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  บทคัดย่อ 
 การผลิตยารักษาแผลภายนอก พบวา่มีแนวโนม้ท่ีจะเกิดปัญหาปริมาณตวัยาส าคญัตั้งตน้หลงัผลิตเสร็จมีค่าต ่ากวา่
ขอ้ก าหนด งานวิจยัน้ีจึงมีวตัถุประสงคเ์พ่ือปรับปรุงกระบวนการผลิตยาให้สามารถควบคุมปริมาณตวัยาส าคญัให้เป็นไป
ตามขอ้ก าหนด จากการวิเคราะห์พบสาเหตุท่ีท าให้ปริมาณตวัยาส าคญัลดลง 2 สาเหตุ ไดแ้ก่ (1) การจดัเรียงล าดบัการเติม
วตัถุดิบและสารละลายไม่ถูกตอ้งส่งผลต่อการเกิดปฏิกิริยาเคมี (2) เคร่ืองมือและวิธีในการป่ันผสมในถงัผสมขนาด 3,000 
ลิตร ไม่เหมาะสม ท าให้เกิดความไม่สม ่าเสมอของตวัยาส าคญัในสารละลาย ดงันั้นการปรับปรุงกระบวนการผลิตมีดงัน้ี 
(1) จดัเรียงล าดบัของการเติมวตัถุดิบและสารละลายโดยค านึงถึงค่าความเป็นกรด-เบส (2) ติดตั้งป๊ัมกวนสารละลายเพื่อให ้
ตวัยาส าคญัอยู่ในสารละลายท่ีมีค่าความเป็นกรด-เบสท่ีสม ่าเสมอ หลงัปรับปรุงพบว่าปริมาณตวัยาส าคัญเป็นไปตาม
ขอ้ก าหนด  
ค าส าคญั: ยารักษาแผลภายนอก, ปริมาณตวัยาส าคญั, การควบคุมปริมาณตวัยา 
 

ABSTRACT 
 In the external use drug manufacturing, it was found that the active ingredient content tend to 
be less than the specification. The objective of this research was to improve the manufacturing process 
in order to control the content of active ingredient to meet the specification. According to root causes 
that affected the reduction of content were (1) the sequence of fill materials in the chemical solution 
was not suitable as a result of chemical reaction, (2) tool and method for spinning the solution in 3,000 
liter tank was inappropriate, the solution and its active ingredient was not homogeneous. Therefore, the 
countermeasures were (1) sequencing of fill materials in the chemical solution based on pH, 
(2) installation of a pump to stir the chemical solution homogeneous. The result revealed that the 
active ingredient content could meet the specification.  
Keywords: External Use Drug, Active Ingredient Content, Ingredient Content Control 
 
1. บทน า 

การผลิตยาของประเทศไทยเป็นไปตามประกาศ
กระทรวงสาธารณสุข เร่ือง การก าหนดรายละเอียดเก่ียวกบั

หลักเกณฑ์และวิธีการในการผลิตยาแผนปัจจุบันตาม
กฎหมายวา่ดว้ยยา พ.ศ. 2554 [1] ซ่ึงหลกัการท่ีส าคญัคือ 
คุ ้มครองผูบ้ริโภคในด้านคุณภาพ ความปลอดภัย และ
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ม ห า วิ ท ย า ลั ย เ ชี ย ง ใ ห ม่



1 Received 11 April 2016
Accepted 13 July 2016



ประสิทธิผลของยา โดยคุณภาพนั้ นต้องเป็นไปตาม
ข้อก าหนด (Specification) ซ่ึงข้อก าหนดน้ีจะใช้เป็น
เกณฑ์คุณภาพ สามารถแบ่งเป็น (1) ขอ้ก าหนดมาตรฐาน
ของผลิตภัณฑ์ยาส าเร็จรูปท่ีก าหนดโดยผู ้ผลิตส าหรับ
ปล่อยยาเพ่ือจ าหน่าย ซ่ึงสูงกว่ามาตรฐานตามต ารายา 
เพ่ือให้เกิดความมัน่ใจว่าผลิตภณัฑ์ยานั้ นยงัคงมีคุณภาพ
จนถึงวัน ส้ินอายุ (Release Specification) และ (2) 
ขอ้ก าหนดมาตรฐานของผลิตภณัฑ์ยาส าเร็จรูปท่ียอมรับ  
ในเภสัชต ารับ ซ่ึงหากเก็บยาท่ีสภาวะท่ีระบุไวบ้นฉลาก 
คุณภาพของผลิตภัณฑ์ยาต้องเข้ามาตรฐานทุกหัวข้อ
ท ด ส อ บ  จ น ถึ ง วัน ส้ิ น อ า ยุ ข อ ง ย า  (Shelf Life 

Specification) [2] ส าห รับหัวข้อการตรวจท่ีส าคัญ
หัวขอ้หน่ึงตามเภสัชต ารับ ไดแ้ก่ % Labeled Amount 

(%LA) ซ่ึงหมายถึง เปอร์เซ็นตข์องปริมาณตวัยาส าคญัท่ีมี
อยูจ่ริงในยาส าเร็จรูป เม่ือเทียบกบัปริมาณท่ีถูกระบุอยูบ่น
ฉลากยา [3] 

งานวิจยัน้ีไดท้ าการศึกษาในหน่วยผลิตท่ีมีการผลิต
ยารักษาแผลภายนอก ซ่ึงมีฤทธ์ิฆ่าและท าลายเช้ือโรคได้
หลายชนิด เช่น ไวรัส เช้ือรา แบคทีเรีย มีขอ้ดีคือไม่แสบ 
สามารถใช้ได้กับฝีหนอง แผลสด แผลทั่วไป เช่น แผล
พุพอง แผลน ้ าร้อน เม่ือท าการตรวจสอบคุณภาพของยาท่ี
ผลิตเสร็จพบวา่ปริมาณตวัยาส าคญัมีแนวโนม้ลดลงต ่ากวา่
ขอ้ก าหนดในปี พ.ศ. 2557 ดงัรูปท่ี 1 ซ่ึงในการตั้งสูตร
ต ารับ ได้มีการเผื่อการลดลงโดยการเติมตัวยาส าคัญใน
ปริมาณท่ีเกินไว ้เพ่ือรักษาปริมาณตวัยาส าคญัให้ผ่านตาม
ขอ้ก าหนดตลอดอายยุา [4] ในกรณีน้ีปริมาณตวัยาส าคญั
ตอ้งมีค่าไม่ต ่ากวา่ 105% LA  

จากรูปท่ี 1 พบว่าปริมาณตวัยาส าคญัหลงัผลิตเสร็จ  
มีแนวโน้มลดลงตั้ งแต่ปี  พ.ศ. 2554 และมีค่าต ่ ากว่า
ข้อก าหนดในปี  พ .ศ. 2557 หากไม่ มีการหาสาเหตุ            
ท่ีแท้จริงและด าเนินการแก้ไข อาจท าให้ปริมาณตัวยา
ส าคัญยงัคงต ่ากว่าข้อก าหนด กลายเป็นยาผิดมาตรฐาน
หรือยาปลอมได ้

  

 
 

รูปที ่1 ค่าเฉล่ียปริมาณตวัยาส าคญัของยาท่ีผลิตแต่ละปี  
 

ดั งนั้ น ง าน วิ จั ย น้ี จึ ง มุ่ ง เน้ น ท่ี ก ารป รั บ ป รุ ง
กระบวนการผลิตยาเพื่อควบคุมปริมาณตัวยาส าคัญ         
ใหเ้ป็นไปตามขอ้ก าหนด ในขั้นตอนการด าเนินงานวจิยัได้
ใชก้ารวิเคราะห์ขอ้บกพร่องและผลกระทบเป็นเคร่ืองมือ   
ช้ีบ่งและท าการประเมินความเส่ียงท่ี เกิดข้ึนในแต่ละ
ขั้นตอนของการผลิตยา หลงัจากนั้นเลือกขอ้บกพร่องท่ีมี
ความเส่ียงในระดบัสูงมาท าการวเิคราะห์แบบท าไม-ท าไม 
เพื่อหาสาเหตุท่ีแท้จริง ท่ีท าให้เกิดปัญหาปริมาณตัวยา
ส าคญัไม่เป็นไปตามขอ้ก าหนดและหาแนวทางการแกไ้ขท่ี
เหมาะสมต่อไป 

 
2. ทฤษฎีและงานวิจัยที่เกี่ยวข้องกับการวิเคราะห์
หาสาเหตุ 
2.1 การวิเคราะห์ข้อบกพร่องและผลกระทบ  (Failure 
Mode and Effects Analysis, FMEA)  

เป็นเคร่ืองมือหน่ึงท่ีใชใ้นการประเมินความเสียหาย  
ท่ีอาจเกิดข้ึนในกระบวนการต่าง ๆ รวมถึงโอกาสในการ
เกิดผลกระทบต่อผลิตภณัฑ ์ซ่ึงสามารถประเมินค่าไดโ้ดย
ใช้การประเมินความเส่ียง ในกระบวนการลดความเส่ียง 
(Risk Reduction) สามารถก าจดั จ ากดัขอบเขต ลด หรือ
ควบคุมความเสียหายท่ีอาจเกิดข้ึน โดยการน า FMEA 
มาใช้ ซ่ึง FMEA น้ีเป็นเคร่ืองมือหน่ึงท่ีมีประสิทธิภาพ      
ในการสรุปความเสียหาย ปัจจยัท่ีท าให้เกิดความเสียหาย 
และผลจากความเสียหายนั้น โดยสามารถน าไปใชใ้นการ
จดัล าดบัความเส่ียง และติดตามประสิทธิภาพของกิจกรรม
ควบคุมความเส่ียง และยงัสามารถน าไปประยุกต์ใช้กับ
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เคร่ืองมือ ระบบสนับสนุน การวิเคราะห์ขั้นตอนการผลิต 
ดงัเช่นในงานวิจยัน้ี ได้น า FMEA มาใช้วิเคราะห์ความ
เสียหายท่ีอาจเกิดข้ึนจากขอ้บกพร่องในขั้นตอนการผลิตยา
รักษาแผลภายนอก แลว้ส่งผลให้ปริมาณตวัยาส าคญัมีค่า 
ต ่ากวา่ขอ้ก าหนด 
2.2 ความเส่ียง (Risk) 

ในทางเภสัชกรรมมีการน าการบริการความเส่ียงดา้น
คุณภาพมาใช ้โดยอา้งอิงตาม ICH (The International 
Council for Harmonisation of Technical 
Requirements for Pharmaceuticals for Human 
Use) ซ่ึงเป็นการรวมตวัของผูมี้อ านาจทางกฎหมายและ
เภสัชอุตสาหกรรมเพ่ืออภิปรายในเร่ืองการข้ึนทะเบียนยา 
โดยไดส้ร้างคู่มือการบริหารความเส่ียงดา้นคุณภาพคือ Q9  

ความเส่ียงตาม ICH Q9 หมายถึง เหตุการณ์หรือ
การกระท าใดๆ  ท่ี อ าจ เกิด ข้ึนภายใต้สถานการณ์ ท่ี             
ไม่แน่นอน และจะส่งผลกระทบหรือสร้างความเสียหายต่อ
คุณภาพ ซ่ึงเป็นผลคูณของความรุนแรง  (Severity, S) 
จากความเสียหาย และความเป็นไปได้ (Probability, P) 
ในการเกิดความเสียหายนั้ น  [5] โดยมีการพิจารณา
ความสามารถในการตรวจพบ (Detectability, D) เพื่อ
ประกอบการประเมินความเส่ียงตามเคร่ืองมือ  FMEA 
และมีคณะท างานประเมินความเส่ียงท าการศึกษาขั้นตอน
การผลิตและรวบรวมขอ้มูลท่ีเก่ียวขอ้ง เพ่ือสร้างเกณฑก์าร
ใหค้ะแนน โดยในงานวิจยัน้ีไดป้ระยกุตเ์กณฑก์ารประเมิน
ความ เส่ียงจาก  L. Vionery (2010) [6] ท่ี ได้น าการ
บริหารความเส่ียงด้านคุณภาพตามแนวทาง ICH Q9 มา
ใช้ในท างเภสัชกรรม  เพ่ื อให้ มี ความ เหมาะสมกับ
สถานการณ์ โดยแบ่งเกณฑ์ความรุนแรง ความเป็นไปได ้
และความสามารถในการตรวจพบเป็น 3 ระดบั ดงัน้ี  

ความรุนแรง 1 คะแนน  หมายถึง ไม่กระทบต่อ
คุณภาพของผลิตภณัฑ ์และไม่กระทบต่อการรักษาผูป่้วย 

ความรุนแรง 2 คะแนน หมายถึง มีผลกระทบต่อ
คุณภาพของผลิตภัณฑ์ แต่ไม่จ าเป็นต้องท าลายยา และ     
ไม่กระทบต่อการรักษาผูป่้วย 

ความรุนแรง 3 คะแนน หมายถึง มีผลกระทบต่อ
คุณภาพของผลิตภณัฑจ์นตอ้งท าลายยา และกระทบต่อการ
รักษาผูป่้วยอยา่งรุนแรง 

ความเป็นไปได ้1 คะแนน หมายถึง มีโอกาสในการ
เกิดนอ้ยมาก หรือไม่มีทางเกิดข้ึนได ้

ความเป็นไปได ้2 คะแนน หมายถึง มีโอกาสเกิดข้ึน
บ่อย 

ความเป็นไปได ้3 คะแนน หมายถึง มีโอกาสเกิดข้ึน
ตลอด หรือเกิดข้ึนไดง่้าย 

ความสามารถในการตรวจพบ 1 คะแนน หมายถึง     
มีหลายระบบและเคร่ืองมือท่ี เป็นอิสระต่อกันในการ
ตรวจสอบหรือมี 1 ระบบ ในการตรวจสอบและน่าเช่ือถือ 
100% 

ความสามารถในการตรวจพบ 2 คะแนน หมายถึง    
มี 1 ระบบท่ีสามารถตรวจสอบได ้แต่ไม่สามารถเช่ือถือได ้
100% 

ความสามารถในการตรวจพบ 3 คะแนน หมายถึง 
ไม่มีระบบใหต้รวจสอบได ้

เม่ือน าคะแนนความรุนแรง ความเป็นไปได้ และ
ความสามารถในการตรวจพบมาคูณกนั จะแสดงผลเป็นค่า
ความ เส่ี ยง ช้ีน า  (Risk Priority Number, RPN) ซ่ึ ง
แบ่งเป็น 3 ระดับ คือ ระดับต ่า 1-3 คะแนน ระดับกลาง 
6-9 คะแนน และระดบัสูง ตั้งแต่ 12 คะแนนข้ึนไป  
2.3 ก ารวิ เค ร าะ ห์ แบบ ท าไม -ท าไม  (Why-Why 
Analysis)  

การวเิคราะห์โดยการตั้งค  าถามท าไม เป็นเทคนิคท่ีใช้
วเิคราะห์คน้หาสาเหตุท่ีแทจ้ริงของปัญหา เน่ืองจากปัญหา
ต่าง ๆ เกิดไดจ้ากหลายสาเหตุ การถามท าไมจะท าใหเ้ราได้
ข้อ มู ล เชิ ง ลึก ซ่ึ ง เป็ น สาเหตุ ท่ี แท้ จ ริ ง  เพื่ อ ก าหน ด             
แนวท างการแก้ไข ปัญหา  และใช้ในการป รับป รุง
ประสิทธิภาพการท างานไดดี้ยิง่ข้ึน [7] 

ในการวิเคราะห์แบบท าไม -ท าไม เร่ิมต้นจากการ
เขียนปัญหาลงไปแลว้ถาม “ท าไม” เม่ือไดส้าเหตุท่ีท าให้
เกิดปัญหาก็น ามาตั้งเป็นสาเหตุของปัญหาต่อไปทางดา้น
ขวา แล้วถาม “ท าไม” เพื่อหาสาเหตุท่ีท าให้เกิดปัญหา      
ท าเช่นน้ีไปเร่ือย ๆ จนพบสาเหตุท่ีแทจ้ริง เม่ือขีดเสน้เช่ือม
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ของปัญหา จะพบว่ามีลักษณะคล้ายต้นไม้ จึงเรียกว่า        
ผงัตน้ไม ้ดงัรูปท่ี 2 

 

 
 

รูปที ่2 ผงัตน้ไมก้ารวเิคราะห์แบบท าไม-ท าไม 
 

ข้อควรระวังในการวิเคราะห์แบบท าไม -ท าไม      
ตอ้งใชข้อ้ความท่ีสั้นกระชบั ควรเขียนเฉพาะส่วนท่ีคิดว่า 
มีความผิดปกติเท่านั้น ควรหลีกเล่ียงการคน้หาสาเหตุท่ีมา
จากสภาพจิตใจคน และควรหลีกเล่ียงค าว่า “ไม่ ดี”          
ในประโยค [7] 
 
3. การวิเคราะห์หาสาเหตุที่ท าให้ปริมาณตัวยา
ส าคัญไม่เป็นไปตามข้อก าหนด 

ก่อนการวิเคราะห์หาสาเหตุ ได้ศึกษากระบวนการ
ผลิตยาในแต่ละขั้นตอน แลว้ท าการวิเคราะห์ขอ้บกพร่อง
และผลกระทบ เพื่อเป็นเคร่ืองมือช้ีบ่งและท าการประเมิน
ความเส่ียงท่ีเกิดข้ึนของกระบวนการผลิตยา หลงัจากนั้นใช้
การวิเคราะห์แบบท าไม-ท าไม เป็นเคร่ืองมือในการคน้หา
สาเหตุท่ีแท้จริงท่ีท าให้เกิดปัญหาปริมาณตัวยาส าคัญ       
ไม่เป็นไปตามข้อก าหนด  และหาแนวทางการแก้ไข           
ท่ีเหมาะสมต่อไป 
3.1 การศึกษากระบวนการผลติยารักษาแผลภายนอก 

กระบวนการผลิตยา แบ่งเป็น 5 ขั้นตอน ดงัรูปท่ี 3  

 
 

รูปที ่3 ขั้นตอนการผลิตยา (ก่อนปรับปรุง) 
 

 
 

รูปที ่4 การเติมสารละลาย (ก่อนปรับปรุง) 

1. แยกละลายส่วนผสมแต่ละชนิด 
ไดแ้ก่ ตวัยาส าคญั และสารช่วย
ต่างๆ ตามสูตรต ารับในถงัผสม

ขนาด 300 ลิตร

2. ป่ันผสมสารละลายในถงัผสม
ขนาด 300 ลิตร ตามเวลาท่ีก าหนด 

3. ปรับปริมาตรดว้ยตวัท าละลายใน
ถงัผสมขนาด 300 ลิตร

4. ถ่ายสารละลายจากถงัผสมขนาด 
300 ลิตร ลงถงัผสมขนาด

3,000 ลิตร

5. ป่ันผสมยาในถงัผสมขนาด
3,000 ลิตร ตามเวลาท่ีก าหนด

ล.เกษทอง และ จ.รู้กิจการพานิช
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ขั้ นตอนท่ี  1 แยกละลายส่วนผสมแต่ละชนิดใน 

ถงัผสมขนาดเล็ก (300 ลิตร) ไดแ้ก่ ตวัยาส าคญั และสาร   
ช่วยต่าง ๆ ตามสูตรต ารับ เพ่ือใหว้ตัถุดิบแต่ละชนิดละลาย
ได้อย่างสมบูรณ์ และถูกละลายอยู่ในสภาวะท่ีเหมาะสม 
เพ่ือลดการท าปฏิกิริยาท่ีอาจท าให้ตวัยาส าคญัเส่ือมสลาย
เร็วข้ึนหากน ามาผสมรวมกนัตั้งแต่ตน้  

ขั้นตอนท่ี 2 ป่ันผสมสารละลายในถงัผสมขนาด 300 
ลิตร ตามเวลาท่ีก าหนดเพ่ือให้ส่วนผสมต่าง ๆ ละลายจน
เป็นสารละลายเน้ือเดียวกนั (Homogeneous) 

ขั้นตอนท่ี 3 ปรับปริมาตรด้วยตัวท าละลายในถัง
ผสมขนาด 300 ลิตร ใหไ้ดต้ามท่ีก าหนด  

ขั้นตอนท่ี 4 ถ่ายสารละลายจากถงัผสมขนาด 300 
ลิตร  ลงถังผสมขนาดใหญ่  (3,000 ลิตร) โดยใช้ป๊ัม  1  

ดงัรูปท่ี 4 

ขั้นตอนท่ี 5 ป่ันผสมยาโดยเปิดใบพดัป่ันในถงัผสม
ขนาด 3,000 ลิตร ดังรูปท่ี 4 เพื่อให้สารละลายผสมเข้า   
จนเป็นเน้ือเดียวกนัทั้งรุ่นการผลิต 

จากขั้นตอนการผลิตยาทั้ง 5 ขั้นตอน ไดน้ ามาท าการ
ช้ีบ่งและประเมินความเส่ียง โดยการวิเคราะห์ขอ้บกพร่อง
และผลกระทบ  
3.2 การช้ีบ่งและประเมนิความเส่ียงในกระบวนการผลติยา
รักษาแผลภายนอก  โดยการวิเคราะห์ข้อบกพร่องและ
ผลกระทบ  

งานวจิยัน้ีใชก้ารวิเคราะห์ขอ้บกพร่องและผลกระทบ 
เป็นเคร่ืองมือในการช้ีบ่งและประเมินความเส่ียงของ
กระบวนการผลิตยาท่ีท าให้ปริมาณตวัยาส าคญัลดลง โดย
ไล่เรียงตามขั้นตอนการผลิตยา ดังตารางท่ี  1 ซ่ึงพบว่า 
ความเสียหายท่ีอาจเกิดข้ึนจนท าใหเ้กิดความเส่ียงระดบัสูง 
มีคะแนนความเส่ียงช้ีน าตั้ งแต่ 12 คะแนน และมีความ
เป็นไปได้ในการเกิดข้ึนสูง มีคะแนนเท่ากับ 3 คะแนน 

มี 2 ประการ ไดแ้ก่  

1. ตัวยาส าคัญเส่ือมสลายเร็ว ท าให้ปริมาณตัวยา
ส าคญัตั้ งตน้มีค่าน้อย ซ่ึงเกิดข้ึนในขั้นตอนการผลิตท่ี 1 

และ 4 

2. ตวัยาส าคญัและความเป็นกรด-เบส ไม่สม ่าเสมอ
ทั่วกันทั้ งถังผสม  ส่งผลให้ เกิดการท าปฏิ กิ ริยาเพียง
บางส่วนของสารละลาย ซ่ึงเกิดข้ึนในขั้นตอนการผลิตท่ี 5 

3.3 การวิเคราะห์หาสาเหตุที่แท้จริงโดยการวิเคราะห์แบบ
ท าไม-ท าไม 

ขั้นตอนน้ีเป็นการหาสาเหตท่ีุแทจ้ริงท่ีท าใหเ้กิดความ
เส่ียงระดบัสูง โดยใชก้ารวิเคราะห์แบบท าไม-ท าไม พบวา่
สาเหตุท่ีแทจ้ริงเป็นไปดงัรูปท่ี 5 และรูปท่ี 6  

จากรูปท่ี 5 จะพบว่าสาเหตุท่ีแท้จริงท่ีท าให้ตัวยา
ส าคญัเส่ือมสลายเร็ว เกิดจาก 3 สาเหต ุไดแ้ก่ 

(1) การจดัล าดบัการเติมวตัถุดิบไม่ค านึงถึงค่าความ
เป็นกรด-เบส ท่ีแสดงโดยใช้ค่า pH โดยการจัดล าดับท่ี    
ไม่เหมาะสมน้ีเกิดข้ึนในขั้ นตอนท่ี  1 ของการผลิตยา 
เน่ืองจากตัวท าละลายท่ีใช้ละลายตัวยาส าคัญไม่ เป็น
สารละลายบัฟเฟอร์ จึงอาจไม่สามารถรักษาสภาพ pH 

ให้ค่อย  ๆ  เพ่ิม ข้ึนเม่ือผสมรวมกับสารละลายเบสใน
ขั้นตอนท่ี 4 จนท าให้เกิดการสลายของตวัยาส าคญัไดอ้ยา่ง
รวดเร็ว  

(2) การจัดล าดับการเติมสารละลายไม่ค านึงถึงค่า
ความเป็นกรด-เบส ซ่ึงเกิดข้ึนในขั้นตอนท่ี 4 ของการผลิต
ยา เน่ืองจากในการผลิตมีการใช้สารละลายเบสปรับ pH 

ให้มีค่าเป็นประมาณ 5.5 เพ่ือให้เหมาะสมกับการใช้กับ
ผิวหนังของผูป่้วย แต่ pH ท่ีเป็นเบสจะท าให้ตวัยาส าคญั
เกิดการเส่ือมสลายได้อย่างรวดเร็ว [4] ดังนั้ น ขณะเติม
สารละลายตัวยาส าคัญและเบสลงถังผสมขนาด 3,000 

ลิตร หากสารทั้ ง 2 ชนิด มีการผสมกันโดยตรง จะท าให ้  
ตวัยาส าคญัเส่ือมสลายไดอ้ยา่งรวดเร็ว 

(3) เคร่ืองมือและวิธีการป่ันผสมไม่เหมาะสม ซ่ึง
เกิดข้ึนในขั้นตอนท่ี 4 ของการผลิตยา โดยในขณะเติม
สารละลายจากถังผสมขนาด 300 ลิตร ลงถังผสมขนาด 
3,000 ลิตร จะเกิดการท าปฏิกิริยาจน pH ของสารละลาย
ค่อย ๆ สูงข้ึน หากสารละลายไม่ถูกป่ันผสมให้ละลายได้
อย่างสม ่าเสมอ จะท าให้เกิดการท าปฏิกิริยาเพียงบริเวณ
เดียว และส่งผลให้บริเวณนั้นเป็นเบสมาก จนตวัยาส าคญั
ในบริเวณนั้นเส่ือมสลายไดม้ากกวา่บริเวณอ่ืน ๆ  
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ตารางที ่1 การช้ีบ่งและประเมินความเส่ียงในกระบวนการผลิตยา ท่ีท าใหป้ริมาณตวัยาส าคญันอ้ยกวา่ 105% LA 
 

ขั้นตอนการผลติ ความเสียหายทีอ่าจเกดิขึน้ S P D 

R
PN

 

1.  แยกละลายส่วนผสมแต่ละชนิด ในถงัผสมขนาด 
300 ลิตร 

ตวัยาส าคญัเส่ือมสลายเร็ว 2 3 3 18 

2.  ป่ันผสมสารละลายในถังผสมขนาด 300 ลิตร    
ตามเวลาท่ีก าหนด 

ตวัยาส าคญัละลายไม่หมด หรือไม่สม ่าเสมอ
เป็นเน้ือเดียวกนั 

2 1 2 4 

3.  ปรับปริมาตรด้วยตวัท าละลายในถงัผสมขนาด 
300 ลิตร 

ปริมาตรยาในการผลิตแต่ละคร้ังไม่สม ่าเสมอ 
หรือมากเกินไป 

2 1 2 4 

4.  ถ่ายสารละลายจากถงัผสมขนาด 300 ลิตร ลงถงั
ผสมขนาด 3,000 ลิตร 

ตวัยาส าคญัเส่ือมสลายเร็ว 2 3 3 18 

5.  ป่ันผสมสารละลายในถงัผสมขนาด 3,000 ลิตร 
ตามเวลาท่ีก าหนด 

ตวัยาส าคญัและความเป็นกรด-เบสไม่สม ่าเสมอ
ทัว่กนัทั้งถงั 

2 3 2 12 

 

 
 

รูปที ่5 การวเิคราะห์แบบท าไม-ท าไม ของปัญหาตวัยาส าคญัเส่ือมสลายเร็ว 
 

 
รูปที ่6 การวเิคราะห์แบบท าไม-ท าไม ของปัญหาตวัยาส าคญัและความเป็นกรด-เบส ไม่สม ่าเสมอทัว่กนัทั้งถงั 

 
จากรูปท่ี 6 สาเหตุท่ีแทจ้ริงท่ีท าให้ตวัยาส าคญั และ

ความเป็นกรด-เบส ไม่สม ่าเสมอทั่วกันทั้ งถงัผสม ได้แก่ 
เค ร่ืองมือและวิธีการป่ันผสมไม่เหมาะสม  ซ่ึงเกิดข้ึน        

ในขั้นตอนการผลิตท่ี 5 เน่ืองจากถงัผสมท่ีใชมี้ขนาดใหญ่ 
(3,000 ลิตร) การใช้ใบพัดป่ันผสมสารละลายในถัง 
ดังรูป ท่ี  4 เพียงอย่างเดียว อาจไม่ เพียงพอท่ีจะท าให ้

ตวัยาส าคญั
เส่ือมสลาย

เร็ว

ตวัท าละลายไม่สามารถ
รักษาค่าความเป็นกรด-

เบสได้

ตวัท าละลายไม่ใช่
สารละลายบฟัเฟอร์

การจดัล าดบัการเติม
วตัถุดิบไม่ค านึงถึงค่า
ความเป็นกรด-เบส

เบสท าใหต้วัยาส าคญั
เส่ือมสลายเร็ว

สารละลายตวัยาส าคญัท า
ปฏิกิริยาเคมีกบัสารละลาย

เบสโดยตรง

การจดัล าดบัการเติม
สารละลายไม่ค านึงถึงค่า

ความเป็นกรด-เบส

pH ไม่สม ่าเสมอเท่ากนั
ทั้งรุ่นการผลิต การป่ันผสมไม่ทัว่ถึง เคร่ืองมือและวธีิการป่ัน

ผสมไม่เหมาะสม
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ตวัยาส าคญัและความเป็นกรด-เบส มีความสม ่าเสมอทัว่กนั
ทั้งถงั  

จากการวิเคราะห์แบบท าไม-ท าไม สามารถน ามา
สรุปรวมได้ว่าสาเหตุหลักส าคัญท่ีท าให้เกิดความเส่ียง
ระดบัสูงในกระบวนการผลิตยารักษาแผลภายนอกคือ (1) 
การจดัล าดบัการเติมวตัถุดิบและสารละลายไม่ค านึงถึงค่า
ความเป็นกรด-เบส (2) เค ร่ืองมือและวิธีการป่ันผสม       
ไม่เหมาะสม ซ่ึงมีการน าไปหาแนวทางการแกไ้ขต่อไป 

 
4. การด าเนินการแก้ไขปรับปรุง 

จากสาเหตุท่ีแท้จริงทั้ ง 2 ประการ ได้หาแนวทาง    
ในการปรับปรุงแกไ้ข ซ่ึงมีรายละเอียดดงัน้ี 

4.1 การป รับปรุงการจัดล าดับการ เติมวัต ถุดิบและ
สารละลาย 

ล าดับการผสม (Order of Mixing) เป็นส่ิงส าคัญ
ต่อกระบวนการผลิตและความคงตัวของยา [4] ดังเช่น 
Suchada et al. (2016) [8] มีการศึกษาผลของล าดบัการ
ผสมท่ีมีผลต่อความคงตวัของอิมลัชนัประเภทน ้ ามนัในน ้ า 
(oil-in-water) ของน ้ ามนัร าขา้ว ดงันั้นในงานวิจยัน้ีจึงมี
การปรับปรุงการจดัล าดบัการเติมวตัถุดิบและสารละลาย 
ซ่ึงเป็นการปรับปรุงการผลิตในขั้นตอนท่ี 1 และ 4 โดย 
ค านึงถึงค่าความเป็นกรด-เบส  และเพ่ิมการใช้ใบพัด       
เพื่อป่ันผสมขณะเติมสารละลาย 

ขั้ นตอน ท่ี  1 แยกละลายส่วนผสมแต่ละชนิด          
การปรับปรุง คือ เปล่ียนตวัท าละลายของตวัยาส าคญัเป็น
สารละลายบัฟเฟอร์ [9-10] ซ่ึงจะช่วยรักษาสภาพ pH 

ของสารละลายให้ค่อยๆ เพ่ิมข้ึนเม่ือเติมสารละลายเบส    
จึงช่วยลดการเปล่ียนแปลงของ pH อยา่งรวดเร็วจนท าให้
ตวัยาส าคญัสลายตวัอยา่งรวดเร็ว 

ขั้นตอนท่ี 4 เติมสารละลายจากถงัผสมขนาด 300 
ลิตร  ลงถังผสมขนาด 3,000 ลิตร  การป รับป รุง คือ 

ก าหนดล าดบัขั้นของการเติมสารละลายจากถงัผสมขนาด 
300 ลิตร ลงถงัผสมขนาด 3,000 ลิตร ในเอกสารบนัทึก
การผลิตอย่างชัดเจน โดยก าหนดให้เติมสารละลายตวัยา
ส าคัญเป็นล าดับแรก และเติมสารละลายเบสเป็นล าดับ

สุดท้าย เพ่ือป้องกันการสัมผสักันโดยตรงระหว่างตัวยา
ส าคญักบัเบส และเพ่ิมการเปิดใบพดัป่ันความเร็ว 1,000- 

1,500 rpm ท่ีอยู่ภายในถงัผสมขนาด 3,000 ลิตร ตลอด
ระยะเวลาท่ีเติมสารละลายจากถังผสมขนาด 300 ลิตร 
เน่ืองจากสารละลายตวัยาส าคญัมีลกัษณะขน้และมีความ
หนืดแตกต่างจากสารละลายจากถงัผสมขนาด 300 ลิตร 
ถังอ่ืน  ๆ ดังนั้ นการเปิดใบพัดตลอดเวลาจึงช่วยท าให้
สารละลายมีการผสมไดอ้ยา่งทัว่ถึง [11] และป้องกนัการ
ท าปฏิกิริยาระหว่างตัวยาส าคัญกับสารละลายเบสเพียง
บางส่วน ดงัรูปท่ี 7  

4.2 การปรับปรุงเคร่ืองมือและวธีิการป่ันผสม 
เน่ืองจากการป่ันผสมมีความส าคญัต่อความสม ่าเสมอ

ของตวัยาส าคญัและ pH ของสารละลาย ดงัการศึกษาของ 
Claudio et al. (2016) [12] ไดศึ้กษาการเคล่ือนตวัของ
ของแข็งในของเหลวในถังผสม และพิจารณาความ
ส ม ่ า เส ม อ โ ด ย วิ ธี  ERT (Electrical Resistance 

Tomography) ซ่ึงถงัผสมขนาด 3,000 ลิตร มีขนาดใหญ่ 
การใช้ใบพัดเพ่ือป่ันผสมสารละลายเพียงอย่างเดียวอาจ 

ไม่เพียงพอ ดงันั้นในขั้นตอนน้ีจึงเป็นการปรับปรุงการผลิต
ในขั้นตอนท่ี 5 การป่ันผสมสารละลายในถงัผสมขนาด 
3,000 ลิตร ตามเวลาท่ีก าหนด  

การปรับปรุง คือ ติดตั้งป๊ัม (ป๊ัม 2) เพื่อวนสารละลาย
ให้ไหลวนจากต าแหน่งบน-ล่างทั่วกันทั้ งถังผสมขนาด 
3,000 ลิตร เพื่อให้สารละลายมีความสม ่ าเสมอเท่ากัน     
ทั้งรุ่นการผลิต ดงัรูปท่ี 7 
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5. ผลการด าเนินงานวจัิย 
หลงัการปรับปรุง จากการเก็บขอ้มูลยาจ านวน 68 รุ่น

การผลิต พบว่าปริมาณตวัยาส าคญัมีค่าเฉล่ีย 108.77% LA 

ซ่ึงมากกวา่ก่อนการปรับปรุงในปี พ.ศ. 2557 ท่ีมีค่าเฉล่ีย 
103.18% LA และเม่ือตรวจสอบความสม ่าเสมอของตวั
ยาส าคญั จากการเก็บตัวอย่างยาในต าแหน่งบนและล่าง
ของถังผสมขนาด 3,000 ลิตร พบว่าผลการวิเคราะห์
ปริมาณตวัยาส าคญัทั้ง 2 ต าแหน่งของถงัผสมมีค่าใกลเ้คียง
กันมาก เม่ือน ามาทดสอบทางสถิติแบบ Pair-T Test 
พบว่ามีค่ า  p-value เท่ ากับ  0.110 ซ่ึ งมากกว่า  0.05         
ท่ีระดบันัยส าคญั 95% แสดงว่า ปริมาณตวัยาส าคญัจาก
ต าแหน่งบนและล่างของถงัผสมยาขนาด 3,000 ลิตร มีค่า
ไม่แตกต่างกนั ดงันั้น การเพ่ิมการเปิดใบพดัเพื่อป่ันผสม
ขณะเติมสารละลายจากถงัผสมขนาด 300 ลิตร ลงถงัผสม
ขนาด 3,000 ลิตร และการเพ่ิมป๊ัมวนช่วยให้ตวัยาส าคญั
ละลายไดส้ม ่าเสมอเป็นเน้ือเดียวกนัทั้งรุ่นการผลิต 

จากการปรับปรุงขั้นตอนการผลิตดังกล่าว จึงได้
แก้ไขเอกสารบันทึกการผลิตตามแนวทางการแก้ไข
ปรับปรุง โดยในขั้นตอนท่ี  1 มีการเพ่ิมขั้นตอนย่อย 3 

ขั้นตอน เพื่อระบุล าดับขั้นของการละลายวตัถุดิบตัวยา
ส าคญัและสารช่วยอ่ืน ๆ ในสูตรต ารับท่ีถูกละลายในถงั
ผสมขนาด 300 ลิตร อย่างชัดเจน ในขั้นตอนท่ี 4 มีการ
เพ่ิมขั้นตอนยอ่ย 3 ขั้นตอน เพื่อระบุล าดบัขั้นของการเติม
สารละลายจากถงัผสมขนาด 300 ลิตร ลงถังผสมขนาด 
3,000 ลิตร อย่างชัดเจน และเพ่ิมเติมการเปิดใบพัดป่ัน   
ในถังผสมขนาด 3,000 ลิตร และในขั้นตอนท่ี 5 มีการ
เพ่ิมเติมการเปิดป๊ัม เพื่อวนสารละลายในถังผสมขนาด 
3,000 ลิตร ดงัตารางท่ี 2 
 
6. สรุปผลการวจัิย 

จากปัญหาปริมาณตัวยาส าคัญในยารักษาแผล
ภายนอกมีค่าต ่ากว่าขอ้ก าหนด จึงได้ศึกษากระบวนการ
ผลิตยา แล้วท าการวิเคราะห์ขอ้บกพร่องและผลกระทบ 
เพ่ือเป็นเคร่ืองมือช้ีบ่งและท าการประเมินความเส่ียงท่ี
เกิด ข้ึนของกระบวนการผลิตยา หลังจากนั้ นใช้การ

วิเคราะห์แบบท าไม -ท าไม เป็นเคร่ืองมือในการค้นหา
สาเหตุท่ีแท้จริง ซ่ึงความเส่ียงท่ีอยูใ่นระดบัสูง ได้แก่ (1) 

ตวัยาส าคญัเส่ือมสลายเร็ว ท าให้ปริมาณตวัยาส าคญัตั้งตน้
มีค่ าน้อย  (2) ตัวยาส าคัญและความเป็นกรด -เบสไม่
สม ่าเสมอทั่วกันทั้ งถังผสม ส่งผลให้เกิดการท าปฏิกิริยา
เพียงบางส่วนของสารละลาย ซ่ึงเกิดจากสาเหตุหลัก
จ านวน 2 สาเหตุ ไดแ้ก่ (1) การจดัล าดับการเติมวตัถุดิบ
และสารละล ายไ ม่ค านึ งถึ งค่ าความ เป็น กรด -เบ ส 

(2) เค ร่ืองมือและวิธีในการป่ันผสมในถังผสมขนาด 
3,000 ลิตร ไม่เหมาะสม จึงไดป้รับปรุงกระบวนการผลิต 
โดยค านึงถึงค่าความเป็นกรด-เบสตั้งแต่การเติมวตัถุดิบ 
การเติมสารละลาย และการป่ันผสม เพ่ือให้สารละลายมีค่า
ความเป็นกรด-เบสสม ่าเสมอตลอดระยะเวลาของการผลิต
ยาและทัว่กนัทั้งรุ่นการผลิต ดงัน้ี (1) จดัล าดบัของการเติม
วตัถุดิบและสารละลายโดยค านึงถึงค่าความเป็นกรด-เบส  
(2) ติดตั้ งป๊ัมเพ่ือวนสารละลายให้ตัวยาส าคัญอยู่ใน
สารละลายท่ีมีค่าความเป็นกรด-เบสท่ีสม ่าเสมอ 

หลังปรับปรุงพบว่าปริมาณตัวยาส าคัญ เพ่ิมจาก 
103.18% LA เ ป็ น  108.77% LA ซ่ึ ง เป็ น ไป ต าม
ขอ้ก าหนด และตวัยาส าคญัมีความสม ่าเสมอเท่ากนัทั้งรุ่น
การผลิต  

อยา่งไรก็ตามความคงตวัของผลิตภณัฑใ์นรูปแบบยา
น ้ าใส ยงัข้ึนอยู่กับสารช่วยและสภาวะแวดลอ้มอ่ืน ๆ ซ่ึง
จากการศึกษาของ มาลยั ศิริทองถาวร (2535) [4] กล่าววา่ 
ในการตั้งสูตรต ารับควรค านึงถึง (1) การเลือกบฟัเฟอร์ท่ี
เหมาะสม เพ่ือป้องกนัการระคายเคืองเม่ือใชก้บัผิวหนงัท่ีมี
ค่า pH ประมาณ 5.5 (2) ความเหมาะสมของตวัท าละลาย 
(Solvents) แ ล ะตั ว ก ล าง  (Vehicles) (3) ค ว าม ไ ม่
เหมาะสมของบรรจุภัณฑ์และสภาวะการเก็บ รักษา
นอกจากนั้ นคุณภาพของวตัถุดิบตัวยาส าคัญ  เวลาหรือ
ความเร็วรอบในการป่ันผสมย่อมเป็นปัจจัยท่ีส่งผลต่อ
ปริมาณและความสม ่าเสมอของตวัยาส าคญั 

ซ่ึงในการศึกษาต่อไปอาจมีการศึกษาถึงผลของปัจจยั
ดงักล่าวเพ่ิมเติม เพ่ือควบคุมให้ปริมาณตวัยาส าคญัในยา
รักษาแผลภายนอกเป็นไปตามข้อก าหนดมากท่ี สุด  

ล.เกษทอง และ จ.รู้กิจการพานิช
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ตารางที ่2 เปรียบเทียบขั้นตอนการผลิตก่อนและหลงัการปรับปรุง 
ขั้นตอนการผลติ (ก่อนปรับปรุง) ขั้นตอนการผลติ (หลงัปรับปรุง) การปรับปรุง 
1.  แยกละลายส่วนผสมแต่ละ

ชนิด  ได้แ ก่  ตัวยาส าคัญ 
และสารช่วยต่างๆ ตามสูตร
ต ารับในถงัผสมขนาด 300

ลิตร 

1.1  ละลายตวัยาส าคญัในสารละลายบฟัเฟอร์ ใน
ถงัผสมขนาด 300 ลิตร ถงัท่ี 1 

เปล่ียนตัวท าละลายตัวยาส าคัญ 

และระบุขั้ นตอนการผ ลิตให้
ชดัเจนข้ึน 1.2  ละลายสารช่วยอ่ืน ๆ ในถงัผสมขนาด 300 

ลิตร ถงัท่ี 2 

1.3  ละลายเบสในถงัผสมขนาด 300 ลิตร ถงัท่ี 3 

2.  ป่ันผสมสารละลายในถัง
ผสมขนาด 300 ลิตร ตาม
เวลาท่ีก าหนด 

2.  ป่ันผสมสารละลายในถังผสมขนาด 300 

ลิตร ตามเวลาท่ีก าหนด 

ไม่เปล่ียนแปลง 

3.  ปรับป ริมาตรด้วยตัวท า
ละลายในถังผสมขนาด 
300 ลิตร  

3.  ปรับปริมาตรด้วยตัวท าละลายในถังผสม
ขนาด 300 ลิตร  

ไม่เปล่ียนแปลง 

4.  ถ่ายสารละลายจากถงัผสม
ขนาด 300 ลิตรลงถงัผสม
ขนาด 3,000 ลิตร  

4.1  ถ่ายสารละลายในขอ้ 1.1 ลงถงัผสมขนาด 
3,000 ลิตร โดยเปิดใบพัดป่ันในถังขนาด 
3,000 ลิตร ขณะถ่ายสารละลาย  

- ก าหนดล าดับขั้นตอน การเติม
สารละลายของถังผสมขนาด 
300 ลิตรแต่ละใบใหช้ดัเจน 

- เพ่ิมการป่ันผสม เพ่ือให้เกิดการ
ละลายไดอ้ยา่งสม ่าเสมอ  

 

4.2  ถ่ายสารละลายในขอ้ 1.2 ลงถงัผสมขนาด 
3,000 ลิตร โดยเปิดใบพัด ป่ันถังขนาด 
3,000 ลิตร ขณะถ่ายสารละลาย 

4.3  ถ่ายสารละลายในขอ้ 1.3 ลงถงัผสมขนาด 
3,000 ลิตร โดยเปิดใบพัดป่ันในถังขนาด 
3,000 ลิตร ขณะถ่ายสารละลาย 

5.  ป่ันผสมยาในถงัผสมขนาด 
3,000 ลิ ต ร  ต าม เว ล า ท่ี
ก าหนด 

5.  ป่ันผสมสารละลายในถงัผสมขนาด 3,000 
ลิตร โดยเปิดใบพัดป่ันในถังขนาด 3,000 
ลิตร และเปิดป๊ัมวนตามเวลาท่ีก าหนด 

ติดตั้งป๊ัมเพื่อวนสารละลาย ใหต้วั
ยาส าคัญอยู่ในสารละลายท่ีมีค่า
ความเป็นกรด-เบส สม ่าเสมอทั่ว
กนัทั้งรุ่นการผลิต 
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บทคัดย่อ 
 การเพ่ิมประสิทธิภาพการถ่ายเทความร้อนมีความส าคญั สามารถช่วยประหยดัพลงังานในอุปกรณ์ดา้นความร้อน 
บทความน้ีเป็นการทบทวนเอกสารงานวิจยัเก่ียวกบัการเพ่ิมอตัราการถ่ายเทความร้อนบนพ้ืนผิวท่ีมีรอยเวา้หรือรอยนูน 

เม่ือของไหลไหลผา่นพ้ืนผิวท่ีมีรอยเวา้หรือรอยนูนจะเกิดบริเวณการไหลแยกตวั (Separation flow) การไหลเกาะติดผนงั
อีกคร้ัง (Reattachment flow) และการไหลหมุนวน (Circulation flow) ส่งผลท าให้เกิดการไหลแบบป่ันป่วนและ 

ช่วยใหอ้ตัราการถ่ายเทความร้อนบนพ้ืนผิวสูงข้ึน ในบทความไดส้รุปงานวจิยัเก่ียวกบัการเพ่ิมอตัราการถ่ายเทความร้อนโดย
สร้างรอยเวา้และรอยนูนบนพ้ืนผิวเรียบภายในช่องการไหล บนพ้ืนผิวท่ีเจ็ทพุ่งชน และบนพ้ืนผิวภายในท่อท่ีใชก้บัอุปกรณ์
แลกเปล่ียนความร้อน นอกจากน้ีไดน้ าเสนอสิทธิบตัรท่ีออกแบบให้อุปกรณ์ทางความร้อนท่ีมีพ้ืนผิวเป็นแบบรอยเวา้และ
รอยนูนเพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพเชิงความร้อนของอุปกรณ์ 

ค าส าคญั : การเพ่ิมการถ่ายเทความร้อน, รอยเวา้, รอยนูน, อุปกรณ์แลกเปล่ียนความร้อน 
 

ABSTRACT 
 The enhancement of thermal efficiency is very important for energy saving in thermal 
equipment. In this article, the heat transfer enhancement on a surface with dimples and protrusions were 
reviewed. When the flow passed through the surface with dimples and protrusions, separation flow, 
reattachment flow and circulation flow were occurred resulting on increasing turbulent flow and 
increasing the heat transfer on the surface. In this article, the heat transfer enhancement by using dimple 
and protrusion technique on the surface in a flow channel, on an impingement surface and in the internal 
surface of tube using for heat exchanger were presented. In addition, the patents regarding the designing 
of thermal equipment with dimples and protrusions technique for increasing thermal efficiency was also 
presented. 
Keywords: Heat transfer enhancement, Dimple, Protrusion, Heat exchanger 

บทความน้ีไดรั้บการแกไ้ขปรับปรุงจากบทความเร่ือง “การทบทวนเอกสาร: การไหลและการถ่ายเทความร้อนบนพ้ืนผิวท่ีมี
รอยเวา้และรอยนูน” ในท่ีประชุมวิชาการ การถ่ายเทพลังงานความร้อนและมวลสารในอุปกรณ์ด้านความร้อนและ
กระบวนการคร้ังท่ี 15

ล.เกษทอง และ จ.รู้กิจการพานิช
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