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STRESZCZENIE

Organiczne zwiazki poliwalencyjnego jodu sa znane od ponad wieku, jednak dopiero w okresie ostatnich 20
lat znalazty szersze zastosowanie. Obecnie prowadzone sa na szeroka skale interdyscyplinarne badania doty-
czace roznych wtasciwosci poszczegolnych klas tych zwiazkow (charakter wigzan, wtasciwosci spektroskopo-
we, fotochemiczne i elektrochemiczne). Z farmaceutycznego punktu widzenia bardzo obiecujace sa ich wta-
sciwosci bakteriobojcze. Organiczne zwiazki jodu(V) sa stosowane w syntezach substancji leczniczych jako
tagodne i selektywne utleniacze alkoholi. W szeroko rozumianej ochronie zdrowia miesci sie propozycja za-
stosowania pochodnych jodylowych do przyjaznego dla sSrodowiska rozktadu silnie toksycznych, grozacych ka-
tastrofa ekologiczna, zwiazkow fosforoorganicznych stosowanych jako bron chemiczna (np. sarin, soman, ta-
bun, VX). W pracy oméwiono metody syntezy soli diarylojodoniowych i jodyloarenéw oraz przyktadowe zasto-
sowania tych zwiazkow w syntezie organicznej, a takze zestawiono nomenklature organicznych pochodnych
jodu.

SLOWA KLUCZOWE: sole diarylojodoniowe, jodyloareny

ABSTRACT
FORMATION OF DIARYLIODONIUM SALTS AND IODYLOARENES AND THEIR USE IN MODERN ORGANIC SYNTHESIS

Organic hypervalent iodine compounds are known for more than a century, but their importance in modern
organic synthesis has been noticeably grown during last 20 years. Recently a lot of results on different prop-
erties of each class of these compounds were reported (types of bonds, spectroscopy, photochemistry and
electrochemistry). From the pharmaceutical point of view antimicrobial properties seem to be promising. Or-
ganic compounds of pentavalent iodine are used in pharmaceutical synthesis as mild and selective oxidants of
alcohols. The idea of environment-friendly deactivation of ecologically dangerous phosphoorganic compounds
(e.g. sarin, soman, tabun, VX) by iodyloderivates can also be connected with general healthcare problems.
Topics presented in the paper are: synthesis of diaryliodonium salts and iodyloarenes, their use in modern or-
ganic synthesis and nomenclature of organic iodine derivates.

KEYWORDS: diaryliodonium salts, iodylarenes

1. Wprowadzenie

W Katedrze i Zaktadzie Chemii Organicznej na Wy-
dziale Farmaceutycznym Akademii Medycznej w Warszawie
prowadzone sa badania majace na celu opracowanie no-
wych metod syntezy aromatycznych pochodnych wielowar-
tosciowego jodu oraz oksydatywnych metod jodowania
zwiazkow aromatycznych. Zapoczatkowane w 1990 roku
badania przyniosty plon w postaci publikacji i prac doktor-
skich [1].

Niniejszy artykut ma na celu zapoznanie Czytelnika z
metodami syntezy i przyktadowymi zastosowaniami soli
diarylojodoniowych i jodyloarenéw oraz z nomenklaturg
organicznych pochodnych jodu.

Organiczne zwiazki poliwalencyjnego jodu sa znane
od ponad wieku, jednak dopiero w okresie ostatnich 20 lat
znalazty one szersze zastosowanie. Podwaliny pod rozwoj
tej gatezi chemii potozyt C. Willgerodt. Otrzymat on w

1885 r. pierwszy organiczny zwiazek jodu(lll) - (dichlorojo-
do)benzen jako produkt reakcji jodobenzenu z ICl;, zas w
roku 1886 r. w wyniku przepuszczenia strumienia gazowego
chloru przez chloroformowy - roztwoér Phl [2]. Prace tego
autora [3] doprowadzity do syntezy duzej liczby nowych
zwiazkow organicznych nalezacych do pochodnych poliwa-
lencyjnego jodu.

W latach 80-tych liczba publikacji dotyczacych oma-
wianych potaczen byta wieksza niz we wszystkich poprzed-
nich latach tacznie [4]. W nastepnej dekadzie zaintereso-
wanie wsrod naukowcow tym tematem jeszcze wzrosto.
Szybki rozwoj dokonat sie w dziedzinie praktycznego wyko-
rzystania pochodnych wielowartosciowego jodu w syntezie
organicznej.

Obecnie prowadzone sa na szeroka skale dalsze in-
terdyscyplinarne badania dotyczace roznych wtasciwosci
organicznych pochodnych wielowartosciowego jodu. Kon-
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centruja sie one zaréwno na aspektach zwiazanych z cha-
rakterem tworzonych wiazan, jak i na spektroskopii, foto-
chemii i elektrochemii tych zwiazkéw. Prowadzone sa
takze badania dotyczace ich wtasciwosci biologicznych
(poszukuje sie zwtaszcza zwiazkow o dziataniu prze-
ciwdrobnoustrojowym) [5].

2. Nomenklatura organicznych zwiazkéw poliwalencyj-
nego jodu

Jod w zwiazkach organicznych wchodzi w sktad kilku-
nastu grup funkcyjnych. Wartosciowos¢ jodu w tych pota-
czeniach wynosi |, Ill lub V (dotychczas nie otrzymano
zwiazkow organicznych jodu VII). W Tabeli 1 wymieniono
wybrane grupy, ktore w nomenklaturze podstawnikowej
okresla sie zawsze w postaci przedrostkow [4,6].

Tabela 1. Grupy funkcyjne okreslane tylko w postaci przed-
rostkow.

Przyktad
Grupa Przedrostek p
Wzéor Nazwa
) 1-chloro-4-
jodo CIQI jodobenzen
jodozylo 1-chloro-4-
10 (dawniej jodozo) CIOFO J%izzzilr? )
_ _ ) _OH (dihydroksy-
I(OH),| dihydroksyjodo @I\OH jodo)benzen
a) X jest chlo- Cl i jo-
rowcem: dichlo- @*K (géc)gfr:;é?\
rowcojodo, itd cl
X2 | b) X jest grupa o

acylowa: analo- (diacetoksy-

gicznie do diace- , jodo)benzen
toksyjodo ‘
jodylo 0 1-chloro-4-
110, | (dawniej jodok- c14®71\< jodyloben-
sy) O zen

Nazwy kationow typu R'RY" tworzy sie traktujac te
kationy jako podstawione pochodne nieistniejacego jonu
jodoniowego H,l". Kationy jodoniowe (podobnie jak inne
kationy "-oniowe") maja pierwszenstwo przy wyborze grupy
gtownej. Przyktady nazw soli diarylojodoniowych (syme-
trycznych i niesymetrycznych) podano w Tabeli 2.

3. Metody otrzymywania jodyloarenéw

Pierwsza synteza jodyloarenoéw zostata przeprowa-
dzona w ostatnich latach XIX wieku, kiedy C. Willgerodt
otrzymat jodylobenzen w wyniku destylacji (dichlorojo-

do)benzenu z para wodna [3]. Obecnie znanych jest kilka-
nascie metod otrzymywania tej klasy zwiazkow polegaja-
cych na utlenianiu jodoarenéw lub aromatycznych pochod-
nych jodu(lll). Nie wszystkie metody sa uniwersalne, cze-
sto ich zastosowanie ograniczone jest przez niewielka
liczbe poddajacych sie reakcji substratow.

Do najwazniejszych i najczesciej stosowanych metod
otrzymywania jodyloarenéw nalezg reakcje: utleniania
jodoarenéw za pomoca KBrOs; lub (lepiej) NalO4 oraz utle-
niania (dichlorojodo)arenéw za pomoca NaOCl.

Tabela 2. Przyktady nomenklatury soli diarylojodoniowych.

Wzér Nazwa
wodorosiarczan 4,4'-
dichlorodifenylojodoniowy
lub wodorosiarczan bis(4-
chlorofenylo)jodoniowy

+
O
HSO,
4 bromek 4,4'-
C2H54©fl—®*czﬂs dietylodifenylojodoniowy lub
} bromek bis(4-
Br
+
-
1 NO,

etylofenylo)jodoniowy

jodek 4-etylofenylo(3-
nitrofenylo)jodoniowy lub
jodek 4-etylo-3'-
nitrodifenylojodoniowy

3.1. Utlenianie aromatycznych zwiazkéw jodu(lll)

3.1.1. Utlenianie (dichlorojodo)arenéw za pomoca chlo-
ranu(l) sodu [3]

a o

7 2

Qﬂ\ + 2NaOCl ———> i
X a CH,COOH 0

X

+ 2NaCl + I

Mimo Ze ta metoda nalezy do najstarszych, jest obecnie
jedna z dwoch najczesciej stosowanych do otrzymywania
jodyloarenow. Dodawany w niewielkiej ilosci lodowaty
kwas octowy petni role katalizatora.

3.1.2. Dysproporcjonowanie jodozyloarenéw [2,7]

H,0 o)
L D e O D
X X 0 X

Jodozyloareny miesza sie z woda i destyluje z parg wodng
w celu usuniecia powstajacych lotnych jodopochodnych.
Reakcja przebiega z wytworzeniem hydratow (Ryc. 1).

7N

OH + -
X OH X X X X
20
1(OH), E— I+ H,O
X X o

Ryc. 1. Mechanizm reakcji dysproporcjonowania jodozyloarenow.
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Wady tej metody to dtugi czas trwania oraz fakt, ze
tylko potowa substratu jest przeksztatcana w ArlO;. Na tej
samej zasadzie przebiega reakcja utleniania jodoarenow
przez uktad HNO; / (CF3;C0O),0 do odpowiednich
bis(trifluoroacetoksy)jodoarenéw, ktore sa nastepnie hy-
drolizowane do jodozyloarendw i destylowane z para wod-

na [8].

3.1.3. Utlenianie kwasow jodozylobenzoesowych gazo-
wym chlorem [3]

al,
0
HOOC NaHCO, / H,0 o

HOOC

W wyniku reakcji otrzymuje sie mieszaniny kwasow: jody-
lobenzoesowego (gtéwny produkt), jodozylobenzoesowego
(nieprzereagowany substrat) i jodobenzoesowego (w nie-
wielkiej ilosci). Kwas jodobenzoesowy ekstrahuje sie ete-
rem, rozdziat pozostatych dwoch kwasow oparty jest na
réznicy termicznej trwatosci ich soli amonowych. Do utle-
niania kwasow jodozylobenzoesowych mozna zastosowac
takze KMnOs.

3.2. Utlenianie jodoarenow

3.2.1. Utlenianie bromianem(V) potasu [9]
KBrO, 0
H,S0, 0

Jest to, obok utleniania (dichlorojodo)arenéw chloranem(l)
sodu, najwazniejsza ze stosowanych obecnie metod otrzy-
mywania jodyloarendow. Wada jej sa uboczne reakcje bro-
mowania substratow, dlatego wyzsze wydajnosci uzyskuje
sie dla arendow zdezaktywowanych (np. kwas o-
jodylobenzoesowy otrzymano z wydajnoscia 90%, a jodylo-
benzen - 50%). Nalezy takze zwroci¢ uwage na fakt, ze
KBrO; jest substancja rakotworcza, zas w trakcie trwania
reakcji wydziela sig obficie gazowy Brs;.

X X

3.2.2. Utlenianie stezonym kwasem chlorowym(V) [10]

60% HCIO, ,0
[ — i
o

X X
Reakcja jest bardzo wygodna preparatywnie, ale jej wada
jest dtugi czas trwania. Jodoaren zalewa sie stezonym
kwasem chlorowym(V) i pozostawia na 2 dni. Uzyskany
produkt oczyszcza sie przemywajac woda i alkoholem.

3.2.3. Utlenianie chloranem(l) sodu w uktadzie dwufa-

zowym [11]
NaOCl / H,0 o
O e Oy
kat. (0]
Reakcja wymaga zastosowania katalizatora przeniesienia
miedzyfazowego (np. wodorosiarczanu tetra-n-butylo-
amoniowego - PTC). Proces prowadzi si¢ w temperaturze

pokojowej przez 30 minut. W analogicznych reakcjach
zamiast chloranu(l) sodu stosuje sie kwas chlorowy(l)

X X

[11,12] lub mieszanine chloranu(l) wapnia i wodorotlenku
wapnia 1:2 (tzw. wapno chlorowane) [3].

3.2.4. Utlenianie bromem czasteczkowym w $rodowisku
zasady sodowej [3]

NaOH / Br,
f;; :)—I _—

X X

Wtasciwym utleniaczem jest powstajacy in situ bromian(l)
sodu NaOBr. Mieszanina reakcyjna musi by¢ chtodzona, aby
unikna¢ ubocznych procesow bromowania. Zastosowanie
katalizatora przeniesienia miedzyfazowego nie jest ko-
nieczne.

3.2.5. Utlenianie gazowym chlorem w pirydynie [13,14]
Cl, / H,0 o
X pirydyna O

Gazowy chlor jest przepuszczany przez wodno-pirydynowy
roztwoér odpowiedniego jodoarenu. Metoda ta jest modyfi-
kowana w celu syntezy cyklicznych pochodnych kwasow 2-
jodylokarboksylowych [15]. Do utleniania kwasow 2-jodo-5-
metylobenzoesowego i 2-jodo-5-nitrobenzoesowego jako
rozpuszczalnik stosuje sie chloroform, a uzyskany produkt
miesza sie przez 1 dzien z 5% roztworem NaOCL.

o+
_ ChNeot Oy, -0
AN
pee o
COOH H,C
0
o+
_ N Oy, -0
N\
o
COOH O,N
0

3.2.6. Utlenianie kwasem nadoctowym [3,16]
=0

3N
O—OH _0
) S0
N)

X X o

Y

Oprocz niekwestionowanych zalet (wysokie wydajnosci,
reakcja jednoetapowa), metoda ma takze wady: kwas
nadoctowy jest niebezpiecznym i drogim odczynnikiem, w
czasie ogrzewania mieszaniny po dodaniu substratow moze
nastapi¢ niekontrolowane pienienie. Innymi nadtlenkami
uzywanymi w reakcjach utleniania jodoarenéw do jodylo-
arendw sa kwas nadbenzoesowy [17] oraz kwas nadtleno-
siarkowy H;SOs (kwas Caro) [3,18,19].

3.2.7. Utlenianie jodanem(VIl) potasu (metoda opraco-

wana w Katedrze Chemii Organicznej AM w Warszawie)
[20,21,22]

NaIO4
&)
< 30% ag. CH,COOH

Y
%
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Reakcja ma dwustopniowy mechanizm: jodoareny sa
utleniane do ArlO, ktére nastepnie, podczas wrzenia, ule-
gaja termicznemu dysproporcjonowaniu do Arl i ArlO,.
Powstajace produkty charakteryzuja sie wysoka czystoscia
(96-99%). W czasie reakcji jodan(VIl) jest redukowany do
jodanu(V). Kwas 2-jodobenzoesowy jest utleniany do po-
chodnej jodu(lll), do tzw. kwasu 2-jodozylobenzoesowego,
ktorego stabilna cykliczna forma to 1-hydroksy-1,2-
benzjodoksol-3(1H)-on.

Aby otrzymac¢ kwas 2-jodylobenzoesowy, nalezy te
reakcje prowadzi¢ we wrzacym roztworze wodnym uzywa-
jac jako substratu soli sodowej kwasu 2-jodobenzo-
esowego. Po zakwaszeniu otrzymuje sie bardzo czysty
produkt (98-99%), ktorego stabilna cykliczna forma to 1-
tlenek 1-hydroksy-1,2-benzjodoksol-3(1H)-onu (/BX).

+
I O
\ \
©:‘<O ©:‘<O
O (6]
tzw. kwas 2- tzw. kwas 2-

jodozylobenzoesowy jodylobenzoesowy (/BX)

4. Metody otrzymywania soli diarylojodoniowych

Symetryczne sole diarylojodoniowe maja duzo szersze
zastosowanie w syntezie organicznej [4,23]. Najwazniejsze
i ogolnie stosowane reakcje syntezy zwiazkow z tej klasy,
opisane doktadniej w punktach 4.1.1. i 4.1.2., zachodza
wedtug mechanizmu substytucji elektrofilowej (Sg). Sub-
stratami moga by¢ zaréwno areny aktywowane, jak i za-
wierajace podstawniki Il klasy (np. kwas benzoesowy).
Nalezy jednak zaznaczy¢, ze otrzymanie soli diarylojodo-
niowych zawierajacych grupy hydroksylowe lub aminowe
metodami bezposrednimi przedstawionymi ponizej nie jest
dotychczas mozliwe. Konieczne jest wczesniejsze zabez-
pieczenie grup -OH i -NH; podstawnikami acylowymi.

Przy odpowiednim doborze substratow metody stoso-
wane do otrzymywania soli niesymetrycznych moga byc¢
uzywane takze do syntezy soli symetrycznych. Wiekszos¢
soli jodoniowych jest stabilna - jod(lll) nie wchodzi w reak-
cje ani z elektrofilami, ani ze stabymi nukleofilami. Dzigki
temu mozliwe jest ich przeksztatcenie w inne sole za po-
moca procesow nitrowania, utleniania itd. Oprocz metod
ogolnych, istnieje takze wiele reakcji stosowanych do
otrzymywania konkretnych soli, takze zawierajacych jako
podstawniki uktady heterocykliczne.

Aniony maja bardzo duzy wptyw na reaktywnosc¢ zsyn-
tetyzowanych soli diarylojodoniowych, wiec ich wymiana
jest waznym zagadnieniem. Najwyzsze wydajnosci reakcji
arylowania (najczestsze zastosowanie soli diarylojodonio-
wych w syntezie) uzyskano wowczas, gdy anion soli nie
posiadat (praktycznie) wtasciwosci nukleofilowych [1].
Koniecznos¢ wymiany anionu zachodzi takze wowczas, gdy

powstata sol jest rozpuszczalna w srodowisku reakcji (np.
ArlI’Ar' OH" w wodzie). Natomiast zastgpienie jonu HSO4
przez I" lub Br’ utatwia wydzielenie otrzymanych produk-
tow. Wymiana anionu polega zwykle na rozpuszczeniu w
odpowiednim rozpuszczalniku (np. w H;0, C;HsOH, 90%
HCOOH), a nastepnie wytraceniu gorzej rozpuszczalnej soli
stosownym odczynnikiem nieorganicznym (np. KI, NaBr).
Inng mozliwoscia jest reakcja soli jodoniowej z zasada
(dotychczasowy anion zostaje zamieniony na OH’), dodatek
kwasu o pozadanym anionie daje w rezultacie oczekiwana
sol.

W Katedrze i Zaktadzie Chemii Organicznej AM w
Warszawie opracowano metode polegajaca na oksydatyw-
nej wymianie anionow [1,24] (Ryc. 2). Reakcja umozliwia
zastapienie jonu Br' przez inne aniony (np. tosylany i wo-
dorosiarczany).

Do soli rozpuszczonej we wrzacym metanolu dodawa-
no silny kwas zawierajacy docelowy anion (X= BF4, TsO,
CF3C00, HSO4, NOs, Cl). Po dodaniu perhydrolu Br jest
utleniany do wolnego bromu, ktory jest wychwytywany
przez cykloheksen. Podobne reakcje mozna takze przepro-
wadzi¢ dla chlorkow i jodkow diarylojodoniowych.

Mimo, ze sole diarylo- i heteroarylojodoniowe naleza
do lepiej poznanych klas organicznych pochodnych wielo-
wartosciowego jodu, nadal publikowane sa nowatorskie
metody ich syntezy [25]. Z najnowszych osiagniec¢ naleza-
toby wymienic: elektrochemiczne utlenianie Arl na anodzie
weglowej [26], reakcje soli winylojodoniowych ze zwiaz-
kami litoorganicznymi [27] oraz synteze tetraaryloboranow
diarylojodoniowych z (diacetoksyjodo)arendw i tetraarylo-
boranéw sodu (lub potasu) w Srodowisku kwasu octowego
[28].

4.1. Metody otrzymywania soli symetrycznych

4.1.1. Utlenianie arenéw jodanem(V) potasu w $rodowi-
sku H,S04/AcOH/Ac,0 [29]

N
2 + Ko, —— > 14@ + [0]
H,50,/AcOH/AcO, ) X
HSO,

Reakcja jest prowadzona w temperaturze pokojowej.
Mechanizm jest prawdopodobnie nastepujacy: wodorosiar-
czan jodylu, 10" HSO4, wytworzony w reakcji jodanu(V)
potasu i kwasu siarkowego reaguje z substratem aroma-
tycznym dajac pochodna jodylowa. Protonowana grupa
jodylowa w powstatym jodyloarenie reaguje z kolejnym
arenem tworzac sol jodoniowa. Potwierdzeniem takiej
hipotezy jest wynik reakcji ArlO; i ArH w srodowisku H,S04
- produktem jest odpowiedni wodorosiarczan diarylojodo-
niowy. W czasie reakcji nie zaobserwowano wydzielania
tlenu, ktére wynika ze stechiometrii. Masson i Race postu-
luja, ze 15% wyjsciowego arenu jest utleniane do nienasy-
conych kwasow alifatycznych [30].

+ Y CH,OH 1+ Y
2 QI@ + H,0, + 2HX ——> 2 + 2 H,0 + Br,
X B cykloheksan X x
T

Ryc. 2. Metoda otrzymywania soli diarylojodoniowych opracowana W Katedrze i Zaktadzie Chemii Organicznej AM w Warszawie.
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) T A < SR
B I(OOCCF,), —— = I
X X

CF,CO0 ~

Ryc. 3 Reakcja utleniania arendw trifluorooctanem jodu(lll).

+

N=N _
@/ cl

X

e OB O OO

Hg,l "

Ryc. 4 Reakcja soli arenodiazoniowych z jodkiem rteci(ll) i jodkiem potasu.

4.1.2. Utlenianie arenéw jodanem(V) potasu lub tlen-
kiem jodu(V) w srodowisku jodu czasteczkowego i H,SO4
[29,30,31]

4
2)@ + KIO, + I, — @I@
H,50, X ) <

HSO,

Reakcja jodanu(V) potasu i jodu czasteczkowego w kwasie
siarkowym prowadzi do powstania siarczanu jodozylu,
(10);S04. Tworzy on z substratem aromatycznym protono-
wany jodozyloaren, ktory kondensuje z nadmiarem arenu
formujac odpowiednia sol diarylojodoniowa. Do wytworze-
nia siarczanu jodozylu z jodu czasteczkowego moga byc
stosowane zamiast KIOs3 lub I,0s takze inne utleniacze, np.
HNO3/ H,S04.

4.1.3. Utlenianie arendw trifluorooctanem jodu(lll) [29]
(Ryc. 3)

Reakcja biegnie z dobra wydajnoscia zwtaszcza dla
substratow wielokrotnie podstawionych. Powstajacym w
tej reakcji zwiazkiem przejsciowym, mozliwym do izolacji,
sq bis[(trifluoroacetoksy)jodo]areny. Podobna reakcje
przeprowadzono zastepujac trifluorooctanu jodu(lll) przez
trichlorooctan jodu(lll) [32].

4.1.4. Reakcja zwiazkéw litu z trans-1-chloro-2-
(dichlorojodo)etylenem [33,34,35]

4
2 Q/Li . Cl\C_C/H 'C2H2 X 1 X
= 2 o
i \IClz -2 Licl g \@
cl

Ta metoda jest uzyteczna do otrzymywania bis-
heteroaromatycznych soli jodoniowych. Mechanizm jest
odmienny niz w poprzednich punktach, poniewaz jest to
reakcja nukleofilowego podstawienia do atomu I(lll). Dobre
wydajnosci uzyskano dla X = O, S i Se. Dzieki powyzszej
reakcji mozna takze otrzymac sole bis(2-naftylo)- i bis(9-
antranylo)jodoniowe.

4.1.5. Reakcja zwiazkéw krzemu z fluorkiem jodu(lll)
[36]

BF, +
2 F SF, + IFf, ———> F I F + 2 SiF,
BF,”

Wiazania pomiedzy pierscieniem aromatycznym i krzemem
moga by¢ rozszczepiane przez zwiazki jodu(lll), m.in. przez
fluorek jodu(lll). Produktami przejsciowymi tej reakcji sa
(difluorojodo)areny, a koncowymi odpowiednie symetrycz-
ne sole diarylojodoniowe.

4.1.6. Reakcja soli arenodiazoniowych z jodkiem rteci(ll)
i jodkiem potasu [37] (Ryc. 4)

W wyniku reakcji pomiedzy chlorkami arenodiazonio-
wymi, jodkiem rteci(ll) i jodkiem potasu powstaja jodorte-
ciany arenodiazoniowe. Podczas przechowywania w roz-
tworze wodnym rozktadaja sie one do pentajododirtecia-
now(ll) diarylojodoniowych, jodopochodnych i pochodnych
bifenylu. Powyzsza metoda jest stosowana takze do synte-
zy cyklicznych soli jodoniowych. Powstawanie pochodnych
bifenylu $wiadczy o rodnikowym mechanizmie tej reakcji.

4.2. Metody otrzymywania soli niesymetrycznych

4.2.1. Reakcja aromatycznych pochodnych I(lll) z are-
nami w Srodowisku H,SO4 lub Ac,0 [38]

N
O OO
H,80,
HSO,

Kondensacja dwoch czasteczek jodozylobenzenu w kwasie
siarkowym prowadzi do powstania wodorosiarczanu 4-
jododifenylojodoniowego. W 1894 r. Hartmann i Meyer
przeprowadzili powyzsza reakcje otrzymujac jako pierwsi
na swiecie niesymetryczna sol diarylojodoniowa. Konden-
sacja zwiazkow aromatycznych z arylowymi pochodnymi
I(111), ArlO lub Arl(OAc),, jest generalnie najdogodniejszym
sposobem syntezy soli niesymetrycznych. Jodozyloareny
posiadajace podstawniki odciagajace elektrony z pierscie-
nia aromatycznego reaguja z arenami w obecnosci kwasu
siarkowego, natomiast podstawione grupami elektronodo-
norowymi tatwiej tworza sole jodoniowe w obecnosci bez-
wodnika octowego lub CF;COOH.

4.2.2. Kondensacja jodozylo- i jodyloarenéw w zasado-
wym srodowisku wodnym [39] (Ryc. 5)

Kondensacja jodozylo- i jodyloarenéw zachodzi w
srodowisku wodnym w obecnosci NaOH lub (lepiej) Ag,O.
Reakcje zapoczatkowuje atak anionu wodorotlenowego na
1(V):
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OH"~ + +
Do 0O = OO0
OH" OH"

Ryc. 5 Kondensacja jodozylo- i jodyloarenéw w zasadowym srodowisku wodnym.

c, _H
Li + C=C_
H ICl,

RS OO,

-2 LiCl

Ryc. 6 Reakcja zwiazkoéw litu z trans-1-chloro-2-(dichlo-rojodo)etylenem.

e O

Ryc. 7 Reakcja (dichlorojodo)arendéw ze zwiazkami merkuroorganicznymi w srodowisku wodnym (metoda Willgerodta).

CrO,
1 -
H,S0,/Ac,0/AcOH

)@71(03031{)2

Ryc. 8 Utlenianie jodoarendw i sprzeganie ze zwiazkami aromatycznymi (metoda opracowana w Katedrze Chemii Organicznej
AM w Warszawie).

0} /O
z i
@*I\\ + oHt— > @ﬂ;OH
o o

Powstaty jon, ktory reaguje formalnie jak arylowy karbo-
anion, atakuje I(lll). Produktami koncowymi sa sole diarylo-
jodoniowe w postaci jodanow(V) lub wodorotlenkow. Frak-
cje rozpuszczalng w wodzie wytraca sie dodajac NaBr lub
KI.

4.2.3. Reakcja zwiazkéw metaloorganicznych z (dichlo-
rojodo)arenami [36]

F F F F
.
X X
F F F o F a

Reakcja zwiazkéow metaloorganicznych z (dichlorojodo)-
arenami zachodzi wedtug mechanizmu substytucji nukleofi-
lowej. Substratem moga byc organiczne zwiazki litu lub
kadmu. W pewnych przypadkach reakcja moze przebiegac
dalej, prowadzac do powstania Ar;l (nadmiar ArLi reaguje z
powstatymi solami diarylojodoniowymi).

4.2.4, Reakcja zwiazkoéw litu z trans-1-chloro-2-(dichlo-
rojodo)etylenem [34] (Ryc. 6)

Niewielka modyfikacja metody stosowanej do otrzy-
mywania soli symetrycznych (pkt. 4.1.4.) umozliwia synte-
ze soli niesymetrycznych. Po reakcji z pierwszym substra-
tem litoorganicznym wydziela sie chlorek trans-I-(2-
chlorowinylo)fenylojodoniowy, ktory poddaje sie reakcji z
drugim zwiazkiem litoorganicznym.

4.2.5. Reakcja (dichlorojodo)arenéw ze zwiazkami mer-
kuroorganicznymi w $rodowisku wodnym (metoda Will-
gerodta) [3,40] (Ryc. 7)

W pierwszym etapie reakcja jest prowadzona w tem-
peraturze pokojowej w srodowisku wodnym, drugi etap
polega na wytraceniu soli jodoniowych za pomoca Kl. Skul-
ski i Wroczynski znacznie udoskonalili powyzsza metode,
dzieki czemu stato si¢ mozliwe otrzymanie, po raz pierw-
szy, chlorku 4-dimetyloaminodifenylojodoniowego [41].

4.2.6. Reakcja (diacetoksyjodo)arenéw ze zwiazkami
aromatycznymi [42]

A Lo o =T
_— =
ﬁ CF,COOH

CF,C00 ~

Bezposrednia reakcja sprzegania pomiedzy (diacetoksyjo-
do)arenami i arenami zachodzi w srodowisku kwasu triflu-
orooctowego lub trifluorometanosulfonowego.

4.2.7. Reakcja kwaséw aryloborowych z (diacetoksyjo-

do)benzenem [43]
OO

_OH CH,(Cl,
B C),
)@7 \OH + O_I(OA )‘ -
Reakcja kwasow aryloborowych z (diacetoksyjodo)benze-

TsOH
nem umozliwia regioselektywne otrzymywanie soli diarylo-
jodoniowych. Substratami boroorganicznymi moga byc
zarowno podstawione grupa -B(OH), aromatyczne weglo-
wodory, jak i heterocykliczne zwiazki aromatyczne. Pro-
dukty uzyskano z wydajnosciami 74-97%.

4.2.8. Utlenianie jodoarenéw i sprzeganie ze zwigzkami
aromatycznymi (metoda opracowana w Katedrze Chemii
Organicznej AM w Warszawie) [24] (Ryc. 8)

Jodoareny moga by¢ utleniane in situ za pomoca CrO;
lub K;Cr,07 do pochodnych jodu(lll), a nastepnie sprzegane
ze zwigzkami aromatycznymi. Przejsciowy produkt reakcji
nie jest izolowany. Wprowadzanym po utlenieniu arenem
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moga byc heterocykle (np. tiofen), co jest dodatkowym
atutem tej metody. Bardzo dobre rezultaty uzyskuje sie
nawet wowczas, gdy jodoaren zawiera podstawniki elek-
tronoakceptorowe dezaktywujace uktad aromatyczny (pod-
stawniki Il klasy). Jako utleniacze w analogicznych reak-
cjach byty stosowane nadsiarczan potasu lub nadtlenek
baru [29].

W 2001 r. w Katedrze Chemii Organicznej AM w War-
szawie zaproponowano przyjazna dla srodowiska reakcje,
utleniajac jodoareny w analogicznych warunkach za pomo-
ca NaBO3'H;0 [44].

5. Wtasciwosci fizykochemiczne jodyloarenéw i soli
diarylojodoniowych

Jodyloareny sa bezwonnymi, bezbarwnymi ciatami
statymi nierozpuszczalnymi w wiekszosci znanych odczyn-
nikow (z wyjatkiem wody). Ta ostatnia wtasciwos¢ wynika
z ich polimerycznej budowy. Rozpuszczanie nastepuje w
wyniku zachodzacych reakcji: w wodzie powstaja hydraty,
natomiast w DMSO i w goracym nitrobenzenie (w tempera-
turze ok. 170 °C) zachodzi redukcja do odpowiednich jodo-
pochodnych. Zwiazki te nie sa stabilne termicznie i wybu-
chaja podczas ogrzewania w nieobecnosci rozpuszczalnika
(podawane w literaturze temperatury topnienia sa tempe-
raturami wybuchu).

Jodyloareny sa zwiazkami amfoterycznymi, tworza
sole z mocnymi kwasami i z mocnymi zasadami. Najwaz-
niejsza cecha z punktu widzenia zastosowan w syntezie sg
ich wtasciwosci utleniajace. Ze wzgledu na gorsza rozpusz-
czalnos¢ aktywnos¢ utleniajaca jodyloarendw jest nizsza
niz zwiazkéw jodu(lll), mimo nizszych potencjatow pot-
ogniw tych ostatnich. Dzieki temu jednak ArlO; znalazty
zastosowanie jako selektywne utleniacze.

Sole diarylojodoniowe, oprocz nielicznych wyjatkow,
sa zwiazkami bardzo stabilnymi (wymagaja jednak prze-
chowywania w ciemnosci). Duzy wptyw na ich trwatosc
maja aniony, rozktadowi sprzyjaja zwtaszcza: BH4 (sole
stabilne w prozni, wybuchaja pod cisnieniem atmosferycz-
nym w temperaturze pokojowej), HS’, S* oraz CN. Sole
jodoniowe rozpuszczaja sie¢ w polarnych rozpuszczalnikach
(alkohole, DMF, CH,Cl, niektore takze w wodzie). Moga
by¢ oczyszczane za pomoca krystalizacji. Temperatura
topnienia soli diarylojodoniowych jest temperaturg ich
rozktadu.

6. Zastosowanie jodyloarenéw i soli diarylojodoniowych
w syntezie zwiazkéw o znaczeniu biologicznym

Wraz z dynamicznym rozwojem chemii organicznych
pochodnych poliwalencyjnego jodu rosnie liczba zwiazkow
z tej grupy stosowanych w syntezie organicznej. Ze wzgle-
du na obszernos¢ tematu, ktorego petne omoéwienie prze-
kraczatoby ramy niniejszej pracy, opisano tylko wybrane
reakcje dotyczace zwiazkéw o znaczeniu biologicznym.
Przyktady reakcji zaczerpnieto z ksigzki Anastasiosa Varvo-
glisa "Hypervalent lodine in Organic Synthesis" [23].

6.1. Reakcje jodyloarenow

Kilka zwiazkow z tej grupy zwiazkow znalazto zasto-
sowanie jako odczynniki w syntezie. Najczesciej uzywane
sa: jodylobenzen, cykliczna forma kwasu 2-jodylobenzo-
esowego (/IBX) i jej pochodna triacetoksylowa (odczynnik
Dessa-Martina). Ten ostatni zwiazek jest otrzymywany

przez acetylowanie cyklicznej formy kwasu  2-
jodylobenzoesowego (w obecnosci kwasu p-toluenosulfono-
wego jako katalizatora) [45]. Nazwa systematyczna od-
czynnika Dessa-Martina to 1,1,1-triacetoksy-1,2-benzjodo-
ksol-3(1H)-on.

* oH OAc

N o AcO |
4 AcOH / (Ac0),0 \I/OAC
(6] D ———————— \O
temp.
(¢] P 0

Jest on coraz powszechniej uzywany w syntezie organicz-
nej w reakcjach utleniania alkoholi, w tym takze biologicz-
nie czynnych, do odpowiednich zwiazkow karbonylowych.
Jego zaleta, w poréwnaniu do innych jodyloarendw, jest
duzo lepsza rozpuszczalnos$¢, np. w CHyCl;, CHCl;, CH;CN.
Jest on takze bardziej bezpieczny w stosowaniu od IBX.
Ostatnio firmy Merck i Fluka zaoferowaty stabilizowana
forme IBX (zawiera ona dodatki kwasow benzoesowego i
izoftalowego), co jest konkurencyjne cenowo z bardzo
drogim odczynnikiem Dessa-Martina.

Przyktadem utleniania alkoholi do aldehyddow jest
przedstawiona ponizej reakcja, w ktorej geraniol jest
przeksztatcany do geranialu.

AcO ?Ac

\I/OAC
X CH,0H (j;{o xCHO
- 9% s
I |

Proces prowadzi si¢ w temperaturze pokojowej z niewiel-
kim nadmiarem utleniacza. Grupy hydroksylowe sa selek-
tywnie przeksztatcane odpowiednio w aldehydy i ketony,
nawet w obecnosci innych grup wrazliwych na utlenianie
(sulfidow, eterow, enoli, furanu, itd.). Dlatego odczynnik
Dessa-Martina jest jedynym utleniaczem mozliwym do
zastosowania w wielu reakcjach. Dodanie niewielkiej ilosci
wody powoduje zwiekszenie wydajnosci (alkohole I- i II-
rzedowe sg utleniane w 70-94%).

Kwas 3-jodylobenzoesowy jest wykorzystywany w
syntezie steroidow. Pozwala on w obecnosci N,N,N‘,N'-
tetrametylo-N"-t-butylo-guanidyny na selektywne utlenia-
nie Il-rzedowych nitrozwiazkow do odpowiednich ketonow.

10,

,(:t)/ ©\COOH
—_—
AcO kat.

Reakcja ta ma duze znaczenie w syntezie steroidow, po-
niewaz powyzszy utleniacz nie reaguje z grupami hydroksy-
lowymi, ani z wiazaniami podwdjnymi. Nitrozwiazki |-
rzedowe sa utleniane w analogicznej reakcji do aldehydow,
ale wydajnosci sa duzo nizsze.

Kwas 3-jodylobenzoesowy umozliwia takze jednoeta-
powe przeksztatcenie steroidow z 3-ketondw do 1,4-dien-3-
ondw. Katalizatorem jest 2,2'-difenylodiselenek.

10,

—_—
o kat. 0
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Dla réznych substratow wydajnosci wahaja sie w granicach
75-90%. Zastosowanie kwasu 3-jodylobenzoesowego utatwia
izolacje otrzymanego steroidu z mieszaniny poreakcyjnej.

Jodylobenzen w goracym nitrobenzenie utlenia
zwiazki aromatyczne do odpowiednich chinondéw. Zastoso-
wanie katalitycznych ilosci acetylooctanu wanadu umozli-
wia synteze chinonoimin z fenotiazyny lub z innych zblizo-
nych do niej budowa zwigzkow heterocyklicznych.

L0 = Crry
%
I}I VO(acac), N/
I
H

H
Bardzo ciekawa jest reakcja jodylobenzenu i jego pochod-
nych zawierajacych rézne podstawniki w pierscieniu ben-
zenowym z tlenkiem wegla prowadzaca do otrzymywania
pochodnych kwasu benzoesowego, na przyktad kwasu p-

aminobenzoesowego (PABA).
@ .0 Na,CO, / H,0
X +c0 —m— @COOH
X (6]
Zachodzi ona z dobrymi wydajnosciami, w tagodnych wa-

kat. X
runkach (cisnienie atmosferyczne, 40-50 °C). Katalizatorem
sq zwiazki palladu, np. Na,PdCls.
Pod wptywem odczynnika Dessa-Martina liczne diolo-
we pochodne cyklopropyloetylenu ulegaja, w wyniku utle-
niania, przegrupowaniu do formylodihydrooksepin.

HOCH,.__CH,OH R R
Dess-Martin R
.=
¢ R — R R@\CHO
R O

Reakcja zachodzi takze dla zwiazkow zawierajacych jedna
grupe hydroksymetylowa zastapiona przez -CN.

6.2. Reakcje soli diarylojodoniowych

Sole te naleza do najlepiej zbadanych klas organicz-
nych zwiazkow wielowartosciowego jodu. Ich gtownym
zastosowaniem syntetycznym sa reakcje arylowania zwiaz-
kow zawierajacych heteroatomy. Wykorzystujac je mozna
przeprowadzic C-, O-, N- i S-arylowanie.

.
O/OSi(CH3)3 PhLPhF - (XO
—_—
Ph

Reakcja ma charakter rodnikowy, przebiega z homolitycz-
nym rozpadem wiazania miedzy nukleofilem i solg diarylo-
jodoniowa.

Synteza N-fenyloksyftalimidu jest jednym z przykta-
dow O-arylowania zwiazkow zawierajacych w czasteczce
atom azotu.

O + ) O
Ph-I-Ph Cl

NOH —_— NOPh

(6} (6}

Jednak w syntezie zwiazkow o potencjalnej czynnosci
biologicznej najwazniejsze sa reakcje O-arylowania fenoli.
tagodne warunki i wysokie wydajnosci tych reakcji umoz-
liwiaja otrzymywanie eterowych pochodnych tyrozyny.

Stosujac sole diarylojodoniowe mozna uzyskaé takie po-
chodne kwasu antranilowego, ktorych synteza jest utrud-
niona przez przeszkody steryczne.

1+ o cH, H,C  CH,
(:( N HZN\©/CHJ NH@
€00~ A (:(
COOH
Substratami reakcji N-arylowania moga takze byc¢ sole
heteroarylojodoniowe.

Jonowe zwiazki zawierajace nukleofilowy atom siarki
sa bez trudnosci arylowane za pomoca soli diarylojodonio-
wych. W przypadku zwiazkéow o budowie niejonowej, np.
sulfidow, S-arylowanie zachodzi wolniej. Uzyskiwane w
reakcji tiofenolu z solami diarylowymi sole sulfoniowe,
PhS'Ar; X, sa uzytecznymi fotochemicznymi inicjatorami
reakcji kationowej polimeryzacji.

Oron
X

Sole diarylojodoniowe moga by¢ réowniez stosowane
jako substraty do otrzymywania niektorych zwiazkow hete-
ro- i karbocyklicznych. Np. podstawione w pozycji 3-
pochodne indolu mozna syntezowa¢ w reakcji trifluoro-
octanu 3-indolilofenylojodoniowego z organicznymi zwiaz-
kami litu.

+

Ph-1-Ph BF,
2

X

+
I—Ph

. RLi
| CF,C00T ——— &
N

|
H

R
owl

N

H
W powyzszej reakcji mozna uzyska¢ indol podstawiony
zaréwno resztami alkilowymi, jak i aromatycznymi z wy-
dajnosciami w granicach 61-71%.

Obecnie jedna z najlepszych metod otrzymywania bi-
fenylenu jest reakcja z wykorzystaniem soli jodoniowych.
Produktem przejsciowym powstajacym w czasie stapiania
jest 2,2'-dijodobifenyl. W wyniku analogicznych reakcji
otrzymano takze kilka podstawionych pochodnych bifeny-

lenu.
0
1° —_—
.-
Sole diarylojodoniowe zawierajace grupe hydroksylo-

N
wa lub karboksylowa w potozeniu orto w stosunku do jo-
du(lll) moga by¢ przeksztatcane w sole wewnatrzczastecz-
kowe. Przyktadem takiego zwiazku jest cykliczny 2-
(fenylojodoniowy)benzoesan.

(6]
O = |0
’
I\ 160-220 °C
Ph

Podczas ogrzewania czasteczka cyklicznego benzo-
esanu rozktada sie¢ z wydzieleniem CO, i jodobenzenu.
Produktem przejsciowym jest benzyn, ktéry moze byc
cennym substratem umozliwiajacym przeprowadzenie
reakcji Dielsa-Aldera (cykloaddycja 2+4).
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7. Podsumowanie

W ostatnich latach zwigkszyto sie zainteresowanie
zwiazkami organicznymi zawierajacymi jod(V). Wiaze sie
to z coraz szerszym zastosowaniem w syntezie organicznej
odczynnika Dessa-Martina (triacetoksylowa pochodna kwa-
su o-jodylobenzoesowego). Jest on jednym z najbardziej
tagodnych i wygodnych w uzyciu odczynnikow stuzacych do
utleniania alkoholi [46], takze tych o istotnym znaczeniu
biologicznym, np. steroidow. Bardzo interesujaca jest
rowniez propozycja zastosowania pochodnych jodylowych
do przyjaznego dla srodowiska rozktadu silnie toksycznych
zwiazkéw fosforoorganicznych (np. sarin, soman, tabun,
VX) sktadowanych w wielu krajach swiata i grozacych kata-
strofa ekologiczna [47].

WYKAZ SKROTOW

Ac - acetyl

acac - acetylooctan

AM - Akademia Medyczna

Arl - jodoaren

ArlO - jodozoaren

ArlO, - jodyloaren

DMSO - ang. dimethylsulphoxide, dimetylosulfotlenek

DMF - dimetyloformamid

IBX - 1-hydroksy-1,2-benzjodoksol-3(1H)-on, tzw. kwas 2-
jodozylobenzoesowy

Phl - jodobenzen
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