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ค าน า 

ด้วยส ำนักงำนคณะกรรมกำรอำหำรและยำ มีพันธกิจในควบคุมและก ำกับดูแลผลิตภัณฑ์สุขภำพให้มี
คุณภำพ ปลอดภัย และมีประสิทธิผล รวมถึงกำรประกอบกำรให้เป็นไปตำมกฎหมำยและสอดคล้องกับสำกล 
ตลอดจนกำรส่งเสริมและพัฒนำผู้ประกอบกำรให้มีควำมสำมำรถทำงกำรแข่งขันในระดับสำกล โดยส ำนักยำเป็น
ผู้รับผิดชอบหลักในกำรก ำกับดูแลผลิตภัณฑ์ยำเพื่อให้มั่นใจได้ว่ำผู้บริโภคจะได้รับผลิตภัณฑ์ที่มีคุณภำพ 

Process Analytical Technology หรือ PAT เป็นกำรน ำองค์ควำมรู้จำกเทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์ทำง
ห้องปฏิบัติกำรมำประยุกต์ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิต ซึ่งเป็นเครื่องมือที่มีคุณสมบัติในกำร
ตรวจสอบตำมระยะเวลำจริง (Real-time measurement) หรือตรวจสอบอย่ำงรวดเร็ว (Rapid measurement) 
ในระหว่ำงกระบวนกำรผลิต เพ่ือให้ได้ข้อมูลที่สำมำรถยืนยันควำมเหมำะสมของกระบวนกำรไปจนกระทั่งได้
ผลิตภัณฑ์ส ำเร็จรูปที่คงไว้ซึ่งมำตรฐำนด้ำนคุณภำพและประสิทธิภำพ โดยองค์ควำมรู้ดังกล่ำวอยู่ภำยใต้หลักกำร
ด ำเนินกำรของ Quality by Design ส ำหรับกระบวนกำรพัฒนำทำงเภสัชกรรมในขั้นตอนของยุทธศำสตร์กำร
ควบคุม (Control strategy) สอดคล้องตำมแนวทำงด ำเนินกำรในระดับสำกลตำมคู่มือของ The International 
Conference of Harmonization (ICH) Q8 (R2): Pharmaceutical development ซึ่งผู้จัดท ำได้เรียบเรียงไว้
ในเอกสำรวิชำกำรฉบับก่อน เรื่อง “กำรประยุกต์ใช้หลักกำร Quality by Design (QbD) ส ำหรับอุตสำหกรรมกำร
ผลิตยำ” เมื่อเดือนกุมภำพันธุ์ 2563   

จำกที่กล่ำวมำข้ำงต้น ผู้จัดท ำจึงได้รวบรวมวรรณกรรมและหลักเกณฑ์ที่เกี่ยวข้องกับเทคโนโลยีกำรตรวจ
วิเครำะห์กระบวนกำรโดยเฉพำะเทคนิคของ Spectrometry ซึ่งได้รับควำมนิยมในภำคอุตสำหกรรมกำรผลิตยำ 
ได้แก่ Mid-infrared spectrometry, Near-infrared spectrometry, UV-visible spectrometry และ Raman 
spectrometry ตั้งแต่ควำมรู้พ้ืนฐำนด้ำน Molecular spectrometry ในแต่ละประเภท และระบบกำรสุ่มตัวอย่ำง 
(Sampling system) จำกนั้นจึงประมวลและเรียบเรียงน ำเสนอควำมเชื่อมโยงระหว่ำงกำรตรวจวิเครำะห์
กระบวนกำรด้วยเทคนิค Spectrometry ในแต่ละประเภท กับควำมเหมำะสมของชนิดเครื่องมือหรืออุปกรณ์ PAT 
ที่เกี่ยวข้อง รวมถึงรูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง ตลอดจนข้อดี/ข้อจ ำกัด และตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ในกำรตรวจ
วิเครำะห์กระบวนกำร  

ท้ำยที่สุดนี้ ผู้จัดท ำหวังเป็นอย่ำงยิ่งว่ำ องค์ควำมรู้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตด้วยเทคนิค 
Spectrometry จะก่อให้เกิดประโยชน์สูงสุดต่อท้ังเจ้ำหน้ำที่ภำครัฐและผู้ประกอบกำรด้ำนยำที่สนใจต่อไป  

 
นำงสำววิทยรัตน์ แดงใหญ่ 

กุมภำพันธ์ 2565 
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บทสรุปผู้บริหาร 

Process Analytical Technology หรือ PAT คือกำรประยุกต์เทคนิคด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์ทำงเคมี

น ำไปใช้ส ำหรับตรวจติดตำมและควบคุมกระบวนกำรผลิตในทำงอุตสำหกรรม โดยมีแนวคิดหลักคือกำรควบคุม

กระบวนกำรในระหว่ำงกำรด ำเนินกำรเพ่ือให้ผลิตภัณฑ์ที่ได้มีคุณสมบัติตำมเกณฑ์ที่ก ำหนด และท ำให้ได้

กระบวนกำรที่มีประสิทธิภำพมำกยิ่งขึ้นในประเด็นของควำมสำมำรถในกำรผลิต คุณภำพของผลิตภัณฑ์ ต้นทุน 

ควำมสม่ ำเสมอ รวมถึงกำรลดปริมำณของเสีย   

ในแง่มุมทำงเภสัชอุตสำหกรรมนั้น The United States Food and Drug Administration (USFDA) ได้

กล่ำวถึง PAT ว่ำเป็นระบบส ำหรับกำรออกแบบ ตรวจวิเครำะห์ และควบคุมกำรผลิตตำมช่วงเวลำที่ก ำหนดใน

ระหว่ำงกระบวนกำรผลิต โดยติดตำมจำกคุณลักษณะด้ำนคุณภำพที่ส ำคัญ (Critical quality attributes) และ

ด้ำนประสิทธิภำพของวัตถุดิบ ผลิตภัณฑ์ระหว่ำงกระบวนกำรผลิต ตลอดจนกระบวนกำรผลิต เพ่ือน ำไปสู่เป้ำหมำย

ในกำรประกันคุณภำพของผลิตภัณฑ์สุดท้ำย โดยระบบดังกล่ำวอยู่ภำยใต้หลักกำรของ Quality by Design ตำม

คู่มือของ The International Conference of Harmonization (ICH) Q8 (R2): Pharmaceutical development 

ซ่ึง PAT จะช่วยเติมเต็มถึงควำมรู้ควำมเข้ำใจด้ำนกระบวนกำรผลิตมำกยิ่งขึ้น ในปัจจุบันมีเทคโนโลยีในกำรควบคุม

กระบวนกำรผลิตที่หลำกหลำยส ำหรับกำรน ำไปประยุกต์ใช้ในอุตสำหกรรมกำรผลิตในแต่ละแขนงแตกต่ำงกัน 

ตัวอย่ำงเช่น Chromatography, Spectroscopy และ Mass spectrometry ซึ่งเทคนิคดังกล่ำวมีควำมแตกต่ำง

จำกกำรใช้งำนในห้องปฏิบัติกำร กล่ำวคือ เครื่องมือหรืออุปกรณ์ส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์มีกำรออกแบบให้

สำมำรถติดตั้งในต ำแหน่งใกล้เคียงหรือภำยในกระบวนกำรผลิตได้ ซึ่งจะต้องมีคุณสมบัติทนทำนต่อสภำวะแวดล้อม

ในสถำนที่ผลิตและได้ผลลัพธ์ที่มีควำมน่ำเชื่อถือ รวมถึงสำมำรถประมวลผลแสดงข้อมูลได้อย่ำงทันทีตำมระยะเวลำ

จริง (Real-time) เพ่ือประโยชน์ในกำรติดตำมและควบคุมกระบวนกำรผลิตได้อย่ำงมีประสิทธิภำพ   

ส ำหรับเอกสำรวิชำกำรฉบับนี้ ผู้จัดท ำน ำเสนอเฉพำะเทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรด้วยเครื่องมือ 

Spectrometry อันได้แก่ Mid-infrared spectrometry, Near-infrared spectrometry, UV-visible spectrometry 

และ Raman spectrometry โดยมีรำยละเอียดจำกกำรทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องตั้งแต่หลักกำรพ้ืนฐำน 

รูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง เครื่องมือหรืออุปกรณ์ท่ีเหมำะสม และตัวอย่ำงกำรน ำไปใช้งำนในกระบวนกำรผลิตส ำหรับ

แต่ละเทคนิค เนื่องด้วยเทคนิค Spectrometry มักจะได้รับควำมนิยมในกำรประยุกต์ใช้กับกระบวนกำรผลิตยำ 

ดังนั้น เมื่อศึกษำและท ำควำมเข้ำใจองค์ควำมรู้ในเอกสำรวิชำกำรฉบับนี้แล้ว จะก่อให้เกิดประโยชน์ต่อทั้งพนักงำน

เจ้ำหน้ำที่และผู้ประกอบกำรด้ำนยำที่สนใจ สำมำรถเปรียบเทียบคุณสมบัติและกำรใช้งำนที่เหมำะสมของเทคนิค 

Spectrometry ในแต่ละประเภท ตลอดจนเลือกใช้เครื่องมือส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร (Process 



ค 

 

analyzer) ไดอ้ย่ำงเหมำะสม เพ่ือตอบโจทย์ในกำรควบคุมคุณภำพระหว่ำงกระบวนกำรผลิตได้อย่ำงต่อเนื่องและมี

ประสิทธิภำพ ซึ่งสอดคล้องกับแนวทำงกำรรักษำมำตรฐำนกระบวนกำรผลิตยำให้เป็นไปตำมหลักเกณฑ์ของ Good 

Manufacturing Practice (GMP) อันน ำไปสู่เป้ำหมำยของกำรส่งเสริมและพัฒนำศักยภำพมำตรฐำนกำรผลิตยำ

ให้ทัดเทียมกับมำตรฐำนสำกลต่อไป   
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บทที่ 1 บทน า 
หลักการและเหตุผล 

ด้วยส ำนักงำนคณะกรรมกำรอำหำรและยำ (อย.) ในฐำนะหน่วยงำนภำครัฐที่มีหน้ำที่ก ำกับดูแลด้ำนยำ
ของประเทศไทย ได้เข้ำร่วมเป็นสมำชิกองค์กร PIC/S (Pharmaceutical Inspection Co-operation Scheme) 
ล ำดับที่ 49 ตั้งแต่วันที่ 1 สิงหำคม 2559 ซึ่งเป็นองค์กรระดับสำกลของหน่วยงำนภำครัฐที่ก ำกับดูแลด้ำนยำ โดยมี
วัตถุประสงค์หลักในกำรจัดท ำและพัฒนำแนวทำงหลักเกณฑ์และวิธีกำรที่ดีในกำรผลิตยำ (Good Manufacturing 
Practice: GMP) ทั้งนี้ นอกเหนือจำกกำรด ำเนินตำมมำตรฐำนปฏิบัติขององค์กร PIC/S เพ่ือยกระดับศักยภำพของ
ผู้ประกอบกำรด้ำนยำให้ทัดเทียมกับสำกลแล้ว ยังมีคู่มือหรือแนวทำงปฏิบัติในกำรยกระดับมำตรฐำนอุตสำหกรรม
ยำที่ได้รับกำรยอมรับและอ้ำงอิงถึงโดยองค์กร PIC/S คือ องค์กร International Council for Harmonization 
of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use (ICH) ทีม่ีจุดประสงค์ส ำคัญในกำรผสำน
องค์ควำมรู้ร่วมกันระหว่ำงหน่วยงำนภำครัฐและภำคอุตสำหกรรมกำรผลิต เพ่ือพัฒนำแนวทำงกำรปฏิบัติส ำหรับ
ทุกกระบวนกำรที่เก่ียวข้องตั้งแต่กำรพัฒนำทำงเภสัชกรรมไปจนถึงกำรควบคุมผลิตภัณฑ์ส ำเร็จรูปตลอดอำยุกำรใช้
งำน (Shelf-life) ได้อย่ำงยั่งยืน น ำไปสู่ผลส ำเร็จในกำรประกันด้ำนคุณภำพ ควำมปลอดภัย และประสิทธิภำพของ
ผลิตภัณฑ์ยำ    

อนึ่ง หลักเกณฑ์ที่มีควำมส ำคัญอย่ำงยิ่งส ำหรับกำรพัฒนำระบบคุณภำพในภำคอุตสำหกรรมยำที่พัฒนำ
โดยองค์กร ICH คือ ICH Q8 (R2) Pharmaceutical development ได้กล่ำวถึงหลักกำรของ Quality by Design 
(QbD) หมำยถึง กำรวำงแผนและสร้ำงรำกฐำนให้ผลิตภัณฑ์และกระบวนกำรผลิตที่เกี่ยวข้องนั้นมีคุณภำพเป็นไป
ตำมข้อก ำหนดหรือมำตรฐำนที่อ้ำงอิง ประกอบไปด้วย 7 ขั้นตอน ได้แก่ (1) ก ำหนด Quality Target Product 
Profile (QTPP) (2) กำรออกแบบและก ำหนดลักษณะทำงคุณภำพที่ส ำคัญของผลิตภัณฑ์ (Product design and 
understanding) (3) กำรออกแบบและก ำหนดพำรำมิเตอร์ที่ส ำคัญของกระบวนกำรผลิต (Process design and 
understanding) (4) กำรประเมินควำมเสี่ยง (Risk assessment) (5) กำรก ำหนด Critical Quality Attributes 
(CQAs) ของผลิตภัณฑ์ยำ และ Critical Process Parameters (CPPs) ของกระบวนกำรผลิตยำ (6) กำรระบุ 
Design space (7) ก ำหนดมำตรกำรส ำหรับกำรควบคุม (Control strategy) ทั้งนี้ ในหลักเกณฑ์ ICH Q8 ยังได้
กล่ำวถึงกำรน ำ Process Analytical Technology (PAT) มำประยุกต์ใช้โดยเฉพำะอย่ำงยิ่งในขั้นตอน Control 
strategy ซึ่งเป็นวิธีกำรที่ใช้ในกำรควบคุม เพ่ือให้มั่นใจว่ำลักษณะทำงคุณภำพและพำรำมิเตอร์ที่ส ำคัญเป็นไป
ตำมท่ีระบุไว้  

ทั้งนี้ หนึ่งในกระบวนกำรที่ส ำคัญอย่ำงยิ่งส ำหรับมำตรกำรกำรควบคุม (Control strategy) ได้แก่ 
กระบวนกำรสุ่มตัวอย่ำง (Sampling) เพ่ือน ำตัวอย่ำงที่ได้ไปวิเครำะห์ด้ำนคุณภำพหรือปริมำณต่อไป อย่ำงไรก็ตำม 
ควำมท้ำทำยของกระบวนกำรสุ่มตัวอย่ำงในประเด็นของควำมมั่นใจว่ำปริมำณหรือสัดส่วนของตัวอย่ำงที่ถูกสุ่มมำ
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ในปริมำณน้อยเพ่ือกำรวิเครำะห์นั้น จะสำมำรถเป็นตัวแทนของปริมำณผลิตภัณฑ์ทั้งหมด (Bulk) ในกระบวนกำร
ได้อย่ำงแท้จริง โดยจำกแนวคิดดังกล่ำว ทำงหน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำนยำในต่ำงประเทศ จึงประกำศข้อก ำหนดด้ำน 
GMP ที่กล่ำวถึงเทคโนโลยีที่ใช้ส ำหรับกำรวิเครำะห์ในกระบวนกำรผลิต (PAT) ซึ่งเป็นเครื่องมือหรือระบบที่ใช้ใน
กำรตรวจสอบตำมระยะเวลำจริง (Real-time measurement) หรือตรวจสอบอย่ำงรวดเร็ว (Rapid measurement) 
ส ำหรับสำรที่ใช้ระหว่ำงกระบวนกำรผลิต (In-process materials) เพ่ือให้ได้ข้อมูลที่สำมำรถยืนยันควำมเหมำะสม
ของกระบวนกำรไปจนกระทั่งได้ผลิตภัณฑ์ส ำเร็จรูปที่คงไว้ซึ่งมำตรฐำนด้ำนคุณภำพและประสิทธิภำพ   

ปัจจุบัน หน่วยงำนก ำกับดูแลในต่ำงประเทศมีกำรน ำหลักกำรของ Quality by Design (QbD) ดังกล่ำว
ข้ำงต้นมำใช้ในกำรก ำกับดูแลมำกยิ่งขึ้น ตัวอย่ำงเช่น ในช่วงปี ค.ศ. 2002 (พ.ศ. 2545) หน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำน
ยำของสหรัฐอเมริกำ (The United States Food and Drug Administration) น ำหลักกำร QbD มำอ้ำงอิงใน
ขั้นตอนของกำรพิจำรณำทะเบียนต ำรับยำใหม่ (New drug applications) โดยมีกำรประกำศข้อก ำหนดด้ำน
หลักเกณฑ์และวิธีกำรที่ดีในกำรผลิตยำ (GMP) ที่มีกำรกล่ำวถึงกำรน ำเทคโนโลยีกำรวิเครำะห์ในกระบวนกำรผลิต 
(PAT) ไว้ เพ่ือเป็นปัจจัยทำงด้ำนกระบวนกำรผลิตมำประกอบกำรพิจำรณำอนุมัติทะเบียนต ำรับยำ ต่อมำในปี ค.ศ. 
2005 (พ.ศ. 2548) ได้ก ำหนดให้ผู้ที่ยื่นขอทะเบียนต ำรับยำใหม่ต้องมีเอกสำรที่เกี่ยวข้องกับกำรควบคุม
กระบวนกำรผลิตตำมแนวทำงของ Quality by Design ประกอบด้วย ขณะเดียวกัน ในปี ค.ศ. 2003 (พ.ศ. 2546) 
หน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำนยำของสหภำพยุโรป (European Medicines Agency) มีกำรจัดตั้ง EMEA PAT team 
เพ่ือสนับสนุนกำรด ำเนินกำรตำมหลักกำร QbD และ PAT ไว้อย่ำงชัดเจน ซึ่งนอกจำกจัดตั้งเพ่ือวัตถุประสงค์ใน
กำรแบ่งปันองค์ควำมรู้และประสบกำรณ์ระหว่ำงหน่วยงำน รวมถึงกำรจัดกำรฝึกอบรมแล้ว ยังมีเป้ำหมำยในกำร
เสริมสร้ำงกำรปฏิบัติจริงด้วยกำรจ ำลองกำรยื่นขอทะเบียนต ำรับให้สอดคล้องตำมแนวทำงกำรประยุกต์ใช้ PAT ใน
กระบวนกำรผลิตทีน่ ำไปสู่แนวทำงกำรด ำเนินกำรของหน่วยงำนต่อไป  

ดังนั้น จึงอำจกล่ำวได้ว่ำ อนำคตของอุตสำหกรรมกำรผลิตยำในประเทศไทยนั้น ไม่อำจหลีกเลี่ยงกำร
บังคับใช้ทำงกฎหมำยจำกกำรประยุกต์ใช้ PAT ในกระบวนกำรผลิตยำได้อย่ำงแน่นอน เพ่ือแสดงถึงศักยภำพกำร
ผลิตยำของประเทศที่มีควำมทัดเทียมกับมำตรฐำนสำกล ทั้งนี้ เนื่องจำกเทคโลโนยีในกำรควบคุมกระบวนกำรผลิต
ปัจจุบันมีควำมหลำกหลำยส ำหรับกำรน ำไปประยุกต์ใช้ในอุตสำหกรรมกำรผลิตในแต่ละแขนงแตกต่ำงกัน 
ตัวอย่ำงเช่น Chromatography, Spectroscopy, Mass spectrometry และ Process chemometrics อย่ำงไร
ก็ตำม เทคนิคที่มักจะพบกำรน ำมำใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตทำงเภสัชกรรมตั้งแต่ระดับเภสัช
เคมีภัณฑ์ตลอดจนเภสัชภัณฑ์ส ำเร็จรูปคือ Molecular spectrometry หรือ Spectrometry 

ในกำรนี้ จึงรวบรวมควำมรู้พ้ืนฐำนและข้อมูลประกอบกำรประยุกต์ใช้ PAT ด้วยเทคนิค Spectrometry 
เพ่ือจัดท ำสรุปองค์ควำมรู้ของเครื่องมือหรืออุปกรณ์และคุณสมบัติของตัวอย่ำงผลิตภัณฑ์ที่เหมำะสมส ำหรับวิธีกำร
วิเครำะห์กระบวนกำร โดยน ำเสนอหลักกำรพ้ืนฐำนของระบบกำรสุ่มตัวอย่ำง (Sampling system) และ 
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Molecular spectrometry ซึ่ งประกอบด้ วย  Mid-infrared spectrometry, Near-infrared spectrometry, 
UV-visible spectrometry และ Raman spectrometry รวมไปถึงประเภทของเครื่องมือและอุปกรณ์ที่นิยม
ส ำหรับกำรปฏิบัติงำน รูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำงที่เหมำะสมในกำรใช้งำน และกำรเปรียบเทียบคุณสมบัติที่ส ำคัญของ
แต่ละเทคนิคดังกล่ำว   

วัตถุประสงค์ 

เ พ่ือศึกษำข้อมูลองค์ควำมรู้ด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตหรือ Process Analytical 
Technology ด้วยเทคนิค Spectrometry เพ่ือน ำไปประยุกตใ์ช้ในกระบวนกำรท ำงำนที่เก่ียวข้อง  

ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ 

1. พนักงำนเจ้ำหน้ำที่และผู้ที่สนใจ เกิดควำมรู้ควำมเข้ำใจและ/หรือได้ทบทวนในหลักกำรของระบบกำร
สุ่มตัวอย่ำง (Sampling system) และพ้ืนฐำนของเทคนิค Molecular spectrometry ซึ่งเป็นองค์ควำมรู้ที่จ ำเป็น
ส ำหรับกำรต่อยอดควำมรู้ควำมเข้ำใจในหลักกำรท ำงำนของเครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์
กระบวนกำรต่อไป 

2. พนักงำนเจ้ำหน้ำที่และผู้ที่สนใจ เกิดควำมรู้ควำมเข้ำใจถึงคุณลักษณะโดยทั่วไป คุณสมบัติของตัวอย่ำง 
หลักกำรท ำงำนของเครื่องมือหรืออุปกรณ์ รูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง ข้อดี/ข้อจ ำกัด และตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ของ
เทคนิค Spectrometry ในแต่ละประเภทส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร  

3. พนักงำนเจ้ำหน้ำที่และผู้ที่สนใจ สำมำรถเปรียบเทียบคุณสมบัติและกำรใช้งำนที่แตกต่ำงกันของเทคนิค 
Spectrometry ในแต่ละประเภทส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร อันน ำไปสู่กำรประยุกต์ใช้องค์ควำมรู้
ร่วมกับกำรก ำกับดูแลด้ำนยำในส่วนของกำรควบคุมมำตรฐำนกำรผลิตยำ ร่วมกับกำรส่งเสริมศักยภำพของผู้ผลิต
ยำในประเทศได้  

ขอบเขตการศึกษา 

หลักกำรพ้ืนฐำนและวิธีกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรด้วยเทคนิค Spectrometry ร่วมกับเทคโนโลยีทำง
อุตสำหกรรมกำรผลิตที่เรียกว่ำ Process Analytical Technology ตำมหลักเกณฑ์ของ ICH Q8    

กรอบแนวคิดในการศึกษาครั้งนี้ 

1. รวบรวมข้อมูลในรูปแบบบทควำมวิชำกำรและวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องกับระบบกำรสุ่มตัวอย่ำง 
(Sampling system) หลักกำร Spectrometry และเครื่องมือหรืออุปกรณ์ PAT ที่เก่ียวข้อง  
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2. วำงแผน และประมวลผล เพ่ือเรียบเรียงกำรน ำเสนอข้อมูลเชื่อมโยงระหว่ำงควำมเหมำะสมส ำหรับกำร
ตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรด้วยเทคนิค Spectrometry ในแต่ละประเภท และชนิดของเครื่องมือหรืออุปกรณ์ 
PAT รวมถึงรูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง   

3. น ำเสนอข้อมูลของเทคนิค Spectrometry ในแต่ละประเภท ซึ่งประกอบด้วยคุณลักษณะโดยทั่วไป 
คุณสมบัติของตัวอย่ำง หลักกำรท ำงำนของเครื่องมือหรืออุปกรณ์ รูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง ข้อดี/ข้อจ ำกัด และ
ตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร    

4. สรุปกำรเปรียบเทียบสำระส ำคัญของเทคนิค Spectrometry ในแต่ละประเภท เพ่ือสะดวกต่อกำรท ำ
ควำมเข้ำใจในภำพรวม 
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บทที่ 2 ทบทวนวรรณกรรม 

ผู้จัดท ำได้รวบรวมและศึกษำวรรณกรรมที่เสริมสร้ำงให้เกิดควำมรู้ควำมเข้ำใจในหัวข้อที่เกี่ยวข้องกับ 
Process Analytical Technology (PAT) ตั้งแต่ประวัติควำมเป็นมำ นิยำม หลักกำรและเหตุผลที่มีกำรน ำมำปรับ
ใช้ในกระบวนกำรผลิต รูปแบบของกำรสุ่มตัวอย่ำงในกระบวนกำรผลิต เครื่องหรืออุปกรณ์ PAT ที่มีกำรน ำมำใช้ใน
กำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร ตลอดจนหลักกำรพ้ืนฐำนและตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ใน
กระบวนกำรผลิตของเทคนิค Spectrometry ทั้ง 4 ประเภท ได้แก่ Mid-infrared spectrometry, Near-infrared 
spectrometry, UV-visible spectrometry และ  Raman spectrometry โ ด ย เทคนิ ค แต่ ล ะป ร ะ เ ภ ท มี
รำยละเอียดแสดงคุณสมบัติ รวมถึงควำมส ำคัญของเลือกใช้ตัวอย่ำงกำรตรวจวิเครำะห์และเครื่องมือส ำหรับกำร
ตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร (Process analyzer) ได้อย่ำงเหมำะสม ดังนั้น จึงมีวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องดังต่อไปนี้    

1. ICH harmonized tripartite guideline: Pharmaceutical development Q8(R2) [Aug 2009]  
แนวทำงกำรพัฒนำทำงเภสัชกรรมหรือ Pharmaceutical development จัดท ำโดยองค์กร The 

International Council for Harmonization of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human 
Use (ICH) ซึ่งเป็นองค์กรที่ผนึกองค์ควำมรู้และประสบกำรณ์จำกทั้งหน่วยงำนภำครัฐและภำคเอกชนจำกหลำย
ประเทศทั่วโลก มีจุดประสงค์เพ่ือจัดท ำแนวทำงกำรปฏิบัติร่วมกันในระดับสำกลส ำหรับกำรพัฒนำผลิตภัณฑ์และ
กระบวนกำรผลิตในทำงเภสัชกรรม โดยแนวทำงดังกล่ำวแสดงถึงองค์ควำมรู้ที่ส ำคัญและจ ำเป็นส ำหรับกำรพัฒนำ
ผลิตภัณฑ์และกระบวนกำรผลิต เพ่ือให้สำมำรถออกแบบผลิตภัณฑ์ที่มีคุณภำพและกระบวนกำรผลิตที่มี
ควำมสำมำรถในกำรผลิตผลิตภัณฑ์ตำมท่ีก ำหนดได้อย่ำงสม่ ำเสมอ  

ในส่วนของ Process Analytical Technology นั้น ตำมแนวทำงดังกล่ำวได้มีกำรระบุถึงนิยำมและ
ควำมส ำคัญต่อกำรพัฒนำทำงเภสัชกรรม โดย PAT เป็นเครื่องมือหนึ่งที่ช่วยในกำรน ำทำงและต่อยอดองค์ควำมรู้ที่
แสดงถึงประสิทธิภำพของผลิตภัณฑ์ เพ่ือให้เกิดควำมเข้ำใจเชิงลึกถึงคุณลักษณะของสำรตั้งต้น ขั้นตอนใน
กระบวนกำรผลิต ตลอดจนกำรควบคุมกระบวนกำร อันน ำไปสู่ประโยชน์ที่ก่อเกิดควำมยืดหยุ่นของกำรบังคับ
กฎหมำยในด้ำนกำรพิจำรณำทะเบียนต ำรับและตรวจประเมินสถำนที่ของเจ้ำหน้ำที่ภำครัฐได้ นอกจำกนี้ ในส่วน
ของภำคผนวกยังกล่ำวถึงแนวทำงกำรน ำ PAT ไปประยุกต์ใช้อย่ำงเหมำะสมในขั้นตอนที่เกี่ยวข้องของกระบวนกำรผลิต 
เพ่ือปรับปรุงกระบวนกำรให้เป็นไปตำมหลักกำรของ Quality by Design ได้มำกยิ่งขึ้น    

2 .  Guidance for Industry PAT – A framework for innovative Pharmaceutical Development, 
Manufacturing, and Quality Assurance (USFDA, 2004)  

แนวทำงส ำหรับอุตสำหกรรมกำรผลิตยำ จัดท ำโดยหน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำนยำ กระทรวงสำธำรณสุขของ
สหรัฐอเมริกำ ซึ่งได้จัดท ำในรูปแบบของหลักเกณฑ์กำรก ำกับดูแล (Regulatory framework) ในส่วนของ 
Process Analytical Technology เพ่ือเป็นกำรส่งเสริมให้เกิดกำรพัฒนำจำกผู้ประกอบกำรด้ำนยำโดยสมัครใจ
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และน ำไปสู่กำรประยุกต์ใช้ในกระบวนกำรพัฒนำทำงเภสัชกรรม กระบวนกำรผลิตยำ และกำรประกันคุณภำพ โดย
เนื้อหำในหลักเกณฑ์กำรก ำกับดูแลดังกล่ำวตั้งอยู่บนพ้ืนฐำนควำมรู้ควำมเข้ำใจด้ำนกระบวนกำรผลิต (Process 
understanding) ที่จะผลักดันให้เกิดนวัตกรรมใหม่ ๆ และกระบวนกำรตัดสินใจตำมระดับควำมเสี่ ยงจำก
หน่วยงำนก ำกับดูแลและผู้ประกอบกำรด้ำนยำ ทั้งนี้ ประกอบไปด้วย 2 ส่วน ได้แก่ (1) หลักกำรทำงวิชำกำรและ
เครื่องมือต่ำงๆ ที่สนับสนุนให้เกิดนวัตกรรมขึ้น (2) กลยุทธส ำหรับกำรประยุกต์ใช้ในหน่วยงำนก ำกับดูแลที่รองรับ
นวัตกรรมนั้น   

3 .  Ultraviolet, Visible, and Fluorescence Spectroscopy (Penner, 2017)  และ Infrared and 
Raman Spectroscopy (Rodriguez-Saona et al., 2017) 

หนังสือดังกล่ำวอธิบำยถึงองค์ควำมรู้และหลักกำรเบื้องต้นของสเปกโทรสโกปี (Spectroscopy) ซึ่งเป็น
กำรเกิดปฏิกิริยำระหว่ำงคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำ (Electromagnetic radiation) และสสำรที่สนใจ ก่อให้เกิดเป็น
พลังงำนในรูปแบบโฟตอน ซึ่งน ำมำสู่ที่มำและกลไกกำรท ำงำนของเครื่องมือส ำหรับตรวจวิเครำะห์ทั้ง 4 ประเภท 
ได้แก่ Mid-infrared spectrometry, Near-infrared spectrometry, UV-visible spectrometry และ Raman 
spectrometry โดยแต่ละเทคนิคมีควำมแตกต่ำงของกำรเปลี่ยนแปลงระดับพลังงำนภำยในโมเลกุลของสสำร
หลังจำกได้รับกำรกระตุ้นโดยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำที่ควำมถี่จ ำเพำะ ส่งผลให้คุณสมบัติในกำรตรวจวิเครำะห์แต่ละ
เทคนิคแตกต่ำงกันด้วย  

4. Process Analytical Chemistry (McLennan and Kowalski, 1995)  
 หนงัสือเล่มนี้อธิบำยถึงหลักกำรของ Process Analytical Chemistry หรือเรียกอีกอย่ำงหนึ่งว่ำ Process 
Analytical Technology เช่นกัน โดยมีรำยละเอียดตั้งแต่ควำมเป็นมำของวิธีกำรตรวจวิเครำะห์ในผลิตภัณฑ์
สุดท้ำยแบบดั้งเดิมจนริเริ่มประยุกต์ใช้หลักกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรในปัจจุบันและลักษณะควำมแตกต่ำง
ของแต่ละวิธีกำรตรวจวิเครำะห์ รูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์และควำมแตกต่ำงของแต่ละวิธีกำรสุ่ม
ตัวอย่ำง อุปกรณ์ Probe แต่ละชนิดที่ใช้ในกำรสุ่มตัวอย่ำง คุณสมบัติของเส้นใยแก้วน ำแสงแต่ละชนิด ระบบกำร
สุ่มตัวอย่ำงจำก Sampling point ไปยังเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ ตลอดจนเครื่อง Spectrometer และ Detector 
ที่น ำมำใช้กับเทคนิค Spectrometry ทั้ ง  4 ประเภท ได้แก่  Mid-infrared spectrometry, Near-infrared 
spectrometry, UV-visible spectrometry และ Raman spectrometry  

5. Fundamentals of Fourier Transform Infrared Spectroscopy (Smith, 2011)  
หนังสือเล่มนี้อธิบำยโดยละเอียดถึงหลักกำรพ้ืนฐำนและกลไกกำรท ำงำนของเครื่องมือที่ใช้เทคนิค Spectrometry 
และอุปกรณ์ Probe ที่ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์ โดยแสดงกลไกกำรท ำงำนของเครื่องมือแต่ละชนิดตั้งแต่กำร
ขั้นตอนกำรรับ-ส่งสัญญำณ กำรกระจำยแสง กำรสแกนหำควำมยำวคลื่นที่ก ำหนด กำรสะท้อนแสง กำรกรองควำม
เข้มแสง และกำรประมวลผลสัญญำณให้เกิดเป็นสเปคตรัม ทั้งนี้ กลไกกำรท ำงำนของเครื่อง Spectrometer จะ
แตกต่ำงกันขึ้นอยู่กับประเภทของเทคนิค Spectrometry ที่น ำมำใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์ 
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ปัจจุบัน จำกภำพรวมอุตสำหกรรมกำรผลิตยำของประเทศไทย พบว่ำมีกำรน ำเทคนิค Spectrometry  
มำประยุกต์ใช้ในกระบวนกำรผลิตส ำหรับกำรตรวจเอกลักษณ์ (Identification) ของวัตถุดิบที่จะน ำไปใช้ในกำรผลิต 
ซึ่งสอดคล้องตำมหลักเกณฑ์ GMP (หมวด 5 ข้อ 30 และภำคผนวก 7) ระบุให้มีกำรเก็บตัวอย่ำงจำกทุกภำชนะ
บรรจุของทั้งรุ่น ซึ่งกำรสุ่มตัวอย่ำงในทุกภำชนะบรรจุแบบดั้งเดิมจะเป็นรูปแบบที่มีกำรสัมผัสตัวอย่ำงยำและใช้
เวลำในกำรตรวจวิเครำะห์นำน โดยเฉพำะวัตถุดิบรูปแบบปรำศจำกเชื้อที่มีควำมเสี่ยงต่อกำรปนเปื้อนสูง จึงมีกำร
น ำเทคนิคของ  Near-infrared และ Raman spectrometry มำใช้ในกำรตรวจสอบเอกลักษณ์ของวัตถุดิบ 
เนื่องจำกเทคนิคดังกล่ำวสำมำรถตรวจวิเครำะห์ได้โดยไม่จ ำเป็นต้องสุ่มตัวอย่ำง หรือไม่สัมผัสตัวอย่ำง (Non-
invasive) เพ่ือเป็นกำรลดควำมเสี่ยงต่อกำรปนเปื้อนของวัตถุดิบ อีกท้ัง ยังเป็นกำรลดระยะเวลำกำรตรวจวิเครำะห์
ให้สำมำรถด ำเนินกำรขั้นตอนต่อไปในกระบวนกำรผลิตได้อย่ำงรวดเร็ว  

ในส่วนของบทบำทหน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำนยำของประเทศไทยนั้น มีข้อก ำหนดส ำหรับกำรปล่อยผ่ำน
แบบพำรำเมตริก (Parametric release) ซึ่งหมำยถึง ระบบกำรปล่อยผ่ำนที่รับประกันว่ำผลิตภัณฑ์มีคุณภำพ
ตำมที่คำดหวัง บนพ้ืนฐำนของข้อมูลที่เก็บรวบรวมระหว่ำงกำรผลิต ดังมีรำยละเอียดตำมภำคผนวกที่ 15 ท้ำย
ประกำศกระทรวงสำธำรณสุข เรื่อง กำรก ำหนดรำยละเอียดเกี่ยวกับหลักเกณฑ์และวิธีกำรในกำรผลิตยำแผน
ปัจจุบัน และแก้ไขเพ่ิมเติมหลักเกณฑ์และวิธีกำรในกำรผลิตยำแผนโบรำณ ตำมกฎหมำยว่ำด้วยยำ พ.ศ.๒๕๕๙ 
กล่ำวคือ หลักกำรปล่อยผ่ำนแบบพำรำเมตริกเป็นกำรพิจำรณำผลกำรทดสอบและควบคุมระหว่ำงกำรผลิตอย่ำง
ครอบคลุมทั้งหมด เพ่ือสำมำรถเป็นหลักประกันในกำรปล่อยผ่ำนผลิตภัณฑ์ส ำเร็จรูปมำกกว่ำกำรทดสอบผลิตภัณฑ์
ส ำเร็จรูปเพ่ือปล่อยผ่ำน สืบเนื่องจำกผลิตภัณฑ์ยำบำงประเภท โดยเฉพำะยำปรำศจำกเชื้อรูปแบบของเหลวที่ท ำ
ให้ปรำศจำกเชื้อในขั้นตอนสุดท้ำยในภำชนะบรรจุสุดท้ำยเท่ำนั้น (Terminally sterilized) เช่น น้ ำเกลือหรือ
ของเหลวส ำหรับฉีดเข้ำร่ำงกำยที่ปริมำตรมำก โดยปกติภำยหลังกำรผลิตเสร็จสิ้นแล้วจะต้องผ่ำนกำรทดสอบ
วิเครำะห์ในหัวข้อกำรปรำศจำกเชื้อ (Sterility) ซึ่งใช้ระยะเวลำนำนถึง 14 วัน รวมถึงผลิตภัณฑ์มีลักษณะเทอะทะ 
(Bulky) ส่งผลกระทบต่อพ้ืนที่จัดเก็บที่จ ำกัดและไม่สำมำรถขำยได้ในระหว่ำงรอผลกำรทดสอบ ดังนั้น ผลิตภัณฑ์
ดังกล่ำวจึงเข้ำข่ำยผลิตภัณฑ์ที่สำมำรถด ำเนินกำรปล่อยผ่ำนเพ่ือจ ำหน่ำยได้โดยไม่ต้องรอกำรทดสอบผลิตภัณฑ์
ส ำเร็จรูปสุดท้ำย (Finished product testing) ซึ่งจะต้องผ่ำนพิจำรณำจำกพำรำมิเตอร์ในกระบวนกำรผลิตและ
ผลกำรทดสอบควบคุมในระหว่ำงกระบวนกำรผลิตที่สอดคล้องตำมข้อก ำหนดในทุกกรณี  

อย่ำงไรก็ตำม กำรด ำเนินกำรดังกล่ำวยังไม่จัดเป็นกำรควบคุมคุณภำพในลักษณะตำมระยะเวลำจริง (Real-time) 
ในกระบวนกำรผลิตตำมนิยำมของกำรวิเครำะห์ในกระบวนกำรผลิต (Process Analytical Technology) ซึ่งจะ
กล่ำวในรำยละเอียดต่อไป ทั้งนี้ ผู้จัดท ำเห็นว่ำ ถึงแม้กำรด ำเนินกำรตำมที่กล่ำวมำนั้นยังไม่จัดเป็นกำรประยุกต์ใช้
หลักกำร Process Analytical Technology อย่ำงแท้จริง แต่สำมำรถถือเป็นแนวทำงด ำเนินกำรเบื้องต้นที่สำมำรถ
ปูทำงไปสู่กำรพัฒนำศักยภำพและยกระดับมำตรฐำนกระบวนกำรผลิตต่อไปในภำยภำคหน้ำได ้  
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บทที่ 3 วธิีการศึกษา 

ผู้จัดท ำได้สืบค้นและรวบรวมข้อมูลจำกแหล่งเอกสำรทำงวิชำกำรต่ำง ๆ ทั้ง ในรูปแบบต ำรำเรียน  
หลักเกณฑ์แนวทำง และวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องตั้งแต่ควำมรู้พ้ืนฐำนและตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ของ Process 
Analytical Technology (PAT) ด้วยเทคนิค Spectrometry จำกนั้น จึงน ำองค์ประกอบที่ส ำคัญทั้งหมดจำกกำร
สืบค้นมำเรียบเรียงและสรุปเชิงสังเครำะห์ในรูปแบบเอกสำรวิชำกำรฉบับนี้ พร้อมทั้งมีกำรแสดงตัวอย่ำงในรูปแบบ
แผนภำพและตำรำง เพ่ือสะดวกต่อกำรท ำควำมเข้ำใจของผู้อ่ำนมำกยิ่งขึ้น โดยแบ่งหัวข้อออกเป็นดังนี้    

1. บทน ำแสดงควำมเป็นมำของ Process Analytical Technology (PAT) ที่เก่ียวข้องกับอุตสำหกรรม
กำรผลิต  

2. ระบบกำรสุ่มตัวอย่ำง (Sampling system) เพ่ือตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิต   
3. หลักกำรพื้นฐำนทำง Molecular spectrometry   
4. ประเภทของเส้นใยแก้วน ำแสง (Optical fibers) และ Probes ส ำหรับอุปกรณ์กำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือ

ตรวจวิเครำะห์ 
5. คุณลักษณะที่ส ำคัญ ข้อดี/ข้อจ ำกัด เครื่องมือหรืออุปกรณ์ และตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ ใน

กระบวนกำรผลิตของเทคนิค Spectrometry แต่ละประเภท ได้แก่ 
1) Mid-infrared spectrometry 
2) Near-infrared spectrometry 
3) UV-visible spectrometry 
4) Raman spectrometry 

6. สรุปผลในรูปแบบตำรำงแสดงกำรเปรียบเทียบคุณลักษณะโดยรวมของเทคนิค Spectrometry ทั้ง 4 
ประเภทดังกล่ำว ดังมีรำยละเอียดในภำคผนวก 1   

 

 

  



9 

 

บทที่ 4 ผลการด าเนินงาน 

1. บทน า 

เทคโนโลยีกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิต หรือที่รู้จักกันในนำม Process Analytical Technology 
(PAT) ซึ่งแต่เดิมเรียกว่ำ Process Analytical Chemistry นั้น เป็นกำรประยุกต์เทคนิคด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์ไป
ใช้ส ำหรับตรวจติดตำมและควบคุมกระบวนกำรผลิตทำงอุตสำหกรรมเคมี โดยข้อมูลที่ได้จำกกำรตรวจวิเครำะห์นั้น
เป็นประโยชน์ส ำหรับกำรควบคุมกระบวนกำรให้มีคุณสมบัติตำมเกณฑ์ที่ก ำหนด และก่อให้เกิดกระบวนกำรที่มี
ประสิทธิภำพในแง่มุมของควำมสำมำรถในกำรผลิต คุณภำพ ต้นทุน ควำมสม่ ำเสมอ และกำรลดปริมำณของเสีย 
ควำมเป็นมำของกำรประยุกต์ใช้ PAT ในกระบวนกำรผลิตเริ่มต้นจำกภำคอุตสำหกรรมปิโตรเลียมและปิโตรเคมี
ตั้งแต่ช่วงปี ค.ศ.1950 โดยต่อมำเริ่มมีกำรพัฒนำต่อยอดเพ่ือปรับใช้กับอุตสำหกรรมด้ำนอ่ืน ๆ เช่น เคมีภัณฑ์ 
สำรเคมีที่ใช้ในสินคำ้โภคภัณฑ์ อำหำร เทคโนโลยีชีวภำพ และเภสัชกรรม เป็นต้น  

รูปแบบของอุตสำหกรรมกำรผลิตทำงเคมีแบบดั้งเดิมจะด ำเนินกำรดึงตัวอย่ำงจำกกระบวนกำรที่บริเวณ
จุดสุ่มตัวอย่ำง และน ำส่งตัวอย่ำงไปยังห้องปฏิบัติกำรเพ่ือตรวจวิเครำะห์ซึ่งมักจะตั้งอยู่บริเวณแยกต่ำงหำกจำก
สถำนที่ผลิต จำกนั้นกำรตรวจวิเครำะห์ตัวอย่ำงจะด ำเนินกำรโดยผู้ปฏิบัติงำนที่ผ่ำนคุณสมบัติตำมก ำหนดร่วมกับ
กำรใช้เครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่โดยทั่วไปสำมำรถให้ผลกำรวิเครำะห์ในระยะเวลำหลำยชั่วโมงไปจนถึงหลำยวัน 
รูปแบบของกำรตรวจวิ เครำะห์ดังกล่ำวจึงเป็นกำรวัดประสิทธิผลของกระบวนก ำรผลิตแบบย้อนหลัง 
(Retrospective) เพ่ือเป็นข้อมูลส ำหรับตัดสินใจว่ำผลผลิตที่ได้จำกกระบวนกำรมีคุณสมบัติสอดคล้องตำมเกณฑ์ที่
ก ำหนดหรือจ ำเป็นต้องปรับปรุงกระบวนกำรผลิตให้เหมำะสมตลอดจนอำจจ ำเป็นต้องละทิ้งรุ่นของกำรผลิตนั้น ๆ 
กรณีพบปัญหำร้ำยแรงในภำยหลัง หรือเป็นข้อมูลส ำหรับกำรตัดสินใจปล่อยผ่ำนในแต่ละขั้นตอนกำรผลิตย่อยของ
กระบวนกำรผลิตได้ ดังนั้นแล้ว กำรได้ข้อมูลผลกำรวิเครำะห์ที่ล่ำช้ำจึงส่งผลต่อควำมต่อเนื่องของกระบวนกำรผลิต
ได้อย่ำงชัดเจน    

แนวคิดของกำรประยุกต์ใช้ PAT ในกระบวนกำรผลิตจึงริเริ่มขึ้นเพ่ือแก้ปัญหำที่พบจำกกำรผลิตรูปแบบ
ดั้งเดิม หัวใจส ำคัญของแนวคิดดังกล่ำวคือ กำรติดตั้งเครื่องมือหรืออุปกรณ์ส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ภำยใน
บริเวณเดียวกันกับสถำนที่ผลิต โดยมีกำรออกแบบให้สำมำรถติดตั้งเครื่องมือหรืออุปกรณ์ในต ำแหน่งใกล้เคียงหรือ
ภำยในกระบวนกำรผลิตได้ ซึ่งเครื่องมือหรืออุปกรณ์ดังกล่ำวจะต้องมีคุณสมบัติทนทำนต่อสภำวะแวดล้อมใน
สถำนที่ผลิตได้และได้ผลลัพธ์ที่มีควำมน่ำเชื่อถือ อีกท้ัง กำรปฏิบัติงำนของเครื่องมือหรืออุปกรณ์จะต้องด ำเนินกำร
ได้อย่ำงอัตโนมัติเพ่ือให้สะดวกต่อกำรใช้งำนส ำหรับผู้ปฏิบัติงำนที่ไม่เชี่ยวชำญในด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์ (พนักงำน
ฝ่ำยผลิต) และสำมำรถประมวลผลแสดงข้อมูลได้อย่ำงทันทีตำมระยะเวลำจริง (Real-time) เพ่ือประโยชน์ในกำร
ติดตำมและควบคุมกระบวนกำรผลิตได้อย่ำงมีประสิทธิภำพ   
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หำกเปรียบเทียบขั้นตอนกำรด ำเนินกำรระหว่ำงรูปแบบกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตแบบดั้งเดิม
และกำรประยุกต์ใช้ PAT ดังแสดงตำมรูปที่ 1 จะเห็นว่ำกำรควบคุมกระบวนกำรแบบดั้งเดิมนั้น (รูปที่ 1(a)) 
ประกอบไปด้วยหลำยขั้นตอนย่อยตั้งแต่กำรสุ่มตัวอย่ำง กำรน ำส่งตัวอย่ำงไปยังห้องปฏิบัติกำร กำรด ำเนินกำร
ตรวจวิเครำะห์ กำรรำยงำนผล และกำรตัดสินใจในขั้นตอนสุดท้ำย ซึ่งส่งผลให้ใช้ ระยะเวลำนำนในกระบวนงำน
ทั้งหมด ทั้งนี้ ยังมีควำมจ ำเป็นต้องจัดจ้ำงหรือฝึกอบรมพนักงำนให้มีควำมเชี่ยวชำญในกำรด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์ 
และจัดซื้อเครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่มีเทคโนโลยีขั้นสูงอีกด้วย ในขณะที่ กำรควบคุมกระบวนกำรโดยใช้ PAT (รูปที่ 
1(b)) ซึ่งมีเครื่องมือหรืออุปกรณ์ตรวจวิเครำะห์ที่ด ำเนินกำรแบบอัตโนมัติและไม่จ ำเป็นต้องใช้พนักงำนที่มีควำม
เชี่ยวชำญเฉพำะด้ำน ท ำให้สำมำรถด ำเนินกำรตรวจวิเครำะห์ได้อย่ำงรวดเร็วและตัดสินใจได้ในเวลำอันสั้น  

 
รูปที่ 1 แสดงควำมแตกต่ำงของขั้นตอนกำรควบคุมกระบวนกำรผลิต  

(a) แบบดั้งเดิม (b) แบบประยุกต์ PAT (McLennan, 1995) 

จุดเริ่มต้นของกำรน ำเทคโนโลยีที่ใช้ส ำหรับกำรวิเครำะห์ในกระบวนกำรผลิตในภำคเภสัชอุตสำหกรรม 
สืบเนื่องจำกหน่วยงำนก ำกับดูแลด้ำนยำได้ตระหนักถึงกำรควบคุมในกระบวนกำรผลิตยำที่เข้มงวดเพ่ือให้ได้
ผลิตภัณฑ์ยำที่มีประสิทธิภำพมำกขึ้นและประกอบกับกำรพิจำรณำอนุมัติทะเบียนต ำรับยำ ในช่วงปี ค.ศ. 2002 
(พ.ศ. 2545) ได้มีกำรประกำศข้อก ำหนดด้ำนหลักเกณฑ์และวิธีกำรที่ดีในกำรผลิตยำ (Good Manufacturing 
Practice) เพ่ือยกระดับกำรผลิตยำให้มีมำตรฐำนมำกยิ่งขึ้น อีกทั้ง กล่ำวถึงเทคโนโลยีที่ใช้ส ำหรับกำรวิเครำะห์ใน
กระบวนกำรผลิต (Process Analytical Technology) ซึ่งเป็นระบบที่ในกำรออกแบบ กำรตรวจวิเครำะห์ และ
กำรควบคุมกระบวนกำรผลิตด้วย โดยจำกคู่มือ The International Conference of Harmonization (ICH) Q8 
(R2): Pharmaceutical development ก ำหนดนิยำมของ PAT หมำยถึง ระบบที่ ใช้ในกำรออกแบบ กำร
วิเครำะห์ และกำรควบคุมกระบวนกำรผลิตได้ตำมระยะเวลำจริงในระหว่ำงกระบวนกำร ส ำหรับคุณลักษณะที่
ส ำคัญทำงด้ำนคุณภำพและประสิทธิภำพทั้งในระดับวัตถุดิบตั้งต้นและผลิตภัณฑ์ระหว่ำงกระบวนกำรผลิต รวมไป
ถึงทุกข้ันตอนกำรผลิตที่เกี่ยวข้อง เพ่ือท ำให้มั่นใจได้ว่ำผลิตภัณฑ์สุดท้ำยมีคุณภำพตำมท่ีก ำหนด  

ในปัจจุบัน มีเทคโลโนยีในกำรควบคุมกระบวนกำรผลิตที่หลำกหลำยส ำหรับกำรน ำไปประยุกต์ใช้ใน
อุตสำหกรรมกำรผลิตในแต่ละแขนงแตกต่ำงกัน ตัวอย่ำงเช่น Chromatography, Spectroscopy, Mass 
spectrometry และ Process chemometrics อย่ำงไรก็ตำม เนื้อหำในเอกสำรวิชำกำรฉบับนี้น ำเสนอหนึ่งใน
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เทคนิคที่มักจะพบกำรน ำมำใช้ในกำรผลิตทำงเภสัชกรรมตั้งแต่ระดับเภสัชเคมีภัณฑ์ตลอดจนเภสัชภัณฑ์ส ำเร็จรูป 
กล่ำวคือ Molecular spectrometry ซึ่ ง ในที่นี้ประกอบด้วย Mid-infrared spectrometry, Near-infrared 
spectrometry, UV-visible spectrometry และ Raman spectrometry โดยมีรำยละเอียดตั้ งแต่หลักกำร
พ้ืนฐำนทำงสเปกโทรสโกปี คุณลักษณะส ำคัญ รูปแบบกำรของสุ่มตัวอย่ำงที่เหมำะสม ประเภทของเส้นใยแก้วน ำ
แสงและ Probe ที่เหมำะสม ชนิดของเครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิต และ
ตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ส ำหรับแต่ละเทคนิคดังกล่ำว   

2. นิยามศัพท ์

Critical Process Parameter (CPP)  

หมำยถึง พำรำมิเตอร์ที่เกี่ยวข้องในกระบวนกำรผลิต ซึ่งควำมแปรปรวนของพำรำมอเตอร์เหล่ำนี้มี
ผลกระทบต่อ Critical quality attribute เป็นเหตุให้ต้องมีกำรควบคุมและติดตำมเพ่ือยืนยันว่ำกระบวนกำรผลิต
นั้นมีคุณภำพตำมท่ีก ำหนดไว้   

Critical Quality Attribute (CQA)  

หมำยถึง คุณสมบัติทำงกำยภำพ เคมี หรือชีววิทยำ รวมถึงลักษณะที่ก ำหนดไว้ให้อยู่ในช่วงที่ยอมรับได้
หรือเกณฑ์ที่จ ำกัด เพ่ือยืนยันว่ำผลิตภัณฑ์นั้นมีคุณภำพตำมท่ีก ำหนด  

Finished product (ผลิตภัณฑ์ส ำเร็จรูป) 

หมำยถึง ผลิตภัณฑ์ยำที่ผ่ำนทุกข้ันตอนของกำรด ำเนินกำรผลิต รวมถึงกำรบรรจุใส่ภำชนะสุดท้ำย   

Manufacture (กำรผลิต) 

หมำยถึง กำรด ำเนินกำรทุกอย่ำงที่เกี่ยวข้องกับกำรจัดซื้อวัตถุดิบ วัสดุกำรบรรจุและผลิตภัณฑ์กำร
ด ำเนินกำรผลิต กำรควบคุมคุณภำพ กำรปล่อยผ่ำน กำรจัดเก็บ และกำรจัดส่งผลิตภัณฑ์ยำ และกำรควบคุมอ่ืน ๆ 
ที่เก่ียวข้อง  

Process Analytical Technology (กำรวิเครำะห์ในกระบวนกำรผลิต) 

 หมำยถึง ระบบที่ใช้ส ำหรับกำรออกแบบ วิเครำะห์ และควบคุมในลักษณะตำมระยะเวลำจริง (Real-
time) ของกระบวนกำรผลิต โดยพิจำรณำจำกพำรำมิเตอร์ของกระบวนกำรผลิต (Critical Process Parameter) 
และคุณสมบัติของวัตถุดิบ (Critical Quality Attribute) ที่ส ำคัญ   
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Spectrometry  

 หมำยถึง กำรประยุกต์ใช้องค์ควำมรู้ทำงวิทยำศำสตร์ด้ำนเปกโทรสโกปี (Spectroscopy) เพ่ือให้สำมำรถ
ได้ผลลัพธ์ในเชิงปริมำณจำกกำรตรวจวิเครำะห์   

Spectroscopy 

 หมำยถึง กำรศึกษำด้ำนปฏิกิริยำระหว่ำงสสำรและพลังงำนคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำ 

3. การตรวจวิเคราะห์และการสุ่มตัวอย่าง  

กำรด ำเนินกำรกำรตรวจวิเครำะห์ทำงคุณภำพของผลิตภัณฑ์สำมำรถแบ่งออกได้เป็น 3 วิธีกำรหลัก ดังนี้    

Off-line analysis กำรสุ่มตัวอย่ำง (ทั้งแบบ Manual และ Automatic) และน ำตัวอย่ำงส ำหรับกำร
วิเครำะห์จำกกระบวนกำรผลิตไปตรวจวิเครำะห์ทำงห้องปฏิบัติกำรซึ่งสถำนที่แยกจำกกันกับสถำนที่ผลิต และ
จ ำเป็นต้องอำศัยนักวิเครำะห์ที่มีควำมรู้ควำมเชี่ยวชำญในกำรปฏิบัติงำน โดยส่วนมำกจะนิยมส ำหรับกำรวิเครำะห์
ที่มีควำมถี่ในกำรสุ่มตัวอย่ำงต่ ำ ควำมซับซ้อนสูงในกำรเตรียมตัวอย่ำงเพ่ือวิเครำะห์ หรือกระบวนกำรวิเครำะห์มี
ควำมซับซ้อนสูง อีกท้ัง มีควำมเหมำะสมส ำหรับกำรวิเครำะห์ที่ใช้เครื่องมือที่มีรำคำสูงมำก  

At-line analysis กำรวิเครำะห์ด้วยวิธีนี้สำมำรถช่วยลดข้อจ ำกัดจำกกำรวิเครำะห์แบบ Off-line 
analysis ได้ โดยมีกำรสุ่มตัวอย่ำง (ทั้งแบบ Manual และ Automatic) ที่ใช้เครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่จ ำเพำะต่อ
กระบวนกำรผลิตหนึ่ง จำกนั้นจึงท ำกำรตรวจวิเครำะห์ในบริเวณสถำนที่ผลิตหรือใกล้เคียงกับจุดสุ่มตัวอย่ำ ง ทั้งนี้ 
มีควำมจ ำเป็นอย่ำงยิ่งท่ีเครื่องมือหรืออุปกรณ์ท่ีใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์มีควำมแข็งแรงคงทนสูง  

On-line analysis กำรสุ่มตัวอย่ำงโดยใช้ระบบกำรตรวจวิเครำะห์อัตโนมัติ (Automated analyzer 
systems) หรือกำรใช้เครื่องหรืออุปกรณ์ในกำรตรวจวิเครำะห์จำกกระบวนกำรโดยอัตโนมัติ สำมำรถแบ่งย่อย
ออกเป็น 3 รูปแบบ ได้แก่  

▪ True on-line analysis กำรสุ่มตัวอย่ำงออกจำกกระบวนกำรและตรวจวิเครำะห์ด้วยเครื่องมือ
หรืออุปกรณ์อัตโนมัติที่ตั้งอยู่ใกล้กับบริเวณสุ่มตัวอย่ำง  

▪ In-line analysis กำรสุ่มตัวอย่ำงโดยใช้ Probe ซึ่งไม่มีกำรสุ่มตัวอย่ำงออกจำกกระบวนกำร และ
กำรตรวจวิเครำะห์รวดเร็วกว่ำ True on-line analysis   

▪ Non-invasive analysis กำรสุ่มตัวอย่ำงและตรวจวิเครำะห์โดยไม่มีกำรสัมผัสกับกระบวนกำร  

จำกข้อมูลดังกล่ำว สำมำรถสรุปกำรเปรียบเทียบลักษณะของวิธีกำรวิเครำะห์ รวมถึงข้อดี -ข้อเสียของ 
แต่ละวิธีกำรตรวจวิเครำะห์ ดังแสดงในตำรำงที่ 1  
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ลักษณะ ข้อดี ข้อเสีย 

Off-line analysis 

 

- อำศัยควำมเชี่ยวชำญในกำรวิเครำะห์ 
- มีควำมยืดหยุ่นในกำรปฏิบัติ 
- สภำวะแวดล้อมถูกควบคุมอย่ำง
เหมำะสม 
- เครื่องมือตรวจวิเครำะห์มีควำม
ซับซ้อน  
- ค่ำใช้จ่ำยในกำรตรวจวิเครำะห์ต่อ
ครั้งต่ ำ 

- ด ำเนินกำรช้ำ 
- ผลกระทบต่อกำรจัดล ำดับ
ควำมส ำคัญในกำรด ำเนินงำน 
- ค่ำใช้จ่ำยด้ำนอ ำนวยกำรสูง  
- ขำดกำรแสดงควำมเป็นเจ้ำของ
ข้อมูล 

At-line analysis 

 

- เครื่องมือจ ำเพำะต่อกระบวนกำร 
- รวดเร็วกว่ำ Off-line 
- เครื่องมือมีควำมซับซ้อนน้อยกว่ำ 
- กำรแสดงควำมเป็นเจ้ำของข้อมูลโดย
บุคลำกรฝ่ำยผลิต   
- ควบคุมกำรจัดล ำดับควำมส ำคัญได้ 

- เครื่อง/อุปกรณ์จ ำเป็นต้องมีควำม
แข็งแรงคงทน เพ่ือสำมำรถทนต่อ
สภำวะในบริเวณกำรผลิตได้  
- ไม่สำมำรถใช้ประโยชน์เครื่องมือ/
อุปกรณ์ได้อย่ำงสูงสุด  

On-line analysis 

 

- รวดเร็วสูง 
- แสดงผลแบบอัตโนมัติ 
- เครื่องมือจ ำเพำะต่อกระบวนกำร 

- ค่ำใช้จ่ำยสูง 
- จ ำเป็นต้องมีระบบกำรตรวจสอบและ
ติดตำมปัญหำที่อำจเกิดข้ึนตลอด 24 
ชั่วโมง 
- ใช้ทรัพยำกรในกำรบ ำรุงรักษำระบบ 
- ต้องกำรระยะเวลำพักระหว่ำง
กระบวนกำร (Downtime) ต่ ำ 
- ต้องกำรกำรจัดประเภทระบบไฟฟ้ำ
อย่ำงเหมำะสม  

ตำรำงที่ 1 แสดงรูปแบบกำรตรวจวิเครำะห์ของ Off-line, At-line, On-line analysis (McLennan, 1995) 
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เมื่อมีควำมเข้ำใจในประเภทของกำรตรวจวิเครำะห์ตัวอย่ำงจำกกระบวนกำรผลิตดังกล่ำวแล้ว ต่อไปจึงได้
กล่ำวถึงหลักเกณฑ์กำรพิจำรณำส ำหรับกำรตัดสินใจคัดเลือกประเภทกำรตรวจวิเครำะห์ที่เหมำะสมภำยหลังจำก
กำรออกแบบระบบกำรตรวจวิเครำะห์ของกระบวนกำร ยกตัวอย่ำงเช่น กำรผลิตรูปแบบ Continuous manufacturing 
จ ำเป็นต้องมีกำรก ำหนดจุดสุ่มตัวอย่ำงหลำยต ำแหน่งที่ควำมเสี่ยงแตกต่ำงกันและมีควำมถี่ในกำรสุ่มตัวอย่ำงหลำย
ครั้งในระหว่ำงกระบวนกำรผลิต ในขณะที่กำรผลิตรูปแบบ Batch manufacturing โดยทั่วไปอำจก ำหนดจุดสุ่ม
ตัวอย่ำงเพียง 1-2 ต ำแหน่งได้ ดังนั้น กำรพิจำรณำและตัดสินใจเลือกประเภทของกำรตรวจวิเครำะห์ที่แตกต่ำงกัน
ขึ้นอยู่กับหลำยปัจจัยที่เก่ียวข้อง ดังนี้  

• รูปแบบของกระบวนกำรผลิต (Batch หรือ Continuous manufacturing) 
• สเกลหรือขนำดของปริมำณกำรผลิต 
• กำรสุ่มตัวอย่ำง (วิธีกำร, ต ำแหน่ง, ควำมถ่ี) 
• กำรออกแบบเครื่องมือกำรตรวจวิเครำะห์ที่มีควำมเหมำะสมกับกระบวนกำรและให้ข้อมูลที่เป็น

ประโยชน์อย่ำงแท้จริง 
• ข้อก ำหนดส ำหรับกำรแปลผลข้อมูลและกำรตรวจสอบควำมถูกต้องของเครื่องมือ  
• ควำมเชี่ยวชำญในกำรตรวจสอบข้อบกพร่องของเครื่องมือ เช่น Fault indication and analysis 
• กำรน ำข้อมูลไปใช้ประโยชน์ เช่น มีกำรแสดงผลตอบกลับของข้อมูลเพ่ือน ำไปควบคุม

กระบวนกำรต่อไป  

หำกพิจำรณำถึงกำรตัดสินใจเลือกใช้วิธีกำรตรวจวิเครำะห์ระหว่ำง On-line และ In-line analysis  
จึงควรค ำนึงถึงปัจจัยต่ำง ๆ ที่เกี่ยวข้องในกระบวนกำรผลิต ได้แก่ ประเภทและจ ำนวนของสำรที่ท ำกำรตรวจ
วิเครำะห์ (Analyte) จ ำนวนของส่วนประกอบในกระบวนกำรผลิต คุณสมบัติของตัวอย่ำงที่ท ำกำรสุ่ม จ ำนวนของ
ต ำแหน่งที่ท ำกำรสุ่มตัวอย่ำงหรือท ำกำรตรวจวิเครำะห์ ระยะเวลำในกำรตรวจวิเครำะห์ ควำมถูกต้องและควำม
แม่นย ำที่ต้องกำร สภำวะแวดล้อมของบริเวณกำรสุ่มตัวอย่ำง (เช่น อุณหภูมิ และควำมชื้น)  ข้อก ำหนดด้ำนควำม
ปลอดภัยในกำรปฏิบัติงำน ตลอดจนงบประมำณที่ใช้ในกำรด ำเนินกำร  

 นอกจำกนี้ สิ่งส ำคัญที่ส่งผลกระทบต่อกำรพิจำรณำคัดเลือกวิธีกำรตรวจวิเครำะห์ที่แตกต่ำงกันและควร
ท ำควำมเข้ำใจอย่ำงถ่องแท้ คือ ควำมแตกต่ำงระหว่ำงเครื่องหรืออุปกรณ์ที่ใช้ส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ใน
ห้องปฏิบัติกำรและในบริเวณสถำนที่ผลิต เนื่องจำกในบริเวณกำรผลิตจะมีสภำวะแวดล้อมที่ส่งผลกระทบต่อควำม
แปรปรวนของเครื่องมือหรืออุปกรณ์กำรตรวจวิเครำะห์ได้มำกกว่ำในห้องปฏิบัติกำร ดังนั้น วิธีกำรแก้ปัญหำนี้โดย
ส่วนมำกจะบรรจุเครื่องมือหรืออุปกรณ์กำรตรวจวิเครำะห์ส ำหรับบริเวณสถำนที่ผลิตไว้ในกล่องเหล็กที่มีควำม
แข็งแรงและทนทำน เพ่ือป้องกันผลกระทบจำกสภำวะแวดล้อมภำยนอกได้ โดยคุณลักษณะของเครื่องมือหรื อ
อุปกรณ์กำรตรวจวิเครำะห์ที่แตกต่ำงกันส ำหรับใช้ในห้องปฏิบัติกำรและในบริเวณสถำนที่ผลิต ดังแสดงในตำรำงที่ 2  
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ห้องปฏิบัติการ สถานที่ผลิต 
มีควำมยืดหยุ่น เครื่องมือ/อุปกรณ์จ ำเพำะต่อกำรตรวจวิเครำะห์ 

ค่ำใช้จ่ำยของเครื่องมือ/อุปกรณ์ ค่ำใช้จ่ำยของเครื่องมือ/อุปกรณ์ และกำรติดตั้ง 
ท ำงำนแบบ Manual หรือ Semi-automated ท ำงำนแบบ Automated 

ผู้ใช้งำน คือ นักวิเครำะห์ ผู้ใช้งำน คือ บุคลำกรฝ่ำยผลิต 
ใช้งำนเป็นครั้งครำว ใช้งำนตลอดเวลำ 

สภำวะแวดล้อมถูกควบคุม สภำวะแวดล้อมรุนแรง (Harsh) 
ตำรำงที่ 2 แสดงกำรเปรียบเทียบคุณลักษณะของเครื่องมือหรืออุปกรณ์กำรตรวจวิเครำะห์ส ำหรับ 

ใช้ในห้องปฏิบัติกำรและในบริเวณสถำนที่ผลิต  

มีค ำกล่ำวว่ำ “Analysis results are only ever as good as the sample” อันเนื่องมำจำกกำรสุ่ม
ตัวอย่ำง (Sampling) ซึ่งถือเป็นขั้นตอนที่เป็นหัวใจส ำคัญของกระบวนกำรตรวจวิเครำะห์และเป็นขั้นตอนที่ด ำเนิน
ได้ค่อนข้ำงยำกที่สุด ทั้งนี้ ด้วยกำรสุ่มตัวอย่ำงจ ำเป็นต้องตอบโจทย์ได้ว่ำปริมำณกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือกำรตรวจ
วิเครำะห์ในสัดส่วนที่น้อย จะสำมำรถเป็นตัวแทนที่ดีของกระบวนกำรผลิตทั้งหมดได้อย่ำงแท้จริง ยกตัวอย่ำง
สถำนกำรณ์เช่น กำรตรวจวิเครำะห์ด้วยวิธี Gas chromatography จ ำเป็นต้องใช้ปริมำณตัวอย่ำงในรูปแบบ
ของเหลวที่น้อยกว่ำ 1 ไมโครลิตร จำกกระบวนกำรผลิตที่มีอัตรำกำรไหลหน่วยกิโลกรัมต่อวินำที ยิ่งไปกว่ำนั้น ใน
บำงกระบวนกำรที่ตรวจวิเครำะห์ด้วยเครื่อง Mass spectrometer จ ำเป็นต้องใช้ปริมำณตัวอย่ำงในหน่วยนำโน-
ลิตรเท่ำนั้น นอกจำกนี้ ส ำหรับตัวอย่ำงที่มีคุณลักษณะเป็นของแข็งมักจะพบกับควำมท้ำทำยในกำรสุ่มตัวอย่ำงมำก
ยิ่งขึ้น เนื่องจำกกำรล ำเลียงตัวอย่ำงไปยังเครื่องมือตรวจวิเครำะห์เป็นไปได้ยำก โดยส่วนใหญ่จึงมักจะเป็นกำรตรวจ
วิเครำะห์ในรูปแบบ In-line analysis อีกทั้ง ปัจจัยที่ต้องค ำนึงถึงเมื่อด ำเนินสุ่มตัวอย่ำงประเภทของแข็ง ได้แก่ 
ควำมสม่ ำเสมอของปริมำณสำรตัวอย่ำงในกำรวิเครำะห์แต่ละครั้ง คุณสมบัติของของแข็งที่อำจเป็น Adhesive 
หรือ Cohesive และกำรป้องกันกำรเกำะติดของสำรตัวอย่ำงกับเครื่องมือตรวจวิเครำะห์  

โดยทั่วไป กำรด ำเนินกำรสุ่มตัวอย่ำงส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตสำมำรถแบ่งออกได้เป็น 
4 วิธีกำร ดังนี้ 

1) Grab กำรสุ่มตัวอย่ำงแบบ Manual โดยผู้ปฏิบัติงำนน ำส่วนหนึ่งของกระบวนกำรผลิตบรรจุลงใน
ภำชนะท่ีเหมำะสม และน ำส่งไปที่เครื่องตรวจวิเครำะห์ (รูปแบบ At-line และ On-line) 

2) Extractive กำรสุ่มตัวอย่ำงแบบ Automatic น ำส่วนหนึ่งของกระบวนกำรผลิตไปยังเครื่องตรวจ
วิเครำะห์โดยตรงทั้งแบบต่อเนื่องและแบบครั้งครำว (รูปแบบ On-line) 

3) In-situ Probe กำรสุ่มตัวอย่ำงโดยใช้ Probe สัมผัสกับกระบวนกำรผลิตโดยตรงเพ่ือตรวจ
วิเครำะห์ (รูปแบบ In-line)  
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4) Non-Invasive กำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์โดยไม่มีกำรสัมผัสกับตัวอย่ำงโดยตรง  

 
ตำรำงที่ 3 แสดงวิธีกำรสุ่มตัวอย่ำงที่เหมำะสมในแต่ละเทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์ (McLennan, 1995) 

 ข้อมูลในตำรำงที่ 3 ซึ่งแสดงถึงวิธีกำรสุ่มตัวอย่ำงทั้ง 4 รูปแบบที่มีควำมเหมำะสมในกำรน ำไปใช้ตรวจ
วิเครำะห์ด้วยเทคนิคที่แตกต่ำงกัน สำมำรถสรุปได้ว่ำเทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์ทุกกรณีสำมำรถใช้วิธีกำรสุ่ม
ตัวอย่ำงโดยผู้ปฏิบัติงำนด ำเนินกำรเองได้ (Grab) ยกเว้นเพียงแต่เทคนิค Acoustic emission เท่ำนั้น เนื่องจำก
วิธีกำรสุ่มตัวอย่ำงดังกล่ำวเป็นกำรด ำเนินกำรพ้ืนฐำนในกำรตรวจสอบควำมถูกต้องของแต่ละเทคนิคกำรตรวจ
วิเครำะห์ ทั้งนี้ เมื่อผ่ำนกำรตรวจสอบควำมถูกต้องของวิธีกำรตรวจวิเครำะห์แบบ Off-line แล้ว จึงสำมำรถ
พิจำรณำด ำเนินกำรตรวจวิเครำะห์ในรูปแบบ On-line ต่อไปได้ ซึ่งขึ้นอยู่กับงบประมำณและควำมซับซ้อนในกำร
สุ่มตัวอย่ำง อีกท้ัง จ ำเป็นต้องท ำให้มั่นใจได้ว่ำตัวอย่ำงที่ผ่ำนกำรสุ่มแบบ On-line จำกกระบวนกำรผลิตนั้นมีควำม
ถูกต้องและเหมำะสม กล่ำวคือ มีกำรเทคนิคกำรสุ่มและน ำส่งตัวอย่ำงได้อย่ำงปลอดภัย ตัวอย่ำงสำมำรถแสดงกำร
เป็นตัวแทนของทั้งกระบวนกำรได้ ตัวอย่ำงมีสภำวะที่เหมำะสมก่อนน ำส่งไปยังเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ ตัวอย่ำงมี
ควำมเข้ำกันได้กับเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ ระยะเวลำมีควำมเหมำะสมตั้งแต่กำรสุ่มตัวอย่ำงไปจนถึงกำรน ำไปส่ง
ตัวอย่ำงไปยังเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ (Lag time) รวมถึงสำมำรถด ำเนินกำรอย่ำงมีประสิทธิภำพและมีควำมคุ้มค่ำ  

 โดยทั่วไปแล้ว กำรสุ่มตัวอย่ำงส ำหรับผลิตภัณฑ์ที่มีคุณสมบัติเป็นของแข็งจะมีควำมยำกในกำรด ำเนินกำร
มำกที่สุด รองลงมำคือรูปแบบของเหลว โดยเฉพำะของเหลวที่ประกอบด้วยสองสถำนะ (Two-phase liquid) และ
รูปแบบสุดท้ำยคือแก๊สที่ถือว่ำสำมำรถด ำเนินกำรสุ่มตัวอย่ำงได้ง่ำยที่สุด ทั้ งนี้ กำรวำงระบบกำรสุ่มตัวอย่ำงให้มี
ควำมน่ำเชื่อถือเกิดจำกหลักกำรออกแบบระบบที่ดีร่วมกับประสบกำรณ์ด ำเนินกำรที่ผ่ำนมำ โดยปัจจัยส ำคัญหนึ่ง
ที่ควรตระหนักคือ กำรก ำหนดต ำแหน่งของจุดสุ่มตัวอย่ำง (Sampling point) ในกระบวนกำร เนื่องจำกโดย
ส่วนมำกจะพบ Dead spot ซึ่งเป็นบริเวณที่มีกำรไหลเวียนน้อยและควรหลีกเลี่ยงจำกกำรก ำหนดเป็นจุดสุ่ม
ตัวอย่ำง ซึ่งจะส่งผลกระทบอย่ำงมีนัยส ำคัญต่อควำมน่ำเชื่อถือและกำรแสดงประสิทธิภำพของระบบ นอกจำกนี้ 
อีกแง่มุมที่ควรพิจำรณำถึงคือ กำรบริหำรจัดกำรตัวอย่ำงที่เหลือจำกกระบวนกำรสุ่มตัวอย่ำงได้อย่ำงมี
ประสิทธิภำพและปลอดภัยต่อสิ่งแวดล้อม รวมถึงมีควำมคุ้มค่ำในกำรลงทุนด้วย  
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 ระบบกำรสุ่มตัวอย่ำงตั้งแต่กำรดึงตัวอย่ำงที่จุดสุ่มตัวอย่ำงไปจนถึงกำรตรวจวิเครำะห์ที่เครื่องมือหรือ
อุปกรณ์ ประกอบไปด้วย 6 ขั้นตอนหลัก ดังแสดงตำมรูปที่ 2 แสดงถึงกระบวนกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์
ในรูปแบบ On-line เริ่มต้นจำกบริเวณจุดสุ่มตัวอย่ำงที่มีกำรดึงตัวอย่ำงส่วนหนึ่งออกจำกกระบวนกำรโดยใช้
อุปกรณ์เก็บตัวอย่ำงอัตโนมัติและมีกำรสัมผัสกับตัวอย่ำง หรือที่เรียกว่ำ Probe (ขั้นที่ 1 – Sampling point) 
จำกนั้นตัวอย่ำงที่ถูกสุ่มจะน ำไปท ำให้อยู่ในสภำวะที่มีควำมเหมำะสมซึ่งขึ้นอยู่กับคุณสมบัติของตัวอย่ำงแต่ละชนิด 
เพ่ือให้สำมำรถทนทำนต่อกำรขนส่งภำยในระบบได้ (ข้ันที่ 2 – Preconditioning system) ต่อมำ ตัวอย่ำงที่ถูกสุ่ม
จะถูกขนส่งไปยังบริเวณของเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ (ข้ันที่ 3 – Sample transport system) โดยก่อนน ำตัวอย่ำง
เข้ำสู่เครื่องมือตรวจวิเครำะห์ จะต้องมีกำรเตรียมตัวอย่ำงให้มีควำมเหมำะสมกับคุณสมบัติหรือข้อก ำหนดของ
เครื่องมือดังกล่ำว (ขั้นที่ 4 – Conditioning system) ร่วมกับกำรตรวจสอบควำมถูกต้องของเครื่องมือ (ขั้นที่ 5 – 
Validation system) จำกนั้น จึงน ำส่งตัวอย่ำงไปยังเครื่องมือเพ่ือท ำกำรตรวจวิเครำะห์ ท้ำยที่สุดนี้ หำกมีกำร
น ำกลับของตัวอย่ำงหรือของเสียจำกกำรตรวจวิเครำะห์จะต้องมีระบบกำรแยกประเภทตัวอย่ำงออกจำกกันอย่ำง
ชัดเจน (ข้ันที่ 6 – Sample disposal/return system)   

 
รูปที่ 2 แสดงกระบวนกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์ในรูปแบบ On-line (McLennan, 1995)  

4. Introduction to molecular spectrometry 

 กำรศึกษำและพัฒนำด้ำนกำรประยุกต์ใช้ศำสตร์ของสเปกโทรสโกปี (Spectroscopy) นั้น น ำไปสู่
ควำมก้ำวหน้ำส ำคัญของเทคนิควิธีกำรวิเครำะห์ในช่วงหลำยปีที่ผ่ำนมำ รังสีที่อยู่ ในช่วงควำมยำวคลื่นระหว่ำงรังสี
เอกซ์ (X-ray) และคลื่นไมโครเวฟมีกำรน ำไปใช้ประโยชน์สูงสุดส ำหรับเทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรทั้งใน
รูปแบบ At-line, On-line, In-line และ Non-invasive โดยตัวอย่ำงของกำรประยุกต์ใช้สเปกโทรสโกปีร่วมกับ
เครื่องมือหรืออุปกรณ์ในกำรตรวจวัดเชิงปริมำณที่เป็นที่นิยมสูงสุด ได้แก่ UV-visible spectrometry, Mid-IR 
spectrometry, Near-IR spectrometry และ Raman spectrometry ซึ่งในแต่ละเทคนิควิธีกำรมักจะพบข้อดี
และข้อจ ำกัดแตกต่ำงกัน ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 4 ทั้งนี้ ในเอกสำรวิชำกำรฉบับนี้จะแสดงรำยละเอียดถึง
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หลักกำรพ้ืนฐำนทำงสเปกโทรสโกปี คุณลักษณะและคุณสมบัติเฉพำะ เครื่องมือหรืออุปกรณ์ที่เกี่ยวข้อง รวมถึง
ตัวอย่ำงกำรใช้งำนในภำคอุตสำหกรรมส ำหรับแต่ละเทคนิควิธีกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรดังกล่ำวต่อไป     

วิธีการ ข้อดี ข้อจ ากัด 
Mid- infrared • คุณลักษณะพื้นฐำน 

• สัดส่วน Signal to noise ratio ดี 
• ไม่เข้ำกันกับ Silica fibers 
• Optical elements อยู่ในรูปเกลือ 

Near-infrared • มีควำมเข้ำกันกับ Silica fibers 
• สัดส่วน Signal to noise ratio ดี 

• ลักษณะของสเปคตรัมกว้ำง อำจเกิด 
Overlapping ได้  

• ควำมเข้มข้นของน้ ำสูง ท ำให้บดบัง
สเปคตรัมของสปีชีส์อ่ืน ๆ  

UV-visible • มีควำมเข้ำกันกับ Silica fibers 
• สัดส่วน Signal to noise ratio ดี 

• ลักษณะของสเปคตรัมกว้ำง อำจเกิด 
Overlapping ได้  

• ตัวอย่ำงในกำรวิเครำะห์ต้องอยู่ในรูป
ของเหลวใส ไม่มีสี   

Raman • ลักษณะของสเปคตรัมแคบ และชัดเจน  
• กระตุ้นพลังงำนได้ที่ทุกควำมยำวคลื่น 
• ใช้กับตัวอย่ำงที่มีน้ ำประกอบได้ 

• สัดส่วน Signal to noise ratio แย่ที่
ควำมเข้มข้นของตัวอย่ำงต่ ำ 

• อำจเกิดกำรบดบังจำก Fluorescence 
ได้  

ตำรำงที่ 4 แสดงกำรเปรียบเทียบข้อดีและข้อเสียของแต่ละเทคนิควิธีกำรวิเครำะห์ทำงสเปกโทรสโกปี  

 สเปกโทรสโกปี คือ กำรศึกษำทำงวิทยำศำตร์ที่เกี่ยวข้องกับกำรเกิดปฏิกิริยำระหว่ำงคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำ 
(Electromagnetic radiation) และสสำร โดยปฏิกิริยำนั้นสำมำรถแบ่งออกได้เป็น 3 รูปแบบส ำคัญ ดังต่อไปนี้ 

1. Absorption คือ กำรดูดกลืนพลังงำนจำกแหล่งต้นก ำเนิด ท ำให้เกิดกำรกระตุ้นเ พ่ือเปลี่ยนระดับ
พลังงำนจำกระดับต่ ำไปยังระดับที่สูงกว่ำ เรียกกระบวนกำรว่ำ “Excitation”  

2. Emission คือ กำรคำยพลังงำนภำยหลังกำรถูกกระตุ้นจำกระดับพลังงำนสูงไปยังระดับที่ต่ ำกว่ำ เรียก
กระบวนกำรว่ำ “Relaxation หรือ De-excitation”  

3. Fluorescence คือ รูปแบบของแหล่งพลังงำนที่ใช้ในกำรกระตุ้นให้เกิดกำรเปลี่ยนระดับพลังงำน แต่
วัดผลในช่วงที่มีกำรคำยพลังงำนเกิดขึ้น  

เนื่องด้วยโมเลกุลของสสำรแต่ละชนิดประกอบด้วยอะตอมและพันธะที่เชื่อมระหว่ำงอะตอม ดังนั้น ใน
กำรศึกษำทำง Molecular spectrometry นั้น จึงมีควำมสนใจในสิ่งที่เกิดขึ้นกับพันธะเหล่ำนั้นเมื่อโมเลกุลหนึ่ง ๆ 
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ถูกกระตุ้นด้วยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำหลำกหลำยชนิดที่ระดับพลังงำนแตกต่ำงกัน โดยคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำจัดเป็น
พลังงำนรูปแบบหนึ่งที่ใช้ในกำรกระตุ้น หรือที่เรียกว่ำโฟตอน (Photon) ซึ่งมีคุณลักษณะของพลังงำนสัมพันธ์กับ
ควำมยำวคลื่นตำมกฎของพลังค์ (Planck's Law)  

E  = hV 
      = hc/λ 

E = พลังงำนของโฟตอน (หน่วย Joules) 
V = ควำมถี่ของคลื่น (หน่วย Hz) 

λ = ควำมยำวคลื่น (หน่วย เมตร)  

c = ควำมเร็วแสง (3 x 108 m/s)  
h = Planck's constant (6.63 x 10-34 J.s) 

 จำกกฎของพลังค์ จะเห็นควำมสัมพันธ์ระหว่ำงพลังงำนของคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำและควำมยำวคลื่นได้ 
กล่ำวคือ คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำที่มีควำมยำวคลื่นสูงจะมีระดับพลังงำนหรือควำมถี่ต่ ำ ส่วนคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำที่มี
ควำมยำวคลื่นต่ ำจะมีระดับพลังงำนหรือควำมถี่สูง ซึ่งสำมำรถน ำไปจ ำแนกประเภทของคลื่นแม่เหล็ กไฟฟ้ำใน
รูปแบบสเปคตรัมได้หลำกหลำย ดังแสดงตำมรูปที่ 3  

 
รูปที่ 3 แสดงสเปคตรัมของคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำที่ระดับควำมยำวคลื่นและควำมถ่ีต่ำง ๆ (Penner, 2017) 

 เมื่อโมเลกุลถูกกระตุ้นด้วยพลังงำนของคลื่นแม่เหล็กไฟฟ้ำ จะเกิดกระบวนกำรเปลี่ยนแปลงภำยในโมเลกุล 
หรือที่เรียกว่ำ “Transition” โดยกำรเปลี่ยนแปลงภำยในโมเลกุลดังกล่ำวสำมำรถเกิดจำกกำรที่อิเล็กตรอนถูก
กระตุ้นด้วยพลังงำนในระดับสูงพอท ำให้เกิดกำรเปลี่ยนสภำวะของอิเล็กตรอนจำกระดับพลังงำนต่ ำที่ต่ ำกว่ำ 
(Ground state) ไปยังระดับพลังงำนที่สูงกว่ำ (Excited state) ซึ่งสำมำรถพบได้จำกกำรกระตุ้นด้วยรังสี UV-
visible ที่มีควำมยำวคลื่นในช่วง 190 nm ของรังสี UV ไปจนถึง 750 nm ของรังสี Visible โดยตัวอย่ำงที่มีควำม
เหมำะสมในกำรดูดกลืนแสงในช่วงดังกล่ำว มักจะมีโครงสร้ำงของโมเลกุลที่ประกอบด้วยพันธะคู่ (Double bond) 
ซ่ึงดูดกลนืรงัส ีUV ได้ และมีคุณสมบัติแสดงสี ซึ่งดูดกลืนรังสี Visible ได้ ท ำให้มีตัวอย่ำงที่มีคุณสมบัติเหมำะสมต่อ
กำรวิเครำะห์ด้วยเทคนิค UV-vis spectrometry ได้ค่อนข้ำงกว้ำง   
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นอกเหนือจำกกำรเปลี่ยนสภำวะของอิเล็กตรอนที่ต่ำงระดับชั้นพลังงำนแล้ว ยังพบกำรเปลี่ยนแปลง
ภำยในระดับชั้นพลังงำนด้วย เนื่องจำกในแต่ละระดับชั้นพลังงำนของอิเล็กตรอนประกอบด้วยหน่วยย่อยของระดับ
พลังงำนกำรสั่น (Vibrational energy level) ดังแสดงตำมรูปที่ 4 รวมถึงในแต่ละระดับชั้นพลังงำนกำรสั่น
ประกอบด้วยหน่วยย่อยของระดับพลังงำนกำรหมุน (Rotational energy level) โดยหำกโมเลกุลดูดกลืนรังสี 
Mid-infrared (Mid-IR) จะท ำให้เกิดกำรเปลี่ยนแปลงจำกระดับพลังงำนกำรสั่นที่ต่ ำกว่ำ (v=0) ไปสู่ระดับที่สูงกว่ำ 
(v=1) ซึ่งส่งผลให้เกิดกำรสั่นของพันธะระหว่ำงอะตอมภำยในโมเลกุลรูปแบบนี้สำมำรถพบได้เป็นส่วนใหญ่ หรือที่
เรียกว่ำ “Fundamental vibration” อย่ำงไรก็ตำม ในกรณีที่โมเลกุลดูดกลืนรังสี Near-infrared (Near-IR)  
จะท ำให้เกิดกำรเปลี่ยนแปลงระดับพลังงำนกำรสั่นไปมำกกว่ำ 1 ขั้น เช่น v=0 ไปยัง v=2 หรือ v=3 หรือที่เรียกว่ำ 
“Overtone”  

 
รูปที่ 4 แสดงกำรเกิด Transition ในระดับพลังงำนอิเล็กตรอนและระดับพลังงำนกำรสั่น (Penner, 2017)  

5. Optical fibers and probes 

 เส้นใยแก้วน ำแสง หรือ Optical fiber เป็นประโยชน์อย่ำงยิ่งในกำรเป็นส่วนประกอบของเครื่องมือทำง 
สเปกโทรสโกปีส ำหรับตรวจวิเครำะห์ทั้งรูปแบบ On-line, In-line และ Non-invasive เนื่องจำกลดควำมจ ำเป็น
ในกำรที่เครื่องมือตรวจวิเครำะห์จะสัมผัสกับบริเวณที่อันตรำยในสถำนที่ผลิตได้ รวมถึงสำมำรถท ำให้ได้ข้อมูลกำร
ตรวจวิเครำะห์ตัวอย่ำงจำกบริเวณที่ยำกต่อกำรถึง จึงไม่จ ำเป็นต้องต้องมีกระบวนกำรดึงตัวอย่ำงออกจำก
กระบวนกำรผลิต โครงสร้ำงของเส้นใยแก้วน ำแสงประกอบด้วยแกนกลำง (Core) และเปลือกหุ้มด้ำนใน 
(Cladding) ซึ่งคุณสมบัติดัชนีกำรหักเห (Refractive index: n) ของแกนกลำง (n1) จะสูงกว่ำเปลือกหุ้ม (n2) เสมอ 
เมื่อมีกำรตกกระทบของแสงที่บริเวณแกนกลำงแล้ว บำงส่วนจะเกิดกำรสะท้อนกลับ (Reflection) แต่บำงส่วนจะ
เกิดกำรหักเห (Refraction) และไปตกกระทบที่บริเวณเปลือกหุ้มด้ำนในต่อไป โดยกำรหักเหของแสงภำยในเส้นใย
แก้วน ำแสงนั้นจะต้องมีกำรหักเหของแสงทั้งหมดเพ่ือให้เกิดกำรสูญเสียน้อยลง ซึ่งขึ้นอยู่กับคุณสมบัติดัชนีกำรหัก
เหของแกนกลำง เปลือกหุ้มด้ำนใน และอำกำศภำยนอก ดังแสดงตำมรูปที่ 5  
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รูปที่ 5 แสดงโครงสร้ำงของเส้นใยแก้วน ำแสง และกำรน ำส่งแสง (Littlejohn, 2007) 

 ควำมแตกต่ำงของเส้นใยแก้วน ำแสงแต่ละประเภทส่งผลต่อกำรแสดงประสิทธิภำพที่แตกต่ำงกันในกำร
ประยุกต์ใช้งำน รวมถึงไปประเภทของวัสดุแกนกลำงที่แตกต่ำงกันมีผลกระทบต่อควำมสำมำรถในกำรน ำแสงที่
ต่ำงกันด้วย ดังนั้น จึงมีควำมจ ำเป็นในกำรพิจำรณำเลือกใช้วัสดุและประเภทของเส้นใยน ำแก้วที่เหมำะสมส ำหรับ
ค่ำควำมยำวคลื่นที่ต้องกำรในแต่ละเทคนิควิธีกำรวิเครำะห์ ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 5  

ช่วงความยาวคลื่น วัสดุเส้นใยแก้ว ความยาวสูงสุด รายละเอียดส าคัญ 
Mid-IR  

500-5000 cm-1 
Chalcogenide As2S3 < 10 m รำคำแพง, ดูดกลืนที่ช่วงควำมยำว

คลื่น 3300 และ 2500 cm-1  
Mid-IR  

500-5000 cm-1 
Polycrystalline Silver 

Halide 
< 10 m มีควำมไวต่อแสง,  

เสื่อมสลำยที่ 6-12 เดือน 
Extended Near-IR  
2250-6000 cm-1 

Fluoride Glasses 50 m มีคุณสมบัติในกำรน ำแสงได้ดี 

Near-IR  
5000-10000 cm-1 

Low OH Silica > 1000 m รำคำไม่แพงและมีคุณสมบัติในกำร
น ำแสงได้ดี แต่ต้องอยู่ในสภำวะที่ 
“แห้ง” เพ่ือป้องกันกำรดูดกลืนของ
พันธะ O-H  

Visible and UV  
10000-50000 cm-1 

Silica 200 m ระวังควำมเสียหำยของเส้นใย
เนื่องจำกพลังงำนควำมร้อนของ
รังสี UV สูง 

ตำรำงที่ 5 แสดงคุณลักษณะของวัสดุเส้นใยแก้วน ำแสงแต่ละประเภท 

 นอกจำกกำรพิจำรณำเลือกคุณสมบัติของเส้นใยแก้วน ำแสงที่เหมำะสมแล้ว ยังมีปัจจัยอ่ืนที่ควรค ำนึงถึง
เนื่องจำกส่งผลกระทบโดยตรงต่อกำรประยุกต์ใช้เส้นใยแก้วน ำแสงกับเทคนิควิธีกำรตรวจวิเครำะห์ต่ำง ๆ ดังนี้  
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• เส้นใยแก้วน ำแสงทุกชนิดมักจะพบกำรสูญเสียของแสงตกกระทบบำงส่วนเสมอ เนื่องจำกเกิดกำร
ดูดกลืนแสงของวัสดุที่เป็นแกนกลำงได้  

• กำรเคลื่อนที่ของเส้นใยแก้วน ำแสงระหว่ำงกระบวนกำรน ำส่งแสงส่งผลต่อข้อมูลที่ได้ เนื่องจำกท ำให้
เกิดกำรเปลี่ยนแปลงมุมของแสงตกกระทบ น ำไปสู่ผลของกำรหักเหแสงและสเปคตรัมท่ีเปลี่ยนไป 

• ขนำดเส้นผ่ำศูนย์กลำงของเส้นใยแก้วน ำแสง เส้นใยขนำดเล็กมีควำมยืดหยุ่นสูงกว่ำและค่ำใช้จ่ำยต่ ำ
กว่ำ ในขณะที่เส้นใยขนำดใหญ่น ำปริมำณแสงได้มำกกว่ำและง่ำยต่อกำรเชื่อมต่อกับเครื่องมือตรวจ
วิเครำะห์ ทั้งนี้ สำมำรถน ำกลุ่มของเส้นใยขนำดเล็กมำรวมกันได้เพ่ือเพ่ิมคุณสมบัติด้ำนกำรน ำแสง แต่
อำจมีข้อจ ำกัดด้ำนค่ำใช้จ่ำยส ำหรับเส้นใยบำงประเภท เช่น Chalcogenide As2S3  

• กำรเชื่อมต่อของเส้นใยแก้วน ำแสงกับแหล่งก ำเนิดแสงและเครื่องมือตรวจวิเครำะห์สำมำรถส่งผลต่อ
ประสิทธิภำพกำรท ำงำนของเส้นใยได้ กล่ำวคือ หำกล ำแสงมีขนำดใหญ่กว่ำแกนกลำงของเส้นใยมำก 
จะท ำให้กำรเกิดสูญเสียปริมำณแสง เรียกว่ำ “Overfilling” หำกล ำแสงมีขนำดเล็กกว่ำแกนกลำงของ
เส้นใยมำก จะท ำให้ใช้ประสิทธิภำพในกำรท ำงำนของเส้นใยได้ไม่เต็มที่ เรียกว่ำ “Underfilling” 
ดังนั้น ล ำแสงของแหล่งก ำเนิดแสงจะต้องมีควำมเหมำะสมกับขนำดของเส้นใยน ำแสงที่เลือกใช้ด้วย  

อุปกรณ์ส ำคัญอีกอย่ำงหนึ่งที่ใช้ส ำหรับกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจวิเครำะห์ คือ Probe โดยเทคนิควิธีกำร
วิเครำะห์ที่แตกต่ำงกันอำจใช้ Probe รูปแบบต่ำงกันได้ ซึ่งจะกล่ำวถึงในแต่ละวิธีกำรต่อไป อย่ำงไรก็ตำม 
โดยทั่วไปแล้ว Probe ที่ใช้ในทำงอุตสำหกรรมมักจะพบเป็น 4 รูปแบบดังนี้ 

1. Transmission probe มีหลักกำรท ำงำนโดยแหล่งก ำเนิดแสงจำกด้ำนปลำยของ Probe (Excitation 
fiber) ผ่ำนกำรหักเหของล ำแสง 180° จำกนั้นจึงผ่ำนไปยังช่องสัมผัสตัวอย่ำง (Sample gap) และส่ง
สัญญำณกลับไปยังด้ำนปลำยของ Probe (Scattered light fiber) ดังแสดงตำมรูปที่ 6 ซึ่ง Probe 
ลักษณะนี้เหมำะสมส ำหรับกำรตรวจวัดเชิงปริมำณได้  

 
รูปที่ 6 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Transmission probe (Littlejohn, 2007) 

 

2. Transflection probe มีหลักกำรท ำงำนโดยแหล่งก ำเนิดแสงจำก Illuminating fiber ผ่ำนไปยังช่อง
สัมผัสตัวอย่ำง และสะท้อนสัญญำณโดยใช้กระจกกลับไปยัง Collecting fiber ดังแสดงตำมรูปที่ 7 
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ซึ่ง Probe รูปแบบนี้ผลิตได้ง่ำยและรำคำถูกกว่ำ Transmission probe นอกจำกนี้ Probe ทั้ง 2 
รูปแบบดังกล่ำวสำมำรถใช้กับวิธีกำรวิเครำะห์แบบ In-line ที่มีตัวอย่ำงเป็นของเหลวได้  

 
รูปที่ 7 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Transflection probe (Littlejohn, 2007)  

 

3. Reflectance probe มีหลักกำรท ำงำน โดยเส้นใยที่ท ำหน้ำที่รับ-ส่งสัญญำณ (Illuminating and 
Collecting fiber) จะอยู่รวมกันเป็นมัดที่ด้ำนเดียวกัน เมื่อมีกำรส่งสัญญำณไปที่ด้ำนปลำยของ 
Probe จะเกิดกำรสะท้อนกับตัวอย่ำงและรับสัญญำณกลับส่งไปที่เครื่องมือตรวจวิเครำะห์ต่อไป ดัง
แสดงตำมรูปที่ 8 ซึ่ง Probe รูปแบนี้สำมำรถใช้กับวิธีกำรวิเครำะห์แบบ Non-invasive ที่มีตัวอย่ำง
เป็นของแข็งได ้  

 
รูปที่ 8 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Reflectance probe (Littlejohn, 2007) 

 

4. Attenuated total reflection (ATR) probe มีหลักกำรท ำงำนโดยแหล่งก ำเนิดแสงจำก Illuminating 
fiber ผ่ำนไปยัง Crystal ที่ปลำยของ Probe ซึ่งสัมผัสกับตัวอย่ำงโดยตรงและน ำส่งข้อมูลทำงสเปก
โทรสโกปิคสะท้อนกลับไปยัง Collecting fiber ดังแสดงตำมรูปที่ 9 ดังนั้น Probe ลักษณะนี้จึงมี
ควำมเหมำะสมกับวิธีกำรวิเครำะห์แบบ In-line หรือ In-situ โดยในส่วนปลำยของ Probe มักจะใช้
วัสดุที่เป็นคริสตัลหรือมีคุณสมบัติคล้ำยกับเพชร ซึ่งมีควำมสำมำรถในกำรทนต่อสภำวะแวดล้อมที่
รุนแรงได้ อีกท้ัง คุณสมบัติของคริสตัลยังมีระยะทำงที่แสงผ่ำนตัวอย่ำงที่สั้นมำก (Pathlength) จึงท ำ
ให้มีควำมเหมำะสมต่อกำรวิเครำะห์ส่วนประกอบในตัวอย่ำงที่มีควำมสำมำรถในกำรดูดกลืนแสงได้สูง 
นอกจำกนี้ ATR probe ยังมีคุณสมบัติเด่นที่เอ้ือในกำรน ำไปใช้งำนร่วมกับเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ได้ 
ดังนี้  

✓ วัสดุคริสตัล รวมถึงเพชรและแซฟไฟร์ มีควำมเฉื่อย (Inert) และแข็งแรง จึงสำมำรถทนต่อ
สภำวะแวดล้อมที่รุนแรงได้ดี  
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✓ สำมำรถใช้กับตัวอย่ำงที่มีอนุภำค หรือมีฟองอำกำศได้ โดยไม่มีผลกระทบต่อกำรตรวจ
วิเครำะห์ 

✓ สำมำรถใช้กับตัวอย่ำงที่มีควำมเข้มข้นสูงได้ จึงไม่จ ำเป็นต้องเตรียมตัวอย่ำงด้วยกำรเจือจำง 
✓ สำมำรถใช้กับตัวอย่ำงที่มีควำมหนืดได้ โดยไม่มีผลกระทบต่อกำรตรวจวิเครำะห์  

 
รูปที่ 9 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ ATR probe (Littlejohn, 2007)  

 

อนึ่ง ในกรณีที่แหล่งก ำเนิดแสงมีควำมเข้มสูงเพียงพอ จะสำมำรถน ำมำเชื่อมต่อกับเส้นใยแก้วน ำแสง
จ ำนวนมำกเพ่ือกระจำยแหล่งก ำเนิดแสงไปยังจุดตรวจวิเครำะห์ได้หลำยจุดผ่ำนอุปกรณ์ท่ีเรียกว่ำ Multiplexer ซ่ึง
ประกอบด้วย 2 รูปแบบ ดังแสดงตำมรูปที่ 10 รูปแบบแรกคือ Time multiplexer มีกำรกระจำยแหล่งก ำเนิดแสง
ตำมล ำดับเวลำโดยมี Translation stage ที่เคลื่อนไหวได้เพ่ือส่งสัญญำณผ่ำนเส้นใยแก้วน ำแสงในแต่ละครั้ง (รูปที่ 
10a) และรูปแบบที่สองคือ Space multiplexer มีกำรกระจำยแหล่งก ำเนิดแสงพร้อมกันในครั้งเดียวโดยใช้ Star 
coupler ช่วยในกำรส่งสัญญำณไปยังต ำแหน่งที่มีกำรสุ่มตัวอย่ำงตลอดจนเครื่องมือกำรตรวจวิเครำะห์ได้มำกกว่ำ  
1 ต ำแหน่ง (รูปที่ 10b) ซึ่งรูปแบบนี้เหมำะสมกับแหล่งก ำเนิดแสงที่มีควำมเข้มสูงมำก ตัวอย่ำงเช่น Raman 
spectrometry  

 
(a)  (b) 

รูปที่ 10 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Multiplexer  
(a) Time multiplexer (b) Space multiplexer (Littlejohn, 2007) 
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6. Mid-infrared spectrometry  

คุณลักษณะที่ส ำคัญของเทคนิค Mid-infrared spectrometry (Mid-IR) รวมถึงข้อพิจำรณำส ำคัญทั้ง 
ข้อได้เปรียบและข้อจ ำกัด มีดังนี้ 

➢ บริเวณท่ีครอบคลุมช่วงของควำมถ่ี (Wavenumber) คือ 4000 – 400 cm-1 
➢ คุณสมบัติของโมเลกุลที่สำมำรถดูดกลืนแสงในช่วงของ Mid-IR ได้คือ โมเลกุลสำรอินทรีย์ 

(Organic molecules) เนื่องจำกมีกำรเปลี่ยนแปลงสภำพขั้วของโมเลกุล (Dipole moment) 
เกิดข้ึนในระหว่ำงกำรกระตุ้นที่ระดับพลังงำนกำรสั่น (Vibrational energy level)   

➢ สำมำรถตรวจสอบหมู่ฟังชั่นก์ (Functional group) ภำยในโมเลกุลของสำรตัวอย่ำงได้  
➢ รูปแบบของสเปคตรัมแสดงระดับควำมถี่ท่ีใช้ในกำรสั่นรูปแบบ Fundamental vibration (v=0 

to v=1) ของหมู่ฟังชั่นก์ภำยในโมเลกุลสำรอินทรีย์ 
➢ สเปคตรัมของ Mid-IR มีลักษณะแคบและเด่นชัดกว่ำ Near-IR    
➢ ได้ข้อมูลผลกำรวิเครำะห์ทั้งในเชิงปริมำณและเชิงคุณภำพ เนื่องจำกควำมสัมพันธ์ระหว่ำงค่ำกำร

ดูดกลืนแสงแปรผันโดยตรงกับควำมเข้มข้นของสำรตัวอย่ำง ซึ่งสอดคล้องตำมกฎของ Beer-
Lambert law ดังสมกำรด้ำนล่ำง  

 

A = εcl 
A = ค่ำกำรดดูกลืนแสง  

ε = molar absorptivity 
      (หน่วย (L mol-1cm-1) 

c = ควำมเข้มข้น (หน่วย Mol/L)  
l = pathlength (หน่วย เซนติเมตร) 

➢ สเปคตรัมของตัวอย่ำงที่เป็นสำรประกอบเชิงซ้อนจะแสดงผลที่ค่อนข้ำงซับซ้อน และจ ำเป็นต้อง
ใช้สถิติข้ันสูง (Multivariate analysis) เพ่ือค ำนวณปริมำณของส่วนประกอบแต่ละชนิด  

➢ ควำมถี่หรือพลังงำนของ Mid-IR ที่ใช้ในกำรดูดกลืนสูงกว่ำ Near-IR มำก ด้วยเหตุนี้จึงเป็น
ข้อจ ำกัดส ำหรับวัสดุที่ใช้ในกำรน ำส่งสัญญำณ เนื่องจำกต้องมีคุณสมบัติที่ช่วยลดควำมเข้มของ
แสงได้สูงมำก ดังนั้น ระยะของเส้นใยแก้วน ำแสงที่ใช้โดยทั่วไปจึงเชื่อมต่อได้ในระยะสั้น  

➢ ระยะทำงที่แสงผ่ำนตัวอย่ำง (Pathlength) ต้องมีระยะที่แคบมำก เนื่องจำกตำมกฎของ Beer-
Lambert law เมื่อค่ำกำรดูดกลืนแสงและควำมเข้มข้นของสำรตัวอย่ำงสูงมำก ระยะทำงที่แสง
ผ่ำนตัวอย่ำงจะต้องน้อยมำก ดังนั้น จึงมีควำมเหมำะสมอย่ำงยิ่งกับ ATR probe เนื่องจำก
ก ำหนดระยะในระดับเพียงไมโครมิเตอร์เท่ำนั้น    
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ประเภทของเครื่องมือที่ใช้ส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ด้วยเทคนิค Mid-IR สำมำรถแบ่งออกได้เป็น 3 
ประเภท ซึ่งมีควำมแตกต่ำงกันทั้งด้ำนคุณสมบัติและข้อจ ำกัด ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 6  

Filter IR  Dispersive IR FT-IR 
Signal to noise ratio ต่ ำ Signal to noise ratio ต่ ำ Signal to noise ratio สูง 

Energy throughput ปำนกลำง Energy throughput ต่ ำ Energy throughput สูง 
พบปัญหำ Stray radiation พบปัญหำ Stray radiation ไม่พบ Stray radiation 

จ ำเพำะกับส่วนประกอบบำงชนิด ใช้ได้กับสำรโดยทั่วไป ใช้ได้กับสำรโดยทั่วไป 
รับสัญญำณแบบ Monochromatic 

หรือ Limited sequential 
polychromatic 

รับสัญญำณแบบ Sequential 
polychromatic 

รับสัญญำณแบบ Simultaneous 
polychromatic 

ใช้ได้กับตัวอย่ำงประเภทแก๊ส ใช้ได้กับตัวอย่ำงประเภทของเหลว ใช้ได้กับตัวอย่ำงประเภทแก๊ส 
ของเหลว และของแข็ง 

ตำรำงที่ 6 แสดงกำรเปรียบเทียบคุณสมบัติของ Mid-IR spectrometer ทั้ง 3 ประเภท 

 จำกกำรเปรียบเทียบคุณสมบัติดังตำรำงข้ำงต้นแล้ว FT-IR หรือ Fourier Transform Infrared Spectrometry 
จึงเป็นเครื่องมือที่ได้รับควำมนิยมสูงสุดและพบกำรใช้งำนได้ในภำคอุตสำหกรรมทั่วไปส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์
กระบวนกำรด้วยประโยชน์ที่เหนือกว่ำ Mid-IR spectrometer ประเภทอ่ืน ๆ โดยมีหลักกำรท ำงำนคือ เมื่อแสง
ผ่ำนตัวอย่ำงจะเกิดกำรแทรกแซงด้วยส่วนประกอบของเครื่องมือ ได้แก่ Beam splitter และ Moving mirror เพ่ือ
ปรับโฟกัสของล ำแสงไปที่จุดรับสัญญำณที่เรียกว่ำ Interferogram ซึ่งจะท ำหน้ำที่ในกำรเปลี่ยนรูปแบบสัญญำณ
เป็นสเปคตรัมต่อไป ดังแสดงตำมรูปที่ 11 ทั้งนี้ เครื่อง FT-IR ไม่จ ำเป็นต้องใช้ส่วนประกอบของ Filter หรือ Slit 
ในกำรลดควำมเข้มของแสงลง จึงท ำให้สำมำรถใช้ประสิทธิภำพของพลังงำนได้สูงสุด (Energy throughput)  
อีกท้ัง มีสัดส่วนของ Signal to noise ratio ที่ดี เนื่องจำกกำรรับสัญญำณของช่วงควำมยำวคลื่นทั้งหมดที่สะสมไว้
ตำมระยะเวลำส่งผลให้ค่ำเฉลี่ยของสัญญำณพ้ืนหลังสำมำรถลดระดับของสัญญำณรบกวนลง นอกจำกนี้ เครื่อง 
FT-IR ยังสำมำรถพบกำรใช้งำนส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ในห้องปฏิบัติกำรได้เนื่องจำกข้อดีด้ำนควำมรวดเร็วและ
กำรประมวลผล  
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รูปที่ 11 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ FT-IR (Smith, 2011)  

ตัวอย่ำงกำรน ำเทคนิควิธีกำรของ FT-IR ไปประยุกต์ใช้งำนในทำงเภสัชอุตสำหกรรมส ำหรับกำรติดตำม
หรือควบคุมกำรเกิดสภำวะ Supersaturation (สัดส่วนของควำมเข้มข้นต่อค่ำกำรละลำยจ ำเพำะของผลิตภัณฑ์) 
ในระหว่ำงกระบวนกำรเกิดคริสตัล (Crystallization) ดังแสดงตำมรูปที่ 12 แสดงกระบวนกำรเกิดคริสตัลของ
เภสัชเคมีภัณฑ์ (Active pharmaceutical ingredient) ซึ่ง FT-IR ใช้ในกำรติดตำมสภำวะ Supersaturation 
ในช่วงของกระบวนกำรที่อุณหภูมิลดลงและคงที่ (Cooling phase) โดยที่เวลำเริ่มต้น (t=0) อุณหภูมิลดลงอย่ำง
ต่อเนื่องส่งผลให้เกิดสภำวะ Supersaturation ที่เพ่ิมขึ้น ต่อมำเวลำที่ 20 นำที (t=20) เกิดนิวเคลียสของคริสตัล 
(Nucleation) ขึ้น ท ำให้สภำวะ Supersaturation ลดลงอย่ำงรวดเร็ว ประกอบกับเมื่อติดตำมระบบด้วยเครื่องมือ
วัดขนำดอนุภำค จะเห็นว่ำที่เวลำดังกล่ำวกรำฟของขนำดอนุภำค (Particle counts) เพ่ิมข้ึนอย่ำงฉับพลับแสดงถึง
กำรเกิดนิวเลียสขึ้นด้วยเช่นกัน หลังจำกเวลำที่ 80 นำที อุณหภูมิจะค่อย ๆ ลดระดับลงจนถึง 0°C ทั้งนี้ เพ่ือให้
สำมำรถคงสภำวะ Supersaturation ไว้อย่ำงสม่ ำเสมอ จึงจ ำเป็นต้องใช้หลักกำรของ Mid-IR ในกำรตรวจติดตำม
สภำวะดังกล่ำวของระบบให้คงอยู่อย่ำงต่อเนื่อง เพ่ือเอ้ือต่อกำรควบคุมกำรเกิดนิวเคลียสของคริสตัล รวมไปถึงกำร
เพ่ิมขนำดของคริสตัล ซึ่งท ำให้ได้คุณสมบัติของคริสตัลที่มีควำมหนำแน่นสูง อย่ำงไรก็ตำม หำกไม่มีกำรควบคุมโดย
เกิดสภำวะ Supersaturation ที่ลดลง จะส่งผลให้สัดส่วนควำมเข้มข้นของสำรละลำยน้อยกว่ำค่ำกำรละลำยของ
ผลิตภัณฑ์ และเมื่อควำมสำมำรถในกำรละลำยสูงกว่ำท ำให้นิวเคลียสของคริสตัลที่เกิดขึ้นมีกำรละลำยเพ่ิมขึ้นและ
ขนำดของนิวเคลียสลดลง ดังนั้น จึงไม่สำมำรถตกผลึกให้เกิดคริสตัลของเภสัชเคมีภัณฑ์ที่ต้องกำรต่อไปได้   
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รูปที่ 12 แสดงตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ FT-IR ในกระบวนกำรเกิดคริสตัลของเภสัชเคมีภัณฑ์ (Borissova et al., 2017) 

7. Near-infrared spectrometry 

 หลักกำรพ้ืนฐำนส ำคัญของ Near-infrared spectrometry (Near-IR) คือ กำรที่โมเลกุลดูดกลืนรังสี
ในช่วงอินฟรำเรด แล้วส่งผลให้อิเล็กตรอนในโมเลกุลถูกกระตุ้นในระดับพลังงำนกำรสั่นดังที่ได้กล่ำวไปแล้วข้ำงต้น 
อย่ำงไรก็ตำม คุณลักษณะที่ท ำให้ Near-IR แตกต่ำงจำก Mid-IR มีดังนี้  

➢ ช่วงของควำมถ่ีในกำรดูดกลืน (Wavenumber) คือ 12,800 – 4,000 cm-1  
➢ สเปคตรัมจำกกำรวิเครำะห์แสดงพันธะระหว่ำง C-H, O-H และ N-H และมีลักษณะกว้ำง และ

ควำมชัดเจนน้อยกว่ำ Mid-IR จึงจ ำเป็นต้องใช้ เครื่องมือทำงสถิติขั้นสูงหรือ Multivariate 
analysis ร่วมด้วยในกำรตรวจวิเครำะห์เชิงปริมำณ   

➢ สเปคตรัมเกิดจำกผลของกำรดูดกลืนในรูปแบบ Overtone (v=0 to v=2 ขึ้นไป) รวมไปถึงกำร
เกิด Fundamental vibration (v=0 to v=1) ที่พบใน Mid-IR ร่วมด้วย  

➢ เนื่องจำกค่ำกำรดูดกลืนในช่วง Near-IR มีค่ำน้อย ดังนั้นจึงจ ำเป็นต้องใช้ Probe ที่มีระยะทำงที่
แสงผ่ำนตัวอย่ำง (Pathlength) ขนำดกว้ำงกว่ำ Mid-IR เช่น Transmission หรือ Transflection 
probe เพ่ือช่วยให้ตัวอย่ำงผ่ำนเข้ำมำในบริเวณที่แสงผ่ำนในปริมำณมำกขึ้นโดยเฉพำะตัวอย่ำง
ชนิดของเหลว  

➢ สเปคตรัมท่ีได้จำกตัวอย่ำงชนิดของเหลว จะข้ึนอยู่กับอุณหภูมิของสำรละลำยด้วย   
➢ สำมำรถใช้ตรวจวิเครำะห์กับตัวอย่ำงชนิดของแข็งได้ ซึ่งมีควำมเหมำะสมกับกำรสุ่มตัวอย่ ำงโดย

ใช้ร่วมกับ Reflectance probe เนื่องจำกกำรดูดกลืนที่น้อย จึงสำมำรถรับกำรสะท้อนกลับของ
แสงได้ดีกว่ำ ซึ่งสำมำรถน ำไปประยุกต์ใช้ได้กับกำรวิเครำะห์แบบ Non-invasive เช่น กำร
ตรวจสอบขั้นตอนกำรผสมของผลิตภัณฑ์ชนิดของแข็ง (Powder blending) ดังแสดงตำมรูปที่ 13 
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➢ ควำมถี่ของ Near-IR ที่ใช้ในกำรดูดกลืนต่ ำกว่ำ Mid-IR จึงสำมำรถใช้เส้นใยแก้วน ำแสงที่เชื่อมต่อ
ในระยะทำงไกลได้ เช่น Silica เนื่องจำกไม่จ ำเป็นต้องลดควำมเข้มของแสงลง  

 
รูปที่ 13 แสดงโครงสร้ำงของ Non-invasive probe (Smith, 2011) 

 ประเภทของเครื่องมือที่ใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์ด้วยเทคนิค Near-IR spectrometry มีรำยละเอียดดังที่
ได้กล่ำวไปแล้วในหัวข้อของ Mid-IR spectrometry ซึ่ งยั งมีควำมคล้ำยคลึงกับของเทคนิค Uv-visible 
spectrometry แต่มีควำมแตกต่ำงที่แหล่งก ำเนิดแสง ชนิดของ Filter หรือ Grating และ Detector ที่จ ำเป็นต้อง
เปลี่ยนให้เข้ำกับแต่ละเทคนิค ทั้งนี้ ตำมที่คุณลักษณะของ Near-IR สำมำรถเชื่อมต่อกับเส้นใยแก้วน ำแสงในระยะ
ทำงไกลได้เนื่องจำกมีค่ำกำรดูดกลืนที่ต่ ำ ประกอบกับมีช่วงของควำมถี่ในกำรดูดกลืนสูง ซึ่งสัมพันธ์กับระดับ
พลังงำนของแหล่งก ำเนิดแสง ส่งผลให้อัตรำส่วนของ Signal to noise ratio ที่สูงกว่ำและมี Sensitivity ของ 
Detector ที่สูงกว่ำเมื่อเปรียบเทียบกับ Mid-IR  

โดยทั่วไปแล้วประเภทของเครื่องมือที่นิยมใช้ส ำหรับ Near-IR ได้แก่ Dispersive IR หรือ ระบบกระจำยแสง 
มีหลักกำรท ำงำนโดยแสงผ่ำนตัวอย่ำงจะเกิดกำรบันทึกค่ำควำมเข้มแสงเฉพำะควำมยำวคลื่นแสงที่สำมำรถเข้ำสู่
ช่องขนำดเล็ก (Slit) ตำมช่วงเวลำที่ก ำหนดและถูกกระจำยแสงด้วย Prism หรือ Grating ออกเป็นควำมยำวคลื่น
ขนำดต่ำงๆ ไปสู่ Detector เพ่ือประมวลผลแสดงสเปคตรัมต่อไป อีกรูปแบบหนึ่งคือ FT-IR ซึ่งในทำงตรงกันข้ำม
นั้นจะสำมำรถบันทึกค่ำควำมเข้มของแสงได้ในช่วงควำมยำวคลื่นที่ต่อเนื่องภำยในครำวเดียวกัน ร่วมกับ 
Interferogram ที่เปลี่ยนรูปแบบสัญญำณเป็นสเปคตรัมต่อไป ดังที่ได้กล่ำวถึงหลักกำรท ำงำนไว้แล้วข้ำงต้น ดังนั้น 
เครื่องมือรูปแบบ FT-IR จึงมีควำมรวดเร็วกว่ำ Dispersive IR ในกำรประมวลผลเพ่ือแสดงสเปคตรัม   

 ข้อจ ำกัดหนึ่งของเครื่องมือรูปแบบ Dispersive IR คือ อำจเกิดกำรเบี่ยงเบนของสเปคตรัมที่ได้ในแต่ละครั้ง 
เนื่องจำกอุปกรณ์ประกอบของเครื่องมือในส่วน Prism หรือ Moving grating มีควำมซับซ้อนสูงและจ ำเป็นต้อง
ได้รับกำรบ ำรุงรักษำอย่ำงเคร่งครัด ซึ่งหำกไม่มีควำมเชี่ยวชำญในส่วนนี้อำจท ำให้กำรท ำงำนของเครื่องมือเบี่ยงเบน
ไปด้วย ในขณะที่เครื่องมือ FT-IR ไม่มีอุปกรณ์ประกอบที่มีควำมไวในที่สำมำรถส่งผลต่อกำรประมวลผลสัญญำณได้ 
จึงได้ผลของสเปคตรัมที่มีควำมถูกต้องมำกกว่ำ นอกจำกนี้ เครื่องมือ FT-IR ยังสำมำรถตรวจสอบควำมถูกต้อง
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ภำยใน (Internal calibration) ระหว่ำงกำรประมวลผลสัญญำณแต่ละครั้งได้ ซึ่งเป็นคุณลักษณะส ำคัญที่สำมำรถ
ก ำจัดควำมแปรปรวนระหว่ำงเครื่องมือได้ ทั้งนี้ เครื่องมือ FT-IR ส ำหรับกำรสุ่มตัวอย่ำงตรวจวิเครำะห์สำมำรถ
ด ำเนินกำรได้ท้ังในรูปแบบ At-line, In-line, On-line และ Non-invasive ดังแสดงตำมรูปที่ 14 

   
(a) (b) (c)  

รูปที่ 14 แสดงเครื่องมือ FT-IR (a) รูปแบบ At-line (b) รูปแบบ On-line หรือ In-line โดยใช้ร่วมกับ Transmission 
หรือ Transflectance probe (c) รูปแบบ Non-invasive ร่วมกับ Reflectance probe (Nordon, 2018) 

 เทคนิค Near-IR สำมำรถน ำไปประยุกต์ใช้ในทำงอุตสำหกรรมได้อย่ำงกว้ำงขวำงรวมถึงทำงเภสัชกรรมด้วย 
เหตุผลหนึ่งคือ เทคนิค Near-IR มีควำมไว (Sensitivity) ต่ ำกว่ำเมื่อเทียบกับ Mid-IR ท ำให้สำมำรถน ำไปตรวจ
วิเครำะห์กับตัวอย่ำงได้หลำกหลำยกว่ำ จึงมักนิยมส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ตั้งแต่ระดับกำรผลิตเภสัชเคมีภัณฑ์ไป
จนถึงเภสัชภัณฑ์ส ำเร็จรูป ตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ดังแสดงตำมรูปที่ 15 แสดงแผนผังกระบวนกำรผลิตยำเม็ดใน
ขั้นตอนกำรเป่ำแกรนูลให้แห้งด้วยเครื่อง Fluid-bed dryer โดยท ำกำรสุ่มตัวอย่ำงเพ่ือตรวจติดตำมคุณภำพใน
หัวข้อ Moisture content ด้วยเทคนิค Near-IR spectrometry ซึ่งมีกำรติดตั้ง Probe ไว้ที่บริเวณ 4L hopper 
ภำยหลังจำกแกรนูลถูกเป่ำแห้งแล้ว  

 
รูปที่ 15 แสดงแผนผังขั้นตอนกำรท ำแกรนูลด้วยเครื่อง Fluid-bed dryer (Aulton, 2018)  
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8. UV-visible spectrometry  

 คุณลักษณะส ำคัญของเทคนิค UV-visible spectrometry รวมถึงข้อพิจำรณำส ำคัญทั้งข้อได้เปรียบและ
ข้อจ ำกัด มีรำยละเอียดดังนี้  

➢ สำมำรถวัดผลได้ทั้งในรูปแบบกำรดูดกลืนพลังงำน (Absorption) และกำรคำยพลังงำน 
(Fluorescence) ในช่วงควำมถ่ีของ UV-visible โดยมักจะนิยมรูปแบบกำรดูดกลืนมำกกว่ำ 

➢ ช่วงควำมยำวคลื่นของ UV คือ 200-400 nm และช่วงควำมยำวคลื่นของ Visible คือ 400-800 nm 
➢ เมื่อเกิดกำรกระตุ้นของพลังงำนแล้ว จะท ำให้เกิดกำรเปลี่ยนแปลงระดับพลังงำนของอิเล็กตรอน 

(Electronic energy level) ภำยในโมเลกุลขึ้น 
➢ ประเภทของโมเลกุลที่มักจะพบกำรดูดกลืนในช่วงของ UV-visible ได้แก่ โมเลกุลสำรอินทรีย์โดย

ส่วนใหญ่ และโมเลกุลสำรอนินทรีย์บำงชนิด อย่ำงไรก็ตำม โมเลกุลเหล่ำนี้อำจไม่พบกำรคำย
พลังงำนในรูปแบบ Fluorescence ร่วมด้วยเสมอไป  

➢ สเปคตรัมของ UV-vis มีลักษณะกว้ำงและสำมำรถเกิดกำรซ้อนทับ (Overlapping) ของ
สเปคตรัมในกรณีตัวอย่ำงเป็นสำรผสมที่มีส่วนประกอบมำกกว่ำ 1 ชนิด  

➢ ได้ข้อมูลผลกำรวิเครำะห์ในเชิงปริมำณ ซึ่งสอดคล้องตำมกฎของ Beer-Lambert law  
➢ เกณฑ์กำรตรวจพบ (Detection limit) มีค่ำน้อยกว่ำ Mid-IR และ Near-IR spectrometry ท ำ

ให้กำรตรวจวิเครำะห์ด้วยเทคนิคนี้มีควำมไว (Sensitivity) ในกำรตรวจพบสูงกว่ำ    
➢ ในกรณีสำรตัวอย่ำงดูดกลืนได้สูง (ควำมเข้มข้นสูง และ/หรือ ควำมสำมำรถในกำรดูดกลืนสูง) 

มักจะนิยมใช้ร่วมกับ ATR probe หำกกรณีสำรตัวอย่ำงดูดกลืนได้น้อย (ควำมเข้มข้นต่ ำ และ/
หรือ ควำมสำมำรถในกำรดูดกลืนต่ ำ) มักจะใช้ร่วมกับ Transmission probe  

➢ คุณสมบัติของสำรที่สำมำรถดูดกลืนแสงช่วง UV-vis ที่ช่วงควำมยำวคลื่นตั้งแต่ 254 nm ขึ้นไป 
และสำรที่ไม่ดูดกลืนในช่วงดังกล่ำว ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 7 

ดูดกลืนแสงช่วงตั้งแต่ 254 nm ขึ้นไป ไม่ดูดกลืนแสงช่วงตั้งแต่ 254 nm ขึ้นไป 
▪ Halogens 
▪ Aromatic compounds: phenols, 

xylene, azo dyes, naphthalene 
▪ Oxidizing agents: sodium 

hypochlorite, chlorine dioxide, 
hydrogen peroxide, ozone, 
potassium permanganate 

▪ Inorganics: hydrochloric acid, 
carbon monoxide, carbon dioxide, 
hydrogen, oxygen, water 

▪  Saturated hydrocarbons: butane, 
methane, ethane, propane 

▪ Unsaturated hydrocarbons: 
acetylene, ethylene, propylene 
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▪ Inorganic compounds: salts of iron, 
nickel, manganese, copper 

▪ Sulphur compounds: hydrogen 
sulphide, sulphur dioxide 

▪ Pollutants: NOx, SOx, chlorine, 
phosgene, ozone  

▪ Lower alcohols: ethanol, 
methanol, n-butanol, n-propanol, 
isopropanol and isobutanol 

▪ Acids: acetic, butyric and 
propanoic 

▪ Esters: butyl acetate, ethyl 
acetate and vinyl acetate 

▪ All ethers 
▪ Chlorides: ethyl, methyl, and vinyl 

chlorides  
ตำรำงที่ 7 แสดงคุณสมบัติของสำรที่ดูดกลืนและไม่ดูดกลืนที่ช่วงควำมยำวคลื่นตั้งแต ่254 nm ขึ้นไป 

 เครื่องมือกำรตรวจวิ เครำะห์ที่ ใช้ร่ วมกับเทคนิค UV-visible spectrometry ที่นิยมน ำมำใช้ ใน
กระบวนกำรผลิต ประกอบด้วย 3 รูปแบบ ซึ่งเครื่องมือแต่ละรูปแบบมีควำมแตกต่ำงกันที่กระบวนกำรแบ่งแยก
และกำรรับสัญญำณของควำมยำวคลื่นที่ศึกษำ มีรำยละเอียดดังนี้   

 Fixed grating with diode array detector เครื่องมือชนิดนี้จะใช้อุปกรณ์รับสัญญำณในรูปแบบ Diode 
array detector ซึ่งมีโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนคล้ำยคลึงกับเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ที่ใช้ในห้องปฏิบัติกำร  
ดังแสดงตำมรูปที่ 16 โดยหลังจำกท่ี Probe ท ำหน้ำที่รับ-ส่งแหล่งก ำเนิดแสงจำกกระบวนกำรผลิตแล้ว จึงถูกน ำไป
กระจำยแสงด้วย Grating ที่ตำยตัวไว้เพ่ือสำมำรถหำควำมยำวคลื่นที่ต้องกำรศึกษำได้ จำกนั้นจึงเกิดกำรสะท้อน
ส่งไปยังอุปกรณ์รับสัญญำณต่อไป ข้อได้เปรียบของเครื่องมือชนิดดังกล่ำวคือ สำมำรถท ำกำรตรวจวิเครำะห์ที่ทุก
ค่ำของช่วงควำมยำวคลื่น UV-vis ได้ในครำวเดียวกันและรวดเร็ว อีกทั้ง มีควำมยืดหยุ่นในกำรเปลี่ยนแปลง
โครงสร้ำงของเครื่องมือเพ่ือให้สำมำรถปรับใช้งำนได้หลำกหลำยวัตถุประสงค์  

 
รูปที่ 16 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Fixed grating with diode array detector (Smith, 2011) 
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 Scanning grating and PMT detector หรือเรียกอีกอย่ำงว่ำ Fiber optic UV-visible spectrometer 
ซึ่งมีโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนดังแสดงตำมรูปที่ 17 โดยหลังจำกที่ Probe ท ำหน้ำที่รับ-ส่งแหล่งก ำเนิดแสง
จำกกระบวนกำรผลิตแล้ว จึงถูกน ำไปกระจำยแสงและสแกนหำควำมยำวคลื่นที่ต้องกำรศึกษำได้ด้วย Grating 
ก่อนส่งไปยังอุปกรณ์รับสัญญำณต่อไป ซึ่งส่งผลให้กำรประมวลผลสัญญำณในรูปแบบสเปคตรัมเกิดได้ช้ำกว่ำ 
Diode array detector อย่ำงไรก็ตำม เครื่องมือดังกล่ำวนี้มีค่ำใช้จ่ำยที่ต่ ำกว่ำและสำมำรถท ำให้ได้สเปคตรัมที่มี
ควำมละเอียดสูงกว่ำได้ รวมถึงมีควำมเหมำะสมกับสำรตัวอย่ำงที่มีส่วนประกอบหลำยชนิด   

 
รูปที่ 17 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Scanning grating and PMT detector (Nordon, 2018) 

Filter instrument with diode detector หรือเรียกอีกอย่ำงว่ำ Filter instrument ซึ่งมีค่ำใช้จ่ำยต่ ำสุด
เมื่อเปรียบเทียบกับเครื่องมือทั้งสองรูปแบบข้ำงต้น มีลักษณะกำรท ำงำนที่ส ำคัญคือ มีกำรบันทึกค่ำกำรดูดกลืน
แสงที่ควำมยำวคลื่นแตกต่ำงกันจ ำนวน 2 ครั้งในครำวเดียวกัน ดังแสดงตำมรูปที่ 18 โดยก่อนที่แสงผ่ำนตัวอย่ำง
จะต้องผ่ำน Filter ที่ท ำหน้ำที่เลือกควำมยำวคลื่นที่แสดงค่ำกำรดูดกลืนสูง (In) และควำมยำวคลื่นที่แสดงค่ำกำร
ดูดกลืนต่ ำหรือไม่มีกำรดูดกลืน (I0) ซึ่งเป็นค่ำกำรดูดกลืนที่ใช้ในกำรเปรียบเทียบเพ่ือทดแทนควำมเบี่ยงเบนที่อำจ
เกิดข้ึนจำกฝุ่นที่สะสมในเซลล์บรรจุตัวอย่ำงและแสงรบกวนจำกแหล่งอ่ืน ๆ    

 
รูปที่ 18 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Filter instrument with diode detector (Nordon, 2018) 
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   ตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้ในกระบวนกำรผลิตเภสัชเคมีภัณฑ์นั้นตอนของกำรตกผลึก (Crystallization) 
ซึ่งผลผลิตสุดท้ำยต้องกำรเภสัชเคมีภัณฑ์ที่มีควำมบริสุทธิ์สูงสุด อย่ำงไรก็ตำม โดยปกติจะสำมำรถพบสำรอ่ืน ๆ 
ปะปนได้ในระหว่ำงกระบวนกำรดังกล่ำว ท ำให้จ ำเป็นต้องมีกำรตรวจติดตำมกระบวนกำรอย่ำงต่อเนื่องและ
ด ำเนินกำรแยกสำรเหล่ำนั้นออกจำกเภสัชเคมีภัณฑ์ จำกกำรศึกษำของ Saleemi และคณะ (2012) ท ำกำรทดลอง
ติดตำมกระบวนกำรผลิตสำรส ำคัญด้วยกำรประยุกต์ใช้เทคนิค ATR-UV/vis spectroscopy ที่ผ่ำนกำรตรวจสอบ
ควำมถูกต้องของเครื่องมือแล้ว ส ำหรับตรวจสอบและติดตำมส่วนประกอบแต่ละชนิดในกระบวนกำรร่วมกับ
เทคนิคอ่ืน ๆ ที่เกี่ยวข้อง เพ่ือให้สำมำรถระบุส่วนประกอบที่เกิดขึ้นและน ำไปสู่ขั้นตอนกำรท ำให้บริสุทธิ์ได้อย่ำงมี
ประสิทธิภำพต่อไป    

9. Raman spectrometry  

 เทคนิคกำรตรวจวิเครำะห์ด้วย Raman spectrometry เป็นที่นิยมค่อนข้ำงมำกเนื่องจำกในปัจจุบัน
ภำยหลังได้รับกำรพัฒนำเครื่องมือกำรตรวจวิเครำะห์ทั้งในส่วนของแหล่งก ำเนิดแสงในรูปแบบ Monochromatic 
ที่มีค่ำควำมยำวคลื่นเดียวที่จ ำเพำะ และอุปกรณ์รับสัญญำณท่ีมีควำมไวมำกขึ้น ส่งผลให้สำมำรถประมวลผลแสดง
ข้อมูลได้อย่ำงรวดเร็ว ร่วมกับควำมเข้ำกันได้ของ Probe แบบ Non-invasive โดยที่ไม่มีกำรสัมผัสกับตัวอย่ำง  
อีกทั้ง กำรรับสัญญำณในรูปแบบค่ำกำรกระเจิงแสงจำกตัวอย่ำงท ำให้สำมำรถใช้งำนได้กับเส้นใยแก้ วน ำแสงใน
ระยะไกลได้ ซึ่งเอ้ือต่อกำรติดตั้งเครื่องตรวจวิเครำะห์ได้หลำยต ำแหน่งในบริเวณกำรผลิต  

 หลักกำรพ้ืนฐำนของ Raman spectrometry มีควำมคล้ำยคลึงกับ IR spectrometry เนื่องด้วยมีกำร
เปลี่ยนแปลงของอิเล็กตรอนภำยในโมเลกุลไปที่ระดับพลังงำนกำรสั่นเช่นเดียวกัน โดยหลักกำรแล้ว เมื่อโมเลกุล
ของสำรตัวอย่ำงทั้งชนิดของแข็ง ของเหลว หรือแก๊สเกิดกำรดูดกลืนจำกแหล่งพลังงำนแล้ว จะถูกกระตุ้นไปสู่ระดับ
พลังงำนกำรสั่นที่สูงกว่ำเรียกว่ำ Virtual state ซึ่งจะใช้ระยะเวลำอยู่ในระดับนี้น้อยมำก (10-14 วินำที) เมื่อ
เปรียบเทียบกับระยะเวลำที่อยู่ในระดับพลังงำนของอิเล็กตรอน (10-8 วินำที) จำกนั้นจึงเกิดกำรคำยพลังงำนใน
รูปแบบกำรกระเจิงของแสง (Light scattering) ซึ่งโดยส่วนมำกจะพบกำรกระเจิงของแสงชนิดที่ไม่มีกำรสูญเสีย
หรือได้รับพลังงำนเกิดข้ึน หรือที่เรียกว่ำ Rayleigh scattering อย่ำงไรก็ตำม ประมำณ 1 ใน 106-108 สำมำรถพบ
กำรกระเจิงแสงชนิดที่มีกำรสูญเสียหรือได้รับพลังงำนเกิดขึ้นภำยในโมเลกุลได้ ซึ่งเป็นรูปแบบพลังงำนของ Raman 
ที่ต้องกำรศึกษำประกอบด้วย 2 ชนิด คือ Stoke scattering ในกรณีที่มีกำรสูญเสียพลังงำน และ Anti-stoke 
scattering ในกรณีที่ได้รับพลังงำน ดังแสดงตำมรูปที่ 19(a) นอกจำกนี้ เมื่อเปรียบเทียบระดับควำมเข้มของ
พลังงำนที่ได้จำกกำรกระเจิงแสงแต่ละชนิดนั้น จะเห็นว่ำสเปคตรัมที่ได้จำก Rayleigh มีควำมเข้มสูงที่สุด 
รองลงมำคือ Stoke และ Anti-stoke ตำมล ำดับ ดังแสดงตำมรูปที่ 19(b) อันเนื่องมำจำกสเปคตรัมที่ได้ของ 
Stoke และ Anti-stoke นั้นเป็นซีรี่ย์ที่เกิดจำกกำรเปลี่ยนระดับพลังงำนหรือควำมถี่เพียงเล็กน้อยจำก Rayleigh 
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line ทั้งนี้ ขึ้นอยู่กับค่ำของพลังงำนที่ท ำให้เกิดกำรสั่นภำยในโมเลกุลด้วย ซึ่งจะเห็นว่ำ Anti-stoke ใช้พลังงำนใน
กำรกระตุ้นสูงสุด แต่มีระดับควำมเข้มของสเปคตรัมต่ ำสุดเนื่องจำกโอกำสและควำมเสถียรในกำรเกิดได้น้อยสุด   

  
(a) (b) 

รูปที่ 19 แสดง (a) กำรกระเจิงแสงชนิด Stoke และ Anti-stoke (b) เปรียบเทียบระดับควำมเข้มของพลังงำนและ
ควำมถี่ท่ีท ำให้เกิดจำกกำรกระเจิงแสงของแต่ละชนิด (Rodriguez-Saona et al., 2017) 

 ตำมที่ได้กล่ำวไว้ข้ำงต้นว่ำคุณสมบัติของโมเลกุลที่สำมำรถดูดกลืนแสงในช่วงของ IR ได้จะต้องสำมำรถ
แสดงสภำพขั้วบวก-ลบ (Dipole moment) ของอะตอมบนพันธะหรือภำยในโมเลกุลได้ ในขณะที่ โมเลกุลที่
สำมำรถท ำให้เกิดกำรกระเจิงแสงในช่วงของ Raman ได้นั้น จะต้องสำมำรถเหนี่ยวน ำให้เกิดกำรเปลี่ยนแปลงควำม
หนำแน่นอิเล็กตรอนของอะตอมบนพันธะหรือภำยในโมเลกุล (Polarizability) ได้ ดังนั้นจึงสำมำรถสรุปได้ว่ำ IR 
และ Raman มีควำมสัมพันธ์กัน กล่ำวคือ กำรเกิดสเปคตรัม IR ในพันธะ C-H สำมำรถเกิดได้ดีกว่ำ C=C ในขณะที่ 
กำรเกิดสเปคตรัม Raman ในพันธะ C=C สำมำรถเกิดได้ดีกว่ำ C-H รวมถึงโมเลกุลเดียวกันที่มีโหมดกำรสั่นที่
แตกต่ำงกันสงผลให้มีควำมสำมำรถในกำรเกิดสเปคตรัมของ IR และ Raman ต่ำงกันด้วย ตัวอย่ำงเช่น CO2 และ 
H2O ที่มีกำรสั่นรูปแบบ Symmetric stretching จะเป็น Raman active แต่เป็น IR inactive ส ำหรับกำรสั่น
รูปแบบ Asymmetric stretching จะเป็น IR active แต่เป็น Raman inactive ดังแสดงตำมรูปที่ 20  

 

Raman 

active 

IR inactive 
 

Raman 

inactive 

IR active 

(a) โมเลกุล H2O 

 

Raman 

active 

IR inactive 
 

Raman 

inactive 

IR active 
(b) โมเลกุล CO2 

รูปที่ 20 แสดงรูปแบบกำรสั่นของ (a) โมเลกุล H2O และ (b) โมเลกุล CO2 (Rodriguez-Saona et al., 2017)  
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 อย่ำงไรก็ตำม เทคนิค Raman spectroscopy พบว่ำเป็นวิธีที่มีควำมไวต่ ำ โดยเฉพำะสำรตัวอย่ำงที่มี
ควำมเข้มข้นต่ ำในช่วง 0.1-1% มักจะท ำกำรตรวจวิเครำะห์ได้ยำก อันเป็นผลโดยตรงเนื่องมำจำกโอกำสในกำรเกิด
กำรกระเจิงของแสงในช่วง Raman เกิดได้น้อย อีกทั้ง ลักษณะกำรกระเจิงแสง Raman เกิดขึ้นทุกทิศทำงท ำให้มี
แสงเพียงบำงส่วนที่ส่งไปถึงเครื่องรับสัญญำณ รวมถึงอำจท ำให้เกิดกำรกระเจิงแสงรูปแบบอ่ืน ๆ ที่ไม่ใช่ Raman 
เรียกว่ำ non-Raman light ท ำให้เกิดเป็นสัญญำณรบกวนซึ่งหำกมีปริมำณมำกอำจบดบังสเปคตรัมของ Raman ได้ 
นอกจำกกำรรบกวนด้วยกำรกระเจิงของแสงอ่ืน ๆ แล้ว ยังสำมำรถพบกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence ด้วย 
ดังที่กล่ำวไว้ข้ำงต้นว่ำแสง Fluorescence เกิดจำกกำรคำยพลังงำน ซึ่งมีประสิทธิภำพและโอกำสในกำรเกิดสูง
กว่ำมำกเมื่อเทียบกับ Raman ท ำให้มักจะพบกำรบดบังสเปคตรัมของ Raman ด้วย Fluorescence ได้บ่อย และ
ข้อจ ำกัดที่ส ำคัญคือค่ำใช้จ่ำยและมีควำมซับซ้อนของเครื่องมือและอุปกรณ์ส ำหรับกำรตรวจวิเครำะห์ที่สูงด้วยเช่นกัน  

 แหล่งก ำเนิดแสงของ Raman อยู่ในรูปของแสงเลเซอร์ (Laser) ในช่วงควำมยำวคลื่น 700-1200 nm 
และยังสำมำรถใช้ควำมยำวคลื่นต่ ำสุดถึง 500 nm เนื่องจำกควำมสัมพันธ์ระหว่ำงควำมยำวคลื่นที่ระดับต่ ำลง
ส่งผลให้ควำมเข้มของกำรกระเจิงแสงที่สูงขึ้น อย่ำงไรก็ตำม ที่ระดับควำมยำวคลื่นต่ ำก่อให้เกิดกำรรบกวนจำกแสง 
Fluorescence ด้วย ดังนั้น ควำมยำวคลื่นจึงเป็นปัจจัยหนึ่งในกำรพิจำรณำเลือกใช้ประเภทของแสงเลเซอร์ที่เป็น
แหล่งก ำเนิดแสงของเทคนิคนี้ นอกจำกนี้ ยังมีปัจจัยอ่ืนที่เกี่ยวข้อง ยกตัวอย่ำงเช่น ระดับพลังงำนขำเข้ำ (Power 
input) ซึ่งที่ระดับพลังงำนสูงอำจส่งผลต่อควำมปลอดภัยของผู้ปฏิบัติงำนได้ ควำมสเถียร อำยุกำรใช้งำนของแสง
เลเซอร์ ควำมปลอดภัยจำกกำรใช้งำน ควำมเข้ำกันได้กับเส้นใยแก้วน ำแสงชนิด Silica และโอกำสเกิดกำรรบกวน
จำกแสง Fluorescence เป็นต้น ทั้งนี้ ข้อมูลประเภทของแสงเลเซอร์ที่แสดงถึงคุณสมบัติ รวมถึงข้อได้เปรียบและ
ข้อจ ำกัดของแต่ละประเภท ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 8 ซึ่งแสงเลเซอร์ประเภท Nd: YAG laser line (ควำม
ยำวคลื่น 1.064 µm) เป็นที่นิยมในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรด้วยเทคนิค Raman มำกที่สุด  

ประเภทแสงเลเซอร์ คุณสมบัติ 

514 nm argon laser line 

▪ มีประสิทธิภำพในกำรกระเจิงแสงได้ดี แต่เกิดกำรรบกวนจำกแสง 
Fluorescence สูง 

▪ แสงเลเซอร์มีรำคำสูง และไม่เหมำะกับกำรน ำมำใช้ในทำงอุตสำหกรรม 
▪ ไม่เข้ำกันกับ Silica fiber  

632.8 nm helium-neon  
laser line 

▪ สำมำรถใช้กับระดับพลังงำนต่ ำ 
▪ แสงเลเซอร์มีรำคำต่ ำ  
▪ ประสิทธิภำพกำรกระเจิงแสงปำนกลำง 
▪ เข้ำกันได้กับ Silica fiber 
▪ มีโอกำสเกิดกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence บ้ำง 
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676 nm krypton laser line 

▪ สำมำรถใช้กับระดับพลังงำนปำนกลำง  
▪ ประสิทธิภำพกำรกระเจิงแสงปำนกลำง 
▪ เข้ำกันได้กับ Silica fiber แต่ไม่เหมำะกับกำรน ำมำใช้ในทำงอุตสำหกรรม 
▪ มีโอกำสเกิดกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence บ้ำง 

725-830 nm diode laser 

▪ สำมำรถใช้กับระดับพลังงำนต่ ำ-ปำนกลำง 
▪ ประสิทธิภำพกำรกระเจิงแสงปำนกลำง 
▪ มีโอกำสเกิดกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence น้อย 
▪ เข้ำกันได้กับ Silica fiber และได้ผลลัพธ์ที่น่ำเชื่อถือ  

1.064 µm Nd: YAG laser 
line 

▪ สำมำรถใช้กับระดับพลังงำนสูง 
▪ ประสิทธิภำพกำรกระเจิงแสงต่ ำ  
▪ มีโอกำสเกิดกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence น้อยมำก  
▪ เข้ำกันได้กับ Silica fiber ดีมำก และได้ผลลัพธ์ที่น่ำเชื่อถือ 

ตำรำงที่ 8 แสดงคุณสมบัติของแสงเลเซอร์ที่เป็นแหล่งก ำเนิดแสงทั้ง 5 ประเภท 

 เครื่องมือกำรตรวจวิเครำะห์ที่ใช้ร่วมกับเทคนิค Raman spectrometry รูปแบบแรกคือ Dispersive 
axial transmission spectrometer ซึ่งมักจะนิยมใช้ร่วมกับแสงเลเซอร์ประเภท Diode laser (785 nm) มี
หลักกำรท ำงำนส ำคัญคือ กระจำยแสงเลเซอร์ด้วย Grating ชนิดที่มีประสิทธิภำพในกำรส่องผ่ำนของแสงได้สูง 
เพ่ือให้ได้ภำพจำกกำรประมวลผลสัญญำณที่มีคุณภำพสูงผ่ำนเครื่องรับสัญญำณชนิด Charged Couple Devices 
(CCD) ที่สำมำรถรับควำมยำวคลื่นในช่วงกว้ำงได้พร้อมกัน นอกจำกนี้ เครื่องมือดังกล่ำวยังมีขั้นตอนกำรกรองแสง
เลเซอร์เพ่ือลดระดับควำมแรงของแสง เรียกว่ำ Pre-filter stage โดยกรองแสงเลเซอร์ผ่ำนแผ่นกรอง Notch filter 
ช่วยคัดกรองเฉพำะควำมยำวคลื่นแสงที่ท ำให้เกิดสเปคตรัม Raman ได้ดีขึ้น และก ำจัดกำรกระเจิงแสงชนิด 
Rayleigh scattering จำกนั้น จึงผ่ำนเข้ำสู่ช่องขนำดเล็ก (Slit) ท ำหน้ำที่ช่วยลดกำรส่องผ่ำนของแสงรบกวน 
(Stray light) ก่อนเข้ำสู่ขั้นตอนกำรประมวลผลสัญญำณต่อไป ดังแสดงตำมรูปที่ 21  
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รูปที่ 21 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Dispersive axial transmission spectrometer (Nordon, 2018) 

 โดยส่วนมำกนิยมใช้ร่วมกับ Probe ทั้งชนิด Unfiltered fiber bundle และ Filtered fiber optic โดย
ชนิดแรกจะมีรำคำถูกกว่ำ แต่มักพบปัญหำกำรรบกวนจำกแสง Fluorescence รวมถึงแสงสะท้อนอ่ืน ๆ ใน
ระหว่ำงกำรรับ-ส่งสัญญำณท ำให้บดบังสเปคตรัมของ Raman ดังนั้น Probe ชนิดที่สองจึงพัฒนำขึ้นเพ่ือก ำจัด
ปัญหำดังกล่ำวโดยกำรเพ่ิมแผ่นกรองทั้งในกำรส่งและรับสัญญำณ หรือเป็นที่รู้จักในนำม PhAT probe ซึ่งมีควำม
เหมำะสมส ำหรับสุ่มตัวอย่ำงตรวจวิเครำะห์แบบ Non-invasive โดยไม่มีกำรสัมผัสตัวอย่ำง ดังแสดงตำมรูปที่ 22 

 
รูปที่ 22 แสดงโครงสร้ำงและหลักกำรท ำงำนของ Filtered fiber optic probe (Nordon, 2018)  

 อีกรูปแบบหนึ่งของเครื่องมือกำรตรวจวิเครำะห์คือ FT-Raman spectrometer ซึ่งมักจะนิยมใช้ร่วมกับ
แสงเลเซอร์ประเภท Nd: YAG laser (1.064 µm) เนื่องจำกมีควำมเข้มแสงสูงพอที่เอ้ือต่อกำรตรวจวิเครำะห์ใน
เวลำอันสั้น หรือมีกำรสุ่มตัวอย่ำงหลำยต ำแหน่งในครำวเดียวกันด้วยกำรท ำงำนร่วมกับ Multiplexer โดยหลักกำร
ท ำงำนคล้ำยกับ FT-IR spectrometer ดังที่กล่ำวไว้ข้ำงต้น อย่ำงไรก็ตำม เพ่ือป้องกันกำรรบกวนของแสงสะท้อน
ที่อำจเกิดขึ้นในระหว่ำงกำรรับ-ส่งสัญญำณ รวมถึง Rayleigh scattering จึงมีกำรใส่แผ่นกรองในหลำยขั้นตอน
ของกำรท ำงำนเพ่ือก ำจัดแสงรบกวนดังกล่ำวให้ได้มำกที่สุด และมักจะนิยมใช้ร่วมกับ  Probe ชนิด Unfiltered 
fiber bundle โดยสรุปแล้ว สำมำรถเปรียบเทียบคุณสมบัติของเครื่องมือตรวจวิเครำะห์ด้วยเทคนิค Raman 
ระหว่ำงประเภท Grating และ Interferometric instrument ดังมีรำยละเอียดตำมตำรำงที่ 9 
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Grating instrument Interferometric instrument 
▪ กลไกกำรท ำงำนเรียบง่ำย และรำคำถูก 
▪ Resolution ต่ ำ 
▪ ช่วงควำมยำวคลื่นที่วิเครำะห์ได้กว้ำง  
▪ ใช้ร่วมกับแสงเลเซอร์ชนิด Diode laser 

▪ กลไกกำรท ำงำนซับซ้อน และรำคำแพง 
▪ Resolution สูง 
▪ ช่วงควำมยำวคลื่นที่วิเครำะห์ได้กว้ำง  
▪ ใช้ร่วมกับแสงเลเซอร์ชนิด YAG laser  

ตำรำงที่ 9 แสดงกำรเปรียบเทียบคุณสมบัติของเครื่องมือระหว่ำง Grating และ Interferometric instrument 

 ตัวอย่ำงกำรประยุกต์ใช้เทคนิค Raman spectrometry ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำร จำก
กำรศึกษำของ Hamilton และคณะ (2013) ได้ท ำกำรตรวจสอบหำจุดยุติ (End point) ในขั้นตอนกำรท ำให้แห้ง
ของสำรส ำคัญ Cellobiose octaacetate (COA) ในรูปแบบผงร่วมกับตัวท ำละลำย Methanol ด้วยกำรใช้ PhAT 
probe สุ่มตัวอย่ำงแบบ Non-invasive ติดตำมกำรระเหยของตัวท ำละลำยระหว่ำงขั้นตอนกำรเป่ำแห้งในแต่ละ
ช่วงเวลำ เพ่ือป้องกันไม่ให้เกิดกำรแห้งมำกเกินไป (Over-drying) ดังแสดงตำมรูปที่ 23(1) สเปคตรัม Raman ของ
ส่วนผสม COA และ Methanol ที่ได้จำกกำรบันทึกผลในแต่ละช่วงเวลำพบว่ำ เมื่อเวลำผ่ำนไปควำมเข้มของตัวท ำ
ละลำย Methanol (peak a) ลดลง ในขณะที่ควำมเข้มของสำรส ำคัญ COA (peak b) เพ่ิมข้ึน แสดงให้เห็นถึงกำร
เปลี่ยนแปลงจำกกำรระเหยของตัวท ำละลำยเพ่ิมมำกขึ้นและกำรเป่ำแห้งของสำรส ำคัญที่เพ่ิมขึ้นด้วยเช่นกัน  
ดังแสดงตำมรูปที่ 23(2)  

  
(1) (2) 

รูปที่ 23 แสดง (1) กำรใช้ PhAT probe สุ่มตัวอย่ำงแบบ Non-invasive (2) สเปคตรัม Raman ของส่วนผสม 
COA และ Methanol ในแต่ละช่วงเวลำ (Hamilton et al., 2013) 

  โดยสรุป จำกผลกำรรวบรวม วิเครำะห์ และสรุปผลเชิงสังเครำะห์ของข้อมูลเทคนิค Spectrometry ใน

แต่ละประเภทนั้น จึงสำมำรถสรุปภำพรวมของข้อได้เปรียบและข้อจ ำกัดของ Spectrometry แต่ละประเภท เพ่ือ
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ประโยชน์ในกำรน ำเทคนิคไปปรับใช้ได้อย่ำงเหมำะสมส่งผลให้เกิดประสิทธิภำพสูงสุดในกำรประยุกต์ใช้ ดังแสดง

ในตำรำงที่ 10  

 ข้อได้เปรียบ ข้อจ ากัด 

Mid-IR 

 เหมำะสมกับสำรที่มีขั้ว รูปแบบ

ของเหลวหรือแก๊ส 

 ลักษณะสเปคตรัมแคบ  

มีควำมจ ำเพำะสูง 

 มีควำมไว (Sensitivity) สูง 

 ใช้ส ำหรับกำรสุ่มตัวอย่ำง 

แบบ In-line เท่ำนั้น 

 อุณหภูมิมีผลต่อสเปคตรัม 

 ไม่เหมำะกับตัวอย่ำงที่มี 

ควำมเข้มข้นต่ ำ 

Near-IR 

 เหมำะสมกับสำรที่มีขั้ว รูปแบบ

ของเหลวหรือของแข็ง 

 สำมำรถใช้สุ่มตัวอย่ำงแบบ  

Non-invasive ได้ 

 เส้นใยแก้วน ำแสงมีรำคำถูกสุดและ

ควำมยำวสูงสุด  

 ลักษณะสเปคตรัมกว้ำง  

อำจเกิดกำรทับซ้อนท ำให้แปลผลได้

ยำก 

 มีควำมไว (Sensitivity) ต่ ำ 

 อุณหภูมิมีผลต่อสเปคตรัม 

 ไม่เหมำะกับตัวอย่ำงที่มี 

ควำมเข้มข้นต่ ำ  

UV-vis 

 เหมำะกับสำรอินทรีย์/อนินทรีย์ที่มี 

Chromophores รูปแบบของเหลว 

 มีควำมไว (Sensitivity) สูงมำก 

 เหมำะส ำหรับกำรสุ่มตัวอย่ำงแบบ 

In-line เท่ำนั้น 

 ลักษณะสเปคตรัมกว้ำง  

อำจเกิดกำรทับซ้อนท ำให้แปลผลได้

ยำก  

Raman 

 เหมำะสมกับสำรที่มีขั้ว รูปแบบ

ของเหลวหรือของแข็ง  

 สำมำรถใช้สุ่มตัวอย่ำงแบบ  

Non-invasive ได้  

 ลักษณะสเปคตรัมแคบ  

มีควำมจ ำเพำะสูง  

 เหมำะกับตัวอย่ำงที่มีควำมเข้มข้นต่ ำ   

 อุปกรณ์ Spectrometer  

มีควำมซับซ้อนสูง  

 มีควำมไว (Sensitivity) ต่ ำ  

 เกิดกำรรบกวนจำกแสง 

Fluorescence  

ตำรำงที่ 10 แสดงกำรเปรียบเทียบข้อได้เปรียบและข้อจ ำกัดของ Spectrometry ทั้ง 4 ประเภท  
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บทที่ 5 สรุปและข้อเสนอแนะ 

สรุป  

หลักกำรของ Process Analytical Technology หรือ PAT นั้น คือกำรน ำเทคนิคด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์
ไปใช้ส ำหรับตรวจติดตำมและควบคุมกระบวนกำรผลิต เพ่ือประโยชน์ในกำรควบคุมกระบวนกำรให้มีคุณสมบัติ
ตำมเกณฑ์ที่ก ำหนด และยังเป็นกำรเพ่ิมประสิทธิภำพของกระบวนกำรด้ำนควำมสำมำรถในกำรผลิต ควำม
สม่ ำเสมอของกระบวนกำร และกำรรักษำไว้ซึ่งมำตรฐำนด้ำนคุณภำพของผลิตภัณฑ์ นอกจำกนี้ ลักษณะหนึ่งที่
ส ำคัญของ PAT คือ มีกำรออกแบบและติดตั้งเครื่องมือหรืออุปกรณ์กำรตรวจวิเครำะห์ในต ำแหน่งใกล้เคียงหรือ
ภำยในกระบวนกำรผลิตได้ ซึ่งจะต้องมีคุณสมบัติทนทำนต่อสภำวะแวดล้อมในสถำนที่ผลิต  ปฏิบัติงำนได้โดยง่ำย 
และได้ผลลัพธ์ที่มีควำมน่ำเชื่อถือ รวมถึงสำมำรถประมวลผลแสดงข้อมูลได้อย่ำงทันทีตำมระยะเวลำจริง (Real-
time) โดยข้อมูลที่ได้จะสะท้อนให้เห็นถึงคุณลักษณะด้ำนคุณภำพที่ส ำคัญ (Critical quality attributes: CQAs) 
ของผลิตภัณฑ์และประสิทธิภำพของกระบวนกำรผลิต    

 จำกผลกำรรวบรวมและศึกษำข้อมูลด้ำนกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรผลิตด้วยเทคนิค Spectrometry 
ซึ่งมักจะได้รับควำมนิยมน ำมำใช้กับกระบวนกำรผลิตยำนั้น ประกอบไปด้วย 4 ประเภท ได้แก่ Mid-infrared 
spectrometry, Near-infrared spectrometry, UV-visible spectrometry และ Raman spectrometry โดย
แต่ละเทคนิคมีหลักกำรพ้ืนฐำนทำงสเปกโทรสโกปีที่แตกต่ำงกันอย่ำงชัดเจน จึงก่อให้เกิดควำมแตกต่ำงในกำร
ประยุกต์ใช้งำนของแต่ละเทคนิควิธีกำรอย่ำงเหมำะสมทั้งในประเด็นของรูปแบบกำรสุ่มตัวอย่ำง Probe ที่ใช้
ส ำหรับสุ่มตัวอย่ำง เส้นใยแก้วน ำแสง และประเภทของเครื่อง Spectrometer อันน ำไปสู่ควำมแตกต่ำงของ
ลักษณะกำรตรวจวิเครำะห์และติดตำมกระบวนกำรในกำรปฏิบัติงำนจริง ตัวอย่ำงเช่น MIR และ NIR ซึ่งสำมำรถ
ใช้กับสำรตัวอย่ำงที่มีคุณสมบัติทำงโมเลกุลเหมือนกัน รวมถึงสำมำรถใช้เครื่อง Spectrometer ชนิดเดียวกันได้ 
อย่ำงไรก็ตำม เทคนิคทั้งสองดังกล่ำวไม่สำมำรถใช้ในกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรทดแทนกันได้ เนื่องจำกควำม
เหมำะสมของชนิดสำรตัวอย่ำงในรูปแบบของแข็งและของเหลวที่แตกต่ำงกัน รวมไปถึงระดับควำมไวและลักษณะ
ของสเปคตรัมที่ได้แตกต่ำงกันด้วย ดังนั้นแล้ว กำรมีควำมรู้ควำมเข้ำใจในหลักกำรตรวจวิเครำะห์กระบวนกำรด้วย
เทคนิค Spectrometry จึงมีควำมส ำคัญต่อกำรส่งเสริมและพัฒนำเพ่ือยกระดับมำตรฐำนกำรผลิตยำต่อไป ทั้งนี้ 
ผู้จัดท ำได้สรุปข้อมูลแสดงกำรเปรียบเทียบคุณลักษณะที่ส ำคัญของทั้ง 4 ประเภทไว้ ดังแสดงในภำคผนวก 1  

ข้อเสนอแนะ 

แม้ว่ำหลักกำรของ PAT นั้น ไม่จัดว่ำเป็นองค์ควำมรู้ใหม่เสียทีเดียวเนื่องจำกเป็นกำรน ำเทคนิคท่ีใช้ในกำร
ตรวจวิเครำะห์จำกห้องปฏิบัติกำรมำปรับใช้ในกระบวนกำรผลิต อย่ำงไรก็ตำม กำรน ำไปประยุกต์ใช้จริงใน
ภำคอุตสำหกรรมส ำหรับผู้ประกอบกำรด้ำนยำนั้น จ ำเป็นต้องอำศัยควำมรู้ควำมเข้ำใจด้ำนอ่ืน ๆ ที่ส ำคัญเพ่ิมเติม 
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เช่น วิธีกำรวิเครำะห์ทำงสถิติที่มีตัวแปรหลำยชนิด (Multivariate analysis) กำรบริหำรจัดกำรควำมเสี่ยง (Risk 
management) ซึ่งเป็นเครื่องมือในกำรระบุ CQAs และโปรแกรมทำงคอมพิวเตอร์ที่สำมำรถจ ำลองกระบวนกำร
ผลิต (Process simulation) ตำมตัวแปรที่ก ำหนดได้ เป็นต้น เหล่ำนี้เป็นองค์ประกอบภำยใต้หลักกำรของ 
Quality by Design อีกทั้ง บทบำทกำรส่งเสริมและพัฒนำจำกหน่วยงำนภำครัฐเป็นอีกปัจจัยหนึ่งที่ส ำคัญ โดย
หน่วยงำนภำครัฐควรมีกำรจัดกำรฝึกอบรมทั้งทำงทฤษฎีและทำงปฏิบัติให้ผู้ประกอบกำรด้ำนยำอย่ำงทั่วถึง เพ่ือให้
เกิดควำมรู้ควำมเข้ำใจอย่ำงถูกต้องและสื่อสำรถึงควำมต้องกำรหรือทิศทำงกำรด ำเนินกำรของหน่วยงำนภำครัฐ
อย่ำงชัดเจนก่อน พร้อมก ำหนดระยะเวลำที่เหมำะสมในกำรเรียนรู้และน ำไปปฏิบัติได้จริงก่อนมีกำรประกำศบังคับ
ใช้ตำมกฎหมำยต่อไป  
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ภาคผนวก 1 

การเปรียบเทียบคุณลักษณะโดยรวมของเทคนิค Spectrometry ทั้ง 4 ประเภท 

 Mid-IR Near-IR UV-vis Raman 
ช่วงความถี่ที่รองรบั 
(Wavenumber) 

4,000-400 cm-1 12,800-4,000 cm-1 800-200 nm 1,200-500 nm 

หลักการพื้นฐาน Absorption Scattering 
- มีกำรเปลี่ยนแปลงใน
ระดับพลังงำนกำรสั่น
รูปแบบ Fundamental 
vibration (v=0 to v=1) 
พบได้ทั่วไป 
- สเปคตรัมแสดงพีคของ
หมู่ฟังชั่นก์ที่แตกต่ำงกันใน
โมเลกุล   

- มีกำรเปลี่ยนแปลงใน
ระดับพลังงำนกำรสั่น
รูปแบบ Overtone (v=0 
to v=2,3) พบโอกำสเกิด
ต่ ำกวำ่ 
- สำมำรถเกิดร่วมกับ 
Fundamental vibration 
ได้ 
- สเปคตรัมแสดงพีคของ
พันธะ C-H, O-H และ  
N-H ในโมเลกุล 

- มีกำรเปลี่ยนแปลงใน
ระดับพลังงำนของ
อิเล็กตรอนรูปแบบ 
Electronic transition  

- มีกำรเปลี่ยนแปลงใน
ระดับพลังงำนกำรสั่นไปยัง 
Virtual state  
- Rayleigh = กำรกระเจิง
ของแสงที่ไม่มีกำรสูญเสีย
หรือได้รับพลังงำน พบได้
ทั่วไป  
- Raman = กำรกระเจิง
แสงชนิดที่มีกำรสูญเสีย 
(Stokes) หรือได้รับ (Anti-
stokes) พลังงำน โอกำส
พบ 1 ใน 106-108   

คุณสมบัตขิองโมเลกุล  - มีกำรเหนี่ยวน ำให้เกิดขัว้บวก-ลบ (Dipole moment) 
ของอะตอมในโมเลกุล 
- เกิดกำรสั่นของโมเลกุลรูปแบบ Asymmetric  

- สำรอินทรียโ์ดยสว่นใหญ่ 
และสำรอนินทรีย์บำงชนิด 
ที่มีอนุพันธ์ 
Chromophores หรอื 
Conjugate unsaturated 
species  

- มีกำรเหนี่ยวน ำให้เกิด
กำรเปลี่ยนแปลงควำม
หนำแน่นอิเล็กตรอน 
(Polarizability) ของ
อะตอมในโมเลกุล   
- เกิดกำรสั่นของโมเลกุล
รูปแบบ Symmetric 

ประเภทของ Probe 1 – ATR 
2 – transmission flow 
cell  

1 – transmission 
2 – transflectance 
3 – reflectance  

1 – ATR  
2 – transmission  

Filtered fiber optic เช่น 
PhAT probe 

ชนิดของสารตัวอยา่ง  
(ประเภทของ Probe) 

ของเหลว (1) 
แก๊ส (2) 

ของเหลว (1,2) 
ของแข็ง (3) 

ของเหลว 
(1 –สำรควำมเข้มข้นสูง 
2 –สำรควำมเข้มข้นต่ ำ)  

ของเหลว  
ของแข็ง  

รูปแบบการตรวจ
วิเคราะห ์

In-line On-line,  
In-line,  
Non-invasive 

In-line On-line,  
In-line,  
Non-invasive 
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ภาคผนวก 1 

การเปรียบเทียบคุณลักษณะโดยรวมของเทคนิค Spectrometry ทั้ง 4 ประเภท (ต่อ) 

 Mid-IR Near-IR UV-vis Raman 
เส้นใยแก้วน าแสง และ
ความยาว 

Chalcogenide (3 m), 
Silver Halide (5 m) 

Low OH Silica  
(1 Km)  

Silica (200 m) Silica  
(ควำมยำวไม่จ ำกัด)  

ชนิดของ 
Spectrometer  

1. Filter (monochromatic) IR  
2. Dispersive (sequential polychromatic) IR + 
moving grating 
3. Fourier Transform (polychromatic) IR  

1. Fixed grating + 
diode detector 
2. Scanning grating + 
PMT detector 
3. Filter instrument + 
diode detector  

1. Dispersive + diode 
laser  
(785 nm)  
2. Fourier Transform + 
YAG laser (1.064 µm) 

ลักษณะสเปคตรมั แคบ และจ ำเพำะกับ
โมเลกุล 

กว้ำง และทับซ้อนกัน 
(Overlapping)  

กว้ำง และทับซ้อนกัน 
(Overlapping) 

แคบ และจ ำเพำะกับ
โมเลกุล 

วิธีการทางสถิติส าหรับ
ตรวจวิเคราะห์
สเปคตรัม 

Univariate analysis หรือ 
Multivariate analysis 
ส ำหรับสำรประกอบ
เชิงซ้อน 

Multivariate analysis Multivariate analysis Univariate analysis  

ระดับความไว 
(Sensitivity) 

สูง ต่ ำ สูงมำก ต่ ำ 

ปัจจัยที่มีผลต่อ
สเปคตรัมที่ได ้

- อุณหภูมิ  
- กำรใช้น้ ำเป็นตัวท ำ
ละลำย (นอ้ยกว่ำ Near-
IR) จึงไม่เหมำะกบัตัวอย่ำง
ควำมเข้มข้นต่ ำ 

- อุณหภูมิ  
- กำรใช้น้ ำเป็นตัวท ำ
ละลำย จึงไม่เหมำะกับ
ตัวอยำ่งควำมเข้มข้นต่ ำ 

ตัวท ำละลำยที่มีอนุพันธ์ 
Chromophores 

- ประเภทของแสงเลเซอร์  
- ตัวอย่ำงควำมเข้มข้นต่ ำ 
(0.1-1%) 
- กำรรบกวนของแสง 
Fluorescence 

ตัวอย่างการ
ประยุกต์ใช้ในการ
ตรวจวิเคราะห์
กระบวนการ 

- กำรติดตำมสภำวะ 
Supersaturation ของ
สำรละลำยระหว่ำงกำรเกิด
คริสตัล 
- กำรวิเครำะห์ Off-gas 
analysis เพื่อตรวจหำ 
Solvent content 

- กำรติดตำมปฏกิิริยำของ
สำรละลำยจำกระดับควำม
เข้มข้น 
- กำรติดตำมกำรผสมของ
ผงยำ (Powder 
blending) หรือระดับ 
Water content ใน
ส่วนผสมของผงยำ 

- กำรติดตำมปฏกิิริยำของ
สำรละลำยจำกระดับควำม
เข้มข้น  
- ใช้กับตวัอยำ่งที่มีน้ ำเป็น
ตัวท ำละลำยได้ 
 

- กำรติดตำมรูปแบบ 
Polymorph ระหวำ่งกำร
เกิดคริสตัล 
- กำรติดตำมกำรผสมของ
ผงยำ (Powder 
blending)  
- กำรติดตำมปฏกิิริยำของ
สำรละลำย 
- ใช้กับตวัอยำ่งที่มีน้ ำเป็น
ตัวท ำละลำยได้ 

 

 


