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บทค ัด ย ่อ ภา ษาไทย 
 ธนภัทร ชุนฟ้ง : ผลกระทบของมุมของหลุมจุลภาครูปร่างสี่เหลี่ยมข้าวหลามตัดในการสร้างกลุ่มเซลล์

คล้ายเนื้อเยื่อ. ( The effect of the tip angles of the diamond microwell on cell -spheroid 

formation) อ.ที่ปรึกษาหลัก : รศ. ดร.อลงกรณ์ พิมพ์พิณ 
  

การศึกษาน้ีแบ่งออกเป็นสองวัตถุประสงค์หลัก วัตถุประสงค์แรกเป็นการศึกษาผลกระทบของมุมของหลุม
จุลภาครูปร่างทรงพีระมิดฐานส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดท้ัง 3 รูปร่างคือ มุมแหลม (66 องศา) มุมด้านเท่า (90 องศา) และมุม
ป้าน (106 องศา) ต่อการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือสำหรับการเล้ียงท่ีใช้การไหลแบบต่อเน่ือง โดยแต่ละหลุมจุลภาควาง
เรียงชิดกันเพื่อลดพื้นท่ีว่างไม่ให้เซลล์ไปเกาะหรือเกิดการสูญเสียเซลล์ไป ในบริเวณก้นหลุมจุลภาคมีทรงกระบอกรัศมี  
450 ไมโครเมตร ติดตั้งอยู่ ซ่ึงเป็นตำแหน่งท่ีจะเกิดการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือข้ึน และทำให้ความลึกรวมท้ังหมดของ
หลุมจุลภาคเท่ากับ 550 ไมโครเมตร ในการทดลองได้ใช้อัตราการไหลเท่ากับ 10 ไมโครลิตรต่อ ช่ัวโมง  ท้ังจากผลการ
คำนวณ และผลการทดลองพบว่า ในกรณีหลุมจุลภาคท่ีมีมุม  66 องศา ของไหลท่ีไหลผ่านหลุมมีการเบ่ียงเบนทิศทางเข้าสู่
ก่ึงกลางหลุมมากกว่าหลุมแบบอื่น และน่าจะทำให้เกิดการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือของเซลล์ลำบาก เพราะถูกรบกวน
จากของไหลค่อนข้างสูง ในกรณีหลุมจุลภาคท่ีมีมุม 90 องศา ของไหลมีการเบ่ียงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางลดลง ทำให้มี
การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือได้ดีข้ึน อย่างไรก็ตาม เมื่อหลุมจุลภาคมีมุม 106 องศา ของไหลมีการเบ่ียงเบนทิศทางเข้า
หาก่ึงกลางหลุมน้อยลงมาก ทำให้เซลล์บางส่วนไม่ถูกพัดพามารวมกันท่ีบริเวณก้นหลุมทรงกระบอก โดยเซลล์บางส่วนติด
อยู่บนบริเวณผนังด้านข้าง ทำให้การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือลดต่ำลง ดังน้ันผลการศึกษาจึงบ่งช้ีว่าหลุมจุลภาคทรง
พีระมิดฐานส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 90 องศา มีความเหมาะสมท่ีสุดในการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ นอกจากน้ัน ผล
การทดลองยังแสดงให้เห็นด้วยว่าอัตราการรอดชีวิตของเซลล์มีแนวโน้มดีกว่าหลุมจุลภาคแบบอื่นอีกด้วย วัตถุประสงค์ท่ี
สองคือการสร้างระบบของไหลจุลภาคท่ีใช้ต้นทุนต่ำ และรวดเร็ว โดยการสร้างแม่พิมพ์ด้วยการพิมพ์สามมิติด้วยเรซ่ิน 
สำหรับการพิมพ์สามมิติจะทำให้สร้างแม่พิมพ์ท่ีมีรูปร่างท่ีซับซ้อนมากได้  แต่ขนาดท่ีเล็กสุดยังจำกัดอยู่ และความแข็งแรง
ทางกล และความทนทานต่อความร้อนไม่ดีนัก อย่างไรก็ตาม วิธีการท่ีพัฒนาท่ีข้ึนสามารถใช้งานได้ดีในการหล่อสารพอลิ
ไดเมทิลซิโลเซนสำหรับระบบของไหลจุลภาค ซ่ึงใช้งานอย่างมากในงานวิจัยทางด้านน้ี 

 

สาขาวิชา วิศวกรรมเคร่ืองกล ลายมือชื่อนิสิต ................................................ 
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บทค ัด ย ่อ ภา ษาอ ัง กฤ ษ 
# # 6170373321 : MAJOR MECHANICAL ENGINEERING 
KEYWORD: Microfluidic system; Microwells; 3D culture; Cells-spheroid 
 Thanapat Chunfong : The effect of the tip angles of the diamond microwell on cell-

spheroid formation. Advisor: Assoc. Prof. ALONGKORN PIMPIN, Ph.D.  
  

This study has two main objectives. The first objective is to study the effects of the tip 
angle of diamond microwells on the spheroid formation with continuous flow. Three angles of attack 
to the flow direction such as acute (66 degree), equilateral (90 degree) and obtuse (106 degree) were 
investigated. Every microwell was closely placed in order to reduce the flat surface between 
neighboring microwells where the cell adsorption would be occurred. The microwells were in 
pyramidal diamond shape, and there was a cylindrical opening placed at the bottom of each 
microwell by which the total depth of the microwells was around 550 µm. In this study, the flow rate 
was at 10 µl/hr where the spheroid formation was achieved. With this microwell’s shape, the flow was 
deviated toward the center of the microwells, and swept cells to the cylindrical opening. If 
microenvironments are proper, the cell spheroid would be formed. In the case of microwells with 
acute angle, the relatively strong recirculation, however, occurred and the process of the cell spheroid 
formation would be disturbed. As a result, the cell spheroid was hardly formed. For equilateral 
microwells, the recirculation reduced, and more cell spheroids were observed. Nevertheless, in the 
microwells with obtuse angle, the tip angle initiated relatively weak flow recirculation toward the 
center of microwell. Some cells would not be swept down, and aggregated at the bottom. Then, the 
cell spheroid was less occurred. Among tested conditions, both computational and experimental 
investigations suggested that the equilateral microwells were the most suitable one for cell spheroid 
formation. Moreover, it also showed slightly higher viability rate of the cells than the others. The 
second objective is to create a low-cost and fast fabrication of the microfluidic chip.  Three-
dimensional printing technique was employed to make a casting mold for microfluidic chip’s material.  
With this technique, complex shapes are easily made. However, we found some limitations on printing 
resolution, mechanical strength and thermal robustness. Despite of those, the method could work 
well for casting Polydimethylsiloxane (PDMS) for the on-going projects of the microfluidic system. 
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เบื้องต้นเก่ียวกับการใช้อุปกรณ์การทดลองในหอ้งปฏิบัตกิาร รวมไปถึงคอยสร้างเสียงหัวเราะและความ
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ความรู้พื้นฐานที่สำคัญอันเป็นส่วนหน่ึงของความสำเร็จของงานวิจัยในครั้งน้ี อีกทั้งยังคอยมอบความ
ห่วงใย ความหวังดีและเป็นกำลังใจสำคญัตอ่ผู้วิจัยเสมอมา 
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บทที่ 1 

บทนำ 

1.1. ประวัติความเป็นมาและความสำคัญ 

แนวทางการรักษาโรคด้วยการปลูกถ่ายอวัยวะเพื่อพยายามที่จะซ่อมแซม แทนที่หรือสร้าง
เน้ือเย่ือของอวัยวะที่เสียหายจากการบาดเจ็บหรือโรคต่าง ๆ ได้ถูกพัฒนา ค้นคว้า และ วิจัยมาอย่าง
ต่อเน่ืองบนพื้นฐานความรู้สมัยใหม่เช่ือมโยงวิทยาการมากมาย เช่น ชีววิทยาระดับ เซลล์ เคมี ฟิสิกส์ 
วัสดุศาสตร์ วิศวกรรมศาสตร์ และแพทยศาสตร์ เซลล์ต้นกำเนิด (Stem cell) จึงเป็นแนวโน้มสำคัญที่
อาจจะช่วยแก้ปัญหาดังกล่าว โดยเริ่มจากการนำเซลล์ต้นกำเนิดของผู้ป่วย หรือจากผู้บริจาคสายพันธุ์
เดียวกันมาทำการเพาะเล้ียงจนกลายเป็นเซลล์เป้าหมาย จากน้ันปลูกถ่ายเซลล์เข้าสู่ร่างกายผู้ป่วยเพื่อ
ทดแทนเซลล์เดิมที่เสียหายจากการบาดเจ็บหรอืโรคต่าง ๆ  ดังรูป 1.1 [1] 

  
รูปที่ 1.1 การเปล่ียนไปยังเซลล์เป้าหมายชนิดต่าง ๆ  

 
การเพาะเล้ียงเซลล์มีความสำคัญในวงการวิศวกรรมทางการแพทย์ และสาขาทางชีววิทยา

เก่ียวข้อง เน่ืองจากการเพาะเล้ียงเซลล์จำเป็นจะต้องควบคุมปัจจัยหลายอย่าง เช่น ความสะอาด 
ความปลอดภัย ความเข้ากันได้ในระดับเซลล์ เป็นต้น โดยวิธีการเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ จะแบ่ง

ออกเป็น 5 วิธีคือ การเพาะเล้ียงเซลล์แบบ Hanging drop, Forced‐floating method, Matrices 

and scaffolds, Agitation‐based approaches and Microfluidic system  ดังรูปที่ 1.2  
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รูปที่ 1.2 การเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ ด้วยวิธีการเล้ียงแบบ ก) Hanging drop ข) Forced‐

floating method ค) Matrices and scaffolds ง) Agitation‐based approaches และ ง) 
Microfluidic system   

 
การเพาะเล้ียงแบบ Hanging drop เป็นการเพาะเล้ียงโดยเริ่มจากนำเซลล์ที่อยู่ในรูปสาร

แขวนลอย (Cells suspension ) หยดลงบนจาน (Petri dish) หลังจากน้ันคว่ำจานทดลองลง ด้วย
แรงโน้มถ่วงของโลกเซลล์จะค่อย ๆ มารวมตัวกันสร้างเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเกิดข้ึน ข้อดีของ
การเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยวิธีน้ีคือ ใช้งานง่าย ต้นทุนต่ำ และมีการศึกษากันมาอย่างยาวนานทำให้มีผล
การทดลองในการเปรียบเทียบเป็นจำนวนมาก ข้อจำกัดของการเพาะเล้ียงด้วยวิธีน้ีคือ อาหารมี
ประมาณที่จำกัด อาจเกิดการปนเปื้อนจากภายนอกในข้ันตอนการเปล่ียนอาหาร และในข้ันตอนการ
เปล่ียนอาหารยังใช้เวลานาน ดังรูปที่ 1.2 ก) การเพาะเล้ียงแบบ Force - floating method เป็น
วิธีการเพาะเล้ียงเซลล์ที่พัฒนามาจาก Hanging drop แต่หลักการการเพาะเล้ียงเหมือนกัน Hanging 
drop โดยเปล่ียนจากการเพาะเล้ียงเซลล์บนจานเป็นช่องแคบ ซ่ึงวิธีน้ีช่วยให้เก็บกลุ่มเซลล์ที่
เพาะเล้ียงได้ง่ายข้ึน และสามารเพาะเล้ียงเซลล์ซ้ำได้โดยไม่ต้องเปล่ียนจานหลายครั้ง ดังรูปที่ 1.2 ข) 
การ เพาะเล้ียงแบบ Matrices and Scaffolds เป็นการ เพาะเล้ียงเซลล์โดยใช้โครงสร้ างที่มี
ส่วนประกอบเป็นเส้นใยที่เรียกว่า Scaffolds มาเป็นแกนกลางเพื่อให้เซลล์มายึดเกาะแล้วสร้างเป็น
ก้อนกลมเรียกว่ากลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ (Cell spheroid) ดังรูป 1.2 ค)  ข้อเสียของวิธีน้ีคือ การ
เพาะเล้ียงเซลล์ต้องใช้อุปกรณ์ที่เฉพาะ และอาจยุ่งยากในการเพาะเล้ียง การเพา ะเล้ียงแบบ 

Agitation‐based approaches เป็นการเพาะ เล้ียงโดยการนำเซลล์แขวนลอยใส่ลงในภาชนะ 
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ในขณะที่ทำให้สารแขวนลอยเคล่ือนที่ด้วยการหมุนวนคงที่ ด้วยเหตุน้ีเซลล์จึงไม่ยึดติดกับผนัง และ
เซลล์จะสร้างปฏิสัมพันธ์ระหว่างเซลล์กับเซลล์เกิดข้ึน การเล้ียงเซลล์แบบน้ีจะแบ่ งเป็น 2 แบบคือ 1) 
Spinner flask bioreactors ประกอบด้วยภาชนะและใบพัดกวนเพื่อกักเก็บ และกวนสารแขวนลอย
ที่มีเซลล์อยู่อย่างต่อเน่ือง การเคล่ือนที่ของของเหลวในการเพาะเล้ียงช่วยในการใหส้ารอาหารแก่เซลล์ 
และการกำจัดของเสียที่เกิดข้ึน ข้อเสียของ Spinner flask คือการเปล่ียนแปลงทางสรีรวิทยาของ
เซลล์เน่ืองจากแรงเฉือนของแท่งกวนทำให้ต้องใช้อาหารเล้ียงจำนวนมาก และความไม่เท่ากันของ
ขนาดของกลุ่มเซลล์ที่เกิดข้ึน ดังรูป 1.2 ง (1) แต่ปัญหาเหล่าน้ีสามารถแก้ไขได้โดยการเพาะเล้ียงกลุ่ม
เซลล์คล้ายเน้ือเย่ือในหลุมจุลภาคก่อน หลังจากน้ันถ่ายโอนไปยัง Spinner flask bioreactors 2) 
Rotating cell culture bioreactors มีหลักการทำงานของระบบน้ีจะคล้ายกับ Spinner flask 
bioreactors แต่ภาชนะทั้งหมดจะถูกหมุนแทนการใช้แท่งกวนหรือก้าน เริ่มแรกเมื่อเซลล์ที่อยู่ในรูป
สารแขวนลอยเซลล์บรรจุในภาชนะเพาะเล้ียงถูกหมุนด้วยความเร็วต่ำ เมื่อเซลล์เริ่มก่อตัวเป็นก้อน
ใหญ่ข้ึนความเร็วจะเพิ่มข้ึนเพื่อรักษาใหก้ลุ่มเซลล์คงสภาพกลุ่มเซลล์ไว้ 1.2 ง (2) วิธีน้ีจะมีแรงเฉือนที่
กระทำกับเซลล์ต่ำกว่า Spinner flask bioreactors แต่ความไม่เท่ากันของขนาดของกลุ่มเซลล์จะ
เกิดข้ึนเช่นกัน สำหรับการเพาะเล้ียงเซลล์วิธีสุดท้ายคือการเพาะเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาค ซ่ึงมี
ข้ันตอนคล้ายกับวิธี Hanging drop โดยนำเซลล์เข้าระบบ เซลล์จะตกรวมกันภายในหลุมจุลภาค 
หลังจากน้ันเซลล์จะเริ่มจับตัวกันสร้างเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเช่นเดียวกับวิธี Hanging drop 
ข้อดีของวิธีน้ีคือ ควบคุมขนาดของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือได้ และสามารถสร้างระบบที่มีการเติม
อาหารเล้ียงเซลล์ได้ตลอดระยะเวลาเพื่อลดการปนเปื้อนจากภายนอกในข้ันตอนการเปล่ียนอาหาร 
ข้อจำกัดของวิธีน้ีคืออุปกรณ์ค่อนข้างซับซ้อน และข้ันตอนการผลิตต้องใช้อุปกรณ์เฉพาะอีกด้วย ดังรูป
ที่ 1.2 จ) [2] 
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รูปที่ 1.3 โครงสร้าง และการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ: (ก)–(ค) กระบวนการสร้าง และ (ง) 

โครงสร้างของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 
 

กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ (Cell-Spheroid) คือการรวมกลุ่มกันของเซลล์ต้นกำเนิด (Stem 
cell) ซ่ึงเซลล์ต้นกำเนิดจะสร้างปฏิสัมพันธ์ระหว่างเซลล์กับเซลล์ และสร้างทรงกลมเป็นก้อนสามมิติ 
ดังรูปที่ 1.3 การสร้างสภาวะแวดล้อมทีเ่หมาะสมเพื่อใหเ้ซลล์เกิดการเปล่ียนแปลงจากเซลล์ต้นกำเนิด
ไปเป็นเซลล์ที่ต้องการ เช่น จากเซลล์ต้นกำเนิดกล้ามเน้ือหัวใจไปเป็นเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจน้ัน สภาวะ
แวดล้อมที่เหมาะสมดังกล่าวมีปัจจัยหลายอย่าง เช่น ชนิดของวัสดุที่น ำมาสร้างเป็นโครงเล้ียงเซลล์ 
ชนิดของอาหารเล้ียงเซลล์ สารกระตุ้นการเจริญเติบโต (Growth factor) รวมทั้งแรงเฉือนที่เกิดจาก
การไหลของอาหารเล้ียงเซลล์ด้วย หากต้องการนำเซลล์ที่เพาะเล้ียงได้ไปใช้รักษาผู้ป่วยจริง การ
เพาะเล้ียงเซลล์น้ันจำเป็นต้องมีระบบที่สามารถเล้ียงเซลล์ และกระตุ้นเซลล์ต้นกำเนิดแบบสามมิติบน
อนุภาคขนาดไมครอนเพื่อให้สามารถนำไปใช้งานได้ทันที ดังน้ันระบบของไหลจุลภาคที่สามารถทำ
หน้าที่ดังกล่าวจึงเป็นอุปกรณ์สำคัญที่ต้องพัฒนาข้ึนแต่วิธีการเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ บนอนุภาคขนาด
ไมครอน สำหรับการเล้ียงแบบสภาวะสถิต ด้วยวิธี Hanging drop น้ัน มีข้อจำกัดคือ อาหารที่ใช้เล้ียง
ไม่ได้ถูกแทนที่ด้วยอาหารใหม่ตลอดเวลา และไม่มีแรงเฉือนที่เกิดจากไหลของอาหารเล้ียงเซลล์ที่
สามารถไปกระตุน้เซลล์ให้เกิดการเจริญเติบโต และเปล่ียนแปลงไปเป็นเซลล์ตามทีต่อ้งการ 

การเพาะเล้ียงเซลล์ในระบบของไหลจุลภาค (Microfluidic system) ด้วยการเล้ียงแบบ
พลวัต (Dynamic) เป็นทางเลือกที่น่าสนใจเพื่อแก้ไขปัญหาดังกล่าวโดยระบบของไหลจุลภาคถูก
ออกแบบมาสำหรับการสร้างกลุ่มก้อนเซลล์หรือที่เรียกว่ากลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ (Cells spheroid) 
เน่ืองจากมีความยืดหยุ่นในการออกแบบซ่ึงสามารถปรับให้เข้ากับความต้องการของเซลล์แต่ละชนิด 
สามารถควบคุมเงื่อนไขการทดลองไดง้่าย [3] และการเพาะเล้ียงโดยใช้หลุมเล้ียงเซลล์ (Microwells) 
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เพื่อใช้ในการดักจับเซลล์ต้นกำเนิดนำไปสู่การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย้ือต่อไป สำหรับการสร้างกลุ่ม
เซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเรื่อมจากนำเซลล์แขวนลอย (Cell suspension) นำเข้าระบบของไหลจุลภาค ดัง
รูปที่ 1.4 (ก) เซลล์ใช้เวลาหลายนาทีในการสะสมบนพื้นหลุมเล้ียงเซลล์ และพื้นของช่องทางการไหล 
รูปที่ 1.4 (ข) ควรล้างเซลล์ส่วนเกินที่ไม่ได้อยู่ในหลุมเล้ียงเซลล์ ออกจากชิปเพื่อหลีกเล่ียงการอุดตัน
ในช่องการไหล รูปที่ 1.4 (ค) หลังจากน้ันเซลล์เริ่มเกาะติดกันเป็นรูปทรงกลม รูปที่ 1.4 (ง) และให้
เซลล์เจริญเติบโตต่อไปด้วยการใส่อาหารเล้ียงเล้ียงแบบต่อเน่ืองเป็นระยะ ๆ  รูปที่ 1.4 (จ) [4] 

 
รูปที่ 1.4 กระบวนการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือในหลุมเล้ียงเซลล์ 

 
การที่เซลล์สะสมบนพื้นของช่องทางการไหล ซ่ึงเซลล์จะไม่ตกลงหลุมจำเป็นต้องล้างเซลล์ที่

ไม่ลงหลุมออกจากระบบของไหลจุลภาคซ่ึงเป็นสาเหตุทำให้การสูญเสียเซลล์แบบไม่จำเป็นเน่ืองจาก
เซลล์ต้นกำเนิดบางชนิดมีจำนวนเซลล์ที่จำกัดหรอืหาไดย้าก ด้วยเหตุผลดังกล่าวจงึต้องลดการสูญเสีย
เซลล์โดยการนำผนังของหลุมมาชิดติดกันทุกหลุมเพื่อลดพื้นที่ว่างไมใ่หเ้ซลล์ไปเกาะ 

ในอดีตเริ่มมีการศึกษาการเล้ียงเซลล์แบบพลวัตมากข้ึน และพึ่งพาเทคนิคการสรา้งระบบทีใ่ช้
ต้นทุนที่สูง การใช้งานยังไม่แพร่หลาย และยังมีความไม่หลากหลายของชนิดเซลล์ที่ใช้ทดสอบ  [5-8] 
การไหลของของไหลไม่เพียงแต่เป็นการนำอาหารไปให้เซลล์ และนำของเสียที่เกิดจากเซลล์ออกมา 
แต่ยังมีการกระตุ้นเชิงกลให้แก่เซลล์ในรูปแบบของแรงเฉือนอีกด้วย จึงช่วยทำให้เกิดการเจริญเติบ โต 
และเปล่ียนแปลงไปเป็นเซลล์ตามที่ต้องการไดด้ี 

จากงานวิจัยของห้องปฏิบัติการที่จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัยในช่วงห้าปีที่ผ่านมา  [9, 10] 
แสดงให้เห็นว่าหลุมจุลภาคสามารถรักษาความเร็วรอบกลุ่มเซลล์ให้มีความเร็วตำ่ได้ และหากขอบของ
หลุมทำมุมปะทะกับการไหลจะมโีครงสรา้งการไหลทีม่ีลักษณะเฉพาะตัว และช่วยให้เซลล์เจริญเติบโต
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ได้ดี ดังน้ันผู้วิจัยได้เลือกใช้อาเรย์ของหลุมจุลภาครูปทรงข้าวหลามตัด เน่ืองจากรูปร่างหลุมแบบน้ี
สามารถนำหลุมแต่ละหลุมมาวางชิดติดกันเพื่อลดพื้นที่ว่างไม่ให้เซลล์ไปเกาะหรือการสูญเสียเซลล์ลง
ได้ [11] และมุมปะทะด้านหน้ายังสร้างโครงสร้างการไหลที่จะเหน่ียวนำให้เกิดการสร้างกลุ่มเซลล์
คล้ายเน้ือเย่ือได้อย่างมีประสิทธิภาพ 

ทั้งน้ีผู้วิจัยได้เลือกศึกษาผลกระทบของมุมของหลุมจุลภาคต่อการสร้างกลุ่มเซลล์คล้าย
เน้ือเย่ือด้วยการเพาะเล้ียงแบบพลวัต (Dynamic) ซ่ึงเป็นระบบเล้ียงเซลล์เป็นระบบปดิ และมีการไหล
ของอาหารต่อเน่ือง เพื่อลดปัญหาส่ิงเจือปน ความไม่ต่อเน่ืองของการศึกษา และความผิดพลาดในการ
ทำงานของผู้ปฏิบัติงาน และช่วยเพิ่มความรวดเร็วในการเล้ียงเซลล์ที่อาจจะเหมาะสมมากข้ึนเมื่อ
ต้องการผลิตกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเป็นปริมาณมาก นอกจากน้ันการเล้ียงในรูปแบบน้ีมี ความ
คล้ายคลึงกับส่ิงที่เกิดข้ึนในธรรมชาติมากกว่า โดยรูปร่างของหลุมจุลภาคน้ันเป็นทรงข้าวหลามตัด 
และมีทรงกระบอกซ้อนอยู่ตรงกลางซ่ึงเป็นตำแหน่งของการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ รูปร่างหลุม
ดังกล่าวไม่ซับซ้อนมากจนเกินไป และหากขอบของหลุมทำมุมปะทะกับการไหลจะมี โครงสร้างการ
ไหลที่มีลักษณะเฉพาะตวั มุมปะทะดา้นหน้ายังสร้างโครงสร้างการไหลที่จะเหน่ียวนำใหเ้กิดการสร้าง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือได้อย่างมีประสิทธิภาพ [9] เมื่อมุมปะทะด้านหน้าแตกต่างกัน โครงสร้างการ
ไหลของของไหลก็จะแตกต่างกันด้วยซ่ึงจะส่งผลต่อการนำอาหารไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุม  และ
เน่ืองจากรูปร่างหลุมจุลภาครูปทรงข้าวหลามตัดสามารถนำหลุมแต่ละหลุมมาวางชิดติดกันเพื่อลด
พื้นที่ว่างไม่ให้เซลล์ไปเกาะหรือการสูญเสียเซลล์ลงได้ สำหรับการผลิตแม่พิมพ์จะใช้การพิมพ์ 3 มิติ
ด้วยวัสดุ Resin monomer เน่ืองจากการพิมพ์ 3 มิติ น้ีสามารถผลิตได้รวดเร็ว และมีต้นทุนในการ
ผลิตต่ำ จากการศึกษางานวิจัยที่ศกึษาการเพาะเล้ียงเซลล์ในหลุมส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัทีผ่่านมาพบวา่ 
มีการศึกษากลไกของของไหลที่กระทำต่อหลุมน้อยมากจึงจำเป็นต้องการศึกษาหลุมส่ีเหล่ียมข้าว
หลามตัดที่มีมุมต่างกันเพราะอาจจะมีปัจจัยบางอย่างที่อาจส่งผลต่อประสิทธิภาพการเพาะเล้ียง
หรือไม่อย่างไร   

 

1.2 วัตถุประสงค์ของปรญิญานิพนธ์ 

1. ศึกษาผลกระทบของมุมของหลุมจุลภาครูปทรงเรขาคณิตแบบส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัที่
ส่งผลต่อการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ  

2. ศึกษาการออกแบบ และข้ึนรูปช้ินงานอุปกรณ์การไหลจุลภาคขนาดเล็กที่มีโครงสร้างไม่
ซับซ้อนโดยใช้ต้นทุนต่ำ 
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1.3 ขอบเขตการศึกษา 

1.3.1 การออกแบบหลุมจุลภาค 
รูปร่างของหลุมหลุมจุลภาคที่ถูกนำมาใช้ น้ันเป็นรูปพีระมิดส่ีเห ล่ียมคว่ำ  และมีหลุม

ทรงกระบอกซ้อนอยู่ข้างใน โดยมีความลึกของหลุมอยู่ในช่วง 0.55 มิลลิเมตร มุมตำแหน่งปากหลุมจะ
มีทั้งหมด 3 รูปร่าง คือ มุมแหลม (66 องศา) มุมเท่า (90 องศา) และมุมป้าน (106 องศา) โดยพื้นที่
บริเวณปากหลุมจุลภาคคือ 4.22, 4 และ 3.69 ตารางมิลลิเมตร ตามลำดบั ดังรูปที ่1.5 

 
(ก) 
 

 
(ข) 
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(ค) 

 

 
(ง) 

รูปที่ 1.5 ลักษณะขนาดหลุมจุลภาคที่มมุทีแ่ตกต่างกัน ก) ภาพรวมของระบบของไหลจุลภาค ข) หลุม
จุลถาคมุมแหลม (66 องศา) ค) มุมเท่า (90 องศา) และ ง) มุมป้าน (106 องศา) 

 

1.3.2 การจำลองการไหล 

กลไกการไหลของของไหลผ่านหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัทีม่ีมมุแตกตา่งกันคือ 
มุมแหลม มุมเท่า และมุมป้าน ถูกศึกษาผ่านโปรแกรมการไหลสำเร็จรูป COMSOL Multiphysics® 
version 5.3 

 

1.3.2 การข้ึนรูปช้ินงาน 

 กระบวนการข้ึนรูปช้ินงานจะใช้กรบวนการ Soft lithography โดยเริ่มจากออบแบบแม่พิมพ์
ตามลวดลายที่ตอ้งการดว้ยโปรแกรมออกแบบทางวิศวกรรมหลังจากน้ันผลิตช้ินงานทีอ่อกแบบมาดว้ย
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กรรมวิธีต่าง ๆ เช่น การพิมพ์ 3 มิติ การกัด CNC เป็นต้น เมื่อได้แม่พิมพ์ตามต้องการแล้วนำ 
Silicone elastomer (PDMS) เทลงบนแม่พิมพ์ ดังรูป 1.6 (ก) หลังจากน้ันช้ินงานที่ถูกเท PDMS 
นำไปให้ความร้อนที่อุณหภูมที่เหมาะสมจน PDMS แข็งตัว ดังรูป 1.6 (ข) จากน้ันลอก PDMS ออก
จากแม่พิมพ์จะได้ช้ินงานตามที่ตอ้งการดงัรปู 1.6 (ค) 
 

 
รูปที่ 1.6 กรรมวิธีข้ึนรูปช้ินงาน 

 

1.3.3 การออกแบบการทดลอง 

เริ่มจากการนำเซลล์เข้าระบบของไหลจุลภาคผ่านปิเปต ดังรูปที่ 1.7 (ก) หลังจากน้ันทิ้งให้
เซลล์ตกลงหลุมดังรูปที่ 1.7 (ข) เมื่อเซลล์ลงหลุมเรียบร้อยแล้วเซลล์แต่ละเซลล์จะจับตัวกันเป็นก้อน
แล้วสร้างเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ หลังจากน้ันนำอาหารเล้ียงเซลล์ไหลเข้าสู่ระบบของไหลจุลภาค
ผ่าน Syringe pump ที่อัตราการไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง เพื่อให้มีการแลกเปล่ียนอาหารใหม่อยู่
ตลอดเวลาดังรูปที่ 1.7 (ค)  

 
รูปที่ 1.7 กระบวนการเล้ียงเซลล์ของระบบของไหลจุลภาค 
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1.3.4 การตรวจสอบการเจริญเติบโตของกลุ่มเซลล์ และการรอดชีวิตของเซลล์ 

การตรวจการเจริญเติบโตของเซลล์ตรวจสอบได้จากค่าดูดกลืนแสง (Optical density or 
Absorbance) นำค่าดูดกลืนแสงมาหาจำนวนเซลล์ที่มีการเจริญเติบโต หรือการเพิ่มจำนวนเซลล์ดัง
รูป 1.8 (ก) สำหรับการทดสอบการรอดชีวิตของเซลล์ จะนำเซลล์ที่เพาะเล้ียงในหลุมจุลภาคเป็น
ระยะเวลา 3 วัน มาทำเป็นเซลล์เดี่ยวด้วยการใส่สาร Trypsin เพื่อสลายพันธะระหว่าเซลล์ หลังจาก
น้ันนำมาทดสอบการมีชีวิต โดยการย้อมด้วยสีฟลูออเรสเซนต์  คือ Calcein Acetoxymethyl 
(Calcein AM) โดยในเซลล์ที่ยังมีชีวิต เซลล์จะเรืองแสงเป็นสีเขียวจากการปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสของ 
acetoxymethyl ester ด้วยเอนไซม์ Intracellular esterases และ Ethidium Homodimer-1 
(EthD-1) สำหรับเซลล์ที่ตาย เย่ือหุ้มเซลล์จะถูกทำลายทำให้สีสามารถเข้าไปจับกับ DNA และเรือง
แสงเป็นสีแดง หลังจากน้ันนำเซลล์ที่ถูกย้อมแล้วมาหยดใส่ Glass slid แล้วถ่ายภาพเพื่อนำมานับการ
รอดชีวิต และวิเคราะห์ผลต่อไป ดังรูป 1.8 (ข) 
(ก) 

 
(ข) 

 
รูปที่ 1.8 การการตรวจสอบ (ก) การเจริญเติบโต และ (ข) การรอดชีวิตของเซลล์ 
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1.4 ระเบียบข้ันตอนของงานวิจยั 

- ศึกษากระบวนการเล้ียงเซลล์ลักษณะต่าง ๆ จากบทความที่เก่ียวข้องจากน้ันทำการ
ออกแบบช้ินงานที่ใช้ในการทดลองเบื้องต้น เพื่อที่จะทราบถึงปัญหา ข้อจำกัด บางประการที่ทำให้
เซลล์ตาย รวมถึงแนวทางการแก้ไขในการทดลองตอ่ไปในอนาคตซ่ึงทำการทดลองโดยใช้เซลล์ไฟโบบ
ลาสต์ ขนาด 10-15 ไมโครเมตร 

- ออกแบบหลุมจุลภาคทั้ง 3 รูปร่าง หลังจากน้ันทำการจำลองการไหลของหลุมจุลภาคทั้ง 3 
รูปร่าง คือ มุมแหลม (66 องศา) มุมเท่า (90 องศา) และมุมป้าน (106 องศา) 

- ผลิตอุปกรณ์ และศึกษาการทดลองเบื้องต้นเพื่อแก้ไขปัญหาอาจเกิดกับการทดลองใน
อนาคต 

- นำระบบของไหลจุลภาคที่สร้างข้ึนทั้ง 3 รูปร่างมาทำการทดลองเล้ียงเซลล์เป็นเวลา 3 วัน 
โดยอัตราการไหลของของไหลคือ 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง และความหนาแน่นของเซลล์ไฟโบบลาสต์ 
คือ 2,000 เซลล์/หลุม 

- นำผลการทดลองที่ไดม้าวิเคราะหผ์ลโดยวิเคราะหจ์าก การสร้างกลุ่มเซลล์ จำนวนกลุมที่มี
การสร้างกลุ่มเซลล์ และการตายของเซลล์ นำผลการทดลองดังกล่าวมาเปรียบเทียบกัน และวิเคราะห์
ว่ารูปร่างของหลุมจลุภาคแบบใดใหผ้ลการทดลองที่ดทีี่สุดเพื่อนำไปใช้เล้ียงเซลล์ในอนาคตตอ่ไป 

- สรุปงานวิจัย อภิปรายผล และจัดทำรูปเล่ม 
 

1.5 ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

- ทราบวิธี และกระบวนการผลิตระบบของไหลจุลภาคโดยใช้แม่พิมพ์ที่ทำจาก 3D Printer 
Resin ที่ต้นทุนในการผลิตตำ่ และรวดเร็วในการสร้างแม่พมิพ ์

- ทราบถึงผลกระทบของมุมบรเิวณปากหลุมตอ่การเล้ียงเซลล์ และสามารถเลือกหลุมจุลภาค
ที่ได้จากงานวิจัยน้ีไปใช้งานไดใ้นอนาคต 
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1.6 แผนการดำเนินงาน 

ตารางที่ 1 แผนการดำเนินงานวิยานิพนธ์ 

ขั้นตอนการดำเนินงาน 

ช่วงเวลาการดำเนินงาน 

พ.ศ. 2562 พ.ศ. 2563 

ก.พ-
มี.ค 

เม.ษ-
พ.ค 

มิ.ย-
ก.ค 

ก.ย-
ต.ค 

พ.ย-
ธ.ค 

ม.ค-
ก.พ 

มี.ค-
เม.ย 

พ.ค-
มิ.ย 

ศึกษาระบบเลี้ยงเซลล์ในรูปแบบต่าง ๆ         

ศึกษาการเตรียมการทดลอง และการ
จำลองการไหล 

        

วิเคราะห์ผลการจำลองการไหล         

ออกแบบ และขึ้นรูปชิ้นงาน (แม่พิมพ์หลุม
จุลภาคมุม 90 องศา) 

        

ออกแบบ และขึ้นรูปชิ้นงาน (แม่พิมพ์หลุม
จุลภาคมุม 66 องศา) 

        

ออกแบบ และขึ้นรูปชิ้นงาน (แม่พิมพ์หลุม
จุลภาคมุม 106 องศา) 

        

ทดลองการเลี้ยงเซลล์เบื้องต้น         

วิเคราะห์ผลการทดลอง         

จัดทำรูปเล่มวิทยานิพนธ์         
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บทที่ 2 

ปริทัศน์วรรณกรรม 

 

2.1 กลไกการไหลภายในหลุมจลุภาค 

การเล้ียงเซลล์ในระบบของไหลจุภาคน้ัน ของไหลคืออาหารเล้ียงเซลล์จะไหลผ่านเซลล์ที่ยึด
เกาะบนพื้นผิวตลอดระยะเวลาที่เล้ียง อาหาร เล้ียงเซลล์ที่ไหลผ่านจะนำสารอาหารไปให้เซลล์ 
ขณะเดียวกันของไหลจะนำเอาของเสียที่เกิดจากเซลล์ออกไปด้วยโดยกลไกการไหลผ่านหลุมแบ่ง
ออกเป็น 2 รูปแบบคือ การไหลโดยการมุดตวัของของไหลจากด้านหน้าแล้วออกจากหลุมด้านหลัง ดัง
รูป 2.1ก  ซ่ึงการไหลลงสู่หลุมเป็นกลไกการไหลสำหรับการดักจับอนุภาคโดยตรง การไหลรูปแบบที่
สองคือ การไหลบริเวณขอบหลุม เมื่อของไหลเคล่ือนที่มาชนตำแหน่งขอบหลุม ส่งผลให้ของไหล
บริเวณขอบด้านหน้าของหลุมจุลภาคมีทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางหลุมซ่ึงจะทำหน้าที่กักอนุภาคให้อยู่ตรง
กลางภายในหลุม จากน้ันของไหลจะไหลออกหลุมในทิศทางออกจากก่ึงกลางหลุมบริเวณด้านหลัง
หลุม ดังรูป 2.1ข 
ก)        ข)

  
รูปที่ 2.1 ลักษณะการไหลของของไหลผ่านหลุมจลุภาค 

 
สำหรับกลไกการไหลที่เกิดข้ึนภายในหลุมภายใต้อิทธิพลของรูปร่างของหลุมแบบ ต่าง ๆ 

ได้แก่ หลุมวงกลม สามเหล่ียม และหลุมส่ีเหล่ียม โดยหลุมวงกลม และหลุมส่ีเหล่ียมมีการกระจายตัว
ของการไหลคล้ายกัน โดยของไหลจะเคล่ือนที่ลงสู่หลุมเมื่อของไหลเคล่ือนที่ผ่านหลุม และจะวกกลับ
ข้ึนออกจากหลุมทางด้านหลังซ่ึงอาจจะดกัจับอนุภาคไดไ้ม่ดเีน่ืองจากการไหลหลักมีอิทธิพลลึกลงไปใน
หลุมค่อนข้างมาก ทำให้อนุภาคที่อยู่ดา้นในโดนแรงตา้นจากของไหลคอ่นข้างสูง และอาจจะเคล่ือนที่
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ออกมาตามการไหลหลักได้งา่ยดงัแสดงในรูปที่ 2.2(ก)  ส่วนการไหลที่เกิดข้ึนกับหลุมสามเหล่ียมจะมี
ความแตกต่างกันเมื่อของไหลเคล่ือนผ่านตำแหน่งกลางหลุมจะเกิดการไหลแบบหมุนวนจากด้านบน
ปากหลุมสู่ภายในหลุม การไหลหมนุวนน้ีอาจจะช่วยทำใหเ้กิดความสม่ำเสมอของรูปแบบของการดัก
จับได้ เช่น อนุภาคจะถูกการไหลหมุนวนพาให้เคล่ือนที่ออกไปจากหลุมได้หากอนุภาคไม่ได้อยู่ใน
ตำแหน่งที่มีการไหลหมุนวนต่ำ เป็นต้น ดังรูปที่ 2.2(ข) ดังน้ันหลุมจุลภาคที่มีมุมปะทะกับของไหล
ทางด้านหน้าจะมีการดกัจับอนุภาคได้ด ีและเกิดการหมุนวนของของไหลเกิดข้ึนซ่ึงถ้าหากทำการเล้ียง
เซลล์ต่อไป การหมุนวนน้ีจะแสดงถึงการนำอาหารไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุมไดด้ี [10] 
(ก) 

 
(ข) 

 
รูปที่ 2.2 การจำลองการไหล (ก) เส้นความเร็วเมื่อของไหลไหลผ่านหลุมจลุภาครปูรา่ง สามเหล่ียม 

วงกลม และส่ีเหล่ียมจัตุรัส และ (ข) ผลกระทบของรูปร่างหลุมจุลภาคที่มตี่อการดักจับอนุภาค  
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2.2 เทคนิคการเพาะเลี้ยงเซลล์รูปแบบตา่ง ๆ  

การเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติในปัจจุบันน้ันมีวิธีการเล้ียง 5 วิ ธี คือ Hanging‐drop 

method, Forced‐floating method, Scaffolds  and Microfluidic system [12] ซ่ึงผู้วิจัยจะ
เน้นการเพาะเล้ียงเซลล์แบบระบบของไหลจุลภาค (Microfluidic system)  
 การเพาะเล้ียงเซลล์ในระบบของไหลจุลภาคที่มีหลุมจุลภาคเป็นส่วนประกอบ น้ันเป็นการ
เพาะเล้ียงเซลล์โดยเริ่มแรกจะนำเซลล์เข้าระบบ เซลล์จะค่อย  ๆ ตกลงหลุมจุลภาค หลังจากน้ันเซลล์
จะค่อยๆมารวมตวักันสร้างเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ เรียกว่า Cells spheroid การเพาะเล้ียงเซลล์
แบบน้ีแบ่งออกเป็น 2 วิธีคือ การเล้ียงในหลุมจุลภาคแบบสภาวะสถิต (Static) และแบบพลวัต ( 
Dynamic ) 
 

2.2.1 การเล้ียงในหลุมจุลภาคแบบสภาวะสถิต (Static) 

 การเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยวิธีเล้ียงในหลุมจุลภาคแบบสภาวะสถิต (Static) เป็นการเพาะเล้ียงใน
ระบบของไหลจุลภาคโดยมีหลุมจุลภาคอยู่ภายในระบบดว้ย ซ่ึงช่วยในการเพาะเล้ียงเซลล์แบบ  3 มิติ 
ได้มีประสิทธิภาพ สามารถใช้งานไดง้่าย และสะดวกในการสร้าง อีกทั้งง่ายต่อการทำการทดสอบ จึง
สามารถใช้ร่วมกับเครือ่งมือมาตรฐานอ่ืน ๆ  ได้ 
 การศึกษาของ Miyamoto D และ Nakazawa K. [13] (2016) ได้ศึกษาการเปล่ียนแปลง
ของเซลล์ต้นกำเนิดอินดิวซ์พลูริโพเทนต์หรือเซลล์ไอพีเอสของหนูด้วยขนาดของ EB ที่แตกต่างกัน ซ่ึง 
EB น้ีถูกเพาะเล้ียงในหลุมจุลภาครูปทรงกระบอก เส้นผ่านศูนย์กลาง 600 ไมโครเมตร ความลึก 600 
ไมโครเมตร และมีระยะพิตช์ 660 ไมโครเมตร โดยหลุมจุลภาคสร้างจากพอลิเมทิลเมทาคริเลตด้วย
กระบวนการ Soft-lithography และพื้นผิวของชิพถูกดัดแปลงด้วยพอลิเอทิลีนไกลคอล (PEG) เพื่อ
ไม่ให้เซลล์ยึดเกาะบริเวณผิว จากน้ันเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยความหนาแน่นเริ่มต้น 100 500 1,000 และ 
2,000 เซลล์ต่อหลุม โดยลักษณะทางสัณฐานวิทยาของการรวมตวักันของเซลล์ต้นกำเนิด (Embryoid 
bodies ,EB) ดังแสดงในรูปที ่2.3 และได้ทำการเปรียบเทียบกับการเพาะเล้ียงแบบ Hanging drop 
โดยทำการเพาะเล้ียง EB เป็นระยะเวลา 10 วัน และวิเคราะห์การแสดงออกของ Early cardiac 

transcription factor (Nkx2.5) แ ล ะ  alpha-myosin heavy chain (αMhc) ซ่ึ ง เ ป็ น 
mesodermal markers พบว่ามีการแสดงออกของ Nk x 2.5 ที่สูงใน EB ที่เพาะเล้ียงเซลล์ในหลุม
จุลภาคด้วยความหนาแน่นเริ่มต้นมากกว่า 500 เซลล์ต่อหลุม ซ่ึงสรุปได้ว่าการเพาะเล้ียง EB ในหลุม
จุลภาค เพื่อให้เซลล์เปล่ียนแปลงไปเป็นเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ ควรใส่เซลล์ในหลุมจุลภาคด้วยความ
หนาแน่นเริ่มต้น 500 เซลล์ต่อหลุม 
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รูปที่ 2.3 ลักษณะทางสัณฐานวิทยาของ EB จากเซลล์ต้นกาเนิดอินดิวซ์พลูริโพเทนต์หนูที่เพาะเล้ียง

ในหลุมจุลภาคด้วยความหนาแน่นเซลล์เริ่มต้นที่แตกต่างกัน 
 
 การสูญเสียของเซลล์ในระหว่างการใส่เซลล์เข้าไปในระบบของไหลจุลภาค โดยข้อเสียที่
เกิดข้ึนน้ีเป็นปัญหาอย่างยิ่งหากเซลล์ที่เพาะเล้ียงเป็น Primary cell หรือมาจาก Clinical sample 
เมื่อนำเซลล์เข้าในไประบบด้วยปั๊ม เซลล์มักจะไม่ถูกดักลงในหลุมจุลภาค การเพิ่มความลึกของหลุม
น้ันช่วยให้เซลล์ตกลงไปได้มากข้ึน ซ่ึงช่วยลดการสูญเสียของเซลล์ได้ นอกจากน้ีรูปร่างของหลุม
จุลภาคยังช่วยลดการสูญเสียของเซลล์ได้ เช่นงานวิจัยของ Cha J.M. และคณะ (2017) [11] ได้ศึกษา
ผลของรูปร่างของหลุมจุลภาคสำหรับเพิ่มประสิทธิภาพการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือโดยไม่มีการ
สูญเสียของเซลล์ รูปร่างของหลุมจุลภาคที่ถูกนำมาใช้น้ันเป็นรูปพีระมิดส่ีเหล่ียมคว่ำ  และมีหลุม
ทรงกระบอกซ้อนอยู่ข้างใน หลุมจุลภาคถูกสร้างจากแม่พิมพ์ซิลิกอนด้วยกระบวนการ Micro Electro 
Mechanical Systems (MEMS)  กระบวนการได้แก้ Si wet etching และ Si dry etching ดัง
แสดงในรูปที่ 2.4  เริ่มจากกัดรูปทรงพีระมิดคว่ำด้วยกระบวนการ Si wet etching หลังจากน้ันกัดรูป
ทรงกระบอกดวยกระบวนการ Si dry etching เมื่อได้แม่พิมพ์จากกระบวนการ Etching แล้ว นำ 
PDMS มาข้ึนรูปกับแม่พิมพ์ซิลิกอนเป็นแม่พิมพ์  PDMS เพื่อในการสร้างหลุมจุลภาค หลังจากได้
แม่พิมพ์จาก PDMS แล้ว นำโพลีเอทิลีนไกลคอล (PEG) มาเทลงบนแม่พิมพ์ PDMS แล้วใช้ UV ฉาย
ใส่โพลีเอทิลีนไกลคอลเพื่อให้แข็งตัว หลังจากน้ันทำการลอกออกจากแม่พิมพ์ จะได้หลุมจุลภาคที่
ต้องการ หลุมจุลภาครูปพีระมิดควำ่น้ันยังช่วยลดข้ันตอนในการล้างเซลล์ที่ไม่ตกลงในหลุม เซลล์ไม่ได้
รับผลกระทบแรงข้ันตอนการล้าง และกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือที่สร้างได้น้ันมีขนาดทีส่ม่ำเสมอ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 17 

 
รูปที่ 2.4 ผลลัพธ์ของการสร้าง hMSC-spheroid ในหลุมแบบพีระมิดส่ีเหล่ียมคว่ำ และมีหลุม

ทรงกระบอกซ้อน 
 

Wang, Y., et al. (2016). [14] ได้ศึกษารูปร่างของหลุมจุลภาคที่มีลักษณะเป็นพีระมิดคว่ำ 
และมีทรงกระบอกซ้อนตรงยอดพีระมิดเพื่อการสังเกตการเพิ่มจำนวนเซลล์ภายในหลุมจลุภาค โดยใช้ 
Human hepatocarcinoma Huh-7.5 เซลล์ ในการเล้ียงมีจำนวนหลุมทั้งหมด 361 หลุม (19 x 19) 
เส้นผ่านศูนย์กลางวงกลม 500 ไมโครเมตร ความลึกทั้งหมด 1000 ไมโครเมตร แสดงดังรูป 2.5 โดย
การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเป็นไปในทางที่ดี และสามารถลดการสูญเสียเซลล์เน่ืองจากการใส่
เซลล์เข้าไปในระบบของไหลจุลภาค 

 

 
รูปที่ 2.5 รูปร่างของหลุมจุลภาคยังช่วยลดการสูญเสียเซลล์ (ก) ภาพรวมของหลุมจุลภาค (ข) เป็น

ภาพมุมมองด้านบน และ (ค) เป็นภาพตัดด้านข้างทีร่ะนาบ A (ง) การใส่เซลล์ลงหลุม (จ) Side and 
top views ของการสร้างกลุ่มเซลล์ในหลุมจุลภาค (ฉ) Side and top views ของการเจริญเติบโต

ของเซลล์ 
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Zhang, B., et al. (2018) [15] ได้ศึกษาวิธีการในการสร้างรูปร่างของหลุมจุลภาคที่มี
ลักษณะเว้นก้นหลุมสำหรับการก่อตัวของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือของเซลล์ตับ โดยการใช้การพิมพ์ 3 
มิติ ในการสร้างแม่พิมพ์ ซ่ึงขนาดแม่พิมพ์โดยรวม 6.4 x 6.4 ตารางมิลลิเมตร ประกอบด้วย 121 
หลุม ที่มีความกว้าง 400 ไมโครเมตร ความหนา 400 ไมโครเมตร โดยกระบวนการผลิตมีดังน้ี 
ออกแบบ และสร้างแม่พิมพ์ 3D Microarray โดยใช้ Solidwork software และแม่พิมพ์ถูกพิมพ์ด้วย 
The photosensitive resin โดยใช้การพิมพ์ 3 มิติ การทดลองน้ีได้เพาะเล้ียงใน DMEM สำหรับการ
ก่อตัวของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือจะใส่เซลล์ 2.4 x 104, 6 x 104, 1.2 x 104 และ 2.4 x 104 เซลล์ต่อ
แม่พิมพ์ ไปยังหลุมจุลภาคที่มีลักษณะเว้าบริเวณก้นหลุมเพื่อเข้าให้ความหนาแน่นของเซลล์เป็น 200 
500 1,000 และ 2000 เซลล์ต่อหลุม (ปริมาตรของแต่ละหลุมเทา่กับ 0.042 ไมโครลิตร ) ตามลำดับ 
เมื่อพิจารณาขนาดรูปร่างของหลุมจุลภาคที่เปล่ียนไปโดยความหนาแน่นของเซลล์คงที่ พบว่าขนาด
เส้นผ่านศูนย์กลางของหลุมจุลภาคเพิ่มข้ึนทำให้การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือไม่มีประสิทธิภาพ 
และเมื่อมีการเปล่ียนแปลงความหนาแน่นของเซลล์ในขณะที่ขนาดรูปร่างของหลุม จุลภาคไม่มีการ
เปล่ียนแปลง พบว่าเซลล์ที่เล้ียงมีการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือได้ดีโดยขนาดของกลุ่มเซลล์คล้าย
เน้ือเย่ือจะข้ึนอยู่กับความหนาแน่นของเซลล์ที่ใส่เข้าไป จากผลการทดลองความหนาแน่นของเซลล์ 
500 – 1000 เซลล์ต่อหลุม เป็นเงื่อนไขที่ดีที่สุดในการเพาะเล้ียงสำหรบัทรงกลมทีม่ีเส้นผ่านศูนย์กลาง 
200 – 250 ไมโครเมตร ดังรูป 2.6 

 
รูปที่ 2.6 จำนวนเซลล์ที่แตกต่างกันต่อหลุมในแม่พิมพ์ที่มเีส้นผ่านศูนย์กลาง 400 ไมโครเมตร 

เพาะเล้ียงเป็นเวลา 7 วัน A) 200 B) 500 C) 1000 และ D) 2000 เซลล์ต่อหลุม 
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Seyfoori, A., et al. (2018) [16] ได้ศึกษารูป ร่า งของห ลุม จุลภาคแบบ Self-filling 
microwell arrays (SFMAs) ที่สามารถสร้าง spheroid ได้โดย SFMA ประกอบด้วย chamber ที่
เช่ือมต่อกับแถวของช่องเอียงที่กระจายเซลล์ไปยังหลุมต่าง ๆ  แม่พิมพ์ที่สร้างจาก 3D Printer Resin 
จะถูกนำมาใช้เพื่อจำลองโครงสร้างหลุมจุลภาคโดยใช้ Agarose gel รูปที่ 2.7 (ก) หลุมแต่ละตัว
ประกอบด้วย load chamber ที่เช่ือมต่อกับช่องนำทางที่เอียงซ่ึงส่งเซลล์ไปยังหลุมต่าง ๆ รูปที่ 2.7 
(ข) ช่องการไหลที่มีความโน้มเอียงใน SFMA น้ันถูกออกแบบมาเพื่อนำเซลล์ไปสู่หลุมจุลภาคโดยใช้
แรงโน้มถ่วง ในการตรวจสอบผลกระทบของความเอียงของช่องการไหลที่มีต่อประสิทธิภาพการ
เพาะเล้ียงโดยวัดจำนวนเซลล์ที่เหลืออยู่ในบริเวณความลาดเอียงเป็น 0 °, 15 °และ 30 ° ในทุกกรณี
เซลล์ถูกบรรจุที่ความหนาแน่น 5 × 105 เซลล์ และผ่านช่องการไหลเป็นเวลา 1 ช่ัวโมง ผลปรากฏว่า
ความชัน 30o  มีจำนวนเซลล์ต่ำสุดที่ยังคงอยู่ในช่องการไหล และการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ
เป็นไปในทางที่ดดีังรูปที่ 2.7 (ค) 

 
รูปที่ 2.7 แสดงการใส่เซลล์ลงหลุมจุลภาค(ก) รูปร่างของหลุมจลุภาค(ข) การใส่เซลล์ลงหลุมจุลภาค

(ค) การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือภายในหลุมจุลภาค 
 

2.2.2 การเพาะเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคแบบพลวัต (Dynamic) 

 การเพาะเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคแบบพลวัติ เป็นการเพาะเล้ียงที่คล้ายกับการพาเล้ียงใน
หลุมจุลภาคแบบสถิต แต่จะมีการไหลของของไหลผ่านช่องทางการไหลเพื่อนำอาหารมาให้เซลล์
บริเวณก้นหลุมจุลภาคโดยเทคโนโลยีระบบของไหลจุลภาคคือช่องทางไหลจุลภาค ซ่ึงเป็นช่องทางไหล
ขนาดเล็กสำหรับของเหลวหรือสารละลายประเภทต่าง ๆ ในระดับไมโครลิตร โดยส่วนมากจะถูก
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ประยุกต์ใช้ร่วมกับห้องปฏิบัติการบนชิพ (Lab on a chip) โดยขนาดของท่อเหล่าน้ีจะมีขนาด
ประมาณเส้นผมของคนเท่าน้ัน 
 Lee, S.-A., et al. (2013) [17] ได้ศึกษา Three-dimensional (3D) liver-on-a-chip ด้วย
การใส่อาหารเล้ียงเซลล์ตลอดระยะเวลาเล้ียงเซลล์ โดยกระบวนการสร้างระบบของไหลจุลภาคน้ัน 
เริ่มจากสร้างแม่พิมพ์ด้วยกระบวนการ Soft-lithography ลักษณะของหลุมเป็นทรงกระบอกเส้นผ่าน
ศูนย์กลาง 500 มิลลิเมตร ความสูง 400 มิลลิเมตร เตรียม PDMS แล้วเทลงบนแม่พิมพ์หลังจากน้ันใช้
กระจกสไลด์ด้านบนของแม่พิมพ์ออก PDMS ที่อยู่ในหลุมน้ันจะมีลักษณะโค้งเว้า เมื่อได้ระบบของ
ไหลจุลภาคแล้วนำไปเพาะเล้ียงเซลล์ต่อไป พบว่าไมโครชิปมีข้อได้เปรียบอย่างมากสำหรับการสร้าง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ ลักษณะที่สำคัญทีสุ่ดของระบบของไหลจุลภาคน้ีคอืมีการไหลของอาหารเล้ียง
เซลล์ไปยังเซลล์อย่างต่อเน่ืองผ่าน Osmotic pumping โดยการออกแบบของระบบของไหลจุลภาค
ผลของขนาดกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเกิดข้ึนในหลุมจุลภาคที่ก้นหลุมมีลักษณะโค้งเว้าพบว่าการสร้าง 
และขนาดกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเฉล่ียดีกว่าการเล้ียงแบบปกติ (Mono-culture และ Co-culture) 
ดังแสดงในรูปที่ 2.8 

 
รูปที่ 2.8 ผลของการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ และขนาดเฉล่ียของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 

 
การสูญเสียของเซลล์ในระหว่างการใส่เซลล์โดยการไหลเข้าไปในระบบของไหลจุลภาคซ่ึง

ข้อเสียของการสูญเสียเซลล์อย่างที่กล่าวไว้ในการเล้ียงแบบสภาวะสถิต (Static) โดย Ma, L.-D., et 
al. (2018) [18]  ได้ศึกษาแพรตฟอร์ม  liver-on-a-chip (3D-LOC) แสดงดังรูปที ่2.9 (ก) ซ่ึงรูปร่าง
ของระบบเล้ียงเซลล์แบบน้ีจะต่างกับระบบเล้ียงเซลล์แบบทั่วไปคอื มีช่องทางการไหลวางอยู่บนหลุม
จุลภาคลักษณะขดเป็นตัว S ภายในช่องทางการไหลจะเจาะรู 1080 รู เพื่อให้อาหารเล้ียงเซลล์ตกลง
ไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุมจุลภาค การออกแบบช่องทางการไหลแบบน้ีเพื่อลดความเค้นเฉือนระหว่าง
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ของไหลกับเซลล์ให้น้อยลง เซลล์ที่ใช้เล้ียงคือ Human HepG2/C3A spheroids โดยระบบเล้ียงเซลล์
ของ liver-on-a-chip (3D-LOC) โดยห ลุมจุลภาคทั่วไปมีการสูญเสียเซลล์จำนวนมากหลังจาก
กระบวนการเริ่มต้นการเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยกระบวนการใส่เซลล์ลงไปในหลุมจุลภาคเน่ืองจากเซลล์ไม่
สามารถลงหลุมได้ทุกเซลล์ เซลล์บางส่วนจะติดที่บริเวณพื้นที่ว่าง จึงเป็นสาเหตุที่ต้องการลดการ
สูญเสียเซลล์ และ 3D-LOC อัตราส่วนการสูญเสียกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเกือบจะเป็นศูนย์ จากการ
ทดลองเล้ียงเซลล์ดังรูปที่ 2.9 (ข) พบว่าการหมุนวนของของไหลบรเิวณรอบ ๆ  ผิวของกลุ่มเซลล์ไม่ได้
ช่วยให้เซลล์รวมตัวเป็นทรงกลม และความเค้นเฉือนที่เกิดข้ึนบริเวณกลุ่มเซลล์ในชิป 3D-LOC อยู่
ในช่วง 10-4 - 10-7 Pa ซ่ึงต่ำกว่า การเล้ียงในชิปแบบทั่วไป ผลที่ได้คอื กลุ่มเซลล์ที่ ถูกสร้างในชิป 3D-
LOC มีลักษณะที่กลุม และผิวค่อนข้างเรียบ นอกจากน้ันยังได้ศึกษาการใช้ออกซิเจนของเซลล์ด้วย
การจำลองทางคอมพิวเตอร์ พบว่าแถบความเข้มข้นของออกซิเจนใน 3D-LOC มีการกระจายแบบไล่
ระดับอย่างสม่ำเสมอมากข้ึนเมื่อเทียบกับการเล้ียงในชิปแบบทั่วไป ซ่ึงความสม่ำเสมอน้ีแสดงถึงการ
สร้างสภาพแวดล้อมการรอบ ๆ กลุ่มเซลล์คล้ายกับในร่างกายมากที่สุด ดังแสดงในรูปที่ 2.9 (ข) ล่าง
ขวา 
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(ข) 

รูปที่ 2.9 การเล้ียงเซลล์ 3 มิติ ด้วยวิธี Conventional และ 3D-LOC (ก) วิธีการสร้างระบบของไหล
จุลภาคแบบ  3D-LOC (ข) การเปรียบเทียบการใส่เซลล์ลงหลุมระหว่าง Conventional กับ 3D-LOC 
 
 Kato, Y., Kim (2018) [8] ในการศึกษาน้ีได้เปรียบเทียบการเล้ียงเซลล์แบบ 2 มิติ แบบสถิต
ที่ (Static 2D culture), 3 มิติ แบบสถิต (Static 3D culture) และ 3 มิติ พลวัต (3D dynamic) 
โ ด ย ใ ช้   Human induced pluripotent stem cells (HiPSCs) โ ด ย  Human induced 
pluripotent stem cells 2 ชนิด คือ Tic and 253G1 ถูกเล้ียงภายใต้เงื่อนไขสถิต และพลวัต ซ่ึง
เปรียบเทียบการเจริญเติบโดของกลุ่มเซลล์ในช่วงต้น (24 – 48 ช่ัวโมง) กลาง (48 - 72 ช่ัวโมง) และ
ปลาย (72 - 96 ช่ัวโมง) ในการเล้ียงเซลล์แบบ 2 มิติ แบบสถิตที่ถูกเล้ียงบนเพลตเคลือบ Imatrix 
เป็นเวลา 96 ช่ัวโมง พบว่าเซลล์เดี่ยวมีการกระจายตัวที ่24 ช่ัวโมง หลังจากน้ันที่ 72 ช่ัวโมง เซลล์เริ่ม
มีการเกาะกลุ่มแล้วสร้างเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ ดังรูปที่ 2.10 (ก) สำหรับการเล้ียงเซลล์แบบ 3 
มิติ แบบสถิต พบว่าการรวมตัวของเซลล์เดี่ยวเกิดข้ึนที่เวลา 24 ช่ัวโมง และขนาดของกลุ่มเซลล์
เพิ่มข้ึนอย่างต่อเน่ืองในระหว่างการเพาะเล้ียง ดังรูปที่ 2.10 (ข) และสำหรับการเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ 
แบบพลวัตพบว่าการก่อตัวของเซลล์เดี่ยวเกิดข้ึนที่เวลา 24 ช่ัวโมง และขนาดของกลุ่มเซลล์เพิ่มข้ึน
อย่างต่อเน่ืองในระหว่างการเพาะเล้ียงเช่นกัน ดังรูป 2.10 (ค) แต่การเจริญเติบโตจะน้อยกว่าการ
เล้ียง 3 มิติ แบบสถิต เน่ืองมาจากเซลล์ได้รับความเสียหายจากการไหลของของเหลวซ่ึงส่งผลกระทบ
ต่อ Extracellular matrix (ECM) ที่เกิดจากการรวมกลุ่มของเซลล์ ผลลัพธ์เหล่าน้ีแสดงให้เห็นว่า 
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ECM ที่สังเคราะห์ด้วยเซลล์เป็นปัจจัยสำคัญที่มีผลต่อการเติบโตของเซลล์  และสัณฐานวิทยา 
(Morphology) และการเปล่ียนแปลงของ ECM ภายในจะนำไปสู่ความสามารถในการเติบโตลดลงใน
วัฒนธรรมแบบพลวัต 
(ก)           (ข) 

 
 
(ค) 

 
รูปที่ 2.10 การรวมกลุ่มของ Tic และ 253G1 Human induced pluripotent stem cells (ก) 

ในช่วงการเล้ียง 2D แบบสถิตที่ 24 และ 72 ช่ัวโมง หลังจากใส่เซลล์ (ข) ในช่วงการเล้ียง 3D แบบ
สถิตที่ 24 และ 72 ช่ัวโมง หลังจากใส่เซลล์ (ค)  ในช่วงการเล้ียง 3D แบบพลวัตที่ 24 และ 72 ช่ัวโมง

หลังจากใส่เซลล์ 
 

Lee, H. R., & Sung, J. H. (2020) [19] ได้ศึกษาผลของพารามิเตอร์ในการเพาะเล้ียงตา่ง  ๆ 
เช่น ความหนาของ Collagen scaffold ความหนาแน่นของเซลล์ ปริมาตรของอาหารเล้ียงเซลล์ และ
ความถ่ีของการเปล่ียนอาหารเล้ียงเซลล์ พารามิเตอร์เหล่าน้ีถูกเลือกเน่ืองจากมีผลโดยตรงต่ออัตรา
การขนส่ง และการบริโภคสารอาหารตลอดจนของเสียที่ เป็นพิษที่เกิดข้ึนกับ เซลล์ในขณะที่
พารามิเตอร์เหล่าน้ีมีการเปล่ียนแปลง เราสังเกตเห็นความแตกต่างที่ เห็นได้ชัดเจนในความมีชีวิตของ
เซลล์อย่างชัดเจน การสร้าง Skin chip เริ่มจากสร้างแม่พิมพ์ก่อน หลังจากน้ันข้ึนรูปช่องทางการไหล 
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(Microchannels) จาก Polydimethylsiloxane (PDMS) 2 ช้ินทิศทางช่องทางการไหลไขว้กัน 
หลังจากน้ันนำมาประกบกัน ดังรูป 2.11 ก-ฉ  

 
รูปที่ 2.11 แผนผังของ Skin chipกินชิพ (a) มุมมองด้านบน (b) มุมมองด้านข้าง แผนผังของ Skin 
chip ที่มีการแก้ไขช่องทางการไหลแล้ว (c) มุมมองด้านบน (d) มุมมองด้านข้าง (e) ภาพวาด 3 มิติ 

Skin chip ที่ประกอบกัน (f) การวาดภาพ 3 มิติของ Skin chip ที่แยกช้ินส่วน 
 

เ ซ ล ล์  Human dermal primary fibroblasts แ ล ะ  HaCaT (Spontaneously 
transformed human keratinocyte cell line) ถูกนำมาใช้ในการศึกษาครัง้น้ี ไฟโบรบลาสต์ได้รับ
การเพาะเล้ียงเป็นเวลา 5 วัน โดยอาหารเล้ียงเซลล์จะไหลหลังจากใส่เซลล์ไปแล้ว 1 วัน ด้วยอัตรา
การไหล  10 ไมโครลิตรต่อนาที ใช้ความเข้มข้นของเซลล์เพาะที่แตกต่างกันสามระดับ (0.9 × 105, 
4.5 × 105 และ 0.9 × 106 เซลล์ต่อมิลลิลิตร) และ Collagen scaffold ทำด้วยความหนาทีแ่ตกต่าง
กันสามแบบ (1, 2 และ 4 มิลลิเมตร) เซลล์ HaCaT ถูกใช้เพื่อสร้างช้ันผรัวด้านนอกสุด และถูกใส่ด้วย
ความหนาแน่น 1 × 106 เซลล์ต่อมิลลิลิตร ผลการทดลองพบว่าความหนาแน่นเซลล์ (0.9 × 105 
เซลล์ต่อมิลลิลิตร) ให้ผลที่ดีที่สุด มีการรอดชีวิตมากที่สุด จากผลการทดลองสรุปได้ว่าความหนาแน่น
ของเซลล์ ความหนาของ Collagen scaffold และปริมาตรของอาหารเล้ียงเซลล์ที๋แตกต่างกัน มีผล
ต่อความมีชีวิตของเซลล์ซ่ึงการรอดชีวิตของเซลล์จะข้ึนอยู่กับความหนาแน่นของเซลล์เป็นหลัก เมื่อ
ความหนาแน่นของเซลล์ที่สูงข้ึนจะทำให้สารอาหารหมดลงอย่างรวดเร็ว ความรอดชีวิตของเซลล์ก็จะ
ลดลง ในขณะที่ความหนาแน่นของเซลล์ที่ต่ำเกินไป อาหารก็ไม่เพียงพอต่อการเล้ียงเซลล์ทำให้ความ
รอดชีวิตของเซลล์ลดลงเช่นกัน 
 

2.2.3 การศึกษาการกระจายตัวของออกซิเจน และกลูโคสในหลุมจุลภาค 

ในปี 2016 Alexandre Super, et [20] ได้ศึกษาอัตราการใช้ออกซิเจนของเซลล์ที่ได้จาก 
Chinese hamster ovary (CHO) และเซลล์ต้นกำเนิดของหนู Mouse embryonic stem cell 
(mESC) ที่มีความหนาแน่น 3 x 104 และ 5 x 105 เซลล์ต่อลูกบาศก์เมตร ตามลำดับ วัดอัตราการใช้
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ออกซิเจนของเซลล์จากการคำนวณผลต่างความเข้มข้นของออกซิเจนที่ละลายในน้ำ (DO) ผลการ
ทดลองพบว่าเซลล์ CHO และ mESC มีอัตราการใช้ออกซิเจน (Oxygen uptake rate) มากที่สุด
เท่ากับ 60 amol cell-1 s-1 และ 35 amol cell-1 s-1 ตามลำดับ สอดคล้องกับงานวิจัยอ่ืนที่มีคา่การ
ใช้ออกซิเจนอยู่ในช่วง 8 - 94 amol cell-1 s-1 และ 10 - 40 amol cell-1 s-1 ของ CHO และ mESC 
ตามลำดับ 

ในปี 2017 Mariyam Barisam , et [21] ได้ศึกษาการความเข้มข้นของสารอาหารในระบบ
ของไหลจุลภาคด้วยวิธีการจำลองทางคณิตศาสตร์ ผู้วิจัยใช้โมเดลของกลุ่มเซลล์ในลักษณะทรงกลม
และทรงโดนัท โดยพื้นที่ที่ใช้เล้ียงเซลล์เป็นแบบหลุมจุลภาค และผนังรูปตัวยู สารอาหารที่สนใจคือ
ออกซิเจน และกลูโคส การคำนวณด้วยระเบียบวิธีเชิงตัวเลขในส่วนของสารอาหารใช้สมการการแพร่
และการพาของตัวถูกละลายในตัวทำละลายทีม่ีความเข้มข้นต่างกันมาก เน่ืองจากวัสดุที่ใช้ทำอุปกรณ์
น้ีเป็นพอลิเมอร์ PDMS ที่มีคุณสมบัติในการแพร่ผ่านของออกซิเจนจากภายนอกเข้ามาในระบบได้
และอัตราการบริโภคออกซิเจนโดยเซลล์ข้ึนอยู่กับความเข้มข้นโดยรอบขณะน้ัน คณะผู้วิจัยคำนวณ
อัตราการใช้ออกซิเจนโดยแยกคิดความเข้มข้นของออกซิเจนที่ทางเข้า (ละลายอยู่ในอาหารเล้ียงเซลล์) 
และความเข้มข้นของออกซิเจนที่แพร่เข้ามาจากด้านบน ส่วนความเข้มข้นกลูโคสคำนวณเช่นเดียวกัน
กับออกซิเจนที่เข้ามากับอาหารเล้ียงเซลล์ ผลการคำนวณพบว่าเซลล์ที่ได้รบัสารอาหารมากคือเซลล์ที่
สัมผัสกับการไหลของสารอาหารโดยตรง แต่ก็มีข้อจำกัดที่แรงเฉือนอันเน่ืองมาจากการสัมผัสการไหล
เช่นกัน 

ต่อมาปี 2018 Li-Dong Ma , et [18]  ได้ออกแบบระบบเพื่อใช้เล้ียงเซลล์ตับของมนุษย์แบบ
พลวัติในหลุมจุลภาคที่วางเรียงตอ่กันโดยไม่มีพื้นทีว่่างระหว่างหลุม และเพิ่มเย่ือที่มีรูพรุนปิดปากหลุม
หลังจากข้ันตอนการนำเซลล์เข้าไปในหลุมเพื่อลดแรงเฉือนอันเกิดจากการเล้ียงอาหารแบบพลวัติ 
ความท้าทายของงานน้ีคือข้อจำกัดในการลำเลียงออกซิเจนไปยังกลุ่มเซลล์ในหลุมเน่ืองจากมีเย่ือมา
ก้ันทำให้การไหลของอาหารไปในหลุมน้ันเป็นไปไม่ได ้จึงมีเพียงการแพร่เท่าน้ันที่จะส่งออกซิเจนไปหา
เซลล์ การศึกษาน้ีใช้การจำลองด้วยคอมพิวเตอร์ โดยที่ออกซิเจนเข้าสู่ระบบผ่านทางอาหาร และผ่าน
ผนังพอลิเมอร์ PDMS เข้ามาจากด้านบน ปริมาณออกซิเจนที่แพร่เข้ามาอยู่ในรูปของฟลักซ์ ผู้วิจัย
คำนวณค่าดังกล่าวจากความแตกต่างของค่าความดนัย่อย (Partial pressure) ระหว่างออกซิเจนจาก
อากาศภายนอก และออกซิเจนที่ละลายอยู่ในอาหารภายในระบบเล้ียงเซลล์ ผลการคำนวณพบว่า
ขนาดแรงเฉือนที่กระทำกับเซลล์ลดลงแต่ความเข้มข้นที่ความลึกเพิ่มข้ึนมีค่าลดลง คณะผู้วิจัยเสนอว่า
หากต้องการปรับปรงุประสิทธิภาพของระบบที่ตนออกแบบน้ันควรเพิ่มอัตราการไหลของสาร (ส่ง ผล
ให้ความเร็วเพิ่ม) และลดความลึกของหลุมจุลภาคลง เพื่อให้การแพร่ทำงานได้อย่างมีประสิทธิภาพ
มากย่ิงข้ึน 
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ปี 2019 Yesl Jun, et [7] ได้ออกแบบการเล้ียงเซลล์แบบพลวัติโดยใช้สภาพแวดล้อมคล้าย
กับเซลล์ในตับอ่อนเปรียบเทียบกับการเล้ียงแบบสถิต การทดลองประกอบด้วยการเล้ียงอาหารแบบ
สถิต เล้ียงแบบพลวัติความเข้มข้น 0.05 M อัตราการไหล 8 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง และความเข้มข้น 
0.2 M อัตราการไหล 25 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง ในหลุมจุลภาคครึ่งทรงกลมเส้นผ่านศูนย์กลาง 500 
ไมโครเมตร ความลึก 250 ไมโครเมตร ความสูงช่องการไหล 300 ไมโครเมตร ผลการทดลองระบุว่า
หลังจากเล้ียงเซลล์ได้ 14 วัน กลุ่มเซลล์รวมตัวกันมีรูปร่างใกล้เคียงทรงกลม และมีขนาดสม่ำเสมอใน
ในการเล้ียงทั้งสามสภาวะ แต่อัตราการรอดชีวิตของกลุ่มเซลล์ในหลุมที่เล้ียงแบบพลวัตทั้งคู่มากกว่า
หลุมที่เล้ียงแบบสถิต หลังจากน้ันอีก 7 วัน พบว่าอัตราการรอดชีวิตของหลุมทั้งสามมีแนวโน้มลดลง 
และการเล้ียงแบบพลวัตที่ความเข้มข้น และอัตราการไหลต่ำมีอัตรารอดสูงที่สุด ต่ำที่สุดคือการเล้ียง
แบบสถิต ดังแสดงในรูปที่ 2.12 (ก) สอดคล้องกับผลการจำลองด้วยคอมพิวเตอร์โดยสมมติความ
เข้มข้นเริ่มต้นคือ 11.1 มิลลิโมล หลังจากเวลาผ่านไปหน่ึงช่ัวโมงความเข้มข้นของการเล้ียงด้วยสภาวะ
พลวัติที่อัตราการไหล 8 และ 25 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง มีค่าความเข้มข้นประมาณ 10 และ 10.25 
มิลลิโมล ตามลำดับ ส่วนความเข้มข้นของสภาวะสถิตลดลงอย่างต่อเน่ืองจนถึงศูนย์ที่เวลา 5 ช่ัวโมง 
ดังแสดงในรูปที่ 2.12 (ข) 

      
(ก)           (ข) 

รูปที่ 2.12 (ก) อัตราการรอดชีวิตของเซลล์ที่ถูกเล้ียงในสภาวะแตกต่างกัน (ข) ผลการจำลองความ
เข้มข้นของกลูโคสที่เวลาต่าง ๆ ในการเล้ียงด้วยสภาวะที่แตกต่างกัน 

     

2.3 กระบวนการสร้างระบบของไหลจุลภาค 

การเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคเริ่มเป็นที่นิยมอย่างแพร่หลายในช่วงทศววรรษที่ผ่าน มา
เน่ืองจากเป็นการเล้ียงที่ไม่ซับซ้อน ควบคุมขนาดของกลุ่มเซลล์ได้ และสามารถนำหลุมจุลภาคมา
ประยุกต์เข้ากับระบบของไหลจุลภาคไดอ้ย่างง่ายดาย เพื่อพัฒนาการเล้ียงเซลล์ให้มีประสิทธิภาพมาก
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ย่ิงข้ึน สำหรับการสร้างหลุมจุลภาค และระบบของไหลจุลภาค โดยมีนักวิจัยส่วนหน่ึง [11, 13, 14, 
17] ได้ใช้วัสดุซิลิกอนเป็นแม่พิมพ์ สำหรับการทำลวดลายบนวัสดุ ซิลิกอนจะใช้การบวนการกัด 
(Etching) หรือกระบวนการ Micro Electro Mechanical Systems (MEMS) ซ่ึงการเลือกใช้วัสดุ
เป็นซิลิกอนมีข้อดีคือ แม่พิมพ์มีความแข็งแรง และทนทานแม้ว่าจะนำมาข้ึนรูปหลายครั้ง ข้อเสียคือ 
การสร้างมีความซับซ้อน ใช้เวลาสร้างนาน และต้นทุนสูง ต่อมาได้มีนักวิจัยหลายท่านได้นิยมสร้าง
แม่พิมพ์ด้วยการปริ้น 3 มิติ [15, 16, 19] โดยใช้วัสดุเป็นเรซ่ิน การสร้างแม่พิมพ์ด้วยวิธีน้ีมีข้อดีคือ 
สามารถสร้างแม่พิมพ์ไดอ้ย่างรวดเร็ว และต้นทุนต่ำ ข้อเสียคือ มีความทนทานค่อนข้างน้อย เป็นต้น 

สำหรับสารเคมีที่นิยมนำมาใช้ในการข้ึนรูปหลุมจุลภาคและช่องทางการไหลหลังจากสร้าง
แม่พิมพ์เสร็จแล้ว เพื่อใช้ในการเพาะเล้ียงเซลล์ คือ PDMS [17-19] และ Agarose gel [11, 13, 15, 
16] ซ่ึงสาร 2 ชนิดน้ีสามารถนำมาใช้เพาะเล้ียงเซลล์ได้ ไม่มีความเป็นพิษต่อเซลล์ แต่นักวิจัยส่วนมาก
จะนิยมใช้ PDMS มากกว่า Agarose gel เพราะ PDMS มีความยืดหยุ่นสูง ทนทาน และเสียหายยาก 
ในขณะที่  Agarose gel มีความยืดหยุ่นน้อยกว่า PDMS มากอาจเกิดการเสียหายได้ง่ายสำหรับการ
เล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาค  
 

2.4 สรุปผล 

การเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ เป็นการเพาะเล้ียงเซลล์ที่มีการเลียนแบบโครงสร้างทาง
สรีรวิทยาคล้ายเน้ือเย่ือจริงมากที่สุด โดยเกิดจากการรวมกลุ่มของเซลล์เดี่ยวหลายๆเซลล์เป็นกลุ่ม

ก้อนเรียกว่า Cells spheroid วิธีการเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ ที่นิยม เล้ียงกันคือ Hanging‐drop 

method, Forced‐floating method, Scaffolds  and Microfluidic System ผู้วิจัยจะศึกษาการ
เล้ียงเซลล์แบบระบบของไหลจุลภาค (Microfluidic System)  

การเพาะเล้ียงเซลล์แบบ 3 มิติ มีวิธีการเล้ียง 2 แบบ คือ แบบสถิต และแบบพลวัต สำหรับ
การเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคแบบสถิต จะมีการเล้ียงคล้ายๆกับแบบ Hanging drop ต่างตรงที่
อุปกรณ์ที่ใช้เล้ียงจะมีลักษณะเป็นหลุมลึกลงไป ซ่ึงวิธีน้ีจะสามารถควบคุมขนาดของกลุ่มเซลล์คล้าย
เน้ือเย่ือได้ (ตามขนาดของหลุมจุลภาค) ส่วนการเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคแบบพลวัต มีวิ ธีการเล้ียง
คล้ายกับการเล้ียงแบบสถิต แต่จะเพิ่มช่องทางการไหลเพื่อขนส่งอาหารเล้ียงเซลล์ไปเล้ียงเซลล์ที่
บริเวณก้นหลุมจุลภาค โดยใช้ระบบของไหลจุลภาคเข้ามาเก่ียวข้องของไหลคืออาหารเล้ียงเซลล์จะ
ไหลผ่านเซลล์ที่ยึดเกาะบนพื้นผิวตลอดระยะเวลาทีเ่ล้ียง อาหารเล้ียงเซลล์ที่ไหลผ่านจะนำสารอาหาร
ไปให้เซลล์ ขณะเดียวกันของไหลจะนำเอาของเสียที่เกิดจากเซลล์ออกไปด้วยจึงทำให้เซลล์มีการ
เจริญเติบโต การรอดชีวิตดีกว่าการเล้ียงแบบสถิต นอกจากน้ันพารามิเตอร์ทีส่่งผลกระทบตอ่การสรา้ง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ และการรอดชีวิตของเซลล์คือ ความหนาแน่นขอบเซลล์ อัตราการไหล และ
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ความเค้นเฉือนที่กระทำกับเซลล์ หากความหนาแน่นของเซลล์ที่สูงข้ึนจะทำให้สารอาหารหมดลงอย่าง
รวดเร็ว อาหารก็ไม่เพียงพอต่อการเล้ียงเซลล์ทำให้ความรอดชีวิตของเซลล์ลดลง และอัตราการไหล
ของของไหลสูงข้ึนจะทำให้ความเร็ว และอัตราแรงเฉือนที่กระทำกับเซลล์ภายในหลุมจุลภาคสูงตาม  

ด้วยเหตุผลดังกล่าวผู้วิจัยเลือกการสร้างแม่พิมพ์ด้วยการปริ้น 3 มิติ โดยใช้วัสดุคือ เรซ่ิน 
เน่ืองจากมีต้นทุนในหารสร้างที่ต่ำ และสามารถสร้างได้รวดเร็ว สำหรับวัสดุที่นำมาข้ึนรูปเป็นหลุม
จุลภาคคือ PDMS เน่ืองจากวัสดุน้ีไม่มีความเป็นพิษต่อเซลล์ มีความยืดหยุ่นสูง สามารถสร้างสภาวะ
แวดล้อมให้กับเซลล์ได้ และเป็นวัสดุที่นักวิจัยหลายท่านใช้สำหรับการเพาะเล้ียงเซลล์ ระบบที่ผู้วิจัยใช้
เป็นระบบปิดโดยนำระบบของไหลจุลภาคมาต่อเข้ากับ  Syringe pump เพื่อสร้างเป็นระบบปิดที่
สามารถป้อนอาหารเล้ียงเซลล์ได้ตลอดระยะเวลาเล้ียงเซลล์ ระบบน้ีจะช่วยลดการปนเปื้อนภายนอก
จากข้ันตอนการเปล่ียนอาหารได ้อีกทั้งยังช่วยให้การเล้ียงเซลล์มีประสิทธิภาพสูงข้ึนเพราะเซลล์มีการ
แลกเปล่ียนอาหารตลอดเวลา และของเสียที่เกิดข้ึนกับเซลล์ยังถูกพาออกไปพร้อมกับอาหารที่ไหล
ผ่าน ส่งผลให้อัตราการรอดชีวิตของเซลล์สูงข้ึน และผู้วิจัยได้สรุปภาพรวมของงานวิจัยต่าง ๆ ดัง
ตารางที่ 2 
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บทที่ 3 

กระบวนการจำลองการไหล และการออกแบบ 

 
บทน้ีจะกล่าวถึงเทคนิคการออกแบบระบบ และการจำลองการไหลโดยใช้คอมพิวเตอร์ แบ่ง

ออกเป็นสามหัวข้อใหญ่ๆคือ การออกแบบระบบของไหลจุลภาค การจำลองการไหลเบื้องต้น  ผลการ
กระจายตัวของสารอาหารกลูโคส และออกซิเจน เป็นต้น 
 

3.1 การออกแบบระบบของไหลจุลภาค 

 การออกแบบระบบ และการจำลองการไหลโดยใช้คอมพิวเตอร์ ซ่ึงถูกออกแบบโดยใช้
โปรแกรมเขียนแบบ Solidwork 2016 ส่วนที่สองเป็นการจำลองการไหลเบื้องต้นโดยใช้โปรแกรม
จำลองการไหลด้วยโปรแกรม COMSOL Multiphysics® version 5.3 ภายใต้คุณสมบัติ และเงื่อนไข
ข้อกำหนดต่าง ๆ  นำผลลัพธ์มาวิเคราะห์ และสรุปเพื่อหาเงื่อนไขที่ส่งผลให้การทดลองมีประสิทธิภาพ
และตอบวัตถุประสงคม์ากที่สุดอีกทั้งยังเป็นแนวทางในการตีกรอบตัวแปรการศกึษาตา่ง  ๆ  ให้แคบลง 
เพื่อลดระยะเวลา และค่าใช้จ่ายในการสร้างช้ินงานรวมไปถึงการทดลองจรงิ 
 

3.1.1 รูปทรงเรขาคณิตหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัด 

หลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมีโดยมีทรงกระบอกซ้อนอยู่ภายในซ่ึงมุมของข้าว
หลามตัดต่างกัน 3 รูปแบบ คือ มุมแหลม (66 องศา) มุมเท่า (90 องศา) และมุมป้าน (106 องศา) 
โมเดลที่ออกแบบในการคำนวณเป็นหลุมที่มีอนุภาคของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ืออยู่ภายในหลุมขนาด
รัศมีประมาณ 0.1 มิลลิเมตร โดยทรงกลมที่อยู่บริเวณก่ึงกลางหลุมน้ันต้องตัดให้เป็นทรงกลมกลวง
เน่ืองจากโมเดลหลุมที่วาดน้ันเป็นหลุมตันเพื่อจำลองเป็นกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือ เย่ือ (Cell spheroid) 
ความลึก และขนาดของเส้นผ่านศูนย์กลางทรงกระบอกตำแหน่งก่ึงกลางของหลุมจลุภาคของแตล่ะมมุ
จะมีค่าเท่ากันคือ 0.55 และ 0.45 มิลลิเมตร ตามลำดับ โดยโมเดลการจำลองการไหลของหลุม
จุลภาคแสดงดังรูปที ่3.1 
 
 
 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 34 

ก)  

 
ข) 

 
ค) 

 
 

รูปที่ 3.1 โมเดลจำลองการไหลเรขาคณิตหลุมจุลภาครปูรา่งส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดสำหรับ (ก) มุม
แหลม (66 องศา) (ข) มุมเท่า (90 องศา) และ (ค) มุมป้าน (106 องศา) 
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3.1.2 การกำหนดคุณสมบัต ิ

ระบบการคำนวณที่สร้างข้ึนคือรูปร่างของของไหลที่ไหลในระบบของไหลจุลภาค ในการ
ทดลองจริงคืออาหารเล้ียงเซลล์ (Culture media) ประกอบไปด้วยแร่ธาตุ และสารอาหารที่จำเป็น
ต่อการดำรงชีพของเซลล์ ปัจจุบันยังไม่มีข้อมูลที่แน่ชัดเก่ียวกับสมบัติทางกลของสารน้ี ผู้วิจัยจึง
กำหนดให้ของไหลน้ีมีสมบัติใกล้เคียงกับน้ำบริสุทธิ์ เน่ืองมาจากสารต่าง ๆ ดังกล่าวน้ันอยู่ในรูปของ
สารละลายที่มีความเข้มข้นน้อยมากเมื่อเทียบกับน้ำ (ความหนาแน่น 998.2 kg/m3, ความหนืด 
0.001 kg/m s) และเป็นการไหลแบบราบเรียบ (laminar flow)  สำหรับค่าสัมประสิทธิ์การละลาย
ของออกซิเจนในน้ำ และของกลูโคสในน้ำมีค่าเท่ากับ 3 x 10-9 และ 9.27 x 10-10 m2/s ตามลำดับ 
(แสดงในภาคผนวก จ) 
 

3.1.3 การกำหนดเงื่อนไข 

 การกำหนดเงื่อนไขที่ใกล้เคียงกับสภาวะการทดลองจริง ส่งผลให้ผลลัพธ์การคำนวณที่ได้มี 
ความสอดคล้องกับการทดลองมากข้ึน อีกทั้งการกำหนดเงื่อนไขที่ดียังสามารถลดระยะเวลาการ
คำนวณโดยมีความแม่นยำของผลลัพธ์คงเดิม การคำนวณการกระจายตัวของสารอาหารที่จำเป็นต่อ
การดำรงชีวิตของเซลล์ที่เล้ียงในระบบหลุมจุลภาคจะพิจารณาความเข้มข้นที่เปล่ียนแปลงไปของสาร
สองชนิดคือแก๊สออกซิเจน และกลูโคสซ่ึงเป็นสารที่มีอิทธิพลต่อการเจริญเติบโตของเซลล์ในอันดับต้น 
ๆ การคำนวณจะใช้สมการการแพร่ ( Diffusion ) และการพา ( Convection ) ซ่ึงอยู่ในโมดูล
สำเร็จรูป Transport of Diluted Species ควบคู่กับสมการการไหลแบบราบเรียบ โดยจะแบ่งการ
กำหนดเงื่อนไขออกเป็น 4 หัวข้อได้แก่หัวข้อการไหลแบบราบเรียบ คำนวณความเข้มข้นออกซิเจน 
และคำนวณความเข้มข้นกลูโคส แสดงดังตารางที ่3  

ตารางที่ 3 เงื่อนไขการจำลองการไหล 

Parameter Value 
Well area of 66 degree (mm2) 4.22 
Well area of 90 degree (mm2) 4 

Well area of 106 degree (mm2) 3.69 
The oxygen consumption rate in the cell spheroids 

(mol m-2s-1) 
9.34 X 10-7 

The glucose consumption rate in the cell 
spheroids (mol m-2s-1) 

7.03 X 10-6 
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The inward oxygen flux through the top PDMS 
layer (mol m-2s-1) 

5.14 X 10-9 

Density (kg/m3) 998.2 
Mesh volume (mm2) 3.914 

Flow rate (µl/hr) 10 

Radius of cell spheroid (mm) 0.1 
viscosity (kg/(m.s) ) 0.001 

 

3.1.3.1 การกำหนดเงื่อนไขการไหลแบบราบเรียบ 

 การกำหนดเงื่อนไขการไหลแบบราบเรียบจะมีข้อย่อยดังน้ี ผนัง ทางเข้า สมมาตร และ 
ทางออก ตามลำดับ ซ่ึงแต่ละหัวข้อย่อยน้ีเกิดจากการตั้งค่าในหัวข้อ การไหลราบเรียบ จากน้ันเลือก
หัวข้อย่อยดังกล่าว 

- ผนัง (Wall) กำหนดให้ผนังของระบบไม่มีการไถล (No-slip condition) นอกเหนือจาก
สามเงื่อนไขข้างต้นจะเป็นผนังทั้งหมด และไม่แสดงสี 

- ทางเข้า (Inlet) กำหนดให้ทางเข้าเป็นการไหลเข้าแบบราบเรียบ ที่อัตราเร็ว 0.888 
ไมโครเมตรต่อวินาท ีและเป็นการไหลที่พัฒนาอย่างสมบรูณ ์(Fully developed) (การคำนวณแสดง
ในภาคผนวก ง) แสดงด้วยสีเขียว ในรูปที่ 3.2 

- สมมาตร (Symmetry) กำหนดให้ด้านซ้าย และขวามีความสมมาตรโดยระบบจะทราบว่ามี
ระบบที่เหมือนกันเรียงทางซ้าย และขวาของระบบที่เรากำลังพิจารณาอยู่ เพื่อลดเวลา และทรัพยากร
ในการคำนวณเป็นอย่างมากแสดงดว้ยสีเหลือง ในรูปที่ 3.2 

- ทางออก (Outlet) เป็นการกำหนดพื้นผิวทางออกของของไหล กำหนดให้การไหลทางออก
มีลักษณะตั้งฉากกับผิวทางออก (Normal flow) และไม่ให้มีการไหลย้อนกลับ ณ ตำแหน่งน้ี 
(Suppress back flow) 
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รูปที่ 3.2 การกำหนดเงื่อนไขขอบเขตในการจำลองการไหล 

 

3.1.3.2 การกำหนดเงื่อนไขของการคำนวณความเข้มข้นออกซิเจน 

การกำหนดเงื่อนไขการถ่ายเทของสารเจือจางจะมีข้อย่อยดังน้ี ทางเข้า ออกซิเจนเข้าจาก
ด้านบน การใช้ออกซิเจนโดยเซลล์ สมมาตร และ ทางออก ตามลำดับ ซ่ึงแต่ละหัวข้อย่อยน้ีเกิดจาก
การตั้งค่าในหวัข้อ Transport of Diluted Species จากน้ันเลือกหัวข้อย่อยดังน้ี 

- ทางเข้า (Inflow) กำหนดให้ความเข้มข้นออกซิเจนที่ทางเข้ามีค่า 0.21 mol/m3 (การ
คำนวณแสดงในภาคผนวก จ) แสดงด้วยสีชมพู ในรูปที่ 3.3 

- ออกซิเจนเข้าจากด้านบน (Flux) กำหนดให้ผนังด้านบนมีการแพรข่องออกซิเจนจากอากาศ
ภายนอกผ่าน PDMS เข้ามาเป็นไปตามความสัมพันธ์ของสมการด้านล่าง (การคำนวณแสดงใน
ภาคผนวก จ) แสดงด้วยสีเขียว ในรูปที่ 3.3 

 

( )
113.79 10 1

 = 159.6 - 
0.00375 0.21 0.00132

x C

C
k C

−
    

−  
 , m2/s 

  
- การใช้ออกซิเจนโดยเซลล์ (Flux) กำหนดให้การใช้ออกซิเจนของเซลล์เป็นการแพร่ออกจาก

ระบบ ที่บริเวณผนังทรงกลม โดยเซลล์ที่อยู่ในหลุมทรงกระบอก และหลุมทรงพีระมิดเป็นเซลล์ไฟโบ
รบลาสต์ของหนู เป็นไปตามความสัมพันธ์ของสมการด้านล่าง (การคำนวณแสดงในภาคผนวก จ) 
แสดงด้วยสีน้ำเงิน ในรูปที่ 3.3 
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- สมมาตร (Symmetry) กำหนดให้ผนังด้านซ้าย และขวามีความสมมาตร โดยระบบจะ
ทราบว่ามีระบบทีเ่หมือนกันเรียงทางซ้าย และขวาของระบบทีเ่รากำลังพจิารณาอยู่ เพื่อลดเวลา  และ
ทรัพยากรในการคำนวณลงเป็นอย่างมาก แสดงด้วยสีเหลือง ในรูปที่ 3.3 

- ทางออก (Outflow) กำหนดให้มีการไหลออกที่ส่วนท้ายของโดเมนเพื่อเป็นไปตามกฎทรง
มวล แสดงด้วยสีส้ม ในรูปที่ 3.3 

- บริเวณที่ไม่มีการแพรข่องความเข้มข้น (No flux) กำหนดให้ผนังของระบบทีเ่หลือไม่มีการ
แพร่ของความเข้มข้นผ่านเข้า-ออก ไม่แสดงสี 

 

 
รูปที่ 3.3 การกำหนดเงื่อนไขขอบในการคำนวณความเข้มข้นออกซิเจน 

 

3.1.3.3 การกำหนดเงื่อนไขของการคำนวณความเข้มข้นกลูโคส 

การกำหนดเงื่อนไขการถ่ายเทของสารเจือจางจะมีข้อย่อยดังน้ี ทางเข้า การใช้สารอาหาร
กลูโคสโดยเซลล์ สมมาตร และทางออก ตามลำดับ ซ่ึงแต่ละหัวข้อย่อยน้ีเกิดจากการตั้งค่าในหัวข้อ 
Transport of Diluted Species จากน้ันเลือกหัวข้อย่อยดังน้ี 

- ทางเข้า (Inflow) กำหนดให้ความเข้มข้นกลูโคสที่ทางเข้ามีค่า 25 mol/m3 (การคำนวณ
แสดงในภาคผนวก จ) แสดงด้วยสีชมพู ในรูปที่ 3.4 

- การใช้กลูโคสโดยเซลล์ (Flux) กำหนดให้การใช้กลูโคสของเซลล์เป็นการแพร่กลูโคสออก
จากระบบ ที่บริเวณผนังทรงกลมเป็นไปตามความสัมพันธ์ของสมการด้านล่าง (การคำนวณแสดงใน
ภาคผนวก จ) แสดงด้วยสีน้ำเงิน ในรูปที่ 3.4 
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- สมมาตร (Symmetry) กำหนดให้ผนังด้านซ้าย และขวามีความสมมาตร โดยระบบจะ
ทราบว่ามีระบบทีเ่หมือนกันเรียงทางซ้าย และขวาของระบบทีเ่รากำลังพจิารณาอยู่ เพื่อลดเวลา  และ
ทรัพยากรในการคำนวณเป็นอย่างมาก แสดงด้วยสีเหลือง ในรูปที่ 3.4 

- ทางออก (Outflow) กำหนดให้มีการไหลออกที่ส่วนท้ายของโดเมนเพื่อเป็นไปตามกฎทรง
มวล แสดงด้วยสีส้ม ในรูปที่ 3.4 

- บริเวณที่ไม่มีการแพรข่องความเข้มข้น (No flux) กำหนดให้ผนังของระบบทีเ่หลือไม่มีการ
แพร่ของความเข้มข้นผ่านเข้า-ออก ไม่แสดงสี 

 

 
รูปที่ 3.4 การกำหนดเงื่อนไขขอบในการคำนวณความเข้มข้นกลูโคส 

 

3.1.3.4 การกำหนดเงื่อนไขการตั้งค่าเมช 

การกำหนดเมชจะทำการกำหนดความละเอียดเมชของภาพรวมระบบในหัวข้อ Finer โดย
รูปร่างเมซเป็นรูปร่างสามเหล่ียม (Tetrahedron) เน่ืองจากเมชรูปร่างสามเหล่ียมจะใหค้วามละเอียด
ของเมซมากกว่าเมซรูปร่างอ่ืน และกำหนดความละเอียดเมชในหลุมสูงกว่าบรเิวณอ่ืนเน่ืองจากบริเวณ
หลุมเป็นจุดสนใจ และเป็นจุดสำคัญในการพิจารณากลไกการไหล และค่าอ่ืน ๆ โดยการกำหนดการ
กระจายตัวของเมชเพิ่มข้ึนมา เพิ่มบนขอบของหลุมสามเหล่ียม ส่งผลให้จำนวนเอลิเมนต์ของเมช ณ 
บริเวณน้ันมีความหนาแน่นมากข้ึนดังแสดงในรูปที่ 3.5 จากน้ันทำการศึกษาให้มั่นใจว่าการเพิ่ม
จำนวนเอลิเมนต์จากเงื่อนไขน้ีแทบจะไม่ส่งผลต่อผลการคำนวณอีกต่อไป (Grid independent 
study) เพื่อยืนยันว่าผลลัพธ์ที่ได้ และจานวนเอลิเมนต์ที่มี อยู่ภายใต้เงื่อนไขที่เหมาะสม และเช่ือถือ
ได้ต่อการวิเคราะห์ต่อไปโดยจำนวนเมชของโมเดลอยู่ที่ประมาณ 2,500,000 – 3,000,000 สำหรับ
กรณีช่องการไหล อย่างไรก็ตามการใช้คำส่ังกำหนดการกระจายตัวของเมชอาจส่งผลต่อเมชที่อยู่
ตำแหน่งติดกันแต่มีขนาดของเมชแตกต่างกันมากเกินไปทำให้การคำนวนมีผลคลาดเคล่ือนไปจาก
ความเป็นจริงได้ 
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รูปที่ 3.5 รูปแบบความละเอียดของการตีเมช โดยเส้นสีแดงของภาพขยายทางดา้นขวาเป็นส่วนของ 

การเพิ่มความหนาแน่นของเมช 
  

ทั้งน้ีผู้วิจัยได้ทำการสรุปพารามิเตอร์ที่ใช้ในการคำนวณดงัตารางที ่3 โดยการสมการที่ใช้ใน
การคำนวณการไหลคือ สมการนาเวียร์ - สโตกส์ 
 

3.2 ผลการจำลองการไหล 

ผลจากการจำลองการไหลใช้การแสดงผลผ่านการพล็อตเส้นการไหล (Streamlines) และ
เส้นสีแสดงเค้าโครง (Contour) ของการหมุนวน (Vorticity) และดัชนีอ่ืน ๆ ภายในหลุม และช่องการ
ไหลตามความเหมาะสมของข้อมูลน้ัน ๆ ภายใต้คุณสมบัติ  และเงื่อนไขข้อกำหนดต่าง ๆ เพื่อตอบ
วัตถุประสงค์มากที่สุดอีกทั้งยังเปน็แนวทางในการตีกรอบตัวแปรการศึกษาตา่ง  ๆ  ให้แคบลง เพื่อลด
ระยะเวลา และค่าใช้จ่ายในการสรา้งช้ินงานรวมไปถึงการทดลองจรงิ 
 

3.2.1. การเคล่ือนที่ของของไหลผ่านตำแหน่งตา่ง ๆ  ของหลุม 

ตำแหน่งที่พิจารณาการไหลของของไหลคือ ตำแหน่ง X = 0 (ก่ึงกลางหลุม) ผนังแนวดิ่ง 
ก่ึงกลางระหว่างระยะจากผนังแนวดิ่งหลุมถึงขอบหลุม และขอบหลุม ตามลำดับ 

- การไหลผ่านหลุมทีต่ำแหน่ง X = 0 
ผลการคำนวณแสดงเส้นการไหลที่เคล่ือนที่เข้าไปภายในหลุมทรงพีระมิดทั้งสามที่มีมุม

แตกต่างกัน เมื่อของไหลเคล่ือนที่ตามทิศทางแกน Y ผ่านหลุม ของไหลตำแหน่งใกล้พื้นช่องการไหล
จะเคล่ือนที่ลงสู่หลุมสำหรับของไหลตำแหน่งนอกเหนือจากพื้นจะไหลผ่านไปชนกับผนังเอียงแล้ว
ออกไปทางท้ายหลุม  
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มุม 66 องศา: เส้นการไหลที่ไหลเข้าสู่หลุมมีความเร็วเฉล่ียทั้งระนาบ ZY มากที่สุดเท่ากับ 
0.899 ไมโครเมตรต่อวินาที ที่ผนังเอียงมีเส้นการไหลลงมาตามความเอียงของผนังก่อนไหลลงสู่หลุม
ผนังดิ่งที่โดยความเร็วภายในหลุมดังกล่าวมีค่ามากที่สุดเท่ากับ 0.12 ไมโครเมตรต่อวินาที และเส้น
การไหลลงไปถึงก้นหลุมก่อนชนผนังดิ่งท้ายหลุม และเคล่ือนที่ออกจากหลุมไปโดยไม่มีการหมุนวน
ของเส้นการไหลเกิดข้ึน ดังแสดงในรูปที่ 3.6 (ก) 

มุม 90 องศา: เส้นการไหลที่ไหลเข้าสู่หลุมมีความเร็วเฉล่ียทั้งระนาบ ZY มากที่สุดเท่ากับ 
0.856 ไมโครเมตรต่อวินาที ที่ผนังเอียงมีเส้นการไหลลงมาตามความเอียงของผนัง ก่อนจะไหลลงสู่
หลุมที่มีผนังอยู่ในแนวดิ่งที่โดยความเร็วภายในหลุมดังกล่าวมีค่ามากที่สุดเท่ากับ 0.1 ไมโครเมตรต่อ
วินาที และเส้นการไหลเหมือนกับหลุมจุลภาคมมุ 66 องศา ดังแสดงในรูปที ่3.6 (ข) 

มุม 106 องศา: เส้นการไหลที่ไหลเข้าสู่หลุมมีความเร็วเฉล่ียทั้งระนาบ ZY มากที่สุดเท่ากับ 
0.833 ไมโครเมตรต่อวินาที ที่ผนังเอียงมีเส้นการไหลลงมาตามความเอียงของผนังก่อนจะไหลลงสู่
หลุมที่มีผนังอยู่ในแนวดิ่งที่โดยความเร็วภายในหลุมดังกล่าวมีค่ามากที่สุดเท่ากับ 0.8 ไมโครเมตรต่อ
วินาที และเส้นการไหลเหมือนกับหลุมจุลภาคมมุ 66 และ 90 องศา ดังแสดงในรูปที่ 3.6 (ค) 

 

  
(ก) 

 
(ข) 

 
(ค) 

m/s 
รูปที่ 3.6 แสดงผลการจำลงการไหลของเส้นความเร็วตำแหน่งก่ึงกลางหลุม (X = 0) ของหลุมจุลภาค 

(ก) มุมแหลม (66 องศา) (ข) มุมเท่า (90 องศา) (ค) มุมป้าน (106 องศา) 
 

- การไหลผ่านหลุมทีต่ำแหน่ง X = ผนังแนวดิ่ง 

ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงเส้นการไหลที่เคล่ือนที่ผ่านหลุมจุลภาคทรงพีระมิดทั้ง 3 
รูปร่าง พบว่าเส้นการไหลของของไหลเคล่ือนที่เข้าหาก่ึงกลางหลุม หลังจากน้ันเส้นการไหลเบนเข้าหา
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แนวการไหลเดิมก่อนที่จะเคล่ือนที่ลงมาในหลุมแถวถัดไป เป็นเช่นน้ีในหลุมทั้ง 3 รูปร่าง ดังแสดงใน
รูปที่ 3.7 (ก)-(ค) 
 - การไหลผ่านหลุมทีต่ำแหน่ง X = ก่ึงกลางระหว่างระยะจากผนังแนวดิ่งหลุมถึงขอบหลุม 

ผลการคำนวณแสดงใหเ้ห็นถึงเส้นการไหลที่เคล่ือนที่เข้าไปภายในหลุมทรงพีระมิดทั้งสามที่มี
มุมแตกต่างกัน เมื่อของไหลเคล่ือนที่ผ่านหลุมจุลภาคมุมแหลม (66 องศา) พบว่าตำแหน่งหลุมแถว
แรก ของไหลมีการเบี่ยงเบนเข้าหาก่ึงกลางค่อนข้างมาก หลังจากไหลผ่านหลุมแถวแรก แล้วของไหล
จะเบี่ยงเบนเข้าหาก่ึงกลางหลุมในแถวถัดไป ลักษณะเส้นทางการไหลของของไหลผ่านหลุมจุลภาคมุม 
66 องศา จะมีลักษณะเป็นตัว S ในขณะที่เส้นทางการไหลที่ไหลผ่านหลุมจุลภาคมุม 90 และ 106 
องศา มีการเบี่ยงเบนเข้าหาก่ึงกลางหลุมน้อยกว่ามุม 66 องศา อย่างชัดเจน ดังแสดงในรูปที ่3.7 (ก)-
(ค) 

- การไหลผ่านหลุมทีต่ำแหน่ง X = ขอบหลุม 

ผลการคำนวณแสดงใหเ้ห็นถึงเส้นการไหลที่เคล่ือนที่เข้าไปภายในหลุมทรงพีระมิดทั้งสามที่มี
มุมแตกต่างกัน มีความคล้ายคลึงกับเส้นการไหลของตำแหน่งขอบหลุม แต่ต่างกันตรงที่เส้นการไหลที่
เกิดจากหลุมที่หันมุมป้าน (106 องศา) เข้าหาการไหลน้ันมีเส้นการไหลเบนเข้าหากลางหลุมน้อยกว่า
หลุมจากมุม 90 และ 106 องศา อย่างเห็นได้ชัด ก่อนที่จะเบนกลับเข้าแนวการไหลเดิมแล้วออกไป
ทางท้ายหลุม และไม่มีการหมุนวนของเส้นการไหลเกิดข้ึน ดังแสดงในรูปที่ 3.7 (ก)-(ค) ซ่ึงการ
เบี่ยงเบนของเส้นทางการไหลจะแสดงให้เห็นถึง การพาอาหารไปให้เซลล์ ค่าความเค้นเฉือนที่เกิด
ข้ึนกับเซลล์ และความเร็วของของไหลภาคในหลุม มีค่าแตกต่างกัน 
  ก)   ข)       ค) 

 
รูปที่ 3.7 โครงสร้างการไหลเมื่อของไหลเคล่ือนที่ผ่านหลุมจุลภาคมุม (ก) มุมแหลม (66 องศา) (ข) มุม

เท่า (90 องศา) (ค) มุมป้าน (106 องศา) 
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3.2.2 การกระจายตัวความเร็ว และการหมุนทีร่ะนาบตา่ง ๆ  

การแสดงผลกระจายตัวความเร็ว และการหมุนน้ันจะแสดงผลเป็นระนาบแกน XY ความลึก 
0 (ปากหลุมผนังเอียง), 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร ของหลุมจุลภาคแต่ละรูปร่างคือ มุม
แหลม (66 องศา) มุมเท่า (90 องศา) และมุมป้าน (106 องศา) ดังแสดงในรูปที่ 3.8  

 
รูปที่ 3.8 ตำแหน่งบนระนาบ XY เพื่อวิเคราะห์ผลการจำลองที่ความลึก 0  (ปากหลุมผนังเอียง), 

0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร 
 

3.2.2.1 ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ตำแหน่งระนาบตา่ง ๆ   

การพิจารณาความเร็วเฉล่ียต่อพื้นที่ที่ระนาบความลึกสามระดับคอื 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 
0.44 มิลลิเมตร เพื่อเปรียบเทียบว่าที่ความลึกต่าง ๆ น้ันแต่ละหลุมมีความเร็วเฉล่ียเป็นอย่างไร ซ่ึง
ความเร็วตามระนาบความลึกจะส่งผลต่อนำอาหารไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุมเป็นอย่างมาก 
 - ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ความลึก 0.44 มิลลิเมตร 

ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งความลึก 0.44 
มิลลิเมตร พบว่าขนาดความเร็วของของไหลเฉล่ียบริเวณรอบ ๆ เซลล์ของหลุมรูปร่างพีระมิดมุม 66 
องศา มีค่ามากที่สุดคอื 5.705 x 10-8 เมตรต่อวินาที สำหรับมุม 90 และ 106 องศา มีขนาดความเร็ว
เฉล่ีย 5.216 x 10-8 และ 3.237 x 10-8 เมตรต่อวินาที ซ่ึงความเร็วของของไหลบริเวณรอบ ๆ  เซลล์น้ี
แสดงให้เห็นถึงการนำอาหารมาใหเ้ซลล์บริเวณก้นหลุมดงัแสดงรูปที่ 3.9 ก 

- ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ความลึก 0.35 มิลลิเมตร 
ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งความลึก 0.35 

มิลลิเมตร พบว่า ความเร็วของของไหลเฉล่ียที่ระนาบความลึก 0.35 มิลลิเมตร ของหลุมจุลภาคมุม
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แหลม มุมเท่า และมุมป้าน คือ 2 x 10-7, 1.81 x 10-8 และ 1.34 x 10-8 เมตรต่อวินาที ตามลำดับ ซ่ึง
ความเฉล่ียน้ีจะสูงกว่าความเฉล่ียที่ระนาบความลึก 0.44 มิลลิเมตร ในทุก ๆ รูปร่างของหลุมจุลภาค 
แสดงดังรูปที่ 3.9 ข 
 - ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ความลึก 0.25 มิลลิเมตร 

ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งความลึก 0.25 
มิลลิเมตร ว่าเมื่อของไหลลงสู่หลุมจุลภาคขนาดความเร็วของของไหลจะสูงที่สุด ณ ตำแหน่งมุม
ก่ึงกลางหลุมค่อนข้างสูงกว่าด้านข้างของหลุม ลักษณะขนาดความเร็วที่ผ่านหลุมมคีวามสมมาตร โดย
ขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ของของไหลที่ผ่านหลุมที่มีมุม 66 90 และ 106 องศา คือ 4.07 x 
10-7 , 3.722 x 10-7 และ 3.186 x 10-7 เมตรต่อวินาที ดังแสดงรูปที่ 3.9 ค 

- ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ความลึก 0.12 มิลลิเมตร 
 ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งความลึก 0.12 
มิลลิเมตร พบว่าความเร็วของของไหลเฉล่ียที่ระนาบความลึก 0.12 มิลลิเมตร ของหลุมจุลภาคมุม
แหลม มุมเท่า และมุมป้าน คือ 5.8 x 10-7, 5.3 x 10-8 และ 4.9 x 10-8 เมตรต่อวินาที ตามลำดับ ซ่ึง
ในตำแหน่งก่ึงกลางหลุมจุลภาคมีความเร็วสูงกว่าบริเวณขอบหลุมสังเกตได้จากสีแดงที่แสดงผลการ
จำลองการไหล ดังรูปที่ 3.9  
 - ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดที่ความลึก 0 มิลลิเมตร (ปากหลุมผนังเอียง) 

ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งปากหลุมผนัง
เอียงว่า เมื่อของไหลไหลผ่านหลุมจุลภาค ขนาดความเร็วของของไหลจะสูงที่สุด ณ ตำแหน่งมุม
ด้านหน้าหลุม หลังจากน้ันความเร็วจะลดลงบริเวณก่ึงกลางหลุมและสูงข้ึนอีกบริเวณด้านท้ ายของ
หลุม โดยขนาดความเร็วเฉล่ียบนระนาบ XY ของของไหลที่ผ่านหลุมที่มีมุม 66 90 และ 106 องศา 
คือ 7.7 x 10-7 , 7.4 x 10-7 และ 7.2 x 10-7 เมตรต่อวินาที ดังแสดงรูปที่ 3.9 ฉ 
(ก) 
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(ข) 

   

 
(ค)     

   

 
(ง) 
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(ฉ)    

   

 
 

รูปที่ 3.9 ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดบนระนาบ XY ที่ของหลุมรูปร่าง  66 90 และ 106 องศา ที่ความลึก 
(ก) 0.44 (ข) 0.35 (ค) 0.25 (ง) 0.12 และ (ฉ) 0 มิลลิเมตร 

 
ผลพิจารณาความเร็วเฉล่ียต่อพื้นที่ที่ระนาบความลึกห้าระดับคือ 0.44, 0.35, 0.25, 0.12 

และ 0 มิลลิเมตร เพื่อให้ง่ายต่อการเข้าใจในการแสดงผล และเปรียบเทียบว่าที่ความลึกต่าง ๆ  น้ันแต่
ละหลุมมีความเร็วเฉล่ียเป็นอย่างไร โดยหลุมที่มีมุม 66 องศา มีความเร็วเฉล่ียมากที่สุด รองลงมาคือ
มุม 90 และ 106 องศา ตามลำดับ ที่ตำแหน่งระนาบ 0.44 มิลลิเมตร มีความเร็วเฉล่ียของของไหลที่
มุม 106 องศา เป็นค่าเพียงครึ่งหน่ึงของหลุมมุม 66 องศา ซ่ึงแสดงให้เห็นว่า หลุมมุม 106 องศา มี
การนำอาหารลงไปให้เซลล์ที่ก้นหลุมน้อยที่สุด เส้นการไหลเข้าไปในบริเวณผนังดิ่งเหมือนกันทุกหลุม
ทำให้มีโอกาสที่เซลล์จะตกลงไปในหลุมเหมือนกันทุกแบบ รวมไปถึงการนำอาหารไปเล้ียงเซลล์ภายใน
หลุมจุลภาค และความเร็วของของไหลจะมีแนวโน้มที่ลดลงตามความลึกของหลุมจุลภาค ดังแสดงใน
รูปที่ 3.10 
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รูปที่ 3.10 ความสัมพันธ์ระหว่างความเร็วเฉล่ียทั้งหมดของของไหลกับความลึกของหลุมจลุภาคกับ

ระนาบความลึก 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร จากจุด Z = 0 มิลลิเมตร 
 

3.2.2.2 การกระจายตัวการหมุนที่ตำแหน่งระนาบตา่ง ๆ   

 - การหมุนวนที่ความลึกเท่ากับ 0 มิลลิเมตร (ปากหลุมผนังเอียง) 
แกน X: เกิดการหมุนในทิศ -X ข้ึนที่บริเวณใกล้กับขอบด้านข้าง มีขนาดการหมุนวนสูงที่สุด

ประมาณ 0.07 s-1 เท่ากันทั้งสามรูปแบบ ที่ระยะห่างจากขอบหลุมเข้าหากลางหลุมขนาดการหมุนมี
ค่าลดลงจนเป็นศูนย์จากน้ันกลับทิศการหมุนที่กลางหลุมขนาดเล็กกว่าขนาดบริเวณขอบ โดยขนาด
การหมุนที่ก่ึงกลางหลุมดังกล่าวเรียงลำดับจากมากไปน้อยได้ดังน้ี หลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 
องศา (ขนาด และทิศทางสมมาตรทัง้ฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวา) ดังแสดงในรูปที่ 3.11 (ก) 

แกน Y: การหมุนวนในช่วงต้นมีแกนการหมนุตรงข้ามกับทิศการไหล เกิดข้ึนบริเวณขอบหลุม
ด้านข้างแผ่พื้นที่แคบ ขนาดการหมุนวนสูงสุด 0.02 s-1 อยู่ใกล้ขอบ และลดลงเมื่อห่างจากขอบหลุม
ออกมา และลดขนาดลงจนเป็นศูนย์บริเวณกลางหลุมแผ่พื้นที่ครอบคลุมเกือบทั้งหลุม ขอบหลุมช่วง
ตอนกลางขนาดการหมุนเข้าใกล้ศูนย์ก่อนที่จะเพิ่มข้ึนช่วงท้ายหลุม โดยขนาดมีความสมมาตรกับช่วง
ต้นหลุมเพียงแต่กลับทิศการ ดังแสดงในรูปที ่3.11 (ข) 

แกน Z: การหมุนในทิศ -Z เกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุมช่วงต้นใกล้มุมยอดขนาดสูงสุด 0.02 s -1 
อยู่ใกล้ขอบ จากน้ันลดขนาดลงจนเกือบเป็นศูนย์ แผ่พื้นที่กว้างช่วงกลางหลุม และขอบหลุมด้านข้าง
ก่อนจะเพิ่มขนาดข้ึนในช่วงท้าย โดยมีความสมมาตรกับช่วงต้นหลุมทุกประกา ร (ขนาดมีความ
สมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับทิศการหมนุ) ดังแสดงในรูปที ่3.11 (ค) 
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ก)   

 
ข)  

  
ค) 

 

 
รูปที่ 3.11 การหมุนวนในหลุมทรงพีระมดิบนระนาบ XY ที่ความลึก 0 มิลลิเมตร (ก) หมุนรอบแกน X 

(ข) หมุนรอบแกน Y และ (ค) หมุนรอบแกน Z  
 
- การหมุนวนที่ความลึกเท่ากับ 0.12 มิลลิเมตร 

แกน X: เกิดการหมุนในทิศ -X ข้ึนที่บริเวณใกล้กับขอบด้านข้าง มีขนาดการหมุนวนสูงที่สุด
ประมาณ 0.002 s-1 ทั้งสามรูปแบบ โดยขนาดการหมนุที่ครอบคลุมกลางหลุมดงักล่าวเรียงลำดับจาก
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มากไปน้อยได้ดังน้ี มุม 66 90 และ 106 องศา (ขนาด และทิศทางสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวา) ดัง
แสดงในรูปที่ 3.12 (ก) 

แกน Y: การหมุนวนในช่วงต้นมีแกนการหมนุตรงข้ามกับทิศการไหล เกิดข้ึนบริเวณขอบหลุม
ด้านข้าง และขนาดลดลงเมื่อออกห่างจากขอบหลุม ช่วงกลางหลุมขนาดการหมุนลดลงจนเป็นศูนย์ 
หลุมจุลภาคมุม 66 องศา มีขนาดการหมุนสูงที่สุด รองลงมาเป็นหลุมมุม 90 และ 106 องศา 
ตามลำดับ (ขนาดมีความสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับทิศการหมุน) ดังแสดงในรูปที่ 3.12 
(ข) 

แกน Z: การหมุนในทิศ -Z เกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุมช่วงต้นใกล้มุมยอด จากน้ันลดขนาดลง
จนเกือบเป็นศูนย์ โดยมีความสมมาตรกับช่วงต้นหลุมทุกประการ ขนาดการหมุนของหลุมจุลภาคมุม 
66 องศา มากกว่าหลุมมุม 90 และ 106 องศา (ขนาดมีความสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับ
ทิศการหมุน) ดังแสดงในรูปที ่3.12 (ค) 

ก) 

 
 ข) 
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ค) 

 

 
รูปที่ 3.12 การหมุนวนในหลุมทรงพีระมดิบนระนาบ XY ที่ความลึก 0.12 มิลลิเมตร (ก) หมุนรอบ

แกน X (ข) หมุนรอบแกน Y และ (ค) หมุนรอบแกน Z 
 

- การหมุนวนที่ความลึกเท่ากับ 0.25 มิลลิเมตร 

แกน X: เกิดการหมุนในทิศ -X ข้ึนที่บริเวณใกล้กับขอบด้านข้าง มีขนาดการหมุนวนสูงที่สุด
ประมาณ 0.02 s-1 เท่ากันทั้งสามรูปแบบ ที่ระยะห่างจากขอบหลุมเข้าหากลางหลุมขนาดการหมุนมี
ค่าลดลงจนเป็นศูนย์จากน้ันกลับทิศการหมุนที่กลางหลุมโดยมีขนาดเล็กกว่าขนาดบริเวณขอบ โดย
ขนาดการหมุนที่ครอบคลุมกลางหลุมดังกล่าวเรียงลำดบัจากมากไปน้อยได้ดงัน้ี มุม 66 90 และ 106 
องศา (ขนาด และทิศทางสมมาตรทัง้ฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวา) ดังแสดงในรูปที่ 3.13 (ก) 

แกน Y: การหมุนวนในช่วงต้นมีแกนการหมนุตรงข้ามกับทิศการไหล เกิดข้ึนบริเวณขอบหลุม
ด้านข้างแผ่พื้นที่แคบมาก และขนาดลดลงเมื่อออกห่างจากขอบหลุม ช่วงกลางหลุมขนาดการหมุน
ลดลงจนเป็นศูนย์บริเวณกลางหลุมแผ่พื้นที่ครอบคลุมเกือบทั้งหลุม ขอบหลุมช่วงตอนกลางขนาดการ
หมุนเข้าใกล้ศูนย์ก่อนที่จะเพิ่มข้ึนช่วงท้ายหลุม โดยขนาดมีความสมมาตรกับช่วงตน้หลุมเพียงแตก่ลับ
ทิศการหมุน หลุมที่มีมุม 66 องศามีขนาดการหมุนสูงที่สุด รองลงมาเป็นหลุมมุม 90 และ 106 องศา 
ตามลำดับ (ขนาดมีความสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับทิศการหมุน) ดังแสดงในรูปที่ 3.13 
(ข) 

แกน Z: การหมุนในทิศ -Z เกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุมช่วงต้นใกล้มุมยอด จากน้ันลดขนาดลง
จนเกือบเป็นศูนย์ แผ่พื้นที่กว้างช่วงกลางหลุม และขอบหลุมด้านข้างก่อนจะเพิ่มขนาดข้ึนในช่วงท้าย 
โดยมีความสมมาตรกับช่วงต้นหลุมทุกประการ ขนาดการหมุนของหลุมมมุ 66 องศา มากกว่าหลุมมุม 
90 และ 106 องศา (ขนาดมีความสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับทิศการหมุน) ดังแสดงในรปูที่ 
3.13 (ค) 
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ก) 

  
ข)    

  
ค)    

 
  

 
รูปที่ 3.13 การหมุนวนในหลุมทรงพีระมดิบนระนาบ XY ที่ความลึก 0.25 มิลลิเมตร (ก) หมุนรอบ

แกน X (ข) หมุนรอบแกน Y และ (ค) หมุนรอบแกน Z 
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- การหมุนวนที่ความลึกเท่ากับ 0.35 มิลลิเมตร 

แกน X: การหมุนวนมีทิศ -X เกิดข้ึนตั้งแต่บริเวณตอนต้นของหลุมจะเกิดข้ึนบริเวณขอบของ
หลุม และบริเวณรอบ  ๆ  กลุ่มเซลล์ ขนาดของการหมุนมากทีสุ่ดคือหลุมมุม 66 องศา รองลงมาคือ 90
และ 106 องศา ตามลำดับ (ขนาด และทิศทางสมมาตรทัง้ฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวา) ดังแสดงในรูปที่ 3.14 
(ก) 

แกน Y: ลักษณะการหมุนวนเกิดข้ึนที่บริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์เท่าน้ันสังเกตุได้จากผลจำลอง
การไหลบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์เป็นสีฟ้า และนอกเหนือจากบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะมีการหมุน
วนในแกน Y น้อยมาก ดังแสดงในรูปที่ 3.14 (ข) 

แกน Z: การหมุนเกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุม และรอบ  ๆ  กลุ่มเซลล์ หลุมมุม 66 องศา มีพื้นที่
การหมุนครอบคลุมแนวขอบหลุม  และขนาดการหมุนมากที่สุด รองลงมาคือหลุมมุม 90 และ 106 
องศา บริเวณรอบ ๆ  เซลล์ทางด้านขวาจะมีทิศการหมนุวน +Z และทางด้านซ้ายมทีิศการหมุนวน -Z  
ดังแสดงในรูปที่ 3.14 (ค) 

ก) 

 
  

ข) 
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ค) 

 

 
 

รูปที่ 3.14 การหมุนวนในหลุมทรงพีระมดิบนระนาบ XY ที่ความลึก 0.12 มิลลิเมตร (ก) หมุนรอบ
แกน X (ข) หมุนรอบแกน Y และ (ค) หมุนรอบแกน Z 

 
- การหมุนวนที่ความลึกเท่ากับ 0.44 มิลลิเมตร 

ระนาบของภาพสีแสดงการหมุนที่ระดับความลึกน้ีมีรูปร่างต่างกันเน่ืองมาจากรูปทรงมี
รอยต่อระหว่างผนังเอียงผสานกับผนังดิ่ง ระนาบเหล่าน้ีจะแสดงการหมุนวนครอบคลุมปากหลุมผนัง
ดิ่งเป็นส่วนใหญ่ 

แกน X: การหมุนวนมีทิศ -X เกิดข้ึนตั้งแต่บริเวณตอนต้นของหลุม ซ่ึงมีขนาดมากที่สุดที่
บริเวณรอยต่อระหว่างผนังเอียง และผนังดิ่ง ขนาดลดลงเมื่ออยู่ที่ขอบผนังดิ่ง เพิ่มข้ึนอีกเล็กน้อยเมื่อ
ถึงรอยต่อสองผนังช่วงกลาง หลังจากน้ันจะเพิ่มข้ึนอีกครั้งในช่วงท้ายหลุม (มีความสมมาตรกับช่วงตน้) 
ที่ระยะห่างจากขอบหลุมเข้าหาก่ึงกลางหลุมขนาดการไหลค่อนข้างคงที่ครอบคลุมบริเวณส่วนใหญ่
ของหลุมผนังดิ่ง ขนาดของการหมุนมากที่สุดคือหลุมมุม 66 องศา รองลงมาคือ 90 และ 106 องศา 
ตามลำดับ (ขนาด และทิศทางสมมาตรทัง้ฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวา) ดังแสดงในรูปที ่3.15 (ก) 

แกน Y: ลักษณะการหมุนวนเกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุมผนังดิ่งเท่าน้ันช่วงต้นหลุมมีทิศสวน
ทางกับทิศการหมุนขนาดมากที่สุดที่หลุมมุม 66 องศา รองลงมาคือ 90 และ 106 องศา ตามลำดับ 
บริเวณรอยต่อของสองผนังมีค่าเข้าใกล้ศูนย์ พื้นที่ห่างจากขอบหลุมออกไปมีขนาดการหมุนวนเข้าใกล้
ศูนย์ครอบคลุมพื้นที่ส่วนใหญ่ของหลุมผนังดิง่ ช่วงท้ายเกิดการหมุนวนกลับทิศ ขนาดสมมาตรกับช่วง
ต้น (ขนาดมีความสมมาตรทัง้ฝ่ังซ้าย และฝ่ังขวาแต่กลับทศิการหมุน) ดังแสดงในรูปที่ 3.15 (ข) 

แกน Z: การหมุนเกิดข้ึนที่บริเวณขอบหลุม และมีขนาดมากที่รอยตอ่ระหว่างผนังทั้งสองแนว
จากน้ันจะลดลง และแผ่พื้นที่ใกล้กับขอบหลุมผนังดิ่ง หลุมมุม 66 องศา มีพื้นที่การหมุนครอบคลุม
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แนวขอบหลุม และขนาดการหมุนมากที่สุด รองลงมาคือหลุมมุม 90 และ 106 องศา ตามลำดับ ส่วน
การหมุนที่ระยะห่างจากขอบหลุมออกมามีค่าลดลงจนเข้าใกล้ศูนย์ (ขนาดมีความสมมาตรทั้งฝ่ังซ้าย
และฝ่ังขวาแต่กลับทิศการหมุน) ดังแสดงในรูปที่ 3.15 (ค) 

 
ก)     

  
ข) 

  
ค)   

   

  
รูปที่ 3.15 การหมุนวนในหลุมทรงพีระมดิบนระนาบ XY ที่ความลึก 0.44 มิลลิเมตร (ก) หมุนรอบ

แกน X (ข) หมุนรอบแกน Y และ (ค) หมุนรอบแกน Z 
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ผลการคำนวณแสดงให้เห็นว่าส่วนใหญ่การหมุนวนเกิดข้ึนใกล้กับผนังของหลุม และมีขนาด
ลดลงเมื่อห่างออกมา ภายในหลุมเดียวกันแนวโน้มของขนาดการหมุนจะลดลงเมื่อความลึกเพิ่มข้ึน 
ลักษณะการหมุนจะมีความสมมาตรกันตามลักษณะความสมมาตรของรปูหน้าตดั กล่าวคือ หากมีแกน
สมมาตรสองแกนก็จะมีลักษณะการหมนุที่สมมาตรทัง้สองแกน 

ผลพิจารณาขนาดการหมุนวนเฉล่ียทั้งหมดต่อพื้นที่ตามระนาบความลึกสามระดับคือ 0, 
0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร เพื่อให้ง่ายต่อการเข้าใจในการแสดงผล และเปรียบเทียบว่าที่
ความลึกต่าง ๆ น้ันแต่ละหลุมมีการหมุนวนเฉล่ียเป็นอย่างไร ดังแสดงในรูปที่ 3.16 พบว่าที่ความลึก 
0.44 มิลลิเมตร (บริเวณก้นหลุม) หลุมจุลภาคมุม 66 องศา มีขนาดการหมุนวนเฉล่ียมากที่สุด ส่งผล
ให้กลุ่มเซลล์ถูกรบกวนจากการไหลของของไหลมากกว่าหลุมจุลภาคมุม 90 และ 106 องศา ทำให้ค่า
ความเค้นเฉือนที่กระทำกับเซลล์จึงสูงตาม เน่ืองจากผลของรูปร่าง และเส้นทางการไหลของหลุม
จุลภาคมุม 66 องศา มีลักษณะโค้งไปมา ทำให้กลุ่มเซลล์ถูกรบกวนจากของไหลสูง และขนาดการ
หมุนวนของอขงไหลมีแนวโน้มลดลงตามความลึกเช่นเดียวดับขนาดความเร็ว 

 

 
รูปที่ 3.16 ความสัมพันธ์ระหว่างขนาดเฉล่ียของค่าสมบรูณก์ารหมุนวนของของไหลกับความลึกของ
หลุมจุลภาคที่ระนาบความลึก 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร จากจุด Z = 0 มิลลิเมตร 

 

3.2.2.3 แรงเฉือนของของไหลที่กระทำบริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 

แรงเฉือนทั้งหมดของของไหลที่กระทำบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ จะวิเคราะห์
ตามระนาบคอื ระนาบ ZY ทิศทวนเข็มนาฬิกา ซ่ึงตำแหน่ง 0 - 180o (ครึ่งบน) จะอยู่ตำแหน่งบนเส้น
แบ่งครึ่งสีแดง  สำหรับการวิเคราะห์แรงเฉือนรอบ ZX ตามเข็มนาฬิกา ซ่ึงตำแหน่ง 0 - 180o 
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(ครึ่งบน) จะอยู่ตำแหน่งบนเส้นแบ่งครึ่งสีแดงเช่นกัน  (วิธีคำนวณตำแหน่งมมุรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์แสดง
ดังภาคผนวก ฉ) ดังรูปที่ 3.17 

 

 
รูปที่ 3.17 แสดงรูปร่างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือในการวิเคราะหค์า่ความเค้นเฉือนรอบ  ๆ  กลุ่มเซลล์ 

 
การคำนวณค่าความเค้นเฉือนของของไหลที่กระทำบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ

ระนาบ YZ  แรงเฉือนที่เกิดข้ึนกับกลุ่มเซลล์จะค่อยๆสูงข้ึนจากตำแหน่งบริเวณรอบข้างของกลุ่มเซลล์
จาก 0 องศา จนถึงตำแหน่ง 180 องศา (ครึ่งบนของกลุ่มเซลล์)  ผลการจำลองการไหลพบว่า หลุม
จุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66, 90 และ 106 องศา มีค่าความเค้นเฉือนสูงสุดตำแหน่ง
ด้านบนของกลุ่มเซลล์ทั้งระนาบ YZ และ XZ คือ 10.51, 9.66 และ 8.47 µPa แสดงดังรูป 3.18 ก) 
และ ข) ซ่ึงค่าความเค้นเฉือนของหลุมจุลภาครูร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66 องศา มีค่าสูงที่สุด
เน่ืองจาก รูปร่างของหลุมจุลภาคมุม 66 องศา มีลักษณะเรียวยาวตามทิศทางการไหลของของไหล 
และของไหลเมื่อไหลผ่านหลุมจุลภาคของไหลมีการเบี่ยงเบนเข้าหาก่ึงกลางมากที่สุด ทำให้เมื่อของ
ไหลไหลผ่านหลุม ของไหลจึงไหลลงไปก้นหลุมไดม้ากซ่ึงอาจส่งผลต่อการสรา้งกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 
และการรอดชีวิตของเซลล์ได้เช่นกัน ส่วนค่าความเค้นเฉือนของหลุมจุลภาครูปรา่งส่ีเหล่ียมข้าวหลาม
ตัดมุม 106 องศา มีค่าต่ำที่สุดเน่ืองจากรูปร่างของหลุมจุลภาคบริเวณปากหลุมมลัีกษณะเป็นมุมป้าน 
ทำให้ของไหลไหลลงไปบริเวณก้นหลุมได้น้อย และการเบี่ยงเบนของของไหลเมื่อไหลผ่านหลุมน้อย
ส่งผลให้ค่าความเค้นเฉือนที่กระทำกับกลุ่มเซลล์น้อยเช่นกัน ในขณะที่ค่าความเค้นเฉือนบริเวณใต้
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ (180 – 360o) จะมีค่าเข้าใกล้ 0 µPa เน่ืองจากบริเวณน้ีความเร็วของของ
ไหลน้อยมากจึงส่งผลให้ค่าความเค้นเฉือนต่ำทีสุ่ด 
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ก) 

 
ข) 
 

 
รูปที่ 3.18 ค่าความเค้นเฉือนรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ตามแกน ก) ZX และ ข) ZY ตั้งแต่ตำแหน่ง 0 - 360o 
 

จากการศึกษาเพิ่มเติมโดยการคำนวณความเค้นเฉือนรอบ  ๆ กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือตาม
แนวแกน ZY ตั้งแต่ 0 – 180o (ตำแหน่ง 0o เริ่มต้นเหมือนรูปที่ 3.18ข) ภายในหลุมจุลภาครูปร่าง
ส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมมุตา่ง ๆ  จำนวนส่ีหลุมต่อเน่ืองกันเพื่อจำลองให้คล้ายกับการทดลองให้มากข้ึน 
พบว่าหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66 องศา มีค่าความเค้นเฉือนของของไหลสูงสุดที่
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กระทำบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือในแถวที่  2 มีค่าสูงกว่าในแถวแรก  ดังรูปที่ 3.19 (ก) 
เน่ืองจากการไหลที่ไม่คงที ่(ไหลโค้งไปมา) ทำให้เห็นความแตกต่างของค่าความเคน้เฉือนระหว่างหลุม
ด้านหน้า และหลุมด้านหลังอย่างชัดเจน จากผลการจำลองผู้วิจัยเช่ือว่าค่าความเค้นเฉือนที่กระทำ
รอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะสูงต่ำสลับกันไปเรื่อย ๆ ตามจำนวนแถวของหลุมจุลภาค ในขณะเดียวค่าความ
เค้นเฉือนของของไหลที่กระทำกับเซลล์ระหว่างตำแหน่งด้านหน้า และด้านหลัง ของหลุมจุลภาค
รูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมุม 90 และ 106 องศา มีค่าไม่ต่างกันมากเน่ืองจากเส้นทางการไหลของ
ของไหลมีการเบี่ยงเบนเข้าหาก่ึงกลางหลุมน้อยกว่าหลุมจุลภาคมุม 66 องศา ของไหลส่วนใหญ่
เคล่ือนที่เข้าหาเซลล์ (ลักษณะส้นตรง) ทั้งหลุมด้นหน้า และหลุมด้านหลัง ทำใหลั้กษณะการไหลคงที่ 
ค่าความเค้นเฉือนระหว่างหลุมแถวแรกหับแถวหลังไม่ต่างกันมา จากผลการจำลองผู้วิจัยเช่ือว่าค่า
ความเค้นเฉือนที่กระทำรอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะของหลุมจุลภาคมุม 90 กับ 106 องศา ในตำแหน่งหลุม
ถัดไปค่าความเค้นเฉือนมีแนวโน้มจะมีคา่ใกล้เคียงกัน ดังรูป 3.19 (ข)-(ค) 
 
(ก) 
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(ข) 

 
(ค) 

 
 

รูปที่ 3.19 เปรียบเทียบค่าความเค้นเฉือนรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ ที่ระนาบ ZY ระหว่างหลุมจุลภาค
ตำแหน่งด้านหน้า และด้านหลัง รูปร่างหลุมจุลภาคส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมุม (ก) 66 (ข) 90 และ (ค) 

106 องศา 
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3.3 ผลการกระจายตัวของความเข้มข้นของสารอาหารกลูโคส และออกซเิจน 

 โดเมนของการคำนวณส่วนน้ีเป็นโมเดลเรขาคณิตสร้างด้วยโปรแกรมเขียนแบบสามมิต ิSolid 
work โดยแบ่งเป็นสองส่วน คือ ส่วนของช่องทางการไหล และส่วนของหลุม โดยส่วนของช่องการไหล
หลักน้ีจะมีลักษณะเหมือนกันทั้งหลุมทรงกระบอก และหลุมทรงพีระมิด การคำนวณการกระจายตัว
ของสารอาหารที่จำเป็นต่อการดำรงชีวิตของเซลล์ที่เล้ียงในระบบหลุมจุลภาคจะพิจารณาความเข้มข้น
ที่เปล่ียนแปลงไปของสารสองชนิดคือแก๊สออกซิเจน และกลูโคสซ่ึงเป็นสารที่มีอิทธิพลต่อการ
เจริญเติบโตของเซลล์ในอันดับต้น ๆ การคำนวณจะใช้สมการการแพร่  และการพาซ่ึงอยู่ในโมดูล
สำเร็จรูป Transport of Diluted Species ควบคู่กับสมการการไหลแบบราบเรียบโดยผลการ
คำนวณการกระจายความเข้มข้นของสารทีจ่ำเป็นต่อเซลล์ 
 

3.3.1 ผลการจำลองการกระจายตัวความเข้มข้นของสารอาหารกลูโคส 

ผลการคำนวณการกระจายความเข้มข้นของสารที่จำเป็นต่อเซลล์ถูกแสดงผลออกมาในรูป
ของภาพสี เส้นสีแสดงระดับความเข้มข้นบนระนาบ YZ ที่ตำแหน่ง X = 0 หรือก่ึงกลางของหลุม และ
การกระจารตัวของสารอาหารตามระนาบความลึก 
 

3.3.1.1 การกระจายความเข้มข้นของสารอาหารกลูโคส 

การกระจายตัวของความเข้มข้นในช่องการไหลในลักษณะจากทางเข้าไปทางออก ภายใน
หลุมเกิดข้ึนในลักษณะจากด้านบนลงสู่ด้านล่าง ไล่ระดับความเข้มข้นจากมากไปน้อย ความเข้มข้นใน
หลุมมีค่าอยู่ในช่วง 23 - 25 mol/m3 ดังแสดงในรูปที่ 3.20 (ก)-(ค) จากรูปแสดงให้เห็นว่าบริเวณ
รอบ ๆ เซลล์มีบริเวณสีเข้ม (ฟ้า-น้ำเงิน) กระจายตัวอยู่ทั่วทั้งหลุมผนังดิ่ง ย่ิงความลึกมากข้ึนสีย่ิงเข้ม
ข้ึน และบริเวณทางออกของหลุมจุลภาคมมุ 66 องศา แสดงเป็นสีเขียวซ่ึงบ่งช้ีว่า หลุมจุลภาครูปร่างน้ี
มีการใช้กลูโคสมากที่สุดอย่างเห็นได้ชัด ดังรูปที่ 5.20 (ก) เน่ืองมาจากผลของรูปร่างของหลุมจุลภาค
ทำให้ปริมาณอาหารลงไปให้กลุ่มเซลล์บริเวณก้นหลุมได้มากกว่าหลุมจุลภาครูปร่างอ่ืน  ๆ ทำให้
สารอาหารถูกแพร่จากบนหลุมลงสู่ก้นหลุมไปใหก้ลุ่มเซลล์ได้ด ี 
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(ก) 

 
(ข) 

 
(ค) 

 

 
 
รูปที่ 3.20 การกระจายตัวของปริมาณกลูโคสภายในหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมุม ก) 

66 ข) 90 และ ค) 106 องศา 
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3.3.1.2 ปริมาณกลูโคสรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ  
ก) 

 
ข) 

 
รูปที่ 3.21 ปริมาณกลูโคสรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ตามแกน ก) ZX และ ข) ZY ตั้งแต่ตำแหน่ง 0 - 360o 

 
ปริมาณกลูโคสบริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์จะถูกพิจารณา 2 ระนาบรอบแกน ZY และ ZX โดย

เริ่มจาก 0 - 360o  ดังที่กล่าวไว้ดังรูป 3.21 เมื่อพิจารณาการกระจายตัวปริมาณกลูโคสรอบ ๆ กลุ่ม
เซลล์ตามแกน ZX ตั้งแต่ 0 - 360o  พบว่าปริมาณกลูโคสที่กระจายตวับริเวณครึ่งบนของกลุ่มเซลล์ (0 
- 180o) และครึ่งล่างของกลุ่มเซลล์ (180 - 360o) มีความคงที่ (Uniform) ซ่ึงแสดงให้เห็นว่ากลุ่ม
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เซลล์มีการบริโภคกลูโคสสม่ำเสมอในทิศทางรอบแกน ZX ดังรูปที่ 3.21 ก) สำหรับการกระจายตัว
ปริมาณกลูโคสรอบ ๆ กลุ่มเซลล์ตามแกน ZY ตั้งแต่ 0 - 360o พบว่าปริมาณกลูโคสที่กระจายตัว
บริเวณครึ่งบนของกลุ่มเซลล์ (0 - 180o) ไม่คงที่ (กราฟไม่สมมาตร) แสดงให้เห็นว่าการบริโภคกลูโคส
ของกลุ่มเซลล์ไม่สม่ำเสมอเน่ืองจากตำแหน่ง 0 - 90o เป็นตำแหน่งที่มีการปะทะกับของไหล (ปริมาณ
กลูโคส) มากกว่าตำแหน่ง 90 - 180o จึงทำให้การบรโิภคสารอาหารของกลุ่มเซลล์ครึ่งบน (0 - 180o) 
ไม่สม่ำเสมอ (ไม่สมมาตร) ในขณะที่การบริโภคกลูโคสตำแหน่ง 180 - 360o (ครึ่งล่างของกลุ่มเซลล์) 
มีความสม่ำเสมอ (สมมาตร) เน่ืองจากผลกระทบของการไหลของของไหลน้อยมากจึงส่งการแพร่ของ
กลูโคสมีอิทธิพลมากกว่าการพาของสารอาหาร ดังรูปที ่3.21 ข) 

 

3.3.1.3 ความเข้มข้นกลูโคสเฉล่ียทั้งหมดที่ตำแหน่งระนาบความลึกต่าง ๆ  

การพิจารณาการกระจายความเข้มข้นกลูโคสเฉล่ียต่อพื้นที่ที่ระนาบความลึกสามระดบัคือ 0, 
0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร ดังแสดงรูปที่ 3.22 (ก) - (ค) เพื่อเปรียบเทียบว่าที่ความลึก
ต่าง ๆ  น้ันแต่ละหลุมมีการกระจายตัวของความเข้มข้นของกลูโคสเฉล่ียเป็นอย่างไร ซ่ึงการกระจายตัว
ของกลูโคสตามระนาบความลึกจะแสดงถึงการใช้อาหารของเซลล์ภายในหลุมจลุภาค ผลการคำนวณ
แสดงให้เห็นถึงการกระจายตัวของกลูโคสเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งทุก ๆ ความลึก พบว่าเมื่อ
ของไหลไหลผ่านหลุมจุลภาครูปร่างต่าง ๆ ปริมาณการกลูโคสเฉล่ียของหลุมรูปร่างพีระมิดมุม 66 
องศา มีปริมาณน้อยที่สุดเมื่อเทียบกับหลุมจุลภาคมุม 90 และ 106 องศา ซ่ึงแสดงให้เห็นว่ากลุ่มเซลล์
ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุม 66 องศา จะมีการใช้กลูโคสมากกว่าหลุมจลุภาคมมุ 90 และ 106 องศา 
อย่างชัดเจน ทั้งน้ีเน่ืองจากหลุมจุลภาครูปร่างน้ีมีการนำอาหารลงมาให้เซลล์บริเซลล์ก้นหลุมได้
มากกว่าหลุมจุลภาคมุมอ่ืน (ดังที่เคยกล่าวไว้ในหัวก่อนหน้าน้ี) ในขณะที่หลุมจุลภาคมุม 106 องศา มี
ปริมาณสารอาหารภายในตามระดบัความลึกเหลือมากที่สุด ซ่ึงแสดงให้เห็นว่าการแพร่ของสารอาหาร
จากบนหลุมสู่ก้นหลุมน้อยกว่าหลุมจุลภาคมมุ 66 และ 90 องศา 
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ก) 

 

 
ข) 

 

 
 
ค) 
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ง) 

 

 
 
ฉ)   

 

 
 
รูปที่ 3.22 ปริมาณกลูโคสบนระนาบ XY ที่ของหลุมรูปร่าง  66 90 และ 106 องศา ที่ความลึก (ก) 

0.44 (ข) 0.35 (ค) 0.25 (ง) 0.12 และ (ฉ) 0 มิลลิเมตร 
 
ผลพิจารณาขนาดการกระจายความเข้มข้นของกลูโคสเฉล่ียทั้งหมดตอ่พื้นที่ตามระนาบความ

ลึกคือ 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร เพื่อให้ง่ายต่อการเข้าใจในการแสดงผลเป็นแผนภูมิ
แท่ง ดังแสดงในรูปที่ 3.23 พบว่าเมื่อของไหลไหลผ่านหลุมจุลภาค ปริมาณสารอาหารกลูโคสจะคอ่ยๆ
ลดลงตามความลึกของหลุมจุลภาค และเมื่อเปรียบเทียบการลดลงของสารอาหารของหลุมจุลภาคมุม 
66 90 และ 106 องศา พบว่าในทุก ๆ ความลึก หลุมจุลภาคมุม 66 องศา จะมีปริมาณสารอาหาร
กลูโคสเฉล่ียน้อยกว่าหลุมจุลภาคมุม 90 และ 106 องศา อย่างชัดเจน (ดังเหตุผลที่เคยกล่าวไว้ในหัว
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ก่อนหน้าน้ี) จากการสังเกตแผนภูมิแท่งในรูปที่ 3.23 แต่ละความลึกพบว่า ประมาณกลูโคสมีแนวโน้ม
ลดลงตามความลึกของหลุมจุลภาค และปริมาณกลูโคสจะเหลือน้อยสุดที่ตำแหน่งก้นหลุม 
 

 
รูปที่ 3.23 ความสัมพันธ์ระหว่างขนาดความเข้มข้นปรมิาณกลูโคสเฉล่ียทั้งหมดของของไหลกับความ

ลึกของหลุมจุลภาคที่ระนาบความลึก 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร จากจุด Z = 0 
มิลลิเมตร 

 

3.3.2 ผลการจำลองการกระจายความเข้มข้นของออกซิเจน 

ผลการคำนวณการกระจายออกซิเจนต่อเซลล์ถูกแสดงผลออกมาในรูปของภาพสี เส้นสีแสดง
ระดับความเข้มข้นบนระนาบ ZY ที่ตำแหน่ง X = 0 หรือก่ึงกลางของหลุม และการกระจายตัวของ
สารอาหารตามระนาบความลึก 
 

3.3.2.1 การกระจายความเข้มข้นของออกซิเจน 

การกระจายตัวของความเข้มข้นในช่องการไหลในลักษณะจากทางเข้าไปทางออก ภายใน
หลุมเกิดข้ึนในลักษณะจากด้านบนลงสู่ด้านล่าง ไล่ระดับความเข้มข้นจากมากไปน้อยเช่นเดียวกับหลุม
ทรงกระบอก ความเข้มข้นในหลุมมีค่าอยู่ในช่วง 0.14 - 0.21 mol/m3 ภาพสีที่แสดงรูปที่ 3.24 (ก) – 
(ค) แสดงให้เห็นว่าบริเวณรอบ ๆ  เซลล์มีบริเวณสีเข้ม (สีส้ม-แดง) กระจายตัวอยู่ทั่วทั้งหลุมผนังดิง่ ย่ิง
ความลึกมากข้ึนสีย่ิงเข้มข้ึน และมีความสมมาตรทัง้ตอนต้นและตอนทา้ยของหลุมผนังดิ่ง ปริมาณการ
ใช้ออกซิเจนของเซลล์ภานในหลุมจุลภาคแต่ละรูปร่างมีปริมาณไม่แตกต่างกันมากนักเน่ืองจากมี
ออกซิเจนเข้าสู่ระบบ 2 ทางคือ ทางเข้า และผนังด้านบนของหลุมจุลภาค ทำให้ปริมาณออกซิเจนที่
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ถูกใช้ไปภายในหลุมจุลภาคแต่ละรูปร่างต่างกันน้อย สำหรับหลุมจุลภาคมุม 66 องศา ปริมาณ
ออกซิเจนรอบ ๆ กลุ่มเซลล์เหลือน้อยที่สุดแสดงให้เห็นว่าเซลล์มีการใช้ออกซิเจนในปริมาณทีเ่ยอะ ซ่ึง
การแพร่ของออกซิเจนจากบริเวณปากหลุมถึงก้นหลุมจะดีเน่ืองจากความแตกต่างของปริมาณ
ออกซิเจนระหว่างก้นหลุม และปากหลุมมาก จึงทำใหก้ารแพร่ของออกซิเจนดี ในขณะหลุมจุลภาคมุม 
106 องศา ปริมาณออกซิเจนบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์เหลือมากที่สุด การแพร่ของออกซิเจนระหว่าง
ก้นหลุม และปากหลุมอาจไม่ดีเมื่อเทียบกับหลุมจุลภาคมุม 66 องศา 
(ก) 

 
(ข) 

 
(ค) 

 

 
 

รูปที่ 3.24 การกระจายตัวของออกซิเจนผ่านหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมุม ก) 66 ข) 
90 และ ค) 106 องศา 
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3.3.2.2 ปริมาณออกซิเจนรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 
ก) 

 
 
ข) 

 
 
รูปที่ 3.25 ปริมาณออกซิเจนรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ตามแกน ก) ZX และ ข) ZY ตั้งแต่ตำแหน่ง 0 - 360o 
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ปริมาณออกซิเจนบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะถูกพิจารณา 2 ระนาบรอบแกน ZY และ ZX 
โดยเริ่มจาก 0 - 360o  ดังที่กล่าวไว้ดังรูป 3.17 เมื่อพิจารณาปริมาณออกซิเจนรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ตาม
ทิศทาง ZX และ ZY พบว่าการบริโภคออกซิเจนของกลุ่มเซลล์มีความสม่ำเสมอ (0 - 360o) ทั้งรอบ
แกน ZX และ ZY เน่ืองจากปริมาณออกซิเจนมีการแพร่ผ่านผนังด้านบน (PDMS) ของระบบของไหล
จุลภาคเข้ามาให้เซลล์ ทำให้อิทธิพลของการแพรอ่อกซิเจนไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุมมีมากกว่าการพา
ออกซิเจนจากการไหลของของไหลจึงทำให้การการบริโภคออกซิเจนบริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์คงที่ 
และสม่ำเสมอทั้งแกน ZX และ ZY ดังรูปที่ 3.25   
 

3.3.2.3 ความเข้มข้นออกซิเจนเฉล่ียทั้งหมดที่ตำแหน่งระนาบความลึกตา่ง ๆ  

การพิจารณาการกระจายความเข้มข้นของออกซิเจนเฉล่ียต่อพื้นที่ที่ระนาบความลึกสาม
ระดับคือ 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร ดังแสดงรูปที่ 3.26 (ก) - (ค) เพื่อเปรียบเทียบว่า
ที่ความลึกต่าง ๆ  น้ันแต่ละหลุมมีการกระจายตวัของความเข้มข้นของกลูโคสเฉล่ียเป็นอย่างไร ซ่ึงการ
กระจายตัวของออกซิเจนตามระนาบความลึกจะแสดงถึงการใช้ออกซิเจนของเซลล์ภายในหลุมจุลภาค 
ผลการคำนวณแสดงให้เห็นถึงการกระจายตัวของออกซิเจนเฉล่ียบนระนาบ XY ที่ตำแหน่งทุก ๆ 
ความลึก พบว่าปริมาณออกซิเจนที่เหลือบริเวณรอบ ๆ  เซลล์ของหลุ่มรูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดแต่
ละมุมต่างกันไม่มาก เน่ืองจากปริมาณออกซิเจนที่นำมาให้เซลล์บริเวณก้นหลุมน้ันมี 2 ทางคือ บริเวณ
ทางเข้า (มาพร้อมกับอาหารเล้ียงเซลล์) และด้านบนของระบบของไหลจุลภาค (แพร่ผ่าน PDMS) ซ่ึง
ปริมาณออกซิเจนมีมากพอสำหรับการเล้ียงเซลล์ในแต่ละครั้ง 

 
ก) 
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ข) 

 

 
ค)  

   

 
ง) 
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ฉ) 

 

 
รูปที่ 3.26 ความเร็วเฉล่ียทั้งหมดบนระนาบ XY ที่ของหลุมรูปร่าง  66 90 และ 106 องศา ที่ความลึก 

(ก) 0.44 (ข) 0.35 (ค) 0.25 (ง) 0.12 และ (ฉ) 0 มิลลิเมตร 
 
ผลพิจารณาขนาดการกระจายความเข้มข้นของออกซิเจนเฉล่ียทั้งหมดต่อพื้นที่ตามระนาบ

ความลึกคือ 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร เพื่อให้ง่ายต่อการเข้าใจในการแสดงผลเป็น
แผนภูมิแท่ง ดังแสดงในรูปที่ 3.26 พบว่าเมื่อของไหลไหลผ่านหลุมจุลภาค ปริมาณสารอาหาร
ออกซิเจนจะค่อย ๆ ลดลงตามความลึกของหลุมจุลภาค และเมื่อเปรียบเทียบการลดลงของออกซิเจน
ของหลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา พบว่าในทุก ๆ  ความลึก หลุมจุลภาคมุม 66 องศา จะมี
ปริมาณสารอาหารออกซิเจนเฉล่ียน้อยกว่าหลุมจุลภาคมุม 90 และ 106 องศา อย่างชัดเจน (ดัง
เหตุผลที่เคยกล่าวไว้ในหัวข้อก่อนหน้าน้ี) จากการสังเกตแผนภูมิแท่งในรูปที่ 3.27 แต่ละความลึก
พบว่า ประมาณออกซิเจนมีแนวโน้มลดลงตามความลึกของหลุมจุลภาค และเหลือน้อยสุดที่ตำแหน่ง
ก้นหลุมเช่นเดียวกับกลูโคส 
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รูปที่ 3.27 ความสัมพันธ์ระหว่างขนาดความเข้มข้นออกซิเจนเฉล่ียทั้งหมดของของไหลกับความลึก
ของหลุมจุลภาคที่ระนาบความลึก 0, 0.12, 0.25, 0.35 และ 0.44 มิลลิเมตร จากจุด Z=0 มิลลิเมตร 
 

3.3.3 ผลกระทบของอัตราการไหลของของไหลเมื่ออัตราการไหลเพิ่มข้ึน 100 เท่า 
ก) 

 
 
 
 
ข) 
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รูปที่ 3.28 การกระจายตัว ก) สารอาหารกลูโคส ข) ออกซิเจน บริเวณก่ึงกลางหลุมที่อัตราการไหล 

10 และ 1000 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง 
 
หัวข้อน้ีจะพิจารณาผลการกระจายตัวของสารอาหาร และออกซิเจน โดยเปรียบเทียบอัตรา

การไหลระหว่าง 10 และ 1000 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง รูปร่างหลุมจุลภาคทีน่ำมาใช้ในการเปรียบเทียบ
คือหลุมจุลภาคส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมมุ 90 องศา พบว่า อัตราการไหลของอของไหล 10 ไมโครลิตร
ต่อช่ัวโมง กลูโคส และออกซิเจนจะถูกแพร่ และพาลงมาให้เซลล์บริเวณก้นหลุม การกระจายตัวของ
กลูโคส และออกซิเจนรอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะสมมาตร และเมื่ออัตราการไหลสูงข้ึนปริมาณกลูโคส และ
ออกซิเจนจะถูกพาลงมาให้กลุ่มเซลล์มากข้ึน การกระจายตัวของกลูโคส และออกซิเจนจะไม่สมมาตร
ชัดเจน ดังรูปที่ 3.28 

และเมื่อพิจารณาปริมาณสารอาหาร และออกซิเจนบริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ตามระนาบ ZY 
(0-360o) โดยเปรียบเทียบอัตราการไหลของของไหลระหว่าง 10 และ 1000 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง  
พบว่า อัตราการไหลของของไหล 1000 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง ปริมาณสารอาการ และออกซิเจน
บริเวณรอบ ๆ กลุ่มเซลล์ตามแกน ZY ไม่คงที่ (Uniformity) อย่างชัดเจน เมื่อเปรียบเทียบกับอัตรา
การไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง ดังรูปที่ 3.29 เน่ืองจากอัตราการไหลที่เพิ่มข้ึนส่งผลใหก้ารพากลูโคส 
และออกซิเจนให้เซลล์บริเวณก้นหลุมสูงข้ึน กลูโคส และออกซิเจนจะถูกนำไปให้กลุ่มเซลล์แต่ละ
ตำแหน่งไม่คงที่ บริเวณด้านหน้าของกลุ่มเซลล์ที่ปะทะกับของไหล (0 - 90o) จะเป็นตำแหน่งที่รับ
กลูโคส และออกซิเจนมากกว่าบริเวณด้านหลังของกลุ่มเซลล์ (90 - 180o) สำหรับบริเวณครึ่งล่างของ
กลุ่มเซลล์ (180 - 360o) สารอาหาร และออกซิเจนบริเวณน้ีจะสม่ำเสมอ เน่ืองจากการพากลูโคส 
และออกซิเจนจากการไหลมีอิทธิพลน้อยมากจึงเกิดการแพร่ของปริมาณกลูโคส และออกซิเจนอย่าง
เดียว 
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ก) 

 
ข) 

 
 

รูปที่ 3.29 ปริมาณความเข้มข้น ก) สารอาหารกลูโคส และ ข) ออกซิเจน บริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์
คล้ายเน้ือเย่ือที่อัตราการไหล 10 และ 1000 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง 
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3.4 สรุปผลการจำลองการไหล 

ผลการจำลองการไหล พบว่า กรณีหลุมจุลภาคที่มีมุมแหลม (66 องศา) ของไหลที่ไหลผ่าน
หลุมจุลภาคมีการเบี่ยงเบนทศิทางการไหลเข้าสู่ก่ึงกลางหลุมมากกว่าหลุมแบบอ่ืน จึงส่งผลให้ปริมาณ
สารอาหารกลูโคส และออกซิเจนถูกแพร่ และพาลงมาให้เซลล์บริเวณก้นหลุม ได้มากที่สุด ใน
ขณะเดียวกันค่าความเค้นเฉือนที่เกิดข้ึนบริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์จะสูงเช่นกัน ในกรณีหลุมจุลภาคมุม
เท่า (90 องศา) ของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางลดลง ทำให้ปริมาณสารอาหารกลูโคส 
และออกซิเจนถูกพาลงมาให้กลุ่มเซลล์บริเวณก้นหลุมลดลง และค่าความเค้นเฉือนที่เกิดข้ึนบริเวณ
รอบ ๆ กลุ่มเซลล์จะลดลง และเมื่อหลุมจุลภาคมีมุมป้าน (106 องศา) ของไหลที่ไหลผ่านหลุมจุลภาค
มีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าหาก่ึงกลางหลุมน้อยลงมาก จึงส่งผลให้ปริมาณสารอาหารกลูโคส และ
ออกซิเจนถูกแพร่ และพาลงมาให้เซลล์บริเวณก้นหลุมได้น้อยเช่นกัน  
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บทที่ 4 

ผลการทดลอง 

 
 ในบทน้ีจะกล่าวถึงการสร้างระบบของไหลจุลภาค และผลการทดลองของอุปกรณ์ที่ได้ศึกษา 
โดยอุปกรณ์ระบบของไหลจุลภาคประกอบไปดว้ยส่วนช่องการไหลหลักรูปแบบมที่อแยกฝ่ังขาเข้าแยก
ออกเป็น 8 ท่อย่อยก่อนจะเข้าสู่ช่องการไหลหลัก และพื้นช่องการไหลหลักมีหลุมจุลภาครูปร่าง
ส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัด 3 รูปแบบคือ หลุมจุลภาคส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66 90 และ 106 องศา ซ่ึง
รูปร่างหลุมส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดน้ันจะวางชิดติดกันเป็นแถวเพื่อลดพื้นที่ว่างไม่ให้เซลล์ไปเกาะหรือ
การสูญเสียเซลล์ลงได้ และมุมปะทะด้านหน้ายังสร้างโครงสรา้งการไหลทีจ่ะเหน่ียวนำให้เกิดการสร้าง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือได้อย่างมีประสิทธิภาพ โดยการทดลองจะเล้ียงเซลล์เป็นเวลา 3 วัน และจะ
ทำซ้ำทั้งหมด 3 ครั้ง การแสดผลการทดลองจะมีดังน้ี 1) ผลการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ (Cells 
spheroid) 2) จำนวนหลุมจุลภาคที่มีการการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 3) การรอดชีวิตของเซลล์ 
และ 4) การเจริญเติบโตของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ  
 

4.1 การสร้างแม่พิมพ์ของระบบของไหลจลุภาค 

การสร้างระบบของไหลจุลภาคน้ันตอ้งเริ่มจากการออกแบบรปูรา่งของแม่พิมพ์ผ่านโปรแกรม
ทางคอมพิวเตอร์ Solidwork ดังรูป 4.1 ก)-ข) 
ก)      ข

  
    ค) 

 
รูปที่ 4.1 ลักษณะแม่พิมพ์ตามมุมตา่ง ๆ  ก) แม่พิมพ์หลุมจุลภาคมุมปากหลุม 66 ข) 90 และ ค) 106 

องศา 
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หลังจากออกแบบแม่พิมพ์ในโปรแกรมทางคอมพิวเตอร์เรียบร้อยแล้ว ทำการสร้างแม่พิมพ์ด้วย
กระบวนการปริ้น 3 มิติ โดยใช้วัสดุคือ Resin monomer ดังรูปที่ 4.2 
ก) 

 
ข) 

 
ค) 

 
รูปที่ 4.2 ขนาดหลุมจุลภาตจรงิหลังจากการพิมพ์สามมิตสิำหรับหลุมจุลภาคทรงพีระมิดมมุ (ก) 66 

(ข)  90  และ (ค) 106 องศา  
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เมื่อได้แม่พิมพ์จากกระบวนการพิมพ์สามมิติ แล้วหลังจากน้ันทำการวัดขนาดจริง โดยวัด
ขนาดของทรงกระบอก 10 หลุม ด้วยกล้องจุลทรรศน์ ดังรูป 4.3 ค่าเฉล่ียเส้นผ่านศูนย์กลางทั้ง 10 ค่า
ของแม่พิมพ์ของหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมมุ 66 90 และ 106 องศา มีขนาดเฉล่ีย คือ 
456.68 ± 9.82, 454.36 ± 7.88 และ 456.79 ± 7.08 ไมโครเมตร ตามลำดับ และคลาดเคล่ือนจาก
การออกแบบในโปรแกรมคอมพิวเตอร์คือ 2.15 ± 1.52, 0.96 ± 0.91 และ  1.5 ± 0.93 % 
ตามลำดับ 
 

 
รูปที่ 4.3 เส้นผ่านศูนย์กลางทรงกระบอกของแม่พิมพ์จริง 

 
และจากการวัดค่าความหยาบ ( Roughness ) ด้วยเครื่อง Surface Roughness Tester (Mitutoyo 
SV-3000) พบว่าค่าความหยาบเฉล่ียคือ 0.395 ไมโครเมตร แสดงดังรูปที่ 4.4ก ซ่ึงมีค่าน้อยมาก และ
ไม่ส่งผลรบกวนต่อโครงสร้างการไหลของของไหล และเมื่อพิจารณาหลุมจุลภาคหลังจากการพิมพ์ 3 
มิติ พบว่าเกิดข้ันบันไดตรงพีระมิดแต่ละรูปร่าง ความกว้างของข้ันบันได ( d) อยู่ในช่วง 30 - 60 
ไมโครเมตร และความสูงของข้ันบันไดอยู่ในช่วง 10 - 30 ไมโครเมตร แสดงดังรูปที ่4.4ข 
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ก) 

 
 
ข) 

 
รูปที่ 4.4 วัดขนาดแม่พิมพ์ (ก) ค่าความหยาบของแม่พิมพ์ที่ และ (ข) ค่าความกว้างของข้ันบันไดที่

เกิดข้ึนหลังการพิมพ์สามมิติ 
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4.2 การสร้างระบบของไหลจุลภาค 

 - การเตรียมพอลิเมอร์เหลว PDMS (Poly-dimethyl siloxane) 
เทพอลิเมอร์เหลว PDMS ลงในถ้วยพลาสติก ผสมให้เข้ากันกับตัวเร่งปฏิกิริยาการแข็งตัวของ พอลิ
เมอร์ (Curing Agent) ในอัตรา 10 : 1 ตามลำดับ ดังรูป 4.5 (ก)  จากน้ันใช้แท่งคนผสมให้เข้ากัน
โดยสารผสมที่เตรียมน้ีจะถูกนำไปใช้เป็นสารตั้งต้นในการข้ึนรูปต่อไป ระบบของไหลจุลภาคจำนวน
หน่ึงช้ินซ่ึงประกอบด้วยส่วนบน และล่างประกบกันจะใช้พอลิเมอร์เหลวประมาณ 10 -15 กรัม  

 
รูปที่ 4.5 การเตรียมพอลิเมอร์เหลว PDMS การผสมระหว่าง PDMS กับ Curing agent 

  
- การดูดฟองอากาศดว้ยเครือ่งอบสุญญากาศ 

นำพอลิเมอร์เหลวที่ผสมไปใส่ตู้อบสุญญากาศเพื่อดูดฟองอากาศ (ต่ำกว่า -0.1 MPa) ที่เกิดใน
พอลิเมอร์เหลวจนหมด ดังรูปที่ 4.6 

 
รูปที่ 4.6 การดูดฟองอากาศดว้ยเครื่องอบสุญญากาศ 

 
 - การเตรียมแม่พิมพ์ 

ทีมผู้วิจัยเลือกใช้วัสดุอะลูมิเนียมในการทำเป็นแม่พิมพ์ที่เป็นช่องทางการไหลซ่ึงถูกสร้าง
ลวดลายบนผิวโดยใช้เทคนิคที่เรียกว่า การควบคุมเชิงตัวเลขด้วยระบบคอมพิวเตอร์ ( Computer 
Numerical Control ; CNC) เป็นการใช้คอมพิวเตอร์ควบคมุการทางานของเครื่องจักรกล ส่งผลให้ได้
ช้ินงานที่มีความถูกต้องแม่นยำ ใช้หัวกัดขนาดเล็กสุด 250 ไมโครเมตร ซ่ึงเครื่องจักรจะผลิตแบบตาม
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ซอฟต์แวร์ที่ออกแบบโดยคอมพิวเตอร์ โดยจะกล่าวอย่างละเอียดในบทถัดไปมีข้อดีคือ ความแม่นยำ
ของช้ินงานสูง อย่างไรก็ตามการสร้างแม่พิมพ์ด้วยวิธีน้ีมีข้อจากัดในเรื่องของราคา และหากแบบมี
ความละเอียดสูง (ขนาดต่ำว่า 50 ไมโครเมตร) ค่าใช้จ่ายจะสูงตามด้วย ในส่วนของแม่พิมพ์หลุม
จุลภาคเลือกใช้วัสดุ Resin monomer เน่ืองจากการควบคุมเชิงตัวเลขด้วยระบบคอมพิวเตอร์ 
(Computer Numerical Control ;CNC) มีข้อจำกัดในการผลิตช้ินงานที่เป็นผิวเอียง และต้นทุนใน
การผลิตแม่พิมพ์จาก Resin monomer ค่อนข้างต่ำจึงเป็นสาเหตุทีเ่ลือกใช้วัสดุน้ีในการสรา้งแมพ่ิมพ์
ข้ึนมาในหัวข้อก่อนหน้าน้ี   
 
 - การข้ึนรูปช้ินงาน 

เมื่อเตรียมแม่พิมพ์ที่มีลวดลายตามต้องการโดยจะเบ่งเป็น 2 ส่วนคือ หลุมจุลภาค ดังรูปที่ 
4.7 (ก) (รูปซ้าย) และช่องทางการไหล ดังรูป 4.7 (ข) (รูปขวา) แล้วให้ทำความสะอาดแม่พิมพ์ด้วย
สารละลาย IPA (Isopropyl alcohol) ตามด้วยน้ำปราศจากไอออนหลังจากน้ันนำแก๊สออกซิเจนเป่า
เศษน้ำที่ตกค้าง ในตัวแม่พิมพ์ออกจนหมด เทพอลิเมอร์เหลว PDMS ที่เตรียมไว้แล้วข้ันต้นในหัวข้อ 
4.7 (ข) เทลงไปในแม่พิมพ์ เรซ่ิน และแม่พิมพ์อลูมิเนียมที่เตรียมไว้ จนของเหลวกระจายจนทั่ว
พื้นที่หน้าตัดของแม่พิมพ์ จากน้ันนำไปใส่ตู้อบสุญญากาศเพื่อดูดฟองอากาศ (ต่ำกว่า -0.1 MPa) ที่
เกิดในพอลิเมอร์เหลวจนหมด ต่อด้วยการอุ่นด้วยความร้อนที่ 65 องศาเซลเซียส เป็นเวลาประมาณ 
120 นาที เพื่อให้พอลิเมอร์เริ่มแข็งตัว เมื่อพอลิเมอร์เริ่มแข็งตัวดีแล้วทำการลอกพอลิเมอร์ออกจาก
แม่พิมพ์ และตกแต่งขอบด้วยมีดขนาดเล็ก ดังรูปที่ 4.7 (ค)  จากน้ันใช้ตัวเจาะ เจาะรูบนพอลิเมอร์ที่
เป็นช่องทางก่ีไหลที่ปลายทั้งสองข้างเพื่อสร้างรูทางเข้า และทางออกเตรียมเพื่อใช้เป็นจุดเช่ือมต่อกับ
ท่อทางเดินต่อไป  

  
(ก) 

  
(ข) 
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(ค) 

 
(ง) 

รูปที่ 4.7 การข้ึนรูประบบของไหลจุลภาค (ก) แม่พิมพ์ 3 มิติ (ข) เท PDMS ลงในแม่พิมพ์ (ค) ลอก 
PDMS ลอกจากแม่พิมพ์  (ง) การประกบช้ินงานระหว่าง PDMS กับ PDMS เข้าหากัน 

 
 - การประกบช้ินงานเข้าหากัน 
การประกบของช้ินงานได้น้ันต้องผ่านกรรมวิธีที่เรียกว่า การปรับสภาพผิวด้วยไออ อนของก๊าซ
ออกซิเจน (Oxygen plasma treatment) โดยมีลำดับข้ันตอนดังน้ี 
 - ทำความสะอาดผิวช้ินงานด้วยน้ำ DI และเป่าให้แห้ง 
 - นำช้ินงาน PDMS ที่ทำข้ึน 2 ช้ิน ดังรูป 4.8 (ง) ใส่เข้าไปในตู้อบออกซิเจนพลาสมา โดยหัน
หน้าช้ินงานที่ต้องการประกบกันให้หงายข้ึนเพื่อสัมผัสกับพลาสมา 
 - เปิดเครื่องจนเครื่องเข้าอยู่ในโหมดสุญญากาศ ปรับปุ่มช่องของการไหลขาเข้าจนสีในตู้
ออกซิเจนพลาสมาเปล่งแสงสีม่วงซ่ึงเป็นผลจากการกำเนิดของพลาสมาจากน้ันทิ้งไว้ 3 นาที 
 - นำช้ินงานออกและประกบเข้าหากันทันที โดยการปรับสภาพผิวของช้ินงานสามารถใส่
ช้ินงานได้หลายช้ินต่อการปรับผิวหน่ึงครั้ง 
 - เมื่อทำการประกบกันเรียบร้อยแล้วจะไดช้ิ้นงานดังรูป 4.7 (ง) 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 83 

4.3 เงื่อนไขการทดลอง 

ตารางที่ 4 เงื่อนไขการทดลองการเพาะเล้ียงเซลล์ 

Parameter value 
Number of cell per well  2000 

Number of cells 66 Degree (Cell) 1.73 x 105 

Number of cells 90 Degree (Cell) 1.83 x 105 
Number of cells 106 Degree (Cell) 1.98 x 105 

Flow rate of nutrient (µl/hr) 10 

Cell culture (Day) 3 
Concentration of nutrient (mol/m3) 25 

Temperature (oC) 37 

Hight of chamber (mm) 250 
Width of chamber (mm) 1250 

 

4.4 ข้ันตอนการทดลอง 

ระบบของไหลจุลภาคจากข้อ 4.2 ใช้เทคนิคการดูดย้อนกลับเป็นกลไกในการนำของไหล และ
อนุภาคเข้าสู่ระบบของไหลจุลภาค โดยมีข้ันตอนดังน้ี 
 - ระบบของไหลจุลภาคจากข้อ 4.2 ถูกนำมาฆ่าเช้ือโดยการนำระบบของไหลจุลถาคไปแช่
สารละลายบัฟเฟอร์ PBS ดังรูปที่ 4.8 แล้วนำเข้าเครื่องน่ึงฆ่าเช้ือ (Autoclave) ที่อุณหภูมิประมาณ 
80 องศาเซลเซียส  

 
รูปที่ 4.8 ระบบของไหลจุลภาคถูกแช่ในสารละลายบฟัเฟอร์ PBS 
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 - สารละลายบัฟเฟอร์ PBS ค่อย ๆ ถูกฉีดเข้าไปยังระบบของไหลจุลภาคด้วยมอืเพื่อไม่ใหเ้กิด
ฟองอากาศจนมั่นใจว่ามีสารละลายทั่วทัง้ช่องการไหล และท่อทางเข้า และออก 
 - การเตรียมเซลล์ไฟโบรบลาสตเ์ริ่มจากนำไฟโบบราสต์ผสมกับกาหารเล้ียงเซลล์ในจานเพาะ
เช้ือ เก็บไว้ในตู้ฆ่าเช้ือก่อนเป็นเวลาประมาณ 2-3 วัน หลังจากน้ันดึงสารอาหารเล้ียงเซลล์ออกจาก
จานฆ่าเช้ือที่มีเซลล์ไฟโบรบลาสต์ด้วยปิเปต แล้วใช้สารละลายฟอสเฟตบัฟเฟอร์ซาลีน ( PBS) ล้าง
สารอาหารเพื่อทำให้เซลล์ที่เกาะติดกับจานฆ่าเช้ือแยกออกจากกัน และดูด PBS ออกจากจานฆ่าเช้ือ 
หลังจากน้ันใส่อาหารเล้ียงเซลล์ให้ผสมกับเซลล์ไฟโบรบลาสตเ์ข้าเครือ่งหมุนหมุนเหวี่ยงที ่1,000 รอบ
ต่อนาที อุณหภูมิ 40 องศาเซลเซียส เป็นเวลา 5 นาที เพื่อให้เซลล์ไฟโบรบลาสต์ตกตะกอน ในข้ัน
สุดท้ายจึงเปล่ียนอาหารเล้ียงเซลล์ใหม่อีกครั้งแล้วผสมกับเซลล์ไฟโบรบลาสต์เพื่อให้กลายเป็นเซลล์
แขวนลอย โดยขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางของเซลล์ไฟโบราสต์อยู่ในช่วง 10 – 15 ไมโครเมตร ดังรูป 
4.9 
  

 
รูปที่ 4.9 ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางของเซลล์ไฟโบบราสต์ 

 
- วิธีการนับเซลล์ไฟโบบราสต ์ในข้ันต้นนำเซลล์ไฟโบบราสตท์ี่เตรยีมไว้ (ปริมาณเล็กน้อย) มา

ผสมกับสีย้อม Trypan blue ในสัตส่วน 1:1 ดังรูป 4.10 (ก) หลังจากน้ันนำเซลล์ไฟโบบราสต์ที่ผสม
กับ Trypan blue หยดเข้าไปในช่องว่างระหว่างแผ่นแก้วของ Hemocytometer แล้วนับเซลล์บน
พื้นที่ตามตารางกริด ดังรูปที่ 4.10 (ข) 
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(ก) 

 
(ข) 

 
รูปที่ 4.10 การนับจำนวนเซลล์ ก) การย้อมสีเซลล์ และ ข) จำนวนเซลล์ที่อยู่ใน Hemocytometer   

 
หลังจากนับเซลล์ที่อยู่ในกริด 16 ช่อง เสร็จแล้วนำจำนวนเซลล์มาคำนวณจำนวนเซลล์ทั้งหมดที่
เตรียมจากสมการดังน้ี ค่าที่ได้จากสมการน้ีคือจำนวนเซลล์ต่อหน่ึงหน่วยปริมาตร (จำนวนเซลล์ต่อ
มิลลิลิตร) 

 

Number of cells to be prepared = (𝑁𝑢𝑚𝑏𝑒𝑟  𝑜𝑓 𝑐𝑒𝑙𝑙𝑠 𝑖𝑛 16 𝑔𝑟𝑖𝑑 ) 𝑥 104

4
 𝑥 𝑑𝑖𝑙𝑢𝑡𝑒𝑑 𝑓𝑎𝑐𝑡𝑜𝑟 

 
- จำนวนเซลล์ไฟโบบลาสต์ที่เตรียมสำหรับเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาครปูรา่งส่ีเหล่ียมข้าวหลาม

ตัดมุม 66 90 และ 106 องศา คือ 1.73 x 105, 1.83 x 105  และ 1.98 x 105 เซลล์ ซ่ึงการเตรียม
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เซลล์แต่ละครั้งอาจคลาดเคล่ือนไปจากที่กำหนดไว้ (รายละเอียดการคำนวณ และนับ จำนวนเซลล์
แสดงที่ภาคผนวก ก) 
 - เซลล์ไฟโบบลาสต์ที่เตรียมไว้ถูกใส่เข้าไปในระบบของไหลจุลภาคดว้ยปิเปต ดังรูป 4.11 (ก) 
 - ท่อซิลิโคนถูกต่อเข้ากับทางเข้า และทางออกของระบบของไหลจุลภาค ท่อฝ่ังขาออกถูก
เตรียมโดยนำหลอดฉีดยาเปล่าขนาด 10 มิลลิลิตร ต่อกับท่อซิลิโคน เพื่อที่จะดูดอาหารเล้ียงเซลล์
ย้อนกลับ ท่อฝ่ังขาเข้าถูกเตรียมโดยนำปลายท่อซิลิโคนไปจุ่มกับอาหารเล้ียงเซลล์ที่เตรียมไว้ ดังรูปที่ 
4.11 (ข) 

- ระบบของไหลจลุภาคทีต่่อเข้ากับหลอดฉีดยาแล้วถูกต่อเข้ากับ Syringe pump แล้วนำเข้า
ตู้ปลอดเช้ือ ( Incubator) ดังรูปที่ 4.11 (ค) หลังจากน้ัน นำระบบที่ติดตั้งทั้งหมดเข้าตู้เพาะเช้ือ 
(Incubator) และเริ่มทำการทดลองโดยการเปิดปั๊มแบบดูดอาหารเล้ียงเซลล์จนอาหารเล้ียงเซลล์ที่
เตรียมไว้จนหมด 1.5 มิลลิลิตร ภายใต้เงื่อนไข อัตราการไหลของของไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง 
(ก) 

 
(ข) 
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(ค) 

 
รูปที่ 4.11 ติดตั้งการทดลองเพาะเล้ียงเซลล์ (ก) นำเซลล์เดี่ยวเข้าในระบบของไหลจุลภาค (ข) ต่อสาย
ยาง และหลอดฉีดยาเข้ากับระบบของไหลจลุภาค และ (ค) ติดตั้ง Syringe pump กับระบบของไหล

จุลภาค 
 

4.5 การเก็บผลการทดลอง 

เก็บภาพน่ิง และภาพเคล่ือนไหวโดยใช้กล้องจุลทรรศน์ย่ีห้อ Seek รุ่น US-300 โดยในหัวข้อ
น้ีจะแสดงตังอย่างการนับเซลล์ที่ตกลงหลุมในข้ันตอนการใส่เซลล์ แสดงข้ันตอนดังน้ี 

ตัวอย่างการนับเซลล์ตกลงหลุมในหข้ันตอนการใส่เซลล์ เริ่มจากถ่ายภาพหลุมจุลภาค
หลังจากใส่เซลล์เรียบร้อยแล้ง ดังรูปที่ 4.12 เน่ืองจากภาพที่ถ่ายเป็นภาพจากมุมบน เซลล์ที่ตกลงใน
หลุมจะซ้อนกันตามความลึกของหลุม ดังน้ันวิธีนับเซลล์คือ คำนวณเซลล์ที่อยู่ในทรงกระบอก 
(ปริมาตรทรงกระบอก/ปริมาตรเซลล์) บวกกับจำนวนเซลล์ที่อยู่รอบ ๆ  ทรงกระบอก (นับ)  

 

 
รูปที่ 4.12 ตัวอย่างภาพถ่ายหลังจากการใส่เซลล์ (ก) โฟกัสบริเวณรอบ ๆ ทรงกระบอก (ข) ภาพ

บริเวณทรงกระบอกกลาง 
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4.6 ผลการสร้างกลุม่เซลล์คลา้ยเนื้อเย่ือ (Cells spheroid) 

ในการทำการทดลองมีการทดลองมีการทดสอบที่อัตราการไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง โดย
ในข้ันแรกเซลล์ไฟโบบลาสต์ที่อยู่ในสถานะสารแขวนลอยถูกใส่เข้าไปในหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียม
ข้าวหลามตัดมุม 66 90 และ 106 องศา ด้วยปิเปตตามจำนวนที่กำหนดไว้คือ 2000 เซลล์ต่อหลุม 
ดังน้ันจำนวนเซลล์ไฟโบบราสต์ที่ต้องใส่ในหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66 90 และ 
106 องศา คือ 1.73 x 105, 1.83 x 105  และ 1.98 x 105 เซลล์ (รายละเอียดการคำนวณ และนับ
จำนวนเซลล์แสดงที่ภาคผนวก ก) ผลการทดลองในข้ันแรกสำหรับการใส่เซลล์ไฟโบบราสต์ไปในหลุม
จุลภาค หลังจากใส่เซลล์ด้วยปิเปต เซลล์เริ่มเคล่ือนที่ผ่านหลุม และตกลงไปในหลุมในเวลาต่อมา ดัง
รูปที่ 4.13 

  

  

  
รูปที่ 4.13 การดักจับเซลล์ในเวลาต่าง ๆ  
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และนับเซลล์ที่ถูกดักจับภายในหลุมจำนวน 11 หลุม แสดงดังรูป 4.14 (ก)-(ค) หลังจากน้ัน
นำจำนวนเซลล์ทั้ง 11 หลุม น้ีมาเฉล่ียเป็นจำนวนเซลล์ที่ถูกดักจับภายในหลุมจุลภาคแสดงดงัตาราง 5
พบว่า จำนวนเซลล์ที่ตกลงไปในหลุมจุลภาคอยู่ในช่วง 1700 – 2300 เซลล์ ซ่ึงใกล้เคียงกับจำนวน
เซลล์ที่กำหนดไว้คือ 2000 เซลล์ต่อหลุม ผู้วิจัยเช่ือว่าจำนวนเซลล์เฉล่ียน้ีเป็นตัวแทนของจำนวนเซลล์
ที่ถูกดักจับในทุก ๆ  หลุมเน่ืองจากการส่องกล้องจุลทรรศน์พบว่า จำนวนเซลล์ที่อยู่ในหลุมมีปริมาณที่
ใกล้เคียงกัน โดยจำนวนเซลล์เฉล่ียแต่ละหลุม (Number of average cells to be trapped) ได้มา
จากการนับจำนวนเซลล์จากถ่ายรูปของหลุมจุลภาคแต่ละหลุม หลังจากน้ันเฉล่ียซ่ึงจำนวนเซลล์ใน
การทดลองแต่ละครั้งไม่เท่ากันเน่ืองมาจากการนับจำนวนเซลล์ในแต่ละการทดลองจะคดิจำนวนเซลล์
ต่อปริมาตร และข้ึนอยู่กับการเตรียมเซลล์เริ่มต้น (Number of cells to be prepared) ซ่ึงเป็นเรื่อง
ยากที่จะเตรียมเซลล์ให้มีจำนวนที่เท่ากันในการทดลองแตล่ะครัง้ 
 
(ก) 
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(ข) 

 
(ค) 

 
 

รูปที่ 4.14 จำนวนเซลล์ที่ถูกดักจับภายในหลุมจุลภาคมุม (ก) 66 (ข) 90 และ(ค) 106 องศา  
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ตารางที่ 5 จำนวนของเซลล์ไฟโบบราสต์ของแต่ละการทดลอง  

Shape of 
microwells 

First batch 

Targeted number of 
cell 

 ( 2000 cells/well ) 

Prepared 
cells from 

culture  
( 1000 µl ) 

volume 
(µl) 

Added 
medium 

Total 
volume 

(µl) 

66 173,828 2,380,000 73.03 18.51 

91.5 90 183,389 3,730,000 49.16 42.38 
106 198,769 2,750,000 72.27 19.27 

 

Shape of 
microwells 

Second batch 

Targeted number of 
cell 

 ( 2000 cells/well ) 

Prepared 
cells from 
culture 

 ( 1000 µl ) 

volume 
(µl) 

Added 
medium 

Total 
volume 

(µl) 

66 173,828 2,380,000 73.03 18.51 
91.5 90 183,389 3,150,000 58.21 33.33 

106 198,769 2,750,000 72.27 19.27 
 

Shape of 
microwells 

Third batch 

Targeted number of 
cell ( 2000 cells/well 

) 

Prepared 
cells from 
culture 

 ( 1000 µl ) 

volume 
(µl) 

Added 
medium 

Total 
volume 

(µl) 

66 173,828 3,730,000 46.6 44.94 

91.5 90 183,389 3,150,000 46.6 44.94 
106 198,769 2,710,000 73.34 18.2 

 
เมื่อเซลล์ตกลงไปยังหลุมจุลภาคแล้ว หลังจากน้ันป้อนอาหารเล้ียงผ่าน Syringe pump ด้วย

อัตราการไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง ตลอดระยะเวลาเล้ียงเซลล์เป็นเวลา 3 วัน พบว่าหลังจาก
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เพาะเล้ียงเซลล์ในระบบของไหลจุลภาค 1 วัน หลุมจุลภาคมุม 106 องศา เซลล์จะไหลมารวมกันที่
ตำแหน่งทรงกระบอกน้อยสุด เน่ืองจากของไหลที่ไหลผ่านหลุมจุลภาคมมุ 106 องศา มีการเบี่ยงเบน
ทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางน้อยมากจึงทำให้เซลล์เคล่ือนที่มารวมกันบรเิวณก่ึงกลางหลุมน้อย ดังรูป 4.15 ค) 
ในขณะที่หลุมจุลภาคมุม 66 องศา มีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางมาก ส่งผลให้ ค่าความเค้น
เฉือน และความเร็วบริเวณก้นหลุมสูงทำใหเ้ซลล์ถูกรบกวนของของไหล เซลล์จึงเกิดการกระจายทั้งใน
ทรงกระบอก และรอบ ๆ ทรงกระบอก ดังรูป 4.15 ก) สำหรับหลุมจุลภาคมมุ 90 องศา ค่าความเค้น
เฉือน และการเบี่ยงเบนทิศทางการไหลของของไหลอยู่ระหว่างหลุมจุลภาคมุม 66 และ 106 องศา 
เซลล์จึงมีการรวมตัวกันตำแหน่งทรงกระบอก (ก่ึงกลางหลุม) ได้ดี  และเซลล์บริเวณรอบ  ๆ 
ทรงกระบอกมีน้อยกว่าหลุมจุลภาคมุม 66 และ 106 องศา ผู้วิจัยคาดว่าสาเหตุที่เซลล์รอบ  ๆ 
ทรงกระบอกน้อยเน่ืองจากเซลล์ที่อยู่บริเวณน้ีถูกของไหลพาลงก้นทรงกระบอกสังเกตุได้จากเซลล์ที่
อยู่ในทรงกระบอกของหลุมจุลภาคมมุ 90 องศา มีปริมาณทีม่ากทีสุ่ด ดังรูปที ่4.15 ข) 
 
ก)      ข) 

  
ค) 

 
รูปที่ 4.15 ผลการเพาะเล้ียงเซลล์ในวันแรกของหลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา 
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สำหรับวันแรกเซลล์เริ่มยึดจับเป็นกลุ่มก้อนแต่ยังไม่มีลักษณะเป็นทรงกลม หลังจากเล้ียง
เซลล์ต่อในวันที่ 2 เซลล์มีการยึดจับกันมากข้ึน รูปร่างเริ่มคล้ายทรงกลมมากข้ึนดังตารางที่ 6 เมื่อทำ
การเล้ียงเซลล์จนถึงวันที่ 3 ผลการทดลองพบว่า การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ เกิดข้ึนที่หลุม
จุลภาคทั้ง 3 มุม โดยในวันที่ 3 ขนาด และรูปร่างของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือจะแตกต่างกันไป ดังตารางที่ 
6 ในหัวข้อถัดไปจะเป็นการวิเคราะห์ผลการทดลองเพื่อเปรียบเทียบการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ
ในแต่ละมุม 
 
ตารางที่ 6 การนำเซลล์เข้าสู่ระบบของไหลจุลภาค และการเล้ียงเซลล์ทั้งหมด 3 วัน  

Number 
of day 

66 Drgree 90 Drgree 106 Drgree 

After 
seeding 
single 
cells 

   

First Day 

   

Second 
Day 

   

Third 
Day 
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4.7 จำนวนหลุมจุลภาคทีมี่การการสรา้งกลุ่มเซลลค์ล้ายเนื้อเย่ือ 

 หลังจากเล้ียงเซลล์เป็นเวลา 3 วัน จึงทำการตรวจจำนวนหลุมจุลภาคที่มีการการสร้างกลุ่ม
เซลล์คล้ายเน้ือเย่ือโดยการส่องกล้องจุลทรรศน์ พบว่า หลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา มี
อัตราการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือภายในหลุมจุลภาคเฉล่ียจากการทดลองทั้งหมด 3 ครั้ง
ประมาณ 50.37 ± 5.83%, 89.68 ± 4.89% และ 76.92 ± 1.57 % ตามลำดับ แสดงข้อมูลดังตาราง
ที่ 7 

ตารางที่ 7 จำนวนเซลล์ที่อยู่ภายในหลุมจุลภาคหลังเล้ียงเป็นเวลา 3 วัน 

Batch 

Number of microwells to spheroids 
formation 

Shape of microwells 
(%) 

66  
(45 Wells) 

90 
(42 Wells) 

106 
(52 Wells) 

66 90 106 

First batch 19 38 41 42.22 90.48 78.85 
Second batch 24 35 39 53.33 83.33 75.00 

Third batch 25 40 40 55.56 95.24 76.92 
Mean 22.67 37.67 40.00 50.37 89.68 76.92 
S.D. 2.62 2.05 0.82 5.83 4.89 1.57 

 
และเพื่อให้ดูเข้าง่าย ผู้วิจัยจะแสดงผลอัตราของจำนวนหลุมที่มีการสร้างกลุ่มเซลล์คล้าย

เน้ือเย่ือเป็นแผนภูมิแท่ง พบว่าจำนวนหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม 66 90 และ 106 
องศา ที่มีการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเฉล่ียอยู่ 50.37 ± 5.83%, 89.68 ± 4.89% และ 76.92 ± 
1.57% ตามลำดับ ดังรูปที ่4.16 ซ่ึงหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมมุ 66 องศา มีการสร้าง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือภายในหลุมจุลภาคน้อยสุดเน่ืองมาจากอัตราการไหลของของไหล  และความ
เค้นเฉือนบริเวณก้นหลุมค่อนข้างสูง จึงทำให้เซลล์เดี่ยวแต่ละเซลล์มีการกระจายตัวเปน็อย่างมาส่งผล
ให้เซลล์แต่ละเซลล์ยึดจับกันได้ยาก  
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รูปที่ 4.16 แสดงจำนวนหลุมจุลภาคที่มีการการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเกิดข้ึน 
 
ผลการทดลองบ่งช้ีว่า อัตราการไหลของของไหล และแรงเฉือนบริเวณก้นหลุมต้องเหมาะสม 

จึงทำให้เซลล์เดี่ยวแต่ละเซลล์มีการกระจายตัว และยึดจับกันหลังจากน้ันเซลล์จะหล่ังสารโปรตีน
ออกมา และสร้างเป็นกลุ่มเซลล์ได้ดี 
 

4.8 การเจริญเติบโตของกลุม่เซลล์คลา้ยเนื้อเย่ือ 

หลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัทีม่ีมุม 66 90 และ 106 องศา ถูกเพาะเล้ียงทั้งหมด 
3 วัน (การตรวจสอบการเจริญเติบโตของกลุ่มเซลล์จากค่าการดูดกลืนแสง ดังภาคผนวก ฏ) โดยจะนำ
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือที่สร้างตัวในหลุมจุลภาคแต่ละรปูรา่ง 10 ก้อน ( 2 แถวแรกของหลุมจุลภาค ) 
มาวัดค่าความดูดกลืนแวง (Optical density or Absorbance) เพื่อตรวจสอบการเจริญเติบโตของ
กลุ่มเซลล์   

ผลการเจริญเติบโตของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือพบว่า หลังจังเล้ียงเซลล์วันแรกจำนวนเซลล์ที่
ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา คือ 2036 ± 229, 2140 ± 257 และ 2020 ± 105 
เซลล์ ตามลำดับ ต่อมาในวันที่สองจำนวนเซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา 
คือ 2800 ± 234, 2940 ± 147 และ 2840 ± 193 เซลล์ ตามลำดับ  และสำหรับวันที่สามจำนวน
เซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุม 66 90 และ 106 องศา คือ 5220 ± 654, 5820 ± 590 และ 5000 
± 391 เซลล์ ตามลำดับ ดังรูปที่ 4.17 จากจำนวนเซลล์ของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือที่เพิ่มข้ึนในการ
เล้ียงแต่ละวันแสดงให้เห็นว่า เซลล์มีการเจริญเติบโตข้ึน และเมื่อเปรียบเทียบการเจริญเติบโตของ
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เซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคทั้ง 3 รูปร่าง พบว่าเซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัด
มุม 90 องศา มีการเจริญเติบโตมากที่สุด (จำนวนเซลล์มากสุด) ในวันที่สาม ทั้งน้ีผู้วิจัยสันนิษฐานว่า
หลุมจุลภาคมุม 90 องศา มีสภาวะแวดล้อม รวมไปถึงความเค้นเฉือนที่กระทำกับเซลล์เหมาะสมกับ
การเล้ียงเซลล์มากกว่าหลุมจุลภาคมุม 66 และ 106 องศา 

 

 
รูปที่ 4.17 แสดงผลการวัดขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเฉล่ีย 

 

4.9 การรอดชีวิตของเซลล ์

สำหรับการทดสอบการรอดชีวิตของเซลล์ จะนำเซลล์ที่ เพาะเล้ียงในหลุมจุลภาคเป็น
ระยะเวลา 3 วัน มาทดสอบการมีชีวิตโดยการย่อยเซลล์ให้เป็นเซลล์เดี่ยวด้วยเอมไซม์ทริปซิน 
(Trypsin) หลังจากน้ันย้อมด้วยสีฟลูออเรสเซนต์ คือ Calcein Acetoxymethyl (Calcein AM) โดย
ในเซลล์ที่ยังมีชีวิต เซลล์จะเรืองแสงเป็นสีเขียวจากการปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสของ Acetoxymethyl 
ester ด้วยเอนไซม์ Intracellular esterases และ Ethidium Homodimer-1 (EthD-1) สำหรับ
เซลล์ที่ตาย เย่ือหุ้มเซลล์จะถูกทำลายทำให้สีสามารถเข้าไปจับกับ DNA และเรืองแสงเป็นสีแดง แล้ว
จึงนำสารทั้งหมดไปถ่ายรปูผ่านกล้องฟลูออเรสเซนต์ (Fluorescence Microscope) หลังจากน้ันนับ
จำนวนเซลล์เพื่อประเมินจำนวนเซลล์ที่รอดชีวิต พบว่าการรอดชีวิตเฉล่ียของเซลล์ที่เพาะเล้ียงในหลุม
จุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมมุ 66 90 และ 106 องศา คือ 83.05 ± 1.27%, 88.5 ± 1.57%  
และ 83.56 ± 1.82% ดังตารางที่ 8 
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ตารางที่ 8 จำนวนเซลล์ที่รอดชีวิต และตาย รวมไปถึงอัตราการรอดชีวิต  

Shape of 
microwells 

Number of cells (First batch) 

Live Dead Total 
อัตราการรอดชีวิต 

(%) 

66 27,071 6,186 33,257 81.40 
90 65,112 8,147 73,259 88.88 
106 68,644 11,212 79,856 85.96 

 

Shape of 
microwells 

Number of cells (Second batch) 

Live Dead Total 
อัตราการรอดชีวิต 

(%) 
66 37,448 7,530 44,978 83.26 
90 62,070 6,729 68,799 90.22 

106 64,401 13,014 77,415 83.19 
 

Shape of 
microwells 

Number of cells (Third batch) 

Live Dead Total 
อัตราการรอดชีวิต 

(%) 
66 40,267 7,387 47,654 84.50 
90 669,38 10,519 77,457 86.42 

106 62,553 14,162 76,715 81.54 
 

ผลการทดลองบ่งช้ีว่า การเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตดัมุม 90 องศา 
มีการรอดชีวิตมากที่สุดซ่ึงอาจเกิดจากการนำอาหารไปใหเ้ซลล์ อัตราการไหล และค่าแรงเฉือนบริเวณ
ก้นหลุมที่เหมาะสมที่สุด และเพื่อให้ง่ายต่อการเข้าใจผู้วิจัยจึงพรอตอัตราการรอดชีวิตเป็นกราฟแท่ง 
ดังรูปที่ 4.20 
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รูปที่ 4.18 แสดงผลการรอดชีวิตของเซลล์ 

 

4.10 สรุปผลการทดลอง 

ผลการทดลองพบว่า หลุมจุลภาครูปร่างส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุมเท่า (90 องศา) ให้ผลการ
การสร้างกลุ่มเซลล์เป็นทรงกลม การเจริญเติบโตของกลุ่มเซลล์ จำนวนหลุมที่มีการสร้างกลุ่มเซลล์
คล้ายเน้ือเย่ือ และการรอดชีวิตของเซลล์ ดีกว่าหลุมจุลภาคมุมแหลม (66 องศา) และมุมป้าน (106 
องศา) เน่ืองจากเซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุมเท่า (90 องศา) มีความเหมาะสมทั้งอัตราการไหล
ของของไหล และค่าความเค้นเฉือนของของไหลที่กระทำกับเซลล์บริเวณก้นหลุม ถึงแม้ว่ารูปร่างของ
หลุมจุลภาคมุมแหลม (66 องศา) จะมีการพาสารอาหารกลูโคส และออกซิเจนไปให้กลุ่มเซลล์บริเวณ
ก้นหลุมได้ดีเน่ืองจากของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางหลุมค่อนข้างมาก แต่อาจเกิดความ
เค้นเฉือนรอบ ๆ กลุ่มเซลล์ที่สูงมากเกินไป ส่งผลให้การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือของเซลล์ลำบาก 
เพราะถูกรบกวนจากของไหลค่อนข้างสูง ในขณะเดียวกันเซลล์ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคมุมป้าน (106 
องศา) ของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าหาก่ึงกลางหลุมน้อยที่สุด ทำใหเ้ซลล์บางส่วนไมถู่กพัดพามา
รวมกันที่บริเวณก้นหลุมทรงกระบอก โดยเซลล์บางส่วนติดอยู่บนบริเวณผนังดา้นข้าง ทำให้การสร้าง
กลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือลดต่ำลง รวมไปถึงการพาสารอาหาร และออกซิเจนไปให้เซลล์บริเวณก้นหลุม
ได้น้อยลงเช่นกัน  
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บทที่ 5 
สรุปผลการวิจัย 

 
ในบทน้ีจะกล่าวสรุปรวบยอดหวัข้อต่าง ๆ  ของงานวิจัยโดยเริ่มจากข้ันตอนการสืบค้นข้อมูล

เก่ียวกับการศึกษาโครงสร้างการไหลของอาหารเล้ียงเซลล์ การหมุนเวียนสารอาหารในหลุมจลุภาค 
การทดลองการเพาะเล้ียงเซลล์เบื้องต้น กระบวนการสร้างอุปกรณ ์การจำลองการไหล และผลการ
ทดลองการเพาะเล้ียงเซลล์ 

 

5.1 สรุปงานวิจัย 

งานวิจัยน้ีแบ่งออกเป็นสองวัตถุประสงค์หลัก วัตถุประสงค์แรกเป็นการศึกษาผลกระทบของ
มุมของหลุมจุลภาครูปร่างทรงพีระมิดฐานส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดต่อการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ
สำหรับการเล้ียงด้วยการไหลแบบต่อเน่ือง และวัตถุประสงค์ที่สองคือการศึกษาการสร้างระบบของ
ไหลจุลภาคที่ใช้ต้นทนุต่ำ และรวดเร็ว งานวิจัยเริ่มต้นจากการศกึษาการเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยวิธีต่าง ๆ  

เช่น  การ เพ าะ เล้ีย ง เซลล์ แบ บ  Hanging drop, Forced‐floating method, Matrices and 

scaffolds, Agitation‐based approaches   และ Microfluidic system  พบว่าการเพาะเล้ียง
เซลล์ในระบบของไหลจุลภาค (Microfluidic system) ที่มีหลุมจุลภาคเป็นส่วนประกอบ จึงถูก
นำมาใช้เพาะเล้ียงเซลล์ในงานวิจัยน้ีเน่ืองจากระบบของไหลจุลภาคเป็นระบบของไหลที่มีสภาวะ
แวดล้อมขนาดเล็ก (Microenvironment) และมีขนาดใกล้เคียงกับเซลล์จึงสามารถควบคุมเซลล์ใน
การเพาะเล้ียงได้ง่าย ทำให้การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือมีขนาดที่ใกล้เคียงกันทั้งหมดโดยหน่ึงใน
โครงสร้างที่สำคัญของระบบของไหลจุลภาคน้ีคือ ช่องทางการไหลซ่ึงเป็นช่องขนาดเล็กสำหรับ
ของเหลวหรือสารละลายในระดับไมโครลิตร และในปัจจุบันการเพาะเล้ียงด้วยวิธีน้ีเริ่มได้รับความ
นิยมเป็นอย่างมาก 

เมื่อทราบถึงองค์ประกอบของปัจจัยที่ส่งผลต่อการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ เช่น จำนวน
เซลล์ อัตราการไหล และความเค้นเฉือนที่เกิดข้ึนกับเซลล์เบื้องต้นแล้ว จึงเริ่มต้นออกแบบหลุมจุลภาค
ทั้ง 3 รูปร่าง คือหลุมจุลภาครูปร่างทรงพีระมิดฐานคว่ำที่มีฐานเป็นรูปทรงส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุม
แหลม (66 องศา) มุมด้านเท่า (90 องศา) และมุมป้าน (106 องศา)  โดยที่ก้นหลุมมีหลุมรูปร่าง
ทรงกระบอกรัศมี 450 ไมโครเมตร ซ่ึงเป็นตำแหน่งที่ เซลล์ตกลงไปรวมกัน และสร้างเป็นกลุ่มเซลล์
คล้ายเน้ือเย่ือข้ึน โดยความลึกรวมของหลุมทั้ง 3 รูปร่างคือ 550 ไมโครเมตร การออกแบบหลุมเพื่อ
ลดการสูญเสียเซลล์ในข้ันตอนการใส่เซลล์เข้าไปในระบบการเพาะเล้ียงน้ันให้ นำหลุมมาวางเรียงชิด
ติดกันเพื่อลดพื้นที่ว่างไม่ให้เซลล์ไปเกาะหรือเกิดการสูญเสียเซลล์ไป ซ่ึงจำนวนหลุมทั้งหมดของหลุม
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จุลภาคมุมแหลม มุมด้านเท่า และมุมป้าน คือ 45, 42 และ 52 หลุม และทำการจำลองการไหลด้วย
โปรแกรม COMSOL Multiphysics 5.3a ® โดยศึกษาโครงสร้างการไหล และการหมุนเวียนของ
สารอาหารเล้ียงเซลล์ก่อนสร้างระบบของไหลจุลภาคจรงิ ซ่ึงในการจำลองการไหลน้ีใช้น้ำเป็นตัวแทน
ในการจำลองการไหลเน่ืองจากคุณสมบัติของน้ำใกล้เคียงกับสารอาหารที่ใช้ในการเพาะเล้ียงเซลล์ 
เช่น ความหนืด และความหนาแน่น เป็นต้น หลังจากศึกษากระบวนการสร้างอุปกรณ์ระบบของไหล
จุลภาคด้วยวิธี Soft lithography โดยช้ินงานถูกสร้างด้วยลวดลายที่ออกแบบไว้ 2 ส่วน คือ ช่องการ
ไหล และหลุมจุลภาคจากน้ันนำทั้งสองส่วนน้ีมาประกบกันด้วยวิธีประสานผิวพลาสม่าของออกซิเจน 
จากน้ันนำชิพที่สร้างได้ไปต่อท่อทางเข้า และออก แล้วนำมาใช้ศึกษาการเพาะเล้ียงเซลล์เบื้องต้นโดย
เริ่มทดลองติดตั้งอุปกรณ์ทั้งหมดเข้าด้วยกัน และการทดลองเพาะเล้ียงเซลล์ด้วยเซลล์ไฟโบรบลาสต์
ขนาด 15 ไมโครเมตร ด้วยอัตราการไหล 10 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง แล้วเพาะเล้ียงเป็นระยะเวลา 3 วัน 
และทำการทดลองซ้ำ 3 ครั้ง เพื่อศึกษาว่าหลุมจุลภาครปูทรงพีระมดิฐานส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดทั้ง 3 
รูปร่าง น้ันหลุมจุลภาคมุมใดเหมาะสมตอ่การเล้ียงเซลล์แบบพลวัต   

จากผลการจำลองการไหล และการทดลองเพาะเล้ียงเซลล์พบว่า หลุมจุลภาคที่มีมุมแหลม 
(66 องศา) ของไหลที่ไหลผ่านหลุมมกีารเบี่ยงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางหลุมมากกว่าหลุมจุลภาคมมุอ่ืน 
และความเร็วของของไหลภายในหลุมจะลดลงตามความลึก ทำให้ปริมาณอาหาร และออกซิเจนถูก
แพร่ลงไปให้กลุ่มเซลล์บริเวณก้นหลุมได้มากกว่าหลุมจุลภาคมุม อ่ืน โดยของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศ
ทางเข้าสู่ก่ึงกลางหลุมมากจะทำให้เกิดความเค้นเฉือนรอบ ๆ กลุ่มเซลล์ที่มากเกินไป เซลล์เกิดการ
สร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือน้อย และมีขนาดเล็ก รวมไปถึงการเจริญเติบโตของเซลล์ที่ต่ำ เน่ืองจาก
เซลล์ถูกรบกวนจากของไหลค่อนข้างสูงในระหว่างการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ  สำหรับหลุม
จุลภาคที่มีมุมด้านเท่า (90 องศา) ของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าสู่ก่ึงกลางน้อยกว่าหลุมจลุภาคมมุ 
66 องศา ทำให้ความเค้นเฉือนที่เกิดข้ึนบริเวณรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ลดลงด้วย ทำให้มีการสรา้งกลุ่มเซลล์
คล้ายเน้ือเย่ือ และการเจริญเติบโตของเซลล์ดีกว่าหลุมจุลภาคมุม 66 องศา เพราะเซลล์ถูกรบกวน
การสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือจากของไหลค่อนข้างน้อย สำหรับหลุมจุลภาคที่มีมุมป้าน (106 
องศา) ของไหลมีการเบี่ยงเบนทิศทางเข้าหาก่ึงกลางหลุมน้อยที่สุดเมื่อเทียบกับหลุมจุลภาคมุม 66 
และ 90 องศา ทำให้เซลล์บางส่วนไม่ถูกพัดพามารวมกันที่บริเวณก้นหลุมทรงกระบอก โดยเซลล์
บางส่วนติดอยู่บนบริเวณผนังด้านข้าง ส่งผลให้เกิดการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือน้อย และในหลุม
จุลภาคทั้ง 3 รูปร่าง ปริมาณสารอาหารกลูโคส และออกซิเจนมีแนวโน้มที่ใกล้เคียงกันมากเน่ืองจากใช้
อัตราการไหลที่ต่ำมากและส่งผลให้การแพร่เป็นกลไกหลักในการขนส่งอาหารที่บริเวณรอบๆเซลล์ 
ด้วยการวางตัวแบบอาเรย์ทำให้ปริมาณสารอาหารลดลงตั้งแต่หลุมแถวแรก ซ่ึงหมายความว่ากลุ่ม
เซลล์คล้ายเน้ือเย่ือที่ถูกเพาะเล้ียงในหลุมจุลภาคแถวถัดไปทางด้านหลังจะได้รับสารอาหารกลูโคส 
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และออกซิเจนน้อยลง และเมื่อเปรียบเทียบผลการเพาะเล้ียงเซลล์ พบว่าหลุมจุลภาคทรงพีระมิดฐาน
ส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดมุมเท่า (90 องศา) มีความเหมาะสมที่สุดในการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 
โดยการเจริญเติบโตของเซลล์และอัตราการรอดชีวิตของเซลล์มีแนวโน้มดีกว่าหลุมจุลภาครูปร่างอ่ืน
เล็กน้อย สำหรับวัตถุประสงคท์ี่สองคือการสร้างระบบของไหลจุลภาคทีใ่ช้ตน้ทุนตำ่ และรวดเร็ว ด้วย
การสร้างแม่พิมพ์จากการพิมพ์สามมิตดิ้วยวัสดุเรซ่ิน สำหรับการพิมพ์สามมิตน้ัินทำใหส้ร้างแม่พิมพ์ที่
มีรูปร่างที่ซับซ้อนสูงได้ แต่ยังจำกัดขนาดเล็กที่สุดที่สามารถสร้างได้ ทำให้ผนังด้านข้างของหลุม
จุลภาคเป็นข้ันบันไดขนาดประมาณ 20-30 ไมโครเมตร นอกจากน้ีวัสดุที่สร้างเป็นแม่พิมพ์ยังมีความ
แข็งแรงทางกล และทนต่อความร้อนได้ไม่ดี อย่างไรก็ตาม จากวิธีการพัฒนาข้ึนสามารถนำมาใช้ใน
การหล่อสารพอลิไดเมทิลซิโลเซนได้ดี เพื่อสร้างเป็นระบบของไหลจุลภาค ซ่ึงถูกนำมาใช้อย่าง
แพร่หลายในงานวิจัยเก่ียวกับการเล้ียงเซลล์ในชิพ 
 

5.2 อภิปรายและข้อเสนอแนะ 

การศึกษาพฤติกรรมการไหล และการหมุนเวียนอาหารผ่านโปรแกรม COMSOL 
Multiphysics 5.3a ® อาจจะได้ผลการจำลองการไหลแตกต่างจากความเป็นจริง ข้อมูลที่ใช้เป็นอิน
พุชป้อนเข้าไปเป็นเงื่อนไขต่าง ๆ น้ันมาจากการประมาณด้วยสมมติฐาน จากการค้นคว้าข้อมูลซ่ึง
บางครั้งอาจเป็นค่าที่ได้จากการวัดด้วยวิธีต่าง ๆ ซ่ึงอาจมีคลาดเคล่ือนมาตั้งแต่เริ่ม เช่น ค่าการใช้
สารอาหารของเซลล์ เซลล์ต่างชนิดกันมีค่าต่างกัน หรือแม้กระทั่งความเข้มข้นเองก็ยังมีผลต่อค่าการ
ให้สารอาหารน้ัน เป็นต้น แต่การคำนวณเก่ียวกับสารอาหารน้ันหากใกล้เคียงกับความจรงิมากข้ึนแล้ว
โมเดลที่ใช้ในการพิจารณาการใช้สารโดยเซลล์จะซับซ้อนข้ึน นอกจากน้ียังต้องหาข้อมูลเก่ียวกับเซลล์
ต่าง ๆ  ให้สอดคล้องกับส่ิงที่นำมาศึกษามากที่สุด ที่ผ่านมาผู้วิจัยไดค้้นคว้าข้อมูลที่สามารถหาได้ แต่ก็
ยังไม่ครบถ้วนจึงจำต้องใช้ข้อมูลบางอย่างของเซลล์ประเภทอ่ืน 

สำหรับปัญหาทีเ่กิดจากการทดลองการเพาะเล้ียงเซลล์ จากข้ันตอนการนับจำนวนเซลล์ก่อน
จะนำเข้าระบบของไหลจุลภาค ซ่ึงจำนวนเซลล์แต่ละครั้งจะไม่เท่ากันเพราะการนับเซลล์ด้วย 
hemocytometer เป็นการนับเซลล์แบบประมาณ แต่ความคลาดเคล่ือนของจำนวนเซลล์จะต่างกัน
น้อย จึงทำให้ผลการทดลองในแต่ละครัง้มีคลาดเคล่ือนไม่มากเกินไป 
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ภาคผนวก ก  
การคำนวณจำนวนเซลล์ตอ่หลมุ 

- คำนวณพื้นที่ของช่องทางการไหลโดยมีความสูงคือ 250 ไมโครเมตร 

 
พื้นที่รวม = พื้นที่ 1 + พื้นที่ 2 

= + −2 212.5
(22mm)(12.5mm) ( x4 (10.151) (12.5) )

4
 

= 366.179 mm2 
 
 
ปริมาตรราม = ปริมาตร 1 + ปริมาตร 2 

  = + −2 212.5
(22)(12.5)(0.25) ( x 4 (10.151) (12.5) )(0.25)

4
 

  = 91.544 mm3  
  = 91.544 µl 
 
ดังน้ัน ใช้ปริมาตรของหลอดฉีดยาประมาณ 91.5 µl 
 

- คำนวณจำนวนเซลล์ 2000 เซลล์ต่อหลุมจุลภาคของมุม 66 องศา 

 
 พื้นที่ของส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดคือ 4.22 mm2 ( คำนวณจากโปรแกรมทางคอมพิวเตอร์ ) 
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เทียบบัญญัตยาง จะได้ 
 
ถ้า พื้นที่ 4.22   mm2 เท่ากับ  2000  cell 
 

แล้ว พืน้ที่ 366.179  mm2 เท่ากับ        
2000 366.779

4.22

x
 cell 

     เท่ากับ              173,828.9      cell 
 
ดังน้ัน พื้นที่ 366.179 ตารามมิลลิเมตร ใช้ 173,828.9 cell 
เตรียม เซลล์  119x20,000 = 2,380,000 cell ที่ปิเปต 1000 ul หลังจากน้ัน เทียบบัญญัตยาง จะได ้
 
ถ้า 2,380,000 cell  ใช้ปิเปตขนาด          1000           ul 
 

แล้ว 173,828.9 cell ใช้ปิเปตขนาด  
1000 173,828.9

2,380,000

x
 ul 

     
ใช้ปิเปตขนาด          73.037             ul 

ดังน้ัน ใช้ปิเปตขนาด 73.037 ul ดูดเซลล์  
ปิเปตขนาด 91.544 – 73.037 = 18.507 ul ดูดอาหารเล้ียงเซลล์ 
 
- คำนวณจำนวนเซลล์ 2000 เซลล์ต่อหลุมจุลภาคของมุม 90 องศา 

 
 พื้นที่ของส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดคือ 4 mm2 ( คำนวณจากโปรแกรมทางคอมพิวเตอร์ ) 
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เทียบบัญญัตยาง จะได้ 
 
ถ้า พื้นที่    4   mm2 เท่ากับ         2000  cell 
 

แล้ว พื้นที่ 366.179  mm2 เท่ากับ       
2000 366.779

4

x
     cell 

      
เท่ากับ             183,389.5         cell 

ดังน้ัน พื้นที่ 366.179 ตารามมิลลิเมตร ใช้ 183,389.5 cell 
เตรียม เซลล์  119x20,000 = 2,380,000 cell ที่ปิเปต 1000 ul หลังจากน้ัน เทียบบัญญัตยาง จะได ้
 
ถ้า 2,380,000 cell  ใช้ปิเปตขนาด          1000           ul 
 

แล้ว 183,389.5 cell ใช้ปิเปตขนาด      
1000 183,389.5

2,380,000

x
   ul 

 
    ใช้ปิเปตขนาด             77.05 ul 
ดังน้ัน ใช้ปิเปตขนาด 77.05 ul ดูดเซลล์  
ปิเปตขนาด 91.544 – 77.05 = 14.49 ul ดูดอาหารเล้ียงเซลล์ 
 
- คำนวณจำนวนเซลล์ 2000 เซลล์ต่อหลุมจุลภาคของมุม 106 องศา 

 
 พื้นที่ของส่ีเหล่ียมข้าวหลามตัดคือ 3.69 mm2 ( คำนวณจากโปรแกรมทางคอมพิวเตอร์ ) 
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เทียบบัญญัตยาง จะได้ 
 
ถ้า พื้นที่  3.69   mm2 เท่ากับ         2000  cell 
 

แล้ว พื้นที่ 366.179  mm2 เท่ากับ  
2000 366.779

3.69

x
 cell 

      
เท่ากับ         198,796.2   cell 

ดังน้ัน พื้นที่ 366.179 ตารามมิลลิเมตร ใช้ 198,796.2 cell 
เตรียม เซลล์  119x20,000 = 2,380,000 cell ที่ปิเปต 1000 ul หลังจากน้ัน เทียบบัญญัตยาง จะได ้
 
ถ้า 2,380,000 cell  ใช้ปิเปตขนาด          1000           ul 
 

แล้ว 198,796.2 cell ใช้ปิเปตขนาด  
1000 198,796.2

2,380,000

x
 ul 

 
    ใช้ปิเปตขนาด 83.52 ul 
ดังน้ัน ใช้ปิเปตขนาด 83.52 ul ดูดเซลล์  
ปิเปตขนาด 91.544 – 83.52 = 8.024 ul ดูดอาหารเล้ียงเซลล์ 
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ภาคผนวก ข  

อุปกรณ์สำหรับการข้ึนรปูระบบของไหลจลุภาค 

 

   
    Silicone elastomer (PDMS)     ถุงมือ 

   
ตู้อบสุญญากาศ             เครื่อง Plasma cleaner PDC-37G 

  
                 Hot plate                                                       เครื่องช่ังน้ำหนัก 
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อุปกรณ์เจาะรู 
 

 

 
 

แม่พิมพ์ 
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ภาคผนวก ค  

อุปกรณ์สำหรับการทดลอง 

  
               Syringe pump                                                   ปิเปต 
 

  
          Petri dish                                          กล้องกล้องจุลทรรศน์ 
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   สารละลาย PBS                                        หลอดทดลอง 
 

   
หลอดฉีดยาเช่ือมต่อกับท่อสิลิโคนและคอนเนคเตอร์       อาหารเล้ียงเซลล์ ( Medium culture ) 

 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 114 

   
เครื่องหมุนหมุนเหวี่ยง (centrifuge)   ตู้เพาะเช้ือ incubator 

 

  
          Cell counting         อุปกรณ์ของไหลจุลภาค 
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ภาคผนวก ง 

การคำนวณความเร็ว 

  
ทฤษฏีที่เกี่ยวข้องกับการจำลองการไหล 
 

การไหลแบบราบเรียบ (laminar flow)  หรือการไหลแบบสม่ำเสมอ คือ รูปแบบการไหลที่
อนุภาคของของไหลเคล่ือนที่อย่างเป็นระเบียบ ไม่มีการผสมกันระหว่างช้ันของไหล ลักษณะการไหล
แบบน้ี โดยทั่วไปเกิดข้ึนกับของไหลที่มคีวามหนืด (viscosity) สูงและไหลด้วยความเร็วตำ่ หรือขนาด
เส้นผ่านศูนย์กลางของท่อที่ของไหลไหลผ่านมีขนาดใหญ่มาก ๆ  เมื่อเปรียบเทียบกับปริมาณของไหลที่
ไหลภายในท่อ  

การไหลแบบเฟสเดียว ( single-phase fluid-flow ) เป็นการไหลของของไหลที่มีสถานะ
เดียวที่ข้ึนกับสมการนาเวียร์-สโตกส์ และกำหนดให้ของเหลวน้ันเป็นของนิวโตเนียน ( Newtonian )
ซ่ึงมีรูปสมการทั่วไปคือ 

( ) 0u
t





+ =


 

 

(u )u [ PI ] F
u

t
  


+  = − + +


 

  
โดยที่    คือ ความหนาแน่น ( Kg/m3 ), u คือ ความเร็ว ( m/s ), P คือ ความดัน ( Pa ),   คือ 
viscous stress tensor ( Pa ) และ F คือ แรงที่กระทำเชิงปริมาตร ( volume force vector, 
N/m3  ) เมื่ออุณภูมิของการไหลมีการเปล่ียนแปลงเล็กน้อยสามารถสันนิษฐานว่าเป็นการไหลแบบอัด
ตัวไม่ได้ ( Incompressible Flow ) ซ่ึงความหนาแน่นของของไหลคงที ่กรณีน้ีเช่นน้ีสำหรับการไหล
ของของไหลทั้งหมดภายใต้เงื่อนไขปกติ ( normal conditions ) และสำหรับแก๊สที่มีความเร็วต่ำใน
กรณีที่ความหนาแน่นคงที่ จะไดส้มการ 
 

( ) 0u =  
 

ลักษณะการไหลของของไหลสามารถพิจารณาได้จากค่าตัวเลขเรย์โนลด์ (Reynolds 
number, Re) ซ่ึงเป็นตัวเลขที่แสดงความสัมพันธ์ระหว่างสมบัติของของไหลที่เปล่ียนแปลงไปตาม
อุณหภูมิ (temperature) และความดัน (pressure) ได้แก่ ความหนาแน่น (p) และความหนืด (µ) 
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ความเร็วของของไหล (v) ที่ไหลภายในท่อ และขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางของท่อ (D) ของไหลที่ไหล
ภายในท่อที่มีการไหลแบบราบเรียบจะมตีัวเลขเรย์โนลด์ต่ำ  
 

VD
Re




=  

 
โดยมีค่าเรย์โนลด์นัมเบอร์วิกฤตเป็นตัวบ่งบอกถึงการเปล่ียนลักษณะการไหลของของไหล

จากแบบราบเรียบ (laminar flow) ไปเป็นการไหลแบบปั่นปว่น (turbulent flow) สำหรับของไหลที่
ไหลในท่อมีค่าเรย์โนลด์นัมเบอร์วิกฤตเท่ากับ 2 ,300 ถ้า Re มีค่าน้อยกว่าหรือเท่ากับ 2,000 (Re ≤ 
2,000) ของไหลจะมีลักษณะการไหลแบบราบเรียบ (laminar flow) ถ้า Re มีค่ามากกว่าหรือเท่ากับ 
4,000 (Re ≥ 4,000) ของไหลจะมีลักษณะการไหลแบบปัน่ป่วน (turbulent flow) 
ตารางที่ 9 ตารางพารามิเตอร์สำหรบัการคำนวนความเร็ว 

parameter value 

Flow rate [µl/hr] 10 
W [mm] 12.5 
H [mm] 0.25 

V [m/s] 1.777 x 10-6 

hD [m] 4.90196 x 10-4 

Density [kg/m] 998 
Dynamic viscosity [Pa s] 0.001 

Reynold  8.6933 x 10-3 
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คำนวณความเร็วของการไหล 

 
จากสูตร    อัตราการไหล (Q) = พื้นที่หน้าตัด (A) x ความเร็วของของไหล (V) 

 
Q

V = 
A

 

 
-6 3

-3 -3

10X10 (L) 1(m )
 x 

3600(S) 1000(L)
V = 

12.5X10 (m)  x 0.25x10 (m)

   
   
   

      
 

 
V =  0.888 x 10-6 m/s   

 
คำนวณ Reynold 
 

จากสูตร     hVD
Re = 




  

 

     h

4A
D  = 

P
 

 
 
โดยที่   คือ ความหนาแน่นของของไหล [kg/m] 

hD  คือ ขนาดความโตภายในท่อของไฮโดลิค [m]  
µ คือ ความหนือดของของเหลวแบบไดนามิกส์ [Pa s] 
A คือ พื้นที่หน้าตัดของของไหล [m2] 
P คือ ระยะทางของเส้นรอบรูปที่สัมผัสการไหลเท่าน้ัน (wetted perimeter) 
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แทนค่า     
4 VA

Re = 
P




 

64 998 0.888 10 0.0125 0.00025
Re = 

0.001 (2X(0.0125 0.00025))

X X X x x

X

−

+
 

 
Re = 4.346 x 10-3 

  
จากผลการคำนวณ Re พบว่ามีค่าน้อยกว่า 2300 ดังน้ันในระบบน้ีจึงเป็นการไหลแบบ

ราบเรียบ ( Laminar flow ) 
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ภาคผนวก จ  

การคำนวณความเข้มข้นของสารอาหาร 
ตารางที่ 10 ค่าคงที่ต่าง ๆ  สำหรับการคำนวณการใช้กลูโคส และออกซิเจน 
 

Parameter Values Descriptions 

DGlucose-water [m2 s-1] 9.27 x 10-10 
Diffusion coefficient of glucose through H2O 

[22]  

DOxygen-water [m2 s-1] 3.0 x 10-9 
Diffusion coefficient of oxygen through H2O 

[18] 

KH,O2 [mol m-3 mmHg-1] 1.32 x 10-3 Henry’s constant for oxygen [18] 

POxygen [mmHg] 159.6 Oxygen partial pressure in atmosphere 

PPDMS [mol m-1s-1mmHg-1] 3.786 x 10-11 Oxygen permeability in PDMS [18] 

Cin, oxygen [mol m-3] 0.21 
Oxygen concentration in medium entering 

the system [18] 

Cin, glucose [mol m-3] 25 15% FBS contain 4500 mg of glucose 

Km, oxygen [mol m-3] 0.00463 
Michaelis-Menten constant for oxygen 

consumption [22] 

Km, glucose [mol m-3] 0.04 
Michaelis-Menten constant for glucose 

consumption [18] 
sOUR [mol cell-1 s-1] 6 x 10-17 Measured oxygen uptake rate of MEF [23] 

sOUR [mol cell-1 s-1] 4.42 x 10-16 Measured Glucose uptake rate of MEF [18] 

 
สมการพื้นฐานสำหรับการกรพจายตัวความเข้มข้น 

C C(-D ) R + J - u  =      (1) 
 

2

2

max,O c

m,O sphere

V 1
R = 

K + c S

 
  
 

     (2)

  

2

2

2

OPDMS
O

H,O

cP
J = P - 

L K

 
  
 

     (3) 
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สมการ (1) เป็นสมการแสดงความเข้มข้นที่อยู่ในรูปฟลักซ์ มีหน่วยเป็น mol m-2s-1 โดยที่ D 
คือสัมประสิทธิ์การแพร่ของออกซิเจนในน้ำ ( Diffusion coefficient of oxygen through H2O, m2 
s-1 ) , R คือ อัตราการใช้ออกซิเจนสารอาหาร ( mol m-2s-1 ), J คือ ฟลักซ์ของออกซิเจนจากอากาศ
ด้านนอกที่แพร่ผ่าน PDMS เข้ามา ( mol m-2s-1 ) 

สมการ (2) เป็นสมการที่ใช้คำนวณหาคา่ R โดยที่ Vmax,O2 คือ อัตราการใช้ออกซิเจนสูงที่สุด
ของเซลล์ ( Measured oxygen uptake rate of MEF ) โดยค่าน้ีมาจากการทดลองอาจแตกตา่งกัน
ตามชนิดของเซลล์หรือวิธีการทดลอง , c คือ ความเข้มข้นของออกซิเจน ( Oxygen concentration 
in medium entering the system ), Km,O2 คือ สัมประสิทธิ์ Michaelis-Menten ข้ึนอยู่กับสาร
และเซลล์ที่บริโภคสารน้ัน, Ssphereคือ พื้นที่ผิวของก้อนเซลล์ที่เกิดจากการรวมตัวของเซลล์ 

สมการ (3) เป็นสมการที่ใช้หาค่าออกซิเจนที่แพร่จากอากาศภายนอกผ่านวัสดุ PDMS เข้ามา 
โดยมีความแตกต่างของสัดส่วนความดันของออกซิเจนภายนอกและภายในเป็นปัจจัยที่ทำให้เกิดการ
แพร่ดังกล่าว [23], L คือ ความหนาของ PDMS, PO2 คือ สัดส่วนความดันของออกซิเจนในบรรยากาศ 
( Oxygen partial pressure in atmosphere ) และ KH,O2 คือค่าคงที่  Henry ของออกซิเจน ( 
Henry’s constant for oxygen ) 
 
1. คำนวณการใช้ออกซิเจนของเซลล์ 

จากสูตร     2

2

max,O

m,O sphere

V c 1
R = 

K + c S

 
  
 

 

 
และค่าต่าง ๆ ที่นำมาแทนค่ามาจากตารางข้างตน้ดังน้ี 

Vmax,O2 = 6x10-17 mol cell-1 s-1  
Km, oxygen = 0.00463 mol m-3 

 
คำนวณพื้นที่ผิวของก้อนเซลล์ที่เกิดจากการรวมตัวของเซลล์ ( Ssphere ) จะได้ 
 

2
sphereS  = 4 r  

( )
23

sphereS  = 4 0.1 10x −  

 
Ssphere = 1.256664 x 10-7 m2 
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นำค่าที่ได้ทัง้หมดมาแทนในสูตร  
 

2

2

max,O

m,O sphere

V c 1
R = 

K + c S

 
  
 

 

 
เน่ืองจากก้อน Spheroid มี 2000 cell      ดังน้ัน Vmax,O2 = 2000 x 6 x 10-17 mol cell-1 s-1  
 
จะได้  

( )
( )( )17

7

2000 6 10 1
R  = 

0.00463 + C 1.25664 10

x x C
C x

x

−

−

 
  
 

 , mol m-2s-1 

 

สำหรับ ปริมาณฟลักซ์ที่ออกจากระบบจะคำนวณโดยใช้สมการ 

 
J0 = kc(Cb – C) , mol m-2s-1 

 
โดยที่ kc คือ สัมประสิทธ์การถ่ายโอนมาล (m/s) และ Cb คือ ปริมาณความเข้มข้นของสาร จาก
ความสัทพันธ์ทั้ง 2 สมการข้างต้นจะได้ 
 

( )
( )( )17

7

2000 6 10 1
 = 

0.00463 + C 1.25664 10
–  c b

x x C
x

x
k C C

−

−

 
  
 

 ; Cb = 0 mol/m3 

 

( )
( )17

7

2000 6 10 1
 = 

0.00463 + C 1.25664 10

x x
x

x
k C

−

−

 
  
 

 , m/s  

 
ดังน้ัน นำค่า K(C) ไปกรอกลงในโปแกรมเพื่อทำการคำนวณตอ่ไป (เน่ืองจากทิศทางการเคล่ือนที่
ของฟลักซ์ไปข้างหน้าจึงได้สมการเป็นบวก) 
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2. การคำนวนการแพร่ของออกซิเจนจากอากาศภายนอกผ่าน PDMS เข้ามา 
 

จากสูตร    2

2

2

OPDMS
O

H,O

cP
J = P - 

L K

 
  
 

 

 
และค่าต่าง ๆ ที่นำมาแทนค่ามาจากตารางข้างตน้ดังน้ี 
 

PPDMS = 3.786x10-11 mol m-1s-1mmHg-1 

 
L = 0.00375 m 
 
PO2 = 159.6 mmHg 

 
KH,O2 = 1.32 x 10-3 mol m-3 mmHg-1 

 

นำค่าที่ได้ทัง้หมดมาแทนในสูตร  2

2

2

OPDMS
O

H,O

cP
J = P - 

L K

 
  
 

 

 

จะได้    
113.79 10

J = 159.6 - 
0.00375 0.00132

x C−
 
 
 

 , mol m-2s-1 

 

สำหรับ ปริมาณฟลักซ์ที่ออกจากระบบจะคำนวณโดยใช้สมการ 

 
J0 = kc(Cb – C) , mol m-2s-1 

 

จะได้  ( )
113.79 10

 = 159.6 - 
0.00375 0.00 2

–
13

 c bk C C
x C−

 
 
 

 : Cb = 0.21 mol/m3 
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( )
113.79 10 1

 = 159.6 - 
0.00375 0.21 0.00132

x C

C
k C

−
    

−  
 ; m/s 

 
ดังน้ัน นำค่า K(C) ไปกรอกลงในโปแกรมเพื่อทำการคำนวณตอ่ไป 
 
3. คำนวณการใช้กลูโคสของเซลล ์
 

จากสูตร     
max,Glucose

m,Glucose sphere

V c 1
R = 

K + c S

 
 
 

 

 
และค่าต่าง ๆ ที่นำมาแทนค่ามาจากตารางข้างตน้ดังน้ี 
 

Vmax,Glucose= 4.42x10-16 mol cell-1 s-1  
 
Cin, glucose = 25 mol m-3 

 
Km, glucose = 0.004 mol m-3 

 
คำนวณพื้นที่ผิวของก้อนเซลล์ที่เกิดจากการรวมตัวของเซลล์ ( Ssphere ) จะได้ 
 

2
sphereS  = 4 r  

 

( )
23

sphereS  = 4 0.1 10x −  

 
Ssphere = 1.256664 x 10-7 m2 

 

นำค่าที่ได้ทัง้หมดมาแทนในสูตร  
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2

2

max,O

m,O sphere

V c 1
R = 

K + c S

 
  
 

  

 
เน่ืองจากก้อน Spheroid มี 2000 cell      ดังน้ัน Vmax,O2 = 2000 x 6 x 10-17 mol cell-1 s-1  
 
จะได้ 

( )
( )( )16

7

2000 4.42 10 1
R  = 

0.004 + C 1.25664 10

x x C
C x

x

−

−

 
  
 

 ; mol m-2s-1 

 
สำหรับ ปริมาณฟลักซ์ที่ออกจากระบบจะคำนวณโดยใช้สมการ 

 
J0 = kc(Cb – C) , mol m-2s-1 

 
โดยที่ kc คือ สัมประสิทธ์การถ่ายโอนมาล (m/s) และ Cb คือ ปริมาณความเข้มข้นของสาร จาก
ความสัมพันธ์ทั้ง 2 สมการข้างต้นจะได ้
 

( )
( )( )16

7

2000 4.42 10 1
 = 

0.004 + C 1.
–  

25664 10c b

x x C
xC C

x
k

−

−

 
  
 

 ; Cb = 0 mol/m3 

 

( )
( )16

7

2000 4.42 10 1
 = 

0.004 + C 1.25664 10

x x
x

x
k C

−

−

 
  
 

 , m/s  

 

ดังน้ัน นำค่า K(C) ไปกรอกลงในโปแกรมเพื่อทำการคำนวณตอ่ไป (เน่ืองจากทิศทางการเคล่ือนที่
ของฟลักซ์ไปข้างหน้าจึงได้สมการเป็นบวก) 
 
NOTE : เน่ืองจากหน่วยของสมการทั้ง 3 สมการดังกล่าว โปรแกรมไม่สามารถคำนวณได้ ผู้วิจัยจึง
สร้างหน่วยของสมการดังกล่าว (จะไม่ใช่หน่วยจริง) ข้ึนมาเพื่อนให้โปรแกรมสามารถคำนวณไดโ้ดยจะ
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แทนค่าคงที่ (ไม่มีหน่วย) ในโปรแกรม ส่วนตัวแปรที่ไม่ได้เทนเป็นค่าคงที่จะใส่หน่วยจริง เพื่อให้
สมการเป็นจริงและสามารถคำนวนได้ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 126 

ภาคผนวก ฉ  

การคำนวณตำแหนง่มุมรอบ ๆ  กลุ่มเซลล์ 
 

 
 
พิจารณาเส้นรอบกลุม่เซลล์ตามแกน ZY (ทิศทางทวนเข็มนาฬิกา) 

 
มุม 0-90o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = arctan[(Z-0.11)/(2.8-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = arctan[(Z-0.11)/(2.41-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = arctan[(Z-0.11)/(2.18-Y)] 
มุม 90-180o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(2.8-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(2.41-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(2.18-Y)] 
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มุม 180-270o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(Y-2.8)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(Y-2.41)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(Y-2.18)] 
 
มุม 270-360o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 360 - arctan[(Z-0.11)/(2.8-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 360 - arctan[(Z-0.11)/(2.41-Y)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 360 - arctan[(Z-0.11)/(2.18-Y)] 
 
พิจารณาเส้นรอบกลุม่เซลล์ตามแกน ZX (ทิศทางตามเข็มนาฬิกา) 

 
มุม 0-90o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = arctan[(Z-0.11)/(X-1.22)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = arctan[(Z-0.11)/(X-1.46)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = arctan[(Z-0.11)/(X-1.62)] 
มุม 90-180o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(X-1.22)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(X-1.46)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 180 - arctan[(Z-0.11)/(X-1.62)] 
 
มุม 180-270o 
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 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(1.22-X)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(1.46-X)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 180 + arctan[(Z-0.11)/(1.62-X)] 
 
มุม 270-360o 

 หลุมจุลภาคมุม 66 องศา  θ = 360 - arctan[(0.11-Z)/(X-1.22)] 

 หลุมจุลภาคมุม 90 องศา  θ = 360 - arctan[(0.11-Z)/(X-1.46)] 

 หลุมจุลภาคมุม 106 องศา θ = 360 - arctan[(0.11-Z)/(X-1.62)] 
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ภาคผนวก ณ  

การตรวจสอบการรอดชีวิตของเซลล์ 
  

สำหรับภาพตัวอย่างการรอดชีวิตของเซลล์ที่จะนำมาแสดงจะแบ่งเป็น 2 ภาพคือ ภาพเซลล์
รอดชีวิต (สีเขียว) และภาพเซลล์ตาย (สีแดง) แสดงดังรูปด้านล่าง 

ก)      ข) 

  
 
ตารางที่ 11 การตรวจสอบการมีชีวิตของการเพาะเล้ียงเซลล์ครั้งที่ 1 
รูปร่างหลุม

จุลภาค 
(องศา) 

เซลล์รอดชีวิต
(เซลล์) 

เซลล์ตาย (เซลล์) 
เซลล์ท้ังหมด 

(เซลล์) 
อัตราการรอดชีวิต (%) 

66 27071 6186 33257 81.4 

90 65112 8147 73259 88.88 

106 68644 11212 79856 85.96 

 
ตารางที่ 12 การตรวจสอบการมีชีวิตของการเพาะเล้ียงเซลล์ครั้งที่ 2 
รูปร่างหลุม

จุลภาค 
(องศา) 

เซลล์รอดชีวิต 
(เซลล์) 

เซลล์ตาย (เซลล์) 
เซลล์ท้ังหมด 

(เซลล์) 
อัตราการรอดชีวิต (%) 

66 37448 7530 44978 83.26 
90 62070 6729 68799 90.22 

106 64401 13014 77415 83.19 
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ตารางที่ 13 การตรวจสอบการมีชีวิตของการเพาะเล้ียงเซลล์ครั้งที่ 3 
รูปร่างหลุม

จุลภาค 
(องศา) 

เซลล์รอดชีวิต 
(เซลล์) 

เซลล์ตาย (เซลล์) 
เซลล์ท้ังหมด 

(เซลล์) 
อัตราการรอดชีวิต (%) 

66 43087 7898 50958 84.51 

90 66938 10519 77457 86.42 

106 62553 14162 76715 81.54 
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ภาคผนวก ญ 

จำนวนหลุมจุลภาคที่มีการสรา้งกลุ่มเซลลค์ล้ายเนื้อเย่ือ 

 
สำหรับจำนวนหลุมจลุภาคทีม่ีการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือถูกบันทึกผ่านกล้องจุลทรรศน์ 

และแสดงข้องมูลดังตารางด้านล่าง 

ตารางที่ 14 จำนวนหลุมที่มีการสร้างกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือ 

รูปร่าง
หลุม

จุลภาค 
(องศา) 

ครั้งที่ 1 ครั้งที่ 2 ครั้งที่ 3 

จำนวน
หลุมที่
สร้าง
เป็น
กลุ่ม
เซลล์ 

จำนวน
หลุม

ทั้งหมด 

อัตราส่วน
การสร้าง
กลุ่มเซลล์ 

(%) 

จำนวน
หลุมที่

สร้างเป็น
กลุ่ม
เซลล์ 

จำนวน
หลุม

ทั้งหมด 

อัตราส่วน
การสร้าง
กลุ่มเซลล์

(%) 

จำนวน
หลุมที่

สร้างเป็น
กลุ่ม
เซลล์ 

จำนวน
หลุม

ทั้งหมด 

อัตราส่วน
การสร้าง
กลุ่มเซลล์

(%) 

66 19 45 42.22 24 45 53.33 25 45 55.56 

90 38 42 90.48 35 42 83.33 40 42 95.24 
106 41 52 78.85 39 52 75 40 52 76.92 
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ภาคผนวก ฏ  

การตรวจสอบการเจริญเตบิโตของเซลลด์้วยค่าดูดกลืนแสง 
 

หลังจากเล้ียงเซลล์ในหลุมจุลภาคแต่ละรูปร่างเป็นเวลา 3 วันแล้ว หลังจากน้ันดูดก้อนกลุ่ม

เซลล์คล้ายเน้ือเย่ือจำนวน 10 ก้อน ที่ถูกเล้ียงในหลุมจุลภาคแต่ละรูปร่างมาใส่ในจานเล้ียงเซลล์ 
(Petri dish)  ดังรูปข้างล่าง 

 
เมื่อนำกลุ่มเซลล์ที่ถูกดูดจากหลุมจุลภาคมาใส่ในจานเพาะเล้ียงแล้วส่องกล้องจุลทรรศน์จะได้ภาพดัง
ตารางด้านล่าง 

Number 
of day 

66 Degree 90 Degree 106 Degree 

First Day 

   

Second 
Day 

   

Third 
Day 
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จากภาพที่ถ่ายกลุ่มเซลล์ในจานเพาะเล้ียง กลุ่มเซลล์จะมีลักษณะแผ่ออกด้านข้างเป็นวงกว้าง ด้วย
สาเหตุน้ีจึงไม่สามารถวัดเส้นผ่านศูนย์กลางของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือเพื่อเปรียบเทียบขนาดของกลุ่ม
เซลล์ได้ ผู้วิจัยจึงใช้วิธีการนับจำนวนเซลล์เดี่ยวที่รวมตัวกันเป็นกลุ่มเซลล์ ถ้าจำนวนเซลล์มากข้ึนจะ
แสดงถึงการเจริญเติบโตของเซลล์ โดยการนับจำนวนเซลล์ในข้ันแรกผู้วิจัยต้องวันค่าดูดกลืนแสง 
(Optical density) ของกลุ่มเซลล์ที่ถูกเล้ียงมาเทียบกับค่าดูดกลืนแสงของเซลล์ชนิดเดียวกันเพื่อหา  
จำนวนเซลล์ วิธีวัดค่าดูดกลืนแสงจะแสดงดงัน้ี (ดังรูปด้านล่าง) 

 
 
1. นำกลุ่มเซลล์ที่ดูดมาจากหลุมจุลภาคทั้ง 3 รูปราง อย่างละ 10 ก้อน มาใส่ใน Micro 

Centrifuge 0.5 ml (กลุ่มเซลล์ + อาหารเล้ียงเซลล์) จะได้ทั้งหมด 30 อัน และนำสาร Typsin มา
ผสมใน Micro Centrifuge 0.5 ml ทั้ง 30 อัน แล้ว vortex หลังจากน้ันนำไปเข้าดู เพาะ เช้ือ 
(Inclubator) ที่อุณหภูมิ 37o เป็นเวลา 5 นาที เพื่อให้กลุ่มเซลล์ที่จับตัวกันเป็นก้อนกลายเป็นเซลล์
เดี่ยว 

2. นำ Micro Centrifuge ที่เข้าตู้เพาะเช้ือแล้วนำไป Centrifuge ที่ความเร็วรอบ 1000 
rpm เป็นเวลา 5 นาที  

3. หลังจาก Centrifuge แล้ว เซลล์จะมารวมตัวกันที่ก้น Micro Centrifuge จากน้ันดูส่วนที่
เป็นของเหลมออกจาก Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน  

4. นำสาร MTT (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide, a 
tetrazole) 200 ไมโครลิตร ใส่ใน Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน แล้วนำไป Vortex หลังจากน้ันนำ  
Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน เข้าจู้เพาะเช่ือเป็นเวลา 30 นาที  
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5. เมื่อครบ 30 นาที แล้วนำ Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน ไป Centrifuge ที่ความเร็วรอบ 
1000 rpm เป็นเวลา 5 นาที  

6. ดูดสาร MTT ออกจาก Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน จากน้ันนำสาร DMSO (Dimethyl 
sulfoxide) 200 ไมโครลิตรต่อช่ัวโมง มาใส่ใน Micro Centrifuge ทั้ง 30 อัน นำไป Vortex  

7. ดูดของเหลวทั้ งหมดจาก Micro Centrifuge ทั้ ง 30 อัน ไป ใส่ใน 56 Well-plate 
หลังจากน้ัน นำ 56 Well-plate เข้าเครื่องวัดค่าดูดกลืนแสงเพื่อวัดค่า  

8. สำหรับวิธีเทียบจำนวนเซลล์จะมีข้ันตอนดังน้ี 
  8.1 สร้างความสัมพันธ์ระหว่างค่าดูดกลืนแสง กับ จำนวนเซลล์ของเซลล์ไฟโบบ
ลาสน์โดยหาค่าดูดกลืนแสงของเซลล์ไฟโบบลาสน์จำนวน 0, 1250, 2500, 500, 10000, 20000 และ 
40000 เซลล์ ด้วยวิธี 1-7 ดังกล่าว  

Number 
of cell 

Optical density of Absorbance 
Mean S.D. First 

well 
second 

well 
third 
well 

Fourth 
well 

Fifth 
well 

Sixth 
well 

Seventh 
well 

Eigth 
well 

0 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.0000 0.0000 
1250 0.002 0.003 0.002 0.004 0.007 0.008 0.006 0.006 0.0048 0.0023 

2500 0.011 0.009 0.010 0.010 0.010 0.010 0.009 0.008 0.0096 0.0009 
5000 0.018 0.019 0.018 0.018 0.018 0.019 0.018 0.020 0.0185 0.0008 

10000 0.044 0.043 0.051 0.052 0.029 0.028 0.050 0.053 0.0438 0.0101 
20000 0.084 0.091 0.100 0.093 0.085 0.092 0.091 0.092 0.0910 0.0050 

40000 0.158 0.172 0.208 0.180 0.150 0.168 0.202 0.208 0.1808 0.0228 

 
จากข้อมูลตารางสามารถนำมาพลอตกราฟความสัมพันธ์ระหว่าง ค่าดูดกลืนแสง กับ จำนวนเซลล์ดัง
รูปด้านล่าง  
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ดังน้ันความสัมพันธ์ระหว่างคา่ดดูกลืนแสง กับ จำนวนเซลล์จะเป็นไปตามสมการ  
 

Y = 5×10-6X– 0.0016 
 

  8.2 เมื่อได้ความสัมพันธ์ระหวา่งคา่ดดูกลืนแสง กับ จำนวนเซลล์แล้ว หาค่าดูดกลืน
แสงของกลุ่มเซลล์คล้ายเน้ือเย่ือดังวิธี 1-7 ดังกล่าว แล้วนำมาแทนในสมการก่อนหน้าน้ี จะได้ 

 First day 

Optical density Number of cell 
66 90 106 66 90 106 

0.0110 0.0110 0.0090 2520 2520 2120 
0.0090 0.0100 0.0080 2120 2320 1920 

0.0080 0.0090 0.0080 1920 2120 1920 
0.0070 0.0100 0.0090 1720 2320 2120 

0.0080 0.0090 0.0090 1920 2120 2120 
0.0080 0.0090 0.0080 1920 2120 1920 
0.0090 0.0090 0.0080 2120 2120 1920 

0.0080 0.0100 0.0080 1920 2320 1920 
0.0080 0.0070 0.0090 1920 1720 2120 

0.0098 0.0070 0.0090 2280 1720 2120 
Mean 0.009 0.009 0.009 2036.000 2140.000 2020.000 

S.D 0.00115 0.00129 0.00053 230 257 105 

 
Second day 

Optical density Number of cell 
66 90 106 66 90 106 

0.0130 0.0130 0.0110 2920 2920 2520 
0.0110 0.0140 0.0140 2520 3120 3120 

0.0140 0.0140 0.0130 3120 3120 2920 
0.0110 0.0140 0.0120 2520 3120 2720 

0.0130 0.0130 0.0120 2920 2920 2720 
0.0110 0.0130 0.0120 2520 2920 2720 

0.0130 0.0120 0.0120 2920 2720 2720 
0.0140 0.0130 0.0130 3120 2920 2920 

0.0120 0.0120 0.0130 2720 2720 2920  
0.0120 0.0130 0.0140 2720 2920 3120 

Mean 0.012 0.013 0.013 2800.000 2940.000 2840.000 

S.D 0.00117 0.00074 0.00097 235 148 193 
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Third day 
Optical density Number of cell 

66 90 106 66 90 106 
0.0250 0.0290 0.0230 5320 6120 4920 

0.0250 0.0280 0.0220 5320 5920 4720 
0.0230 0.0200 0.0250 4920 4320 5320 

0.0210 0.0290 0.0240 4520 6120 5120 
0.0240 0.0290 0.0230 5120 6120 4920 

0.0310 0.0280 0.0220 6520 5920 4720 
0.0210 0.0250 0.0200 4520 5320 4320 
0.0290 0.0280 0.0230 6120 5920 4920 

0.0220 0.0290 0.0250 4720 6120 5320 
0.0240 0.0300 0.0270 5120 6320 5720 

Mean 0.025 0.028 0.023 5220.000 5820.000 5000.000 
S.D 0.00327 0.00295 0.00196 655 591 391 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ปร ะ ว ัต ิผ ู้เข ีย น  

ประวัติผู้เขียน 
 

ช่ือ-สกุล นายธนภัทร  ชุนฟ้ง 
วัน เดือน ปี เกิด 27 เมษายน 2539 
สถานที่เกิด จังหวัดกำแพงเพชร 
วุฒิการศึกษา สำเร็จการศึกษามัธยมปลายจากโรงเรียนเฉลิมพระเกียรติสมเด็จพระศรี

นครินทร์ กำแพงเพชร  ปีการศึกษา 2557  
สำเร็จการศึกษาวิศวกรรมศาสตร์บณัฑิต สาขาวิศวกรรมเครือ่งกล คณะ  
วิศวกรรมศาสตร์ มหาวิทยาลัยศลิปากร ในปีการศึกษา 2561  
ศึกษาต่อในหลักสูตรวิศวกรรมศาสตร์มหาบัณฑิต สาขาวิศวกรรมเครื่องกล  
คณะวิศวกรรมศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัยในปีการศึกษา 2561 

ที่อยู่ปัจจุบัน 168/29 หมู่ 6 ต.สระแก้ว อ.เมือง จ.กำแพงเพชร 62000   
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