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บทคดัย่อ 
 

 งานวจิยันี้สงัเคราะหอ์นุพนัธข์องบอดพิชีนิดใหม่สองชนิดได้ส าเรจ็ โดยการแทนที่ด้วย 
นิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส วเิคราะห์เอกลกัษณ์ของสารที่สงัเคราะห์ได้ด้วยนิวเคลยีร์แมกเนตกิ  
เรโซแนนซ์สเปกโทรสโกปี อินฟราเรดสเปกโทรสโกปีและมัลดิทอฟแมสสเปกโทรเมทร ี
วเิคราะหค์ุณสมบตัเิชงิแสงดว้ยเทคนิคยวู-ีวสิเิบลิและฟลอูอเรสเซนซส์เปกโทรโฟโตเมตร ีได้ค่า
การดูดกลนืสงสูงสุดที่ 499 นาโนเมตร และค่าการคายแสงที่ความเขม้สูงสุดในช่วง 519-530  
นาโนเมตร ชีใ้หเ้หน็วา่มหีมู่บอดพิอียูใ่นโมเลกุลทีส่งัเคราะหข์ึน้  

 

ค าส าคญั: บอดพิ,ี ฟลอูอเรสเซนซ,์ การสงัเคราะห ์



ง 

 

Title    Novel fluorescent tag from BODIPY derivatives 
Student names  Miss Hathaichanok  Seelajaroen ID  5333135223 
   Mr. Suthichai   Vasinthum ID  5333131723 
Advisor   Assistant Professor Dr. Rojrit Rojanathanes 
Department of Chemistry, Faculty of Science, Chulalongkorn University,  
Academic year 2013 
 

Abstract 
 

In this research, two BODIPY derivatives were successfully synthesised via 
nucleophilic substitution in basic condition. All synthesised compounds were 
characterised by NMR spectroscopy, IR spectroscopy and MALDI-TOF mass 
spectrometry. Their optical properties were investigated by UV-Vis and fluorescence 
spectrophotometry in solution. The observed absorbance maxima at 499 nm and 
emission maxima around 519-530 nm confirmed the formation of the desirable 
BODIPYs.  
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บทท่ี 1 

บทน ำ 

 

1.1 ควำมเป็นมำ มลูเหตจุงูใจ ทฤษฎี และควำมรู้พื้นฐำนท่ีเก่ียวข้อง 

  

ปรากฏการณ์การเปล่งแสงของโมเลกุล (luminescence) มหีลายชนิดขึน้อยู่กบัแหล่ง

พลงังานที่กระตุ้นโมเลกุล เช่น หากโมเลกุลได้รบัพลงังานจากปฏกิริยิาเคมี เรยีกว่า เคมคิอล   

ลมูเินสเซนซ ์(chemical luminescence) หรอืโมเลกุลได้รบัพลงังานจากอนุภาคที่มพีลงังานสูง 

เรยีกวา่ เรดโิอลมูเินสเซนซ์ (radioluminescence) หรอืในโมเลกุลที่เกดิอนัตรกริยิากบัโฟตอน

ของการแผ่รงัสแีม่เหลก็ไฟฟ้า เรยีกว่า โฟโตลูมเินสเซนซ์ (photoluminescence) แบ่งออกเป็น 

การวาวแสง (fluorescence) และการเรืองแสง (phosphorescence) ทัง้สองปรากฏการณ์

แตกต่างกนัที่กระบวนการกลบัมาสู่สภาวะพื้นใหม่ เป็นต้น โดยโฟโตลูมเินสเซนซ์ได้รบัความ

นิยมสงูสุดในการวเิคราะหท์างเคม ีเนื่องจากมสีภาพความไวสงู มลีกัษณะเฉพาะตวัต่อสาร และ

สามารถวเิคราะหไ์ดท้ีค่วามเขม้ขน้ต ่าในระดบันาโนโมลาร์1 

โฟโตลมูเินสเซนซเ์ป็นกระบวนการเคลื่อนที่ของอเิลก็ตรอนไปสู่สภาวะกระตุ้นและการ

กลบัสู่สภาวะพืน้ (excitation-deexcitation process) โดยมโีฟตอนเขา้ไปเกี่ยวขอ้ง ดงัรูปที่ 1-1 

กระบวนการกระตุน้เกดิจาก โมเลกุลในสภาวะพื้นซึ่งเป็นสภาวะที่มพีลงังานต ่าที่สุด และมกีาร

หมุนของอเิลก็ตรอนรวม (spin multiplicity) เท่ากบั 1 หรอืเรยีกว่าสถานะพื้นของอเิลก็ตรอน

แบบซงิเกลต็ (singlet electronic state; S0) โดยดดูกลนืพลงังานจากการแผ่รงัสแีม่เหลก็ไฟฟ้า

ท าใหอ้เิลก็ตรอนเคลื่อนขึน้ไปอยูท่ ีส่ภาวะกระตุน้ โมเลกุลสามารถดดูกลนืรงัสไีดห้ลายช่วงความ

ยาวคลื่น2 เช่น ที่ความยาวคลื่น λ1 จะเกดิการแทรนซชินัจากสภาวะพื้น (S0) ไปยงัสภาวะ

กระตุน้ทีห่นึ่ง (S1) หรอืทีค่วามยาวคลื่น λ2 เกดิการแทรนซชินัจากสภาวะพืน้ (S0) ไปยงัสภาวะ

กระตุน้ทีส่อง (S2) โมเลกุลทีอ่ยูใ่นสภาวะกระตุน้จะกลบัสู่ระดบัพลงังานต ่าสุดของสภาวะกระตุ้น

นัน้ๆ โดยกระบวนการต่างๆ3 ไดแ้ก่ การผ่อนคลายโดยการสัน่ (vibrational relaxation) การเกดิ

การเปลี่ยนแปลงภายใน (internal conversion) การเกดิการเปลี่ยนแปลงภายนอก (external 

conversion) และการขา้มเกดิระหวา่งระบบ (intersystem crossing)  
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การผ่อนคลายโดยการสัน่ เกดิจากโมเลกุลถูกกระตุ้น ขึน้ไปสู่สภาวะกระตุ้นที่มรีะดบั

พลงังานการสัน่หลายค่า ถ้าโมเลกุลในสภาวะกระตุน้อยูใ่นสารละลาย จะเกดิการถ่ายเทพลงังาน

จากการสัน่ใหก้บัตวัท าละลาย มผีลใหต้วัท าละลายมพีลงังานสูงขึน้ กระบวนการนี้ เกดิขึน้อย่าง

รวดเรว็ ในเวลาน้อยกวา่ 10-12 วนิาท ีโมเลกุลที่อยู่ในสภาวะกระตุ้นที่มพีลงังานการสัน่ต ่าที่สุด

จะกลับสู่ สภาวะพื้นโดยการปล่อยพลังงานออกมาในรูปของแสงตามปรากฏการณ์           

ฟลูออเรสเซนซ์และให้แสงหลายความยาวคลื่น เนื่องจากในสภาวะพื้นกม็ีระดบัพลงังานสัน่

หลายค่า 

การเกดิการเปลีย่นภายใน อธบิายการเปลี่ยนแปลงระหว่างโมเลกุล ที่มรีะดบัพลงังาน 

ของอเิลก็ตรอนสองระดบัทีม่คี่าการหมุนของอเิลก็ตรอนรวมเท่ากนัและมคี่าพลงังานใกลเ้คยีงกนั 

หรอืมชี่วงระดบัพลงังานการสัน่ที่เหลื่อมซ้อนทบักนั โดยการเปลี่ยนแปลงนี้ไม่มกีารปล่อยรงัสี

ออกมา ยกตวัอยา่งเช่น ในสภาวะกระตุ้นที่หนึ่ง (S1) และสภาวะกระตุ้นที่สอง (S2) มพีลงังาน

ใกลเ้คยีงกนัจงึเกดิแทรนซชินัจาก S2 ไปยงั S1 

การเกดิการเปลีย่นภายนอก เป็นกระบวนการคายพลงังานของระหว่างโมเลกุลที่อยู่ใน

สภาวะกระตุ้นกบัตวัท าละลายหรอืตวัถูกละลาย การเปลี่ยนภายนอกนี้มผีลต่อความเข้มของ

สญัญาณฟลูออเรสเซนซ์ โดยสารละลายที่มอุีณหภูมติ ่าและมคีวามหนืดสูงจะท าให้สญัญาณ

ฟลอูอเรสเซนซม์คีวามเขม้สงูขึน้ เนื่องจากอนุภาคเกดิการชนกนัลดลง 

การขา้มเกดิระหวา่งระบบเกดิจากการสปินของอเิลก็ตรอนทีอ่ยูใ่นสภาวะกระตุ้นกลบัไป

มา ท าใหส้ปินมลัตพิลซิติขีองโมเลกุลเปลีย่นไป ปรากฏการณ์นี้จะเกดิเมื่อระดบัพลงังานการสัน่

ของสถานะซงิเกลต็และทรเิพลต็เท่ากนั การแทรนซชินัจะเกดิจากสถานะกระตุ้นซงิเกลต็ที่มี

ระดบัพลงังานการสัน่ต ่าสุดไปสู่สถานะกระตุ้นทรเิพลต็ที่ระดบัพลงังานการสัน่สูง หรอืจาก S1 

ไปยงั T1 โดยโมเลกุลที่อยู่ใน T1 จะเกดิการผ่อนคลายโดยการสัน่ไปยงั T1 ที่มรีะดบัพลงังาน

ต ่าสุด แล้วเกิดการแทรนซิชันไปสู่สภาวะพื้น S0 เกิดปรากฎการณ์การเรืองแสงหรือ      

ฟอสฟอเรสเซนซ์ ใช้เวลา 10-3-10 วนิาท ีซึ่งเป็นเวลาที่นานกว่าการเกดิฟลูออเรสเซนซ์ และ

ความยาวคลื่นของการคายแสงฟอสฟอเรสเซนซจ์ะมากกวา่ฟลอูอเรสเซนซ ์
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รปูท่ี 1-1 แผนภาพแสดงระดบัพลงังานของ Jablonski 

 

 ป ัจ จุ บันมีกา รปร ะยุกต์ ใ ช้ฟลูออ เร ส เซนซ์ ใ น งานวิจ ัยทางการแพทย์แล ะ

เทคโนโลยชีีวภาพจ านวนมาก4 เนื่องจากการวเิคราะห์ด้วยเทคนิคฟลูออเรสเซนซ์สามารถ

น าไปใชใ้นการตรวจสอบหรอืพสิูจน์ชนิดของสาร โดยเป็นเทคนิคการวเิคราะห์ที่มสีภาพไวสูง   

มลีกัษณะเฉพาะต่อสาร มกีระบวนการวเิคราะห์ที่ไม่ซบัซ้อนและสามารถตรวจวดัได้ในระดบั

ความเขม้ขน้ต ่า ตวัอยา่งสารฟลูออเรสเซนซ์อนิทรยี ์เช่น ฟลูออเรสซนี (fluorescein) โรดามนี 

(rhodamine) รวมถงึสารประกอบ N,N’-difluoroboryl-dipyrrin หรอื BODIPY ซึง่มโีครงสร้างดงั

แสดงในรปูที ่1-2 งานวจิยันี้ใช ้BODIPY เป็นสารใหฟ้ลอูอเรสเซนซ ์เนื่องจากเป็นโมเลกุลขนาด

เลก็จงึสามารถเขา้สู่เซลลไ์ดง้่าย มคีวามเป็นพษิต่อเซลลต์ ่า5-7 ใหส้ญัญาณฟลอูอเรสเซนซ์ความ

เขม้สงู8 และมคีวามเสถยีรต่อสภาวะกรดเบสในระบบ 

 

 
รปูท่ี 1-2 แสดงแกนของโมเลกุล BODIPY 

  

Treibs และคณะ9 สงัเคราะห ์BODIPY ขึน้ครัง้แรก ในปี ค.ศ. 1968 โดยอาศยัปฏกิริยิา

ควบแน่นระหว่างพริ์โรลและแอลดไีฮด์ โดยมกีรดลวิอสิเป็นตวัเร่ง เกดิปฏกิริยิาผ่านไดพริ์โรล
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มเีทน ซึง่เป็นสารทีไ่ม่เสถยีรและสลายตวัไดท้ีอุ่ณหภมูหิอ้ง แต่เมื่อถูกออกซไิดซแ์ละท าปฏกิริยิา

กบัโบรอนไตรฟลูออไรด์ ในภาวะเบส จะได้ผลิตภณัฑ์สุดท้ายเป็น BODIPY ดงัแสดงใน

แผนภาพที ่1-1(a) ซึง่มสีมบตัทิางกายภาพเชงิแสงทีด่ ีกล่าวคอืมคี่าสมัประสทิธิก์ารดดูกลนืแสง

สงู และมคีวามการดดูกลนืแสงกวา้ง มคี่าผลผลติควอนตมัสูง และมคีวามเสถียรต่อสภาพกรด

เบส ความรอ้น และแสง ทัง้ยงัสามารถปรบัเปลีย่นหมู่แทนทีเ่พื่อประยกุตใ์ชใ้นงานต่างๆ ได้ ท า

ใหม้กีารน า BODIPY มาใชเ้ป็นสารท าเครื่องหมายฟลอูอเรสเซนซ์ในหลายระบบ10 

นอกจากการสงัเคราะหด์ว้ยพริโ์รลและแอลดไีฮดแ์ลว้ อนุพนัธข์อง BODIPY ยงัสามารถ

สงัเคราะหไ์ดจ้ากพริโ์รลและอนุพนัธ์ของกรดคาร์บอกซลิกิ ดงัแสดงในแผนภาพที่ 1-1(b) เช่น 

แอซดิคลอไรด ์โดยตรง จะไดส้ารข ัน้กลางเป็นไดพริโ์รลมเีทน แลว้น ามาท าปฏกิริยิาโบรอนไตร

ฟลอูอไรด ์ในภาวะเบส กจ็ะไดผ้ลติภณัฑเ์ป็นอนุพนัธข์อง BODIPY ชนิดเดยีวกนั แต่วธิกีารใช้

แอซดิคลอไรดน์ัน้เป็นวธิทีีอ่นัตรายมากกวา่ เนื่องจากเมื่อท าปฏกิริยิากบัน ้าจะใหก้๊าซไฮโดรเจน

คลอไรดท์ีม่ฤีทธิเ์ป็นกรด โดยปกตจิงึนิยมใชว้ธิแีรกเพื่อสงัเคราะห ์BODIPY 

 

 
 

แผนภำพท่ี 1-1 แสดงวธิกีารสงัเคราะหอ์นุพนัธข์อง BODIPY ดว้ยพริโ์รล 

และ (a) แอลดไีฮด ์(b) อนุพนัธข์องกรดคารบ์อกซลิกิ 

 

 ในปี ค.ศ. 1991 Pagano และคณะ11 สงัเคราะห์อนุพนัธ์ของ BODIPY ตดิกบัเซราไมด ์

ดงัรปูที ่1-3 ซึง่เซราไมดเ์ป็นส่วนประกอบหลกัของเยื่อหุ้มเซลล์ในลพิดิเวสเิคลิ เพื่อศกึษาการ

เคลื่อนยา้ยและการสะสมของไขมนัขณะผ่านเยือ่หุม้เซลลไ์ปยงักอลจแิอพพาราตสัภายในเซลลท์ี่

(a) 

(b) 
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มชีวีติ พบว่าต าแหน่งของค่าความยาวคลื่นการคายแสงฟลูออเรสเซนซ์สูงสุดขึน้อยู่กบัความ

เขม้ขน้ของลพิดิเวสเิคลิตวัอย่าง โดยบรเิวณเยื่อหุ้มเซลล์จะมคีวามยาวคลื่นสูงกว่าบรเิวณอื่น 

และเมื่อผ่านกระบวนการเมตาบอลิซึมภายในเซลล์ พบว่าในกอลจิแอพพาราตสั สญัญาณ  

ฟลอูอเรสเซนซเ์ป็นไปในรปูแบบเดยีวกนักบัเยือ่หุม้เซลล ์แสดงใหเ้หน็ว่าอนุพนัธ์ของ BODIPY 

สามารถน าไปพฒันาเป็นสารท าเครื่องหมายฟลอูอเรสเซนซท์ีน่ าเขา้สู่เซลลไ์ด ้

 

รปูท่ี 1-3 แสดงโครงสรา้ง BODIPY กบัเซราไมด ์

  

ในปี ค.ศ. 1994 Karolin และคณะ12 สงัเคราะหอ์นุพนัธข์อง BODIPY เพื่อศกึษาการจบั

ตวักบัไขมนับนเยือ่หุม้เซลลแ์ละโปรตนี ที ่pH ต่างๆ โดยเปรยีบเทยีบกบัโรดามนี ซึง่เป็นสารท า

เครื่องหมายทางชวีภาพที่นิยมใช้อย่างแพร่หลาย พบว่าโมเลกุล BODIPY สามารถจบักบัเยื่อ

หุท้เซลล ์และโปรตนีไดด้กีวา่ในสารละลายทุกสภาวะที่ศกึษาและมคี่าคงที่การจบัตวัและความ

เขม้ของสญัญาณฟลูออเรสเซนซ์สูง นอกจากนัน้ยงัไม่ส่งผลต่อกระบวนการท างานปกติของ

โปรตนีภายในเซลล ์จงึมแีนวโน้มวา่สามารถใชอ้นุพนัธ ์BODIPY เป็นสารท าเครื่องหมายภายใน

เซลลไ์ด ้

 นอกจากการใช้ในงานเป็นสารท าเครื่องหมายทางชวีภาพแล้ว อนุพนัธ์ของ BODIPY 

ยงัสามารถน าไปใช้ในงานด้านอื่น ได้อย่างกว้างขวาง เช่น เป็นตวัตรวจวดัทางเคมี13-15  

การถ่ายภาพเซลล์16 เซลลส์ุรยิะ17 เลเซอรส์ยีอ้ม18 รวมไปถงึยงัสามารถน าไปพฒันาเป็นสารท า

เครื่องหมายในสิง่มชีวีติไดอ้กีดว้ย  

สิ่งมีชีวิตมีการรกัษาสมดุลด้วยระบบอนัซบัซ้อนของปฏิกิริยาต่างๆ เช่น ปฏิกิริยา

ออกซิเดชัน ซึ่งเป็นปฏิกิริยาที่เกี่ยวข้องกบัการถ่ายโอนอิเล็กตรอนจากตัวรีดิวซ์ไปยงัตัว

ออกซไิดซ์19 ใหผ้ลติภณัฑห์ลายชนิด หนึ่งในนัน้คอือนุมลูอสิระ อนุมลูอสิระ คอื อะตอม โมเลกุล

หรอืไอออนที่มอีเิลก็ตรอนเดี่ยว20 ส่งผลให้เกดิปฏิกริยิาลูกโซ่และท าลายเซลล์ในสิง่มชีีวติได ้
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ดงันัน้พชืและสตัวจ์งึรกัษาสมดุลของปฏกิริยิาโดยอาศยัสารตา้นอนุมลูอสิระ21 เช่น กลูตาไธโอน 

วติามนิซ ีและวติามนิอ ีเป็นตน้ 

 สารตา้นอนุมลูอสิระ คอืสารทีส่ามารถยบัย ัง้ปฏกิริยิาออกซเิดชนัของสารอื่นๆ ได้ โดย

ยบัย ัง้ปฏกิิรยิาลูกโซ่ด้วยการให้อเิล็กตรอนแก่สารอนุมูลอิสระ ท าให้สารอนุมูลอสิระเสถียร

เนื่องจากอเิลก็ตรอนครบคู่22 

 กลตูาไธโอนมโีครงสรา้งดงัแสดงในรูปที่ 1-4 เป็นโมเลกุลแรกๆ ในการศกึษาสารต้าน

อนุมูลอิสระ โดยเป็นสารช่วยป้องกนัและต่อต้านการท างานของสารประกอบซีโนไบโอติก 

(xenobiotic)23 ซึง่คอื สารพษิทีเ่กดิจากกจิกรรมของมนุษย์ เช่น ยา สารก่อมะเรง็ เป็นต้น อกีทัง้

ยงัช่วยป้องกนัเซลลจ์ากการเกดิสภาวะความเครยีดออกซเิดชนั (oxidative stress) หรอืสภาวะ

ทีอ่นุมลูอสิระมปีรมิาณมากกวา่สารตา้นอนุมลูอสิระทีร่่างกายสรา้งขึน้มา อนัเป็นสาเหตุของโรค

ต่างๆ ในมนุษย์24 ดงันัน้กลตูาไธโอนจงึมกัถูกน ามาใชร้กัษาโรคต่างๆ ในมนุษย ์เนื่องจากกลูตา

ไธโอนมคีุณสมบตัทิีน่่าสนใจดงันี้ 

1. ตา้นอนุมลูอสิระ เนื่องจากเป็นสารตา้นปฏกิริยิาออกซเิดชนัทีด่ ี

2. กระตุน้ภมูคิุม้กนัในร่างกาย โดยกระตุน้การท างานของเอน็ไซม ์เพื่อใหร้่างกายตา้น

สิง่แปลกปลอม แบคทเีรยีหรอืไวรสั 

 
รปูท่ี 1-4 แสดงโครงสรา้งโมเลกุลกลตูาไธโอน 

 

ในปี ค.ศ. 2005 Procopio และคณะ25  ได้สงัเคราะห์อนุพนัธ์ของกลูตาไธโอนกบัอเิลก็

โทรไฟลห์ลายชนิด ผ่านปฏกิริยิาการแทนทีด่ว้ยนิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส พบว่าผลติภณัฑ์ที่ได้

ทัง้หมดเกดิผ่านการแทนทีบ่รเิวณหมู่ไธออลเท่านัน้ และน าไปใช้ศกึษาระบบการยบัย ัง้เอนไซม์

กลตูาไธโอนทรานเฟอรเ์รส ทีเ่ป็นสาเหตุหลกัของการเกดิโรคมะเรง็  

จากงานวจิยัดงักล่าวพบว่า การตดิตามกลูตาไธโอนมคีวามส าคญัต่อการศกึษากลไก

การท างานในระดบัเซลล ์งานวจิยันี้จะสงัเคราะหอ์นุพนัธข์อง BODIPY ให้มหีมู่ฟงัก์ชนัที่พร้อม

จะยดึตดิกบักลตูาไธโอนโดยอาศยัปฏกิริยิาการแทนทีด่ว้ยนิวคลโีอไฟลบ์รเิวณหมู่ไธออลเพื่อให ้
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BODIPY ระบุต าแหน่งและปรมิาณของกลตูาไธโอนทีเ่ซลลเ์ป้าหมายได ้โดยใชเ้ทคนิคฟลอูอเรส

เซนซส์เปกโทรสโกปี 

 

1.2 วตัถปุระสงคข์องโครงกำร 

 เพื่ อส ัง เคราะห์อ นุพันธ์ของ BODIPY ที่มีหมู่ แทนที่ ในต าแหน่งมีโซ เป็น  

4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮด ์เพื่อน าไปต่อกบักลตูาไธโอน ดงัรปูที ่1-5 

 

 
 

รปูท่ี 1-5 แสดงโครงสรา้งของอนุพนัธข์อง BODIPY เป้าหมายทีย่ดึตดิกบักลตูาไธโอน 
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บทท่ี 2 

การทดลอง 
 
2.1 เครื่องมือ, อปุกรณ์และสารเคมีท่ีใช้ในการทดลอง 
 
2.1.1 เครื่องมือและอปุกรณ์ 

 
1. นิวเคลยีรแ์มกเนตกิเรโซแนนซส์เปกโทรมเิตอร ์ 

(Nuclear Magnetic Resonance Spectrometer), Varian Mercury 400 MHz 
ส ำหรบักำรวเิครำะห ์1H-NMR และ 100 MHz ส ำหรบักำรวเิครำะห ์13C-NMR 

2. นิวเคลยีรแ์มกเนตกิเรโซแนนซส์เปกโทรมเิตอร ์ 
(Nuclear Magnetic Resonance Spectrometer), Bruker Advance 400 MHz 
ส ำหรบักำรวเิครำะห ์1H-NMR และ 100 MHz ส ำหรบักำรวเิครำะห ์13C-NMR 

3. เครื่องระเหยสญุญำกำศแบบหมุน (Rotary evaporator) รุ่น N-1000,  
Tokyo Rikkakikai  

4. สเปกโตรฟลอูอโรมเิตอร ์(Spectrofluorometer),  
Varian Cary Eclipse spectrofluorometer 

5. อลัตรำ้ไวโอเลต-วสิเิบลิ สเปกโทรมเิตอร ์ 
(Ultraviolet-visible spectrophotometer), HP 5453 UV-Vis spectrophotometer 

6. แมสสเปกโทรมเิตอร ์(mass spectrometer),  
Micromass QuattromicroTM APL 

7. เครื่องกวนแม่เหลก็แบบใหค้วำมรอ้น (Hotplate and Stirrer), JENWAY 1000 
8. เครื่องชัง่ไฟฟ้ำทศนิยม 4 ต ำแหน่ง AB204-S, Mettler Toledo 
9. แผ่นซลิกิำเจลบนอะลมูนิมั, MERCK  
10. เครื่องหำจุดหลอมเหลว, Mel-Temp 

 
2.1.2 สารเคมี 

   
 2.1.2.1 สารตัง้ต้นและสารท าปฏิกิริยา 
 

1. 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮด ์(4-hydroxy benzaldehyde), Sigma-Aldrich 
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2. พริโ์รล (pyrrole), Sigma-Aldrich 
3. กรดไตรฟลอูอโรแอซตีกิ (trifluoroacetic acid; TFA), Sigma-Aldrich 
4. 2,3-ไดคลอโร-5,6-ไดไซยำโนเบนโซควโินน (2,3-dichloro-5,6-

dicyanobenzoquinone; DDQ), Sigma-Aldrich 
5. 1,2-ไดโบรโมอเีทน (1,2-dibromoethane), Sigma-Aldrich  
6. โบรอนไตรฟลอูอไรด ์ไดเอทลิเอเธอเรท (boron trifluoride diethyl etherate; 

BF3·OEt2), Merck 
7. 4-โทลอูนีซลัโฟนิลคลอไรด ์(4-toluenesulfonyl chloride, TsCl), Merck 
8. เอธลินีไกลคอล (ethylene glycol), Fluka  
9. สำรละลำยเตตระบวิทลิแมโมเนียมไฮดรอกไซด์ (tetrabutyl ammonium hydroxide 

solution), Fluka 
10. L-กลตูำไธโอน (L-glutathione reduced), Sigma-Aldrich 

  
2.1.2.2 ตวัท าละลาย 

 
1. ไดคลอโรมเีทน (dichloromethane), commercial grade 
2. เมทำนอล (methanol), Merck 
3. ไตรเอธลิเอมนี (triethylamine), Fisher Scientific 
4. ไดเอธลิอเีทอร ์(diethyether), Merck 
5. เอธลิแอซเิตต (ethylacetate), commercial grade 
6. เอทำนอล (ethanol), Carlo Erba 
7. ไดเมธลิฟอรม์ำไมด ์(dimethylformamide), Lab-Scan  
8. คลอโรฟอรม์ (chloroform), Lab-Scan 

 
  2.1.2.3 สารอ่ืนๆ 

 
1. เฮกเซน (hexanes), commercial grade 
2. ซลิกิำเจล (silica gel) 60 (0.063-0.200 mm), Merck 
3. เซฟำเดก็ซ ์(sephadex) LH 20, Sigma-Aldrich 

4. โซเดยีมซลัเฟต แอนไฮดรสั (sodium sulfate anhydrous), Merck 

5. โซเดยีมไบคำรบ์อเนต (sodium bicarbonate), Carlo Erba 

6. โซเดยีมซลัไฟต ์(sodium sulphite), Carlo Erba 
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7. โพแทสเซยีมคำรบ์อเนต (potassium carbonate), Merck 

8. โพแทสเซยีมไฮดรอกไซด ์(potassium hydroxide), Lab-Scan 

9. อะซโิตน (acetone), Merck  

10. โซเดยีมคลอไรด ์(sodium chloride), Carlo Erba 

11. ดวิทเีรเทดคลอโรฟอรม์ (chloroform-d), Sigma-aldrich 

12. น ้ำปรำศจำกไอออน (deionised water) 

13. แก๊สไนโตรเจน 

 
2.2 ขัน้ตอนการสงัเคราะห ์

 
2.2.1 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) 
 

 
แผนภาพท่ี 2-1 แสดงกำรสงัเครำะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) 

 
วธิสีงัเครำะห์สำร 1 ดดัแปลงมำจำกเอกสำรอ้ำงองิ26 โดยบรรจุ 4-ไฮดรอกซเีบนซลั     

ดไีฮด์ (1.24 g, 10.2 mmol, 1 eq) ในขวดก้นกลมขนำด 50 mL เตมิพริ์โรล (3.49 mL, 51.0 
mmol, 5 eq) และกรดไตรฟลอูอโรแอซติกิ (0.20 mL, 0.1 eq) ภำยใตบ้รรยำกำศไนโตรเจน และ
กวนดว้ยเครื่องกวนแบบแม่เหลก็ที่อุณหภูมหิ้อง เป็นเวลำ 4 ชัว่โมง แล้วเตมิเอธลิแอซเิตต 30 
mL ก่อนน ำไปสกดัดว้ยสำรละลำยอิม่ตวัของโซเดยีมไบคำร์บอเนต (2  30 mL) น ้ำปรำศจำก
ไอออน (30 mL)  และสำรละลำยอิม่ตวัโซเดยีมคลอไรด ์(30 mL) ตำมล ำดบั เกบ็ชัน้สำรอนิทรยี ์
ท ำใหแ้หง้ดว้ยโซเดยีมซลัเฟต แอนไฮดรสั แล้วน ำไประเหยตวัท ำละลำยออกด้วยเครื่องระเหย
สุญญำกำศแบบหมุน ท ำให้บรสิุทธิด์้วยคอลมัน์โครมำโทกรำฟี โดยใช้ซลิกิำเจลเป็นตวัดูดซบั 
และใชส้ำรละลำยแอธลิแอซเิตต 5% โดยปรมิำตรในไดคลอโรมเีทน เป็นตวัชะ ไดผ้ลติภณัฑเ์ป็น
ของเหลวหนืดสนี ้ำตำลเขม้ (1.0774 g, 44%)  
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 ละลำยสำร 1a (1.0774 g, 4.52 mmol, 1 eq) ดว้ยไดคลอโรมเีทน 40 mL ลงในขวดก้น
กลมขนำด 100 mL เตมิ 2,3-ไดคลอโร-5,6-ไดไซยำโนเบนโซควโินน (1.03 g, 4.52 mmol,      
1 eq) ภำยใต้บรรยำกำศไนโตรเจน และกวนด้วยเครื่องกวนแบบแม่เหลก็ 30 นำท ีจำกนัน้จงึ
เตมิไตรเอธลิเอมนี (1.9 mL, 13.6 mmol, 3 eq)  แล้วเตมิโบรอนไตรฟลูออไรด์ ไดเอทลิเอเธอ
เรท (2.9 mL, 22.6 mmol, 5 eq) กวนสำรละลำยต่ออกี 45 นำท ีหลงัจำกนัน้จงึสกดัด้วย
สำรละลำยโซเดยีมซลัไฟต์ควำมเขม้ขน้ 10% (50 mL) น ้ำปรำศจำกไอออน (2  50 mL) และ
สำรละลำยอิ่มตวัของโซเดยีมคลอไรด์ (50 mL) เก็บชัน้สำรอนิทรีย์ ท ำให้แห้งด้วยโซเดียม
ซลัเฟต แอนไฮดรสั แล้วน ำไประเหยตวัท ำละลำยออกด้วยเครื่องระเหยสุญญำกำศแบบหมุน  
ท ำใหบ้รสิุทธิด์ว้ยคอลมัน์โครมำโทกรำฟี โดยใช้ซลิกิำเจลเป็นตวัดูดซบั และใช้ไดคลอโรมเีทน
เป็นตวัชะ น ำไปตกตะกอนด้วยเฮกเซน ได้ผลติภณัฑ์เป็นของแขง็สสี้ม (374 mg, 29%); 1H 
NMR (CDCl3):  (ppm) 7.92 (s, 2H), 7.50 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 6.99 (s, 2H), 6.97 (s, 2H), 
6.55 (s, 2H), 5.42 (s, 1H); 13C NMR (CDCl3)  (ppm) 158.6, 147.4, 143.5, 134.7, 132.6, 
131.3, 126.3, 118.3, 115.6; MALDI-TOF-MS obsd 284.213 ([M+]), calcd 284.093; λabs 
(CH2Cl2) 381, 498 nm; λem (CH2Cl2) (λex = 498 nm) 519 nm   
 
2.2.2 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin (2) 
 

 
แผนภาพท่ี 2-2 แสดงปฏกิริยิำกำรสงัเครำะห ์ 

N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin (2) 
 

 วธิสีงัเครำะห์สำร 2 ดดัแปลงมำจำกเอกสำรอ้ำงอิง27 โดยละลำยสำร 1 (0.0549 g, 
0.193 mmol, 1 eq) ดว้ยไดเมธลิฟอรม์ำไมด์ที่ปรำศจำกน ้ำ 50 mL ลงในขวดก้นกลมขนำด 50 
mL เตมิโพแทสเซยีมคำร์บอเนต 1 g และ 1,2-ไดโบรโม     อเีทน (0.332 mL, 3.86 mmol, 20 
eq)  ภำยใตบ้รรยำกำศไนโตรเจน และกวนทีอุ่ณหภมู ิ75oC เป็นเวลำ 2 ชัว่โมง แลว้จงึสกดัด้วย
สำรละลำยอิม่ตวัของโซเดยีมคลอไรด ์(2  50 mL) เกบ็ชัน้สำรอนิทรยี ์ท ำให้แห้งด้วยโซเดยีม
ซลัเฟต แอนไฮดรสั และระเหยตวัท ำละลำยออกด้วยเครื่องระเหยสุญญำกำศแบบหมุน จำกนัน้
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ท ำให้บริสุทธิด์้วยคอลัมน์โครมำโทกรำฟี โดยใช้ซิลิกำเจลเป็นตัวดูดซบั และใช้ตัวชะเป็น
สำรละลำยผสมไดคลอโรมเีทนและเฮกเซน (3:1) น ำไปตกตะกอนดว้ยเฮกเซน ไดผ้ลติภณัฑเ์ป็น
ของแขง็สสีม้ (68.5 mg, 87%); 1H NMR (CDCl3):  (ppm) 7.93 (s, 2H), 7.56 (d, J = 8.4 Hz, 
2H), 7.06 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 6.96 (d, J = 3.6 Hz, 2H), 6.56 (d, J = 2.4 Hz, 2H), 4.40 (t, 
J = 6.0 Hz, 2H), 3.71 (t, J = 6.0 Hz, 2H); 13C NMR (CDCl3)  (ppm) 160.1, 146.6, 143.1, 
134.4, 131.9, 130.9, 126.4, 117.6, 114.3, 67.6, 28.2; λabs (CH2Cl2) 384, 499 nm; λem 
(CH2Cl2) (λex = 499 nm) 527 nm 
 
2.2.3 การสงัเคราะห ์ethylene ditosylate (3) 
 

 
แผนภาพท่ี 2-3 แสดงกำรสงัเครำะหเ์อธลินีไดทอซเิลต (3) 

 
 วธิสีงัเครำะห์สำร 3 เป็นไปตำมเอกสำรอ้ำงองิ28 โดยละลำยเอธลินีไกลคอล (4.86 g, 
78.3 mmol, 1 eq) ลงในไตรเอธลิเอมนี 50 mL ภำยในขวดก้นกลมขนำด 500 mL และเตมิ   
ทอซลิคลอไรด ์(30.0 g, 157 mmol, 2 eq) ทีล่ะลำยอยู่ในไดเอธลิอเีธอร์ 150 mL โดยหยดช้ำๆ 
โดยกำรกวนอยำ่งแรง แลว้กวนต่อขำ้มคนื จะไดต้ะกอนสขีำว กรองตะกอนที่ได้ ล้ำงด้วยน ้ำและ
เอทำนอล ตกผลกึโดยอุ่นกบัเอทำนอล เป็นเวลำ 30 นำท ีจะได้ผลกึขนำดเลก็สขีำวของเอธลินี
ไดทอซเิลต (3) ได้ผลติภณัฑ์ 60 % yield มจีุดหลอมเหลวเท่ำกบั 124-125 oC; 1H NMR 
(CDCl3):  (ppm) 7.66 (d, J = 8.4 Hz, 4H), 7.27 (d, J = 8.0 Hz, 4H), 4.12 (s, 4H), 2.39 (s, 
6H); 13C NMR (CDCl3)  (ppm) 145.0, 132.1, 129.8, 127.8, 66.5, 21.4 โดยขอ้มูลทำง  
สเปกโทรสโกปีทีไ่ดส้อดคลอ้งกบัทีไ่ดอ้ธบิำยไวใ้นเอกสำรอำ้งองิ 
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2.2.4 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) 
 

 
แผนภาพท่ี 2-4 แสดงกำรสงัเครำะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4)  

 
 วธิสีงัเครำะหส์ำร 4 ดดัแปลงจำกเอกสำรอ้ำงองิ28 โดยละลำยเอธลินีไดทอซเิลต 3 (86 

mg, 0.23 mmol, 1.1 eq) ลงในอะซโีตไนไตรล ์10 mL ภำยในขวดก้นกลมสองคอขนำด 50 mL 

เตมิโพแทสเซยีมคำรบ์อเนต 0.5 g น ำไปกวนใหค้วำมรอ้นจนรฟีลกัซท์ี่อุณหภูม ิ80oC  และเตมิ

สำรละลำยสำร 1 (60 mg, 0.21 mmol, 1 eq) ทีล่ะลำยอยูใ่นอะซโีตไนไตรล ์5 mL โดยหยดช้ำๆ 

แลว้จงึกวนต่อไป 4 ชัว่โมง จะไดส้ำรละลำยสสี้มเขม้ ระเหยตวัท ำละลำยออกด้วยเครื่องระเหย

สุญญำกำศแบบหมุน ก่อนน ำไปสกดัด้วยน ้ำปรำศจำกไอออน (50 mL) และน ้ำเกลอื (50 mL) 

แยกชัน้สำรอนิทรยีอ์อกมำ ท ำให้แห้งด้วยโซเดียมซลัเฟต แอนไฮดรสั และน ำไประเหยตวัท ำ

ละลำยออกดว้ยเครื่องระเหยสุญญำกำศแบบหมุน ท ำใหบ้รสิุทธิด์ว้ยคอลมัน์โครมำโทกรำฟี โดย

ใชซ้ลิกิำเจลเป็นตวัดดูซบั และใช้ไดคลอโรมเีทนเป็นตวัชะ จะได้เป็นของเหลวเหนียวสสี้มแดง 

น ำไปตกตะกอนด้วยเฮกเซน จะได้เป็นของแขง็สสี้ม (74 mg, 73%) ช่วงกำรหลอมเหลว 190-

192 oC; 1H NMR (CDCl3)  7.93 (s, 2H), 7.84 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.73 (d, J = 8.4 Hz, 

1H), 7.58 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 7.51 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 7.37 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 7.34 (d, 

J = 8.4 Hz, 1H), 7.13 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 6.97-6.96 (m, 2H), 6.94 (s, 1H), 6.56 (s, 2H), 

4.50 (s, 1H), 4.42 (t, J = 4.4 Hz, 1H), 4.27 (t, J = 4.4 Hz, 1H), 4.18 (s, 1H), 2.36 (s, 3H); 
13C NMR (CDCl3)  (ppm) 161.4, 147.6, 145.7, 145.6, 144.1, 135.3, 132.8, 131.7, 130.4, 

128.4, 127.4, 118.8, 115.1, 68.1, 67.1, 22.1; λabs (CH2Cl2) 384, 499 nm; λem (CH2Cl2) 

(λex = 499 nm) 530 nm 
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2.2.5 การสงัเคราะห์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin 
(5) 

 
แผนภาพท่ี 2-5 แสดงกำรสงัเครำะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-

glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin (5) 
 

วธิสีงัเครำะหส์ำร 5 ดดัแปลงมำจำกเอกสำรอ้ำงองิ25 โดยละลำยสำร 4 (117 mg, 0.25 
mmol, 1.5 eq) ด้วยคลอโรฟอร์ม 3 mL ในหลอดปิดขนำด 20 mL และละลำย L-กลูตำไธโอน 
(55 mg, 0.17 mmol, 1 eq) ด้วยน ้ำ 1 mL ในหลอดทดลอง จำกนัน้จงึเตมิสำรละลำยกลูตำ     
ไธโอนลงในหลอดปิด และเตมิสำรละลำยเตตระบวิทลิ แอมโมเนียมไฮดรอกไซด์ควำมเขม้ขน้ 
40% โดยปรมิำตร 250 µL กวนที่อุณหภูมหิ้อง 4 วนั แยกชัน้สำรอนิทรยีอ์อกมำสกดัด้วยน ้ำ
ปรำศจำกไอออน (5mL), น ้ำเกลอื (5 mL) ท ำใหแ้หง้ดว้ยโซเดยีมซลัเฟต แอนไฮดรสั แล้วน ำไป
ระเหยตวัท ำละลำยออกด้วยเครื่องระเหยสุญญำกำศแบบหมุน ท ำให้บริสุทธิด์้วยวธิีคอลมัน์   
โครมำโทกรำฟี โดยใช้เซฟำเด็กซ์ป็นตวัดูดซบั และใช้สำรละลำยไดคลอโรมเีทน 15% โดย
ปรมิำตรในเมทำนอลเป็นตวัชะ ไดข้องเหลวหนืดสนี ้ำตำลแดง โดยขอ้มลูทำงสเปกโทรสโกปีของ
สำรต่ำงๆทีแ่ยกไดไ้ม่มสีำรใดทีส่อดคลอ้งกบัโครงสรำ้งสำร 5 
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บทท่ี 3 

ผลการทดลองและวิเคราะหผ์ลการทดลอง 
 
3.1 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) 
 

N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) เป็นสารตัง้ต้นในการสงัเคราะห์
สาร 2 และ 4 โดยการสงัเคราะห์สาร 1 แบ่งเป็น 2 ข ัน้ตอน ข ัน้แรกเป็นปฏกิริยิาควบแน่น
ระหวา่ง 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮดก์บัพริโ์รลในภาวะกรด ข ัน้ทีส่องเป็นปฏกิริยิาออกซเิดชนัและ
ปฏกิริยิาการเกดิสารประกอบเชงิซอ้นกบัโบรอนไตรฟลอูอไรด ์ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-1 

 
แผนภาพท่ี 3-1 แสดงการสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) 

  
ปฏกิริยิาควบแน่นนี้เกดิผ่านกลไกในแผนภาพที่ 3-2 เริม่จากออกซเิจนในโมเลกุล 4-

ไฮดรอกซีเบนซลัดีไฮด์รบัโปรตอนจากกรด และพิร์โรลเป็นนิวคลีโอไฟล์เข้าท าปฏิกิริยาที่
คารบ์อนของหมู่คารบ์อนิล จากนัน้ออกซเิจนอะตอมเดมิจะรบัโปรตอนอกีครัง้  พริโ์รลอกีโมเลกุล
จะเขา้ท าปฏกิริยิาทีค่ารบ์อนต าแหน่งเดมิ ไดผ้ลติภณัฑเ์ป็นไดพริโ์รลมเีทน 1a  
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แผนภาพท่ี 3-2 แสดงการเกดิปฏกิริยิาควบแน่นระหวา่ง 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮดก์บัพริโ์รล 
 

ข ัน้ต่อมาเป็นปฏิกิริยาออกซิเดชันของพิร์โรลมีเทน 1a ด้วย 2,3-ไดคลอโร-5,6-         
ไดไซยาโน-1,4-เบนโซควโินนดงัแสดงในแผนภาพที ่3-3 ผ่านกระบวนการแลกเปลี่ยนโปรตอน 
ไดโ้มเลกุลทีเ่สถยีรมากขึน้ เนื่องจากมรีะบบคอนจเูกตทีเ่ชื่อมระหวา่งวงพริโ์รลสองวง จากนัน้น า
สารดงักล่าวมาท าปฏิกิรยิาการเกิดสารประกอบเชงิซ้อนกบัโบรอนไตรฟลูออไรด์ในเบส  ได้
ผลติภณัฑส์ุดทา้ยเป็น N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) ในแผนภาพที ่3-4 
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แผนภาพท่ี 3-3 แสดงการเกดิปฏกิริยิาออกซเิดชนัของพริโ์รลมเีทน 1a 
ดว้ย 2,3-ไดคลอโร-5,6-ไดไซยาโน-1,4-เบนโซควโินน  

 

 
แผนภาพท่ี 3-4 แสดงปฏกิริยิาการเกดิสารประกอบเชงิซอ้นกบัโบรอนไตรฟลอูอไรด ์

 
 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮดแ์ละพริโ์รลท าปฏกิริยิาควบแน่น โดยมกีรดไตรฟลอูอโรแอซติกิ
เป็นตวัเร่งปฏิกริยิา ได้สารละลายสนี ้าตาลเข้มและมีตะกอนสดี าหนืดที่ก้นขวด ทดสอบการ
ด าเนินไปของปฏกิริยิาดว้ยเทคนิคทนิเลเยอรโ์ครมาโทกราฟี โดยใช้เอทลิแอซเิตตความเขม้ขน้ 
5% โดยปรมิาตร ในไดคลอโรมเีทนเป็นตวัชะ เทยีบกบั 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮด์ (Rf = 0.6) 
พบ 2 จุด ที ่Rf = 0 และ 0.29 แสดงวา่ 4-ไฮดรอกซเีบนซลัดไีฮดท์ าปฏกิริยิาหมด ผู้วจิยัคาดว่า
จุดที่มี Rf = 0 คอือนุพนัธ์ของพอลิพริ์โรลที่ไม่เคลื่อนที่ในแผ่นซลิกิาเนื่องจากมขีนาดใหญ่ 
หลงัจากสกดัด้วยตัวท าละลายและท าให้บริสุทธิด์้วยคอลัมน์โครมาโทกราฟี โดยใช้ตัวชะ
เช่นเดยีวกบัในทนิเลเยอรโ์ครมาโทกราฟี ผลติภณัฑ์ที่ได้มลีกัษณะเป็นของเหลวหนืดสนี ้าตาล  
มรี้อยละผลได้เท่ากบั 44% ผู้วจิยัคาดว่าผลติภณัฑ์ที่ได้คอื ไดพริ์โรลมเีทน 1a โดยผู้วจิยัไม่
สามารถวิเคราะห์เอกลกัษณ์ของสารได้ เนื่ องจากเป็นสารที่ไม่เสถียรและสลายตวัง่ายที่
อุณหภมูหิอ้ง  

จงึน าสาร 1a ท าปฏกิริิยาออกซเิดชนักบั 2,3-ไดคลอโร-5,6-ไดไซยาโน-1,4-เบนโซ    
ควโินน และปฏกิริยิาการเกดิสารประกอบเชงิซ้อนต่อกบัโบรอนไตรฟลูออไรด์ในภาวะเบสของ
ไตรเอธลิเอมนี ทดสอบการด าเนินไปของปฏกิริยิาด้วยเทคนิคทนิเลเยอร์โครมาโทกราฟีด้วย   
ไดคลอโรมเีทน พบว่าม ี3 จุดที่ Rf = 0, 0.14 และ 0.29 ที่ Rf = 0.29 เป็นจุดสเีหลอืงที่ให้
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สญัญาณฟลูออเรสเซนซ์ คาดว่าเป็นสาร 1 จงึน าไปสกดัด้วยสารละลายโซเดยีมซลัไฟต์ เพื่อ
ก าจดั 2,3-ไดคลอโร-5,6-ไดไซยาโน-1,4-เบนโซควโินนที่เหลอืจากการท าปฏกิริยิา แล้วท าให้
บรสิุทธิด์ว้ยคอลมัน์โครมาโทกราฟี และตกตะกอนดว้ยเฮกเซน 

ผลติภณัฑท์ีไ่ดม้ลีกัษณะเป็นของแขง็สสีม้ มรีอ้ยละผลได้เท่ากบั 29% ผลการวเิคราะห์
จากเทคนิค MALDI-TOF แมสสเปกโทรเมตรดีงัแสดงในรูปที่ 3-1 พบว่าสญัญาณไอออนของ
โมเลกุล ที่ m/z 284.213 (สาร 1 มมีวลโมเลกุล = 284.068) และมสีญัญาณไอออนอื่นที่ m/z 
264.219, 241.241 คาดวา่เกดิการหลุดออกของฟลอูอไรดไ์อออน 1 และ 2 ไอออนตามล าดบั 

 

 
 

รปูท่ี 3-1 แสดงแมสสเปกตรมัของสาร 1 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้
 

เมื่อวเิคราะห์โดยเทคนิค IR พบว่าได้สเปกตรมัที่สอดคล้องกบัโครงสร้างของ  N,Nˊ-
difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin ดงัแสดงในรปูที ่3-2 พบสญัญาณการดดูกลนืแสงที ่
3400 cm-1 เป็นเอกลกัษณ์ของการสัน่ของพนัธะ O-H และมสีญัญาณการดูดกลนืแสงที่ 3100 
cm-1และในช่วง 2000-2500 cm-1 เป็นเอกลกัษณ์ของแอโรแมตกิ 
 
 

molecular weight = 284.068 

[M]+ 

[M-F]+ 

[M-2F]+ 
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รปูท่ี 3-2 แสดง IR สเปกตรมัของสาร 1 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้

 
จากผลการวเิคราะหโ์ดย 1H-NMR ดงัแสดงในรูปที่ 3-3 พบว่าสเปกตรมัที่ได้สนับสนุน

ว่าโมเลกุลที่สงัเคราะห์ได้มีโครงสร้างเป็น N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxyphenyl)-dipyrrin 
ปรากฏ 6 สญัญาณ สอดคล้องกบัจ านวนโปรตอนที่มสีภาพแวดล้อมแตกต่างกนั โดยมี 1 
สญัญาณที่  5.42 (s) ppm เป็นสญัญาณของโปรตอนของหมู่ไฮดรอกซลิต าแหน่ง a และ 2 
สญัญาณที่  7.49 (d, J = 8.4 Hz) และ 6.99 (s) ppm เป็นสญัญาณของโปรตอนบนวงแอโร
แมตกิต าแหน่ง b, c ตามล าดบั ส่วน 3 สญัญาณที ่ 6.55 (s), 6.97 (s) และ 7.92 (s) ppm เป็น
สญัญาณของโปรตอนบนวงพริ์โรลต าแหน่ง d, e และ f ตามล าดบั และจากการวเิคราะห์ด้วย 
13C-NMR พบว่าสเปกตรมัที่ได้สนับสนุนโครงสร้างของ  N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-hydroxy 
phenyl)-dipyrrin ซึ่งปรากฏ 9 สญัญาณของคาร์บอน ดงัแสดงในรูปที่ 3-4 ประกอบด้วย 4 
สญัญาณของจตุัรภูมคิาร์บอน (quaternary carbon) ที่  126.3, 134.7, 147.4 และ 158.6 ppm 
เป็นสญัญาณของคารบ์อนต าแหน่ง d, e, f, a ตามล าดบั และม ี5 สญัญาณของตตยิภูมคิาร์บอน 
(tertiary carbon) ที ่ 115.6, 118.3, 131.3, 132.6 และ 143.5 ppm เป็นสญัญาณของคาร์บอน
ต าแหน่ง c, h, g, b และ i ตามล าดบั ดงัแสดงในรปูที ่3-4 
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รปูท่ี 3-3 แสดงสเปกตรมั 1H-NMR สาร 1 

 

 
รปูท่ี 3-4 แสดงสเปกตรมั 13C-NMR สาร 1 
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ผลการวเิคราะห์ทางสเปกโทรสโกปี พบว่าสาร 1 ดูดกลนืแสงที่ 2 ความยาวคลื่นคอื 
381 nm และ 498 nm เมื่อกระตุน้ดว้ยแสงทีค่วามยาวคลื่น 498 nm พบวา่คายแสงทีม่คีวามเขม้
สงูสุดที ่519 nm ดงัแสดงในรปูที ่3-5 
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รปูท่ี 3-5 แสดงสเปกตรมัของการดดูกลนืแสงและการคายแสงของสาร 1 

 
3.2 การสงัเคราะห ์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin (2)  
 
 ข ัน้ตอนนี้ใช้สาร 1 เป็นสารตัง้ต้นในการสงัเคราะห์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromo 
ethoxy)phenyl)-dipyrrin (2) ผ่านปฏิกิริยาการแทนที่โดยใช้  1,2-ไดโบรโมอีเทนเป็น 
นิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-5 

 
แผนภาพท่ี 3-5 แสดงการสงัเคราะห ์ 

N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin (2) 
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 ปฏกิริยิานี้เป็นปฏกิริยิาการแทนที่ด้วยนิวคลโีอไฟล์แบบ SN2 มกีลไกการเกดิปฏกิริยิา
ดงัแสดงในแผนภาพที่ 3-6 โดยเริม่จากอะตอมออกซเิจนของสาร 1 เป็นนิวคลโีอไฟล์ เขา้ท า
ปฏกิริยิากบั 1,2-ไดโบรโมอเีทน ในภาวะเบส เกดิเป็น N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy) 
phenyl)-dipyrrin (2) 
 

 
 

แผนภาพท่ี 3-6 แสดงการเกดิปฏกิริยิาการแทนทีด่ว้ย 
นิวคลโีอไฟล ์1,2-ไดโบรโมอเีทนในภาวะเบส 

  
ผูว้จิยัละลายสาร 1 และโพแทสเซยีมคารบ์อเนตในไดเมธลิฟอร์มาไมด์ เมื่อเตมิ 1,2-ได

โบรโมอเีทน ลงไปจะไดส้ารละลายสเีขยีวเขม้ ผูว้จิยัต้องการให้เกดิการแทนที่ด้วยนิวคลโีอไฟล์
เพยีงดา้นเดยีว จงึปรบัอตัราส่วนสาร 1:1,2-ไดโบรโมอเีทน เป็น 1:20 และทดสอบการด าเนินไป
ของปฏกิริยิาดว้ยเทคนิคทนิเลเยอร์โครมาโทกราฟี โดยใช้ไดคลอโรมเีทนเป็นตวัชะ พบว่าม ี1 
จุดที ่Rf = 0.63 เป็นจุดสเีหลอืงและใหส้ญัญาณฟลอูอเรสเซนต ์จากนัน้ท าใหบ้รสิุทธิด์ว้ยคอลมัน์
โครมาโทกราฟี และตกตะกอนดว้ยเฮกเซน 

จากการสงัเคราะหส์าร 2  พบวา่ผลติภณัฑท์ีไ่ดม้ลีกัษณะเป็นของแขง็สสี้มเขม้ มรี้อยละ
ผลไดเ้ท่ากบั 87% ผลการวเิคราะหจ์ากเทคนิค MALDI-TOF แมสสเปกโทรเมตร ีดงัแสดงในรูป
ที่ 3-6 ไม่พบว่ามสีญัญาณไอออนของโมเลกุล (สาร 2 มมีวลโมเลกุล = 391.018) แต่พบ
สญัญาณของไอออนอื่น ที่ m/z 370.350, 372.351 และที่ m/z 342.296, 344.291 คาดว่าเกดิ
การหลุดออกของฟลอูอไรดไ์อออน 1 และ 2 ไอออนตามล าดบั โดยสญัญาณจะขึน้เป็นคู่ ห่างกนั 
m/z 2 ละมคีวามเขม้ของสญัญาณใกล้เคยีงกนั แสดงถึงอะตอมของโบรมนีในโมเลกุลที่ปรากฏ
สองไอโซโทป 
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รปูท่ี 3-6 แสดงแมสสเปกตรมัของสาร 2 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้

 
เมื่อวเิคราะห์โดยเทคนิค IR พบว่าได้สเปกตรมัที่สอดคล้องกบัโครงสร้างของ  N,Nˊ-

difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin ดงัแสดงในรปูที่ 3-7 ไม่พบสญัญาณในช่วง 
3200-3500 cm-1 ซึง่เป็นเอกลกัษณ์ของการสัน่ของพนัธะ O-H แสดงให้เหน็ว่าสารที่สงัเคราะห์
ไม่ใช่สารตัง้ตน้ พบสญัญาณที ่3100 cm-1 และในช่วง 2000-2500 cm-1 ซึง่เป็นเอกลกัษณ์ของ 
แอโรแมตกิ 

 
รปูท่ี 3-7 แสดง IR สเปกตรมัของสาร 2 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้

 
ผลการวเิคราะห์โดย 1H-NMR ดงัแสดงในรูปที่ 3-8 พบว่าสเปกตรมัที่ได้สนับสนุน

โครงสร้างของ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin ปรากฏ 7 สญัญาณ 
สอดคล้องกบัจ านวนโปรตอนที่มสีภาพแวดล้อมแตกต่างกนัในโมเลกุล โดยม ี2 สญัญาณที่  

 User name: op

 Number of sample scans:  32

 Number of background scans:  32

 Resolution:   4.000

 Sample gain:  4.0

 Mirror velocity:  0.4747

 Aperture:  80.00

 Thu Feb 13 21:22:16 2014 (GMT+07:00)
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3.71 (t, J = 6.2 Hz) และ 4.40 (t, J = 6.2 Hz) ppm เป็นสญัญาณของโปรตอน a, b ตามล าดบั 
ส่วน 2 สญัญาณที่  7.06 (d, J = 8.8 Hz) และ 7.56 (d, J = 8.4 Hz) ppm เป็นสญัญาณของ
โปรตอนแอโรแมตกิ ที่ต าแหน่ง d, c และ 3 สญัญาณที่  6.56 (d,  J = 2.4 Hz), 6.96 (d, J = 
3.6 Hz) และ 7.93 (s) เป็นสญัญาณของโปรตอนบนวงพริโ์รลต าแหน่ง e, f และ g โดยไม่พบว่า
มสีญัญาณของโปรตอนของแอลกอฮอลท์ีเ่ป็นสญัญาณที่พบในสารตัง้ต้น และจากการวเิคราะห์
ดว้ย 13C NMR พบวา่สเปกตรมัสอดคล้องกบั N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-
dipyrrin ซึง่ปรากฏ 11 สญัญาณของคาร์บอน ดงัแสดงในรูปที่ 3-9 โดยม ี2 สญัญาณที่  28.2 
และ 67.6 ppm ทีเ่พิม่จากสเปกตรมัของสาร 1 เป็นสญัญาณของทุตยิภูมคิาร์บอน (secondary 
carbon) ต าแหน่ง k และ j ตามล าดบั 

 

 
รปูท่ี 3-8 แสดงสเปกตรมั 1H-NMR ของสาร 2 
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รปูท่ี 3-9 แสดงสเปกตรมั 13C-NMR ของสาร 2 

 
ผลการวเิคราะห์ทางสเปกโทรสโกปี พบว่าสาร 2 ดูดกลนืแสงที่ความเขม้แสงสูงสุด 2 

ความยาวคลื่นคอื 384 nm และ 499 nm เมื่อกระตุ้นด้วยแสงที่ความยาวคลื่น 499 nm พบว่า
คายแสงทีม่คีวามเขม้สงูสุดที ่527 nm ดงัแสดงในรปูที ่3-10 
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เนื่องจากการสงัเคราะหส์าร 2 ใช ้1,2-ไดโบรโมอเีทน เป็นสารตัง้ต้นในการท าปฏกิริยิา 

ซึง่เป็นสารหา้มน าเขา้มาในประเทศ จงึเป็นเหตุผลใหผู้ว้จิยัเปลี่ยนหมู่โบรโมเป็นทอซลิเลตแทน 
ซึง่สามารถสงัเคราะหไ์ดจ้ากเอธลินีไดทอซลิเลต 

 
3.3 การสงัเคราะหเ์อธิลีนไดทอซิเลต (3) 
 
  การสงัเคราะห์เอธิลีนไดทอซิเลต (3) จากทอซิลคลอไรด์และเอธิลนีไกลคอล ผ่าน
ปฏกิริยิาแทนทีด่ว้ยนิวคลโีอไฟล ์2 ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-7 
 

 
แผนภาพท่ี 3-7 แสดงการสงัเคราะหเ์อธลินีไดทอซเิลต 

 
  กลไกการเกดิปฏกิริยิาการแทนที ่เริม่จากอะตอมออกซเิจนของเอธลินีไกลคอลเป็น 
นิวคลโีอไฟล์เขา้ท าปฏกิริยิากบัทอซลิคลอไรด์ ท าให้อะตอมคลอไรด์หลุดออกทัง้สองด้านของ
ระบบ ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-8 ในการท าปฏกิริยิาใชอ้ตัราส่วนโดยโมล ทอซลิคลอไรด์:เอธลินี
ไกลคอน เป็น 2:1  

 

 
แผนภาพท่ี 3-8 แสดงการเกดิปฏกิริยิาการแทนทีข่องทอซลิคลอไรดใ์นเอธลินีไกลคอล  

 
  จากการสงัเคราะหเ์อธลินีไดทอซเิลตและท าใหบ้รสิุทธิโ์ดยการตกผลกึ พบว่าผลติภณัฑ์
ที่ได้เป็นผลกึสีขาว ได้ร้อยละผลได้เท่ากบั 60% และเมื่อวเิคราะห์ 1H-NMR และ 13C-NMR 
พบวา่สเปกตรมัทีไ่ดส้นบัสนุนโครงสรา้งของเอธลินีไดทอซลิเลต ผลการวเิคราะห์โดย 1H-NMR 
ปรากฏ 2 สญัญาณ ในช่วง  7-8 ppm ซึ่งเป็นพคีของโปรตอนบนวงแอโรแมตกิ และ 2 
สญัญาณที ่ 4.11, 2.39 ppm ซึง่เป็นพคีของโปรตอนต าแหน่ง d และ a ตามล าดบั ดงัแสดงใน
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รปูที ่3-11 และจากการวเิคราะหด์ว้ย 13C NMR ปรากฏ 6 สญัญาณสอดคลอ้งกบัโครงสร้างของ
เอธลินีไดทอซลิเลต ดงัแสดงในรปูที ่3.12 โดยม ี2 สญัญาณของจตุัรภมูคิารบ์อนที ่ 132.1 และ 
145.0 ppm ของคารบ์อนต าแหน่ง b และ e ตามล าดบั และม ี2 สญัญาณที่  127.8 และ 129.8 
ppm เป็นสญัญาณของคาร์บอนบนวงแอโรแมตกิต าแหน่ง c และ d ตามล าดบั ส่วนอีก 2 
สญัญาณที ่ 21.4 และ 66.5 ppm เป็นสญัญาณของคารบ์อนต าแหน่ง a และ f 

 
รปูท่ี 3-11 แสดงสเปกตรมั 1H-NMR ของสาร 3 

 

d 
a 

c b 

d 

a 

c b 

H2O CH2Cl2 
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 รปูท่ี 3-12 แสดงสเปกตรมั 13C-NMR ของสาร 3 

 
3.4 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) 
   

ข ัน้ตอนนี้ผู้วจิยัใช้สาร 1 เป็นสารตัง้ต้นในการสงัเคราะห์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-
(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) ผ่านปฏิกิริยาการแทนที่โดยใช้ เอธิลีนไดทอซิเลตเป็น 
นิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-9 

 
แผนภาพท่ี 3-9 แสดงการสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) 

 
ปฏกิริยิาการแทนที่ด้วยนิวคลโีอไฟล์แบบ SN2 นี้มกีลไกการเกดิปฏกิริยิาดงัแสดงใน

แผนภาพที ่3-10 โดยเริม่จากอะตอมออกซเิจนของสาร 1 เป็นนิวคลโีอไฟลเ์ขา้ท าปฏกิริยิากบั 
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เอธลินีไดทอซลิเลตในภาวะเบส และใหท้อซลิเลตไอออนออกมา เกดิเป็น N,Nˊ-difluoroboryl-5-
(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) 
 

 
 

แผนภาพท่ี 3-10 แสดงการเกดิปฏกิริยิาการแทนทีโ่ดยใช ้
เอธลินีไดทอซเิลตเป็นนิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส 

 
ผู้วจิยัได้ทดลองละลายเอธิลนีไดทอซิลเลต โพแทสเซียมคาร์บอเนตและสาร 1 ใน       

อะซโีตไนไตรล์ กวนและให้ความร้อนจนรฟีลกัซ์ จะได้สารละลายสเีขยีวเขม้ ใช้อตัราส่วนโดย 
โมลของสาร 1:เอธิลีนไดทอซิลเลต เป็น 1:10 เพราะผู้วจิยัต้องการให้เกิดการแทนที่ด้วย         
นิวคลโีอไฟลแ์ค่ดา้นเดยีว แต่ผู้วจิยัพบว่า การสกดัและท าให้บรสิุทธิย์าก เนื่องจากมเีอธลินีได
ทอซลิเลตเหลอือยูป่รมิาณมาก อกีทัง้ร้อยละผลได้ต ่า เพราะเกดิผลติภณัฑ์ที่มกีารแทนที่ท ัง้ 2 
ดา้น จงึปรบัอตัราส่วนสาร 1:เอธลินีไดทอซลิเลต เป็น 1:1.1 และควบคุมการเกดิปฏกิริยิา โดย
ค่อยๆ หยดสารละลายของสาร  1 ลงไปในสารละลายเอธลินีไดทอซลิเลต ดงันัน้ความเขม้ขน้
ของสาร 1 ในสารละลายขณะหยดจงึต ่า สามารถลดการเขา้ท าปฏกิริยิาสองขา้งได้ ตรวจสอบ
การด าเนินไปของปฏิกริิยาด้วยเทคนิคทนิเลเยอร์โครมาโทกราฟี โดยใช้ไดคลอโรมเีทนเป็น     
ตวัชะ พบว่าเกดิขึน้ 2 จุดที่ Rf = 0.14 และ 0.60 ซึ่งทัง้สองจุดให้สญัญาณฟลูออเรสเซนซ์ 
ในช่วงแรกของปฏกิริยิา จุดสารตัง้ตน้มสีเีขม้กวา่ แต่เมื่อผ่านไป 4 ชัว่โมง จุดของสารตัง้ต้นจาง
ลงมาก จงึน ามาท าใหบ้รสิุทธิด์ว้ยคอลมัน์โครมาโทกราฟี และตกตะกอนดว้ยเฮกเซน 

จากการสงัเคราะหส์าร 4  พบว่าผลิตภณัฑ์ที่ได้มีลกัษณะเป็นของแขง็สีส้ม มีร้อยละ
ผลไดเ้ท่ากบั 73% ผลการวเิคราะหจ์ากเทคนิค MALDI-TOF แมสสเปกโทรเมตร ีดงัแสดงในรูป
ที่ 3-13 ไม่พบว่ามสีญัญาณไอออนของโมเลกุล (สาร 4 มมีวลโมเลกุล = 482.307) แต่พบ
สญัญาณของไอออนอื่นที่ m/z 462.627 คาดว่าเกดิการหลุดออกของฟลูออไรด์ไอออน และพบ
สญัญาณที ่m/z 574.876 คาดวา่เป็นสญัญาณของโมเลกุลทีม่กีารแทนทีด่ว้ยสาร 1 สองครัง้ 
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รปูท่ี 3-13 แสดงแมสสเปกตรมัของสาร 4 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้
 
เมื่อวเิคราะห์โดยเทคนิค IR พบว่าได้สเปกตรมัที่สอดคล้องกบัโครงสร้างของ  N,Nˊ-

difluoroboryl-5-(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin ดังแสดงในรูปที่ 3-14 โดยพบว่าไม่มี
สญัญาณในช่วง 3200-3500 cm-1 เป็นเอกลกัษณ์ของการสัน่ของพนัธะ O-H แสดงใหเ้หน็วา่สาร
ที่สงัเคราะห์ไม่ใช่สารตัง้ต้น และพบสญัญาณที่ 3100 cm-1 และในช่วง 2000-2500 cm-1 เป็น
เอกลกัษณ์ของแอโรแมตกิ 

 

 
 

รปูท่ี 3-14 แสดง IR สเปกตรมัของสาร 4 ทีส่งัเคราะหไ์ด ้
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ผลการวเิคราะห์โดย 1H-NMR ดงัแสดงในรูปที่ 3-15 พบว่าสเปกตรมัที่ได้สนับสนุน
โครงสร้างของ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin ปรากฏ 16 สญัญาณ 
สอดคลอ้งกบัจ านวนโปรตอนทีม่สีภาพแวดลอ้มแตกต่างกนัในโมเลกุล โดยม ี1 สญัญาณที ่ 
 2.46 (s) ppm เป็นสญัญาณของโปรตอน a และอกี 4 สญัญาณที่  4.18 (s), 4.27 (t, J = 4.4 
Hz), 4.42 (t, J = 4.4 Hz) และ 4.50 (s) เป็นสญัญาณโปรตอนของเอธลินีทีต่ าแหน่ง f-i และม ี3 
สญัญาณที่  6.56 (s), 6.97-6.96 (m) และ 7.93 (s) เป็นสญัญาณของโปรตอนบนวงพริ์โรล
ต าแหน่ง n, o และ p ตามล าดบั และ 4 สญัญาณที ่ 6.94 (s), 7.13 (d, J = 8.8 Hz), 7.51 (d, J 
= 8.8 Hz) และ 7.58 (d, J = 8.4 Hz) เป็นสญัญาณโปรตอนต าแหน่ง m, l, k และ j ตามล าดบั 
สว่นอีก 4 สญัญาณท่ี  7.34 (d, J = 8.4 Hz), 7.37 (d, J = 8.0 Hz), 7.73 (d, J = 8.4 Hz) และ 
7.84 (d, J = 8.4 Hz) เป็นสญัญาณของโปรตอนบนวงฟีนิลของทอซลิต าแหน่ง  b-e โดยการระบุ
ต าแหน่งของโปรตอนวเิคราะห์มาจากขอ้มูล 2D NMR correlation spectroscopy (COSY) ดงั
แสดงในรปูที ่3-16 
 

 
รปูท่ี 3-15 แสดงสเปกตรมั 1H-NMR ของสาร 4 
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รปูท่ี 3-16 แสดงสเปกตรมั COSY NMR ของสาร 4 

 
จากการวเิคราะห์ด้วย 13C NMR พบว่าสเปกตรมัสอดคล้องกบั N,Nˊ-difluoroboryl-5-

(4-(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin ซึง่ปรากฏ 16 สญัญาณของคารบ์อน ดงัแสดงในรปูที ่3-17 โดยม ี
2 สญัญาณที ่ 28.2 และ 67.6 ppm ทีเ่พิม่จากสเปกตรมัของสาร 1 เป็นสญัญาณของคาร์บอน 
2 คารบ์อนบรเิวณเอธลินี และ 4 สญัญาณของคารบ์อนบนวงฟีนิลของหมู่ทอซลิ 
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รปูท่ี 3-17 แสดงสเปกตรมั 13C-NMR ของสาร 4 

 
ผลการวเิคราะห์ทางสเปกโทรสโกปี พบว่าสาร 4 ดูดกลนืแสงที่ 2 ความยาวคลื่นคอื 

384 nm และ 499 nm เมื่อกระตุน้ดว้ยแสงทีค่วามยาวคลื่น 499 nm พบวา่คายแสงทีม่คีวามเขม้
สงูสุดที ่530 nm ดงัแสดงในรปูที ่3-18 

 



34 
 

 

300 400 500 600 700 800
0.0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

0.8

0.9

1.0

1.1

N
o

rm
a
li
z
e
d

 I
n

te
n

s
it

y
 /
 a

.u
.

Wavelength / nm

 Absorption

 Emission

 
รปูท่ี 3-18 แสดงสเปกตรมัของการดดูกลนืแสงและการคายแสงของสาร 4 

 
  ในล าดบัถดัไปจะน าสาร 4 ทีส่งัเคราะหไ์ดไ้ปท าปฏกิริยิาการแทนทีด่ว้ยนิวคลโีอไฟล ์
โดยใชก้ลตูาไธโอนทีต่ าแหน่งไธออลเป็นนิวคลโีอไฟล์ในภาวะเบส 
 
3.5 การสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin 
(5) 
 

ขัน้ตอนนี้เป็นการสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-
dipyrrin (5) จากสาร 2 ผ่านปฏกิริยิาการแทนที่โดยใช้ L-กลูตาไธโอนเป็นด้วยนิวคลโีอไฟล์ใน
ภาวะเบส ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-11 
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แผนภาพท่ี 3-11 แสดงการสงัเคราะห ์N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-

glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin (5) 
 

ปฏกิริยิานี้เป็นปฏกิริยิาการแทนที่ด้วยนิวคลโีอไฟล์แบบ SN2 มกีลไกการเกดิปฏกิริยิา
ดงัแสดงในแผนภาพที ่3-12 โดยเริม่จากอะตอมซลัเฟอรข์อง L-กลตูาไธโอนเป็นนิวคลโีอไฟลเ์ขา้
ท าปฏิกิริยากับสาร 3 ในภาวะเบส เกิดเป็น N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionyl 
ethoxy)phenyl)-dipyrrin (5) 
 

 
แผนภาพท่ี 3-12 แสดงการเกดิปฏกิริยิาการแทนทีโ่ดยใช ้

กลตูาไธโอนเป็นนิวคลโีอไฟลใ์นภาวะเบส 
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ผู้วจิยัละลายสาร 4 ด้วยคลอโรฟอร์ม และเติมสารละลายของ L-กลูตาไธโอนในน ้า 

สารละลายจะแบ่งเป็นสองชัน้ ชัน้บนเป็นชัน้น ้าใสไม่มสี ีส่วนชัน้ล่างเป็นชัน้คลอโรฟอร์มมสีีส้ม
เขม้และใหส้ญัญาณฟลอูอเรสเซนซ ์โดยใชอ้ตัราส่วนโมลของสาร 4:กลตูาไธโอนเป็น 1.5:1 เพื่อ
ป้องกันการเกิดพันธะไดซัลไฟด์ระหว่างโมเลกุลกลูตาไธโอน และเติมสารละลายเตตระ       
บวิทลิแอมโมเนียมไฮดรอกไซดซ์ึง่ท าหน้าเป็นเบสและสารถ่ายโอนวฏัภาค หลงัจากนัน้จะพบว่า
ชัน้น ้าจะมีสีส้มมากขึน้เมื่อเตมิสารถ่ายโอนวฏัภาคเพิ่มขึน้  และตรวจสอบการด าเนินไปของ
ปฏกิริยิาดว้ยเทคนิคทนิเลเยอรโ์ครมาโทกราฟี โดยใชไ้ดคลอโรมเีทนเป็นตวัชะ พบวา่ม ี2 จุด ที ่
Rf = 0 และ 0.14 ซึ่งทัง้สองจุดให้ฟลูออเรสเซนซ์ ท าปฏกิริยิา 4 วนั และน าไปสกดัแยกชัน้
สารอนิทรยี ์และน าไปท าใหบ้รสิุทธิด์ว้ยคอลมัโครมาโทกราฟี โดยใช้เซฟาเดก็ซเ์ป็นวฏัภาคหยุด
นิ่ง และใช้สารละลายไดคลอโรมเีทน 15% โดยปรมิาตรในเมทานอลเป็นตวัชะ แยกโดยมวล
โมเลกุลของสาร ได้เป็นของเหลวหนืดสนี ้าตาลแดงเพื่อน าไปวเิคราะห์เอกลกัษณ์ด้วยเทคนิค 
1H-NMR พบวา่สเปกตรมัของสารต่างๆทีแ่ยกได ้ไม่มสีารใดสอดคล้องกบัโครงสร้างของ N,Nˊ-
difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin คาดวา่มกีารสลายตวัของสารในระ
กระบวนการท าใหบ้รสิุทธิ ์

ในการสงัเคราะห์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-dipyrrin 
ควรปรบัปรุงวธิกีารสงัเคราะห์ยกตวัอย่างเช่น โดยการปรบัอตัราส่วนโดยโมลให้อตัราส่วนของ
สาร 3 มากขึน้ ศกึษาสารถ่ายโอนวฏัภาคชนิดอื่นๆ และเวลาในการท าปฏกิริยิาเพื่อลดการเกดิ
ผลติภณัฑข์า้งเคยีง นอกจากนี้ยงัควรปรบัปรุงกระบวนการแยกสารใหบ้รสิุทธิ ์
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บทท่ี 4 

สรปุผลการทดลอง 
 
 

 งานวจิยันี้เป็นการสงัเคราะห์อนุพนัธ์ของ BODIPY 2 ชนิด คอื N,Nˊ-difluoroboryl-5-
(4-(bromoethoxy)phenyl)-dipyrrin (2) มรี้อยละของผลได้ 87% และ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-
(tosyloxy)phenyl)-dipyrrin (4) มีร้อยละของผลได้ 73% จาก N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-
hydroxyphenyl)-dipyrrin (1) ที่สงัเคราะห์จากพริ์โรลและ 1,4-ไฮดรอกซีเบนซลัดไีฮด์ ผ่าน
ปฏกิริยิาการแทนทีด่ว้ยนิวคลโีอไฟลแ์บบ SN2 ในสภาวะเบส พสิูจน์เอกลกัษณ์ด้วยเทคนิค 1H-
NMR, 13C-NMR และ IR สเปกโทรสโกปี และวเิคราะหค์ุณสมบตัเิชงิแสงของสารทีส่งัเคราะหไ์ด้
พบว่า อนุพนัธ์ BODIPY ทุกตวัแสดงค่าความยาวคลื่นที่ดูดกลนืแสงสูงสุด 2 ความยาวคลื่น
ในช่วง 381-384 และ 498-499 nm ซึง่เป็นเอกลกัษณ์ของอนุพนัธ์ BODIPY และคายแสงความ
เขม้สงูสุดในช่วงความยาวคลื่น 519-530 nm  

 อย่างไรก็ดีการสังเคราะห์ N,Nˊ-difluoroboryl-5-(4-((S)-glutathionylethoxy)phenyl)-
dipyrrin (5) ยงัไม่ประสบผลส าเรจ็ จงึตอ้งมกีารปรบัปรุงและพฒันากระบวนการสงัเคราะห์และ
วธิที าใหบ้รสิุทธิต่์อไป 
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มนีาคม พ.ศ. 2535 ที่จงัหวดักรุงเทพมหานคร ส าเรจ็การศกึษาระดบัมธัยมศกึษาตอนปลาย 
สายสามัญ แผนกวทิยาศาสตร์-คณิตศาสตร์ จากโรงเรียนสาธิตแห่งมหาวทิยาลัยราชภัฏ
พระนครศรอียธุยา  เมื่อปีการศกึษา 2552 และไดเ้ขา้ศกึษาต่อในหลกัสูตรวทิยาศาสตรบณัฑติ 
สาขาวชิาเคม ีหลกัสตูรเกยีรตนิิยม คณะวทิยาศาสตร ์จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั เมื่อปีการศกึษา 
2553 ทีอ่ยูป่จัจุบนัเลขที ่421 หมู่ 5 ต าบลท่าระหดั อ าเภอเมอืง สุพรรณบุร ี72000  
 
 นายสุทธชิยั วศนิธรรม รหสัประจ าตวันิสติ 533 31317 23 เกดิเมื่อวนัที่ 20 มถุินายน 
พ.ศ. 2535 ทีจ่งัหวดักรุงเทพมหานคร ส าเรจ็การศกึษาระดบัมธัยมศกึษาตอนปลายสายสามญั 
แผนกวทิยาศาสตร-์คณิตศาสตร ์จากโรงเรยีนนวมนิทราชทูศิ กรุงเทพมหานคร เมื่อปีการศกึษา 
2552 และได้เข้าศกึษาต่อในหลกัสูตรวทิยาศาสตรบณัฑิต สาขาวชิาเคมี คณะวทิยาศาสตร ์
จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั เมื่อปีการศกึษา 2553 ที่อยู่ปจัจุบนัเลขที่ 89/1201 ถนน นวมนิทร ์ 
ซอย นวมนิทร ์81 คลองกุ่ม บงึกุ่ม กรุงเทพมหานคร 10240 
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