
การศึกษาเกี่ยวกับ ระบบพาราเมตรก ปมปง ได้รบความสนใจอย่างขว้างขวางในหลายปี 
ที่ผ่านมา ซ่ึงกระบวนการน้ีเป็นกระบวนการท่ีสามารถแยกสารผสม 2 ชนิด ออกจากกันได้ โดยการ 
ป้อนสารผสมย้อนกลับไปกลับมา ผ่านคอลัมน์ที่อยู่ตรงกลางระหว่างกังพักสองกังทางด้านบนและ 
ด้านล่าง ท่ีภายในประกอบด้วยปมสำหรับใช้ปมของเหลว จากผลการแยกด้วยระบบดังกล่าว จะ 
ได้สารผสมสองส่วนที่มีความเข้มข้นเปลี่ยนไปจากความเข้มข้นเดิมเมื่อตอนเริ่มต้น ส่วนหน่ึงจะมี 
ความเข้มข้นของสารหนึ่งเพิ่มขึ้น ในขณะที่อีกส่วนค่าความเข้มข้นของสารตัวเดียวกันนีจะลดลง 
ทั้งนี้ทิศทางการเคลื่อนที่ของสารจะขึ้นกับสมบัติทางกายภาพของคอลัมน์ ท่ีสารผสมดังกล่าวไหล 
ผ่าน

ระบบพาราเมตรก ปมปง ที่ง่ายที่สุด คือ ระบบพาราเมตริก ปมปง แบบแบทซ์ในการแยก 
สารผสม 2 ชนิดระหว่าง A และ B ซ่ึงสาร A จะสามารถถูกดูดซับไว้ได้ด้วยตัวดูดซับทิบรรจุใน 
คอลัมน์ตามรูปที่ 1.1 ระบบประกอบด้วย คอลัมน์ท่ีบรรจุตัวดูดซับ ทางด้านบนและด้านล่างมีกัง 
พ ักที่ภายใน มีปม สำหรับปมของเหลวให ้ลามารถไหลย้อนกลับไปกลับมาผ่านคอลัมน์ ในการ

รูปท่ี 1.1 ระบบพาราเมตริกปมปงแบบแบทช์
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กำหนดให้ลมดุลระหว่างวิ'ฎภาคขึ้นกับอุณหภูมิเพียงอย่างเดียว การควบคุมอุณหภูมิภาย 
ในคอลัมน์ จะควบคุมให้อุณหภูมิมีค่าสูง - ตํ่า ลลับกัน ส อ ด คล้องกับการเค ลือนทีของของเหลว 
ให้ค่าความเข้มข้นของสาร A ในวัฎภาคของเหลว 1Y และค่าความเข้มข้นของสาร A ในวัฏภาคของ 
แข็ง ,x ช่วงอุณหภูมิท่ีใช้เลือกให้เหมาะสมที่จะทำให้สาร A ถูกดูดซับบนตัวดูดซับเมือระบบอยู่ที 
ค่าอุณหภูมิตํ่า และถูกปลดปล่อยที่ค่าอุณหภูมิสูง

สำหรับทิศทางการไหลของสารผสมน้ัน สารผสมจะไหลข้ึนในขณะท่ีระบบมีค่าอุณหภูมิสูง 
และจะถูกทำให้ไหลลงในขณะที่ระบบมีค่าอุณหภูมิตํ่า จากการทำให้สารผสมไหลกลับไปกลับมา 
เซ่นน้ีทำให้ ปริมาณของสาร A  จะถูกสะสมเพิ่มมากข้ึนเร่ือยๆ ที่กังพักทางด้านล่างของคอลัมน์ 
เป็นผลให้ลัดล่วนความเข้มข้นของสาร A เพ่ิมมากข้ึนน้ันเอง

ในปี 1966 Wilhelm และคณะได้ทำการทดลองแยกโชเดียมคลอไรด์ ( NaCI ) จากนำ 
โดยการใช้ระบบพาราเมตริก ปมปง แบบแบทช์ ในการทดลองป้อนของเหลวผสมผ่านคอลัมน์ที 
บรรจุตัวแลกเปลี่ยนประจุ ( IRC-45 และ lr-50 ) ภายใต้การควบคุมอุณหภูมิ หลังจากการป้อน 
สารผสมให้ไหลกลับไปกลับมาผ่านคอลัมน์ พบว่าลัดล่วนของโซเดียมคลอไรด์ ท่ีกังพักด้านบนมี 
ค่าเพิ่มขึ้น ในขณะที่กังพักด้านล่างของคอลัมน์ ปริมาณลัดล่วนของโซเดียมคลอไรดํในสารผสมจะ 
มีค่าลดลงทำให้ทราบว่าระบบพาราเมตริก ปมปง ท่ีควบคุมโดยการใช้อุณหภูมิ สามารถแยกสาร 
ผสมได้

ในช่วงเวลาต่อมาได้ทำการศึกษาค้นคว้าเพิ่มเติมในเรื่องของระบบพาราเมตริก ปมปง 
การวิจัยทั้งทางทโเษฎีและทางปฎิบ้ติอย่างกว้างขวางเกี่ยวกับพาราเมตริก ปมปง ท้ังแบบวงรอบ 
อุณหภูมิและความตัน แต่ในทางตรงกันข้าม มีงานวิจัยเพียงเล็กน้อยเท่านั้นที่เกี่ยวเนื่องกับพีเอช 
พาราเมตริก ปมปง

งานวิจัยที่จะเสนอต่อไปนี้เป็นการศึกษาระบบพาราป๊มปิง ที่ใช้ค่าความเป็นกรด-ด่าง 
(กแ)ในการควบคุมการแยกของสารผสมโป?ตีน ระบบประกอบไปด้วยชุดของคอลัมน์ท่ีบรรจุด้วย 
ตัวแลกเปลี่ยนประจุบวกและลบสลับกัน ซึ่งสา?ละลายโปรตีนจะไหลผ่านและแยกออกจากกัน
โดยอาตัยการแปรผันของค่าพีเอซ และการเปล่ียนทิศทางการไหลของสารผสม ที่เริยกว่า พีเอซ 
พาราเมตริก ปมปง
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1.1 งานวิจัยทีผ่านมา

- R.H. Wilhelm (1966) ใช้กระบวนการพาราเมตรก ป๋มปิง แบบวัฏจักรความร้อนและ 
ความดัน (thermal and pressure parametric pumping) ในการแยกสารผสมโปรตน ผลจากการ 
ศึกษาพบว่าระบบดังกล่าวมีความลามารถในการแยกสารผสมท่ีต้องการได้

- A G. Shaffer and C.E. Hamnn (1975) ใช้กระบวนการ พีเอช พาราเมตรก ปัมปิง (pH 
parametric pumping) เพีอแยกเอมไซม์ทริปชิน (trypsin) โดยใช้คอลัมน์อ้ฟพีนิต โครมาโขม 
กราฟพีค (Affinity chromatrographic) ที่มีขนาดเล้นผ่าศูนย์กลาง 26 มิลลิเมตร ยาว 400 
มิลลิเมตร ศึกษาถึงความแตกต่างของค่า พีเอช สองช่วง คือ ที่ค่าพีเอชเท่ากับ 3 กับ 6 และทีค่าพี 
เอชเท่ากับ4 ก ับ 6 โดยใช้ ไดอะไลเชอทบบ ออลโลไฟเบอร์บรรจุสารละลายบัฟเฟอร์ เพ่ือควบคุม 
ค่าพีเอชให้ได้ตามต้องการ และผลที่ได้จากการทดลองสามารถนำมาใช้แยกเอนไซม์ทริปชินได้ แต่ 
ย์งมีความคลาดเคลื่อนกับผลที่ได้จากการทำนายตามทฤษฎี

- H.T. Chen แ ล ะ ค ณ ะ  (1977) ใช้กระบวนการพีเอช พาราเมตรก ป็มปิง (pH- 
parametric pumping) แบบกึงต่อเนือง(Semicontinuous pH-parametric pumping) เพีอแยก 
สารผสมโปรตีนระหว่างฮีโมโกลบิน-อัลบูมิน ปรากฏว่าผลท่ีได้จากการทดลองมีค่าไม่ลอดคล้องกับ 
ทฤษฎี เนื่องจากการถ่ายเทมวลระหว่างเฟส โดยส่วนใหญ่จะใช้เวลาในการถ่ายเทมวล ดังนันใน 
การแยกสารผสมโปรตีนมักจะใช้กระบวนการแบบมีละคร้ัง (Batch) แต่สำหรับระดับพีเอช พารา 
เมตรก ป๊มปิง แบบกึ่งต่อเนื่องนั้นพบว่ามีความสามารถในการแยกสูง และใช้เวลาในการแยกน้อย 
รวมถึงผลิตกัณฑ์ที่ได้ในการแยกค่อนข้างบรสุทธิ้ไม่มีสารอื่นเจือปนออกมา

- H.T. Chen 1 บ. Pancharoen (1980) ใช้กระบวนการพีเอซ พาราเมตรก ป๊มปิง ในการ 
แยกสารผสมโปรตีนระหว่างฮีโมโกลบิน - อัลบูมิน โดยทำการศึกษาทั้งในระบบหนื่งคอลัมน์ สอง 
คอลัมน์ และระบบที่มีมากกว่าสองคอลัมน์แล้วเสนอผลการทดลองที่ได้ในลักษณะของกราฟ ซ่ึง 
สามารถใช้ในการทำนายผลของการแยกสารผสม ทำให้เห็นว่าระบบที่ประกอบด้วยคอลัมน์ที่ 
บรรจุตัวแลกเปลี่ยนประจุบวกและตัวแลกเปลี่ยนประจุลบ อย่างต่อเนื่องนั้นจะทำให้ค่าความ 
ลามารถในการแยกของผลผลิตมีค่าสูงมาก และผลที่ได้ยังสอดคล้องกับผลทางทฤษฎีสมดุล
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- H.T. Chen 1 W.T Yang and บ. Pancharoen (1980) ใช้กระบวนการพีเอช พารา 
เมตรก ปัมปิง ในการแยกสารผสมโปรตีนระหว่างฮีโมโกลบิน-อัลบูมิน โดยทำการศึกษาระบบพี 
ประกอบด้วยคอลัมน์ท่ีต้องแลกเปล่ียนประจุบวกและคอลัมน์ที่บรรจุตัวแลกเปลี่ยนประจุลบ ใบรูบิ 
แบบการทดลองต่าง  ๆ ผลการทดลองท่ีได้พบว่าความลามารถในการแยกของระบบพีเอช พารา 
เมตรก ปัมปิง ให้ผลการทดลองที่ลอดคล้องกับผลที่ได้จากทางทฤษฎี

1.2 ความลัาคัญของปัญหา

ในการศึกษากระบวนการพีเอช พาราเมตริก ป๊มปิง ทำการทดลองโดยการใช้สารผสมไหล 
ผ่านคอลัมน์ที่บรรจุด้วยตัวแลกเปลี่ยนประจุกลับไปกลับมาอย่างต่อเนื่อง ทำให้การคำนวณหา 
ความเข้มข้นของสารผสมในแต่ละรอบ จึงมีวิธีดำเนินการคล้ายคลึงกันในลักษณะกลับไปกลับมา 
ตังนั้นงานวิจัยที่จะเสนอต่อไปนี้จะเป็นการศึกษาเพื่อหาแบบจำลองทางคณิตศาสตร์ พีชคณิตเชิง 
เล้น (linear algebra) สำหรับใช้ในการคำนวณค่าความเข้มข้นของสารผสมในแต่ละรอบของการ 
ทดลองตามกระบวนการพีเอซ พาราเมตริก ปัมปิง ซ่ึงใช้แยกสารผสมโปรตีนระหว่างฮีโมโกลบิน- 
อัลบูมิน ในรูแบบของการทดลองต่าง  ๆ ตามสมมติฐานเดิมคือ

1. ปริมาตรของสารละลายในระบบของการทดลองมีค่าคงที่
2. สมดุลระหว่างวัฎภาคภายในคอลัมน์ของกา?แยกสารผสม ขึ้นอยู่กับค่า ความเป็น 

กรด - ต่าง เท่าน้ัน
3. ระยะเวลาที่ใช้มีมากพอที่จะทำให้เกิดสมดุลระหว่างวัฎภาคอย่างสมบูรณ์
4. สมดุลระหว่างวัฎภาคของการแยกสารผสม เป็นฟังก์ซ่ันเซิงเล้น

ในการศึกษาของ Chen ได้กำหนดให้ X เป็นฟังกํซ่ึ'นเซิงเล้นกับ y ตามความลัมพันธ์ 

X = k y ........................1.1

หริอ k = x/y 1.2



สอทฆฺคกถแ ต ถา:โนJv im n ก!! 
«พ1ทงก!ณมท•เวทย!ล'ย

Î/ 1ซ่ึง Chen ได้ตงสมมติฐานกำหนดให้ค่า k เป็นค่าคงท่ีตลอดการทดลอง แต่ในงานวิจัยนี63

ได้กำหนดให้ X เป็นฟังก์ชั่นโพลิโนเมียลกับ y เนื่องจากการทำนายผลของงานวิจัยทีผ่านมา ยัง 
ไม่มีความแม่นยำเท่าที่ควร ดังนั้นในงานวิจัยที่นำเสนอนี จะใช้แบบจำลองทางคณิตศาสตร์ 
พีชคณิตเชิงเล้น โดยการเปลี่ยนสมมุติฐานข้อที่ 4 ให้ค่าสมดุลระหว่างวิฎภาคของการแยกสา? 
ผสมเป็นฟังก์ชั่นกับค่าความเข้มข้นของโปรตีน ซึ่งคาดว่าจะลามารถคำนวณความเข้มข้นของ
สารผสมโปรตีน ในแต่ละรอบของการทดลองได้แม่นยำขึ้นเมื่อเปรียบเทียบกับค่าที่ได้จากผลการ 
ทดลอง

5

1.3 ว ัตถ ุประสงค์

สร้างแบบจำลองทางคณิตศาสตร์พีชคณิตเซิงเล้น (Linear Algebra) เพื่อการทำนายผล 
การแยกสารผสมโปรตีนในกระบวนการพีเอซ พาราเมตรีก ป๊มปิง ในรูปแบบการทดลองต่าง ๆ

1.4 ขอบเขตของงานวิจ ้'ย

1. ศึกษาวิธีการแยกสารผสมโดยใช้กระบวนการพีเอชพาราเมตริกปัมปิง
2. สร้างแบบจำลองคณิตศาสตร์พีชคณิตเซิงเล้น เพื่อการคำนวณค่าความเข้มข้นของสาร 

ผสมในแต่ละรอบของการทดลอง ในรูปแบบการทดลองต่าง  ๆ แล้วนำค่าท่ีได้เปรียบ 
เทียบค่าที่ได้จากผลการทดลอง ในงานวิจัยที่ผ่านมา

3. หาค่าคงที่ของสมดุลที่เหมาะสมในการทดลองรูปแบบต่าง  ๆ เพ่ือปรับปรุงค่าความเข้ม 
ข้นที่คำนวณได้ให้มีความแม่นยำยิ่งขึ้น เมื่อเปรียบเทียบค่าที่ได้จากผลการทดลอง
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1.5 ข้ันดอนกา?ดำเนินงานวิจัย

1. ศึกษาหลักและวิธีการทำงานของกระบวนการพีเอช พาราเมตรก ป๊มปิง
2. ศึกษาวิธีการคำนวณค่าความเข้มข้นของการแยกโปรตีนในกรณีที่กำหนดให้ สมดุล 

ของการแยกสารผสมเป็นฟังก์ขั้นเชิงเลัน
3. ศึกษาวิธีเขียนโปรแกรมปาสคาล เพ่ือใช้ประโยชน์ในการคำนวณ
4. พ ัฒนาแบบจำลองทางคณิตศาสตร์ ตามหลักของพีชคณิตเชิงเลันเพื่อใช้ในการ 

คำนวณค่าความเข้มข้นของโปรตีนในแต่ละรอบของการทดลอง
5. เขียนโปรแกรมการคำนวณตามแบบจำลองทางคณิตศาสตร์ที่พัฒนาขีน เพื่อใช้ 

คำนวณค่าความเข้มข้นในแต่ละรอบของการทดลอง
6. ปรับปรุงโปรแกรมคำนวณโดยกำหนดให้ค่าสมดุลของการแยกของสารผสมไม่เป็น 

ฟังก์ขั้นเซิงเลันเพื่อเพิ่มความแม่นยำของผลการคำนวณ
7. เปรียบเพียบค่าที่ได้กับผลที่ได้จากการทดลองในงานวิจัยที่ผ่านมา
8. สรุปผลการทดลอง รวบรวมข้อมูลท้ังหมด นำมาสรุปและอธิบายผลการคำนวณที่ได้ 

จากการใช้แบบจำลองทางคณิตศาสตร์พีชคณิตเซิงเลัน
9. จัดพิมพ์แ ล ะทำรูปเล่มวิทยานิพนธ์
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