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บทคัดยอ 
กรดไขมันโดโคซาเฮกซาโนอิก หรือดีเอชเอ เปนกรดไขมันที่จำเปนตอรางกาย โดยปริมาณที่แนะนำตอวัน คือ 

250-500 มลิลกิรัม เน่ืองจากรางกายไมสามารถสังเคราะหกรดไขมันประเภทน้ีขึน้เองได จงึจำเปนตองรับประทานเพ่ิม
จากแหลงอาหารเสริม สำหรับการผลิตดีเอชเอในอุตสาหกรรม แบคทีเรียจากทะเลถือเปนแหลงทางเลือกสำหรับการ
ผลิตดีเอชเอในการศึกษาหลัก Moritella marina เปนอีกหนึ่งแหลงผลิตที่มีประสิทธิภาพที่จะนำมาใชเพื่อศึกษาการ
ผลติดเีอชเอ เนือ่งจากมคีวามสามารถในการผลติดเีอชเอผานสองวถิทีาง คอืการสงัเคราะหโพลีคไีทดแบบไมใชออกซิเจน 
(polyketide synthase: PKS) และวิถีการสังเคราะหธรรมดาแบบใชออกซิเจน โดยอาศัยเอนไซม desaturase และ 
elongase ซึ่งประสิทธิภาพของกระบวนการสังเคราะหดีเอชเอก็จะแตกตางกันไปในแตละสายพันธุ บทความนี้กลาว
ถึง เสนทางชีวภาพสำหรับการสังเคราะหกรดไขมันดีเอชเอใน M. marina รวมถึงยีนที่เกี่ยวของกับการสังเคราะหดี
เอชเอผานเอนไซม polyketide synthase และวิถีที่ใชเอนไซม desaturase และ elongase ที่มีความสำคัญตอการ
สังเคราะหดีเอชเอ และกลยุทธในการเพิ่มความสามารถในการผลิต เพื่อใหเห็นแนวโนมในการพัฒนา M. marina เพื่อ
นำมาประยุกตใชในการเพิ่มผลิตประสิทธิภาพของกระบวนการผลิตดีเอชเอในอนาคต     

คำสำคัญ:  Moritella marina; แบคทีเรียจากทะเล; กรดไขมันโดโคซาเฮกซาโนอิก (ดีเอชเอ); วิถีในการสังเคราะห
  ทางชีวภาพ
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Abstract  
 Docosahexaenoic acid, or DHA, is an essential fatty acid that the human body cannot directly 
synthesized. Thus, a daily intake of 250-500 mg DHA as a dietary supplement is recommended. For 
industrial DHA production, marine bacteria have been considered potential alternative producers of 
DHA. Moritella marina is an efficient source for in this study since it could produce omega-3 fatty 
acids such as DHA via two pathways: anaerobic polyketide synthase (PKS) type II and conventional 
aerobic pathway using desaturase and elongase. This article presents the discussion of biological 
pathways for the synthesis of DHA and related genes in the pathway of polyketide synthase and 
metabolic pathways related to enzyme desaturase and elongase.  M. marina, which has been reported
to produce high levels of DHA compared to other strains, was selected as an important model 
for the strategies to increase DHA production. This article discusses trends in the development of 
M. marina to be applied in further studies.
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1. บทนำ  
 โอเมกา 3  คือกรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาวที่มี
พันธะคูสองตำแหนงขึ้นไป (Omega-3 polyunsatu-
rated fatty acids: -3 PUFAs) กรดไขมันในกลุมน้ี
ไดแก กรดไขมันดีเอชเอ (Docosahexaenoic acid: 
DHA) และกรดไขมันอีพีเอ (Eicosapentaenoic acid: 
EPA)  ซึง่เปนกรดไขมันสำคัญทีม่คีวามจำเปนตอรางกาย 
โดยปริมาณที่แนะนำตอวัน คือ 250-500 มิลลิกรัม ใน
สัตวเลี้ยงลูกดวยนมไมสามารถสังเคราะหดีเอชเอไดตอง
ไดรับผานการรับประทานอาหารเปนหลัก หรือสามารถ
รับประทานอาหารท่ีมีกรดไขมันแอลฟาลิโนเลอิก ( -
linolenic acid: ALA) ผสมอยู และอาศัยการสังเคราะห
ทางชีวภาพเพ่ือสังเคราะหดีเอชเอจากกรดไขมันแอลฟา
ลิโนเลอิกที่รับประทานเขาไป [1] แตถึงอยางไรก็ตาม
ประสิทธิภาพในการสังเคราะหกรดไขมันกลุมโอเมกา 3 
ผานเสนทางที่กลาวมานี้สามารถสังเคราะหดีเอชเอได
นอยกวา 1% ของปริมาณกรดไขมันแอลฟาลิโนเลอิกท่ี
รับประทานเขาไป โดยสมองของมนุษยตองการดีเอชเอ
ปริมาณที่แนะนำตอวันคือ 2.4–3.8 มิลลิกรัมตอวัน [2] 
ดังนั้นเพื่อใหเพียงพอตอความตองการจึงจำเปนตองรับ
ประทานแหลงอาหารจำพวกปลาเขาไปโดยตรง หรือ

ผานการรับประทานอาหารเสริมในกลุมของกรดไขมัน
โอเมกา 3  แบคทีเรยีจากทะเลเปนหนึง่ในทางเลือกสำหรับ
การผลิตดีเอชเอ แทนน้ำมันปลาท่ีไดจากปลาทะเล 
เนือ่งจากการใชตนทนุในการผลติสำหรบัพืน้ทีท่ีใ่ชในการ
ทำประมงหรอืเพาะเล้ียงปลาโดยเฉพาะ ขณะทีแ่บคทเีรยี
จากทะเลจะมีตนทุนการผลิตที่ต่ำกวาเน่ืองจากไมมีการ
ปนเปอนของโลหะหนัก และยังใชทรัพยากรท่ีนอยกวา
ในกระบวนการเพาะเล้ียง ไมวาจะเปนอาหารหรือพื้นที่
ในการเพาะเลี้ยง อีกทั้งแบคทีเรียยังมีความสามารถใน
การเจรญิเตบิโตไดรวดเรว็กวาแหลงผลติอืน่ๆ นอกจากนี้
ยงัเหมาะสำหรบักลุมคนทีไ่มรบัประทานเนือ้สัตวอกีดวย 
รวมถึงในขั้นตอนของการตอยอดโดยใชเทคโนโลยีตัด
ตอพันธุกรรมเขามาชวยนั้น ในแบคทีเรียยังมีขั้นตอนที่
ซบัซอนนอยกวาแหลงตวัอยางอืน่ๆ [3] โดยมรีายงานวา
แบคทเีรยีจากทะเลมคีวามสามารถในการผลติดเีอชเอนัน้ 
อยูในกลุมแบคทีเรียที่เจริญไดดีในท่ีอุณหภูมิต่ำ (pshy-
chrophilic bacteria) เนือ่งจากแบคทีเรยีเหลานีม้คีวาม
สามารถในการปรับตัวตออุณหภูมิโดยการปรับเปลี่ยน
สัดสวนการสะสมไขมันในเยื่อหุมเซลลและบางสายพันธุ
สามารถสังเคราะหกลุมของกรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาว
ไดผานเสนทางการสังเคราะหพอลีคีไทด (polyketide 
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pathway) เชน Shewanella spp. [4-6], Cowellia 
psychrerythraea [7], และ Moritella marina [1] ซึง่
ระดบัความสามารถในการผลิตดเีอชเอน้ันจะแตกตางกนั
ไปในจุลนิทรียแตละสายพันธุ สำหรบับทความน้ีจะกลาว
ถึง M. marina เนื่องจากความสามารถในการผลิตดีเอช
เอของ M. marina มรีายงานวาผลติไดมากกวาแบคทเีรยี
สายพันธุอื่น รวมถึงมีรายงานการศึกษากลยุทธตางๆ 
ในการเพ่ิมความสามารถสำหรับการผลิตดีเอชเอของ 
M. marina เพือ่นำมาใชเปนประโยชนในการพฒันาทาง
เลือกสำหรับอุตสาหกรรมการผลิตดีเอชเอ

2. แบคทีเรียในสกุล Moritella  
 แบคทเีรียในสกลุ Moritella เปนถูกจดัอนัดบัใน
วงศ Moritellaceae อันดับ Alteromonadales และ
ชัน้ Gammaproteobacteria โดยในปจจบุนัแบคทีเรยี

ทีถ่กูจดัอยูในสกลุ Moritella มเีพยีง 7 สปชสี และแสดง
ความสัมพันธของทั้ง 7 สปสในแผนภูมิภาพที่ 1 (Figure 
1) ซึ่งทั้งหมดเปนแบคทีเรียแกรมลบ (Gram-negative) 
ที่เจริญไดดีในอาหารท่ีมีเกลือ 15-30% และเจริญไดใน
สภาพแวดลอมที่มีหรือไมมีออกซิเจนก็ได (halophilic 
facultative anaerobes) สามารถแยกออกไดจากส่ิง
แวดลอมทางทะเล เชน นำ้ทะเล ตะกอนทะเล ในบรเิวณ
ลองลึกในมหาสมุทร หรือสามารถพบไดในบริเวณทะเล
ที่ระดับความลึกมากกวา 500 เมตร ในสภาพแวดลอม
มีอุณหภูมิต่ำและความดันสูง อีกทั้งแบคทีเรียในสกุล 
Moritella ยังถูกใชเปนโมเดลสำหรับการศึกษาการ
ทำงานของเอนไซมที่ปรับตัวตามอุณหภูมิที่ต่ำลง โดย
อุณหภูมิที่เหมาะสมกับการเจริญเติบโตอยูที่ต่ำกวา 20 
องศาเซลเซียสแตมากกวา 4 องศาเซลเซียส [8]

Figure 1 16S rRNA Phylogenetic relationship of bacteria in the family Moritellaceae from the nucleotide 
  sequence analysis of 16S rRNA) [8].
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 เปนที่นาสนใจสำหรับความสามารถในการผลิต
กลุมของกรดไขมันไมอิม่ตวัสายยาวโดยเฉพาะกรดไขมัน
อีพีเอและ ดีเอชเอ เนื่องจากมีรายงานวา M. marina 
MP-1 สามารถผลิตดีเอชเอไดมากกวาสองเทาเมื่อเทียบ
กับสายพันธุอื่นๆ อีก 9 สายพันธุในงานวิจัยของ Morita 
และคณะ ในป 2005 [9] และในการศึกษาอีกงานวิจัย
หนึง่ของ Fang และคณะ (2000) [10] ระบุวา Moritella 
yayanosii strain DB21MT-5 มีสัดสวนของกรดไขมัน
ไมอิ่มตัวในผนังเซลลอยูเกือบ 70% ของไขมันทั้งหมด
ในผนังเซลล ซึ่งเปนเหตุผลวาทำไมแบคทีเรียน้ีสามารถ
ปรบัตวัในภาวะท่ีอณุหภมูติำ่ หรอืความดนัสงู และอาศยั
อยูในสภาวะที่เปนทะเลลึกได เนื่องจากกรดไขมันไมอิ่ม
ตัวในผนังเซลลจะชวยปองกันการเกิด hyper-fluid ใน
ผนังเซลล รวมถึงทำใหผนังเซลลมีเสถียรภาพและความ
คงทนตออุณหภูมิที่ต่ำ รวมถึงความดันท่ีสูงขึ้นไดเปน
อยางดี นอกจากนี้กรดไขมันไมอิ่มตัวยังมีความสามารถ
ในการตานอนุมูลอิสระ (free radicals) หรือ Reactive
oxygen species (ROSs) ได ทำใหผนังเซลลของ
แบคทีเรียที่สะสมกรดไขมันเหลาน้ีไวจะทำหนาท่ีเสมือน
เกาะปองกันแบคทีเรียจากอนุมูลอิสระที่จะเขามาทำ
ปฏิกิริยาและเกิดเปนพิษตอเซลล เชน การปองกันเซลล
จากความเปนพษิของไฮโดรเจนเปอรออกไซด (H

2
O

2
) โดย

มีการนำปฏิกิริยานี้ที่สารตานอนุมูลอิสระกระทำตอกรด
ไขมันทีส่ะสมในผนังเซลลมาประยุกตใชกบัการตรวจสอบ
คุณลักษณะทางชีวเคมีและการคัดแยกเบื้องตนสำหรับ
แบคทีเรียที่มีความสามารถในการผลิตกรดไขมันไมอิ่ม
ตัวอยางแพรหลาย [11]

3. วิถีเมแทบอลิซึมสำหรับการสังเคราะหกรด
ไขมันดีเอชเอ 
 M. marina MP-1 สามารถสังเคราะหดีเอชเอ 
และกรดไขมันไมอิ่มตัวสายยาวอื่นๆ ไดผาน 2 วิถี โดย
วิถีแรกเปนเสนทางการสังเคราะหแบบไมใชออกซิเจน
ผานการสังเคราะหพอลีคีไทดประเภท 2 (polyketide 

synthase type II) เปนการอาศัยกลุมของเอนไซมที่อยู
รวมกนัเปนกลุม และมหีนาทีก่ารสงัเคราะหกรดไขมนัใน
วิถีเมแทบอลิซึมเดียวกัน โดยเอนไซมจะทำงานรวมกัน 
[12] การสังเคราะหกรดไขมันสายยาวในกลุมโอเมกา-3 
ผานเสนทางนี้ แสดงในภาพที่ 2 (Figure 2) โดยจะเริ่ม
จากการรวมตวัของ malonyl-CoA รวมกบั acetyl-CoA 
โดยการทำงานของ β- ketoacyl-ACP synthase (KS) 
เกิดเปน β-keto butyryl-ACP จากนั้นการสังเคราะห
จะถูกดำเนินผานกระบวนการของปฏิกิริยา reduction, 
dehydration และ condensation และจะเกิดวน
หลายๆ รอบ เพือ่สงัเคราะหกรดไขมันทีเ่ปนสายยาวอยาง
อพีเีอ (C20:5) และดเีอชเอ (C22:6) [13, 14] โดย อาศยั
การทำงานของ KS, ketoacyl-ACP reductase (KR), 
hydroxy decanoyl-ACPdehydratase (DH), และ 
enoyl reduction (ER) ทีถ่กูควบคุมดวยยนีสำคัญ 5 ยนี
ดังนี้ polyunsaturated fatty acidA (pfaA), poly-
unsaturated fatty acidB (pfaB), polyunsaturated 
fatty acidC (pfaC), polyunsaturated fatty acidD 
(pfaD), และ polyunsaturated fatty acidE (pfaE) 
[15] 
 สำหรับอีกวิถีในการสังเคราะหกรดไขมันสาย
ยาวในกลุมโอเมกา 3 เปนเสนทางการสังเคราะหใน
แบคทเีรยีแบบใชออกซเิจน โดยอาศยัเอนไซม 2 ประเภท
คือ desaturase และ elongase ในการสังเคราะห ซึ่ง
กระบวนการจะเริ่มจากกรดไขมันโอเลอิก (Oleic acid) 
ถูกทำใหอิ่มตัวดวยการสรางพันธะคูที่ตำแหนง C12, 
C15, C6, C5 และC4 ดวยเอนไซม ∆-12 desaturase, 
∆-15 desaturase, ∆-6 desaturase, ∆-5 desatu-
rase, และ ∆-4 desaturase ตามลำดับ และเอนไซม 
elongase ทำใหเกดิการสงัเคราะหสายคารบอนทีย่าวขึน้ 
สดุทายจะไดผลติภณัฑเปนกรดไขมันดเีอชเอท่ีโครงสราง
ประกอบดวยคารบอน 22 ตำแหนงและมีพันธะคู 6 
ตำแหนง (C22:6 ∆4, 7, 10, 13, 16, 19) (Figure 3)
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Figure 2 Long chain fatty acid synthesis via ketoacyl synthase (KS), keto-reductase (KR), dehydratase (DH), 
  enoyl-reductase (ER) (Long-chain fatty acid synthesis via polyketide biosynthesis pathway. The 
  main enzymes in the reaction are ketoacyl synthase (KS), keto-reductase (KR), dehydratase (DH), 
  and enoyl-reductase (ER).) [3].
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4. ยีนท่ีเกี่ยวของกับการผลิตดีเอชเอใน 
M. marina MP-1 
 ยีนที่ เกี่ยวของกับการผลิตดีเอชเอผานเสน
ทางการสังเคราะหพอลีคีไทดนั้นเปนกลุมยีนที่สำคัญ 5 
ยีน ไดแก pfaA, pfaB, pfaC, pfaD และ pfaE ซึ่งพื้น
ฐานโครงสรางของท้ังหายีนน้ีมีความคลายคลึงกันทาง
โครงสราง แตจะแตกตางกันเล็กนอยขึ้นกับแตละสาย
พนัธุ โดยในแบคทีเรีย M. marina MP-1 เปนกลุมของยีน 
pfa ชนิดที่ 2 ที่เกี่ยวกับเสนทางการสังเคราะหผานการ
สังเคราะหพอลีคีไทดประเภท 2 จะมีความสำคัญตอ
ปริมาณการผลิตดีเอชเออยูที่ยีน pfaA ซึ่งจะถอดรหัส
และแปลรหัสไดmultifunction protein ประกอบดวย
โดเมนของ 3-keto-acyl synthase (KS), acyltrans-
ferase (AT), 3-keto-acyl reductase (KR) และ acyl 
carrier protein (ACP) ที่เปนบริเวณลำดับนิวคลีโอไทด
ซำ้ [3] มรีายงานวาจำนวนลำดบัซ้ำของโดเมน ACP ของ
ยีน pfaA มีนัยสำคัญตอปริมาณในการผลิตกรดไขมัน
อยางดเีอชเอ อกีทัง้ยนี pfaA ยงัถกูใชเปนยนีหลกัสำหรบั
การคัดแยกแบคทีเรยีทีม่คีวามสามารถในการสังเคราะห
ดเีอชเออกีดวย [16] ซึง่ใน M. marina MP-1 จะมลีำดบั
นิวคลีโอไทดของ ACP ซ้ำ 5 ซ้ำในยีน pfaA (Figure 4) 
 งานวจิยัสวนหนึง่ไดใชกระบวนการพนัธวุศิวกรรม
ในการโคลนยีน pfaABCDE จาก M. marina MP-1 เขา
สู Escherichia coli กอนการนำไปเพิ่มปริมาณการผลิต
ดเีอชเอรวมกบักระบวนการอืน่ๆ พบวาการมียนีแค 5 ยนี
นี้ก็เพียงพอท่ีจะทำใหมีความสามารถในการสังเคราะห
กรดไขมันดีเอชเอเพ่ิมขึ้นมาใน E. coli ได แตมีรายงาน
วาปริมาณการผลิตดีเอชเอโดยการใชยีนจาก จาก 
M. marina MP-1 โคลนเขาสู E. coli นั้น เมื่อทำการ
เพาะเลี้ยงที่ 15 องศาเซลเซียสเปนเวลา 96 ชั่วโมง พบ

วาอยูที ่3.7% ของปรมิาณกรดไขมนัทัง้หมด ซึง่เมือ่เทยีบ
กับสายพันธุดั้งเดิม M. marina MP-1 ที่ผลิตได 5.9% 
[1,7,17] พบวามปีรมิาณการผลติทีล่ดลง ดงันัน้ถงึแมจะมี
การใชกระบวนการพนัธวุศิวกรรมตดัตอยนีทีเ่กีย่วของกบั
สงัเคราะหดเีอชเอเขาสูแบคทเีรยี E. coli ทีส่ามารถนำมา
ใชเปนเปนโมเดลตนแบบสำหรบัการศึกษาการผลิตดเีอช
เอไดสำเร็จ ทำใหงายตอการเพาะเล้ียง รวมทั้งลดระยะ
เวลาในการเพาะเลีย้งได แตความสามารถของการผลติก็
ยงัคงดอยกวาสายพนัธุ M. marina MP-1 ดัง้เดมิ จงึควร
คำนึงถงึการประยุกตใชวธิอีืน่ๆ รวมดวยเพือ่เพิม่ปรมิาณ
การผลิตใหเพิ่มขึ้น เชน การปรับสภาวะในกระบวนการ
หมกั โดยทีย่งัคงทำการศกึษาในแหลงทีเ่ปนโมเดลสำหรบั
การศึกษาอยาง E. coli ได

5. การผลิตดี เอชเอ  และกลยุทธ ในการ
เพิ่มความสามารถในการผลิตดีเอชเอของ M. 
marina MP-1
 M. marina MP-1 เปนแบคทีเรียที่เจริญไดดีใน
ที่อุณหภูมิต่ำ (Psychrophilic bacteria) และในสภาวะ
ที่มีความเขมขนของเกลือสูง (Halophilic bacteria) ดัง
นัน้อาหารสำหรบัการเพาะเลีย้งตองมีปรมิาณของโซเดยีม
คลอไรด (NaCl) หรือเกลือมากกวาปกติ สามารถเพาะ
เล้ียงใน marine medium 2216 ได และใชอุณหภูมิใน
การเพาะเล้ียงต่ำกวา 20 องศาเซลเซียส รวมท้ังแบคทีเรยี
ชนิดนี้เปนแบคทีเรียที่สามารถเจริญไดทั้งในสภาวะที่มี
ออกซิเจนและไมมีออกซิเจน (facultative anaerobe) 
แตจะเจริญไดดีกวาเม่ืออยูในสถาวะที่มีออกซิเจน ดังนั้น
จึงตองทำการเพาะเล้ียงแบคทีเรียในเคร่ืองเขยาสาร
ที่ 150-170 รอบตอนาที เพื่อใหไดรับออกซิเจนอยาง
เพียงพอ
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Figure 3 biosynthesis pathway of long-chain omega-3 fatty acids in anaerobic bacteria, uses desaturase 
  and elongase [3].
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6. การปรับตัวตออุณหภูมิและความดัน
 ในงานวิจัยของ Kautharapu และคณะในป 
2013 [18] ไดทำการทดสอบเงื่อนไขตางๆ ในการเพาะ
เลี้ยงแบคทีเรียสายพันธุนี้ เพื่อดูผลตอปริมาณการผลิต
ดีเอชเอ โดยไดทำการทดสอบอุณหภูมิในการเพาะเล้ียง
สามอุณหภูมิไดแก 10, 15 และ 20 องศาเซลเซียส 
พบวาหลังจากเพาะเลี้ยงเปนเวลา 96 ชั่วโมงที่ 10 
องศาเซลเซียสสามารถผลิตดีเอชเอไดมากที่สุดที่ 14±3 
มิลลิกรัมดีเอชเอ/ลิตร แตมิไดแตกตางจากอุณหภูมิอื่นๆ 
อยางมีนัยสำคัญทางสถิติที่ความเชื่อมั่น 95% 

 

Figure 4 Structure of EPA and DHA-related genes via polyketide biosynthesis pathways in bacteria [15].

 สบืเนือ่งมาจากความสามารถในการปรบัสดัสวน
ของกรดไขมันที่สะสมไวในผนังเซลลของแบคทีเรียทาง
ทะเล เมือ่ตองพบกบัสภาพแวดลอมทีเ่ยน็จดัหรอืภายใต
ความดันที่สูง ดังนั้นการเพาะเล้ียงแบคทีเรียเหลานี้โดย
ทำการเลียนแบบสภาพแวดลอมดังกลาวอยางงานวิจัย
ที่กลาวไปท่ีทำการทดสอบในอุณหภูมิต่ำตางๆ จึงสงผล
ใหแบคทีเรียเหลานี้สามารถเพิ่มการผลิตดีเอชเอไดมาก
ขึ้นจากสภาพแวดลอมแบบปกติ 
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ลิตรของทริปโตน (tryptone) หรือ 10 กรัมตอลิตรของ
ยีสตสกัด (yeast extract) สามารถเพิ่มผลิตภัณฑใน
สวนของดีเอชเอจาก 11±1 มิลลิกรัมดีเอชเอ/ลิตร เปน 
30±1 มิลลิกรัมดีเอชเอ/ลิตร และ 16±1 มิลลิกรัมดีเอ
ชเอ/ลิตร ตามลำดับ การเสริมดวยทั้งทริปโตนและยีสต
สกัดสามารถเพ่ิมปริมาณการผลิตดีเอชไดมากถึง 5 เทา 
ในขณะเดียวกันการเติมแหลงคารบอนในอาหารสำหรับ
การเพาะเลี้ยงอยางกลูโคส (glucose) และกลีเซอรอล 
(glycerol) สามารถเพ่ิมอัตราการเจริญเติบโตไดเชนกัน 
แตปริมาณโดยรวมของดีเอชเอไมไดเพิ่มขึ้นอยางมีนัย
สำคัญแตอยางใด แตเม่ือทำการเสริมอาหารดวยการ
จำกัดปริมาณคารบอน รวมกับการเสริมไนโตรเจนใน
อาหารเลี้ยงเชื้อโดยการเติม กลีเซอรอล ทริปโตน และ
ยีสตสกัดพบวาสามารถเพ่ิมปริมาณการผลิตดีเอชเอได
สูงสุด 82±5 มิลลิกรัมดีเอชเอ/ลิตร

8. การใช Cerulenin และการใชความรูดาน
พนัธวุศิวกรรม เพือ่เพิม่ปรมิาณการผลติดเีอชเอ
 Cerulenin สามารถยับยั้ง fatty acid biosyn-
thetic geneB (FabB) และ fatty acid biosynthetic 

 จากภาพท่ี 5 (Figure 5) พบวา แม M. marina 
MP-1 จะมีความสามารถในการปรับตัวตอความอยูรอด
ภายใตสภาพแวดลอมที่มีแรงดันและอุณหภูมิต่ำ แตก็
สามารถอยูรอดไดเพียงระดับหนึ่งเทานั้น คาดวาเปน
ผลจากขอจำกัดในการสังเคราะหกรดไขมัน หรือขีด
จำกัดของความสามารถในการสะสมกรดไขมันเหลานั้น
ไวท่ีผนังเซลล แตทั้งน้ีทั้งน้ันถึงแมจะเปนแบคทีเรียสกุล 
Moritella เหมือนกันแตความสามารถในการปรับตัวก็
แตกตางกนั โดยใน M. marina MP-1 จะเจริญเติบโตได
ดีในความดันบรรยากาศ 0.1 MPa ที่ 15 องศาเซลเซียส 
ในขณะที่ M. japonica DSK1T จะเจริญเติบโตไดดีใน
ความดันบรรยากาศ 50 MPa ที่ 15 องศาเซลเซียส [19]

7. การจำกัดปริมาณคารบอน และเสริม
ไนโตรเจนในอาหารสำหรับการเพาะเล้ียง
 การเพิ่มปริมาณไนโตรเจนในอาหารสำหรับ
เพาะเล้ียงจะสามารถเพ่ิมอัตราการเจริญเติบโตของ 
M. marina MP-1 ได และผลตอปริมาณการผลิตดเีอชเอ
โดยรวมเพ่ิมขึ้น ในงานวิจัยของ Kautharapu และคณะ
ในป 2013 [18] ทำการทดลองโดยการเติม 10 กรัมตอ

Figure 5 Comparison of M. marina MP-1 growth under different pressure. At 10 °C, represented by a black 
  circle and a solid trend line, and at 15°C was represented by a white circle. [19].
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geneF (FabF) ซึ่งเปนยีนที่ถอดรหัสและแปลรหัสได 
3-ketoacyl-ACP synthase I และ 3-ketoacyl-ACP 
synthase II ตามลำดับ ทำใหกระบวนการท่ีจะสังเคราะห
กรดไขมันอิ่มตัวและไมอิ่มตัวสายสั้นจากสารตั้งตนคือ 
malonyl-CoA รวมกับ acetyl-CoA ซึ่งเปนสารตั้งตน
เดียวกันกับการสังเคราะหดีเอชเอหยุดชะงักลง จึงเกิด
การสะสมของสารตั้งตนมากขึ้น ( ) ดังน้ัน
การใช cerulenin เสริมในอาหารสำหรับการเพาะเลี้ยง
แบคทีเรีย จะสามารถเพ่ิมการผลิตดีเอชเอไดผานการ
สะสมสารต้ังตนอยาง malonyl-CoA และ acetyl-CoA 
ที่เพิ่มข้ึนได นอกจากน้ีในสวนของยีน fatty acid 
biosynthetic geneH (FabH) ทีพ่บในวิถกีารสังเคราะห
กรดไขมันอิ่มตัวและไมอิ่มตัวในแบคทีเรีย เปนยีนที่
ถอดรหัสและแปลรหัสไดเอนไซมในการสังเคราะหกรด

ไขมันอิ่มตัวและไมอิ่มตัวสายสั้นจากสารตั้งตนที่เปน 
malonyl-CoA และ acetyl-CoA ตามปกติ เอนไซมที่
สงัเคราะหจากยนีนีไ้มไดถกูยบัยัง้ดวย cerulenin ในการ
ยับยั้งการแสดงออกของยีน fatty acid biosynthetic 
geneH (FabH) ดงันัน้เพือ่เพิม่ผลผลติของการสงัเคราะห
ดเีอชเอจากการสะสมของสารตัง้ตนในการผลติดเีอชเออ
ยางเชนสารตัวกลาง malonyl-CoA และ Acetyl-CoA 
ในเซลล อาจทำไดโดยการใชความรูดานพันธุวิศวกรรม 
เชนการทำยับยั้งการทำงานของยีน (gene knock-out) 
ยนี fatty acid biosynthetic geneH (FabH) รวมดวย
ในกระบวนการท่ีก็จะเพิ่มการผลิตดีเอชเอไดผานการ
สะสมสารต้ังตนอยาง malonyl-CoA และ acetyl-CoA 
ที่เพิ่มขึ้นไดดวยเชนกัน [1]

Figure 6 Model of fatty acid synthesis pathway and polyunsaturated fatty acid pathway using malonyl-CoA 
  and acetyl-CoA as a co-substrate [1].
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9. บทสรุป
 แบคทเีรยีสามารถใชเปนอกีหน่ึงทางเลอืกสำหรบั
การเปนแหลงผลิตดีเอชเอได โดยเฉพาะใน M. marina 
ที่เปนอีกหน่ึงแหลงผลิตที่มีประสิทธิภาพได ถึงแมวา
ปริมาณการผลิตดีเอชเอตามการรายงานในปจจุบันจะ
ไดไมเทาแหลงผลิตอยางยีสตสะสมไขมัน (Oleaginous 
yeast) หรือสาหรายขนาดเล็ก (Microalgae) ที่กำลัง
เปนทีส่นใจ แตแบคทเีรยีกม็ขีอดสีำหรบัระยะเวลาในการ
เพาะเล้ียงที่ใชเวลานอยกวาแหลงผลิตอื่นๆ ก็สามารถ
ผลิตดีเอชเอได นอกจากน้ีระบบการเพาะเล้ียงมีความ
ซับซอนนอยกวาและตองการพื้นที่ที่ใชในการเพาะเลี้ยง
นอยกวาแหลงผลิตอื่นๆ รวมถึงกระบวนการในการเพ่ิม
ประสิทธิภาพในการผลิตผานการใชความรูดานพันธุ
วิศวกรรมที่หากทำการศึกษาในระบบของแบคทีเรียซึ่ง
เปนโพรแคริโอต (prokaryote) ทำใหมีความซับซอน
ของระบบนอยกวาการศึกษาในส่ิงมีชีวิตชั้นสูง นอกจาก
นี้ยังสามารถทำรวมกับการควบคุมอุณหภูมิ ความดัน 
หรือการปรับเปลี่ยนสูตรอาหารอยางการจำกัดปริมาณ
คารบอน และเสริมไนโตรเจนในอาหารสำหรับการเพาะ
เลี้ยง หรือการใช cerulenin เพิ่มเติม ไปพรอมๆ กันได
เพื่อใหเปดประสิทธิภาพสูงสุดในการผลิตดีเอชเอ
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