
CHAPTER IV

RESULTS AND DISCUSSION

4.1 Gas chromatographic separation of phenoxy acid methyl esters
E n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  A S i M e  a n d  

G S i M e  c o l u m n s  w a s  p e r f o r m e d  i s o t h e r m a l l y  i n  t h e  r a n g e  o f  7 0 - 2 2 0  °c w i t h  1 0  °c 
i n c r e m e n t s .  E a c h  a n a l y t e  w a s  i n j e c t e d  a t  l e a s t  i n  d u p l i c a t e  w i t h  a  s p l i t  r a t i o  o f  1 0 0 .  

F r o m  t h e  c h r o m a t o g r a p h i c  r e s u l t s ,  t h e  r e t e n t i o n  f a c t o r s  ( k ' )  a n d  e n a n t i o s e l e c t i v i t i e s  ( a )  

o f  a n a l y t e s  a t  e a c h  o p e r a t i n g  t e m p e r a t u r e  c o u l d  b e  o b t a i n e d .  S i n c e  t h e  p h y s i c a l  

p r o p e r t i e s  o f  a n a l y t e s ,  s u c h  a s  b o i l i n g  p o i n t  a n d  v a p o r  p r e s s u r e ,  a r e  s u b s t a n t i a l l y  

v a r i e d ,  i n f o r m a t i o n  f r o m  r e t e n t i o n  f a c t o r s  a n d  e n a n t i o s e l e c t i v i t i e s  a t  s p e c i f i c  

t e m p e r a t u r e  c o u l d  n o t  b e  d i r e c t l y  c o m p a r e d .  T h e r e f o r e ,  t h e r m o d y n a m i c  p a r a m e t e r s  

o b t a i n e d  o v e r  a  t e m p e r a t u r e  r a n g e  w i l l  b e  i n v e s t i g a t e d  t o  p r o v i d e  b e t t e r  u n d e r s t a n d i n g  

a b o u t  t h e  i n t e r a c t i o n s  b e t w e e n  t h e  a n a l y t e s  a n d  g a s  c h r o m a t o g r a p h i c  s t a t i o n a r y  p h a s e s  

[ 2 2 ] .

4.2 Thermodynamic investigation
T h e r m o d y n a m i c  p a r a m e t e r s  r e s p o n s i b l e  f o r  t h e  a n a l y t e - s t a t i o n a r y  

p h a s e  i n t e r a c t i o n s  a n d  e n a n t i o s e p a r a t i o n  w e r e  a c h i e v e d  t h r o u g h  v a n ' t  H o f f  p l o t  o f  

I n  k '  v e r s u s  1 / T .  A l l  a n a l y t e s  p r o v i d e d  l i n e a r  r e l a t i o n s h i p  b e t w e e n  I n  k '  v e r s u s  1 / T  

w i t h  t h e  c o r r e l a t i o n  c o e f f i c i e n t  ( R 2 )  g r e a t e r  t h a n  0 . 9 9 9 0 .  T h e  e n t h a l p y  ( A H )  a n d  

e n t r o p y  ( A S )  c h a n g e s  f o r  e a c h  e n a n t i o m e r  c o u l d  b e  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  s l o p e  a n d  

y - i n t e r c e p t ,  r e s p e c t i v e l y .  W h e n  t h e  e n a n t i o m e r i c  p a i r s  w e r e  s e p a r a t e d ,  t h e  e n t h a l p y  

a n d  e n t r o p y  d i f f e r e n c e s  ( A A H  a n d  A A S )  c o u l d  b e  d e t e r m i n e d  f r o m  t h e  r e l a t i o n s h i p  

b e t w e e n  I n  a  a n d  1 / T .  T h e o r e t i c a l l y ,  I n  a  v e r s u s  1 / T  p l o t s  s h o u l d  b e  l i n e a r ;  h o w e v e r ,  

t h e  c u r v a t u r e s  w e r e  o b s e r v e d  i n  t h e  t e m p e r a t u r e  r a n g e  e x a m i n e d  f o r  m a n y  a n a l y t e s .  

T h i s  i n d i c a t e d  t h a t  t h e  c h a n g e  i n  t e m p e r a t u r e  m i g h t  b e  a n  i m p o r t a n t  f a c t o r  t o  a  c h a n g e  

i n  t h e  i n t e r a c t i o n  m e c h a n i s m  b e t w e e n  a n a l y t e s  a n d  t h e  s t a t i o n a r y  p h a s e .  A l t e r n a t i v e l y ,  

t h e  A A H  a n d  A A S  v a l u e s  c o u l d  b e  c a l c u l a t e d  f r o m  t h e  d i f f e r e n c e  i n  A H  a n d  A S  v a l u e s
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o f  t w o  e n a n t i o m e r s  d e r i v e d  f r o m  v a n ' t  H o f f  p l o t .  T h e r e f o r e ,  t h e  À A H  a n d  A A S  v a l u e s  

i n  t h i s  r e s e a r c h  w e r e  a c q u i r e d  t h r o u g h  t h e  d i f f e r e n c e  i n  A H  a n d  A S  v a l u e s .

4.2.1 Enthalpy change (-AH) and entropy change (-AS)
T h e  e n t h a l p y  c h a n g e  ( - A H )  i n d i c a t e s  t h e  s t r e n g t h  o f  i n t e r a c t i o n  

b e t w e e n  a n  a n a l y t e  a n d  a  s t a t i o n a r y  p h a s e :  t h e  l a r g e r  t h e  v a l u e  ( m o r e  n e g a t i v e  v a l u e ) ,  

t h e  s t r o n g e r  t h e  i n t e r a c t i o n .  W h i l e  t h e  e n t r o p y  c h a n g e  ( - A S )  s i g n i f i e s  t h e  l o s s  o f  

d e g r e e  o f  f r e e d o m  a s s o c i a t e d  w i t h  t h e  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  a n  a n a l y t e  a n d  a  s t a t i o n a r y  

p h a s e .

T h e  e n t h a l p y  ( - A H 2 )  a n d  e n t r o p y  ( - A S 2)  c h a n g e s  o f  t h e  m o r e  r e t a i n e d  

e n a n t i o m e r s  o f  a l l  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  w e r e  

s h o w n  i n  F i g u r e s  4 . 1 - 4 . 2 .  O n  A S i M e  c o l u m n ,  a l l  a n a l y t e s  e x h i b i t e d  s i m i l a r  - A H 2 
v a l u e s  o f  1 5 . 2 5  ± 1 . 5 1  k c a l / m o l .  T h i s  i n d i c a t e d  t h a t  t h e y  a l l  i n t e r a c t e d  w i t h  t h e  

s t a t i o n a r y  p h a s e  i n  a  s i m i l a r  w a y  a n d  t h e  m a j o r  c o n t r i b u t i o n  t o w a r d s  t h e  i n t e r a c t i o n  

o n  t h i s  p h a s e  w o u l d  p r o b a b l y  c o m e  f r o m  p h e n y l  a n d  e s t e r  g r o u p s  o f  a n a l y t e s .  O n  

G S i M e  c o l u m n ,  a l l  a n a l y t e s  e x h i b i t e d  s i m i l a r - A H 2 v a l u e s  o f  1 4 . 3 3  ±  1 . 0 9  k c a l / m o l .  

P r e v i o u s  s t u d y  b y  R o d t h o n g k u m  r e p o r t e d  t h e  - A H 2  v a l u e s  o f  1 4 . 9 4  ±  0 . 9 5  k c a l / m o l  

o n  B S i M e  c o l u m n  [ 2 3 ] .  I t  w a s  n o t i c e d  t h a t  t h e  a v e r a g e  s t r e n g t h  o f  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  

a n a l y t e s  a n d  s t a t i o n a r y  p h a s e s  s l i g h t l y  d e c r e a s e d  f r o m  A S i M e  >  B S i M e  >  G S i M e ,  a s  

t h e  C D  r i n g  i n c r e a s e d .  S i m i l a r  t r e n d  w a s  o b s e r v e d  f o r  t h e  e n t r o p y  v a l u e s .

A l t h o u g h  t h e  - A H 2  v a l u e s  ( a s  w e l l  a s  - A S 2 v a l u e s )  o f  a n a l y t e s  o n  e a c h  

c o l u m n  w e r e  s i m i l a r ,  s m a l l  t r e n d  c o u l d  b e  o b s e r v e d  f o r  m o n o - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  

a c i d  m e t h y l  e s t e r s .  T h e  i n t e r a c t i o n  s t r e n g t h  o f  p o s i t i o n a l  i s o m e r s  o n  A S i M e  a n d  

B S i M e  w e r e  g e n e r a l l y  i n  t h e  o r d e r  o f  p a ra -  >  meta- >  o r th o - i s o m e r s .  T h i s  s u g g e s t e d  

t h a t  p a r a - i s o m e r s  m a y  h a v e  a p p r o p r i a t e  c o n f o r m a t i o n  t o  f o r m  a  m o r e  s t a b l e  c o m p l e x  

w i t h  A S i M e  a n d  B S i M e  p h a s e s .  H o w e v e r ,  t h e  - A H 2  v a l u e s  o n  G S i M e  w e r e  i n  t h e  

o r d e r  o f  meta- >  p a ra -  ~  ortho-isom ers.
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F i g u r e  4 . 1  T h e r m o d y n a m i c  v a l u e s  o f  t h e  m o r e  r e t a i n e d  e n a n t i o m e r s  o f  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  A S i M e  c o l u m n :  ( a )  e n t h a l p y

c h a n g e  ( - A H 2 ,  k c a l / m o l ) ,  X =  1 5 . 2 5 ,  S D  =  1 . 5 1 ;  ( b )  e n t r o p y  c h a n g e  ( - A S 2 ,  c a l / m o l - K ) ,  X =  2 1 . 8 2 ,  S D  =  2 . 2 9 .  พ
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F i g u r e  4 . 2  T h e r m o d y n a m i c  v a l u e s  o f  t h e  m o r e  r e t a i n e d  e n a n t i o m e r s  o f  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  G S i M e  c o l u m n :  ( a )  e n t h a l p y

c h a n g e  ( - A H 2 ,  k c a l / m o l ) ,  X =  1 4 . 3 3 ,  S D  =  1 . 0 9 ;  ( b )  e n t r o p y  c h a n g e  ( - A S 2 ,  c a l / m o l - K ) ,  X =  1 9 . 3 5 ,  S D  =  1 . 6 0 .  0 J
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4.2.2 Enthalpy difference (-AAH) and entropy difference (-AAS)
I n  t h i s  r e s e a r c h ,  m e t h y l  2 - p h e n o x y p r o p a n o a t e  ( 1 )  w a s  r e g a r d e d  a s  a  

r e f e r e n c e  a n a l y t e .  T h e  i n f l u e n c e  o f  t y p e ,  n u m b e r  a n d  p o s i t i o n  o f  s u b s t i t u e n t  o n  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  w a s  s y s t e m a t i c a l l y  e x p l o r e d  a n d  d i s c u s s e d  t h r o u g h  t h e  

t h e r m o d y n a m i c  v a l u e s .  A d d i t i o n a l l y ,  t h e r m o d y n a m i c  v a l u e s  r e s p o n s i b l e  f o r  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  o b t a i n e d  f r o m  A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  w i l l  b e  c o m p a r e d  t o  

t h o s e  p r e v i o u s l y  a t t a i n e d  f r o m  B S i M e  c o l u m n  [ 2 3 ] .

T h e  - A A H  a n d  - A A S  v a l u e s  s t u d i e d  i n  t h i s  r e s e a r c h  c a l c u l a t e d  f r o m  

t h e  d i f f e r e n c e  i n  A H  a n d  A S  o f  e n a n t i o m e r i c  p a i r s  t h r o u g h  v a n ' t  H o f f  p l o t  o f  I n  k '  

v e r s u s  1 / T .  T h e  - A A H  a n d  - A A S  v a l u e s  o f  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r  e n a n t i o m e r s  o n  

A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  w e r e  d i s p l a y e d  i n  F i g u r e s  4 . 3 - 4 . 4 .  W h i l e  t h e  r e f e r e n c e  

a n a l y t e  ( 1 )  c o u l d  n o t  b e  e n a n t i o s e p a r a t e d  o n  b o t h  A S i M e  a n d  G S i M e ,  s u b s t i t u t i o n  o n  

t h e  a r o m a t i c  r i n g  o f  a n a l y t e  h a s  s i g n i f i c a n t  e f f e c t  o n  e n a n t i o s e p a r a t i o n .  A S i M e  c o u l d  

s e p a r a t e  l a r g e r  n u m b e r  o f  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  w i t h  b e t t e r  d e g r e e  o f  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  t h a n  G S i M e .  F r o m  F i g u r e s  4 . 3 - 4 . 4 ,  - A A S  v a l u e s  o f  a n a l y t e s  o n  

b o t h  c o l u m n s  d i s p l a y e d  s i m i l a r  t r e n d  a s  t h e i r  c o r r e s p o n d i n g  - A A H  v a l u e s ;  t h e r e f o r e ,  

t h e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o n  b o t h  c o l u m n s  w i l l  b e  d i s c u s s e d  t h r o u g h  - A A H  v a l u e s  o n l y .  

S i n c e  t h e  - A A H  v a l u e s  o f  a l l  a n a l y t e s  w e r e  s i g n i f i c a n t l y  d i f f e r e n t  d e p e n d i n g  o n  t h e  

a n a l y t e  s t r u c t u r e s  ( i . e .  t y p e ,  p o s i t i o n ,  a n d  n u m b e r  o f  s u b s t i t u e n t s ) ,  d e t a i l e d  d i s c u s s i o n  

o f  t h e r m o d y n a m i c  v a l u e  w i l l  b e  c l a s s i f i e d  i n t o  t h r e e  g r o u p s  a c c o r d i n g  t o  t h e  s i m i l a r i t y  

o f  a n a l y t e  s t r u c t u r e .
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F i g u r e  4 . 3  ( a )  E n t h a l p y  d i f f e r e n c e  ( - A A H ,  k c a l / m o l )  a n d  ( b )  e n t r o p y  d i f f e r e n c e  ( - A A S ,  c a l / m o l - K )  o f  t h e  e n a n t i o m e r s  o f  p h e n o x y

a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  A S i M e  c o l u m n .
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F i g u r e  4 . 4  ( a )  E n t h a l p y  d i f f e r e n c e  ( - A A H ,  k c a l / m o l )  a n d  ( b )  e n t r o p y  d i f f e r e n c e  ( - A A S ,  c a l / m o h K )  o f  t h e  e n a n t i o m e r s  o f  p h e n o x y

a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  G S i M e  c o l u m n .
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Group 1: Phenoxy acid methyl esters w ith  mono-substitution on the aromatic ring

R  =  F ,  C l ,  B r ,  O M e ,  M e ,  C N ,  C F 3 ,  N 0 2

R a c e m i c  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  i n  g r o u p  1  a r e  m e t h y l  2 -  

p h e n o x y p r o p a n o a t e  d e r i v a t i v e s  w i t h  m o n o - s u b s t i t u t i o n  o n  t h e  a r o m a t i c  r i n g  a s  s h o w n  

a b o v e .  E n t h a l p y  d i f f e r e n c e s  ( - A A H  v a l u e s ) ,  r e p r e s e n t i n g  t h e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  

p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  i n  g r o u p  1  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  a r e  c o m p a r e d  

i n  F i g u r e  4 . 5 .

O n  A S i M e  c o l u m n ,  c o n s i d e r i n g  t h e  e f f e c t  o f  s u b s t i t u e n t  p o s i t i o n  o f  

a n a l y t e s ,  i t  w a s  f o u n d  t h a t  m e t a - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  t e n d e d  t o  g i v e  

h i g h  - A A H  v a l u e s .  U n f o r t u n a t e l y ,  m e t h o x y -  a n d  n i t r o - s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s  a t  m e t a -  

p o s i t i o n  (30Me a n d  3 N O 2)  g a v e  n o  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o n  t h i s  c o l u m n .  A l t h o u g h ,  

m o s t  o r t / z o - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  s h o w e d  l o w  - A A H  v a l u e s ,  a l l  

a n a l y t e s  w i t h  o r t / 20- s u b s t i t u t i o n  c o u l d  b e  e n a n t i o s e p a r a t e d .  I n t e r e s t i n g l y ,  2 CF3 h a s  

h i g h e s t  - A A H  v a l u e  a m o n g  a l l  t h r e e  t r i f l u o r o m e t h y l - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  

e s t e r s .  T h e  r e l a t i o n s h i p s  b e t w e e n  I n  a  v e r s u s  1 / T  o f  t h r e e  t r i f l u o r o m e t h y l - s u b s t i t u t e d  

e s t e r s  a r e  s h o w n  i n  F i g u r e  4.6. I t  i s  c l e a r  t h a t  2 CF3 h a s  h i g h e r  e n a n t i o s e l e c t i v i t y  ( a )  a t  

a l l  t e m p e r a t u r e s .  A d d i t i o n a l l y ,  2 CF3 a l s o  s h o w e d  t h e  h i g h e s t  s l o p e ,  i n d i c a t i n g  t h a t  t h e  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  2 CF3 c o u l d  b e  s i m p l y  i m p r o v e d  w i t h  a  s l i g h t  d e c r e a s e  i n  

t e m p e r a t u r e .  T h e  s e p a r a t i o n s  o f  2 CF3, 3 CF3, a n d  4CF3 a t  11 0  °c a n d  1 0 0  °c w e r e  

s h o w n  i n  F i g u r e  4 . 7 .
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F i g u r e  4 . 5  E n t h a l p y  d i f f e r e n c e s  o f  t h e  e n a n t i o m e r s  o f  m o n o - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  

a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  ( a )  A S i M e  a n d  ( b )  G S i M e  c o l u m n s .
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Figure 4.6 P l o t s  o f  I n  a  v e r s u s  1 / T  o f  2 CF3, 3 CF3, a n d  4CF3 o n  A S i M e  c o l u m n .
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3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
time (min) tim e (min)

Figure 4.7 C h r o m a t o g r a m s  o f  ( a )  2 CF3, ( b )  3CF3, ( c )  4CF3 o n  A S i M e  c o l u m n  a t  

( l e f t )  110 ° c  a n d  ( r i g h t )  100 °c .
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T h e  t y p e  o f  s u b s t i t u e n t  c o u l d  a f f e c t  e n a n t i o r e c o g n i t i o n  a s  w e l l  a s  t h e  

p o s i t i o n  o f  s u b s t i t u e n t .  A  s m a l l  c h a n g e  i n  t y p e  o f  s u b s t i t u e n t  f r o m  m e t h y l  (3Me) t o  

m e t h o x y  (30Me) e l i m i n a t e d  e n a n t i o s e p a r a t i o n  ( F i g u r e  4 . 8 ) .  A m o n g  s i x  m eta- 
s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  t h a t  c o u l d  b e  e n a n t i o s e p a r a t e d ,  - A A H  v a l u e s  

i n c r e a s e d  i n  t h e  o r d e r  o f  3 CF3 < 3Me < 3F < 3C1 < 3Br < 3CN. I n  c a s e  o f  h a l o g e n -  

s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s ,  i t  w a s  o b s e r v e d  t h a t  - A A H  v a l u e s  i n c r e a s e d  i n  t h e  o r d e r  o f  

F  <  C l  ~  B r ,  a c c o r d i n g  t o  t h e  d e c r e a s i n g  e l e c t r o n e g a t i v i t y  o f  s u b s t i t u e n t  ( E N F  =  4 . 0 ,  

E N c i  =  2 . 8 ,  E N e r  =  2 . 7  [ 4 3 ] )  a n d  t o  t h e  i n c r e a s i n g  s i z e  o f  s u b s t i t u e n t  ( r p  =  1 3 1  p m ,  

r c i  =  1 8 1  p m ,  r B r  =  1 9 6  p m  [ 4 4 ] ) .

( a )  3Me

(b) 30Me

2  T 4 T 6 T ~ ~ 8 T 10 T 1*2
time (m in)

Figure 4 . 8  C h r o m a t o g r a m s  o f  ( a )  3Me a n d  ( b )  30Me o n  A S i M e  c o l u m n  a t  1 1 0  °c.

W h e n  t h e  s i z e  o f  c y c l o d e x t r i n  r i n g  b e c a m e  l a r g e r  a s  i n  G S i M e ,  t h e  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  a n a l y t e s  w a s  v a r i e d .  F o r  m o s t  o f  e s t e r s  i n  group 1, - A A H  v a l u e s  

o b t a i n e d  f r o m  G S i M e  c o l u m n  w e r e  l o w e r  t h a n  t h o s e  f r o m  A S i M e  c o l u m n  ( F i g u r e  

4 . 5 ) .  S o m e  e x c e p t i o n s  w e r e  o b s e r v e d .  G S i M e  c o u l d  s e p a r a t e  e n a n t i o m e r s  o f  30Me 
a n d  4CF3 t h a t  c o u l d  n o t  b e  s e p a r a t e d  b y  A S i M e .  N o n e t h e l e s s ,  3 N O 2 c o u l d  n o t  b e  

s e p a r a t e d  b y  e i t h e r  A S i M e  o r  G S i M e .
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I t  c a n  b e  c l e a r l y  s e e n  t h a t  p o s i t i o n  o f  s u b s t i t u e n t  h a s  a  s t r o n g  i m p a c t  o n  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  o n  G S i M e  c o l u m n ,  a s  m o s t  o f  m e m - s u b s t i t u t e d  e s t e r s  c o u l d  b e  

s e p a r a t e d ,  e x c e p t  f o r  3 N C > 2 .  E v e n  t h o u g h  t h e  t y p e  o f  s u b s t i t u e n t  d i d  n o t  m u c h  a f f e c t  

t h e  - A A H  v a l u e s  o f  m e m - s u b s t i t u t e d  e s t e r s ,  i t  a l s o  p l a y e d  a  r o l e  t o w a r d s  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  a s  a l l  t h r e e  i s o m e r s  o f  o n l y  t r i f l u o r o m e t h y l -  a n d  c y a n o - s u b s t i t u t e d  

p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  c o u l d  b e  e n a n t i o s e p a r a t e d  o n  G S i M e  c o l u m n .

T h e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  a b i l i t i e s  o f  A S i M e  a n d  G S i M e  t o w a r d s  t h r e e  

h a l o g e n - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  a t  m eta - p o s i t i o n  w e r e  c o m p a r e d  a t  

1 2 0  ๐ c  ( F i g u r e  4 . 9 ) .  I t  c a n  b e  s e e n  t h a t  A S i M e  g a v e  b e t t e r  e n a n t i o s e l e c t i v i t i e s  a t  

l o w e r  a n a l y s i s  t i m e  t h a n  G S i M e  f o r  a l l  t h r e e  e s t e r s .  F r o m  t h e  r e l a t i o n s h i p s  b e t w e e n  

I n  a  v e r s u s  1 / T  o f  t h r e e  h a l o g e n - s u b s t i t u t e d  e s t e r s  ( F i g u r e  4 . 1 0 ) ,  i t  w a s  c l e a r  t h a t  a l l  

t h r e e  a n a l y t e s  s h o w e d  h i g h e r  e n a n t i o s e l e c t i v i t i e s  a t  a l l  t e m p e r a t u r e s  e x a m i n e d  a n d  

e x h i b i t e d  h i g h e r  s l o p e  o n  A S i M e  t h a n  o n  G S i M e .  O v e r a l l ,  A S i M e  w o u l d  b e  a  m o r e  

s u i t a b l e  s t a t i o n a r y  p h a s e  f o r  t h e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  m o n o - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  

m e t h y l  e s t e r s  t h a n  G S i M e .  T h e  r e s u l t s  o b t a i n e d  f r o m  A S i M e  a n d  G S i M e  w e r e  

d i f f e r e n t  f r o m  t h o s e  o b t a i n e d  f r o m  B S i M e  [ 2 3 ]  a s  B S i M e  c o u l d  s e p a r a t e  a l l  

e n a n t i o m e r s  o f  e s t e r s  i n  g r o u p  1  w i t h  h i g h  - A A H  v a l u e s  t o w a r d  m o s t  o f  p a r a -  

s u b s t i t u t e d  e s t e r s .



A S i M e

G S i M e a  = 1.011 a  = 1.017 a =  1.019

___________ _______ M_____  J  ___  —A .—  . 1 —

2 ' 3 T 4 T ~5 T 6 6 " 8 10 12 14 16 14 16 18 20 22 24 26
time (min) time (min) time (min)

F i g u r e  4 . 9  C h r o m a t o g r a m s  o f  3 F ,  3 C 1 ,  a n d  3 B r  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  a t  1 2 0  ๐ c .

4̂
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Figure 4 . 1 0  P l o t s  o f  l n  a  v e r s u s  1 / T  o f  3F, 3 0 , a n d  3Br o n  A S i M e  a n d  G S i M e

c o l u m n s .
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G roup 2: Phenoxy acid methyl esters w ith di-substitution on the aromatic ring

R

R  =  F ,  C l ,  M e

R a c e m i c  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  i n  group 2 a r e  m e t h y l  2 -  

p h e n o x y p r o p a n o a t e  d e r i v a t i v e s  w i t h  d i f l u o r o - ,  d i c h l o r o - ,  a n d  d i m e t h y l - s u b s t i t u t i o n s  

o n  t h e  a r o m a t i c  r i n g  a s  s h o w n  a b o v e .  T h e  - A A H  v a l u e s  r e p r e s e n t i n g  t h e  

e n a n t i o s e p a r a t i o n  o f  d i - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  

c o l u m n s  w e r e  i l l u s t r a t e d  i n  F i g u r e  4 . 1 1 .  I t  s t i l l  c a n  b e  s e e n  t h a t  A S i M e  e x h i b i t e d  

b e t t e r  c h i r a l  r e c o g n i t i o n  t o w a r d s  d i - s u b s t i t u t e d  e s t e r s  t h a n  G S i M e .

F o r  d i - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s ,  t h e  p o s i t i o n  o f  

s u b s t i t u e n t  o n  t h e  a r o m a t i c  r i n g  s t i l l  p l a y e d  a  k e y  r o l e  o n  e n a n t i o s e p a r a t i o n  a s  

p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  w i t h  s u b s t i t u e n t s  a t  3 , 5 - p o s i t i o n  ( m e t a - p o s i t i o n )  s h o w e d  

h i g h  - A A H  v a l u e s  ( F i g u r e  4 . 1 1 ) .  T h e s e  r e s u l t s  c o r r e s p o n d  w i t h  t h o s e  o b t a i n e d  f r o m  

group 1 t h a t  m e t a - s u b s t i t u t i o n  e n h a n c e d  e n a n t i o s e p a r a t i o n .  A m o n g  a l l  p h e n o x y  a c i d  

m e t h y l  e s t e r s  s t u d i e d  i n  t h i s  r e s e a r c h ,  3,50 g a v e  h i g h e s t  - A A H  v a l u e  o n  A S i M e .  T h e  

s e p a r a t i o n s  o f  f o u r  d i c h l o r o - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s ,  w i t h  m e t a 

s u b s t i t u t i o n ,  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  w e r e  c o m p a r e d  i n  F i g u r e  4 . 1 2 .  H o w e v e r ,  n o n e  o f  

a l l  2 , 6 - s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s  c o u l d  b e  s e p a r a t e d  o n  A S i M e ,  B S i M e  o r  G S i M e ,  e x c e p t  

f o r  s m a l l - s i z e d  s u b s t i t u e n t  2,6F t h a t  c o u l d  b e  s e p a r a t e d  o n  B S i M e  c o l u m n .  T h i s  

s u g g e s t e d  t h a t  s t e r i c  p o s i t i o n  h i n d e r e d  t h e  i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  a n a l y t e s  a n d  

c y c l o d e x t r i n  d e r i v a t i v e  a n d ,  t h u s ,  n o  e n a n t i o s e p a r a t i o n  w a s  o b s e r v e d .

C o n s i d e r i n g  t h e  e f f e c t  o f  t y p e  o f  s u b s t i t u t i o n ,  a  t r e n d  c o u l d  b e  

o b s e r v e d  o n  b o t h  c o l u m n s ,  b u t  m o r e  c l e a r l y  o n  A S i M e  c o l u m n .  T h e  - A A H  v a l u e s  o f  

3 , 5 - s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s  h a v e  a  t e n d e n c y  t o  i n c r e a s e  i n  t h e  o r d e r  o f  M e  <  F  <  C l  o n  

A S i M e  a n d  M e  <  F  ~  C l  o n  G S i M e .  I n  c o n t r a r y ,  f l u o r o - s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s  s e e m e d  t o  

p r o m o t e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o n  B S i M e  c o l u m n  [ 2 3 ] .
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- A A H

( k c a l / m o l )

0.80 -เ-

อ.60-

0.40-

2,3 2,4 2,5 2,6 3,4 3,5

Figure 4.11 E n t h a l p y  d i f f e r e n c e s  o f  t h e  e n a n t i o m e r s  o f  d i - s u b s t i t u t e d  p h e n o x y  a c i d  

m e t h y l  e s t e r s  o n  ( a )  A S i M e  a n d  ( ๖ )  G S i M e  c o l u m n s .



G S i M e  a  = 1 . 0 0 0 a  =  1 . 0 0 0 a  =  1 . 0 0 0 a =  1 . 0 1 8

7 8 9 10 11 12 13 5 ’ 6 7 8 '  9 10 4 6 8 10 12 14 16 4 6 ’  8 ’  10 12
time (min) time (min) time (min) time (min)

F i g u r e  4 . 1 2  C h r o m a t o g r a m s  o f  2 , 3 0 ,  2 , 5 C 1 ,  3 , 4 0 ,  a n d  3 , 5 0  o n  A S i M e  a n d  G S i M e  c o l u m n s  a t  1 4 0  ° c .

4̂0 \
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Group 3: O t h e r  p h e n o x y  a c i d  m e t h y l  e s t e r s  w i t h  s u b s t i t u t i o n  o n  t h e  a r o m a t i c  r i n g

2,4,6F 2,4,60 pentaF

E n a n t i o m e r i c  s e p a r a t i o n  o f  r e f e r e n c e  1 a n d  e s t e r s  i n  group 3 o n  t h r e e  

c h i r a l  c o l u m n s  w e r e  c o m p a r e d  ( F i g u r e  4 . 1 3 ) .  W h i l e  A S i M e  c o u l d  n o t  s e p a r a t e  

e n a n t i o m e r s  o f  u n s u b s t i t u t e d  (1) o r  p e n t a - s u b s t i t u t e d  (pentaF) e s t e r s ,  i t  c o u l d  

s e p a r a t e  e n a n t i o m e r s  o f  2,4,6F a n d  2,4,60. U n f o r t u n a t e l y ,  G S i M e  c o u l d  n o t  r e s o l v e  

e n a n t i o m e r s  o f  a l l  f o u r  a n a l y t e s .  T h i s  i n d i c a t e d  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h e  s i z e  o f  

c y c l o d e x t r i n  r i n g .  F o r  B S i M e ,  i t  c o u l d  s e p a r a t e  e n a n t i o m e r s  o f  1, 2,4,6F, a n d  pentaF, 
b u t  n o t  2,4,60 [ 2 3 ] .  I t  i s  i n t e r e s t i n g  t o  s e e  t h a t  a n  a d d i t i o n  o f  o n e  m o r e  s u b s t i t u e n t  a t  

p a ra - p o s i t i o n  a s  i n  2,4,6F a n d  2,4,60 ( c o m p a r e d  t o  2,6F a n d  2,60 i n  group 2) c o u l d  

i n t r o d u c e  t h e  e n a n t i o s e p a r a t i o n  o n  s m a l l - s i z e d  c y c l o d e x t r i n  d e r i v a t i v e ,  A S i M e .  

U n f o r t u n a t e l y ,  o t h e r  t r i - ,  t e t r a -  a n d  p e n t a - s u b s t i t u t e d  a n a l y t e s  a n d  t h e i r  i s o m e r s  a r e  

n o t  a v a i l a b l e ;  t h u s ,  a  c o m m o n  t r e n d  o n  t h e  e f f e c t  o f  n u m b e r  o f  a r o m a t i c - s u b s t i t u e n t  

o n  e n a n t i o s e p a r a t i o n  c o u l d  n o t  b e  p r o p o s e d .

- A A H  ( k c a l / m o l )

Figure 4.13 E n t h a l p y  d i f f e r e n c e s  o f  1, 2,4,6F, 2,4,60, a n d  pentaF o n  A S i M e ,  

B S i M e ,  a n d  G S i M e  c o l u m n s .


	CHAPTER IV RESULTS AND DISCUSSION
	4.1 Gas chromatographic separation of phenoxy acid methyl esters
	4.2 Thermodynamic investigation


