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1. บทน ำ 
 

1.1 กำรทบทวนเอกสำรที่เกีย่วข้อง 
Lovastatin (mevinolin, monacolin K หรือ MevacorTM) มีสูตรโมเลกุลคือ C24H36O5 และ

น ้ำหนกัโมเลกุล (M.W.) 404.55 จดัอยูใ่นกลุ่มยำลดคลอเลสเตอรอล (cholesterol-lowering drug) ท่ี
มีกำรใชอ้ยำ่งแพร่หลำยในปัจจุบนั lovastatin เป็นยำตวัแรกของกลุ่ม statins ส ำหรับใชล้ดระดบั
คลอเลสเตอรอลท่ีไดผ้ำ่นคณะกรรมกำรอำหำรและยำ (FDA) ของประเทศสหรัฐอเมริกำในปี ค.ศ. 
1987 [1] โดยยำดงักล่ำวออกฤทธ์ิยบัย ั้งเอนไซม ์hydroxymethylglutary coenzyme A (HMG-CoA) 
reductase ซ่ึงเป็นเอนไซมท่ี์ช่วยเร่งปฏิกิริยำกำรเปล่ียนสำรตั้งตน้ HMG-CoA ไปเป็นผลิตภณัฑ์ 
mevalonate ของกระบวนกำรสังเครำะห์คลอเลสเตอรอลในร่ำงกำย [2,3] lovastatin สำมำรถผลิต
ข้ึนไดจ้ำกเช้ือรำหลำยชนิด เช่น Aspergillus terreus, Monascus ruber และ Penicillium species เป็น
ตน้ [4] จำกรำยงำนกำรวิจยัพบวำ่ Aspergillus terreus ถูกใชใ้นกำรศึกษำวจิยัเป็นส่วนใหญ่ 
เน่ืองจำกสำมำรถผลิตไดใ้นปริมำณสูง [1-5] กระบวนกำรชีวสังเครำะห์ของ lovastatin ซ่ึงเป็นสำร 
secondary metabolite เกิดข้ึนผำ่น polyketide pathway [4] นอกจำกน้ีแลว้ lovastatin ยงัมีประโยชน์
ส ำหรับใชเ้ป็นสำรตั้งตน้ของกำรสังเครำะห์ยำ simvastatin (ZocorTM) ซ่ึงเป็นยำในกลุ่ม statins อีก
ชนิดหน่ึงซ่ึงใชส้ ำหรับลดระดบัคลอเลสเตอรอลเช่นกนั [6] 

 
รูป 1  โครงสร้ำงของ lovastatin (lactone form) 

 
Aspergillus terreus สำมำรถผลิตยำดงักล่ำวไดดี้ท่ีอุณหภูมิประมำณ 28 องศำเซลเซียส 

และท่ี pH 5.8-6.3 โดยมีระดบักำรละลำยของออกซิเจนท่ีเหมำะสม (40 เปอร์เซ็นต)์ กระบวนกำร
หมกัจนไดผ้ลิตภณัฑใ์ชเ้วลำนอ้ยกวำ่ 10 วนั [7] ไดมี้คณะนกัวจิยัต่ำงๆ ไดศึ้กษำชนิดและอตัรำส่วน
ของสำรอำหำรในอำหำรเล้ียงเช้ือ ไดแ้ก่ แหล่งคำร์บอน แหล่งไนโตรเจน และเกลือแร่ชนิดต่ำงๆ ท่ี
มีควำมส ำคญัต่อกำรผลิตยำ lovastatin [8-13] กำรใชส้ำรอำหำรท่ีไม่เหมำะสมจะท ำใหไ้ม่สำมำรถ
ควบคุมกำรเจริญเติบโตของเช้ือรำได ้ ส่งผลกระทบต่อกำรละลำยของออกซิเจนในอำหำรเล้ียงเซลล์
ท ำใหไ้ดผ้ลิตภณัฑล์ดลง [7] โดยทัว่ไปแลว้ จุลชีพตอ้งกำรอำหำรจำกแหล่งคำร์บอน แหล่ง
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ไนโตรเจน และเกลือแร่ต่ำงๆ ในอำหำรเล้ียงเซลล ์ เพื่อใชใ้นกระบวนกำรเจริญเติบโตและเมตำบอ-
ลิสม น ้ำมนัพืชเป็นส่วนประกอบท่ีส ำคญัในสำรอำหำรเล้ียงเซลลใ์นกำรผลิต secondary metabolite 
เน่ืองจำกน ้ำมนัพืชมีคุณสมบติัเป็นสำรก ำจดัฟอง เป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริม ใชเ้ป็นสำรตั้ง
ตน้ในกำรสังเครำะห์ยำปฏิชีวนะ และใชส้ ำหรับกำรเจริญเติบโตและรักษำสภำพของเซลล ์ [14-15] 
มีตวัอยำ่งของรำยงำนวิจยัต่ำงๆ ท่ีประสบผลส ำเร็จในกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนใน
กระบวนกำรหมกัโดยใชเ้ช้ือรำของกำรผลิตยำปฏิชีวนะชนิดต่ำงๆ เช่น กำรใชน้ ้ำมนั black cherry 
kernel ในกำรผลิต erythromycin [14]  กำรใชน้ ้ำมนัถัว่เหลืองและน ้ำมนัเมล็ดดอกทำนตะวนัในกำร
ผลิต tetracyclin [15]  กำรใชน้ ้ำมนัถัว่เหลืองในกำรผลิต cephamycin C [16] clavulanic acid [17] 
และ gentamicin [18]  กำรใชน้ ้ำมนัร ำขำ้วในกำรผลิต cephalosporin C [19] เป็นตน้ 

จำกขอ้มูลในอดีตของกำรศึกษำผลของสำรอำหำรชนิดต่ำงๆ ต่อกำรผลิต lovastatin ยงัไม่
มีนกัวจิยักลุ่มใดรำยงำนถึงกำรประยกุตใ์ชน้ ้ำมนัพืชในกระบวนกำรผลิต lovastatin งำนวจิยัน้ีมี
จุดประสงคเ์พื่อศึกษำผลของกำรเติมน ้ำมนัพืชชนิดและปริมำณต่ำงๆ โดยท ำหนำ้ท่ีเป็นแหล่ง
คำร์บอนหลกัและเสริมในสำรอำหำรเล้ียงเซลลต่์อกำรผลิต lovastatin ของ Aspergillus terreus 
ATCC 20542 โดยใชน้ ้ำมนัพืช เช่น น ้ำมนัถัว่เหลือง เป็นตน้ ซ่ึงมีแนวโนม้ในกำรเพิ่มปริมำณกำร
ผลิต หรือน ้ำมนัพืชชนิดอ่ืนๆ ซ่ึงสำมำรถหำมำทดสอบไดง่้ำย 
 
1.2 ควำมส ำคัญและทีม่ำของปัญหำ 

ปัจจุบนัพบผูป่้วยโรคระบบหวัใจและหลอดเลือดเพิ่มข้ึน ท ำใหก้ำรใชย้ำรักษำโรค
ดงักล่ำวมีควำมจ ำเป็นเพิ่มข้ึน lovastatin เป็นยำในกลุ่มลดคลอเลสเตอรอล (cholesterol-lowering 
drug) ท่ีใชก้นัอยำ่งแพร่หลำยในกำรรักษำโรคระบบหวัใจและหลอดเลือด lovastatin ผลิตไดจ้ำก
กระบวนกำรหมกัโดยเช้ือรำ Aspergillus terreus ยำดงักล่ำวมีรำคำค่อนขำ้งสูง เน่ืองจำกผลิตแต่ละ
คร้ังไดป้ริมำณนอ้ย กำรพฒันำเทคโนโลยกีำรหมกัใหมี้ประสิทธิภำพจึงมีควำมส ำคญัต่อผลผลิต 
เพื่อใหไ้ดย้ำปริมำณสูงข้ึน ซ่ึงโดยทัว่ไปแลว้ชนิดของสำรอำหำรท่ีใชส้ ำหรับเล้ียงเช้ือรำมี
ควำมสัมพนัธ์โดยตรงกบัปริมำณผลิตภณัฑท่ี์เกิดข้ึน น ้ำมนัพืช เช่น น ้ำมนัถัว่เหลือง เป็นสำรอำหำร
ชนิดหน่ึงซ่ึงมีประโยชน์ต่อกระบวนกำรหมกัของยำหลำยชนิด เช่น erythromycin tetracycline 
cephamycin C clavulanic acid และ gentamicin เป็นตน้ กำรประยกุตใ์ชน้ ้ำมนัพืชต่อกำรพฒันำกำร
ผลิต lovastatin จำกเช้ือรำ Asperillus terreus ATCC 20542 จึงมีควำมน่ำสนใจเป็นอยำ่งยิง่ 
 
1.3 วตัถุประสงค์ 

1.3.1 เพื่อพฒันำวธีิกำรผลิตยำ lovastatin 
1.3.2 เพื่อศึกษำผลของน ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
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1.4 ขอบเขตกำรวจัิย 
1.4.1 กระบวนกำรหมกัใชเ้ช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 
1.4.2 น ้ำมนัพืชท่ีใชใ้นกำรศึกษำคือ ไดแ้ก่ น ้ำมนัเมล็ดชำ (camellia tea oil) น ้ำมนัคำโนลำ 

(canola oil) น ้ำมนัมะพร้ำว (coconut oil) น ้ำมนัขำ้วโพด (corn oil) น ้ำมนัมะกอก (olive 
oil) น ้ำมนัปำลม์โอเลอิน (palm olein oil) น ้ำมนัร ำขำ้ว (rice bran oil) น ้ำมนัเมล็ดดอก
ค ำฝอย (safflower oil) น ้ำมนังำ (sesame oil) น ้ำมนัถัว่เหลือง (soya bean oil) และน ้ำมนั
เมล็ดดอกทำนตะวนั (sunflower oil) 

1.4.3 กำรตรวจวิเครำะห์เชิงคุณภำพและปริมำณโดยเทคนิค high-performance liquid 
chromatography (HPLC) 

 
1.5 วธีิกำรด ำเนินกำรวจัิย 

1.5.1 กำรเพำะเล้ียงเช้ือรำ 
(1) subculture เช้ือรำมำตรฐำน Aspergillus terreus ATCC 20542 ในอำหำรแขง็ malt 

extract agar 
(2) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิ 30 องศำเซลเซียส ในตู ้incubator เป็นเวลำ 5 วนั 

1.5.2 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
(1) เตรียม stock เช้ือรำในรูปของแขวนตะกอนโดยกำร subculture เช้ือรำจำกอำหำร

แขง็ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีอำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร 
(2) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น

เวลำ 2 วนั 
(3) แบ่ง stock เช้ือรำท่ีไดป้ริมำตร 1.0 มิลลิลิตร ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมี 

อำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ ปริมำณ 1 %w/v เป็น
ส่วนประกอบ (เปรียบเทียบกบั control) 

(4) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น
ระยะเวลำ 7 วนั 

(5) เก็บตวัอยำ่งเพื่อวเิครำะห์หำปริมำณของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เปรียบเทียบกบัสำร
มำตรฐำน 

1.5.3 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
(1) เตรียม stock เช้ือรำในรูปของแขวนตะกอนโดยกำร subculture เช้ือรำจำกอำหำร

แขง็ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีอำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร 
(2) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น

เวลำ 2 วนั 
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(3) แบ่ง stock เช้ือรำท่ีไดป้ริมำตร 1.0 มิลลิลตร ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลตร ท่ีมี 
อำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืชปริมำณต่ำงๆ (1-5 %w/v) เป็น
ส่วนประกอบ (เปรียบเทียบกบั control) 

(4) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น
ระยะเวลำ 7 วนั 

(5) เก็บตวัอยำ่งเพื่อวเิครำะห์หำปริมำณของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เปรียบเทียบกบัสำร
มำตรฐำน 

1.5.4 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัต่อกำรผลิต lovastatin 
(1) เตรียม stock เช้ือรำในรูปของแขวนตะกอนโดยกำร subculture เช้ือรำจำกอำหำร

แขง็ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีอำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร 
(2) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น

เวลำ 2 วนั 
(3) แบ่ง stock เช้ือรำท่ีไดป้ริมำตร 1.0 มิลลิลิตร ลงใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมี 

อำหำรเหลวมำตรฐำน 100 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืช (1-5 %w/v) เป็นส่วนประกอบ โดย
ไม่มีแหล่งคำร์บอนชนิดอ่ืนๆ (เปรียบเทียบกบั control) 

(4) เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิห้อง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น
ระยะเวลำ 7 วนั 

(5) เก็บตวัอยำ่งเพื่อวเิครำะห์หำปริมำณของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เปรียบเทียบกบัสำร
มำตรฐำน 

1.5.5 กำรสกดัแยกและกำรวิเครำะห์ 
(1) สกดัแยก lovastatin จำก fermentation medium ดว้ย ethyl acetate ใน separatory 

funnel 
(2) เขยำ่เป็นเวลำ 10 นำที แลว้ตั้งทิ้งไวใ้หส้ำรแยกชั้น 
(3) น ำส่วนท่ีเป็น ethyl acetate มำระเหยแหง้บนwater bath 
(4) ละลำยส่วนท่ีเหลือดว้ย solvent ท่ีเหมำะสม 
(5) วเิครำะห์ดว้ยเคร่ือง HPLC เปรียบเทียบกบัสำรมำตรฐำน 

 
1.6 ทฤษฎีและแนวควำมคิดที่น ำมำใช้ในกำรวจัิย 

Lovastatin เป็น secondary metabolite ท่ีไดจ้ำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ชนิดของ
สำรอำหำรท่ีเติมลงในอำหำรเล้ียงเช้ือรำมีผลต่อปริมำณของผลิตภณัฑย์ำท่ีผลิตข้ึน กำรเลือกใชช้นิด
ของสำรอำหำรท่ีเหมำะสมของกำรเล้ียงเช้ือรำจะท ำใหไ้ดป้ริมำณผลิตภณัฑย์ำมำกข้ึน น ้ำมนัพืชเป็น
สำรอำหำรชนิดหน่ึงซ่ึงมีประโยชน์ต่อกำรเกิด secondary metabolite ในกระบวนกำรหมกั กำรน ำ
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ควำมรู้ใหม่ท่ีไดไ้ปประยกุตใ์ชก้บัอุตสำหกรรมกำรผลิตยำ lovastatin ส่งผลใหไ้ดย้ำปริมำณท่ีสูงข้ึน
และท ำใหย้ำมีรำคำถูกลง 
 
1.7 ประโยชน์ทีค่ำดว่ำจะได้รับ 

1.7.1 เผยแพร่ผลงำนวิจยัในวำรสำรวิชำกำรระดบัชำติ ระดบันำนำชำติ หรือกำรจดสิทธิบตัร 
1.7.2 เผยแพร่ผลงำนวิจยัในกำรประชุมระดบัชำติหรือระดบันำนำชำติ 
1.7.3 เพิ่มประสิทธิภำพในกำรผลิตและน ำไปสู่กำรผลิตเชิงพำณิชย ์
1.7.4 เป็นองค์ควำมรู้ในกำรท ำวิจยัต่อไป 
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2. วธีิด ำเนินกำรวจัิยและผลกำรวจัิย 
 

2.1 วธีิด ำเนินกำรวจัิย 
2.1.1 เช้ือรำมำตรฐำน 

เช้ือรำมำตรฐำน Aspergillus terreus ATCC 20542 ซ้ือจำก American Type Culture 
Collection (ATCC, Manassas, VA) เช้ือรำมำตรฐำนในรูป revival freeze-dried culture ทั้งหมดจะ
ถูกกระตุน้ใหเ้จริญโดยเล้ียงในอำหำรเหลว nutrient broth (NB) (Merck KGaA, Darmstadt, 
Germany) เป็นระยะเวลำ 2 วนั และอำหำรแขง็ malt extract agar (MEA) (Merck KGaA) เป็น
ระยะเวลำ 5 วนั ท่ีอุณหภูมิ 30 องศำเซลเซียส เช้ือรำถูก subculture ใหม่ทุกๆ คร้ังท่ีเร่ิมกำรทดลอง
ใหม่ เทคนิคกำรเล้ียงเซลลแ์ละกำรเก็บตวัอยำ่งทั้งหมดท ำในตู ้ laminar air flow cabinet (Forma 
Scientific Inc., Marietta, OH) 
 

2.1.2 สำรเคมี 
สำรมำตรฐำน lovastatin (-hydroxyacid form) (ควำมบริสุทธ์ิ ≥98 เปอร์เซ็นต)์ จำก 

Sigma Chemical, Co. (St. Louis, MO) อำหำรเหลวเล้ียงเช้ือรำประกอบดว้ย yeast extract (Fluka 
Chemie GmbH, Buchs, Switzerland), lactose (Ajax Finechem, NSW, Australia), KH2PO4 (Fisher 
Scientific, Leicestershire, UK) MgSO47H2O (Merck KGaA), NaCl (Merck KGaA), ZnSO4H2O 
(Merck KGaA), Fe(NO3)39H2O (Merck KGaA) และ biotin (Merck KGaA) สำรละลำย trace 
elements ประกอบดว้ย NaB4O710H2O (Ajax Finechem), MnCl24H2O (Ajax Finechem), 
Na2MoO42H2O (Ajax Finechem) และ CuSO45H2O (Ajax Finechem) รำยละเอียดของน ้ำมนัพืช
ชนิดต่ำงๆ ท่ีใชใ้นกำรศึกษำแสดงในตำรำง 1 ตวัท ำละลำยอินทรียส์ ำหรับกำรสกดัเป็น AR grade 
คือ ethyl acetate (Lab-scan, Bangkok, Thailand) ตวัท ำละลำยอินทรียส์ ำหรับกำรวิเครำะห์ HPLC 
ไดแ้ก่ acetonitrile (Lab-scan) และ methanol (BDH, Poole, England) เป็น AR grade ส่วน 
phosphate buffer saline (PBS) เตรียมจำก KH2PO4 (Fisher Scientific) 0.26 กรัม, Na2HPO4 (Merck 
KGaA) 2.17 กรัม และ NaCl (Merck KGaA) 8.71 กรัม ละลำยในน ้ำกลัน่ 1 ลิตร ปรับค่ำ pH ให้
เท่ำกบั 4.0 ดว้ย HCl (Lab-scan) 
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ตำรำง 1 รำยละเอียดต่ำงๆ ของน ้ ำมนัพืชท่ีใชใ้นกำรศึกษำ 

น ้ ำมนัพืช 
(Vegetable oil) 

ชนิด ปริมำณน ้ ำมนั 

ปริมำณไขมนั (g) 

บริษทัผูผ้ลิต 

ไข
มนั

ทั ้ง
หม

ด 
(T

ota
l fa

t) 

ไข
มนั

อิ่ม
ตวั

 
(S

atu
rat

ed
 fa

t) 

ไข
มนั

ไม่
อิ่ม

ตวั
ต ำ
แห

น่ง
เดีย

ว 
(M

on
ou

ns
atu

rat
ed

 fa
t) 

ไข
มนั

ไม่
อิ่ม

ตวั
หล

ำย
ต ำ
แห

น่ง
 

(P
oly

un
sat

ura
ted

 fa
t) 

Camellia Tea oil 
(น ้ ำมนัเมลด็ชำ) 

Refined 15 mL / 14 g 14 1.5 n/a n/a 
Lam Soon (Thailand) Pcl., Samutprakarn, Thailand 

Canola oil 
(น ้ ำมนัคำโนลำ) 

Pure 14 g 14 1 8.3 4.1 
Sime Darby Edible Products Ltd., Singapore 

Coconut oil 
(น ้ ำมนัมะพร้ำว) 

n/a - n/a n/a n/a n/a 
n/a 

Corn oil 
(น ้ ำมนัขำ้วโพด) 

Refined 14 g 14 2 4 8 
Lam Soon (Thailand) Pcl., Samutprakarn, Thailand 

Olive oil 
(น ้ ำมนัมะกอก) 

Extra virgin - n/a n/a n/a n/a 
Rafael Salgado SA, Madrid, Spain 

Palm olein oil 
(น ้ ำมนัปำลม์โอเลอิน) 

Refined 15 mL 14 6 n/a n/a 
P. S. Pacific Co., Ltd., Petchburi, Thailand 
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ตำรำง 1 รำยละเอียดต่ำงๆ ของน ้ ำมนัพืชท่ีใชใ้นกำรศึกษำ (ต่อ) 

น ้ ำมนัพืช 
(Vegetable oil) 

ชนิด ปริมำณ 

ปริมำณไขมนัชนิดต่ำงๆ 

บริษทัผูผ้ลิต 

ไข
มนั

ทั ้ง
หม

ด 
(T

ota
l fa

t) 

ไข
มนั

อิ่ม
ตวั

 
(S

atu
rat

ed
 fa

t) 

ไข
มนั

ไม่
อิ่ม

ตวั
ต ำ
แห

น่ง
เดีย

ว 
(M

on
ou

ns
atu

rat
ed

 fa
t) 

ไข
มนั

ไม่
อิ่ม

ตวั
หล

ำย
ต ำ
แห

น่ง
 

(P
oly

un
sat

ura
ted

 fa
t) 

Rice bran oil 
(น ้ ำมนัร ำขำ้ว) 

Extra-cold 
filtered 

14 g 14 3.1 5.7 4.8 
Coagro Co., Ltd, Bangkok, Thailand 

Safflower oil 
(น ้ ำมนัดอกค ำฝอย) 

Refined - n/a n/a n/a n/a 
Ouiheng Health Consumer Co., Ltd., Bangkok, Thailand  

Sesame oil 
(น ้ ำมนังำ) 

n/a 15 mL 13 2.5 n/a n/a 
Chaiseri Co.,Ltd., Chiang Mai, Thailand 

Soya bean oil 
(น ้ ำมนัถัว่เหลือง) 

Refined 15 mL 15 2.5 3.5 9 
Morakot Industries Pcl., Samutprakarn, Thailand 

Sunflower oil 
(น ้ ำมนัดอกทำนตะวนั) 

Refined 15 mL 15 2 5 8 
Thanakorn Vegetable Oil Products Co., Ltd. Samutprakarn, Thailand 

n/a = Not available 
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2.1.3 กำรเตรียมตวัอยำ่งและกำรวเิครำะห์ 
(1) กำรเตรียมตวัอยำ่ง 

 แยกเช้ือรำออกจำกอำหำรเหลวโดยกรองผำ่นส ำลี ตวงอำหำรเหลวดงักล่ำว 50 มิลลิลิตร 
แลว้น ำมำปรับ pH ใหมี้ค่ำเท่ำกบั 3.0 โดยใชก้รด HCl เขม้ขน้ สกดัแยกสำรผลิตภณัฑ ์ lovastatin 
จำกอำหำรเหลวดว้ย ethyl acetate ปริมำตร 50 มิลลิลิตร (อตัรำส่วนกำรสกดั 1:1 โดยปริมำตร) ใน 
separatory funnel เป็นเวลำ 10 นำที แลว้ตั้งทิ้งไวใ้หแ้ยกชั้น น ำชั้นของ ethyl acetate 25 มิลลิลิตร 
มำระเหยแหง้บน water bath แลว้ละลำยสำรสกดัท่ีเหลือจำกกำรระเหย (residue) ดว้ย mobile phase 
2.0 มิลลิลิตร เพื่อน ำไปใชใ้นกำรวเิครำะห์หำปริมำณ lovastatin โดยเคร่ือง HPLC ส่วนเช้ือรำท่ี
เหลือน ำมำอบแหง้แลว้ชัง่น ้ำหนกัหำน ้ำหนกัแหง้ 
 

(2) กำรวเิครำะห์ HPLC 
 ฉีดสำรละลำยตวัอยำ่งปริมำตร 20 ไมโครลิตร ท่ีผำ่นกำรกรอง membrane แลว้ เขำ้เคร่ือง 
HPLC ซ่ึงประกอบดว้ย solvent delivery system (Varian 9012, Varian, Inc., Palo Alto, CA) และ 
variable wavelength UV-Vis detector (Varian 9050, Varian Inc.) ซ่ึงต่อกบั Rheodyne (7725) 
sample injector (Rohnert Park, CA) และ 100-L sample loop โดยใช ้ODS Hypersil® C18 column 
(2504.6 mm i.d.; 5 m particle diameter, 250 Å average pore size) (Thermo Electron 
Corporation, Waltham, MA) และ mobile phase ประกอบดว้ย acetonitrile, methanol และ 
phosphate buffer saline pH 4.0 อตัรำส่วน 55:12:33 โดยปริมำตร ซ่ึงไดจ้ำกกำรกรองผำ่น 0.45 m 
nylon filter membrane (Alltech Associates, Inc., Deerfield, IL) ก่อนกำรใชทุ้กคร้ัง mobile phase 
ไหลดว้ยอตัรำเร็ว 1.0 มิลลิลิตรต่อนำที โดยใช ้UV-Vis detector เป็นเคร่ืองตรวจวดัท่ีควำมยำวคล่ืน 
238 โนนำเมตร เปรียบเทียบ retention time ของ peak ของผลิตภณัฑท่ี์เกิดข้ึนจำกเช้ือรำกบัของสำร
มำตรฐำน lovastatin รวมทั้งค  ำนวณปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึนจำกเช้ือรำโดยกำรเปรียบเทียบพื้นท่ี
ใต ้peak ของผลิตภณัฑท่ี์เกิดข้ึนในโครมำโตแกรมกบักรำฟมำตรฐำนของสำรมำตรฐำน lovastatin 
 

(3) กำรวเิครำะห์กรำฟมำตรฐำน 
 ละลำยสำรมำตรฐำน lovastatin 25 มิลลิกรัม ดว้ย methanol ปริมำตร 5 มิลลิลิตร เพื่อท ำ
เป็น standard stock solution (5 มิลลิกรัมต่อมิลลิตร) เตรียมสำรละลำย lovastatin 6 ควำมเขม้ขน้ 
ดงัน้ี 0.005, 0.01, 0.05, 0.1, 0.5 และ 1.0 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ตำมล ำดบั จำก standard stock 
solution ดว้ยกำรเจือจำงดว้ย mobile phase แลว้น ำไปวเิครำะห์ดว้ยเคร่ือง HPLC น ำพื้นท่ีใต ้ peak 
และควำมเขม้ขน้ของสำรมำตรฐำน lovastatin มำหำควำมสัมพนัธ์เชิงเส้นตรง (linear regression) 
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2.1.4 กำรเพำะเล้ียงเช้ือรำ 
sterilization อำหำรเหลวมำตรฐำน ซ่ึงประกอบดว้ย (ต่อลิตร) lactose 10 กรัม, yeast 

extract 8 กรัม, KH2PO4 1.51 กรัม, MgSO47H2O 0.52 กรัม, NaCl 0.40 กรัม, ZnSO4H2O 2 
มิลลิกรัม, Fe(NO3)39H2O 2 มิลลิกรัม และ biotin 0.04 มิลลิกรัม และสำรละลำย trace elements 
ปริมำตร 1 มิลลิลิตร ซ่ึงประกอบดว้ย (ต่อลิตร) NaB4O710H2O 100 มิลลิกรัม, MnCl24H2O 50 
มิลลิกรัม, Na2MoO42H2O 50 มิลลิกรัม, และ CuSO45H2O 250 มิลลิกรัม ปรับค่ำ pH ของอำหำร
เหลวเป็น 6.5 ดว้ยสำรละลำย NaOH 0.1 นอร์มอล 

subculture เช้ือรำ Aspergillus terreus ในอำหำรแขง็ malt extract agar ก่อนเร่ิมกำรศึกษำ 
5 วนั เช้ือรำมำตรฐำนถูก subculture ในอำหำรเหลวปริมำตร 100 มิลลิลิตร เล้ียงเช้ือรำท่ีอุณหภูมิ 30 
องศำเซลเซียส และท่ีควำมเร็วรอบ 220 รอบต่อนำที เป็นเวลำ 2 วนั แลว้จึงแบ่งเช้ือรำแขวนตะกอน
ไปใชใ้นกำรศึกษำต่อไป 
 

2.1.5 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
แบ่งเช้ือรำ Aspergillus terreus ในรูปแขวนตะกอนในขอ้ 2.1.4 ปริมำตร 1.0 มิลลิลิตร มำ

เติมลงในอำหำรเหลวมำตรฐำนปริมำตร 100 มิลลิลิตร (ซ่ึงมี lactose เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั) ใน 
flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นส่วนประกอบไดแ้ก่ น ้ำมนัเมล็ดชำ น ้ำมนัคำ
โนลำ น ้ำมนัมะพร้ำว น ้ำมนัขำ้วโพด น ้ำมนัมะกอก น ้ำมนัปำลม์โอเลอิน น ้ำมนัร ำขำ้ว น ้ำมนัเมล็ด
ดอกค ำฝอย น ้ำมนังำ น ้ำมนัถัว่เหลือง หรือน ้ำมนัเมล็ดดอกทำนตะวนั ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v 
(เปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติมน ้ำมนัพืช) เล้ียงเช้ือรำดงักล่ำวท่ีอุณหภูมิหอ้ง โดยใช้
ควำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็นระยะเวลำ 7 วนั (แต่ละกำรทดลองท ำกำรศึกษำซ ้ ำ 5 
คร้ัง) เก็บตวัอยำ่งและสกดัเพื่อวเิครำะห์หำปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เทียบกบักรำฟของสำร
มำตรฐำน lovastatin กรองเก็บเช้ือรำทั้งในรูปแบบสปอร์และเส้นใยท่ีไดจ้ำกกำรทดลองทั้งหมด 
น ำมำอบแหง้ และชัง่น ้ำหนกัเพื่อหำปริมำณ 
 

2.1.6 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
แบ่งเช้ือรำ Aspergillus terreus ในรูปแขวนตะกอนในขอ้ 2.1.4 ปริมำตร 1.0 มิลลิลิตร มำ

เติมลงในอำหำรเหลวมำตรฐำนปริมำตร 100 มิลลิลิตร (โดยมี lactose เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั) ใน 
flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นส่วนประกอบไดแ้ก่ น ้ำมนัมะพร้ำว หรือ 
น ้ำมนัถัว่เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1 2 3 4 และ 5 %w/v (เปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติม
น ้ำมนัพืช) เล้ียงเช้ือรำดงักล่ำวท่ีอุณหภูมิหอ้ง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น
ระยะเวลำ 7 วนั (แต่ละกำรทดลองท ำกำรศึกษำซ ้ ำ 5 คร้ัง) เก็บตวัอยำ่งและสกดัเพื่อวเิครำะห์หำ
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ปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เทียบกบักรำฟของสำรมำตรฐำน lovastatin กรองเก็บเช้ือรำทั้งใน
รูปแบบสปอร์และเส้นใยท่ีไดจ้ำกกำรทดลองทั้งหมด น ำมำอบแหง้ และชัง่น ้ำหนกัเพื่อหำปริมำณ 
 

2.1.7 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัต่อกำรผลิต lovastatin 
แบ่งเช้ือรำ Aspergillus terreus ในรูปแขวนตะกอนในขอ้ 2.1.4 ปริมำตร 1.0 มิลลิลิตร มำ

เติมลงในอำหำรเหลวมำตรฐำนปริมำตร 100 มิลลิลิตร (ซ่ึงไม่มี lactose เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั) ใน 
flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ท่ีมีน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นส่วนประกอบไดแ้ก่ น ้ำมนัมะพร้ำว หรือ 
น ้ำมนัถัว่เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1, 2, 3, 4  และ 5 %w/v (เปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติม
น ้ำมนัพืช) เล้ียงเช้ือรำดงักล่ำวท่ีอุณหภูมิหอ้ง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำรเขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็น
ระยะเวลำ 7 วนั (แต่ละกำรทดลองท ำกำรศึกษำซ ้ ำ 5 คร้ัง) เก็บตวัอยำ่งและสกดัเพื่อวเิครำะห์หำ
ปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เทียบกบักรำฟของสำรมำตรฐำน lovastatin กรองเก็บเช้ือรำทั้งใน
รูปแบบสปอร์และเส้นใยท่ีไดจ้ำกกำรทดลองทั้งหมด น ำมำอบแหง้ และชัง่น ้ำหนกัเพื่อหำปริมำณ 
 

2.1.8 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
แบ่งเช้ือรำ Aspergillus terreus ในรูปแขวนตะกอนในขอ้ 2.1.4 ปริมำตร 1.0 มิลลิลิตร มำ

เติมลงในอำหำรเหลวมำตรฐำนปริมำตร 100 มิลลิลิตร ใน flask ขนำด 250 มิลลิลิตร ซ่ึงมีน ้ำมนัพืช
ชนิดต่ำงๆ เป็นส่วนประกอบ ไดแ้ก่ น ้ำมนัมะพร้ำว หรือ น ้ำมนัถัว่เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v โดย
ท่ีอำหำรเหลวมำตรฐำนดงักล่ำวมีและไม่มี lactose เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั (เปรียบเทียบกบักำร
ทดลองควบคุมท่ีไม่เติมน ้ำมนัพืช) เล้ียงเช้ือรำดงักล่ำวท่ีอุณหภูมิหอ้ง โดยใชค้วำมเร็วรอบของกำร
เขยำ่ 220 รอบต่อนำที เป็นระยะเวลำ 7 วนั (แต่ละกำรทดลองท ำกำรศึกษำซ ้ ำ 5 คร้ัง) เก็บตวัอยำ่งและ
สกดัเพื่อวเิครำะห์หำปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน เทียบกบักรำฟของสำรมำตรฐำน lovastatin กรอง
เก็บเช้ือรำทั้งในรูปแบบสปอร์และเส้นใยท่ีไดจ้ำกกำรทดลองทั้งหมด น ำมำอบแหง้ และชัง่น ้ำหนกั
เพื่อหำปริมำณ 
 
2.2 ผลกำรวจัิย 

2.2.1 กำรวเิครำะห์กรำฟมำตรฐำนของ lovastatin 
 กำรวเิครำะห์ lovastatin ดว้ยเทคนิค HPLC พบวำ่ peak ของสำรส ำคญัปรำกฏในโครมำ
โต-แกรมท่ีเวลำ 15-16 นำที โดยใชเ้วลำในกำรวเิครำะห์แต่ละคร้ังประมำณ 20 นำที ผลกำรหำ
ควำมสัมพนัธ์เชิงเส้นตรงระหวำ่งควำมเขม้ขน้ของสำรละลำยมำตรฐำน lovastatin กบัพื้นท่ีใต ้peak 
ดงัตำรำง 2 สมกำรเส้นตรงแสดงควำมสัมพนัธ์ระหวำ่งควำมเขม้ขน้ของ lovastatin กบัพื้นท่ีใต ้peak 
คือ Y= 35.569X+0.0197 (R2=0.9994) กรำฟควำมสัมพนัธ์เชิงเส้นตรงระหวำ่งควำมเขม้ขน้ของ
สำรละลำยมำตรฐำน lovastatin กบัพื้นท่ีใต ้ peak ของช่วงควำมเขม้ขน้ 0.005-1.0 มิลลิกรัมต่อ
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มิลลิลิตร แสดงในรูป 2 โครมำโตแกรมของกำรวเิครำะห์ lovastatin ดว้ยเคร่ือง HPLC แสดงในรูป 
3 
 
ตำรำง 2 ควำมสมัพนัธ์ระหวำ่งควำมเขม้ขน้ของสำรละลำยมำตรฐำน lovastatin กบัพ้ืนท่ีใต ้peak 

ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 
(mg/mL) 

คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak พ้ืนท่ีใต ้Peak เฉล่ีย 

0.005 

1 176,638 

177,221 
2 164,183 
3 179,391 
4 188,897 
5 176,996 

0.01 

1 352,974 

354,681 
2 362,764 
3 349,757 
4 357,986 
5 349,922 

0.05 

1 1,658,505 

1,690,589 
2 1,697,336 
3 1,731,217 
4 1,684,318 
5 1,681,570 

0.1 

1 3,397,046 

3,365,222 
2 3,300,228 
3 3,517,785 
4 3,229,880 
5 3,381,170 

0.5 

1 16,898,958 

18,470,262 
2 19,085,456 
3 18,695,959 
4 18,725,087 
5 18,945,851 

1.0 

1 36,933,631 

35,282,218 
2 32,911,953 
3 36,250,163 
4 35,395,105 
5 34,920,239 
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Y = 35.569X+ 0.0197

R² = 0.9994
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รูป 2 กรำฟควำมสมัพนัธ์เชิงเสน้ตรงระหวำ่งควำมเขม้ขน้ของสำรละลำยมำตรฐำน lovastatin กบัพ้ืนท่ีใต ้

peak 

 

 
(A) 

รูป 3 โครมำโตแกรมจำกเคร่ือง HPLC ของกำรวเิครำะห์ lovastatin ท่ีไดจ้ำกเช้ือรำ Aspergillus terreus 
ATCC 20542 (A) lovastatin standard solution (B) control ท่ีไม่เติมน ้ ำมนัพืช (C) เติมน ้ ำมนัพืช โดย
ท่ี retention time ของ lovastatin ประมำณ 15-16 นำที 
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(B) 

 
(C) 

รูป 3 โครมำโตแกรมจำกเคร่ือง HPLC ของกำรวเิครำะห์ lovastatin ท่ีไดจ้ำกเช้ือรำ Aspergillus terreus 
ATCC 20542 (A) lovastatin standard solution (B) control ท่ีไม่เติมน ้ ำมนัพืช (C) เติมน ้ ำมนัพืช โดย
ท่ี retention time ของ lovastatin ประมำณ 15-16 นำที (ต่อ) 
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2.2.2 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
 กำรทดสอบเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 ท่ีสำมำรถผลิต lovastatin โดยใช้
ชนิดแหล่งคำร์บอนหลกัเป็น lactose และแหล่งคำร์บอนเสริมเป็นน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ ปริมำณควำม
เขม้ขน้ 1 %w/v ไดผ้ลโครมำโตรแกรมและผลกำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึน
จำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 กบักำรใช ้ น ้ำมนัเมล็ดชำ น ้ำมนัคำโนลำ และน ้ำมนั
มะพร้ำว แสดงดงัตำรำง 3 และ 4 ตำมล ำดบั น ้ำมนัขำ้วโพด น ้ำมนัมะกอก น ้ำมนัปำลม์โอเลอิน และ
น ้ำมนัร ำขำ้วแสดงดงัตำรำง 5 และ 6 ตำมล ำดบั และ น ้ำมนัเมล็ดดอกค ำฝอย น ้ำมนังำ น ้ำมนัถัว่
เหลือง และน ้ำมนัเมล็ดดอกทำนตะวนั แสดงดงัตำรำง 7 และ 8 ตำมล ำดบั 
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ตำรำง 3 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัเมลด็ชำ น ้ ำมนัคำโนลำ และน ้ ำมนัมะพร้ำว เป็น
แหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/flask) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 1,951,484 1.46 
2 3,681,375 1.44 
3 2,862,578 1.36 
4 12,630,376 1.35 
5 2,490,651 1.49 

Camellia tea oil 

1 14,633,987 2.25 
2 11,735,761 2.22 
3 12,510,745 2.24 
4 1,052,698 2.21 
5 8,951,392 2.28 

Canola oil 

1 10,480,378 2.13 
2 8,827,695 2.17 
3 9,992,917 2.12 
4 14,628,850 2.19 
5 9,252,810 2.16 

Coconut oil 

1 35,880,583 2.28 
2 33,854,520 2.31 
3 44,150,231 2.18 
4 37,317,608 2.30 
5 42,703,582 2.26 

 
ตำรำง 4 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 

20542 โดยใชน้ ้ ำมนัเมลด็ชำ น ้ ำมนัคำโนลำ และน ้ ำมนัมะพร้ำว เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) 

ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 
(mg/L) 

น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/L) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 10.5810.04 14.200.62 
Camellia tea oil 21.9511.89 22.400.27 
Canola oil 23.88  5.22 21.540.29 
Coconut oil 87.1810.00 22.660.52 
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ตำรำง 5 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัขำ้วโพด น ้ ำมนัมะกอก น ้ ำมนัปำลม์โอเลอิน และ
น ้ ำมนัร ำขำ้ว เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/flask) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 4,155,158 1.45 
2 5,231,236 1.37 
3 2,761,263 1.29 
4 3,675,100 1.37 
5 3,085,063 1.41 

Corn oil 

1 17,950,024 2.13 
2 2,722,416 2.21 
3 10,733,885 2.11 
4 13,317,864 2.11 
5 17,475,859 2.15 

Olive oil 

1 14,703,275 2.49 
2 24,411,764 2.33 
3 14,572,421 2.36 
4 18,297,739 2.38 
5 16,240,857 2.32 

Palm olein oil 

1 19,781,284 2.35 
2 24,131,473 2.39 
3 20,132,795 2.34 
4 19,713,654 2.34 
5 13,395,826 2.36 

Rice bean oil 

1 20,619,804 2.33 
2 17,472,302 2.18 
3 20,320,616 2.29 
4 8,246,769 2.20 
5 20,507,368 2.30 

 
ตำรำง 6 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 

20542 โดยใชน้ ้ ำมนัขำ้วโพด น ้ ำมนัมะกอก น ้ ำมนัปำลม์โอเลอิน และน ้ ำมนัร ำขำ้ว เป็นแหล่ง
คำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) 

ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 
(mg/L) 

น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/L) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 8.46  2.19 13.780.59 
Corn oil 27.9413.95 21.420.41 
Olive oil 39.64  9.16 23.760.68 
Palm olein oil 43.66  8.65 23.560.21 
Rice bean oil 39.1711.92 22.600.66 
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ตำรำง 7 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้ peak ของผลิตภณัฑ ์ lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัเมลด็ดอกค ำฝอย น ้ ำมนังำ น ้ ำมนัถัว่เหลือง และ
น ้ ำมนัเมลด็ดอกทำนตะวนั เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/flask) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 3,988,913 1.22 
2 3,831,545 1.18 
3 3,764,884 1.28 
4 3,854,306 1.30 
5 4,983,174 1.23 

Safflower oil 

1 29,089,541 2.13 
2 23,231,270 2.20 
3 20,458,823 2.12 
4 14,662,842 2.17 
5 24,086,056 2.23 

Sesame oil 

1 3,249,296 2.06 
2 7,804,951 2.12 
3 9,085,315 2.14 
4 7,980,240 2.07 
5 9,158,022 2.10 

Soya bean oil 

1 34,068,134 2.09 
2 29,375,636 2.08 
3 15,199,941 2.06 
4 28,541,882 2.17 
5 12,672,345 2.13 

Sunflower oil 

1 24,411,794 2.24 
2 10,953,545 2.21 
3 13,627,257 2.14 
4 30,412,911 2.15 
5 29,973,370  2.15 

 
ตำรำง 8 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 

20542 โดยใชน้ ้ ำมนัเมลด็ดอกค ำฝอย น ้ ำมนังำ น ้ ำมนัถัว่เหลือง และน ้ ำมนัเมลด็ดอกทำนตะวนั เป็น
แหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) 

ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 
(mg/L) 

น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/L) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 9.14  1.14 12.420.48 
Safflower oil 50.1211.89 21.700.46 
Sesame oil 16.72  5.47 20.980.33 
Soya bean oil 53.8721.24 21.060.44 
Sunflower oil 49.1620.50 21.780.44 
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2.2.3 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 
 กำรทดสอบเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 ท่ีสำมำรถผลิต lovastatin โดยใช้
ชนิดแหล่งคำร์บอนหลกัเป็น lactose และแหล่งคำร์บอนเสริมเป็นน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่
เหลือง ปริมำณต่ำงๆ ดงัน้ี 1 2 3 4 และ 5 %w/v ไดผ้ลโครมำโตรแกรมและผลกำรเปรียบเทียบควำม
เขม้ขน้ของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึนจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 กบักำรใชน้ ้ำมนั
มะพร้ำวปริมำณต่ำงๆ แสดงดงัตำรำง 9 และ 10 ตำมล ำดบั และน ้ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ แสดง
ดงัตำรำง 11 และ 12 ตำมล ำดบั 
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ตำรำง 9 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวปริมำณตำ่งๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/flask) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 8,686,062 1.44 
2 5,521,663 1.48 
3 7,152,313 1.14 
4 10,976,000 1.38 
5 2,991,699 1.45 

1 %w/v Coconut oil 

1 42,892,243 2.28 
2 56,236,358 2.17 
3 56,058,554 2.23 
4 54,829,396 2.27 
5 52,738,806 2.29 

2 %w/v Coconut oil 

1 36,879,521 3.09 
2 31,707,893 3.19 
3 54,812,594 3.19 
4 43,554,936 3.13 
5 45,968,976 3.18 

3 %w/v Coconut oil 

1 21,136,522 4.17 
2 22,484,451 4.06 
3 7,637,586 4.04 
4 11,738,983 4.20 
5 1,162,167 1.54 

4 %w/v Coconut oil 

1 16,725,562 4.90 
2 3,678,759 4.88 
3 4,860,787 4.84 
4 5,063,377 4.52 
5 1,287,666 1.92 

5 %w/v Coconut oil 

1 2,541,962 5.11 
2 4,057,010 5.17 
3 3,832,052 5.81 
4 4,041,795 5.64 
5 5,282,838 5.02 
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ตำรำง 10 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 
20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 

(mg/L) 
น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/L) 
Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 15.85  6.83 13.78  1.38 
1 %w/v Coconut oil 118.1512.54 22.48  0.49 
2 %w/v Coconut oil 95.7419.89 31.56  0.44 
3 %w/v Coconut oil 28.8220.32 36.0211.55 
4 %w/v Coconut oil 14.18 13.51 42.1212.91 
5 %w/v Coconut oil 8.84  2.19 53.50  3.52 
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ตำรำง 11 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/flask) 

Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 1,937,778 1.38 
2 8,407,754 1.33 
3 3,192,119 1.36 
4 2,263,629 1.44 
5 1,971,756 1.28 

1 %w/v Soya bean oil 

1 17,135,481 2.32 
2 22,043,182 2.29 
3 24,385,939 2.28 
4 21,567,094 2.30 
5 37,224,835 2.30 

2 %w/v Soya bean oil 

1 25,172,520 3.20 
2 28,697,616 3.18 
3 22,695,443 3.31 
4 24,620,822 3.28 
5 20,511,328 3.26 

3 %w/v Soya bean oil 

1 19,128,520 4.18 
2 18,956,502 4.20 
3 18,518,513 4.18 
4 26,408,884 4.13 
5 31,289,916 4.17 

4 %w/v Soya bean oil 

1 28,130,808 4.97 
2 7,234,298 4.22 
3 9,322,020 4.85 
4 19,798,623 4.83 
5 16,861,927 5.20 

5 %w/v Soya bean oil 

1 26,043,889 5.64 
2 28,693,368 5.80 
3 10,848,584 5.95 
4 25,898,659 5.77 
5 29,343,767 5.61 
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ตำรำง 12 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 
20542 โดยใชน้ ้ ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 

(mg/L) 
น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/L) 
Control (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 7.95  6.21 13.580.59 
1 %w/v Soya bean oil 55.0017.08 22.980.15 
2 %w/v Soya bean oil 54.70  6.85 32.460.55 
3 %w/v Soya bean oil 51.3712.90 41.720.26 
4 %w/v Soya bean oil 36.5518.92 48.143.63 
5 %w/v Soya bean oil 54.3117.10 57.541.36 

 
2.2.4 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัต่อกำรผลิต lovastatin 

 กำรทดสอบเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 ท่ีสำมำรถผลิต lovastatin โดยใช้
ชนิดแหล่งคำร์บอนหลกัเป็นน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ ดงัน้ี 1 2 3 4 และ 5 
%w/v โดยไม่มีกำรเติม lactose ไดผ้ลโครมำโตรแกรมและผลกำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ 
lovastatin ท่ีเกิดข้ึนจำกเช้ือ Aspergillus terreus ATCC 20542 กบักำรใชน้ ้ำมนัมะพร้ำวปริมำณ
ต่ำงๆ แสดงดงัตำรำง 13 และ 14 ตำมล ำดบั และน ้ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ แสดงดงัตำรำง 15 
และ 16 ตำมล ำดบั 
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ตำรำง 13 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้ peak ของผลิตภณัฑ ์ lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวปริมำณตำ่งๆ เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั 

น ้ ำมนัพืช คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/flask) 

Control 1 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 2,348,325 1.49 
2 5,209,217 1.47 
3 6,462,192 1.50 
4 2,241,183 1.29 
5 1,232,021 1.35 

Control 2 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช
และ Lactose) 

1 180,594 1.04 
2 135,266 1.04 
3 207,349 1.08 
4 176,498 1.06 
5 247,780 1.04 

1 %w/v Coconut oil 

1 416,472 1.98 
2 452,596 2.03 
3 219,982 1.93 
4 352,963 1.86 
5 873,122 1.86 

2 %w/v Coconut oil 

1 138,344 2.87 
2 175,789 2.88 
3 162,399 2.68 
4 324,353 2.83 
5 461,425 2.90 

3 %w/v Coconut oil 

1 267,087 3.77 
2 286,255 3.68 
3 495,215 3.70 
4 388,787 3.95 
5 91,431 3.83 

4 %w/v Coconut oil 

1 89,284 4.67 
2 202,219 4.65 
3 95,458 4.68 
4 60,405 4.78 
5 72,556 4.81 

5 %w/v Coconut oil 

1 124,821 5.21 
2 216,866 5.38 
3 77,522 5.70 
4 185,797 5.09 
5 61,102 4.06 
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ตำรำง 14 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 
20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั 

น ้ ำมนัพืช 
ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 

(mg/L) 
น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/L) 
Control 1 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 7.825.00 14.200.94 
Control 2 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืชและ Lactose) <0.04 10.520.18 
1 %w/v Coconut oil 1.000.55 19.320.75 
2 %w/v Coconut oil 0.520.31 28.320.89 
3 %w/v Coconut oil 0.640.34 37.861.09 
4 %w/v Coconut oil <0.04 47.180.72 
5 %w/v Coconut oil <0.04 50.886.19 
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ตำรำง 15 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั 

น ้ ำมนัพืช คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/flask) 

Control 1 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 1,282,921 1.32 
2 1,100,894 1.35 
3 904,861 1.34 
4 1,016,243 1.34 
5 1,120,031 1.38 

Control 2 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช
และ Lactose) 

1 46,975 1.01 
2 6,504 0.94 
3 2,777 0.94 
4 2,423 0.98 
5 1,846 0.89 

1 %w/v Soya bean oil 

1 827,809 1.72 
2 332,425 1.78 
3 502,327 1.82 
4 1,465,083 1.81 
5 1,212,990 1.87 

2 %w/v Soya bean oil 

1 2,004,282 2.71 
2 976,116 2.80 
3 1,032,859 2.70 
4 1,056,699 2.80 
5 687,264 2.80 

3 %w/v Soya bean oil 

1 1,180,528 3.59 
2 1,114,405 3.60 
3 909,308 3.70 
4 961,805 3.74 
5 1,442,594 3.74 

4 %w/v Soya bean oil 

1 861,163 4.53 
2 262,615 4.50 
3 716,599 5.28 
4 1,192,280 4.47 
5 1,351,124 4.50 

5 %w/v Soya bean oil 

1 1,049,657 5.54 
2 179,891 4.24 
3 1,161,841 5.38 
4 1,091,265 5.41 
5 518,261 5.38 
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ตำรำง 16 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 
20542 โดยใชน้ ้ ำมนัถัว่เหลืองปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั 

น ้ ำมนัพืช 
(1% w/v) 

ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 
(mg/L) 

น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/L) 

Control 1 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 2.400.31 13.460.22 
Control 2 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืชและ Lactose) <0.04 9.520.45 
1 %w/v Soya bean oil 1.911.07 18.000.55 
2 %w/v Soya bean oil 2.551.12 27.620.52 
3 %w/v Soya bean oil 2.480.47 36.740.74 
4 %w/v Soya bean oil 1.930.96 46.563.49 
5 %w/v Soya bean oil 1.760.97 51.905.35 

 
2.2.5 กำรศึกษำผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริมต่อกำรผลิต lovastatin 

 กำรทดสอบเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 ท่ีสำมำรถผลิต lovastatin โดยใช้
ชนิดแหล่งคำร์บอนหลกัและแหล่งคำร์บอนเสริมเป็นน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลืองปริมำณ 1 
%w/v ไดผ้ลโครมำโตรแกรมและผลกำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin ท่ีเกิดข้ึนจำกเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 แสดงดงัตำรำง 17 และ 18 ตำมล ำดบั 
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ตำรำง 17 ค่ำพ้ืนท่ีใต ้peak ของผลิตภณัฑ ์lovastatin ท่ีไดจ้ำกโครมำโตแกรมและน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ 
Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวและน ้ ำมนัถัว่เหลืองเป็นแหล่งคำร์บอนหลกั
และเสริม 

น ้ ำมนัพืช คร้ังท่ี พ้ืนท่ีใต ้Peak น ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ 
(g/flask) 

Control 1 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

1 1,865,848 1.39 
2 2,576,174 1.33 
3 1,355,565 1.32 
4 1,491,870 1.37 
5 1,983,713 1.24 

1 %w/v Coconut oil 
(Supplement carbon source) 
+ Lactose 

1 16,971,411 2.22 
2 34,665,506 2.38 
3 23,973,005 2.30 
4 28,237,676 2.35 
5 36,037,935 2.27 

1 %w/v Soya bean oil 
(Supplement carbon source) 
+ Lactose 

1 19,474,663 2.32 
2 19,059,434 2.17 
3 12,481,465 2.12 
4 4,689,930 2.03 
5 3,309,849 2.28 

Control 2 (ไม่เติมน ้ ำมนัพืช
และ Lactose) 

1 44,172 0.95 
2 57,142 1.00 
3 68,405 0.96 
4 95,532 0.98 
5 68,782 1.00 

1 %w/v Coconut oil 
(Sole carbon source) 

1 1,959,967 1.80 
2 553,728 1.88 
3 1,205,554 1.82 
4 3,166,244 1.77 
5 1,823,967 1.86 

1 %w/v Soya bean oil 
(Sole carbon source) 

1 26,738 1.69 
2 305,886 1.77 
3 316,036 1.76 
4 420,396 1.64 
5 181,543 1.78 

 
 
 
 
 
 



 29 

ตำรำง 18 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ lovastatin และน ้ ำหนกัแหง้ของเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 
20542 โดยใชน้ ้ ำมนัมะพร้ำวและน ้ ำมนัถัว่เหลืองเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริม 

น ้ ำมนัพืช 
ควำมเขม้ขน้ Lovastatin 

(mg/L) 
น ้ำหนกัเช้ือรำแหง้ 

(g/L) 
Supplement carbon source   

Control 1 4.131.08 13.300.58 
1 %w/v Coconut oil 62.8817.67 23.040.63 
1 %w/v Soya bean oil 26.5017.23 21.841.18 

Sole carbon source   
Control 2 <0.04 9.780.23 
1 %w/v Coconut oil 3.872.19 18.260.44 
1 %w/v Soya bean oil 0.520.34 17.180.61 
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3. อภิปรำยผลกำรวจัิย 
 

3.1 กำรศึกษำผลของกำรใช้น ำ้มันพชืชนิดต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลติ lovastatin 
 แหล่งคำร์บอนและแหล่งไนโตรเจนในอำหำรเหลว เป็นสำรอำหำรท่ีมีควำมส ำคญัต่อกำร
เจริญเติบโตและกำรผลิตสำร secondary metabolite ของเช้ือรำ ดงันั้นกำรเลือกชนิดและสัดส่วน
ของแหล่งคำร์บอนและแหล่งไนโตรเจนในอำหำรเหลวมีส่วนส ำคญัต่อกระบวนกำรผลิต lovastatin 
ชนิดและควำมเขม้ขน้ของแหล่งคำร์บอนเป็นตวัควบคุมกำรผลิตสำร secondary metabolite ของเช้ือ
รำ [8] ในกำรศึกษำคร้ังน้ีใช ้ yeast extract เป็นแหล่งไนโตรเจน lactose เป็นแหล่งคำร์บอนหลกั 
(sole carbon source) และน ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม (supplementary carbon 
source) โดยกำรทดลองควบคุม (control) ใช ้ yeast extract เป็นแหล่งไนโตรเจน และ lactose เป็น
แหล่งคำร์บอนหลกั ผลกำรศึกษำเปรียบเทียบกำรใชน้ ้ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ ท่ีควำมเขม้ขน้ 1 %w/v กบั
ปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึนและปริมำณ biomass มีดงัน้ี กำรทดลองแบ่งออกเป็น 3 ชุด โดยน ้ำมนั
เมล็ดชำ น ้ำมนัคำโนลำ และน ้ำมนัมะพร้ำว แสดงในรูป 4 น ้ำมนัขำ้วโพด น ้ำมนัมะกอก น ้ำมนั
ปำลม์โอเลอิน และน ้ำมนัร ำขำ้ว แสดงในรูป 5 และน ้ำมนัเมล็ดดอกค ำฝอย น ้ำมนังำ น ้ำมนัถัว่
เหลือง และน ้ำมนัเมล็ดดอกทำนตะวนั แสดงในรูป 6 
 จำกกำรศึกษำผลของน ้ำมนัพืชทั้ง 11 ชนิด พบวำ่น ้ำมนัมะพร้ำวใหป้ริมำณ lovastatin 
สูงสุด เม่ือเปรียบเทียบกบักำรทดลองท่ีใชน้ ้ำมนัชนิดอ่ืนๆ และกำรทดลองควบคุม โดยมี lovastatin 
เกิดข้ึน 87.18 มิลลิกรัมต่อลิตร ส่วนน ้ำมนัถัว่เหลืองใหป้ริมำณ lovastatin เท่ำกบั 53.87 มิลลิกรัมต่อ
ลิตร ในส่วนน ้ำมนังำใหป้ริมำณ lovastatin ต ่ำสุด (16.72 มิลลิกรัมต่อลิตร) ซ่ึงสอดคลอ้งกนักบั
กำรศึกษำของ Sripalakit และคณะ [20] ในส่วนของกำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติมน ้ำมนัพืชจะให้
ค่ำเฉล่ียของกำรผลิต lovastatin เท่ำกบั 9.39 มิลลิกรัมต่อลิตร (อยูใ่นช่วง 8.46-10.58 มิลลิกรัมต่อ
ลิตร) โดยรวมแลว้น ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลืองให้ผลผลิตสูงกวำ่กำรทดลองควบคุมถึง 8.2 
และ 5.9 เท่ำ ตำมล ำดบั ดงันั้นน ้ำมนัพืช 2 ชนิดดงักล่ำวจึงถูกเลือกในส ำหรับกำรศึกษำต่อไป ใน
ส่วนปริมำณ biomass ท่ีเกิดข้ึน พบวำ่กำรทดลองท่ีเติมน ้ ำมนัพืชชนิดต่ำงๆ ลงในอำหำรเหลวจะให้
ปริมำณ biomass ใกลเ้คียงกนัซ่ึงมีค่ำอยูใ่นช่วง 20.40-23.76 กรัมต่อลิตร (ค่ำเฉล่ีย 21.95 กรัมต่อ
ลิตร) ซ่ึงมีน ้ำหนกัมำกกวำ่กำรทดลองควบคุมซ่ึงมีค่ำอยูใ่นช่วง 12.42-14.20 กรัมต่อลิตร (ค่ำเฉล่ีย 
13.47 กรัมต่อลิตร) 
 ผลกำรทดลองดงักล่ำวจึงมีควำมสอดคลอ้งกบักำรศึกษำเก่ียวกบักำรเติมน ้ำมนัพืชลงใน
อำหำรเหลวในกำรเพิ่มผลผลิตของยำหลำยชนิด เช่น erythromycin [14], tetracycline [15], 
cephamycin C [16], clavulanic acid [17], gentamicin [18] และ cephalosporin C [19] เป็นตน้ เม่ือ
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เปรียบเทียบชนิดของน ้ำมนัพืชท่ีใชใ้นกำรศึกษำ พบวำ่น ้ำมนัถัว่เหลืองเป็นน ้ำมนัพืชท่ีเหมำะ
ส ำหรับเติมลงในอำหำรเหลว เน่ืองจำกสำมำรถท ำใหมี้ปริมำณ secondary metabolite หลำยชนิดใน
ระดบัสูง [12-18] อยำ่งไรก็ตำมยงัไม่มีรำยงำนท่ีกล่ำววำ่สำรประกอบชนิดใดในน ้ำมนัพืชท่ีมีผลต่อ
กำรผลิตเพิ่มประสิทธิภำพของกำรผลิต lovastatin กำรศึกษำต่อไปควรจะศึกษำผลของชนิดของกรด
ไขมนั (fatty acid) และสำรประกอบอ่ืนๆ ท่ีมีในน ้ำมนัพืช กำรศึกษำในปี 2010 โดย Sorrentino และ
คณะ [21] พบวำ่กำรเสริมกรดไขมนั linoleic acid ลงในอำหำรเหลวช่วยใหป้ริมำณ lovastatin 
สูงข้ึน ซ่ึงกลไลเก่ียวขอ้งกบัยนีของกำรผลิต lovastatin 
 

 
รูป 4 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนเสริมจำกน ้ ำมนัเมลด็
ชำ น ้ ำมนัคำโนลำ และน ้ ำมนัมะพร้ำว ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v (Control = ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 
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รูป 5 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนเสริมจำกน ้ ำมนั
ขำ้วโพด น ้ ำมนัมะกอก น ้ ำมนัปำลม์โอเลอิน และน ้ ำมนัร ำขำ้ว ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v (Control = ไม่
เติมน ้ ำมนัพืช) 

 

 
รูป 6 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนเสริมจำกน ้ ำมนัเมลด็
ดอกค ำฝอย น ้ ำมนังำ น ้ ำมนัถัว่เหลือง และน ้ ำมนัเมลด็ดอกทำนตะวนั ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v (Control 
= ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 
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3.2 กำรศึกษำผลของกำรใช้น ำ้มันพชืปริมำณต่ำงๆ เป็นแหล่งคำร์บอนเสริมต่อกำรผลติ lovastatin 
 จำกผลกำรศึกษำในกำรเลือกชนิดของน ้ำมนัพืชซ่ึงท ำหนำ้ท่ีเป็นแหล่งคำร์บอนเสริมท่ีให้
ผลผลิต lovastatin สูงคือน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง ผูว้ิจยัไดศึ้กษำกำรเปล่ียนแปลงควำม
เขม้ขน้ของน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลืองท่ีเติมลงในอำหำรเหลว โดยศึกษำท่ีควำมเขม้ขน้ดงัน้ี 
คือ 1 2 3 4 และ 5 %w/v และเปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุม ดงัแสดงในรูป 7 และ 8 ส ำหรับ
น ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง ตำมล ำดบั 
 จำกกำรศึกษำผลของน ้ำมนัมะพร้ำวพบวำ่ปริมำณ lovastatin ท่ีเกิดข้ึนจะแปรผกผนักบั
ควำมเขม้ขน้ของน ้ำมนั คือเม่ือเพิ่มควำมเขม้ขน้ของน ้ำมนัมะพร้ำวจะท ำใหป้ริมำณ lovastatin ลดลง
ตำมล ำดบั โดยท่ีควำมเขม้ขน้ 1 %w/v จะใหป้ริมำณ lovastatin สูงสุด (118.15 มิลลิกรัมต่อลิตร) 
เม่ือเปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมพบวำ่กำรเติมน ้ำมนัมะพร้ำวทุกควำมเขม้ขน้ใหป้ริมำณ 
lovastatin สูงกวำ่ ส ำหรับน ้ำมนัถัว่เหลือง พบวำ่ท่ีควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v จะใหป้ริมำณ lovastatin 
ท่ีแตกต่ำงกนัคืออยูใ่นช่วง 36.55-55.00 มิลลิกรัมต่อลิตร โดยท่ีควำมเขม้ขน้ 1 %w/v จะใหป้ริมำณ 
lovastatin สูงสุด (55.00 มิลลิกรัมต่อลิตร) ซ่ึงผลกำรทดลองของน ้ำมนัถัว่เหลืองมีลกัษณะเดียวกนั
กบักำรวจิยัท่ีคณะวจิยัไดเ้คยรำยงำนไว ้ [20] แต่อยำ่งไรก็ตำมกำรเติมน ้ำมนัจะใหป้ริมำณมำกกวำ่
เม่ือเปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุม ส่วนปริมำณ biomass ของทั้งกำรศึกษำในน ้ ำมนัมะพร้ำว
และน ้ำมนัถัว่เหลืองจะแปรผนัตำมควำมเขม้ขน้ของน ้ำมนัพืช 
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รูป 7 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนเสริมจำกน ้ ำมนั
มะพร้ำว ควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v (Control = ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 

 

 
รูป 8 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนเสริมจำกน ้ ำมนัถัว่
เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v (Control = ไม่เติมน ้ ำมนัพืช) 
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3.3 กำรศึกษำผลของกำรใช้น ำ้มันพชืเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัต่อกำรผลติ lovastatin 
 จำกผลกำรศึกษำกำรใชน้ ้ำมนัพืช 2 ชนิด คือน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง ท ำหนำ้ท่ี
เป็นแหล่งคำร์บอนเสริม โดยมีแหล่งคำร์บอนหลกัเป็น lactose ส ำหรับกำรศึกษำน้ี ผูว้จิยัไดเ้ปล่ียน
แหล่งคำร์บอนหลกัโดยให้น ้ ำมนัพืช 2 ชนิดดงักล่ำวเป็นแหล่งคำร์บอนหลกั โดยไม่เติม lactose ลง
ใหอ้ำหำรเหลวเล้ียงเช้ือ กำรเติมน ้ำมนัในคร้ังน้ีจะใชค้วำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v ผลกำรทดลองแสดงใน
รูป 9 และ 10 ส ำหรับน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง ตำมล ำดบั 
 จำกผลกำรศึกษำพบวำ่กำรเติมน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง เพื่อใชเ้ป็นแหล่ง
คำร์บอนหลกั (ควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v) มีผลท ำใหก้ำรผลิต lovastatin มีปริมำณลดลง เม่ือ
เปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมท่ีเติม lactose แต่ไม่เติมน ้ำมนัพืช (control 1) และกำรทดลอง
ควบคุมท่ีไม่เติมน ้ำมนัพืชและ lactose (control 2) โดยมีปริมำณ lovastatin มีค่ำนอ้ยกวำ่ 1.00 และ 
2.55 มิลลิกรัมต่อลิตร ส ำหรับน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลือง ตำมล ำดบั ในขณะท่ีปริมำณ 
biomass ของกำรศึกษำทั้งในน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ำมนัถัว่เหลืองจะแปรผนัตำมควำมเขม้ขน้ของ
น ้ำมนัพืชท่ีเติมลงไปในอำหำรเหลว 
 เพรำะฉะนั้นจึงสำมำรถกล่ำวไดว้ำ่น ้ำมนัพืชเหมำะส ำหรับใชเ้ป็นแหล่งคำร์บอนเสริมมำก 
กวำ่แหล่งคำร์บอนหลกัในกำรเพิ่มผลผลิตของ lovastatin ซ่ึงมีควำมสอดคลอ้งกบัรำยงำนกำรศึกษำ
กำรใชน้ ้ำมนัพืชเป็นแหล่งคำร์บอนเสริมในกำรผลิต tetracycline [15], cephamycin C [16] และ 
clavulanic acid [17] แต่อยำ่งไรก็ตำมน ้ำมนัพืชสำมำรถใชเ้ป็นแหล่งคำร์บอนหลกัไดใ้นกำรผลิต 
erythromycin [14], gentamicin [18] และ cephalosporin C [19] 
 
 



 36 

 
รูป 9 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนหลกัจำกน ้ ำมนั
มะพร้ำว ควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v (Control 1 = ไม่เติมน ้ ำมนัพืช, Control 2 = ไม่เติมน ้ ำมนัพืชและ 
lactose) 

 

 
รูป 10 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนหลกัจำกน ้ ำมนัถัว่
เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1-5 %w/v (Control 1 = ไม่เติมน ้ ำมนัพืช, Control 2 = ไม่เติมน ้ ำมนัพืชและ 
lactose) 
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3.4 กำรศึกษำผลของกำรใช้น ำ้มันพชืเป็นแหล่งคำร์บอนหลกัและเสริมต่อกำรผลติ lovastatin 
 ผูว้จิยัไดท้  ำกำรเปรียบเทียบผลของกำรใชน้ ้ำมนัพืชในกำรเป็นแหล่งคำร์บอนหลกั และ
แหล่งคำร์บอนเสริมภำยใตก้ำรทดลองคร้ังเดียวกนั โดยเปรียบเทียบกบักำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติม
น ้ำมนัพืช (control 1) และกำรทดลองควบคุมท่ีไม่เติมน ้ำมนัพืชและ lactose (control 2) ดงัรูป 11 
จำกกำรศึกษำพบวำ่กลุ่มกำรทดลองท่ีมีกำรเติม lactose และน ้ำมนัพืชจะไดป้ริมำณ lovastatin สูง
กวำ่กลุ่มกำรทดลองท่ีเติมเพียงน ้ำมนัพืชอยำ่งเดียว รวมทั้งกำรเติมน ้ำมนัมะพร้ำวจะไดป้ริมำณ 
lovastatin สูงกวำ่น ้ำมนัถัว่เหลือง ผลกำรทดลองดงักล่ำวเป็นกำรยนืยนัวำ่กำรเติมน ้ำมนัพืชเป็น
แหล่งคำร์บอนเสริมจำช่วยเพิ่มผลผลิต lovastatin ไดเ้ป็นอยำ่งดี 
 

 
รูป 11 กำรเปรียบเทียบควำมเขม้ขน้ของ lovastatin (กรำฟแท่งสีขำว) และน ้ ำหนกัเช้ือรำแหง้ (กรำฟแท่งสี

เทำ) ท่ีผลิตจำกเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 โดยใชแ้หล่งคำร์บอนหลกั (Sole) และ
แหล่งคำร์บอนเสริม (Sup.) จำกน ้ำมนัมะพร้ำวและน ้ ำมนัถัว่เหลือง ควำมเขม้ขน้ 1 %w/v (Control 1 
= ไม่เติมน ้ ำมนัพืช, Control 2 = ไม่เติมน ้ ำมนัพืชและ lactose) 
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4. สรุปและเสนอแนะ 
 

 Lovastatin สำมำรถผลิตไดโ้ดยเช้ือรำ Aspergillus terreus ATCC 20542 เพื่อใหเ้ช้ือรำ
สำมำรถผลิต lovastatin ไดใ้นปริมำณท่ีเหมำะสม สำรอำหำรท่ีเติมลงในอำหำรเหลวส ำหรับเล้ียง
เช้ือมีควำมส ำคญัต่อกำรผลิต secondary metabolite ซ่ึงจะส่งผลโดยตรงต่อปริมำณผลิตภณัฑ ์
lovastatin ท่ีเกิดข้ึน ชนิดของน ้ำมนัพืชท่ีเติมลงในอำหำรเล้ียงเช้ือมีผลต่อปริมำณ lovastatin ท่ี
เกิดข้ึน ซ่ึงเกิดข้ึนจำกน ้ำมนัพืชแต่ละชนิดมีปริมำณและชนิดของกรดไขมนัรวมถึงสำรอ่ืนๆ ใน
สัดส่วนท่ีแตกต่ำงกนัไป ปริมำณน ้ำมนัพืชท่ีมำกเกินไปจะท ำใหป้ริมำณผลิตภณัฑล์ดลง กำรเติม
น ้ำมนัพืชซ่ึงท ำหนำ้ท่ีเป็นแหล่งคำร์บอนเสริมลงในอำหำรเหลวเล้ียงเช้ือมีผลท ำให ้ lovastatin มี
ปริมำณสูงข้ึน แต่อยำ่งไรก็ตำมควรเติมควบคู่กบัแหล่งคำร์บอนหลกัเช่น lactose เป็นตน้ ทั้งน้ี
เน่ืองจำกน ้ำมนัพืชสำมำรถเปล่ียนเป็นแหล่งคำร์บอนและสำรอำหำรท่ีใหพ้ลงังำนได ้ และอำจจะ
ช่วยเปล่ียนแปลงกลไกกำรผลิต lovastatin ในระดบัยนี 
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