
 
 
 
                                       

2.1    บทนํา 
 1คาเฟอินเปนสารประกอบประเภทแอลคาลอยด มีคุณสมบัติเปนเบส  พบในกาแฟ ชา  

น้ําอัดลมประเภทโคลา โกโก และชอคโกเลต   คาเฟอินที่บริสุทธิ์ถูกสกัดไดเปนคร้ังแรกโดยนัก
เคมีชาวฝรั่งเศส ชื่อ  Pierre Jean Robiquet 

 คาเฟอินเปนผลติภัณฑธรรมชาติที่มีโครงสรางพ้ืนฐานเปนพวกแซนทีน (xanthines) เปน
ของแข็งสขีาว  ไมมีกลิน่  มีรสขม และมีชือ่ทางเคมีวา 1,3,7-Trimethylxanthine 
                            Xanthines 

                                          Xanthine         R = R′ = R″ = H 

                                        Caffeine          R = R′ = R″ = CH3 

                                        Theophylline     R = R″ = CH3 , R′ = H 

                                        Theobromine    R = H , R′ = R″ = CH3 
 

 คาเฟอินมีฤทธิ์กระตุนประสาทสวนกลาง ชวยใหหายงวง ยังชวยกระตุนโครงสรางกลาม 
เน้ือ ชวยใหกลามเน้ือทํางานดีขึ้น  นอกจากนี้ยังมีฤทธิ์กระตุนระบบการหายใจ และขบัปสสาวะ
ไดเล็กนอย 

 Theobromine ซึ่งพบมากในเมล็ดโกโกสกุ มีผลตอประสาทสวนกลางเพียงเล็กนอย แต
เปนสารกระตุนการขบัปสสาวะ  สวน Theophylline พบในใบชา มีฤทธิก์ระตุนประสาทสวนกลาง
เพียงเลก็นอยแตกระตุนกลามเน้ือหัวใจ และมีฤทธิ์คลายกลามเน้ือเรียบไดดีกวา Theobromine  

ผลขางเคียงของคาเฟอิน คือ ทําใหหัวใจเตนเรว็และเพิม่ความดันโลหิตเล็กนอย ยังทํา
ใหกระเพาะปนปวนได  การรับประทานคาเฟอินประมาณ 100 ถวยติดตอกันในระยะสั้นอาจทาํ
ใหตายได  

เน่ืองจากผลของคาเฟอินที่มีตอประสาทสวนกลางและผลขางเคียงอ่ืนๆ ทําใหมีผูผลิต
กาแฟที่กําจัดคาเฟอินออก (decaffeinated coffee)  การสกัดคาเฟอินออกจากเมล็ดกาแฟทํา
ไดโดยการสกัดดวยไดคลอโรมีเทนและกําจัดตัวทาํละลายโดยใชไอนํ้า ปจจุบันบริษทัที่ผลิต

บทที่ 2 

การแยกคาเฟอินจากใบชา 
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 คาเฟอินทีส่กัดได ถูกนําไปขายใหกับปริษัทผลติน้ําอัดลมเพ่ือผลติน้ําอัดลมโคลา  บาง 
สวนถูกนําไปใชผสมในการผลติยาบางชนดิ ยาที่มีคาเฟอินผสมจะตองแสดงสวนผสมที่ฉลากดวย 

 คาเฟอินเปนของแข็งสีขาว ไมมีกลิ่น มีรสขม และมีชื่อทางเคมีวา 1,3,7-Trimethylxanthine 
ซึ่งมีสูตรโครงสรางดังน้ี 

1N 7N
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CH
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CH3
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O

O

3N

 
                             1, 3, 5 – Trimethylxanthin 
 

 โครงสรางของคาเฟอินประกอบดวยวง 2 วง   แตละวงมีไนโตรเจน 2 อะตอม   ดังนั้น    
คาเฟอินจึงเปนสารประกอบเฮทเทอโรไซคริกดวย และคาเฟอินยงัเปนเบสจึงเกิดเกลือไดโดย
ไนโตรเจนทีต่าํแหนง 5 จับกับไฮโดรเจนไอออนไดเกลือของกรด สารอ่ืนๆ ที่เปนสารจําพวก
แอลคาลอยด ไดแก นิโคติน มอรฟน โคเคน ควินิน และสติชนิน     สารแอลคาลอยดสวนใหญ
มาจากพืช และมีผลตอทางสรีระวิทยาของผูบริโภค ผลกระทบดังกลาวจะแตกตางกันขึ้นกับ
ชนิดของแอลคาลอยด  

 
2.2   วิธีการสกัดคาเฟอินจากใบชา 

 ในการทดลองนี้เราจะสกัดคาเฟอินจากใบชา ปญหาสําคัญในการสกัดคือ ใบชาประกอบ 
ดวยสารธรรมชาติอ่ืนๆ นอกเหนือจากคาเฟอิน เชน เซลลูโลส แทนนิน และรงควตัถุ เปนตน  
องคประกอบที่มีมากที่สุดในใบชา คือ เซลลูโลสซึ่งเปนสารที่มีมากที่สุดในเซลลพืช เซลลูโลส 
ซึ่งเปนพอลิเมอรของกลูโคสไมละลายน้ํา เม่ือตมใบชาในน้ํารอน เซลลูโลสจะไมละลาย สวน
คาเฟอินซ่ึงมีอยูประมาณ 5% ในใบชาละลายไดในน้าํรอน แทนนินก็ละลายน้ํารอนไดเชนกัน 
แทนนินไมใชสารประกอบเดี่ยวที่มีเน้ือเดียว แตเปนกลุมสารที่มีคุณสมบัติคลายคลงึกัน แทนนิน 
เปนกลุมสารประกอบฟนอล    มีน้ําหนักโมเลกุลระหวาง  1,500  ถึง  3,000  ใชฟอกหนัง (tan  
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leather) ได ในสารละลายเอเควียส แทนนินสามารถตกตะกอนโปรตีนและแอลคาลอยด ทําให
สารละลายขุน  
 

แทนนิน 
 แทนนินจําแนกออกเปน 2 ประเภท คอื แทนนินที่ถูกไฮโดรไลสได (hydrolysable 

tannin) และ โปรแอนโธไซยานิดิน (proanthocyanidin) หรือ  คอนเดนสแทนนนิ (condensed 
tannin) แทนนินประเภทแรกพบในใบชาม และเม่ือถูกไฮโดรไลสจะไดกลูโคสกับกรดแกลลกิ 
(gallic acid) แทนนินประเภทน้ีเปนเอสเทอรของกลูโคสและกรดแกลลิก แทนนินประเภทน้ีเปน
กลูโคที่มีหมูไฮดรอกซิลบางหมูเกิดพันธะเอสเทอรกับกรดแกลลิก (รูปที่ 2.1) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

รูปที่ 2.1  แทนนินที่ถูกไฮโดรไลสได 
 

 สวนแทนนินประเภทที่สองก็พบในใบชาเชนกัน  แทนนินประเภทนี้เปนคอนเดนเซชัน
พอลิเมอรของแคทีชิน (catechin)  พอลเิมอรเหลาน้ีมีโครงสรางไมเปนรูปแบบเดียวตลอด  แต
โมเลกุลของแคทีชินจะมาเชื่อมตอที่ตําแหนง  4 และ 8 (รูปที่ 2.2) 
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รูปที่ 2.2  โครงสรางของคอนเดนสแทนนิน 
 

 เม่ือตมใบชา แทนนินประเภทแรกจะถกูไฮโดรไลสบางสวนเกิดกรดแกลลิกอิสระในน้ํา
ชา แทนนินซ่ึงเปนสารประกอบฟนอลและกรดแกลลิกซ่ึงมีหมูคารบอกซิลลวนเปนหมูกรด   ถา
เติมแคลเซียมคารบอเนคซึ่งเปนเบสจะเกดิเกลือแคลเซีย่มที่ไมละลายนํ้า เม่ือสกัดคาเฟอินดวย
คลอโรฟอรม  คาเฟอินซ่ึงละลายไดดีมากในคลอโรฟอรม  จะอยูในชั้นของคลอโรฟอรม  สวน
เกลือแคลเซ่ียมของกรดแกลลิก และเกลอืของแทนนินซ่ึงไมละลายในคลอโรฟอรม จะยังคงอยู
ในชั้นเอเควียส 

 สีน้ําตาลของน้ําชาเกิดจากรงควตัถุแฟลโวนอยดและคลอโรฟลล  ตลอดจนผลิตภัณฑที่
เกิดจากออกซิเดชันของรงควตัถุเหลาน้ี   แมวาคลอโรฟลลจะละลายในคลอโรฟอรมได  แตสาร
อ่ืนๆ สวนใหญจะไมละลาย ดังนั้น การสกัดคาเฟอินดวยคลอโรฟอรม  จึงไดคาเฟอินที่คอนขาง
บริสุทธิ์  เม่ือกําจัดคลอโรฟอรมออกที่จุดเดือด 61 Oซ จะไดคาเฟอินที่ยังไมบริสุทธิ์เพียงพอ จึง
ตองทําการตกผลึกใหมดวยตวัทําละลายที่เหมาะสม ซึ่งจะไดคาเฟอินที่มีสีเขียวออน  หรือทํา
การระเหิดซ่ึงจะไดคาเฟอินที่มีสีขาว(ดูรายละเอียดเก่ียวกับการระเหิดของคาเฟอินและรูปที่2.4) 
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การพิสูจนเอกลักษณของคาเฟอิน 
 เพ่ือพิสูจนเอกลักษณของคาเฟอิน เราจะเตรียมอนพัุนธของคาเฟอิน ซึ่งไดแก คาเฟ

อินซาลิไซเลท (รูปที่ 2.3) คาเฟอินเปนเบส  เม่ือทําปฏกิิริยากับกรดซาลิไซลิก จะไดเกลือคาเฟ
อินซาลิไซเลท เม่ือนําจุดหลอมเหลวของคาเฟอินและของคาเฟอินซาลิไซเลทไปเปรียบ เทยีบ
กับจุดหลอมเหลวทีบ่ันทึกไวในวรรณกรรมเคมี ถาจุดหลอมเหลวของสารทั้งสองตรงกับจุด
หลอมเหลวที่เคยมีผูบันทึกไวทั้งสองจุด   แสดงวาสารทีส่กัดไดเปนคาเฟอินจริง 

 
Caffeine Salicylic acid Caffeine salicylate 

 

รูปที่ 2.3   ปฏิกิริยาการเตรียมคาเฟอินซาลิไซเลท 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                  รูปที่ 2.4   เครื่องมือสําหรับการระเหิด 
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การทดลองที่ 2                                            

                       การแยกคาเฟอินจากใบชา 
วิธีทดลอง 

การแยกคาเฟอินจากใบชา 
ใสใบชาแหง 25 กรัม  ผงแคลเซียมคารบอเนต 12 กรัม  และน้ํา 250 มิลลลิิตรลงใน

ขวดกนกลมขนาด 500 มิลลลิิตรที่มีคอนเดนเซอรเสยีบอยู  ตมกลั่น (reflux) สารผสมโดยใช
ตะเกียงบุนเสนใหความรอนเปนเวลา 20 นาที  จากน้ันกรองสารละลายชาขณะรอนผานเครือ่ง
กรองดูด อาจตองเปลี่ยนกระดาษกรองถาเกิดการอุดตัน หลังจากกรองแลว ปลอยใหสารละลาย
เย็นลงจนถึงอุณหภูมิหอง  แลวเทสารละลายในกรวยแยก สกัดดวยคลอโรฟอรม 2 คร้ังๆ ละ 
25 มิลลลิิตร การสกัดคาเฟอินจากสารละลายชาโดยใชคลอโรฟอรม จะเกิดอิมัลชันอยางรุนแรง   

ใหไขชั้นอิมัลชันที่ไดจากการสกัดท้ังสองคร้ังรวมกันในบีกเกอร   ใส anhydrous Na2SO4 ∼1.0 
- 2.0 กรัม  เขยาและทิ้งไวสักครู  จะเห็นชั้นคลอโรฟอรม (สีเหลืองใส) แยกออก  เทสารละลาย
ที่แยกชั้นแลวกลับเขาไปในกรวยแยก โดยเทผานกรวยกรองที่อุดดวยสําลีเล็กนอยเพ่ือมิให 
anhydrous Na2SO4ตกลงไปในกรวยแยก แยกชั้นคลอโรฟอรมออก แลวใสanhydrous 
Na2SO4 อีกคร้ังหนึ่งเพ่ือทําใหสารละลายแหง  นําสารละลายดังกลาวไปกลั่นแบบธรรมดา  โดย
ใช steam bath เปนตัวใหความรอนเพื่อกําจัดคลอโรฟอรม  เม่ือกลั่นจนเหลอืคลอโรฟอรมใน
ขวดกลัน่ประมาณ 10 มิลลลิิตรใหหยดุกลั่น เทสารละลายคลอโรฟอรมในบีกเกอรขนาด 50 
มิลลิลติร  กลั้วขวดกลั่นดวยคลอโรฟอรม 5-10 มิลลิลติร แลวเทรวมกันในบกีเกอร ระเหย
คลอโรฟอรมจนแหงบน steam bath ในตูควัน  จะเหลือตะกอนคาเฟอินแหงในบีกเกอร 

คาเฟอินทีไ่ดยงัไมบริสทุธิ ์ (crude caffeine) นํามาทําการตกผลกึใหมโดยใชตวัทําละลาย
ผสม ขัน้แรก ใหละลายคาเฟอินในเบนซีนรอน(ใสเบนซนีรอนทีละนอยจนคาเฟอินละลายหมด) 
แลวหยดปโตรเลยีมอีเทอร (จุดเดือด 60O–90O หรือ ligroin) ในสารละลายรอนจนสารละลายขุน 
หยดตอจนสารละลายไมขุนมากกวาน้ีใหหยุด ปลอยใหสารละลายเย็นลงหรือแชน้ําแข็ง จะไดผลึก
คาเฟอินสเีขยีวออน กรองผลึกโดยวธิีกรองดูด เปดเคร่ืองกรองดูดทิง้ไวสกัครูใหญๆ  เพ่ือใหผลกึ
แหง  ชั่งน้ําหนักคาเฟอินทีไ่ด คํานวณหารอยละของผลิตภัณฑที่ไดและหาจุดหลอมเหลว  

 อีกวิธีหนึ่งที่จะทําใหไดคาเฟอินที่บริสุทธิ์ คือทําการระเหิดคาเฟอิน เครื่องมือที่ใชในการ
ระเหิดมีหลายแบบดังแสดงในรูปที่ 2.4  
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การเตรียมคาเฟอินซาลิไซเลต 
ละลาย 0.2 กรัมของคาเฟอิน และ 0.15 กรัมของกรดซาลิไซลิกใน 15 มิลลิลติรของ

เบนซีนในบีกเกอรขนาด 50 มิลลลิิตรโดยอุนสารผสมในหมออังไอน้ําแลวเติม 5 มิลลิลติรของ
ปโตรเลียมอีเทอร  ปลอยใหสารละลายเย็นลงหรือแชในน้ําแข็ง  ใชแทงแกวขูดขางบีกเกอรจะ
ชวยใหผลึกตกเร็วขึน้  กรองดูดผลึกแลวทิ้งไวใหแหง  ชั่งนํ้าหนัก  และหาจุดหลอมเหลวของ
คาเฟอินซาลิไซเลท  คํานวณเปอรเซนตผลไดของผลติภัณฑ  จดผลการทดลอง 
  

การระเหิดของคาเฟอิน 
จัดเคร่ืองมือดังแสดงในรูปที ่2.4 (ง) ซึ่งประกอบดวย suction flask  และหลอดแกวซึ่ง

สอดผานจุกยางเขาไปใน suction flask  ใสผลึกคาเฟอินใน suction flask และใสน้ําแข็งทุบ
ผสมน้ําในหลอดแกว เม่ือจัดเคร่ืองมือดังแสดงในรูปที่ 2.4 (ง) เรียบรอยแลว  ใชตะเกียงบุนเสน
ซึ่งปรับไฟออนๆ ลนรอบๆ suction flask บริเวณที่มีคาเฟอินอยูอยางระมัดระวงั  คาเฟอินจะ
ระเหิดกลายเปนไอ  เม่ือไอของคาเฟอินปะทะกบัหลอดแกวที่เย็น  จะทําใหคาเฟอินแข็งตัวจับ
ที่ผิวดานนอกของหลอดแกว  อยาใชไฟแรงเกินไป  เพราะจะทําใหคาเฟอินที่เกาะหลอดแกว
หลอมละลายได  จึงตองเอาตะเกียงออกบางสักครูหนึง่ แลวจึงลนไฟตอ  เม่ือคาเฟอินระเหิด
หมดแลว  ดับตะเกียงแลวปลอยใหอุปกรณทั้งหมดเย็นลง 

 ปดเคร่ืองกรองดูด ดึงสายยางดานขางของ suction flask ออก  คอยๆ หมุนหลอดแกว
ออกโดยไมกระทบดานขางของ suction flask  มิฉะน้ัน  ผลึกที่เกาะที่หลอดแกวอาจหลุดออก  
คอยๆ เทนํ้าแข็งผสมนํ้าทีอ่ยูดานในหลอดแกวออก  ใชแทงแกวขดูผลึกออกจากดานนอกของ
หลอดแกว  นําไปชั่งน้ําหนักและหาจุดหลอมเหลว เปรียบเทยีบจุดหลอมเหลวของคาเฟอินที่ทํา
ใหบริสุทธิ์โดยวิธีนี้กับที่ไดจากการตกผลกึใหม 

 IR และ NMR สเปคตรัมของคาเฟอินแสดงอยูในรูปที่ 2.5 และ 2.6 
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รูปที่ 2.5   อินฟราเรด สเปคตรัมของคาเฟอิน 

 
รูปที่ 2.6    1H-NMR สเปคตรัมของคาเฟอิน 
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คําถามทายบท 
 
1. เหตุใดการสกัดคาเฟอินจากใบชาดวยคลอโรฟอรม 3 คร้ังๆ ละ 15 มิลลิลติรจึงดีกวาสกัด

คร้ังเดียวโดยใชคลอโรฟอรม 45 มิลลิลติร  
2. ทานคิดวาสีเขียวออนของสารละลายคลอโรฟอรมเกิดจากสารอะไร  เหตใุดสีเขียวออนนี ้ จึง

ไมเห็นในชวงแรกของการทดลอง  
3. ในการสกัดคาเฟอินจากใบชา ถาเตมิกรดในสารละลายเอเควียสของคาเฟอิน ทานสามารถ

สกัดคาเฟอินเขาไปในชั้นคลอโรฟอรมไดหรือไม  เพราะเหตใุด 
4. พิจารณาจากโครงสรางของคาเฟอิน 

ก. ไนโตรเจนอะตอมใดในโมเลกุลของคาเฟอินมีความเปนเบสสูงสุด  
 ข. หมู OH ใดในแทนนินที่มีความเปนกรดสูงสุด 
5.  ในการสกัดคาเฟอินดวยคลอโรฟอรม  ทานมีวิธีแกไขอิมัลชันทีเ่กิดไดอยางไร 
6.  สารดูดนํ้า (drying agent) มีวิธีการทาํงานอยางไร 
7.  จงอธิบายหลักการตกผลึกโดยใชตัวทําละลายผสม 
8.  แทนนินใชประโยชนอะไรไดบาง 
9. วาดรูปเครือ่งมือที่ใชในการระเหิดภายใตสภาวะลดความดัน พรอมกับอธิบายการทํางานของ

เคร่ืองมือดังกลาว 
จงวิเคราะหพีคตางๆ ทีป่รากฏใน IR และ NMR สเปคตรัมของคาเฟอิน (รูปที่ 2.5 และ    10. 

     2.6) อยางละเอียดวา พีคใดเกิดจากโครงสรางสวนใดของคาเฟอิน 
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