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บทคัดยอ: 

สารรับไอออนลบชนิดเอไมดสังเคราะหเกาสาร ไดแก N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl) 
isophthalamide (1) N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)isophthalamide (2) N,N’-bis-(3,5-bis-
(trifluoromethyl)phenyl)isophthalamide (3) N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl)pyridine-2,6-
dicarboxamide (4) N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide (5) N,N’-bis-
(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide (6) 2,6-bis(3,5-dichlorophenyl 
carbamoyl)pyridinium (7) 2,6-bis(3,5-difluorophenylcarbamoyl)pyridinium (8) และ 2,6-
bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenylcarbamoyl)pyridinium (9) ถูกเตรียมขึ้นและศึกษาโครงสราง
และสมบัติการจดจําไอออนลบโดยวิธีทางการคํานวณและการทดลอง โครงสรางที่เหมาะสมและ
สมบัติทางเทอรโมไดนามิกสหาไดจากทฤษฎี density functional theory (DFT) ที่ระดับ 
B3LYP/6-31G(d) ของทฤษฎีโดยวิธีทางเคมีคํานวณ  และเทคนิกนิวเคลียรแมกนีติกเรโซแนนซ
ไตเตรชันใชเพ่ือหาคาคงที่การเกิดสารประกอบเชิงซอน (Kasso) ของสารเหลาน้ีกับ 
tetrabutylammonium fluoride (TBAF) tetrabutylammonium chloride (TBACl) 
tetrabutylammonium bromide (TBABr) tetrabutylammonium dihydrogenphosphate 
(TBAH2PO4) tetrabutylammonium hydrogensulphate (TBAHSO4) และ 
tetrabutylammonium nitrate (TBANO3)  ผลจากการทดลองเปนไปตามการคํานวณที่สารรับ
ไอออนลบชนิดไอโซพทาลาไมด (1, 2 และ 3) จับกับ H2PO4

 อยางจําเพาะเจาะจง 
 
คําหลัก : เคมีโคออรดิเนชันของไอออนลบ  เคมีคํานวณ  สารรับไอออนลบชนิดเอไมด  
NMR ไตเตรชัน  DFT 
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Abstract  

 
Project Code :  MRG5380135  
 
Project Title :  Anion Recognition Properties of Amide Based Anion Receptors 
 
Investigator : Asst. Prof. Dr. Korakot Navakhun, Ramkhamhaeng University 
 
E-mail Address :  n_korakot@ru.ac.th 
 
Project Period :  2 Years 
 
Abstract: 

Nine synthetic amide based anion receptors, N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl) 
isophthalamide, 1, N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)isophthalamide, 2, N,N’-bis-(3,5-bis-
(trifluoromethyl)phenyl)isophthalamide, 3, N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl)pyridine-2,6-
dicarboxamide, 4, N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide, 5, N,N’-bis-
(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide, 6, 2,6-bis(3,5-dichlorophenyl 
carbamoyl)pyridinium, 7, 2,6-bis(3,5-difluorophenylcarbamoyl)pyridinium, 8, and 2,6-
bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenylcarbamoyl)pyridinium, 9, have been prepared and 
studied their structures and their anions recognitions using both computational and 
experimental methods. The optimized structures and thermodynamic properties have 
been investigated with the density functional theory (DFT) at the B3LYP/6-31G(d) level 
of theory. The nuclear magnetic resonance titration techniques have been also used to 
obtain their associate constants (Kasso) with tetrabutylammonium fluoride (TBAF), 
tetrabutylammonium chloride (TBACl), tetrabutylammonium bromide (TBABr), 
tetrabutylammonium dihydrogenphosphate (TBAH2PO4), tetrabutylammonium 
hydrogensulphate (TBAHSO4) and tetrabutylammonium nitrate (TBANO3). The 
experimental results show agreement with the theoretical results that the isophthalamide 
based receptors, 1, 2 and 3, bind H2PO4

 selectively. 
 

Keywords : Anion coordination chemistry, computational chemistry, amide based 
anion receptor, NMR titration, DFT 
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1. หนาสรุปโครงการ (Executive Summary) 

 
1.1  ความสําคัญและที่มาของปญหา 

เคมีโคออรดิเนชันของไอออนลบ (anion coordination chemistry) จัดเปนสาขาหนึ่งใน
เคมีซูปราโมเลคิวลาร (supramolecular chemistry) ซึ่งเปนการศึกษาปฏิสัมพันธ (interaction) 
ระหวางโมเลกุลกับโมเลกุลหรือโมเลกุลกับไอออนที่ไมไดเกิดจากพันธะโควาเลนซ เชน 
ปฏิสัมพันธทางไฟฟาสถิตย พันธะไฮโดรเจน ปฏิสัมพันธของระบบพันธะ   แรงวาน เดอ 
วาลล และผลของตัวทาํละลาย เหลาน้ีเปนตน  ไอออนลบมีความสําคัญในดานตางๆ ทั้งทางบวก
และทางลบ  ในดานสิ่งแวดลอม ปริมาณที่มากเกินไปของไอออนลบ เชน ไนเตรทและฟอสเฟต
ไอออนจากการเกษตร อุตสาหกรรมและบานเรือน กอใหเกิดมลภาวะตอสิ่งแวดลอม  ใน
สิ่งมีชีวิต ตัวอยางหน่ึงที่สําคัญก็คือ สายดับเบิลเฮลิกซของดีเอ็นเอ (DNA) แตละสายของดีเอ็น
เอจับกันดวยพันธะไฮโดรเจนระหวางคูเบส โดยโมโนเมอรของดีเอ็นเอหรือนิวคลีโอไทลมี
ฟอสเฟตเปนองคประกอบของโมเลกุล  กระบวนการขนสงไอออนระหวางเซลของสิ่งมีชีวิตก็เปน
สิ่งที่นาสนใจ ในกระบวนการนี้ไอออนจะเคลื่อนที่ผานชองไอออน (ion channel) ซึ่งเปนโปรตีน
ชนิดหน่ึงที่ยอมใหเฉพาะไอออนชนิดหน่ึงๆ เคลื่อนที่ผานไปได โดยทําหนาที่เสมือนตัวกรอง
ไอออน ตัวอยางเชน ชองคลอไรดในแบคทีเรีย E. coli และ S. typhimurium  นอกจากนี้ไอออน
ลบยังมีความสําคัญทางดานการแพทย เห็นไดจาก Cystic fibrosis (CF) ซึ่งเปนโรคทาง
พันธุกรรมชนิดหน่ึง เกิดจากความผิดปกติของชองคลอไรดในการถายเทไอออน ทําใหเกิดความ
บกพรองของระบบทางเดินหายใจ ผูปวยเปนโรคดังกลาวมักมีอายุไมเกิน 25 ป แนวทางการ
รักษาโรคดังกลาวอีกวิธีหน่ึงคือการรักษาสมดุลของคลอไรดไอออน  นอกจากน้ันการศึกษา
สมบัติของเอนไซมตางๆ ยังชวยใหนําความรูที่ไดไปใชในการออกแบบและพัฒนาตัวเรง
ปฏิกิริยาของระบบที่มีไอออนลบมาเก่ียวของไดอีกทางหนึ่งดวย   

สมบัติการจดจําไอออนลบ (anion recognition) ของสารรับไอออนลบ (anion receptor) 
เปนงานวิจัยสาขาหน่ึงที่มีนักวิจัยหลายกลุมใหความสนใจ เน่ืองจากในการศึกษาสมบัติดังกลาว
มีความจําเปนอยางยิ่งที่ตองมีการออกแบบโมเลกุลของสารรับไอออนลบใหเหมาะสม โดย
พิจารณาวาไอออนลบที่สามารถชักนําใหเกิดกระบวนการรวมตัวกันของสารรับไอออนลบที่
ตองการศึกษานั้นเปนชนิดใดและอยูในสภาวะแวดลอมแบบใด นอกจากนี้หมูฟงกชันที่ใชเปน
องคประกอบในโมเลกุลของสารรับไอออนลบก็มีความสําคัญ หมูฟงกชันที่ใชอาจเปนยูเรีย 
(urea)  ไทโอยูเรีย (thiourea) กวนดิเนียม (guandinium) และ เอมิดิเนียม (amidinium) เปนตน 
อยางไรก็ตามหมูเอไมด (amide) เปนหมูฟงกชันหนึ่งที่พบวาเปนสวนประกอบท่ีสําคัญใน
สารประกอบเคมีที่มีอยูในธรรมชาติ เชน พันธะเปปไทล (peptide bond) ในโปรตีนและสายดี
เอ็นเอ เปนตน ซึ่งหมูเอไมดนี้สามารถเกิดพันธะไฮโดรเจนกับไอออนลบผานหมูอะมิโด (amido) 
NH จึงสามารถใชเปนองคประกอบหลักหนึ่งในการออกแบบสารรับไอออนลบท่ีมีสมบัติในการ
จดจําไอออนลบอยางจําเพาะเจาะจงได รวมทั้งเม่ือเพ่ิมหมูดึงอิเล็กตรอน (electron withdrawing 
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group) เขาไปในโครงสรางเปนหมูแทนที่ ทําใหสมบัติการจับกับไอออนลบดียิ่งขึ้น ดังน้ันการ
วิจัยในดานดังกลาวจะทําใหเขาใจถึงกระบวนการและปจจัยที่เหมาะสมของการจดจําของสารรับ
ไอออนลบกับไอออนลบ และอาจพบโครงสรางชนิดใหมๆ รวมถึงอาจนําไปใชพัฒนาเปนยา
รักษาโรคและเครื่องมือนาโนไดตอไป 

 
1.2.  วัตถุประสงค 
1.2.1 เพ่ือสังเคราะหสารรับไอออนลบบางชนิดที่มีหมูเอไมดเปนองคประกอบ 
1.2.2 เพ่ือศึกษาถึงสมบัติการจับกับไอออนลบบางชนิดของสารที่สังเคราะหได 
1.2.3 เพ่ือหาโครงสรางที่เสถียรและคํานวณหาคาทางเทอรโมไดนามิกสของสารประกอบ

เชิงซอนของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบางชนิดกับไอออนลบโดยวิธทีางเคมีคํานวณ 
1.2.4 เพ่ือศึกษาถึงกลไกการจับกับไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบางชนิดโดยวิธี

ทางเคมีคํานวณ  และเปรียบเทียบกับขอมูลจากการทดลองทางเทคนิคนิวเคลียรแมก
เนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป และขอมูลทางโครงสรางจากเทคนิคเอ็กซเรยสเปกโตร 
สโคป 

 
1.3  ระเบียบวิธีวิจยั 
  1.3.1 สังเคราะหสารรับไอออนลบที่มีหมูเอไมดและโครงสราง isophthalamide และ 
pyridine-2,6-dicarbonyl เปนองคประกอบ โดยใชปฏิกิริยาควบแนนของหมูฟงกชันแอซิดคลอ
ไรดกับหมูอะมิโน และเตรียมอนุพันธที่ถูกเติมโปรตอนของสารดังกลาว ดังแสดงในแผนภาพที่ 1 
ระยะเวลา 12 เดือน 
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     แผนภาพที่ 1 
 

  1.3.2 พิสูจนทราบสารท่ีสังเคราะหไดในขอ 1.3.1 โดยใชเคร่ืองมือทางสเปกโตรสโคป 
ไดแก นิวเคลียรแมกนีติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป แมสสเปกโตรสโคป เอกซเรยสเปกโตรสโค
ป และ การวิเคราะหหาธาตุองคประกอบ ระยะเวลา 6 เดือน 
 1.3.3 ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารที่สังเคราะหไดในขอ 1.3.1 กับไอออนลบที่
สนใจ เชน ฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด และไอโอไดดไอออน โดยใชวิธีทางนิวเคลียรแมกนีติกเร
โซแนนซสเปกโตรสโคป และ/หรือ เอกซเรยสเปกโตรสโคป และวิธีทางเคมีคํานวณ เพ่ือหา
คาคงที่การเกิดสารประกอบเชิงซอน  ระยะเวลา 9 เดือน 
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 1.3.4 ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบางชนิด เชน อะ
มิโดไพรโรล และไอโซพทาลาไมด ที่มีผูรายงานไว  โดยใชวิธีทางเคมีคํานวณเพื่อหาคาคงที่การ
เกิดสารประกอบเชิงซอน เปรียบเทียบกับผลจากการทดลองทางเทคนิคทางนิวเคลียรแมก
นีติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป ระยะเวลา 12 เดือน 

1.3.5 ศึกษาถึงโครงสรางของสารประกอบเชิงซอนของไอออนและสารรับไอออนลบชนิด
เอไมดบางชนิด เชน อะมิโดไพรโรล และไอโซพทาลาไมด โดยวิธีทางเคมีคํานวณ และ
เปรียบเทียบกับขอมูลจากการทดลองทางเทคนิคนิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซ และขอมูลทาง
โครงสรางจากเทคนิคเอ็กซเรยสเปกโตรสโคป ระยะเวลา 12 เดือน 
 

1.4 แผนการดําเนินงานตลอดโครงการในแตละชวง 6 เดือน 
 การวิจัยแบงออกเปน 6 ขั้นตอนดังแสดงในตารางนี ้

 

ปที่ เดือนที่ ผลงานทีค่าดวาจะสําเร็จ 

1 1-6 ศึกษาคนควาขอมูล
สังเคราะหสารรับไอออนลบบางชนิดที่มีหมูเอไมดเปนองคประกอบ 
พิสูจนทราบสารที่สังเคราะหได 
ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบาง

ชนิด เชน อะมิโดไพรโรล และไอโซพทาลาไมด ที่มีผูรายงานไว  โดย
การคํานวณ 

6-12 สังเคราะหสารรับไอออนลบบางชนิดที่มีหมูเอไมดเปนองคประกอบ
พิสูจนทราบสารที่สังเคราะหได 
ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบาง

ชนิด เชน อะมิโดไพรโรล และไอโซพทาลาไมด ที่มีผูรายงานไว  โดย
การคํานวณ 

2 12-18 พิสูจนทราบสารที่สังเคราะหได
ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดที่

สังเคราะหขึ้นโดยการทดลองและการคํานวณ 
การนําเสนอผลงานในการประชุมวชิาการระดับชาติ/นานาชาติ คร้ังที ่1 
ผลงานตีพิมพในวารสารระดับนานาชาตใินฐานขอมูล ISI เรื่องที่ 1 

18-24 ศึกษาสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดที่
สังเคราะหขึ้นโดยการทดลองและการคํานวณ 

การนําเสนอผลงานในการประชุมวชิาการระดับชาติ/นานาชาติ คร้ังที ่2 
ผลงานตีพิมพในวารสารระดับนานาชาตใินฐานขอมูล ISI เรื่องที่ 2 
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1.5 ผลงาน/หัวขอเร่ืองที่คาดวาจะตีพิมพวารสารระดับนานาชาติในแตละป 
  ปที่ 1: ชื่อเรื่องที่คาดวาจะตีพิมพ: Anion Recognition Properties of Amido Pyrrole 

Derivatives: A DFT Study. 
ชื่อวารสารที่คาดวาจะตีพิมพ: Journal of Molecular Structure: THEOCHEM  

             
ปที่ 2: ชื่อเร่ืองที่คาดวาจะตีพิมพ: Anion Recognition Properties of Amide Based 

Receptors. 
ชื่อวารสารที่คาดวาจะตีพิมพ: New Journal of Chemistry 
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2. วัตถุประสงคของโครงการ 
 

2.1  เพ่ือสังเคราะหสารรับไอออนลบบางชนิดที่มีหมูเอไมดเปนองคประกอบ 
2.2  เพ่ือศึกษาถึงสมบัติการจับกับไอออนลบบางชนิดของสารที่สังเคราะหได 
2.3  เพ่ือหาโครงสรางที่เสถียรและคํานวณหาคาทางเทอรโมไดนามิกสของสารประกอบ

เชิงซอนของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบางชนิดกับไอออนลบโดยวิธีทางเคมี
คํานวณ 

2.4  เพ่ือศึกษาถึงกลไกการจับกับไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดบางชนิด
โดยวิธีทางเคมีคํานวณและเปรียบเทียบกับขอมูลจากการทดลองทางเทคนิค
นิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป และขอมูลทางโครงสรางจากเทคนิค
เอ็กซเรยสเปกโตรสโคป 

 
 

3. วิธีทดลอง 
 

3.1 การสังเคราะห 
 

 

X
O

HN

O

NHX
O

Cl

O

Cl

NH2

Y = F, Cl, CF3

Y

Y

Y Y Y

Y

X = CH, N

HPF6 H+
N

O

HN

O

NH

Y = F, Cl, CF3

Y

Y

Y

Y

PF6

 
   1 : X = CH, Y = Cl 4 : X = N, Y = Cl           7 : Y = Cl 
   2 : X = CH, Y = F 5 : X = N, Y = F            8 : Y = F 

3 : X = CH, Y = CF3 6 : X = N, Y = CF3                 9 : Y = CF3 
      

แผนภาพที่ 1 
 

3.1.1 การสังเคราะหสารประกอบอนุพันธของไอโซพทาลาไมด 1, 2 และ 3 
สารประกอบอนุ พันธของไอโซพทาลาไมด ไดแก  N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl) 

isophthalamide (1)  N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)isophthalamide (2) และ N,N’-bis-(3,5-
bis(trifluoromethyl)phenyl)isophthalamide (3)  สังเคราะหไดจากปฏิกิริยา coupling ของ 
isophthaloyl chloride และ 3,5-dichloroaniline, 3,5-difluoroaniline และ 3,5-
bis(trifluoromethyl)aniline สําหรับสาร 1, 2 และ 3 ตามลําดับ ดังแผนภาพที่ 1 ในตัวทําละลาย
ไดคลอโรมีเทน โดยใช triethylamine เปนเบส และ 4-dimethylaminopyridine (DMAP) เปน
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ตัวเรงปฏิกิริยา  ของผสมดังกลาวถูกคนท่ีอุณหภูมิหองเปนเวลา 24 ชั่วโมง แลวจึงระเหยตัวทํา
ละลายออก ลางของแข็งที่เหลือดวยนํ้ากลั่น ไดคลอโรมีเทน และเมทานอล นําของแข็งที่ไดไป
วิเคราะหโครงสรางดวยเทคนิค 1H และ 13C นิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป 
เทคนิคแมสสเปกโตรสโคป และเทคนิคการวิเคราะหธาตุ     
 
3.1.2 การสังเคราะหสารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6 

สารประกอบอนุพันธของไพริดีน ไดแก N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl)pyridine-2,6-
dicarboxamide (4)  N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide (5) และ N,N’-
bis-(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide (6)  สังเคราะหไดจาก
ปฏิกิริยา coupling ของ pyridine-2,6-dicarbonyl chloride และ 3,5-dichloroaniline, 3,5-
difluoroaniline และ 3,5-bis(trifluoromethyl)aniline สําหรับสาร 4, 5 และ 6 ตามลําดับ ดัง
แผนภาพที่ 1 ในตัวทําละลายไดคลอโรมีเทน โดยใช tri-n-buthylamine เปนเบส และ 4-
dimethylaminopyridine (DMAP) เปนตัวเรงปฏิกิริยา  ของผสมดังกลาวถูกคนที่อุณหภูมิหอง
เปนเวลา 24 ชั่วโมง แลวจึงระเหยตัวทําละลายออก ลางของแข็งที่เหลือดวยนํ้ากลั่น ไดคลอโร
มีเทน และเมทานอล นําของแข็งที่ไดไปวิเคราะหโครงสรางดวยเทคนิค 1H และ 13C นิวเคลียร
แมกเนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป เทคนิคแมสสเปกโตรสโคป และเทคนิคการวิเคราะหธาตุ     
 
3.1.3 การเตรียมสารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 

สารประกอบท่ีถูกโปรโตเนตของอนุพันธของ pyridine-2,6-dicarbonyl ไดแก 2,6-bis(3,5-
dichlorophenylcarbamoyl)pyridinium (7)  2,6-bis(3,5-difluorophenylcarbamoyl)pyridinium (8) 
และ 2,6-bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenylcarbamoyl)pyridinium (9) เตรียมไดโดยละลาย
สารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6 ในเมทานอล และเติมกรดเฮกซะฟลูออโรฟอสโฟริก 
1 equivalent  คนสารละลายเปนเวลา 15 นาที ระเหยตัวทําละลายออก ทําใหแหงดวยปม
สูญญากาศ 
 
3.2 การวิเคราะหโดยใชวิธีเคมีคํานวณ 

วิเคราะหโครงสรางที่เหมาะสมของสารรับไอออนลบชนิดเอไมด  1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 
และ 9 และโครงสรางที่เหมาะสมรวมทั้งสมบัติการจดจําไอออนลบของสารประกอบเชิงซอนของ
สารรับไอออนลบชนิดเอไมดดังกลาวกับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต 
ไฮโดรเจนซัลเฟต และไนเตรตไอออน ซึ่งอยูในรูปเกลือเตตระบิวทิลแอมโมเนียม โดยการ
คํานวณจากวิธีทางทฤษฎีเดนซิตีฟงกชันนัล (DFT) ในสถานะกาซ การคํานวณกระทําโดยใช 
Becke’s three-parameter exchange functional รวมกับ Lee-Yang-Parr correlation 
functional (B3LYP) โครงสรางที่เหมาะสมทุกโครงสรางทําการคํานวณทางโมเลกุลลารออรบิตัล 
(MO) ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ซึ่งการคํานวณเหลาน้ีทําโดยใชโปรแกรม 
GAUSSIAN09  และโปรแกรม GaussView5 ใชเพ่ือติดตาม และแสดงโครงสรางของ
สารประกอบและสารประกอบเชิงซอนที่เปลี่ยนแปลงไปซึ่งไดจากขอมูลที่คํานวณแลวจาก
โปรแกรม GAUSSIAN09  รูปแสดงโครงสรางของโมเลกุลไดจากโปรแกรม GaussView5  
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คา standard enthalpy change ( O
298H ) และ standard Gibbs free energy change 

( O
298G ) ของทุกๆ การเกิดสารประกอบเชิงซอน ไดจากการคํานวณคา frequency ที่ทฤษฎี

ระดับ B3LYP/6-31G(d) และ zero point vibration energy (ZPVE) correction คาคงที่การเกิด
สารประกอบเชิงซอน (K) ที่ 298.15 K และ 1 ความดันบรรยากาศ สําหรับทุกปฏิกิริยาคํานวณ
จากสมการทางเทอรโมไดนามิกส คือ 

 
GO = - RT ln K 

 
3.3 การวิเคราะหโดยใชเทคนิคนิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป 

วิเคราะหสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมด  1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 
8 และ 9 กับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต ไฮโดรเจนซัลเฟต และไนเตรต
ไอออน ซึ่งอยูในรูปเกลือเตตระบิวทิลแอมโมเนียม โดยใชเทคนิคนิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซ
ไตเตรชัน (NMR titration) ในตัวทําละลาย dimethylsulfoxide-d6 (DMSO-d6) เพ่ือสังเกตคา 
chemical shift ของโปรตอนที่เปลี่ยนแปลงไปเม่ือเพ่ิมความเขมขนของกรดอะมิโนขณะทําการ
ไตเตรต และนําผลท่ีไดมาหาคาคงที่การเกิดสารประกอบเชิงซอน (Kasso) โดยใชโปรแกรม 
EQNMR 
      คาคงที่ของการเกิดสารประกอบเชิงซอนสามารถบอกถึงความเสถียรของสารประกอบ
เชิงซอนที่เกิดขึ้น ซึ่งขึ้นอยูกับแรงกระทําระหวางลิแกนด (L) กับไอออนโลหะ หรือไอออนลบ 
หรือโมเลกุลที่เปนกลางนั้นๆ (M) เม่ือพิจารณาการเกิดสารประกอบเชิงซอน (ML) 
     

M  +  L
K ML 

 
ดังนั้นคาคงที่ของการเกิดสารประกอบเชิงซอน (K) เขียนไดเปน 
 

K  =
[ML]

[M][L]  
 
เม่ือผสม M กับ L แลวเกิดสารประกอบเชิงซอนขึ้นนั้น จะเกิดการเปลี่ยนแปลงตําแหนงของ
สัญญาณ NMR ไปจากตําแหนงเดิมเม่ือมี M หรือ L อิสระเพียงอยางเดียว ซึ่งเรียกวา chemical 
induced shift  
      การหาคา K โดยโปรแกรม EQNMR นั้นสามารถทําไดโดยวิธีการ iteration กลาวคือเร่ิม
คํานวณคาความเขมขนของ M กอน แลวนําไปแทนคาเพ่ือใหไดคา [L] นําคา [L] ที่ได
คํานวณหาคา [M] ตอไปอีก กระทําเชนน้ีซ้ําๆ กันจนคาที่เบี่ยงเบนเขาหากัน และอาศัยคา
สัดสวนโมลและคา chemical shift จากการทดลองประกอบเพ่ือใหคา K ที่ไดมีความถูกตองที่สุด 
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4. ผลการทดลองและการอภิปรายผล 

 
4.1 การสังเคราะห 
 
4.1.1 การสังเคราะหสารประกอบอนุพันธของไอโซพทาลาไมด 1, 2 และ 3 
 

N,N’-Bis-(3,5-dichlorophenyl)isophthalamide, 1 

 

NH2

ClCl
N(Et)3, DMAP

DCM, RT, 24 h O

NHO

Cl

O

Cl

O

HN

Cl

Cl

Cl

Cl
+

 
                                                                                                                                                                                    1  44% 

    
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz)   7.33 (2H, t, J = 1.74 Hz, ArHC para to NHCO), 7.73 (1H, t, 
J = 7.75 Hz, ArHC meta to CONH), 7.90 (4H, d, J = 1.7 Hz, ArHC ortho to NHCO), 8.15 (2H, d, 
J = 7.75 Hz, ArHC ortho to CONH), 8.50 (1H,  s, ArHC ortho to CONH), 10.77(2H, s, CONH) 
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz)  118.4 (4xCHAr), 123.1 (2xCHAr), 127.2, (CHAr), 129.0(CHAr), 
131.2 (2xCHAr), 134.0 (2xCAr- CONH), 134.5 (4xCAr-Cl), 141.4, (2xCAr-NH), 165.4. (2x CONH) 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 453.3 [M+H] (89) 
m.p. > 270oC 
       
N,N’-Bis-(3,5-difluorophenyl)isophthalamide, 2 

 

NH2

FF
N(Et)3, DMAP

DCM, RT, 24 h O

NHO

Cl

O

Cl

O

HN

F

F

F

F
+

 
                                                                                                                                                                                         2  17%  
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1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz)   6.97 (2H, t, J = 16.39 Hz, ArHC para to NHCO), 7.56 (4H, 
d, J = 7.66 Hz, ArHC ortho to NHCO), 7.73 (1H, t, J = 7.75 Hz, ArHC meta to CONH), 8.15 
(2H, d, J = 7.76 Hz, ArHC ortho to CONH), 8.50 (1H, s, ArHC ortho to CONH), 10.77(2H, s, 
CONH) 
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz)  98.9 (4xCHAr), 103.1 (2xCHAr), 127.1, (CHAr), 128.9 (CHAr), 
131.1 (2xCHAr), 134.6 (2xCAr-CONH), 141.5 (4xCAr-F), 141.6, (2xCAr-NH), 165.4. (2x CONH) 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 387.9 [M+H] (100) 
m.p. > 270oC  
 
 N,N’-Bis-(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)isophthalamide, 3 
 

NH2

CF3F3C
N(Et)3, DMAP

DCM, RT, 24 h O

NHO

Cl

O

Cl

O

HN

CF3

F3C

CF3

CF3

+

 
                                                                                            3  22% 

  
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz)  7.78 (1H, t, J = 7.60 Hz, ArHC meta to NHCO), 7.83 (2H, s, 
para NHCO), 8.24 (2H, d, J = 7.60 Hz, ArHC ortho to CONH), 8.54 (4H, s, ortho to CONH ), 
8.65 (1H, s, ortho to CONH), 11.05 (2H, s, CONH). 
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz)  116.6 (2xCHAr), 120.0 (4xCF3), 127.3, (CHAr), 129.0 (CHAr), 
130.6 (2xCHAr), 130.9, (2xCHAr), 131.2, (2xCHAr), 134.4 (4xCAr-CF3), 140.9, (CAr), 165.6 (2x 
CONH). 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 587.2 [M+H] (100) 
m.p. > 270oC 
 
4.1.2 การสังเคราะหสารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6 
 
N,N- Bis(3,5-dichlorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide, 4 
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NH2

ClCl
N(But)3, DMAP

DCM, RT, 24 h
NO

NHN
O

Cl

O

Cl

O

HN

Cl

Cl

Cl

Cl
+

 
                 4  55% 
   
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz)   7.43 (2H, s, ArHC para to NHCO), 8.05 (4H, s, ArHC ortho 
to NHCO), 8.31 (1H, t, J = 7.80 Hz, ArHC meta to CONH), 8.41 (2H,  d, J = 7.60 Hz, ArHC 
ortho to CONH), 11.09 (2H, s, CONH) 
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz)  119.5 (4xCHAr), 120.2 (2xCHAr), 123.6, (2xCHPyridine), 126.4 
(4xCAr-Cl), 134.5 (CHPyridine), 140.8 (2xCAr-NH), 148.5 (2xCPyridine-CONH), 162.4. (2x CONH) 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 454.0 [M+H] (100) 
m.p. > 270oC 
 
N,N’- Bis(3,5-difluorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide, 5 
 

NH2

FF
N(But)3, DMAP

DCM, RT, 24 h
NO

NHN
O

Cl

O

Cl

O

HN

F

F

F

F
+

 
                   5  70% 
  
1H NMR (DMSO-d6, 400 MHz)   7.05 (2H, t, J = 9.0 Hz, ArHC para to NHCO), 7.71 (4H, d, 
J = 8.0 Hz, ArHC ortho to NHCO), 8.32 (1H, t, J = 7.6 Hz, ArHC meta to CONH), 8.41 (2H,  d, 
J = 7.2 Hz, ArHC ortho to CONH), 11.15 (2H, s, CONH) 
13C NMR (DMSO-d6, 100 MHz)  100.0 (2xCHAr), 104.0, (2xCHAr), 104.3 (2xCHAr), 126.4, 
(2xCHPyridine), 140.8 (CHPyridine), 141.0 (CAr-NH), 141.2 (CAr-NH), 148.6 (2xCPyridine-CONH), 161.8 
(2x CONH), 162.5  (2xCAr-F), 164.0 (CAr-F), 164.2 (CAr-F) 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 388.2 [M+H] (100) 
m.p. > 270oC 
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N,N’- Bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide, 6 
 

NH2

CF3F3C
N(But)3, DMAP

DCM, RT, 24 h
N

O

NHN
O

Cl

O

Cl

O

HN

CF3

F3C

CF3

CF3

+

 
          6  47% 
  

1H NMR (DMSO_d6, 400 MHz)   7.91 (2H, s, ArHC para to NHCO), 8.37 (1H, t, J = 7.6 Hz, 
ArHC meta to CONH) 8.45 (2H,  d, J = 7.2 Hz, ArHC ortho to CONH) 8.70(4H, s, ArHC ortho to 
NHCO 11.45 (2H, s, CONH) 
13C NMR (DMSO_d6, 100 MHz)  99.0 (2xCHAr), 114.7, (2xCHPyridine), 120.9 (4xCF3), 126.4, 
(4xCHAr), 131.4 (2xCAr-CF3), 131.7 (2xCAr-CF3), 140.5 (2xCAr-NH), 141.0 (CHPyridine), 148.4 
(2xCPyridine-CONH), 162.8  (2xCONH) 
ESMS (-ve): m/z (% rel. Intensity) 588.1 [M+H] (100) 
m.p. > 270oC 
 
4.1.3 การเตรียมสารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 
 
2,6-Bis(3,5-dichlorophenylcarbamoyl)pyridinium, 7 

 
 
 
                                                                                      

                               
          7  100% 

2,6-Bis(3,5-difluorophenylcarbamoyl)pyridinium, 8 
 
 
 
 
                                                           

        8  100% 

H
NO

NH

O

HN

Cl

Cl

Cl

ClHPF6

MeOH, RT, 15 minN
O

NH

O

HN

Cl

Cl

Cl

Cl

+

PF6


H
NO

NH

O

HN

F

F

F

FHPF6

MeOH, RT, 15 minNO

NH

O

HN

F

F

F

F

+

PF6

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2,6-Bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenylcarbamoyl)pyridinium, 9 
 
 
 
 
                     

9 100% 
 
 
4.2 การวิเคราะหโดยใชวิธีเคมีคํานวณ 

จากการคํานวณดวยวิธีทางทฤษฎีเดนซิตีฟงกชันนัล (DFT)  ซึ่งคํานวณโดยใช Becke’s 
three-parameter exchange functional รวมกับ Lee-Yang-Parr correlation functional 
(B3LYP) โครงสรางที่เหมาะสมทุกโครงสรางทําการคํานวณทางโมเลกุลลารออรบิตัล (MO) ที่
ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ โดยใชโปรแกรม GAUSSIAN09  และโปรแกรม 
GaussView5 ใชเพ่ือติดตาม  พบวาโครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบอนุพันธของไอโซพ
ทาลาไมด 1, 2 และ 3  สารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6  และสารประกอบที่ถูกโปร
โตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 แสดงดังรูปที่ 4.1, 4.2 และ 4.3 ตามลําดับ   

พบวาโครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบอนุพันธของไอโซพทาลาไมด 1, 2 และ 3 มี
โครงสรางแบบ syn-anti ทุกสารประกอบ ในขณะที่สารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6 
มีโครงสรางแบบ syn-syn ทุกสารประกอบ เน่ืองจากการเกิดพันธะไฮโดรเจนระหวาง NH-เอ
ไมดและ N-ไพริดีน และสารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 มี
โครงสรางแบบ anti-anti ทุกสารประกอบ เน่ืองจากการเกิดพันธะไฮโดรเจนระหวาง CO-เอไมด
และ NH+-ไพริดิเนียม 

โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบเชิงซอนของสารรับไอออนลบชนิดเอไมด 1, 2, 3, 
4, 5, 6 7, 8 และ 9 กับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต ไฮโดรเจนซัลเฟต 
และไนเตรตไอออน ซึ่งอยูในรูปเกลือเตตระบิวทิลแอมโมเนียม แสดงดังรูปที่ 4.4, 4.5, 4.6, 4.7, 
4.8, 4.9, 4.10, 4.11 และ 4.12 ตามลําดับ  

ซึ่งพบวาทุกโครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบเชิงซอนของสารรับไอออนลบชนิดเอ
ไมด 1, 2, 3, 4, 5, 6 7, 8 และ 9 กับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต 
ไฮโดรเจนซัลเฟต และไนเตรตไอออน มีโครงสรางแบบ syn-syn เน่ืองจากการเกิดอันตรกิริยา
ระหวางไอออนลบกับ NH-เอไมดและไฮโดรเจนอะตอมที่อยูบนโครงสรางหลัก  
 
 
 

H
NO

NH

O

HN

CF3

F3C

CF3

CF3
HPF6

MeOH, RT, 15 minNO

NH

O

HN

CF3

F3C

CF3

CF3

+

PF6

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       1 (Top view)          1 (Side view) 
 

  
       2 (Top view)          2 (Side view) 
 

  
     3 (Top view)          3 (Side view) 

 
 
รูปที่ 4.1 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 1, 2 และ 3 ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ใน
สถานะกาซ 
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       4 (Top view)          4 (Side view) 

 

  
 
                               5 (Top view)          5 (Side view) 
 

  
 

       6 (Top view)          6 (Side view) 
 
รูปที่ 4.2 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 4, 5 และ 6 ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ใน
สถานะกาซ 
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7 (Top view)          7 (Side view) 

 

  
 
8 (Top view)          8 (Side view) 

 

  
 
9 (Top view)          9 (Side view) 

 
รูปที่ 4.3 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 7, 8 และ 9 ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ใน
สถานะกาซ 
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   [1.F]TBA      [1.Cl]TBA 

  
[1.Br]TBA             [1.H2PO4]TBA 

  
        [1.HSO4]TBA              [1.NO3]TBA 

รูปที่ 4.4 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 1 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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 [2.F]TBA      [2.Cl]TBA 

  
[2.Br]TBA             [2.H2PO4]TBA 

  
        [2.HSO4]TBA              [2.NO3]TBA 

 
รูปที่ 4.5 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 2 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[3.F]TBA      [3.Cl]TBA 

  
[3.Br]TBA             [3.H2PO4]TBA 

  
[3.HSO4]TBA              [3.NO3]TBA 

 
รูปที่ 4.6 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 3 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[4.F]TBA      [4.Cl]TBA 

  
[4.Br]TBA             [4.H2PO4]TBA 

  
[4.HSO4]TBA              [4.NO3]TBA 

รูปที่ 4.7 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 4 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 



 22

  
[5.F]TBA      [5.Cl]TBA 

  
[5.Br]TBA             [5.H2PO4]TBA 

  
[5.HSO4]TBA              [5.NO3]TBA 
 

รูปที่ 4.8 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 5 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[6.F]TBA      [6.Cl]TBA 

  
[6.Br]TBA             [6.H2PO4]TBA 

  
[6.HSO4]TBA              [6.NO3]TBA 
 

รูปที่ 4.9 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 6 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[7.F]TBA      [7.Cl]TBA 

  
[7.Br]TBA             [7.H2PO4]TBA 

  
[7.HSO4]TBA              [7.NO3]TBA 

รูปที่ 4.10 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 7 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[8.F]TBA      [8.Cl]TBA 

  
[8.Br]TBA             [8.H2PO4]TBA 

  
[8.HSO4]TBA              [8.NO3]TBA 
 

รูปที่ 4.11 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 8 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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[9.F]TBA      [9.Cl]TBA 

  
[9.Br]TBA             [9.H2PO4]TBA 

  
[9.HSO4]TBA              [9.NO3]TBA 
 

รูปที่ 4.12 โครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบ 9 กับเกลือ TBA ของไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎี
ระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
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ตารางที่ 4.1  คา O
298G  ของการเกิดสารประกอบเชิงซอนระหวาง 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 และ 9 

กับไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
 

 
สารประกอบ 

G0298 (kcal.mol-1)  
B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ

TBAF TBACl TBABr TBAH2PO4 TBAHSO4 TBANO3
1 -30.50 -16.10 -18.40 -18.45 -11.35 -12.75 
2 -31.55 -15.20 -21.15 -15.70 -10.25 -14.75 
3 -34.45 -22.45 -26.75 -18.60 -16.25 -22.00 
4 -28.20 -12.15 -11.25 -11.00 -9.40 -9.35 
5 -7.90 -9.40 -13.92 -13.75 -4.55 -9.15 
6 -29.20 -13.75 -17.35 -12.55 -8.55 -14.50 
7 -62.80 -37.90 -40.10 -37.90 -34.95 -32.75 
8 -62.75 -36.95 -40.55 -41.40 -31.60 -36.85 
9 -66.70 -43.90 -44.65 -44.10 -54.05 -59.95 

 
 
ตารางที่ 4.2  คา Log K298 ของการเกิดสารประกอบเชิงซอนระหวาง 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 
และ 9 กับไอออนลบชนิดตางๆ ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 

 
 

สารประกอบ 
Log K298 (kcal.mol-1) 

B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ
TBAF TBACl TBABr TBAH2PO4 TBAHSO4 TBANO3

1 22.45 11.85 13.50 13.55 8.35 9.40 
2 23.20 11.20 15.60 11.55 7.55 10.85 
3 23.35 16.50 19.65 13.70 11.95 16.20 
4 20.75 8.95 8.30 8.10 6.90 6.90 
5 5.80 6.90 10.25 10.10 3.35 6.70 
6 21.50 10.10 12.75 9.22 6.30 10.65 
7 46.20 27.90 29.50 27.90 25.70 24.10 
8 46.15 27.20 29.80 30.45 23.25 27.10 
9 49.10 32.30 32.85 32.45 27.55 30.40 
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คา standard Gibbs free energy change ( O
298G ) และคาคงที่การเกิดสารประกอบ

เชิงซอน (K) ที่ 298.15 K และ 1 ความดันบรรยากาศของทุกๆ การเกิดสารประกอบเชิงซอน ที่
ไดจากการคํานวณคา frequency ที่ทฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) และ zero point vibration 
energy (ZPVE) correction ในสถานะกาซ แสดงในตารางที่ 4.1 และ 4.2 ตามลําดับ 

จากตารางพบวาสารรับไอออนลบชนิดเอไมด 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 และ 9 มีการจดจํา
ฟลูออไรดไอออนไดดีที่สุดเปนสวนใหญ และแตกตางกันไปสําหรับไอออนลบชนิดอ่ืนๆ ในการ
คํานวณทีท่ฤษฎีระดับ B3LYP/6-31G(d) ในสถานะกาซ 
 
4.3 การวิเคราะหโดยใชเทคนิคนิวเคลียรแมกเนติกเรโซแนนซสเปกโตรสโคป 

การวิเคราะหสมบัติการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมด  1, 2, 3, 4, 5, 6, 
7, 8 และ 9 กับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต ไฮโดรเจนซัลเฟต และไน
เตรตไอออน ซึ่งอยูในรูปเกลือเตตระบิวทิลแอมโมเนียม โดยใชเทคนิคนิวเคลียรแมกเนติกเร
โซแนนซไตเตรชัน (NMR titration) ในตัวทําละลาย dimethylsulfoxide-d6 (DMSO-d6) เพ่ือ
สังเกตคา chemical shift ของโปรตอนที่เปลี่ยนแปลงไปเมื่อเพ่ิมความเขมขนของไอออนลบ
ขณะทําการไตเตรต ไดกราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง 
NH-เอไมดกับอัตราสวนโมลระหวางสารรับไอออนลบชนิดเอไมดกับไอออนลบนิดตางๆ ดังแสดง
ในรูปที่ 4.13, 4.14, 4.15, 4.16, 4.17, 4.18, 4.19, 4.20 และ 4.21 สําหรับสารรับไอออนลบ
ชนิดเอไมด  1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 และ 9 ตามลําดับ  

 
รูปที่ 4.13 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 1 กับอัตราสวนโมลระหวาง 1 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
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รูปที่ 4.14 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 2 กับอัตราสวนโมลระหวาง 2 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 

 
รูปที่ 4.15 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 3 กับอัตราสวนโมลระหวาง 3 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
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รูปที่ 4.16 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 4 กับอัตราสวนโมลระหวาง 4 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 

 
รูปที่ 4.17 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 5 กับอัตราสวนโมลระหวาง 5 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
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รูปที่ 4.18 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 6 กับอัตราสวนโมลระหวาง 6 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
 

 
รูปที่ 4.19 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 7 กับอัตราสวนโมลระหวาง 7 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
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รูปที่ 4.20 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 8 กับอัตราสวนโมลระหวาง 8 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
 

 
รูปที่ 4.21 กราฟแสดงความสัมพันธระหวางคา chemical shift (ppm) ที่ตําแหนง NH-เอไมด
ของ 9 กับอัตราสวนโมลระหวาง 9 กับไอออนลบนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
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นําผลท่ีไดมาหาคาคงที่การเกิดสารประกอบเชิงซอน (Kasso) โดยใชโปรแกรม EQNMR ไดคา 
Kasso ของการเกิดสารประกอบเชิงซอนระหวาง 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 และ 9 กับไอออนลบชนิด
ตางๆ ใน DMSO-d6 ดังแสดงในตารางที่ 4.3 
 
ตารางที่ 4.3  คา Kasso ของการเกิดสารประกอบเชิงซอนระหวาง 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 และ 9 
กับไอออนลบชนิดตางๆ ใน DMSO-d6 
 
 
สารประกอบ 

Kasso (M-1) 
NMR (DMSO-d6)

TBAF TBACl TBABr TBAH2PO4 TBAHSO4 TBANO3
1 a 60  1 145  10 1,135  90 525  50 55  2 
2 a 75  4 175  10 1,225  70 480  45 110  15 
3 a 45  1 190  15 1,315  85 335  30 30  1 
4 a 

 70  3 240  25 160  20  80  4  90  5  
5 a 

 50  1 195  15 145  7  200  15  100  7  
6 a 

 110  7 200  15 280  35  55  3  85  6 
7 a 

 70  5 85  5  165  10  280  15  100  4  
8 a 

 60  2 275  20 260  25  100  4  180  9  
9 a 

 100  5 100 10 535  25  280  20  90  6  
a ไมสามารถติดตามการเปลี่ยนแปลงได 
 
จากผลการทดลองพบวาสารประกอบอนุพันธของไอโซพทาลาไมด 1, 2 และ 3 มีการจดจําได
ไฮโดรเจนฟอสเฟตไอออนไดดีที่สุด และจดจําไฮโดรเจนซัลเฟตไอออนไดรองลงมา สวนไอออน
ลบชนิดอ่ืนไมแตกตางกันมากอยางมีนัยสําคัญ  อยางไรก็ตามในการศึกษาสมบัติการจดจํา
ฟลูออไรดไอออนของทุกๆ สารรับไอออนลบชนิดเอไมด พบวาไมสามารถติดตามการ
เปลี่ยนแปลง chemical shift ของ NH-เอไมดได เน่ืองจากอัตราการเปลี่ยนแปลงดังกลาวชากวา
ระดับสัญญาณของเทคนิค NMR  นอกจากน้ียังพบวาสารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 
6 และสารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 มีการจดจําไอออนลบชนิด
ตางๆ ไมแตกตางกันมากอยางมีนัยสําคัญในตัวทําละลาย DMSO-d6 ซึ่งเปนตัวทําละลายที่มีขั้ว
คอนขางมาก 
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5. สรุปผลการทดลอง และขอเสนอแนะสําหรับงานวิจัยในอนาคต 
 

สารประกอบอนุ พันธของไอโซพทาลาไมด  ไดแก  N,N’-bis-(3,5-dichlorophenyl) 
isophthalamide (1) N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)isophthalamide (2) และ N,N’-bis-(3,5-bis-
(trifluoromethyl)phenyl)isophthalamide (3)  สารประกอบอนุพันธของไพริดีน ไดแก N,N’-bis-
(3,5-dichlorophenyl)pyridine-2,6-dicarboxamide (4) N,N’-bis-(3,5-difluorophenyl)pyridine-
2,6-dicarboxamide (5) และ N,N’-bis-(3,5-bis(trifluoromethyl)phenyl)pyridine-2,6-
dicarboxamide (6) สังเคราะหไดจากปฏิกิริยา coupling ของ isophthaloyl chloride, pyridine-
2,6-dicarbonyl chloride และ 3,5-dichloroaniline, 3,5-difluoroaniline และ 3,5-
bis(trifluoromethyl)aniline ตามลําดับ  สําหรับสารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริ
ดีน ไดแก 2,6-bis(3,5-dichlorophenyl carbamoyl)pyridinium (7)  2,6-bis(3,5-difluorophenyl 
carbamoyl)pyridinium (8) และ 2,6-bis(3,5-bis(trifluoromethyl)phenylcarbamoyl)pyridinium 
(9) เตรียมไดจากการเติมโปรตอนแกสารประกอบ 4, 5 และ 6 ดวยกรดเฮกซะฟลูออโรฟอสโฟ
ริก   

ศึกษาโครงสรางและสมบัติการจดจําไอออนลบโดยวิธีทางการคํานวณและการทดลอง 
โครงสรางที่เหมาะสมและสมบัติทางเทอรโมไดนามิกสหาไดจากทฤษฎี density functional 
theory (DFT) ที่ระดับ B3LYP/6-31G(d) ของทฤษฎีโดยวิธีทางเคมีคํานวณ พบวาโครงสรางที่
เหมาะสมของสารประกอบอนุพันธของไอโซพทาลาไมด 1, 2 และ 3 มีโครงสรางแบบ syn-anti 
ทุกสารประกอบ ในขณะที่สารประกอบอนุพันธของไพริดีน 4, 5 และ 6 มีโครงสรางแบบ syn-syn 
ทุกสารประกอบ เนื่องจากการเกิดพันธะไฮโดรเจนระหวาง NH-เอไมดและ N-ไพริดีน และ
สารประกอบที่ถูกโปรโตเนตของอนุพันธของไพริดีน 7, 8 และ 9 มีโครงสรางแบบ anti-anti ทุก
สารประกอบ เน่ืองจากการเกิดพันธะไฮโดรเจนระหวาง CO-เอไมดและ NH+-ไพริดิเนียม ขณะที่
ทุกโครงสรางที่เหมาะสมของสารประกอบเชิงซอนของสารรับไอออนลบชนิดเอไมด 1, 2, 3, 4, 
5, 6 7, 8 และ 9 กับฟลูออไรด คลอไรด โบรไมด ไดไฮโดรเจนฟอสเฟต ไฮโดรเจนซัลเฟต และ
ไนเตรตไอออน มีโครงสรางแบบ syn-syn เน่ืองจากการเกิดอันตรกิริยาระหวางไอออนลบกับ 
NH-เอไมดและไฮโดรเจนอะตอมที่อยูบนโครงสรางหลัก 

  เม่ือศึกษาการจดจําไอออนลบของสารรับไอออนลบชนิดเอไมดเหลาน้ีดวยเทคนิกนิว
เคลียรแมกนีติกเรโซแนนซไตเตรชันเพื่อหาคาคงที่การเกิดสารประกอบเชิงซอน (Kasso) ของสาร
เหลาน้ีกับ tetrabutylammonium fluoride (TBAF) tetrabutylammonium chloride (TBACl) 
tetrabutylammonium bromide (TBABr) tetrabutylammonium dihydrogenphosphate 
(TBAH2PO4) tetrabutylammonium hydrogensulphate (TBAHSO4) และ 
tetrabutylammonium nitrate (TBANO3)  พบวาสารรับไอออนลบชนิดไอโซพทาลาไมด (1, 2 
และ 3) จับกับ H2PO4

 อยางจําเพาะเจาะจง 
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สําหรับงานวิจัยในอนาคต อาจพัฒนาสารรับไอออนลบชนิดเอไมดดังกลาวเปน mobile 
carrier ในทางการแพทย หรือเปนตัวตรวจจับไอออนลบตางๆ ในสิ่งแวดลอมตอไป 
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