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บทคัดย่อ 

พืชกระท่อม (Kratom) หรือ Mitragyna Speciosa (Korth.) Havil. มีสรรพคุณทางยามากมาย ในงานวิจยัน้ีไดศึ้กษาถึงตวัทาํ

ละลายท่ีสามารถใชใ้นการสกดัสารไมทราไจนีนจากใบกระท่อมไดดี้ โดยใชค้่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน เพ่ือทาํนาย

ความสามารถในการละลาย โดยใชโ้ปรแกรม ProCAPE ในการวิเคราะห์หาค่าพารามิเตอร์การละลาย แต่เน่ืองจากไมทราไจนีน

นั้นไม่สามารถหาค่าการละลายไดโ้ดยตรง ในงานวิจยัน้ีจึงเลือกวิธีการหาค่าการละลายจากสารอนุพนัธ์ของไมทราไจนีนแทน 

โดยแสดงค่าการละลายของสารอนุพนัธ์และตวัทาํละลายบนกราฟการละลายสามองค์ประกอบ ตัวทาํละลายท่ีเลือกมาถูก

คาํนึงถึงความปลอดภยัจาก GSK’s Solvent Selection Guide จากผลการพล็อตกราฟสรุปไดว่้า ยงัมีตวัทาํละลายอีกหลายชนิดท่ี

สามารถละลายไมทราไจนีนไดดี้กว่าตวัทาํละลายท่ีใชก้นัอยู่ในปัจจุบนั และเม่ือใชโ้ปรแกรม ProCAPE ทาํนายค่าการละลาย

ของงานวิจยัท่ีเก่ียวขอ้งกบัการสกดั พบว่ากราฟท่ีไดมี้ความสอดคลอ้งกบัผลการทดลองของงานวิจยัท่ีไดท้าํการรวบรวมมา 

คําสําคัญ: กระท่อม, ไมทราไจนีน, ค่าพารามิเตอร์การละลาย, ProCAPE, GSK’s Solvent Selection Guide 

Abstract 

Mitragyna speciosa (Korth.) Havil., commonly known as “Kratom” has a wide range of therapeutic benefits. In this research 

study the solvents that can be used to extract Mitragynine from kratom leaves. To predict solubility parameters, Hansen solubility 

parameters were employed. Then analyzing the solubility parameters using the ProCAPE application However, Mitragynine 

cannot directly determine the solubility. Instead, a method for evaluating the solubility from derivatives of Mitragynine was used 

in this study. A ternary graph shows the solubility of the derivatives and solvents. The solvents selected were considered for safety 

from the GSK’s Solvent Selection Guide. From the results, it was found that several types of solvents which that were dissolved 

derivatives of Mitragynine better than conventional solvents. Additionally, while using ProCAPE, the solubility parameters were 

predicted from extraction-related research was applied, and the results were shown as ternary graphs. The graphs were confirmed 

to be in accordance with the experimental data from the research that was collected. 
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1. บทนํา 

ในอดีตพืชกระท่อม (Kratom) ในประเทศไทยถือเป็นส่ิง

ผิดกฎหมายตามพระราชบัญญัติยาเสพติด แต่ในปัจจุบัน

กระท่อมได้รับการยกเลิกจากการเป็นยาเสพติดให้โทษใน

ประเภท 5 ซ่ึงมีผลใชบ้งัคบัตั้งแต่วนัท่ี 24 สิงหาคม 2564 การ

ใช้กระท่อมทาํให้ผูเ้สพไม่เหน็ดเหน่ือย ทนแดด ทนร้อน 

สามารถใช้แรงงานได้อย่างต่อเน่ือง แต่เม่ือเสพเป็นระยะ

เวลานานอาจส่งผลให้เกิดอาการเบ่ืออาหาร นํ้ าหนักลด 

ทอ้งผูก ผิวดาํเกรียม เป็นตน้ นอกจากกระท่อมออกฤทธ์ิเป็น

ยาเสพติดแล้ว จากหลักฐานพบว่ากระท่อมถูกใช้เป็น

สมุนไพรตั้งแต่คริสต์ศตวรรษท่ี 19[1] ทางเภสัชวิทยาใช้

กระท่อมในการรักษาโรคต่าง ๆ เช่น ใช้เป็นยาแก้โรคบิด 

ปวดทอ้ง ทอ้งร่วง ถ่ายเป็นเลือด และปวดมวนทอ้ง ตลอดจน

ใชก้ระท่อมเพ่ือทดแทนฝ่ิน เป็นตน้ สารประกอบสําคญัท่ีอยู่

ในใบกระท่อม  คือไมทราไจนีน  (Mitragynine) และ 7-

Hydroxy (7-OH) Mitragynine ซ่ึงเป็นสารกลุ่มอัลคาลอยด์ 

(Alkaloid) ออกฤทธ์ิกดประสาทส่วนกลาง (CNS Depressant) 

เช่นเดียวกบัโคเคนจากงานวิจยัเม่ืออาสาสมคัรกลุ่มตวัอย่าง

ได้รับ Mitragynine Acetate มากเกินกว่า 50 mg พบว่าทาํให้

เกิดผลเสีย เช่น อาเจียนและคล่ืนไส้ เป็นตน้[2] ในปัจจุบนัมี

การสกดัสารประเภทอลัคาลอยด์จากใบกระท่อมหลากหลาย

วิธี โดยทัว่ไปนิยมใชน้ํ้ าและตวัทาํละลายอินทรียใ์นการสกดั

[3] และยงัมีการพัฒนาต่อยอดการสกัดด้วยตัวทําละลาย

ร่วมกบัคาร์บอนไดออกไซดย่ิ์งยวด ส่งผลให้มีประสิทธิภาพ

การสกดัท่ีสูงมากขึ้น[4] แต่ถึงแมก้ารสกดัดว้ยวิธีดงักล่าวจะ

มีประสิทธิภาพท่ีดี แต่ด้วยราคาอุปกรณ์ท่ียงัสูงอยู่ และ

เทคนิคน้ีมีความยุ่งยาก รวมไปถึงตอ้งการผูท่ี้ชาํนาญการใน

การดาํเนินงาน จึงยงัไม่เหมาะสําหรับท่ีจะนาํมาใชใ้นระดบั

อุตสาหกรรม ผูวิ้จยัจึงมุ่งเน้นการพฒันาการสกดัดว้ยตวัทาํ

ละลาย เพ่ือตอบโจทยส์าํหรับระดบัอุตสาหกรรมมากท่ีสุด 

การสกดัดว้ยตวัทาํละลาย เป็นเทคนิคท่ีนิยมใชส้กดัได้

ทั้ งสารอินทรีย์และอนินทรีย์ ซ่ึงถูกใช้ในอุตสาหกรรม

ขนาดใหญ่ เช่น การบาํบัดนํ้ าเสีย อุตสาหกรรมเคมีเพ่ือ

ส่ิงแวดลอ้ม อุตสาหกรรมยา เป็นตน้[5] เน่ืองจากการสกดั

ดว้ยตวัทาํละลายส่วนใหญ่ทาํท่ีอุณหภูมิห้องหรืออุณหภูมิท่ี

ไม่สูงมากนัก จึงทาํให้วิธีการสกัดด้วยตัวทาํละลายน้ีมี

ต้นทุนการผลิตท่ีตํ่า รวมทั้งยงัรักษาคุณสมบติัของตวัทาํ

ล ะ ล าย ท่ี ถู ก สกัด  เ น่ื อ ง จ ากไ ม่ ไ ด้ใช้ อุ ณหภู มิ สูง [6] 

โดยทั่วไปหลกัการเลือกตัวทาํละลายนั้น นิยมเลือกจาก

ความเหมือนกนัของสภาพขั้วระหว่างตวัทาํละลายและตวั

ถูกละลายหรือท่ีเรียกว่า Like Dissolve Like [7] กล่าวคือ

หากสภาพขั้วของตวัทาํละลายและตวัถูกละลายเหมือนกนั 

จะสามารถละลายกันได้ดี สามารถนําไปออกแบบการ

ทดลองและหาค่าสัมประสิทธ์ิการกระจายตัว หรือ 

Distribution Coefficient (Kd) ซ่ึงสามารถคํานวณได้จาก

อตัราส่วนของความเขม้ขน้ตวัถูกละลายท่ีละลายอยู่ในวฏั

ภาคอินทรีย์และความเข้มข้นท่ีละลายอยู่ในนํ้ า[8] แต่

วิธีการน้ีจาํเป็นตอ้งใชท้รัพยากร ตวัทาํละลาย และเวลาเป็น

จาํนวนมาก เน่ืองจากตอ้งออกแบบการทดลอง เพ่ือเลือกตวั

ทาํละลายท่ีมีขั้วหรือไม่มีขั้วเป็นจาํนวนมากแลว้จึงสามารถ

ส รุ ป ไ ด้ ว่ า ตัว ทํา ล ะ ล า ย ตัว ใ ด ท่ี เ ห ม า ะ ส ม  แ ล ะ มี

ประสิทธิภาพในการสกดัไดดี้ท่ีสุด  

ห น่ึ ง ใ น คุ ณ ส ม บั ติ ข อ ง ส า ร อิ น ท รี ย์ ท่ี ใ ช้ แ ส ด ง

ความสามารถในการละลาย คือพารามิเตอร์การละลาย 

(Solubility Parameter) ซ่ึงเป็นลกัษณะเฉพาะของสารเพ่ือ

ช่วยในการเลือกตัวทําละลายได้อย่างเหมาะสมโดย

สารอินทรียท่ี์มีค่าพารามิเตอร์การละลายใกล้เคียงกันจะ

สามารถละลายเขา้ดว้ยกนัไดดี้[9] ปัจจุบนัค่าพารามิเตอร์

การละลายมีใช้กันอยู่หลายชนิด โดยงานวิจัยน้ีเลือกใช้

ค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน (Hansen Solubility 

Parameter) ซ่ึงเป็นค่าพารามิเตอร์การละลายท่ีถูกวิจัยต่อ

ยอดมาจากค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิล-เดอแบรน 

(Hildebrand Solubility Parameter) เพ่ือช่วยในการทาํนาย

หาค่าการละลายท่ีเหมาะสม และช่วยในการลดจาํนวนชนิด

ของตัวทาํละลายท่ีใช้ในการทดลองลดค่าใช้จ่าย และลด
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เวลาในการทดลอง นับเป็นการพฒันาการหาตวัทาํละลาย

ใหม่ ๆ ท่ีมีประสิทธิภาพสูงขึ้น  

วตัถุประสงค์ของการวิจัยน้ี คือการศึกษาเทคนิคการ

เลือกตวัทาํละลายท่ีเหมาะสมไดอ้ย่างมีประสิทธิภาพโดย

ใช้ค่ าพารามิ เตอร์การละลาย โดยศึกษาการใช้งาน

ซ อ ฟ ต์ แ ว ร์  ProCAPE แ ล ะ โ ม เ ด ล ใ น ก า ร ทํ า น า ย

ค่าพารามิเตอร์การละลาย ซ่ึงมีขอบเขตการวิจยั คือการหา

ช่วงการละลายของไมทราไจนีน โดยใชค้่าพารามิเตอร์การ

ละลายของแฮนเซนท่ีอุณหภูมิคงท่ี โดยเลือกใช้ตัวทํา

ละลายท่ีแนะนาํใน GSK’s Solvent Selection Guide 

 

2. ทฤษฎีและงานวิจัยท่ีเกีย่วข้อง 

2.1 กระท่อม 

พืชกระท่อม (Kratom) อยู่วงศ์ Rubiaceae ซ่ึงอยู่วงศ์

เดียวกับกาแฟ มี ช่ือวิทยาศาสตร์ว่า Mitragyna Speciosa 

(Korth.) Havil. มีช่ือเรียกไดห้ลากหลาย เช่น ในภาคกลางเรียก

อีถ่าง ภาคใตเ้รียกท่อม เป็นตน้ โดยทัว่ไปลาํตน้มีความสูง 4–

9 m กวา้งประมาณ 5 m เม่ือรวมความสูงของก่ิงกา้นอาจสูงได้

ถึง 15–30 m ใบคลา้ยกระดงังา ชนิดกา้นใบมีทั้งสีเขียวและสี

แดง ใบมีความยาวได้ถึง 17 cm กวา้ง 10 cm[10] พบมากใน

บริเวณป่าดิบช้ืน เช่น ทางตอนเหนือของมาเลเซีย และทาง

ตอนใต้ของประเทศไทย[11] องค์ประกอบทางเคมีของพืช

กระท่อม ประกอบไปดว้ยสารประกอบหลายประเภท เช่น 

Alkaloids, Flavonoids, Phenolic Compounds, Lignans, 

Triterpenes เป็นต้น ในพืชกระท่อมไทยพบสารประกอบท่ี

สําคญั คือไมทราไจนีน มากถึง 66% ในขณะท่ีพืชกระท่อม

มาเลเซียพบไมทราไจนีนเพียง 12%[12] 

กระท่อมมีความสามารถระงับอาการปวดได้ดีกว่า

มอร์ฟีน[13] แต่มีความเสพติดยากกว่าและถอนยาไดง้่าย

กว่ามอร์ฟีน[14] จากการศึกษาความเป็นพิษของสารสกดั

ในพืชกระท่อม พบว่าค่า LD50 (50% Lethal Dose หมายถึง 

ปริมาณของสารเคมีท่ีให้กบัสัตวท์ดลองเพียงคร้ังเดียวแต่

ทาํให้สัตวท์ดลองจาํนวนคร่ึงหน่ึงตายลง) ของอลัคา-ลอยด์

เม่ือทดลองกับสัตว์มีค่าเท่ากับ 173.20–591 mg/kg ส่วน

ไมทราไจนีนมีค่า LD50 อยูท่ี่ 477 mg/kg[15],[16]  

2.2 ไมทราไจนีน 

ไมทราไจนีน เป็นสารออกฤทธ์ิหลกัท่ีพบมากท่ีสุด คือ 

66% ของอัลคาลอยด์ทั้ งหมด ในกระท่อมประกอบไป

ดว้ยอลัคาลอยดใ์นปริมาณ 0.5–1.5% ของนํ้าหนกั[17] มีช่ือ

ทางเคมีว่า 9-Methoxy-Corynantheidine มีสูตรทางเคมีว่า 

C23H30N2O4 โดยมีมวลโมเลกุล 398.5 g/mol จุดเดือด 235°C 

ท่ี  5 mmHg จุ ด ห ล อ ม เ ห ล ว  104°C [18] มี  SMILES 

(Simplified Molecular Input Line Entry System) คื อ

CCC1CN2CCC3=C(C2CC1C(=COC)C(=O)OC)NC4=C

3C(=CC=C4)OC[19] มีการเรียงตวัแบบอสัณฐาน มีค่าการ

ดูดกลืนแสงอยูท่ี่ 250 nm[1],[12] 

2.3 งานวิจัยท่ีเกี่ยวข้องกับพืชกระท่อม สารไมทราไจนีน

และการสกัด 

ในปี ค.ศ. 1907 Hooper และคณะ ไดแ้ยกสารไมทรา-ไจนี

นให้บริสุทธ์ิเป็นคร้ังแรก[20] ในปี ค.ศ. 1921 Field และคณะ 

ไดท้าํการสกดัและรายงานสารใหม่ 2 ชนิด คือไมทราไจนีน

ไดจ้าก M. Speciosa และ Mitraversine ไดจ้าก M. Parvifolia ซ่ึง

สารดงักล่าวเป็นสารประเภทอลัคาลอยด์ไดจ้ากพืชกระท่อม

[21] ในปี  ค.ศ. 1963 Joshi และคณะได้ทําการศึกษาสูตร

โครงสร้างของไมทราไจนีน ว่ามีลักษณะเป็นวงเปิด และ

คาร์บอนตาํแหน่งท่ี 19 มี Methoxy จับอยู่ ทาํให้สรุปได้ว่า

ไมทราไจนีนอยู่ในกลุ่ม Indole Alkaloid [22] ในปี ค.ศ. 1964 

Zacharias และคณะ สามารถหาโครงสร้างของไมทราไจนีนท่ี

สมบูรณ์ไดส้ําเร็จ[23] ในปี ค.ศ. 1989 Shellard ไดวิ้เคราะห์หา

สารประกอบอลั-คาลอยด์ทั้งหมดท่ีมีอยู่ในพืชกระท่อม[24] 

ในปี ค.ศ. 1991 Houghton และคณะ ไดท้าํการสกดัใบกระท่อม

ด้วยวิธีการหมักกับ MeOH เป็นเวลา 3 วนั ในขั้นตอนการ

กรองเติม 10% Acetic Acid ทาํให้สารละลายแยกชั้น ในชั้น

ของนํ้าทาํให้เป็นด่างโดยเติม Sodium Carbonate และสกดัดว้ย 

Chloroform มีผลไดก้ารสกดัอยู่ท่ี 30 mg/g[25] ในปี ค.ศ. 2004 

Takayama ได้ระบุ ว่ากระท่อมในประเทศไทยมีไมทรา

ไจนีนคิดเป็น 66% ของอลัคาลอยด์ทั้งหมดและกระท่อมใน

มาเลเซียมีเพียง 12% [26] ในปี ค.ศ. 2010 Harizal และคณะ ได้

ทาํการสกดัใบกระท่อมดว้ยวิธีซอกห์เลต (Soxhlet Extraction) 

กับ MeOH เป็นเวลา 4 ชั่วโมงท่ีอุณหภูมิ 60°C มีผลได้การ

สกดัอยูท่ี่ 16 mg/g [27] ในปี ค.ศ. 2010 Sabetghadam และคณะ 
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ได้ทาํการสกัดใบกระท่อมด้วยวิธีการหมักกับ MeOH เป็น

เวลา 24 ชั่วโมง โดยใช้วิธีการการสกดัแบบซอกห์เลต เขา้มา

ช่วย มีผลได้การสกัดอยู่ท่ี 8 –10 %w/w [28] ในปี ค.ศ. 2012 

Shamima และคณะ ได้ทาํการสกัดใบกระท่อมด้วยวิธีการ

หมกัโดยใช ้MeOH เป็นเวลา 5 วนั และเติม 5% Sulfuric Acid 

จากนั้นผสม Sodium Carbonate และป่ันกวนจนกระทั่งได้สี

เทาเขียวท่ีมีค่า pH 11 จากนั้นเติม CHCl3 เป็นชั้นท่ี 3 โดยชั้น

ของ CHCl3 ถูกกาํจดัโดยสารผสม และเติม Anhydrous Sodium 

Sulphate เม่ือแห้งแล้ว มีผลไดก้ารสกัดอยู่ท่ี 0.087 mg/g[29] 

ในปี ค.ศ. 2012 Laura และคณะ ไดท้าํการสกดัไมทราไจนี

นจากใบกระท่อมของอินโดนีเซีย โดยใช้คล่ืนไมโครเวฟ

และ Solid-Phase Extraction พบว่าไดอ้ลัคาลอยด์สูงกว่าวิธี

ดั้ งเดิม[30] ในปี ค.ศ. 2012 Jaime Lara และคณะ ได้ใช้ค่า

การละลายของ แฮนเซนในการคาํนวณค่าการละลายของพอ

ลิเมอร์ชนิดต่าง ๆ  เพ่ือทาํนายและทดสอบการบวมในถุงมือ

ยาง[31] ในปี ค.ศ. 2013 Parthasarathy และคณะ ได้ทาํการ

สกัดใบกระท่อมด้วยวิธีการหมัก โดยใช้นํ้ าและ Solid-

Solvent ผสมกนัในอตัราส่วน 5:8 เป็นเวลา 4 ชัว่โมง โดยมี

ผลได้ อยู่ท่ี 0.80 mg/g และยงัได้ทดลองผสม MeOH และ 

Solid-Solvent ในอัตราส่วน 1:5 และหมักเป็นเวลา 10 วนั

โดยมีผลไดอ้ยู่ท่ี 4.77 mg/g และไดท้าํการสกดัดว้ย MeOH 

จากนั้ นทําให้บริสุทธ์ิด้วย 90% Acetic Acid ในนํ้ า โดยมี

อตัราส่วน 1:35 แล้วแยกส่วนด้วยนํ้ าและ Petroleum Ether 

ในส่วนของชั้นนํ้ าแยกด้วย Na2CO3 ท่ี pH 9 และสกัดด้วย 

CHCl3 สารท่ีสกดัได ้ถูกแบ่งดว้ยนํ้ า เพ่ือกาํจดัด่างส่วนเกิน 

และเติม Anhydrous Na2SO4 ก่อนท่ีจะระเหยตัวทาํละลาย

[32] ในปี ค.ศ. 2014 Amita ได้รวบรวมวิธีในการสกัดสาร

จากสมุนไพรเพ่ือทาํยา ไดร้ะบุว่า Ether มีความเหมาะสมใน

การสกัดสารประเภทอลัคาลอยด์ได้ดีท่ีสุด[33] ในปี ค.ศ. 

2018 Boffa และคณะ ไดท้าํการสกดั M. Specioasa ในแต่ละ

ป ร ะ เ ภ ท ไ ด้ แ ก่  Red Malay M. Speciosa, Red Bali M. 

Specioasa, Red Thai M. Specioasa, White Borneo M. 

Specioasa, Green Malay M. Specioasa โดยใช้ MeOH และ

นํ้ า ผสมกันในอตัราส่วน 1:1 ท่ีอุณหภูมิห้องเป็นเวลา 24 

ชั่วโมง โดยมีผลได้อยู่ ท่ี  5.81, 9.84, 8.76, 12.2 และ 9.86 

mg/g ตามลาํดับ[34] ในปี ค.ศ. 2019 Sharma และคณะ ได้

ทาํการสกดัใบกระท่อมดว้ยวิธีการหมกักบั 95% EtOH เป็น

เวลา 3 วัน โดยทําซํ้ า 3 รอบ มีผลได้การสกัดอยู่ท่ี  6.24 

%w/w[35] ในปี ค.ศ. 2020 Mustafa และคณะ ไดท้าํการสกดั

ใบกระท่อมดว้ยวิธีการหมกักบั n-Hexane, Chloroform และ 

MeOH มีผลได้อยู่ ท่ี  75 mg/g[36] ในปี ค.ศ. 2020 Flores-

Bocanegra และคณะ ไดท้าํการสกดัใบกระท่อมดว้ยวิธีการ

หมักเป็นเวลา 24 ชั่วโมงท่ีอุณหภูมิห้อง กับ CHCl3 และ 

MeOH ในปริมาตร 1000 ml โดยเติม 10% KOH ท่ีละลายใน

นํ้ าในปริมาณ 500 ml จากนั้นเติม 1 M HCl และ Hexane ใน

อัตราส่วน 1:1 ลงใน Dry Extract ทาํให้ Hexane ถูกกําจัด 

และเติม NH4OH จนกระทัง่ได ้pH 9 จากนั้นสกดัดว้ย CHCl3 

มีผลไดอ้ยูท่ี่ 37.5 mg/g[37] 

2.4 ค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรน 

ค่าพารามิเตอร์การละลายถือเป็นแนวคิดท่ีสําคัญ 

สามารถใช้ได้จริงเพ่ือเป็นการเลือกตัวทาํละลายไดอ้ย่าง

เหมาะสม และมีการใช้อย่างแพร่หลาย ในปี ค.ศ. 1963 

Hildebrand ไดเ้สนอค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอ-

แบรน (δ) [38] ซ่ึงมีความสามารถในการทํานายค่าการ

ละลายพ้ืนฐานของสารกลุ่มพอลิเมอร์ในสารละลายได ้โดย

ค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรนมีค่าเท่ากบั ค่า

ของรากท่ีสองของพลังงานยึดเหน่ียวหนาแน่น หรือ 

Cohesive Energy Density (Ecoh) ซ่ึงเป็นลกัษณะเฉพาะของ

อนัตรกิริยาระหว่างโมเลกุล (Intermolecular Interactions) 

ในของแข็งหรือของเหลวบริสุทธ์ิ[39] ค่าพารามิเตอร์

ดงักล่าวเป็นกุญแจสาํคญั เพ่ือใชใ้นการเลือกตวัทาํละลายท่ี

ใชใ้นการแยกสาร[40] ดงัสมการท่ี (1)–(2) 

 

δ = √c = �Ecoh
Vm

  (1) 

 

โดย 

 

Ecoh = ∆Hv,298 - RT  (2) 

 

เม่ือ  ΔHv,298 คือค่า เอนทาลปีของการระเหย  (ท่ี

อุณหภูมิ 298 K) Vmคือปริมาตรต่อโมล หรือ Molar Volume 

ท่ีอุณหภูมิใด ๆ (cm3/mol) R คือค่าคงท่ีของแก๊ส T คือค่า
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อุณหภูมิสมบูรณ์ (K) ดงันั้น ค่าพารามิเตอร์การละลายของ

ฮิลเดอแบรนท่ีอุณหภูมิใด ๆ มีค่าดงัสมการท่ี (3) 

 

δ = �∆Hv - RT
Vm

  (3) 

 

ความหนาแน่นของพลงังานย ึด เหนี ่ยวระหว ่าง

โมเลกุล (Cohesive Energy Density, Ecoh) คือปริมาณของ

พลงังานที่ตอ้งการแยกโมเลกุลในหน่ึงหน่วยปริมาตรกบั

โมเลกุลใกลเ้คียงที่จบัตวักนั ซ่ึงมีค่าเท่ากบัค่าความร้อน

ของการกลายเป็นไอของสารประกอบหารดว้ยปริมาตร

ต ่อ โ ม ล  ( Molar Volume) ใ น ส ถ า น ะ ค ว บ แ น ่น 

(Condensed Phase) เพ่ือให้เกิดการละลาย  

ค่าการละลายของฮิลเดอแบรนเป็นท่ีแพร่หลายและง่าย

ต่อการทาํนายสมดุลของเฟส เน่ืองจากสารส่วนใหญ่มี

พ้ืนฐานการทาํนายแบบตัวแปรเดียวแสดงดังตารางท่ี 1 

[41]ซ่ึงเหมาะกบัสารท่ีไม่มีขั้วหรือมีขั้วเล็กน้อยและไม่มี

พันธะไฮโดรเจน เ น่ืองจากข้อจํากัดของการใช้ของ

ค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรนนั้น ไม่คาํนึงถึง

แรงดึงดูดระหว่างขั้ วกับพันธะไฮโดรเจน ดังนั้ นหาก

ตอ้งการความซับซ้อนในการคาํนวณมากกว่าน้ี เช่น เป็น

ส า ร ป ร ะ ก อ บ ท่ี มี ขั้ ว ห รื อ มี พัน ธ ะ ไ ฮ โ ด ร เ จ น เ ป็ น

องคป์ระกอบ ค่าพารามิเตอร์การละลายแฮนเซนนั้นมีความ

เหมาะสมในการทาํนายมากกว่า ซ่ึงจะกล่าวในลาํดบัถดัไป 

หน่วยโดยทัว่ไปของค่าการละลายนั้น คือ (Calories 

per cm3)1/2 หรือ cal1/2 cm−3/2 หากเป็น SI Units คือ J1/2 

m−3/2 ซ่ึงมีค่าเท่ากบั Pa0.5 เม่ือ 1 Calorie มีค่าเท่ากบั 4.184 

J. จ ะ ไ ด ว้ ่า  1 cal1/2 cm−3/2 = (4.184 J)1/2 (0.01 m)−3/2 = 

2.045x103 J1/2 m−3/2 = 2.045 MPa1/2 ด งั นั้น จ ึง น ิย ม ใ ช้

หน่วยค่าการละลาย (δ) คือ MPa1/2 เป็นหลกั 

 

ตารางท่ี 1 ตวัอยา่งค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรน 

Material δ (MPa1/2) 

Acetone 20.3 

Chloroform 19.0 

Cyclohexane 16.8 

Dichloromethane 19.8 

2.5 ค่าพารามิ เตอร์การละลายของแฮนเซน (Hansen 

Solubility Parameter)[42],[43]  

ใ น ปี  ค . ศ .  1967 Charles M. Hansen ไ ด พ้ ฒั น า ค ่า

พารา- มิเตอร์การละลายของแฮนเซนในงานวิจยัระดบั

ปริญญาเอก ซ่ึงเป็นการต่อยอดมาจากค่าพารามิเตอร์การ

ละลายของฮิลเดอแบรน ในงานวิจยัดงักล่าวมีการเสนอ

การหาค่าพารามิเตอร์การละลายแบบ 3 มิติ ซ่ึงหมายถึง

แรงระหว่างโมเลกุลทั้ง 3 ชนิด ไดแ้ก่ ค่าการละลายของ

แรงลอนดอน (δd) ซ่ึงจะค ิดจากแรงลอนดอน หรือ 

Dispersion Force ซ่ึง เ ป็นแรงภายในโมเลก ุลที ่พบได้

ทัว่ไปของสารที่ไม่มีขั้ว หรือโมเลกุลที่อยู ่ในรูปทรง

สมมาตร มีความแข็งแรงตํ่า ค่าการละลายต่อมา คือค่าการ

ละลายของแรงด ึงด ูดระหว ่างขั้ว  (δp) หรือ  Dipolar 

Intermolecular Force เ ป็นพลงังานที ่ค ิดจากแรงดึงดูด

ระหว่างขั้วที่อยู่ภายในโมเลกุลกระทาํกนั ทาํให้รูปทรง

ของโมเลกุลนั้นไม่สมมาตร และสุดทา้ยคือค่าการละลาย

ข อ ง พ นั ธ ะ ไ ฮ โ ด ร เ จ น  (δhb) ห รือ  The Energy From 

Hydrogen Bond เป็นพลงังานของสารที่มีหมู่ฟังก์ชนัซ่ึง

สามารถให ้และร ับโปรตอน โดยหมู ่ที ่สามารถใ ห้

ไฮโดรเจนไดน้ั้น ส่วนมากจะเป็นหมู่ท่ีมีไฮโดรเจนจับอยู่

กบัอะตอมของฟลูออรีนออกซิเจน และไนโตรเจน เมื่อ

นําค่าการละลายทั้ง 3 ค่าดงักล่าวมารวมกนั ไดอ้อกมา

เป็นค่าการละลายของฮิลเดอแบรน ดงัสมการที่ (4) โดย

ค่าดงักล่าวมีหลกัการพื้นฐานมาจากสารที่มีลกัษณะขั้ว

เหมือนกนั หรือโมเลกุลที่มีแรงยึดเหนี่ยวเหมือนกนั จะ

สามารถละลายเขา้กนัได ้แต่มีขอ้จาํกดั คือค่าพารามิเตอร์

สามารถเปลี่ยนแปลงไดต้ามอุณหภูมิ และอาจขาดความ

แม่นยาํเนื่องจากค่าการเหน่ียวนาํทางไฟฟ้าสถิต เป็นตน้ 

โดยค่าการละลายมีหน่วยเป็น MPa1/2 ใน SI UNIT 

 

δ = �δd
2 + δp 

2 + δhb
2   (4) 

 

จากสมการที่ (4) พบว่าหากสารที่ไม่มีขั้วและไมมี่

พนัธะไฮโดรเจน ค่าการละลายท่ีเกิดจากแรงลอนดอนนั้น 

เท่ากบัค่าการละลายของฮิลเดอแบรน แสดงว่าค่าการ

ละลายของแรงลอนดอนสามารถหาไดจ้ากวิธีเดียวกนักบั
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การหาค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรน คือการ

ถอดรากท่ีสองของพลงังานยึดเหน่ียวหนาแน่นนัน่เอง 

2.6 การทํานายค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซนด้วย

วิธีการกระจายแบบกลุ่ม[44]  

ในปี  ค .ศ .  2008 Stefanis และ Panayiotou ได้ส ร้าง

โมเดลทางคณิตศาสตร์เชิงเส้นจากการทดลอง เพ่ือการหา

ค่าการละลายของสาร โดยการแบ่งกลุ่มย่อยของสาร

ออกเป็นสองประเภท คือ First-Order Group (UNIFAC 

Groups) ซ่ึงจะครอบคลุมโครงสร้างของกลุ่มย่อยทั่วไป 

และ Second-Order Group ซ่ึงจะแบ่งโดยใชห้ลกัตามทฤษฎี

คอนจูเกต ทําให้สามารถทํานายค่าของสารประกอบ

อินทรีย์ท่ีมีโครงสร้างซับซ้อนไม่ว่าจะเป็น Multi-Ring, 

Aromatic Structure และ Heterocyclic หรือแม้กระทั่งสาร

ประเภทชีวเคมี ยา อุตสาหกรรมอาหาร เป็นต้น โดย 

Stefanis และ Panayiotou ได้ให้สมการในการคาํนวณหา

ค่าพารามิเตอร์ของแฮนเซนไว ้ดงัสมการท่ี (5)–(7) มีหน่วย

เป็น MPa1/2 โดยท่ีค่า C และ D หาไดจ้ากตารางท่ี 2 และ 3 

 

δd = ∑ NiCii + W ∑ MjDjj + 17.3231  (5) 

δp = ∑ NiCii + W ∑ MjDjj + 7.3548  (6) 

δhb = ∑ NiCii + W ∑ MjDjj + 7.9793  (7) 

 

ตารางท่ี 2 ตัวอย่างค่าการละลายของกลุ่มย่อยประเภท 

First-order  

Group δd δp δhb 

−CH< 0.645 0.6491 - 0.2018 

>C< 1.2686 2.0838 0.0866 

CH2=CH– 1.0585 - 2.0035 - 1.2985 

−CH=CH– 0.0048 - 0.2984 - 0.0400 

−CH=C< 0.5372 - 0.9024 - 1.8872 

>C=C< 0.3592 1.0526 - 15.4659 

 

ตารางท่ี 3 ตัวอย่างค่าการละลายของกลุ่มย่อยประเภท 

Second-order  

Group δd δp δhb 

(CH3)2–CH–  0.046 0.0019 0.3149 

ตารางท่ี 3 ตัวอย่างค่าการละลายของกลุ่มย่อยประเภท 

Second-order (ต่อ) 

Group δd δp δhb 

(CH3)3–C–  - 0.0738 1.1881 - 0.2966 

ring of 5 carbons  - 0.6681 - 2.3430 - 0.3079 

ring of 6 carbons  - 0.3874 - 3.6432 - 

–C=C–C=C–  - 0.1355 - 3.5085 - 1.0795 

CH3-C=  - 0.0785 0.3316 0.3875 

– CH2–C=  - 0.3236 - 2.3179 - 0.5836 

 

เม่ือ i คือจาํนวนของกลุ่มย่อยประเภท First Order ท่ีมีอยู่

ในสาร j คือจาํนวนของกลุ่มย่อยประเภท Second Order ท่ีมี

อยูใ่นสาร N คือจาํนวนของกลุ่มยอ่ยประเภท First Order ของ

แต่ละกลุ่มท่ีซํ้ ากันในสาร C คือค่าการละลายของกลุ่มย่อย

ประเภท First Order M คือจํานวนของกลุ่มย่อยประเภท 

Second Order ของแต่ละกลุ่มท่ีซํ้ ากันในสาร D คือค่าการ

ละลายของกลุ่มย่อยประเภท Second Order W จะมีค่าเท่ากบั 

1 เม่ือมี Second Order Group และ มีค่าเท่า 0 เม่ือไม่มี Second 

Order Group หากค่าพารามิเตอร์การละลาย δp และ δhb มีค่า

นอ้ยกว่า 3 MPa1/2 จึงใชส้มการดงัสมการท่ี (8)–(9) 

 

δp = ∑ NiCii + W ∑ MjDjj + 2.7467  (8) 
δhb = ∑ NiCii + W ∑ MjDjj + 1.3720  (9) 

 

3. วิธีการดําเนินงาน 

3.1 การคํานวณค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน 

การคาํนวณค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซนใน

งานวิจยัน้ีคาํนวณจากโปรแกรม ProCAPE ซ่ึงเป็นวิธีการ

คาํนวณของ Constatinou กับ Gani [45] เพ่ือนํามาช่วยใน

การคาํนวณค่าการละลายของตวัทาํละลายและสารอนุพนัธ์

ของไมทราไจนีน เน่ืองจากมีโครงสร้างท่ีซับซ้อนและใช้

การคาํนวณของ Stefanis เม่ือโปรแกรมไม่สามารถคาํนวณ

ได ้โดยจะคาํนวณค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน

ของไมทราไจนีนและตวัทาํละลาย ซ่ึงเลือกใชต้วัทาํละลาย

ท่ีแนะนาํจาก GSK’s Solvent Selection Guide [46] 
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3.2 การเลือกตัวทําละลายเพ่ือนําไปหาช่วงการละลาย [44] 

หลงัจากไดค้่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซนแลว้ 

นาํค่าพารามิเตอร์ท่ีไดไ้ปพล็อตเป็นกราฟการละลายสาม

องค์ประกอบ  (Ternary Graph) โดยจะสามารถแปลง

ค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซนเหล่าน้ีให้เป็น

สัดส่วน เพ่ือนาํไปพลอ็ตไดด้ว้ยสมการต่อไปน้ี 

 

100fd = 100δd
δd + δp + δhb

  (10) 

100fp = 100δp
δd + δp + δhb

  (11) 

100fhb = 100δhb
δd + δp + δhb

  (12) 

 

3.3 สารอนุพนัธ์ของไมทราไจนีน 

เน่ืองจากสารไมทราไจนีนไม่สามารถหาค่าการละลาย

ไดค้รบทั้ง 3 ค่า เน่ืองจากบางค่าติดลบ งานวิจยัน้ีจึงเลือกอลั

คาลอยด์ชนิดอ่ืน รวมถึงสารอนุพนัธ์ของไมทราไจนีน ดงั

ตารางท่ี 4 ซ่ึงมีคุณสมบติัทางเทอร์โมไดนามิกส์ ท่ีคาํนวณ

ไดจ้ากโปรแกรม ProCAPE มีค่าใกลเ้คียงกนั เพ่ือเป็นกลุ่ม

ตวัแทนของไมทราไจนีนท่ีนาํไปพลอ็ตกราฟ และดูค่าการ

ละลายต่อไป โดย MW คือมวลโมเลกุล Tm คืออุณหภูมิจุด

หลอมเหลว Tb คืออุณหภูมิจุดเดือด Tc คืออุณหภูมิจุด

วิกฤต และ Vm คือปริมาตรโมลาร์  และZc คือ ค่าตัว

ประกอบการอดัตวัวิกฤต 

4. ผลการวิจัยและการวิเคราะห์ 

เม่ือนาํค่าการละลายของตวัถูกละลายท่ีคาํนวณไดจ้าก

โปรแกรม ProCAPE[47] มาพล็อตกราฟการละลายสาม

องคป์ระกอบ พบว่าตวัถูกละลายท่ีมีคุณสมบติัทางเทอร์โม-

ไดนามิกส์ใกลเ้คียงกนั มีค่าการละลายเกาะกลุ่มกนั และมี

ผลจากแรงลอนดอนท่ีมากตามขนาดมวลโมเลกุล ดงัรูปท่ี 

1 โดยค่า fd อยู่ในช่วง 57.96–61.85 ค่า fp อยู่ในช่วง 19.76–

26.28 และค่า fhb อยูใ่นช่วง 14.47–18.57 

 

 
รูปท่ี 1 ค่าการละลายของตวัถูกละลาย 

 

ตารางท่ี 4 คุณสมบติัทางเทอร์โมไดนามิกส์ของสารอนุพนัธ์ของไมทราไจนีน 

Material MW (g/mol) Tm (K) Tb (K) Tc (K) Vm (cm3/mol) Vc (cm3/mol) Zc 

Mitragynine 398.49 430.62 804.26 1,001.11 341.14 1,183.04 0.214 

Ciliaphylline 414.49 453.32 821.31 960.26 285.05 1,206.48 0.213 

Isorhynchophylline 384.47 442.70 804.57 952.17 265.83 1,157.86 0.217 

MGM-9 476.54 460.12 828.68 948.83 358.77 1,329.85 0.208 

Mitragynine Pseudoindoxyl 414.49 456.96 823.04 960.26 294.35 1,206.48 0.213 

Mitraphylline 368.43 454.49 795.58 949.09 270.51 1,059.53 0.223 

Rhynchophylline 384.47 442.70 804.57 952.17 265.83 1,157.86 0.217 

จากรูปท่ี 2 พบว่ากลุ่มของตวัทาํละลายท่ีมีค่าการละลาย

ใกลเ้คียงกบัค่าการละลายของตวัถูกละลาย ไดแ้ก่ Ether, Ester, 

Ketone, Aromatic และ Halogenated เม่ือนํากราฟการละลาย

สามองคป์ระกอบของนํ้ ามาวิเคราะห์ดงัรูปท่ี 2 พ้ืนท่ี a ซ่ึงเป็น

ท่ีทราบกันดีว่านํ้ ามีแรงยึดเหน่ียวกันแบบพนัธะไฮโดรเจน

โดยมีค่าพารามิเตอร์การละลายของนํ้ า คือ δd มีค่า 15.5 MPa1/2 

δp มีค่า 16 MPa1/2 และ δhb มีค่า 42.3 MPa1/2 หรือมีค่า fd, fp 

และ fhb คือ 21.00, 21.68 และ 57.32 ตามลาํดบั ทั้งจากรูปท่ี 2 

พ้ืนท่ี a และค่าพารามิเตอร์การละลาย พบว่าตวัแปรท่ีมีผลมาก

ท่ีสุดของค่าการละลาย คือค่าของพันธะไฮโดรเจนซ่ึง
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สอดคล้องกับกราฟท่ีแสดงออกมา และสอดคล้องกับความ

เป็นจริง เพ่ือเป็นการยืนยนัแนวโน้มของกราฟท่ีเป็นไปอย่าง

ถูกตอ้ง จึงยกตวัอย่างจากรูปท่ี 2 พ้ืนท่ี b ซ่ึงไดน้าํมาแยกให้

เห็นชัดเจนขึ้ นดังรูปท่ี 3a ซ่ึงเป็นกลุ่มของตัวทําละลาย

ประเภท Aromatic ท่ีมีค่าการละลายแบ่งออกเป็นสองกลุ่ม 

โดยกลุ่มท่ีอยูท่างดา้นบน ยกตวัอยา่งเช่น Mesitylene, Benzene 

และ Cumene กลุ่มท่ีอยู่ทางดา้นล่าง ยกตวัอย่างเช่น Pyridine, 

Anisole และ Ethoxy-benzene เม่ือพิจารณาจากโครงสร้างใน

รูปท่ี 3b จะเห็นได้อย่างชัดเจนว่า กลุ่มด้านบนมีคุณสมบัติ

เป็นสารไม่มีขั้วอยู่ชดัเจนและเม่ือเทียบกบัสารในกลุ่มล่างจะ

เป็นสารท่ีมีทั้ ง Oxygen และ Nitrogen เป็นต้น จะเห็นว่ามี

ความเป็นขั้วซ่ึงสอดคลอ้งกบักราฟท่ีนาํมาแสดงผล โดยเม่ือ

พิจารณาค่าพารามิเตอร์แฮนเซนของกลุ่ม Aromatic ท่ีอยู่

ดา้นบนดงัตารางท่ี 5 แลว้ พบว่ามีค่าการละลายในส่วนของ 

Dispersion Forces อยู่มาก ทาํให้กราฟท่ีได ้มีความสอดคล้อง

กบัค่าการละลาย และโครงสร้างของสารกลุ่มดงักล่าว

 

 
รูปท่ี 2 ค่าการละลายของตวัถูกละลายและตวัทาํละลายชนิดต่าง ๆ  

 

  

(a) (b) 

รูปท่ี 3 ตวัทาํละลายในกลุ่ม Aromatic 

 

ตารางท่ี 5 ตวัอยา่งค่าพารามิเตอร์แฮนเซนของกลุ่ม Aromatic 

ตวัทาํละลาย δd δp δhb fd fp fhb 

Mesitylene 18 0.6 0.6 93.74 3.13 3.13 

Benzene 18.4 0 2.0 90.20 0 9.80 

Cumene 18.1 1.2 1.2 88.30 5.85 5.85 
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และยงัมีงานวิจยัท่ีมีผลเป็นไปตามแนวโน้มของกราฟการ

ละลายสามองคป์ระกอบ แสดงดงัรูปท่ี 4 ในปี ค.ศ. 2009 Ruri 

Kikura-Hanajiri ได้ทาํการวิเคราะห์ปริมาณไมทราไจนีน, 7-

OH Mitragynine และสารชนิดอ่ืน ๆ จากพืชกระท่อม จากการ

สกัดได้รายงานผลของ 7-OH Mitragynine ท่ีสกัดด้วยตัวทาํ

ละลาย EtOH และ Acetonitrile อยู่ ท่ี  15.50 µg/g และ 16.15 

µg/g ตามลาํดบั[48] ในปี ค.ศ. 2011 Goh Teik Beng และคณะ

ไดพ้ฒันาวิธีการแยกไมทราไจนีนจากใบกระท่อมให้บริสุทธ์ิ

มากขึ้น โดยในงานวิจยัใช้การสกดัดว้ยวิธีการการสกดัแบบ

ซอกห์-เลตระบุ ผลผลิตแทจ้ริงคิดเป็นผลผลิตร้อยละของการ

สกดัโดยใช ้Chloroform และ Hexane ไวท่ี้ 2.60 % และ 0.26 % 

ตามลาํดบั[49] ในปี ค.ศ. 2021 Yong Sean Goh และคณะ ไดใ้ช้

เทคนิค Accelerated Solvent Extraction Technique หรือ ASE 

ในการสกดัพืชกระท่อม ไดค้่าเฉล่ียของมีผลไดแ้ห้งการสกดั

โดยใช้นํ้ า และ MeOH อยู่ท่ี 2.14 ± 0.15 g และ 2.91 ± 0.21 g 

ตามลาํดบั[50] ซ่ึงงานวิจยัดงักล่าวมีทิศทางความสามารถใน

การละลายสอดคลอ้งกบักราฟการละลายสามองคป์ระกอบท่ี

ไดจ้ากการทาํนาย 

 

 
รูปท่ี 4 ตวัทาํละลายท่ีถูกใชเ้ปรียบเทียบในงานวิจยัการ

สกดัไมทราไจนีน 

 

นอกจากน้ีกราฟการละลายสามองค์ประกอบค่าการ

ละลายน้ียงัสามารถทาํนายแนวโน้มการละลายของสารชนิด

อ่ืน ๆ ได้อีกด้วย ในปี ค.ศ. 2017 Dan Xie และคณะ ได้ทาํ

การเปรียบเทียบตัวทาํละลายเพ่ือใช้สกัดกรดไขมัน จาก 

Krill Meal โดยมีการใช้ตัวทําละลาย Ethanol, Propanol, 

Acetone และ  Ethyl Acetate มีผลได้การสกัดของ Lauric 

Acid มีหน่วยเป็น %w/w อยูท่ี่ 0.22 ± 0.04, 0.27 ± 0.02, 0.28 

± 0.02 แ ล ะ  0.35 ± 0.07 ต า ม ลํา ดับ [51] ซ่ึ ง มี ทิ ศ ท าง

ความสามารถในการละลายสอดคลอ้งกบักราฟการละลาย

สามองคป์ระกอบท่ีไดจ้ากการทาํนายแสดงดงัรูปท่ี 5 

 

 
รูปท่ี 5 ตวัทาํละลายท่ีถูกใชเ้ปรียบเทียบในงานวิจยัการ

สกดักรดไขมนัจาก Krill Meal 

 

เ ม่ือเปรียบเทียบกับนํ้ า เอทานอล เมทานอล และ

คลอโรฟอร์ม ซ่ึงเป็นตวัทาํละลายท่ีนิยมใช้อยู่ในปัจจุบนั

ดังรูปท่ี 6 พบว่ายงัมีตัวทําละลายชนิดอ่ืน ๆ ท่ีมีค่าการ

ละลายใกลเ้คียงตวัถูกละลายท่ีตอ้งการ ทาํให้เห็นว่าตวัทาํ

ละลายท่ีใชอ้ยูใ่นปัจจุบนันั้นยงัไม่เหมาะสมในการสกดั 

 

 
รูปท่ี 6 ค่าการละลายของตวัถูกละลายเปรียบเทียบกบัตวัทาํ

ละลายท่ีนิยมใชอ้ยูใ่นปัจจุบนั 
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5. สรุป 

งานวิจยัน้ีมีเป้าหมายในหาตวัทาํละลายเพ่ือใช้ในการ

สกัดไมทราไจนีนโดยใช้วิ ธี  Group Contribution และ

โปรแกรม ProCAPE โดยเลือกตัวทาํละลายจาก GSK’s 

Solvent Selection Guide จากการวิเคราะห์ พบว่าสารกลุ่ม

ประเภท Ether, Ester, Ketone, Aromatic และ Halogenated 

มีความสามารถในการละลายท่ีดีกว่าตัวทําละลายใน

ปัจจุบนั เน่ืองจากตวัทาํละลายท่ีใช้อยู่ในปัจจุบนันั้นมีค่า 

fhb ท่ีสูง แต่ตวัถูกละลายท่ีนาํมาใชเ้ป็นตวัอยา่ง มีผลกบัค่า 

fd มากท่ีสุด รองลงมาเป็น fp และ fhb ตามลาํดบัเม่ือทาํนาย

ค่าการละลายของงานวิจัยท่ีเก่ียวข้องกับการสกัด พบว่า

กราฟท่ีไดมี้ความสอดคลอ้งกบัผลการทดลอง 

 

6. กติติกรรมประกาศ 

งานวิจัยน้ีสําเร็จลุล่วงได้ด้วยความกรุณาจากบริษทั 

PSE for SPEED จํากัด ท่ีให้ความอนุเคราะห์ในการใช้

โปรแกรม ProCAPE ทาํให้งานวิจยัน้ีสามารถทาํไดอ้ย่าง

สะดวกและแม่นยาํมากขึ้น และสุดท้ายขอขอบคุณทาง

เ ว็บ ไ ซต์  www.ternary plot.com แ ล ะ  www.ternaryplot. 

netlify.app ในการพลอ็ตกราฟการละลายสามองคป์ระกอบ  

 

เอกสารอ้างองิ 

[1] Z. Hassan, M. Muzaimi, V. Navaratnam, N. H. M. 

Yusoff, F. W. Suhaimi, R. Vadivelu, B. K. 

Vicknasingam, D. Amato, S. Hörsten, N. I. W. Ismail 

et al., “From Kratom to mitragynine and its 

derivatives: Physiological and behavioural effects 

related to use, abuse, and addiction,” Neuroscience & 

Biobehavioral Reviews, vol. 37, no. 2, pp. 138–151, 

2013, doi: 10.1016/j.neubiorev.2012.11.012. 

[2] K. S. Grewal, “the Effect of Mitragynine on Man,” British 

Journal of Medical Psychology, vol. 12, no. 1, pp. 41–58, 

1932, doi: 10.1111/j.2044-8341.1932.tb01062  

[3] E. M. Mudge and P. N. Brown, “Determination of 

mitragynine in Mitragyna speciosa raw materials and 

finished products by liquid chromatography with UV 

detection: Single-laboratory validation,” Journal of 

AOAC International, vol. 100, no. 1, pp. 18–24, 2017, 

doi: 10.5740/jaoacint.16-0220. 

[4] S. Pine, P. Pine, D. C. Ritter and A. G. Campbell, 

“Supercritical Carbon Dioxide Extraction of 

Mitragyna speciosa,” Reader's Digest Asia, vol. 23, 

no. 532, pp. 157–162, 1989. 

[5] V. S. Kislik, “Modern (Classical) Fundamental 

Principles of Solvent Extraction,” in Solvent 

Extraction, Oxford, UK: Elsevier, 2012, ch. 1, pp. 3–

67, doi: 10.1016/b978-0-444-53778-2.10001-9. 

[6] J. G. Huddleston, H. D. Willauer, R. P. Swatloski, A. 

E. Visser and R. D. Rogers, “Room temperature ionic 

liquids as novel media for ‘clean’ liquid-liquid 

extraction,” Chemical Communications, no. 16, pp. 

1765–1766, 1998, doi: 10.1039/A803999B. 

[7] F. Pena-Pereira, I. Lavilla and C. Bendicho, 

“Miniaturized preconcentration methods based on 

liquid-liquid extraction and their application in 

inorganic ultratrace analysis and speciation: A 

review,” Spectrochimica Acta Part B: Atomic 

Spectroscopy, vol. 64, no. 1, pp. 1–15, 2009, doi: 

10.1016/j.sab. 2008.10.042. 

[8] David T. Harvey, “7.7: Liquid-Liquid Extractions,” 

ANALYTICAL CHEMISTRY 2.1, 2.1th ed. San 

Francisco, California, United States: LibreTexts, 

2020, ch. 7, sec. 7, pp. 7.7.1. [Online]. Available: 

https://batch.libretexts.org/print/Letter/Finished/che

m-220642/Full.pdf  

[9] J. Burke, “Solubility Parameters: Theory and 

Application,” cool.culturalheritage.org. https://cool. 

culturalheritage .org/coolaic/sg/bpg/annual/v03/bp03 

-04.html (accessed Oct. 29, 2021). 

[10] E. J. Shellard. and M. D. Lees, “The anatomy of the leaves 

of Milragyna speciosa Korth.,” Planta Medica, vol. 13, no. 

3, pp. 280–290, 1965, doi: 10.1055/s-0028-1100122. 



82  วิศวสารลาดกระบงั ปีท่ี 40 ฉบบัท่ี 1 มีนาคม 2566 

[11] H. Takayama, M. Kurihara, M. Kitajima, I. M. Said 

and N. Aimi, “New indole alkaloids from the leaves 

of malaysian: Mitragyna speciosa,” Tetrahedron, vol. 

54, no. 29, pp. 8433–8440, 1998, doi: 10.1016/S0040-

4020(98)00464-5. 

[12] H. Takayama, “Chemistry and pharmacology of 

analgesic indole alkaloids from the rubiaceous plant, 

Mitragyna speciosa,” Chemical and Pharmaceutical 

Bulletin, vol. 52, no. 8, pp. 916–928, 2004, doi: 

10.1248/cpb.52.916. 

[13] K. Matsumoto , S. Horie, H. Ishikawa, H. Takayama, N. 

Aimi, D. Ponglux and K. Watanabe, “Antinociceptive 

effect of 7-hydroxymitragynine in mice: Discovery of an 

orally active opioid analgesic from the Thai medicinal herb 

Mitragyna speciosa,” Life Sciences, vol. 74, no. 17, pp. 

2143–2155, 2004, doi: 10.1016/j.lfs.2003.09.054. 

[14] K. Matsumoto, H. Takayama, M. Narita, A. Nakamura, 

M. Suzuki, T. Suzuki, T. Murayama, S. 

Wongseripipatana, K. Misawa, M. Kitajima et al., “MGM-

9 [(E)-methyl 2-(3-ethyl-7a,12a-(epoxyethanoxy)-9-fluoro 

-1,2,3,4,6,7,12,12b-octahydro-8-methoxyindolo[2,3-a] 

quinolizin-2-yl)-3-methoxyacrylate], a derivative of the 

indole alkaloid mitragynine: A novel dual-acting μ- and κ-

opioid agonist with potent antinociceptive and weak 

rewarding effects in mice,” Neuropharmacology, vol. 55, 

no. 2, pp. 154–165, 2008, doi: 10.1016/j.neuropharm. 

2008.05.003. 

[15] A. Sabetghadam, V. Navaratnam and S. M. Mansor, 

“Dose–Response Relationship, Acute Toxicity, and 

Therapeutic Index between the Alkaloid Extract of 

Mitragyna speciosa and Its Main Active Compound 

Mitragynine in Mice,” Drug Development Research, vol. 

74, no. 1, pp. 23–30, 2013, doi: 10.1002/ddr.21052. 

[16] W. Reanmongkol, N. Keawpradub and K. 

Sawangjaroen, “Effects of the extracts from 

Mitragyna speciosa Korth. leaves on analgesic and 

behavioral activities in experimental animals,” 

Songklanakarin Journal of Science and Technology, 

vol. 29, no. SUPPL. 1, pp. 39–48, 2007. 

[17] M. L. Warner, N. C. Kaufman and O. Grundmann, 

“The pharmacology and toxicology of kratom: from 

traditional herb to drug of abuse,” International 

Journal of Legal Medicine, vol. 130, pp. 127–138, 

2016, doi: 10.1007/s00414-015-1279-y. 

[18] CRC Handbook of Chemistry and Physics, CRC 

Press, Boca Raton, FL, USA, 2007. 

[19] (-)-Mitragynine, National Center for Biotechnology 

Information, 2004. [Online]. Available: https://pubchem. 

ncbi.nlm.nih.gov/compound/Mitragynine. 

[20] D. Hooper, “The anti-opium leaf.,” Pharmaceutical 

Journal, vol. 78, p. 453, 1907. 

[21] E. Field, “Mitragynine and mitraversine, two new 

alkaloids from species of mitragyne,” Journal of the 

Chemical Society Transactions, vol. 119, pp. 887–

891, 1921. 

[22] W. I. Taylor, B. S. Joshi and Raymond-Hamet., 

“Structure of Mitragynine (9-Methoxycorynan- 

theidine),” Chemistry and Industry, vol. 54, p. 573, 1963. 

[23] D. E. Zacharias, R. D. Rosenstein, and G. A. Jeffrey, 

“The structure of mitragynine hydroiodide,” Acta 

Crystallographica, vol. 18, no. 6, pp. 1039–1043, 

1965, doi: 10.1107/S0365110X650024 99. 

[24] E. J. Shellard, “Ethnopharmacology of kratom and the 

Mitragyna alkaloids.,” Journal of Ethnopharmacology, 

vol. 25, no. 1, pp. 123–124, 1989, doi: 10.1016/0378-

8741(89)90053-6. 

[25] P. J. Houghton, A. Latiff and I. M. Said, “Alkaloids 

from Mitragyna speciosa,” Phytochemistry, vol. 30, 

no. 1, pp. 347–350, 1991, doi: 10.1016/0031-

9422(91)84152-I. 

[26] H. Takayama, “Chemistry and Pharmacology of 

Analgesic Indole Alkaloids from the Rubiaceous 



Ladkrabang Engineering Journal, Vol. 40 No.1 March 2023 83 

Plant, Mitragyna speciosa,” Chemical and 

Pharmaceutical Bulletin, vol. 52, no. 8, pp. 916–928, 

2004, doi: 10.1248/cpb.52.916. 

[27] S. N. Harizal, S. M. Mansor, J. Hasnan, J. K. J. Tharakan 

and J. Abdullah, “Acute toxicity study of the standardized 

methanolic extract of Mitragyna speciosa Korth in 

Rodent,” Journal of Ethnopharmacology, vol. 131, no. 2, 

pp. 404–409, 2010, doi: 10.1016/j.jep.2010.07.013. 

[28] S. Mansor, A. Sabetghadam and S. Ramanathan, “The 

evaluation of antinociceptive activity of alkaloid, 

methanolic, and aqueous extracts of Malaysian 

Mitragyna speciosa Korth leaves in rats,” 

Pharmacognosy Research, vol. 2, no. 3, p. 181, 2010, 

doi: 10.4103/0974-8490.65514. 

[29] A. R. Shamima, S. Fakurazi, M. T. Hidayat, I. 

Hairuszah, M. A. M. Moklas and P. Arulselvan, 

“Antinociceptive Action of Isolated Mitragynine from 

Mitragyna Speciosa through Activation of Opioid 

Receptor System,” International Journal of 

Molecular Sciences, vol. 13, no. 9, pp. 11427–11442, 

2012, doi: 10.3390/ijms130911427. 

[30] L. Orio, L. Alexandru, G. Cravotto, S. Mantegna and 

A. Barge, “UAE, MAE, SFE-CO2 and classical 

methods for the extraction of Mitragyna speciosa 

leaves,” Ultrasonics Sonochemistry, vol. 19, no. 3, pp. 

591–595, 2012, doi: 10.1016/j.ultsonch.2011.10.001. 

[31] J. Lara, D. Drolet, C. Hansen, A. Chollot, and N. Monta, 

“The use of the Hansen solubility parameters in the 

selection of protective polymeric materials resistant to 

chemicals.,” International Journal of Current Research, 

vol. 9, no. 3, pp. 47860–47867, 2017. 

[32] S. Parthasarathy, S. Ramanathan, V. Murugaiyah, M. 

R. Hamdan, M. I. M. Said, C. Lai and S. M. Mansor, 

“A simple HPLC–DAD method for the detection and 

quantification of psychotropic mitragynine in 

Mitragyna speciosa (ketum) and its products for the 

application in forensic investigation,” Forensic 

Science International, vol. 226, no. 1–3, pp. 183–187, 

Mar. 2013, doi: 10.1016/j.forsciint.2013.01.014. 

[33] A. Pandey, S. Tripathi and C. A. Pandey, “Concept of 

standardization, extraction and pre phytochemical 

screening strategies for herbal drug,” Journal of 

Pharmacognosy and Phytochemistry, vol. 2, no. 5, pp. 

115–119, 2014. 

[34] L. Boffa, C. Ghè, A. Barge, G. Muccioli and G. 

Cravotto, “Alkaloid Profiles and Activity in Different 

Mitragyna speciosa Strains,” Natural Product 

Communications, vol. 13, no. 9, pp. 1111–1116, 2018, 

doi: 10.1177/1934578X1801300904. 

[35] A. Sharma, S. H. Kamble, F. León, N. J. -Y. Chear, T. I. 

King, E. C. Berthold, S. Ramanathan, C. R. McCurdy 

and B. A. Avery, “Simultaneous quantification of ten key 

Kratom alkaloids in Mitragyna speciosa leaf extracts and 

commercial products by ultra‐performance liquid 

chromatography−tandem mass spectrometry,” Drug 

Testing and Analysis, vol. 11, no. 8, pp. 1162–1171, Aug. 

2019, doi: 10.1002/dta.2604. 

[36] R. R. Mustafa, R. Sukor, S. M. Mohd Nor, N. Saari, 

and F. A. Azri, “Enhancing extraction yield and purity 

of mitragynine from mitragyna speciosa through 

sequential solvent extraction and characterisation 

using nmr technique,” International Journal of 

Scientific & Technology Research., vol. 9, no. 3, pp. 

3846–3854, 2020. 

[37] L. Flores-Bocanegra, H. A. Raja, T. N. Graf, M. 

Augustinović, E. D. Wallace, S. Hematian, J. J. 

Kellogg, D. A. Todd, N. B. Cech and N. H. Oberlies, 

“The Chemistry of Kratom [ Mitragyna speciosa ]: 

Updated Characterization Data and Methods to 

Elucidate Indole and Oxindole Alkaloids,” Journal of 

Natural Products, vol. 83, no. 7, pp. 2165–2177, 

2020, doi: 10.1021/acs.jnatprod.0c00257. 



84  วิศวสารลาดกระบงั ปีท่ี 40 ฉบบัท่ี 1 มีนาคม 2566 

[38] J. H. Hildebrand, R. L. Scott, “Book Reviews,” in 

Regular Solutions Englewood Cliffs, NJ, USA: 

Prentice-Hall International Series in Chemistry, 1962, 

pp. 431. 

[39] J. K. Fink, “Terpene Resins,” in Reactive Polymers 

Fundamentals and Applications, Oxford, UK: 

William Andrew, 2013, ch. 12, pp. 303–315, doi: 

10.1016/b978-1-4557-3149-7.00012-7. 

[40] B. C. Roughton, J. White, K. V. Camarda and R. Gani, 

“Simultaneous Design of Ionic Liquids and 

Azeotropic Separation Processes,” Computer Aided 

Chemical Engineering, vol. 29, pp. 1578–1582, 2011, 

doi: 10.1016/B978-0-444-54298-4.50094-5. 

[41] H. J. Vandenburg, A. A. Clifford, K. D. Bartle, R. E. 

Carlson, J. Carroll and I. D. Newton, “A simple 

solvent selection method for accelerated solvent 

extraction of additives from polymers,” Analyst, vol. 

124, no. 11, pp. 1707–1710, 1999, doi: 

10.1039/a904631c. 

[42] C. M. Hansen, “Hansen Solubility Parameters of 

Asphalt, Bitumen, and Crude Oils,” in Hansen solubility 

parameters: A user’s handbook, 2nd ed., Boca Raton, 

FL, USA: CRC Press,2007, ch. 9, sec. 1, pp. 158. 

[43] C. M. Hansen, “The Three Dimensional Solubility 

Parameter and Solvent Diffusion Coefficient. Their 

Importance in Surface Coating Formulation,” Journal 

Paint Technology, vol. 39, pp. 104, 1967. 

[44] E. Stefanis and C. Panayiotou, “Prediction of Hansen 

Solubility Parameters with a New Group-

Contribution Method,” International Journal of 

Thermophysics, vol. 29, pp. 568–585, 2008, doi: 

10.1007/s10765-008-0415-z. 

[45] L. Constantinou and R. Gani, “New group 

contribution method for estimating properties of pure 

compounds,” AIChE Journal, vol. 40, no. 10, pp. 

1697–1710, 1994, doi: 10.1002/aic.690401011. 

[46] R. K. Henderson, C. Jiménez-González, D. J. C. 

Constable, S. R. Alston, G. G. A. Inglis, G. Fisher, J. 

Sherwood, S. P. Binks and A. D. Curzons, “Expanding 

GSK’s solvent selection guide –embedding sustainability 

into solvent selection starting at medicinal chemistry,” 

Green Chemistry, vol. 13, no. 4, pp. 854–862, 2011, doi: 

10.1039/c0gc00918k. 

[47] R. Gani, “PROCAPE Computer-aided Tool for 

Property Estimation,” pseforspeed.com. https://www. 

pseforspeed.com/cpt_product/procape (accessed Oct. 

27, 2022). 

[48] R. Kikura-Hanajiri, M. Kawamura, T. Maruyama, M. 

Kitajima, H. Takayama and Y. Goda, “Simultaneous 

analysis of mitragynine, 7-hydroxymitragynine, and other 

alkaloids in the psychotropic plant ‘kratom’ (Mitragyna 

speciosa) by LC-ESI-MS,” Forensic Toxicology, vol. 27, 

pp. 67–74, 2009, doi: 10.1007/s11419-009-0070-5. 

[49] G. T. Beng, M. R. Hamdan, M. J. Siddiqui, M. N. 

Mordi and S. M. Mansor, “A simple and cost effective 

isolation and purification protocol of mitragynine 

from mitragyna speciosa korth (ketum) leaves,” The 

Malaysian Journal of Analytical Sciences, vol. 15, no. 

1, pp. 54–60, 2011. 

[50] Y. S. Goh, T. Karunakaran, V. Murugaiyah, R. 

Santhanam, M. H. Abu Bakar and S. Ramanathan, 

“Accelerated Solvent Extractions (ASE) of Mitragyna 

speciosa Korth. (Kratom) Leaves: Evaluation of Its 

Cytotoxicity and Antinociceptive Activity,” 

Molecules, vol. 26, no. 12, 2021, Art. no. 3704, doi: 

10.3390/molecules26123704. 

[51] D. Xie, J. Jin, J. Sun, L. Liang, X. Wang, W. Zhang, 

X. Wang and Q. Jin, “Comparison of solvents for 

extraction of krill oil from krill meal: Lipid yield, 

phospholipids content, fatty acids composition and minor 

components,” Food Chemistry, vol. 233, pp. 434–441, 

2017, doi: 10.1016/j.foodchem.2017.04.138. 


	1. บทนำ
	2. ทฤษฎีและงานวิจัยที่เกี่ยวข้อง
	2.1 กระท่อม
	2.2 ไมทราไจนีน
	2.3 งานวิจัยที่เกี่ยวข้องกับพืชกระท่อม สารไมทราไจนีนและการสกัด
	2.4 ค่าพารามิเตอร์การละลายของฮิลเดอแบรน
	2.5 ค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน (Hansen Solubility Parameter)[42],[43]
	2.6 การทำนายค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซนด้วยวิธีการกระจายแบบกลุ่ม[44]

	3. วิธีการดำเนินงาน
	3.1 การคำนวณค่าพารามิเตอร์การละลายของแฮนเซน
	3.2 การเลือกตัวทำละลายเพื่อนำไปหาช่วงการละลาย [44]
	3.3 สารอนุพันธ์ของไมทราไจนีน

	4. ผลการวิจัยและการวิเคราะห์
	5. สรุป
	6. กิตติกรรมประกาศ
	เอกสารอ้างอิง

