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���*HQHUDO�,QIRUPDWLRQ��

$OO�FKHPLFDOV�ZHUH�SXUFKDVHG�IURP�FRPPHUFLDO�SURYLGHUV��6LJPD�$OGULFK��$OID�$HVDU��7&,��

DQG� PDWUL[� VFLHQWLILF�� DQG� XVHG� GLUHFWO\� ZLWKRXW� IXUWKHU� SXULILFDWLRQ�� XQOHVV� RWKHUZLVH� QRWHG�� :HOO�

FOHDQHG�DQG�RYHQ�GULHG�JODVVZDUH�ZHUH�XVHG�IRU�WKH�H[SHULPHQWV��5HDFWLRQ�ZDV�PRQLWRUHG�E\�7KLQ�/D\HU�

&KURPDWRJUDSK\� �7/&��� SXUFKDVHG� DV� SUH�FRDWHG� ZLWK� VLOLFD� JHO� ��� )���� IURP� 0HUFN�� &ROXPQ�

FKURPDWRJUDSK\�ZDV�FDUULHG�RXW�XVLQJ�WKH�VLOLFD�JHO���������PHVK��SXUFKDVHG�IURP�0HUFN��ZLWK�PL[WXUH�

RI�HWK\O�DFHWDWH�KH[DQH�RU�KH[DQH�DV�WKH�HOXHQW���+�105�VSHFWUD�ZHUH�UHFRUGHG�RQ�����0+]��9DULDQ�

PHUFXU\�VSHFWURPHWHU�XVLQJ�&'&O��RU�'062�d��DV�VROYHQW����&�105�VSHFWUD�ZHUH�UHFRUGHG�RQ�����

0+]��9DULDQ�PHUFXU\�VSHFWURPHWHU�XVLQJ�&'&O��RU�'062�d��DV�VROYHQW��7KH�VSHFWUD�ZHUH�UHFRUGHG�

DQG� SUHVHQWHG� LQ� FKHPLFDO� VKLIWV� �SSP�� ZLWK� WHWUDPHWK\OVLODQH� �706�� XVHG� DV� LQWHUQDO� VWDQGDUG��

0XOWLSOLFLWLHV�ZHUH�SURYLGHG�LQ�V��VLQJOHW���G��GRXEOHW���W��WULSOHW���T��TXDUWHW���EU��EURDG�VLQJOH���DQG�P�

�PXOWLSOHW���&RXSOLQJ�FRQVWDQWV��-��ZHUH�UHSRUWHG�LQ�+]��$OO�WKH�FRPSRXQGV�ZHUH�FKDUDFWHUL]HG�E\�(6,�

PDVV� RQ� 7KHUPR)LQQLJDQ� �75$&(*&�� 32/$5,64�� DQG� +506� �)$%�� PRGH�� RQ� -06�����

VSHFWURPHWHU��0HOWLQJ�SRLQWV�ZHUH�GHWHUPLQHG�XVLQJ�IDUJR�LQWUXPHQWV���

���6FUHHQLQJ�WKH�UHDFWLRQ�SDUDPHWHUV��

7DEOH�6���2SWLPL]DWLRQ�WDEOH�

�

�
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��� &X&O�� ��� �� '0)� ���� ���

��� &X&O� ���� �� '0$� ���� ���

��� &X&O� ���� �� '()� ���� 15�

��� &X&O� ���� �� '062� ���� 15�

��� &X&O� ���� �� 7ROXHQH� ���� 15�

��� &X&O� ���� �� 3K&O� ���� 15�

��� &X&O� ���� �� 'LR[DQH� ���� 15�

4



�

5HDFWLRQ�&RQGLWLRQV��7KH�UHDFWLRQV�ZHUH�SHUIRUPHG�ZLWK��D������PPRO���FDWDO\VW�DQG�R[LGDQW����HTXLY���
LQ�VROYHQW���P/��VWLUUHG�IRU����K�LQGLFDWHG�WLPH�XQOHVV�RWKHUZLVH�QRWHG���D�5HDFWLRQ�ZDV�FDUULHG�RXW�XQGHU�
RSHQ�DLU��E5HDFWLRQ�ZDV�FDUULHG�RXW�XQGHU�1���$EEUHYLDWLRQV��'7%3� �GL�tert�EXW\O�SHUR[LGH�DQG�7%+3�
 �tert�EXW\O�K\GURSHUR[LGH���������
���6\QWKHVLV�RI�VWDUWLQJ�PDWHULDOV���D�W��	���D�%RF�� �

$OO� WKH� VWDUWLQJ�PDWHULDOV� ��D�W�� ZHUH� V\QWKHVL]HG� RQ� ��PPRO� VFDOH�� DFFRUGLQJ� WR� OLWHUDWXUH�

SURFHGXUH���DQG�REWDLQHG�LQ�����������\LHOG��XQOHVV�RWKHUZLVH�QRWHG��7KH��+�105�VSHFWUD�RI�VWDUWLQJ�

PDWHULDOV��D�� �H�� �J�� DQG� �K�ZHUH�PDWFKHG�ZLWK� SUHYLRXV� OLWHUDWXUH�� �� � 7KH� UHVW� RI� WKH� QHZ� VWDUWLQJ�

PDWHULDOV���E�G���I���L�W���D�%RF��ZHUH�FKDUDFWHUL]HG�DQG�WKH�GDWD�ZHUH�SUHVHQWHG�DV�IROORZHG����

���&KDUDFWHUL]DWLRQ�GDWD�RI�VWDUWLQJ�PDWHULDOV���D�W���D�3K�DQG��D�%RF��

�����DPLQRSKHQ\O�����p�WRO\O�SURS���\Q���RQH� ��E��<HOORZ� VROLG�� P�S�� ����ႏ� �� ����ႏ�� �+�105�

�����0+]��&'&O���G�������G� J� �����+]���+����������������P���+����������

������P���+����������������P���+���������V���+���������V���+�����&�105������

0+]��&'&O���G����������������������������������������������������������������

������� ������� ������ ������ ������ +506� �P�]�� )$%��� FDOFG� >&��+��12@��

>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQRSKHQ\O�������HWK\OSKHQ\O�SURS���\Q���RQH� ��F��� %URZQ�

VROLG��P�S������ႏ�������ႏ���+�105������0+]��&'&O���G�������G��J� �

����+]���+���������GG��J� ����������+]���+���������G��J� �����+]���+��������

��� &X&O� ���� '062� '0)� ���� ���

��� &X&O� ���� +�2�� '0)� ���� 7UDFH�

��� &X&O� ���� 7%+3� '0)� ���� 7UDFH�

��� &X&O� ���� '7%3� '0)� ���� 7UDFH�

��� &X&O� ���� .�6�2�� '0)� ���� 7UDFH�

��� &X&O� ���� '062� '0)� ���� ���

��� &X&O� ���� '062� '0)� ���� ���
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��������P���+����������������P���+���������T��J� �����������+]���+���������W��J� �����+]���+�����&�105�

�����0+]��&'&O���G������������������������������������������������������������������������������������

������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��12@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQRSKHQ\O�������EURPRSKHQ\O�SURS���\Q���RQH���G���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ���+�

105������0+]��&'&O���G������G��J� �����+]���+���������G��J  �����+]��

�+����������������P���+����������������P���+����������������P���+��������

�EU���+�����&�105������0+]��&'&O���G������������������������������������

�������������������������������������������������������������+506��P�]��

)$%���FDOFG�>&��+��%U12@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQRSKHQ\O��������WULIOXRURPHWK\O�SKHQ\O�SURS���\Q���RQH���I���%URZQ�VROLG��P�S������ႏ���

����ႏ���+�105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+���������G��

J� �����+]���+����������������P���+����������������P���+����������������P��

�+���������EU���+�����&�105������0+]��&'&O���G�����������������������

���������������������������������������������������������������������������

+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��)�12@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR���PHWK\OSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���L���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ���+�

105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+����������������P���+���

�������������P���+����������������P��+���������G��J� �����+]���������V���+���

��&�105� �����0+]��&'&O���G�������� ������� ������� ������� ������� �������

������� ������� ������� �������� ������� ������� ������ ������ ������+506� �P�]��

)$%���FDOFG�>&��+��12@��>0@������������REVHUYHG�����������
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�����DPLQR���HWK\OSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH� ��M��� %URZQ�

VROLG��P�S������ႏ�������ႏ���+�105������0+]��&'&O���G�������G��J� �

����+]���+����������������P���+����������������P���+����������������P���+���

��������������P���+���������G� J  �����+]���+���������T��J� �����������+]��

�+���������W��J� �����+]���+�����&�105������0+]��&'&O���G�������������������������������������������

�����������������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��12@��

>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR�����GLPHWK\OSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���N���<HOORZ�IOXII\��P�S������ႏ�������ႏ��

�+�105������0+]��&'&O���G��������������G���+����������������P���+��������

��������P���+���������V���+���������V���+���������V���+���������V���+���������V��

�+��� ��&�105� �����0+]�� &'&O��� G�������� ������� ������� ������� �������

������������������������������������������������������������������+506��P�]��

)$%���FDOFG�>&��+��12@��>0@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR���EXW\OSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���O���%URZQ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ����+�

105������0+]��&'&O���G��������������P���+����������������P���+��������

��������P���+����������������P���+����������������P���+���������EU���+���

�������������P���+����������������P���+����������������P���+�����&�105�

����� 0+]�� &'&O��� G�������� ������� ������� ������� ������� ������� �������

����������������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��12@��

>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR���IOXRURSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH� ��P��� <HOORZ�

IOXII\��P�S������ႏ�������ႏ���+�105������0+]��&'&O���G��������������P��

�+����������������P���+����������������P���+����������������P���+����������

����� �P�� �+��� ����� �� ����� �P�� �+��� ����� �EU�� �+��� ��&�105� �����0+]��
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&'&O���G��������������������������������������������������������������������������������������������������

+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��)12@��>0@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR���FKORURSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���Q���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ����+�

105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+���������G��J� �����+]��

�+����������������P���+����������������P���+����������������P���+����������

������P���+�����&�105������0+]��&'&O���G�����������������������������

���������������������������������������������������������������������������

+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��&O12@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR���EURPRSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���R���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ����+�

105������0+]��&'&O���G�������G��J  �����+]���+����������������P���+���

�������������P���+���������G��J� �����+]���+��������EU���+�����&�105������

0+]��&'&O���G�������������������������������������������������� �������

���������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��%U12@��

>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����DPLQR����WULIOXRURPHWK\O�SKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���S���%URZQ�VROLG��P�S������ႏ���

����ႏ���+�105������0+]��&'&O���G�������G��J  �����+]���+���������V��

�+����������������P���+����������������P���+���������������P���+���������G��

J�  � ���� +]�� �+��� ��&�105� �����0+]�� &'&O�� �� �� GURSV� '062�d���

G�������� ������� ������� ������� ������� ������� ������� ������� ������� �������

����������������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG� >&��+��)�12@�� >0�+@������������

REVHUYHG�����������
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�����DPLQR���QLWURSKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���T���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ���+�

105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+����������������P���+���

�������������P���+����������������P���+����������������P���+���������G��J�

 �����+]���+�����&�105������0+]��&'&O������GURSV�'062�d���G��������

����������������������������������������������������������������������������

������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��1�2�@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

HWK\O���DPLQR������R[R���SKHQ\OSURS���\Q���\O�EHQ]RDWH���U���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������ႏ��

�+�105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+���������������

�P���+����������������P���+����������������P���+���������V���+��������

������P���+���������EU���+���������T��J� ����������+]���+���������W� J� �

����+]����+]�����&�105������0+]��&'&O���G�����������������������

���������������������������������������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���

FDOFG�>&��+��12�@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

������DPLQR����PHWK\OWKLR�SKHQ\O����SKHQ\OSURS���\Q���RQH���V���<HOORZ�VROLG��P�S������ႏ�������

ႏ���+�105������0+]��&'&O���G�������G��J� �����+]���+���������V���+��������

��������P���+����������������P���+����������������P���+���������G��J� �����+]��

�+���������EU���+���������V���+�����&�105������0+]��&'&O���G����������������
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V\QWKHVL]HG�DFFRUGLQJ�WR�WKH�JHQHUDO�SURFHGXUH�DQG�REWDLQ�DV�\HOORZ�OLTXLG�

����PJ���������+�105������0+]��&'&O���G�������V���+���������V���+���

�������������P���+����������������P���+����������������P���+���������������

�P���+����������������P���+���������V���+�����&�105������0+]��&'&O���G�����������������������������

���������������������������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�

>&��+��%U1�2@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

�����GLPHWK\ODPLQR�����WULIOXRURPHWK\O�TXLQROLQ���\O��SKHQ\O�PHWKDQRQH� ��S��� 7LWOH� FRPSRXQG�

ZDV�V\QWKHVL]HG�DFFRUGLQJ�WR�WKH�JHQHUDO�SURFHGXUH�DQG�REWDLQ�DV�\HOORZ�

OLTXLG�����PJ���������+�105������0+]��&'&O���G�������V���+���������V��

�+���������G��J� �����+]���+����������������P���+���������W��J� �����+]���+���

������W��J� �����+]���+���������V���+�����&�105������0+]��&'&O���G������������������������������������

������� ������� ������� ������� ������� ������� ����� ��� ������� ������� ������ +506� �P�]�� )$%��� FDOFG�

>&��+��)�1�2@��>0�+@������������REVHUYHG�����������
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�

�����GLPHWK\ODPLQR����QLWURTXLQROLQ���\O��SKHQ\O�PHWKDQRQH���T���7LWOH�FRPSRXQG�ZDV�V\QWKHVL]HG�

DFFRUGLQJ�WR�WKH�JHQHUDO�SURFHGXUH�DQG�REWDLQ�DV�EURZQ�VHPL�VROLG�����PJ��

�������+�105������0+]��&'&O���G��������V���+���������V���+����������

������P���+���������G��J  �����+]���+���������G��J� �����+]���+���������W��J 

 �����+]���+���������W��J� �����+]���+���������V���+�����&�105������0+]��&'&O���G����������������������

������������������������������������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���

FDOFG�>&��+��1�2�@��>0�+@������������REVHUYHG�����������

HWK\O� ��EHQ]R\O����GLPHWK\ODPLQR�TXLQROLQH���FDUER[\ODWH� ��U��� 7LWOH� FRPSRXQG�ZDV� V\QWKHVL]HG�

DFFRUGLQJ�WR�WKH�JHQHUDO�SURFHGXUH�DQG�REWDLQ�DV�\HOORZ�OLTXLG��WUDFH���

�+�105������0+]��&'&O���G��������V���+���������V���+���������������

�P���+����������������P���+����������������P���+����������������P���+���

�������������P���+���������T��J  ���������+]���+���������V���+���������W��J� �����+]���+�����&�105������

0+]��&'&O���G��������������������������������������������������������������������������������������������

��������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��1�2�@��>0�+@�������������REVHUYHG�

����������

����� *UDP�VFDOH�V\QWKHVLV�

�

�

�

�������������������������������������6FKHPH�6���*UDP�VFDOH�V\QWKHVLV�

8VLQJ�WKLV�QHZ�V\QWKHWLF�PHWKRG��ZH�DEOH�WR�GHPRQVWUDWH�WKH�JUDP�V\QWKHVLV�RI��D��7KH�VWDUWLQJ�

PDWHULDO��D������J������PPRO��ZDV�WDNHQ�LQ�DQ�RYHQ�GULHG�JODVVZDUH��DQG�IROORZHG�E\����PRO��RI�&X&O��

'062����HTXLY�������PO�RI�'0)�ZHUH�DGGHG��7KH�UHDFWLRQ�PL[WXUH�ZDV�DOORZHG�WR�VWLU�DW�����ႏ�XQGHU�
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�

2��DWPRVSKHUH�IRU����K��7KHQ�WKH�UHDFWLRQ�ZDV�TXHQFKHG�ZLWK����P/�RI�ZDWHU��DQG����P/�RI�HWK\O�DFHWDWH�

ZDV�DGGHG��RUJDQLF�OD\HU�ZDV�VHSDUDWHG�E\�H[WUDFWLRQ��7KH�RUJDQLF�OD\HU�ZDVKHG�ZLWK�HWK\O�DFHWDWH���;���

P/���DQG�EULQH�ZDVK���;���P/���FROOHFWHG�RUJDQLF�OD\HU�GULHG�RYHU�0J62���7KHQ�ILOWHUHG�WKURXJK�IXQQHO�

DQG�WKH�VROYHQW�UHPRYHG�XQGHU�UHGXFHG�SUHVVXUH�WR�JHW�FUXGH��7KH�REWDLQHG�FUXGH�ZDV�SXULILHG�E\�FROXPQ�

FKURPDWRJUDSK\�XVLQJ������HWK\O�DFHWDWH�LQ�KH[DQH�DV�HOXHQW�DIIRUG�WKH�GHVLUHG�SURGXFW�LQ������J���������

����� )XUWKHU�FKHPLFDO�WUDQVIRUPDWLRQ�RI��D��5HGXFWLRQ�ZLWK�1D%+��

�

�

6FKHPH�6���5HGXFWLRQ�ZLWK�1D%+��

����GLPHWK\ODPLQR�TXLQROLQ���\O��SKHQ\O�PHWKDQRO� ����� $Q� RYHQ� GULHG� JODVVZDUH� ZDV� WDNHQ� ZLWK�

PDJQHWLF�VWLU�EDU��DQG�����PPRO�RI��D�LQ�PHWKDQRO��)ROORZHG�E\�D�SRUWLRQ�ZLVH�DGGLWLRQ�RI���HTXLY��RI�

1D%+��XQGHU�LFH�FROG�FRQGLWLRQ�DQG�WKH�UHDFWLRQ�PL[WXUH�ZDV�DOORZHG�WR�VWLU�IRU���K��7KH�UHDFWLRQ�ZDV�

TXHQFKHG�ZLWK�����1D2+�VROXWLRQ�����P/���DQG�H[WUDFWHG�ZLWK�HWK\O�DFHWDWH���;���P/���DQG�EULQH�

ZDVK���;���P/���7KH�FROOHFWHG�RUJDQLF�OD\HU�ZDV�GULHG�ZLWK�KHOS�RI�0J62���ILOWHUHG�DQG�UHPRYHG�WKH�

VROYHQW�XQGHU�YDFXXP��7KH�REWDLQHG�FUXGH�ZDV�SXULILHG�E\�FROXPQ�FKURPDWRJUDSK\�XVLQJ�WKH���������

RI�HWK\O�DFHWDWH�LQ�KH[DQH��5DFHPLF�PL[WXUH�RI���ZDV�REWDLQHG�DV�\HOORZ�VROLG�����PJ��������P�S������

ႏ�������ႏ���+�105������0+]��&'&O���G��������V���+����������������P���+����������������P���+���������

�V���+���������V���+�����&�105������0+]��&'&O���G��������������������������������������������������

������������������������������������������������������+506��P�]��)$%���FDOFG�>&��+��1�2@��>0�+@��

����������REVHUYHG�����������

�

�

1
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1D%+� ���HTXLY��
0H2+�����R&���K

���UDFHPLF�PL[WXUH�� ����D ������PPRO�
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����� &RPSHWLWLRQ�H[SHULPHQWV��HOHFWURQ�GRQDWLQJ�9V�HOHFWURQ�ZLWKGUDZLQJ��

�

�

�����

6FKHPH�6���&RPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW��HIIHFW�RI�VXEVWLWXHQWV��

:H�FDUULHG�RXW�D�FRPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW�EHWZHHQ�VWDUWLQJ�VXEVWUDWHV���E�ZLWK��G��ZLWK�'0)��

WR� GHWHUPLQH� WKH� HIIHFW� RI� VXEVWLWXHQWV�� (DFK� VXEVWUDWH� ��E� DQG� �G�� ZHUH� WDNHQ� LQ� ����� PPRO�� DQG�

SHUIRUPHG� WKH� UHDFWLRQ� XQGHU� VWDQGDUG� FRQGLWLRQV�� 7KH� UHDFWLRQ� ZDV� PRQLWRUHG� E\� 7/&�� DQG�

FKDUDFWHUL]HG�WKH�UHDFWLRQ�PL[WXUH�XVLQJ�*&�06��7KH�GDWD�UHYHDOHG�WKDW�WKH�HOHFWURQ�ULFK�VXEVWUDWH��p�

0H���E��SURGXFHG� WKH�FRUUHVSRQGLQJ�SURGXFW��E� LQ�PRUH� IDYRXU��ZKHQ�FRPSDUHG�ZLWK�HOHFWURQ�SRRU�

VXEVWUDWH��p�%U���G���7KH�*&�06�GDWD�VKRZQ�EHORZ�LQ�)LJXUH�6���

7KHUPR)LQQLJDQ���TRACE*&���POLARIS4��
+H�*DV�&DUULHU�)ORZ�����PO�PLQ��
&ROXPQ��*V%3��06�����P
����PP
����PP�
*&�,QOHW�7HPS������q&��������
2YHQ�5DPS��
��������������������5DWH��������������������7HPS����������������PLQ��
���������������������������������������������������q&�����������������

����������������������������q&�PLQ����������������q&����������������
�
�

(,�06�����H9��
�,RQ�6RXUFH�7HPS������q&��
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�

)LJXUH�6���*&�06�VSHFWUD�RI�FUXGH�PL[WXUH�RI�FRPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW�����

����� &RQWURO�UHDFWLRQ�ZLWK�RWKHU�VROYHQWV�

����������������������������������

�����������������������������������

�

�

�

�

�

6FKHPH�6���&RQWURO�UHDFWLRQ�ZLWK�RWKHU�VROYHQWV�

8VLQJ�RSWLPL]HG�FRQGLWLRQV��WKH�\QRQH��D������PPRO������PRO��RI�&X&O����HTXLY��RI�'062�

ZHUH� WDNHQ�ZLWK� RWKHU� VROYHQW� VRXUFHV� VXFK� DV�N, N�'LHWK\OIRUPDPLGH� �'()����IRUP\OSLSHULGLQH�N�

PHWK\OIRUPDQLOLGH�� 7KHVH� UHDFWLRQV� ZHUH� IDLOHG� WR� GHOLYHU� LWV� FRUUHVSRQGLQJ� SURGXFWV�� � 7KLV� UHVXOWV�

VXJJHVW�WKDW�WKH�N��VKRXOG�DWWDFKHG�ZLWK�PHWK\O�JURXS��LQ�WKH�IRUP�RI�HWK\O��F\FOLF�RU�XQV\PPHWULFDO��
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�

7KH�PHWK\O�JURXS�FDQ�HDVLO\�WR�IRUP��DQ�LPLQLXP�VSHFLHV��ZKHQ�FRPSDUHG�ZLWK�RWKHU�VROYHQW�VRXUFHV�

WKDW�PD\�LQIOXHQFH�WKH�IRUPDWLRQ�RI�WKH�GHVLUHG�SURGXFW��

����� &RPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW��'0)�9V�'()��

�

6FKHPH�6���&RPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW��6ROYHQW�HIIHFW��

)LJXUH�6���*&�06�VSHFWUD�RI�VROYHQW�FRPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW�

7KH�VROYHQW�FRPSHWLWLRQ�H[SHULPHQW�ZDV�SHUIRUPHG�EHWZHHQ�'0)�9V�'()��ZLWK�WKH�VWDUWLQJ�

PDWHULDO��D������PPRO���7KH�VXEVWUDWH��D�ZLWK���P/�RI�'0)�'()�������WDNHQ�DOORZHG�XQGHU�RSWLPL]HG�

FRQGLWLRQV�RI�RWKHUV��$IWHU����K��WKH�UHDFWLRQ�ZDV�FKHFNHG�E\�7/&�DQG�FRQILUPHG�E\�*&�06��ZKLFK�

UHVXOWHG�LQ�WKH�IRUPDWLRQ�RI��D�RQO\�LQ������QRW�REWDLQHG�RWKHU�H[SHFWHG�SURGXFW���
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���/DEHOOLQJ�([SHULPHQWV��

����� ��&�ODEHOOHG�'0)�H[SHULPHQW�

�

�

����������������������������������������������6FKHPH�6�����&�ODEHOOHG�'0)�H[SHULPHQW�

,Q�RUGHU�WR�ILQG�WKH�VRXUFH�RI�PHWKLQH�DW�&��SRVLWLRQ�RI�TXLQROLQH�PRWLI��D��ZH�SHUIRUPHG�D���&�

ODEHOOLQJ� H[SHULPHQW�� ���� PPRO� RI� �D� WKH� VWDUWLQJ� PDWHULDO� ZDV� WDNHQ� LQ� UHDFWLRQ� WXEH� ZLWK� N,N-

GLPHWK\OIRUPDPLGH����P/����&���&��������EDVHG�RQ�OLWHUDWXUH�����7KH�&X&O�����PRO����DQG�GU\�'062�

�����HTXLY���ZHUH�DGGHG�WR�WKH�UHDFWLRQ�PL[WXUH��DQG�DOORZHG�WR�VWLU�DW�����Ԩ�XQGHU�2��DWPRVSKHUH�IRU�

���K��7KHQ� WKH�UHDFWLRQ�ZDV�TXHQFKHG�ZLWK����P/�RI�ZDWHU��DQG����P/�RI�HWK\O�DFHWDWH�ZDV�DGGHG��

RUJDQLF�OD\HU�ZDV�VHSDUDWHG�E\�H[WUDFWLRQ��7KH�RUJDQLF�OD\HU�ZDVKHG�ZLWK�HWK\O�DFHWDWH���;���P/���DQG�

EULQH�ZDVK���;���P/���FROOHFWHG�RUJDQLF�OD\HU�GULHG�RYHU�0J62���7KHQ�ILOWHUHG�WKURXJK�IXQQHO�DQG�WKH�

VROYHQW�UHPRYHG�XQGHU�UHGXFHG�SUHVVXUH�WR�JHW�FUXGH��7KH�FUXGH�ZDV�SXULILHG�E\�FROXPQ�WR�DIIRUG�WKH�

GHVLUHG�SURGXFW�RI��D�����LQ�\LHOG��ZDV�FRQILUPHG�E\�/&�06��DQG���&�105��WKH�GDWD�UHYHDOHG�WKDW�

PHWKLQH�VRXUFH�LV�QRW�FRPLQJ�IURP�WKH�FDUERQ\O�SDUW�RI�'0)����&�105������0+]��&'&O���G��������

��������������������������������������������������������������������������������������������������WKH�GDWD�

ZDV�PDWFKHG�WKH�FRPSRXQG��D��

����� '�2�ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW�

�

�

�

6FKHPH�6���'�2�ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW�
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�

:H�SHUIRUPHG�D�'�2�H[SHULPHQW��LQ�RUGHU�WR�ILQG�&��SRVLWLRQ�SURWRQ�VRXUFH��7KH�����PPRO�RI�

�D��ZDV�WDNHQ�DQG�FDUU\�RXW�WKH�UHDFWLRQ�XQGHU�VWDQGDUG�FRQGLWLRQV��WKHQ�WKH�UHDFWLRQ�ZDV�TXHQFKHG�ZLWK�

���HTXLY��RI�'�2��7KH�UHDFWLRQ�PL[WXUH�ZDV�FKDUDFWHUL]HG�E\�*&�06�DQG��+�105��WKH�REWDLQHG�GDWD�

UHVHPEOHG�ZLWK�VWDQGDUG�FRPSRXQG�RI��D��)URP�WKLV�H[SHULPHQW�UHVXOWV��ZH�FRQFOXGHG�WKDW�&��SRVLWLRQ�

SURWRQ�LV�QRW�IURP�ZDWHU���

����� '0)�d��ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW�

�

�

�

��������������������������������

6FKHPH�6����'0)�d��ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW��

)LJXUH�6���*&�06�VSHFWUD�RI�FRPSRXQG��D�DQG��D�d��
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:H�SHUIRUPHG�DQ�H[SHULPHQW�ZLWK�'0)�d�� ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW��$Q�RYHQ�GULHG�VHDOHG�ZDV�

HTXLSSHG�ZLWK�VWLU�EDU�DQG�IROORZHG�E\��D������PPRO���&X&O�����PRO�����GU\�'062������HTXLY����DQG���

P/�RI�'0)�d��ZHUH�DGGHG��7KH�UHDFWLRQ�ZDV�DOORZHG�WR�VWLU�XQGHU�VWDQGDUG�FRQGLWLRQV��WKHQ�WKH�UHDFWLRQ�

TXHQFKHG�ZLWK�ZDWHU����P/���H[WUDFWHG�ZLWK�HWK\O�DFHWDWH����P/��WKH�FROOHFWHG�RUJDQLF�OD\HU�ZDVKHG�ZLWK�

HWK\O�DFHWDWH���;�P/��DQG�EULQH���;�P/���2UJDQLF�OD\HU�GULHG�RYHU�0J62���DQG�WKH�VROYHQW�UHPRYHG�

XQGHU�YDFXXP�WR�JHW�FUXGH��7KH�FUXGH�ZDV�FKDUDFWHUL]HG�E\�*&06��ZKLFK�IRXQG�WKDW�P�]������7KH�P�]�

YDOXH�LV�PDWFKHG�ZLWK�H[SHFWHG�SURGXFW�RI��D�d��DQG�ZKLFK�UHYHDOHG�WKDW�DOO�WKH�&��SRVLWLRQ�PHWKLQH�

VRXUFH��&��SRVLWLRQ�GLPHWK\O�ZHUH�FRPH�IURP�'0)���

����� '0)�d��ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW�ZLWK�'0)�

�

�

�

�

6FKHPH�6����'0)�d��ODEHOOLQJ�H[SHULPHQW�ZLWK�'0)�

����PPRO�RI��D�WKH�VWDUWLQJ�PDWHULDO�ZDV�WDNHQ�LQ�UHDFWLRQ�WXEH�ZLWK�N,N-GLPHWK\OIRUPDPLGH����P/��

'0)�'0)�d�� ��������7KH� FDWDO\VW�&X&O� ����PRO���� DQG�GU\�'062� ����� HTXLY���ZHUH� DGGHG� WR� WKH�

UHDFWLRQ�PL[WXUH��DQG�DOORZHG�WR�VWLU�DW�����ႏ�XQGHU�2��DWPRVSKHUH�IRU����K��7KHQ�WKH�UHDFWLRQ�ZDV�

TXHQFKHG�ZLWK����P/�RI�ZDWHU��DQG����P/�RI�HWK\O�DFHWDWH�ZDV�DGGHG��RUJDQLF�OD\HU�ZDV�VHSDUDWHG�E\�

H[WUDFWLRQ�� 7KH� RUJDQLF� OD\HU� ZDVKHG� ZLWK� HWK\O� DFHWDWH� ��;��� P/��� DQG� EULQH� ZDVK� ��;��� P/���

FROOHFWHG�RUJDQLF�OD\HU�GULHG�RYHU�0J62���7KHQ�ILOWHUHG�WKURXJK�IXQQHO�DQG�WKH�VROYHQW�UHPRYHG�XQGHU�

UHGXFHG�SUHVVXUH� WR� JHW� FUXGH��7KH� FUXGH�ZDV� SXULILHG�E\� FROXPQ� WR� DIIRUG� WKH� GHVLUHG�SURGXFW� ����

�ELV�PHWK\O�G��DPLQR�TXLQROLQ���\O���G��SKHQ\O�PHWKDQRQH�LQ�EURZQ�OLTXLG���D��D�d��WRJHWKHU�LQ�����

����PJ��\LHOG��105��7KH�VSHFWUD�RI��+�105������0+]��&'&O���G�������V�������+����������������P���+���
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�������������P���+����������������P���+���������V������+���7KLV�GDWD�IRXQG�WKDW�����LQFRUSRUDWHG��ZKLFK�

UHYHDOHG�WKDW�'0)�FDQ�DFW�GXDO�V\QWKRQ�RI�PHWKLQH�DQG�GLPHWK\O���

)LJXUH�6����+�105�VSHFWUD�RI�����D�DQG�����D����D�d��

� �
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�

���7KH�&2�GHWHFWLRQ�WHVW��

�
)LJXUH�6�D��7KH�&2�GHWHFWLRQ�WHVW�XVLQJ�30$�3G&O��VWULS�

7KH�GHWHFWLRQ�RI�&2�ZDV�WHVWHG�XVLQJ�30$�3G&O��VWULS����7KH�VWULS�ZDV�SUHSDUHG�DQG�WLSSHG�LQ�WKH�

VWDLQ������UDWLR�RI�30$��3G&O����DQG�GULHG�IRU���K�DW�URRP�WHPSHUDWXUH��7KHQ�WKH�VWULS�ZDV�LQVHUWHG�LQ�WKH�

IODVN�DQG�WKH�UHDFWLRQ�ZDV�SHUIRUPHG�XQGHU�WKH�VWDQGDUG�FRQGLWLRQ��$IWHU����KU�UHDFWLRQ��WKH�VWULS�FRORXU�

FKDQJHG�IURP�\HOORZ�WR�EOXH��ZKLFK�ZDV�FRQILUPHG�WKH�HYROXWLRQ�RI�&2�JDV�IURP�'0)�LQ�WKH�UHDFWLRQ���

�

)LJXUH�6�E��7KH�&2�GHWHFWLRQ�WHVW�XVLQJ�30$�3G&O��VWULS�ZLWK�DQG�ZLWKRXW�7(032�
�

,Q�FRQWLQXDWLRQ�WKH�&2�GHWHFWLRQ�WHVW���ZH�KDYH�SHUIRUPHG�WKH�UHDFWLRQ�ZLWK�DQG�ZLWKRXW�����HTXLY��

RI�7(032�WR�WKH�UHDFWLRQ���)LJXUH�6�E��7KH�30$�3G&O��VWULS�ZDV�LQVHUWHG�LQ�WKH�UHDFWLRQ�WXEH��DOORZHG�
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to stir under standard condition. After 24 h, we found the colour of the strip did not changed which 

suggested that the reaction inhibited by TEMPO.  

8. An alternative way of plausible mechanism 
 

Scheme S12. Plausible mechanism 

 

The combination of DMSO and O2, the Cu (I) get oxidized into Cu(II), which was initiate the 

DMF to get oxidized the iminium ion A, and it turn into Cu(II) to Cu (I). 6 7 The nucleophilic addition 

between 1a and iminium ion A, which leads to produce the intermediate B. 8 Upon the imine hydrolysis 

process, which helps to the removal of N-methyl formamide from intermediate B, which leads to 

formation of intermediate C. 9 Subsequently, aza-Michael addition of dimethylamine to the a,b -

unsaturated bond assisted by Cu(I), and leads to generation of D, through 6-endo-dig cyclization. 10 11 

12 Finally, it gets oxidized and generates the desired product of 2a. 8 
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton

9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0

8
.1

9
4

8
.1

7
5

8
.1

7
2

8
.1

6
6

8
.1

4
7

7
.6

1
3

7
.6

0
9

7
.6

0
3

7
.5

1
7

7
.5

0
7

7
.4

9
0

7
.1

6
7

7
.1

5
2

7
.1

4
6

7
.1

3
7

7
.1

2
3

7
.0

0
0

6
.9

9
3

6
.9

8
5

6
.9

7
9

6
.9

7
3

6
.6

8
6

6
.6

7
5

6
.6

6
4

6
.6

5
6

4
.3

6
3

2
.0

8

2
.0

5

2
.0

0

1
.0

9

1
.0

0

0
.9

7

0
.9

7
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13

200.0 190.0 180.0 170.0 160.0 150.0 140.0 130.0 120.0 110.0 100.0 90.0 80.0 70.0 60.0 50.0 40.0 30.0 20.0 10.0 0

 1
7

7
.4

9
4

 1
5

2
.7

1
4

 1
3

6
.5

5
3

 1
3

4
.2

0
7

 1
3

0
.9

6
6

 1
2

9
.7

0
7

 1
2

9
.4

0
2

 1
2

9
.0

6
8

 1
2

9
.0

0
2

 1
2

8
.6

7
7

 1
2

8
.3

0
6

 1
2

8
.1

4
3

 1
2

6
.1

3
2

 1
1

4
.3

0
9

 1
0

2
.9

4
4

  
9

3
.3

1
4

  
8

8
.9

1
8

Solvent:     CDCl3 + 4 drops of DMSO-d6
Spectrometer Frequency: 100 MHz
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X : parts per Million : Proton
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Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 400 MHz

56



X : parts per Million : Carbon13
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Spectrometer Frequency: 100 MHz
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X : parts per Million : Proton
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Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 100 MHz
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X : parts per Million : Proton
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Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 400 MHz
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X : parts per Million : Proton
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Solvent:     CDCl3
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Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 100 MHz
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X : parts per Million : Proton

9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0

  
 8

.2
4

3
  
 8

.2
1

8
  
 8

.2
1

5
  
 8

.1
9

7
  
 8

.1
9

4
  
 7

.6
5

9
  
 7

.6
4

0
  
 7

.6
2

8
  
 7

.6
2

4
  
 7

.6
0

8
  
 7

.6
0

5
  
 7

.5
5

9
  
 7

.5
3

8
  
 7

.5
2

0
  
 7

.4
6

6
  
 7

.3
6

0
  
 7

.3
4

0
  
 7

.0
7

7
  
 7

.0
5

7
  
 7

.0
5

5

  
 1

.5
5

5
1

0
.7

4

3
.5

1

2
.2

6
2

.1
5

1
.1

4
1

.0
3

1
.0

0

X : parts per Million : Proton

7.7 7.6 7.5 7.4 7.3 7.2 7.1 7.0

   
7

.6
7

7
   

7
.6

6
3

   
7

.6
5

9
   

7
.6

4
0

   
7

.6
3

7
   

7
.6

2
8

   
7

.6
2

4
   

7
.6

0
8

   
7

.6
0

5

   
7

.5
5

9

   
7

.5
3

8

   
7

.5
2

0

   
7

.4
8

8
   

7
.4

8
5

   
7

.4
6

6

   
7

.4
4

8
   

7
.4

4
4

   
7

.3
6

0

   
7

.3
4

0

   
7

.0
7

7
   

7
.0

7
4

   
7

.0
5

7
   

7
.0

5
5

   
7

.0
3

9
   

7
.0

3
7

1
0

.7
4

3
.5

1

2
.2

6

2
.1

5

1
.1

4

1
.0

3

1
.0

0

Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 400 MHz
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton

10.0 9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0

  
 8

.6
2

5

  
 8

.1
7

1
  
 8

.1
4

9
  
 8

.0
9

3
  
 8

.0
7

2
  
 7

.8
7

2
  
 7

.8
6

9
  
 7

.8
5

1
  
 7

.7
2

0
  
 7

.7
1

8
  
 7

.6
1

5
  
 7

.5
3

4
  
 7

.5
3

1
  
 7

.5
0

9
  
 7

.4
8

9
  
 7

.4
7

0

  
 2

.9
5

9

  
 1

.2
4

8

6
.3

2

3
.2

0

2
.0

7
1

.0
4

1
.0

3
1

.0
2

1
.0

2

1
.0

0

X : parts per Million : Proton

8.8 8.7 8.6 8.5 8.4 8.3 8.2 8.1 8.0 7.9 7.8 7.7 7.6 7.5 7.4 7.3 7.2 7.1 7.0

   
8

.6
2

5

   
8

.1
7

1
   

8
.1

4
9

   
8

.0
9

3
   

8
.0

7
2

   
7

.8
7

2
   

7
.8

6
9

   
7

.8
5

1

   
7

.7
3

9
   

7
.7

3
5

   
7

.7
2

0
   

7
.7

1
8

   
7

.7
0

0
   

7
.6

3
3

   
7

.6
1

5
   

7
.5

9
9

   
7

.5
9

6
   

7
.5

5
2

   
7

.5
3

4
   

7
.5

3
1

   
7

.5
0

9
   

7
.4

8
9

   
7

.4
7

0

6
.3

2

3
.2

0

2
.0

7

1
.0

4

1
.0

3

1
.0

2

1
.0

2

1
.0

0

Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 400 MHz

68



X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13

190.0 180.0 170.0 160.0 150.0 140.0 130.0 120.0 110.0 100.0 90.0 80.0 70.0 60.0 50.0 40.0 30.0 20.0 10.0

1
9

5
.1

3
3

1
5

7
.3

2
9

1
5

0
.2

9
2

1
3

6
.4

3
9

1
3

2
.0

0
5

1
3

1
.4

7
1

1
3

0
.5

3
7

1
2

9
.8

6
0

1
2

9
.0

2
1

1
2

8
.8

0
1

1
2

5
.7

9
8

1
2

5
.5

3
1

1
2

4
.2

3
4

1
2

1
.6

9
8

4
4

.9
1

6

Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 100 MHz

75



X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton

9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0

8
.6

2
1

8
.1

7
5

8
.1

5
3

8
.1

0
3

8
.0

8
2

7
.9

7
7

7
.9

5
6

7
.7

6
9

7
.7

6
2

7
.7

5
8

7
.7

4
8

7
.7

4
1

7
.7

2
3

7
.7

2
0

7
.5

6
6

7
.5

4
8

7
.5

2
8

2
.9

6
7

7
.2

8

3
.8

3

2
.4

6

2
.4

4

1
.2

8

1
.0

0

Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 400 MHz

78



X : parts per Million : Carbon13

190.0 180.0 170.0 160.0 150.0 140.0 130.0 120.0 110.0 100.0 90.0 80.0 70.0 60.0 50.0 40.0 30.0 20.0 10.0

1
9

4
.9

3
3

1
5

7
.6

2
4

1
5

0
.4

5
4

1
4

0
.5

3
8

1
3

4
.4

7
4

1
3

0
.6

9
9

1
3

0
.2

6
0

1
2

9
.9

3
6

1
2

5
.8

6
5

1
2

5
.7

1
2

1
2

5
.6

7
4

1
2

5
.5

6
9

1
2

4
.2

5
3

1
2

2
.1

3
7

1
2

1
.4

4
1

4
4

.9
5

4

Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 100 MHz

79



X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Proton
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Solvent:     CDCl3
Spectrometer Frequency: 100 MHz
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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X : parts per Million : Carbon13
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X : parts per Million : Proton
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