดับนานาชาติ                  
“2-Iodoxybenzoic acid/tetraethylammonium bromide/water: An efficient combination for 
oxidative cleavage of acetals” Kuhakarn, C.*; Panchan, W.; Chiampanichayakul, S.; 
Samakkanad, N.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T. Synthesis 2009, 929-934.  

 
 เน่ืองจาก 2-iodoxylbenzoic acid (IBX) เปนไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดชนิดเพนตะแวเลนต 
ซึ่งเคยมีรายงานวาสามารถระเบิดได จึงสนใจที่จะหาไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดชนิดอ่ืนมาใชแทน จึง
เลือกใชไฮเปอรแวเลนตไอโอไดดชนิดไตรแวเลนตที่มีชื่อวา (diacetoxyiodo)benzene (DIB) มาใช
แทนที่ IBX  
 
 
 

เริ่มตนโดยการทําการหาสภาวะมาตรฐานในการทําปฏิกิริยา พบวาตองใช DIB (1.25 
equiv)/LiBr (0.25 equiv) ที่อุณหภูมิหอง เปนเวลา 15-180 นาที จะเห็นไดวาเม่ือใช DIB 
เปนรีเอเจนต ปฏิกิริยาเกิดไดที่อุณหภูมิหอง และปฏิกิริยาเกิดไดไวกวา  

 
กลไกของปฏกิิริยาไดเสนอไว 2 แนวทาง คือ 
1. การเกิดการแทนที่ลิแกนด (-OAc) ของ DIB ดวยโบรไมดไอออน ไดสารตัวกลางที่เปนตวั

ใหอิเล็กโตรฟลิกโบรมีน ทีท่ําหนาที่เปนตัวออกซิไดซ ซึ่งกลไกในขัน้ถัดไปจะคลายคลึงกับกลไกที่ได
กลาวมาแลว เม่ือใช IBX เปนตัวออกซิไดซ 

 
 
 
 
 
 
 2. การเกิดไฮโดรลิซิสของอะซีทาลไดเปนเฮมิอะซีทาล ซึ่งหมูไฮดรอกซีของเฮมิอะซีทาล
สามารถทําตวัเปนนิวคลีโอไฟล เขาทําปฏกิิริยาแทนที่โบรมีนอะตอมของสารตัวกลางที่กลาวไวใน
กลไกแรก ซึ่งสามารถเกิดการสูญเสียไอโอโดเบนซีน และ กรดอะซิตกิ สุดทายไดสารประกอบ    
ไฮดรอกซีแอลคิลคารบอกซิลิกเอสเทอร เปนสารผลิตภัณฑ 
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ผลงานวิจัยในสวนนี้ไดรับการตีพิมพในวารสารทางวิชาการระดับนานาชาติ “Facile 
oxidative hydrolysis of acetals to esters using hypervalent iodine(III)/LiBr combination in 
water” Panchan, W.; Chiampanichayakul, S.; Snyder, D. L.; Yodbuntung, S.; Pohmakotr, M.; 
Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; Kuhakarn, C.* Tetrahedron 2010, 66, 2732-2735. 
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3. การสังเคราะหสารประกอบไวนิลซัลโฟนจากสารประกอบแอลคนี 
  
 
 
 
 งานวิจัยในสวนนี้ไดเลือกใช (diacetoxyiodo)benzene (DIB) เปนรีเอเจนต เริ่มการทดลอง
โดยเลือก styrene เปนสารตนแบบ (model compounds) ไดทําการศึกษาสภาวะของปฏิกิริยาเปน
จํานวนมาก พบวาสภาวะมาตรฐานคือใช DIB (1.5 equiv)/KI (1.0 equiv)/ArSO2Na (4.0 equiv) ทํา
ปฏิกิริยาโดยใช CH3CNเปนตัวทําละลาย ที่อุณหภูมิหองเปนเวลา 1 ชั่วโมง ภายใตสภาวะดังกลาว 
อนุพันธของ styrene ที่หมูแทนที่บนวงเบนซีนชนิดตางๆ ใหผลิตภัณฑเปนสารไวนลิซัลโฟนใน
ปริมาณปานกลางถึงสูง  (48-90%) ภายใตสภาวะมาตรฐาน ถาแอลคนีที่ใชเปนแอลคีนชนิดอะลฟิา
ติกหรือไซโคลแอลคีน พบวาจะไดผลติภัณฑผสมระหวางไวนลิซัลโฟนและ เบตา-ไอโอโดซัลโฟน 
อยางไรก็ตามถานําสารผสมดังกลาวมาทําปฏิกิริยาการขจัด HI โดยใช DBU เปนเบสจะทําใหได   
ไวนิลซัลโฟนตามที่ตองการ 
 นอกจากอนุพันธของ styrene และ อะลิฟาติกแอลเคนแลว สารประกอบแอลไคน สามารถ
เกิดปฏิกิริยาไดเชนเดียวกัน ใหสารประกอบ เบตา-ไอโอโดไวนิลซัลโฟนเปนผลติภัณฑ สวนสารตั้ง
ตนชนิด α,β-unsaturated carbonyl derivatives จะใหผลิตภัณฑเปน β–arenesulfonyl-α,β-
unsaturated carbonyl derivatives เปนสารผลิตภัณฑ 
 เพ่ือเสนอกลไกของปฏิกิริยา ไดทําการทดลองโดยการติดตามดวย 1H-NMR พบวา เม่ือ
ผสม DIB กับ KI ในตวัทําละลาย CDCl3 พบวา สัญญานของหมูอะเซทิลของ DIB ที่ δ 2.02 (s) ถูก
แทนที่ดวยสญัญานที่ δ 2.10 (s) ซึ่งตรงน้ีมีผูรายงานมากอนวาเปนสัญญานของ acetylhypoiodite 
(AcOI) ที่เกิดจาการทําปฏิกิริยาระหวาง DIB และ ไอโอไดดไอออน ในกลไกของปฏิกิริยา 
acetylhypoiodite จะทําปฏกิิริยากับ aryl sulfinate ให arylsulfonyl iodide ซึ่งทําปฏิกิริยากับ 
สารประกอบแอลคีน ใหสารประกอบเบตา-ไอโอโดซัลโฟน ซึ่งถาแอลคีนน้ันเปนอนุพันธของ styrene 
หรือ α,β-unsaturated carbonyl derivatives จะเกิดการขจัด HI ตอทันทีเพ่ือใหไดระบบคอนจูเกชัน
ที่ตอเน่ือง แตถาเปนอะลิฟาติกแอลคีน จะตองมีขั้นตอนการขจัด HI ดวย DBU อีกขั้นหน่ึง  
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 กลไกการเกิดปฏิกิริยา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ผลงานวิจัยในสวนนี้ไดรับการตีพิมพในวารสารทางวิชาการระดับนานาชาติ “PhI(OAc)2/KI-
mediated reaction of aryl sulfinates with alkenes, alkynes, and α,β-unsaturated carbonyl 
compounds: Synthesis of vinyl sulfones and β-iodovinyl sulfones” Katrun, P.; 
Chiampanichayakuk, S.; Korworapan, K.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; 
Kuhakarn, C.* Eur. J. Org. Chem. 2010, 5633-5641. 
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การศึกษาองคประกอบทางเคมีและฤทธ์ิทางชวีภาพของพืช Irvingia malayana 
 

ไดทําการสกัดเปลือกเมล็ด (seed kernels, 7.2 kg) และ เน้ือเมล็ด (seed meats, 2.7 kg) 
ดวยตวัทําละลายอินทรียแบบเพ่ิมขัว้ทลีะขั้น ไดสารสกัดหยาบปริมาณตางๆ ดังแสดงในตารางที่ 1 
 
ตารางที่ 1 ปริมาณสารสกัดหยาบที่ไดจากการสกัดเปลือกเมล็ด และ เน้ือเมล็ดของพืช Irvingia 
malayana 
 

 

  
ไดทําการตรวจสอบลักษณะทางสเปคโตรสโคปของสารสกัดโดยใชเทคนิค 1H-NMR และ

ตรวจสอบฤทธิ์ทางชวีภาพตางๆ เชน ฤทธิ์ตานการอกัเสบ (anti-inflammatory activity), ฤทธิต์าน
เซลลมะเร็ง (cytotoxic activity), และ ฤทธิ์ตานเชื้อเอชไอวี-1 (anti-HIV 1RT และ anti-HIV MC99) 
เปนตน  

โดยผลการทดสอบฤทธิท์างชีวภาพเบื้องตนใหผลดังนี้  
ผลการทดสอบฤทธิ์ตานการอักเสบ (anti-inflammatory activity) ดังแสดงในตารางที่ 2  
ผลการทดสอบฤทธิ์ตานเซลลมะเร็ง (cytotoxic activity) ดังแสดงในตารางที่ 3 
ผลการทดสอบฤทธิ์ตานเชือ้เอชไอวี-1 (anti-HIV 1RT) ดังแสดงในตารางที่ 4 
ผลการทดสอบฤทธิ์ตานเชือ้เอชไอวี-1 (anti-HIV MC99) ดังแสดงในตารางที่ 5 

 
ตารางที่ 2 ผลการทดสอบฤทธิต์านการอักเสบ (anti-inflammatory activity) ของสารสกัดหยาบของ
เปลือกเมล็ด และ เน้ือเมลด็ของพืช Irvingia malayana 
 

% inhibition  สารสกัด Dose 
(mg/ear) 15 min 30 min 1 h 24 h 

Phenylbutazone - 3 74 58 44 47 
เปลือกเมล็ด 
(seed kernels) 

Hexanes 3 100 95 94 100 

เน้ือเมล็ด  
(seed meats) 

Hexanes 3 97 93 88 90 

 

ตัวทําละลาย เปลือกเมล็ด (seed kernels) (g) เน้ือเมล็ด (seed meats) (g) 
Hexanes 127.8 170.2 
Ethyl acetate 144.0 308.9 
Methanol 76.1 142.9 
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ตารางที่ 3 ผลการทดสอบฤทธิต์านเซลลมะเร็ง (cytotoxic activity) ของสารสกัดหยาบของเปลือก
เมล็ด และ เน้ือเมล็ดของพืช Irvingia malayana 
 
    สารสกัด P-388 KB COL-2 MCF-7 Lu-1 ASK 
เปลือกเมล็ด 
(seed 
kernels) 

Hexanes 
EtOAc 
MeOH 

7.7 
16.33 
1.02 

- 
- 

13.27 

17.31 
- 

10.7 

- 
- 
- 

- 
- 

19.32 

- 
- 

11.34 

เน้ือเมล็ด 
(seed meats) 

Hexanes 
EtOAc 
MeOH 

- 
<4 
<4 

- 
18.1 

- 

- 
- 

15.6 

- 
- 
- 

- 
- 

12.44 

- 
- 
- 

 
 

ตารางที่ 4 ผลการทดสอบฤทธิต์านเชื้อเอชไอวี-1 (anti-HIV 1RT) ของสารสกัดหยาบของเปลือก
เมล็ด และ เน้ือเมล็ดของพืช Irvingia malayana 
 

 สารสกัด %Inhibition Activity 
เปลือกเมล็ด 
(seed kernels) 

Hexanes 
EtOAc 
MeOH 

42.65 
97.91 
40.55 

w 
VA 
w 

เน้ือเมล็ด 
(seed meats) 

Hexanes 
EtOAc 
MeOH 

13.15 
71.93 
99.76 

I 
VA 
VA 
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ตารางที่ 5  ผลการทดสอบฤทธิต์านเชื้อเอชไอวี-1 (anti-HIV MC99) ของสารสกัดหยาบของเปลือก
เมล็ด และ เน้ือเมล็ดของพืช Irvingia malayana 
 
 สารสกัด IC50 EC50 T1 Activity AZT 

Hexanes 26.70 10.77 2.48 Active IC50>10-8 ,EC 
2.58x10-9, 
T1>3.88 

EtOAc 11.42 <7.8 >1.46 Active IC50>10-8 ,EC 
4.89x10-9,T1.2.04 

เปลือกเมล็ด 
(seed 
kernels) 

MeOH 17.94 <7.8 >2.3 Active IC50>10-8 ,EC 
4.89x10-9,T1.2.04 

Hexanes 96.69 16.76 5.77 Active IC50>10-8 ,EC 
2.58x10-9, 
T1>3.88 

EtOAc 26.27 <7.8 >2.3 Active IC50>10-8 ,EC 
4.89x10-9,T1.2.04 

เน้ือเมล็ด 
(seed meats) 

MeOH 78.23 16.63 4.7 Active IC50>10-8 ,EC 
4.89x10-9,T1.2.04 

 
 

ตารางที่ 6 ผลการแยกสารสกัดหยาบของเปลือกเมล็ดชั้น Ethyl acetate ปริมาณ 130 กรัม 
(Column 1) 

 

Crude Ethyl Acetate 
Crop A (0.5688 g) Solution B 
 A1 (1.6216 g) 
 A2 (2.6722 g) 
 A3 (1.5456 g) 
 A4 (3.5281 g) 
 A5 (23.1090 g) 
 A6 (5.0697 g) 
 A7 (9.1893 g) + Crop (0.7866 g) 
 A8 (5.2485 g) + Crop (0.1463 g) 
 A9 (12.8533 g) 
 A10 (10.1058 g) 
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Fraction A7 (crop 0.7866 g) และ A8 (crop 0.1463 g) สามารถแยกสารบริสุทธิ์ได 1 ชนิด เม่ือ
วิเคราะหโดยใชเทคนิคทาง NMR, IR และ Mass spectrometry และเทียบขอมูลจากเอกสารอางอิง 
(Phytochemistry 1979, 18, page 506-508) พบวาสารบริสุทธิท์ี่ไดมีสูตรโครงสรางคือ 

 
 
 
 
 

 
 

Fraction A5 (23.1090 g) นํามาแยกซ้ําโดยใช column chromatography แยกได 6 fractions   
(B1-B6) (Column 2) 
 
ตารางที่ 7 ผลการแยก Fraction A5 (23.1090 g) (Column 2) 
 

A5 (23.1090 g) 
B1 B2 B3 B4 B5 B6 
0.7257 g 8.2946 g 2.3520 g 1.6855 g 5.1339 g 2.0532 g 
 + Crop 

(0.0356 g) 
+ Crop 
(0.2160 g) 

+ Crop1 
(0.0628 g) 

+ Crop 
(0.0325 g) 

 

   + Crop2 
(0.3811 g) 

  

 

Fraction B4 Crop1 (0.0628 g) แยกไดสารประกอบที่บริสุทธิ์ที่มีสูตรโครงสรางดังแสดง 
 

  

O

O

OH
OH

OH

HO

   
 
 

Fraction B3 Crop (0.2160 g) แยกไดสารประกอบทีบ่ริสุทธิ์ ซึ่งคาดวาจะเปนสารประเภทกรด
ไขมัน ที่มีโครงสรางใหม กําลังตรวจสอบโครงสรางอยูโดยใชเทคนคิทาง NMR และ              
Mass spectrometry 
 
 

OHO

OH O

O

O OH

OMe

OH
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Fractions A6, A7 และ A8 (19.5075 g) นํามารวมกัน และทําการแยกซ้ําโดยใชเทคนิคทาง       
โครมาโตรกราฟฟ (SiO2, Merck 7734, 900 g, column: 5 X 80 cm) โดยใชตัวทําละลายระบบเพิ่ม
ขั้ว (gradient) โดยเริ่มตนดวย 50% CH2Cl2/hexanes แยกได 10 fractions (C1-C10) (Column 3) 
 
ตารางที่ 8 ผลการแยก Combined Fractions A6, A7 A8 (19.5075 g) (Column 3) 
 

Combined Fractions A6, A7 และ A8 (19.5075 g) 
C1 C2 C3 C4 C5 C6 C7 C8 C9 C10 
0.0230 g 0.0070 g 0.0345 g 0.1587 g 1.7663 g 1.7104 g 2.0297 g 1.0455 3.9471 g 2.0547 g 
     + Crop 

(0.0566 
g) 

 + Crop 
(0.1472 g) 

  

 
 ทําการตรวจสอบลักษณะทางสเปคโตรสโคป โดยใช 1H-NMR และ ลักษณะจําเพาะโดย 
TLC เพ่ือทําการแยกเพิ่มไดสารที่บริสุทธิท์ี่มีโครงสรางเดียวกับ crop ของ  Fractions A7 และ A8 
 
Fractions A9 (12.8533 g) ทําการแยกซ้ําโดยใชเทคนคิทางโครมาโตรกราฟฟ (SiO2, Merck 7734, 
300 g: 7 x 65 cm) โดยใชตัวทําละลายระบบเพิ่มขั้ว (gradient) โดยเริ่มตนดวย 80% 
CH2Cl2/hexanes แยกได 6 fractions (D1-D6) (Column 4) 
 
ตารางที่ 9 ผลการแยก A9 (12.8533 g) (Column 4) 
 

A9 (12.8533 g) 
D1 D2 D3 D4 D5 D6 
0.5556 g 0.8494 g 1.9196 g 0.4860 g 1.2423 g 2.4330 g 
 
Fraction D3 ไดสารประกอบบริสุทธิ์ กําลงัอยูในขั้นตอนตรวจสอบโครงสรางทางเคมี  
 
Fractions C6, C7, C8 และ C9 (8.7327 g) นํามารวมกันและทําการแยกซ้ําโดยใชเทคนิคทาง   
โครมาโตรกราฟฟ (SiO2, Merck 7734, 300 g: 4 x 70 cm) โดยใชตัวทําละลายระบบเพิ่มขั้ว 
(gradient) โดยเริ่มตนดวย 4:1 EtOAc/hexanes และเพิ่ม methanol แยกได 8 fractions (E1-E8) 
(Column 5) 
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ตารางที่ 10 ผลการแยก Combined Fractions C6, C7, C8 และ C9 (8.7327 g) (Column 6) 
 

Combined Fractions C6, C7, C8 และ C9 (8.7327 g) 
E1 
0.8400 g 

E2 
0.3662 g 

E3 
0.4273 g 
+ Crop  
(0.0008 g) 

E4 
0.8325 g 
+ Crop 
(0.0921 
g) 

E5 
0.0449 g 

E6 
0.8525 g 

E7 
1.3624 g 

E8 
0.6352 g 

 
ทําการตรวจสอบลักษณะทางสเปคโตรสโคป โดยใช 1H-NMR และ ลักษณะจําเพาะโดย 

TLC เพ่ือทําการแยกเพิ่มพ่ือใหไดสารประกอบที่บริสทุธิ ์
 
งานในสวนที่ 2 นี้ยังไมสมบูรณ กําลังอยูในขั้นตอนเก็บรวบรวมขอมูล และรอผลการทดสอบ

ฤทธิท์างชีวภาพ เพ่ือนําไปตีพิมพในวารสารทางวิชาการในลําดับตอไป 
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สรุปผลการทดลอง 
 ผลลัพธของโครงงานวิจัยนี้ในสวนแรกทีเ่กี่ยวของกับการประยุกตใชไฮเปอรแวเลนต       
ไอโอไดดในเคมีอินทรียสังเคราะห ผลจากงานวิจัยนําไปสูองคความรูใหมในการใชไฮเปอรแวเลนต
ไอโอไดด 2 ชนิด ไดแก  2-iodoxybenzoic acid (IBX) และ (diacetoxyiodo)benzene (DIB) เปน   
รีเอเจนตในการทําปฏิกิริยาทางเคมีอินทรียสังเคราะหที่เกี่ยวของกับปฏิกิริยาออกซิเดชัน ไดแก   
การทําปฏิกิรยิาออกซิเดชันของสารประกอบเอมีนเพื่อใชในการสังเคราะหสารประกอบไนตรลิ    
การทําปฏิกิรยิาออกซิเดทีพไฮโดรลิซิสของสารอะซีทาลที่มีลักษณะเปนวงและไมเปนวงไปเปน
สารประกอบไฮดรอกซีแอลคิลคารบอกซลิิกเอสเทอร และ เอสเทอร ตามลําดับ และ การสังเคราะห
สารประกอบไวนิลซัลโฟนจากสารประกอบแอลคีน ซึ่งผลงานวิจัยในสวนนี้ไดนําไปตีพิมพในวารสาร
ทางเคมีอินทรียในระดับนานาชาติที่เปนสากลจํานวน 4 ฉบับ 

ในสวนทีส่องที่เกี่ยวของกับการศึกษาองคประกอบทางเคมีและฤทธิ์ทางชวีภาพของพืช 
Irvingia malayana ผลจากการทําวิจัยยังไมสมบูรณ ยังตองทําการทดลองและเกบ็ขอมูลเพิ่มเตมิ ซึ่ง
คาดวาถาไดขอมูลครบถวนแลว ผลการวจัิยนาจะสามารถนําไปตีพิมพในวารสารระดับนานาชาติได
เชนเดียวกัน 
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ผลลัพธของโครงการวิจัยน้ี 
 ผลลัพธที่ไดจากโครงการวิจัยนี้นําไปสู 
1. ผลงานตีพิมพในวารสารระดับนานาชาต ิ4 ฉบับ ไดแก 
1) “Oxidative conversion of amines into their corresponding nitriles using o-iodoxybenzoic 
acid (IBX)/iodine: selective oxidation of aminoalcohols to hydroxynitriles” 
Chiampanichayakul, S.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; Kuhakarn, C.* 
Synthesis 2008, 2045-2048. (impact factor : 2.470) 
2) “2-Iodoxybenzoic acid/tetraethylammonium bromide/water: An efficient combination for 
oxidative cleavage of acetals” Kuhakarn, C.*; Panchan, W.; Chiampanichayakul, S.; 
Samakkanad, N.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T. Synthesis 2009, 929-934. 
(impact factor: 2.572) 
3) “Facile oxidative hydrolysis of acetals to esters using hypervalent iodine(III)/LiBr 
combination in water” Panchan, W.; Chiampanichayakul, S.; Snyder, D. L.; Yodbuntung, S.; 
Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; Kuhakarn, C.* Tetrahedron 2010, 66, 2732-
2735. (impact factor: 3.219) 
4) “PhI(OAc)2/KI-mediated reaction of aryl sulfinates with alkenes, alkynes, and α,β-
unsaturated carbonyl compounds: Synthesis of vinyl sulfones and β-iodovinyl sulfones” 
Katrun, P.; Chiampanichayakuk, S.; Korworapan, K.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; 
Jaipetch, T.; Kuhakarn, C.* Eur. J. Org. Chem. 2010, 5633-5641. (impact factor: 3.096) 
 
2. ผลงานวิจัยจากโครงการวิจัยนี้มีประโยชนเชิงวชิาการ ดังแสดงไดจากการที่ผลงานวิจัยจาก
โครงการนี้ที่ไดตีพิมพไปแลวมีการนําไปใชอางอิงแลวจากนักวิจัยตางชาต ิ(ไมนับการอางอิงของ
ผูเขียนเอง) 
1) Tetrahedron 2010, 66, 2732-2735.  
 ไดรับการอางอิง 2 ครั้ง ใน 

Catal. Lett. 2011, 141, 582-586.  
Chem. Asian J. 2011, 6, 621-627. 
 

2) Synthesis 2009, 929-934. 
 ไดรับการอางอิง 4 ครั้ง ใน 

J. Org. Chem. 2011, 76, 1185-1197. 
Chem. Asian J. 2011, 6, 621-627. 
Green Chem. 2010, 12, 1772-1782.    
J. Org. Chem. 2009, 74, 8444-8447.    
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3) Synthesis 2008, 2045-2048. 
 ไดรับการอางอิง 8 ครั้ง ใน 

J. Org. Chem., 2011, 76, 1185-1197. 
Angew. Chem. Int. Ed. 2011, 50, 1524-1552. 

 Synthesis 2010, 2631-2635. 
Green Chem. 2009, 11, 1973-1978.    
Tetrahedron Lett. 2009, 50, 6088-6091. 
Synthesis 2009, 1370-1374. 
Synthesis 2009, 945-950. 

 Chem. Rev. 2008, 108, 5299-5358. 
 
3. การนําเสนอในที่ประชุมวิชาการระดับนานาชาต ิ
Poster presentation: 
Kuhakarn, C.; Chiampanichayakul, S.; Panchan, W.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; 
Jaipetch, T. New Synthetic Applications of o-Iodoxybenzoic Acid (IBX) in Organic Synthesis. 
The 4th International Conference on Cutting-Edge Organic Chemistry in Asia, Poster 
conference, Bangkok, Thailand, 28 November-3 December 2009, Lectureship Award to 
visit Japan in 2010. 
โดยในการประชุมครั้งนี้ไดรับรางวัลการเสนอผลงานแบบโปสเตอร และไดรับเชิญใหไปใหการ
บรรยายที่ประเทศญี่ปุน ที่สถาบันการศกึษาที่มีชื่อเสยีง ไดแก Tokyo Institute of Technology, 
Chiba University, Nagoya University และ Gifu Pharmaceutical University ระหวางวันที่ 19-26 
ตุลาคม พ.ศ. 2553 ซึ่งในการเดินทางครั้งนี้ไดรับการสนับสนุนคาเดนิทางจากโครงการนี้ 
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ภาคผนวก 
 

Abstract for Japan Lectureship Tour (19-26 October 2010) 
 

Tokyo Institute of Technology, Chiba University,  
Nagoya University and Gifu Pharmaceutical University 

 
 

Synthetic Applications of o-Iodoxybezoic Acid (IBX) in Organic Synthesis: Selective 
Oxidation Reaction, Amine Oxidation, and Oxidative Hydrolysis of Acetals 

 
Dr. Chutima Kuhakarn 

Department of Chemistry and Center for Innovation in Chemistry (PERCH-CIC), Faculty of Science, 
Mahidol University, Rama VI Road, Bangkok 10400, Thailand. 

E-mail: scckk@mahidol.ac.th 
 

 
In recent years, hypervalent iodine reagents received popularity in organic chemistry. The 

increasing interests of these nonmetallic oxidizing reagents are mainly due to their benign properties, 
selectivity, mild reaction conditions, ease of handling, commercial availability or readily prepared 
from commercially available starting materials. New synthetic applications of o-iodoxybenzoic acid 
(IBX) have been developed including selective oxidation of secondary alcohols, oxidation of amines to 
their corresponding nitriles and oxidative hydrolysis of cyclic and acyclic acetals to their 
corresponding hydroxyalkyl carboxylic esters and simple esters. 

 
 
Kuhakarn, C.; Kittigowittana, K.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V. Tetrahedron 2005, 61, 8995-9000. 
 
Kuhakarn, C.; Kittigowittana, K.; Ghabkham, P.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V. Synth. Commun. 2006, 
36, 2887-2892. 
 
Chiampanichayakul, S.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; Jaipetch, T.; Kuhakarn, C. Synthesis 2008, 
2045-2048. 
 
Kuhakarn, C.; Panchan, W.; Chiampanichayakul, S.; Samakkanad, N.; Pohmakotr, M.; Reutrakul, V.; 
Jaipetch, T. Synthesis 2009, 929-934. 
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Thailand Research Fund 
Report on Travel of Mrs. Chutima Kuhakarn 

Japan 19-26 October 2010 
 
 The Asian CORE Program: Cutting-Edge Organic Chemistry in Asia with 6 member 
societies located in China, Korea, Thailand, Taiwan, Singapore and Japan was founded in 2005. The 
aim of Asian CORE Program is to create world-class research hubs within the Asian region and to 
foster the next generation of leading research by establishing sustainable collaborative relations 
among research and educational institutions in Asia. To fulfill this, Conference on Cutting-Edge 
Organic Chemistry in Asia was held annually.  In the last day of the conference, Lectureship Awards 
will be selected from all the lecture and poster presentations. The one-week lecture trip across borders 
to the member countries will be partially supported by the funding agencies of each member country. 
 
  On the occasion to visit Japan (partially supported by Lectureship Award under the Asian 
Core Program from the 4th International Conference on Cutting-Edge Organic Chemistry in Asia, 
Bangkok, Thailand, 28 November-3 December 2009), the primary benefits are as follows: 

1) Experience in delivering research accomplishment abroad 
2) Visit world-class Universities in Japan 
3) Exchange research experiences and collaboration 
 
The lecture given in Japan entitled “Synthetic Applications of o-Iodoxybenzoic Acid (IBX) in 

Organic Synthesis: Selective Oxidation Reaction, Amine Oxidation, and Oxidative Hydrolysis of 
Acetals”. Four Universities visited includes Tokyo Institute of Technology, Chiba University, Nagoya 
University, Gifu Pharmaceutical University. 
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The combination of (diacetoxy)iodobenzene (PhI(OAc)2, DIB) and lithium bromide (LiBr) efficiently
oxidized cyclic and acyclic acetals to the corresponding hydroxyalkyl carboxylic esters and simple esters
in good to excellent yields. The merits of this reaction are that it employs commercially available and
non-explosive hypervalent iodine(III) reagent, water as the solvent, a short reaction time, and mild
reaction conditions.

� 2010 Elsevier Ltd. All rights reserved.
O

OR

PhI(OAc)2, LiBr, water, rt
n R O

O
OH
n15 min to 3 h
1. Introduction

In recent years, hypervalent iodine reagents have gained pop-
ularity in organic chemistry as reflected by the growing number of
related communications, reports, and reviews.1 The increasing in-
terest in these nonmetallic oxidizing reagents is mainly due to their
benign properties, chemoselectivity, mild reaction conditions, ease
of handling, availability, and ready preparation from commercially
available starting materials. In addition to serving as conventional
oxidizing reagents,2 the synthetic utilities of hypervalent iodine
oxidants were employed to promote elegant oxidative trans-
formations in the field of natural product synthesis and new syn-
thetic methodologies due to their potential applications in the
construction of carbon–carbon and carbon–heteroatom bonds.3

Despite their intriguing utility in organic synthesis, broadly
employed pentavalent iodine reagents, for example, Dess–Martin
periodinane (DMP)4 and o-iodoxybenzoic acid (IBX)5 are thermally
unstable and potentially explosive, respectively. As a result, it is
highly desirable to employ the readily available and relatively sta-
ble hypervalent iodine(III) reagents in place of iodine(V) reagents.

Hydroxyalkyl carboxylic esters are of particular importance
serving as cross-linking agents for polyesters and fungicides.6 Di-
rect conversion of cyclic acetals to their corresponding
66 2354 7151.
).

All rights reserved.
hydroxyalkyl carboxylic esters can be mediated by a variety of
reagents, which include molecular oxygen–Co(II),7 di-tert-butyl
peroxide,8 tert-butyl hydroperoxide in combination with transition
metals,9 tert-butyl hydroperoxide-pyridinium dichromate (PDC),10

tert-butyl hydroperoxide-iodine(III) compounds,11 potassium per-
manganate,12 electrochemical oxidation,13 ozonolysis,14 electro-
philic halogen,15 m-chloroperbenzoic acid in the presence of 2,20-
bipyridinium chlorochromate (BPCC) or borontrifluoride ether-
ate,16 sodium perborate in acetic anhydride,17 and oxone.18

In continuation of our ongoing research interest regarding the
development of new synthetic applications of o-iodoxybenzoic acid
(IBX),19 we have recently disclosed a combined use of IBX and
tetraethylammonium bromide in water for oxidative cleavage of
acetals to their corresponding hydroxyalkyl esters and simple es-
ters.20 Encouraged by these results, we now report a practical and
facile oxidative hydrolysis of cyclic acetals by (diacetox-
y)iodobenzene (PhI(OAc)2, DIB) in the presence of lithium bromide
(LiBr) in water at room temperature to afford the corresponding
hydroxyalkyl carboxylic esters (Scheme 1).
n = 1, 2

Scheme 1. DIB mediated oxidative cleavage of acetals.

mailto:scckk@mahidol.ac.th
www.sciencedirect.com/science/journal/00404020
http://www.elsevier.com/locate/tet


Table 2
Oxidation of acetals with PhI(OAc)2/LiBr in watera

O

OR

PhI(OAc)2, LiBr
n R O

O
OH
nwater, rt

1 2

Entry Acetal R¼ n Time (min) 2 Yieldb (%)

1 1a 4-O2NC6H4 1 45 2a 85
2 1b 2 45 2b 76
3c 1c 2-O2NC6H4 1 120 2c 82
4 1d 2 180 2d 81
5 1e 4-BrC6H4 1 15 2e 94
6 1f 2 15 2f 81
7 1g 3-ClC6H4 1 15 2g 79
8 1h 2 15 2h 80
9 1i 4-FC6H4 1 15 2i 46
10 1j 2 15 2j 90
11 1k 4-CH3C6H4 1 15 2k 46
12 1l 2 15 2l 86
13 1m C6H5CH2 1 15 2m 70
14 1n 2 15 2n 80
15 1o n-C5H11 1 15 2o 84
16 1p 2 15 2p 90
17 1q n-C6H13 1 15 2q 92
18 1r 2 15 2r 90
19 1s n-C8H17 1 15 2s 87
20 1t 2 15 2t 92
21 1u n-C13H27 1 15 2u 72
22 1v 2 15 2v 85
23 1w Cyclohexyl 1 15 2w 81
24 1x 2 15 2x 71
25 1y Ph(CH3)CH 1 15 2y 83
26 1z 2 15 2z 79
27 4ad 15 5a 67
28 4bd 15 5b 65

a Reagents and conditions: acetal (0.5 mmol), PhI(OAc)2 (1.25 equiv), LiBr
(0.25 equiv), H2O (2 mL), room temperature.

b Isolated yields after purification by column chromatography.
c The reaction employed PhI(OAc)2 (1.5 equiv) and LiBr (0.5 equiv).
d Phenylacetaldehyde dimethyl acetal (4a); 2-phenylpropanal dimethyl acetal

(4b); methyl phenylacetate (5a); methyl 2-phenylpropanoate (5b).
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2. Results and discussion

To identify suitable reaction conditions, we screened several
reaction parameters using the 1,3-dioxolane 1a derived from 4-
nitrobenzaldehyde as a model substrate and the results are sum-
marized in Table 1. Our previous study prompted us to initially
carry out the reaction in water.20 In the absence of additive and
despite prolonged reaction time (3 h), no reaction took place and
mostly 1a was recovered (entry 1). The addition of bromide salts
such as KBr, NaBr, LiBr, and Et4NBr promoted the reaction to afford
2a in moderate to excellent conversion (entries 2–5); LiBr gave the
best conversion (91%).21–23 At this point, we chose LiBr as an ad-
ditive for this reaction and further explored other reaction pa-
rameters. Improved conversion was observed when running the
reaction for 45 min. (99% conversion, entry 6). The type of halide
anion has a significant effect on this conversion and bromide anion
was found indispensable for the conversion of 1a to 2a. Mostly 1a
was recovered when the reaction was conducted in the presence of
either NaCl or LiI (entries 7 and 8). We have also briefly examined
the solvent effect and found that most frequently used organic
solvents gave inferior results (entries 9–13). It is worth noting that
extensive hydrolysis was observed when the reaction was carried
out using molecular bromine as a reagent in the absence of
PhI(OAc)2: % conversion; 2a (32%) and 3a (47%). Overall, the opti-
mum conditions comprised carrying out the reaction in water
(0.25 M) in the presence of PhI(OAc)2 (1.25 equiv) and LiBr
(0.25 equiv) at room temperature.

In order to demonstrate the scope and the generality of the
present reaction, the oxidative hydrolysis of a variety of acetals was
examined under the optimized reaction conditions. The results are
summarized in Table 2. The reaction was allowed to proceed until
complete consumption of acetal was observed as judged by TLC
monitoring. In general, the reactions went to completion within
15 min providing the corresponding hydroxyalkyl carboxylic esters
in moderate to excellent yields (46–94%). Among the substrates
tested, the nitro-substituted aromatic dioxolanes and dioxanes
underwent oxidative hydrolysis at slower rate therefore this re-
quired longer reaction times (45–180 min) or excess amounts of
reagents (entries 1–4). It is worth noting that the oxidative
Table 1
Optimization of reagents and reaction conditions for the conversion of 1a to 2aa

O

O

O2N

PhI(OAc)2

O

O

O2N

OH
+
O2N

CHO

1a 2a 3a

Entry Additive Solvent Time (min) Conversion (%)b

2a 3a

1 None H2O 120 0 0
2 KBr H2O 30 70 0
3 NaBr H2O 30 46 1
4 LiBr H2O 30 91 1
5 Et4NBr H2O 30 82 3
6 LiBr H2O 45 99 1
7 NaCl H2O 45 0 0
8 LiI H2O 45 4 3
9 LiBr CH2Cl2 60 78c 0
10 LiBr CH3CN 60 51c 0
11 LiBr THF 60 d 0
12 LiBr Acetone 60 82 2
13 LiBr CH3OH 60 13 0

a Reagents and conditions: 1a (0.5 mmol), PhI(OAc)2 (1.25 equiv), additive
(0.25 equiv), solvent (2 mL), room temperature.

b Calculated from 1H NMR (300 MHz) integration.
c Diester and bromoalkyl carboxylic ester were obtained as by-products.
d Complex mixture.
hydrolysis of 1b and 1d under our previously established condi-
tions (IBX (1.1 equiv)/Et4NBr (0.5 equiv)/H2O/65 �C) gave inferior
results; 2b was isolated in 50% yield after 3 h and no reaction in
case of 1d.20 Oxidation of cyclic acetals derived from bromo-,
chloro-, fluoro-, and methyl-substituted aromatic dioxolanes and
dioxanes gave the corresponding esters in moderate to excellent
yields (entries 5–12). Furthermore, cyclic acetals derived from ali-
phatic aldehydes generally afforded the corresponding esters in
good yields (entries 13–22). High yields were also obtained with
the cyclic acetals derived from a-disubstituted aldehydes (entries
23–26). Finally, the oxidative hydrolysis of acyclic dialkyl acetals 4a
and 4b proceeded readily, affording the corresponding simple es-
ters 5a and 5b in moderate yields (entries 27 and 28).

Under similar reaction conditions, the reaction of un-
symmetrical cyclic acetals was also briefly examined. It was found
that the reaction proceeded readily but without selectivity. After
chromatographic purification, a mixture of inseparable isomeric
hydroxyalkyl carboxylic esters and an over-oxidized keto-ester
were isolated. The results are summarized in Table 3.

While no detailed mechanistic studies have been carried out for
an explanation of the reaction mechanism, a probable mechanistic
pathway was assumed based on the experimental results and lit-
erature precedents on similar acetal cleavage and PhI(OAc)2/bro-
mide anion mediated reactions.15,22 Displacement of the acetate
ligand of PhI(OAc)2 with bromide anion gave reactive intermediate
6. The intermediate 6 reacted with acetal 1 through an electron
transfer process, furnishing stabilized acetal carbocation 7.



Table 3
Oxidation of unsymmetrical acetals with PhI(OAc)2/LiBr in water

Entry Acetal; Ar¼ Yielda (%)

O

O

Ar

O

Ar O
OH

O

Ar O
OH

O

Ar O
O

1b 4-O2NC6H4 85 (1:1.5) 12

2c 2-O2NC6H4 81 (2:1) 7

a Isolated yields after purification by column chromatography.
b The reaction employed PhI(OAc)2 (1.25 equiv) and LiBr (0.25 equiv) for 45 min.
c The reaction employed PhI(OAc)2 (1.5 equiv) and LiBr (0.5 equiv) for 90 min.
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Nucleophilic attack by water, leading to hemiorthoester 8, followed
by ring opening eventually gave hydroxyalkyl carboxylic ester 2
(Scheme 2).
PhI(OAc)2
LiBr

Ph I
Br

OAc
+ AcOLi

O

OR
n

1

6

+ Ph I
Br

OAc
6

O

OR
n

7

H2O O

OR
n

HO
R O

O
OH
n

28

Scheme 2. Proposed mechanistic pathway for PhI(OAc)2/LiBr mediated oxidative
hydrolysis of acetals.
An alternative mechanism includes formation of hemiacetal 9
and the reactive intermediate 6 under the reaction conditions.
Displacement of the polarized bromine atom of 6 by the hydroxyl
group at the hemiacetal carbon provided intermediate 10, which
readily decomposed with the elimination of iodobenzene and
acetic acid to give hydroxyalkyl carboxylic ester 2 (Scheme 3).
O

OR
n

1

O

OHR
9

R O

O
OH
n

210

OH
Ph I

Br
OAcn

O

O
I

OH
n

PhO

RH
O

H3C

-PhI

-HOAc

PhI(OAc)2
LiBr

Ph I
Br
OAc

+ AcOLi

6

Scheme 3. Alternative mechanistic pathway for PhI(OAc)2/LiBr mediated oxidative
hydrolysis of acetals.
3. Conclusion

In summary, we have demonstrated the facile aqueous oxidative
hydrolysis of acetal 1 to hydroxyalkyl carboxylic esters 2 using
a combination of environmentally benign (diacetoxy)iodobenzene
(PhI(OAc)2, DIB) as oxidant and LiBr. The present system showed
broad generality, tolerating a range of substrate structures. In
comparison with our previously reported procedure, the apparent
merits of the present protocol include use of a commercially
available and non-explosive reagent, superior efficiency, mild re-
action conditions (room temperature), and short reaction time.
4. Experimental

4.1. General

Reagents were obtained from commercial suppliers and used
without prior purification. Analytical thin layer chromatography
(TLC) plates were purchased from Merck (silica gel 60 F254). Column
chromatography was carried out using silica gel 60 (0.063–
0.200 mm). Known compounds were characterized by 1H and 13C
NMR, IR, and mass spectroscopy, and their spectroscopic data were
identical to those previously reported in the literature; (2a),24 (2b,
2e, 2g–2j, 2m, 2n, 2s–2v, 2y, 2z, 5b),20 (2c),25 (2f),7b (2k),9c,16b

(2l),16b (2w),25 (5a).26 All new compounds were characterized by
1H and 13C NMR, IR, and high-resolution mass spectroscopy. 1H
NMR and 13C spectra were recorded on a Bruker DPX-300 and
Bruker Avance 500 spectrometers. Infrared spectra were recorded
on a Perkin Elmer GX FT-IR System spectrometer. High-resolution
mass spectra (HRMS) were determined using Bruker micro TOF
spectrometer.

4.2. General procedure for the synthesis of hydroxyalkyl
carboxylic esters 2

PhI(OAc)2 (0.625 mmol, 201.3 mg) was added to a suspension of
acetal (0.5 mmol) and LiBr (10.7 mg, 0.25 mmol) in water (2 mL)
and the reaction mixture was vigorously stirred at room tempera-
ture for a given time as shown in Table 3. Upon completion of the
reaction (TLC monitoring), the reaction mixture was quenched by
addition of saturated aqueous sodium thiosulfate (5 mL), basified
with saturated aqueous sodium hydrogen carbonate (5 mL),
followed by stirring, and extracted with EtOAc (3�5 mL). The
combined organic extracts were washed with water (10 mL), brine
(10 mL), dried (MgSO4), filtered, and concentrated (rotary evapo-
rator). The residue was purified by column chromatography (silica
gel) to furnish the analytically pure product.

4.2.1. 3-Hydroxypropyl 2-nitrobenzoate (2d). Compound 1d
(104.5 mg, 0.5 mmol). Column chromatography (silica gel,
13�2 cm; hexanes–EtOAc, 4:1 to 1:1) gave the title compound.
Yield: 91.2 mg (81%); yellow liquid; Rf¼0.15 (hexanes–EtOAc, 3:2).
IR (neat, cm�1): nmax 3419, O–H; 1732, C]O. 1H NMR (300 MHz,
CDCl3): d 7.90 (dd, J¼7.4, 1.8 Hz, 1H), 7.76 (dd, J¼7.4, 1.8 Hz, 1H),
7.74–7.59 (m, 2H), 4.49 (t, J¼6.1 Hz, 2H), 3.75 (td, J¼6.1, 5.4 Hz, 2H),
2.11 (t, J¼5.4 Hz, 1H), 1.98 (quin, J¼6.1 Hz, 2H). 13C NMR (75 MHz,
CDCl3): d 170.9, 165.3, 132.9, 131.8, 129.9, 127.5, 123.9, 63.0, 60.8,
27.7. HRMS (ESI-TOF) calcd for C10H11NO5Na [(MþNa)þ]: 248.0535;
found: 248.0564.

4.2.2. 2-Hydroxyethyl hexanoate (2o). Compound 1o (72.0 mg,
0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm; hexanes–
EtOAc, 9:1 to 7:3) gave the title compound. Yield: 67.2 mg (84%);
colorless liquid; Rf¼0.30 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat, cm�1): nmax

3417, O–H; 1736, C]O. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): d 4.20 (t,
J¼4.7 Hz, 2H), 3.82 (t, J¼4.7 Hz, 2H), 3.71–2.92 (br, 1H), 2.34
(t, J¼7.5 Hz, 2H), 1.64 (quin, J¼7.5 Hz, 2H), 1.38–1.25 (m, 4H), 0.89 (t,
J¼6.8 Hz, 3H). 13C NMR (75 MHz, CDCl3): d 174.3, 65.8, 61.1, 34.1,
31.2, 24.5, 22.2, 13.8. HRMS (ESI-TOF) calcd for C8H16O3Na
[(MþNa)þ]: 183.0997; found: 183.1008.

4.2.3. 3-Hydroxypropyl hexanoate (2p). Compound 1p (79.0 mg,
0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm; hexanes–
EtOAc, 9:1 to 7:3) gave the title compound. Yield: 78.3 mg (90%);
pale yellow liquid; Rf¼0.23 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat, cm�1):
nmax 3418, O–H; 1738, C]O. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): d 4.21
(t, J¼6.2 Hz, 2H), 3.67 (t, J¼6.2 Hz, 2H), 2.49 (br s, 1H), 2.30 (t,
J¼7.5 Hz, 2H), 1.85 (quin, J¼6.2 Hz, 2H), 1.61 (quin, J¼7.5 Hz, 2H),
1.40–1.15 (m, 4H), 0.88 (t, J¼6.8 Hz, 3H). 13C NMR (75 MHz, CDCl3):
d 174.2, 61.1, 59.0, 34.1, 31.6, 31.1, 24.5, 22.1, 13.7. HRMS (ESI-TOF)
calcd for C9H18O3Na [(MþNa)þ]: 197.1154; found: 197.1146.

4.2.4. 2-Hydroxyethyl heptanoate (2q). Compound 1q (79.0 mg,
0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm; hexanes–
EtOAc, 9:1 to 7:3) gave the title compound. Yield: 80.1 mg (92%);
colorless liquid; Rf¼0.33 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat, cm�1): nmax

3423, O–H; 1738, C]O. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): d 4.14
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(t, J¼4.5 Hz, 2H), 3.75 (t, J¼4.5 Hz, 2H), 2.28 (t, J¼7.2 Hz, 2H), 2.05
(br s, 1H), 1.54 (quin, J¼7.2 Hz, 2H), 1.38–1.21 (m, 6H), 0.80
(t, J¼6.7 Hz, 3H). 13C NMR (125 MHz, CDCl3): d 174.2, 65.8, 61.2, 34.1,
31.4, 28.7, 24.8, 22.4, 13.9. HRMS (ESI-TOF) calcd for C9H18O3Na
[(MþNa)þ]: 197.1154; found: 197.1142.

4.2.5. 3-Hydroxypropyl heptanoate (2r). Compound 1r (86.0 mg,
0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm; hexanes–
EtOAc, 9:1 to 7:3) gave the title compound. Yield: 84.6 mg (90%);
pale yellow liquid; Rf¼0.33 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat, cm�1):
nmax 3419, O–H; 1738, C]O. 1H NMR (500 MHz, CDCl3): d 4.23
(t, J¼6.1 Hz, 2H), 3.69 (t, J¼6.1 Hz, 2H), 2.44 (br s, 1H), 2.32 (t,
J¼7.5 Hz, 2H), 1.87 (quin, J¼6.1 Hz, 2H), 1.62 (quin, J¼7.5 Hz, 2H),
1.33–1.27 (m, 6H), 0.89 (t, J¼6.9 Hz, 3H). 13C NMR (125 MHz, CDCl3):
d 174.3, 61.1, 59.0, 34.2, 31.7, 31.3, 28.7, 24.8, 22.4, 13.9. HRMS (ESI-
TOF) calcd for C10H20O3Na [(MþNa)þ]: 189.1493; found: 189.1486.

4.2.6. 2-Hydroxyethyl cyclohexanecarboxylate (2w). Compound 1w
(78.1 mg, 0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm;
hexanes–EtOAc, 9:1 to 3:2) gave the title compound. Yield: 69.7 mg
(81%); colorless liquid; Rf¼0.30 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat,
cm�1): nmax 3443, O–H; 1732, C]O. 1H NMR (500 MHz, CDCl3):
d 4.23–4.18 (m, 2H), 3.82 (t, J¼4.5 Hz, 2H), 2.35 (tt, J¼11.4, 3.6 Hz,1H),
2.28 (br s, 1H), 1.96–1.88 (m, 2H), 1.81–1.73 (m, 2H), 1.69–1.61 (m,
1H),1.52–1.40 (m, 2H),1.35–1.18 (m, 3H). 13C NMR (125 MHz, CDCl3):
d 176.5, 65.8, 61.3, 43.1, 28.9 (2C), 25.6, 25.3 (2C). HRMS (ESI-TOF)
calcd for C9H16O3Na [(MþNa)þ]: 195.0992; found: 195.1002.

4.2.7. 3-Hydroxypropyl cyclohexanecarboxylate (2x). Compound 1x
(85.0 mg, 0.5 mmol). Column chromatography (silica gel, 13�2 cm;
hexanes–EtOAc, 9:1 to 3:2) gave the title compound. Yield: 66.1 mg
(71%); colorless liquid; Rf¼0.28 (hexanes–EtOAc, 7:3). IR (neat,
cm�1): nmax 3419, O–H; 1732, C]O. 1H NMR (300 MHz, CDCl3):
d 4.23 (t, J¼6.1 Hz, 2H), 3.68 (t, J¼6.1 Hz, 2H), 2.31 (tt, J¼11.2, 3.7 Hz,
1H), 2.13 (br s, 1H), 1.98–1.82 (m, 4H), 1.82–1.70 (m, 2H), 1.70–1.60
(br, 1H), 1.54–1.13 (m, 5H). 13C NMR (75 MHz, CDCl3): d 176.6, 61.0,
59.1, 43.2, 31.8, 29.0 (2C), 25.7, 25.4 (2C). HRMS (ESI-TOF) calcd for
C10H18O3Na [(MþNa)þ]: 209.1154; found: 209.1180.
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(Diacetoxyiodo)benzene [PhI(OAc)2, DIB] was able to pro-
mote the reaction of sodium aryl sulfinate and potassium
iodide (KI) with alkenes and alkynes to afford the corre-
sponding vinyl sulfones and β-iodovinyl sulfones, respec-

Introduction

Vinyl sulfones are important units in organic synthesis
due to the chemical versatility of the sulfonyl moiety.[1] The
sulfonyl group, similar to the carbonyl group, has an activa-
ting effect to the adjacent double bonds or triple bonds,
which enables these compounds to serve as Michael ac-
ceptors[2] and electron-deficient ene partners[3] in cycload-
dition reactions. Vinyl sulfone containing molecules have
been shown to exhibit important biological activities; for
example, cysteine protease inhibitors,[4] HIV-1 inhibitors,[5]

and inhibitors of a transpeptidase required for cell wall pro-
tein anchoring and virulence in Staphylococcus aureus.[6] In
addition, the sulfonyl group can be exchanged by hydrogen,
an alkyl group, a hydroxy group, a carbonyl group, or a
nucleophile, and it is also susceptible to β-elimination and
sulfur dioxide extrusion, allowing the sulfonyl group to
function as a temporary activating functional group.[7] A
number of synthetic routes are available toward the synthe-
sis of vinyl sulfones including: a two-step method involving
β-elimination of and sulfur oxidation or vice versa,[8] ad-
dition of PhSO2X (X = I, Cl, SePh, ONO2, HgCl, etc.) to
alkenes followed by β-elimination,[9] addition of PhSO2X
(X = I, Cl, etc.) to alkynes,[10] Horner–Wadsworth–Em-
mons reaction of carbonyl compounds and sulfonyl phos-
phoranes,[11] hydrozirconation reaction of acetylenic sul-
fones,[12] hydrozirconation of terminal alkynes followed by
reaction with sulfonyl chloride,[13] hydrotelluration of
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tively, in good yields. The salient features of this reaction are
that it employs a commercially available and environmen-
tally benign hypervalent iodine(III) reagent, a one-step reac-
tion, a short reaction time, and mild reaction conditions.

acetylenic sulfones,[14] selenosulfonation to alkynes,[15] nu-
cleophilic addition to 1-phenylseleno-2-(arenesulfonyl)-
ethyne,[16] addition of sodium benzenesulfinate to alkynyl-
selenonium salts,[17] displacement of β-bromostyrene deriv-
atives with sodium arenesulfinate,[18] reaction of alkenyltri-
phenylbismuthonium tetrafluoroborates with aryl sulfin-
ate,[19] reaction of β-haloalkenylphenyliodonium salts with
sodium benzenesulfinate,[20] palladium-catalyzed reac-
tions,[21] copper-catalyzed reactions,[22] cross-metathesis re-
actions,[23] carbomagnesiation of acetylenic sulfones,[24] and
reaction of 1,2-dibromoalkanes with sulfinic acid sodium
salts.[25] Considering the importance of vinyl sulfones both
as reactive synthons and as biologically active moieties in
vinyl sulfone containing compounds, it is still of high inter-
est to develop simple and efficient methods for the synthesis
of vinyl sulfones.

During the past two decades, the versatility of hyperval-
ent iodine reagents in organic synthesis is well recognized
owing to their mild, highly selective, and environmentally
benign properties for effecting a number of oxidative trans-
formations.[26] Currently, both iodine(V) and iodine(III)
reagents are widely used in organic synthesis. Despite their
intriguing synthetic applications, widely used iodine(V) rea-
gents are potentially explosive. As a result, iodine(III) rea-
gents have received much more attention and have found
broad application in organic synthesis.[27] One of the most
important and commercially available iodine(III) reagents
is (diacetoxyiodo)benzene [PhI(OAc)2], which has several
commonly used abbreviations, such as BAIB, DIB, PIDA,
IBD, or IBDA. It is easy to handle, nontoxic, commercially
available, and comparable in reactivity to heavy metal con-
taining reagents. The synthetic utilities of PhI(OAc)2 as an
efficient oxidizing agent have been demonstrated by several
groups.[28] The combination of PhI(OAc)2 with halide salts
has been reported for electrophilic halogenations of sub-
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strates, particularly olefins, followed by nucleophilic-as-
sisted halonium ion ring opening.[29]

Results and Discussion

As a part of our ongoing research on the chemistry of
hypervalent iodine reagents,[30] we herein describe our work
on the development of a vinyl sulfone protocol by PhI-
(OAc)2/KI-mediated reaction of aryl sulfinates with alkenes
and alkynes. Our experiment was first conducted by using
styrene and sodium p-toluenesulfinate as model substrates
to search for optimum reaction conditions (Table 1).

The reaction was initially carried out in water by using
PhI(OAc)2 (2.2 equiv.) and Et4NI (1 equiv.) as an additive
and sodium p-toluenesulfinate (4 equiv.; Table 1, Entry 1).
A facile reaction took place within 30 min to yield β-iodo-
sulfone 3a and expected α,β-unsaturated sulfone 2a in a ra-
tio of 19:1. Higher conversion to α,β-unsaturated sulfone
2a was observed when the reaction time was extended from
0.5 to 3 h (Table 1, Entry 2). The reactions conducted in
aqueous CH3CN, aqueous THF, and CH3OH gave compar-
able results, and a mixture of 2a and 3a was obtained
(Table 1, Entries 3–5). Gratifying, when EtOAc was em-
ployed as the solvent, 2a was obtained as the major product
(2a/3a = 2:1). Among organic solvents screened, CH3CN
gave the best result (Table 1, Entries 7–10), yielding 2a in
90% yield after chromatographic purification (Table 1, En-
try 10). A slightly lower yield was observed when the reac-
tion was carried out with a shorter reaction time or with a
decrease in the loading of PhI(OAc)2 from 2.2 to 1.1 equiv.
(Table 1, Entries 11 and 12). Decreasing the stoichiometry
of sodium p-toluenesulfinate led to a dramatic decrease in
the reaction yield (Table 1, Entry 13). An excellent yield of

Table 1. Optimization of reaction conditions.[a]

Entry PhI(OAc)2 pTolSO2Na Solvent Time Ratio[b] Yield of 2a[c]

[equiv.] [equiv.] [h] 2a/3a [%]

1 2.2 4 H2O 0.5 1:19
2 2.2 4 H2O 3 1:7
3 2.2 4 H2O/CH3CN (1:3) 0.5 2:5
4 2.2 4 H2O/THF (1:3) 0.5 2:3
5 2.2 4 CH3OH 0.5 1:3
6 2.2 4 EtOAc 3 2:1
7 2.2 4 DMSO 0.5 64[d]

8 2.2 4 CHCl3 0.5 60[d]

9 2.2 4 CH2Cl2 5 58[d]

10 2.2 4 CH3CN 0.5 90[d]

11 2.2 4 CH3CN 0.25 80[d]

12 1.1 4 CH3CN 0.5 79[d]

13 2.2 2 CH3CN 0.5 33[d]

14 1.5 4 CH3CN 1 91[d]

[a] All reactions were performed by using styrene (0.5 mmol) and Et4NI (1 equiv.) at room temperature. [b] Product ratios were calculated
from integration of the signals in the 1H NMR (300 MHz) spectrum of the crude product. [c] Isolated yield after chromatographic
purification. [d] The formation of 3a was not observed by 1H NMR (300 MHz) spectroscopic analysis of the crude products.
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2a was observed when the amount of PhI(OAc)2 employed
was as low as 1.5 equiv., however, with a prolonged reaction
time (Table 1, Entry 14 vs. 10).

Having established the most efficient reaction conditions
(Table 1, Entry 14), we next investigated the efficiency of
some hypervalent iodine reagents and types of additives,
and the results are listed in Table 2. When using Et4NI as

Table 2. Optimization of hypervalent iodine reagents and addi-
tives.[a]

Entry Hypervalent iodine Additive Ratio[b] Yield of 2a[c]

2a/3a [%]

1 PhI(OAc)2 Et4NI 91[d]

2 IBX Et4NI 62[d]

3 PhI(OCOCF3)2 Et4NI 1:3
4 PhI(OAc)2 Bu4NI 88[d]

5 PhI(OAc)2 LiI 2:1
6 PhI(OAc)2 NaI 4:1
7 PhI(OAc)2 KI 85[d]

[a] All reactions were performed by using styrene (0.5 mmol), pTol-
SO2Na (4 equiv.), hypervalent iodine reagent (1.5 equiv.), and addi-
tive (1 equiv.) in CH3CN at room temperature for 1 h. [b] Product
ratios were calculated from integration of the signals in the 1H
NMR (300 MHz) spectrum of the crude product. [c] Isolated yields
after chromatographic purification. [d] The formation of 3a was
not observed by 1H NMR (300 MHz) spectroscopic analysis of the
crude products.
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an additive, the iodine(V) reagent IBX gave inferior results
(Table 2, Entry 2) and the reaction conversion was lowered
dramatically by utilizing PhI(OCOCF3)2 (Table 2, Entry 3).
Among the hypervalent iodine reagents tested, and on the
basis of both efficiency and availability of hypervalent io-
dine compounds, PhI(OAc)2 was chosen as the oxidant for
this reaction. The effect of additives was also briefly investi-
gated. Even though tetraalkylammonium iodide salts gave
excellent yields of vinyl sulfone 2a, their highly hygroscopic
nature was a major drawback (Table 2, Entries 1 and 4).
The ease of handling the alkali metal iodides prompted us
to examine their reactivity (Table 2, Entries 5–7). Both LiI
and NaI gave a mixture of 2a and 3a as can be seen from
the 1H NMR spectrum of the crude product. To our de-
light, KI gave comparable results to those obtained by using
tetraalkylammonium iodide salts as additives (Table 2, En-
try 7).

On the basis of the results shown in Table 2 (Entry 7),
the optimized reaction conditions were chosen for further
exploration of the substrate scope and the arenesulfinate
sodium salts of this reaction.[32] It was found that most sty-
rene derivatives underwent the reaction to provide the cor-
responding vinyl sulfones in good yields (Table 3). p-Tolu-
enesulfinate and benzenesulfinate sodium salts worked
equally well in this reaction. Moderate yields were observed
for electron-releasing-substituted styrene (Table 3, Entries 6
and 13).

Table 3. Oxidative sulfonylation of styrene derivatives.[a]

Entry R Substrate Ar Product Yield [%][b]

1 C6H5 1a pTol 2a 85
2 4-BrC6H4 1b pTol 2b 88
3 4-ClC6H4 1c pTol 2c 86
4 2-ClC6H4 1d pTol 2d 77
5 4-CH3C6H4 1e pTol 2e 67
6 4-CH3OC6H4 1f pTol 2f 48
7 4-CH3OCOC6H4 1g pTol 2g 80
8 C6H5 1a Ph 2aa 90
9 4-BrC6H4 1b Ph 2bb 87
10 4-ClC6H4 1c Ph 2cc 88
11 2-ClC6H4 1d Ph 2dd 82
12 4-CH3C6H4 1e Ph 2ee 82
13 4-CH3OC6H4 1f Ph 2ff 55
14 4-CH3OCOC6H4 1g Ph 2gg 84

[a] All reactions were performed by using the substrate (0.5 mmol),
pTolSO2Na or PhSO2Na (4 equiv.), PhI(OAc)2 (1.5 equiv.), and KI
(1 equiv.) in CH3CN at room temperature for 1 h. [b] Isolated yield.

The sulfonylation of aliphatic alkenes as well as cyclic
alkenes was also investigated, and the results are summa-
rized in Table 4. Under standard reaction conditions, ali-
phatic alkenes and cyclic alkenes afforded mixtures of vinyl
sulfones and β-iodosulfones as observed by analysis of the
1H NMR spectra of the crude products. Vinyl sulfones
could be obtained by treatment of the crude mixtures with
DBU in CH3CN at room temperature for 30 min. A variety
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of aliphatic alkenes including those containing an oxygen
atom (Table 4, Entries 1–3), a bromine atom (Table 4, En-
tries 4 and 5), an aldehyde function (Table 4, Entry 6), and
a 1,3-dioxane moiety (Table 4, Entry 7) gave the corre-
sponding products in good yields (70–89%). Allyl phenyl
ether and allylbenzene derivatives yielded products derived
from double bond isomerization as major products
(Table 4, Entries 1, 8, and 9). It is also worth noting that
allylsulfone 2h was obtained as a cis alkene, whose stereo-
chemistry was assigned on the basis of its spectroscopic

Table 4. Oxidative sulfonylation of aliphatic alkenes and cyclic
alkene.[a]

[a] Reagents and conditions: 1) Alkene (0.5 mmol), pTolSO2Na
(4 equiv.), PhI(OAc)2 (1.5 equiv.), KI (1 equiv.), CH3CN, room
temp., 1 h; 2) DBU, CH3CN, room temp., 30 min. [b] Isolated yield
after two steps.
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data (NOE experiments).[33] Finally, cyclic vinylsulfone 2q
could also be prepared in moderate yield (56 %) from cyclo-
hexene.

The methodology works equally well with alkynes
(Table 5). The optimized reaction conditions were applied
to the reaction of arylacetylenes possessing substituents
with different electronic properties on the phenyl rings
(Table 5, Entries 1–4) and 1-octyne (Table 5, Entry 5). Fac-
ile reactions occurred, giving rise to the corresponding β-
iodovinyl sulfones in high yields, each as a single geometri-
cal isomer. On the basis of the spectroscopic data of the β-
iodovinyl sulfone derived from 1-octyne (NOE experi-
ments), the iodine atom was confirmed to be anti to the
sulfonyl group. The stereochemistry of compounds 6a–d
was then assigned on the basis of that of 6e.

Table 5. Sulfonylation of alkynes.[a]

Entry R Substrate Product Yield [%][b]

1 C6H5 5a 6a 81
2 4-CH3C6H4 5b 6b 86
3 4-CH3OC6H4 5c 6c 77
4 4-NO2C6H4 5d 6d 77
5 CH3(CH2)5 5e 6e 64

[a] All reactions were performed by using the substrate (0.5 mmol),
pTolSO2Na (4 equiv.), PhI(OAc)2 (1.5 equiv.), and KI (1 equiv.) in
CH3CN at room temperature for 1 h. [b] Isolated yields.

Finally, oxidative β-sulfonylation of α,β-unsaturated car-
bonyl derivatives was investigated, and the results are sum-
marized in Table 6. We found that the optimized conditions
prove to be suitable for a range of alkyl ester derivatives,
and these reactions went smoothly to provide the β-tolu-
enesulfonyl-α,β-unsaturated esters in good yields (62–81%
yield; Table 6, Entries 1–4). A low yield (33%) was observed
with acrylonitrile (Table 6, Entry 5). However, methacry-
lonitrile afforded a mixture of two possible geometrical iso-
mers, which could be separated by column chromatography
[8fa(E)/8fb(Z) = 3:1] in good yields (Table 6, Entry 6). Allyl
methacrylate reacted solely at the electron deficient alkene
moiety to give the corresponding product 8g in moderate
yield (59 %; Table 6, Entry 7). Acrylic acid gave no identifi-
able product (Table 6, Entry 8).

A probable mechanism for the formation of vinyl sul-
fones is outlined in Scheme 1. DIB promotes the oxidation
of the iodide anion, yielding acetylhypoiodite (A) as a puta-
tive intermediate. Subsequent reaction of A with aryl sulfin-
ate gives arylsulfonyl iodide (B), which readily mediates
iodosulfonylation of the alkene.[31] Spontaneous elimination
of HI then takes place when the R group is an aryl or con-
jugated functional group. Aliphatic alkenes require a two-
step reaction involving β-iodosulfonylation followed by
base-induced dehydroiodination. To support our proposed
mechanistic pathway, NMR spectroscopic experiments were
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Table 6. Oxidative β-sulfonylation of α,β-unsaturated carbonyl de-
rivatives and acrylonitrile compounds.[a]

[a] All reactions were performed by using the substrate (0.5 mmol),
pTolSO2Na (4 equiv.), PhI(OAc)2 (1.5 equiv.), and KI (1 equiv.) in
CH3CN at room temperature for 1 h. [b] Isolated yields.

performed. When a 1:1 mixture of DIB/KI in CDCl3 was
examined by 1H NMR spectroscopy, a new peak at δ =
2.10 ppm (s) gradually appeared and replaced the acetyl sig-
nal of DIB at δ = 2.02 ppm (s). The new singlet at δ =
2.10 ppm was assigned to acetylhypoiodite (AcOI).[34]

Scheme 1. Plausible mechanistic pathway.
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Finally, to probe the efficiency and generality of the pres-
ent method against those previously reported utilizing reac-
tive arenesulfonyl iodides prepared in situ by oxidation of
the arenesulfinate sodium salts with oxidizing agents, com-
parative studies were conducted. By following the method
described by Nair et al. employing CAN as an oxidant, it
was found that α,β-unsaturated carbonyl derivatives were
not suitable substrates and vinyl sulfones 8a and 8c were
obtained in 17 and 40% yield, respectively.[9d] The efficiency
of the reaction dramatically depends on the type of solvent
when molecular iodine was employed as the oxidizing rea-
gent. Acetone gave poor results, which is in good agreement
with those described by Julia and co-workers.[9b] When ace-
tonitrile was used as the solvent by employing pTolSO2Na
(4 equiv.) and I2 (1.5 equiv.) at room temperature for 1 h,
styrene derivatives gave β-iodosulfones as major products
along with vinyl sulfones, whereas the reactions of aliphatic
alkenes did not work well and led to recovery of starting
materials in 61–90 % yield. In contrast to that reported by
Yus, the reactions of 1a, 1k, and 7a performed in dichloro-
methane by using pTolSO2Na (4 equiv.) and I2 (1.5 equiv.)
at room temperature for 1 h gave the corresponding β-iodo-
sulfones exclusively in good yields. However, an additional
elimination step mediated by base is required to obtain the
vinyl sulfones.

Conclusions

In conclusion, we have demonstrated the synthetic appli-
cation of (diacetoxyiodo)benzene (DIB)/KI to promote the
reaction of sodium arenesulfinates with alkenes and al-
kynes. The method is simple and be conducted in one pot
under non-anhydrous conditions and tolerates a variety of
functional groups. The results, in many aspects, are superior
to those previously reported. In view of the experimental
simplicity and the mild reaction conditions, the present
method is an important alternative to existing methods for
the synthesis of vinyl sulfones and β-iodovinyl sulfones,
which are an important class of compounds in organic
chemistry.

Experimental Section
General Remarks: All reagents were obtained from commercial
sources and used without further purification. Thin-layer
chromatography was carried out on TLC alumina sheets with silica
gel 60 F254 (Merck). Chromatographic purification of products
was accomplished by using column chromatography on silica gel
with hexanes/EtOAc as eluent and all solid compounds were recrys-
tallized from hexanes/CH2Cl2. Melting points were recorded with
a digital Electrothermal Melting 9100 apparatus. 1H NMR spectra
were recorded with a Bruker DPX-300 (300 MHz), Bruker Avance-
300 (300 MHz), or Bruker Avance-500 (500 MHz) spectrometer in
CDCl3 by using tetramethylsilane (δ = 0 ppm) as an internal stan-
dard. 13C NMR spectra were recorded with a Bruker Avance-300
(75 MHz) spectrometer by using tetramethylsilane as an internal
standard. Infrared spectra were recorded with a Perkin–Elmer 683
GX FTIR System spectrometer. High-resolution mass spectra
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(HRMS) were recorded with a Bruker micro TOF spectrometer in
the ESI mode.

General Procedure A

One-Step Synthesis of Vinyl Sulfones: PhI(OAc)2 (241.6 mg,
0.75 mmol) was added to a suspension of the alkene or alkyne
(0.5 mmol), sodium arenesulfinate (2.0 mmol), and KI (83.0 mg,
0.5 mmol) in CH3CN (2 mL), and the reaction mixture was vigor-
ously stirred at room temperature for 1 h. Upon completion of the
reaction, the reaction mixture was quenched by the addition of a
saturated aqueous solution of Na2S2O3 (5 mL) and basified with a
saturated aqueous solution of NaHCO3 (5 mL). Further stirring
was followed by extraction with EtOAc (3 �15 mL). The combined
organic extract was washed with H2O (15 mL) and brine (15 mL),
dried (MgSO4), filtered, and concentrated (aspirator). The residue
was purified by column chromatography.

(E)-1-Methyl-4-(styrylsulfonyl)benzene (2a):[9a] According to gene-
ral procedure A, styrene (1a; 52.0 mg, 0.5 mmol) and sodium p-
toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column
chromatography (SiO2, 20% EtOAc in hexanes) gave 2a (109.8 mg,
85 % yield; white solid, m.p. 118–120 °C, ref.[9a] m.p. 120–121 °C).
1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.85 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH),
7.68 (d, J = 15.4 Hz, 1 H, CH), 7.51–7.35 (m, 7 H, ArH), 6.87 (d, J
= 15.4 Hz, 1 H, CH), 2.46 (s, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz,
CDCl3): δ = 144.3, 141.9, 137.8, 132.5, 131.1, 130.3, 129.9, 129.0,
128.5, 127.7, 21.6 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3046, 2924, 1615, 1595, 1496,
1449, 1315, 1285, 1143, 1086, 973, 810, 748, 665 cm–1. HRMS (ESI-
TOF): calcd. for C15H14O2SNa [M + Na]+ 281.0612; found
281.0646.

(E)-1-Bromo-4-(2-tosylvinyl)benzene (2b): According to general pro-
cedure A, 4-bromostyrene (1b; 91.9 mg, 0.5 mmol) and sodium p-
toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column
chromatography (SiO2, 20% EtOAc in hexanes) gave 2b (148.4 mg,
88% yield; white solid, m.p. 163–164 °C). 1H NMR (300 MHz,
CDCl3): δ = 7.75 (d, J = 8.1 Hz, 2 H, ArH), 7.51 (d, J = 15.4 Hz,
1 H, CH), 7.44 (d, J = 8.4 Hz, 2 H, ArH), 7.29–7.24 (m, 4 H, ArH),
6.78 (d, J = 15.4 Hz, 1 H, CH), 2.36 (s, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR
(75 MHz, CDCl3): δ = 144.5, 140.5, 137.5, 132.3, 131.4, 130.0,
129.8, 128.4, 127.7, 125.5, 21.6 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3053, 1614,
1583, 1482, 1303, 1287, 1142, 1084, 1068, 1008, 861, 785, 671 cm–1.
HRMS (ESI-TOF): calcd. for C15H13BrO2SNa [M + Na]+

358.9717; found 358.9708.

(E)-[2-(Phenylsulfonyl)vinyl]benzene (2aa):[35] According to general
procedure A, styrene (1a; 52.0 mg, 0.5 mmol) and sodium benzene-
sulfinate (328.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column chromatog-
raphy (SiO2, 20% EtOAc in hexanes) gave 2aa (109.9 mg, 90%
yield; white solid, m.p. 68–70 °C, ref.[35] m.p. 75–76 °C). 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.99–7.96 (m, 2 H, ArH), 7.69 (d, J =
15.4 Hz, 1 H, CH), 7.64–7.34 (m, 8 H, ArH), 6.89 (d, J = 15.4 Hz,
1 H, CH) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 142.5, 140.8,
133.3, 132.4, 131.2, 129.3, 129.1, 128.5, 127.6, 127.3 ppm. IR
(KBr): ν̃ = 3056, 1612, 1576, 1496, 1448, 1301, 1177, 1146, 1086,
972, 856, 818, 743, 690 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for
C14H12O2SNa [M + Na]+ 267.0456; found 267.0439.

(E)-1-Bromo-4-[2-(phenylsulfonyl)vinyl]benzene (2bb): According to
general procedure A, 4-bromostyrene (1b; 91.9 mg, 0.5 mmol) and
sodium benzenesulfinate (328.4 mg, 2.0 mmol) were employed.
Column chromatography (SiO2, 20% EtOAc in hexanes) gave 2bb
(140.6 mg, 87% yield; white solid, m.p. 152–154 °C). 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.96 (d, J = 7.4 Hz, 2 H, ArH), 7.65–7.48
(m, 6 H, ArH, CH), 7.34 (d, J = 8.6 Hz, 2 H, ArH), 6.91 (d, J =
15.5 Hz, 1 H, CH) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 141.0,
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140.5, 133.5, 132.4, 131.3, 129.9, 129.4, 128.1, 127.7, 125.5 ppm.
IR (KBr): ν̃ = 3056, 1619, 1583, 1485, 1446, 1398, 1308, 1285, 1153,
1085, 1068, 1008, 976, 856, 784 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd.
for C14H11O2SBrNa [M + Na]+ 344.9561; found 344.9577.

(E)-1-Chloro-2-[2-(phenylsulfonyl)vinyl]benzene (2dd): According to
general procedure A, 2-chlorostyrene (1d; 69.3 mg, 0.5 mmol) and
sodium benzenesulfinate (328.4 mg, 2.0 mmol) were employed.
Column chromatography (SiO2, 10% EtOAc in hexanes) gave 2dd
(114.3 mg, 82% yield; pale-yellow solid, m.p. 98–100 °C). 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 8.08 (d, J = 15.4 Hz, 1 H, CH), 7.98–7.95
(m, 2 H, ArH), 7.66–7.49 (m, 4 H, ArH), 7.42–7.25 (m, 3 H, ArH),
6.93 (d, J = 15.4 Hz, 1 H, CH) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3):
δ = 140.4, 138.4, 135.3, 133.5, 131.9, 130.7, 130.4, 130.1, 129.4,
128.4, 127.8, 127.2 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3051, 1607, 1591, 1470,
1448, 1304, 1201, 1148, 1086, 1042, 971, 824, 747, 689 cm–1. HRMS
(ESI-TOF): calcd. for C14H11O2SClNa [M + Na]+ 301.0066; found
301.0059.

(E)-1-Methoxy-4-[2-(phenylsulfonyl)vinyl]benzene (2ff): According
to general procedure A, 4-methoxystyrene (1f; 67.1 mg, 0.5 mmol)
and sodium benzenesulfinate (328.4 mg, 2.0 mmol) were employed.
Column chromatography (SiO2, 20% EtOAc in hexanes) gave 2ff
(75.4 mg, 55% yield; white solid, m.p. 74–77 °C). 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.86–7.83 (m, 2 H, ArH), 7.54 (d, J =
15.4 Hz, 1 H, CH), 7.50–7.40 (m, 3 H, ArH), 7.33 (d, J = 8.8 Hz,
2 H, ArH), 6.79 (d, J = 8.5 Hz, 2 H, ArH), 6.64 (d, J = 15.4 Hz,
1 H, CH), 3.71 (s, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ
= 162.1, 142.3, 141.2, 133.1, 130.3, 129.2, 127.5, 125.0, 124.5, 114.5,
55.4 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3054, 2991, 2835, 1603, 1573, 1512, 1447,
1422, 1306, 1287, 1262, 1173, 1145, 1082, 1038, 979, 867, 803, 752,
685 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C15H14O3SNa [M + Na]+

297.0561; found 297.0563.

(E)-1-[2-Iodo-2-(4-nitrophenyl)vinylsulfonyl]-4-methylbenzene (6d):
According to general procedure A, 4-ethynylnitrobenzene (5d;
73.6 mg, 0.5 mmol) and sodium p-toluenesulfinate (356.4 mg,
2.0 mmol) were employed. Column chromatography (SiO2, 20%
EtOAc in hexanes) gave 6d (165.3 mg, 77 % yield; pale-yellow solid,
m.p. 186–189 °C). 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 8.12 (d, J =
8.8 Hz, 2 H, ArH), 7.48 (d, J = 8.1 Hz, 2 H, ArH), 7.35 (d, J =
8.8 Hz, 2 H, ArH), 7.31 (s, 1 H, CH), 7.21 (d, J = 8.1 Hz, 2 H,
ArH), 2.36 (s, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ =
148.1, 145.9, 145.4, 142.5, 136.8, 130.1, 128.5, 127.8, 123.2, 109.1,
21.6 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3077, 3041, 1602, 1583, 1519, 1345, 1321,
1290, 1145, 1082, 1016, 886, 845, 817, 761, 653 cm–1. HRMS (ESI-
TOF): calcd. for C15H12INO4SNa [M + Na]+ 451.9429; found
451.9456.

(E)-Methyl 2-Methyl-3-tosylacrylate (8b): According to general
procedure A, methyl methacrylate (7b; 50.0 mg, 0.5 mmol) and so-
dium p-toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Col-
umn chromatography (SiO2, 15% EtOAc in hexanes) gave 8b
(103.0 mg, 81% yield; colorless solid, m.p. 53–56 °C). 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.81 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH), 7.37 (d, J
= 8.4 Hz, 2 H, ArH), 7.22 (q, J = 1.5 Hz, 1 H, CH), 3.77 (s, 3 H,
CH3), 2.45 (s, 3 H, CH3), 2.32 (d, J = 1.5 Hz, 3 H, CH3) ppm. 13C
NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 166.0, 145.1, 140.5, 137.6, 137.6,
130.0, 127.6, 52.9, 21.5, 13.2 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3048, 2959, 1717,
1630, 1596, 1490, 1437, 1381, 1312, 1267, 1182, 1145, 1088, 973,
857, 817, 737 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C12H14O4SNa
[M + Na]+ 277.0510; found 277.0459.

(E)-Butyl 3-Tosylacrylate (8c): According to general procedure A,
n-butyl acrylate (7c; 56.1 mg, 0.5 mmol) and sodium p-toluenesulf-
inate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column chromatog-
raphy (SiO2, 10% EtOAc in hexanes) gave 8c (110.1 mg, 78% yield;
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colorless viscous liquid). 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.78 (d,
J = 8.3 Hz, 2 H, ArH), 7.37 (d, J = 8.0 Hz, 2 H, ArH), 7.31 (d, J
= 15.1 Hz, 1 H, CH), 6.79 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH), 4.17 (t, J =
6.6 Hz, 2 H, CH2), 2.44 (s, 3 H, CH3), 1.63 (quint., J = 6.6 Hz, 2
H, CH2), 1.40–1.33 (m, 2 H, CH2), 0.91 (t, J = 7.3 Hz, 3 H,
CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 163.4, 145.5, 143.3,
135.4, 130.4, 130.1, 128.2, 65.7, 30.3, 21.5, 18.9, 13.4 ppm. IR
(neat): ν̃ = 3064, 2962, 2875, 1732, 1596, 1494, 1464, 1385, 1327,
1297, 1228, 1167, 1148, 1087, 963, 812, 708, 644 cm–1. HRMS (ESI-
TOF): calcd. for C14H18O4SNa [M + Na]+ 305.0823; found
305.0772.

(E)-tert-Butyl 3-Tosylacrylate (8d): According to general pro-
cedure A, tert-butyl acrylate (7d; 56.1 mg, 0.5 mmol) and sodium
p-toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column
chromatography (SiO2, 15% EtOAc in hexanes) gave 8d (87.5 mg,
62% yield; white solid, m.p. 95–97 °C). 1H NMR (300 MHz,
CDCl3): δ = 7.81 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH), 7.39 (d, J = 8.0 Hz, 2
H, ArH), 7.23 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH), 6.73 (d, J = 15.1 Hz, 1
H, CH), 2.48 (s, 3 H, CH3), 1.49 (s, 9 H, 3 CH3) ppm. 13C NMR
(75 MHz, CDCl3): δ = 162.6, 145.4, 142.5, 135.7, 132.4, 130.2,
128.3, 83.0, 27.9, 21.6 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3070, 3039, 2986, 2967,
1713, 1625, 1595, 1480, 1393, 1368, 1311, 1249, 1156, 1087, 984,
828, 807, 720, 645 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for
C14H18O4SNa [M + Na]+ 305.0823; found 305.0859.

(E)-2-Methyl-3-tosylacrylonitrile (8fa) and (Z)-2-Methyl-3-tosyl-
acrylonitrile (8fb): According to general procedure A, methacrylo-
nitrile (7f; 33.6 mg, 0.5 mmol) and sodium p-toluenesulfinate
(356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column chromatography
(SiO2, 10–20% EtOAc in hexanes) gave 8fa and 8fb. Data for 8fa:
Colorless solid (58.6 mg, 53% yield), m.p. 93–94 °C. 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.82 (d, J = 8.4 Hz, 2 H, ArH), 7.43 (d, J
= 8.0 Hz, 2 H, ArH), 6.89 (q, J = 1.6 Hz, 1 H, CH), 2.50 (s, 3 H,
CH3), 2.42 (d, J = 1.6 Hz, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz,
CDCl3): δ = 146.0, 143.1, 136.8, 130.4, 127.9, 123.2, 117.1, 21.6,
16.4 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3038, 2924, 2233, 1619, 1594, 1440, 1383,
1329, 1299, 1182, 1149, 1087, 1040, 856, 811, 670 cm–1. HRMS
(ESI-TOF): calcd. for C11H11NO2SNa [M + Na]+ 244.0408; found
244.0381. Data for 8fb: Colorless solid (19.9 mg, 18% yield), m.p.
112–114 °C. 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.88 (d, J = 8.4 Hz,
2 H, ArH), 7.41 (d, J = 8.0 Hz, 2 H, ArH), 6.87 (q, J = 1.6 Hz, 1
H, CH), 2.47 (s, 3 H, CH3), 2.16 (d, J = 1.6 Hz, 3 H, CH3) ppm.
13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 145.9, 142.9, 135.9, 130.2, 128.2,
121.1, 114.2, 22.3, 21.6 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3038, 2924, 2233, 1619,
1594, 1441, 1384, 1329, 1307, 1299, 1182, 1149, 1087, 1041, 857,
812, 670 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C11H11NO2SNa [M
+ Na]+ 244.0408; found 244.0376.

(E)-Allyl 2-Methyl-3-tosylacrylate (8g): According to general pro-
cedure A, allyl methacrylate (7g; 63.1 mg, 0.5 mmol) and sodium
p-toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol) were employed. Column
chromatography (SiO2, 10–15% EtOAc in hexanes) gave 8g
(82.7 mg, 59% yield; colorless viscous liquid). 1H NMR (300 MHz,
CDCl3): δ = 7.82 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH), 7.38 (d, J = 8.4 Hz, 2
H, ArH), 7.25 (d, J = 1.5 Hz, 1 H, CH), 5.95–5.84 (m, 1 H, CH),
5.33 (dd, J = 17.3, 1.3 Hz, 1 H, CH), 5.27 (dd, J = 11.6, 1.3 Hz, 1
H, CH), 4.66 (d, J = 5.9 Hz, 2 H, CH2), 2.46 (s, 3 H, CH3), 2.34
(d, J = 1.5 Hz, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ =
165.2, 145.1, 140.7, 137.7, 137.5, 131.1, 130.0, 127.6, 119.2, 66.6,
21.5, 13.2 ppm. IR (neat): ν̃ = 3054, 2953, 1727, 1626, 1597, 1494,
1447, 1382, 1362, 1324, 1232, 1151, 1117, 1086, 997, 941, 817, 782,
708 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C14H16O4SNa [M + Na]+

303.0667; found 303.0613.



Vinyl Sulfones by PhI(OAc)2/KI-Mediated Reactions of Aryl Sulfinates

General Procedure B

Two-Step Synthesis of Vinyl Sulfones: PhI(OAc)2 (241.6 mg,
0.75 mmol) was added to a suspension of alkene (0.5 mmol), p-
toluenesulfinate (356.4 mg, 2.0 mmol), and KI (83.0 mg, 0.5 mmol)
in CH3CN (2 mL), and the reaction mixture was vigorously stirred
at room temperature for 1 h. The reaction mixture was quenched
by the addition of a saturated aqueous solution of Na2S2O3 (5 mL)
and basified with a saturated aqueous solution of NaHCO3 (5 mL).
Further stirring was followed by extraction with EtOAc
(3 � 15 mL). The combined organic extract was washed with H2O
(15 mL) and brine (15 mL), dried (MgSO4), filtered, and concen-
trated (aspirator). 1H NMR spectroscopy of the crude mixture re-
vealed that it was mixture of β-iodosulfone and vinyl sulfone. With-
out purification, the crude mixture was diluted with CH3CN
(2 mL), and to this solution was added 1,8-diazabicyclo[5.4.0]un-
dec-7-ene (DBU; 76.1 mg, 0.5 mmol). The reaction mixture was
vigorously stirred at room temperature for 30 min before it was
quenched with a saturated aqueous solution of NaHCO3 (5 mL).
Further stirring was followed by extraction with EtOAc
(2 �15 mL). The combined organic extract was washed with H2O
(15 mL) and brine (15 mL), dried (MgSO4), filtered, and concen-
trated (aspirator). The residue was purified by column chromatog-
raphy.

(Z)-1-Methyl-4-[3-(phenoxy)allylsulfonyl]benzene (2h): According to
general procedure B, allyl phenyl ether (1h; 67.1 mg, 0.5 mmol) was
employed. Column chromatography (SiO2, 15% EtOAc in hexanes)
gave 2h (100.9 mg, 70% yield; colorless solid, m.p. 83–85 °C). 1H
NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.81 (d, J = 8.2 Hz, 2 H, ArH),
7.29–7.22 (m, 4 H, ArH), 7.09–7.04 (m, 1 H, ArH), 6.66 (d, J =
7.5 Hz, 2 H, ArH), 6.51 (d, J = 6.0 Hz, 1 H, CH), 4.92 (td, J =
8.0, 6.0 Hz, 1 H, CH), 4.07 (d, J = 8.0 Hz, 2 H, CH2), 2.37 (s, 3
H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 156.4, 146.4,
144.4, 135.6, 129.5, 129.4, 128.6, 123.5, 116.5, 97.8, 52.6, 21.6 ppm.
IR (KBr): ν̃ = 3063, 2976, 1670, 1592, 1486, 1406, 1385, 1312, 1302,
1266, 1209, 1143, 1080, 983, 770, 742 cm–1. HRMS (ESI-TOF):
calcd. for C16H16O3SNa [M + Na]+ 311.0718; found 311.0759.

(E)-1-Methyl-4-(5-phenoxypent-1-enylsulfonyl)benzene (2i): Accord-
ing to general procedure B, 4-pentenyl phenyl ether (1i; 81.1 mg,
0.5 mmol) was employed. Column chromatography (SiO2, 20%
EtOAc in hexanes) gave 2i (132.9 mg, 84% yield; white solid, m.p.
73–75 °C). 1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.74 (d, J = 8.3 Hz,
2 H, ArH), 7.32–7.22 (m, 4 H, ArH), 7.05–6.91 (m, 2 H, ArH,
CH), 6.84–6.81 (m, 2 H, ArH), 6.35 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH),
3.94 (t, J = 6.1 Hz, 2 H, CH2), 2.48–2.41 (m, 5 H, CH3, CH2),
1.98–1.89 (m, 2 H, CH2) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ =
158.6, 145.3, 144.2, 137.7, 131.4, 129.8, 129.4, 127.6, 120.8, 114.4,
66.4, 28.2, 27.4, 21.5 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3039, 2961, 2873, 1634,
1601, 1586, 1492, 1469, 1441, 1397, 1315, 1307, 1279, 1242, 1178,
1083, 1042, 979, 811, 761 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for
C18H20O3SNa [M + Na]+ 339.1031; found 339.1055.

(E)-1-(5-Bromopent-1-enylsulfonyl)-4-methylbenzene (2k): Accord-
ing to general procedure B, 5-bromopentene (1k; 74.5 mg,
0.5 mmol) was employed. Column chromatography (SiO2, 15%
EtOAc in hexanes) gave 2k (121.3 mg, 80% yield; colorless oil). 1H
NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.67 (d, J = 8.2 Hz, 2 H, ArH), 7.26
(d, J = 8.0 Hz, 2 H, ArH), 6.84 (dt, J = 15.1, 6.8 Hz, 1 H, CH),
6.30 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH), 3.31 (t, J = 6.3 Hz, 2 H, CH2),
2.36–2.30 (m, 5 H, CH3, CH2), 1.93 (quint., J = 6.8 Hz, 2 H,
CH2) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 144.3, 143.9, 137.4,
131.9, 129.8, 127.5, 32.1, 30.3, 29.6, 21.5 ppm. IR (neat): ν̃ = 3047,
2925, 1627, 1597, 1495, 1441, 1317, 1302, 1289, 1145, 1087, 961,
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814, 660 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C12H15O2SBrNa [M
+ Na]+ 324.9874; found 324.9898.

(E)-11-Tosylundec-10-enal (2m): According to general procedure B,
undec-10-enal (1m; 84.1 mg, 0.5 mmol) was employed. Column
chromatography (SiO2, 15% EtOAc in hexanes) gave 2m (129.0 mg,
80% yield; colorless viscous liquid). 1H NMR (300 MHz, CDCl3):
δ = 9.75 (t, J = 1.8 Hz, 1 H, CHO), 7.74 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH),
7.32 (d, J = 8.5 Hz, 2 H, ArH), 6.94 (dt, J = 15.1, 6.8 Hz, 1 H,
CH), 6.30 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH), 2.44–2.38 (m, 5 H, CH3,
CH2), 2.26–2.17 (m, 2 H, CH2), 1.60–1.20 [m, 12 H, (CH2)6] ppm.
13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 202.7, 146.4, 144.0, 137.8, 130.6,
129.7, 127.5, 43.7, 31.3, 29.0, 28.9, 28.8, 27.4, 21.9, 21.4 ppm. IR
(neat): ν̃ = 3048, 2929, 2856, 1712, 1634, 1597, 1495, 1456, 1403,
1317, 1303, 1287, 1144, 1087, 970, 814, 660 cm–1. HRMS (ESI-
TOF): calcd. for C18H26O3SNa [M + Na]+ 345.1500; found
345.1558.

(E)-2-(10-Tosyldec-9-enyl)-1,3-dioxane (2n): According to general
procedure B, 2-(dec-9-enyl)-1,3-dioxane (1n; 113.2 mg, 0.5 mmol)
was employed. Column chromatography (SiO2, 15% EtOAc in hex-
anes) gave 2n (154.1 mg, 81 % yield; colorless solid, m.p. 81–83 °C).
1H NMR (300 MHz, CDCl3): δ = 7.76 (d, J = 8.3 Hz, 2 H, ArH),
7.33 (d, J = 8.1 Hz, 2 H, ArH), 6.95 (dt, J = 15.1, 6.8 Hz, 1 H,
CH), 6.29 (d, J = 15.1 Hz, 1 H, CH), 4.51 (t, J = 5.1 Hz, 1 H, CH),
4.13–4.08 (m, 2 H, 2 CH of OCH2), 3.81–3.72 (m, 2 H, 2 CH of
OCH2), 2.44 (s, 3 H, CH3), 2.25–2.18 (m, 2 H, CH2), 2.10–2.05 (m,
1 H, CH of CH2), 1.61–1.54 (m, 2 H, CH2), 1.44–1.26 [m, 13 H,
CH of CH2, (CH2)6] ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ = 146.5,
144.0, 137.8, 130.5, 129.7, 127.5, 102.3, 66.8, 35.1, 31.3, 29.2, 29.1,
29.0, 28.9, 27.5, 25.8, 23.8, 21.5 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3055, 2934,
2857, 1632, 1597, 1492, 1450, 1410, 1334, 1301, 1287, 1244, 1147,
1117, 1098, 1085, 986, 968, 890, 742, 668 cm–1. HRMS (ESI-TOF):
calcd. for C21H32O4SNa [M + Na]+ 403.1919; found 403.1949.

(E)-1-Methoxy-4-(3-tosylprop-1-enyl)benzene (4p): According to ge-
neral procedure B, allyl anisole (1p; 74.1 mg, 0.5 mmol) was em-
ployed. Column chromatography (SiO2, 10–20% EtOAc in hex-
anes) gave products 2p (16.6 mg, 11% yield) and 4p (95.3 mg, 63%
yield). Data for 4p: Brownish solid, m.p. 117–119 °C. 1H NMR
(300 MHz, CDCl3): δ = 7.66 (d, J = 8.2 Hz, 2 H, ArH), 7.23 (d, J
= 8.0 Hz, 2 H, ArH), 7.14 (d, J = 8.7 Hz, 2 H, ArH), 6.75 (d, J =
8.6 Hz, 2 H, ArH), 6.24 (d, J = 15.8 Hz, 1 H, CH), 5.86 (dt, J =
15.8, 7.6 Hz, 1 H, CH), 3.82 (d, J = 7.6 Hz, 2 H, CH2), 3.71 (s, 3
H, CH3), 2.33 (s, 3 H, CH3) ppm. 13C NMR (75 MHz, CDCl3): δ
= 159.8, 144.6, 138.4, 135.6, 129.6, 128.6, 128.4, 127.8, 114.0, 112.7,
60.5, 55.2, 21.5 ppm. IR (KBr): ν̃ = 3033, 2969, 2915, 1644, 1605,
1575, 1512, 1463, 1400, 1313, 1289, 1252, 1177, 1145, 1087, 978,
819, 733, 664 cm–1. HRMS (ESI-TOF): calcd. for C17H18O3SNa
[M + Na]+ 325.0874; found 325.0860.

Supporting Information (see footnote on the first page of this arti-
cle): Experimental procedures and spectroscopic data; NOE inter-
actions of 2h, 6e, and 8fa/8fb; copies of the 1H and 13C NMR
spectra of all compounds.
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