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บทคัดย่อ 
 

สารจ้าพวกเซซาโมลิน หรือ อนุพันธ์เซซาโมลิน อาทิ ซามิน เป็นสารที่มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่หลากหลาย เชน่ 
ช่วยต่อต้านอนุมูลอิสระ, ป้องกันการเกิดโรคมะเร็ง และช่วยป้องกันการเกิดโรคความดันโลหิตสูง เป็นต้น ในราย
งานวิจัยนี  ได้ท้าการออกแบบวิธีการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินชนิดใหม่ โดยแบ่งขั นตอนการท้าปฏิกิริยา
ออกเป็น 2 ขั นตอน เริ่มต้นจากการท้าปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสเซซาโมลิน ในตัวท้าละลายอะซีโตไนไตรล์ ได้ผลิตภัณฑ์
เป็น ซามิน จากนั นน้าไปเป็นสารตั งต้นในการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน โดยใช้แอลกอฮอล์ 1,10-decanediol, 
1,6-hexanediol, menthol และ borneol เป็นนิวคลีโอไฟล์ จากการทดลอง สามารถสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโม
ลินได้ และ มเีปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ค่อนข้างดี (47-75%)  
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Abstract 

 
Sesamolin and related derivatives such as samin have been found to possess various 

biological activities such as antioxidant, cancer prevention and antihypertension. In this study,   a 
new series of sesamolin derivatives were synthesized by two-step reaction. Sesamolin was first 
hydrolyzed in MeCN/H2O to produce samin, which was further derivatized by a variety of alcohols, 
including 1,10-decanediol, 1,6-hexanediol, menthol and borneol. The expected products were 
obtained in fair to good yield (47-75%) with retention of configuration and good stereoselectivity. 
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บทท่ี 1 
บทน ำ 

 
1.1 ควำมเป็นมำและมูลเหตุจูงใจ 
 

 เซซาโมลิน (sesamolin) เป็นสารในกลุ่มลิกแนน (lignan) ที่ส าคัญชนิดหนึ่งในน  ามันงา มีลักษณะเป็นผง
สีขาวที่ไม่ละลายน  า มีชื่อทาง IUPAC คือ 5-[[(3S, 3aR, 6R, 6aR)-3-(1, 3-benzodioxol-5-yl)-1, 3, 3a, 4, 6, 
6a-hexahydrofuro[3, 4-c]furan-6-yl]oxy]-1, 3-benzodioxole ซึ่งมีโครงสร้างดังแสดงในรูปที่ 1.1 

 

 
 

รูปที่ 1.1 โครงสร้างโมเลกุลของ sesamolin 
 

 เซซาโมลิน มีฤทธิ์ทางชีวภาพที่น่าสนใจหล่ายอย่าง เช่น สามารถช่วยลดโคเลสเตอรอลได้ทั งในคนและหนู
, ช่วยป้องกันความดันโลหิตสูงในหนู, เพิ่มระดับวิตามินอีในสัตว์ทดลอง1, มีฤทธิ์เป็นสารต้านอนุมูลอิสระซึ่งช่วย
ยับยั งการดูดซึมของคอเลสเทอรอลและยับยั งการสร้างคอเลสเทอรอลในตับ 2 นอกจากนี  ยังมีงานวิจัยอีกหลาย
ผลงานที่คาดว่าเซซาโมลินจะสามารถช่วยป้องกันการเกิดโรคไขข้อกระดูก, ช่วยลดไขมันในเลือด, ป้องกันการเกิด
โรคอ้วน และมีส่วนช่วยในการรักษาโรคเบาหวานได้3 อย่างไรก็ตาม ยังไม่มีรายงานวิจัยที่เกี่ยวข้องการศึกษา
ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของเซซาโมลินกับการออกฤทธิ์ทางชีวภาพ (structure-activity relationship, 
SAR) ผู้ท างานวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะท าการสังเคราะห์อนุพันธ์ของเซซาโมลิน (sesamolin derivatives) โดยคาดว่า 
จะได้อนุพันธ์ของเซซาโมลินจ านวนมาก และมีความหลากหลาย ซึ่งสามารถน าไปใช้ประโยชน์ในการศึกษาหา
ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างกับการออกฤทธิ์ทางชีวภาพเพื่อน าไปปรับปรุงการออกฤทธิ์ทางชีวภาพต่อไป 
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เมื่อพิจารณาโครงสร้างของเซซาโมลินแล้ว พบว่า หมู่อะซีทัลในโครงสร้างของเซซาโมลินในภาวะกรด
สามารถเปลี่ยนไปอยู่ในรูปของออกโซคาร์บีเนียมไอออน (รูปที่ 1.2) ที่มีความเสถียรได้4  ซึ่งออกโซคาร์บีเนียม
ไอออนนี  สามารถเกิดปฏิกิริยาการแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์ได้ง่าย5 ดังนั น ในงานวิจัยนี จึงเลือกใช้ปฏิกิริยาแทนที่
ด้วยนิวคลีโอไฟล์ในการสังเคราะห์อนุพันธ์ของเซซาโมลินโดยมีกรดเป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 

 

 
 

รูปที่ 1.2 ออกโซคาร์บีเนียมไอออนจากเซซาโมลิน 
 

ในงานวิจัยนี  จะสังเคราะห์อนุพันธ์ของเซซาโมลิน โดยใช้นิวคลีโอไฟล์ประเภทแอลกอฮอลล์ชนิดต่างๆ  
ได้แก่ 1,6-hexanediol, 1,10-decanediol, menthol และ borneol เกิดผลิตภัณฑ์เป็นสารประกอบแอลคอกซี
ซามิน (alkoxy samin) ดังแสดงในรูปที่ 1.3 เนื่องจาก เมื่อเกิดเป็นผลิตภัณฑ์ในลักษณะของแอลคอกซีแล้ว      
แอลกอฮอลล์ที่ท าหน้าที่เป็นนิวคลีโอไฟล์จะยังคงมีการเชื่อมต่อกับวงฟิวรานผ่านออกซิเจนอะตอม ซึ่งคาดว่าจะมี
ประโยชน์ในการศึกษาเปรียบเทียบความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างกับการออกฤทธิ์ต่อไป 

 

 
 

รูปที่ 1.3 โครงสร้างโมเลกุลของอนุพันธ์เซซาโมลิน 
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1.2 ผลงำนวิจัยเกี่ยวข้อง 
 

  รายงานการวิจัยที่เกี่ยวข้องกับเซซาโมลินถูกเริ่มตีพิมพ์ตั งแต่ปี 1951 โดย Budowsky6 และคณะ ซึ่ง
ค้นพบว่า เซซาโมลิน เป็นสารลิกแนนหลักที่ส าคัญในเมล็ดงา จากนั นจึงได้มีการวิจัยเกี่ยวกับเซซาโมลินอย่าง
แพร่หลาย 
 ในปี  1994 Kamal-Eldin7 และ คณะ และ ปี 2006 Moazzami และคณะ8 ค้นพบว่าในน  ามันงา
ประกอบไปด้วย ลิกแนนที่ละลายในไขมัน 12 ชนิด (fat soluble aglycon lignans) และ ลิกแนนที่ไม่ละลายใน
ไขมัน 6 ชนิด (fat insoluble lignans glycosides) ซึ่งในจ านวนนี มีเซซาโมลินรวม อยู่ด้วย (ดังรูปที่ 1.4 และ 
1.5) 

 

 
 
 

รูปที่ 1.4 โครงสร้างโมเลกลุของลิกแนนไกลโคไซด์ที่ไมล่ะลายในไขมัน 



 

 

 
 

รูปที่ 1.5 โครงสร้างโมเลกุลของลิกแนนทีล่ะลายในไขมัน 

4 
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1.2.1 กำรสังเครำะห์ sesamolin  
 

ในปี 1997 Marchand และคณะ9 ได้ท าการสังเคราะห์เซซาโมลิน sesamolin (4) โดยเริ่มต้น
จาก (+)-pinoresinol (1) ผ่านการสร้าง methylenedioxy bridge และการท าปฏิกิริยา oxygen 
insertion ระหว่าง its aryl และ furan ring โดยเริ่มจากการท าปฏิกิริยา oxygen insertion กับ 
pinoresinol (1) ได้เป็น pinoresinolin (2) จากนั นค่อย methylenedioxy bridge formation ได้
เป็น Piperitolin (3) และ sesamolin (4) ตามล าดับ (route a) หรืออาจจะเริ่มจากการท าปฏิกิริยา 
methylenedioxy bridge formation จาก pinoresinol (1) เป็น piperitol (5) ก่อน แล้วจากนั นค่อย
ท าปฏิกิริยา oxygen insertion ได้เป็น sesamolinol (6) และ sesamolin (4) ตามล าดับ (route b)  
หรือ piperitolin (3) และ sesamolin (4) ตามล าดับ (route c) หรือ จาก sesamin (7) เปลี่ยนเป็น 
sesamolin (4) โดยตรงเลยก็ได้ (route d) ดังแสดงในรูปที่ 1.6 

 

 
รูปที่ 1.6 แนวทางการสังเคราะห์จาก (+)-pinoresinol (1) เป็น sesamolin (4) 

 
ในปี 1988 Takano และคณะ10 ได้สังเคราะห์ sesamolin โดยเร่ิมจาก diethyl L-tartrate 

ผ่านปฏิกิริยา intramolecular hetero-Diels-Alder  

 
 



6 

 

 

1.2.2 กำรสกัดเซซำโมลินออกจำกน  ำมันงำ 
 

จากงานวิจัยที่ผ่านมา จะเห็นว่าการสังเคราะห์เซซาโมลินนั นท าได้ค่อนข้างยาก และมีหลาย
ขั นตอน อีกทั งยังมีโอกาสได้ผลิตภัณฑ์ที่เป็นของผสม และมี เปอร์เซนต์ผลผลิต ที่ต่ าอีกด้วย ดังนั น จึงเร่ิม
มีผู้คิดค้นวิธีการที่จะสกัดเซซาโมลินออกจากน  ามันงาซึ่งเป็นแหล่งวัตถุดิบหลัก 

ในปี 2008 Cantarini และคณะ11 ได้ท าการสกัดเซซาโมลินออกจากน  ามันงาโดยใช้ปฏิกิริยาสะ
ปอนิฟิเคชัน (saponification reaction) ในปีเดียวกันนี  Mohammed และ Hamza12 ได้ท าการสกัด
น  ามันงา โดยใช้เทคนิค soxhlet extraction และใช้ n-Hexane เป็นตัวท าละลาย  

ในปี 2010 Doker และคณะ13 ได้ท าการสกัดน  ามันงาจากเมล็ดงา (sesame seeds) โดยใช้
เทคนิค supercritical CO2 และในปีเดียวกันนี  Rangkadilok และคณะ14 ได้ท าการแยกเซซาโมลินออก
จากน  ามันงาโดยใช้เทคนิค HPLC โดยใช้ 80% methanol เป็นตัวท าละลาย ได้ %recovery ประมาณ 
98-100% 

ในปี  2011 Warra15 ได้ท าการสกัดเซซาโมลินออกจากน  ามันงา ด้วยเทคนิค soxhlet 
extraction โดยใช้ n-hexane และ enzymatic extraction 

ในปี 2012 Liang และคณะ16 ได้ท าการสกัดเซซาโมลินจากน  ามันงา โดยใช้วิธีการที่ไม่ต้องใช้ตัว
ท าละลาย เพื่อไม่ให้เกิดความเป็นพิษและปราศจากสารตกค้าง โดยการสกัดใช้คาร์บอนไดออกไซด์เป็นตัว
ท าละลาย (solvent) หรือเรียกว่า วิธีการสกัดแบบ  supercritical carbon dioxide extraction โดยใน
การสกัดคาร์บอนไดออกไซด์จะถูกท าให้อยู่ ในภาวะที่ เรียกว่าของไหลที่ ภาวะเหนือจุดวิกฤต 
(supercritical fluid, SCF) นั่นคือภาวะที่คาร์บอนไดออกไซด์มีคุณสมบัติของกึ่งก๊าซกึ่งของเหลว หรือ
เรียกว่า อยู่ในภาวะของไหล (Fluid) โดยที่ความหนาแน่นของ SCF มีค่าใกล้เคียงกับของเหลว เมื่อ
น ามาใช้เป็นตัวท าละลายโมเลกุลของสารที่ต้องการละลายจะถูกล้อมรอบด้วยโมเลกุลของ SCF 
เกิดปฏิกิริยาร่วมกัน พลังงานเอนทัลปี (enthalpy) ลดลง ขณะเดียวกัน SCF ก็มีความหนืด (viscosity) 
และการแพร่กระจาย (diffusivity) ใกล้เคียงกับก๊าซท าให้สามารถแทรกซึมเข้าไปในเนื อเยื่อของตัวถูก
ละลาย (solute matrix) ได้ดี ผลการทดลองเขาสามารถยืนยันได้ว่าเขาสามารถแยกเซซาโมลินที่มีความ
บริสุทธิ์ได้ 

ในปี 2013 Paul17 ได้ท าการสกัดเซซาโมลินจากน  ามันงาโดยใช้วิธีการสกัดด้วยตัวท าละลาย 
(solvent extraction) แบบ solid/liquid extraction โดยใช้ n–hexane เป็นตัวท าละลาย โดยใช้
เครื่องมือสกัดแบบซ็อกเล็ต (soxhlet extractor) เป็นอุปกรณ์ที่ใช้ในการสกัดสาร ได้ % yield 44.80 %  

จากงานวิจัยที่ได้กล่าวมาแล้ว จะเห็นได้ว่ามีการสกัดเซซาโมลินออกมาหลายรูปแบบ ทั งแบบ
บริสุทธิ์ และ อยู่ในรูปของผสมกับลิกแนนอ่ืน อีกทั งวิธีการที่ใช้ยังมีความแตกต่างกัน  
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 1.2.3 กำรยืนยันโครงสร้ำงโมเลกุลของเซซำโมลิน 
 

ในปี 1995 Kang และคณะ18 ได้ท าการสกัดแยกเซซาโมลิน ออกจากเมล็ดงา และท าการยืนยัน
เอกลั กษณ์ ของเซซาโมลิน โดยใช้ เทคนิ ค  2D 1H-1H COSY, 1H-13C multiple bond, multiple 
quantum spectroscopic correlation ได้โครงสร้าง 3 มิติของเซซาโมลิน ดังแสดงในรูปที่ 1.7 โดยมี
ข้อมูล 1H NMR ดังนี  

1H NMR (400 MHz, CDCl3) δ 6.87 (s, 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 (s, 1H, 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). 
 

 
  

รูปที่ 1.7 โครงสร้างโมเลกุลใน 3 มิติของ sesamolin 

 
 
1.2.4 กำรสังเครำะห์อนุพันธ์เซซำโมลิน 
 

ในปี 1997 Marchand และคณะ4 ได้สังเคราะห์ (+)-epi-sesaminone (11) โดยมีเซซาโมลิน 
(sesamolin) เป็นสารตั งต้น โดยเริ่มต้นจาก (+)-sesamolin (4) ถูกไฮโดรไลส์ด้วยกรดซัลฟิวริก ได้
ผลิตภัณฑ์หลัก (major product) คือ ซามิน (samin) (8) จากนั นเกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันโดยใช้ 
pyridinium dichromate (PDC) เป็นรีเอเจนต์ภายใต้สภาวะกรด เกิดผลิตภัณฑ์ เป็นสารแลกโทน 
(lactone) มี ชื่ อว่ า  (+)-acuminatelide (9) มี เปอร์ เซ็นต์ ผลิตภัณ ฑ์  เท่ ากับ  78% หลั งจากนั น
เกิดปฏิกิริยาควบแน่น (condensation) โดยใช้ Grignard reagent ณ อุณหภูมิห้อง ผ่านอินเทอร์มีเดียต 
(intermediate) (10) ได้ผลิตภัณฑ์เป็น (+)-epi-sesaminone (11) ดังแสดงในรูปที่ 1.8 
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รูปที่ 1.8 แผนภาพการสังเคราะห์ (+)-epi-sesaminone (11) จาก (+)-sesamolin (4) 

 
 

ในปี 2007 Moazzami และคณะ19 ค้นพบว่าเซซามิน และ เซซาโมลิน ซึ่งเป็นลิกแนนหลักใน
น  ามันงา สามารถเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างโดยเกิดผ่านปฎิกิริยาอิพิเมอไรเซชัน (epimerization) 
ได้เมื่อท าการการฟอกด้วยดินที่มีสภาพเป็นกรด (acidic clay) เซซาโมลินสามารถเปลี่ยนแปลงไปเป็นเซ
ซามอลโดยการถูกไฮโดรไลส์ หรือให้ความร้อน หลังจากนั นจะเกิดพันธะคาร์บอน-คาร์บอน ใหม่ และได้
ผลิตภัณฑ์เป็น เซซามอล ส าหรับอิพิเซซามินและอิพิเซซามินอล สามารถเกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง
ดังกล่าวได้เช่นกัน แสดงดังรูปที่ 1.9 
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รูปที่ 1.9 กลไกการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างโมเลกุลของลิกแนนในน  ามนังาซึ่งคาดว่าจะเกิดผ่านปฏิกิริยาอิพิเมอไรไซ

ชัน (epimerization) 

 
 

ในปี  2012 Huang และคณะ20 สังเคราะห์ เซซามินอล  (sesaminol) โดยใช้เซซาโมลิน 

sesamolin (4) เป็นสารตั งต้น โดยอาศัยไอออนเอ็กซ์เชนจ์ (ion exchange) เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา 

sesamolin (4) จะถูกโปรโตเนตได้ sesamol (13) และ cabonium ion (14) ซึ่งสามารถเกิดปฏิกิริยา 

Friedel-Crafts หรือ electrophilic substitution จาก (14) ได้ผลิตภัณฑ์เป็น sesaminol (15) และ 

2-episesaminol (16) ตามล าดับ ได้เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ เท่ากับ 75% และ 89.7% ดังแสดงในรูปที่ 

1.10 



 

 

 

 
 

รูปที่ 1.10 การสังเคราะห์ sesaminol (15) และ 2-episesaminol (16) จากเซซาโมลนิ  

10 
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1.2.5 กำรสังเครำะห์อนุพันธ์เซซำโมลินด้วยปฏิกิริยำแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์ 
 

จากงานวิจัยของ ในปี  2012 Huang และคณะ20 ท าให้ทราบว่า เซซาโมลิน สามารถ

เกิดปฏิกิริยาแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์ผ่านออกโซเนียมไอออน ได้ผลิตภัณฑ์ชนิดใหม่ขึ น และยังไม่เคยมี

รายงานวิจัยใดเลยที่เกี่ยวข้องกับการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินผ่านปฏิกิริยานี  ในรายงานวิจัยนี  จึง

เลือกที่จะสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินโดยใช้ปฏิกิริยาแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์  (รูปที่ 1.11) เพื่อศึกษา

ความเป็นไปได้ในการสังเคราะห์อนุพันธ์ที่หลากหลาย ซึ่งจะเป็นประโยชน์ต่อการศึกษาฤทธิ์ทางชีวภาพ

ต่อไป 

 

 

รูปที่ 1.11 แนวทางการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินในงานวิจยันี  
 
 

1.2.6 ฤทธิ์ทำงชีวภำพของเซซำโมลิน 
 

ช่วยเสริมการท างานของวิตามันอีในสัตว์ทดลอง  
ในปี 1992 Yamashita และคณะ21 ได้ศึกษาผลของการออกฤทธิ์ของวิตามินอีในน  ามันงา 

พบว่า ในน  ามันงามีวิตามิน อี เป็นส่วนผสมอยู่ สองชนิดคือ แกมมา –โทโคเฟอรอล (Gamma 
Tocopherol) ซึ่งมีในปริมาณมาก และ แอลฟา–โทโคเฟอรอล (Alpha Tocopherol) ซึ่งมีในปริมาณ
น้อย และฤทธิ์ของแกมมา–โทโคเฟอรอล (Gamma Tocopherol) นั นเท่ากับร้อยละ 6-16 ของแอลฟา 
– โทโคเฟอรอล (Alpha Tocopherol) จากงานวิจัยในหนูพบว่า สารลิกแนนในงาหรือเซซาโมลินกับ
แกมมา – โทโคเฟอรอล (Gamma Tocopherol) เสริมฤทธิ์การท างานกันและให้ผลเท่ากับฤทธิ์ของ
วิตามินอีชนิดแอลฟา – โทโคเฟอรอล (Alpha Tocopherol) 

 

ต้านอนุมลูอิสระ 
 ในปี 2004 Ghafoorunissa และคณะ22 ได้ศึกษาคุณสมบัติการต่อต้านอนุมูลอิสระและวิตามิน

อี ผ่านระบบเพอรอกซิเดชัน(peroxidation systems) พบว่า ในเซซาโมลินสามารถยับยั ง หรือชะลอการ
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เกิดปฏิกิริยาออกซิเดชัน (oxidation) ซึ่งเป็นสาเหตุของการเกิดอนุมูลอิสระ (free radical) เช่น การเกิด
ออกซิเดชันของลิพิด (lipid oxidation) 

  

 
 

รูปที่ 1.12 โครงสร้างโมเลกุลของ Butylated hydroxytoluene (BHT) 

 

ต้านการอักเสบ (Anti-inflammation) ในหนู 
 ในปี 2005 Jeng และ Hou23 ได้ศึกษาฤทธิ์การต้านการอักเสบของเซซาโมลิน พบว่าเซซาโม

ลินมีกลไกไปยับยั ง delta 5 desaturase ในกระบวนการสังเคราะห์กรดไขมันที่ไม่อ่ิมตัวท าให้มีการสะสม
ของ dihomo-gamma-linoleic acid (DGLA, 20:3, n-6) ซึ่งช่วยลดการเกิด proinflammatory 2-
series protaglandins (PEG2) ดังนั น เซซาโมลินจึงน่าจะมีฤทธิ์ใช้ในการรักษาโรคที่มีสาเหตุมาจากการ
อักเสบ อีกทั งเซซาโมลินยังยั บยั งการสังเคราะห์ fungus หรือ rat liver microsome โดยจะไม่มีผล
ยับยั งต่อ delta 6 , 9 และ 12 desaturase ท าให้มีการลดระดับของ PGE2 และ TNF-alpha ใน
พลาสมาของหนูที่ได้รับอาหารที่มีเซซาโมลินเมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่มีเซซาโมลิน 

 

ยับยั ง α-glucosidase 
 ในปี 2011 Arin Wikul24 ได้ท าการศึกษาสารยับยั ง α-glucosidase เป็นแนวทางหนึ่งที่มี

ประสิทธิผลในการรักษาโรคเบาหวานชนิดที่ 2 พบว่าลิกแนนในน  ามันงาทั งสามชนิด (เซซามิน, เซซาโม-
ลิน และ เซซามอล) ออกฤทธิ์ยังยั ง α-glucosidase ซึ่งช่วยเพิ่มประสิทธิภาพการรักษาโรคเบาหวาน 
จาก เบ เกอร์ยี ส ต์  (ช่ ว ง  IC50 เท่ ากั บ  0.20-0.49 มิ ล ลิ โม ล ) ขณ ะที่  pinoresinol มี ฤท ธิ์ ยั งยั ง                
α-glucosidase จากล าไส้หนู โดยยับยั งเอนไซม์มอลเทส (IC50 0.0343 มิลลิโมล) การศึกษากลไกการ
ยับยั ง α- glucosidase โดยการวิเคราะห์ทางไคเนติกส์ของ pinoresinol พบว่า เป็นการยับยั งแบบ 
mixed-type inhibition  

 
ลดคอเลสเทอรอล (Reduction  of  Cholesterol ) ในคน  

ในปี 2013 Kumar และคณะ25 ศึกษาผลของเซซาโมลินต่อระดับคอเลสเตอรอลในกระแสเลือด
และระดั บ ไตรเอซี ลกลี เซอรอล  (triacylglycerol) ในหนู  โดย ได้ ศึ กษ าการด า เนิ น การของ 
hypolipidemic ได้แก่ การทดสอบในสภาวะที่มีไขมันรุนแรงและรูปแบบเรื อรังของไขมันในเลือดสูงของ
หนู พบว่า ปริมาณคลอเลสเตอรอลในหนูที่เลี ยงด้วยอาหารที่มีส่วนผสมของเซซาโมลินลดลงอย่างมี
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นัยส าคัญ เม่ือเทียบกับหนูที่เลี ยงด้วยอาหารที่ไม่มีส่วนผสมของเซซาโมลิน นอกจากนี ยังพบว่าเซซาโมลิน
มีผลต่อ fatty acid oxidation หรือท าให้มีการสลายกรดไขมันมากขึ น ลดโคเลสเตอรอล ท าให้มีไขมันใน
เลือดลดลง (hypolipidemic effect) อีกทั งยังช่วยให้ไขมันอยู่ในสภาพที่ดี   

 

1.3 วัตถุประสงค์ของงำนวิจัย 
 

สังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลนิจากน  ามันงาด้วยปฏิกิริยาแทนที่ดว้ยนิวคลีโอไฟล์ได ้
 

1.4 ขอบเขตของงำนวิจัย 
 

งานวิจัยนี มุ่งที่จะสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินที่มีความหลากหลาย ด้วยการน าเซซาโมลินที่สกัดได้จาก
น  ามันงามาท าปฏิกิริยาแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์ประเภทแอลกอฮอล์ทั งหมด 4 ชนิด ได้แก่ 1,6-เฮกเซนไดออล   
(1,6-hexanediol), 1,10-เดคเคนไดออล (1,10-decanediol), เมนทอล (menthol) และ บอร์นีออล (borneol)  

 

1.5 ประโยชน์ที่คำดว่ำจะได้รับ 
 

ได้อนุพันธ์เซซาโมลนิชนิดใหม่จากปฏิกิริยาแทนที่ด้วยนวิคลีโอไฟล์ที่มีความหลากหลาย 

 



 

 

 

 

บทท่ี 2 

การแยกเซซาโมลินจากน ้ามันงา 

 

2.1 หลักการ 
 

 น ้ำมันงำ ประกอบด้วย (1) กรดไขมัน (fatty acid) ซึ่งอยู่ในรูปของไตรกลีเซอไรด์ประมำณ 98-99%และ 

(2) สำรกลุ่มลิกแนนซึ่งมีเซซำมิน กับ เซซำโมลิน เป็นองค์ประกอบหลักรวมกันประมำณ 1-2 % ในรำยงำนวิจัยนี  

จะท้ำกำรแยกเซซำโมลิน และ เซซำมิน ออกจำกน ้ำมัน ผ่ำนปฏิกิริยำสะปอนนิฟิเคชัน (saponification reaction)

โดยใช้โพแทสเซียมไฮดอรกไซด์ (KOH) ท้ำหน้ำที่เป็นเบส ดังแสดงในรูปที่ 2.1 

หลังจำกท้ำปฏิกิริยำสะปอนนิฟิเคชันสมบูรณ์แล้ว ผลิตภัณฑ์ที่ ได้จะอยู่ในรูปของ (1) กลีเซอรอล 

(glycerol) รวมอยู่กับ สบู่ (soap) เรียกว่ำ “Saponification matter” ซึ่งผลิตภัณฑ์ส่วนนี มีสมบัติละลำยน ้ำ

(water-soluble) และ (2) เซซำโมลิน รวมกับ เซซำมิน ซึ่งเป็นส่วนที่ไม่ท้ำปฏิกิริยำ (unsaponification matter) 

และไม่ละลำยน ้ำ (water-insoluble) เนื่องจำกควำมแตกต่ำงในกำรละลำยนี เอง ผู้วิจัยจึงเลือกใช้เทคนิคกำรสกัด

แยกด้วยตัวท้ำละลำย(solvent extraction) แบบ liquid/liquid extraction โดยใช้ น ้ำ และ เอทิลอะซิเตท 

(ethyl acetate) เป็นตัวท้ำละลำยในอัตรำส่วน 1 ต่อ 1 ซึ่งจำกหลักกำร สำรในส่วนที่ (1) ซึ่งมีสมบัติละลำยน ้ำก็

จะเข้ำไปอยู่ในชั นน ้ำ และสำรส่วนที่ (2) จะละลำยอยู่ในชั นของเอทิลอะซิเตท ดังแสดงในรูปที่ 2.2 

 
รูปที่ 2.2 กำรสกัดแยกเซซำโมลินออกจำกน ้ำมนังำด้วยเทคนิคกำรสกัดแยกด้วยตัวท้ำละลำย                

(solvent extraction) แบบ liquid/liquid extraction



 

 

 
 
 
 
 

 
 

รูปที่ 2.1 ปฏิกิริยำสะปอนนิฟิเคชันของน ้ำมนังำ

15 
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หลังจำกกำรสกัดแยกและท้ำกำรเก็บสำรในชั นเอทิลอะซิเตท จะได้สำรละลำยที่มี เซซำมิน และเซซำโมลิน 

ผสมกันอยู่ ซึ่งเมื่อพิจำรณำควำมแตกต่ำงของโมเลกุลเซซำมิน และ เซซำโมลินแล้ว พบว่ำเซซำโมลินมีหมู่อะซีทัล

เพิ่มขึ นมำนอกเหนือจำกหมู่อีเทอร์และวงเบนซีน ในขณะที่เซซำมินไม่มีหมู่อะซีทัล (รูปที่ 2.3) ส่งผลให้สำรทั งสอง

โมเลกุลนี  มีสภำพขั วที่ ต่ำงกัน ดังนั น  ในรำยงำนวิจัยนี  จึงใช้ เทคนิคคอลัมน์ โครมำโตกรำฟี  (column 

chromatography) ในกำรแยกสำรทั ง 2 โมเลกุลนี ออกจำกกัน โดยอำศัยหลักกำรที่ว่ำ สำรต่ำงชนิดกันจะกระจำย

ตัวอยู่ในวัฏภำคนิ่ง (stationary phase) และวัฏภำคเคลื่อนที่ (mobile phase) ได้ไม่เท่ำกัน เนื่องจำกแรงดึงดูด

ของซิลิกำเจล (silica gel) ซึ่งท้ำหน้ำที่เป็นวัฏภำคนิ่ง มีควำมมีขั วสูงจึงมีแรงดึงดูดกับสำรที่มีขั วมำก ได้แข็งแรงกว่ำ

สำรที่มีขั วต่้ำ หรือ ไม่มีขั ว ดังนั น สำรที่มีขั วสูงกว่ำจึงออกมำจำกคอลัมน์ได้ช้ำกว่ำสำรที่มีขั วต่้ำกว่ำนั่นคือ เซซำมิน 

(สำรที่มีขั วมำกกว่ำ) จะออกมำจำกคอลัมน์ได้ช้ำกว่ำ เซซำโมลิน (สำรที่มีขั วต่้ำกว่ำ) 
 

 

รูปที่ 2.3 โครงสร้ำงโมเลกุลของเซซำโมลนิ และ เซซำมนิ 
 
 

2.2 ผลการทดลอง และวจิารณ์ผลการทดลอง 
 

2.2.1 การหาค่าสะปอนนิฟิเคชัน (saponification number) ของน ้ามันงา  
 

ค่ำสะปอนนิฟิเคชัน (saponification number)  คือ จ้ำนวนมิลลิกรัมของเบสที่ใช้ในกำรท้ำ
ปฏิกิริยำกับไตรกลีเซอไรด์ (triglyceride) ในไขมัน หรือน ้ำมัน จ้ำนวน 1 กรัม อย่ำงสมบูรณ์ได้ผลิตภัณฑ์
เป็นสบู่ หรือ เกลือของกรดไขมัน 3 โมเลกุล และ กลีเซอรอล (glycerol) (ปฏิกิริยำสะปอนนิฟิเคชัน) โดย
ค่ำสะปอนิฟิเคชันจะมีค่ำที่แตกต่ำงกันในน ้ำมันหรือไขมันแต่ละชนิด  จำกกำรทดลอง สำมำรถหำค่ำ     
สะปอนนิฟิเคชันของน ้ำมันงำได้ ดังแสดงดังตำรำงที่ 2.1 

 

http://www.foodnetworksolution.com/wiki/word/0313/fat-%E0%B9%84%E0%B8%82%E0%B8%A1%E0%B8%B1%E0%B8%99
http://www.foodnetworksolution.com/wiki/word/0418/oil-%E0%B8%99%E0%B9%89%E0%B8%B3%E0%B8%A1%E0%B8%B1%E0%B8%99
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ตารางที่ 2.1 ค่ำสะปอนนิฟิเคชนั (Saponification number) ของน ้ำมนังำโดยเฉลี่ย 
 

 

ขวดที่ 
น ้ำหนักน ำ้มันงำ

(mg) 
ปริมำตร KOH 
ใน test (ml) 

ปริมำตร KOH 
ใน blank (ml) 

 

ค่ำ Saponification 

1 1.0165 17.58 25.10 207.59 

2 1.0257 17.55 25.10 206.55 

3 1.0260 17.55 25.10 206.48 

เฉลี่ย 207 

 

จำกกำรไทเทรต สำมำรถหำค่ำควำมเข้มข้นของ KOH และ HCl ที่ใช้ ได้ผลกำรทดลองดังนี  

ค่ำ Normality ของ HCl   = 0.5360  

ค่ำ Normality ของ KOH   = 0.5001 

 

2.2.2 สกัดแยกเซซาโมลิน และ เซซามินออกจากน ้ามันงา ด้วยปฏิกิริยาสะปอนนิฟิเคชัน 
 

เมื่อได้ค่ำสะปอนนิฟิเคชนัจำกกำรทดลองที่ 2.2.1 แล้ว ท้ำให้ทรำบปริมำณเบสที่ต้องใช้ 

(มิลลิกรัม) ต่อ น ้ำมนังำ 1 กรัม ผู้ท้ำกำรวิจัย จึงเติมเบสในปริมำณ 1.5 เท่ำของค่ำสะปอนนิฟิเคชัน ลงใน

น ้ำมันงำ เพื่อให้แน่ใจว่ำ เบสที่เติมลงไปจะมปีริมำณที่มำกพอให้ปฏิกิริยำเกิดสมบูรณ์ พบวำ่ ปฏิกิริยำ- 

สะปอนนิฟิเคชันของน ้ำมนังำเกิดขึ นสมบูรณ์ เมื่อเวลำผำ่นไป 4 ชั่วโมง 30 นำที และไดผ้ลิตภณัฑ์เป็น

ของผสมระหว่ำง เซซำมนิ, เซซำโมลนิ, สบู่ และ ไตรกลีเซอรอล ซึ่งมีลักษณะทำงกำยภำพเปน็ของเหลวที่

มีลักษณะข้นเหนียว คลำ้ยสบู่เหลว สีเหลือง และสำมำรถละลำยได้ในน ำ้ 

จำกนั นท้ำกำรสกัดแยกเซซำโมลินและ เซซำมินออกจำกสบู่และกลีเซอรอล โดยใช้เทคนิคกำร

สกัดแยกด้วยตัวท้ำละลำย (solvent extraction) แบบ liquid/liquid extraction โดยใช้ น ้ำ และ 

เอทิลอะซิเตท (ethyl acetate,C4H8O2) เป็นตัวทำ้ละลำย ในอัตรำส่วน 1 ต่อ 1จ้ำนวน 2 ครั ง พบว่ำ 

สำมำรถสกัดแยก เซซำมิน และ เซซำโมลิน ออกมำได้ อยู่ในชั นของสำรละลำยเอทิลอะซีเตท เมื่อระเหย

ตัวท้ำละลำยออก ได้ผลิตภัณฑ์ในลักษณะที่เป็นของเหลวหนืด คล้ำยน ำ้มัน สีน ำ้ตำลเหลือง ไมล่ะลำยน ำ้ 

ท้ำกำรสกัดแยกของผสมระหว่ำงเซซำโมลินและ เซซำมินโดยน้ำครูดที่ได้ไปท้ำกำรแยกด้วย

เทคนิคคอลัมน์โครมำโทกรำฟีโดยใช้ซิลิกำเจลเป็นวัฏภำคนิ่ง (stationary phrase) และใช้ตัวชะ หรือ วัฏ

ภำคเคลื่อนที่ (mobile phase) เป็นของผสมเอทิลอะซิเตต ต่อ เฮกเซนในอัตรำส่วน 1:4 สำมำรถยืนยัน
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กำรแยกของเซซำโมลินและเซซำมิน ได้  โดย ใช้ เทคนิคทิ นแลร์ โครมำโตกรำฟี  (Thin Layer 

Chromatography, TLC)พบว่ำ เกิดจุด (spot) บนแผ่นTLCทั งหมด 2 จุด  

จำกผล TLC ท้ำกำรเปรียบเทียบค่ำ Rf ระหว่ำงสำรผสมก่อนลงคอลัมน์โครมำโตกรำฟี กับ สำร

ที่แยกได้หลังผ่ำนคอลัมน์โครมำโตกรำฟีโดยพิจำรณำจำกสภำพขั วของสำร โดยใช้หลักกำรที่ว่ำ เซซำโม

ลินมีขั วต่้ำกว่ำเซซำมิน จึงละลำยในวัฏภำคเคลื่อนที่ได้ดีกว่ำถูกดูดซับด้วยวัฏภำคนิ่ง ส่งผลให้เคลื่อนที่ไป

ได้ด้วยระยะที่มำกกว่ำ (ค่ำ Rf สูงกว่ำ) เซซำมินซึ่งมีขั วสูงกว่ำ จึงสรุปผลกำรทดลองได้ว่ำ สำรใน fraction 

ที่ 15-26 เป็นเซซำโมลิน เมื่อระเหยตัวท้ำละลำยออก พบว่ำมีลักษณะทำงกำยภำพเป็นผลึกสีขำวขุ่น 

และสำรใน fraction ที่ 32-35 เป็นเซซำมิน พบว่ำมีลักษณะทำงกำยภำพเป็นผลึกสีขำวใส แสดงดังรูปที่ 

2.4 และ 2.5 

 
รูปที่ 2.4 แผ่น TLC ของเซซำโมลิน หลังแยกด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมำโตกรำฟี 

 

 

รูปที่ 2.5 แผ่น TLC ของเซซำมิน หลังแยกด้วยเทคนิคคอลัมนโ์ครมำโตกรำฟี 
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2.3 การทดลอง 
 

2.3.1 เครื่องมือ อุปกรณ์ และสารเคมี 
 

เครื่องมือ และ อุปกรณ์ 

- เครื่องระเหยสุญญำกำศแบบหมุน (Rotary evaporator) รุ่น R-200, BUCHI Rotavapor 
- เครื่องกวนแม่เหล็กแบบให้ควำมร้อน (Hotplate and Stirrer), JENWAY 1000 
- เครื่องชั่งไฟฟ้ำทศนิยม 4 ต้ำแหน่ง AB204-S, Mettler Toledo 
- แผ่น TLC Silica gelaluminum sheet, MERCK& Co., Inc 

 

สารเคมี 
- Ethyl acetate (C4H8O2), Commercial Reagent grade 
- Hexane (C6H14), Commercial Reagent grade 
- Potassium hydroxide (KOH) 
- Phenolphthalein 
- Hydrochloric acid (HCl) 
- Silica gel 60 (0.063-0.200 mm), Merck 
- น้ำมันงำแบบสกัดเยน็ 
- Methanol (CH4O), Commercial Reagent grade 

 
 

2.3.2 การหาค่าสะปอนนิฟิเคชันนัมเบอร์ (saponification number)  
 

ชั่งน ้ำมันงำที่ต้องกำรสกัด ใส่ขวดก้นกลม ประมำณ 1.0 กรัม หลังจำกนั นเติมเมทำนอลจ้ำนวน 

10 มิลลิลิตร เพื่อใช้เป็นตัวท้ำละลำย เมื่อน ้ำมันงำละลำยแล้ว เติม 0.5 โมลำร์โพแทสเซียมไฮดรอกไซด์

จ้ำนวน 25 มิลลิลิตร ใส่แท่งแม่เหล็กกวนสำร (magnetic bar) แล้วน้ำไปตั งรีฟลักซ์ (reflux) ที่อุณหภูมิ

ประมำณ 67-70 องศำเซลเซียส เป็นเวลำ 30 นำที หลังจำกนั นทิ งให้เย็น ณ อุณหภูมิห้อง น้ำน ้ำมันงำที่

ท้ำปฏิกิริยำเสร็จสมบูรณ์แล้วไปไทเทรตกับกรดไฮโดรคลอริก ควำมเข้มข้น 0.5 โมลำร์ ใส่ฟีนอล์ฟทำลีน

เป็นอินดิเคเตอร์ บันทึกปริมำณกรดไฮโดรคลอริกที่ใช้ ท้ำกำรทดลองซ ้ำเพื่อหำค่ำเฉลี่ยปริมำณกรดไฮโดร

คลอริก 

ท้ำแบลงค์ (blank) โดยกำรน้ำขวดก้นกลมอีกขวดมำเติมเมทำนอลจ้ำนวน 10 มิลลิลิตร แล้ว

เติม 0.5 โมลำร์โพแทสเซียมไฮดรอกไซด์จ้ำนวน 25 มิลลิลิตร ใส่แท่งแม่เหล็กกวนสำร (magnetic bar) 

แล้วน้ำไปตั งรีฟลักซ์ (reflux) ที่อุณหภูมิประมำณ 67-70 องศำเซลเซียส เป็นเวลำ 30 นำที หลังจำกนั น

ทิ งให้เย็น ณ อุณหภูมิห้อง น้ำไปไทเทรตกับกรดไฮโดรคลอริก ควำมเข้มข้น 0.5 โมลำร์ ใส่ฟีนอล์ฟทำลีน

เป็นอินดิเคเตอร์ บันทึกปริมำณกรดไฮโดรคลอริกที่ใช้  
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น้ำค่ำที่ได้ไปค้ำนวณหำค่ำสะปอนนิฟิเคชัน เพื่อหำปริมำณโพแทสเซียมไฮดรอกไซด์ที่พอดีใน

กำรท้ำปฏิกิริยำสะปอนนิฟิเคชันกับน ้ำมันงำ โดยใช้สูตรกำรหำค่ำ Saponification ดังนี  

 

 
 

2.3.3 สกัดแยกเซซาโมลินและ เซซามินออกจากน ้ามันงา ด้วยปฏิกิริยาสะปอนนิฟิเคชัน 
 

ชั่งโพแทสเซียมไฮดรอกไซด์ปริมำณ 1.5 เท่ำของค่ำสะปอนนิฟิเคชัน จำกนั นน้ำมำละลำยใน   

เมทำนอลปริมำณ 100 มิลลิลิตรได้เป็นสำรละลำย (1)  

ชั่งน ้ำมันงำใส่ขวดก้นกลม ประมำณ 170 กรัม ค่อยๆ เทสำรละลำย (1) ลงในขวดก้นกลมที่มี

น ้ำมันงำ ใส่แท่งแม่เหล็กกวนสำร น้ำไปตั งรีฟลักซ์ที่อุณหภูมิประมำณ 67-70 องศำเซลเซียส เป็นเวลำ 

1.5 ชั่วโมง จำกนั นทิ งให้เย็น ณ อุณหภูมิห้อง น้ำไประเหยตัวท้ำละลำยเมทำนอลด้วยเครื่องระเหยแบบ

สุญญำกำศ (evaporation) จำกนั นน้ำสำรที่ได้ไปละลำยน ้ำปริมำณประมำณ 5 เท่ำของปริมำณน ้ำมัน-

เร่ิมต้น โดยใช้เครื่องกวนแม่เหล็กช่วยในกำรละลำยเมื่อสำรที่ได้ละลำยสมบูรณ์จะได้ของเหลวใสคล้ำยน ้ำ

สบู่ ให้น้ำไปสกัดแยกด้วยกรวยแยก กับ เอทิลอะซิเตตในอัตรำส่วน 1 :1 จ้ำนวน 2 ครั ง แล้วเก็บชั น

เอทิลอะซิเตต (ในชั นของสำรละลำยเอทิลอะซิเตตจะประกอบไปด้วย เซซำโมลินและเซซำมิน) 

น้ำชั นเอทิลอะซิเตตที่ได้ไปท้ำกำรแยกด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมำโทกรำฟีโดยใช้ซิลิกำเจลเป็นวัฏ

ภำคนิ่ง (stationary phrase) และใช้ตัวชะ หรือ วัฏภำคเคลื่อนที่  (mobile phase) เป็นของผสม

ระหว่ำง เอทิลอะซิเตตต่อ เฮกเซน ในอัตรำส่วน 1:4  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 



 

 

 

 

บทท่ี 3 

การสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน 

 

3.1 หลักการ และ การออกแบบวิธีการสังเคราะห์ 
  

เมื่อพิจารณาโครงสร้างของเซซาโมลินแล้ว พบว่า หมู่อะซีทัลในโครงสร้างของเซซาโมลินในสภาวะกรด

สามารถเปลี่ยนให้อยู่ในรูปของออกโซคาร์บีเนียมไอออนที่เสถียรได้4 และ สามารถเกิดปฏิกิริยาการแทนที่ด้วย     

นิวคลีโอไฟล์ได้ง่าย ดังที่กล่าวไปแล้วในบทที่ 1  ดังนั้น ในรายงานวิจัยนี้  จึงเลือกใช้ปฏิกิริยาแทนที่  โดยมี

แอลกอฮอล์ (ROH) เป็นนิวคลีโอไฟล์เพื่อสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน โดยคาดว่าจะได้อนุพันธ์ที่หลากหลาย      
 
 

 

รูปที่ 3.1 หลักการเบื้องต้นในการสังเคราะห์เซซาโมลนิด้วยปฏกิิริยาแทนที่  

โดยมีแอลกอฮอล์ (ROH) เป็นนวิคลีโอไฟล ์
  

อย่างไรก็ตาม การสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินด้วยวิธีดังกล่าว ยังมีข้อจ ากัดในเรื่องของประเภทของ    

นิวคลีโอไฟล์ที่จะเข้ามาแทนที่ ถ้านิวคลีโอไฟล์ที่เข้ามาแทนที่ในปฏิกิริยา มีขนาดใหญ่ หรือ มีความสามารถในการ

เป็นนิวคลีโอไฟล์ (nucleophilicity) ที่แย่กว่า เซซามอล (sesamol) ซึ่งเป็นหมู่หลุดออก (leaving group)  จะ
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ส่งผลให้ นิวคลีโอไฟล์ที่จะเข้ามาแทนที่ ไม่สามารถเข้ามาท าปฏิกิริยาแทนที่ได้ เนื่องจาก เซซามอลที่หลดออกมา 

สามารถเกิดปฏิกิริยา Frieldel-Craft กับออกโซคาร์บีเนียมไอออน ได้เซซามินอล (sesaminol) เป็นผลิตภัณฑ์ 

ดังนั้น จึงมีความจ าเป็นที่ต้องก าจัดเซซามอลออกจากระบบ เพื่อไม่ให้เกิดการแข่งขันกับนิวคลีโอไฟล์ที่จะเข้ามา

แทนที่ แต่การก าจัดเซซามอลท าได้ยาก เนื่องจากเซซามอล มีความเสถียร ระเหยได้ยาก มีสภาพขั้วใกล้เคียงกับ

สารตั้งต้น อีกทั้ง ยังไม่สามารถท าให้ตกผลึกได้ ดังนั้น จึงเกิดแนวคิดที่จะท าการเปลี่ยนหมู่หลุดออก จากเซซามอล 

เป็นหมู่หลุดออกที่สามารถก าจัดออกได้ง่าย เช่น น้ า เป็นต้น ในรายงายวิจัยนี้จึงเกิดแนวคิดที่จะท าการเปลี่ยน เซ

ซาโมลิน ให้อยู่ในรูปของซามิน (samin, รูปที่ 3.2) ก่อนท าปฏิกิริยาแทนที่ด้วยนิวคลีโอไฟล์  
 

 

 

รูปที่ 3.2 โครงสร้างโมเลกุลของ ซามิน 
 

 

เมื่อพิจารณาโครงสร้างโมเลกุลของ ซามิน แล้ว พบว่า ซามิน สามารถเปลี่ยนไปอยู่ในรูปของออกโซคาร์บี

เนียมไอออนในสภาวะกรดที่เสถียรได้เช่นกัน (รูปที่ 3.3) อีกทั้ง ยังมีหมู่หลุดออกเป็น น้ า ซึ่งสามารถก าจัดออกได้

โดยใช้ตัวดูดซับ เช่น molecular sieve เป็นต้น นอกจากนี้ สภาพขั้วของซามินยังมีความแตกต่างกับ เซซาโมลิน 

และ เซซามอล ส่งผลให้สามารถแยก ซามิน บริสุทธิ์ออกได้ง่าย ดังนั้น ถ้าท าการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน โดย

เกิดผ่าน ซามิน ก่อน ก็จะช่วยลดปัญหาในเรื่องข้อจ ากัดในการเลือกนิวคลีโอไฟลที่จะใช้ในการท าปฏิกิริยาได้  ดัง

สรุปเป็นแผนภาพในรูปที่ 3.4   

 

 

รูปที่ 3.3 แผนภาพการเปลี่ยน ซามิน เปน็ออกโซคาร์บีเนียมไอออนที่เสถียรในสภาวะกรด 
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รูปที่ 3.4 แผนภาพการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินผ่านซามนิ 

 

3.2 ผลการทดลอง และวจิารณ์ผลการทดลอง 
 

3.2.1 การสังเคราะห์ซามิน 
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  เมื่อน าเซซาโมลินที่สกัดได้มาท าปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสในสภาวะกรด พบว่า ปฏิกิริยาเกิดเสร็จ

สมบูรณ์ ที่อุณหภูมิ 82 องศาเซลเซียส เมื่อเวลาผ่านไป 4.5 ชั่วโมง หลังจากนั้น น าผลิตภัณฑ์ที่ได้มาท า

ให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟีโดยใช้ตัวท าลายลายเอทิลอะซิเตต ต่อ เฮกเซนในอัตราส่วน 

1:4 พบว่า เกิดจุด (spot) บนแผ่น TLC ทั้งหมด 2 จุด  

จากผล TLC ท าการเปรียบเทียบค่า Rf ระหว่าง ซามินมาตรฐาน กับ สารที่แยกได้หลังผ่าน

คอลัมน์โครมาโตกราฟี สรุปผลการทดลองได้ว่า สามารถแยกซามินบริสุทธิ์ได้ ใน fraction ที่ 3 -31 

(แสดงดังรูปที่ 3.5) โดยซามินที่ได้ มีลักษณะทางกายภาพเป็นน้ ามันสีเหลืองอมน้ าตาล สามารถค านวณ

เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑ์ได้เท่ากับ 87 เปอร์เซ็นต์  

 
รูปที่ 3.5 แผนภาพ TLC ของซามิน หลังท าการแยกด้วยเทคนคิคอลัมน์โครมาโตกราฟี 

 

พิสูจน์ เอกลักษณ์ ของซามิน ด้วยเทคนิค 1H NMR Spectroscopy โดยน าผล 1H NMR 

spectrum ของซามินที่สังเคราะห์ได้ (รูปที่ 3.8) เปรียบเทียบกับ 1H NMR spectrum ของสารตั้งต้น (เซ

ซาโมลิน, รูปที่ 1.7) ดังนี้ 
1H NMR spectrum ของซามิน ปรากฏพีคในลักษณะ singlet ที่ 𝛿 5.95 (H-7’) ในขณะที่ 1H 

NMR spectrum ของเซซาโมลิน ปรากฏพีคในลักษณะ singlet ที่ 𝛿 5.91 และ 5.95 (H-7’ และ H-7”) 

แสดงให้เห็นว่า ซามินประกอบด้วยโปรตอนในต าแหน่ง dioxymethylene เพียง 1 ต าแหน่ง เมื่อ

เปรียบเทียบกับ เซซาโมลิน ซึ่งประกอบด้วยโปรตอนที่ต าแหน่ง dioxymethylene ทั้งหมด 2 ต าแหน่ง 

จึงสามารถสรุปได้ว่า ผลิตภัณฑ์ที่เกิดข้ึน มีการหลุดออกของเซซามอลจริง 

นอกจากนี้ ถ้าผลิตภัณฑ์ที่เกิดขึ้น เป็นซามินจริง โปรตอนในต าแหน่งที่ 2 (H-2) ของ ซามิน ควร

จะมี 𝛿 ที่ต่ ากว่า (upfield) โปรตอนในต าแหน่งที่ 2 ของ เซซาโมลิน เนื่องจาก มีการแทนที่เซซามอลใน

เซซาโมลิน ด้วยหมู่ –OH ซึ่งมีความสามารถในการดึงอิเล็กตรอนที่น้อยกว่า ส่งผลให้ โปรตอนในต าแหน่ง

ที่ 2 ของซามินถูก shield มากกว่า ค่า 𝛿 จึงต่ ากว่า 

จาก 1H NMR spectrum ของซามิน พบว่าพีคของ H-2 มีลักษณะเป็น singlet ขึ้นที่ 𝛿 5.38 

ซึ่งต่ ากว่าค่า 𝛿 ของ H-2 ในเซซาโมลิน ซึงขึ้นที่  𝛿 5.49 จากผลการทดลองนี้จึงสามารถสรุปได้ว่า 

ผลิตภัณฑ์ที่เกิดขึ้นเป็น ซามินจริง  
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ท าการพิสูจน์ stereochemistry ของซามิน โดยพิจารณาจากค่า coupling constant (3JHH) 

ระหว่างมุมของ dihedral (ΦHH) ดังรูปที่ 3.6 26 
 

 
รูปที่ 3.6 กราฟแสดงความสัมพนัธ์ระหว่าง 3JHH (Hz) กับ ΦHH (°)  

 

เมื่อพิจารณาโครงสร้างโมเลกุลของซามิน พบว่า ถ้าหมู่ -OH เข้าแทนที่ในทิศทางเดียวกับหมู่

หลุดออก ผลิตภัณฑ์ที่ได้จะมีมุมระหว่างโปรตอนในต าแหน่งที่ 1 (H-1) กับโปรตอนในต าแหน่งที่ 2 (H-2) 

เท่ากับ 90° ดังรูปที่ 3.7 (1) ในทางกลับกัน ถ้าหมู่ -OH เข้าแทนที่ในทิศทางตรงกันข้ามกับหมู่หลุดออก 

ผลิตภัณฑ์ที่ได้จะมีมุมระหว่างโปรตอนในต าแหน่งที่ 1 (H-1) กับโปรตอนในต าแหน่งที่ 2 (H-2) เท่ากับ 

0° ดังรูปที่ 3.7 (2)  
 

 
 

รูปที่ 3.7 โครงสร้างโมเลกลุซามินที่หมู ่–OH เข้าแทนที่ในทิศทางเดียวกับหมู่หลุดออก (1) และ 

ทิศทางตรงข้ามกบัหมู่หลุดออก (2) 

 

เมื่อพิจารณา 1H NMR spectrum ของซามิน แล้ว พบว่า ที่ 𝛿 5.38 (H-2) มีลักษณะพีคเป็น 

singlet และมีค่า coupling constant (3JHH) เท่ากับ 0 Hz เมื่อพิจารณากราฟความสัมพันธ์ดังรูปที่ 3.6 

แล้ว จะได้ว่า มุมระหว่างโปรตอนในต าแหน่งที่ 1 (H-1) กับโปรตอนในต าแหน่งที่ 2 (H-2) เท่ากับ 90° 

จึงสรุปได้ว่า ซามินที่สังเคราะห์ได้มี stereochemistry ดังรูปที่ 3.8  
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รูปที่ 3.8 โครงสร้างโมเลกลุในสามมิติของซามิน 

 

นอกจากนี้ ยังสามารถยืนยันได้ว่า ปฏิริยานี้เกิดผ่านออกโซคาร์บีเนียมไอออนดังที่ได้กล่าวมาใน

ข้างต้น ไม่ได้เกิดผ่านปฏิกิริยาแทนที่แบบ SN2 เนื่องจาก ถ้าปฏิกิริยาเกิดผ่านปฏิกิริยาแทนที่แบบ SN2 

หมู่  -OH จะเข้าแทนที่ ในทิศทางตรงกันข้ามกับหมู่หลุดออก ส่ งผลให้ซามินที่ สั งเคราะห์ได้มี 

stereochemistry ดังรูปที่ 3.7 (2)  
 

รูปที่ 3.9 1H NMR spectrum ของซามิน 
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3.2.2 การสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน 
 

 
 

ตารางที่ 3.1 การสังเคราะห์อนพุันธ์เซซาโมลิน และ เปอร์เซ็นต์ผลิตภัณฑท์ี่ได้  
 

 

 

entry 
 

 

alcohol 
 

 

product 
 

 

% isolated yield 
 

 

 
 

1 
 

 

 
 

1,6-hexanediol 
 

 

 
 

 

 
 

47 
 

 

 
 

2 
 

 

 
 

1,10-decanediol 
 

 

 

 

 

 
 

75 
 

 

 
 

3 
 

 

 
 

menthol 
 

 

 
 

 

 
 

48 
 

 

 
 
4 

 

 

 
 

borneol 
 

 

 
 

 

 
 

64 
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น าผลิตภัณฑ์ที่ได้ (1a-4a) มาท าให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟีโดยใช้ตัว

ท าลายลายเอทิลอะซิเตต ต่อ เฮกเซนในอัตราส่วน 1:4 พบว่า ได้ผลการทดลองบนแผ่น TLC ดังรูปที่ 

3.7 
 

 
 

รูปที่ 3.10 แผนภาพ TLC ของอนุพันธ์เซซาโมลินทัง้ 4 ชนดิ (1a-4a) หลังท าการแยกด้วยเทคนิคคอลัมน์โคร

มาโตกราฟ ี

 

พิสูจน์เอกลักษณ์ของอนุพันธ์เซซาโมลินทั้ง 4 ชนิด (1a-4a) ด้วยเทคนิค 1H NMR, 13C 

NMR และ Mass Spectrum Spectroscopy โดยน าผล 1H NMR spectrum ของอนุพันธ์เซซาโม

ลินทั้ง 4 ชนิด (1a-4a) ที่สังเคราะห์ได้ (รูปที่ 3.11, 3.14, 3.17, 3.20) เปรียบเทียบกับ 1H NMR 

spectrum ของสารตั้งต้น (เซซาโมลิน, รูปที่ 1.7) ดังนี้ 
1H NMR spectrum ของ 1a, 2a, 3a และ 4a ปรากฏพีค singlet ที่  𝛿 5.94 (H-7’) 

เห มื อน กั น  แ สด ง ให้ เห็ น ว่ า  1a, 2a, 3a แล ะ  4a ป ระกอบ ด้ วย โป รตอน ใน ต าแห น่ ง 

dioxymethylene เพียง 1 ต าแหน่ง เมื่อเปรียบเทียบกับ เซซาโมลิน ซึ่งประกอบด้วยโปรตอนที่

ต าแหน่ง dioxymethylene ทั้งหมด 2 ต าแหน่ง ดังที่กล่าวในการทดลองที่ 3.2.1 จึงสามารถสรุปได้

ว่า ผลิตภัณฑ์ที่เกิดขึ้น มีการหลุดออกของเซซามอลจริง 

เมื่อพิจารณาโปรตอนในต าแหน่งที่ 2 (H-2) ของ 1a, 2a, 3a และ 4a พบว่า พีคของ H-2 มี

ลักษณะเป็น singlet ขึ้นที่ 𝛿 4.92, 4.92, 5.00 และ 4.95 ตามล าดับ ซึ่งต่ ากว่าค่า 𝛿 ของ H-2 ในเซ

ซาโมลิน ที่ 𝛿 5.49 จากผลการทดลองนี้ จึงสามารถสรุปได้ว่า ผลิตภัณฑ์ที่เกิดขึ้นมีการแทนที่         

เซซามอลด้วยแอลกอฮอล์จริง และได้ผลิตภัณฑ์เป็น 1a, 2a, 3a และ 4a ตามล าดับ 

ท าการพิสูจน์ stereochemistry ของ 1a, 2a, 3a และ 4a โดยใช้หลักการเดียวกับการ

ทดลองที่ 3.2.1 และสามารถสรุปได้วา่ ผลติภัณฑ์ที่เกิดขึ้น มี stereochemistry ดังตารางที่ 3.1 
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3.3 การทดลอง 
 

3.3.1 เครื่องมือ อุปกรณ์ และ สารเคมี 

 เครื่องมือ และ อุปกรณ์ 

- เครื่องนิวเคลียร์แมกเนติกเรโซแนซ์สเปกโตรมิเตอร์ (Nuclear Magnetic Resonance 
Spectrometer), Varian Mercury 400MHz 

- เครื่องระเหยสุญญากาศแบบหมุน (Rotary evaporator) รุ่น R-200, BUCHI Rotavapor 
- เครื่องชั่งไฟฟ้าทศนิยม 4 ต าแหน่ง AB204-S, Mettler Toledo 
- แผ่น TLC Silica gel aluminum sheet, MERCK & Co., Inc 

 

สารเคมี 
- Ethyl acetate (C4H8O2), Commercial Reagent grade 
- Hexane (C6H14), Commercial Reagent grade 
- Menthol (C10H20O) 
- 1,10-decanediol (C10H22O2) 
- 1,6-hexanediol (C6H14O2) 
- Borneol (C10H18O ) 
- Amberlyst-15 dry resin  
- Silica gel 60 (0.063-0.200 mm), Merck 
- Methanol (CH4O), Commercial Reagent grade 
- Molecular sieve (4 Å) 
- Dimethyl sulfoxide (DMSO), >99%, Merck 
- Sephadex

 

3.3.2 สังเคราะห์ซามิน โดยใช้เซซาโมลินเป็นสารตั้งต้น 
 

  ชั่งน้ าหนักเซซาโมลนิทีส่กัดได้ จากนั้นน าเซซาโมลนิที่ได้มาละลายด้วยตัวท าละลายอะซีโต

ไน-ไตรล์ เติมน้ ากลั่น (มากเกินพอ) ใส่กรด Amberlyst-15 เพื่อใช้เป็นตัวเร่งปฏิกิริยา แล้วน าไปตั้งรีฟ

ลักซ์ ที่ อุณหภูมิ 82 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 4.5 ชั่วโมง ตรวจสอบผลทีแอลซี (thin layer 

chromatography) ทุกๆ 2 ชั่วโมง เพื่อตรวจสอบให้แน่ใจว่าปฏิกิริยาเกิดสมบูรณ์ เมื่อปฏิกิริยาเสร็จ

สมบูรณ์ น ามาตั้งให้เย็น ณ อุณหภูมิห้อง แล้วน าไประเหยตัวท าละลายออก ด้วยเครื่องระเหยแบบ

สุญญากาศ จากนั้นน าไปละลายด้วยสารละลายเอทิลอะซีเตต แล้วกรองด้วยกระดาษกรองเพื่อน า 

Amberlyst-15 ออก น าไประเหยอีกครั้งเพื่อระเหยตัวท าละลายเอทิลอะซีเตตออกด้วยเครื่องระเหย
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แบบสุญญากาศ จากนั้นน าผลิตภัณฑ์ที่ได้ (ซามิน) มาท าให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟี

โดยใช้ตัวท าลายลายเอทิลอะซิเตต ต่อ เฮกเซนในอัตราส่วน 1:4 

 โดยมีข้อมูล 1H NMR ของผลิตภัณฑ์ที่สังเคราะห์ได้ ดังนี้ 
1H NMR (400 MHz, CDCl3)  δ 6.85 (s, 1H, H-2’), 6.80-6.76 (m, 2H, H-5’ and H-6’), 5.95 

(s, 2H, H-7’), 5.38 (s, 1H, H-2), 4.39 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-6), 4.35 (t, J = 7.2 Hz, 1H, H-8), 

4.16 (dd, J = 9.2, 6.0 Hz, 1H, H-4), 3.91 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-4), 3.56 (dd, J = 9.2, 7.2 

Hz, 1H, H-8), 3.07 (q, J = 8.4 Hz, 1H, H-1), 2.86 (q, J = 8.0 Hz, 1H, H-5), 2.73 (brs, 1H, -

OH) 

 

3.3.3 สังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน 
 

น าซามินบริสุทธิ์ที่ได้ ปริมาณ 1 มิลลิโมล ใส่ขวดก้นกลม เติมแอลกอฮอล์ 1,6-เฮกซะไดออล 

(1,6-hexanediol) ปริมาณ 10 มิลลิโมล จากนั้นเติมอะซีโตไนไตรล์เพื่อใช้เป็นตัวท าละลายปริมาตร 

2 มิลลิลิตร ใส่สารดูดความชื้น (molecular sieve 4 Å) ตามด้วยกรด amberlyst-15 หลังจากนั้น

น าไปตั้งรีฟลักซ์ ที่อุณหภูมิประมาณ 70 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 5 ชั่วโมง ตรวจสอบด้วยกระดาษที

แอลซี (thin layer chromatography) เพื่อตรวจสอบว่าปฏิกิริยาเกิดสมบูรณ์แล้ว เมื่อปฏิกิริยาเกิด

สมบูรณ์ น าไประเหยตัวท าละลายออกด้วยเครื่องระเหยแบบสุญญากาศ หลังจากนั้นน าผลิตภัณฑ์ที่

ได้มาท าให้บริสุทธิ์ด้วยเทคนิคคอลัมน์โครมาโทกราฟี โดยใช้  sephadex เป็นอนุภาคหยุดนิ่ง น า

ผลิตภัณฑ์บริสุทธิ์ที่ได้ ไปวิเคราะห์ด้วยเคร่ือง 1H-NMR, 13C-NMR และ Mass spectroscopy  

ท าการทดลองซ้ า โดยเปลี่ยนชนิดแอลกอฮอล์ เป็น 1,10-เดคะไดออล (1,10-decanediol), 

เมนทอล (menthol) และ บอร์นีออล (borneol) ตามล าดับ   

โดยมีข้อมูล 1H NMR, 13C NMR และ Mass Spectrum ของผลิตภัณฑ์ที่สงัเคราะห์ได้ ดังนี้ 
 

 

1a; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) 𝛿 6.84 (s, 1H, H-2’), 6.79-6.75 (m, 2H, H-5’ and 

H-6’), 5.94 (s, 2H, H-7’), 4.92 (s, 1H, H-2), 4.37 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-6), 4.32 (t, J = 8.0 

Hz, 1H, H-8), 3.96 (dd, J = 9.2, 6.0 Hz, 1H, H-4), 3.84 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-4), 3.64-3.62 

(m, 2H, H-6”), 3.53 (dd, J = 8.8, 8.0 Hz, 1H, H-8), 3.38-3.34 (m, 2H, H-1”), 3.03 (q, J = 

8.4 Hz, 1H, H-1), 2.80 (q, J = 8.8 Hz, 1H, H-5), 1.59-1.56 (m, 2H), 1.43-1.33 (m,6H). 
 

13C NMR (101 MHz, CDCl3)  𝛿 148.13, 147.43, 134.94, 119.78, 108.29, 107.60, 

106.74, 101.19, 87.19, 71.54, 69.09, 67.40, 53.23, 52.23, 52.96, 32.84, 29.73, 28.74, 

25.87 
 

HRMS m/z 373.1630 [M+Na]+ (calcd for C19H26NaO6, 373.1549). 
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2a; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) 𝛿 6.84 (s, 1H, H-2’), 6.79-6,75 (m, 2H, H-5’ and 

H-6’), 5.94 (s, 2H, H-7’), 4.92 (s, 1H, H-2), 4.37 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-6), 4.32 (t, J = 7.6 

Hz, 1H, H-8), 3.95 (dd, J = 8.8, 6.0 Hz, 1H, H-4), 3.84 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-4), 3.67-3.61 

(m, 3H, H-10”), 3.53 (dd, J = 8.8, 7.6 Hz, 1H, H-8), 3.33-3.37 (m, 1H, H-1”), 3.03 (q, J = 

8.4 Hz, 1H, H-1), 2.80 (q, J = 8.8 Hz, 1H, H-5), 1.53-1.50 (m, 2H), 1.27-1.24 (m, 14H). 
 

13C NMR (101 MHz, CDCl3)  𝛿 148.13, 147.43, 134.97, 119.80, 108.30, 107.57, 

106.75, 101.19, 87.20, 71.57, 69.07, 67.56, 63.23, 53.25, 52.99, 32.96, 29.84, 29.78, 

29.67, 29.64, 29.53, 26.34, 25.88. 
 

HRMS m/z 429.2261 [M+Na]+ (calcd for C23H34NaO6, 429.2253). 

 

 

3a; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) 𝛿 6.84 (s, 1H, H-2’), 6.80-6.75 (m, 2H, H-5’ and 

H-6’), 5.94 (s, 2H, H-7’), 5.00 (s, 1H, H-2), 4.38 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-6), 4.33 (dd, J = 8.4, 

6.4 Hz, 1H, H-8), 4.04 (dd, J = 9.2, 6.4 Hz, 1H, H-4), 3.84 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-4), 3.53 

(dd, J = 9.2, 7.6 Hz, 1H, H-8), 3.30 (dd, J = 10.4, 10.0, 4.4 Hz, 1H, H-1”), 3.04 (q, J = 8.0 

Hz, 1H, H-1), 2.82 (q, J = 8.8 Hz, 1H, H-5), 2.13-2.08 (m, 2H), 1.62-1.59 (m, 3H), 1.39 (m, 

1H), 1.17 (m, 1H), 1.01-0.93 (m, 2H), 0.90 (d, J = 4.8 Hz, 3H), 0.89 (d, J = 4.4 Hz, 3H), 

0.79 (d, J = 6.8 Hz, 3H). 
 

13C NMR (101 MHz, CDCl3)  𝛿 148.12, 147.40, 135.06, 119.76, 109.38, 108.30, 

106.74, 101.19, 87.27, 79.70, 71.66, 69.08, 53.44, 52.92, 48.91, 43.58, 34.54, 31.87, 

25.93, 23.52, 22.41, 21.28, 16.51. 
 

HRMS m/z 411.2143 [M+Na]+ (calcd for C23H32NaO5, 411.2147). 
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4a; 1H NMR (400 MHz, CDCl3) 𝛿 6.85 (s, 1H, H-2’), 6.81-6.75 (m, 2H, H-5’ and 

H-6’) , 5.94 (s, 2H, H-7’) , 4.95 (s, 1H, H-2) , 4.37 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-6) , 4.32 (dd, J = 

12.8, 8.0 Hz, 1H, H-8), 3.99 (dd, J = 8.8, 6.0 Hz, 1H, H-4), 3.82 (d, J = 8.8 Hz, 1H, H-4), 

3.76 (brd, J = 8.0 Hz, 1H, H-1”), 3.52 (dd, J = 8.8, 7.6 Hz, 1H, H-8), 3.07 (q, J = 8.4 Hz, 

1H, H-1) , 2.84 (q, J = 9.2 Hz, 1H, H-5) , 2.21 (m, 1H) , 1.89 (m, 1H) , 1.67-1.59 (m, 2H) , 

1.25-1.18 (m, 2H), 1.02 (dd, J = 13.6, 3.2 Hz, 1H, H-3”), 0.85 (s, 3H), 0.84 (s, 3H), 0.83 (s, 

3H) 
 

13C NMR (101 MHz, CDCl3)  𝛿 148.12, 147.39, 135.13, 119.78, 109.23, 108.29, 

106.76, 101.18, 87.25, 84.05, 71.67, 69.05, 53.26, 53.12, 49.45, 47.49, 45.23, 37.87, 

28.45, 26.92, 19.89, 18.94, 14.01. 
 

HRMS m/z 409.1992 [M+Na]+ (calcd for C23H30NaO5, 409.1991). 
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รูปที่ 3.11 1H NMR spectrum ของ 1a 

 

 

รูปที่ 3.12 13C NMR spectrum ของ 1a 
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รูปที่ 3.13 mass spectrum ของ 1a 

 

 

 

 

รูปที่ 3.14 1H NMR spectrum ของ 2a 
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รูปที่ 3.15 13C NMR spectrum ของ 2a 

 

 

 
รูปที่ 3.16 mass spectrum ของ 2a 
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 รูปที่ 3.17 1H NMR spectrum ของ 3a 

 

 
 

รูปที่ 3.18 13C NMR spectrum ของ 3a 
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รูปที่ 3.19 mass spectrum ของ 3a 

 

 

 

 รูปที่ 3.20 1H NMR spectrum ของ 4a 
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รูปที่ 3.20 13C NMR spectrum ของ 4a 

 

 

 

 

รูปที่ 3.21 mass spectrum ของ 4a 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

บทท่ี 4 

สรุปผลการทดลอง 

 

4.1 สรุปผลการทดลอง 
 

 ในการศึกษาครั้งนี้ได้ท าการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลิน โดยใช้นิวคลีโอไฟล์ประเภทแอลกอฮอล์ชนิด

ต่างๆ  ได้แก่ 1 ,6-hexanediol, 1,10-decanediol, menthol และ borneol เพื่อน าไปใช้ในการศึกษาหา

ความสัมพันธ์ระหว่างโครงสร้างของเซซาโมลินกับการออกฤทธิ์ทางชีวภาพ (structure-activity relationship, 

SAR) ซึ่งมีประโยชน์ในการน าไปปรับปรุงประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ทางชีวภาพต่อไป จากการทดลองสามารถ

สังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินทั้ง 4 ชนิดที่แตกต่างกันได้ส าเร็จ และสามารถพิสูจน์เอกลักษณ์ของสารได้โดยใช้

เทคนิคทางสเปกโตรสโคปี จากผลการทดลองได้เปอร์เซ็นต์ของผลิตภัณฑ์อยู่ในช่วง 47-75 เปอร์เซ็นต์  

 

4.2 งานวิจัยในอนาคต 
 

 จากแนวทางในการสงัเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลนิ โดยใช้แอลกอฮอล์ต่างชนิดกนัเป็นนิวคลโีอไฟล์ ผู้วิจัยมี

ข้อเสนอแนะเก่ียวกับงานวจิัยในอนาคต โดยท าการทดลองเปลี่ยนประเภทของนิวคลีโอไฟล์ เช่น ซัลเฟอร์นิวคลโีอ

ไฟล์(RSH), ไนโตรเจนนิวคลีโอไฟล์ เป็นตน้ จากนั้นน ามาทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพ 
 
 

 
 
 

รูปที่ 4.1 แนวทางการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลนิโดยใช้ซัลเฟอร์นิวคลีโอไฟล์ 
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4.3 ข้อเสนอแนะ 
 

 จากการสังเคราะห์อนุพันธ์เซซาโมลินโดยใช้นิวคลีโอไฟล์เป็นแอลกอฮอล์ต่างชนิดกันนั้น เป็นการ

สังเคราะห์สารชนิดใหม่ จึงไม่เคยมีผู้วิจัยใดเคยท าการสังเคราะห์มาก่อน ดังนั้น ผลิตภัณฑ์ที่ได้จึงอาจจะไม่มีฤทธิ์

ทางชีวภาพ ดังนั้น จึงควรมีการทดสอบฤทธิ์ทางชีวภาพควบคู่กับการปรับเปลี่ยนโครงสร้าง เพื่อให้ทราบโครงสร้าง

ส่วนที่จ าเป็นได้อย่างรวดเร็ว 
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ภาคผนวก 
 

ตารางที่ 1 แสดงผลการไทเทรต KOH กับ HCl เพ่ือหาความเข้มข้นที่แน่นอนของ HCl 

ปริมาตรโพแทสเซียมไฮดรอกไซด์(KOH) ที่ไทเทรต  =  10.00 มิลลิลิตร 

 

ครั้งที่ สเกลปริมาตรของ HCl 
ก่อนถึงจุดยุติ (ml) 

สเกลปริมาตรของ HCl 
หลังถึงจุดยุติ (ml) 

ปริมาตร HCl ที่ใช้(ml) 

1 24.00 33.30 9.30 

2 33.50 42.90 9.40 

3 22.00 31.30 9.30 

เฉลี่ย 9.33 

 

ตารางที่ 2 แสดงผลการไทเทรต HCl กับ KOH ใน Test เพ่ือหาปริมาตรที่แน่นอนของ KOH  

ปริมาตร KOH ใน Test ที่ใช้ในการไทเทรต  =  25.00 มิลลิลิตร 

 

ครั้งที่ สเกลปริมาตรของ HCl 
ก่อนถึงจุดยุติ (ml) 

สเกลปริมาตรของ HCl 
หลังถึงจุดยุติ (ml) 

ปริมาตร HCl ที่ใช้(ml) 

1 0.00 17.58 17.58 

2 17.60 33.15 17.55 

3 0.00 17.55 17.55 

เฉลี่ย 17.56 
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ตารางที่ 3  แสดงผลการไทเทรต HCl กับแบลงค์(black) เพ่ือหาปริมาตรที่แน่นอนของ KOH  

  ปริมาตร KOH ในแบลงค์(black) ที่ใช้ในการไทเทรต   =  25.00 มิลลิลิตร 

 

ครั้งที่ สเกลปริมาตรของ HCl 

ก่อนถึงจุดยุติ (ml) 

สเกลปริมาตรของ HCl 

หลังถึงจุดยุติ (ml) 

ปริมาตร HCl ที่ใช้(ml) 

1 0.00 25.10 25.10 

2 10.00 35.10 25.10 

เฉลี่ย 25.10 
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