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สารประกอบไซโคลเพนทีโนน มีโครงสร้างเป็นวงห้าเหลี่ยมที่ภายในวงมีหมู่คีโตน และ

พันธะคู่ภายในวงแหวน สารกลุ่มนี้ได้รับความสนใจเป็นอย่างมาก เนื่องจากมีฤทธ์ิทางชีวภาพที่
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สังเคราะห์สารในกลุ่มนี้อยู่มาก โดยทางกลุ่มวิจัยได้ท าการสังเคราะห์ไครัลแอนทราซีน ซึ่งเป็นโมเลกุล
ที่สามารถควบคุมการเข้าท าปฏิกิริยา (regioselectivity) และควบคุมต าแหน่งการเกิดปฏิกิริยา 
(stereoselectivity) ได้ และเมื่อน าไครัลแอนทราซีน (chiral anthracene) มาท าปฏิกิริยากับ 4-
cyclopentene-1,3-dione ซึ่งยังไม่มีการท ามาก่อน พบว่าได้สารผลิตภัณฑ์เป็น enolic 
anthracene adduct เพียง diastereoisomer เดียว ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 10 ซึ่งไม่เพียงพอที่จะ
ท าปฏิกิริยาต่อไป จึงไม่สามารถสังเคราะห์อนุพันธ์ของไซโคลเพนทีโนนได้ 
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Cyclopentenones comprise of five membered ring with ketone and 

double bond in the same ring. This class of compounds was of interest since they 
possess a variety of biological activities. The previous studies were reported that 
cyclopentenones were shown to have anticancer, antiviral, antibacterial and 
inflammatory activities, etc. Thus, many researchers were interested in the synthesis 
of the cyclopentenone skeletons. In our research group, the chiral anthracenes had 
been prepared and these supposed to regioselectively and stereoselectively control 
the approached reactions. The cycloaddition of chiral anthracene with 4-
cyclopentene-1,3-dione, which have not been reported previously, afforded the 
enolic anthracene adduct in a single diastereomer in 10% yield. The obtained 
cycloadduct was not enough to proceed to the further reactions, thus the 
cyclopetenone derivatives could not be synthesized.     
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บทท่ี1 

บทน า 

 

1.1   ท่ีมาและความส าคัญ 
 

 

 

 

 ไซโคลเพนทีโนน (Cyclopentenones) เป็นสารกลุ่มหนึ่งที่พบในผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติ

โดยโครงสร้างหลักประกอบด้วย วงห้าเหลี่ยมมีพันธะคู่ภายในวงแหวน และมีหมู่คีโตน มีการรายงาน

ไว้ว่าสารในกลุ่มไซโคลเพนทีโนนมฤีทธ์ิทางชีวภาพที่หลากหลาย ดังนั้นจึงเป็นที่สนใจของนักวิจัยหลาย

กลุ่มที่ท าการเสาะหาสารในกลุ่มนี้จากผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติ รวมถึงสังเคราะห์สารในกลุ่มนี้ข้ึนมา

เลียนแบบธรรมชาติ ตัวอย่างสารประกอบไซโคลเพนทีโนนดังแสดงในภาพที่  1 เช่น Clavulones 

(Kikuchi & Tsukitani, 1983) ที่สกัดแยกมาจาก Japanese Stolonifer Clavularia viridis ออก

ฤทธ์ิทางด้านต้านการอักเสบ (anti-inflammatory effect) ที่ 30 µg/mL Prostaglandin A (M. 

Fukushima et al., 1989) แสดงการออกฤทธ์ิในการต้านอาการอักเสบ ยับยั้งไวรัส และยับยั้ง

เซลล์มะเร็ง Untenone A (Kobayashi, Ishibashi, & Takeuchi, 1993) ที่สกัดแยกมาจาก 

Okinawan marine sponge ในกลุ่ม Plakortis sp. ออกฤทธ์ิทางด้านการยับยั้งการเพิ่มจ านวน

เซลล์มะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิด L1210 มี IC50 = 0.4 µM/mg อีกทั้งยังแสดงการยับยั้งการท างานของ 

mammalian DNA polymerases (pol.αและß) และ human terminal deoxynucleotidyl 

transferase (TdT) (Sugawara et al., 2006) 13,14-dihydro-15-deoxy-deoxy-Delta-7-

prostaglandin A1 methyl ester (TEI-9826) (S. Fukushima et al., 2001) มีฤทธ์ิในการยับยั้ง

เซลล์มะเร็งเนื้องอกได้อีกด้วย รวมทั้งฤทธ์ิทางด้านเภสัชวิทยาที่ส าคัญอีกมากมาย Bromovulone III 

(Guh et al., 2005) ออกฤทธ์ิในการยับยั้งเซลล์มะเร็ง (antitumor activity) เซลล์ human 

prostate carcinoma (PC-3) และ colon (HT29) cancer cell line มี IC50 = 0.5 µM   

 ในปี 1960 พบ cyclopentanoid ซึ่งสกัดแยกมาจากกรดไขมันที่ส าคัญของมนุษย์ ออกฤทธ์ิ

ทางชีวภาพที่ส าคัญ สามารถเป็นยาปฏิชีวนะ (antibiotic) และยารักษาเนื้องอก (antitumor) เช่น 

Pentanomycin (Khan & Rout, 2006) Sarkomycin (Minaskanian & Marx, 1982) 

Kjellmanianone (Hayashi, Nakayama, Fukuoka, Nozaki, & Matsuo, 1980) Methyl- 

enonemycines A (Scarborough Jr, Toder, & Smith, 1980) และ B (Blount, Jernow, Tautz, 
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& Rosen, 1979) สารผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติในกลุ่มของไซโคลเพนทีโนน จึงมีความน่าสนใจมาก อัน

เนื่องมาจากฤทธ์ิทางชีวภาพที่หลากหลายดังกล่าวมาแล้วข้างต้น แต่ถึงอย่างไรก็ตามสารกลุ่มนี้

สามารถสกัดแยกมาจากผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติได้ในปริมาณน้อย อีกทั้งตัวอย่างที่มีอยู่ในธรรมชาติมี

ปริมาณน้อย และใช้ระยะเวลาในการสกัดแยกนาน ท าให้มีกลุ่มผู้วิจัยสนใจและพยายามสังเคราะห์

สารประกอบในกลุ่มไซโคลเพนทีโนนกันอย่างมากมาย  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 ในปัจจุบันการสังเคราะห์อนุพนัธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนนสามารถท าการสังเคราะห์

ได้หลากหลายวิธี ยกตัวอย่างเช่น การสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยาการปิดวงโดยใช้ปฏิกิริยา Nazarov 

(Overman & Blumenkopf, 1986), (Habermas, Denmark, & Jones, 1994) หรือปฏิกิริยา 

Pauson-Khand (Brummond & Kent, 2000), (Perez-Castells, Perez-Serrano, Blanco-

Urgoiti, Casarrubios, & Dominguez, 2000) หรือท าผ่านปฏิกิริยา metal-catalyzed 

ภาพท่ี  1 แสดงตัวอย่างสารประกอบในกลุม่ไซโคลเพนทโีนนจากผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติ 
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cyclisations (Danheiser & Davie, 2005) หรือผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder/retro Diels-Alder 

Reaction (Snyder, Kerrie, Neil, Amitav, & Wanlin, 2004) โดยใช้ไครัลแอนทราซีน (chiral 

anthracene) ซึ่งวิธีนี้นักวิจัยนิยมท าการสังเคราะห์กันอย่างแพร่หลาย การสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา 

Diels-Alder/retro Diels-Alder การใช้ไครัลแอนทราซีนนั้นมีความสามารถในการควบคุมต าแหน่ง

การเข้าท าปฏิกิริยา (regioselectivity) และควบคุมทิศทางการเข้าท าปฏิกิริยา (stereoselectivity) 

ได้ดีท าให้การสังเคราะห์ด้วยวิธีนี้มีประสิทธิภาพสูง โดยไครัลแอนทราซีนที่ เป็นที่นิยม คือ               

9-substituted chiral anthracene ดังแสดงในภาพที่ 2 โดยสามารถท าปฏิกิริยา Diels-Alder กับ 

dienophiles อาทิเช่น maleic anhydride, maleimides, p-benzoquinone และ 4-cyclo- 

pentene-1,3-dione เพื่อที่จะท าให้เกิด diastereoselective addition ที่พันธะคู่ของแอนทราซีน

ในต าแหน่งที่ 9 และ 10 สามารถควบคุมปฏิกิริยาด้วย stereogenic center ที่ต าแหน่งที่ 9 ของ

แอนทราซีนส่งผลท าให้เกิด diastereoselectively ที่สูง เนื่องมาจากผลของ electrostatic 

Hydrogen bond และ Steric effect จากไครัลแอนทราซีน 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ภาพท่ี  2 แสดงตัวอย่างโครงสร้างของ 9-substituted chiral anthracene 
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ก่อนหน้านี้ในปี 2006 Evans และคณะ รายงานการเตรียม Chiral 9-oxazolidinyl 

anthracene derivatives แบบ single diastereoselectivity จากปฏิกิริยา condensation 

ระหว่าง 9-anthraldehyde กับ N-alkyl amino alcohol และท าปฏิกิริยา Asymmetric Diels-

Alder cycloadditions กับ N-methyl maleimide พบว่าให้ร้อยละผลผลิต และ diastereo- 

selectivity ที่สูง พร้อมกับรายงานว่าในปัจจุบันสามารถประยุกต์ใช้ได้ทั้งทางด้านวิชาการ 

มหาวิทยาลัย และในระดับอุตสาหกรรมทางเคมี โดย 9-substituted anthracene สามารถควบคุม

การเกิดปฏิกิริยา cycloadditions ส่งผลท าให้เกิด diastereoselectively ที่สูงมากรวมถึงให้ 

regioselectively ที่ดีอีกด้วย  

 ในงานวิจัยนี้ผู้วิจัยจึงให้ความสนใจศึกษาการสังเคราะห์ไครัลแอนทราซีนเพื่อใช้ในการ

สังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนน โดยเริ่มจากแอนทราซีนผ่านปฏิกิริยาดังนี้ เริ่ม

จ ากป ฏิกิ ริ ย า  Fridels-Crafts acylation Reduction Dehydration Sharpless asymmetric 

dihydroxylation Methylation และปฏิกิริยา Diels-Alder ตามล าดับ เพื่อที่จะน าไปพัฒนาการ

สังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนนต่อไป และท าการพิสูจน์สเตอริโอเคมีวิเคราะห์

ด้วยวิธี Mosher ester analysis โดยใช้ (S)-(-)-alpha-methoxy-alpha-(trifluoromethyl)phenyl 

acetic acid (S-Mosher)  

 

1.2   วัตถุประสงค์ของงานวิจัย  
 

 1.2.1 ศึกษาการสังเคราะห์ไครัลแอนทราซีนซึ่งเป็นสารที่สามารถควบคุมต าแหน่ง       

   การ เ ข้าท าปฏิกิ ริยา ( regioselectivity) และทิศทางของการ เกิดปฏิกิ ริย า 

  (stereoselectivity) ได้  สามารถน าไปพัฒนาการสังเคราะห์อนุพันธ์ของสาร  

   ประกอบไซโคลเพนทีโนนต่างๆ ที่มีฤทธ์ิทางชีวภาพได้  

 1.2.2 พิสูจน์สเตอริโอเคมีของไครัลแอนทราซีนที่สังเคราะห์ได้  

  1.2.3 น าไครัลแอนทราซีนมาใช้สังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนน   
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1.3   นิยามศัพท์เฉพาะ  

    Abs   = absorbance 

Ar   = argon 

AcBr   = acetyl bromide 

AcCl   = acetyl chloride 

AlCl3     = aluminium chloride 

anh. Na2SO4  = sodium sulphate anhydrous 

brs   = broad singlet (NMR spectrum) 

CH2Cl2   = dichloromethane 

CH3I   = methyl iodide  

CDCl3   = deuterochloroform  
oC   = degree Celsius 

DMAP   = 4-dimethylaminopyridine  

DCC   = N,N'-Dicyclohexylcarbodiimide  

d   = doublet (NMR spectrum) 

dd   = doublet of doublet (NMR spectrum)  

EtOAc   = ethyl acetate 

equiv   = equivalent 

g   = gram 

HMBC   = heteronuclear multiple bond correlation 

HMQC   = heteronuclear multiple quantum 

     correlation  

 Hz   = hertz 

h   = hour 

H2O   = water 

J   = coupling constant 
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KHSO4   = potassium hydrogen sulfate 

LAH   = lithium aluminium hydride  

m   = multiplet (NMR spectrum) 

m/z   = mass-to-charge ratio  

mg/mL   = milligram per milliliter 

min   = minute 

mL   = milliliter 

mmol   = millimole 

mp   = melting point 

MHz   = megahertz  

MS   = mass spectrometry 

NMR   = nuclear magnetic resonance 

NaH   = sodium hydride 

NaHCO3  = sodium bicarbonate 

Na2SO3   = sodium sulfite 

nm   = nanometer 

PLC   = preparative-layer chromatography 

ppm   = part per million 

q   = quartet (NMR spectrum) 

rt   = room temperature 

sat.NH4Cl  = saturated ammonium chloride 

S-Mosher  = (S)-(-)-alpha-methoxy-alpha- 

      (trifluoromethyl)phenylacetic acid 

s   = singlet (NMR spectrum) 

TFA   = trifluoroacetic acid  

THF   = tetrahydrofuran 

TLC   = thin layer chromatography 
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t   = triplet (NMR spectrum) 
tBuOH (TBA)  = tertiary butyl alcohol   

µg/µL   = microgram per microliter 

µM/mg   = micromolar per milligram 

   = chemical shift relative to   

     tetramethylsilane (TMS) 
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บทท่ี 2 

วรรณกรรมท่ีเกี่ยวข้อง 
 

ในปัจจุบันนักวิจัยให้ความสนใจกับสารผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติในกลุ่มของไซโคลเพนทีโนน   

(cyclopentenones) เนื่องจากสารผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติในกลุ่มนี้มีฤทธ์ิทางชีวภาพที่หลากหลาย 

และยังสามารถน ามาประยุกต์ใช้ทางด้านเภสัชวิทยา ในงานวิจัยนี้ผู้วิจัยจึงได้ให้ความสนใจกับสาร

ผลิตภัณฑ์ทางธรรมชาติที่มีโครงสร้างเป็นวงห้าเหลี่ยม มีหมู่คีโตน มีพันธะคู่ภายในวงแหวน และมีหมู่

แทนที่ (R) เป็นไฮโดรคาร์บอนสายยาว คือ อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนน ซึ่งมีฤทธ์ิทาง

ชีวภาพในการยับยั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็ง เช้ือรา แบคทีเรีย และต้านการอักเสบ  

 

 ในปี 1984 Corey และคณะ (Corey & Mehrotra, 1984) รายงานแนวทางการสังเคราะห์ 

clavulone I (7), II (8) แบบ racemic form โดย clavulone II (8) เป็น 5,6-E isomer ของ 

clavulone I (7) ผ่านการสังเคราะห์ทั้งหมด 10 ข้ันตอน เริ่มต้นจาก cyclopentadiene (1) ผ่าน

ปฏิกิริยาหลายข้ันตอนโดยผ่านปฏิกิริยา photo oxidation ได้เป็น endoperoxide และท าปฏิกิริยา 

reduction ได้เป็น diol ที่มีสเตอริโอเคมีเหมือนกับสารผลิตภัณฑ์ จากนั้นท าปฏิกิริยาอีกหลาย

ข้ันตอนได้เป็น clavulone I (60%) และ clavulone II (15%) แสดงดังในภาพที่ 3 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

ภาพท่ี  3 การสังเคราะห์ clavulone I (7) และ II (8) ในรูป racemic โดย Corey และคณะ 
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 ในปี 1985 Shibasaki และคณะ (Shibasaki & Ogawa, 1985) ได้รายงานแนวทางการ

สังเคราะห์ total synthesis ของ clavulone ได้เป็นผลส าเร็จผ่านปฏิกิริยา aldol coupling ของ 

hydroxyl cyclopentenone (17) เริ่มต้นจาก 1,2-bis-trimethylsilyloxy cyclopentenone (9) 

โดยน า dilithium-1,2-enediolate (10) ท าปฏิกิริยากับ 1-bromo-2-octyne (11) จะได้สาร 

hydroxyl ketone (12) จากนั้นท าผ่านปฏิกิริยาหลายข้ันตอนผ่านปฏิกิริยา aldol condensation 

ท าให้ได้สารหมายเลข (15) แล้วท าปฏิกิริยา acetylation และสามารถท าตามวิธีการสังเคราะห์ของ 

Yamada และคณะ (Yamada, Nagaoka, & Miyakoshi, 1984) จะท าให้ได้ clavulone II (8) 

แสดงดังในภาพที่ 4 

 

 
  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 นอกจากนี้การสังเคราะห์ clavulone II (8) และ III (26) สามารถท าผ่านปฏิกิริยา [3+2] 

annulation โดยใช้ lithium enolate (20) ได้สารผลิตภัณฑ์เป็น cyclopentenone (22) จากนั้น

ท าปฏิกิริยาอีก 5 ข้ันตอน และสังเคราะห์ตาม Yamada และคณะ  (Yamada et al., 1984) เกิด 

เป็นสาร clavulone II (10%)  และ III (25%) (Takeda, Nakajima, & Yoshii, 1997) แสดงดังใน

ภาพที่ 5 
 

 ภาพท่ี  4 การสังเคราะห์ clavulone II (8) และ 1,2-epi-clavulone II (18) โดย Shibasaki และ
คณะ 
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 จากแนวทางการสังเคราะห์อนุพันธ์ของไซโคลเพนทีโนนที่ได้กล่าวมาข้างต้นแสดงให้เห็นว่า

จะต้องท าการควบคุมสเตอริโอเคมีท าให้ผู้วิจยัสนใจที่จะสังเคราะห์อนุพันธ์ของไซโคลเพนทีโนนโดยใช้ 

chiral auxiliary และ chiral auxiliary ที่น่าสนใจ คือ chiral anthracene auxiliary จากงานวิจัย

ก่อนหน้านี้พบว่าการใช้ chiral anthracene auxiliary ในการสังเคราะห์สารในกลุ่มไซโคลเพนทีโนน

ประสบความส าเร็จ จึงท าให้เป็นอีกแนวทางหนึ่งที่นิยมท าการสังเคราะห์กันอย่างมาก โดยก่อนหน้านี้

ได้มีการรายงานและเสนอแนวทางการสังเคราะห์ไว้ดังนี้  

 

 ในปี 2000 John K. Snyder และคณะ (Snyder & Sanyal, 2000) ได้ศึกษาปฏิกิริยา 

Diels-Alder cycloadditions ระหว่าง 9-substitued chiral anthracene templates กับ asym- 

metric และ non asymmetric dienophiles ท าให้เกิดผลของ diastereoselective addition 

ตรงพันธะคู่ในต าแหน่งที่ 9 และ 10 ของแอนทราซีน ผลที่เกิดข้ึนจากปฏิกิริยา Diels-Alder 

cycloadditions จะท าให้ได้ single diastereomer เนื่องจากผลของพันธะไฮโดรเจนระหว่างหมู่  O-

carbonyl และไฮโดรเจนของหมู่แทนที่บนวงแอนทราซีน แสดงดังในภาพที่ 6 

 

 

ภาพท่ี  5 การสังเคราะห์ของ clavulone II (8) และ III (26) ผ่าน [3+2] annulations  
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  เมื่อใช้ maleic anhydride และ maleimides เป็น nucleophiles ท าปฏิกิริยากับ chiral 

anthracene template แบบ recyclable สามารถเตรียม butenolide α,ß-unsaturated γ-

lactam และ polycyclic alkaloid core structure โดยผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder 

cycloadditions ตามด้วย asymmetric transformation และ retro Diels-Alder reaction ซึ่ง

ประสบความส าเร็จโดยให้ผลของ diastereoselectivity ที่สูง ในปฏิกิริยา cycloadditions พร้อม

กับให้ regioselectivity ที่สูงด้วยเช่นกัน แสดงดังในภาพที่ 7 

 

  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

    

 ภาพท่ี  6 การสังเคราะหผ์่านปฏิกริิยา Diels-Alder โดย John K. Snyder และคณะ 

ภาพท่ี  7 การสังเคราะห์แบบ Asymmetric ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder/retro Diels-Alder ของ 
butenolides และอนุพันธ์ ด้วยไครัลแอนทราซีน โดย John K. Synder และคณะ  
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ในปี 2002 Simon Jones และคณะ (Jones & Christian, 2002) ได้รายงานการสังเคราะห์

อนุพันธ์ของ chiral 9-functionalised anthracene ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder addition โดย

พบว่าปฏิกิริยาระหว่าง 9-(1-methoxyethyl)anthracene และใช้ maleic anhydride กับ         

N-methylmaleimide เป็น dienophiles สารผลิตภัณฑ์ที่ได้ให้ผลของ diastereoselectively ที่สูง 

(>95 : 5) โดยเริ่มต้นจากแอนทราซีนผ่านปฏิกิริยา Friedel Crafts acetylation เกิดเป็น methyl 

ketone หลังจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา asymmetric reduction โดยใช้ (S)-2-methyl-CBS-

oxazaborolidine catalyst เกิดเป็น carbinol และท าปฏิกิริยา O-methylation เกิดเป็น 9-(1-

methoxyethyl)anthracene หรือไครัลแอนทราซีนตามที่ต้องการ และจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา 

Diels-Alder กับ maleic anhydride กับ N-methylmaleimide โดยการให้ความร้อน (reflux) 

และใช้ toluene เป็นตัวท าละลาย เป็นเวลานาน 4 ช่ัวโมง สามารถยืนยันโครงสร้างของสาร

ผลิตภัณฑ์ด้วย single crystal X-ray diffraction ดังแสดงในแผนภาพที่ 8 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

   

 

ในปี 2004 Simon Jones และคณะ (Jones & Bawa, 2004) ได้รายงานแนวทางการ

สังเคราะห์ของ 9-(4-benzyloxazolin-2-yl)anthracene ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder ซึ่งเป็นแนว

ทางการสังเคราะห์ใหม่ส าหรับปฏิกิริยา cyclisation ของ ß-hydroxy amides เป็น oxazolines 

โดยเริ่มต้นจาก 9-carboxylic acid ท าปฏิกิริยากับ thionyl chloride เกิดเป็น acid chloride 

ภาพท่ี  8 การสังเคราะห์ chiral 9-functionalised anthracene ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder 
addition  โดย Simon Jones และคณะ 
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จากนั้นท าปฏิกิริยากับ (S)-phenylalaninol เกิดเป็น ß-hydroxy amide หลังจากนั้น Simon 

Jones และคณะ ได้แบ่งการสังเคราะห์ออกเป็น 2 แนวทางโดยแนวทางแรกน ามาท าปฏิกิริยา 

cyclisation ด้วย diethylaminosulfur trifluoride (DAST) เกิดเป็น oxazoline ใช้เป็น chiral 

auxiliaries ส าหรับอีกแนวทางหนึ่งน ามาท าปฏิกิริยา cyclisation ด้วย TiCl4 โดยใช้ tBuOK เป็นเบส 

ซึ่งจากผลการทดลองพบว่า ถึงแม้แนวทางที่ใช้ TiCl4 จะผ่านการสังเคราะห์ 2 ข้ันตอนแต่ก็ให้ร้อยละ

ผลิตผลที่สูงกว่าแนวทางการสังเคราะห์ด้วย DAST จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา Diels-Alder ได้

ผลิตภัณฑ์เป็น 9-(4-benzyloxazolin-2-yl)anthracene แสดงดังภาพที่ 9  

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 
 

 

 

 

 

 เมื่อไม่กี่ปีที่ผ่านมา การใช้ chiral anthracene templates มาใช้ในการควบคุมสเตอริโอใน

การเตรียม butenolide (Snyder & Sanyal, 2000) α,ß-unsaturated γ-lactam (Snyder et 

al., 2004) และ polycyclic alkaloidal (Snyder, Sanyal, & Yuan, 2005) โดยใช้ปฏิกิริยา Diels-

Alder/retro Diels-Alder โดยอาศัยแรงบันดาลใจจาก Thebtaranonth’s anthracene template 

จาก racemic และ achiral cyclopentenones สู่ความส าเร็จในการควบคุม diastereoselectivity 

และ regioselectivity ทั้งในการท าปฏิกิริยา cycloadditions และ transformations ของคาร์บอ-

นิลที่อยู่บน dienophile โดยปราศจาก racemization อีกทั้งเมื่อได้สารผลิตภัณฑ์ lactams หรือ 

lactones ที่ต้องการ แล้วยังสามารถน าแอนทราซีนกลับมาใช้ใหม่ได้  

ภาพท่ี  9 การสังเคราะห์  9-(4-benzyloxazolin-2-yl)anthracene ผ่านปฏิกริิยา Diels-Alder โดย
ใช้ chiral anthracene auxiliaries โดย Simon Jones และคณะ 



  14 

 

 ในปี 2005 John K. Snyder (Snyder, Burgess, et al., 2005) ได้รายงานการท าปฏิกิริยา 

cycloadditions ด้วย stereogenic centers ตรงต าแหน่งที่ 9 ของแอนทราซีน ไม่ว่าจะเป็น alkyl 

substituents หรือ heteroatom substituents แสดงดังภาพที่ 10 ด้วย maleic anhydride และ 

N-alkyl maleimides ให้ผลของ diastereoselectivity ที่สูง และให้ร้อยละผลิตผลที่สูงด้วยเช่นกัน 

(75-99%) แต่ปฏิกิริยา cycloadditions ด้วยไครัลแอนทราซีนที่ไม่ได้ใส่หมู่ป้องกันที่ต าแหน่งของ

หมู่ไฮดรอกซิล 27b และ 28b จะส่งผลของ diastereoselectivity ที่ต่ า 27b (1.7:1), 28b (1.9:1) 

ตามล าดับ แสดงดังในภาพที่ 11 อีกกรณีหนึ่งถ้าต าแหน่งของ stereogenic centers ห่างออกไปอีก

หนึ่ ง อะตอม  หรื อ ไม่มี อะตอมของออกซิ เจนที่  stereogenic centers พบ ว่าผลของ 

diastereoselectivity ต่ าลง (d.r = 3:2, 63-66%) เมื่อท าปฏิกิริยา cycloadditions ด้วย          

N-methyl maleimide (NMM) ทั้งสองกรณีแสดงดังภาพที่ 12  

 

 

    

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  10 แสดงตัวอย่าง chiral anthracene templates 

 ภาพท่ี  11 แสดงการสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา cycloadditions ด้วยไครัลแอนทราซีนกับ             
N-methyl maleimide (NMM) ของสารตั้งต้นที่ไม่ได้ใส่หมู่ป้องกันที่ต าแหน่งของหมู่ไฮดรอกซิล 
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 ในการอธิบาย diastereoselection ต้องใ ช้ kinetic control ของปฏิกิ ริยา 

cycloadditions ในการอธิบายแบบจ าลองนี้ หมู่ methoxy methyl ของแอนทราซีน (29) แสดงดัง

ในภาพที่ 10 จะเป็น antiperiplanar กับ dienophile ซึ่งแบบจ าลอง (A) จะท าให้เกิด 

electrostatic repulsion ที่น้อยที่สุดระหว่าง methoxy oxygen ของแอนทราซีนกับคาร์บอนิลของ 

dienophile แสดงดังในภาพที่ 13 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 สารผลิตภัณฑ์ (35) และ (37) จากปฏิกิริยา cycloadditions ระหว่างไครัลแอนทราซีนกับ 

maleic anhydride หรือ N-alkyl maleimides เมื่อน ามาท าปฏิกิริยา reduction และปฏิกิริยา 

Grignard reaction สารผลิตภัณฑ์ที่ได้ให้ผลของ regioselectivity ที่ดีเยี่ยม โดยผลจากหมู่แทนที่ที่

คาร์บอนต าแหน่งที่ 9 ของแอนทราซีนของสารผลิตภัณฑ์ (35) nucleophile จะเข้าทางด้านบนของ

คาร์บอนิล ส่วนทางด้านล่างจะถูกแอนทราซีนบดบังไว้ ส่วน regioselectivity เกิดจากแรงกระท า

ระหว่างออกซิเจนของคาร์บอนิลกบัหมู่แทนทีท่ี่เป็นไครัลท าให้การเกิดปฏิกิริยาการเติมของคาร์บอนิล

ภาพท่ี  12 แสดงการสังเคราะห์ผา่นปฏิกิรยิา cycloadditions ด้วยไครัลแอนทราซีนที่ stereogenic 
centers ห่างออกไปอีกหนึ่งอะตอม หรือไม่มีอะตอมของออกซิเจนที่ stereogenic centers 

ภาพท่ี  13 แสดง transition states ของการเกิดปฏิกิริยา cycloadditions ของไครัลแอนทราซีน
(29) 
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ที่ต าแหน่งที่เปลี่ยนจาก sp2 hybridization เป็น sp3 hybridization ท าให้เกิดปฏิกิริยาได้ยาก แต่

การท าปฏิกิริยา reduction ด้วย Li(tBuO)3AlH ให้ regioisomer (38) ตามที่ต้องการ 63% และ 

regioisomer (39) ที่ไม่ต้องการ 12% แต่ยังคงเกิดปฏิกิริยาทางด้านบนของคาร์บอนิลเหมือนกับการ

ท าปฏิกิริยาด้วย Grignard reaction แสดงดังในภาพที่ 14    

 

 

 

 

 

 

 

 
       

 

 

 

 

 

 

 ในปี 2006 Simon Jones และคณะ (Jones, Adams, & Bawa, 2006) ได้รายงานแนว

ทางการสังเคราะห์อนุพันธ์ของ 9-oxazolidinyl anthracene แบบ single diastereoisomer จาก

ปฏิกิริยา condensation ของ 9-anthraldehyde กับ N-alkyl amino alcohol ตามด้วยปฏิกิริยา 

Asymmetric Diels-Alder cycloaddition กับ N-methyl maleimide พบว่าได้ร้อยละผลผลิต 

และ diastereoselectivity ที่สูง แนวทางการสังเคราะห์ (2S,4S)-2-(9-anthracenyl)-3-methyl-4-

benzyl oxazolidine โดยเริ่มจาก benzaldehyde ท าปฏิกิริยากับ N-Methyl-(S)-phenylalani- 

nol ซึ่งเตรียมจาก (S)-phenylalanine ผ่าน 3 ข้ันตอน เกิดผ่านปฏิกิริยา condensation เกิดเป็น 

oxazolidine จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา Asymmetric Diels-Alder cycloaddition กับ N-methyl 

maleimide ได้เป็นสารผลิตภัณฑ์  แสดงดังภาพที่ 15 และแนวทางการสังเคราะห์ (2S,4S)-2-(9-

Anthracenyl)-3,4-dibenzyl oxazolidine โดยเริ่ มจาก benzaldehyde ท าปฏิกิ ริยากั บ         

ภาพท่ี  14 แสดงการสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา Reduction ของสารผลิตภัณฑ์ (35) และ (37) และ
ปฏิกิริยา Grignard reaction ของสารผลิตภัณฑ์ (35) 
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(S)-phenylalaninol ผ่านปฏิกิริยา condensation ตามด้วยปฏิกิริยา reduction ด้วย sodium 

borohydride เ กิ ด เป็ น  oxazolidine จากนั้ นน ามาท าป ฏิกิ ริ ย า  Asymmetric Diels-Alder 

cycloadditions กับ N-methyl maleimide ได้เป็นสารผลิตภัณฑ์ตามที่ต้องการแสดงดังภาพที่ 16 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  15 การสังเคราะห์  (2S,4S)-2-(9-Anthracenyl)-3-methyl-4-benzyl oxazolidine ผ่าน
ปฏิกิริยา Asymmetric Diels-Alder cycloadditions โดย Simon Jones และคณะ 

ภาพท่ี  16 การสังเคราะห์  (2S,4S)-2-(9-Anthracenyl)-3,4-dibenzyl oxazolidine ผ่าน
ปฏิกิริยา Asymmetric Diels-Alder cycloadditions โดย Simon Jones และคณะ 
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ในปี 2007 Simon Jones และคณะ (Jones, Adams, Bawa, & McMillan, 2007) ได้

รายงานการสังเคราะห์แบบ Asymmetric control ในปฏิกิริยา Diels-Alder cycloadditions ของ 

chiral 9-aminoanthracenes โดยมีการรายงานก่อนหน้านี้ เกี่ยวกับการสังเคราะห์ chiral           

9-aminoanthracenes โดย Buchwald และคณะ ได้เสนอการสังเคราะห์โดยใช้ palladium 

catalyzed cross coupling โดยเริ่มต้นจาก (R)-α-methylbenzylamine กับ 9-bromo- 

anthracene โดยใช้ Pd(OAc)2 และ (-)-BINAP เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา เกิดเป็น 9-N-α-methyl- 

benzylaminoanthracene หรือ chiral 9-aminoanthracenes ที่ต้องการสามารถยืนยันโครงสร้าง

ด้วยเทคนิค single crystal X-ray diffraction จากนั้น Simon Jones และคณะ น ามาท าปฏิกิริยา 

Diels-Alder cycloadditions กับ N-methylmaleimide และ maleic anhydride ดังแสดงตาราง

ที่ 1 ได้เป็นสารผลิตภัณฑ์ สามารถยืนยันโครงสร้างด้วยเทคนิค single crystal X-ray diffraction 

และมีการรายงานว่าสารผลิตภัณฑ์ที่ได้จะให้ diastereoselectively ที่สูง ซึ่งผลมาจาก chiral 

auxiliary กับพันธะไฮโดรเจน แสดงดังภาพที่ 17  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  17 การสังเคราะห์แบบ asymmetric control ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder 
cycloadditions โดย Buchwald, Simon Jones และคณะ 
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 Conversion (%)a สัดส่วน Diastereomerica Yield (major isomer)b 
X = NCH3 100 C : E = 92 : 8 89% 
X = O 100 D : F = 91 : 9 Not determined 

a = ค านวณจากสัญญาณ integral ของ 1H-NMR spectrum   b = ค านวณจากการแยกสารผลิตภัณฑ์  
 

 

ตารางท่ี 4 แสดงผลจากปฏิกริิยา Diels-Alder cycloadditions โดย Simon Jones และคณะ 
    

 

 ในปี 2010 Simon Jones และคณะ (Jones, Adams, Elsunaki, Ojea-Jimenez, & 

Meijer, 2010) ได้เสนอการสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา cycloadditions และ transformations ของ 

N-alkyl และ N-aryl maleimides กับ Chiral 9-anthrylethanol derivatives โดยเริ่มจาก        

1-anthracen-9-yl ethanone ผ่านปฏิกิริยา asymmetric reduction กับ cis-(1S,2R)-1-amino- 

indan-2-ol เกิดเป็น (R)-9-(1-methoxyethyl)anthracene จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา methyla- 

tion ด้วย CH3I โดยใช้ sodium hydride เป็นเบส เกิดเป็น (R)-carbinol หลังจากนั้นน ามาท า

ปฏิกิริยา Diels-Alder cycloadditions กับ maleimide derivatives (G-K) เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 

(40G-K) ตามที่ต้องการ ซึ่งมีการรายงานว่าสารผลิตภัณฑ์ที่ได้เป็น single diastereoisomer โดย

วิธีการ recrystallization ด้วย CH2Cl2 : Petroleum ether เมื่อแยกออกมาแล้วให้ร้อยละผลผลิตที่

สูงในช่วง 81-95% สามารถยืนยันโครงสร้างด้วยเทคนิค single X-ray diffraction ดังแสดงในภาพที่ 

18 และแสดงสภาวะดังตารางที่ 2 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
ภาพท่ี  18 การสังเคราะหผ์่านปฏิกริิยา cycloadditions ของ N-alkyl และ N-aryl maleimides 
ด้วย chiral auxiliary โดย Simon Jones และคณะ  
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Entry Imide Solvent Conversion (%)a สัดส่วน Diastereomerica Yield (%)b 
1 G CH2Cl2 >95 >95 86 
2 G toluene >95 >95  
3 H CH2Cl2 >95 >95 87 
4 H toluene >95 >95  
5 I CH2Cl2 22 >95  
6 I toluene >95 >95 81 
7 J CH2Cl2 >95 >95 95 
8 J toluene >95 >95  
9 K CH2Cl2 >95 >95 92 
10 K toluene >95 >95  

 
 

a = ค านวณจากสัญญาณ integral ของ 1H-NMR spectrum   b = ค านวณจากการแยกสารผลิตภัณฑ์ 
 

 

 

 
 

ตารางท่ี 5 แสดงผลจากปฏิกิริยา Thermal Diels-Alder additions ของ (R)-carbinol ด้วย 
maleimide (G-K) โดย Simon Jones และคณะ 
 

 

 

 

 ในปี 2010 Simon Jones และคณะ (Jones et al., 2010) ยังได้ท าการศึกษาปฏิกิริยา 

asymmetric transformations ของ N-alkyl และ N-aryl maleimides กับ Chiral 9-anthryl 

ethanol derivatives โดยเริ่มจากสาร (40G) (จากแผนภาพที่ 19) น ามาท าปฏิกิริยา methylation 

ด้วย methyl iodide เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ imide (40L) หลังจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา selective 

reduction ด้วย DIBAL-H เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ hydroxyl lactam โดยมีการรายงานว่าสาร

ผลิตภัณฑ์ที่ได้มีร้อยละผลผลิต regioselectivity และ diastereoselectivity ที่สูง  และได้น าสาร 

(40G-L) มาท าปฏิกิริยา selective addition ด้วย Grignard reagent เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 

hydroxyl lactam (MG-MK) ตามที่ต้องการ โดยมีการรายงานว่าสารผลิตภัณฑ์ที่ได้มีร้อยละผลผลิต 

และ selectivity ที่สูง พบว่าร้อยละผลผลิตอยู่ในช่วง 85-99% แสดงดังภาพที่ 19  
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 ในปี 2010 Simon Jones และคณะ (Jones et al., 2010) ได้รายงานการสังเคราะห์ผ่าน

ปฏิกิริยา cycloadditions ของ N-alkyl และ N-aryl maleimides กับ chiral 9-amino- 

anthracenes โดยเริ่มจากน าสาร 9-(1-hydroxyethyl) anthracene กับ maleimides (G-L) ผ่าน

ปฏิกิริยา Diels-Alder cycloadditions เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ แสดงดังภาพที่ 20 และสภาวะดัง

ตารางที่ 3  

   

 

 

 

 

 

 
 

 

 

ภาพท่ี  19 การสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา asymmetric transformations ของ N-alkyl และ N-aryl 
maleimides กับ Chiral 9-anthrylethanol derivatives โดย Simon Jones และคณะ 

ภาพท่ี  20 การสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยา Diels-Alder cycloadditions โดย Simon Jones และ
คณะ 
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Entry Imide Solvent Conversion (%)a สัดส่วน Diastereomeric(%)a 
1 G CH2Cl2 >95 55:45 
2 G toluene >95 63:37 
3 H CH2Cl2 >95 52:48 
4 H toluene >95 51:49 
5 I CH2Cl2 >95 48:52 
6 I toluene >95 47:53 
7 J CH2Cl2 >95 55:45 
8 J toluene >95 53:47 
9 K CH2Cl2 >95 68:32 
10 K toluene >95 64:36 

 
 

a = ค านวณจากสัญญาณ integral ของ 1H-NMR spectrum  
 

 

 

ตารางท่ี 6 แสดงผลจากปฏิกิริยา Thermal Diels-Alder additions ของ 9-(1-hydroxyethyl) 
anthracene ด้วย maleimides (E-I) โดย Simon Jones และคณะ 
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 งานวิจัยน้ีจะเป็นการพยายามสังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนน โดยใช้             

ไครัลแอนทราซีนที่มีหมู่แทนที่ในต าแหน่งที่ 9 (9-substitued chiral anthracene) เริ่มการ

สังเคราะห์จากแอนทราซีน (41) โดยผ่านปฏิกิริยาทั้งหมด 6 ข้ันตอน ดังต่อไปนี้ เริ่มจากปฏิกิริยา 

Friedel Crafts acylation Reduction Dehydration Sharpless asymmetric dihydroxylation 

Methylation และปฏิกิริยา Diels-Alder แสดงดังแผนการสังเคราะห์ในภาพที่ 21 รวมถึงได้พิสูจน์ 

สเตอริโอเคมีของ chiral anthracene auxiliary ที่สังเคราะห์ได้ แสดงดังแผนการสังเคราะหใ์นภาพที่ 

22   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 
 

 ภาพท่ี  21 แผนการสังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทโีนน 
 



  24 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  22 แผนการพสิจูน์สเตอรโิอเคมี โดยใช้เทคนิค S-Mosher ester analysis 
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บทท่ี 3 

วิธีการด าเนนิงาน 
 

3.1 อุปกรณ์และเครือ่งมือ 

3.1.1    เครื่อง Mass spectrometer: ESI-FT-ICR (High resolution) Bruker BioAPEX    
  70e spectrometer 
3.1.2    เครื่อง Nuclear Magnetic Resonance 300 MHz: Bruker 300 
3.1.3    เครื่อง Rotary evaporator: Buchi Rotavapor R-114 
3.1.4    เครื่อง Vacuum pump: Tokyo Rikakikai Co., Ltd. model A-3S 
3.1.5    เครื่อง Stuart SMP2 melting point apparatus 
3.1.6    เครื่องช่ังละเอียด (ทศนิยม 4 ต าแหน่ง): Mettler Toledo model AB204 
3.1.7    เครื่อง Hotplate and stirrer: Heidolph MR 3001 
3.1.8    เครื่อง Ultrasonic Bath : Elmasonic S 30 H  
3.1.9    อุปกรณ์ส าหรบัเตรียมแผ่น preparative TLC: Desaga Brinkmann 
3.1.10   TLC Silica gel 60 F254 aluminium sheet, Merck 
3.1.11   กระดาษกรอง: Advantec ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 110 mm และ 70 mm 
3.1.12   เครื่องแก้วพื้นฐาน 
3.1.13   คอลัมน ์
3.1.14   ชุดกรองแบบลดความดัน 
3.1.15   หลอดฉีดยา และเข็มฉีดยา 
3.1.16   แท่งแม่เหล็ก 
3.1.17   Sealed tube 
3.1.18   Parafilm  
3.1.19   Clamp และ Clamp Hold 
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3.2 สารเคม ี

3.2.1 Argon gas (Masser Specialty Gas Co., Ltd.) 
3.2.2 Anthracene (Acros) 
3.2.3 Acetyl bromide (Fluka) 
3.2.4 Acetyl chloride (Fluka) 
3.2.5 Aluminium chloride (Riedel-de-Haen) 
3.2.6 AD-mix ß (Sigma-Aldrich) 
3.2.7 Ammonium chloride (Riedel-de-Haen) 
3.2.8 Benzophenone (Acros)  
3.2.9 Benzene (Merck) 
3.2.10 4-Cyclopentene-1,3-dione (Sigma-Aldrich) 
3.2.11 Chloroform  
3.2.12 Chloroform-d contains 1% v/v of TMS (Sigma-Aldrich) 
3.2.13 Dichloromethane (distillation)  
3.2.14 N,N’-Dicyclohexylcarbodiimide  
3.2.15 4-Dimethylaminopyridine (Merck) 
3.2.16 Diethyl ether (A.R.) (Lobachemie)  
3.2.17 2,2-Dimethoxy propane (Fluka) 
3.2.18 Ethylacetate (distillation) 
3.2.19 Ethanol (distillation) 
3.2.20 D-glucose    
3.2.21 Hexane (distillation) 
3.2.22 Lithium aluminium hydride 
3.2.23 Methyl iodide  
3.2.24 Methansulfonamide (Sigma-Aldrich) 
3.2.25 Methanol (distillation) 
3.2.26 S-Mosher (Acros) 
3.2.27 Potassium hydrogen sulfate (BDH) 
3.2.28 Paraffin oil 
3.2.29 Sodium sulfite (Riedel-de-Haen) 
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3.2.30 Sodium bicarbonate (Sigma-Aldrich)  
3.2.31 Sodium chloride  
3.2.32 Sodium hydride  
3.2.33 Sodium sulfate anhydrous (Sigma-Aldrich)  
3.2.34 Silica gel 60 (0.063-0.200 mm) ส าหรบั column chromatography (Merck) 
3.2.35 Silica gel 60 F254 containing gypsum ส าหรบั preparative thin layer 

chromatography (Merck) 
3.2.36 Tertiary butyl alcohol (Fluka) 
3.2.37 Tetrahydrofuran (A.R.) (Lab-scan)  
3.2.38 Trifluoroacetic acid (Ridel-de-Haen) 
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3.3 วิธีการทดลอง 

 

 3.3.1 การสังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนนโดยใช้ไครัลแอนทราซีน 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                   

 

 ผู้วิจัยได้เริ่มท าการสังเคราะห์จากแอนทราซีน (41) เกิดปฏิกิริยา Friedel crafts acylation 

กับ acetyl bromide หรือ acetyl chloride โดยมี aluminium chloride เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา เกิด

เป็น 9-acetyl anthracene (42a) และ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) ตามล าดับ 

จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา reduction ด้วย lithium aluminium hydride เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์    

9-(anthryl)ethanol (rac-43a) และ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) ตามล าดับ 

จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา dehydration โดยมี potassium hydrogen sulfate เป็นเบส เกิดเป็นสาร

ผลิตภัณฑ์ 9-vinyl anthracene (44a) และ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) ตาม 

ล าดับ แล้วน ามาท าปฏิกิริยา Sharpless asymmetric dihydroxylation ด้วย AD-mix ß เกิดเป็น

สารผลิตภัณฑ์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) และ (1R,2R)-1-(anthracen-9-

yl)propane-1,2-diol (45b) ตามล าดับ จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา methylation โดยใช้ sodium 

hydride เป็นเบส เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 9-Anthracenemethanol (47a) (R)-9-(1,2-di 

methoxyethyl)anthracene (48a) และ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 

หรือ chiral anthracene auxiliary ตามล าดับ หลังจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา Diels-Alder        

ด้วย 4-cyclopentene-1,3-dione ซึ่งท าหน้าที่ เป็น dienophile เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 

(9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10[1,2]epi 

cyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) และ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimetho 

xypropyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one 

(49b) ตามล าดับ และผู้ วิจัยได้ท าการศึกษาโดยน าสารผลิตภัณฑ์  ( R)-9-(1,2-dihydro 

xyethyl)anthracene (45a) มาท าปฏิกิริยา acetalization ด้วย 2,2-dimethoxy propane เกิด

เป็นสารผลิตภัณฑ์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) และได้ท าการ

พิสูจน์สเตอริเคมีของ chiral anthracene auxiliary ที่สังเคราะห์ได้วิเคราะห์ด้วยเทคนิค Mosher 

ester analysis โดยใช้ (S)-(-)-alpha-Methoxy-alpha-(trifluoromethyl)phenylacetic acid    

(S-Mosher)  
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การสังเคราะห์ 9-acetyl anthracene (42a) 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 น าแอนทราซีน (41) 1.1 กรัม (6.09 mmol, 1.0 equiv) ใส่ลงในขวดก้นกลม แล้วเติม 

CH2Cl2 20 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน กวนจน

สารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน ค่อยๆ เติมสารละลาย acetyl bromide 2.7 mL (0.0367 mol, 6.0 

equiv) จากนั้นเติม aluminium chloride 1.6 กรัม (12.0 mmol, 2.0 equiv) กวนเป็นเวลา 30 

นาที จะได้สารละลายสีแดง ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) เมื่อเสร็จสิ้น

ปฏิกิริยาเติมน้ าแล้วน ามาสกัดด้วย CH2Cl2 (20×3) มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) ก าจัดน้ า

ที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ าได้สารผลิตภัณฑ์        

9-acetyl anthracene (42a) 1.23 กรัม (99% yield); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.42 (1H, 

s, ArH), 7.98 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.83 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.51-7.42 (4H, m, 

ArH), 2.78 (3H, s, CH3); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 33.9, 124.3, 125.5, 126.6, 126.9, 

128.2, 128.8, 131.1, 136.7, 208.2; จุดหลอมเหลว 74.0-75.0 องศาเซลเซียส (lit. 75.0-76.0 

องศาเซลเซียส) (Merritt & Bruaun, 1950)  

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  23 การสงัเคราะห์ 9-acetyl anthracene (42a) 
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การสังเคราะห์ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 

 

 
 

 
 
 
 

 

 

 

 

 
 น าแอนทราซีน (41) 1.0 กรัม (5.61 mmol, 1.0 equiv) ใส่ลงในขวดก้นกลมขนาด 100 
มิลลิลิตร แล้วเติม CH2Cl2 20 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศ
อาร์กอน กวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน ค่อยๆ เติมสารละลาย acetyl chloride 2.0 มิลลิลิตร  
( 5.61 mmol, 1.0 equiv) จากนั้นเติม aluminium chloride 1.5 กรัม (11.3 mmol, 2.0 equiv) 
กวนเป็นเวลา 30 นาที จะได้สารละลายสแีดงสม้ ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography 
(TLC) เมื่อเสร็จสิ้นปฏิกิริยาเติมน้ าแล้วน ามาสกัดด้วย CH2Cl2 (20×3 mL) น า organic phase 
(CH2Cl2) ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า 
ท าให้บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโตกราฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (2:1) 
เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 1.10 กรัม (84% 
yield); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.46 (1H, s, ArH), 8.02 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.78-
7.74 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.52-7.44 (4H, m, ArH), 3.10 (2H, dd, J = 6.0 Hz, CH2), 1.36 
(3H, t, J = 6.0 Hz, CH3); 

13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 6.2, 37.7, 124.4, 125.5, 126.7, 
126.9, 128.0, 128.2, 128.8, 131.7, 209.3; จุดหลอมเหลว 56.0-57.0 องศาเซลเซียส (lit. 57.0-
58.0 องศาเซลเซียส) (Foldeak, Hegyes, & Molnar, 1985) 
 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  24 การสงัเคราะห ์1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 
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การสังเคราะห์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) 

 

 
 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 น าสาร 9-acetyl anthracene (42a) 1.0 กรัม (4.54 mmol, 1.0 equiv) ใส่ลงในขวดก้น

กลมขนาด 100 มิลลิลิตร แล้วเติม dry tetrahydrofuran (THF) 10 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศา

เซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน กวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน จากนั้นค่อยๆเติม 

lithium aluminium hydride (LAH) 0.43 กรัม (11.4 mmol, 2.5 equiv) กวนต่อเป็นระยะเวลา 

1 ช่ัวโมง จากนั้นท าการหยุดปฏิกิรยิาโดยการเติมสารละลายอิ่มตัว NaHCO3 10 มิลลิลิตร  แล้วน ามา

สกัดด้วย CH2Cl2 (20×3) มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. 

Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโต 

กราฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สาร

ผลิตภัณฑ์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) 0.88 กรัม (88% yield); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) 

: 8.66 (2H, d, J = 6.0 Hz, ArH), 8.38 (1H, s, ArH), 7.80 (2H, d, J = 6.0 Hz, ArH), 7.51-7.42 

(4H, m, ArH), 6.47 (1H, q, J = 9.0 Hz, CH), 1.92 (3H, d, J = 9.0 Hz, CH3); 
13C NMR (75 

MHz, CDCl3) : 23.4, 67.2, 124.7, 125.4, 127.8, 129.3, 131.7, 134.2, 135.7; จุดหลอมเหลว 

126.0-127.0 องศาเซลเซียส (lit. 125.0-126.5 องศาเซลเซียส) (Hawkins, 1957) 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  25 การสงัเคราะห์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a)  
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การสังเคราะห์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  

 

 

 

 

   

น าสาร 9-acetyl anthracene (42b) 1.0 กรัม (4.27 mmol, 1.0 equiv) ใส่ลงในขวดก้น

กลมขนาด 100 มิลลิลิตร แล้วเติม dry tetrahydrofuran (THF) 10 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศา

เซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน กวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน จากนั้นค่อยๆเติม 

lithium aluminium hydride (LAH) 0.44 กรัม (10.7 mmol, 2.5 equiv) กวนต่อเป็นระยะเวลา 

1 ช่ัวโมง จากนั้นท าการหยุดปฏิกิริยาโดยการเติมสารละลายอิ่มตัว NaHCO3 10 มิลลิลิตร แล้วน ามา

สกัดด้วย CH2Cl2 (20×3 ) มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. 

Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโต 

กราฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สาร

ผลิตภัณฑ์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) 0.86 กรัม (85% yield); 1H NMR (300 

MHz, CDCl3) : 8.66 (2H, s, ArH), 8.48 (1H, s, ArH), 8.00 (2H, m, ArH), 7.50-7.42 (4H, m, 

ArH), 6.23 (1H, t, J = 9.0 Hz, CH), 2.30-2.45 (1H, m, CH), 2.09-2.23 (1H, m, CH), 1.05 (3H, 

t, J = 9.0 Hz, CH3); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 9.0, 28.4, 70.1, 122.4, 123.1, 125.6, 

126.9, 127.0, 129.3, 132.6 

 

 

 

 

ภาพท่ี  26 การสงัเคราะห์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) 
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การสังเคราะห์ 9-vinyl anthracene (44a) 

  

 

 

 

 
 

   

 

 

 

 

 

 

 

น าสาร 9-(anthryl)ethanol (43a) 0.5 กรัม (2.25 mmol, 1.0 equiv) ลงในขวดก้นกลม

ขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วท าการเติม potassium hydrogen sulfate (KHSO4) ที่บดละเอียด 0.01 

กรัม (90 µmol, 0.04 equiv) จากนั้นให้ความร้อนที่อุณหภูมิ 140 องศาเซลเซียส โดยวิธี reflux 

เป็นเวลา 5 นาที  ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นระเหยตัวท า

ละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วย flash column chromatography โดยใช้ Hexane            

เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ 9-vinyl anthracene (44a) 0.40 กรัม (87% yield); 1H NMR 

(300 MHz, CDCl3) : 8.38 (1H, s, ArH), 8.34-8.30 (2H, m, ArH), 8.01-7.98 (2H, m, ArH), 

7.48-7.42 (5H, m, ArH), 6.01 (1H, dd, J = 3.0, 12.0  Hz, CH), 5.63 (1H, dd, J = 3.0, 18.0 

Hz, CH); 13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 29.7, 122.9, 125.1, 125.4, 125.4, 126.0, 126.2, 

126.3, 128.2, 128.6, 128.8, 129.2, 131.4; จุดหลอมเหลว 63.0-65.0 องศาเซลเซียส (lit. 64.0-

65.0 องศาเซลเซียส) (Hawkins, 1957) 

  

 

 

 

 

ภาพท่ี  27 การสงัเคราะห ์9-vinyl anthracene (44a)  
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การสังเคราะห์ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b)  

 

 

 

 

   
  

 

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 น าสาร 9-(anthryl)ethanol (43b) 0.5 กรัม (2.12 mmol, 1.0 equiv) ลงในขวดก้นกลม

ขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วท าการเติม potassium hydrogen sulfate (KHSO4) ที่บดละเอียด 0.01 

กรัม (84.7 µmol, 0.04 equiv) จากนั้นให้ความร้อนที่อุณหภูมิ 140 องศาเซลเซียส โดยวิธี reflux 

เป็นเวลา 5 นาที  ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นระเหยตัวท า

ละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วย flash column chromatography โดยใช้ Hexane 

เป็น เฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) 0.089 กรัม (19% 

yield); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.38 (1H, s, ArH), 8.31-8.28 (2H, m, ArH), 7.98-7.93 

(2H, m, ArH), 7.45-7.41 (4H, m, ArH), 7.14-7.07 (1H, dd, J = 18.0, 21.0 Hz, CH), 6.05-5.98 

(1H, m, CH), 2.14-2.11 (3H, dd, J = 3.0, 9.0 Hz, CH3); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 19.1, 

125.0, 125.1, 125.3, 125.8, 126.2, 126.3, 126.6, 128.2, 128.5, 134.0; จุดหลอมเหลว 75.0-

76.0 องศาเซลเซียส (lit. 76.0-78.0 องศาเซลเซียส) (Griendt & Cerfontain, 1980)  

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  28 การสงัเคราะห ์(E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) 
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การสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 

  

 

 

 
 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 น าสาร 9-vinyl anthracene (44a) 0.1 กรัม (0.490 mmol, 1.0 equiv) ลงในขวดก้น

กลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติม AD-mix ß 0.69 กรัม (อัตราส่วน 1.414 g : 1.0 mmol) และเติม 

methane sulfonamide (CH3SO2NH2) 0.1 กรัม (1.05 mmol, 1.0 equiv)  จากนั้นท าการเติม

สารละลาย H2O : tBuOH ในอัตราส่วน 1:1 ประมาณ 7 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส 

ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน เป็นระยะเวลา 4 วัน 

ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นท าการหยุดปฏิกิริยาโดยการเติม

สารละลาย sodium sulfite (Na2SO3) ประมาณครึ่งช้อนชา แล้วท าการกวนสารละลายต่อเป็น

ระยะเวลา 30 นาที  จากนั้นน ามาสกัดด้วย CH2Cl2 (20×3 ) มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) 

ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้

บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) 

เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 0.09 กรัม 

(77% yield, Rf = 0.34); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.61 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 8.38 

(1H, s, ArH), 7.97 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.48-7.40 (4H, m, ArH), 6.32 (1H, dd, J = 4.0, 

10.0 Hz, CH), 4.42 (1H, dd, J = 10.0, 12.0 Hz, CH), 3.86 (1H, dd, J = 4.0, 12.0 Hz, CH); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 60.4, 66.2, 124.7, 124.9, 125.9, 128.7, 129.3, 129.9, 130.4, 

131.9; จุดหลอมเหลว 130.0-132.0 องศาเซลเซียส (lit. 133.5 องศาเซลเซียส) (Corey & Mark, 

1996); [α] = -6.6 (c 0.75, EtOH) (lit. [α] = -6.4 (c 0.22, EtOH)) (Corey & Mark, 1996); 

HR-ESI MS จากการค านวณ C16H14O2 (M+Na)+ 261.0891 m/z จากการทดสอบ 261.0886 m/z 

ภาพท่ี  29 (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a)  
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การสังเคราะห์ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) 

  

 

 

 

 

 

 

 

 น าสาร (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) 0.1 กรัม (0.458 mmol, 1.0 equiv) 

ลงในขวดก้นกลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติม AD-mix ß 0.66 กรัม (อัตราส่วน 1.414 g : 1 mmol) 

และเติม methansulfonamide (CH3SO2NH2) 0.1 กรัม (1.05 mmol, 1.0 equiv) จากนั้นท าการ

เติมสารละลาย H2O : tBuOH ในอัตราส่วน 1:1 ประมาณ 7 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส 

ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน เป็นระยะเวลา 4 วัน 

ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นท าการหยุดปฏิกิริยาโดยการเติม

สารละลาย sodium sulfite (Na2SO3) ประมาณครึ่งช้อนชา แล้วท าการกวนสารละลายต่อเป็น

ระยะเวลา 30 นาที  จากนั้นน ามาสกัดด้วย CH2Cl2 (20×3 ) มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) 

ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้

บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโตกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) 

เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) 0.09 

กรัม (45%); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.41 (1H, s, ArH), 8.01-7.97 (2H, m, ArH), 7.48-

7.44 (4H, m, ArH), 5.95 (1H, d, J = 9.0 Hz, CH), 4.83-4.73 (1H, m, CH), 0.84 (3H, d,         

J = 6.0 Hz, CH3); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 19.7, 71.1, 75.6, 124.9, 125.8, 128.6, 

129.3, 130.2, 131.4, 131.7; จุดหลอมเหลว 130.0 องศาเซลเซียส; [α] = -129.3 (c 0.75, 

CHCl3); HR-ESI MS จากการค านวณ C17H16O2 (M+Na)+ 275.1048 m/z จากการทดสอบ 

275.1043 m/z 

 

ภาพท่ี  30 การสงัเคราะห์ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) 
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การสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) และ (R)-1-(anthracen-9-

yl)-2-methoxyethanol (47a)  

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 

 
 

 

 

 น าสาร (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 0.1 กรัม (0.42 mmol, 1.0 

equiv) ลงในขวดก้นกลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติม dry tetrahydrofuran (THF) 5 มิลลิลิตร ที่

อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อ

เดียวกัน จากนั้นท าการเติม sodium hydride (NaH) 0.06 กรัม (0.23 mmol, 2.0 equiv) กวนต่อ

เป็นระยะเวลา 10 นาที แล้วค่อยๆเติม methyl iodide (CH3I) 0.11 มิลลิลิตร (1.71 mmol, 4.0 

equiv) กวนสารละลายเป็นระยะเวลา 6 ช่ัวโมง ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography 

(TLC) เมื่อเสร็จสิ้นปฏิกิริยาเติมสารละลายอิ่มตัว saturated ammonium chloride (sat.NH4Cl) 

แล้วน ามาสกัดด้วย diethyl ether (20×3 mL) น า organic phase (diethyl ether) ก าจัดน้ าที่ปน

อยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี 

preparative layer chromatography (PLC) โดยใช้ Hexane:EtOAc (10:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้

สารผลิตภัณฑ์ 9-anthracenemethanol (47a, Rf = 0.15) 0.040 กรัม (36% yield) และ (R)-9-

(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a, Rf = 0.45) 0.055 กรัม (52% yield)  

 

47a; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.70 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 8.43 (1H, s, ArH), 8.00 

(2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.53-7.43 (4H, m, ArH), 6.49 (1H, dd, J = 3.0, 9.0 Hz, CH), 4.28 

(1H, dd, J = 9.0, 9.0 Hz, CH2), 3.68 (1H, dd, J = 3.0, 9.0 Hz, CH2), 3.53 (3H, s, OCH3); 
13C 

NMR (75 MHz, CDCl3) : 48.9, 57.2, 68.6, 122.8, 123.8, 126.7, 127.3, 127.7, 129.7, 132.2; 

[α] = -18.90 (c 0.21, CHCl3) (lit. [α] = -18.76 (c 0.21, CHCl3) (Hall, Rauniyar, & Zhai, 

2008) 

ภาพท่ี  31 การสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) และ (R)-1-
(anthracen-9-yl)-2-methoxyethanol (47a) 
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48a; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.44 (1H, s, ArH), 8.02 (2H, d, J = 12.0 Hz, ArH), 7.52-

7.45 (4H, m, ArH), 6.05 (1H, dd, J = 3.0, 9.0 Hz, CH), 4.34 (1H, dd, J = 9.0, 12.0 Hz, CH), 

3.65 (1H, dd, J = 3.0, 9.0 Hz, CH), 3.47 (3H, s, OCH3), 3.29 (3H, s, OCH3); 
13C NMR (75 

MHz, CDCl3) : 56.9, 59.3, 75.9, 80.0, 124.9, 125.9, 127.3, 128.6, 128.9, 129.3, 130.5, 

131.5; [α] = -134.6 (c 0.75, CHCl3); จุดหลอมเหลว 78.0-80.0 องศาเซลเซียส; HR-ESI MS จาก

การค านวณ C18H18O2 (M+Na)+ 289.1204 m/z จากการทดสอบ 289.1199 m/z  

 

การสังเคราะห์ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

น าสาร (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b)  0.1 กรัม (0.396 mmol, 

1.0 equiv) ลงในขวดก้นกลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติม dry tetrahydrofuran (THF) 5 มิลลิลิตร 

ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อ

เดียวกัน จากนั้นท าการเติม sodium hydride (NaH) 0.02 กรัม (0.793 mmol, 2.0 equiv) กวน

ต่อเป็นระยะเวลา 10 นาที แล้วค่อยๆเติม methyl iodide (CH3I) 0.18 มิลลิลิตร (2.00 mmol, 5.0 

equiv) กวนสารละลายเป็นระยะเวลา 6 ช่ัวโมง ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography 

(TLC) เมื่อเสร็จสิ้นปฏิกิริยาเติมสารละลายอิ่มตัว saturated ammonium chloride (sat.NH4Cl) 

แล้วน ามาสกัดด้วย diethyl ether (20×3 ) มิลลิลิตร น า organic phase (diethyl ether) ก าจัดน้ า

ที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วย

วิธี preparative layer chromatography (PLC) โดยใช้ Hexane:EtOAc (10:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่

ได้สารผลิตภัณฑ์ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 0.062 กรัม (56% 

ภาพท่ี  32 การสงัเคราะห ์9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 
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yield); 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 9.02 (1H, m, ArH), 8.44 (2H, s, ArH), 8.02 (2H, d, J = 

6.0 Hz, ArH), 7.55-7.44 (4H, m, ArH), 5.75 (1H, d, J = 9.0 Hz, CH), 4.43-4.36 (1H, m, CH), 

3.61 (3H, s, OCH3), 3.24 (3H, s, OCH3), 0.68 (3H, d, J = 6.0 Hz, CH3); 
13C NMR (75 MHz, 

CDCl3) : 16.3, 56.9, 57.6, 80.2, 84.3, 123.5, 124.7, 125.1, 125.4, 126.3, 126.6, 127.3, 

128.6, 129.0, 129.5, 130.0, 131.8, 134.1; จุดหลอมเหลว 110.0-112.0 องศาเซลเซียส; HR-ESI 

MS จากการค านวณ C19H20O2 (M+Na)+ 303.1361 m/z จากการทดสอบ 303.1361 m/z  

 

การสังเคราะห์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

น า (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 0.1 กรัม (0.42 mmol, 1.0 equiv) 

ลงในขวดก้นกลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติมสารละลาย 2,2-dimethoxy propane 11.7 มิลลิลิตร 

(95.5 mmol) และเติม trifluoroacetic acid (TFA) 0.4 มิลลิลิตร ที่อุณหภูมิ 0 องศาเซลเซียส 

ภายใต้สภาวะบรรยากาศอาร์กอน  ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกันเป็นระยะเวลา 3 ช่ัวโมง 

จากนั้นท าการหยุดปฏิกิริยาโดยการเติมสารละลาย sodium hydrogen carbonate (NaHCO3) 

ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นน ามาสกัดด้วย CH2Cl2 (20×3 ) 

มิลลิลิตร น า organic phase (CH2Cl2) ก าจัดน้ าที่ปนอยู่ด้วย anh. Na2SO4 กรอง และระเหยตัวท า

ละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี preparative-layer chromatography (PLC) 

โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์  (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-

dimethyl-1,3-dioxolane (46a) 0.069 กรัม (59% yield) แต่พบว่าสารที่สังเคราะห์ได้ไม่เสถียร 

จึงไม่ได้น าไปศึกษาต่อ; 1H NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.68 (2H, d, J = 6.0 Hz, ArH), 8.42 (1H, 

ภาพท่ี  33 การสงัเคราะห์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) 
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s, ArH), 7.99 (2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.52-7.42 (4H, m, ArH), 6.43 (1H, dd, J = 3.0, 12.0 

Hz, CH), 4.29 (1H, dd, J = 3.0, 12.0 Hz, CH), 3.72 (1H, dd, J = 3.0, 12.0 Hz, CH), 1.44 

(3H, s, CH3), 1.39 (3H, s, CH3); 
13C NMR (75 MHz, CDCl3) : 24.0, 64.2, 70.4, 100.0, 124.3, 

125.2, 125.3, 128.7, 129.3, 129.45, 130.5, 131.7  

 

การสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihy- 

dro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  น า (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) 0.03 กรัม (0.114 mmol, 1.0 

equiv) และ 4-cyclopentene-1,3-dione 0.012 กรัม (0.125 mmol, 1.2 equiv) ใส่ลงใน seal 

tube แล้วเติม dry Benzene 1 มิลลิลิตร ให้ความร้อนที่อุณหภูมิ 110 องศาเซลเซียส ภายใต้สภาวะ

บรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกันเป็นระยะเวลา overnight ติดตาม

ปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) เมื่อเสร็จสิ้นปฏิกิริยาทิ้งไว้ให้เย็นที่อุณหภูมิห้อง 

และน าไประเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุท ธ์ิด้วย preparative layer 

chromatography (PLC) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ 

(9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2] 

epicyclopentaanthracen-13(12 H)-one (49a) 2.5 มิลลิกรัม (10% yield); 1H-NMR (300 

MHz, CDCl3) : 10.92 (1H, s, OH), 7.45-7.12 (8H, m, ArH), 5.72 (1H, d, J = 6.0 Hz, CH), 

4.88 (1H, s, CH), 4.62 (1H, d, J = 6.0 Hz, CH), 3.56 (3H, s, OCH3), 3.47 (1H, d, J = 6.0 Hz, 

ภาพท่ี  34 การสงัเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-
dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) 
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CH), 3.44 (3H, s, OCH3), 3.28 (1H, dd, J = 9.0 Hz, CH), 2.98 (2H, m, CH); 13 C-NMR (75 

MHz, CDCl3) : 50.6, 53.5, 55.4, 58.8, 60.6, 75.0, 76.6, 100.0, 127.4, 127.6, 128.9, 129.3, 

129.7, 129.8, 130.5, 142.6, 143.4, 144.3, 147.4, 203.0, 211.9; HR-ESI MS จากการค านวณ 

C23H22O4 (M+Na)+ 385.1416 m/z จากการทดสอบ 385.1416 m/z  

 

การสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-10,11-

dihydro-9H-9,10-[1,2]epicycle pentaanthracen-13(12H)-one (49b) 

 

 

 

 

 
  

 

 

 

 

 

  น า 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 0.02 กรัม (0.0714 mmol, 

1.0 equiv) และ 4-cyclopentene-1,3-dione 0.0082 กรัม (0.085 mmol, 1.2 equiv) ใส่ลงใน 

seal tube แล้วเติม dry Benzene 1 มิลลิลิตร ให้ความร้อนที่อุณหภูมิ 110 องศาเซลเซียส ภายใต้

สภาวะบรรยากาศอาร์กอน ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกันเป็นระยะเวลา overnight 

ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) เมื่อเสร็จสิ้นปฏิกิริยาทิ้งไว้ให้เย็นที่

อุณหภูมิห้อง และน าไประเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า ท าให้บริสุทธ์ิด้วย preparative 

layer chromatography (PLC) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ 

(9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-

[1,2]epicyclo pentaanthracen-13(12H)-one (49b) 2 มิลลิกรัม (11% yield); 1H-NMR (300 

MHz, CDCl3) : 10.46 (1H, s, OH), 7.35 (2H, d, J = 6.0 Hz, ArH), 7.25 (1H, s, ArH), 7.14-

7.03 (4H, m, ArH), 6.85 (2H, d, J = 6.0 Hz, ArH), 5.12 (1H, s, CH), 4.70 (1H, s, CH), 4.59 

ภาพท่ี  35 การสงัเคราะห์  (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-
10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicycle pentaanthracen-13(12H)-one (49b) 
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(1H, d, J = 3.0 Hz, CH), 4.13 (1H, q, J = 6.0 Hz, CH), 3.93 (3H, s, OCH3), 3.47 (3H, s, 

OCH3), 3.18 (1H, d, J = 6.0 Hz, CH), 3.06 (1H, dd, J = 6.0, 6.0 Hz, CH), 1.85 (3H, d,         

J = 6.0 Hz, CH3); 
13 C-NMR (75 MHz, CDCl3) : 19.4, 46.0, 46.3, 50.6, 53.4, 55.8, 60.3, 

75.2, 83.5, 111.4, 122.6, 124.2, 124.6, 125.3, 125.6, 126.1, 126.3, 126.5, 141.7, 142.3, 

147.3, 144.2, 203.8, 211.9; HR-ESI MS จากการค านวณ C24H24O4 (M+Na)+ 399.1572 m/z 

จากการทดสอบ 399.1572 m/z  
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3.3.2 การศึกษาสเตอริโอเคมีของไครัลแอนทราซีนที่สัง เคราะห์ได้ โดยเริ่มจาก                                

9-anthracenemethanol (47a)    
 

การสังเคราะห์ (S)-(R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl 3,3,3-trifluoro-2-methoxy-

2-phenylpropanoate (50a)  

 

     

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

   

 น า (S)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethanol (47a) 0.006 กรัม (0.0237 mmol, 1.0 

equiv) ลงในขวดก้นกลมขนาด 50 มิลลิลิตร แล้วเติม CH2Cl2 1.5 มิลลิลิตร หลังจากนั้นเติม         

S-Mosher 0.011 กรัม (0.047 mmol, 2.0 equiv) N,N’-Dicyclohexylcarbodiimide (DCC) 

0.00978 กรัม (0.0474 mmol, 2.0 equiv) และ 4-Dimethylaminopyridine (DMAP) 0.35 

มิลลิกรัม (0.00286 mmol, 0.12 equiv) ที่อุณหภูมิห้อง ท าการกวนจนสารละลายเป็นเนื้อเดียวกัน

เป็นระยะเวลา overnight ติดตามปฏิกิริยาโดย thin layer chromatography (TLC) จากนั้นท าการ

หยุดปฏิกิริยาโดยระเหยตัวท าละลายออกภายใต้ความดันต่ า และท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี preparative 

layer chromatography (PLC) โดยใช้ Hexane:EtOAc (10:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ได้สารผลิตภัณฑ์ 

(S)-(R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropano-

ate (50a) 0.0032 กรัม (29% yield); 1H-NMR (300 MHz, CDCl3) : 8.48 (1H, s, ArH), 8.04 

(2H, d, J = 9.0 Hz, ArH), 7.61-7.38 (9H, m, ArH), 6.10 (1H, dd, J = 6.0, 9.0 Hz, CH), 5.23 

(1H, dd, J = 12.0, 12.0 Hz, CH), 4.62 (1H, dd, J = 3.0, 12.0 Hz, CH), 3.57 (3H, s, CH3), 

3.22 (3H, s, CH3); 
13 C-NMR (75 MHz, CDCl3) : 45.3, 55.1, 63.7, 100.0, 122.8, 123.8, 

124.1, 125.3, 126.7, 127.3, 127.5, 127.9, 128.1, 128.5, 129.1, 129.7, 131.9, 132.2, 165.7; 

ภาพท่ี  36 การสังเคราะห์  (S)-(R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl 3,3,3-trifluoro-2-
methoxy-2-phenylpropanoate (50a)  
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HR-ESI MS จากการค านวณ C27H23F3O4 (M+Na)+ 491.1446 m/z จากการทดสอบ 491.1446 

m/z 
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บทท่ี 4 

ผลการทดลอง และวิจารณ์ผลการทดลอง 
 

 

4.1 ผลการสังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนนโดยใช้ ไครัลแอนทราซีนท่ี

สังเคราะห์ได้ 
 

 

 ในงานวิจัยครั้งนี้ผู้วิจัยได้ท าการพยายามสงัเคราะหอ์นุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนน

ด้วยไครัลแอนทราซีน โดยพบว่าผลการทดลองจากแผนการสังเคราะห์ผ่านปฏิกิริยาทั้งหมด 6 

ข้ันตอน สามารถเริ่มท าการสังเคราะห์จากแอนทราซีน (41) ท าปฏิกิริยา Fridel Crafts acylation 

กับ acetyl bromide หรือ propionyl chloride เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 9-acetyl anthracene 

(42a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 99 และ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) ร้อยละผลผลิต

เท่ากับ 84 ตามล าดับ แล้วน ามาท าปฏิกิริยา reduction ด้วย lithium aluminium hydride เกิด

เป็นสารผลิตภัณฑ์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 88 และ 1-(anthraxcen-

9-yl)propan-1-ol (rac-43b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 85 ตามล าดับ จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา 

dehydration ด้วย potassium hydrogen sulfate เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 9-vinyl anthracene 

(44a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 87 และ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) ร้อยละผลผลิต

เท่ากับ 19 ตามล าดับ แล้วน ามาท าปฏิกิริยา Sharpless asymmetric dihydroxylation ด้วย AD-

mix ß เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) ร้อยละผลผลิต

เท่ากับ 77 และ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 45 

ตามล าดับ จากนั้นจึงน ามาท าปฏิกิริยา methylation เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ 9-anthracene 

methanol (47a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 36 (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthra-cene (48a) 

ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 52 และ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) ร้อยละ

ผลผลิตเท่ากับ 56 หรือ chiral anthracene auxiliary ตามล าดับ หลังจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา 

Diels-Alder ด้วย 4-cyclopentene-1,3-dione เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-

1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-

13(12H)-one (49a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 10 และ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-di 

methoxypropyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12 
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H)-one (49b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 11 ตามล าดับ และผู้ วิจัยได้ท าการศึกษาปฏิกิริยา 

acetalization ระหว่างสาร (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) ท าปฏิกิริยากับ 2,2-

dimethoxy propane เกิดเป็นสารผลิตภัณฑ์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-di- 

oxolane (46a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 59 แต่พบว่าสารผลิตภัณฑ์ที่เกิดข้ึนเกิดการสลายตัว จึงไม่ได้

ท าการศึกษาต่อ และท าการพิสูจน์สเตอริโอเคมีของไครัลแอนทราซีนที่สังเคราะห์ได้ โดยวิเคราะห์

ด้วยวิธี Mosher ester analysis โดยใช้ (S)-(-)-alpha-methoxy-alpha-(trifluoromethyl) 

phenyl acetic acid (S-Mosher) ท าปฏิกิริยากับ 9-anthracenemethanol (47a) เกิดเป็นสาร

ผลิตภัณฑ์  (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenyl- 

propanoate (50a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 29 

 ซึ่งผู้วิจัยท าการยืนยันโครงสร้างของสารผลิตภัณฑ์ที่สังเคราะห์ได้ด้วยเทคนิคต่างๆดังนี้ 

ตรวจสอบ 1H NMR และ 13C NMR ด้วยเครื่อง Bruker AVANCE 300 spectrometer (300 MHz 

ส าหรับ 1H NMR และ 75 MHz 13C NMR) ใช้ตัวท าละลาย คือ d-chloroform โดยใช้ tetra- 

methylsilane เป็น internal standard หาจุดหลอมเหลวด้วยเครื่อง Stuart SMP2 melting point 

apparatus และตรวจสอบมวลโมเลกุลโดย Bruker Daltonics MALDI-TOF/ TOF Mass 

Spectrometer Autoflex II 

 4.1.1. ผลการสังเคราะห์อนุพันธ์ของไซโคลเพนทีโนนโดยใช้ไครัลแอนทราซีนท่ีสังเคราะห์

ได ้
 

ผลการสังเคราะห์ 9-acetyl anthracene (42a) 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

ภาพท่ี  37 ผลการสังเคราะห์ 9-acetyl anthracene (42a)  
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จากการสังเคราะห์ 9-acetyl anthracene (42a) ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของแข็งสีเหลืองของ 

9-acetyl anthracene (42a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 99 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบว่า 

สัญญาณที่ 2.78 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 3 โปรตอนซึ่งเป็นของหมู่เมทิล และสัญญาณของอะโร-

มาติกที่ช่วง 7-9 ppm มีสัญญาณการเปลี่ยนต าแหน่งของโปรตอน เนื่องจากมีหมู่คาร์บอนิลเข้ามา

แทนที่บนวงอะโรมาติกจากแอนทราซีน ซึ่งเป็นโมเลกุลที่สมมาตร พบสัญญาณของโปรตอน 3 ชุด คือ

ที่ช่วง 7.51-7.42 ppm จ านวน 4 โปรตอน 8.00-8.10 ppm จ านวน 4 โปรตอน และ 8.45 ppm 

จ านวน 2 โปรตอน และส าหรับสารผลิตภัณฑ์ที่สงัเคราะหไ์ด้ พบว่าโปรตอนที่ต าแหน่ง 1, 4, 5 และ 8 

ของแอนทราซีนไม่สมมาตร จึงท าให้สัญญาณข้ึนเป็น doublet 2 โปรตอน 2 ชุดที่ 7.83 และ 7.93 

ppm และที่ 8.42 ppm พบสัญญาณ 1 โปรตอน    

 

ผลการสังเคราะห์ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 

 

 

 

 
  

 

 

 

 จากการสังเคราะห์ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็น

ของแข็งสีส้มแดง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ 

Hexane:EtOAc (2:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่  จะได้ผลึกของแข็งสีเหลืองของ 1-(anthracene-9-

yl)propan-1-one (42b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 84 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 

3.10 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 2 โปรตอนซึ่งเป็นของหมู่ CH2 ที่ติดอยู่กับหมู่เมทิล และพบสัญญาณที่ 

1.36 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 3 โปรตอนซึ่งเป็นของหมู่เมทิล ส่วนสัญญาณในช่วงอะโรมาติกที่ช่วง  

7-9 ppm มีสัญญาณการเปลี่ยนต าแหน่งของโปรตอน เนื่องจากมีหมู่คาร์บอนิลเข้ามาแทนที่บนวง  

อะโรมาติกจากแอนทราซีน ซึ่งเป็นโมเลกุลที่สมมาตร พบสัญญาณของโปรตอน 3 ชุด คือที่ช่วง 7.51-

7.42 ppm จ านวน 4 โปรตอน 8.00-8.10 ppm จ านวน 4 โปรตอน และ 8.45 ppm จ านวน 2 

ภาพท่ี  38 ผลการสังเคราะห์ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 
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โปรตอน และส าหรับสารผลิตภัณฑ์ที่สังเคราะห์ได้ พบว่าโปรตอนที่ต าแหน่ง 1, 4, 5 และ 8 ของ

แอนทราซีนไม่สมมาตร จึงท าให้สัญญาณข้ึนเป็น doublet 2 โปรตอน 2 ชุดที่ 8.02 และ 7.78-7.74 

ppm และที่ 8.46 ppm พบสัญญาณ 1 โปรตอน  

 

ผลการสังเคราะห์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

จากการสังเคราะห์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) ด้วย lithium aluminium hydride 

ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีส้ม ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี (column 

chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ผลึกของแข็งสีส้มแดงของ 

9-(anthryl)ethanol (rac-43a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 87 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบว่า 

สัญญาณที่ 6.47 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน ซึ่งเป็นโปรตอนตรงต าแหน่งที่เกิดจากการรีดิวซ์

ของหมู่คาร์บอนิล ส่วนสัญญาณในช่วงอะโรมาติกเกิดการเปลี่ยนแปลงต าแหน่งของโปรตอน 

เนื่องจากเกิดการเปลี่ยนแปลงจากหมู่คาร์บอนิล ซึ่งเป็นหมู่ดึงอิเล็กตรอน ถูกรีดิวซ์เป็นหมู่ไฮดรอกซิล 

ซึ่งเป็นหมู่ให้อิเล็กตรอน จึงท าให้ shift เล็กน้อยของโปรตอนบางต าแหน่ง และสัญญาณที่ 1.92 ppm 

ซึ่งเป็นของเมทิลที่ติดอยู่กับหมู่ไฮดรอกซิล จึงท าให้ shift ไปทาง upshield  

 

 

 

 

ภาพท่ี  39 ผลการสังเคราะห์ 9-(anthryl)ethanol (rac-43a) 



  49 

ผลการสังเคราะห์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) 

 

 

 

 

  
 

 

 

จากการสั งเคราะห์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) ด้วย lithium 

aluminium hydride ได้สารผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีส้ม ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมา

โทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้

ของเหลวหนืดสีส้มแดงของ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 85 

จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 6.23 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน ซึ่งเป็นโปรตอน

ตรงต าแหน่งที่เกิดจากการรีดิวซ์ของหมู่คาร์บอนิล ส่วนสัญญาณในช่วงอะโรมาติกเกิดการ

เปลี่ยนแปลงต าแหน่งของโปรตอน เนื่องจากเกิดการเปลี่ยนแปลงจากหมู่ คาร์บอนิล ซึ่งเป็นหมู่ดึง

อิเล็กตรอนถูกรีดิวซ์เป็นหมู่ไฮดรอกซิล ซึ่งเป็นหมู่ให้อิเล็กตรอน จึงท าให้ shift เล็กน้อยของโปรตอน

บางต าแหน่ง พบสัญญาณที่ 2.29-2.15 ppm 2 โปรตอน ซึ่งเป็นของ CH2 ที่ติดอยู่กับหมู่ไฮดรอกซิล 

และสัญญาณที่ 1.05 ppm 3 โปรตอน ซึ่งเป็นของเมทิลที่ติดอยู่กับ CH2 จึงท าให้ shift ไปทาง 

upshield  

 

ผลการสังเคราะห์ การสังเคราะห์ 9-vinyl anthracene (44a) 

   

 

 

 
 

 

 

 

ภาพท่ี  40 ผลการสังเคราะห์ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol (rac-43b) 

ภาพท่ี  41 ผลการสังเคราะห ์9-vinyl anthracene (44a)    
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จากการสังเคราะห์ 9-vinyl anthracene (44a) ด้วย potassium hydrogen sulfate ได้

ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี flash column chromatography 

โดยใช้ Hexane เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ของแข็งสีเหลืองของ 9-vinyl anthracene (44a) ร้อยละ

ผลผลิตเท่ากับ 87 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณ doublet of doublet  1 โปรตอนที่ 

6.01 และ 5.63 ppm ของ CH2 ที่ต าแหน่งปลายสายของพันธะคู่ที่เกิดจากการ dehydrate ของ

หมู่ไฮดรอกซิล และพบสัญญาณในช่วงอะโรมาติกเกิดการเปลี่ยนแปลงต าแหน่งของโปรตอนไปทาง 

downfield เล็กน้อย 

 

ผลการสังเคราะห์ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 จากการสั ง เคราะห์ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) ด้วย potassium 

hydrogen sulfate ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี flash column 

chromatography โดยใช้ Hexane เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ของแข็งสีเหลืองของ (E)-9-(prop-1-en-

1-yl)anthracene (44b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 19 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณ 

multiplet 1 โปรตอนที่ 7.45-7.41 และ 7.14-7.07 ppm ของ CH ที่ต าแหน่งบนพันธะคู่ที่เกิดจาก

การ dehydrate ของหมู่ไฮดรอกซิล และพบสัญญาณในช่วงอะโรมาติกเกิดการเปลี่ยนแปลงต าแหน่ง

ของโปรตอนไปทาง downfield เล็กน้อย  

 

 

 

ภาพท่ี  42 ผลการสังเคราะห์ (E)-9-(prop-1-en-1-yl anthracene) (44b) 
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ผลการสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 

 

 

 

 

 
  

 

 

 

 

 

จากการสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) ด้วย AD-mix ß ได้

ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสเีหลอืง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี preparative layer chromatography 

โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ผลึกของแข็งสีเหลืองของ (R)-9-(1,2-dihydro- 

xyethyl)anthracene (45a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 77 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 

3.86 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอนที่ 4.42 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน และ 6.32 

ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน ซึ่งเป็นโปรตอนที่อยู่ติดกับหมู่ไฮดรอกซิล พบสัญญาณ doublet 

of doublet ที่ 5.00-6.00 ppm โปรตอนหายไป 2 โปรตอน และพบว่าสัญญาณในช่วงอะโรมาติก

เกิดการเปลี่ยนแปลงต าแหน่งของโปรตอนไปทาง downfield เล็กน้อย  

 

ผลการสังเคราะห์ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

ภาพท่ี  43 ผลการสังเคราะห ์(R)-9-(1,2-dihydroxyethyl)anthracene (45a) 

ภาพท่ี  44 ผลการสังเคราะห ์(1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) 
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  จากการสังเคราะห์ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) ด้วย AD-mix 

ß ได้ ผลิต ภัณฑ์ดิบ เป็น ของเหลวหนืดสี เหลือ ง  ท าให้บริ สุท ธ์ิด้วย วิ ธี  preparative layer 

chromatography โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ผลึกของแข็งสีเหลืองของ 

(1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) ร้อยละผลผลิตเท่ ากับ 45 จากการ

ตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 3.86 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอนที่ 5.95 ppm มี

สัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน และ 4.83-4.73 ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 1 โปรตอน ซึ่งเป็นโปรตอนที่

อยู่ติดกับหมู่ไฮดรอกซิล พบสัญญาณ doublet of doublet ที่ 7.14-7.07 ppm และ multiplet ที่ 

5.98-6.05 ppm โปรตอนหายไป 2 โปรตอน และพบว่าสัญญาณในช่วงอะโรมาติกเกิดการ

เปลี่ยนแปลงต าแหน่งของโปรตอนไปทาง downfield เล็กน้อย จากการตรวจสอบ 1H NMR พบว่า

โปรตอนที่อยู่บนวงแอนทราซีนหายไป 2 โปรตอน แต่น าไปรัน High resolution mass 

spectrometry (HRMS) พบว่าผลที่ได้เป็นสารผลิตภัณฑ์ (45b) 

 

การสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) และ (R)-1-(anthracen-9-

yl)2-methoxyethanol (47a) 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 การสังเคราะห์ (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethanol (47a) และ(R)-9-(1,2-

dimethoxyethyl)anthracene (48a) ด้วย methyl iodide ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสี

ส้มเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธี preparative layer chromatography โดยใช้ Hexane:EtOAc 

(10:1)  เ ป็ น เ ฟส เ คลื่ อ นที่  จ ะ ได้ ขอ ง เ ห ล วห นื ดสี เ ห ลื อ ง ขอ ง  (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-

methoxyethanol (47a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 36 (Rf = 0.15) และผลึกของแข็งสีเหลืองของ (R)-

ภาพท่ี  45 ผลการสังเคราะห์ (R)-9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) และ (R)-1-
(anthracen-9-yl)-2-methoxyethanol (47a)  
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9-(1,2-dimethoxy ethyl)anthracene (48a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 52 (Rf = 0.45) จากการ

ตรวจสอบ 1H-NMR ของสาร (47a) พบสัญญาณ doublet of doublet ที่ 4.28 และ 3.86 ppm 

เกิดการ shift ไปทาง upfield เนื่องจากอยู่ติดกับ methoxy ปลายสาย และพบสัญญาณ doublet 

of doublet ที่ 6.49 ppm เกิดการ shift ไปทาง downfield เนื่องจากอยู่ติดกับวงแอนทราซนี พบมี

สัญญาณเพิ่มข้ึน 3 โปรตอนที่ 3.53 ppm ซึ่งเป็นของหมู่ methoxy และสัญญาณในช่วงอะโรมาติก 

เกิดการ shift ไปที่ downfield เล็กน้อย ส าหรับสาร (48a) พบสัญญาณ doublet of doublet ที่ 

6.05, 4.34 และ 3.65 ppm เกิดการ shift ไปทาง upfield เนื่องจากอยู่ติดกับ methoxy พบมี

สัญญาณเพิ่มข้ึน 6 โปรตอนที่ 3.47 และ 3.29 ppm ซึ่งเป็นของหมู่ dimethoxy และสัญญาณ

ในช่วงอะโรมาติกเกิดการ shift ไปที่ downfield เล็กน้อย จากการตรวจสอบ 1H NMR พบว่า

โปรตอนที่อยู่บนวงแอนทราซีนหายไป 2 โปรตอน แต่น าไปรันHigh resolution mass 

spectrometry (HRMS) พบว่าผลที่ได้เป็นสารผลิตภัณฑ์ (48a)  

 

ผลการสังเคราะห์ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

  การสังเคราะห์ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) ด้วย CH3I ได้

ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของแข็งสีส้มเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี (column 

chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (10:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ผลึกของแข็งสีเหลืองของ 

9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 56 จากการ

ตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณ doublet ที่ 5.75 และ 0.68 ppm และ multiplet ที่ช่วง 4.43-

4.36 ppm เกิดการ shift ไปทาง upfield เนื่องจากอยู่ติดกับ methoxy พบมีสัญญาณเพิ่มข้ึน 6 

ภาพท่ี  46 ผลการสังเคราะห์ 9-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)anthracene (48b) 
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โปรตอนที่ 3.61 และ 3.24 ppm ซึ่งเป็นของหมู่ methoxy และสัญญาณในช่วง aromatic เกิดการ 

shift ไปที่ downfield เล็กน้อย  

 

ผลการสังเคราะห์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) 

 

 

 

 

 

 การสังเคราะห์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) ด้วย 2,2-

dimethoxy propane ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสเีหลอืง ท าให้บรสิทุธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมา

โทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (4:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้

ของเหลวหนืดสีเหลืองของ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) ร้อยละ

ผลผลิตเท่ากับ 59 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 4.29 และ 3.72 ppm เกิดการ shift 

ไปทาง upfield และพบสัญญาณ doublet of doublet ที่ 6.43 ppm เกิดการ shift ไปทาง 

downfield เนื่องจากอยู่ติดกับวงแอนทราซีน พบสัญญาณที่ 1.44 และ 1.39 ppm มีสัญญาณ

เพิ่มข้ึน 6 โปรตอนซึ่งเป็นของ methyl 2 หมู่ แต่พบว่าสารผลิตภัณฑ์ที่ได้สลายตัวเมื่อปล่อยทิ้งไว้ จึง

ไม่ได้น ามาศึกษาต่อ   

 

 

 

 

 ภาพท่ี  47 ผลการสังเคราะห์ (4S)-(anthracen-9-yl)-2,2-dimethyl-1,3-dioxolane (46a) 
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ผลการสัง เคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-

dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 การสั ง เคร าะห์  (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-

dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) ด้วย 4-cyclopentene- 

1,3-dione ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี 

(column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ของเหลวหนืดสี

เหลืองของ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-

9,10-[1,2] epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 10 จากการ

ตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 4.58 ppm เกิดจากบริเวณต าแหน่งที่ 10 ของแอนทราซีน เมื่อ

เกิดปฏิกิริยา Diels-Alder ท าให้โปรตอนที่ต าแหน่งนี้ไม่ได้อยู่ในระบบอะโรมาติก ซึ่งจะท าให้ไม่พบ

สัญญาณที่ 8.44 ppm พบสัญญาณ 3.05 และ 5.12 ppm ของ 4-cyclopentene-1,3-dione เมื่อ

เกิดปฏิกิริยา Diels-Alder จะพบสัญญาณที่ 3.18 และ 4.13 ppm จะเป็นโปรตอนของ chiral 

substituted เนื่องจากเกิดการ shielding ของหมู่ไครัล และพบสัญญาณที่ 4.70 ppm ของอีนอล

  

 

 

 

 

ภาพท่ี  48 ผลการสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-
10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49a)  
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ผลการสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-

10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicycle pentaanthracen-13(12H)-one (49b) 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

การสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-

10 ,11 -dihydro-9H-9 ,1 0 -[1 ,2 ] epicyclopentaanthracen-13 ( 12H)-one (49b) ด้ ว ย              

4-cyclopentene-1,3-dione ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง ท าให้บริสุทธ์ิด้วยคอลัมน์

โครมาโทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc (1:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่จะได้

ของเหลวหนืดสีเหลืองของ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-

10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-13(12H)-one (49b) ร้อยละผลผลิต

เท่ากับ 11 จากการตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณที่ 3.47 ppm เกิดจากบริเวณต าแหน่งที ่10 ของ

แอนทราซีน เมื่อเกิดปฏิกิริยา Diels-Alder ท าให้โปรตอนที่ต าแหน่งนี้ไม่ได้อยู่ในระบบอะโรมาติก ซึ่ง

จะท าให้ไม่พบสัญญาณที่ 8.44 ppm พบสัญญาณ 4.62 และ 5.73 ppm ของ 4-cyclopentene-

1,3-dione เมื่อเกิดปฏิกิริยา Diels-Alder จะพบสัญญาณที่ 3.28 และ 2.98 ppm จะเป็นโปรตอน

ของ chiral substituted เนื่องจากเกิดการ shielding ของหมู่ไครัล และพบสัญญาณที่ 4.88 ppm 

ของอีนอล  

 

 

 

ภาพท่ี  49 ผลการสังเคราะห์ (9R,10S,11S,12S)-10-((1R,2R)-1,2-dimethoxypropyl)-15-
hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicycle pentaanthracen-13(12H)-one (49b) 
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4.1.2. ผลการพิสูจน์สเตอริโอเคมีด้วยเทคนิค Mosher ester analysis ของ (R)-1-(an 

thracen-9-yl)-2-methoxyethanol (47a)  

 

ผลการสังเคราะห์ (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-

2-phenylpropanoate (50a) 

 

  

 
 

 

 

 
 

 

 การสังเคราะห์ (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-

phenylpropanoate (50a) ด้วย S-Mosher ได้ผลิตภัณฑ์ดิบเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง ท าให้

บริสุทธ์ิด้วยวิธีคอลัมน์โครมาโทกราฟฟี (column chromatography) โดยใช้ Hexane:EtOAc 

(10:1) เป็นเฟสเคลื่อนที่ จะได้ของเหลวหนืดสีเหลืองของ (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxy 

ethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenyl propanoate (50a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 29 จาก

การตรวจสอบ 1H-NMR พบสัญญาณในช่วง 7.38-7.61 ppm มีโปรตอนเพิ่มข้ึน 5 โปรตอน ซึ่งเป็น

โปรตอนของหมู่ฟีนิลและพบสัญญาณที่ 6.10, 5.23 และ 4.62 ppm เกิดการ shift เล็กน้อยไปทาง 

downfield พบสัญญาณที่ 3.22  ppm มีสัญญาณเพิ่มข้ึน 3 โปรตอนซึ่งเป็นของ methoxy จากการ

ท า Mosher ester analysis พบสัญญาณของโปรตอนที่ 6.10 ppm ของ secondary alcohol 

เพียง diastereomer เดียว จึงสามารถพิสูจน์ได้ว่าการท าปฏิกิริยา Sharpless asymmetric 

dihydroxylation ให้ผลเป็น single diastereomer (dr  20:1)  

 

 

ภาพท่ี  50 ผลการสังเคราะห์ (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-
methoxy-2-phenylpropanoate (50a) 
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บทท่ี 5 

สรุปผลการทดลอง 
 

 

 จากแผนการสังเคราะห์อนุพันธ์ของสารประกอบไซโคลเพนทีโนนโดยใช้ 9-substitued 

chiral anthracene แผนการทดลองที่มีวิธีการทดลองข้างต้นนี้ แสดงดังในภาพที่ 21 พบว่าสามารถ

น าแอนทราซีน (41) ท าปฏิกิริยากับ acetyl bromide หรือ acetyl chloride เกิดเป็น 9-acetyl 

anthracene (42a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 99 และ 1-(anthracene-9-yl)propan-1-one (42b) 

ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 84 ตามล าดับ จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา reduction เกิดเป็น 9-

(anthryl)ethanol (rac-43a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 88 และ 1-(anthracen-9-yl)propan-1-ol 

(rac-43b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 85 ตามล าดับ จากนั้นน ามาท าปฏิกิริยาในข้ันต่อไปเพื่อให้เกิดเป็น 

9-Vinyl anthracene โดยเกิดผ่านปฏิกิริยา dehydration เกิดเป็น 9-vinyl anthracene (44a) 

ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 87 และ (E)-9-(prop-1-en-1-yl)anthracene (44b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 

19 ตามล าดับ พบว่าสาร (44b) ให้เปอร์เซ็นต์ผลผลิตน้อยมาก เนื่องมาจากการท าผ่านปฏิกิริยา 

dehydration ของ (44b) อาจได้สารผลิตภัณฑ์ที่เป็นทั้ง cis และ trans form ดังนั้นจึงท าให้

ปฏิกิริยาในข้ันนี้ได้ร้อยละผลผลิตน้อย หลังจากนั้นน ามาท าปฏิกิริยา Sharpless asymmetric 

dihydroxylation ด้วย AD-mix ß เกิดเป็น (R)-9-(1,2-dihydroxy ethyl)anthracene (45a) ร้อย

ละผลผลิตเท่ากับ 77 และ (1R,2R)-1-(anthracen-9-yl)propane-1,2-diol (45b) ร้อยละผลผลิต

เท่ากับ 45 ตามล าดับ พบว่าสารผลิตภัณฑ์ (45b) ไดร้้อยละผลผลิตน้อย จากนั้นในข้ันต่อไปน ามาท า

ปฏิกิริยา dimethylation เกิดเป็น 9-Anthracenemethanol (47a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 36 (R)-

9-(1,2-dimethoxyethyl)anthracene (48a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 52 และ 9-((1R,2R)-1,2-

dimethoxypropyl) anthraxcene (48b) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 56 ตามล าดับ ซึ่งผู้วิจัยได้น าสาร 

(47a) มาพิสูจน์สเตอริโอเคมีด้วยเทคนิค Mosher ester analysis กับ (S)-(-)-alpha-Methoxy-

alpha(trifluoromethyl)phenyl acetic acid (S-Mosher) เกิดเป็น (R)-1-(anthracen-9-yl)-2-

methoxyethyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoate (50a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 

29 จากผลการทดลองพบว่าให้ผล diastereomeric ratio  20:1 และในข้ันสุดท้ายน าสาร (48a) 

กับ (48b) ท าปฏิกิริยา Diels-Alder กับ 4-cyclopentene-1,3-dione เกิดเป็น (9R,10S,11S,12S)-

10-((R)-1,2-dimethoxyethyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10[1,2]epicyclopentaan 
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thracen-13(12H)-one (49a) ร้อยละผลผลิตเท่ากับ 10 และ (9R, 10S,11S, 12S)-10-((1R,2R)-

1,2-dimethoxypropyl)-15-hydroxy-10,11-dihydro-9H-9,10-[1,2]epicyclopentaanthracen-

13(12H)-one (49b) ร้อยละผลผลติเท่ากับ 11 ตามล าดับ พบว่าให้ร้อยละผลผลิตน้อยทั้งสาร (49a) 

และ (49b) เนื่องมาจาก 4-cyclopentene-1,3-dione บางส่วนอาจจะเกิดการสลายตัวขณะท า

ปฏิกิริยา จากผลของ 1H NMR พบว่ามีสัญญาณของสาร (49a) เพียงชุดเดียว ไม่พบสัญญาณของ 

diastereomer อื่น ดังนั้นการใช้ไครัลแอนทราซีน (49a) ท าปฏิกิริยา Diels-Alder กับ               

4-cyclopentene-1,3-dione ให้ผลเป็น single diastereomer และข้ันตอนน้ีอยู่ระหว่างการพัฒนา

เพื่อให้ไดร้้อยละผลผลิตมากข้ึน  
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