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บทคัดย่อ

เนื่องด้วยปัจจุบันการใช้ผลิตภัณฑ์จากพลาสติกที่สังเคราะห์ด้วยกระบวนการทางปิโตรเคมีมีแน้วโน้มใน 

การน�ามาใช้ในชีวิตประจ�าวันมากยิ่งขึ้น ซึ่งส่งผลกระทบต่อสิ่งแวดล้อมโดยเฉพาะในด้านการจัดการของเสียที่เกิดขึ้น  
รวมทั้งกระบวนการผลิตยังก่อให้เกิดก๊าซคาร์บอนไดออกไซด์อีกด้วย ดังนั้นเพื่อเป็นการลดปัญหาที่เกิดขึ้นจึงมี 

การศึกษาเพื่อหาวัสดุทดแทนพลาสติกสังเคราะห์แต่ยังคงไว้ซึ่งคุณสมบัติของพลาสติกที่ใช้อยู่ในปัจจุบัน นั่นคือ  
การเลอืกใช้พลาสตกิท่ีสามารถย่อยสลายได้ทางชวีภาพ (Biodegradable Plastic) โดยเฉพาะอย่างยิง่พลาสตกิชวีภาพ

กลุม่โพลไีฮดรอกซอีลัคาโนเอต (Polyhydroxyalkanoates: PHAs) ซึง่มคีณุสมบตัใิกล้เคียงกับพลาสตกิสงัเคราะห์จาก 
ปิโตรเคมี จึงได้มีการน�ามาประยุกต์ใช้ในอุตสาหกรรมหลายประเภท ในบทความนี้กล่าวถึงการสังเคราะห์ PHA ของ

เซลล์แบคทีเรยีซึง่สามารถสะสม PHA ปรมิาณสงูในรปูแบบเมด็แกรนลูภายในเซลล์ และเนือ่งจากปัจจบุนัความต้องการ 
PHA ในระดับอุตสาหกรรมมีมากขึ้นจึงท�าให้มีการศึกษาเพื่อปรับปรุงสายพันธุ์แบคทีเรียด้วยวิธีการทางเทคโนโลยี

ชีวภาพ รวมทั้งการปรับปรุงกระบวนการเพาะเลี้ยงแบคทีเรีย เพื่อเพิ่มปริมาณการสะสม PHA ภายในเซลล์แบคทีเรีย

และน�าไปสู่การผลิตในระดับอุตสาหกรรมต่อไป
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Abstract
 Presently, there is a high tendency of using products from petrochemical plastic in our daily life. This 
results in environmental effects particularly on the management of waste from production process as well as 
CO2 emission. Consequently, to reduce the environmental problems, there have been many studies in finding 
substitution of petrochemical plastic with the same characteristics. This leads to biodegradable plastics especially 
Polyhydroxyalkanoates (PHAs) of which their material properties are closed to conventional petrochemical 
plastics; thus, they have been potentially applied in several types of manufacturing. This study focused on 
PHA biosynthesis produced by the potential bacterial strain yielding accumulative amount of PHA in the form 
of intracellular granules.  With high needs of the industrial production of PHA, there have been many studies 
to improve species of micro-organisms using recombinant DNA technology and proper bacterial cultivation in 
order to gain high amount of PHA accumulation furthering to industrial production level at attractive values. 
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1. บทน�า

 ปัจจบุนัการสะสมของเสยีท่ีเกดิจากการใช้พลาสตกิ

สังเคราะห์จากปิโตรเคมี (Petrochemical-based Plastic)
เป็นปัญหาทางสิ่งแวดล้อมท่ีส�าคัญมาก ซึ่งส่งผลให้มี

การศึกษาแนวทางในการหาวัสดุทางชีวภาพเพื่อน�า

มาใช้ทดแทนพลาสติกที่ใช้กันมากในปัจจุบัน อาทิเช่น  
โพลีไฮดรอกซีอัลคาโนเอต (Polyhydroxyalkanoate)  
หรือ PHA จัดเป็นพลาสติกชีวภาพในกลุ่มโพลีเอสเทอร์ 

ทางชวีภาพท่ีมโีครงสร้างแตกต่างกันตามชนดิของโมโนเมอร์ 

ที่เป็นหน่วยย่อย [1], [2] โดยท่ัวไปมักพบ PHA ชนิด 
Polyhydroxybutyrate (PHB) ซึ่งมีโครงสร้างไม่ซับซ้อน

และเป็นชนดิท่ีพบมากทีส่ดุในธรรมชาติ โดยโครงสร้างจะ

ประกอบด้วยโมโนเมอร์ชนดิเดียว คอื 3-hydroxybutyrate  
(3-HB) แต่อย่างไรก็ตาม พบว่ามสีารในกลุม่ PHA มากกว่า  
150 ชนิดท่ีมีความแตกต่างกันตามชนิดของโมโนเมอร ์

ท่ีเป็นองค์ประกอบดังแสดงตวัอย่างโครงสร้างในรปูที ่1 ซึง่มี 

ผลให้ PHA แต่ละชนดิมคีณุลกัษณะทีแ่ตกต่างกัน [3], [4] 
 พลาสติกชีวภาพในกลุ ่ม PHA สามารถจ�าแนก 

ได้ด้วยขนาดความยาวของโมโนเมอร์ท่ีเป็นองค์ประกอบ 

ในโครงสร้างและสามารถแบ่งออกเป็น 3 กลุ ่ม ดังนี้  

กลุ่มแรก คือ Short Chain Length PHAs (scl-PHAs) 
ประกอบด้วย PHA ที่มีความยาว C3-C5 ซึ่ง PHB  
จดัเป็นสารในกลุม่นีแ้ละยงัเป็น PHA ตวัแรกทีม่กีารศกึษา  
[5] กลุ ่มที่สอง คือ Medium Chain Length PHAs  
(mcl-PHAs) ประกอบด้วยคาร์บอนตัง้แต่ C6-C16 ตวัอย่าง 

พอลิเมอร์ในกลุ่มนี้ ได้แก่ Poly-3-hydroxyhexanoate; 
P(3HHx), Poly-3-hydroxyheptanoate; P(3HHp) และ 
Poly-3-hydroxyoctanoate; P(3HO) เป็นต้น ส�าหรบั PHA 
กลุ่มสุดท้าย คือ Long Chain Length PHAs (lcl-PHAs) 
เป็นกลุ่มของ PHA ที่มีความยาวมากกว่า 16 คาร์บอน

อะตอม เช่น Poly-3-hydroxyhexadecanoate; P(3HHD) 
และ Poly-3-hydroxyoctadecanoate; P(3HOD) [6] 
 PHA มีคุณสมบัติทางกายภาพที่แตกต่างกันไป 

ตามชนดิของโมโนเมอร์ทีเ่ป็นองค์ประกอบ เช่น มนี�า้หนกั

โมเลกุลตั้งแต่ 4.0×106 ดาลตัน จุดหลอมเหลว (Melting 
Point) ตัง้แต่ 60 ถงึ 177 องศาเซลเซยีส ซึง่มคีวามใกล้เคียง 

กับพลาสตกิในกลุม่ Polypropylene (PP) [7] ทัง้ยงัสามารถ 

ถกูย่อยสลายได้อย่างสมบรูณ์ด้วยกิจกรรมการท�างานของ 

เอนไซม์จากจุลินทรีย์หลายชนิด จึงท�าให้ PHA ถูกน�ามา 

ใช้ประโยชน์ในระบบอุตสาหกรรมเพื่อทดแทนการใช้

รูปที่ 1 ตัวอย่างโครงสร้างโมโนเมอร์ที่เป็นองค์ประกอบของ PHA (ปรับปรุงจาก Rehm [4])

3-Hydroxy-2-butenoate

3-Hydroxy-6,7-epoxydodekanoate

Phenoxy-3-hydroxybutyrate para-nitrophenoxy-3-hydroxyhexanoate

3-Hydroxy-2-methylbutyrate

3-Hydroxy-4-methylnonanoate

3-Hydroxybutyrate

7-Cyano-3hydroxyheptanoate

3-Hydroxyhexadecanoate

HO HO HO

HO
HO

HO

HO
HO HO

O O
O

O
O

O

O

O O
O

NO2

O O

N

O– O–
O–

O–O–
O–

O–
O– O–



150

The Journal of KMUTNB., Vol. 27, No. 1, Jan.–Apr. 2017
วารสารวชิาการพระจอมเกล้าพระนครเหนอื ปีท่ี 27 ฉบบัที ่1 ม.ค.–เม.ย. 2560

พลาสติกสังเคราะห์จากปิโตรเคมี [2], [8] นอกจากนี ้ 
ในปัจจุบันมีการน�าพลาสติกชีวภาพในกลุ่ม PHA มาใช้

ในการผลิตเป็นผลิตภัณฑ์หลายชนิด เช่น การใช้เป็นสาร

ตั้งต้นในการผลิตสารเคมีกลุ่ม Fine Chemicals [9] และ

ผลิตภัณฑ์กลุ่มบรรจุภัณฑ์และวัสดุเคลือบ (Packaging 
and Coating) [10] รวมทั้งการใช้เป็นตัวน�าส่งยา [11] 
ในขณะเดียวกันเป็นที่น่าสนใจยิ่งเมื่อมีการรายงานความ

สามารถของสารในกลุม่ PHA และอนพุนัธ์ในการน�ามาใช้

เป็นพลังงานทดแทนทางชีวภาพอีกด้วย [12]

2. การสังเคราะห์ PHA ในแบคทีเรีย

 พลาสติกชีวภาพกลุ่ม PHA สามารถสังเคราะห์ได้

ในกลุ่มแบคทีเรียท้ังแกรมบวกและแกรมลบ ซึ่งจะมีการ

สะสม PHA ภายในเซลล์แบคทีเรียในรูปของ Inclusion 
Granule โดยปกติการสะสม PHA ในเซลล์แบคทีเรีย

เป็นวิถีการสังเคราะห์ทางธรรมชาติในการสะสมแหล่ง 

คาร์บอนและพลงังานเมือ่เซลล์ถกูกระตุน้ให้เจรญิในสภาวะ 

อาหารเลี้ยงเชื้อที่ไม่สมดุล โดยเฉพาะในอาหารเลี้ยงเชื้อ 

ทีข่าดแคลนหรอืถกูจ�ากดัปรมิาณไนโตรเจนและฟอสฟอรสั  
[13] ถงึแม้ว่าจะมแีบคทีเรยีหลายสายพนัธุที์ม่คีวามสามารถ 

ในการสะสม PHA ไว้ภายในเซลล์ได้ แต่พบว่ามีเพียง 

ไม่ก่ีสายพันธุ ์ที่น�ามาใช้ประโยชน์ในการผลิต PHA  
ในระดับอุตสาหกรรม ตัวอย่างเช่น แบคทีเรียสายพันธุ ์
Cupriavidus necator [14], Alcaligenes latus [15],  
Azotobacter vinelandii [16] และแบคทเีรยีหลายสายพนัธ์ุ 

ในสกุล Methylotrophs และ Pseudomonas [17], [18]  
โดยแสดงตัวอย่างสายพันธุ์แบคทีเรียท่ีถูกน�ามาใช้ผลิต 
PHA ในระดับอุตสาหกรรมในตารางที่ 1 [2]
 การเพาะเลี้ยงแบคทีเรียให้มีการสะสม  PHA  
ให้ได้ปริมาณมากภายในเซลล์นั้นสามารถท�าได้ด้วย

กระบวนการจัดการสภาวะการเพาะเลี้ยงไปจนถึงการ

ปรับปรุงสายพันธุ์แบคทีเรียด้วยวิธีการทางเทคโนโลยี

ชีวภาพ นอกจากนี้ปัจจัยส�าคัญที่ส่งผลต่อการผลิต PHA 
จากเซลล์แบคทีเรีย ได้แก่ ชนิดและความเข้มข้นของ 

สารตัง้ต้น (Substrate) ทีเ่หมาะสม [19] ตวัอย่างสารตัง้ต้น 

ที่ถูกน�ามาใช้ในการผลิต PHA ของเซลล์แบคทีเรียแสดง

ดังตารางท่ี 2 ซึ่งเป็นการใช้แหล่งคาร์บอนหลายชนิดใน

การสงัเคราะห์พลาสตกิชวีภาพ แต่อย่างไรก็ตามการผลติ  
PHA ในระดับอุตสาหกรรมส่วนใหญ่ยังคงใช้น�้าตาล

กลูโคสเป็นสารตั้งต้น เนื่องจากให้ปริมาณ PHA สูงกว่า 
เช่น บริษัท Tianjin North Food ในประเทศจีนสามารถ

ผลิต Polyhydroxybutyrate (PHB) ได้สูงถึงร้อยละ 80  

ตารางที่ 1 สายพันธุ์แบคทีเรียที่น�ามาใช้ในการผลิต PHA ในระดับอุตสาหกรรม

แบคทีเรีย ชนิดของ PHA
อัตราการผลิต 

(ร้อยละต่อน�้าหนักเซลล์แห้ง)
บริษัทผู้ผลิต

Ralstonia eutropha
Alcaligenes latus

Escherichia coli (recombinant)
Ralstonia eutropha

Ralstonia eutropha
Escherichia coli (recombinant)
Ralstonia eutropha
Aeromonas hydrophila
Aeromonashydrophila 
(recombinant)
Pseudomas putida และ  
P. oleovorans
Bacillus spp.

PHB
PHB

PHB
PHBV

P3HB4HB
P3HB4HB
PHBHHx
PHBHHx
PHBHHx

mcl-PHA

PHB

>80%
>75%

>80%
>75%

>75%
>75%
>80%
<50%
>50%

>60%

>50%

Tianjin North Food, China
Chemie Linz,btF, Austria
Biomers, Germany
Jiang Su Nan Tian, China
ICI, United Kingdom
Zhejiang Tian An, China
Metabolix, USA
Tianjin Green Biosci, China
P&G, Kaneka, Japan
P&G, Jiangmen Biotech Ctr, China
Shandong Lukang, China

ETH, Switzerland

Biocycles, Brazil
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ของน�้าหนักเซลล์แห้งจากการใช้น�้าตาลกลูโคสเป็น

แหล่งคาร์บอน [2] นอกจากนี้ยังมีการปรับปรุงสภาวะ

การเพาะเลี้ยงแบคทีเรียท่ีสามารถผลิต PHA โดยไม่ใช ้

ออกซิเจนหรือใช้ออกซิเจนเพียงเล็กน้อยเพื่อเป็นการ

ลดต้นทุนในส ่วนของการลดการใช ้พลังงาน  [20]  
ในขณะเดียวกันการสังเคราะห์ PHA ในปัจจุบันยังคง 

พบปัญหาด้านต้นทุนของการผลิตเมื่อเปรียบเทียบกับ

การสังเคราะห์พลาสติกทางเคมี ซึ่งแนวทางหนึ่งในการ

ลดต้นทุนการผลิต PHA ได้อย่างมีประสิทธิภาพ ได้แก่ 
การเลือกใช้แหล่งคาร์บอนราคาถูกส�าหรับเป็นสารตั้งต้น

ในกระบวนการผลิต PHA โดยเฉพาะวัสดุเหลือท้ิงจาก 

อุตสาหกรรมและการเกษตร [21] ซึง่มรีายงานวจิยัจ�านวนมาก 

ท่ีกล่าวถึงการใช้วัสดุเหลือท้ิงจากอุตสาหกรรมมาผลิต 
PHA อาทิเช่น การใช้กลีเซลรอลซึ่งเป็นวัสดุเหลือทิ้ง 

จากกระบวนการผลิตไบโอดีเซลโดยแบคทีเรียสายพันธุ์  
P. oleovorans และ P. corrugata พบว่าสามารถผลติ PHB  
และ PHA ชนดิ (mcl-PHA) ได้ในปรมิาณมาก [32] การน�า

ของเสยีท่ีเกิดจากกระบวนการกลัน่น�า้มนั Rapeseed มาเป็น 

แหล่งคาร์บอนในการผลิต PHA โดยใช้โพรพานอลเป็น 

สารตัง้ต้นให้แบคทเีรยีสายพนัธุ ์Cupriavidus necator เพือ่

ผลติโคโพลเีมอร์ของ PHA ได้แก่ poly(3-hydroxybutyrate- 
co-3-hydroxyvalerate) [33] การใช้ Whey Lactose ซึง่เป็น 

วตัถดิุบเหลอืทิง้จากการผลติอาหารสตัว์มาใช้ในการผลติ  

PHA ในระดับอตุสาหกรรมโดยใช้เชือ้แบคทเีรยีสามสายพนัธุ์ 
ได้แก่ Haloferax mediterranei, P. hydrogenovora และ 
Hydrogenophaga pseudoflava [34]
 นอกจากนั้นยังมีรายงานการใช้วัสดุเหลือท้ิงทาง 

การเกษตรเพือ่ใช้ในการผลติ PHA เช่น กากปาล์มทีเ่หลอื

จากการสกัดน�้ามัน ชานอ้อย แกลบ ฟางข้าว ซังข้าวโพด  
เป็นต้น ซึ่งวัตถุดิบท่ีกล่าวมานี้จัดเป็น Lignocellulosic  
Material อันประกอบไปด้วย ลิกนิน เซลลูโลส และเฮม ิ

เซลลโูลสในอตัราส่วนทีแ่ตกต่างกันไป [35] ในขณะเดียวกัน 

มีรายงานวิจัยท่ีมีการน�าวัตถุดิบในกลุ่มนี้ไปใช้เป็นแหล่ง

คาร์บอนส�าหรับผลิต PHA หรืออนุพันธ์ของ PHA เช่น 
การใช้เมล็ดพลัม (Jambul Seed; Syzygium cumini) ใน
การผลิต PHA โดยแบคทีเรียสายพันธุ์ R. eutropha [36] 
และรายงานวิจัยเกี่ยวกับการใช้ไซโลส (Xylose) มาเป็น

องค์ประกอบในอาหารเลี้ยงเชื้อส�าหรับผลิตพลาสติก

ชีวภาพ ซึ่งพบว่าแบคทีเรียสายพันธุ์ P. cepacia สามารถ

ผลิตอนุพันธ์ของ PHA ในรูปของ P(3HB-co-3HV) ได ้
[37] นอกจากนี้ยังมีการวิจัยโดยการน�าต้นหญ้าท่ีใช้เป็น

อาหารสัตว์มาใช้เป็นวัตถุดิบในการผลิต PHA จากเชื้อ

แบคทีเรียกลุ่ม Pseudomonas โดยต้องท�าการปรับสภาพ

ของต้นหญ้าด้วยสาร NaOH ร่วมกับการใช้ความร้อน  
ซึ่งผลการทดลองพบว่าเชื้อสามารถผลิต PHA เพิ่มขึ้น

อย่างมีประสิทธิภาพ [38]

ตารางที่ 2 ตัวอย่างการผลิต PHA ของเซลล์แบคทีเรียจากสารตั้งต้นชนิดต่าง ๆ

แบคทีเรีย สารตั้งต้น
Cupriavidus necator

Alcaligenes latus 

Pseudomonas putida

Pseudomonas sp.
Pseudomonas aeruginosa
Azotobacter vinelandii

Waste Frying Oil [14]
Oil Palm Frond (OPF) Juice [22]
Sodium Glutamate [23]
Waste Oils/Fats [24]
Palm Oil/Soymilk Waste Water [25]
Bean Curd Waste [26]
Sugarbeet Juice [15]
Glucose, Glycerol, Citrate, Fatty Acid [27]
Condensed Corn Soluble, Glycerol, Soapstock [28]
Waste Vegetable Oil [29]
Agro-industrial Oily Wastes [30]
Glucose [31]
Sucrose [16]
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3. การผลิต PHA โดยใช้แบคทีเรียตัดต่อพันธุกรรม 
(Recombinant Bacteria)
 ในปัจจบุนัเป็นท่ีทราบกันดีว่าการสงัเคราะห์โพลเีมอร์ 

ชีวภาพชนดิ PHA เกิดจากการท�างานของเอนไซม์ Polyester  
Synthase หรือเรียกว่าเอนไซม์ PHA Synthase (ควบคุม

การท�างานด้วยยีน phaC) ท�าหน้าท่ีในการเปลี่ยน 

สารตั้งต้นชนิด (R)-3-hydroxyacyl-CoA ให้เป็น PHA  
ซึง่ในปัจจบุนัมกีารศึกษาชนดิของเอนไซม์ PHA Synthase  
ทีแ่ตกต่างกันมากกว่า 88 ชนดิ และพบว่าเอนไซม์ Polyester  
Synthase ถูกจัดเป็นเอนไซม์กลุ่มใหม่ที่ได้รับความสนใจ

มาก เนื่องจากมีความจ�าเพาะเจาะจงต่อการสังเคราะห ์
PHA Granules ภายในเซลล์แบคทีเรียหลายชนิด [39] 
 กระบวนการสังเคราะห์ PHA จะเกิดขึน้โดยผ่าน 3 วถิี 

การสังเคราะห์ที่แตกต่างกันดังแสดงในรูปที ่ 2 [4], [40]  
ได้แก่ วถิกีารสงัเคราะห์ผ่านเมแทบอลซิมึของคาร์บอนโดย

อาศัยการท�างานของเอนไซม์ β-ketothiolase (ควบคุมการ 

ท�างานด้วยยีน phaA) ท�าหน้าท่ีในการเปลี่ยนสารตั้งต้น  
acetyl-CoA ให้เป็น acetoacetyl-CoA ซึง่ถกูเปลีย่นต่อไป

เป็น (R)-3-hydroxyacyl-CoA ด้วยกิจกรรมของเอนไซม์ 
acetoacetyl-CoA reductase (ควบคุมการท�างานด้วยยีน  
phaB) [41], [42] ในขณะท่ีวิถีการสังเคราะห์โดยผ่าน

กระบวนการ β-oxidation และ fatty acid de novo 
synthesis pathway พบในการสังเคราะห์ PHA ชนิด  
Medium Chain Length (mcl-PHA) โดยเฉพาะแบคทเีรยี

ในกลุม่ Pseudomonas ซึง่เอนไซม์ทีม่บีทบาทส�าคัญ ได้แก่ 
เอนไซม์ (R)-specific enoyl-CoA hydratase (ควบคมุด้วย

ยีน PhaJ) และ 3-hydroxyacyl-ACP; CoA Transferase  
ซึ่งถูกควบคุมด้วยยีน PhaG ตามล�าดับ เอนไซม์ทั้งสอง

ชนิดนี้จะท�าหน้าที่ในการเปลี่ยนสารตัวกลางให้เป็นสาร

ตั้งต้นของ PHA ต่อไป [43]–[45]  

รูปที่ 2 วถิกีารสังเคราะห์ PHA ในเซลล์แบคทเีรยี (ปรบัปรงุจาก Aldor and Keasling [40]) เอนไซม์ส�าคญัท่ีเก่ียวข้องกับ 

วถิกีารสงัเคราะห์ถกูควบคุมด้วยชือ่ยนีท่ีปรากฏในสญัลกัษณ์  PhaA: 3-ketothiolase: PhaB: (R)-3-ketoacyl-
CoA reductase, PhaC: PHA synthase or polymerase, PhaG: (R)-3-hydroxyacyl ACP:CoA transacylase, 
PhaJ: (R)-specific enoyl-CoA hydratase
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 ปัจจบุนัมกีารเลอืกใช้เชือ้แบคทเีรยีตดัต่อพนัธกุรรม 
(Recombinant Bacterial Cell) กันอย่างกว้างขวางส�าหรบั

การผลิต PHA ในระดับอุตสาหกรรม ซึ่งท�าให้สามารถ

ควบคุมปัจจัยต่างๆ ท่ีมีผลต่อคุณสมบัติของ PHA เช่น 
ชนิดของโมโนเมอร์ที่เป็นองค์ประกอบและความยาวของ

สายโพลีเมอร์ รวมไปถึงปริมาณผลผลิตท่ีได้ นอกจากนี้

การสังเคราะห์ PHA โดยอาศัยการตัดต่อยีนซึ่งมีผลให้ 

เกดิการเปลีย่นแปลงในวถิกีารสังเคราะห์ ส่งผลให้มโีอกาส 

ได้ผลผลิตที่เป็นโพลีเมอร์ชนิดใหม่ๆ โดยอยู ่ภายใต้

เงือ่นไขของการสงัเคราะห์แบบต้นทุนต�า่แต่ให้ผลผลติสงู 
[40], [46] แบคทีเรยีหลายสายพนัธุท่ี์สามารถน�ามาใช้เป็น

เซลล์เจ้าบ้าน (Host Cell) ในการสังเคราะห์ PHA ด้วยการใช้ 

เทคโนโลยีการตัดต่อพันธุกรรม (Genetic Engineering)  
ตัวอย่างเช่น R. eutropha, P. putida, P. oleovorans, C. 
necator หรือแม้กระทั่ง E. coli ซึ่งเป็นสายพันธุ์ที่ยังไม่มี

การรายงานถึงความสามารถในการสะสม PHA [47]  
ขณะเดียวกันการใช้เทคโนโลยีการตัดต่อพันธุกรรมของ

ยนีทีเ่ก่ียวข้องในวถิกีารสงัเคราะห์ PHA ได้รบัความสนใจ 

เป็นอย่างมาก และพบว่ามีแบคทีเรียหลายสายพันธุ ์ 

ที่นิยมน�ามาพัฒนาสายพันธุ์เพื่อเพิ่มความสามารถใน 

การผลิต PHA อาทิเช่น แบคทีเรียในสกุล Pseudomonas 
ซึง่ปกตไิม่สามารถสะสม PHB ได้ แต่เมือ่ได้รบัการถ่ายยนี  
phaCAB จากเชื้อแบคทีเรีย Alcaligenes eutrophus  
จะท�าให้สามารถสังเคราะห์ PHB ได้ [48] นอกจากนั้น

การแสดงออกของยีน phaC แบบ Over Expression  
ในแบคทีเรยี สายพนัธุ ์Alcaligenes latus ซึง่เป็นแบคทีเรยี

ท่ีสามารถผลิต PHB ได้จะช่วยให้เซลล์สามารถสะสม 
PHB ในปริมาณสูงขึ้น [49] การศึกษาการแสดงออกของ

ยีนในแบคทีเรียสายพันธุ์ Burkholderia sp. จ�านวน 4 ยีน

ที่เกี่ยวข้องกับการสังเคราะห์ PHA ได้แก่ PHA synthase 
(phaC), β-ketothiolase (phaA), acetoacetyl-CoA  
reductase (phaB) และ PHA synthesis regulator (phaR) 
ซึ่งเมื่อท�าการศึกษาการแสดงออกของยีนในแบคทีเรีย

สายพันธุ ์ C. necator พบว่ามีการสะสม PHA ชนิด 

โคโพลเิมอร์ (co-polymer) ทีไ่ม่พบการสะสมในแบคทเีรยี

สายพนัธุ ์Burkholderia sp. เช่น poly(3-hydroxybutyrate- 
co-4-hydroxybutyrate) [50]
 ในทางตรงกันข้ามแบคทีเรียบางสายพันธุ์ท่ีไม่พบ

รายงานการผลิต PHA เช่น E. coli สามารถน�ามาผลิต

อนุพันธ์ของ PHA ได้จากการใช้เทคโนโลยี (Genome 
Project) จึงท�าให้ E. coli เป็นแบคทีเรียท่ีได้รับความ

สนใจต่อการน�ามาใช้ในการผลติ PHA เป็นอย่างมาก [40] 
รายงานวิจัยการใช้ E. coli ในการผลิต PHA เป็นครั้งแรก

ด้วยการศึกษาการแสดงออกของยีน (Gene Expression)  
ท่ีเก่ียวข้องในวถิกีารสงัเคราะห์ PHB ของเชือ้ Alcaligenes  
eutrophus [51] ต่อมามรีายงานวจิยัอกีจ�านวนมากท่ีกล่าวถงึ 

การใช้ Recombinant E. coli ในการสังเคราะห์พลาสติก

ชีวภาพกลุ่ม PHA เช่น การแสดงออกของยีนท่ีควบคุม

การสังเคราะห์ PHB จากเชือ้ Streptomyces aureofaciens 
ใน E. coli พบว่า Recombinant E. coli สามารถสะสม 
PHB ในปรมิาณมากเมือ่เพาะเลีย้งในอาหารเลีย้งเชือ้ทีใ่ช้  
กลเีซอรอลเป็นแหล่งคาร์บอนร่วมกับการใช้ Yeast Extract  
และ Peptone เป็นแหล่งไนโตรเจน [52] นอกจากนี ้ผลการ 

วิจัยของ Lee แสดงให้ทราบว่า E. coli สามารถสะสม 
(R)-3-hydroxybutyric acid (R3HB) โดยการได้รับยีน

ในกลไกการสังเคราะห์ PHA จากเชือ้แบคทเีรยี Ralstonia 
eutropha ในสภาวะ การเพาะเลีย้งทีใ่ช้น�า้ตาลกลโูคสเป็น

แหล่งคาร์บอน [53] ขณะทีก่ารแสดงออกของยนี butyrate 
kinase (Buk) และ phosphotransbutyrylase (Ptb) แยกจาก 

เชือ้แบคทเีรยี Clostridium acetobutylicum และอกีสองยนี  
phaE และ phaC ที่ควบคุมการท�างานของเอนไซม์ PHA 
Synthase จากเชือ้แบคทเีรยีสายพนัธุ ์Thiocapsa pfennigii  
โดยให้ E. coli ท�าหน้าท่ีใน การสงัเคราะห์ PHA จากการใช้ 

กรดไขมนัชนดิ Hydroxyl Fatty Acids เป็นสารตัง้ต้น พบว่า

เชือ้สามารถสงัเคราะห์โพลเีมอร์ชนดิ 3-hydroxybutyrate 
(3HB), 4-hydroxybutyrate (4HB), และ 4-hydroxyvalerate  
(4HV) ซึง่สอดคล้องกบัชนดิของสารตัง้ต้นท่ีใช้ในการผลติ  
[54] การศึกษาการแสดงออกของกลุ่มยีน phaECHme 
ซึ่งควบคุมการผลิต poly(3-hydroxybutyrate-co-3- 
hydroxyvalerate) (PHBV) ทีแ่ยกจากแบคทเีรยีสายพนัธุ์ 
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Haloferax mediterranei  โดยใช้  recombinant  E.  coli  [55]  
นอกจากนีย้งัพบ การแสดงออกของยนี phaC ซึง่ท�าหน้าที่ 

ควบคุมการเชือ่มต่อโพลเิมอร์ในโครงสร้างของ PHA ร่วมกับ 

ยีนอื่นๆ ในวิถีการสังเคราะห์ ซึ่งสามารถแยกได้จากเชื้อ 

แบคทเีรยีสายพนัธุ ์ Chromobacterium  sp.  พบว่า  Recombinant  
E. coli สามารถสะสม PHA ได้สงูกว่าการสะสมในแบคทีเรยี 

สายพนัธุ ์C. necator ซึง่เป็นกลุม่ควบคุมได้ถงึ 8 เท่า [56]

4. สรุป

 เนื่องด้วยปัจจุบันสภาวะด้านสิ่งแวดล้อมจัดเป็น

ปัญหาที่ส�าคัญและได้รับความสนใจจากทุกภาคส่วน 
โดยเฉพาะปัญหาการสะสมขยะพลาสติก รวมทั้งปัญหา

การขาดแคลนทรัพยากรน�้ามันซึ่งเป็นวัตถุดิบส�าคัญ 
ในการผลิตพลาสติก จึงท�าให้เกิดการศึกษาเพื่อหา                
แนวทางการน�าพลาสติกชีวภาพมาใช้ให้เกิดประโยชน์

มากขึ้น ทั้งยังมีการพัฒนากระบวนการผลิตเพื่อให้

จลุนิทรย์ีท่ีมคีวามสามารถในการผลติพลาสตกิชวีภาพได้

มศีกัยภาพในการผลติเพือ่ตอบสนองต่อความต้องการใน

ปัจจบุนันอกจากการหาสภาวะการเพาะเลีย้งและชนดิของ

สารตั้งต้นที่เหมาะสมต่อการผลิต PHA แล้ว ในการผลิต 

ระดับอตุสาหกรรม ยงัจ�าเป็นต้องพจิารณาถงึต้นทุนการผลติ 

ให้เหมาะสมอกีด้วย ซึง่ทางเลอืกหนึง่กค็อืการเลอืกใช้วสัดุ 

เหลือทิ้งจากการเกษตรหรืออุตสาหกรรมต่างๆ มาเป็น

แหล่งคาร์บอนในอาหารเลีย้งเชือ้ส�าหรบัการผลติในระดับ

อุตสาหกรรม แต่ในทางกลับกันอาจน�าไปสู่การใช้ต้นทุน 

ที่สูงขึ้นในขั้นตอนของการเก็บเก่ียว PHA ดังนั้นจึงได้มี

การศกึษาถงึแนวทางในการผลติ PHA ให้มปีระสทิธภิาพ

และไม่ก่อให้เกิดปัญหาในขั้นตอนของการท�าให้บริสุทธิ์

เมือ่ผลติ PHA จากวสัดุเหลอืทิง้ อนัได้แก่ การใช้จลุนิทรย์ี 

ตดัต่อพนัธกุรรมซึง่ปัจจบุนัพบว่ามรีายงานวจิยัจ�านวนมาก 

ที่ได้อภิปรายถึงขีดความสามารถในการผลิต PHA และ

อนุพันธ์โดยการแสดงออกของยีนที่เก่ียวข้องในวิถีการ

สังเคราะห์โดยใช้จุลินทรีย์หลากหลายสายพันธุ์ ซึ่งนับว่า

เป็นเทคโนโลยีที่ก่อให้เกิดประโยชน์อย่างยิ่งต่อการผลิต 
PHA ในระดับอุตสาหกรรมต่อไป
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