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บทคัดย่อ 
 

 คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ เป็นสารที่สามารถน ามาใช้ประโยชน์ได้หลากหลาย ทั้งในด้านการแพทย์
และอุตสาหกรรม การปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตเพื่อเป็นคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์จึงมี
ความส าคัญ อย่างไรก็ตาม ที่ผ่านมาสารคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ถูกสังเคราะห์ขึ้นด้วยปฏิกิริยาเอสเทอริฟิ
เคชัน ซึ่งจ าเป็นต้องท าในสภาวะที่ปราศจากน้ า มีการใช้ pyridine ซึ่งค่อนข้างอันตรายเป็นตัวท าละลาย
ในการสังเคราะห์ รวมทั้งไม่สามารถน า N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) ซึ่งเป็นตัวเร่งปฏิกิริยา
แบบเอกพันธุ์กลับมาใช้ซ้ าได้ ผู้วิจัยจึงสนใจการใช้  Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin 
(PAFR) เป็นตัวเร่งแบบวิวิธพันธุ์ในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานเอสเทอริฟิคัน เพื่อปรับเปลี่ ยน
โครงสร้างสารคารโ์บไฮเดรตเป็นคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ โดยเริ่มจาการสังเคราะห์ PAFR 3 ชนิด ซึ่งเตรียม
ด้วยวิธีการและระยะเวลาในการท าให้เย็นตัวลงต่างกัน ได้แก่ PAFR A, B และ C พบว่า PAFR A ไม่เกิดรู
พรุนตามที่ต้องการ อาจเนื่องมาจากระยะเวลาในการเย็นตัวลงต่ าเกินไป จากนั้นจึงสังเคราะห์ methyl 

2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside และใช้เป็นสารคาร์โบไฮเดรตตั้งต้นในการศึกษาการ
ปรับเปลี่ยนโครงสร้างของสารคาร์โบไฮเดรต โดยมี PAFR A, B และ C เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิ
เคชันกับ acetic acid และปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันกับ ethyl acetate พบว่า ปฏิกิริยาทรานส์เอ
สเทอริฟิเคชันมีประสิทธิภาพมากกว่าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน เนื่องจากให้สารผลิตภัณฑ์ที่คาดหวัง
มากกว่า ผู้วิจัยจึงเลือกศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตโดยใช้ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอ
ริฟิเคชันต่อไปและพบว่า PAFR A มีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาสูงสุด เนื่องจากให้ปริมาณผลิตภัณฑ์
สูงถึง 77% เมื่อเทียบกับ PAFR B และ C ซึ่งให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 71% และ 64% ตามล าดับ และเมื่อ
เปลี่ยนชนิดของเอสเทอร์เพื่อศึกษาผลของการเปลี่ยนโครงสร้างของเอสเทอร์ตั้งต้นเป็น isopentyl 
acetate พบว่า ไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใดขึ้น ในขณะที่การใช้เอสเทอร์เป็น ethyl hexanoate, ethyl 
octanoate, ethyl decanoate และ ethyl dodecanoate สามารถให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ได้ 66% , 
65%, 62% และ62% ตามล าดับ แผนงานในอนาคตผู้วิจัยจะพัฒนาการสังเคราะห์ PAFR A ให้มีรูพรุน
เพิ่มมากขึ้น และศึกษาการใช้ซ้ าของ PAFR ในการเป็นตัวเร่งปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน 
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Abstract 

Carbohydrate esters are chemicals which have been utilized in various applications 
for both medical and industrial area.  Chemical synthesis of carbohydrate ester from 
carbohydrate precursor is common in laboratory.  However, anhydrous conditions are 
requirement, recovery of a catalyst (e. g.  DMAP)  is rather difficult and time consuming and 
pyridine is relatively toxic solvent compared to other organic solvents.  In this work, we are 
interested in structural modification of carbohydrate to carbohydrate ester using Porous 
Phenolsulfonic Acid- Formaldehyde Resin ( PAFR)  as a heterogeneous catalyst for 
esterification and transesterification. Firstly, three types of PAFR A, B and C were synthesized 
based on its different porosity and surface property. It was found that PAFR A did not have 
a porous structure, probably due to its short cooling time period (2 hours) .  Next, methyl 

2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) was synthesized in 14% overall yield as a model 
substrate for structural modification. Esterification of glucopyranoside 4 with acetic acid and 
transesterification with ethyl acetate using PAFR A, B and C as catalysts were carried out. 
Transesterification provided higher conversion than esterification to yield the desired 
carbohydrate ester product, so transesterification was chosen as a method of choice to 
modify carbohydrate model.  We found that PAFR A promoted transesterification more 
efficiently over PAFR B and C.  It gave the desired carbohydrate ester in high yield (77%) 
compared with PAFR B and C which provided product in 71% and 64% yield, respectively. 
When sterically hindrance isopentyl acetate was used are acylating agent instead of ethyl 
acetate, the reaction did not proceed monitored using TLC whereas using of ethyl 
hexanoate, ethyl octanoate, ethyl decanoate and ethyl dodecanoate gave products in 66%, 
65%, 62% and 62% yield, respectively. Future work will be focused on development of the 
synthesis of PAFR A in order to increase its porosity and the reusability of PAFR catalysts will 
be examined. 
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บทที่ 1 
บทน า 

 

1.1 ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 

 คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ เป็นสารที่น่าสนใจ เนื่องจากสามารถน ามาใช้ประโยชน์ได้หลากหลาย ทั้งใน
ด้านการแพทย์และอุตสาหกรรม เช่น เป็นสารออกฤทธิ์ทางชีวภาพ1-3  เป็นสารลดแรงตึงผิวชีวภาพ4 และเป็น
เจลเลเทอร์ 5 เป็นต้น การสั ง เคราะห์คาร์ โบไฮเดรตเอสเทอร์ จึ งมีส าคัญ และส่ งผลให้ปฏิกิ ริยา 
เอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชันได้รับความสนใจ เนื่องจากเป็นปฏิกิริยาพื้นฐานในการสังเคราะห์
สารเอสเทอร์โดยการเปลี่ยนหมู่ไฮดรอกซีเป็นหมู่เอสเทอร์ 

จากการศึกษาพบว่า ตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันนั้น มีทั้งตัวเร่งแบบเอกพันธุ์  (homogeneous 
catalyst) เช่น เอนไซม์6, dodecyl benzene sulfonic acid (DBSA)7 และกรดซัลฟิวริก8  และแบบวิวิธพันธุ์ 
(heterogeneous catalyst) เช่น เรซินชนิดประจุบวก (cation exchange resin)9-13, ซิลิกาที่ถูกปรับปรุง
พื้นผิวด้วยกรดซัลโฟนิก (silica supported sulfonic acids)14 และท่อนาโนคาร์บอนที่ถูกปรับพื้นผิวด้วยกรด
ซัลโฟนิก (sulfonated multiwall carbon nanotube)15 เช่นเดียวกับตัวเร่งในปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเค
ชันที่มีทั้งตัวเร่งแบบวิวิธพันธุ์ เช่น ซิลิกาที่ถูกปรับปรุงพื้นผิวด้วยกรดซัลโฟนิก (silica supported sulfonic 
acids)14 และโพลีเมอร์ที่ถูกปรับพื้นผิวด้วยกรด (polymeric solid acid)16 และตัวเร่งแบบเอกพันธุ์ เช่น 
dodecyl benzene sulfonic acid (DBSA)7 ทั้งนี้ตัวเร่งปฏิกิริยาแบบวิวิธพันธุ์ก าลังได้ความสนใจเพิ่มขึ้น 
เนื่องจากมีฤทธิ์การกัดกร่อนต่ า  แยกออกง่ายเมื่อปฏิกิริยาสิ้นสุด และใช้ซ้ าได้ ส่งผลให้ใช้พลังงานใน
กระบวนการสังเคราะห์ต่ า17,18 และช่วยลดปริมาณของเสียจากการก าจัด ซึ่งสอดคล้องกับแนวคิดเคมีสีเขียว
(green chemistry) 

นอกจากนี้พบว่า ที่ผ่านมาสารคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ จะถูกสังเคราะห์ขึ้นด้วยปฏิกิริยาเอสเทอริฟิ-   
เคชัน1-3, 5 ซึ่งมีขั้นการท าค่อนข้างล าบาก เนื่องจากจ าเป็นต้องท าในสภาวะที่ปราศจากน้ า (anhydrous 
condition) และมีการใช้ pyridine ซึ่งเป็นสารเคมีที่มีความอันตราย19 เมื่อเทียบกับตัวท าละลายอินทรีย์อื่นๆ 
ในการสังเคราะห์ รวมทั้งไม่สามารถน า N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) ซึ่งเป็นตัวเร่งปฏิกิริยาแบบ
เอกพันธุ์มาใช้ซ้ าได้ 

Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) เป็นเรซินชนิดประจุบวกชนิดหนึ่ง ที่ Baek 
H. และคณะ11 พัฒนาขึ้นเพื่อเป็นตัวเร่งแบบวิวิธพันธุ์ชนิดกรดในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน และทรานส์เอสเทอ
ริฟิเคชัน (รูปที่1.1) โดยผู้วิจัยพบว่า มีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของกรดคาร์บอกซิลิก
และอะลิฟาติกแอลกอฮฮล์ (aliphatic alcohol) และทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของเอทิลเอสเทอร์ (ethyl ester) 
กับอะลิฟาติกแอลกอฮอล์ (aliphatic alcohol) ซึ่งเป็นปฏิกิริยาที่ผันกลับได้ เกิดขึ้นได้อย่างสมบูรณ์ โดยไม่
ต้องดึงน้ าหรือแอลกอฮอล์ซึ่งเป็นผลิตภัณฑ์ร่วมออกจากระบบขณะเกิดปฏิกิริยา และยังมีน่าสนใจคือตัวเร่ง
ดังกล่าว สามารถเป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันที่มีน้ าเป็นตัวท าละลายได้อีกด้วย รวมทั้งพบว่าความมีรู
พรุนของตัวเร่งส่งผลต่อความสามารถในการเร่งปฏิกิริยา 
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รูปที่ 1.1 แสดงโครงสร้าง  Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 

 จากประโยชน์ที่หลากหลายของคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ และข้อดีของตัวเร่งแบบวิวิธพันธุ์ PAFR ซึ่งยัง
ไม่เคยถูกน าไปใช้เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสารคาร์โบไฮเดรต 
ดังนั้นในงานวิจัยนี้ผู้วิจัยจึงสนใจศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตเป็นคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ 
โดยใช้ PAFR เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน  
  

1.2 วัตถุประสงค์และขอบเขตของการวิจัย 

 1. สังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) ที่มีลักษณะต่างกัน  

 2. สังเคราะห์สารคาร์โบไฮเดรตต้นแบบ methyl 2, 3, 4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside ใน
ปริมาณมาก  

 3.  ป รั บ เ ปลี่ ย น โ ค ร ง ส ร้ า ง ขอ งส า รคา ร์ โ บ ไ ฮ เ ด รต  methyl 2, 3, 4- tri- O- benzyl-α-D-
glucopyranoside ด้วยปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี Phenolsulfonic Acid-
Formaldehyde Resin (PAFR) เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 
 

1.3 งานวิจัยที่เกี่ยวข้อง 

1.3.1 การสังเคราะห์คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ 
 คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ เป็นสารคาร์โบไฮเดรตที่หมู่ไฮดรอกซี ในโมเลกุลถูกเปลี่ยนเป็นเอสเทอร์ 
สามารถย่อยสลายได้ด้วยกระบวนการทางชีวภาพ จึงเป็นมิตรต่อสิ่งแวดล้อม20 ในปัจจุบันมีการน ามาใช้
ประโยชน์ได้หลากหลาย ทั้งด้านการแพทย์และอุตสาหกรรม การปรับปรุงโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตเพื่อเป็น
สารคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์แบบต่างๆ จึงมีความส าคัญ  โดยมีการเสนอวิธีการสังเคราะห์และการใช้สารตั้งต้น
ในการสังเคราะห์ที่ต่างกันไป ดังตัวอย่าง ในปี 2011 Gremos S. และคณะ21 ได้พัฒนาวิธีการสังเคราะห์
เซลลูโลสเอสเทอร์ (cellulose ester) จาก cellulose และกรดไขมันไวนิลเอสเทอร์ (fatty acid vinyl ester) 
ที่มีจ านวนคาร์บอนต่างกัน ได้แก่  vinyl propionate (C3) , vinyl laurate (C12) และ vinyl stearate (C18) 
ด้วยปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน โดยมีเอนไซม์ immobilized esterase จากตับหมแูละ immobilized cutinase 
จาก F. solani เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา เพื่อให้การเร่งปฏิกิริยามีประสิทธิภาพ ผู้วิจัยได้พยายามเพิ่มประสิทธิภาพ
ในการสังเคราะห์เซลลูโลสเอสเทอร์โดยพัฒนาวิธีที่ช่วยเพิ่มความสามารถของเซลลูโลสในการเข้าถึงบริเวณเร่ง
ของเอนไซม์ เนื่องจากการท าปฏิกิริยานั้นมักท าในตัวท าละลายอินทรีย์ ซึ่งส่งผลให้เซลลูโลสไม่ละลาย และท า
ให้ปฏิกิริยาไม่สามารถเกิดขึ้นได้   ผู้วิจัยจึงพัฒนาวิธีโดยเตรียมเซลลูโลสในของเหลวไออนิก 1 -n-butyl-3-
methylimidazolium chloride (BMIMCl) ก่อนน าไปท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันที่ใช้เอสเทอร์ตั้งต้นเป็นตัว
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ท าละลาย (solvent-free system) และพบว่าการเตรียมเซลลูโลสใน BMIMCl ก่อนท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเค
ชันเป็นข้ันตอนที่จ าเป็น เน่ืองจากท าให้การสังเคราะห์เซลลูโลสเอสเทอร์มีประสิทธิภาพสูงสุด 

ในปี 2015 Yousefi S. และคณะ1 ได้ท าการศึกษาการสังเคราะห์กลูโคสเอสเทอร์ของ 5-amino 
salicylic acid และไซลิทอลเอสเทอร์ของ 5-amino salicylic acid  (รูปที่ 1.2) เพื่อใช้เป็นสารออกฤทธิ์ทาง
ชีวภาพ โดยใช้ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันในการเตรียมอนุพันธุ์ 5-amino salicylic acid ในขั้นตอนที่ iii  โดยใช้ 
N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา และ dicyclohexylcarbodiimide (DCC) เป็น 
coupling reagent ดังแสดง 

 

 

 
 

รูปที่ 1.2 แผนการสังเคราะห์กลูโคสเอสเทอร์ และไซลิทอลเอสเทอร์ของ 5-amino salicylic acid 

 ในป ี 2017 Guang J. และคณะ2  ได้ท าการออกแบบวิธีการสังเคราะห์ sulfated D-galactosyl 
liposaccharides ซึ่งเป็นส่วนประกอบหนึ่งของสารขนาดใหญ่อยา่ง axinelloside A (รูปที่ 1.3) ซึ่งมีคุณสมบัติ
ในการยับย้ังการท างานของเอนไซม์ยtelomeraseoและใช้ในการรกัษามะเร็ง                           

               
รูปที่ 1.3 แสดงโครงสร้าง axinelloside A 
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ขั้นตอนหนึ่งในการสังเคราะห์สาร sulfated D-galactosyl liposaccharides (c) (รูปที ่1.4) ประกอบ                         
ด้วยการปรับเปลี่ยนโครงสารคาร์โบไฮเดรต (a) เป็นคาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ (b) โดยใช้ dicyclohexyl 
carbodiimide (DCC) เป็น coupling reagent และ N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) เป็นตัวเร่งใน
ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชนั ดังแสดง 
 

 
 

รูปที่ 1.4 แสดงแผนการสังเคราะห์ sulfated D-galactosyl liposaccharides 

ในปี 2018 AlFindee M.N. และคณะ3 ได้ศกึษาการสังเคราะห์คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ ผา่นปฏิกิริยาเอ
ซิลเลชัน (acylation) ระหว่างน้ าตาลโมเลกุลเดี่ยว ได้แก่ mannose, glucose, N-acetylglucosamine และ 
galactose กับ acyl chloride ที่มีจ านวนคารบ์อนต่างกัน  โดยมี  N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) 
เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา และ pyridine เป็นตัวท าละลาย จากงานวิจัยนีพ้บวา่ สามารถสังเคราะห์ได้ในขั้นตอนเดียว
และควบคุมต าแหน่งในการเกิดเอซิลเลชัน (regioselective acylation) ได้ จากปริมาณ acyl chloride โดย
คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ทีม่ีประสิทธิภาพสูงสดุในการยังยั้งเชื้อราและแบคทีเรีย ได้แก่ Staphylococcus 
aureus, methicillin-resistant S. aureus (MRSA), Candida albicans, Cryptococcus neoformans, 
Aspergillus flavus and Fusarium graminearum คือ แมนโนสเอสเทอร์ที่มีความยาวโซ่คารบ์อนของหมู่เอ
ซิลเป็น 14 (MAN014)  

 
 

รูปที่ 1.5 แสดงการสังเคราะห์แมนโนสเอสเทอร์ที่มีความยาวโซ่คาร์บอนของหมู่เอซิลต่างกัน 
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1.3.2 การเร่งปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานเอสเทอริฟิเคชันด้วยตัวเร่งแบบวิวิธพันธุ ์
 ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานเอสเทอริฟิเคชัน เป็นปฏิกิริยาหนึ่งที่มีประโยชน์ เน่ืองจากใช้ในการ
สังเคราะห์หรือปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารเป็นเอสเทอร์ โดยปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน สามารถสังเคราะห์เอส
เทอร์ได้จากกรดคาร์บอกซิลิกกับแอลกอฮออล์ โดยมีกรดเป็นตัวเร่ง ดังสมการ (1) 

                     --- (1) 
 

ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชนั  สามารถสังเคราะห์หรือเปลี่ยนชนิดของเอสเทอร์เป็นอีกชนิดได้ จากเอสเท
อร์ชนิดหนึ่งกับแอลกอฮลล์ โดยใช้กรดหรือเบสเป็นตัวเร่ง ดังสมการ (2) 

                               --- (2) 
 

ตัวเร่งในปฏิกิริยาข้างต้น ได้ถูกออกแบบและศึกษาให้มีคุณสมบัติที่หลากหลาย เพื่อการใช้ประโยชน์
ต่างๆ ดังตัวอย่าง ในปี 2013 Minakawa M. และคณะ9  พบว่าสามารถสังเคราะห์เอสเทอร์ โดยใช้ Porous 
Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR)  เป็นตัวเร่งชนิดกรดในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันได้
ปริมาณสูง (รูปที่ 1.6)  แม้ไม่มีการดึงเอาน้ าออกจากระบบระหว่างเกิดปฏิกิริยา เนื่องจากปฏิกิริยาเกิดขึ้นได้
สมบูรณ์ และยังสามารถแยกเอา PAFR ออกจากปฏิกิริยาได้ง่ายด้วยการกรอง โดยตัวเร่งดังกล่าวเป็นโพลีเมอร์
ที่ประกอบด้วยหมู่ซัลโฟนิก ซึ่งมีสมบัติเป็นกรด  สามารถสังเคราะห์ได้ในขั้นตอนเดียว โดยใช้สารตั้งต้นได้แก่  
p-phenol sulfonic acid และ formaldehyde ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ด้วยอิเล็กโตรไฟล์บนวงอะโรมาติก 
(electrophilic aromatic substation) และปฏิกิริยาพอลิเมอไรเซชัน (polymerization) 

 

 
รูปที่ 1.6 โครงสร้าง Porous Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 

 

 ในปี 2015 Fu J. และคณะ13 ได้ท าการศึกษาการสังเคราะห์สารเมทิลเอสเตอร์ของกรดไขมัน (fatty 
acid methyl ester) ซึ่งเป็นเชื้อเพลิงไบโอดีเซลชนิดหนึ่งจากกรดไขมันกับเมทานอล โดยใช้ macroporous 
cation exchange resin ที่สังเคราะห์ข้ึนเอง เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน  การสังเคราะห์ตัวเร่ง
ดังกล่าว ประกอบดว้ย 2 ขั้นตอนหลัก ได้แก่ การสงัเคราะห์เรซินทรงกลม ด้วยปฏิกิริยาการสังเคราะห์พอลิเมอร์
แบบแขวนลอย (suspension polymerization) โดยมีมอนอเมอร์ styrene และ divinyl benzene พอลิเมอร์
ที่เกิดขึ้นน้ี มี divinyl benzene เป็นตัวเชื่อม (cross-linking) และมพีื้นที่ผิวแตกตา่งกันเนื่องจากความมรีูพรุน
ที่ต่างกัน ซึ่งเป็นผลจากการเติมสารที่ท าให้เกิดรพูรุนในปริมาณตา่งกัน จากนั้นเรซินถูกน ามาปรับปรุงพื้นผิวให้มี
หมู่ซัลโฟนิกเพื่อเป็นบริเวณเร่ง ด้วยปฏิกริิยาซัลโฟเนชัน (sulfonation) ในกรดซัลฟวิริก จากการศึกษาพบว่า 
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ตัวเร่งปฏิกิริยาที่มีพื้นที่ผวิมาก จะมีประสิทธิภาพสูงและพบว่าน้ าที่ถูกดดูซับไว้เดิมบริเวณผิวตัวเร่งสามารถลด
ความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาได ้โดยอยู่ในรูป hydrated proton ที่หมู่ซัลโฟนิกอย่างเสถียรและขัดขวางการ
เข้าท าปฏิกิริยาของสารตัง้ต้น ได้มากกวา่น้ าซึ่งเป็นผลิตภัณฑ์รว่มของปฏิกิริยา   
 ในปี 2015 Kim Y. H. และคณะ10 พบว่า สามารถสังเคราะห์เอสเทอร์จากกรดไขมันโอเลอิกดว้ยเมทา
นอล โดยใช้ phenolsulfonic acid–formaldehyde (PSF) เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันได้แม้ไม่มี
การดึงเอาน้ าออกจากระบบระหว่างเกิดปฏิกิริยา สามารถแยกตวัเร่งปฏิกิรยิาออกได้งา่ยเมื่อปฏิกิริยาสิ้นสุดและ
น ามาใช้ซ้ าได้มากกว่า 30 ครั้ง โดยที่ไม่สูญเสียประสิทธิภาพในการเร่งปฏกิิริยา นอกจากนี้ยังพบวา่ปริมาณ PSF
และอุณหภูมิมีผลต่อการเกิดปฏิกิริยา โดยการใชป้ริมาณ PSF มากขึ้นหรือการเพิ่มอุณหภูมิส่งผลให้อัตราการ
เปลี่ยนแปลงของสารตั้งต้นเป็นสารผลิตภัณฑ์ (conversion) สูงข้ึน  

ในปี 2016 Baek H. และคณะ11 ได้ศึกษาประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาของ Porous Phenolsulfonic 
Acid- Formaldehyde Resin (PAFR)  ซึ่ ง สั ง เ ค ร า ะห์ ขึ้ น เ อ ง โ ด ย ใ ช้  p- phenol sulfonic acid และ 
formaldehyde เป็นสารตั้งต้น ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ด้วยอิเล็กโตรไฟล์บนวงอะโรมาติก (electrophilic 
aromatic substation) และปฏิกิริยาพอลิเมอไรเซชัน (polymerization) เช่นเดียวกับงานวิจัยก่อนหน้าของ 
Minakawa M. และคณะ9 ผู้วิจัยพบว่าตัวเร่งนี้สามารถท าให้ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของกรดคาร์บอกซิลิก
และอะลิฟาติกแอลกอฮฮล์ (aliphatic alcohol) และทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของเอทิลเอสเทอร์ (ethyl ester) 
กับอะลิฟาติกแอลกอฮอล์ (aliphatic alcohol) ซึ่งเป็นปฏิกิริยาที่ผันกลับได้ เกิดขึ้นได้อย่างสมบูรณ์ โดยไม่
ต้องดึงน้ าหรือแอลกอฮอล์ซึ่งเป็นผลิตภัณฑ์ร่วมออกจากระบบขณะเกิดปฏิกิริยาและ สามารถเป็นตัวเร่ งใน
ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันที่มีน้ าเป็นตัวท าละลายได้อีกด้วย นอกจากนี้ผู้วิจัยพบว่าขั้นตอนการสังเคราะห์ PAFR 
ในขั้นการปล่อยให้ PAFR ซึ่งอยู่ในรูปเจลเย็นตัวลงในระยะเวลาต่างกัน ส่งผลต่อความมีรูพรุนของตัวเร่ง และ
ขนาดพื้นที่ผิวของตัวเร่ง โดยเจลที่ถูกท าให้เย็นตัวลงอย่างช้าๆ เป็นเวลา 12 ชั่วโมง จะเกิดรูพรุนขนาด 1-5 µm 
เกิดขึ้น ส่วนเจลที่ถูกท าให้เย็นตัวอย่างรวดเร็วใน 5 นาที จะไม่มีรูพรุนและมีพื้นที่ผิวน้อยกว่า PAFR ที่มีรูพรุน 
และตัวเร่งที่มีรูพรุนสูงจะมีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาสูงกว่าตัวเร่งที่ไม่มีรูพรุน  

ในปี 2016 Tejero M.A. และคณะ12 ได้ศึกษาประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันระหว่าง 
levulinic acid และ1-butanol ของ acidic ion exchange resin ซึ่งเป็นพอลิเมอร์ที่เกิดจากพอลิเมอไรเซชัน
ของ styrene และ divinyl benzene โดยมีหมู่ฟังก์ชันเป็นซัลโฟนิกและถูกใช้ทั่วในอุตสาหกรรม ได้แก่ เรซินที่
โครงสร้างเป็นรูพรุนขนาด 30-80 nm (macropore) ได้แก่ Amberlyst 15, 16,  35, 36, 39, 46 และ 
Amberlyst 70, และเรซินแบบเจลที่โครงสร้างเป็นรูพรุนขนาดเล็กมาก 8-20 nm (micropore) ได้แก่ 
Purolite, Dowex50Wx2 Dowex50Wx4 และ Dowex50Wx8 จากงานวิจัยนี้ พบว่า ลักษณะโครงสร้างหรือ
ลักษณะทางกายภาพ (morphology) ของเรซิน มีบทบาทส าคัญมากในการเร่งปฏิกิริยา โดยเรซินที่มีระดับการ
เชื่อม (cross-linking degree) ต่ า จะมีความสามารถในการบวมตัว (swelling) ได้สูง และท าให้มีอัตราการ
เกิดปฏิกิริยาสูงขึ้น เนื่องจากท าให้ความสามารถในการเข้าถึงบริเวณเร่งของสารตั้งต้นเพิ่มขึ้น  และพบว่า
ปริมาณกรดของตัวเร่งส่งผลน้อยมากต่อความสามารถในการเร่งปฏิกิริยา เมื่อเทียบกับความสามารถในการ
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บวมตัวของเรซิน โดย Dowex50Wx2 ซึ่งเป็นเรซินแบบเจลที่มีระดับการเชื่อม (cross-linking degree) ต่ าสุด 
จะมีประสิทธิภาพสูงสุด 
 ในปี 2016 Pan H. และคณะ16 ไดท้ าการสังเคราะห์ mesoporous polymeric solid (MPD-SO3H-
IL) ซึ่งประกอบด้วยหมู่ฟังก์ชันกรดไออนกิเหลว (acidic ionic liquid) และหมูก่รดซัลโฟนิก ดังแสดง 

 
รูปที่ 1. 7 แผนการสังเคราะห์ mesoporous polymeric solid (MPD-SO3H-IL) 

พบว่า MPD-SO3H-IL ที่สังเคราะห์ได้มีพื้นที่ผิวและปริมาตรของรูพรุนขนาดใหญ่ ส่งผลให้สารตั้งต้น
เข้าถึงบริเวณเร่งได้มากขึ้น ท าให้ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันระหว่าง  Jatropha curcas oil กับ            
เมทานอลเกิดขึ้นได้อย่างมีประสิทธิภาพ นอกจากนี้ตัวเร่งดังกล่าวยังสามารถน ามาใช้ซ้ าได้ 4 ครั้ง 

ในปี 2016 Tamborini L. H. และคณะ22 ได้ท าการสังเคราะห์ตัวเร่งปฏิกิริยาที่มีหมู่ซัลโฟนิกเป็น
ตัวเร่งบนคาร์บอนที่มีรูพรุนขนาดต่างกัน ผ่านกระบวนการหลัก 2 ขั้น ได้แก่  การสังเคราะห์โครงข่ายของ
คาร์บอนจากปฏิกิริยาโซล-เจล (sol-gel) ของ resorcinol และ formaldehyde โดยมีโซเดียมคาร์บอเนตเป็น
ตัวเร่งปฏิกิริยา และมีการเติม polydiallyl, dimethylammonium chloride เพื่อท าให้รูพรุนของโพลีเมอร์
คงสภาพอยู่ได้  และการท าปฏิกิริยาซัลโฟเนชันของโครงข่ายคาร์บอนที่สังเคราะห์ได้  โดยการใช้สัดส่วนของ 
resorcinol ต่อโซเดียมคาร์บอเนตต่างกัน ส่งผลให้โครงสร้างของตัวเร่งแตกต่างกันและส่งผลต่อประสิทธิภาพ
ในการเร่งปฏิกิริยาต่างกัน  นอกจากนี้ยังพบว่า การท าซัลโฟเนชันกับอนุภาคคาร์บอนมีขนาดเล็ก จะท าให้ได้
ปริมาณหมู่กรดซัลโฟนิกมาก และการมีหมู่กรดซัลโฟนิกมาก ท าให้มีความคงทนต่อความร้อนมากขึ้น และมี
ประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของกรดโอเลอิค (oleic acid) กับเอทานอลและปฏิกิริยา     
ทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของเอทิลเอสเทอร์ (ethyl ester) กับเอทานอลมากขึ้น 
 ในปี 2017 Guan Q. และคณะ15 ได้ศึกษาการสังเคราะห์และการใช้ท่อนาโนคาร์บอนที่ถูกปรับพื้นผิว
ด้วยกรดซัลโฟนิก (sulfonated multi-walled carbon nanotubes) เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิ
เคชันของไตรกลีเซอไรด์กับเอทานอล โดยการสังเคราะห์ตัวเร่งนี้ท าได้โดยการท าซัลโฟเนชัน (sulfonation) 
ท่อนาโนคาร์บอนส าเร็จรูป  และพบว่าตัวเร่งนี้มีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาได้สูง เนื่องจากมีปริมาณกรด  
พื้นที่ผิว และการกระจายตัวของบริเวณเร่งสูง  รวมทั้งมีขนาดของรูพรุนภายในเหมาะสม  
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จากงานวิจัยข้างต้น ท าให้สรุปได้ว่าllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll 
1.การสังเคราะห์ตัวเร่งปฏิกิริยาแบบวิวิธพันธุ์ โดยมีบริเวณเร่งเป็นหมู่กรดซัลโฟนิก สามารถท า 

ได้ 2 แบบ คือ  
1) การสังเคราะห์โดยใช้ 2 ขั้นตอน ได้แก่ การสังเคราะห์โครงสร้างหลักของโพลิเมอร์ หรือตัว

ยึดติดซึ่งเป็นของแข็งก่อน จากนั้นจึงท าการเติมหมู่ซัลโฟนิกลงบนพื้นผิวด้วยปฏิกิริยาซัลโฟเนชัน 
2) การสังเคราะห์ขั้นตอนเดียว โดยใช้สารตั้งต้นที่มีหมู่ซัลโฟนิกอยู่แล้วlllllllllllllllllllllll 

2. ตัวเร่งที่มีพื้นที่ผิว ขนาดรูพรุน และปริมาณกรดสูง จะมีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาสูง 
3. ตัวเร่งที่มีความสามารถในการบวมตัวสูงจะมีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาสูง เนื่องจากช่วยเพิ่ม

ความสามารถในการเข้าถึงบริเวณเร่งของสารตั้งต้น 
4. น้ าที่ถูกดูดซับไว้เดิมบริเวณผิวตัวเร่ง มีผลต่อการลดความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาได้ โดยน้ าจะ

อยู่ในรูป hydrated proton กับหมู่ซัลโฟนิกอย่างเสถียร จึงขัดขวางการเข้าท าปฏิกิริยาของสารตั้งต้นได้  
 ในงานวิจัยนี้ ผู้วิจัยสนใจศึกษาการน าตัวเร่งปฏิกิริยาแบบวิวิธพันธุ์ชื่อ Phenolsulfonic Acid-
Formaldehyde Resin (PAFR) ที่ Baek H. และคณะ11 ได้ศึกษาไว้ มาประยุกต์ใช้เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอ
สเทอริฟิชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสารคาร์โบไฮเดรต เพื่อปรับเปลี่ยนโครงสร้างเป็นคาร์โบไฮเดรตเอส
เทอร์ เนื่องจากยังไม่เคยมีศึกษาการใช้ตัวเร่งดังกล่าวกับสารคาร์โบไฮเดรต ซึ่งมีโครงสร้างซับซ้อนมากกว่า 
aliphatic alcohol  และที่ผ่านมาพบว่าการสังเคราะห์คาร์โบไฮเดรตเอสเทอร์ส่วนใหญ่ จะใช้การสังเคราะห์
ผ่านปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน ซึ่งต้องท าในสภาวะที่ปราศจากน้ า (anhydrous conditions) และมีการใช้ acyl 
chloride, pyridine, N,N-dimethylaminopyridine (DMAP) และ dicyclohexylcarbodiimide (DCC) ซึ่ง
เป็นสารเคมีที่มีความว่องไวสูง อันตราย และราคาแพง รวมทั้งท าให้มีการสร้างของเสียเกิดขึ้นจ านวนมาก การ
ใช้ PAFR  จึงมีข้อดีกว่า เนื่องจากไม่จ าเป็นต้องท าในสภาวะที่ปราศจากน้ า และตัวเร่งปฏิกิริยานี้ยังน ามาใช้ซ้ า
ได้ จึงช่วยลดขั้นตอน เวลา และการสร้างของเสียได้ 
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บทที่ 2  
การทดลอง 

 
2.1 รายการเครื่องมือ อปุกรณ์ 

1. การชั่งน้ าหนักสารทุกชนิดใช้เครื่องชั่งทศนิยม 4 ต าแหน่ง จาก Denver instrument รุ่น TP-214 
2. การระเหยตัวท าละลายอินทรีย์ใช้เครื่อง Rotary evaporator จาก EYELA รุ่น N-1000 ที่ประกอบ 

กับอ่างน้ าร้อนจาก EYELA รุ่น SB-1000 โดยใช้ปั๊มน้ าจาก SONIC รุ่น AP2500 
3. การระเหยตัวท าละลายอินทรีย์จุดเดือดสูงใช้เครื่อง high vacuum rotary evaporator จาก 

Buchi รุ่น Rotavapor R-210 ที่ประกอบกับอ่างน้ าร้อนจาก Buchi รุ่น B-491 โดยใช้ปั๊มจาก Daikawa รุ่น 
2VP-250L 

4. การระเหยตัวท าละลายอินทรีย์ที่ยังติดค้างในผลิตภัณฑ์ใช้เครื่อง manifold โดยใช้ปั๊มสุญญากาศ
จาก Atlas copco รุ่น GVD 8 

5. การท าให้สารแห้งใช้เตาอบแห้งแบบแก้วจาก จาก Buchi รุ่น B-580 ร่วมกับใช้ปั๊มสุญญากาศจาก 
Atlas copco รุ่น GVD 8 

6. การตั้งปฏิกิริยาใช้เครื่องกวนแบบให้ความร้อน corning 
7. การตั้งปฏิกิริยาโดยให้ความร้อนด้วยเครื่อง  AccuBlock Digital Dry Bath จาก Labnet รุ่น 

D1100  
8.  ก า ร ติ ด ต า ม ป ฏิ กิ ริ ย า ด้ ว ย เ ท ค นิ ค  thin layer chromatography ใ ช้ แ ผ่ น  thin layer 

chromatography จาก Macherey-Nagel ที่ใช้ silica gel 60 ร่วมกับ fluorescent indicator UV254 0.2 
mm ที่เคลือบบนแผ่นอะลูมิเนียม 

9. การท าให้สารที่ไม่ละลายตกตะกอนแยกออกจากของเหลว ใช้เครื่องหมุนเหวี่ยง จาก Hettich รุ่น 
EBA 20 และรุ่น Universal 320/320R  

10. การวัด pH ของสารละลายอย่างง่าย ใช้กระดาษทดสอบค่าพีเอช ช่วง 0-14 pH จาก Merk และ
กระดาษลิตมัสสีแดงและน้ าเงิน จาก Precision Laboratory  

11. การท าให้สารบริสุทธิ์ด้วยเทคนิค column chromatography ใช้ silica gel ขนาด 70-230 
mesh จาก Merck เป็นเฟสคงที่ 

12. การพิสูจน์เอกลักษณ์ของสารด้วยเทคนิค 1H NMR ท าโดยใช้ตัวท าละลาย deuterated ที่
เหมาะสมละลายสารตัวอย่างและวัดโดยเครื่อง Varian Mercury-400 และ เครื่องจาก Bruker ที่ความถี่ 400 
MHz   

13. การศึกษาลักษณะพื้นผิว ความมีรูพรุน และธาตุองค์ประกอบของสารด้วยเทคนิค Scanning 
Electron Microscopy ร่ ว มกั บ  Energy Dispersive X- Ray Spectrometry ( SEM/EDS)  ด้ ว ย เ ค รื่ อ ง 
Scanning Electron Microscope-Energy Dispersive X-Ray Spectrometer จาก JEOL รุ่น JSM-IT100 

14. การเก็บรักษาสารหลังจากสังเคราะห์ใช้ตู้เย็นจาก Panasonic รุ่น NR-BW465XSTH  
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2.2 รายการสารเคมี 
1. สารตั้งต้นที่ใช้ในการสังเคราะห์เป็น reagent grade จาก Sigma-Aldrich, LobaChemie, ACROS 

Organics, Emsure และTCI ได้ แก่  p-phenolsulfonic acid, formaldehyde, α-D-glucopyranoside, 
ethyl acetate, acetic acid, ethyl hexanoate, ethyl octanoate, ethyl decanoate, ethyl 
dodecanoate และจากการสังเคราะห์ของนิสิตห้องปฏิบัติการเคมีอินทรีย์ ได้แก่ Isopentyl acetate 

 2. สารเคมีที่ใช้ในการสังเคราะห์เป็น reagent grade จาก ACDOS Organics, Sigma-Aldrich, Merk 
ไ ด้ แ ก่  benzyl bromide, trityl chloride, tetrabutylammonium iodide,  p- toluenesulfonic acid 
monohydrate, sodium hydride, pyridine anhydrous, dimethylformamide, sulfuric acid, 
tetrahydrofuran, และ commercial grade จากศึกษาภัณฑ์พาณิชย์ แก่  sodium bicarbonate, sodium 
carbonate, sodium sulfate, ammonium chloride, sodium chloride  

3. ตัวท าละลายอินทรีย์ที่ใช้เป็น analytical grade จาก Carlo Erba, RCI Labscan และ Emsure ได้แก่ 
methanol, hexanes, diethyl ether, dichloromethane, acetone, ethyl acetate  

4. TLC staining reagents ที่ใช้ ได้แก่ p-anisaldehyde ที่เตรียมไว้ให้ห้องปฏิบัติการ 
 

2.3 วิธีการทดลอง 

ผู้วิจัยได้วางแผนสังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 3 ชนิด ได้แก่ 
PAFR A, B และ C โดยสังเคราะห์ PAFR A และ B ตามรายงานวิจัยของ Baek และคณะ11  และออกแบบ
วิธีการสังเคราะห์ PAFR C เพิ่มเติม โดยการสั่นด้วยคลื่น ultrasonic ระหว่างรอให้เย็นตัวลง 

 
 

รูปที่ 2.1 แผนภาพแสดงการสังเคราะห ์PAFR A, B และ C 
 

วางแผนสังเคราะห์ methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) ในปริมาณมาก เพือ่ใช้
เป็นสารต้นแบบในการศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างของสารคารโ์บไฮเดรต ดังแสดง 

 
 

รูปที่ 2.2 แผนภาพแสดงปฏิกิริยาท่ีใช้ในการสังเคราะห์สาร 4 จากสาร 1 

และวางแผนศึกษาการท าปฏิกิริยาเอสเทอรฟิิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชันสารคาร์โบไฮเดรต 4 
โดยมี PAFR A, B และ C เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 



11 
  

 

2.3.1 การสังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 

 
 

รูปที่ 2.3 แผนภาพแสดงการสังเคราะห ์PAFR A, B และ C 

 ผสม  2 M p-phenol sulfonic acid ปริ ม าณ 14.5 mL (29.0 mmol, 1.0 equiv)  กั บ  37 % 
formaldehyde ปริมาณ 14.0 mL (145 mmol, 5.0 equiv ในขวดก้นกลมขนาด 100 mL คนสารละลายไว้
ภายได้การรีฟลักซ์ที่อุณหภูมิ 120 oC (อุณหภูมิอ่างน้ ามัน) เป็นเวลา 6 ชั่วโมง พบว่า สารละลายใสสีน้ าตาล 
ค่อยๆหนืดขึ้น จนแข็งตัวเป็นเจลสีน้ าตาลอ่อน ท าการลดอุณหภูมิจาก 120 oC จนถึงอุณหภูมิห้อง  โดยวิธีการ
ที่แตกต่างกัน ส าหรับ PAFR A, B และ C คือ หยุดให้ความร้อนและปล่อยให้เจลเย็นตัวอย่างช้าๆในอ่างน้ ามัน
อุณหภูมิ 120 oC จนถึงอุณหภูมิห้อง ในเวลา 2 ชั่วโมง ส าหรับ PAFR A  น าขวดก้นกลมที่มีเจลแช่ลงในอ่าง
น้ าแข็ง 6 นาที ส าหรับ PAFR B และน าขวดก้นกลมที่มีเจลแช่ในอ่างน้ าพร้อมการสั่นด้วยคลื่น ultrasonic 
sonicator 12 นาที ส าหรับ PAFR C  ท าการบดเจลให้แตกด้วย spatula แล้วล้างด้วยเมทานอล น้ าที่
ปราศจากไอออน (reverse osmosis water) และอะซีโตน ด้วยเครื่องหมุนเหวี่ยงก าลัง 3,500 รอบ/นาที ครั้ง
ละ 2-5 นาที จนหมดความเป็นกรด (ตรวจสอบโดยหยดสารละลายส่วนใส ลงบนกระดาษลิตมัสสีน้ าเงิน แล้วสี
ไม่เปลี่ยนแปลง) ท าให้เจลแห้งขึ้น ด้วยการระเหยเอาตัวท าละลายออกด้วยเครื่อง  rotary evaporator 
ประมาณ 50 นาที และวางไว้ที่อุณหภูมิห้องเป็นเวลา 1 คืน เจลที่ได้แห้งลงและยังคงมีตัวท าละลายอยู่จ านวน
มาก เนื่องจากยังเป็นของเจลแข็งคงรูปและยังมีความยืดหยุ่น ที่บวมด้วยตัวท าละลาย จึงน าไประเหยตัวท า
ละลายออกเพิ่มด้วยปั๊มสุญญากาศ เป็นเวลาประมาณ 8 ชั่วโมง 
 ได้ผลิตภัณฑ์เป็นของแข็งลักษณะเป็นเม็ดเล็กสีน้ าตาลเข้มอมแดง เช่นเดียวกันทั้ง PAFR A, B และ C 
โดยหนัก 2.9645 g, 3.0771 g และ 2.8925 g ตามล าดับ ตรวจสอบลักษณะพื้นผิว ความมีรูพรุน และยืนยัน
ธาตุ อ งค์ประกอบด้ วย เทคนิค  Scanning Electron Microscopy ร่ วมกับ  Energy Dispersive X-Ray 
Spectrometry (SEM/EDS) และหาปริมาณหมู่กรดซัลโฟนิกของ PAFR A ด้วยการไทเทรตแบบกรด-เบส  
 
การหาปริมาณหมู่กรดซัลโฟนิกของ PAFR A โดยการไทเทรตกรด-เบส   
การเตรยีมสารละลายตวัอย่าง 
 ชั่ง PAFR A หนัก 0.1051 g ลงในขวดรูปกรวย เติมสารละลาย 2 M NaCl 30.0 mL คนสารละลายไว้
ที่อุณหภูมิห้องเป็นเวลา 24 ชั่วโมง เทสารละลายลงในขวดก าหนดปริมาตรและปรับปริมาตรด้วยน้ าที่ปราศจาก
ไอออน (deionized water) จนมีปริมาตร 50.00 mL 
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การเตรยีมสารละลายมาตรฐานปฐมภูมิ KHP  
 ชั่ง KHP ที่อบให้แห้งที่อุณหภูมิ 110 oC เป็นเวลา 2 ชั่วโมง แล้วท าให้เย็นในเดซิกเคเตอร์ น้ าหนักที่
แน่นอน 0.0208 g ใส่ในขวดก าหนดปริมาตร 100.00 mL ละลายด้วยน้ าที่ปราศจากไออน (deionized 
water) จนของแข็งละลายหมด แล้วปรับปริมาตรจนมีปริมาตรรวม 100.00 mL 
 
การเตรยีมสารละลายมาตรฐาน NaOH เข้มข้นประมาณ 2.0 mM  
 ชั่ง NaOH 0.0394 ลงในบีกเกอร์ เติมน้ าปราศจากไอออนที่ผ่านการต้มเดือดประมาณ 5 นาที (น้ าที่
ปราศจากคาร์บอเนต) และทิ้งไว้ให้เย็นถึงอุณหภูมิห้อง  500.0 mL ใช้แท่งแก้วคนโดยไม่ให้เกิดฟองอากาศ 
บรรจุสารละลายลงในขวดพอลีเอทิลีน 
 
การหาความเข้มข้นที่แน่นอนของสารละลายมาตรฐาน NaOH  
 ปิเปตสารละลายมาตรฐานปฐมภูมิ KHP ปริมาตร 10.00 mL ใส่ในขวดรูปกรวย เติมสารละลายอินดิ
เคเตอร์ฟีนอล์ฟทาลีน 2-3 หยด น าไปไทเทรตกับสารละลาย NaOH จนสารละลายเปลี่ยนจากใสไม่มีสีเป็นสี
ชมพูอ่อน คงที่นานอย่างน้อย 30 วินาที บันทึกปริมาตรของสารละลาย NaOH ที่ใช้ โดยท าการทดลองอย่าง
น้อย 3 ครั้ง ค านวณหาความเข้มข้นที่แน่นอนของสารละลาย NaOH  
 
การหาปรมิาณหมู่กรดซลัโฟนิกในสารตัวอย่าง 
 ปิเปตสารละลายตัวอยา่งปริมาตร 10.00 mL ใส่ในขวดรูปกรวย เติมสารละลายอินดิเคเตอร์ฟีนอลฟ์ทา
ลีน 2-3 หยด น าไปไทเทรตกับสารละลาย NaOH จนสารละลายเปลี่ยนจากใสไม่มีสีเป็นสีชมพูออ่น คงที่นาน
อย่างน้อย 30 วินาที บันทึกปริมาตรของสารละลาย NaOH ที่ใช้ โดยท าการทดลองอย่างน้อย 3 ครั้ง ค านวณหา
ความเข้มข้นของกรดในสารละลายตัวอยา่ง และปริมาณกรดซัลโฟนิกในสารตวัอย่างในหน่วย mmol/mg 
 

2.3.2 การสังเคราะห์ methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside ในปริมาณมาก 

 
 

รูปที่ 2.4 แผนภาพแสดงปฏิกิริยาท่ีใช้ในการสังเคราะห์สาร 4 จากสาร 1 
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ปฏิกิริยา tritylation 
 

  
 

รูปที่ 2.5 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา tritylation ของสาร 1 เป็นสาร 2 

ชั่ง α-D-methyl glucoside 5.1445 g (0.0265 mol, 1.0 equiv) ลงในหลอดแก้ว น าไปอบภายใต้
สุญญากาศที่อุณหภูมิ 78 oC (อุณหภูมิเครื่องอบแห้ง) เป็นเวลา 40 นาที เทใส่ลงในขวดก้นกลมที่มี magnetic 
bar ซึ่งผ่านการเผาด้วยเปลวไฟจากตะเกียงแอลกอฮอล์ (flame-dried technique) แล้ว เติม trityl chloride 
10.8625 g (0.0390 mol, 1.5 equiv)  ปิดขวดด้วยจุกยาง septum แล้วเสียบลูกโป่งบรรจุ Ar เติม pyridine 
60 mL ด้วย cannula จนสารละลายใสเป็นเนื้อเดียวกัน คนสารละลายทิ้งไว้ 3 คืนที่อุณหภูมิห้อง ติดตามการ
เกิดปฏิกิ ริ ยาด้ วยเทคนิค thin layer chromatography ในระบบ 10% methanol/dichromethane  
ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และย้อมด้วย p-anisaldehyde พบว่า จุดสารตั้งต้นหายไป
หมดและเกิดจุด 4 จุดมีค่า Rf ต่างจากสารตั้งต้น โดยมีจุดสีเขียว ซึ่งคาดว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์ 2 ที่ต้องการ
เกิดขึ้นชัดเจนยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยยย      
  
ปฏิกิริยา benzylation 

 

 

รูปที่ 2.6 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา benzylation ของสาร 2 เป็นสาร 3 

 ชั่ง tetrabutylammonium iodide 0.5320 g (0.0014 mol, 0.05 equiv) ใส่ลงในขวดสารเดิมที่
ผ่านการท าปฏิกิริยา tritylation มา เติม benzyl bromide 12 mL (0.1011 mol, 3.8 equiv) โดยใช้เข็มฉีด
ยาฉีดผ่านจุกยาง septum ท าให้เย็นโดยจุ่มในอ่างน้ าแข็ง เติม NaH 5.9883 g (0.1497 mol, 5.6 equiv) 
ของแข็งไม่ละลาย จึงเติม N,N-dimethyl formamide 70 mL ที่ถูกท าให้แห้งแล้ว ด้วย cannula คน
สารละลายทิ้งไว้ 1 คืน ติดตามการเกิดปฏิกิริยาโดยแบ่งสารจากปฏิกิริยามาหยุดปฏิกิริยาด้วยสารละลายอิ่มตัว 
NH4Cl และสกัดด้วย ethyl acetate ด้วยเทคนิค thin layer chromatography ในระบบ 20% ethyl 
acetate/hexanes  ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และย้อมด้วย p-anisaldehyde พบว่า 
จุดสารตั้งต้นยังมีอยู่ และไม่เกิดจุดสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ จึงคนสารละลายต่อที่อุณภูมิห้องอีก 1 คืน แล้ว
ตรวจสอบ พบว่า ไม่เกิดการเปลี่ยนแปลง คือจุดสารตั้งต้นยังมีอยู่ และไม่เกิดจุดสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ 3  
จึงท าการหยุดปฏิกิริยาโดยท าให้สารละลายเป็นกลาง ด้วยการเติมสารละลาย NH4Cl กรองแยกของแข็งสี
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น้ าตาลออกและสกัดเอาสารตั้งต้น 2 กลับมาด้วย ethyl acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลาย
อิ่มตัว NaCl และเติมผง Na2SO4 เพื่อก าจัดน้ า น าไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary 
evaporator และระเหย pyridine ด้วยเครื่อง high vacuum rotary evaporator โดยใช้สมบัติจุดเดือดร่วม
ของผสม (azeotrope)  ด้วย toluene/acetonitrile  และท าให้แห้งเพิ่มขึ้นด้วยเพิ่มด้วยปั๊มสุญญากาศ           
ได้สาร 2 เป็นของเหลวหนืดสีน้ าตาลเข้ม  
 
ปฏิกิริยา benzylation 

  
 

รูปที่ 2.7 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา benzylation ของสาร 2 เป็นสาร 3 

 เผา molecular sieve 3 Å และ magnetic bar ด้วยเปลวไฟจากตะเกียงแอลกอฮอล์ (flame-
dried technique)  ใส่ลงในขวดก้นกลมที่มีสาร 2 ปิดขวดด้วยจุกยาง septum แล้วเสียบลูกโป่งบรรจุ Ar เติม  
N,N-dimethyl formamide ที่ถูกท าให้แห้งแล้ว  50 mL ด้วย cannula คนสารละลายทิ้ งไว้  1 คืน ที่
อุณหภูมิห้อง ชั่ ง  tetrabutylammonium iodide 0.5257 g (0.0014 mol, 0.05 equiv)   เติม benzyl 
bromide 11 mL (0.0926 mol, 3.5 equiv) โดยใช้เข็มฉีดยาฉีดผ่านจุกยาง septum ท าให้เย็นโดยจุ่มในอ่าง
น้ าแข็ง เติม NaH 6.300 g (0.1575 mol, 5.9 equiv) คนสารละลายทิ้งไว้ 3 คืน ติดตามการเกิดปฏิกิริยาโดย
แบ่งสารจากปฏิกิริยามาหยุดปฏิกิริยาด้วยสารละลายอิ่มตัว NH4Cl และสกัดด้วย ethyl acetate ด้วยเทคนิค 
thin layer chromatography ในระบบ 20% ethyl acetate/hexanes  ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์
ด้วย UV lamp และย้อมด้วย p-anisaldehyde พบว่า จุดสารตั้งต้นหายไปหมด และเกิดที่มี Rf ต่างจากสาร
ตั้งต้น 2 จุด โดยมีจุดสีเขียวที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ 3 ชัดเจน จึงท าการหยุดปฏิกิริยาโดยท าให้สารละลายเป็น
กลาง ด้วยการเติมสารละลาย NH4Cl กรองแยกของแข็งสีน้ าตาลออกและสกัดเอาสารตั้งต้น 2 กลับมาด้วย 
ethyl acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลายอิ่มตัว NaCl และเติมผง Na2SO4 เพื่อก าจัดน้ า 
น าไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary evaporator ได้เป็นของเหลวสีน้ าตาลเข้ม น ามาท าให้
บริสุทธิ์เพิ่มขึ้นด้วยการละลายสารใน 30% ethyl acetate/hexanes  และผ่านสารละลายลงใน silica gel ที่
บรรจุใน sintered-glass funnel สูงประมาณ 3.5 cm แล้วชะสารด้วย 50% ethyl acetate/hexanes        
3 ครั้ง และ 100% ethyl acetate/hexanes จนกระทั่งไม่พบจุดสารที่ต้องการเมื่อตรวจสอบด้วย thin layer 
chromatography น าสารละลายไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ด้วยเครื่อง rotary evaporator จนสารละลาย
หนืดมากที่สุด ท าให้สารบริสุทธิ์เพิ่มขึ้นด้วยการท าให้ตกผลึกใน diethyl ether/hexanes วางไว้ที่อุณหภูมิห้อง 
1 คืนและแช่ในอ่างน้ าแข็งอีก 50 นาที กรองและล้างตะกอนสีน้ าตาล ด้วย 5% diethyl ether/hexanes เย็น 
ตรวจสอบของแข็งด้วยเทคนิค thin layer chromatography พบว่า ไม่ใช่สารที่ต้องการ จึงเก็บส่วนสารละลาย
หลังจากการกรองระเหยตัวท าละลายอินทรีย์ด้วย rotary evaporator และแยกสารผลิตภัณฑ์ให้บริสุทธิ์ขึ้น
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ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟี ที่มีวัฏภาคนิ่งเป็น silica gel และวัฏภาคเคลื่อนที่เป็น 10-20% ethyl 
acetate/hexanes  โดยละลายสารทั้งหมดด้วย 10% ethyl acetate/hexanes  และ dichloromethane 
แล้วน าสารผลิตภัณฑ์ที่ได้ ซึ่งยืนยันว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์ที่ต้องการด้วยการเทียบ Rf กับสารจริงซึ่งได้จากนิสิต
ในห้องปฏิบัติการ โดยใช้เทคนิค thin layer chromatography ไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วย rotary 
evaporator ได้สาร 3 เป็นของเหลวหนืดสีน้ าตาลอมส้ม หนัก 4.8027 g 
 
ปฏิกิริยา detritylation 

 
 

รูปที่ 2.8 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา detritylation ของสาร 3 เป็นสาร 4 

 เติม 30% acetic acid 34.0 mL และ tetrahydrofuran 34.0 mL ลงในขวดก้นกลมที่มีสาร 3 
หยด 3 M sulfuric acid 20 หยด คนสารละลายที่อุณหภูมิ 70 oC ในอ่างน้ ามัน หลังเวลาผ่านไป 2.5 ชั่วโมง 
ติดตามการเกิดปฏิกิริยาด้วยเทคนิค thin layer chromatography ในระบบ 20% ethyl acetate/hexanes  
ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และย้อมด้วย p-anisaldehyde พบว่า จุดสารตั้งต้นมีขนาด
ใหญ่และเข้มเมื่อเทียบกับสารผลิตภัณฑ์ที่ต้องการ จึงเพิ่มเวลาอีก 6.5 ชั่วโมงและติดตามการเกิดปฏิกิริยาอีก
ครั้งพบว่า จุดสารตั้งต้นมีขนาดเล็กลงเล็กน้อยเมื่อเทียบกับก่อนหน้า  จึงเติม glacial acetic acid 10.0 mL   
2 M sulfuric acid 20 หยด และเพิ่มอุณหภูมิอ่างน้ ามันเป็น 83 oC  เมื่อติดตามการเกิดปฏิกิริยา พบว่า จุด
สารตั้งต้นหายไป หลังเวลา 2.5 ชั่วโมง จึงท าการหยุดปฏิกิริยาด้วยการเติมผง NaHCO3 และ Na2CO3  สกัด
สารด้วย ethyl acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลายอิ่มตัว NaCl และเติมผง Na2SO4 เพื่อ
ก าจัดน้ า น าไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary evaporator ได้ของเหลวสีส้มหนืดมีของแข็ง
ผสม แยกสารผลิตภัณฑ์ให้บริสุทธิ์ขึ้นด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟีที่มีวัฏภาคนิ่งเป็น silica gel และวัฏ
ภาคเคลื่อนที่เป็น 20-50% ethyl acetate/hexanes  โดยละลายสารทั้งหมดด้วย 20% และ 30% ethyl 
acetate/hexanes  และท าให้สารมีความบริสุทธิ์เพิ่มขึ้น ด้วยการตกผลึกในระบบตัวท าละลายผสม diethyl 
ether/dichloromethane/hexanes ภายใต้อุณหภูมิต่ าในตู้เย็นเป็นเวลา 3 คืน ผลิตภัณฑ์ที่เกิด เป็นผลึก
ของแข็งสีขาว รูปเข็ม หนัก 1.6297 g และจากการตกผลึกซ้ า ได้ของแข็งสีขาวผสมเหลือง หนัก 0.0744 g 
ผลิตภัณฑ์ทั้งหมดหลังตกผลึกหนัก 1.7041 g  คิดเป็น 14% yield (3 ขั้นตอน) พิสูจน์เอกลักษณ์ของสาร
ผลิตภัณฑ์ด้วยเทคนิค 1H NMR พบว่าเป็นผลิตภัณฑ์ 4 ตามที่ต้องการจริงโดยเปรียบเทียบกับข้อมูลที่มีรายงาน
มาก่อนหน้านี้  
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2.3.3 การท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของ methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4)  

 
 

รูปที่ 2.9 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ acetic acid 

ตารางที่ 2.1 แสดงชนิดและปริมาณสารทีใ่ช้ในการท าปฏิกิริยาเอสเทอรฟิเิคชันของสาร 4 กับ acetic acid  

การทดลอง 
ที่ 

สาร mmol ปริมาณที่ใช ้

1 

PAFR A - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

acetic acid 17 1.0 mL 

2 

PAFR B - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

acetic acid 17 1.0 mL 

3 

PAFR C - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

acetic acid 17 1.0 mL 

 
ชั่ง methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) 50 mg (0.11 mmol) ส าหรับการ

ทดลองที่ 1 2 และ3 ใส่หลอดทดลองที่มีฝาเกลียวปิด เติม PAFR A หนัก 12 mg ส าหรับการทดลองที่ 1 PAFR 
B 12 mg ส าหรับการทดลองที่ 2 และ PAFR C ส าหรับการทดลองที่ 3  และเติม glacial acetic acid  1.0 
mL (17 mmol)   ส าหรับการทดลองที่ 1 2 และ3  คนสารละลายทั้ง 3 การทดลองไว้ในอ่างน้ ามันที่อุณหภูมิ 
80 oC ติดตามการเกิดปฏิกิริยาทั้ง 3 การทดลองด้วยเทคนิค thin layer chromatography ที่ชั่วโมงที่ 5, 10, 
17 และ 24 ตามล าดับ ในระบบ 30% ethyl acetate/hexanes ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV 
lamp และสารละลาย p-anisaldehyde พบว่าจุดสารตั้งต้นลดลงและเกิดจุดผลิตภัณฑ์ที่มีค่า Rf ต่างจากสาร
ตั้งต้นขนาดใหญ่ขึ้น เมื่อเวลาผ่านไป 17 ชั่วโมง และมีขนาดจุดสารทั้งสองไม่เปลี่ยนแปลงตั้งปฏิกิริยาต่อไปอีก 
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7 ชั่วโมง จึงหยุดปฏิกิริยาโดยกรองแยก PAFR ออก แล้วท าให้สารละลายเป็นกลางด้วยการเติมสารละลาย 
NaHCO3 สกัดสารด้วย ethyl acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลายอิ่มตัว NaCl และเติมผง 
Na2SO4 เพื่อก าจัดน้ า น าไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary evaporator และท าให้แห้ง
เพิ่มขึ้นด้วยเพิ่มด้วยปั๊มสุญญากาศ การทดลองที่ 1 2 และ 3 ได้สารเป็นของเหลวหนืด ใสสีเหลืองอ่อน และ
หนัก 48 mg, 50 mg และ 46 mg ตามล าดับ 
 

2.3.4 การท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4)  

2.3.4.1 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 

 
 

รูปที่ 2.10 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 
 

ตารางที่ 2.2 แสดงชนิดและปริมาณสารทีใ่ช้ในการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ           
ethyl acetate 

การทดลอง 
ที่ 

สาร mmol ปริมาณที่ใช ้

1 

PAFR A - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl acetate 10 1.0 mL 

2 

PAFR B - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl acetate 10 1.0 mL 

3 

PAFR C - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl acetate 10 1.0 mL 
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ชั่ง methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) 50 mg (0.11 mmol) ส าหรับการ
ทดลองที่ 1 2 และ3 ใส่หลอดทดลองที่มีฝาเกลียวปิด เติม PAFR A หนัก 12 mg ส าหรับการทดลองที่ 1 PAFR 
B 12 mg ส าหรับการทดลองที่ 2 และ PAFR C ส าหรับการทดลองที่ 3  และเติม ethyl acetate  1.0 mL 
(10 mmol)   ส าหรับการทดลองที่ 1 2 และ3  คนสารละลายทั้ง 3 การทดลองไว้ในอ่างน้ ามันที่อุณหภูมิ 80 
oC ติดตามการเกิดปฏิกิริยาทั้ง 3 การทดลองด้วยเทคนิค thin layer chromatography ที่ชั่วโมงที่ 5, 21 และ 
25 ตามล าดับ ในระบบ 30% ethyl acetate/hexanes ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และ
สารละลาย p-anisaldehyde พบว่าจุดสารตั้งต้นลดลงและเกิดจุดที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ที่ต้องการมีขนาด
ใหญ่ขึ้น เมื่อเวลาผ่านไป 21 ชั่วโมง และมีขนาดจุดสารทั้งสองไม่เปลี่ยนแปลงหลังเวลาผ่านไปอีก 4 ชั่วโมง จึง
หยุดปฏิกิริยาโดยกรองแยก PAFR ออก แล้วท าให้สารละลายเป็นกลางด้วยการเติมสารละลายอิ่มตัว NaHCO3 
สกัดสารด้วย ethyl acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลายอิ่มตัว NaCl และเติมผง Na2SO4 
เพื่อก าจัดน้ า น าไประเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary evaporator ทั้งการทดลองที่ 1 2 และ 
3 ได้สารเป็นของเหลวหนืด ใสสีเหลือง และหนัก 63 mg, 67 mg และ 80 mg ตามล าดับ  แยกสารที่คาดว่า
เป็นผลิตภัณฑ์และสารตั้งต้นที่เหลือด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟีที่มีวัฏภาคนิ่งเป็น silica gel และวัฏภาค
เคลื่อนที่เป็น 10-30% ethyl acetate/hexanes  โดยละลายสารทั้งหมดด้วย 10% ethyl acetate/hexanes 
และ dichloromethane  แล้วน าสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ที่ต้องการและสารตั้งต้นระเหยตัวท าละลาย
อินทรีย์ออกด้วย rotary evaporator และท าให้แห้งเพิ่มขึ้นด้วยเพิ่มด้วยปั๊มสุญญากาศ ทั้งการทดลองที่ 1 2 
และ3 ได้สารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ที่ต้องการเป็นของเหลวหนืดสีเหลือง หนัก 43 mg, 40 mg และ 36 mg 
คิดปริมาณผลิตภัณฑ์เป็น 77% 71% และ 64% ตามล าดับ และสารตั้งต้นที่เหลือหนัก 9 mg 8 mg 7 mg คิด
การเปลี่ยนแปลงไปเป็นสารผลิตภัณฑ์ (conversion) เป็น 82% 84% และ 86% ตามล าดับ พิสูจน์เอกลักษณ์
ของสารผลิตภัณฑ์และสารตั้งต้นด้วยเทคนิค 1H NMR (400 MHz, CDCl3, รูปที่ 3.22 และรูป ก-1 ถึง ก-5) 
พบว่าเป็นสารที่ต้องการจริงโดยเปรียบเทียบกับข้อมูลที่มีรายงานมาก่อนหน้านี้  
 

2.3.4.2 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ isopentyl acetate 

 
 

รูปที่ 2.11 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ isopentyl acetate 
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ตารางที่ 2.3 แสดงชนิดและปริมาณสารทีใ่ช้ในการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ 
isopentyl acetate 

การทดลอง 
ที่ 

สาร mmol ปริมาณที่ใช ้

1 

PAFR A - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

isopentyl acetate 6.7 1.0 mL 

2 

PAFR B - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

isopentyl acetate 6.7 1.0 mL 

3 

PAFR C - 12 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

isopentyl acetate 6.7 1.0 mL 

 
ชั่ง methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside 50 mg (0.11 mmol) ส าหรับการทดลอง

ที่ 1 2 และ3 ใส่หลอดทดลองที่มีฝาเกลียวปิด เติม PAFR A หนัก 12 mg ส าหรับการทดลองที่ 1 PAFR B 12 
mg ส าหรับการทดลองที่ 2 และ PAFR C ส าหรับการทดลองที่ 3  และเติม isopentyl acetate  1.0 mL (6.7 
mmol)   ส าหรับการทดลองที่ 1 2 และ3  คนสารละลายทั้ง 3 การทดลองไว้ในอ่างน้ ามันที่อุณหภูมิ 80 oC 
ติดตามการเกิดปฏิกิริยาทั้ง 3 การทดลองด้วยเทคนิค thin layer chromatography หลังผ่านไป 13 ชั่วโมง 
ในระบบ 30% ethyl acetate/hexanes ตรวจสอบต าแหน่งของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และสารละลาย  
p-anisaldehyde พบว่า ไม่ปรากฏจุดสารผลิตภัณฑ์ใดเกิดขึ้น โดยยังคงมีสารตั้งต้นอยู่ชัดเจน หลังตั้งปฏิกิริยา
ต่อไปอีก 4.5 ชั่วโมง พบว่า ไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใด  
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2.3.4.3 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 

 
 

รูปที่ 2.12 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 
 

ตารางที่ 2.4 แสดงชนิดและปริมาณสารทีใ่ช้ในการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิล
เอสเทอร์ชนิดต่างๆ 

การทดลอง 
ที่ 

สาร mmol ปริมาณที่ใช ้

1 

PAFR A - 36+24 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl hexanoate 6.7 1.0 mL 

2 

PAFR A - 36+24 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl octanoate 6.7 1.0 mL 

3 

PAFR A - 36+25 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl decanoate  6.7 1.0 mL 

4 

PAFR A - 36+29 mg 

สาร 4 0.11 50 mg 

ethyl dodecanoate  6.7 1.0 mL 

 
ชั่ง methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside 50 mg (0.11 mmol) และ PAFR A หนัก 

36 mg ใส่หลอดทดลองที่มีฝาเกลียวปิด ส าหรับการทดลองที่ 1, 2, 3 และ4 เติม ethyl hexanoate 1.0 mL 
ส าหรับการทดลองที่ 1 ethyl octanoate 1.0 mL ส าหรับการทดลองที่ 2  ethyl decanoate 1.0 mL 



21 
  

 

ส าหรับการทดลองที่ 3 และเติม ethyl dodecanoate 1.0 mL ส าหรับการทดลองที่ 4 คนสารละลายทั้ง 4 
การทดลองไว้ในอ่างน้ ามันที่อุณหภูมิ 102 oC ติดตามการเกิดปฏิกิริยาทั้ง 4 การทดลองด้วยเทคนิค thin layer 
chromatography หลังเวลาผ่านไป 15 ชั่วโมง ในระบบ 20% ethyl acetate/hexanes ตรวจสอบต าแหน่ง
ของผลิตภัณฑ์ด้วย UV lamp และสารละลาย  p-anisaldehyde พบว่า ปรากฏจุดสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์
ที่ต้องการขึ้น แต่ยังคงมีสารตั้งต้นเหลืออยู่มากและขนาดใหญ่กว่าสารผลิตภัณฑ์ จึงเพิ่ม PAFR A หนัก 24 mg, 
24 mg, 25 mg และ 29 mg ส าหรับการทดลองที่ 1, 2, 3 และ4 ตามล าดับ แล้วติดตามการเปลี่ยนแปลงของ
ปฏิกิริยาที่ชั่วโมงที่ 36 และ 59  (นับตั้งแต่เริ่มต้นปฏิกิริยา) พบว่า จุดสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ที่ต้องการมี
ขนาดใหญ่ข้ึน และมีขนาดใหญ่กว่าขนาดจุดสารตั้งต้น จากนั้นจึงหยุดปฏิกิริยาทั้ง 4 การทดลอง โดยกรองแยก 
PAFR A ออก แล้วท าให้สารละลายเป็นกลางด้วยการเติมสารละลายอิ่มตัว NaHCO3 สกัดสารด้วย ethyl 
acetate และล้างชั้นอินทรีย์ด้วยน้ า  และสารละลายอิ่มตัว NaCl และเติมผง Na2SO4 เพื่อก าจัดน้ า น าไป
ระเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วยเครื่อง rotary evaporator ทั้งการทดลองที่ 1, 2, 3 และ 4 ได้สารเป็น
ของเหลวใสสีเหลืองอ่อน ประมาณ 1 mL ซึ่งคาดว่ายังคงมีเอทิลเอสเทอร์ตั้งต้นที่เหลืออยู่มาก และระเหยไม่
ออกเนื่องจากจุดเดือดสูง จึงแยกสารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์และสารตั้งต้นที่เหลือด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทก
ราฟีที่มีวัฏภาคนิ่งเป็น silica gel และวัฏภาคเคลื่อนที่เป็น 0-10% ethyl acetate/hexanes  โดยดูดละลาย
สารทั้งหมดใส่คงคอลัมน์ และชะภาชนะใส่สารด้วย dichloromethane และ hexanes แล้วน าสารที่คาดว่า
เป็นผลิตภัณฑ์ที่ต้องการและสารตั้งต้นระเหยตัวท าละลายอินทรีย์ออกด้วย rotary evaporator และท าให้แห้ง
เพิ่มขึ้นด้วยเพิ่มด้วยปั๊มสุญญากาศ การทดลองที่ 1, 2, และ3 ได้สารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ 4C6, 4C8 และ 
4C10 ที่ต้องการเป็นของเหลวหนืดใสไม่มีสี ผสมกับของแข็งใสไม่มีสี หนัก 41 mg, 42 mg และ 42 mg คิด
ปริมาณผลิตภัณฑ์เป็น 66% 65% และ 62% ตามล าดับ การทดลองที่ 4 ได้สารที่คาดว่าเป็นผลิตภัณฑ์ 4C12 
เป็นเกล็ดของแข็งใส รูปเหลี่ยมแบน สีขาว หนัก 44 mg คิดปริมาณผลิตภัณฑ์เป็น 62% พิสูจน์เอกลักษณ์ของ
สารผลิตภัณฑ์ด้วยเทคนิค 1H NMR (400 MHz, CDCl3) พบว่าเป็นสารที่ต้องการจริงโดยเปรียบเทียบกับข้อมูล
ที่มีรายงานมาก่อนหน้านี้ 
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บทที่ 3  
ผลการทดลองและอภิปรายผลการทดลอง 

 
ในงานวิจัยนี้ผู้วิจัยสนใจศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างของสารคาร์โบไฮเดรต เป็นคาร์โบไฮเดรตเอส

เทอร์ โดยใช้ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน
และทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยเริ่มจากการสังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin 
(PAFR) ตามวิธีการของ Baek H. และคณะ11 ที่ได้เคยรายงานไว้  จากนั้นจึงสังเคราะห์คาร์โบไฮเดรตต้นแบบ 

(model substrate) ชนิด methyl 2,3,4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) ในปริมาณมากให้
เพียงพอกับการทดลอง และศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต โดยใช้ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน 
(กรดคาร์บอกซิลิก) และทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน (เอสเทอร์) ใช้ PAFR เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา ได้วางแผนการ
ทดลองดังนี ้

1. สังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 3 ชนิด ได้แก่ PAFR A, B และ 
C โดยสังเคราะห์ PAFR A และ B ตามรายงานวิจัยของ Baek และคณะ11   และออกแบบวิธีการสังเคราะห์ 
PAFR C เพิ่มเติม โดยการสั่นด้วยคลื่น ultrasonic ระหว่างรอให้เย็นตัวลง 

2. สังเคราะห์สารคาร์โบไฮเดรต 4 ในปริมาณมาก เพื่อใช้เป็นสารต้นแบบในการศึกษาปรับเปลี่ยน
โครงสร้างของสารประกอบคาร์โบไฮเดรต 

3. ศึกษาปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันและเอสเทอริฟิเคชันของสารคาร์โบไฮเดรต 4 กับเอสเทอร์
หรือกรดคาร์บอกซิลิก โดยมี PAFR A, B และ C เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา    
 

3.1 การศึกษาการสังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR)  
 

 
 

รูปที่ 3.7 แผนภาพแสดงการสังเคราะห ์PAFR A, B และ C 

Baek H. และคณะ11 รายงานการสังเคราะห์ PAFR 2 ชนิด ที่มีลักษณะของรูพรุนแตกต่างกัน และ
พบว่า PAFR ที่มีรูพรุน ชนิด macroporous และมีพื้นที่ผิวสูง จะประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยา 
เอสเทอริฟิเคชันและทรานเอสเทอริฟิเคชันที่สูงกว่า PAFR ที่มีไม่มีรูพรุนและพื้นที่ผิวต่ า โดยขั้นตอนการปล่อย
ให้ PAFR ซึ่งอยู่ในรูปเจลเย็นตัวลงในระยะเวลาต่างกัน ส่งผลต่อความมีรูพรุน ในงานวิจัยนี้ ผู้วิจัยวางแผนที่จะ
สังเคราะห์ PAFR ให้มีลักษณะทางกายภาพเช่นเดียวกับ PAFR ตามงานวิจัยของ Baek H. และคณะ โดยใช้
วิธีการสังเคราะห์เดียวกัน (ในงานวิจัยนี้ ก าหนดให้เป็น PAFR A) ผู้วิจัยได้สังเคราะห์ PAFR ที่งานวิจัยของ 
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Baek H. รายงานว่ามีประสิทธิภาพต่ าร่วมด้วย (ก าหนดให้เป็น PAFR B) และออกแบบวิธีการสังเคราะห์ PAFR 
เอง เพิ่มอีกหน่ึงชนิด (ก าหนดใหเ้ป็น PAFR C)  

ปฏิกิริยาเคมีที่ส าคัญในการสังเคราะห์ PAFR A, B และ C นั้นเป็นปฏิกิริยาระหว่าง formaldehyde 
และ p-phenolsulfonic acid ภายใต้การรีฟลักซ์ที่อุณหภูมิ 120 oC  ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ของอิเล็กโตรไฟล์บน
วงอะโรมาติก (electrophilic aromatic substitution) โดย formaldehyde ในสภาวะกรดจะถูกโปรโตเนต
และท าหน้าที่เป็นอิเล็กโตรไฟล์ เข้าท าปฏิกิริยากับวงอะโรมาติกที่มีความหนาแน่นของอิเล็กตรอนสูงของ          
p-phenolsulfonic acid จากนั้นจะท าให้สารผลิตภัณฑ์ขั้นกลางที่สามารถถูกโปรโตเนตและสูญเสียน้ า แสดง
คุณสมบัติเป็นอิเล็กโตรไฟล์และเกิดการแทนที่โปรตอนบนวงอะโรมาติกของ  p-phenolsulfonic acid  อีก
โมเลกุลได้ ส่งผลให้เกิดเป็นไดเมอร์ จากนั้นไดเมอร์จะถูก formaldehyde เข้าท าปฏิกิริยาอีกครั้งด้วย
กระบวนการเดิม ส่งผลให้เกิดการต่อกันเป็นโพลีเมอร์ที่สายยาวขึ้น ดังรูปที่ 3.2 

 
 

รูปที่ 3.8 แสดงกลไกการเกิด Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR)  
ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ของอิเล็กโตรไฟล์บนวงอะโรมาติก (Electrophilic aromatic substitution) 

ทั้งนี้จากรายงานก่อนหน้าของ Baek H. คณะ11 พบว่าโครงสร้างของ PAFR ที่สังเคราะห์ได้มีการ
หายไปของหมู่ซัลโฟนิกบางส่วน ซึ่งผู้วิจัยจึงคาดว่า เกิดจากการเข้าแทนที่หมู่ซัลโฟนิกบนวงอะโรมาติกที่
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ต าแหน่ง ipso (Ipso-substitution) ของโปรตอนและก๊าซซัลเฟอร์ไตรออกไซด์ท าหน้าที่เป็นหมู่หลุดออก 
(leaving group) ดังรูปที่ 3.3 
 

 
 

รูปที่ 3.9 แสดงกลไกการหลุดออกของหมู่กรดซัลโฟนิก (desulfonation)  
ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ของอิเล็กโตรไฟล์บนวงอะโรมาติกที่ต าแหน่ง ipso (Ipso-substitution) 

การเกิดเป็นพอลิเมอร์นี้  สังเกตได้จากการที่สารละลายเกิดการเปลี่ยนแปลงจากสารละลาย 
ใสสี เหลือง ไม่หนืด  เป็นสารละลายที่ มีคว ามหนืด เพิ่ มขึ้น  และเกิดการแข็งตั ว เป็นของแข็ งที่ มี 
ลักษณะเป็นเจลสีน้ าตาลอ่อน เมื่อท าปฏิกิริยา ให้ความร้อนผ่านไป 6 ชั่วโมง  จากนั้นเจลที่ได้จะถูก 
ท าให้เย็นตัวลงด้วยระยะเวลาและวิธีการที่ต่างกัน โดยเจลที่ถูกท าให้เย็นลงอย่างช้าๆบนอ่างน้ ามัน  
จากอุณหภู มิ  120 oC จนถึ ง อุณหภู มิ ห้ อ ง  ใ น ระยะ เ วลา  2 ชั่ ว โ ม ง  เป็ น  PAFR A เ จ ลที่ ถู ก ท า 
เจลที่ถูกท าให้เย็นตัวอย่างรวดเร็ว โดยการแช่ในอ่างน้ าแข็งทันที เป็นเวลา 6 นาที เป็น PAFR B และเจลที่ถูก
ท าให้เย็นตัวลงโดยการแช่ในอ่างน้ าพร้อมการสั่นด้วยคลื่น ultrasonic เป็นเวลา 12 นาที เป็น PAFR C โดย
ผู้วิจัยตั้งสมมุติฐานไว้ว่าการปล่อยให้พอลิเมอร์เย็นตัวลงด้วยอัตราที่ต่างกัน จะส่งผลให้ PAFR A มีรูพรุนและมี
พื้นที่ผิวมากกว่า PAFR B ดังงานวิจัยของ Baek H.11 ส่วน PAFR C จะเป็น PAFR ที่มีลักษณะพื้นที่ผิวแตกต่าง
จาก PAFR A และ B เนื่องจากเจลถูกรบกวนขณะเย็นตัวลงด้วยการสั่น หลังจากเย็นตัว PAFR ทั้ง 3 ชนิดจะ
ถูกล้างด้วยเมทานอล น้ าที่ปราศจากไอออน (reverse osmosis water) และอะซีโตน เพื่อก าจัดสารตั้งต้นที่
เหลือออกไป โดยเฉพาะกรด p-phenolsulfonic acid  เนื่องจากกรดดังกล่าวอาจส่งผลให้ประสิทธิภาพของ
ตัวเร่งที่สังเคราะห์ขึ้นคลาดเคลื่อนจากความจริง การยืนยันว่ากรด p-phenolsulfonic acid  ถูกล้างออกหมด
โดยการทดสอบด้วยกระดาษลิตมัส พบว่า สารละลายจากการล้างเจล PAFR ไม่ท าให้สีของกระดาษลิตมัสสีน้ า
เงินเกิดการเปลี่ยนแปลง จากนั้นจึงท าให้เจลแห้งด้วยการระเหยตัวท าละลายออกภายใต้การลดความดัน โดย
พบว่า เมื่อเวลาผ่านไป เจลแห้งเพิ่มขึ้น สีจะเข้มขึ้น และแข็งขึ้น จนกลายเป็นของเม็ดของแข็งขนาดเล็กสี
น้ าตาลเข้มอมแดง เช่นเดียวกันทั้ง PAFR A, B และ C ดังตารางที่ 3.1 และมีน้ าหนัก 2.9645 g, 3.0771 g 
และ 2.8925 g ตามล าดับ  
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ตารางที ่3.1 แสดงลกัษณะทางกายภาพของ PAFR ที่สังเคราะห์ได ้

สาร 

ลักษณะทางกายภาพหลงั 

เย็นตัวลง 
ระเหยตัวท าละลายภายใต้การลดความดัน 

ด้วยระยะเวลา (ชั่วโมง) 
0-1  1-2  2-4  7-8  

PAFR A 

     

PAFR B 

     

PAFR C 

     
 

3.1.1 การศึกษาลักษณะพื้นผิว ความมีรูพรุน และธาตุองค์ประกอบบนพื้นผิวของ PAFR  

จากการศึกษาลักษณะพื้นผิวของ PAFR ที่สังเคราะห์ได้ทั้ ง  3 ชนิด ได้แก่  PAFR A, B และC              
ด้วยเทคนิค Scanning Electron Microscopy (SEM) พบว่า จากภาพ SEM ที่ก าลังขยาย 2,500 เท่า และ 
5,000 เท่า PAFR ที่สังเคราะห์ได้ทั้ง 3 ชนิด ไม่มีรูพรุนแสดงให้เห็นดังที่คาดการณ์ไว้ก่อนหน้า โดย PAFR A มี
พื้นผิวค่อนข้างขุระมาก เมื่อเทียบกับ PAFR C และ PAFR B ซึ่งมีพื้นผิวเรียบที่สุด ดังรูปที่ 3.4 และ 3.5  

 

   
 

รูปที่ 3.10 แสดงผล SEM ของ PAFR A, B และ C ที่ก าลังขยาย 2,500 เท่า 

PAFR A PAFR B

 

PAFR C 
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รูปที่ 3.11 แสดงผล SEM ของ PAFR A, B และ C ที่ก าลังขยาย 5,000 เท่า 

จากการวิเคราะห์ธาตุองค์ประกอบบนพื้นผิวของ PAFR ด้วยเทคนิค Energy Dispersive X-Ray 
Spectrometry พบว่า PAFR ทั้ง 3 ชนิด มีธาตุซัลเฟอร์เป็นองค์ประกอบ จึงยืนยันได้ว่า PAFR ที่สังเคราะห์ได้
ยังคงมีหมู่ซัลโฟนิกอยู่ (-SO3H) ซึ่งมีความจ าเป็นต่อการเป็นตัวเร่งปฏิกิริยาเคมีและเมื่อเปรียบเทียบปริมาณ
ซัลเฟอร์ที่วิเคราะห์ได้ พบว่าสัดส่วนของธาตุซัลเฟอร์ที่มีใน PAFR ทั้ง 3 ชนิด ไม่แตกต่างกัน ดังรูปที่ 3.6 ถึง 
3.8 

 
รูปที่ 3.12 แสดง EDS spectrum ของ PAFR A 

 
รูปที่ 3.13 แสดง EDS spectrum ของ PAFR B 

PAFR A PAFR B PAFR C 
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รูปที่ 3.14 แสดง EDS spectrum ของ PAFR C 

เมื่อเปรียบเทียบ PAFR B ซึ่งผู้วิจัยต้องการสังเคราะห์ให้ได้ลักษณะที่ไม่มรีูพรุนเช่นเดียวกับที ่BaeK H.และ
คณะสังเคราะห์ได้ พบว่า ภาพก าลังขยาย 5,000 เท่า PAFR B มีพื้นผวิค่อนข้างเรียบและไม่มีรูพรุนใกล้เคียง
กัน ดังรูป 3.9  

 
 

รูปที่ 3.15 แสดงผล SEM ที่ก าลังขยาย 5,000 เท่า ของ PAFR ที่ Baek H. และคณะ11 สังเคราะห์ได้ชนิดไม่มีรูพรุน 

อย่างไรก็ตาม เมื่อเปรียบเทียบ PAFR A ซึ่งผู้วิจัยต้องการสังเคราะห์ให้ได้ลักษณะเช่นเดียวกับที่ Baek 
H. และคณะสังเคราะห์ได้ พบว่า ภาพที่ก าลังขยายเท่ากัน 5,000 เท่า PAFR A ควรมีรูพรุนขนาด 1- 5 µm ดัง
รูปที่ 3.10 

 
 

รูปที่ 3.16 แสดงผล SEM ที่ก าลังขยาย 5,000 เท่า ของ PAFR ที่ Baek H. และคณะ11 สังเคราะห์ได้ชนิดมีรูพรุน 

ทั้งนี้ผู้วิจัยคาดว่า สาเหตุที่ท าให้ PAFR A ที่สังเคราะห์ได้ ไม่มีรูพรุนแตกต่างจากรายงานก่อนหน้าคือ ขั้นตอน
การท าให้เย็นตัวลง  ซึ่งกรรมวิธีที่รายงานไว้ในการสังเคราะห์ PAFR A คือ ปล่อยให้เย็นตัวลงที่อุณหภูมิห้อง
เป็นเวลา 12 ชั่วโมง โดยผู้วิจัยปล่อยให้พอลิเมอร์เย็นตัวลงอย่างช้าๆ จากอุณหภูมิ 120 oC  ถึงอุณหภูมิห้องใน
อ่างน้ ามัน แต่ปรากฏว่าใช้เวลาเพียง 2 ชั่วโมงเท่านั้น ซึ่งต่างกันมากเมื่อเทียบกับวิธีที่ Baek H.และคณะ11 
รายงานไว้คือ 12 ชั่วโมง จากการสอบถามทางอีเมลไปยัง Dr.Heeyoel Baek ซึ่งได้แสดงความคิดเห็นว่า น่าจะ
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เกิดจากขนาดของปฏิกิริยาที่ผู้วิจัยท าการสังเคราะห์ PAFR A มีขนาดเล็ก (small scale) ส่งผลให้ระยะเวลาที่
ใช้ในการปล่อยให้เย็นตัวลง เกิดขึ้นค่อนข้างเร็ว ควรพยายามใช้ระยะเวลาให้ได้ 12 ชั่วโมง  ผู้วิจัยจึงมีแนวคิด
ว่า ควรปรับปรุงการสังเคราะห์ PAFR A ในครั้งต่อไป โดยการควบคุมให้เย็นตัวอย่างช้าๆ ในเวลา 12 ชั่วโมง
ด้วยการปรับอุณหภูมิให้ลดลงเป็นขั้นบันได (stepwise) เช่น เริ่มจาก 120 oC, 100 oC, 80 oC, 60 oC, 40 oC 
ตามล าดับ 
 

3.1.2 การหาปริมาณหมูซ่ัลโฟนิกใน PAFR A 

 ปริมาณหมู่ซัลโฟนิกใน PAFR A ที่สังเคราะห์ได้มีผลต่อการเร่งปฏิกิริยาเคมี ดังนั้นผู้วิจัยจึงเลือกใช้
วิธีการไทเทรตในการหาปริมาณหมู่ซัลโฟนิก เน่ืองจากเป็นวิธีการที่ผู้วิจัยสามารถท าได้ด้วยตัวเองอย่างง่ายและ
รวดเร็ว  
 การหาปริมาณกรดที่มีใน PAFR A ท าได้โดยอาศัยหลักการแลกเปลี่ยนไอออน ร่วมกับการไทเทรต
กรด-เบส  โดยใช้วิธีการของ  Zhang X.และคณะ23  เนื่องจาก PAFR เป็นเรซินชนิดประจุบวก (cation 
exchange resin) ชนิดหนึ่ง ซึ่งมีหมู่กรดซัลโฟนิก เป็นหมู่ที่ท าหน้าที่แลกเปลี่ยนไอออนประจุบวกกับ
สารละลายได้ หลังท าการผสม PAFR ที่ทราบน้ าหนักในสารละลาย NaCl ที่มีปริมาณโซเดียมไอออนมากเกิน
พ อ  จ ะ ท า ใ ห้ เ กิ ด ก า ร แ ล ก เ ป ลี่ ย น ไ อ อ อ น โ ซ เ ดี ย ม กั บ โ ป ร ต อ น แ ล ะ เ กิ ด ก ร ด  HCl ขึ้ น  ดั ง
ส ม ก า ร น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น น                                                                                               
          NaCl (aq, มากเกินพอ) + Resin-SO3

-H+       Resin-SO3
-Na+ + HCl (aq)           --- (3) 

 

จากสมการข้างต้น ปริมาณกรด HCl ที่เกิดขึ้นจะเท่ากับปริมาณโปรตอนของกรดซัลโฟนิกของ PAFR 
จึงสามารถหาปริมาณกรดซัลโฟนิกใน PAFR ได้โดยการหาปริมาณ HCl ด้วยการไทเทรตด้วยสารละลาย NaOH 
ที่ทราบความเข้มข้นที่แน่นอน โดยอาศัยความสัมพันธ์ ดังสมการ 
 HCl (aq) + NaOH (aq)    NaCl (aq) + H2O              --- (4) 
 

 จากการไทเทรตหาความเข้มข้นที่แน่นอนของสารละลาย NaOH โดยใช้สารมาตรฐาน KHP เข้มข้น 
1.02 mM ดังตารางที่ 3.2 และค านวณดังสมการที่ (5) พบว่าสารสารละลาย NaOH มีความเข้มข้น 1.45 mM 
  

ตารางที่ 3.2 แสดงผลการไทเทรตสารละลายมาตรฐาน KHP ปริมาตร 10.00 mL ด้วยสารละลาย NaOH 

ครั้งที ่
ปริมาตรของสารละลาย NaOH (mL) 

เริ่มต้น สุดท้าย ที่ใช ้

1 10.00 17.10 7.10 

2 25.00 32.00 7.10 

3 32.00 95.00 6.95 

ปริมาตรเฉลี่ย 7.05 
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 จากนั้นจึงไทเทรตหาความเข้มข้นของสารละลาย HCl ในสารละลายตัวอย่างที่เตรียมจาก PAFR A 
105 mg ในสารละลายรวมปริมาตร 50.00 mL ด้วยสารละลาย NaOH เข้มข้น 1.45 mM ดังตารางที่ 3.3 และ
ค านวณหาปริมาณ HCl และปริมาณซัลโฟนิกใน PAFR A ดังสมการ (6) และ (7) ตามล าดับ พบว่ามีปริมาณ
หมูซ่ัลโฟนิกใน PAFR A เท่ากับ 1.18 mmol/mg  

 

ตารางที่ 3.3 แสดงผลการไทเทรตสารละลายตัวอย่าง 10.00 mL ด้วยสารละลาย NaOH 

 

                   
                                                   
 

จากเปรียบเทียบพบว่ามีปริมาณกรดซัลโฟนิกใน PAFR A  ที่ผู้วิจัยวิเคราะห์ด้วยการไทเทรตกรด-เบส 
มีค่าเท่ากับ 1.18 mmol/mg  ซึ่งใกล้เคียงกับ PAFR ที่ Baek H. และคณะ11  ได้ท าการสังเคราะห์และวิเคราะห์
ปริมาณซัลเฟอร์ด้วยวิธี elemental analysis คือ 1.27 mmol/mg อย่างไรก็ตาม ผลการวิเคราะห์ด้วยวิธีการ
ไทเทรตกรด-เบสที่ผู้วิจัยใช้ อาจให้ค่าที่คลาดเคลื่อนจากความเป็นจริง โดยความคลาดเคลื่อนประเภท 
systematic error นี้ อาจมีสาเหตุมาจากเครื่องมือ จากวิธีการวิเคราะห์ เช่น การเตรียมสารละลายมาตรฐาน
เบส NaOH จากของแข็งมักจะมีคาร์บอเนตปนเป้ือนอยู่ด้วยเสมอ จะส่งผลให้จุดยุติไม่ชัดเจน24  ทั้งนี้ผู้วิจัยอาจ
ปรับปรุงได้โดยเตรียมสารละลาย NaOH ที่ปราศจากคาร์บอเนต จากการเตรียมสารละลาย NaOH เข้มข้น 

ครั้งที ่
ปริมาตรของสารละลาย NaOH (mL) 

เริ่มต้น สุดท้าย ที่ใช ้

1 0.00 17.00 17.00 

2 17.00 34.10 17.10 

3 7.00 24.00 17.00 

4 10.00 27.10 17.10 

ปริมาตรเฉลี่ย 17.05 

1.02x10-3mol KHP 

1000 mL KHP sol. 

 

1 

7.05 mL NaOH 

 

1000 mL 

1 L 

 

10.00 mL KHP C NaOH = 
1 mol NaOH 

1 mol KHP 

 

-- (5) 

= 1.45 mM 

x x x x 

1.45x10-3mol NaOH 

1000 mL NaOH sol. 

 

17.05 mL NaOH = 2.47x10-5 mol HCl = 
1 mol HCl 

1 mol NaOH 

 

    --- (6) x x 

HCl = 2.47x10-5 mol HCl x 5 = 1.24x10-4 mol     --- (7) 
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50% ก่อน เนื่องจาก Na2CO3 ละลายได้น้อยมากในสารละลายเบสเข้มข้น จากนั้นจึงน าส่วนสารละลายใสไป
เจือจางตามต้องการ24 และการใช้ความเข้มข้นของสารละลายในการวิเคราะห์ที่ต่ ามาก ส่งผลการเปลี่ยนแปลงสี
ของอินดิเคเตอร์สังเกตได้ค่อนข้างยาก โดยผู้วิจัยพบว่าปริมาณตัวไทเทรตที่ใช้ที่แตกต่างกันส่งผลต่อความต่าง
ของระดับสีน้อยมาก ทั้งนี้อาจปรับปรุงโดยการเพิ่มปริมาณสารตัวอย่างให้มากขึ้น และเตรียมความเข้มข้นของ
สารมาตรฐานให้สูงขึ้น หรืออาจเลือกใช้วิธีการวิเคราะห์อื่นที่เหมาะสมต่อการวิเคราะห์ในระดับความเข้มข้น
ต่ าๆ เช่น การไทเทรตแบบโพเทนชิโอเมททรี (potentiometric titration)   

 

3.2 การสังเคราะห์สารคาร์โบไฮเดรตตั้งต้น methyl 2, 3, 4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) 
ในปริมาณมาก  

ผู้วิจัยต้องการศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างทางเคมีของสารคาร์โบไฮเดรตโดยใช้ PAFR เป็นตัวเร่ง
ชนิดกรดในปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยการเปลี่ยนหมู่ไฮดรอกซีเป็นเอสเทอร์ 
เพื่อความง่ายต่อการศึกษาในเบื้องต้น ผู้วิจัยจึงเลือกศึกษากับสารคาร์โบไฮเดรตที่หมู่ไฮดรอกซีเพียงต าแหน่ง
เดียว และมีโครงสร้างที่ค่อนข้างเสถียรในสภาวะกรด ท าให้เกิดการออกแบบและสังเคราะห์สาร methyl 2, 3, 

4-tri-O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) ขึ้นมา (รูปที่ 3.11) โดยสาร 4  สังเคราะห์ได้จากสารตั้งต้น α-D-
methyl glucoside (1) ผ่านการท าปฏิกิริยา 3 ขั้นตอน ได้แก่ ปฏิกิริยา tritylation ปฏิกิริยา benzylation 
และปฏิกิริยา detritylation โดยใช้วิธีที่ได้มีการศึกษาไว้ภายในกลุ่มวิจัย 

 

 
 

รูปที่ 3.17 แผนภาพแสดงปฏิกิริยาที่ใช้ในการสังเคราะห์สาร 4 จากสาร 1 

 การท าปฏิกิริยา tritylation มีวัตถุประสงค์เพื่อปกป้องหมู่ไฮดรอกซีชนิดปฐมภูมิ (primary alcohol) 
ที่คาร์บอนต าแหน่งที่ 6  โดยการเปลี่ยนให้เป็น trityl (triphenylmetyl) ether ที่มีความเสถียรต่อสภาวะเบส
และนิวคลีโอไฟล์25 (รูปที่ 3.12) เมื่อติดตามการเกิดปฏิกิริยาด้วยเทคนิค thin layer chromatography และ
พบว่าจุดสารตั้งต้น 1 ซึ่งเป็นสารก าหนดปฏิกิริยา (limiting agent) หายไปหมดและเกิดจุดที่มีค่า Rf ต่างจาก
สารตั้งต้นเกิดขึ้นชัดเจน ซึ่งคาดว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์ 2 ที่ต้องการ ผู้วิจัยจึงน าสารที่ได้ทั้งหมดไปท าปฏิกิริยา 
benzylation ต่อ โดยไม่ผ่านการหยุดปฏิกิริยาปฏิกิริยา (quench) และ aqueous work up 

 

 
 

รูปที่ 3.18 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา tritylation ของสาร 1 เป็นสาร 2 
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 การท าปฏิกิริยา benzylation มีวัตถุประสงค์เพื่อปรับเปลี่ยนหมู่ไฮดรอกซีชนิดทุติยภูมิ (secondary 
alcohol) ให้เป็น benzyl ether ที่มีความเสถียรสูงทั้งในสภาวะกรดและเบส25  แต่อย่างไรก็ตามจากการท า
ปฏิกิริยาพบว่า ไม่เกิดผลิตภัณฑ์ตามที่ต้องการ (รูปที่ 3.13)   
 

 
รูปที่ 3.19 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา benzylation ของสาร 2 เป็นสาร 3 

 สาเหตุที่ไม่ประสบความส าเร็จ น่าจะเกิดมาจากผู้วิจัยได้ปรับเปลี่ยนขั้นตอนการสังเคราะห์ที่ไม่ผ่าน 
aqueous work up ผู้วิจัยจึงท าการแยกเอาสารตั้งต้น 2 กลับมา โดยหยุดปฏิกิริยาด้วยการท าให้เป็นกลาง
ด้วยการเติมสารละลาย NH4Cl ในการท าให้สารละลายเป็นกลางนี้ ผู้วิจัยพบว่ามีของแข็งเป็นก้อนหนืดนอนก้น
จ านวนมากในสารละลายที่มีสีน้ าตาลเข้มทึบ ไม่ละลายน้ าและละลายได้น้อยใน ethyl acetate  จึงกรองแยก
เอาของแข็งออกก่อนแล้วสกัดด้วย ethyl acetate และล้างเอา N,N-dimethyl formamide ออกด้วยน้ า
ประมาณ 5 ครั้ง  

 

 
รูปที่ 3.20 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา benzylation ของสาร 2 เป็นสาร 3 

 หลังสกัดสารตั้งต้น 2 กลับมา โดยยืนยันจากเทคนิค thin-layer chromatography  ผู้วิจัยได้ท า
ปฏิกิริยา benzylation อีกครั้ง โดยเตรียมระบบให้อยู่ในสภาวะที่ปราศจากความชื้นภายใต้บรรยากาศของ Ar 
ก่อนด้วยการคนสารละลายไว้กับ molecular sieve 3 Å เป็นเวลา 1 คืนภายใต้บรรยากาศของ Ar จากนั้นจึง
เติมรี เอเจนต์  ได้แก่  benzyl bromide, sodium hydride,  tetrabutylammonium iodide และตัวท า
ละลาย N,N-dimethyl formamide เมื่อติดตามการเกิดปฏิกิริยาด้วยเทคนิค thin layer chromatography 

และพบว่าจุดสารตั้งต้น 2 ซึ่งเป็นสารก าหนดปฏิกิริยา (limiting agent) จางหายไปหมดและเกิดจุดที่มีค่า Rf 
ต่างจากสารตั้งต้น ซึ่งคาดว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์  3 ที่ต้องการเกิดขึ้นชัดเจน จึงหยุดปฏิกิริยาด้วยการเติม
สารละลาย NH4Cl และสกัดด้วย ethyl acetate และล้างเอา N,N-dimethyl formamide ออกด้วยน้ า 
จากนั้นจึงน าสารที่ได้ไปแยกให้บริสุทธิ์ขึ้น โดยใช้การกรองสารผ่านคอลัมน์บรรจุซิลิกาเจลขนาดสั้น  (short 
plug) อย่างรวดเร็ว แล้วน าไปท าการตกผลึกในระบบตัวท าละลาย diethyl ether/hexanes หลังการตกผลึก
นี้ พบว่าสารที่ได้มีลักษณะเป็นตะกอนขนาดเล็ก และเมื่อตรวจสอบด้วยเทคนิค thin-layer chromatography 
พบว่า ตะกอนของแข็งนั้นไม่ใช่สารผลิตภัณฑ์ที่ต้องการ จึงน าเอาสารส่วนที่เป็นของเหลวมาท าการระเหยตัวท า
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ละลายอินทรีย์ออกและท าให้บริสุทธิ์ขึ้นด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโตกราฟี ผลิตภัณฑ์ที่ได้มีลักษณะเป็น
ของเหลวหนืดสีน้ าตาลอมเหลือง หนัก 4.8027 g  คิดเป็น 26% yield (2 ขั้นตอน) ซึ่งค่อนข้างต่ า ผู้วิจัยคาดวา่
เป็นผลมาจาการท าปฏิกิริยาขั้น benzylation ที่ไม่ส าเร็จในครั้งแรก ท าให้เกิดการเสียสาร 2 หลังการสกัดไป 
โดยข้ันตอนการน าสารกลับมาด้วยการสกัดนั้นค่อนข้างยุ่งยากเนื่องจากสารมีการแยกชั้นไม่ชัดเจนในกรวยแยก 
และมีของแข็งจ านวนมาก ท าให้ต้องเพิ่มขั้นตอนการกรองเอาของแข็งออก อีกทั้งต้องแบ่งสกัดหลายครั้ง
เนื่องจากสารมีปริมาณมาก นอกจากนี้มีผลจากผู้วิจัยเลือกใช้ตัวท าละลายที่ขั้วไม่เหมาะสมต่อการสกัด และ
อาจสูญเสียสารไปกับชั้นน้ าจ านวนมาก เนื่องจากโครงสร้างของสาร 2 มีหมู่ไฮดรอกซีอยู่จ านวนมาก จึงละลาย
ได้ดีในชั้นน้ า ซึ่งอาจปรับปรุงได้โดยการเก็บชั้นน้ ามาตรวจสอบและสกัดซ้ าอีกครั้งด้วยตัวท าละลายอื่น เช่น 
dichloromethane หรือท าการระเหยน้ าออก 
 ในขั้นตอนสุดท้ายผู้วิจัยได้น าสาร 3 ท าปฏิกิริยา detritylation เพื่อให้ได้สารผลิตภัณฑ์ 4 ที่มีหมู่ไฮ
ดรอกซีเพียง  1 ต าแหน่งที่คาร์บอนต าแหน่งที่ 6 ดังที่ออกแบบไว้ในตอนต้น โดยการท าปฏิกิริยาในสภาวะที่
เป็นกรดนี้ จะท าให้เกิดการหลุดออกของหมู่ trityl กลายเป็นหมู่ไฮดรอกซีได้ (รูปที ่3.15)   
   

 
รูปที่ 3.21 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยา detritylation ของสาร 3 เป็นสาร 4 

 จากการติดตามปฏิกิริยาเมื่อเวลาผ่านไป 9 ชั่วโมง ด้วยเทคนิค thin-layer chromatography เมื่อใช้
ภาวะที่มีอัตราส่วนของ acetic acid: H2O: THF เป็น 1: 2: 3 และมี  3 M H2SO4 20 หยดเป็นตัวเร่งปฏิกิริยา
ที่อุณหภูมิ 70 oC พบว่าปฏิกิริยายังเกิดไม่สมบูรณ์ เนื่องจากเกิดจุดสารผลิตภัณฑ์ขึ้น แต่ยังมีจุดสารตั้งต้น
เหลืออยู่จ านวนมาก ผู้วิจัยจึงปรับสภาวะโดยเพิ่มปริมาณ 3 M H2SO4 อีก 20 หยด ปรับสัดส่วนของ acetic 
acid : H2O : THF เป็น 2: 2: 3 และเพิ่มอุณหภูมิเป็น 83 oC พบว่าปฏิกิริยาเกิดได้สมบูรณ์หลังเวลาผ่านไป
เพียง 2.5 ชั่วโมง จากนั้นจึงหยุดปฏิกิริยาด้วยการท าให้สารละลายเป็นกลางโดยเติมของแข็ง NaHCO3 และ 
Na2CO3 แล้วสกัดด้วย ethyl acetate และท าให้การแยกให้สารผลิตภัณฑ์มีความบริสุทธิ์ขึ้นด้วยเทคนิค
คอลัมน์โครมาโตกราฟี ได้ผลิตภัณฑ์มีลักษณะเป็นของเหลวหนืดสีส้ม   อย่างไรก็ตามผลิตภัณฑ์ที่บริสุทธิ์สูงควร
มีลักษณะเป็นของแข็งสีขาว และสารที่เป็นของแข็งจะท าให้สะดวกต่อการน าไปใช้ศึกษาในขั้นต่อไป ผู้วิจัยจึง
เพิ่มความบริสุทธิ์ของผลิตภัณฑ์ด้วยการตกผลึก ท าให้ได้ผลิตภัณฑ์เป็นสารของแข็งสีขาวหนัก 1.6297 g และ
เมื่อตกผลึกซ้ าได้สารผลิตภัณฑ์เป็นของแข็งสีเหลืองอ่อนเพิ่มอีก 0.0744 g  รวมคิดเป็น 14% yield (3 ขั้นตอน)  
 จากการพิสูจน์เอกลักษณ์ของผลิตภัณฑ์ด้วย 1H NMR  (400 MHz, CDCl3)  (รูปที่ 3.16) พบว่าเป็น
สารผลิตภัณฑ์ต้องการจริงเมื่อเทียบกับข้อมูลที่มีรายงานมาก่อนหน้านี้ โดยสัญญาณของโปรตอนมดีังนี้  

 δ 7.35 - 7.26 (m, 17H), 5.00 - 4.63 (m, 6H), 4.56 (d, J = 3.4 Hz, 1H), 4.01 (t, J = 9.3 Hz, 
1H), 3.78 - 3.60 (m, 3H), 3.54 -3.48 (m, 2H), 3.36 (s, 3H) 
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รูปที่ 3.22 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 4 

และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 16:6:1:1:3:2:3 

โดยพบสัณญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิลแบบ multiplet ที่ δ 7.35 - 7.26 
สัญญาณของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic proton) แบบ multiplet ที่ 

δ 5.00 - 4.63 สัณญาณโปรตอนบน anomeric คาร์บอนของคาร์โบไฮเดรต แบบ doublet ที่ δ 4.56 สัณ

ญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ triplet  ที่ δ 4.01  สัณญาณโปรตอนบน

คาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งอีก 4 ต าแหน่งที่ δ 3.78 - 3.60 และ 3.54 - 3.48 และพบสัญญาณ

โปรตอนของ methyl แบบ singlet ที่ δ 3.36  ทั้งนี้สัณญาณโปรตอนของหมู่ไฮดรอกซี อาจพบที่ δ 1.56 
การที่สัดส่วน integration ค่อนข้างสูงเนื่องจากอาจมีสัณญาณโปรตอนจากน้ ารวมอยู่ด้วย เช่นเดียวกับสัดส่วน 
integration ของโปรตอนบนวงอะโรมาติกที่มีค่าเกิน 15 อาจมาจากมีสัณญาณของตัวท าละลาย CDCl3 รวมอยู่ 
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Me 
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3.3 การศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต โดยใช้ PAFR เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 

3.3.1 ปฏิกิริยาเอสเทอรฟิิเคชันของสาร 4 กับ acetic acid 

การท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ acetic acid มีวัตถุประสงค์เพื่อเปรียบเทียบ
ความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาของ PAFR A, B และ C โดยตัวแปรต้นในการศึกษานี้ คือ ชนิดของ PAFR ตัว
แปรควบคุม ได้แก่ ปริมาณ PAFR ปริมาณ acetic acid อุณหภูมิ และระยะเวลาที่ใช้ในการท าปฏิกิริยา 

 
 

รูปที่ 3.23 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ acetic acid เป็นสาร 5 

จากการติดตามการเปลี่ยนแปลงของปฏิกิริยาด้วยเทคนิค thin-layer chromatography พบว่า 
ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันที่ใช้ตัวเร่งทั้ง 3 ชนิด เกิดได้มากขึ้น เมื่อใช้ระยะเวลาในการท าปฏิกิริยามากขึ้น โดย
สังเกตได้จากขนาดของจุดสารผลิตภัณฑ์ที่มีขนาดใหญ่ขึ้น และเมื่อเทียบกับจุดสารตั้งต้นที่มีขนาดเล็กลง  และ
หลังใช้เวลาในการท าปฏิกิริยาทั้งหมด 24 ชั่วโมง พบว่าปฏิกิริยาที่ถูกเร่งด้วย PAFR A และ B มีสัดส่วนของ
ขนาดสารผลิตภัณฑ์ต่อสารตั้งต้นใกล้เคียงกันและสูงกว่า PAFR C ดังรูปที่ 3.18 จากผลการทดลองเบื้องต้น
แสดงให้เห็นว่า PAFR C  มีความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาต่ ากว่า PAFR A และ B 

 

                              
 

รูปที่ 3.24 TLC profile แสดงการติดตามปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ acetic acid ที่ 5 ชั่วโมง และ 24 ชั่วโมง; 
หมายเหตุ: A B และ C คือ ปฏิกิริยาท่ีถูกเร่งด้วย PAFR A, B และ C ตามล าดับ 

อย่างไรก็ตามแม้ว่าจะใช้ระยะเวลาในการท าปฏิกิริยาทั้งหมดค่อนข้างนาน แต่ปฏิกิริยาก็ยังเกิดได้ไม่
สมบูรณ์ อาจมีผลมาจากสภาวะที่ใช้ศึกษายังไม่เหมาะสม จึงส่งผลให้ปฏิกิริยาเกิดขึ้นได้ช้า นอกจากนี้ปฏิกิริยา
อาจเข้าสู่สภาวะสมดุล เนื่องจากปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันเป็นปฏิกิริยาที่ผันกลับได้และสามารถเข้าสู่สมดุลได้ 
เพื่อทดสอบสมมุติฐานนี้ ในอนาคตอาจท าได้ด้วยศึกษาการเปลี่ยนแปลงของปฏิกิริยาหลังเพิ่มระยะเวลา หรือ

5 ชั่วโมง 24 ชั่วโมง 

A

 

B C A

 

B

 

C

 

สารผลิตภัณฑ์ (5) 

สารตั้งต้น (4) 
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เพิ่มปริมาณตัวเร่งปฏิกิริยา เนื่องจากหากปฏิกิริยาเข้าสู่สมดุลแล้วการเพิ่มระยะเวลาและตัวเร่งจะไม่ส่งผลต่อ
การเปลี่ยนแปลงความเข้มข้นของสารตั้งต้นและสารผลิตภัณฑ์อีก 
 

3.3.2 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 

 
 

รูปที่ 3.25 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 

การท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate มีวัตถุประสงค์เพื่อเปรียบเทียบ
ความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาของ PAFR A, B และ C โดยตัวแปรต้นในการศึกษานี้ คือ ชนิดของ PAFR ตัว
แปรควบคุม ได้แก่ ปริมาณ PAFR ปริมาณ ethyl acetate อุณหภูมิ และระยะเวลาที่ใช้ในการท าปฏิกิริยา 
จากการติดตามการเปลี่ยนแปลงของปฏิกิริยาด้วยเทคนิค thin-layer chromatography พบว่า ปฏิกิริยาที่ใช้
ตัวเร่งทั้ง 3 ชนิด เกิดได้มากขึ้น เมื่อใช้ระยะเวลาในการท าปฏิกิริยามากขึ้น โดยสังเกตได้จากขนาดของจุดสาร
ผลิตภัณฑ์ที่มีขนาดใหญ่ขึ้น และเมื่อเทียบกับจุดสารตั้งต้นที่มีขนาดเล็กลง  และหลังใช้เวลาในการท าปฏิกิริยา
ทั้งหมด 25 ชั่วโมง พบว่า PAFR A มีความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาได้สูงที่สุด และ PAFR C มีประสิทธิภาพ
ต่ าสุด โดยสังเกตเบื้องต้นได้จากขนาดจุดสารตั้งต้นที่เล็กลงมากที่สุด และจุดสารตั้งต้นมีขนาดใหญ่ที่สุดของ
ปฏิกิริยาที่ถูกเร่งด้วย PAFR A เมื่อเทียบกับ PAFR B และ C ดังรูป 3.20 

 

                                 
 

รูปที่ 3.26 TLC profile แสดงการติดตามปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 
ที่ 5 ชั่วโมงและ 25 ชั่วโมง; หมายเหตุ: A B และ C คือ ปฏิกิริยาท่ีถูกเร่งด้วย PAFR A, B และ C ตามล าดับ 

เมื่อเปรียบเทียบการสังเคราะห์สาร 5 ระหว่างปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน และปฏิกิริยา 
เอสเทอริฟิเคชัน จากผล TLC profile รูปที่ 3.21 พบว่า ที่ระยะเวลาใกล้เคียงกัน (24-25 ชั่วโมง) ปฏิกิริยา 
ทรานส์เอสเทอริฟิเคชันสามารถด าเนินไปข้างหน้าได้ดีกว่าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน โดยเปรียบเทียบจาก
สัดส่วนขนาดจุดสารผลิตภัณฑ์ต่อสารตั้งต้นที่มากกว่า ดังรูป 3.21 ทั้งนี้อาจมีสาเหตุจากความสามารถในการ

สารผลิตภัณฑ์ (5) 

สารตั้งต้น (4)  

25 ชั่วโมง 5 ชั่วโมง 
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เป็นอิเล็กโตรไฟล์ (electrophilicity) ที่ต่างกันของ ethyl acetate และ acetic acid โดยเอสเทอร์ว่องไวกว่า
กรดคาร์บอกซิลิก การท าปฏิกิริยาระหว่างสารคาร์โบไฮเดรต กับ ethyl acetate จึงว่องไวกว่า การท าปฏิกิริยา
ระหว่างสารคาร์โบไฮเดรต กับ acetic acid  

 

                                           
 

รูปที่ 3.27 TLC profile แสดงการติดตามปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 เป็นสาร 5 
หมายเหตุ : ก) ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน ที่เวลา 24 ชั่วโมง, ข) ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน ที่เวลา 25 ชั่วโมง 

ผู้วิจัยจึงเลือกศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต โดยใช้ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเค
ชัน และเพื่อให้ผลการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการเร่งปฏิกิริยาของ PAFR A, B และ C ผู้วิจัยแยกของผสม
จากปฏิกิริยาด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโตกราฟี เพื่อหาปริมาณผลิตภัณฑ์และสารตั้งต้นที่เหลือจาการท า
ปฏิกิริยา พบว่า PAFR A, B และ C มีค่าการเปลี่ยนแปลงของสารตั้งต้น (%conversion) ที่ใกล้เคียงกัน คือ 
82, 84 และ86 % ตามล าดับ และได้ปริมาณผลิตภัณฑ์ที่ต้องการ 77 ,71 และ64% ตามล าดับ ดังตารางที่ 3.4 
 

ตารางที่ 3.4 แสดงคา่การเปลี่ยนแปลงสารตั้งต้นและปริมาณผลิตภัณฑ์จากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน  

การทดลองที ่ ตัวเร่งปฏิกิริยา %conversion %yield 

1 PAFR A  82 77 

2 PAFR B  84 71 

3 PAFR C  86 64 

 
 จากผลการทดลองแสดงให้เห็นว่า PAFR A มีประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาสูงสุด เนื่องจากได้
ปริมาณผลิตภัณฑ์สูงสุด ทั้งนี้จาการศึกษางานวิจัยที่ผ่านมา ปริมาณหมู่ซัลโฟนิกในตัวเร่ง ความมีรูพรุน และ
ขนาดพื้นที่ผิวที่ต่างกัน เป็นปัจจัยที่สามารถส่งผลให้ความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาต่างกันได้  ซึ่งจากการ
วิเคราะห์ธาตุองค์ประกอบบนพื้นผิวของ PAFR ด้วยเทคนิค Energy Dispersive X-Ray Spectrometry พบว่า 
PAFR ทั้ง 3 ชนิด มีธาตุซัลเฟอร์เป็นองค์ประกอบในสัดสัดส่วนที่ใกล้เคียงกัน แสดงว่ามีปริมาณหมู่ซัลโฟนิกไม่
แตกต่างกัน ดังนั้นปัจจัยที่มีอิทธิพลต่อความสามารถในการเร่งปฏิกิริยาของ PAFR ทั้ง 3 ชนิด ให้แตกต่างกัน 
คือความมีรูพรุน และขนาดพื้นที่ผิว อย่างไรก็ตามจากภาพ SEM พบว่า PAFR ทั้ง 3 ชนิด ไม่มีรูพรุนแสดงให้

esterification transesterification 

 

สารตั้งต้น (4) 
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เห็นอย่างชัดเจนจากเทคนิค SEM ดังนั้นในอนาคตผู้วิจัยวางแผนที่จะใช้เทคนิคการดูดซับก๊าซ ตามทฤษฎีของ 
Brunauer-Emmett-Telle (BET) เพื่อให้ได้ข้อมูลขนาดพื้นที่ผิว และขนาดรูพรุนของ PAFR ที่ชัดเจนมากขึ้น 
 จากการพิสูจน์เอกลักษณ์ของผลิตภัณฑ์ที่เกิดจาการเร่งปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันโดยใช้ PAFR 
ทั้ง 3 ชนิด ด้วยเทคนิค 1H NMR  (400 MHz, CDCl3)  (รูปที่ 3.22, ก-2, ก-4) และเปรียบเทียบกับรายงานที่มี
มาก่อนหน้า พบว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์ตามต้องการจริง ในที่นี้ผู้วิจัยขอแสดงข้อมูลและอธิบายสัณญาณของ
โปรตอนของผลิตภัณฑ์เกิดจาการเร่งปฏิกิริยาโดยใช้ PAFR A เท่านั้น (รูปที่ 3.22) เน่ืองจากเป็นผลิตภัณฑ์ชนิด
เดียวกัน โดยสัณญาณมีดังนี้   
 δ 7.36 - 7.27 (m, 15H), 5.03 - 4.55 (m, 7H), 4.27 - 4.25 (m, 2H), 4.02 (t, J = 9.2 Hz, 
1H), 3.83 - 3.81 (m, 1H), 3.56 - 3.46 (m, 2H), 3.38 (s, 3H), 2.03 (s, 3H) 

 พบสัญญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิล แบบ multiplet ที่ δ 7.36 - 7.27 สัญญาณ
ของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic protion) และโปรตอนที่ anomeric 

คาร์บอน แบบ multiplet ที่ δ 5.03 - 4.55 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 6 

แบบ multiplet ที่ δ 4.27 - 4.25 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ triplet 

ที่ δ 4.02  โปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตอีก 3 ต าแหน่งที่ 3.83 - 3.81, 3.56 - 3.46 สัญญาณ

โปรตอนของ methyl (Me) แบบ singlet ที่ δ 3.38 และสัญญาณโปรตอนของ methyl (CH3) ที่ต่อกับคาร์

บอนิลซึ่งยืนยันว่าเป็น acetyl ที่ δ 2.03  และมีสัดส่วน integration ทุกต าแหน่งสอดคล้องกับจ านวนโปรตอน
ตามโครงสร้าง เป็น 15:7:2:1:1:2:3:3 ตามล าดับ 

 
รูปที่ 3.28 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 5 
และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 15:7:2:1:1:2:3:3 

benzylic proton 
+ 1 

6 

Me CH3 

3 5,2,4 
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3.3.3 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ isopentyl acetate 

 
 

รูปที่ 3.29 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ isopentyl acetate 

 เนื่องจากการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต โดยใช้ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของ
สาร 4 กับ ethyl acetate ในปฏิกิริยาก่อนหน้าให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 5 สูง ผู้วิจัยจึงต้องการศึกษาผลของการ
เปลี่ยนโครงสร้างของเอสเทอร์ด้านที่มาจากแอลกอฮอล์ต่อการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันกับสาร 4 
โดยเอสเทอร์ที่เลือกใช้คือ isopentyl acetate  จากการติดตามการเปลี่ยนแปลงของปฏิกิริยาด้วยเทคนิค 
thin-layer chromatography พบว่า หลังเวลาผ่านไป 13 ชั่วโมง ไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใดๆ ในปฏิกิริยาที่
ถูกเร่งด้วย PAFR A, B และ C คือไม่เกิดจุดสารผลิตภัณฑ์ใดเพิ่มเติม นอกจากจุดสารตั้งต้น  และที่ระยะเวลา
ทั้งหมด 17.5 ชั่วโมง ปฏิกิริยาไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใด ดังรูปที ่3.24 จึงสรุปว่าไม่เกิดปฏิกิริยา สาเหตุที่ท าให้
ปฏิกิริยาเกิดขึ้นยาก อาจมาจากโครงสร้างของ isopentyl acetate ที่มีความเกะกะมากกว่า ethyl acetate 
จึงส่งผลให้ความสามารถในการเข้าชนนิวคลีโอไฟล์หรือหมู่ไฮดรอกซีของสาร 4 ลดลง  
 

                                               
รูปที่ 3.30 TLC profile  

หมายเหตุ : ก) ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน ที่เวลา 17.5 ชั่วโมง, ข) สารตั้งต้นที่ใช้ในการท าปฏิกิริยา 
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3.3.4 ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 

 
 

 รูปที่ 3.315 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 

เนื่องจากการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต โดยใช้  PAFR A เป็นตัวเร่งในปฏิกิริยาทรานส์ 
เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate ในปฏิกิริยาก่อนหน้าให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 5 ค่อนข้างสูง และ
สูงกว่าการใช้ PAFR B และ C  ผู้วิจัยจึงเลือกใช้ PAFR A ในการศึกษาผลของการเปลี่ยนโครงสร้างของเอส
เทอร์ด้านหมูเ่อซิลต่อการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันกับสาร 4 โดยเลือกใช้เอทิลเอสเทอร์ที่มีความยาว
ของสายไฮโดรคาร์บอนด้านหมู่ ต่างกัน ได้แก่  ethyl hexanoate (C6) , ethyl octanoate (C8) , ethyl 
decanoate (C10) และ ethyl dodecanocate (C12) จากการติดตามการเปลี่ยนแปลงของปฏิกิริยาด้วย
เทคนิค thin-layer chromatography พบว่า หลังท าปฏิกิริยาผ่านไป 15 ชั่วโมง เกิดจุดสารที่คาดว่าเป็นสาร
ผลิตภัณฑ์ที่ต้องการขึ้น แต่ยังคงเกิดขึ้นได้น้อยทั้ง 4 การทดลอง สังเกตได้จุดสารผลิตภัณฑ์ที่มีขนาดเล็กเมื่อ
เทียบกับขนาดจุดสารตั้งต้น ดังรูปที่ 3.26  

 

       
 

รูปที่ 3.26 TLC profile ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ ที่เวลา 15 ชั่วโมง 
 

เนื่องจากปฏิกิริยาทั้ง 4 การทดลองข้างต้น มีแนวโน้มในการเกิดขึ้นได้ แต่ค่อนข้างต่ า อาจเนื่องจากปฏิกิริยา
เกิดได้ช้า ผู้วิจัยจึงเพิ่มปริมาณ PAFR A ในทุกการทดลอง เพื่อเร่งปฏิกิริยา และติดตามการเปลี่ยนแปลง
ปฏิกิริยาหลังเพิ่มปริมาณ PAFR A ไปอีก 21 ชั่วโมง (ชั่วโมงที่ 36) พบว่า สารผลิตภัณฑ์เกิดได้มากขึ้น โดย
สังเกตได้จากขนาดจุดที่ใหญ่กว่าเมื่อเทียบกับจุดสารตั้งต้น จึงเพิ่มระยะเวลาในการท าปฏิกิริยาอีก 23 ชั่วโมง 
(ชั่วโมงที่ 59) และพบว่า สารตั้งต้นมีขนาดจุดเล็กลง และสารผลิตภัณฑ์มีจุดขนาดใหญ่ขึ้นเล็กน้อย เมื่อเทียบ
กับก่อนเพิ่มระยะเวลา ดังรูปที่ 3.27 

C6 C8 C10 C12 

สารผลิตภัณฑ์  
(4C6, 4C8, 4C10 หรือ 4C12)  

สารตั้งต้น (4) 
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รูปที่ 3.27 TLC profile ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 
หมายเหตุ* ก) ที่เวลา 36 ชั่วโมง และข) ที่เวลา 59 ชั่วโมง 

 
เน่ืองจากระยะเวลารวมที่ใช้ท าปฎิกิริยาคอ่นข้างนานมากแล้ว (59 ชั่วโมง)  แต่ปฏิกิริยายังเกิดไม่สมบูรณ์ ผู้วิจัย
จึงหยุดปฏิกิริยา และแยกของผสมจากปฏิกิริยาทั้ง 4 การทดลองด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโตรกราฟี เพื่อหา
ปริมาณผลิตภัณฑ์ที่ต้องการ พบว่า การใช้เอทิลเอสเทอร์ ได้แก่ ethyl hexanoate (C6), ethyl octanoate 
(C8), ethyl decanoate (C10) และ ethyl dodecanocate (C12) ให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 4C6, 4C8, 4C10 
และ 4C12 ใกล้เคียงกันเท่ากับ 66%, 65%, 62% และ62% ตามล าดับ ดังตารางที่ 3.5 
 

ตารางที่ 3.5 แสดงปริมาณผลิตภัณฑจ์ากปฏิกริยิาทรานส์เอสเทอริฟิเคชนัของสาร 4 กับเอทิลเอสเทอร์ชนิด
ต่างๆ  

การทดลองที ่ เอทิลเอสเทอร์ตั้งต้น %yield 

1 ethyl hexanoate (C6) 66 

2 ethyl octanoate (C8) 65 

3 ethyl decanoate (C10) 62 

4 ethyl dodecanocate (C12) 62 

 
 จากการพิสูจน์เอกลักษณ์ของผลิตภัณฑ์ที่เกิดจากการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 

กับเอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ ใช้ PAFR A เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา ด้วยเทคนิค 1H NMR  (400 MHz, CDCl3)  (รูปที่ 
3.28 - 3.31) และเปรียบเทียบกับรายงานที่มีมาก่อนหน้า พบว่าเป็นสารผลิตภัณฑ์ ซึ่งเกิดจากเอทิลเอสเทอร์ 

C6 

C6 

C8 

C8 

C10 C12 

C10 C12 

สารผลิตภัณฑ์  
(4C6, 4C8, 4C10 หรือ 4C12)  

สารผลิตภัณฑ์  
(4C6, 4C8, 4C10 หรือ 4C12)  

สารตั้งต้น (4) 

สารตั้งต้น (4) 

ก 

ข 
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ได้แก่ ethyl hexanoate (C6), ethyl octanoate (C8), ethyl decanoate (C10) และethyl dodecanocate 
(C12) ตามต้องการจริง  
สัญญาณของสารผลิตภัณฑ์ 4C6 ซึ่งเกิดจาก ethyl hexanoate (C6) (รูปที่ 3.28) มีดังนี้   
 δ 7.28 - 7.18 (m, 15H), 4.94 - 4.46 (m, 7H), 4.20 (d, J = 3.1 Hz, 2H), 3.93 (t, J = 9.2 
Hz, 1H), 3.73 (m, 1H), 3.47 - 3.37 (m, 2H), 3.30 (s, 3H), 2.21 (t, J = 7.7 Hz, 2H), 1.55 - 1.51 (m, 
2H), 1.22 - 1.20 (m, 4H), 0.79 (t, J = 6.8 Hz, 3H) 

   พบสัญญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิล แบบ multiplet ที่ δ 7.28 - 7.18 
สัญญาณของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic protion) และโปรตอนที่ 

anomeric คาร์บอน แบบ multiplet ที่ δ 4.94 - 4.46 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรต

ต าแหน่งที่ 6 แบบ doublet ที่ δ 4.20 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ 

triplet ที่ δ 3.93  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 5 แบบ multiplet ที่ δ 3.73  

สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 2 และ4 แบบ multiplet ที่ δ 3.47 - 3.37 

สัญญาณโปรตอนของ methyl (Me) ที่ต่อกับออกซิเจน แบบ singlet ที่ δ 3.30 สัญญาณโปรตอนของ 

methylene (CH2) ที่ต่อกับคาร์บอนิล แบบ triplet ที่  δ 2.21  สัญญาณโปรตอนบนสายอะลิฟาติก

ไฮโดรคาร์บอนที่ใกล้กัน ได้แก่ CH2, C2H4 และCH3 แบบ multiplet ที่ δ 1.55 - 1.51, 1.22 - 1.20 และ

triplet ที่ δ 0.79 ตามล าดับ  และมีสัดส่วน integration ทุกต าแหน่งสอดคล้องกับจ านวนโปรตอนตาม
โครงสร้าง เป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:2:4:3 ตามล าดับ 

 
รูปที่ 3.28 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 4C6 
และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:2:4:3 

benzylic proton 
+ 1 

6 

3 
5 

Me 

CH2 CH2 

C2H4 
CH3 

2,4 



42 
  

 

สัญญาณของสารผลิตภัณฑ์ 4C8 ซึ่งเกิดจาก ethyl octanoate (C8) (รูปที่ 3.29) มีดังนี้   
 δ 7.28 - 7.18 (m, 15H), 4.94 - 4.46 (m, 7H), 4.20 (d, J = 3.1 Hz, 1H), 3.93 (t, J = 9.2 Hz, 

1H), 3.74 - 4.73 (m, 1H), 3.47 - 3.37 (m, 2H), 3.30 (s, 3H), 2.21 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 1.54 - 1.50 (m, 
3H), 1.20 - 1.19 (m, 11H), 0.81 - 0.77 (m, 4H) 

  พบสญัญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิล แบบ multiplet ที่ δ 7.28 - 7.18 สัญญาณ
ของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic protion) และโปรตอนที่ anomeric 

คาร์บอน แบบ multiplet ที่ δ 4.94 - 4.46 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 6 

แบบ doublet ที่ δ 4.20 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ triplet ที่ δ 

3.93  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 5 แบบ multiplet ที่ δ 3.74-3.73  

สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 2 และ4 แบบ multiplet ที่ δ 3.47 - 3.37 

สัญญาณโปรตอนของ methyl (Me) ที่ต่อกับออกซิเจน แบบ singlet ที่ δ 3.30 สัญญาณโปรตอนของ 

methylene (CH2) ที่ต่อกับคาร์บอนิล แบบ triplet ที่  δ 2.21  สัญญาณโปรตอนบนสายอะลิฟาติก

ไฮโดรคาร์บอนที่ใกล้กัน ได้แก่ CH2, C4H8 และCH3 แบบ multiplet ที่ δ 1.54 - 1.50, 1.20 - 1.19 และ

triplet ที่ δ 0.81 – 0.77 ตามล าดับ  และมีสัดส่วน integration เป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:3:11:4 อย่างไรก็ตาม
สัดส่วน integration ดังกล่าวมีบางส่วนค่อนข้างสูงกว่าค่าจริง (15:7:2:1:1:2:3:2:2:8:3) ที่สัญญาณโปรตอนบน
สายอะลิฟาติกไฮโดรคาร์บอน ได้แก่ CH2, C4H8 และCH3 เนื่องจากสารผลิตภัณฑ์นี้ มีสารอื่นเจือปนเล็กน้อย
(trace impurity)  

 
รูปที่ 3.29 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 4C8 
และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:3:11:4 
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สัญญาณของสารผลิตภัณฑ์ 4C10 ซึ่งเกิดจาก ethyl decanoate (C10) (รูปที่ 3.30) มีดังนี้   
 δ 7.28 - 7.18 (m, 15H), 4.91 - 4.46 (m, 7H), 4.20 (d, J = 3.0 Hz, 2H), 3.93 (t, J = 9.2 
Hz, 1H), 3.76 - 3.73(m, 1H), 3.47 - 3.38 (m, 2H), 3.30 (s, 1H), 2.22 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 1.56 - 1.52 
(m, 7H), 1.20 - 1.17 (m, 42H), 0.82 - 0.79 (m, 10H) 

 พบสัญญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิล แบบ multiplet ที่ δ 7.28 - 7.18 
สัญญาณของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic protion) และโปรตอนที่ 

anomeric คาร์บอน แบบ multiplet ที่ δ 4.91 - 4.46 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรต

ต าแหน่งที่ 6 แบบ doublet ที่ δ 4.20 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ 

triplet ที่ δ 3.93  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 5 แบบ multiplet ที่ δ 3.76-

3.73  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 2 และ4 แบบ multiplet ที่ δ 3.47 - 3.38 

สัญญาณโปรตอนของ methyl (Me) ที่ต่อกับออกซิเจน แบบ singlet ที่ δ 3.30 สัญญาณโปรตอนของ 

methylene (CH2) ที่ต่อกับคาร์บอนิล แบบ triplet ที่  δ 2.22 สัญญาณโปรตอนบนสายอะลิฟาติก

ไฮโดรคาร์บอนที่ใกล้กัน ได้แก่ CH2, C6H12 และCH3 แบบ multiplet ที่ δ 1.56 - 1.52, 1.20 - 1.17 และ

triplet ที่ δ 0.82 – 0.79 ตามล าดับ  และมีสัดส่วน integration เป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:7:42:10 อย่างไรก็
ตามสัดส่วน integration ดังกล่าวมีบางส่วนค่อนข้างสูงกว่าค่าจริง (15:7:2:1:1:2:3:2:2:12:3) ที่สัญญาณ
โปรตอนบนสายอะลิฟาติกไฮโดรคาร์บอน ได้แก่ CH2, C6H12 และCH3 เนื่องจากสารผลิตภัณฑ์นี้ ยังมีสารอื่น
เจือปนเล็กน้อย (trace impurity)   

 
รูปที่ 3.30 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 4C10 
และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:7:42:10 
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สัญญาณของสารผลิตภัณฑ์ 4C12 ซึ่งเกิดจาก ethyl dodecanoate (C12) (รูปที่ 3.31) มีดังนี้   
 δ 7.28– 7.19 (m, 15H), 4.94 – 4.46 (m, 7H), 4.20 (d, J = 2.7 Hz, 2H), 3.93 (t, J = 9.2 
Hz, 1H), 3.76-3.73 (m, 1H), 3.47 – 3.38 (m, 2H), 3.30 (s, 3H), 2.20 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 1.56-1.54 (m, 
9H), 1.19-1.17 (m, 77H), 0.82-0.79 (m, 14H) 

 พบสัญญาณของโปรตอนบนวงอะโรมาติกของวงเบนซิล แบบ multiplet ที่ δ 7.28 - 7.19 
สัญญาณของโปรตอนที่ต่ออยู่บนคาร์บอนที่ติดกับวงอะโรมาติก (CH2 benzylic protion) และโปรตอนที่ 

anomeric คาร์บอน แบบ multiplet ที่ δ 4.94 - 4.46 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรต

ต าแหน่งที่ 6 แบบ doublet ที่ δ 4.20 สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 3 แบบ 

triplet ที่ δ 3.93  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 5 แบบ multiplet ที่ δ 3.76-

3.73  สัญญาณโปรตอนบนคาร์บอนของคาร์โบไฮเดรตต าแหน่งที่ 2 และ4 แบบ multiplet ที่ δ 3.47 - 3.38 

สัญญาณโปรตอนของ methyl (Me) ที่ต่อกับออกซิเจน แบบ singlet ที่ δ 3.30 สัญญาณโปรตอนของ 

methylene (CH2) ที่ต่อกับคาร์บอนิล แบบ triplet ที่  δ 2.20 สัญญาณโปรตอนบนสายอะลิฟาติก

ไฮโดรคาร์บอนที่ใกล้กัน ได้แก่ CH2, C8H16 และCH3 แบบ multiplet ที่ δ 1.56 - 1.54, 1.19 - 1.17 และ

triplet ที่ δ 0.82 - 0.79 ตามล าดับ  และมีสัดส่วน integration เป็น 15:7:2:1:1:2:3:2:9:77:14 อย่างไรก็
ตามสัดส่วน integration ดังกล่าวมีบางส่วนค่อนข้างสูงกว่าค่าจริง (15:7:2:1:1:2:3:2:2:16:3) ที่สัญญาณ
โปรตอนบนสายอะลิฟาติกไฮโดรคาร์บอน ได้แก่ CH2, C8H16 และCH3 เนื่องจากสารผลิตภัณฑ์นี้ ยังมีสารอื่น
เจือปนเล็กน้อย (trace impurity) 

 
รูปที่ 3.31 แสดง 1H NMR spectrum (400 MHz, CDCl3) ของสาร 4C12 
และมีอัตราส่วน integration จากซ้ายไปขวาเป็น 15:7:2:1:1:2:3:3:9:77:14 
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บทที่ 4  
สรุปผลการทดลอง 

 
 งานวิจัยนี้ได้ออกแบบและสังเคราะห์ Phenolsulfonic Acid-Formaldehyde Resin (PAFR) 3 ชนิด 
ได้แก่ PAFR A, B และ C ผ่านปฏิกิริยาแทนที่ของอิเล็กโตรไฟล์บนวงอะโรมาติก (electrophilic aromatic 
substitution) โดยมี phenolsulfonic acid และ formaldehyde เป็นสารตั้งต้น ชนิดของ PAFR ถูกแบ่ง
ออกตามระยะเวลาและวิธีการเย็นตัวลงของสารที่ต่างกัน โดย PAFR A คือ PAFR ที่ถูกปล่อยให้เย็นลงอย่าง
ช้าๆ บนอ่างน้ ามันจาก 120 oC จนถึงอุณหภูมิห้อง ในเวลา 2 ชั่วโมง PAFR B คือ PAFR ที่ถูกท าให้เย็นตัวอย่าง
รวดเร็ว โดยการแช่ในอ่างน้ าแข็งทันที เป็นเวลา 6 นาที และ PAFR C คือ PAFR ที่ถูกท าให้เย็นตัวลงโดยการ
แช่ในอ่างน้ าพร้อมการสั่นด้วยคลื่น ultrasonic เป็นเวลา 12 นาที  ลักษณะของ PAFR ทั้ง 3 ชนิดที่สังเคราะห์
ได้หลังการท าให้เย็นตัวลงและแห้ง เป็นเม็ดของแข็งขนาดเล็กสีน้ าตาลเข้มอมแดง โดยได้ ท าการวิเคราะห์
ดังต่อไปน้ี  

1.  ศึกษาลักษณะพื้นผิวของ PAFR ที่ สั ง เคราะห์ ได้ด้ วย เทคนิค SEM (Scanning Electron 
Microscopy) พบว่า PAFR A มีลักษณะพื้นผิวไม่สอดคล้องกับ PAFR ที่ Baek H. และคณะรายงานว่ามี
ประสิทธิภาพสูง11 คือไม่มีรูพรุนตามที่คาดหวัง ส่วน PAFR B มีพื้นที่ผิวค่อนข้างเรียบและไม่มีรูพรุนใกล้เคียง
กับ PAFR ที่ Baek H. และคณะรายงาน ว่ามีประสิทธิภาพต่ า และ PAFR C มีพื้นที่ผิวค่อนข้างขุระขระมากกวา่ 
B และน้อยกว่า A   

2. ศึกษาธาตุองค์ประกอบด้วยเทคนิค EDS (Energy Dispersive X-Ray Spectrometry) พบว่า 
PAFR ทั้ง 3 ชนิดยังคงมีหมู่ซัลโฟนิก เน่ืองจากพบธาตุซัลเฟอร์เป็นองค์ประกอบ 

3. การวิเคราะห์ปริมาณหมู่กรดซัลโฟนิกใน PAFR A ด้วยการไทเทรตกรด-เบส มีค่าเท่ากับ 1.18 
mmol/mg ใกล้เคียงกับค่าที่ Baek H. และคณะรายงาน  

จากนั้นผู้วิจัยจึงได้สังเคราะห์สารคาร์โบไฮเดรตต้นแบบเพื่อใช้ในงานวิจัยนี้ ชนิด methyl 2, 3, 4-tri-

O-benzyl-α-D-glucopyranoside (4) สามารถสังเคราะห์ได้จาก α-D-methyl glucoside ด้วยการท า
ปฏิกิริยา 3 ขั้นตอน ได้แก่ ปฏิกิริยา tritylation, ปฏิกิริยา benzylation และปฏิกิริยา detritylation ได้
ปริมาณผลิตภัณฑ์รวม 14% (3 ขั้นตอน)  

เมื่อศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรต 4 โดยใช้ PAFR A, B และ C เป็นตัวเร่งใน
ปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชันกับ acetic acid และปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันกับ ethyl acetate พบว่า 
ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันมีประสิทธิภาพมากกว่าปฏิกิริยาเอสเทอริฟิเคชัน เน่ืองจากให้สารผลิตภัณฑ์ 5 
มากกว่า เมื่อเปรียบเทียบด้วยเทคนิค thin-layer chromatography ผู้วิจัยจึงเลือกศึกษาการปรับเปลี่ยน
โครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตโดยใช้ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันต่อไป และจากการเปรียบเทียบ
ประสิทธิภาพในการเร่งปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิชันของ PAFR ทั้ง 3 ชนิด พบว่า PAFR A มีประสิทธิภาพ
สูงสุด เน่ืองจากให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 5 สูงถึง 77% เมื่อเทียบกับ PAFR B และ C ซึ่งให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 71% 
และ 64% ตามล าดับ (รูปที่ 4.321) และเมื่อเปลี่ยนชนิดของเอสเทอร์เป็น isopentyl acetate เพื่อศึกษาผล
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ของการเปลี่ยนโครงสร้างของเอสเทอร์ โดยเพิ่มความยาวสายไฮโดรคาร์บอนด้านที่มาจากแอลกอฮอล์  และท า
ปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิชัน โดยมี PAFR A, B และ C เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา พบว่า ไม่เกิดการเปลี่ยนแปลงใด 
(รูปที่ 4.332)อาจเนื่องมาจากผลของความเกะกะที่ท าให้การเข้าปฏิกิริยากันระหว่างสารคาร์โบไฮเดรต 4 และ
เอสเทอร์ เกิดขึ้นลดลง และสภาวะที่ใช้ในการศึกษาอาจไม่เหมาะสม เมื่อปรับเปลี่ยนชนิดของเอสเทอร์เป็น
เอทิลเอสเทอร์ที่มีความยาวสายไฮโดรคาร์บอนด้านเอซิลต่างกัน ได้แก่ ethyl hexanoate (C6), ethyl 
octanoate (C8), ethyl decanoate (C10) และ ethyl dodecanocate (C12) ท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอ
ริฟิเคชันกับสารคาร์โบไฮเดรต 4 โดยมี PAFR A เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา พบว่าให้ปริมาณผลิตภัณฑ์ 4C6, 4C8, 
4C10 และ 4C12 ใกล้เคียงกันเท่ากับ 66%, 65%, 62% และ62% ตามล าดับ (รูปที่ 4.343) 

 

 
รูปที่ 4.351 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ ethyl acetate 

 

 
รูปที่ 4.362 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ isopentyl acetate 

 

 
รูปที่ 4.373 แผนภาพแสดงการท าปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชันของสาร 4 กับ เอทิลเอสเทอร์ชนิดต่างๆ 
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แนวทางการด าเนินงานวิจัยในอนาคต 
 จากการศึกษาการปรับเปลี่ยนโครงสร้างสารคาร์โบไฮเดรตโดยใช้ PAFR เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 
เอสเทอริฟิเคชันและทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน ทางผู้วิจัยได้มีแนวทางวิจัยต่อไปในอนาคต ได้แก่ 
 1. ศึกษาและปรับปรุงวิธีการสังเคราะห์ PAFR เพื่อใช้มีลักษณะทางกายภาพและทางเคมี ได้แก่ ความ
มีรูพรุนและปริมาณหมู่ซัลโฟนิก ที่สอดคล้องกับงานวิจัยของ BaeK H.และคณะ 11 มากขึ้น 
 2. ศึกษาการใช้ซ้ าของ PAFR ในการเป็นตัวเร่งปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน 
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ภาคผนวก 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

  

 

 
รูป ก-1 1H NMR (400 MHz, CDCl3) ของสารตั้งต้นที่เหลือจากจากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี PAFR A เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา  
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รูป ก-2 1H NMR (400 MHz, CDCl3) ของผลิตภัณฑ์ที่ได้จากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี PAFR B เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา  
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รูป ก-3 1H NMR (400 MHz, CDCl3) ของสารตั้งต้นที่เหลือจากจากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี PAFR B เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา  
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รูป ก-4 1H NMR (400 MHz, CDCl3) ของผลิตภัณฑ์ที่ได้จากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี PAFR C เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา  
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รูป ก-5 1H NMR (400 MHz, CDCl3) ของสารตั้งต้นที่เหลือจากจากปฏิกิริยาทรานส์เอสเทอริฟิเคชัน โดยมี PAFR C เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 
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