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Abstract 

Saccharomyces cerevisiae is a model organism widely used to study eukaryotic 

transcription. It is able to utilize various carbon substrates such as glycerol, ethanol and 

oils as well as fatty acids for growth and energy generation. In S. cerevisiae, zinc cluster 

proteins form a major class of transcription regulators. They play important roles in 

controlling expression of genes in various cellular processes, including sugar 

metabolism, amino acid synthesis, lipid metabolism and stress response. However, 

function of some zinc cluster proteins remains unknown. This study examined the 

involvement of some zinc cluster regulators of unknown function in lipid utilization. 

The phenotypes of zinc cluster deletion strains during growth on fatty acids or oils were 

examined. We found that five zinc cluster deletion strains (FZH, YZS, FZG, FZP and 

FZT) showed impaired growth on media, containing lipid or oil as a sole carbon source. 

The lipid class profiles of these zinc cluster deletion strains were analyzed and found 

that, using oleic acid as a sole carbon source, free fatty acid content of the FZG strain is 

increased by approximately 3-fold when compared with glucose grown condition. The 

sensitivity of these zinc cluster deletion strains in the presence of an oxidative agent 

menadione was also determined. The result showed that these zinc cluster deletion 

strains show defective growth upon the exposure to menadione, especially for the FZG 

strain. Then, the FZG strain (also called the Δyil130w strain) was examined for the 

expression of genes required in lipid utilization by quantitative real time-polymerase 

chain reaction (qRT-PCR) analysis. The results showed that Yil130w is involved in the 
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activation of genes in lipid utilization, including triacylglycerol lipase (TGL3), 

peroxisomal transporter (PXA1), β-oxidation (POX1, FOX2 and POT1), 

gluconeogenesis and glyoxylate cycle (ICL1 and PCK1). Moreover, neutral lipid 

profiles of the FZG strain, grown at the exponential growth phase, showed high 

triacylglycerol (TAG) content at a similar level as found for the stationary phase cells. 

This result suggested that the Δyil130w strain is unable to break down TAG. In 

summary, our results indicated a new set of zinc cluster proteins that are involved in 

lipid utilization. Importantly, the zinc cluster protein Yil130w is shown to function as a 

new transcriptional regulator of lipid utilization genes, including TGL3, PXA1, POX1, 

FOX2, POT1, MDH2, ICL1 and PCK1 genes. 
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บทคัดย่อ 

Saccharomyces cerevisiae เป็นแม่แบบของส่ิงมีชีวิตท่ีถูกน าไปใชอ้ยา่งแพร่หลายในการศึกษา
กระบวนการถอดรหัสทางพนัธุกรรมของส่ิงมีชีวิตจ าพวกยคูาริโอต เน่ืองจากยีสต ์ S. cerevisiae 

สามารถใชแ้หล่งคาร์บอนไดห้ลากหลายชนิดในการเจริญเติบโตและสร้างพลงังานแก่เซลล์ อาทิเช่น 
กลีเซอรอล เอทานอล ไตรเอซิลกลีเซอรอล และกรดไขมนั การควบคุมการถอดรหสัทางพนัธุกรรม
ของยีสต ์S. cerevisiae มีกลุ่มโปรตีนท่ีส าคญัเรียกว่า zinc cluster ซ่ึงท าหนา้ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการ
ควบคุมการแสดงออกของยีนในกระบวนการต่างๆภายในเซลล์ เช่น การสันดาปน ้ าตาล การ
สังเคราะห์กรดอะมิโน เมตาบอลิซึมของลิปิด และการตอบสนองต่อสภาวะเครียด อยา่งไรก็ตามยงัมี
โปรตีน zinc cluster บางตวัท่ียงัไม่ทราบบทบาทท่ีชดัเจน งานวิจยัน้ีจึงไดศึ้กษาบทบาทของโปรตีน 

zinc cluster เหล่าน้ี โดยเน้นในส่วนท่ีเก่ียวขอ้งกบัการควบคุมกระบวนการใช้ลิปิด โดยการ
ตรวจสอบลกัษณะทางฟีโนไทป์ของยีสต์ท่ีขาดยีนในกลุ่ม zinc cluster ภายใตส้ภาวะท่ีเล้ียงใน
อาหารท่ีประกอบดว้ยไตรเอซิล  กลีเซอรอลหรือกรดไขมนัเป็นแหล่งคาร์บอนเพียงชนิดเดียว ผลการ
ทดลองพบวา่ยีสตส์ายพนัธ์ุท่ีขาดยีนในกลุ่ม zinc cluster 5 สายพนัธ์ุไดแ้ก่ สายพนัธ์ุ FZH YZS 

FZG FZP และ FZT มีการเจริญเติบโตท่ีผิดปกติในแหล่งอาหารเหล่าน้ีซ่ึง เม่ือใชก้ลูโคสหรือกรด
โอเลอิกเป็นแหล่งคาร์บอนเพียงชนิดเดียว ผลการวเิคราะห์ลิปิดโปรไฟล์แสดงให้เห็นวา่ยีสตส์ายพนัธ์ุ 
FZG ท่ีถูกเล้ียงในอาหารท่ีมีกรดโอเลอิก เซลล์มีปริมาณของกรดไขมนัอิสระท่ีสูงกวา่ในสภาวะท่ีมี
กลูโคสเป็นแหล่งคาร์บอนประมาณ 3 เท่า ผูว้ิจยัยงัไดท้  าการทดสอบการตอบสนองของยีสต์ทั้ง 5 

สายพนัธ์ุขา้งตน้ต่อสภาวะท่ีมีสารก่ออนุมูลอิสระ menadione และพบวา่ยีสต์สายพนัธ์ุท่ีขาดยีนใน
กลุ่ม zinc cluster เหล่าน้ีมีการเจริญเติบโตท่ีลดลงเม่ือเปรียบเทียบกบัยีสตส์ายพนัธ์ุปกติ โดยเฉพาะ
สายพนัธ์ุ FZG มีการเจริญเติบโตลดลงมากท่ีสุด จากการตรวจสอบการแสดงออกของยีนท่ีเก่ียวขอ้ง
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กบัการใชลิ้ปิดในสายพนัธ์ุ FZG (ท่ีเรียกอีกช่ือวา่ Δyil130w)  ดว้ยเทคนิค quantitative real time-

polymerase chain reaction (qRT-PCR) ผลการทดลองแสดงให้เห็นวา่โปรตีน Yil130w ท า
หนา้ท่ีเก่ียวขอ้งกบัการกระตุน้การแสดงออกของยีนในกระบวนการใช ้  ลิปิดไดแ้ก่ triacylglycerol 

lipase (TGL3) peroxisomal transporter (PXA1) กระบวนการ β-oxidation (POX1 FOX2 

และ POT1)กระบวนการ gluconeogenesis และ กระบวนการ glyoxylate (ICL1 และ PCK1) 
นอกจากน้ีการวิเคราะห์ลิปิดโปรไฟล์ของยีสตส์ายพนัธ์ุ FZG พบวา่ในระยะท่ียีสตมี์การแบ่งตวัแบบ
ทวีคูณ เซลล์มีปริมาณของไตรเอซิลกลีเซอรอล (TAG) สูงในระดบัเดียวกบัเซลล์ท่ีเจริญเติบโตใน
ระยะคงจ านวนเซลล ์ซ่ึงคาดวา่สายพนัธ์ุ FZG ไม่สามารถสลายไตรเอซิลกลีเซอรอลได ้ 

จากผลการทดลองขา้งตน้ท่ีกล่าวมาแสดงให้เห็นวา่มีกลุ่มของโปรตีน zinc cluster ใหม่ ท่ีเก่ียวขอ้ง
กบักระบวนการใชลิ้ปิดเป็นแหล่งคาร์บอน โดยเฉพาะโปรตีน  Yil130w ท าหนา้เป็นโปรตีนตวัใหม่
ท่ีควบคุมกระบวนการถอดรหสัของยีนท่ีเก่ียวขอ้งในกระบวนการใช้ลิปิดไดแ้ก่ ยีน TGL3 PXA1 

POX1 FOX2 POT1 MDH2 ICL1 และ PCK1 เป็นตน้ 
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