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บทคัดยอ 
 

 งานวิจัยนี้สังเคราะหไครัลแอลกอฮอลจํานวน 4 ชนิดจากปฏิกิริยารีดักชันของคีโทน 
และศึกษาการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลจํานวนรวม 26 ชนิด ที่มีโครงสรางหลัก 3 
กลุม คือ 1-phenylethanol, 1-phenylpropan-1-ol และ 1-indanol ดวยแกสโครมาโทกราฟ โดย
ใช 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-cyclodextrin เปนเฟสคงที่   พบวา
อนุพันธไซโคลเดกซทรินชนิดนี้แยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลไดดี  โครงสรางหลักของสาร 
ชนิดและตําแหนงของหมูแทนที่ มีผลตอการแยกคูอิแนนทิโอเมอรอยางมาก  โดยเฉพาะสารใน
กลุม 1-indanol ที่แยกไดสมบูรณภายในเวลาอันสั้น (นอยกวา 2 นาที)   ในขณะที่ 1-(2-
methylphenyl)ethanol (หรือ PE-2Me) ใชเวลาแยกสมบูรณนานที่สดุ 
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Abstract 

 
 Four chiral alcohols were synthesized via the reduction of ketones. Enantiomeric 
separations of 26 alcohols with 3 core structures (1-phenylethanol, 1-phenylpropan-1-ol 
and 1-indanol) were studied by gas chromatography using 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-
tert-butyldimethylsilyl-β-cyclodextrin as a stationary phase. All analytes could be 
separated into their enantiomers. The core structure, type and position of substituents 
strongly affected their enantiomeric separations. 1-Indanol and their derivatives were 
completely separated with short analysis time (less than 2 minutes). While 1-(2-
methylphenyl)ethanol (or PE-2Me) took the longest analysis time for complete 
enantiomeric separation. 
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บทที่ 1 
บทนํา 

 
1.1  ความเปนมาและความสําคัญของปญหา  
 อิแนนทิโอเมอรจัดเปนสเตอริโอไอโซเมอร (stereoisomer) ประเภทหนึ่ง  ที่มีสูตร
โมเลกุลเหมือนกัน เปนภาพกระจกเงาซึ่งกันและกันและซอนทับกนัไมสนิท และมีสมบัตทิาง
กายภาพเหมือนกันทุกประการ แตความสามารถในการหมุนระนาบแสงโพลาไรซ (plane of 
polarized light) ตางกนั โดยอิแนนทิโอเมอรที่เปนคูอิแนนทิโอเมอรกันจะหมุนระนาบแสง
โพลาไรซไปในทิศทางตรงขามกัน  โดยใชสัญลักษณ (R) และ (S) ในการระบุถึงการจัดเรียงตัว
ของหมูแทนที่รอบตําแหนงไครัล (chiral center)  ซึ่งจะจัดเรียงแบบตามเข็มนาฬิกาและทวน
เข็มนาฬิกา ตามลําดับ [1]  นอกจากนี้ อิแนนทิโอเมอรแตละตวัอาจมีสมบัติทางชวีภาพแตกตาง
กัน หรือมีฤทธิ์แตกตางกันได   ดังน้ัน การใชประโยชนทางชวีภาพจึงนิยมใชในรูปอิแนนทิโอ
เมอรเด่ียวแทนการใชในรูปของผสมราซีมิก (racemic mixture)  ซึ่งจําเปนตองมีวิธีตรวจสอบ
ความบริสทุธิข์องอิแนนทิโอเมอรเด่ียวดวย 
 งานวิจัยนี้ สนใจแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล  เนื่องจากแอลกอฮอลมีประโยชน
หลายดาน โดยเฉพาะในทางการแพทย มีการใชแอลกอฮอลเปนสารตั้งตนหรือ intermediates 
ในการผลิตยารักษาโรค ซึ่งแตละอิแนนทิโอเมอรมักแสดงสมบัติทางชวีภาพแตกตางกัน  
นอกจากนี้ยังพบแอลกอฮอลเปนสวนประกอบในสารใหกลิ่นประเภทตางๆ ดวย โดยงานวิจัยนี้
เลือกใชเทคนคิแกสโครมาโทกราฟ (gas chromatography, GC) ในการวิเคราะหอิแนนทิโอ
เมอรของแอลกอฮอล  เน่ืองจาก GC เหมาะกับการวิเคราะหสารอินทรียที่กลายเปนไอไดงาย [2]  
และเลือกใชเฟสคงที่ (stationary phase) เปนอนุพันธไซโคลเดกซทริน 
 ไซโคลเดกซทริน (cyclodextrin, CD) ไดเขามามีบทบาทในชวีติประจําวันมากขึน้  มี
การประยุกตใชกับอาหาร เครื่องสําอาง ยาฆาแมลง หรือเปนสวนประกอบของยา [3] นอกจากนี้
ยังใชประโยชนไซโคลเดกซทรินในเชิงเคมี เชน การวิเคราะหสมบัติของสารประกอบเชิงซอน 
การสังเคราะหอนุพันธไซโคลเดกซทรินเพื่อใชแยกสารรวมกับเทคนิคทางโครมาโทกราฟ โดย
ไซโคลเดกซทรินประกอบดวยน้ําตาลโมเลกุลเดี่ยวคือ กลูโคไพราโนส (glucopyranose) 
เชื่อมตอกันเปนวงดวยพันธะไกลโคซิดิก (glycosidic bond)  โดยไซโคลเดกซทรินที่พบมาก
ที่สุด ไดแก α-CD, β-CD และ γ-CD ประกอบดวยกลูโคส 6, 7 และ 8 หนวย ตามลําดบั 
เน่ืองจากไซโคลเดกซทรินมีสมบัติไครลั จึงสามารถใชอนุพันธไซโคลเดกซทรินเปนเฟสคงทีใ่น
เทคนิคโครมาโทกราฟ เพ่ือการแยกไอโซเมอรหรืออิแนนทิโอเมอรได [3,4]    สําหรับการ
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วิเคราะหสารดวยเทคนคิ GC พบวาปจจัยสําคัญที่สงผลตอการแยกของสาร ไดแก สมบัติของ
สารตัวอยาง ชนิดของเฟสคงที่ และอุณหภูมิของคอลัมน [5] 
 ในงานวิจัยนี้สนใจที่จะศึกษาสมบัติของอนุพันธไซโคลเดกซทรินชนิด 2-O-methyl-3-O-
acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD (รูปที่ 1.1) ซึ่งเปนเฟสคงที่ชนิดใหม ในการแยกอิ
แนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล โดยหาภาวะในการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลดังกลาว 
และศึกษาผลของโครงสรางหลัก รวมถึงชนิดและตําแหนงของหมูแทนที่ที่มีผลตอการแยกคูอิ
แนนทิโอเมอร 
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รูปที่ 1.1 โครงสรางของ 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD 
 
1.2  วัตถุประสงคของงานวิจัย 

- สังเคราะหไครัลแอลกอฮอลจากคีโทน 
- หาภาวะในการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลดวย GC เม่ือใชอนุพันธบตีาไซโคล

เดกซทรินชนดิ 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD เปนเฟส
คงที่ 

 
1.3  แกสโครมาโทกราฟ (gas chromatography, GC) [6, 7] 
 แกสโครมาโทกราฟเปนเทคนิคที่นิยมใชแยกองคประกอบของสารผสม  โดยสารผสมใน
สภาวะแกสจะถูกพาเขาสูคอลัมนดวยเฟสเคลื่อนที่ (mobile phase) หรือแกสพา (carrier gas) 
และเกิดการแยกขึ้นภายในคอลัมนที่บรรจุเฟสคงที่ (stationary phase)   จากนั้นแตละ
องคประกอบที่ไดจากการแยกจะเขาสูเครื่องตรวจวัด (detector) ซึ่งจะแสดงสัญญาณออกมาใน
รูปของโครมาโทแกรม (chromatogram) 

เครื่องแกสโครมาโทกราฟมีองคประกอบที่สําคัญ คือ 
(1) ระบบใสสารตัวอยาง 
สารตัวอยางจะถูกฉีดเขาที่จุดฉีด (injector หรือ injection port)  โดยภายในจะมี

เครื่องใหความรอนทําหนาที่ใหสารตวัอยางกลายเปนไอ โดยระบบใสสารตวัอยางที่นิยมใช คือ 
split injector โดยวิธีนี้จะมีสารตัวอยางจาํนวนนอยที่เขาสูคอลัมน และสวนใหญจะถูกระบายทิ้ง
ออกไป 
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(2) แกสพา 
เปนแกสที่ใชสําหรับพาสารตัวอยางในสภาวะแกสเขาสูคอลัมน  ซึ่งแกสพาควรเปนแกส

ที่ไมทําปฏิกิรยิากับโมเลกุลของสารตัวอยางหรือเฟสคงที่ และมีความบริสุทธิ์สูง  แกสพาที่นิยม
ใชมากที่สุด คอื ฮีเลียม ไนโตรเจน หรือไฮโดรเจน 

(3) คอลัมน  
ภายในคอลัมนจะเกิดการแยกของสารผสม เน่ืองจากมีการเคลือบดวยเฟสคงที่ โดยสาร

จะแยกออกจากกันได เม่ือมีการกระจายตัวใน 2 เฟสที่แตกตางกัน ซึ่งแสดงในรปูของคาคงที่
การกระจาย (distribution constant, K) ดังสมการ 

M

S

C
C K =    โดย CS และ CM คือ ความเขมขนของสารในเฟสคงที่และในเฟสเคลื่อนที่ตามลาํดับ 

โดยคอลัมนที่ใชกับเทคนิค GC มี 2 ประเภท คือ แพคคอลัมน (packed column) และ
แคปลลารคีอลัมน (capillary column) โดยงานวิจัยนี้เลือกใชแคปลลารีคอลัมน มีลักษณะเปน
หลอดรูเล็กกลวง ผนังภายในเคลือบดวยเฟสคงที่เปนฟลมบางตลอดความยาวคอลัมน ซึ่ง
คอลัมนประเภทนี้จะมีประสิทธิภาพสูงกวาแพคคอลัมน 

อุณหภูมิของคอลัมนมีสวนสําคัญตอการแยกสารตัวอยางคือ ถาเพ่ิมอุณหภูมิของ
คอลัมน จะทําใหองคประกอบของสารตัวอยางออกมาเร็วขึ้น ลดเวลาการวิเคราะห  แตหากลด
อุณหภูมิของคอลัมนจะชวยทําใหการแยก (selectivity และ resolution) ขององคประกอบของ
สารผสมดีขึ้น 

(4) เครื่องตรวจวัด 
เปนอุปกรณที่สามารถใหสญัญาณเพื่อบงบอกวาสารทีต่องการวิเคราะหหรือมีสารอ่ืนที่

แตกตางไปจากแกสพาออกมาจากคอลัมนหรือไม   ในงานวิจัยนี้เลือกใชเครือ่งตรวจวัดชนิด 
flame ionization detector (FID) โดยมักใชในการตรวจวิเคราะหสารประกอบอินทรีย  

(5) สวนที่ใชประมวลผลและขอมูลตางๆ 
เม่ือองคประกอบของสารตัวอยางเคลื่อนเขาสูเครื่องตรวจวัดแลว สญัญาณจะถูกแปรผล

ออกมาในรูปของโครมาโทแกรม 
 

1.4  ไซโคลเดกซทริน (cyclodextrin, CD)  
 ไซโคลเดกซทรินเปนวงโอลโิกแซกคาไรด (cyclic oligosaccharide) ของกลูโคส มี
ลักษณะเปนวงแหวนที่ประกอบดวยน้ําตาลโมเลกุลเดีย่ว คือ กลูโคไพราโนส เชื่อมตอกันเปนวง 
ดวยพันธะ α-1,4,-glycosidic โดยไซโคลเดกซทรินที่พบมากที่สุด คอื α-CD, β-CD และ γ-CD 
ประกอบดวยกลูโคส 6, 7 และ 8 หนวย ตามลําดับ [3] (รูปที่ 1.2) จะเห็นไดวาไซโคลเดกซดริน
มีลักษณะเปนโพรง โดยมีลักษณะเดนคอืจะยอมใหโมเลกุลของสารอื่นที่ไมมีขั้วเขาไปอยูในชอง
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แคบตรงกลางที่มีสมบัติไมชอบนํ้า (hydrophobic)  สวนบริเวณดานนอกของไซโคลเดกซทรินจะ
มีสมบัติชอบน้ํา (hydrophilic) [8] (รูปที่ 1.3)    สมบัติบางประการของไซโคลเดกซทรินทัง้ 3 
ชนิด แสดงเปรียบเทียบดังตารางที่ 1.1 
 

 
รูปที่ 1.2 โครงสรางของแอลฟา, บีตาและแกมมาไซโคลเดกซทรนิ [9] 
 

 
รูปที่ 1.3 รูปรางและขนาดของบีตาไซโคลเดกซทรนิ [10] 
 
ตารางที่ 1.1 สมบัติของแอลฟา, บีตาและแกมมาไซโคลเดกซทริน [3] 
physical property α-CD β-CD γ-CD 
number of glucose units 6 7 8 
molecular weight 972 1135 1297 

inner rim 4.7 6.0 7.5 
cavity diameter (nm) 

outer rim 5.3 6.5 8.3 
cavity volume (mL/g) 0.10 0.14 0.20 

 
 เน่ืองจากไซโคลเดกซทรินมีลักษณะเปนโพรง ทําใหไซโคลเดกซทรินสามารถเกิด
สารประกอบเชิงซอนอินคลูชัน (inclusion complex) กับสารตางๆ ไดหลากหลาย (รูปที่ 1.4) 
โดยลักษณะสาํคัญที่สามารถทําใหเกิดสารประกอบเชิงซอนอินคลูชันได คือ ขนาดโพรงของไซ-
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โคลเดกซทริน (host) ที่พอดีกับขนาดของ guest [11] นอกจากนี้ไซโคลเดกซทรินยังมีสมบัติ
ไครัล จึงนิยมใชอนุพันธไซโคลเดกซทรินเปนเฟสคงที่ สําหรับเทคนคิทางโครมาโทกราฟในการ
แยกไอโซเมอรหรืออิแนนทิโอเมอร  

 
p-xylene CD inclusion complex 

รูปที่ 1.4 การเกิดสารประกอบเชิงซอนอินคลูชันระหวางสารกับไซโคลเดกซทรนิ [3] 
 
1.5  งานวิจัยที่เก่ียวของ 
 ป 1996 Bicchi และคณะ [12] รายงานการแยกสารอิแนนทิโอเมอรประเภทแอลคีน, คี
โทน, แอลกอฮอล, เอสเทอรและอีเทอรจํานวน 35 ชนิด ดวยเทคนิคแกสโครมาโทกราฟ ที่ใช
แคปลลารคีอลัมน โดยใชเฟสคงที่เปนอนุพันธไซโคลเดกซทริน คือ 2,3-di-O-ethyl-6-O-tert-
butyldimethylsilyl-β- และ -γ-CDs (ETTBS-β- และ -γ-CDs) เปรียบเทียบกบั 2,3-di-O-methyl-
6-O- tert-butyldimethylsilyl-β- และ -γ-CDs (METBS-β- และ -γ-CDs) โดยใชไฮโดรเจนเปน
แกสพา อุณหภูมิของสวนฉีดสารตัวอยาง 230 °C ใชเครื่องตรวจวัดประเภท FID ที่อุณหภูมิ 
250 °C    ผลการทดลองพบวา ETTBS-β- และ -γ-CDs เปนเฟสคงที่ที่ดีกวา METBS-β- และ  
-γ-CDs เน่ืองจากสามารถใชอุณหภูมิของคอลัมนที่ต่ํากวาและใหประสิทธิภาพในการแยกคูอิ
แนนทิโอเมอรของสารตัวอยางดีกวา    อีกทั้งยังมีการสังเคราะหอนุพันธไซโคลเดกซทรินขึ้นมา
ใหม คือ 2,3-di-O-pentyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β- และ -γ-CDs (PETBS-β- และ -γ-CDs) 
เพ่ือใชแยกอิแนนทิโอเมอร แตพบวามีประสิทธิภาพในการแยกสารอิแนนทิโอเมอรต่ํา 
 ป 1999 Quattrini และคณะ [13] รายงานการแยกอิแนนทิโอเมอรของ α-ionone ดวย
เทคนิคแกสโครมาโทกราฟ โดยใชเฟสคงที่เปน heptakis(2,3,6-tri-O-methyl)- β-CD ละลายใน 
polysiloxane PS-086, octakis(2,6-di-O-pentyl-3-O-trifloroacetyl)-γ-CD และ octakis(2,6-di-
O-pentyl-3-O-butanoyl)-γ-CD ละลายใน polysiloxane SE-54 โดยใชไนโตรเจนเปนแกสพา  
งานวิจัยนี้พบวา (S)-(-)-α-ionone แยกออกมากอน (R)-(+)-α-ionone และ β-ionone 
ตามลําดับ  
 ป 2003 Chen และ Shi [14] รายงานการสังเคราะหอนุพันธไซโคลเดกซทริน 3 ชนิด 
คือ 2,3-di-O-pentyl-6-O-valeryl-β-CD; 2,3-di-O-pentyl-6-O-heptanoyl-β-CD และ 2,3-di-O-
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pentyl-6-O-octanoyl-β-CD ซึ่งใชเปนเฟสคงที่ในการแยกอิแนนทิโอเมอรของสารกลุมเอสเทอร 
และแอลกอฮอลจํานวน 15 ชนิด โดยใชไนโตรเจนเปนแกสพา  อุณหภูมิของสวนฉีดสาร
ตัวอยางเทากบั 250 °C ใชเครื่องตรวจวัดประเภท FID ที่อุณหภูมิ 250 °C และวิเคราะหดวย
แคปลลารคีอลัมน โดยคอลัมนทั้ง 3 ชนิด มีประสิทธิภาพดีอยูในชวง 2,100-3,000 plates/m 
ผลการวิจัยพบวาการใชเฟสคงที่ชนิด 2,3-di-O-pentyl-6-O-valeryl-β-CD สามารถแยกคูอิ
แนนทิโอเมอรไดมากที่สุด รวม 11 คู   การใชเฟสคงทีช่นิด 2,3-di-O-pentyl-6-O-heptanoyl-β-
CD แยกคูอิแนนทิโอเมอรได 9 คู   สวนการใชเฟสคงที่ชนิด 2,3-di-O-pentyl-6-O-octanoyl-β-
CD แยกคูอิแนนทิโอเมอรไดเพียง 6 คู  แสดงใหเห็นวาความสามารถในการแยกคูอิแนนทิโอ
เมอรของอนุพันธไซโคลเดกซทรินลดลง เม่ือความยาวของสายโซคารบอนของหมูเอซิลที่
ตําแหนงคารบอนที่ 6 บนไซโคลเดกซทรนิมากขึ้น 
 ป 2005 Takahisa และ Engel [15,16] รายงานการสังเคราะหอนุพันธไซโคลเดกซทริน 
2 ชนิด คือ 2,3-di-O-methoxymethyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD (2,3-MOM-6-TBDMS-
β-CD) และ 2,3-di-O-methoxymethyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-γ-CD (2,3-MOM-6-
TBDMS-γ-CD) ผสมใน OV-1701vi ซึ่งใชเปนเฟสคงที่สําหรับแกสโครมาโทกราฟ ในการแยกอิ
แนนทิโอเมอรของสารกลุมแอลกอฮอล, แอลดีไฮด, คีโทน, กรดแอซีติก, เอสเทอร และ
สารประกอบซัลเฟอรจํานวน 125 ชนิด  โดยใชไฮโดรเจนเปนแกสพา  อุณหภูมิของสวนฉีดสาร
ตัวอยางเทากบั 220 °C อุณหภูมิของเครื่องตรวจวัดเทากับ 230 °C และวิเคราะหดวยแคปลลารี
คอลัมน  ผลการวิจัยพบวาการใชเฟสคงที่ชนิด 2,3-MOM-6-TBDMS-γ-CD ใหประสิทธิภาพใน
การแยกคูอิแนนทิโอเมอรดีกวาการใชเฟสคงที่ชนิด 2,3-MOM-6-TBDMS-β-CD 
 ป 2005 Shi และคณะ [17] รายงานการสังเคราะหอนุพันธไซโคลเดกซทริน 4 ชนิด คือ 
2,6-di-O-benzyl-3-O-heptanonyl-β-CD; 2,6-di-O-benzyl-3-O-octanonyl-β-CD; 2,3-di-O-
benzyl-6-O-heptanonyl-β-CD และ 2,3-di-O-benzyl-6-O-octanonyl-β-CD   เพ่ือใชเปนเฟส
คงที่สําหรับแกสโครมาโทกราฟ ในการแยกอิแนนทิโอเมอรของสารกลุมอีพอกไซด (epoxide) 
โดยใชไนโตรเจนเปนแกสพา  อุณหภูมิของสวนฉีดสารตัวอยางเทากับ 250 °C โดยใชเครือ่ง
ตรวจวัดประเภท FID ที่อุณหภูมิ 250 °C  และวเิคราะหดวยแคปลลารีคอลัมนที่มีความยาว 20 
เมตร, เสนผานศูนยกลาง 0.25 มิลลิเมตร และความหนาของฟลม 0.31 ไมโครเมตร โดยมี
ประสิทธิภาพของคอลัมนอยูในชวง 1,300-1,900 plates/m ซึ่งถือวามีคาต่ํา  ซ่ึงนาจะเปนผลมา
จากความแข็งเกร็ง (rigid) ของหมูแทนที่ชนิดเบนซิล (benzyl group) บนโมเลกลุไซโคลเดกซ
ทริน  ประกอบกับการที่อนุพันธไซโคลเดกซทรินทั้ง 4 ชนิดมีความหนืด (viscosity) ต่ํา สงผล
การเคลือบของอนุพันธไซโคลเดกซทรินบนคอลัมนเกดิไดไมดีนัก   แตผลการวิจัยพบวาแม
คอลัมนจะมีประสิทธิภาพต่าํ แตยังสามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรของสารกลุมอีพอกไซดไดดี 



 

 

บทที่ 2 
การทดลอง 

 
2.1   เครื่องมือและอุปกรณ 

- Gas chromatograph (GC) รุน Agilent 6890 series พรอม split injector และ flame 
ionization detector (FID) 

- NMR spectrometer (Bruker AV-400 or Varian Mercury Plus 400 spectrometer) 
- เครื่องชั่งละเอียด 4 ตําแหนง Mettler-Toledo รุน AB204-S 
- GC syringe ขนาด 10 ไมโครลิตร 
- ขวดบรรจุสารขนาดเล็ก (vial) 2 ไมโครลติร 

 
2.2    แกสและสารเคมี 

- hydrogen gas, nitrogen gas, zero grade air จากบริษัท ไทยอินดัสเตรียลแกส จํากัด 
- สารเคมีและตวัทําละลายอนิทรียสําหรับการสังเคราะหแอลกอฮอล จากบริษัทผูผลิต

สารเคมีทั่วไป (Aldrich, Fluka, Merck, J.T. Baker)  
- สารตั้งตนคีโทน ไดแก 

 acetophenone, [98-86-2], 99%, Aldrich 
 5-bromo-1-indanone, [34598-49-7], 97%, Aldrich 
 5-chloro-1-indanone, [42348-86-7], 99%, Aldrich 
 5-fluoro-1-indanone, [700-84-5], 99%, Aldrich 

- ตัวทําละลายอนิทรียสําหรับการวิเคราะหดวย GC ไดแก dichloromethane (A.C.S. 
grade) และ pentane (ultra resi-analyzed grade) 

- n-alkanes เชน pentadecane, hexadecane, eicosane จาก J.T. Baker  
 
2.3 ไครัลแอลกอฮอล 
 แอลกอฮอลที่ใชในงานวิจัยน้ี สังเคราะหจากรีดักชันของคีโทนดวย NaBH4 โดยวิราณี 
เอ่ียมสําอางค [18] และมรกต จงจิตรวัฒนา [19]   สําหรับงานวิจัยนี้ไดสังเคราะห 1-
phenylethanol และอนุพันธของ indanol เพ่ิมเติม  
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2.3.1 การสังเคราะหแอลกอฮอล 
O OH

NaBH4, EtOH

reflux
 

NaBH4, EtOH

reflux

OH

R

O

R  
 ละลายคีโทน (2 mmol) ดวยเอทานอล 10 mL ในขวดกนกลม  เติม NaBH4 (4 mmol) 
ลงในสารละลาย จากนั้นรีฟลักซเปนเวลา 3 ชั่วโมง ตรวจสอบการเกิดปฏิกิริยาดวยเทคนคิ thin 
layer chromatography (TLC) ในระบบ hexane : ethyl acetate อัตราสวน 3:1 ตรวจสอบ
ตําแหนงของสารผลิตภัณฑภายใตแสง UV    จากนั้นระเหยตวัทําละลายดวย rotary 
evaporator จะไดของแข็งสีขาว   ละลายของแข็งที่ไดดวย 2 M HCl  กอนสกัดสารละลายดวย 
dichloromethane (CH2Cl2, 2x25 mL)  รวมชั้นสารอินทรีย (organic layer) เขาดวยกัน ทําให
แหงดวย anhydrous sodium sulfate (anh. Na2SO4)   ระเหยตัวทําละลายจนแหงจะได
แอลกอฮอล   พิสูจนเอกลักษณของผลิตภัณฑที่ไดดวยเทคนิค 1H NMR spectrometry (Bruker 
AV-400 or Varian Mercury Plus 400 spectrometer at 400 MHz) โดยใช CDCl3 เปนตวัทํา
ละลาย 
2.3.2 การเตรียมสารละลาย 
 ละลายสารราซีมิกแอลกอฮอลแตละชนิด (ตามตารางที่ 2.1) ใน dichloromethane ใหมี
ความเขมขนประมาณ 5-10 mg/mL  เพ่ือใชวิเคราะหดวยเทคนคิแกสโครมาโทกราฟ 
 
ตารางที่ 2.1 โครงสรางและชื่อของแอลกอฮอลที่ใชในการวิเคราะห 

ลําดับ โครงสราง  ชื่อยอ สาร 
กลุม 1-phenylethanol และอนุพันธ 

1 
 

PE-H 1-phenylethanol 

2 
 

PE-2Br 1-(2-bromophenyl)ethanol 

3 

 

PE-3Br 1-(3-bromophenyl)ethanol 

4 
 

PE-4Br 1-(4-bromophenyl)ethanol 
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ลําดับ โครงสราง  ชื่อยอ สาร 

5 
 

PE-2Cl 1-(2-chlorophenyl)ethanol 

6 

 

PE-3Cl 1-(3-chlorophenyl)ethanol 

7 
 

PE-4Cl 1-(4-chlorophenyl)ethanol 

8 
 

PE-2F 1-(2-fluorophenyl)ethanol 

9 

 

PE-3F 1-(3-fluorophenyl)ethanol 

10 
 

PE-4F 1-(4-fluorophenyl)ethanol 

11 
 

PE-2OMe 1-(2-methoxyphenyl)ethanol 

12 

 

PE-3OMe 1-(3-methoxyphenyl)ethanol 

13 
 

PE-4OMe 1-(4-methoxyphenyl)ethanol 

14 
 

PE-2Me 1-(2-methylphenyl)ethanol 

15 

 

PE-3Me 1-(3-methylphenyl)ethanol 

16 
 

PE-4Me 1-(4-methylphenyl)ethanol 

กลุม 1-phenylpropan-1-ol และอนุพันธ 

17 
 

PP-H 1-phenylpropan-1-ol 

18 
 

PP-4Br 1-(4-bromophenyl)propan-1-ol 

19 
 

PP-4Cl 1-(4-chlorophenyl)propan-1-ol 
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ลําดับ โครงสราง  ชื่อยอ สาร 

20 
 

PP-4F 1-(4-fluorophenyl)propan-1-ol 

21 
 

PP-4OMe 1-(4-methoxyphenyl)propan-1-ol 

22 
 

PP-4Me 1-(4-methylphenyl)propan-1-ol 

กลุม 1-indanol (2,3-dihydro-1H-inden-1-ol) และอนุพันธ 

23 
 

I-H 1-indanol 

24 
 

I-5Br 5'-bromo-1-indanol 

25 
 

I-5Cl 5'-chloro-1-indanol 

26 
 

I-5F 5'-fluoro-1-indanol 

 
2.4 การวิเคราะหดวยแกสโครมาโทกราฟ 
2.4.1 คอลัมน 
 ใชแคปลารีคอลัมน ความยาว 15.50 เมตร เสนผานศนูยกลาง 0.25 มิลลิเมตร เคลือบ
ดวยเฟสคงที่ คือ 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD (31.75%) ผสมใน 
OV-1701  มีความหนาของฟลมเฟสคงที่ 0.25 ไมโครเมตร 
2.4.2 การปรับสภาวะคอลัมนและการทดสอบประสิทธิภาพคอลัมน 
 ปรับสภาวะคอลัมนกอนการใชงาน โดยตั้งอุณหภูมิคอลัมนที่ 220 °C จนกระทั่ง 
baseline คงที่   จากนั้นทดสอบประสทิธิภาพคอลัมนที่อุณหภูมิตางๆ ในชวงของการวิเคราะห  
(100-210 °C)  โดยใชสารละลาย n-alkanes ใน pentane   บันทึกเวลา (tR) และความกวางของ
พีค (wh) เพ่ือคํานวณหาประสิทธิภาพของคอลัมนตามสมการที่ (1) 

2

h

R

w
t 5.54  N ⎟⎟

⎠

⎞
⎜⎜
⎝

⎛
=  สมการที่ (1) 

 
2.4.3 การแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล 
สภาวะการทดลอง 

carrier gas  : hydrogen, velocity 50 cm/sec 
injector   : split (split ratio 100:1) 
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injector temperature : 250 °C 
detector  : flame ionization detector (FID) 
detector temperature : 250 °C 

make up gas : 30 mL/min (nitrogen) 
hydrogen : 30 mL/min 
air  : 300 mL/min 

 ทําการแยกคูอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลแตละชนดิ  โดยทดลองใชอุณหภูมิคอลัมน
ทั้งแบบโปรแกรมอุณหภูมิและแบบอุณหภูมิคงที่ เพ่ือหาภาวะที่แยกคูอิแนนทิโอเมอรไดสมบูรณ
ภายในเวลาทีน่อยที่สุด 
- โปรแกรมอุณหภูมิ: ตั้งอัตราการเพิ่มอุณหภูมิคอลัมน (temperature program rate) ตามวิธี

ของ Grob test [20]  โดยใชอุณหภูมิคอลัมนเริ่มตน 40 °C เพ่ิมอุณหภูมิ ดวยอัตรา 3.22 
°C/min จนถึง 220 °C  ฉีดสารละลายราซีมิกแอลกอฮอลประมาณ 0.2-0.4 μL   บันทึกเวลา 
(tR) และความกวางของพีค (wh)  เพ่ือคํานวณอุณหภูมิที่ปรากฏพีคและความสมบูรณของ
การแยก (resolution, Rs) 

- อุณหภูมิคงที่:  ตั้งอุณหภูมิคอลัมนคงที่ ในชวง 80-230 °C เปลีย่นอุณหภูมิทีละ 10 °C  
(ชวงอุณหภูมิที่เลือกใช ขึ้นกับชนิดของแอลกอฮอล)   แตละอุณหภูมิ ฉีดสารละลายราซีมิก
แอลกอฮอลประมาณ 0.2-0.4 μL ทําซ้ําอยางนอย 2 ครั้ง   บันทึกเวลา (tR) และความกวาง
ของพีค (wh) เพ่ือคํานวณ retention factor (k'), selectivity (α) และ Rs   ดังสมการที่ (2)-
(4) 

⎟⎟
⎠

⎞
⎜⎜
⎝

⎛ −
=′

M

R

t
t  k Mt  สมการที่ (2) 

 

⎟
⎟
⎠

⎞
⎜
⎜
⎝

⎛

−
−

=
′
′

=α
M

M

t
t

R,1

R,2

1

2

t
t

  
k
k   สมการที่ (3) 

 

⎟
⎟
⎠

⎞
⎜
⎜
⎝

⎛

+
−

×=
h,1h,2

1,RR,2
s ww

tt
 1.177  R  สมการที่ (4) 

 
 
  



 

 

บทที่ 3 
ผลการทดลอง 

 
3.1  การสังเคราะหแอลกอฮอล  
 ทําการสังเคราะห 1-phenylethanol ผานปฏิกิริยารีดักชันของ acetophenone  หลังจาก
รีฟลักซเปนเวลา 3 ชั่วโมง  ตรวจสอบการเกิดปฏิกิริยาดวยเทคนิค TLC ในระบบ hexane : 
ethyl acetate อัตราสวน 3:1   พบวาเกิดสารใหม (Rf = 0.63) ที่แตกตางจากสารตั้งตน (Rf = 
0.83)   หลังระเหยตัวทําละลายไดผลิตภัณฑเปนของเหลวใส (80% yield)   เม่ือนําไปพิสูจน
เอกลักษณดวยเทคนิค 1H NMR (รูปที่ 3.1) พบสัญญาณของหมูไฮดรอกซีที่ตําแหนง δ = 2.46 
ppm (s, 1H(B), OH) และสัญญาณที่ δ = 4.85 ppm (q, J = 6.5 Hz, 1H(C), CHOH) ซึ่งไมได
ปรากฏในสารตั้งตน   นอกจากนี้ยังพบสัญญาณที่ δ = 1.48 ppm (d, J = 6.5 Hz, 3H(A), 
CHCH3) และ ที่ δ = 7.45–7.23 ppm (m, 5H(D), ArH)  จากขอมูลดังกลาวจึงยืนยันวาไดสาร
ผลิตภัณฑ (1-phenylethanol, PE-H) ตามที่ตองการ 

 
รูปที่ 3.1 1H NMR spectrum (CDCl3, 400 MHz) ของสาร PE-H  
 
 จากนั้นสังเคราะห 5'-bromo-1-indanol ผานปฏิกิริยารีดักชันของ 5-bromo-1-indanone  
ติดตามการดําเนินไปของปฏิกิริยาดวย TLC ในระบบ hexane : ethyl acetate (3:1)   พบวา

CH3(A)

OHB

HC

HD

HD

HD

HD

HD
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เกิดสารใหม (Rf = 0.54) ที่แตกตางจากสารตั้งตน (Rf = 0.80)   หลังระเหยตัวทําละลายได
ผลิตภัณฑเปนของเหลวหนืด สีเหลืองออน (94% yield)   เม่ือนําไปพิสูจนเอกลักษณดวย
เทคนิค 1H NMR (รูปที่ 3.2) พบสัญญาณโปรตอนที่ตาํแหนงตางๆ ดังน้ี δ = 2.11–1.75 ppm 
(m, 1H(A)); δ = 2.47 ppm (m, 1H(A)); δ = 2.89–2.68 ppm (m, 1H(B)); δ = 3.13–2.90 ppm 
(m, 1H(B)); δ = 5.16 ppm (t, J = 5.8 Hz, 1H(C), CHOH); δ = 7.25 ppm (d, J = 8.0 Hz, 
1H(D), ArH); δ = 7.49–7.30 ppm (m, 2H(D), ArH)  จากขอมูลดังกลาวจึงยืนยันวาไดสาร
ผลิตภัณฑ (5'-bromo-1-indanol, I-5Br) ตามที่ตองการ 

 
รูปที่ 3.2 1H NMR spectrum (CDCl3, 400 MHz) ของสาร I-5Br  

 
 

จากนั้นสังเคราะห 5'-chloro-1-indanol (I-5Cl) ดวยวิธีเดียวกัน  และติดตามการดําเนิน
ไปของปฏิกิริยา  พบวา TLC แสดงจุดของสารตั้งตน (Rf = 0.65) และสารใหมอีก 1 ชนิดซึ่งมีคา 
Rf สูงกวาสารตั้งตน (Rf = 0.90)   จึงไดปรับเปลี่ยนวิธีทดลองจากการรีฟลักซเปนการตั้ง
ปฏิกิริยาที่อุณหภูมิหอง  และหยุดปฏิกิริยาเม่ือจุด (spot) ของสารตั้งตนหายไปหมด และเกิด
สารผลิตภัณฑเพียงชนิดเดียว (Rf = 0.36)    

การสังเคราะห 5'-fluoro-1-indanol (I-5F) ทําปฏิกิริยาที่อุณหภูมิหองเชนเดียวกันกับ
การสังเคราะห I-5Cl   พบวา TLC แสดงจุดสารใหมเพียง 1 ชนิด (Rf = 0.35) ที่แตกตางจาก
สารตั้งตน (Rf = 0.56)    

Br

HB
HB

HD

OH

HA

HA

HC

HD

HD
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การพิสูจนเอกลักษณของ I-5Cl และ I-5F พบวา 1H NMR spectra ที่ไดไมชัดเจนนัก
เน่ืองจากทําการสังเคราะหในสเกลเล็ก จึงไดสารผลิตภัณฑในปริมาณนอย  แตยังสามารถระบุ
ตําแหนงของ CHOH ไดที่ตําแหนง δ ∼ 5 ppm (I-5Cl: δ = 5.09 ppm; I-5F: δ = 5.21 ppm) 
จึงนาจะยืนยันไดวาไดผลิตภัณฑที่ตองการคือ I-5Cl และ I-5F จริง  นอกจากนี้เม่ือวิเคราะหดวย
เทคนิค GC พบพีคสารเพียงชนิดเดียว และใหโครมาโทแกรมที่คอนขางสะอาด 

สําหรับการสังเคราะห 5'-methoxy-1-indanol และ 5'-methyl-1-indanol พบวาเม่ือ
สังเคราะหโดยการรีฟลักซ จะเกิดสารใหมมากกวา 1 ชนิด (ที่มีคา Rf ทั้งสูงกวาและต่ํากวาสาร
ตั้งตน)  เม่ือทดลองสังเคราะห 5'-methoxy-1-indanol โดยทําปฏิกิริยาที่อุณหภูมิหอง ก็ยังพบ
สารใหมมากกวา 1 ชนิด (ยืนยันดวย GC)   เนื่องจากเปนการสังเคราะหสารในปริมาณนอย จึง
ไมสามารถแยกสารใหบริสุทธิ์เพ่ือระบุชนิดของสารชนิดได   นอกจากนี้สารตั้งตนยังมีปริมาณไม
เพียงพอ   ผูวิจัยจึงไมไดพยายามทําการสังเคราะหสารทั้งสองชนิดนี้ตอ 
 
3.2  การทดสอบประสิทธิภาพของคอลัมน       

การทดสอบประสิทธิภาพของคอลัมนทําโดยฉีดสารละลาย n-alkane ใน pentane ที่
อุณหภูมิตางๆ ในชวง 110–210 °C โดยบันทึกเวลา (tR) และความกวางของพีค (wh) เพ่ือ
คํานวณหาประสิทธิภาพของคอลัมน (N) ตอความยาวคอลัมน (L) ดังสมการ 

L
w
t 5.54

  
L
N

2

h

R
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⎠

⎞
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⎝

⎛

=  
 

 พบวาแคปลารีคอลัมนนี้มีประสิทธิภาพตอความยาว (N/L) มากกวา 3,000 plates/m 

ตลอดชวงอุณหภูมิที่ทําการศึกษา (รูปที่ 3.3) ซึ่งถือเปนคาที่ยอมรับได  

 

รูปที่ 3.3 ประสิทธิภาพของคอลัมน (plates/m) ที่อุณหภูมิตางๆ 
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3.3  การแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล 
3.3.1 การแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิ 
 หาภาวะในการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลทั้ง 26 ชนิด ที่มีโครงสรางหลักเปน 
1-phenylethanol (PE-H), 1-phenylpropan-1-ol (PP-H) และ 1-indanol (I-H)  รวมถึงมีชนิด 
(F, Cl, Br, OMe, Me) และตําแหนงของหมูแทนที่บนวงแอโรแมติก (ortho, meta, para)  
แตกตางกัน    เน่ืองจากแอลกอฮอลแตละชนิดมีสมบัติทางกายภาพ (เชน จุดเดือด, 
ความสามารถในการกลายเปนไอ) แตกตางกัน จึงเริ่มการวิเคราะหโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิ 
ตามวิธีมาตรฐานของ Grob [20]  โดยใชอุณหภูมิคอลัมนเร่ิมตน 40 °C เพ่ิมอุณหภูมิ ดวยอัตรา 
3.22 °C/min จนถึง 220 °C  ซึ่งแอลกอฮอลแตละชนิดจะปรากฏพีคที่เวลาแตกตางกัน ขึ้นกับ
สมบัติทางกายภาพและแรงกระทํากับเฟสคงที่  ซึ่งสามารถคํานวณ elution temperature ของ
พีคได   และหากคูอิแนนทิโอเมอรแยกออกจากกันได จะปรากฏ 2 พีค ซึ่งสามารถคํานวณ 
elution temperature ของพีคที่ออกมากอน (less retained enantiomer) และพีคที่ออกมาหลัง 
(less retained enantiomer)  รวมถึงความสมบูรณของการแยก (resolution, Rs) ได   

รูปที่ 3.4 แสดงการแยก PE-H, PP-H และ I-H ที่มีโครงสรางหลักแตกตางกัน โดยใช
โปรแกรมอุณหภูมิ จะเห็นวา elution temperature ของ PE-H < PP-H < I-H ตามลําดับ  
นอกจากนี้ ยังสามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรของสารทั้ง 3 ชนิดออกจากกันได แตการแยก (Rs) 
ไมไดแสดงแนวโนมเดียวกันกับ elution temperature  โดยคา Rs ของ PP-H < PE-H < I-H 
ตามลําดับ    รูปที่ 3.5 เปรียบเทียบ elution temperature และ Rs ของแอลกอฮอลทั้ง 26 ชนิด
ที่มีโครงสราง ชนิด และตําแหนงของหมูแทนที่แตกตางกัน  
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PE-H 

 

 elution temp1 = 106.8 °C; elution temp2 = 108.6 °C; Rs = 6.06  
PP-H 

 

 elution temp1 = 115.4 °C; elution temp2 = 116.6 °C; Rs = 4.22  
I-H 

 

 elution temp1 = 123.6 °C; elution temp2 = 126.0 °C; Rs = 8.16  

รูปที่ 3.4 โครมาโทแกรมของ PE-H, PP-H และ I-H (โปรแกรมอุณหภูมิ: 40 ถึง 220 °C, 
อัตรา 3.22 °C/min) 
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รูปที่ 3.5 (a) resolution ของการแยกคูอิแนนทิโอเมอร และ (b) elution temperature 

ของแตละอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล 26 ชนิด (โปรแกรมอุณหภูมิ: 40 ถึง 
220 °C, อัตรา 3.22 °C/min) 
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 เม่ือพิจารณา elution temperature ของแอลกอฮอลทั้ง 26 ชนิด (รูปที่ 3.5 (b)) ซึ่ง
สัมพันธกับความแข็งแรงของแรงกระทําระหวางแอลกอฮอลกับเฟสคงที่ (2-O-methyl-3-O-
acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD ผสมใน OV-1701)  สังเกตเห็นแนวโนม ดังน้ี 
- ตําแหนงของหมูแทนที่บนวงแอโรแมติกของสารกลุม PE มีผลตอ elution temperature  

โดย ortho < meta < para  โดยไมขึ้นกับชนิดของหมูแทนที่  ดังเชน PE-2F < PE-3F < 
PE-4F 

- ชนิดของหมูแทนที่มีผลตอ elution temperature  โดยพบวา F < Cl < Br และ Me < OMe 
< Br เสมอ  แตลําดับรวมยังขึ้นกับตําแหนงของหมูแทนที่ดวย เชน หากหมูแทนที่อยูใน
ตําแหนง ortho จะมีลําดับเปน PE-2F < PE-2Me < PE-2Cl < PE-2OMe < PE-2Br  แต
หากหมูแทนที่อยูในตําแหนง para จะมีลําดับเปน PE-4Me < PE-4F < PE-4OMe < PE-
4Cl < PE-4Br 

- โครงสรางหลักของแอลกอฮอลที่ มีหมูแทนที่ ในตําแหนงเดียวกัน มีผลตอ elution 
temperature โดยไมขึ้นกับชนิดของหมูแทนที่  โดยพบวา PE-4R < PP-4R < I-5R  เชน 
PE-4Br < PP-4Br < I-5Br 

- นอกจากนี้ยังสังเกตเห็นวาเม่ือมีหมูแทนที่บนวงแอโรแมติก (โดยไมขึ้นกับชนิดและตําแหนง
ของหมูแทนที่) จะสงผลให elution temperature เพ่ิมขึ้น  ยกเวน PE-2F เทานั้นที่มี elution 
temperature ต่ํากวา PE-H 

 
 
 จากการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลทั้ง 26 ชนิดโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิ 
พบวาสามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล 25 ชนิดไดอยางสมบูรณ (พิจารณาจากคา 
Rs ≥ 1.5, รูปที่ 3.5 (a))   ยกเวนแอลกอฮอล PE-2Me เพียงชนิดเดียวเทานั้นที่คูอิแนนทิโอ
เมอรแยกจากกันแตยังไมสมบูรณ (Rs = 0.93)    สวนคูอิแนนทิโอเมอรของ PE-4Me ซึ่งมีหมู
แทนที่ชนิด methyl เหมือนกันแตอยูที่ตําแหนง para กลับแยกดีที่สุด โดยใหคา Rs สูงถึง 11.29 
(รูปที่ 3.6)    นอกจากนี้ยังพบวา PE-H และ PP-H มีคา Rs ของการแยกคูอิแนนทิโอเมอรดีกวา 
PE-R และ PP-R ที่มีหมูแทนที่บนวงแอโรแมติก  ยกเวนหมูแทนที่ OMe และ Me ที่ตําแหนง 
para  (PE-H < PE-4OMe < PE-4Me และ PP-H < PP-4OMe < PP-4Me)  แตเม่ือโครงสราง
หลักเปลี่ยนเปน 1-indanol กลับพบวาแอลกอฮอลที่มีหมูแทนที่บนวงแอโรแมติกจะสงผลใหคา 
Rs เพ่ิมขึ้น (I-H < I-5Br < I-5Cl < I-5F) 
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PE-2Me 

 

 elution temp1 = 108.6 °C; elution temp2 = 108.9 °C; Rs = 0.93  
PE-4Me 

 

 elution temp1 = 117.3 °C; elution temp2 = 120.4 °C; Rs = 11.29  

รูปที่ 3.6 โครมาโทแกรมของ PE-2Me และ PE-4Me (โปรแกรมอุณหภูมิ: 40 ถึง 220 
°C, อัตรา 3.22 °C/min) 

 
 
3.3.2 การแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชอุณหภูมิคงที่ 
 แมวาการวิเคราะหอิแนนทิโอเมอรโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิจะสามารถแยกคูอิแนนทิโอ
เมอรออกจากกันไดดี แตใชเวลาวิเคราะหคอนขางมาก (ในงานวิจัยน้ีใชเวลาตั้งแต 19-42 นาที 
ขึ้นกับชนิดของสาร)  จึงไดทดลองแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชอุณหภูมิคงที่ โดยหวังวาจะ
สามารถลดเวลาวิเคราะหได    โดยเริ่มจากการเลือกอุณหภูมิคงที่ที่ใกลเคียงกับ elution 
temperature ของพีคสุดทายของแอลกอฮอลชนิดนั้น  หากการแยกคูอิแนนทิโอเมอรใหคา Rs > 
1.5 จะปรับเพ่ิมอุณหภูมิการทดลองทีละ 10 °C จนไดคา Rs ≥ 1.5   หากการแยกคูอิแนนทิโอ
เมอรใหคา Rs < 1.5 จะปรับลดอุณหภูมิการทดลองทีละ 10 °C จนไดคา Rs ≥ 1.5   เชน สาร 
PE-H ซึ่งมี elution temperature ของพีคสุดทาย = 108.6 °C (รูปที่ 3.4)  จะเร่ิมทําการทดลอง
ที่อุณหภูมิคงที่ 110 °C ซึ่งสามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรไดภายในเวลา 5.5 นาที มีคา Rs = 
3.10  ซึ่งสามารถลดเวลาการวิเคราะหลงไดอีกโดยการเพิ่มอุณหภูมิเปน 120 และ 130 °C 
ตามลําดับ   โดยที่อุณหภูมิ 130 °C สามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรไดภายในเวลา 2.3 นาที แตมี
คา Rs = 1.11 ซึ่งถือวาคูพีคยังแยกไดไมสมบูรณ    ดังน้ัน อุณหภูมิที่สูงที่สุดที่สามารถแยกคูอิ
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แนนทิโอเมอรของ PE-H ไดอยางสมบูรณคือ 120 °C (Rs = 1.92) โดยใชเวลา 3.5 นาที (รูปที่ 
3.7)  ซึ่งสามารถวิเคราะหไดรวดเร็วกวาการใชโปรแกรมอุณหภูมิประมาณ 6 เทา   สําหรับ
แอลกอฮอลตัวอ่ืนๆ ก็ทําการทดลองในทํานองเดียวกัน และไดอุณหภูมิสูงสุดสําหรับการแยกคูอิ
แนนทิโอเมอรของแอลกอฮอลที่สมบูรณ แสดงดังตารางที่ 3.1  
 
110 °C 
 

 
α = 1.062 ; Rs = 3.10  

120 °C 

 
α = 1.040 ; Rs = 1.92  

130 °C 

 
α = 1.025 ; Rs = 1.11  

รูปที่ 3.7 โครมาโทแกรมของ PE-H ที่อุณหภูมิ 110, 120 และ 130 °C 
 
 
 
 
 

OH
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ตารางที่ 3.1 ภาวะในการแยกอิแนนทิโอเมอรไดสมบูรณ (Rs ≥1.5) ดวยอุณหภูมิคงที่สูงสุด

และเวลาในการแยกดวยโปรแกรมอุณหภูมิ 
แอลกอฮอล อุณหภูมิคงที่ โปรแกรมอุณหภูมิ 

 temp (°C) tR,2 (min) k'2 α Rs tR,2 (min) 
PE-H 120 3.378 5.15 1.040 1.92 21.30 
PE-2F 130 1.850 2.38 1.054 2.06 19.00 
PE-2Cl 140 2.502 3.58 1.044 2.01 23.94 
PE-2Br 150 2.549 3.66 1.038 1.69 26.75 
PE-2OMe 120 5.661 9.31 1.032 1.71 23.95 
PE-2Me 80 29.489 51.57 1.026 2.04 21.38 
PE-3F 130 3.894 6.11 1.034 1.69 25.35 
PE-3Cl 130 10.904 18.90 1.033 2.02 31.16 
PE-3Br 130 17.995 31.84 1.034 2.27 33.71 
PE-3OMe 130 8.204 13.97 1.029 1.63 29.70 
PE-3Me 120 4.084 6.41 1.030 1.54 22.54 
PE-4F 120 7.256 12.22 1.033 1.68 25.90 
PE-4Cl 150 5.295 8.72 1.031 1.61 33.11 
PE-4Br 160 5.326 8.79 1.029 1.50 36.11 
PE-4OMe 150 3.481 5.40 1.040 1.86 30.33 
PE-4Me 140 2.340 3.29 1.058 2.55 24.98 
PP-H 120 4.893 7.91 1.034 1.77 23.79 
PP-4F 110 20.101 35.48 1.036 2.49 28.31 
PP-4Cl 140 13.040 22.93 1.033 1.90 35.20 
PP-4Br 150 12.697 22.34 1.031 1.81 38.08 
PP-4OMe 150 4.768 7.76 1.028 1.50 32.56 
PP-4Me 140 3.151 4.78 1.039 1.96 27.00 
I-H 170 1.305 1.40 1.067 1.98 26.71 
I-5F 200 0.958 0.77 1.080 1.57 31.88 
I-5Cl 210 1.253 1.32 1.074 2.12 38.47 
I-5Br 220 1.278 1.37 1.060 1.79 41.22 

 
 จากตารางที่ 3.1 พบวาภาวะการแยกคูอิแนนทิโอเมอรดวยอุณหภูมิคงที่สามารถลด
เวลาการวิเคราะหลงไดเกือบทุกตัว เม่ือเทียบกับการใชโปรแกรมอุณหภูมิ  มีเพียง PE-2Me 
ชนิดเดียวเทานั้นที่ใชเวลาการวิเคราะหดวยอุณหภูมิคงที่มากกวาการใชโปรแกรมอุณหภูมิ (แต
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การใชโปรแกรมอุณหภูมิไมสามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรไดอยางสมบูรณ)   โดยสารในกลุม 1-
indanol ทั้ง 4 ชนิด (I-H, I-5F, I-5Cl, I-5Br) สามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรออกจากกันดวย
คอลัมนชนิดนี้ภายในเวลานอยที่สุด เพียง 1-2 นาทีเทานั้น  และแมวาสารในกลุม I-R จะมี
จํานวนคารบอนเทากับสารในกลุม PP-4R และมีหมูแทนที่ในตําแหนงเดียวกัน  แต I-R มี
ลักษณะเปนวงปด มีความยืดหยุนของหมูแทนที่ที่ตําแหนง stereogenic center นอยกวา PP-
4R  แตสารทั้งสองกลุมใชเวลาในการแยกที่แตกตางกันมาก เชน I-5F ใชเวลา 0.96 นาที เทียบ
กับ PP-4F ใชเวลา 20.10 นาที (รูปที่ 3.8); I-H ใชเวลา 1.31 นาที เทียบกับ PP-H ใชเวลา 
4.89 นาที (รูปที่ 3.9)  ผลการทดลองนี้แสดงถึงอิทธิพลของโครงสรางหลักของแอลกฮอลที่มีตอ
การแยกคูอิแนนทิโอเมอร   จากแอลกอฮอล 26 ชนิดที่ใชในงานวิจัยน้ี สาร I-5F ใชเวลาในการ
แยกนอยที่สุด และสามารถลดเวลาการวิเคราะหไดมากกวาการใชโปรแกรมอุณหภูมิสูงสุดถึง 
33 เทา   สวนสาร PE-4Me ซึ่งใหคา Rs สูงที่สุดเม่ือวิเคราะหดวยโปรแกรมอุณหภูมิ (รูปที่ 3.5 
(a)) ใชเวลาในการแยก 2.34 นาที และใชเวลานอยกวาการใชโปรแกรมอุณหภูมิประมาณ 10 
เทา   นอกจากนี้ยังเปนที่นาสังเกตดวยวา PE-2F, PE-2Cl และ PE-2Br ใชเวลาในการแยก
นอยเชนกัน (1.85, 2.50, 2.55 นาที ตามลําดับ) และนอยกวา PE-H (3.38 นาที) ดวย  แมวาจะ
มีคา Rs ต่ํากวา PE-H เม่ือวิเคราะหดวยโปรแกรมอุณหภูมิก็ตาม (รูปที่ 3.5 (a))    
 
I-5F 
200 °C 

 
α = 1.080 ; Rs = 1.57  

PP-4F 
110 °C 

 
α = 1.036 ; Rs = 2.49  

รูปที่ 3.8 โครมาโทแกรมของ I-5F ที่อุณหภูมิ 200 °C และ PP-4F ที่อุณหภูมิ 110 °C 
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I-H 
170 °C 

 
α = 1.067 ; Rs = 1.98  

PP-H 
120 °C 

 
α = 1.034 ; Rs = 1.77  

รูปที่ 3.9 โครมาโทแกรมของ I-H ที่อุณหภูมิ 170 °C และ PP-H ที่อุณหภูมิ 120 °C 
 
 
 
 



 

 

 

บทที่ 4 
สรุปผลการทดลอง 

 
 งานวิจัยนี้สังเคราะหไครัลแอลกอฮอลจํานวน 4 ชนิด และศึกษาการแยกอิแนนทิโอเมอร
ของแอลกอฮอลจํานวนรวม 26 ชนิด ที่มีโครงสรางหลัก คือ 1-phenylethanol (PE-H), 1-
phenylpropan-1-ol (PP-H) และ 1-indanol (I-H) ดวยเทคนิคแกสโครมาโทกราฟโดยใชอนุพันธ
บีตาไซโคลเดกซทรินชนิด 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD ผสมใน 
OV-1701 เปนเฟสคงที่   โดยหาภาวะในการแยกอิแนนทิโอเมอรของแอลกอฮอล และศึกษาผล
ของโครงสรางหลัก รวมถงึชนิด (F, Cl, Br, OMe, Me) และตําแหนงของหมูแทนที่บนวงแอ
โรแมติก (ortho, meta, para) แตกตางกนั ที่มีผลตอการแยกคูอิแนนทิโอเมอร 
 เม่ือแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิ พบวาโครงสรางหลักมีผลตอการแยก
อยางมาก โดยคา Rs ของ I-R > PE-4R > PP-4R   นอกจากนี้ยังพบวาโครงสรางหลักกลุม 1-
indanol ที่มีหมูแทนที่บนวงแอโรแมติกจะสงผลใหคา Rs เพ่ิมขึ้น (I-H < I-5Br < I-5Cl < I-5F)   
แตโครงสรางหลักกลุม 1-phenylethanol และ 1-phenylpropan-1-ol ที่มีหมูแทนที่บนวงแอโรแม
ติก กลับสงผลใหคา Rs ลดลง  ยกเวนหมูแทนที่ OMe และ Me ทีต่ําแหนง para เทานั้นที่สงผล
ใหคา Rs เพ่ิมขึ้น  อยางไรก็ตาม การแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชโปรแกรมอุณหภูมิใชเวลา
คอนขางนาน  
 เม่ือแยกอิแนนทิโอเมอรโดยใชอุณหภูมิคงที่ โดยเลือกอุณหภูมิสูงสุดที่สามารถแยกคูอิ
แนนทิโอเมอรไดสมบูรณ (Rs ≥ 1.5)  พบวาสามารถลดเวลาการวิเคราะหลงไดเกือบทุกตวั 
ยกเวน PE-2Me   โดยสารที่มีโครงสรางหลักในกลุม 1-indanol ทั้ง 4 ชนิด (I-H, I-5F, I-5Cl, I-
5Br) สามารถแยกคูอิแนนทิโอเมอรออกจากกันดวยคอลัมนชนิดนี้ภายในเวลานอยที่สุด  ซึ่ง
สนับสนุนวาโครงสรางหลักของสารมีผลตอการแยกคูอิแนนทิโอเมอรอยางมาก  สวนสารกลุม 1-
phenylethanol ที่มีหมูแทนที่เปน F, Cl และ Br ที่ตาํแหนง ortho เทานั้น ใชเวลาในการแยก
นอยเชนกัน 
 งานวิจัยนี้แสดงใหเห็นวาอนุพันธบตีาไซโคลเดกซทรินชนิด 2-O-methyl-3-O-acetyl-6-
O-tert-butyldimethylsilyl-β-CD สามารถใชเปนเฟสคงที่สําหรับการแยกอิแนนทิโอเมอรของ
แอลกอฮอลทั้ง 26 ชนิดนี้ไดคอนขางดี  โดยอนุพันธบีตาไซโคลเดกซทรินชนิดนี้มีความจําเพาะ
กับโครงสรางที่มีความยืดหยุนนอย เชน กลุม 1-indanol มากกวากลุม 1-phenylethanol และ
กลุม 1-phenylpropan-1-ol    นอกจากนี้ ชนิดและตําแหนงของหมูแทนที่บนโครงสรางหลัก
สงผลตอการแยกอยางมากเชนกัน   การวิเคราะหไครลัแอลกอฮอลชนิดอ่ืนและสารกลุมอ่ืนที่มี
โครงสราง ชนิด และตาํแหนงของหมูแทนที่ แตกตางออกไปจะชวยใหเขาใจอิทธิพลของ
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โครงสรางสารตอการแยกอิแนนทิโอเมอรดวยอนุพันธไซโคลเดกซทรนิไดมากขึ้น  และเลือกใช
ชนิดของอนุพันธไซโคลเดกซทรินใหเหมาะสมกับประเภทสารที่ทําการวิเคราะหไดดียิ่งขึ้น 
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ภาคผนวก 

 

 
รูปที่ A1 1H NMR spectrum (CDCl3, 400 MHz) ของสาร I-5Cl : δ 7.40 – 7.08 (m, 

3H), 5.09 (t, 1H), 3.04 (m, 1H), 2.92 – 2.65 (m, 1H), 2.44 (m, 1H), 2.12 
(m, 2H). 
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Cl
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รูปที่ A2 1H NMR spectrum (CDCl3, 400 MHz) ของสาร I-5F : δ 7.34 (m, 1H), 7.26 

(m, 2H), 5.21 (t, 1H), 3.03 (m, 1H), 2.82 (m, 1H), 2.52 (m, 1H), 1.99 (m, 
2H). 

  

OH

F
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ตารางที่ A1 ประสิทธิภาพของคอลัมน (plates/m) ที่อุณหภูมิตางๆ 

temperature (°C) n-alkane tR (min) wh (min) k' plates/m 
110 C15 9.537 0.0868 16.34 4314 
120 C15 6.090 0.0581 10.05 3926 
140 C16 4.345 0.0408 6.97 4053 
160 C20 10.632 0.1037 18.51 3756 
180 C20 4.514 0.0424 7.31 4050 
200 C20 2.300 0.0237 3.26 3366 
210 C20 1.749 0.0177 2.24 3489 
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ตารางที่ A2 elution temperature และ resolution (Rs) ของการแยกคูอิแนนทิโอเมอรของ
แอลกอฮอล 26 ชนิด (โปรแกรมอุณหภูมิ: 40 ถึง 220 °C, อัตรา 3.22 °C/min) 

alcohol tR,1 (min) tR,2 (min) wh,1 (min) wh,2 (min) elution temp1 (°C) elution temp2 (°C) Rs 
PE-H 20.736 21.300 0.0558 0.0538 106.8 108.6 6.06 
PE-2F 18.460 18.995 0.0537 0.0533 99.4 101.2 5.89 
PE-2Cl 23.444 23.937 0.0557 0.0540 115.5 117.1 5.29 
PE-2Br 26.316 26.748 0.0574 0.0543 124.7 126.1 4.55 
PE-2OMe 23.671 23.950 0.0548 0.0546 116.2 117.1 3.00 
PE-2Me 21.295 21.382 0.0539 0.0558 108.6 108.9 0.93 
PE-3F 24.945 25.354 0.0499 0.0551 120.3 121.6 4.58 
PE-3Cl 30.940 31.155 0.0516 0.0511 139.6 140.3 2.46 
PE-3Br 33.546 33.709 0.0563 0.0534 148.0 148.5 1.75 
PE-3OMe 29.431 29.701 0.0513 0.0495 134.8 135.6 3.15 
PE-3Me 22.116 22.537 0.0505 0.0506 111.2 112.6 4.90 
PE-4F 25.606 25.896 0.0556 0.0529 122.5 123.4 3.15 
PE-4Cl 32.741 33.108 0.0521 0.0507 145.4 146.6 4.20 
PE-4Br 35.757 36.108 0.0546 0.0512 155.1 156.3 3.90 
PE-4OMe 29.749 30.330 0.0507 0.0498 135.8 137.7 6.80 
PE-4Me 24.011 24.980 0.0512 0.0498 117.3 120.4 11.29 
PP-H 23.415 23.791 0.0529 0.0520 115.4 116.6 4.22 
PP-4F 28.153 28.307 0.0520 0.0506 130.7 131.1 1.77 
PP-4Cl 34.994 35.204 0.0548 0.0504 152.7 153.4 2.35 
PP-4Br 37.874 38.076 0.0521 0.0531 162.0 162.6 2.26 
PP-4OMe 32.176 32.560 0.0504 0.0497 143.6 144.8 4.52 
PP-4Me 26.432 26.998 0.0536 0.0531 125.1 126.9 6.24 
I-H 25.960 26.709 0.0537 0.0544 123.6 126.0 8.16 
I-5F 31.011 31.880 0.0507 0.0528 139.9 142.7 9.88 
I-5Cl 37.670 38.471 0.0491 0.0548 161.3 163.9 9.07 
I-5Br 40.508 41.223 0.0490 0.0533 170.4 172.7 8.23 
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 นางสาวปริยฉัตร ยศจนา เกิดเม่ือวันที่ 5 เดือน พฤษภาคม พ.ศ.2538 สําเร็จชั้น
มัธยมศึกษาตอนปลายจากโรงเรียนสาธิตมหาวิทยาลัยรามคําแหง จังหวัดกรุงเทพมหานคร เม่ือ
ปการศึกษา 2555  จากนั้นเขาศึกษาตอในหลักสูตรวิทยาศาสตรบัณฑิต สาขาวิชาเคมี ภาควิชา
เคมี คณะวิทยาศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เม่ือปการศึกษา 2556  

ที่อยูที่สามารถติดตอได บานเลขที่ 36/60 แขวงนวลจันทร เขตบึงกุม จังหวัด
กรุงเทพมหานคร รหัสไปรษณีย 10230  อีเมล fay2538@hotmail.com        
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