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บทคัดย่อ 

 

การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินโดยใช้ซามินท้าปฏิกิริยากับสารประกอบฟีนอลิกท่ีหลากหลาย ซามินท่ีใช้ใน
งานวิจัยนี เตรียมจากปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสของเซซาโมลิน ซึ่งเซซาโมลินนี ได้จากการสกัดแยกจากน ้ามันงา 
สารประกอบฟีนอลิกท่ีเลือกใช้ท้าปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์กับซามินภายใต้สภาวะท่ีเป็นกรดนี มี
ความแตกต่างในเรื่องต้าแหน่งและจ้านวนหมู่แทนท่ีบนวงอะโรมาติก ท้าให้ได้ผลิตภัณฑ์ของอนุพันธ์เซซาโมลิน
ท่ีมีความแตกต่างกันทางด้านสเตอริโอเคมี (diastereomer) สเตอริโอซีเล็กติวิตี และเรจิโอซีเล็กติวิตี ของ
ผลิตภัณฑ์ท่ีเป็นคู่ไดแอสสเตอริโอเมอร์กันสามารถตรวจวัดได้ด้วยเทคนิค 1H NMR โดยการสังเคราะห์อนุพันธ์
เซซาโมลินในงานวิจัยนี  สามารถใช้เป็นข้อมูลเบื องต้นท่ีส้าคัญในการออกแบบการสังเคราะห์อนุพันธ์ของเซซา
โมลินชนิดอื่น ๆ ต่อไป 

 

 

 

 

 

 

ค้าส้าคัญ: เซซาโมลิน, อนุพันธุ์เซซาโมลิน, การแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ 
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Abstract 

 

 Synthesis of sesamolin derivatives was investigated by reaction of samin and a variety 
of phenolics (ArOH). Samin used in this research was obtained from hydrolysis of sesamolin, 
which was isolated from sesame oil. The nucleophilic substitution of samin with a variety of 
electron-rich phenolics; different position and number of substituents on aromatic ring, under 
acid (Amberlyst-15 resin) condition afforded a series of sesamolin derivatives in diastereomeric 
forms. The stereoselectivity and regioselectivity of diastereomeric products were further 
determined by of 1H NMR spectroscopy. The synthesis of sesamolin derivatives reported herein 
could provide necessary data for the discovery of the new series of sesamolin derivatives.              
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บทท่ี 1 
บทน า 

 

1.1 ความเป็นมาและมูลเหตุจูงใจ 
 

 ลิกแนนเป็นสารท่ีมีโครงสร้างหลักประกอบด้วย phenylpropanoid unit (C6-C3) จ้านวน 2 หน่วย
มาเช่ือมต่อกันท่ีต้าแหน่ง C8 และ C8’ 1 ดังรูป 1.1 

 

   

phenylpropanoid unit    lignan 

 รูป 1.1 โครงสร้าง phenylpropanoid unit และ lignan  

 

 เนื่องจากลิกแนนพบได้ในพืชหลายชนิด 2 ท้าให้มีผู้วิจัยสนใจสารกลุ่มนี และน้าไปใช้ในทางการแพทย์ 3 
โดยสารกลุ่มลิกแนนหลักท่ีพบได้ในธรรมชาติคือ ฟิวโรฟิวแรนลิกแนน มีฤทธิ์ทางชีวภาพมากมาย เช่น ต้านการ
เกิดเนื องอก ต้านไวรัส 4 ต้านการเกิดอนุมูลอิสระ ยังยั งโรคความดันโลหิตสูง 5 อีกทั งยังยับยั งการท้างานของ
เกล็ดเลือด (plateletactivating factor; PAF) 6 และ Ca2+ channel 7 

sesamolin (1) เป็นสารประกอบฟิวโรฟิวแรนลิกแนนหลักชนิดหนึ่งท่ีอยู่ในน ้ามันงา มีโครงสร้างดังรูป 
1.2 มีฤทธิ์ทางชีวภาพท่ีน่าสนใจ เช่น ต้านอนุมูลอิสระ ยับยั งการดูดซึมคอเลสเตอรอลท่ีล้าไส้เล็ก ป้องกันการ
เกิดโรคมะเร็ง ยับยั งโรคความดันโลหิตสูง 8 ปัจจุบันมีกลุ่มวิจัยหลายกลุ่มให้ความสนใจในการเตรียมอนุพันธุ์
ของสารผลิตภัณฑ์ธรรมชาติ โดยการปรับเปล่ียนโครงสร้าง (functional modification) เพียงเล็กน้อย เพื่อ
เพิ่มฤทธิ์ทางชีวภาพของสารเหล่านั น 9 แต่ส้าหรับ sesamolin (1) ยังไม่มีการศึกษาวิจัยเกี่ยวกับเรื่องนี  ดังนั น
ผู้วิจัยจึงมีแนวคิดในการสังเคราะห์อนุพันธุ์ เซซาโมลินท่ีหลากหลายเพื่อน้าไปใช้ประโยชน์ในการศึกษาถึง
ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างและการออกฤทธิ์ (Structure-activity relationship, SAR) 

 ในการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน มีวิธีการสังเคราะห์ได้ 2 วิธี  ได้แก่ total synthesis และ semi 
synthesis โดย total synthesis คือการสังเคราะห์สารออกฤทธิ์ทางธรรมชาติ โดยเริ่มต้นจากสารโมเลกุล
ขนาดเล็กท่ีมีขายจากบริษัทขายสารเคมี วิธีนี จะมีขั นตอนการสังเคราะห์มากและได้ผลิตภัณฑ์ปริมาณน้อย 
ส้าหรับ semi synthesis จะเป็นการปรับเปล่ียนหมู่ฟังก์ชันของสารธรรมชาติให้ได้โครงสร้างท่ีหลากหลาย ซึ่ง
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วิธีนี จะมีข้อดีคือ มีขั นตอนในการสังเคราะห์น้อย ส่งผลให้ เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์สูง และท่ีส้าคัญได้สาร
หลากหลายชนิด ซึ่งสามารถน้าไปศึกษา SAR ต่อไปได้ 

เนื่องจากในงานวิจัยนี ผู้วิจัยต้องการสังเคราะห์สารจ้านวนมากเพื่อน้ามาศึกษาความสามารถในการ
เป็นนิวคลีโอไฟล์ประเภทคาร์บอน ดังนั นผู้วิจัยจึงเลือกวิธี semi synthesis เพื่อจะลดขั นตอนการสังเคราะห์
สารและได้ผลิตภัณฑ์ปริมาณมาก 

    

furofuran lignan    sesamolin (1) 

รูป 1.2 โครงสร้าง furofuran lignan และ sesamolin (1) 

 เมื่อพิจารณาโครงสร้างของ sesamolin (1) พบว่ามีหมู่  acetal ซึ่งสามารถเปล่ียนไปอยู่ในรูป 
oxocarbenium ion (2) 10 ได้ในสภาวะกรด โดย oxocarbenium ion (2) นี สามารถเกิดปฏิกิริยาการแทนท่ี
ด้วยนิวคลีโอไฟล์ได้ 11 ดังนั นในงานวิจัยนี จึงเลือกวิธีการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินด้วยปฏิกิริยาการแทนท่ี
ด้วยนิวคลีโอไฟล์โดยมีกรดเป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 

 

แผนภาพ 1.1 การเกิด oxocarbenium ion (2) และการเกิดปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ของ 
sesamolin (1) 
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1.2 ผลงานวิจัยที่เก่ียวข้อง 

 
1.2.1 สารประกอบลิกแนนที่พบในน  ามันงา 
 

ในน ้ามันงาประกอบด้วยลิกแนน ทั งสิ น 16 ชนิด ซึ่งละลายอยู่ในไขมันดังรูป 1.4 โดยในปี 1951 
Budowski และ Markley 12 พบว่า major lignan ท่ีพบในงาคือ sesamin และ sesamolin ส่วน lignan 
ชนิ ดอื่ นๆ  ไ ด้แก่  sesamol, sesaminol, sesamolinol, pinoresinol, matairesinol, lariciresinol และ 
episesamin เป็น minor lignan 13 นอกจากนี ยังรวมไปถึง mono- di และ  triglucosides ของ sesaminol, 
sesamolinol and pinores 14 โดย sesaminol triglucoside, sesaminol diglucoside และ sesaminol 
monoglucoside เป็น lignan glycosides ท่ีพบมากท่ีสุดในงา 15 ดังรูป 1.3 

  

sesaminol   sesaminol   sesaminol 

monoglucoside       diglucoside                  triglucoside 

     

pinoresinol   pinoresinol   pinoresinol 

monoglucoside                 diglucoside        triglucoside 

 

รูป 1.3 โครงสร้าง lignan glycosides ท่ีอยู่ในน ้ามันงา  
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sesamin 
 

sesamolin (1) sesaminol 

 
 

 
sesamol (3) 

 
sesangolin 2-episesalatin 

 
 

 

sesamolinol 
 

pinoresinol piperitol 

  
 

 

episesamin enterodiol enterolactone 
   

  

 รูป 1.4 โครงสร้างลิกแนนในน ้ามันงาท่ีละลายในไขมัน  
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1.2.2 การสกัดเซซาโมลินจากน  ามันงา 
 

ในปี 2003 Dachtler และคณะ 16 ได้สกัดแยกลิกแนนออกจากน ้ามันงาด้วยการสกัดด้วยตัวท้าละลาย
และท้าให้บริสุทธิ์ด้วยการตกผลึก โดยเริ่มจากน้าน ้ามันงามาละลายใน MeOH จากนั นน้ามาท้าปฏิกิริยา 
saponification ด้วย NaOH และเก็บไว้ท่ีอุณหภูมิ 4 °C จะได้ตะกอนของลิกแนนออกมา กรองสารละลายสี
เหลืองออกจากตะกอนสีขาวแล้วล้างด้วย EtOH/H2O 80:20 v/v แล้วเก็บไว้ท่ีอุณหภูมิ 4 °C ข้ามคืนอีกครั ง 
จากนั นน้ามาเก็บไว้ใน desicator ได้ลิกแนน 40 wt% 

 ในปี 2004 Suja และคณะ 17 ได้ศึกษาการต้านอนุมูลอิสระของสารในงา โดยน้างามาสกัดด้วยเทคนิค 
Soxhlet extraction โดยใช้ MeOH จากนั นกรองและระเหยตัวท้าละลายออก และละลาย residue ด้วย 
MeOH อีกครั ง แยกลิกแนนแต่ละชนิดด้วย High Performance Liquid Chromatography (HPLC) และ
พิสูจน์เอกลักษณ์ของสารแต่ละชนิดด้วย IR NMR และ MS ซึ่งสารท่ีได้จากงาได้แก่ sesamol, sesamol 
dimer, sesamin, sesamolin (1), sesaminol triglucoside, sesaminol diglucoside และ R-tocopherol 
แล้วน้าสารไปทดสอบการต้านอนุมูลอิสระต่อไป 

 ในปี 2006 Lee และ Choe 18 ได้สกัดลิกแนน (sesamin และ sesamolin (1)) ออกจากน ้ามันงาเพื่อ
ศึกษาผลของ autooxidation ของ methyl linoleate โดยน้าน ้ามันงามาละลายใน acetone อุณหภูมิ -40 
°C 24 ช่ัวโมง เพื่อก้าจัด triacylglycerol ออก จากนั นกรองและระเหยตัวท้าละลายออกจะได้ crude lignan 
แล้วท้าสารให้บริสุทธิ์ด้วย silica gel column chromatography ลิกแนนท่ีได้จากน ้ามันงาด้วยวิธีนี คือ 
sesamolin (1) และ sesamin 

 ในปี 2010 Reshma และคณะ 19 สกัดลิกแนนออกจากงาโดยสกัดด้วย methanol ท้าปฏิกิริยาสะ
ปอนนิฟิเคชันและท้าลิกแนนให้บริสุทธิ์ด้วยการล้างด้วย petroleum ether ดังแผนภาพ 1.2 ได้ lignan ถึง 
73.33% ของลิกแนนท่ีพบในน ้ามันงา 
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แผนภาพ 1.2 การสกัดลิกแนนออกจากงา 

 

1.2.3 การยืนยันโครงสร้างเซซาโมลิน 
 

 ในปี 1995 Kang และคณะ 20 ได้น้าข้อมูล 1H และ 13C NMR spectrum ของ sesamolin (1) ท่ีไม่
สามารถบอกต้าแหน่งได้แน่นอนมา 21 ยืนยันโครงสร้างอีกครั งโดยใช้เทคนิค two-dimensional 1H-1H COSY 
and 1H-13C multiple-bond, multiple-quantum spectroscopic correlation โดยได้โครงสร้างท่ีแสดง 
stereochemistry ของ sesamolin (1) และมีข้อมูล 1H NMR spectrum ต่อไปนี  
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โครงสร้างท่ีแสดง stereochemistery ของ sesamolin (1)  

1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.87 (d, J = 1.2 Hz, 1H, H-2’), 6.82 (dd, J = 1.2, 7.8 Hz, 1H, 
H-6’), 6.78 (d, J = 7.8 Hz, 1H, H-5’), 6.70 (d, J = 8.5 Hz, 1H, H-5”), 6.62 (d, J = 2.5, H-2”), 6.50 
(dd, J = 2.5, 8.5 Hz, 1H, H-6”), 5.95 (s, 2H, H-7”), 5.91 (s, 2H, H-7’), 5.49 (s, 1H, H-2), 4.39 (d, J = 
8.5 Hz, 1H, H-6), 4.43 (t, J = 9.0 Hz, 1H, H-8), 4.12 (dd, J = 9.1, 8.5 Hz, 1H, H-4), 3.96 (d, J = 9.1 
Hz, 1H, H-4), 3.63 (dd, J = 8.5, 9.0 Hz, 1H, H-8), 3.30 (q, J = 8.5 Hz, 1H, H-1), 2.94 (q, J = 8.5 Hz, 
1H, H-5) 

 

1.2.4 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน 
 

1.2.4.1. total synthesis 

 

แผนภาพ 1.3 การสังเคราะห์ซามินโดยวิธี total synthesis 

 

ในปี 1996  Wirth และคณะ 22 ได้สังเคราะห์ samin (4) ด้วยวิธี total synthesis โดยใช้ allylic 
alcohol (5) ท่ีถูก protect ด้วย TBDMS ท้าปฏิกิริยากับ electrophilic selenium (6) และ 2,3-butadiene-
1-ol (8) ได้ผลิตภัณฑ์เป็นสาร (9) จากนั นเติม triphenyltin hydride และ AIBN เกิดปฏิกิริยา cyclization 
กลายเป็น tetrahydrofuran derivatives (10) จากนั นท้าปฏิกิริยากับ OsO4 ตามด้วย NaIO4 จะได้ของผสม
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ระหว่าง (11a) และ (11b) ซึ่งสาร (11a) เกิดปฏิกิรยา epimerization ไปเป็นสาร (11b) ได้ด้วยการท้า
ปฏิกิริยากับ NaOMe จากนั นท้าปฏิกิริยากับ TBAF เพื่อเอา TBDMS ออก และท้าปฏิกิริยา cyclization ของ
หมู่ hemiacetal ได้ผลิตภัณฑ์เป็น samin (4) 
 

ในปี 2006 Pohmakotr และคณะ 23 ได้สังเคราะห์ (±)-Gmelinol (16) จากสาร intermediate 12 
โดยสาร 12 เปล่ียนเป็นสาร 13 ได้โดยท้าปฏิกิริยากับ CeCl3.7H2O/O2 ผ่านปฏิกิริยา α-hydroxylation 
จากนั นสาร 13 เกิดปฏิกิริยา reduction และ lactonization ท้าให้ได้สาร 14 ซึ่งสาร 14 ท้าปฏิกิริยา 
reduction ต่อด้วยการท้าปฏิกิริยากับ LiAlH4 ท้าให้ได้สาร 15 และ สุดท้ายสาร 15 เกิดปฏิกิริยา cyclization 
ด้วยการท้าปฏิกิริยากับ MsCl/pyridine ท้าให้ได้ (±)-Gmelinol (16) ตามต้องการใน 20% overall yield 
โดยผ่านทั งหมด 5 ขั นตอน ดังแผนภาพ 1.4 
 

 
 

 
แผนภาพ 1.4 การสังเคราะห์ gmelinol (16) ด้วยวิธี total synthesis 
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1.2.4.2. Semisynthesis 

 

 

แผนภาพ 1.5 การสังเคราะห์ (+)-epi-sesaminone (20) จาก (+) sesamolin (1) 

 

ในปี 1997 Marchand และคณะ 10 ได้ได้สังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน โดย sesamolin (1) ถูก
ไฮโดรไลซ์ด้วยกรดซัลฟิวริก (H2SO4) กลายเป็น samin (4) จากนั นใช้ Pyridinium dichromate (PDC) ใน
สภาวะกรด เกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันได้ผลิตภัณฑ์แลคโทน (Lactone) มีช่ือว่า (+)-acuminatolide (17) ได้
ผ ล ผ ลิ ต ร้ อ ย ล ะ  7 8  แ ล ะ เ มื่ อ น้ า ไ ป ท้ า ป ฏิ กิ ริ ย า bromosesamol  มี ช่ื อ ว่ า  (1-bromo-3,4-
(methylenedioxy)benzene) (18) ท่ีอุณหภูมิห้อง ตามด้วยปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสซึ่งมีแลคทอล (lactol) (19) 
เป็นสารขั นกลาง (intermediate) และได้ผลิตภัณฑ์สุดท้ายเป็น (+)-epi-sesaminone (20) ดังแผนภาพ 1.5  
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 H+  H+ 

 

แผนภาพ 1.6 ปฏิกิริยา Frieldel-Craft ของ sesamolin (1) 

 

ในปี 1996 Huang และคณะ 24 ได้ใช้ cation exchange resin catalyst  เพื่อเปล่ียน sesamolin 
(1) ไปเป็น  sesaminol ผ่านปฏิกิริยา Frieldel-Craft ซึ่งมีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ถึง 75 ดังแผนภาพ 1.6  

 จากรายงานการวิจัยข้างต้นท่ีกล่าวมาทั งหมดท้าให้สรุปได้ว่า การสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินด้วยวิธี 
total synthesis นั น มีขั นตอนการสังเคราะห์หลายขั นตอนและมุ่งเน้นสังเคราะห์สารเพียงชนิดเดียว ในทาง
ตรงกันข้ามส้าหรับการสังเคราะห์ด้วยวิธี semi synthesis จะใช้ขั นตอนในการสังเคราะห์น้อยกว่าวิธี total 
synthesis และยังสามารถสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินได้หลากหลายชนิด 

 จากเหตุผลดังกล่าวข้างต้นนี  ท้าให้ผู้วิจัยสนใจเลือกวิธีการสังเคราะห์แบบ semi synthesis เพื่อใช้ใน
การศึกษาปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ระหว่างเซซาโมลินและสารประกอบฟีนอลิก อีกทั ง ผู้วิจัยได้
เลือกการหาปริมาณสารผลิตภัณฑ์ท่ีเกิดขึ นด้วยวิธี NMR เนื่องจากเป็นวิธี ท่ีมักใช้ในการศึกษาทางด้าน 
methodology 

1.3 วัตถุประสงค์ของงานวิจัย 

 

สังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินจากน ้ามันงาด้วยปฏกิิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ โดยใช้ phenolic 
เป็นนิวคลีโอไฟล์ 

 

1.4 ขอบเขตของงานวิจัย 

 

การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินเกิดจากการท้าปฏิกิริยาของ samin กับ phenolic (ArOH) หลาย
ชนิด โดยมีวิธีการท้า 2ขั นตอนคือ น้าsesamolin (1) ท่ีได้จากการแยกจากน ้ามันงา มาท้าปฏิกิริยา 
hydrolysis ได้เป็น samin (4) จากนั นน้า samin (4) มาท้าปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วย phenolic (ArOH) ท่ีมี
จ้านวนและการจัดเรียงหมู่ -OH และ -OMe บนวงอะโรเมติกในต้าแหน่งท่ีแตกต่างกัน ในสภาวะกรด และหา
ปริมาณผลิตภัณฑ์ท่ีได้ด้วยเทคนิค 1H-NMR 
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แผนภาพ 1.7 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน 

 

1.5 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

 

ได้อนุพันธุ์เซซาโมลินชนิดใหม่ท่ีมีความหลากหลายและใช้เป็นแนวทางในการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซา
โมลินชนิดอื่น 

 



 

บทท่ี 2 
การแยกเซซาโมลินออกจากน  ามันงา 

 

2.1 หลักการ  

 

 

แผนภาพ 2.1 ปฏิกิริยา saponification 

 

น ้ามันงาประกอบด้วยสารประกอบหลักคือ ไตรกลีเซอไรด์ (ประมาณ 97%) และฟิวโรฟิวแรนลิกแนน 
ซึ่งได้แก่ sesamin (2%) และ sesamolin (1%) การก้าจัดไตรกลีเซอไรด์ออกจาก sesamolin สามารถท้าได้
ด้วยปฏิกิริยา saponification โดยใช้เบสดังแผนภาพ 2.1 ซึ่งจะได้ผลิตภัณฑ์เป็น 2 ส่วน คือ ส่วนท่ี
เกิดปฏิกิริยา saponification (saponified product) ซึ่งก็คือ ไตรกลีเซอไรด์ และส่วนท่ีสองคือส่วนท่ีไม่
เกิดปฏิกิริยา saponification (unsaponified product) คือ sesamin และ sesamolin ซึ่งสารทั งสองส่วนนี 
จะแยกออกจากกันได้ด้วยเทคนิคการสกัดแยกด้วยตัวท้าละลาย (liquid-liquid extraction) โดยส่วน 
saponified product จะละลายได้ดีในตัวท้าละลายน ้า แต่ส้าหรับ unsaponified product จะละลายได้ดีใน
ตัวท้าละลายอินทรีย์ จากนั นน้าชั น unsaponified ซึ่งประกอบด้วย sesamin และ sesamolin มาแยกให้
บริสุทธิ์ด้วยเทคนิค column chromatography   
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2.2 การทดลอง 

 

2.2.1 เคร่ืองมือ อุปกรณ์ และสารเคมี 
 

เคร่ืองมือ และ อุปกรณ์ 

 

1. เครื่องระเหยสุญญากาศแบบหมุน (Rotary evaporator) รุ่น B-480, BUCHI Rotavapor 

2. เครื่องกวนแม่เหล็กแบบให้ความร้อน (Hotplate and Stirrer), JENWAY 1000 

3. เครื่องช่ังไฟฟ้าทศนิยม 4 ต้าแหน่ง AB204-S, Mettler Toledo 

4. แผ่น TLC Silica gel aluminium sheet, MERCK& Co.,Inc 

5. หลอดยูวี 

6. กรวยแยก 

7. คอลัมน์ 

8. ขวดก้นกลม 

 

สารเคมี 

 

1. ethyl acetate (EtOAc), Commercial reagent grade 

2. hexane (C6H14), Commercial reagent grade 

3. methanol (MeOH), Commercial reagent grade 

4. potassium hydroxide (KOH) 

5. silica gel 60 (0.063-0.200 mm.), Merck  

6. น ้ามันงาแบบสกัดเย็น  
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2.2.2 การสกัดแยก sesamolin จากน  ามันงาด้วยปฏิกิริยา saponification 

 

ช่ังน ้ามันงา 160 กรัม ใส่ในขวดก้นกลมขนาด 500 มิลลิลิตร เติมสารละลาย KOH (ใช้ปริมาณ 1.5 
เท่าของค่า saponification number (SN)) ใน MeOH ปริมาตร 150 มิลลิลิตร รีฟลักซ์ท่ีอุณหภูมิ 70 องศา
เซลเซียส เป็นเวลา 4 ช่ัวโมง 30 นาที หลังจากนั นน้าสารละลายท่ีได้ไประเหยตัวท้าละลายออกด้วยเครื่อง
ระเหยสุญญากาศ เติมน ้าปริมาณ 5 เท่าของปริมาณน ้ามันเริ่มต้น แล้วน้ามา partition กับ EtOAc ใน
อัตราส่วน 1:1 จ้านวน 3 ครั ง และน้าชั น EtOAc ไประเหยตัวท้าละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ น้า
ชั น  EtOAc ท่ีประกอบด้วย sesamin และ sesamolin (1) มาแยกให้บริ สุทธิ์ ด้ วยเทคนิค column 
chromatography โดยใช้ silica gel เป็น stationary phase และใช้ 20% EtOAc-hexane เป็น mobile 
phase 

 

2.3 ผลการทดลองและวิจารณ์ผลการทดลอง 

 

2.3.1 การสกัดแยก sesamolin ออกจากน  ามันงาด้วยปฏิกิริยา saponification 

 

 

1) 34g KOH, 70 °C 4.5 h 
2) Partition H

2
O/EtOAc   

 

 

 

3) SiO
2
, 

hexane : EtOAc 

4 : 1 

 

 

 

แผนภาพ 2.2 การแยก sesamolin (1) ออกจากน ้ามันงา  

sesame oil 

    160 g 

      saponified product     unsaponified product 

sesamolin 1.5g 1% w/w 

       glycerol 

soap 
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แยก sesamolin (1) ออกจากน ้ามันงาได้โดยการเปล่ียนไตรกลีเซอไรด์ท่ีมีอยู่มากในน ้ามันงาเป็นสบู่ 
(saponified matter) ด้วยปฏิกิริยา saponification โดยใช้ KOH ท้าหน้าท่ีเป็นเบส จาก 

แผนภาพ 2.2 ใช้น ้ามันงา 160 กรัม ท้าปฏิกิริยา saponification กับ KOH ในปริมาณท่ีมากเกินพอ 
(1.5 เท่าของค่า SN) และหลังจากการแยกสารให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคcolumn chromatography พบว่า
สามารถแยก sesamolin (1) ได้ 1.5 กรัม (1% w/w) ซึ่งมีลักษณะเป็นของแข็งสีขาว และมีค่า Rf เท่ากับ 0.8 
โดยใช้ 20% EtOAc-hexane เป็นตัวท้าละลายดัง รูป 2.1 กล่าวคือ sesamin และ sesamolin (1) มีขั ว
ต่างกัน โดย sesamolin (1) มีขั วต้่ากว่า ละลายใน mobile phase ได้ดีกว่าถูกดูดซับไว้ด้วย stationary 
phase ท้าให้เคล่ือนท่ีไปไกลกว่า (Rf สูงกว่า) sesamin ซึ่งมีขั วสูงกว่าซึ่งจากการทดลองพบว่า 

สารใน fraction 1-6 เป็น sesamolin(1) 

สารใน fraction 7-13 เป็น sesamolin(1) รวมกับ sesamin 

สารใน fraction 14-21 เป็น sesamin 

 

 

 

รูป 2.1 TLC pattern ของการแยก sesamin และ sesamolin (1) 

 

โดยเทคนิคข้างต้นนี จะแตกต่างไปจากเทคนิคก่อน ๆ ท่ีเคยรายงานมา กล่าวคือในวิธิเดิมนั นการแยก 
sesamolin (1) ออกจากน ้ามันงาจะใช้วิธีทาง column chromatography ในขั นตอนแรก ท้าให้ปริมาณ 
sesamolin (1) ท่ีแยกได้นั นมีปริมาณท่ีน้อย (ประมาณ 0.3% w/w) เนื่องจากต้องผ่านการท้าให้บริสุทธิ์หลาย
ครั งด้วย silica gel column เพื่อก้าจัดน ้ามันหรือไตรกลีเซอไรด์ท่ีมีอยู่มากในน ้ามันงาออกจาก sesamolin 
(1) ให้หมด จึงท้าให้มีการสูญเสียปริมาณ sesamolin (1) ไปมากในระหว่างการแยก แต่ส้าหรับในงานวิจัยนี ได้
แก้ปัญหาดังกล่าวนี โดยการเปล่ียนไตรกลีเซอไรด์ให้เป็นสบู่ก่อนซึ่งสามารถละลายน ้าได้ดี ส่วน sesamolin (1) 
จะละลายตัวท้าละลายอินทรีย์ได้ดี ดังนั นจึงสามารถแยก sesamolin (1) กับสบู่ออกจากกันได้ง่ายโดยเทคนิค 
solvent extraction และในขั นตอนสุดท้ายก็เป็นการแยก sesamin ออกจาก sesamolin (1) ด้วยเทคนิค 
silica gel column chromatography จึงมีโอกาสสูญเสียปริมาณ sesamolin (1) น้อยในระหว่างการแยก 
ท้าให้ได้ sesamolin (1) บริสุทธิ์ในปริมาณท่ีมากถึง 1% w/w 
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 sesamolin (1) ท่ีแยกได้นี น้าไปพิสูจน์ทราบโครงสร้างด้วยเทคนิค 1H NMR ดังรูป 2.2 และน้าข้อมูล
ทาง NMR ท่ีได้ไปเปรียบเทียบกับงานวิจัยท่ีเคยรายงานมาแล้ว (หัวข้อ 1.2.4) 

 

 

รูป 2.2 1H NMR spectrum ของ sesamolin (1) (CDCl3, 400 MHz) 

 



 

บทท่ี 3 
การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน 

 

3.1 หลักการสังเคราะห์อนุพันธุเ์ซซาโมลิน 

 

 

 

แผนภาพ 3.1 การสังเคราะห์อนุพันธ์ sesamolin (1) โดยใช้ sesamolin (1) เป็นสารตั งต้น 

 

 เมื่อพิจารณาท่ีโครงสร้างของ sesamolin (1) พบว่า มีหมู่ acetal ท่ีต้าแหน่ง C-2 ซึ่งหมู่นี เป็นหมู่ท่ี
ว่องไวในการเกิดปฏิกิริยาเมื่ออยู่ ในสภาวะกรด สามารถเปล่ียนเป็นสารสารขั นกลาง ท่ีส้าคัญคือ 
oxocarbenium ion (2) ซึ่งสามารถเกิดปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ชนิดต่าง ๆ ต่อได้อย่างรวดเร็ว 
ท้าให้ได้อนุพันธุ์เซซาโมลินท่ีหลากหลายตามต้องการ ดังแผนภาพ 3.1, route B ในท้านองเดียวกัน sesamol 
(3) ท่ีได้จาก sesamolin(1) อยู่ในสภาวะกรดสามารถกลับมาท้าปฏิกิริยากับ oxocarbenium ion (2) ได้
ผลิตภัณฑ์ข้างเคียง sesaminol ดังแผนภาพ 3.1, route A จึงท้าให้เปอร์เซ็นต์ของอนุพันธ์เซซาโมลินท่ี
ต้องการลดลง 

ดังนั นในงานวิจัยนี จึงมีแนวทางในการแก้ปัญหาการเกิดผลิตภัณฑ์ข้างเคียงด้วยการก้าจัด sesamol 
(3) ออกจากปฏิกิริยาก่อน แต่การก้าจัด sesamol (3) ก้าจัดได้ยากเนื่องจาก sesamol (3) มีความเสถียร 
ระเหยยาก มีสภาพขั วใกล้เคียงกับ sesamolin (1) และไม่สามารถตกผลึกได้ ดังนั นจึงต้องแก้ไขปัญหานี ด้วย
การเติมน ้าเข้าไปในปฏิกิริยาเพื่อท้าหน้าท่ีเป็นนิวคลีโอไฟล์แข่งขันกับ sesamol (3) ในการท้าปฏิกิริยากับ 
oxocarbenium ion (2) และเกิดเป็นผลิตภัณฑ์ samin (4) ดังแผนภาพ 3.2 ท่ีมีสภาพขั วท่ีแตกต่างออกไป
มากจาก sesamol (3) ท้าให้สามารถแยก sesamol (3) ออกจาก samin (4) ได้ง่ายด้วยเทคนิค silica gel 
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column chromatography และหลังจากนั นน้า samin ไปท้าปฏิกิริยาต่อกับนิวคลีโอไฟล์ชนิดต่าง ๆ ซึ่งจะ
ส่งผลให้ได้อนุพันธุ์เซซาโมลินท่ีต้องการในเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์สูง 

  

 

 

แผนภาพ 3.2 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน โดยใช้ samin (4) เป็นสารตั งต้น 

 

ประเภทของนิวคลีโอไฟล์ท่ีจะน้ามาใช้ท้าปฏิกิริยากับ samin มีหลากหลายชนิด เช่น O-, S-, C-
nucleophile เป็นต้น โดยกลุ่มของ C-nucleophile จะมีความเป็นนิวคลีโอไฟล์น้อยกว่ากลุ่มอื่น ๆ ดังนั น
ผู้วิ จัยจึงสนใจน้า C-nucleophile มาเป็นต้นแบบ (model) ในการศึกษาครั งนี  กล่าวคือ หากกลุ่ม C-
nucleophile ท่ีมีความเป็นนิวคลีโอไฟล์น้อยท่ีสุด สามารถเกิดปฏิกิริยากับ samin ได้ แสดงว่านิวคลีโอไฟล์
กลุ่มอื่น ๆ ท่ีมีความแรงของนิวคลีโอไฟล์มากกว่า ก็จะสามารถเกิดปฏิกิริยาได้เช่นเดียวกัน 

 ดังนั นในงานวิจัยนี เลือก phenolic (ArOH) ท่ีมีความหนาแน่นของอิเล็กตรอนต่างกันขึ นกับจ้านวน
และต้าแหน่งของหมู่แทนท่ีบนวงอะโรมาติก ดังError! Reference source not found. ท้าหน้าท่ีเป็น C-
nucleophile ท้าปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์กับ samin (4) ในสภาวะท่ีเป็นกรด จะได้อนุพันธุ์เซซา
โมลิน ท่ีหลากหลาย ดังแผนภาพ 3.3 
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แผนภาพ 3.3 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินผ่าน samin (4) 

 

 ส้าหรับการหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ท่ีเกิดขึ น สามารถหาได้หลายวิธี แต่ในงานวิจัยนี เลือกใช้เทคนิค 1H 
NMR และรายงานผลเป็น % NMR yield ซึ่งข้อดีของเทคนิคนี คือ สามารถหาปริมาณผลิตภัณฑ์แต่ละ isomer 
ได้อย่างแน่นอนอีกทั งยังลดการเกิดการสูญเสียสารในขั นตอนการแยกสารให้บริสุทธิ์  และสามารถตรวจสอบ
การเกิดปฏิกิริยาได้อย่างรวดเร็ว 

 

3.2 การทดลอง 

 

3.2.1 เคร่ืองมือ อุปกรณ์ และสารเคมี 
 

เคร่ืองมือ และอุปกรณ์ 

1. เครื่องระเหยสุญญากาศแบบหมุน (Rotary evaporator) รุ่น B-480, BUCHI Rotavapor 

2. เครื่องกวนแม่เหล็กแบบให้ความร้อน (Hotplate and Stirrer), JENWAY 1000 

3. เครื่องช่ังไฟฟ้าทศนิยม 4 ต้าแหน่ง AB204-S, Mettler Toledo 

4. แผ่น TLC Silica gel aluminium sheet, MERCK& Co.,Inc 

5. หลอดยูวี 

6. เครื่องนิวเคลียร์แมกเนติกเรโซแนนซ์สเปกโตรมิเตอร์ (Nuclear Magnetic Resonance Spectrometer), 
Varian Mercury 400MHz 
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สารเคมี 

1. ethyl acetate (EtOAc), Commercial Reagent grade 

2. hexane (C6H14), Commercial Reagent grade 

3. silica gel 60 (0.063-0.200 mm.), Merck  

4. amberlyst-15 dry resin 

5. molecular sieve (4Å) 

6. acetonitrile (CH3CN) 

7. chloroform-d (CDCl3) 

8. anisole (CH3OC6H5) 

9. 2,4,6-trimethoxyacetophenone (C11H14O4) 

10. 2,6-dimethoxytoluene (CH3C6H3(OCH3)2) 

11. 1,3,5-trimethoxybenzene (C6H3(OCH3)3) 

12. m-cresol (CH3C6H4OH) 

13. 3,5-dimethoxytoluene (CH3C6H3(OCH3)2) 

14. 1,2,3-trimethoxybenzene (C6H3(OCH3)3) 

15. 2,6-dimethoxyphenol ((CH3O)2C6H3OH) 

16. 3,4-dimethoxyphenol ((CH3O)2C6H3OH) 

17. 3,4,5-trimethoxyphenol ((CH3O)3C6H2OH) 

18. 1,3-dimethoxybenzene (C6H4(OCH3)2) 

19. 3,5-dimethoxyphenol ((CH3O)2C6H3OH) 

20. 3,5-di-tert-butyl-4-hydroxybenzaldehyde hemihydrate ([(CH3)3C]2C6H2(OH)CHO · 1/2H2O, 
BHB)  
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3.2.2 การสังเคราะห์ samin โดยใช้ sesamolin เป็นสารตั งต้น 

 

ช่ังน ้าหนัก sesamolin (1) ในขวดก้นกลม เติมตัวท้าละลาย CH3CN-H2O (9:1) และเติมกรด 
amberlyst-15 resinรีฟลักซ์ท่ีอุณหภูมิ 70 °C เป็นเวลา 4 ช่ัวโมง 30 นาที และติดตามการเกิดปฏิกิริยาด้วย
เทคนิค TLC ทุก 2 ช่ัวโมง เพื่อให้แน่ใจว่าปฏิกิริยาเกิดสมบูรณ์ หลังจากปฏิกิริยาเกิดสมบูรณ์ น้าผลิตภัณฑ์ท่ี
ได้ (crude reaction) กรอง amberlyst-15 resin ออกด้วยส้าลี และน้า crude reaction ไประเหยตัวท้า
ละลายออกด้วยเครื่องระเหยสุญญากาศ น้า crude reaction มาแยกให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิค silica gel 
column chromatography โดยใช้ 20% EtOAc-hexane เป็นตัวท้าละลายในการแยก 

 

3.2.3 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน 
 

ช่ัง samin (4) 18.1 มิลลิกรัม ลงใน vial จากนั นเติม 3,4-dimethoxyphenol ลงไป 24.0 มิลลิกรัม 
จากนั นเติม CH3CN 2มิลลิลิตรและ amberlst-15 ซึ่งเป็นกรดใช้เร่งปฏิกิริยา เติม molecular sieve (4Å) 
เพื่อดูดความชื น จากนั นน้าไปตั งรีฟลักซ์ท่ีอุณหภูมิ70° ข้ามคืน ตรวจสอบการเกิดปฏิกิริยาด้วยทินแลร์โครมา
โตกราฟี เพื่อให้แน่ใจว่าปฏิกิริยาเกิดสมบูรณ์ กรอง amberlyst-15 ออกแล้วน้าไประเหย CH3CN ออกด้วย
เครื่องระเหยแบบสุญญากาศเติม 3,5-Di-tert-butyl-4-hydroxybenzaldehyde hemihydrate (BHB) 44.7 
มิลลิกรัม ลงในขวดก้นกลมท่ีสารผลิตภัณฑ์อยู่ ละลายผลิตภัณฑ์ท่ีได้ด้วย chloroform-d แล้วบรรจุลงใน
หลอด NMR เพื่อน้าผลิตภัณฑ์ไปวิเคราะห์ด้วยเครื่อง 1H NMR Spectrometer จากนั นท้าการทดลองซ ้าโดย
เ ป ล่ี ย น ชนิ ด ข อ ง  phenolic เ ป็ น  2,4,6-trimethoxyacetophenone, 2,6dimethoxytoluene, 1,3,5-
trimethoxybenzene, anisole, 3,5-dimethoxytoluene, 1,2,3-trimethoxybenzene, 2,6-
dimethoxyphenol, m-cresol, 3,4,5-trimethoxyphenol, 1,3-dimethoxybenzene แ ล ะ  3,5-
dimethoxyphenol  

 

3.2.4 การหาปริมาณผลิตภัณฑ์แต่ละ stereochemistry ด้วย เทคนิค 1H-NMR  
 

น้าผลิตภัณฑ์ท่ีวิเคราะห์ด้วยเครื่อง 1H NMR Spectrometer มาหาปริมาณสารโดยใช้วิธี NMR yield 
ซึ่งวิธีการนี ต้องเติม internal standard ท่ีทราบปริมาณท่ีแน่นอน โดยในงานวิจัยนี เลือก BHB เป็น internal 
standard หลังจากนั นจึงสามารถน้ามาหาพื นท่ีใต้พีก แล้วค้านวณเทียบหาปริมาณผลิตภัณฑ์ท่ีได้แต่ละ 
stereochemistry และ samin (4) ท่ีเหลือโดยเทียบกับ isolated product จากข้อมูลในห้องปฏิบัติการ 
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2 

หลักการการหาปริมาณผลิตภัณฑ์แต่ละ stereochemistry สามารถพิจารณาได้จาก 

1. ปริมาณsamin (4) ท่ีเหลืออยู่ในปฏิกิริยา โดยสามารถดูจากพีก δ 5.36 ppm ซึ่งเป็นโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 
ของ samin (4) เนื่องจากต้าแหน่งนี เป็นต้าแหน่งท่ีนิวคลีโอไฟล์เข้าท้าปฏิกิริยา หากเกิดปฏิกิริยาพื นท่ีใต้พีก
ของพีกดังกล่าวจะลดลง 

2. หาปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ นในปฏิกิริยา สามารถดูได้จากพีก δ 5.27 ppm ซึ่งเป็นโปรตอนต้าแหน่งท่ี 
2 ของ epi-samin  

*ข้อ 1 และ ข้อ 2 รวมกันเป็น starting material 

3. การเลือกพีกท่ีหาปริมาณสารแต่ละ stereochemistry ต้องเลือกพีกท่ีไม่มีการซ้อนทับกับสารอีก
stereochemistry หนึ่ง  

4. ห าป ริ ม าณ  unidentified product จ า ก พี ก  methylenedioxy ท่ี  δ 5.93 ppm (2H) เ นื่ อ ง จาก 
methylenedioxy พบได้ในโครงสร้าง samin (4) และผลิตภัณฑ์ทุกชนิดท่ีเกิดปฏิกิริยา ดังนั น 

 

  พื นท่ีใต้พีกของ unidentified product =_______________________ 

 

น้าพื นท่ีใต้พีกข้อ 1-4 มาค้านวณหาปริมาณสารโดยเทียบกับอัตราส่วนของ internal standard BHB ท่ี δ 
9.88 ppm ดังสูตร 

 

% NMR yield =  ______________________________ ×100 

 

 

 

internal standard 3,5-Di-tert-butyl-4-hydroxybenzaldehyde hemihydrate (BHB) 

  

พื นท่ีใต้พีก δ 5.93 ppm 
- starting material – ผลิตภัณฑ์ 

ปริมาณสารจากการทดลอง (mmol) 

ปริมาณสารตั งต้น (mmol) 
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3.3 ผลการทดลองและการอภิปรายผลการทดลอง 

 

3.3.1 การสังเคราะห์ซามิน 

 

แผนภาพ 3.4 การสังเคราะห์ samin (4) 

 

 เมื่อน้า sesamolin (1) มาท้าปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสในสภาวะกรด ท่ีอุณหภูมิ 70 องศาเซลเซียส เป็น
เวลา 4 ช่ัวโมง 30 นาที ทดสอบการเกิดปฏิกิริยาว่าเกิดได้อย่างสมบูรณ์โดยใช้ TLC จากนั นน้าผลิตภัณฑ์ท่ี
ได้มาท้าให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิค column chromatography โดยใช้ silica gel เป็น stationary phase และใช้ 
20% EtOAc-hexane เป็น mobile phase 

 

 

รูป 3.1 การแยก sesamol (3)  และ samin (4) 

 

พิสูจน์เอกลักษณ์ของ samin (4) ด้วยเทคนิค 1H NMR spectrum โดยสเปกตรัมปรากฏพีกลักษณะ 
รูป 3.3 พบว่า δ 5.38 ppm (H-2) มีลักษณะพีกเป็น singlet และมีค่า coupling constant (3JHH) เท่ากับ 0 
Hz แสดงว่ามุมระหว่างโปรตอนต้าแหน่งท่ี 1 กับโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 เท่ากับ 90° จึงสรุปได้ว่า samin (4)  ท่ี
สังเคราะห์ได้มี stereochemistry เป็นดังรูป 3.2  
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ส้าหรับกลไกการเกิดปฏิกิริยาน่าจะเกิดผ่าน oxocarbenium ion (2) 10 จากนั น น ้าท่ีท้าหน้าท่ีเป็นนิ
วคลีโอไฟล์จะเข้าท้าปฏิกิริยาได้ samin (4) และ epi-samin แต่จากผลการทดลองได้ samin (4) ผลิตภัณฑ์
เดียว ดังนั นปฏิกิริยา epimerization ในสภาวะกรดของ epi-samin ไปเป็น samin (4) ก็น่าจะมีส่วน
เกี่ยวข้องกับการเกิดปฏิกิริยาครั งนี  

 

 

 samin (4)   epi-samin 

 

รูป 3.2 โครงสร้าง samin (4) และ epi-samin 

 

ข้อมูล 1H NMR ของซามินท่ีท้าให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโตกราฟี 

1H NMR (CDCl3, 400 MHz) δ 6.85 (s, 1H, H-2'), 6.80-6.75 (m, 2H, H-5' and H-6'), 5.94 (s, 
2H, OCH2O), 5.36 (s, 1H, H-2), 4.35 (d, J = 8.4 Hz, 2H, H-6 and H-8), 4.16 (dd, J = 9.2, 6.0 Hz, 1H, 
H-4), 3.89 (d, J = 9.2 Hz, 1H, H-4), 3.56 (dd, J = 8.8, 7.2 Hz, 1H, H-8), 3.25 (brs, 1H, -OH), 3.05 (m, 
1H, H-1), 2.86 (m, 1H, H-5) ; 13C NMR (CDCl3, 100 MHz) δ 148.1, 147.4, 134.7, 119.7, 108.3, 106.7, 
102.4, 101.2, 87.0, 71.4, 69.5, 53.7, 52.9 
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   รูป 3.3 1H NMR spectrum ของ samin (4) (CDCl3, 400 MHz)  

5’,6’ 

7’ 

6 
8 

4 4 8 1 5 
OH 

2’ 
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* 
* 

* * 

* 

* 

* 
* 

* 

* 

* 
* * 

3.3.2 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน 
 

 

แผนภาพ 3.5 การสังเคราะห์ sesamolin derivatives (4a-4v)  

 

  
 

Anisole 2,4,6-trimethoxy 
Acetophenone 

2,6-dimethoxytoluene 
 

   

1,3,5-trimethoxybenzene m-cresol 3,5-dimethoxytoluene 

  
 

1,2,3-trimethoxybenzene 2,6-dimethoxyphenol 3,4-dimethoxyphenol 

 
  

3,4,5-trimethoxyphenol 1,3-dimethoxybenzene 3,5-dimethoxyphenol 
 

รูป 3.4 โครงสร้างของ phenolic และต้าแหน่งท่ีเข้าท้าปฏิกิริยา (*) 
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โครงสร้างอนุพันธุ์เซซาโมลิน 

 
 

 

(4a) (4b; 2) 
(4c; 2) 

(4d) 

 
 

 

(4e; 2) 
(4f; 2) 

(4g) (4h; 2) 
(4i; 2) 

 
 

 

(4j; 2) 
(4k; 2) 

(4l) (4m; 2) 
(4n; 2) 

  
 

(4o; 2) 
(4p; 2) 

(4q; 2) 
(4r; 2) 

(4s; 2) 
(4t; 2) 

 

  

(4u; 2) 
(4v; 2) 

  

รูป 3.5 โครงสร้างอนุพันธุ์เซซาโมลินท่ีสังเคราะห์  

2 

2 ;  
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3.3.2.1 1H NMR spectrum ของการทดลอง 
 

  

รูป 3.6 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 1 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.6 สามารถไม่สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 1 ได้ เนื่องจากไม่มี 1H NMR 
spectrum มาอ้างอิง 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0842 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0831 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 1 อยู ่0.12 คิดเป็น
0.0101 mmol (0.0842  0.12)  

samin 

entry 1 

epi-samin 
H-2 of epi-samin 

H-2 of samin 

H-2 of epi-samin 

H-2 of samin 
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- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 1 อยู่ 0.79 คิดเป็น 0.0665 
mmol (0.0842  0.79) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 92%  

 

 

รูป 3.7 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 2 และ samin (4) 

 

 

 

 

 

 

 entry 2 

4a 

samin 

epi-samin 

4a 
H-2 of 4a 

H-2 of epi-samin 

H-2 of samin 

H-2 of samin 

H-2 of epi-samin 
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จากรูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 2 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum มา stack 
เทียบกับ isolated product (4a) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4a (สเตอริโอเคมีแบบ
ชี ลง) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 2 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0164 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0811 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0164 mmol ส้าหรับสาร entry 2 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.49  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0080 
mmol (0.0164  0.49) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 10% [(0.008/0.08)  100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 2 อยู ่1.36 คิดเป็น
0.0223 mmol (0.0164  1.36)  
 

- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 2 อยู่ 0.39 คิดเป็น 0.006 
mmol (0.0164  0.39) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 35%  

- ปริมาณ unidentified product ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 2 อยู ่1.50 
(7.48/2 – 0.49 - 1.36 - 0.39) คิดเป็น 0.246 mmol (0.0164  1.50) มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์
เท่ากับ 30% [(0.0246/0.0811)  100] 

-  
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รูป 3.8 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 3 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.8รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 3 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum มา 
stack เทียบกับ isolated product (4b และ 4c) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4b และ 
4c (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 3 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0218 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0775 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0218 mmol ส้าหรับสาร entry 3 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.57  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0124 
mmol (0.0218  0.57) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 16% [(0.0124/0.0775)  100] 

4b 

4c 
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H-2 of 4b 

H-2 of 4c 

H-2 of 4b H-2 of 4c H-2 of samin 

H-2 of samin 

H-2 of epi-samin 

H-2 of epi-samin 
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(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.39  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0085 mmol (0.0218  0.39) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 11% [(0.0085/0.0775)  
100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 3 อยู ่0.21 คิดเป็น
0.0046 mmol (0.0218  0.21)  
 

- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 3 อยู่ 1.06 คิดเป็น 0.0231 
mmol (0.0218  1.06) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 36%  
 

- ปริมาณ unidentified product ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 3 อยู ่0.63 
(5.71/2 – 0.57 – 0.39 - 0.21 – 1.06) คิดเป็น 0.0137 mmol (0.0218 0.63) มีเปอร์เซ็นต์
ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 18% [(0.0137/0.0775)  100] 

-  

 

รูป 3.9 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 4 และ samin (4) 
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จากรูป 3.9 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 4 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum มา stack 
เทียบกับ isolated product (4d) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4d (สเตอริโอเคมีแบบ
ชี ลง) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 4 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0674 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0687 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0674 mmol ส้าหรับสาร entry 4 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.51  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0345 
mmol (0.0674  0.51) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 50% [(0.0345/0.0687)  100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 4 อยู ่0.24 คิดเป็น
0.0162 mmol (0.0674  0.21)  
 

- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 4 อยู่ 0.23 คิดเป็น 0.0155 
mmol (0.0674  0.23) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 47%  
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รูป 3.10 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 5 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.10 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 5 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4e และ 4f) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 6 (H-6) ของ 4e 
และ 4f (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 5 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0670 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื น ท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั ง ต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 
0.0647mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0670 mmol ส้าหรับสาร entry 5 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.20  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0134 
mmol (0.0670  0.20) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 21% [(0.0134/0.0647)  100] 
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H-6 of 4f 

H-6 of 4f 
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(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.11  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0074 mmol (0.0670  0.11) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 11% [(0.0074/0.0647)  
100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 5 อยู ่0.20 คิดเป็น
0.0134 mmol (0.0670  0.20)  
 

- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 4 อยู่ 0.16 คิดเป็น 0.0107 
mmol (0.0670  0.16) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 37%  
 

- ปริมาณ unidentified product ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 5 อยู ่0.28 
(1.90/2 – 0.20 – 0.11 - 0.20 – 0.16) คิดเป็น 0.0188 mmol (0.0670 0.28) มีเปอร์เซ็นต์
ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 29% [(0.0188/0.0647)  100] 

 

 

รูป 3.11 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 6 และ samin (4) 
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จากรูป 3.11รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 6 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum มา 
stack เทียบกับ isolated product (4g, 4h และ 4i) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 6 (H-6) ของ 4g, 
4h และ 4i (สเตอริโอเคมีแบบชี ลง ชี ขึ นแบบสมมาตรและชี ขึ นแบบไม่สมมาตรตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหา
เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 6 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0560 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0484 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0560 mmol ส้าหรับสาร entry 6 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลงแบบสมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 019  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0106 mmol (0.0560  0.19) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 26% [(0.0560/0.0484)  
100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ลงแบบไม่สมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.26  ดังนั นจะมีสัดส่วน 
mmol เท่ากับ 0.0146 mmol (0.0560  0.26) ส่งผลให้มี เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ เท่ากับ 30% 
[(0.0146/0.0484)  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ นแบบไม่สมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.09  ดังนั นจะมีสัดส่วน 
mmol เท่ากับ 0.0050 mmol (0.0560  0.09) ส่งผลให้มี เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ เท่ากับ 10% 
[(0.0050/0.0484)  100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 6 อยู ่0.19 คิดเป็น
0.0106 mmol (0.0560  0.19) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin) จะมีค่าเท่ากับ 
22%  

-  
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รูป 3.12 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 7 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.12 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 7 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4j, 4k และ 4l) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 
4j และ 4k และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 6 (H-6) ของ 4l (สเตอริโอเคมีแบบชี ลง ชี ขึ นแบบไม่สมมาตร
และชี ขึ นแบบสมมาตรตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 7 

ข้อมูลท่ีใช้ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เท่ากับ 0.0731 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0791 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0731 mmol ส้าหรับสาร entry 7 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลงแบบไม่สมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.25  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol 
เ ท่ า กั บ  0.0183 mmol (0.0731  0.25) ส่ ง ผ ล ให้ มี เ ป อ ร์ เ ซ็ น ต์ ผ ลิ ตภั ณฑ์ เ ท่ า กั บ  26% 
[(0.0183/0.0.0791)  100] 
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(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ นแบบไม่สมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.21  ดังนั นจะมีสัดส่วน 
mmol เท่ากับ 0.0154 mmol (0.0731  0.21) ส่งผลให้มี เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ เท่ากับ 22% 
[(0.0154/0.0791)  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ นแบบสมมาตร) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 014 ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol 
เ ท่ า กั บ  0.0102 mmol (0.0731  0.14) ส่ ง ผ ล ให้ มี เ ป อ ร์ เ ซ็ น ต์ ผ ลิ ตภั ณฑ์ เ ท่ า กั บ  14% 
[(0.0102/0.0731)  100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 7 อยู ่0.31 คิดเป็น
0.0227 mmol (0.0731  0.31)  

-  
- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 7 อยู่ 0.20 คิดเป็น 0.0146 

mmol (0.0731  0.20) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin และ epi-samin) จะ
มีค่าเท่ากับ 32%  

 

 

รูป 3.13 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 8 และ samin (4) 
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จากรูป 3.13 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 8 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4m และ 4n) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 
4m และ 4n (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 
8 

ข้อมูลท่ีใช้ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เท่ากับ 0.0168 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0879 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0168 mmol ส้าหรับสาร entry 8 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1.27  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0213 
mmol (0.0168  1.27) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 24% [(0.0213/0.0879  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.80  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0134 mmol (0.0168  0.80) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 15% [(0.0134/0.0879)  
100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 8 อยู ่0.54 คิดเป็น
0.0091 mmol (0.0168  0.54) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin) จะมีค่าเท่ากับ 
10%  

-  
- ปริมาณ unidentified product ท่ีเกิดขึ น มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 8 อยู ่1.23 

(7.68/2 – 1.27 – 0.80 - 0.54) คิดเป็น 0.0207 mmol (0.0218 0.63) มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์
เท่ากับ 24% [(0.0207/0.0879)  100] 
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รูป 3.14 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 9 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.14 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 9 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4o และ 4p) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 6 (H-6) ของ 4o 
และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4p (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการ
ค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 3 

ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.1837 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0723 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0723 mmol ส้าหรับสาร entry 9 (กรณีสเต
อริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.14  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0101 
mmol (0.0723  0.14) ส่งผลใหม้ีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 36% [(0.0101/0.0723)  100] 

4o 

4p 

samin 

 entry 9 
H-2 of samin 

H-2 of samin 

H-2 of 4p 

H-2 of 4p 

H-6 of 4o 

H-6 of 4o 



41 

(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.13  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0094 mmol (0.0723  0.13) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 33% [(0.0094/0.0723)  
100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 9 อยู ่0.08 คิดเป็น
0.0058 mmol (0.0723  0.08) เมื่อน้ามาคิด starting material recovery (samin) จะมีค่าเท่ากับ 
20%  

 

 

รูป 3.15 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 10 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.15 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 10 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4q และ 4r) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4q 
และ 4r (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 10 

4q 

4r 

samin 

 entry 10 

epi-samin 

H-2 of samin 

H-2 of samin 

H-2 of epi-samin 

H-2 of epi-samin 

H-2 of 4r 

H-2 of 4r 

H-2 of 4q 

H-2 of 4q 
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ข้อมูล ท่ี ใ ช้ ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เ ท่ากับ 0.0218 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื น ท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั ง ต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 
0.0412mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0790 mmol ส้าหรับสาร entry 10 (กรณีส
เตอริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.17  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0134 
mmol (0.0790  0.17) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 33% [(0.0134/0.0412)  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.19  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0150 mmol (0.0790  0.19) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 36% [(0.0150/0.0412)  
100] 
 

- ปริมาณ samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยา มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 10 อยู่ 0.06 คิด
เป็น0.0047 mmol (0.0790  0.06)  
 

- ปริมาณ epi-samin ท่ีเกิดขึ น  มี สัดส่วนพื น ท่ีใต้พีกในผลิตภัณฑ์ entry 10 อยู่  0.10 คิดเป็น 
0.0079mmol (0.0790  0.10) เมื่ อน้ ามา คิด  starting material recovery (samin และ  epi-
samin) จะมีค่าเท่ากับ 31%  
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รูป 3.16 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 11 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.16 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 11 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4s และ 4t) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4s 
และ 4t (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 11 

ข้อมูลท่ีใช้ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เท่ากับ 0.0674 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0667 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0674 mmol ส้าหรับสาร entry 11 (กรณีส
เตอริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.45  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0303 
mmol (0.0674  0.45) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 45% [(0.0303/0.0667)  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.37  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0249 mmol (0.0674  0.37) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 37% [(0.0249/0.0667)  
100] 

4s 

4t 

samin 

 entry 11 

H-2 of 4s 

H-2 of 4p 

H-2 of 4t 

H-2 of 4t 

H-2 of samin 
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รูป 3.17 Overlaid 1 H NMR spectra ของอนุพนัธุ์เซซาโมลิน entry 12 และ samin (4) 

 

จากรูป 3.17 รูป 3.7 สามารถหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 12 ได้โดยน้า 1H NMR spectrum 
มา stack เทียบกับ isolated product (4u และ 4v) และเลือกสัญญาณโปรตอนต้าแหน่งท่ี 2 (H-2) ของ 4u 
และ 4v (สเตอริโอเคมีแบบชี ลงและชี ขึ นตามล้าดับ) ใช้ในการค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ของ entry 12 

ข้อมูลท่ีใช้ในการค้านวณ : mmol ของ internal standard BHB เท่ากับ 0.0580 mmol ซึ่ ง
ก้าหนดให้มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 และ mmol ของสารตั งต้น samin ท่ีใช้ในการท้าปฏิกิริยาเท่ากับ 0.0507 
mmol   

การค้านวณหาเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ : 

- BHB มีพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 1 มีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0580 mmol ส้าหรับสาร entry 12 (กรณีส
เตอริโอเคมีแบบชี ลง) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.40  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 0.0232  
mmol (0.0580  0.40) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 46% [(0.0232/0.0507)  100] 
(กรณีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น) มีสัดส่วนพื นท่ีใต้พีกเท่ากับ 0.49  ดังนั นจะมีสัดส่วน mmol เท่ากับ 
0.0284 mmol (0.0580  0.49) ส่งผลให้มีเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์เท่ากับ 56% [(0.0284/0.507)  
100]  

 entry 12 

samin 

4u 

4v 
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3.3.2.2 การหาปริมาณผลิตภัณฑ์แต่ละ stereochemistry ด้วย เทคนิค 1H-NMR  
การใช้เทคนิค NMR yield ต้องเติมสารมาตรฐานเพื่อใช้เทียบจ้านวนโมลของผลิตภัณฑ์ท่ีแน่นอน โดย

จากการทดลองได้เติมสารมาตรฐาน 3,5-Di-tert-butyl-4-hydroxybenzaldehyde hemihydrate ท่ีทราบ
ปริมาณแน่นอนลงไปหลอด NMR ท่ีมีอนุพันธุ์เซซาโมลิน โดยปรากฏพีก δ 9.88 (1H) ซึ่งเป็นพีกของโปรตอน
ของแอลดีไฮด์ โดยพีกนี แยกออกจากพีกท่ีใช้หาปริมาณสารแต่ละ stereochemistry และพีกของ samin (4) 
สามารถน้ามาค้านวณหาปริมาณสารท่ีสังเคราะห์ได้ 

ตาราง 3.1 ปริมาณสารมาตรฐาน BHB และ samin (mmol) ท่ีใช้ในการทดลอง และ Integration of starting 
material recovery และ products ท่ีได้จากการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลิน  

โดยก้าหนดให้พื นท่ีใต้พีกของสารมาตรฐานมีค่าเป็น 1 

entry BHB 
(mmol) 

Samin 
(mmol) 

Integration of 
starting material 

recovery 

 
Integration of products 

1 0.0842 0.0831 0.91 - - - 
 

2 0.0164 0.0811 1.75 0.49 
(4a) 

- - 

3 0.0218 0.0775 1.27 0.57 
(4b) 

0.39 
(4c) 

- 

4 0.0674 0.0687 0.47 0.51 
(4d) 

- - 

5 0.0670 0.0647 0.36 0.20 
(4e) 

0.11 
(4f) 

- 

6 0.0560 0.0484 0.19 0.19 
(4g) 

0.26 
(4h) 

0.09 
(4i) 

7 0.0731 0.0791 0.31 0.25 
(4j) 

0.21 
(4k) 

0.14 
(4l) 

8 0.0168 0.0879 0.54 1.27 
(4m) 

0.80 
(4n) 

- 

9 0.1837 0.0723 0.08 0.14 
(4o) 

0.13 
(4p) 

- 

10 0.0790 0.0412 0.16 0.17 
(4q) 

0.19 
(4r) 

- 

11 0.0674 0.0667 0 0.45 
(4s) 

0.37 
(4t) 

- 

12 0.0580 0.0507 0 0.40 
(4u) 

0.49 
(4v) 

- 
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ตัวอย่าง การค้านวณหาปริมาณสารท่ีสังเคราะห์ได้ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 11 จากรูป 3.16 โดย
พิจารณา 

1. ไม่พบพีกท่ี δ 5.36 ppm และ δ 5.27 ppm แสดงว่าไม่เหลือ samin(4) และ epi-saminจากปฏิกิริยา 

2. พีกของผลิตภัณฑ์ท่ีตรงกับ isolated product และไม่ซ้อนทับกับพีกอื่นๆในสเปกตรัมคือท่ี δ 5.05 และδ 
4.92 

 

% NMR yield =  ______________________________ ×100 

 

 

พื นท่ีใต้พีกโปรตอนของหมู่แอลดีไฮด์  1 มีสารมาตรฐาน  0.0674 mmol 

พื นท่ีใต้พีกของ 4s    0.45 มีสาร   0.0303 mmol 

พื นท่ีใต้พีกของ 4t    0.37 มีสาร   0.0249 mmol 

ปริมาณซามินท่ีใช้เป็นสารตั งต้น        0.0667 mmol 

 

% NMR yield ของ 4s     ________  ×100 = 45% 

 

  % NMR yield ของ 4t     ________  ×100 = 37% 

 

  

ปริมาณสารจากการทดลอง (mmol) 

ปริมาณสารตั งต้น (mmol) 

0.0303 

0.0667 

0.0249 

0.0667 



47 

ตัวอย่าง การค้านวณหาปริมาณสารท่ีสังเคราะห์ได้ของอนุพันธุ์เซซาโมลิน entry 2 จากรูป 3.7 โดยพิจารณา 

1. พบพีกท่ี δ 5.36 แสดงว่าเหลือซามินจากปฏิกิริยา  

2. พีกของผลิตภัณฑ์ท่ีตรงกับ isolated product และไม่ซ้อนทับกับพีกอื่นๆในสเปกตรัมคือท่ี δ 5.23 

พื นท่ีใต้พีกโปรตอนของหมู่แอลดีไฮด์  1 มีสารมาตรฐาน  0.0164 mmol 

พื นท่ีใต้พีกของ 4a    0.49 มีสาร   0.0080 mmol 

พื นท่ีใต้พีกท่ี δ 5.36    1.36 มีสาร   0.0223 mmol 

พื นท่ีใต้พีกท่ี δ 5.27    0.39 มีสาร   0.0064 mmol 

ปริมาณซามินท่ีใช้เป็นสารตั งต้น        0.0811 mmol 

 

% NMR yield ของ 4a       ________  ×100 = 10 % 

 

 

% starting material recovery     ________  ×100 = 35 % 

 

3.พื นท่ีใต้พีกของหมู่ methylene dioxy  7.48 มีสาร  0.1227 mmol 

 

   พื นท่ีใต้พีกของ unidentified product =_______________________ 

 

   พื นท่ีใต้พีกของ unidentified product =_______________________ 

     = 1.50 

พื นท่ีใต้พีก 1.50 คิดเป็น 1.50 × 0.0164     0.0246 mmol 

 

% unidentified product     ________  ×100 = 30 % 

  

2 

0.0080 

0.0811 

พื นท่ีใต้พีก δ 5.93 ppm 

2 
- 1.75 - 0.49 

7.48 

0.0287 

0.0811 

0.0246 

0.0811 

- starting material – ผลิตภัณฑ์ 
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3.3.2.4 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินและผลผลิตร้อยละที่ได้ 
 

ตาราง 3.2การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินและผลผลิตร้อยละท่ีได้ 

entry Phenolics 
(ArOH) 

product NMR 
yield 

Starting 
material 
recovery 

Unidentified 
product 

1. 

 
 

Anisole 
 

 
 

No reaction 

 
 
 
- 

 
 
 

92 

 
 
 
- 

2. 

 
 

2,4,6-trimethoxy 
acetophenone 

 

 
(4a) 

 
 
 
 

10 

 
 
 
 

35 

 
 
 
 

30 

3.  
 

 

 
 

2,6-
dimethoxytoluene 

 

 
(4b) 

 
 
 

16 

 
 
 
 
 
 

36 
 
 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 

18 

 
(4c) 

 
 

 
11 
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entry Phenolics 
(ArOH) 

product NMR 
yield 

Starting 
material 
recovery 

Unidentified 
product 

4.  

 
 

1,3,5-
trimethoxybenzene 

 
 

(4d) 

 
 
 

50 

 
 
 

47 

 
 
 
- 

5.  
 

 
 

 
 

m-cresol 
 

 
(4e) 

 
 
 

21 

 
 
 
 
 
 
 

37 

 
 
 
 
 
 
 

29 

 
(4f) 

 
 
 

11 

6.  
 
 
 

 
 

 
 

3,5-
dimethoxytoluene 

 

 
(4g) 

 
 
 

26 

  

 
(4h) 

 
 
 

30 

 
 
 

22 

 
 
 
- 

 
(4i) 

 
 
 

10 
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entry Phenolics 
(ArOH) 

product NMR 
yield 

Starting 
material 
recovery 

Unidentified 
product 

7.  
 
 
 
 
 
 

 
 

1,2,3-
trimethoxybenzene 

 
 

 
(4j) 

 
 

26 

  

 
(4k) 

 
 

22 

 
 

32 

 
 
- 

 
(4l) 

 
 
 

14 

  

8.  
 

 

 
 

2,6-
dimethoxyphenol 

 
 

 
(4m) 

 
 

24 

 
 
 
 
 

10 

 
 
 
 
 

24 

 
(4n) 

 
 

15 
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entry Phenolics 
(ArOH) 

product NMR 
yield 

Starting 
material 
recovery 

Unidentified 
product 

9.  
 
 
 

 
 

3,4-
dimethoxyphenol 

 

 
(4o) 

 
 
 

36 

 
 
 
 
 
 
 

20 

 
 
 
 
 
 
 
- 

 
(4p) 

 
 
 

33 

10.  
 

 
 

 
 

3,4,5-
trimethoxyphenol 

 
 

 
(4q) 

 
 
 
 

33 

 
 
 
 
 
 
 
 

31 

 
 
 
 
 
 
 
 
- 

 
(4r) 

 
 
 
 

36 
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entry Phenolics 
(ArOH) 

product NMR 
yield 

Starting 
material 
recovery 

Unidentified 
product 

11.  
 
 

 
 

1,3-
dimethoxybenzene 

 

 
(4s) 

 
 

45 

 
 
 
 
 
 
- 

 
 
 
 
 
 
- 

 
(4t) 

 
 
 

37 

12.  
 
 
 

 
 

3,5-
dimethoxyphenol 

 

 
(4u) 

 
 
 

46 

 
 
 
 
 
 
 
- 

 
 
 
 
 
 
 
- 

 
(4v) 

 
 
 

56 
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3.3.3 การเข้าท าปฏิกิริยาของ phenolic 

 
1.การเลือกท้าปฏิกิริยาระหว่าง carbon และ oxygen 

 

 

 

 

เมื่อ E คือ electrophile 

รูป 3.18 resonance stabilization ของ oxygen ท่ีติดกับ carbocation 

non bonding electron ของ oxygen ท้าหน้าท่ีให้อิเล็กตรอนแก่ carbocation ท่ีติดกัน ท้าให้
เวเลนซ์อิเล็กตรอนของ oxygen และ carbon ทั ง 2 อะตอมเป็นไปตามกฎออกเตต ดังนั นนิวคลีโอไฟล์ใน
ปฏิกิริยานี จึงเป็น c-nucleophile แทนท่ีจะเป็น o-nucleophile 

 

2. regioselectivity ของ c- nucleophile 

 

หมู่ –OMe หรือ –OH ท้าหน้าท่ีเพิ่มความหนาแน่นให้แก่อิเล็กตรอนบนวงอะโรมาติกในต้าแหน่ง 
ortho- และ para- เพราะ 2 ต้าแหน่งนี มีรูปแบบของการเรโซแนนซ์มากกว่าต้าแหน่ง para- ท้าให้การ
กระจายตัวของประจุบวกมากกว่า ดังนั น carbon ในต้าแหน่ง ortho- และ para- จึงเข้าท้าปฏิกิริยากับ 
electrophile 

  

8 วาเลนซ์อิเล็กตรอน 6 วาเลนซ์อิเล็กตรอน 
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รูป 3.19 resonance form ของหมู่ –OMe และต้าแหน่งท่ีเกิดปฏิกิริยาแทนท่ีบนวงอะโรมาติก 

 

3.3.4 การพิสูจน์เอกลักษณ์ของ isolated product 
 

จากข้อมูลในห้องปฏิบัติการ การพิสูจน์เอกลักษณ์และ stereochemistry ของ isolated product 
สามารถพิสูจน์ได้ 3 วิธีดังนี  

1. NMR pattern สามารถพิจารณาได้ 2 วิธี 

1.1 กรณี regioselectivity 

 ต้าแหน่งท่ีเข้าท้าปฏิกิริยาของสารประกอบฟีนอลิกสามารถพิจารณาได้จากทฤษฎีตามหัวข้อ 3.3.2.5 
และส้าหรับผลิตภัณฑ์ท่ีสังเคราะห์ได้จะสามารถพิสูจน์ทราบโครงสร้างได้โดยพิจารณาท่ี NMR pattern ของ
สารประกอบฟีนอลิก 

1.2 กรณี stereoselectivity 

 ให้พิจารณา NMR pattern ของ H-4 (methylene proton) โดยเมื่อ H-2 (methine proton) ของ
อนุพันธุ์เซซาโมลินมีสเตอริโอเคมีแบบชี ลง จะท้าให้ NMR pattern ของ H-4 ปรากฎ doublet of doublet 
ทั งสองโปรตอน ในทางตรงกันข้ามเม่ือ H-2 ของอนุพันธุ์เซซซาโมลินมีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ น จะส่งผลให้ NMR 
pattern ของ H-4 ปรากฎ doublet และ doublet of doublet เนื่องจากโมเลกุลมีการบิดตัว ท้าให้ H-4eq

ท้ามุม 90° กับ H-5 ท้าให้ค่า coupling constant มีค่าเป็น 0 จึงปรากฎ NMR pattern แบบ doublet 

meta- attack 

para- attack 

ortho- attack 
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 2. ค่า coupling constant 

ถ้าอนุพันธุ์เซซาโมลินมีค่า coupling constant ของ H-2 และ H-6 ใกล้เคียงกันแสดงว่าผลิตภัณฑ์
มีสเตอริโอเคมีแบบชี ลงท่ีต้าแหน่ง H-2 แต่ถ้าค่า coupling constant ของ H-2 และ H-6 มีค่าแตกต่างกัน
มากแสดงว่าผลิตภัณฑ์มีสเตอริโอเคมีแบบชี ขึ นที่ต้าแหน่ง H-2 

3. 2D-NMR เพื่อหาความสัมพันธ์ของโครงสร้างในสามมิติ  

 

3.3.5 การเลือกใช้  BHB เป็น internal standard 

 
 เนื่องจาก samin (4) ท่ีเหลือจากปฏิกิริยาและอนุพันธุ์เซซาโมลินท่ีสังเคราะห์ขึ น ปรากฏสัญญาณ
โปรตอนมากมายในช่วง 2-8 ppm ดังนั นการเลือก internal standard จึงต้องเลือกสารท่ีมีสัญญาณโปรตอน
ท่ีมีค่า chemical shift นอกช่วงดังกล่าว 

BHB มีหมู่ฟังก์ชันแอลดีไฮด์ ปรากฏสัญญาณโปรตอนแบบ singlet ท่ีมีค่า chemical shift ประมาณ 
9.88 ppm (1H) ซึ่งไม่ซ้อนทับกับสัญญาณโปรตอนของ samin (4) และอนุพันธุ์เซซาโมลินท่ีสังเคราะห์ได้ 
ดังนั นจึงเลือกน้ามาใช้เป็น internal standard โดยช่ัง BHB มาละลายด้วย chloroform-d1 แล้วจึงน้าไป
วิเคราะห์ด้วยเครื่อง 1H NMR Spectrometer ซึ่งการช่ัง BHB อาจท้าให้เกิดข้อผิดพลาดได้ค่อนข้างสูง 
เนื่องจากเป็นการช่ังสารปริมาณน้อยๆ ในระดับมิลลิกรัมท้าให้เกิดความคลาดเคล่ือนจากการช่ัง ส่งผลต่อ
เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ท่ีได้ 

 



 

บทท่ี 4  
สรุปผลการทดลอง 

 

4.1 สรุปผลการทดลอง 

 

 

 

แผนภาพ 4.1 การสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินด้วย phenolic 

ในการศึกษาครั งนี  ได้ท้าการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินหลายชนิด โดยใช้ samin (4) เป็นสารตั งต้น 
ท้าปฏิกิริยาการแทนท่ีด้วยนิวคลีโอไฟล์ในสภาวะท่ีมีกรดเป็นตัวเร่งปฏิกิริยา กับสารประกอบ phenolic ท่ีมี
ความหนาแน่นของอิเล็กตรอนท่ีต่างกันขึ นกับจ้านวนและต้าแหน่งของหมู่แทนท่ีบนวงอะโรมาติก เนื่องจาก
ภายใต้สภาวะกรด samin (4) สามารถเปล่ียนเป็น oxocarbenium ion (2) ได้ ท้าให้เมื่อ phenolic เข้ามา
ท้าปฏิกิริยา จะเกิดผลิตภัณฑ์เป็นของผสม (diastereomeric product) ซึ่งผลิตภัณฑ์ท่ีได้นี สามารถตรวจสอบ 
ratio ได้ด้วยเทคนิค 1H NMR และรายงานผลเป็น % NMR yield 

เมื่อพิจารณาถึงผลของนิวคลีโอไฟล์ต่อการเกิดปฏิกิริยา สามารถสามารถสรุปได้ว่า 

1. สารประกอบ phenolic ท่ีสามารถเกิดปฏิกิริยาได้ต้องมีหมู่ให้อิเล็กตรอนอย่างน้อย 2 หมู่ วางตัวอยู่ใน
ต้าแหน่ง meta กัน 

2. ความสามารถในการเกิดปฏิกิริยาของสารประกอบ phenolic ขึ นอยู่กับ 

2.1 ต้าแหน่งของหมู่ –OR ( –OH หรือ –OMe ) 

      >            และ       

2.2 ชนิดของหมู่แทนท่ีบนวงอะโรเมติก 

hydroxyl หรือ methoxy      >      methyl      >      carbonyl 
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4.2 งานวิจัยในอนาคต 

 

 จากแนวทางในการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินโดยใช้สารประกอบฟีนอลเป็นนิวคลีโอไฟล์ ผู้วิจัยมี
ข้อเสนอแนะเกี่ยวกับงานวิจัยในอนาคต โดยท้าการเปล่ียนประเภทของนิวคลีโอไฟล์ เช่น ซัลเฟอร์นิวคลีโอไฟล์ 
(RSH) หรือออกซิเจนนิวคลีโอไฟล์ เป็นต้น เพื่อศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างกับการออกฤทธิ์ 
(structure-activity relationship, SAR) 

 

 

แผนภาพ 4.2 แนวทางการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินโดยใช้ซัลเฟอร์นิวคลีโอไฟล์ 

 

4.3 ข้อเสนอแนะ 

 

1. ในการสังเคราะห์อนุพันธุ์เซซาโมลินชนิดใหมจ่ากน ้ามันงาโดยใช้ phenolic เป็นนิวคลีโอไฟล์ ควรมีการ
ทดสอบฤทธิ์ควบคู่ไปกับการสังเคราะห์สารชนิดใหม่เพื่อให้ทราบแนวทางของการออกฤทธิ์และเพื่อหานิวคลีโอ
ไฟล์ชนิดใหม่ท่ีออกฤทธิ์ได้ดียิ่งขึ น 

2. การได้มาของเปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ท่ีถูกต้อง ควรเลือกใช้ internal standard ท่ีมีไฮบริไดเซชันเหมือนกับ
ผลิตภัณฑ์ เช่น ผลิตภัณฑ์ท่ีต้องการหามีไฮบริไดเซช่ัน sp3 ดังนั นควรเลือก internal standard ท่ีมี ไฮบริได
เซช่ัน sp3 เช่นกัน 

3. การใช้ internal standard ควรใช้วิธีช่ังสารมาในปริมาณมาก (หน่วยเป็นกรัม) แล้วน้ามาเจือจาง จากนั น
จึงน้ามาใช้ จะท้าให้ลดการเกิดข้อผิดพลาดจากการช่ังสาร จึงส่งผลให้เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ท่ีได้จะมีความ
แม่นย้ายิ่งขึ น 
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ภาคผนวก 

 

ตาราง 1 ค่า saponification number (SN)  

 

KOH และ HCl ความเข้มข้น 0.501 M 

ปริมาตรของ blank 8.7 ml 

 น ้าหนัก
น ้ามันงา (g) 

ปริมาตร KOH 
(ml) 

ปริมาตร HCl 
(ml) 

ปริมาตร blank –ปริมาตร 
HCl (ml) 

SN 

1 1.0081 10.0 2.3 6.4 178.46 
2 1.0068 10.0 2.5 6.2 173.11 
3 1.0150 10.0 2.6 6.1 168.94 
     173.50 

 

การค้านวณหาค่า saponification number 

SN =  
(𝑉 𝑏𝑙𝑎𝑛𝑘 − 𝑉 𝐻𝐶𝑙) ×𝑀𝑤 𝐾𝑂𝐻 × 𝑐𝑜𝑛𝑐.𝐾𝑂𝐻 

𝑤𝑒𝑖𝑔ℎ𝑡 𝑜𝑓 𝑜𝑖𝑙 (𝑔)
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 นางสาวนฤมล แก้วด้า เกิดเมื่อวันท่ี 16 สิงหาคม พ.ศ.2536 ภูมิล้าเนาอยู่ท่ีจังหวัดกรุงเทพมหานคร 
ส้าเร็จการศึกษาระดับมัธยมศึกษาตอนปลายสายสามัญ แผนกวิทยาศาสตร์-คณิตศาสตร์ จากโรงเรียนเตรียม
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นักกีฬาแหลมทอง 1 แยก 1 เขต สะพานสูง แขวง สะพานสูง จังหวัดกรุงเทพมหานคร 10250 อีเมล์ 
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