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การเกบ็เกี�ยวผลผลติ
(Product  recovery)

เทคโนโลยีการหมัก

อาจารย์ ดร. หัสลินดา  บินมะแอ

                           หลักสูตรจุลชีววิทยา
 คณะวิทยาศาสตร์เทคโนโลยกีารและการเกษตร

มหาวิทยาลัยราชภัฏยะลา

ขั�นตอนและความสัมพนัธ์ของขั�นตอนต่างๆ ในกระบวนการหมกั

Stock culture Shake flask
Seed fermenter

Production fermenter

Culture fluid Cell separation

Biomass

Cell-free
supernatant

Product extraction

Effluent treatment
Product purification

Product packaging

Medium sterilization

Medium formulation

Medium raw materials

ในกระบวนการหมักเพื�อผลิตภัณฑ์ที�ต้องการ ปัจจัยที�สําคัญ
นอกจากการควบคุมกระบวนการกหมักให้มีประสิทธิภาพแล้ว ยัง
ขึ�นกับประสิทธิภาพในการเก็บเกี�ยวผลิตภัณฑ์ให้ได้สูงสุดเท่าที�จะ
เป็นไปได้ เพื�อให้สามารถผลิตภัณฑ์ที�ต้องการได้สูงสุด คุ้มกับการ
ลงทุน ต้องจําเป็นมีวิธีการที�เหมาะสม ในการเก็บเกี�ยวผลิตภัณฑ์ 
(recovery) และการทําให้ผลิตภัณฑ์นั� นบริสุทธิ�  (purification) 
ตลอดจนขึ�นอยู่ชนิดของผลติภัณฑ์ ความเข้มข้นของผลติภัณฑ์ที�ได้
ในนํ�าหมัก ความคงทนของผลิตภัณฑ์ และระดับความบริสุทธิ�ของ
ผลติภัณฑ์ที�ต้องการ

การเกบ็เกี�ยวผลผลติและการทําให้บริสุทธิ�
(Product  recovery and  Purification) ขั�นตอนในการเกบ็เกี�ยวผลติภัณฑ์

ก่อนที�จะทําการเก็บเกี�ยวจะต้องทราบก่อนว่าผลิตภัณฑ์
ที�ได้อยู่ในลักษณะใด อาจอยู่ในรูปของเซลล์จุลินทรีย์ อยู่ใน
ภายในเซลล์จุลนิทรีย์  หรืออยู่ขับออกและละลายอยู่ในนํ�าหมัก
นอกจากนั�นยงัมผีลติภณัฑ์บางชนิดมีอยู่ทั�งในเซลล์ และนํ�าหมัก

 ภายในรูปของเซลล์จุลนิทรีย์ เช่น กรดนิวคลอีกิ วติามนิ เอนไซม์
บางชนิด และยาปฏิชีวนะบางชนิด

 อยู่ขบัออกและละลายอยู่ในนํ�าหมกั เช่น กรดอะมโิน กรดซิตริค 
แอลกอฮอล์ เอนไซม์บางชนิด 

 อยู่ทั�งในเซลล์ และนํ�าหมกั เช่น วติามนิบี 2
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ขั�นตอนในการเกบ็เกี�ยวผลติภัณฑ์

ในการเก็บเกี�ยวผลิตภัณฑ์ที�ขับออกมานอกเซลล์ ขั�นแรกเป็นการแยก 
(separation) เอาเซลล์จุลินทรีย์ หรือเส้นใยของเชื�อรา หรือสารอาหารที�ไม่
ละลายนํ�าออกจากนํ�าหมกั โดยอาศัยการกรอง การทาํให้ตกตะกอน โดยใช้เครื�อง
ปั�น (centrifuge) ซึ�งสามารถแยกของแขง็มาได้ และผลติภัณฑ์ได้

ในกรณีผลติภัณฑ์ที�ต้องการอยู่ในเซลล์ จําเป็นต้องทําให้เซลล์แตกก่อน 
โดยอาศัยวิธีการทางเคมี ฟิสิกส์ หรือชีววิทยา เพื�อให้ได้ผลิตภัณฑ์ที�ต้องการ
ออกมาได้

เมื�อเอเผลิตภัณฑ์ออกมาแล้วอาจต้องทําให้ผลิตภัณฑ์มีความเข้มข้น
เพิ�มขึ�น โดยวิธีการต่างๆ และในกรณีที�ต้องการความบริสุทธิ� สูง อาจต้องนํา
ผลติภัณฑ์ผ่านการทาํให้บริสุทธิ�ต่างๆ เช่น โคมาโตกราฟฟีต่างๆ 

ปัจจยัที�มผีลต่อการเลือกวธีิการ

 ตาํแหน่งของผลผลิต อยูภ่ายใน หรือนอกเซลล์

 ความเขม้ขน้ของผลผลิตในของเหลวที�ไดจ้ากการหมกั

 สมบติัทางเคมีและกายภาพของผลผลิตที�ตอ้งการ

 วตัถุประสงคข์องการนาํผลผลิตไปใช้

 มาตรฐานความบริสุทธิ� ต ํ�าสุดที�ยอมรับได้

 สารเจือปนที�มีอยูใ่นของเหลวที�ไดจ้ากการหมกั

 ราคาขายของผลผลิต

เทคนิคการแยก
(Seperation  technique)

1. Solid-liquid  seperation

2. การทาํใหเ้ซลลแ์ตก (Disintegration  of  cells)

3. การแยกผลผลิต 

4. Concentration

5. Purification

เทคนิคการแยก
(Seperation  technique)

1. Solid-liquid  seperation

- filtration

- centrifugation

- sedimentation

Depend on - size of cell

- specific  weight

- cell  weight

- viscocity, pH, temperature
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Fermentation

Solid-liquid  seperation

Supernatant              Cell

Recovery&Purification              Cell  rupture

Extracellular  Product    Recovery     Cell debris
& purification

Intracellular  Product

1.1 Filtration

 เป็นการแยกอนุภาคของแขง็ออกจากของเหลว โดยใชต้วั
กรองทาํหนา้ที�กกัอนุภาคของขงแขง็ที�ผวิตวักรอง

 ส่วนที�ผา่นตวักรอง เรียกว่า filtrate

 ส่วนที�เป็นของแขง็ เรียกว่า cake

 โดยตวักรอง เป็นวสัดุกรองที�มีรูพรุน

Filtration การเลือกใช้วัสดุกรอง 

พจิารณาจาก

1. สมบัติของของเหลวที�ต้องการกรอง  : พจิารณาจากความ
หนาแน่น ความหนืด

2. สมบัติของอนุภาคของแข็งที�ต้องการกรอง :โดยเฉพาะ
ขนาดและรูปร่าง ลกัษณะการอดัตัวกนั หรือการกระจายตวั

3. อตัราส่วนของแข็งต่อของเหลว

4. วัตถุประสงค์ของการกรอง: ต้องการเกบ็เกี�ยวส่วนของแขง็
หรือของเหลว หรือทั�งสอง
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5. ปริมาณของเหลวที�ต้องการกรอง: มากหรือน้อย

6. ความจําเป็นในการใช้ระบบ : Batch หรือ Continuous 

ในการกรอง

7. สภาพปลอดเชื�อ : จําเป็นหรือไม่

8. ต้องใช้ความดัน หรือการดูดด้วยระบบสุญญากาศ

หรือไม่ : เพื�อช่วยให้ของเหลวมอีตัราการไหลที�ดี

การเลือกใช้วัสดุกรอง Filtration

สารช่วยกรอง (Filter  aid)

 เพิ�มประสิทธิภาพการกรอง

 ใชใ้นกรณีที�ตอ้งการของเหลว  ไม่ตอ้งการของแขง็

 ทาํใหป้ริมาตรมากขึ�น

 ตน้ทุนการผลิตสูงขึ�น

Filter  aid

Polyaluminium  chloride

filter  suction
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Beer  filtration Rotary  vacuum  filter

 กรองแบบต่อเนื�อง

 ตวัถงัรูปทรงกระบอก  มีแกนหมุนอยูที่�ศูนยก์ลาง  ภายในเป็น
ช่องแบ่งตามแนวรัศมี  เพื�อเป็นช่องสาํหรับดูดของเหลวเขา้ใน
เครื�อง  ดา้นนอกหุม้ดว้ยผา้หรือแผน่กรอง

 ของเหลวจะถูกดูดผา่นแผน่กรองเขา้ไปตามช่องภายในตวัถงั  
โดยแรงดูดสุญญากาศจากดา้นใน  แลว้ไหลเขา้สู่ช่องทางออก

 ของแขง็จะติดอยูบ่นแผน่กรองดา้นนอก  และกาํจดัออกโดยการ
ลดแรงดูดสุญญากาศ

 ขดูของแขง็ออก  โดยใชเ้ส้นลวดหรือใบมีด

Rotary  vacuum  filter 1.2 Centrifugation

 อาศยัแรงเหวี�ยงในการแยกอนุภาคของแขง็กบัของเหลว

 อตัราการตกตะกอนของอนุภาคทรงกลมที�แขวนลอยอยูใ่นของเหลว  
จะเป็นสดัส่วนกบัเส้นผา่นศูนยก์ลางของอนุภาคยกกาํลงัสอง

 ในอุตสาหกรรมการหมกั เป็นแบบต่อเนื�อง หรือกึ�งต่อเนื�องเท่านั�น
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Centrifugation 1.3 Sedimentation

 ตกตะกอน

 เติมสารที�ทาํใหผ้ลผลิตเปลี�ยนแปลงไปเป็นเกลือ  หรือ
สารประกอบเชิงซอ้นที�ไม่ละลายนํ� า

 ใชก้าํจดัสารเจือปนที�ไม่ตอ้งการ

2. Disintegration  of  cells

2.1  วธีิทางกายภาพ  (Physical  method) โดยใช้

 ใช้แรงเฉือน

 ความดนั

 Ultrasound

 Wet  milling

 High  pressure  homogenization

Wet  milling
 สารแขวนลอยของเซลลถ์ูกกวน กบั  glass  beads  ดว้ยความเร็ว

สูง

 ประสิทธิภาพการทาํใหเ้ซลลแ์ตกขึ�นอยูก่บั  ความเขม้ขน้ของเซลล ์
(ที�เหมาะสมในช่วง 30-60 % โดยนํ� าหนกั) ปริมาณเมด็แกว้ และ
ขนาดของเมด็แกว้

 ปริมาณของเมด็แกว้ในภาชนะ 70-90 % โดยปริมาตร

 ขนาดของเมด็แกว้ มกัใชเ้มด็แกว้ขนาดเลก็ ทั�วไปใช ้0.5 มม.

 เวลาที�ใชแ้ปรตามระดบัของการทาํใหเ้ซลลแ์ตก

 ควบคุมอุณหภูมิ
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High-Pressure  Homoginization

สารป้อน (Feed) ถูกปั�มเขา้ที�ความดนั  0.1-0.5 MPa  
ผา่นปั�มความดนัสูงและถูกอดัให้มีความดนั  60 MPa วาลว์จะเปิด
เมื�อความดนัสูงกว่าค่าที�ต ั�งไว ้ สารแขวนลอยถูกปล่อยผ่านวาล์ว
ดว้ยความเร็วสูง  เกิดอตัราการเฉือนสูง

Ultrasonicator

ใช้เสียงที�มีความถี�
มากกว่า  15 kHz ทาํให้
ความดนัเปลี�ยนแปลง
ขึ� น ล ง   ท ํ า ใ ห้ เ กิ ด 
shock  wave

2.2 วิธีทางเคมี  (Chemical  method)

 Detergent เช่น sodium dodecylsulfate, sodium sulfonate

 กรด-ด่าง : ขอ้เสียทาํใหโ้ปรตีนสูญเสียสภาพ

 Organic  solvent เช่น toloene

 Osmotic  shock

วิธีทางชีวภาพ (Biological  method) โดยการย่อยผนัง
เซลล์ด้วยเอนไซม์  เช่น  ไลโซไซม์ ใช้ในการย่อยแบคทีเรีย 

ข้อเสีย: เสียค่าใช้จ่ายแพง และไม่เป็นที�นิยมใน
อุตสาหกรรม

2.3 วธีิทางชีวภาพ (Biological  method)
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3. การแยกผลผลติ 

3.1  การสกดั  (Extraction)

 สกดัโดยใชต้วัทาํละลายที�สามารถละลายผลผลิตที�ตอ้งการได้
ดีกว่านํ�า

 เลือกตวัทาํละลายที�มี  polarity ใกลเ้คียงกบัผลผลิต

 พิจารณาค่าสมัประสิทธิการกระจายตวั  ซึ� งหมายถึงอตัราส่วน
ของความเขม้ขน้ของผลผลิตในตวัทาํละลายต่อความเขม้ขน้
ของผลผลิตในนํ�า

 เป็นวิธีที�ช่วยใหส้ามารถแยกผลิตภณัฑไ์ดเ้ร็ว

3.2  การตกตะกอน

 โดยการเติมเกลือ  ตวัทาํละลายอินทรีย ์ หรือการใหค้วาม
ร้อน

3.3  การกรองด้วยเมมเบรน

 แยกสารโดยอาศยัความแตกต่างของขนาดโมเลกุล

 Micro  filtration, Ultra  filtration,  Reverse  osmosis

Micro  filtration

 ขนาดของรูพรุนอยูใ่นช่วง  0.1-1.0 ไมโครเมตร

 ยอมให ้ macro  solute  ผา่นได ้ ไม่ใหค้อลลอยดผ์า่น

 Surface  porosity  > 50%

Ultrafiltration

 เหมาะสาํหรับการแยกเซลล ์เศษเซลล ์และโปรตีน
ออกจากนํ�าหมกั 

 ขนาดของรูพรุนอยูใ่นช่วง  1-20 nm

 นํ�า และ solute  ขนาดเลก็ผา่นได้

 Molecular  weight  cut-off  10,000-30,000
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Reverse  osmosis

 กระบวนการออสโมซิสเป็นการขนยา้ยโมเลกลุของ
นํ�า  จากบริเวณความเขม้ขน้ตํ�าไปสู่ความเขม้ขน้สูง

 กระบวนการรีเวอร์สออสโมซิส คือ การใหค้วามดนั
ทาํใหโ้มเลกลุของนํ�าจากบริเวณความเขม้ขน้สูงไปสู่
ความเขม้ขน้ตํ�า

 ยอมใหน้ํ�าผา่นได้

Membrane  filtration

Dialysis

แยกของผสมโดยอาศยั  molecular  weight  รูปร่าง  ประจุ

4. Concentration

เป็นการทาํใหผ้ลิตภณัฑที์�มีความเขม้ขน้ตํ�า ใหมี้มากขึ�น 

ก่อนเขา้สู่การทาํใหบ้ริสุทธิ�  มีหลายวิธีดงันี�

 Evaporation

 Extraction

 Membrane  filtration

 Ion  exchange

 Adsorption


