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บทที ่1 บทน ำ 
 
1.1 ควำมส ำคัญและทีม่ำของปัญหำที่ท ำกำรวจัิย 

กลุ่มวจิยั Microbial Fermentation Technology ท่ี คณะทรัพยากรชีวภาพและ
เทคโนโลย ี มจธ. ศึกษาการผลิต อลัคาไลน์ โปรติเอส จากรา Aspergillus oryzae U 1521ซ่ึงเป็นสาย
พนัธ์ุท่ีไดรั้บการปรับปรุงเพื่อการผลิตอลัคาไลน์โปรติเอส โดยวธีิพนัธุวศิวกรรม และรายงานวา่ การ
ใชค้วามเร็วรอบการกวนท่ีแตกต่างกนั  และลกัษณะหวัเช้ือ ท่ีแตกต่างกนั มีผลต่อสัณฐานวทิยาของ 
Aspergillus oryzae U1521 ในการหมกัแบบอาหารเหลว (นกุล รัตนพนัธ์ุ , 2547) โดยอตัราการกวนสูง 
จะใหค้่าการละลายของออกซิเจนไดดี้กวา่การกวนอตัราต ่า เน่ืองจากท าใหเ้กิดการกระจายของ
ออกซิเจนเขา้สู่น ้าหมกัอยา่งรวดเร็ว ส่งผลต่อสัณฐานวิทยาท่ีไดรั้บระหวา่งการหมกั และมีผลต่อ
ปริมาณการผลิตอลัคาไลน์โปรติเอส ปลดปล่อยสู่น ้าหมกั  หรือกล่าวโดยสรุปคือ ปัจจยัท่ีท าใหมี้การ
ผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอสท่ีแตกต่างกนั ข้ึนกบัสัณฐานวทิยาของราท่ีแตกต่างกนัระหวา่งการหมกั
นัน่เอง  แต่โดยทัว่ไป             รูปแบบท่ีราเจริญเป็นเพลเล็ทระหวา่งการหมกั ซ่ึงเป็นรูปร่างท่ีตอ้งการ
ในระหวา่งการหมกั ท าใหเ้กิดการจ ากดัออกซิเจน ภายในเซลลไ์ดง่้าย โดยเฉพาะ ถา้เพลเล็ทมีขนาด
ใหญ่ จะเกิดการจ ากดัออกซิเจน ภายในเซลลม์าก การเพิ่มค่าการละลายของออกซิเจน (dissolved 
oxygen) ใหม้ากข้ึน เป็นหนทางหน่ึงของการเพิ่มผลผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอสในราชนิดน้ี 

การปรับสภาพบรรยากาศระหวา่งการเล้ียง รายงานวา่มีผลดี ในการท าให้
กระบวนการเมทาโบลิสมในพืชผกัเปล่ียนไป และท าใหเ้ก็บผลิตภณัฑไ์ดน้าน โดยคงความสดได ้ส่วน
ในจุลินทรียย์งัมีการศึกษานอ้ยมาก มีรายงานท่ีศึกษาผลของออกซิเจน ต่อกระบวนการหมกัในรา ใน
เร่ืองการควบคุมหรือมีผลต่อรูปร่างราระหวา่งการหมกั เช่น พบการเจริญเป็นเพลเล็ทในสภาวะท่ีขาด
แคลนออกซิเจน ในขณะท่ีออกซิเจนไม่จ  ากดั พบการเจริญเป็นเส้นใยปกติ (Hemmersdorfer และคณะ
,1987)  และลกัษณะ ดงักล่าวน้ี ส่งผลต่อการผลิตโปรติเอสในปริมาณท่ีแตกต่างกนั (Ruohang และ
คณะ, 2004, Cui และคณะ ,1998)  

เป็นท่ีทราบกนัดีวา่ ก๊าซคาร์บอนไดออกไซด ์ มีผลต่อการเปล่ียนแปลงรูปร่างในรา
บางชนิด เช่น กลุ่ม dimorphic fungi โดยเฉพาะรา Mucor rouxii ท่ีพบการเปล่ียนแปลงรูปร่างเป็นยสีต์
เซลล ์ (yeast like cells) หรือจากงานวจิยัของ McIntyre และ MeNeil  (1997) ท่ีวา่ปริมาณ
คาร์บอนไดออกไซดร์ะหวา่งการหมกัมีผลต่อการเปล่ียนแปลงรูปร่างของรา A. niger A60 โดยปัจจยั
ดงักล่าวเป็นสภาวะกดดนัท่ีท าใหเ้กิดการเปล่ียนแปลงรูปร่างของราเส้นใย   

นอกเหนือจากน้ี มีรายงานของ Lopez และคณะ (2004)   ศึกษาการการเล้ียงราใน
สภาพท่ีใชก้๊าซผสมระหวา่งกา๊ซออกซิเจนร้อยละ 80 และก๊าซไนโตรเจนร้อยละ 20 ต่อการผลิตสาร
ปฏิชีวนะคือ lovastatin และรูปร่างของรา ใน Aspergillus terreus ATCC 20542  ซ่ึงแสดงวา่ การปรับ
สภาพบรรยากาศมีผลต่อรูปร่างลกัษณะของราระหวา่งการหมกั ซ่ึงส่งผลต่อการผลิตผลิตภณัฑข์อง
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จุลินทรีย ์ ซ่ึงจะเป็นแนวทางท่ีใชใ้นการปรับปรุงการผลิตอลัคาไลน์โปรติเอสในราสายพนัธ์ุปกติ คือ 
Aspergillus oryzae TISTR 3087 เพื่อใหเ้กิดการผลิตเอน็ไซมอ์ลัคาไลน์โปรติเอสเพิ่มข้ึน 
 การเพิ่มผลผลิตทางชีวภาพจากจุลินทรีย ์ ส่วนใหญ่ด าเนินการโดยวธีิการปรับปรุงสายพนัธ์ุ  
ดดัแปลงพนัธุกรรมใหเ้กิดความผดิปกติ เพื่อใหมี้การผลิตสารท่ีตอ้งการเป็นจ านวนมาก โดยวธีิต่าง ๆ 
เช่น การกลายพนัธ์ุ (mutation) โดยใชส้าร mutagen ต่าง ๆ แต่วธีิท่ีนิยมใชแ้ละใหผ้ลผลิตสูงคือวธีิทาง
พนัธุวศิวกรรม (Genetic engineering) แต่ วธีิพนัธุวศิวกรรม แมจ้ะเป็นวธีิท่ีใหผ้ลแน่นอนและสูงใน
หอ้งปฏิบติัการ แต่ความยอมรับในตลาดผูบ้ริโภคเม่ือเป็นสินคา้ผลิตจ าหน่าย ยงันอ้ยมาก จนเป็น
กระแสใหเ้กิดผลิตภณัฑท่ี์เป็น Non – GMO product ข้ึนในปัจจุบนั  

โครงการวจิยัท่ีเสนอน้ี เป็นแนวทางการแกปั้ญหาการผลิตอลัคาไลน์โปรติเอส จากรา 
Aspergillus oryzae สายพนัธ์ุท่ีไดรั้บการปรับปรุงวธีิการทางพนัธุวศิวกรรม และไดรั้บการยอมรับวา่
ผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอสไดสู้ง (วารินทร์ สมานธารณ์, 2544) โดยการเลือกใช ้ Aspergillus oryzae 
TISTR 3087 สายพนัธ์ุปกติ (wild type) แต่ใชว้ธีิการปรุงกระบวนการเล้ียงในสภาพบรรยากาศซ่ึง
แตกต่างจากปกติ เพื่อใหเ้กิดเป็นสภาวะกดดนั ซ่ึงจะท าให้ราชนิดน้ี เกิดการผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอส 
เพิ่มข้ึน  

 
1.2 วตัถุประสงค์ของโครงกำรวจัิย          

ศึกษาปรับปรุงวธีิการผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอส โดยการปรับสภาพบรรยากาศระหวา่งการหมกั 
จากราสายพนัธ์ุปกติคือ  Aspergillus oryzae TISTR 3087 ในการหมกัแบบอาหารเหลวในถงัหมกั 
 

1.3 ประโยชน์ทีค่ำดว่ำจะได้รับ 
1.ไดว้ธีิการปรับปรุงการผลิตอลัคาไลน์โปรติเอสจากจุลินทรีย ์ โดยการปรับสภาพบรรยากาศ

การเล้ียงท่ีควบคุมการแสดงออกทางสัณฐานวทิยา ซ่ึงเป็นวธีิท่ีช่วยท าใหเ้กิดการผลิตอลัคาไลน์โปรติ
เอสไดสู้งข้ึนในราสายพนัธ์ุปกติ โดยไม่ตอ้งใชร้าท่ีเป็นสายพนัธ์ุพนัธุวศิวกรรม และสามารถใชเ้ป็นวธีิ
ในการพฒันาการผลิตอลัคาไลน์ โปรติเอสระดบัอุตสาหกรรมต่อไป 

2. ผลงานท่ีไดส้ามารถเผยแพร่ได ้ ทั้งในรูปแบบส่ิงตีพิมพใ์นวารสาร การประชุมวชิาการ ซ่ึง
เป็นองคค์วามรู้ท่ีเป็นประโยชน์ต่อภาคอุตสาหกรรมและการวจิยั ซ่ึงสามารถน าไปใช ้ เพิ่มผลผลิตได้
จริง 
 

 
 


