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แอริลเฮไลด (Aryl halides)

Aryl halides คือสารประกอบท่ีมี halogen (X) atom ตออยูกับคารบอนของ benzene ring (หรือ aromatic ring
อ่ืนๆ  ) เชน

1. Aryl halide กับปฏิกิริยา Nucleophilic Aromatic Substitution
Aryl halide และ Vinyl halide จะมีลักษณะคลายกันคือจะไมวองไว (unreactive) ในการทํ าปฏิกิริยา 

Nucleophilic Substitution ภายใตสภาวะเดียวกันทั้ง Alkyl halide และ vinyl chloride เชน chlorobenzene เมือ่นํ ามา
ตมกับสารละลาย NaOH จะไมเกิดปฏิกิริยาดังสมการ

การที่ aryl halide ขาดความวองไวในการทํ าปฏิกิริยา Nucleophilic Substitution มปีจจัยหลายประการ คือ 
ประการแรกในปฏิกิริยาแบบ  SN2 น้ัน nucleophile ไมสามารถเขาชนดานหลังของ benzene ring ของ aryl halide ได

ประการท่ีสอง เนื่องจาก phenyl cation ไมเสถียร ท้ังน้ีเปนเพราะคารบอนใน aryl cation ขาดอิเล็กตรอน ซึ่งคารบอน
อะตอมน้ีตออยูกับคารบอนอะตอมอ่ืนอีก 2 อะตอม คารบอนตัวที่ขาดอิเล็กตรอนชอบที่จะเกิด hybridization แบบ sp ซึ่ง
จะม ี  geometry เปนเสนตรง (linear) แตไมสามารถทํ าไดเพราะจะท ําใหวงแหวนแตก จึงท ําให orbital ท่ีวางไมสามารถ
เปลี่ยนเปน p orbital ได คารบอนนี้จึงตองคง hybridization แบบเดิม ทํ าใหมี strain สูง และนอกจากนี้การดึงอิเล็กตรอน
ของพันธะคูใน aryl cation โดย polar effect ยงัเปนตัวท ําใหความเสถียรของ aryl cation สูญเสียไป ดังน้ันปฏิกิริยา SN1 
จงึไมสามารถเกิดขึ้นได ดังเชน bromobenzene ไมสามารถแตกตัวให phenyl cation และ bromide ion ไดดงัสมการ
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                p orbital ของ double bond  C 3 อะตอมที่ไมสามารถเปนเสนตรงได

นอกจากน้ีพันธะระหวาง carbon-halide (C-X) ของ aryl halide ยงัส้ันและแข็งแรงกวาในกรณีของสารประกอบ
พวก alkyl halide น่ันหมายความวาการที่พันธะ C-X จะแตกออกในปฏิกิริยา SN1 และ SN2 จะตองใชพลังงานสูงมากขึ้น

ปจจัยที่ท ําใหพันธะ C-X สัน้และแข็งแรงขึ้นม ี2 ประการดวยกัน คือ
1.) เน่ืองจากคารบอนที่ตออยูกับ halide มี hybridization เปนแบบ sp2 ดงัน้ันอิเล็กตรอนใน orbital ของ
คารบอนจึงอยูใกลกับ nucleus มากกวาของคารบอนที่มี hybridization เปนแบบ sp3

2.) การเกิด resonance จะทํ าใหพันธะ C-X ส้ันลง เนื่องจากทํ าใหเกิด double-bond character ของ C-X เพ่ิม
มากขึ้น

2. ปฏิกิริยา Nucleophilic Aromatic Substitution โดยกลไกแบบ Addition-Elimination : SNAr
การที่ aryl halide สามารถทํ าปฏิกิริยา nucleophilic substitution ไดจะตองมหีมูดึงอิเล็กตรอน (strongly 

electron withdrawing group) อยางแรงมาตออยูที่ต ําแหนง ortho หรือ para กับหมู halogen และอุณหภูมิก็มีสวนเกี่ยว
ของดวยเชนกัน

ตวัอยางขางลางนี้จะเห็นไดวาอุณหภูมิที่มีผลตอการเกิดปฏิกิริยาซึ่งจะขึ้นอยูกับจํ านวนหมู nitro ทีม่าตออยูกับ

X XX X X

Cl

NO2

OH-
aq. NaHCO3

130 oC

OH

NO2H+

H+

100 oC

aq. NaHCO3
OH-

Cl

NO2

NO2

OH

NO2

NO2

OH

NO2

NO2

O2N

Cl

NO2

NO2

O2N

OH-
aq. NaHCO3

35 oC

H+



42

benzene ring กลาวคือ o-nitrochlorobenzene จะใชอุณหภูมิสูงท่ีสุด สวน 2,4,6-trinitrochlorobenzene ใชอุณหภูมิต่ํ า
สุด ถาหมู nitro มาตออยูที่ต ําแหนง meta จะไมใหผลเหมือนกับกรณีท่ีมาตออยูท่ีตํ าแหนง ortho และ para

กลไกท่ีเกิดขึ้นในปฏิกิริยาน้ีจะเรียกวากลไกแบบ addition-elimination ซ่ึงจะเปนการสราง carbanion ที่มี
อิเล็กตรอนอยูไมประจํ าที ่ (delocalize) ซึง่เรียกวา Meisenheimer complex ตามชือ่ของนักเคมีชาวเยอรมัน (Jacob 
Meisenheimer) ผู ซึ่งเสนอโครงสรางไดถูกตอง โดยขั้นตอนแรกจะเปนการเติมหมู –OH เขาไปท่ี C1 ของ 
p-nitrochlorobenzene เกิดเปน carbanion หลังจากนั้นจะเปนการก ําจัดหมู chloride ทํ าใหไดผลิตภัณฑตามตองการ
และยงัไดความเปน aromaticity กลับคนืมาดวย กลไกแบบนี้เรียกวา SNAr mechanism

กลไกแบบSNAr มีดังนี้

carbanion นีจ้ะเสถียรขึ้นไดโดยมีหมูดึงอิเล็กตรอนอยูที่ต ําแหนง ortho และ para กับ halogen atom ดังนี้

3. ปฏิกิริยา Nucleophilic Aromatic Substitution โดยกลไกแบบ Elimination-Addition : Benzyne
ถงึแมวา aryl halide  เชน chlorobenzene และ bromobenzene จะไมเกิดปฏิกิริยาแทนที่ที่สภาวะปกต ิแตถา

เราใชสภาวะท่ีรุนแรง เชน ภายใตความรอนและความดันสูงๆ จะทํ าใหเกิดปฏิกิริยาได เชน chlorobenzene จะเปล่ียนเปน 
phenol ไดโดยการใหความรอน chlorobenzene ท่ีอยูในสารละลาย NaOH ท่ี 350 °C ภายใตความดันสูงจะเปล่ียนเปน
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และ bromobenzene ก็จะเกดิปฏิกิริยากับเบสท่ีแรง เชน amide ion (NH2
-) ในแอมโมเนียไดเชนเดียวกัน ดังนี้

การเกดิปฏิกิริยาดังกลาวนี้เกิดผานกลไกแบบ elimination-addition ซ่ึงจะเปนการสราง intermediate ทีเ่รียกวา 
benzyne (หรือ dehydrobenzene)

ในข้ันตอนแรก amide ion จะเปนตัวเริ่มทํ าปฏิกิริยา elimination โดยการดึงเอาโปรตอนท่ีอยูท่ีต ําแหนง ortho
ออกไปตัวหน่ึง สาเหตุท่ีเปนท่ีตํ าแหนง ortho เพราะเปนโปรตอนท่ีเปนกรดแรงท่ีสุด และประจุลบที่เกิดท่ีคารบอนที่
ตํ าแหนง ortho จะถกูท ําใหเสถียรโดย inductive effect ของ bromine หลังจากนั้น bromide ion ก็จะหลุดออกไปพรอม
กบัอิเล็กตรอนคูรวมพันธะ  ปฏิกิริยา elimination นีจ้ะเกิด benzyne ซึง่เปน intermediate ที่ไมเสถียร (unstable) และมี
ความวองไวสูง (highly reactive) แลวจะเขาทํ าปฏิกิริยากับ nucleophile ทีอ่ยูใกลๆ (ในท่ีน้ี คือ amide ion) ข้ันตอนท่ี 2 
จะเปนปฏิกิริยา addition ทํ าใหเกิด aniline เปนผลิตภัณฑ

กลไกแบบ elimination-addition

ลักษณะของ benzyne จะเห็นไดชัดจาก diagram ตอไปน้ี

พนัธะที่เกิดขึ้นใหมใน benzyne เกดิจากการ overlap ของ sp2 orbital ของคารบอนที่อยูชิดกันบน benzene 
ring แกนของ orbital นีจ้ะอยูในระนาบเดียวกัน ซึ่ง orbital นีจ้ะตั้งฉากกับ π orbital ของ aromatic ring และจะไมเกิด
การรบกวนระบบ aromatic และไมสามารถเกิด resonance ไดดวย พันธะที่เกิดขึ้นใหมจะไมแข็งแรง และถึงแมวาวง
แหวนจะเปนรูป 6 เหลี่ยม (hexagon) แตก็พยายามที่จะ distort เพ่ือจะทํ าใหเกิดการ overlap ของ sp2 orbital ใหมากท่ี
สุด แตก็ไมสามารถ distort จนทํ าใหเกิดการ overlap ไดมากพอ ดังนั้น benzyne จงึเปน intermediate ทีไ่มเสถียรและ
วองไวในการเกิดปฏิกิริยามาก เราไมสามารถแยก benzyne ออกจากสารละลายได
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ในป 1953 J.D. Roberts ไดคนพบหลักฐานที่เปนเครือ่งพสิูจนวาปฏิกิริยาเกิดผานกลไกแบบ elimination-
addition ซึง่ไมใชกลไกแบบ addition-elimination โดยในการศึกษานี้ใช 14C-label (C*) bromobenzene นํ ามาทํ า
ปฏิกิริยากับ amide ion ในแอมโมเนียเหลวเกิดเปน aniline ไดโดยมี 14C-label ท่ีต ําแหนง 1 และ 2 อยางละเทาๆ กัน

อกีตวัอยางหนึ่งไดแก ปฏิกิริยาของ m-(trifluoromethyl)chlorobenzene กับ sodium amide ไดผลิตภัณฑเปน
m-(trifluoromethyl)aniline

ผลของปฏิกิริยาสามารถอธิบายไดดวยวากลไกแบบ elimination-addition ในข้ันแรกจะเกิด benzyne กอน

benzyne ทีเ่กดิขึ้นจะรวมตัวกับ amide ion ทํ าใหเกิด carbanion ท่ีเสถียรท่ีสุด (meta เสถยีรมากกวา ortho) ได
ดังนี้
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Carbanion ท่ีมีประจุลบอยูท่ีตํ าแหนง C2 จะเสถียรมากกวาท่ีต ําแหนง C3 ซึ่งประจุลบจะอยูใกลหมูดึง
อิเล็กตรอน (trifluoromethyl) มากกวา การดึงอิเล็กตรอนจะทํ าโดย inductive effect (resonance เกดิไมไดเพราะ sp2

orbital ทีม่อิีเลก็ตรอนคูโดดเดี่ยวไมไดอยูในระนาบเดียวกับ π orbital ของ aromatic system)
Benzyne สามารถถูกจับ (trapped) ไดโดยปฏิกิริยา Diels-Alder และ benzyne ทีเ่กิดขึ้นใน diene furan จะ

เกิดเปน Diels-Alder adduct ดงัสมการ
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