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MCL- Poly (3HA)   

 Medium chain leught pcgy (3hA))پلي هيدروكسي آلكانوئات هاي با طول متوسط 

گروه بزرگي از پلي استرهاي طبيعي هستند كه توسط باكتري ها توليد مي شوند و تنـوع  

ساختاري بالقوه و بالفعل بالاي اين پليمرها باعث افزايش توجه نسبت به توليد اقتصـادي  

كنترل مونورهاي تشكيل دهنده و استراتژي هاي مختلـف تخميـر كـه    . است  آن ها شده

علاوه بـر آن پلـي   . امكان طراحي و ساخت پليمرهاي با ساختار ويژه را فراهم مي سازد 

(3HA)  هاي فعال شده براي تغييرات شيميايي بيشتر نيز توليد شده اند .  

كه متعلق به همولوژي  Pseudemenasدر طبيعت به اعضاي از جنس  MCLPHAتوليد 

rRNA  نوعI  درميان اين جنس گونـه هـاي   . هستند محدود مي شودP .flueresceus , 

.aeruginesa    P  ،P.oleovorans ،P.lemonnieri    ،P . testeroni    ،P . puteda      ،

  . قرار دارند 

MCL –poly3HA    انـواع پلـي    تنها يك نوع پليمر نيست بلكه خـانواده هـاي بزرگـي از

استرها است كه تركيب و ويژگي هاي آن بـا توجـه بـه تركيـب مونورهـاي در دسـترس       

شناسايي شده انـد كـه داراي    MCL –poly3HAنوع  100متفاوت است تاكنون بيش از 

كربن و زنجيره هاي متنوع اشـباع ، غيـر اشـباع ، بـدون شـاخه ،       16تا  6مونورهاي بين 

علاوه بـر ايـن هـا مونومرهـاي بـا انـواع       . آروماتيك هستند ي آليفاتيك ، يا  داراي شاخه

گروههاي جانبي فعال نظير اتم هاي هالوژن ، هيدروكسي ، اپوكسي ، سيانو ، كربوكسـيل  
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، فنوكسيل ، سيانوفنوكسـي ، نيتروفنوكسـي و همچنـين كربوكسـيل اسـتري شـده قابـل        

لـت خاصـيت فضـا    تمـامي پيونـدها بـه ع   . هستند  MCL –poly3HAپليمريزه شدن به 

وزن مولكولي پليمرها بسته بـه نـوع   . مي باشند  Rويژگي آنزيم هاي پليمر از به صورت 

  . است  3× 106تا  2× 105ميكروارگانيسم ، نوع پليمر و شرايط رشد بين 

  نقش زيستي 

MCL –poly3HA ي كربن ، انرژي در باكتري ها عمل مي كنند  ها به عنوان منابع ذخيره

از آنجا كه ايـن  . كربن مازاد بر نياز در محيط موجود است توليد مي شوند  و هنگامي كه

تركيبات به صورت پليمر ذخيره مي شوند بنـابراين تغييـر محسوسـي در فشـار اسـمزي      

هنگامي كه منبع كربن خارج سلولي كاهش يابد ايـن پليمرهـا توسـط    . سلول نمي دهند 

تبديل منابع . مورد استفاده قرار مي گيرند  آنزيم هاي دپليمراز درون سلولي تجزيه شده و

غذايي اضافه به مواد ذخيره اي داراي ارزش بقـا اسـت چـون دسترسـي ميكروارگانيسـم      

  . هاي رقيب را به آنها كاهش مي دهد 

. ميتواند داشته باشد در سم زدايي اسـت   MCL –poly3HAكاركرد احتمالي ديگري كه 

هـا و اسـيدهاي چـرب در غلظـت هـاي پـايين بـراي        تركيباتي مثل آلكان ها ، آلكـانول  

 MCLميكروارگانيسم ها سمي محسوب مي شوند و حذف سريع آنها از طريق تبديلشان 

–poly3HA زيستايي ميكروارگانيسم ها را افزايش مي دهد .  

MCL   در مقابلSCL    
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ديده مي شـود و هـر نـاظري كاركردهـاي متنـوع را       poly3HAدر طبيعت انواع مختلف 

– MCLهنگامي كه منبع غذايي باكتري تركيبات آليفاتيـك باشـند   . براي آنها انتظار دارد 

poly3HA  در مقابل . ها فرم مناسبي براي ذخيره سازي هستندSCL – Pcly (3HA)  ها

اگر فرض كنيم كـه مونورهـاي    . در حضور كربوهيدرات بهتر و بهينه تر به نظر مي رسند 

poly3HA شدن توسط  پس از دپليمريزهATP  دراين صورت به عنـوان  . فعال مي شوند

و سپس تبديل آن به استيل كوآ نسـبت   MCL –poly3HAمثال تبديل كانوئيك اسيد به 

در صورتي . اضافي را مي طلبد  ATPبه تبديل مستقيم آن به استيل كوآ تنها مصرف يك 

بايـد مصـرف     ATPمولكـول   5/2باشد } SCL –poly3HA }poly3HAكه اگر پليمر 

در حفـظ   MCL –poly3HAدركنار صرفه جويي در انـرژي توانـايي   ) .  -شكل ( شود 

تبديل كانوئيـك اسـيد بـه    . ي مولكول نيز بيشتر است  (Reducing power)قدرت احيا 

مي شـود و بـاقي قـدرت     FADHهيدروكسي كانوئيك اسيد تنها منجر به توليد يك  -3

بوتيريـك   –هيدوركسـي   -3در مقابـل تبـديل آن بـه    . احيا در مولكول محفوظ مي ماند 

توليد مـي كنـد و قـدرت احيـاي كمتـري را در       FADH  4و  NADH  5/1اسيد معادل 

  . مولكول باقي مي گذارد 

ها در صورت استفاده از كربوهيدرات هـا منـابع ذخيـره ي      SCL –poly3HAدر مقابل 

از طريـق سـنتز    MCL –poly3HAاين امر بدين خاطر است كـه توليـد   . بهتري هستند 
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و قدرت احياي بيشتري است بـا تجزيـه ي آن توسـط     ATPاسيد چرب نيازمند مصرف 

  . اكسيد اسيون  –مسير بتا 

 MCL –poly3HAبنابراين به طور خلاصه در صورت استفاده از سوبستراهاي آليفاتيـك  

 SCLدراتي يك تركيب ذخيره اي مناسب و در صورت استفاده از سوبسترا هاي كربوهي

–poly3HA  يك تركيب ذخيره اي مناسب است .  

  : بيوسنتز و متابوليسم 

 MCL –poly3HAهمانطور كه پيشتر اشاره شـد ، نـوع مونومرهـاي تشـكيل دهنـده ي      

 n–بسته به نوع   P.olecvoransمثلا در . بستگي به نوع منبع كربن حاضر در محيط دارد 

در طـي ايـن آزمايشـها    . ليمر محصول متفاوت است آلكاني كه به باكتري داده شود نوع پ

بنـابراين  . ديده شده كه اين آلكان طي از دست دادن گروههاي دو كربنه تجزينه شده اند 

مطـرح  . دخيل باشـد   MCL –poly3HAاكسيد اسيون در سنتز  –احتمال اينكه مسير بتا 

مسير معمول سـنتز  . د شده اين نوع نتايج بعدا تائيد شده و ژن هاي مربوط شناسايي شدن

MCL –poly3HA  آمده است شـكل مقابـل بتـا    –اكسيداسيون در شكل  –از طريق بتا- 

بـدين طريـق نيـز توليـد      MCL –poly3HAاكسيداسيون مسير بيوسنتز اسيدهاي چرب 

  : ميشود 

 p.putedeبـه عنـوان مثـال رد    . نتايج آزمايشها با طبيعت اين مسـيرها سـازگار هسـتند    

kt2442 وع مسير متفاوت براي تبديل هگزانوئيك اسيد به سه نMCL –poly3HA  قابل
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 –مشاهده است هگزانوئيك اسيد مي تواند مسـتقيما پـس طـي يـك نـيم چرخـه از بتـا        

 PHAهگزانوئيـك اسـيد شـده و در سـاختار      –هيدروكسـي   -3اكسيداسيون تبديل بـه  

ستيل ـ كـوآ تبـديل شـده و     اكسيداسيون تماما به ا -يا آنكه در چرخه ي بتا. شركت كند 

از طرف ديگـر  . بكار گرفته شود  C14تا  C 6استيل كوآ براي بيوسنتز مونومرهاي مختلف 

ي اسـيدهاي چـرب    Denevoوجود مونومرهاي غير اشباع حاكي از آن است كـه سـنتز   

همچنين مداركي مبني بر طويل شدن خود هگزانوئيك اسـيد وجـود   . صورت مي پذيرد 

  . دارد 

ديگر تركيباتي بي ارتباط چون گلوكز ، فروكتـوز و گليسـرول هـم ميتواننـد بـه       از طرف

MCL –poly3HA  اين نوع پليمرها تنهـا مونومرهـاي   . تبديل شوندC8   وC10   دارنـد .

– MCLعلاوه بر اين حضور وابسته به دماي اسيدهاي چرب غير اشـباع و قطـع توليـد    

poly3HA  در حضور سرولنين(Cerulenin)   ) يك مهار كننده ي سنتز اسيدهاي چرب

  .را تائيد مي كند ) مسير دوم ( تبديل اين تركيبات از طريق بيوسنتز اسيدهاي چرب ) 
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    pseudemenasطراحي فرآيند در دو گونه ي 

بيشتر روي بهينـه سـازي فاكتورهـاي چـون      MCL –poly3HAطراحي فرايند در توليد 

yield , producfivity   و درصد poly3HA  توليد . در بيومس توجه داشته استMCL 

–poly3HA  در مقياس پايلوت در موردp.putida   و p. oleovoraw    به خـوبي مطالعـه

اين دو گونه تفاوت بسيار زيادي را در شراي توليد نسبت به يكـديگر نشـان   . شده است 

  . مي دهند 

p.oleovoran   به علت حضور پلازميدOCI 1  لكـان هـا و آلكـن هـا بـه      مي تواند از آ

قادر به اين كار نيست ولي در مقابل مـي توانـد     P.putidan. عنوان سوبستر استفاده كند 

قـادر اسـت     p . putida. مصـرف كنـد    MCL –poly3HAكربوهيدرات را براي توليد 

MCL –poly3HA  هنگـامي كـه منـابع بـه فراوانـي در دسـترس       ( را در فاز رشد نمايي

تنها در صورتيكه كمبود يكـي از منـابع    p. oleovoranكند ، در حالي كه  توليد) هستند 

  . مي زند  MCL –poly3HAرشد را محدود كرده باشد دست به توليد 

p. olevoran  

و   fed- batchدر شـرايط   MCL –poly3HAبـراي توليـد     p. oleovoramاستفاده از  

ي رشد دو فازي شامل يـك فـاز   محيط ها. صورت گرفته است   (continuom )پيوسته 

وجود فاز الي در فرمانتوراين امكـان را  . آبي محتوي باكتري و يك فاز آلي اكتان بوده اند 

فراهم مي سازد كه بدون وارد كردن مرتب تركيبات كربني ، منبع كـربن بـاكتري همـواره    



  ٧

-1غلظت بيومن به ) ساعت  48( اوليه   batchپس ازيك فاز . تامين باشد 
gl1/37   رسـد

پس از اين زمـان نيتـروژن بـه صـورت منبـع      . بود  MCL –poly3HAو  33%كه حاوي 

-1معادل   pooductivityبه طور كل . محدود در آمد 
gh

1-
 h  25/0  بدست آمده است .  

-1كشت در شرايط پيوسته بـا نـرخ رشـد    
h  05/0   در اكثـرproductivity  1-

 gl 58/0 و

-1حـداكثر غلظـت بيـومس    
gh

1-
 l58/0      انجـام شـده ولـي در شـرايط محتـوايMCL –

poly3HA  به نظر مي رسـد كـه توانـايي نگهـداري بيـو پليمـر را       . كاهش يافت % 20به

  . كاهش مي دهد 

 -1براي بهتر شدن كار ، محيط هاي كشت براي نتيجه دادن چگالي حدود 
gl 100   سـلول

ــومس   fed – batchدر شــرايط . تنظــيم شــدند  ــهبيشــينه ي غلظــت بي و  gl 12 -1ب

priductivity  بيــومس بــهgl 
– productivity   ،MCLامــا . افــزايش يافــت  8/1 1- 

poly3HA    1پايين و در حـدود-
gh

1-
 l34/0   ارائـه ي همـين شـرايط بـه محـيط      . بـود

chemistat      كه در بالا معرفي شد نيز موجب افزايش درصد بيـوپليمر نشـده و محتـواي

MCL –poly3HA علـت پـايين مانـدن متحـواي     . باقي مانـده  % 10دود در سلول در ح

MCL –poly3HA      فمانتاسـيون  . در اين شـرايط هنـوز مشـخص نيسـتfed –batch  

ديگري نيز با سوبستراي اكتانول و اكتـانوآت انجـام شـد و در حضـور اكسـيژن خـالص       

-1به    pooductivityو  37%به  MCL –poly3HAدرصد 
gh

1-
 l 3/9  بـه علـت   . رسيد

  . مع سمي اكتانوآت غلظت هاي بالاتر بيومس غير قابل دسترسي بود تج
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به كار گرفته شد شـامل   MCL –poly3HAيك فرايند بهينه و كارا كه براي توليد بيشتر 

ي دوم  ي نخسـت بيـومس توليـد شـد و در مرحلـه      در مرحله. دو مرحله ي پيوسته بود 

MCL –poly3HA  ل بــه محتــواي ســلو 63%در غيــاب نيتــروژن بــهproductivity          ،

1-
gh

1-
 l06/1  اين رقم بيشترين مقدار توليـد شـده ي   . رسيدMCL –poly3HA  درpl 

oloeavoram   است   (1997)تاكنون .  

p. putide  

نيازي نيست  p.oleovoram، برخلاف  p.putidaتوسط  MCL –poly3HAبراي توليد  

قـادر بـه    p.putidaاز طرف ديگر . داده شود  كه باكتري حتما در شرايط كمبود منبع قرار

مصرف آلكان ها و آلكن ها نيست و در عوض از اسيدهاي چرب به عنـوان منبـع كـربن    

از اسيدهاي چرب نمي توان به عنـوان فـاز دوم در   . براي اين باكتري استفاده شده است 

در شـرايط   .فرمانتور استفاده كرد چون غلظت بالاي آنها براي بـاكتري هـا سـمي اسـت     

در  33%را با محتـواي   MCL –poly3HAبا استفاده از اولئيك اسيد   p . putidaپيوسته 

-1غلظت 
gl 30  و باpooductivity   ،1-

gh
1-

 l67/0  توليد كرده است .  

روي اين باكتري نياز بود كه غلظت اسيدهاي چـرب   fed – bafchبراي آزمايش شرايط 

ه بالا رفتن آن باعث ممانعـت از توليـد نشـده و پـايين     به طريقي سنجيده و تنظيم شود ك

بـراي سـنجش    HPLCروش هـاي  . آمدن آن نيز ادامه رشد باكتري ها را محدود نكنـد  

تركيبات آليفاتيك معرفي شده اند ولي اين روشها كارايي لازم را براي سنجش اسـيدهاي  



  ٩

 Exhansticnلـوب  در عوض ، براي تامين شرايط مط. چرب طويل در محيط آبي ندارند 

سوبسترا كه به خاطر افزايش ناگهاني غلظت اكسيژن ايجاد مي شـد بـه عنـوان سـيگنالي     

به محيط در نظر گرفته شد ) به صورت يك پالس ( براي وارد كردن مقداري اسيد چرب 

به اين ترتيب و مدت زماني كمبود اسيد چرب حداقل و امكان مسموميت نيـز كـاهش   . 

از اسيدهاي چرب روغن نارگيل به عنوان سوبسترا در اين مسمويت نيز با استفاده . يافت 

با استفاده از اسيدهاي چرب روغـن نارگيـل بـه عنـوان سوبسـترا در ايـن       . كاهش يافت 

– MCL 59%ســاعت بدســت آمــد كــه محتــوي  36بيــومس پــس از  gl131 -1فراينــد

poly3HA  باpooductivity   ،1-
gh

1-
 l3/2 ان گزارش شـده تـاكنون   بود كه بالاترين ميز

همين آزمايش با اسيدهاي چرب حاصل از تركيبات ديگري نظير بـا مخلـوطي از   . است 

بـا مونومرهـاي    MCL –poly3HAآنها با موفقيت انجام شـده اسـت كـه امكـان توليـد      

بـراي   fed-batchايـن نتـايج نشـان مـي دهنـد كـه فراينـد        . مختلف فراهم ساخته است

p.putida يومن پايين كه در مناسب است و بchemiytat   ، ايجاد مي شـودcale – up  آن

  .را از لحاظ اقتصادي مشكل مي كند

  MCL –poly3HAتنظيم مونومرهاي 

اكسيداسيون بيوسنتز اسيدهاي –همانطور كه در بخش بيوشيمي گفته شد، چرخه هاي بتا 

چرخه هـا  ازآنجا كه اعضاي اين . دخيل هستند  MCL –poly3HAچرب، در متابوليسم 
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دسـتكاري و  . شدت غير اختصاصـي هسـتند   PHAو همچنين آنزيم هاي سنتز كننده ي 

از طريـق تغييـر سوبسـتر امكـان      MCL –poly3HAتعيين مونومرهاي تشكيل دهنده ي 

  . پذير است 

يـك  ( اسـتفاده از اولئيـك اسـيد    .  MCL –poly3HAطول و عدم اشباعيت مونومرهاي 

به ترتيب باعـث   c 14 :3و  16c: 3اسيد چرب هاي  –كسي هيدور -3پيوند غير اشباع و 

        MCL –poly3HAحضــور مونومرهــاي داراي يــك، دو و ســه پيونــد غيــر اشــباع در  

اكـتن ميـزان    -1اكتن بسته بـه نـوع    -1همچنين استفاده از مخلوطي از اكتان و . مي شود

استفاده از اسيدهاي چـرب،  همچنين . تغيير مي كند 50% تا  0% پيوندهاي غير اشباع بين 

– MCLآلكان ها و يا آلكن هاي با طول هاي مختلف حضور مونومرهاي متناسبي را در 

poly3HA     باعث مي شود و در صورت استفاده از مخلوط ها نوع مونومرهـا بسـتگي بـه

با استفاده از اسيدهاي چـرب   MCL –poly3HA. نسبت سوبستراهاي استفاده شده دارد

نيز قابـل توليـد اسـت و بنـابراين راه حـل       talleilتوليدات صنعتي نظير  حاصل از مازاد

جالب اينجاست كـه مگـر   . خوب و ارزاني براي تجديد بسياري از منابع محسوب ميشود

در مورد مونومرهاي         دار و گروه بزرگـي از تـك مونومرهـاي بـا فراوانـي پـايين ،       

پليمر حاصل از اولئيك اسـيد نداشـته   تفاوت چنداني با  MCL –poly3HAساختار كلي 

  . است
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  با ديگر كاركردها  MCL –poly3HAتوليد 

 poly3HA  هايي كه در مونومرهاي خود حاوي زنجيره هاي جانبي باشند   .poly3HA  

– MCLيكـي از روش هـاي قابـل اسـتفاده بـراي توليـد       . هاي فعال ناميده مـي شـوند  

poly3HA  به طور كلـي سوبسـتراهاي   . نوع سوبستر استفعال استفاده ي همزمان از دو

سوبستراهايي كـه باعـث رشـد    .  1: سه گروه تقسيم مي شوند MCL –poly3HAتوليد 

  .سلول مي شوند ولي باعث توليد پليمر نمي شوند

. 3. سوبسـتراها كـه باعـث توليـد پليمـر مــي شـوند ولـي باعـث رشـد نمـي شــوند           . 2

حال با توجه به نوع سوبسترا . پليمر مي شوند سوبستراهايي كه باعث رشد سلول و توليد

نشان داده شده اسـت  . ي بيوپليمر مطلوب بايد طراحي شوند روشهاي غذادهي براي تهيه

آكتانوئيك اسيد كه / آن نداشت يا گلوكز / كه استفاده از مخلوط منابع كربن نظير نيترات 

فعال  MCL –poly3HAد به ترتيب باعث رشد سلول و توليد پليمر مي شوند براي تولي

بدين ترتيـب كربوهيـدرات هـا بـراي تـامين نـايز انـرژي سـلول و         . روش مناسبي است

  .اسيدهاي چرب براي تامين سوبستراي توليد پليمر استفاده ميشوند

روش ديگر استفاده از فرايندهاي دو مرحله اي است كه مثالي از آن نيـز پيشـتر درمـورد    

p.oleovosan  ول تركيبات كمك كننده به رشد درمحيط كشت      داده در مرحله ا. آمد
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– MCLشده و در مرحله دوم سوبستراهاي پليمر با كمـك ايـن روش توليـد انـواعي از     

poly3HA  با گروههاي چند فلئوره ، سيانو و نيتروفنوكسي توليد شده اند .  

مـي  روي حلال هاي آلي روش هاي ديگري را  MCL –poly3HAرشد باكتري و توليد 

هگزن ، ابتدا اين حلال توسط حلال غيـر متابوليـت ديگـري رقيـق      -1مثلا براي . طلبد 

در ايـن  . شـده اسـت    MCL –poly3HAتبديل بـه   p.oleovoramشده و سپس توسط 

نشان داده شده كه محدود شـدن منبـع كـردن بـه توليـد      . مورد شرايط كشت پيوسته بود 

  . كمك مي كند MCL –poly3HAبيشتر 

  ل اكسيژن انتقا

نـرخ مصـرف   . اهميـت بسـزايي دارد    MCL –poly3HAانتقال اكسيژن در فرايند توليد 

-اكسيژن در فرايند بسيار بالا و در حدد 
h

1-
 l mm200  تا-

h
1-

 l
 

mm220   است هنگـامي

كه از تركيبات احيا شده اي نظير آلكان ها و اسيدهاي چرب به عنـوان سوبسـتر اسـتفاده    

– MCLاكسيژن بـراي آن       و تبـديل آن هـا بـه مونومرهـاي       مي شود، مقدار زيادي

poly3HA در فرمانتاسيون .مورد نياز استfed-batch    توسـطp.putida     كـه بيشـتر در

و غلظـت   productivityمورد آن بحث شده انتقال اكسـيژن محـدود كننـده ي رشـد و     

مام اكسيژن بـراي  پس از مدتي رشد بيومس متوقف مي شود چون ت. بيومس نهايي است 

تمـامي فاكتورهـاي فراينـد نظيـر،     . حفظ حالـت موجـود سـلول هـا مصـرف مـي شـود       

productivity   علظت نهايي بيومس، علظت نهايي ،poly3HA   و غيره ، حداكثر ميـزان
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از طريق ديگر افزايش بـيش از حـد انتقـال    . انتقال اكسيژن در طي فرمانتاسيون وابسته اند

اد از حد آن و توليد حرارت اضافه ميشود كه مشكلات جديدي اكسيژن باعث مصرف زي

  . را ايجاد مي كند

براي كاهش مصرف اكسيژن روش هاي مختلفي پيشنهاد شده اند كه در اينجا دو مورد را 

 poly3HA     نخسـت، بـا افـزايش محتـواي     . كه از بقيه موفق تر بوده اند را آورده ايـم 

دوم ، با استفاده از تركيبات اكسيد شده نيـاز  . ي يابدبيومس ميزان اكسيژن سلول كاهش م

به عنوان مثال، امكان استفاده ي همزمـان از نيتـرات و   . به مصرف اكسيژن كاهش مي يابد

وجـود    p.putidaبراي  fed-batchاكتانوئيل اسيد يا گلوكز و اكتانوئيك اسيد در شرايط 

توانـايي مصـرف سوبسـتراهاي بـي      ها pseudcmcnasاين يافته نشان يم دهد كه . دارد 

  .ارتباط را حق در شرايط وجود منبع مازاد بر نياز دارند

  ژنتيك مولكولي و سويه هاي نوتركيب 

به كـار گرفتـه شـده     MCL –poly3HAروش ديگري كه براي افزايش توليد و محتواي 

 بـا ايـن هـدف سـويه هـاي نوتركيـب از      . است، دستكاري ژنتيكي باكتري ها بوده است 

pseudemenad  ها و :E.ccli  تهيه شده است .  
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pseudemenad  هاي نوتركيب  

po2  ،p.pleovorans  ،p.putida kt2442  وp.aeroginosa pao1  از لحاظ توليدMCL 

–poly3HA   نتـايج مطالعـات   . بيشتر از ديگر سويه ها از لحاظ ژنتيكي مطالعه شـده انـد

پليمراز هستند كه   poly3HAتري ها داراي دو ژنتيك مولكولي نشان مي دهد كه اين باك

نشان  p.oleovoransدرمورد . كه شده اند phac 1,phac2با عنوان  phaژني  clusterدر 

و . داده شده است كه اين دو آنزيم تفاوت اندكي از لحاظ اختصاصيت با يكـديگر دارنـد  

اضـاله كـردن كپـي هـاي     . دهر كدام به تنهايي مي توانند كار سنتز را به تنهايي انجام دهن

در  MCL –poly3HAاضافي از اين ژن ها به بـاكتري باعـث دو برابـر شـدن محتـواي      

ولي در شرايط منابع محدود تغييـر چنـداني در محتـواي      . شرايط منابع نامحدود مي شود

poly3HA  آزمايش مشابه در مورد . ديده نمي شودp.putida  نتايج مشابهي رسيده اند و

كه تاكنون توليد شده انـد رقيـب    pseudemonasدهند كه سويه هاي نوتركيب نشان مي 

  .نيستند MCL –poly3HAخوبي براي سويه هاي وحشي در توليد 

اما اين سويه ها براي توليد پليمرهايي با مونومرهاي غير عادي بـه خـوبي قابـل اسـتفاده     

  Thiocapsa pfennung: سنتاز  poly(BHA)كه ژن   p.putidaمثلا سويه اي از . هستند

هيدروكسي هگزانوئيك اسيد ،  -5توانسته است از  fed-batchرا بيان مي كند در شرايط 

از   poly3HAهيدوركسي اكتانوئيك اسيد اسـت    -5هيدوركسي هپتانوئيك اسيد و  -5
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آزمـايش  . همين مونومرها بسازد و فاكتورهاي فرمانتاسيون هم در حد خـوبي بـوده انـد    

غيـر معمـول تاييـد     MCL –poly3HAهاي مشابه نيز موقعيت اين سويه ها را در توليد 

  .مي كنند

E.coli  نوتركيب  

  Downstreanفرايندهاي 

شـبيه روش  . به كار گرفته مي شـوند  MCL –poly3HAروش هاي جداسازي كه براي  

ير كلروفرم اين روش ها با استفاده از حلال هاي كلردار نظ. هستند  PBHهاي جداسازي 

گزارش هاي تازه تر حاكي از آن هستند كه مي تـوان از  . با متيلن كلرايد انجام مي شوند 

هگزان يا استون به جاي حلال هاي كلردار استفاده كرد و سپس رسوب دهي را با كمـك  

 MCLبدين طريق . مثل متانول انجام داد) كه پليمر در آن نامحلول است ( حلال ديگري 

–poly3HA خلوص جداسازي مي شود با.  

روش ديگري كه براي جداسازي ارائه شده و به جاي حلال ها بر سانتريفيوژ متكي است 

ابتدا سلول ها به كمك سانتريفيوژ از محيط كشت جدا مي شوند . بدين صورت مي باشد

اعضاي سلولي از يكديگر   (detergent)سپس با استفاده از آن مخلوط پروتئاز و شوينده 

چگـالي نزديـك آب دارنـد و در طـي      MCL –poly3HAگرانـول هـا   . مي شـوند جدا 

سانتريفيوژ دوباره رسوب نمي كنند و درعوض روي آب تشكيل يك لانكس با خلـوص  
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كرومورومي باعث افزايش شـديد ويسـكوزيته    DNAاز آنجا كه وجود . را مي دهند %95

بـه بـاكتري وارد    staphylococcus aureusي آب مي شود يك ژن كه كننده ي نوكلئاز 

 DNAشده و به فضاي پري پلاسي هدف گيري شده است تا بعـد از ليـز شـدن سـلول     

  . كروموزومي شكسته شده و تاثيري روي ويسكوزيته نداشته باشد

فوق بحراني هـم مـي تواننـد بـا خلـوص         CO2علاوه بر روش هاي ارائه شده در بالا، 

  .ها خالص سازي كنددر يك مرحله پليمر را از سلول   %100

  توليد

MCL –poly3HA   در مقابـلpoly3HA        هنـوز بـه مرحلـه ي توليـد انبـوه و اقتصـادي

در زير ابتـدا تفـاوت هـاي    . ولي كاربردهاي فراواني براي آن ارائه شده اند. نرسيده است

آورده شده و سپس خلاصه اي از  DCL –poly3HAدر مقابل  MCL –poly3HAتوليد 

  .آمده است MCL –poly3HAكاربردهاي 

   DCL –poly3HAدر مقابل توليد  MCL –poly3HAتوليد 

مورد توجه بيشتري قـرار   MCL –poly3HAنسبت  SCL –poly3HAپارامترهاي توليد 

ليسـتي از  . لذا مقايسه همين دو پليمر با يكديگر جالب بـه نظـر مـي رسـد    . گرفته است 

نگاهي به اين جدول مي توان دريافـت  با . تفاوت هاي اين دو پليمر در جدول آمده است

– MCLكه نخستين تفاوت محسوس و سهم بين اين دو كمتر بودن محتواي پليمري در 

poly3HA  است كهProductivity  وyeild  را كاهش داده و هزينه هايDownstream  
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gl -1در نسـبت وزنـي    poly3HA. و مواد زائد را افزايش مي دهـد  
 

m 24/1    نسـبت بـه

بسته به نوع  MCL –poly3HAكل توليد مي شود در حالي كه اين عدد در مورد بيومس 

gl -1مونومرها در حدود 
 

m00/1  همچنين درصد وزني نيز همانطور كه در جدول . است

  .محسوب مي شود MCL –poly3HAامده اختلاف فاحشي دارد كه از علل توجه به 

  ها  patentكاربردها و 

مانند پليمرهاي شيميايي قابل تغيير و طراحـي   MCL –poly3HAاز آنجا كه مونومرهاي 

ايـن پليمـر را بـه    . بسيار خوبي براي كاربردهاي خاص مي باشـد  caseاين پليمر . هستند

علاوه بر آن بـه علـت يكـي     A,B.شكل ها و يا ساختمان هاي مختلف مي توان ساخت 

ب تشكيل لاتكس داده با آن اين تركيبات در آ MCL –poly3HAبودن چگالي دانه هاي 

  . و در اب و ديگر حلال ها قابل تغيير شيميايي هستند

A( MCL –poly3HA هاي غير اشباع از لحاظ شيميايي فعال و بي شكل هستند .B ( به

طور كلي به علت ويژگي هاي بيان شده اين پليمرها براي استفاده در انواع مواد بسته 

. شتي يك بار مصرف بسيار مناسب هسـتند بندي كننده ي تجزيه پذير و يا لوازم بهدا

در كنار اينها رد محيط هاي دريايي كه لـوازم تجزيـه ناپـذير تخريـب فراوانـي را بـه       

– MCLمحيط ها وارد كرده اند استفاده از تورهاي ماهيگيري يا ديگر وسائل نظير از 

poly3HA گزينه ي بهتري است.  



  ١٨

ي بسـيار اميـدوار كننـده اسـت و     در بيوتكنولوژي پزشـك  MCL –poly3HAاستفاده از 

 Rubbeها ،  PSAهايي درمورد استفاده از اين پليمرها در  Patentهمچنين گزارش ها و 

كه اكنون استفاده ي انـواع روغنـي آنهـا در بسـياري از     ( تجزيه پذير ، چسب هاي رنگ 

و يا در بسته بنـدي پنيـر ارائـه شـده اسـت كـه       ) كشورها ممنوع و يا محدود شده است 

  .ليست آنها در جدول آمده است

  آينده و ديدگاهها 

نظير تجزيه پذيري و سازگاري با طبيعت ،  MCL –poly3HAويژگي هاي يكتا و ژاوان 

عدم حساسيت به آب و فعاليت شـيميايي پتانسـيل بـالايي بـه آن بـراي انـواع توليـدات        

  . صنعتي مي كنند 

MCL –poly3HA پليمرها است نـه يـك پليمـر     همانطور كه گفته شد گروه بزرگي از .

پليمرهاي فعال و آماده ي تغييـر  . محتواي مونومري آن متغير و قابل كنترل و تعيين است

نمي تواننـد در مقيـاس انبـوه     poly3HAاين پليمر برخلاف . شيميايي قابل توليد هستند

 بلكه گزينه هاي خوبي براي استفاده ي خاص در شـرايط خـاص و بـراي   . استفاده شوند

موارد خاص هستند و اين امر را مديون تغيير و تنظيم پـذيري محتـواي مونـومري شـان     

به عبارت ديگر مي توان اين پليمرها را براي استفاده هاي خاص درمقياس انبـوه  . هستند 

  .توليد كرد
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مربوط به خاطر مواد تغذيه اي هسـتند ولـي    MCL –poly3HAهزينه هاي فرمانتاسيون 

در حـال حاضـر   . مربوط به خنك كردن و دفع مواد زائـد مـي شـود   قسمت عمده اي نيز 

تلاش براي بهينه كردن اين سه فاكتور وجود دارد و همچنين افـزايش محتـواي پليمـري    

درون سلول ها مي تواند اهميت بسزايي در كاهش همزمن هزينه هاي مربوط بـه تغذيـه   

  .اشته باشدخنك كردن و دفع زائد د dewnstreamي محيط كشت فرايندهاي 

از طريق فرمانتاسيون ، اصـلاح ژنتيكـي گياهـان     MCL –poly3HAراه حل مقابل توليد 

مطالعه شده است و محتـواي   Arabidepsis thalianaدر  MCL –poly3HAتليد . است

 10-15براي اقتصادي شـدن كشـت در گياهـان حـدود     . بدست امده است  40%پليمري 

پليمرها در گياهان هزينه هـاي كمتـري دارد ولـي از     گرچه توليد. سال بر آورده مي شود

  .انعطاف پذيري تنوع مونومرها كاسته خواهد شد

نخسـت  .هنوز به بازار عرضـه نشـده اسـت     MCL –poly3HAبه طور كلي به دو دليل 

مقايسه مـي شـود در حـالي كـه ايـن در       DCL –poly3HAآنكه هزينه هاي توليد آن با 

كـه بـا   (  SCL –poly3HAبرخلاف  MCL –poly3HAند تركيبات كاملا متفاوتي هست

بـا مـوادي نظيـر    ) پلاستيك هاي معمولي نظير پلي اتيلن و پلي پروپيلن رقابت مـي كنـد  

قيمت اين مواد . اورقان ، ايزوپرن ها و استيرن بوتادي ان ها و كلروپرن ها رقابت مي كند

-1در بازار اكنون حدود 
Kg

ي معمـولي قيمتـي در   است درحـالي كـه پلاسـتيك هـا     5-2 

-1تا  84/0حدود
Kg 1/1  دارند .  
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MCL –poly3HA  1تا   5/3با قيمت-
Kg6    توسط فرمانتاسيون قابل توليد اسـت و مـي

  .بينيم كه با اين تركيبات توانايي رقابت دارد

– MCLتوانايي . به بازار وجود دارد MCL –poly3HAدليل دومي براي عدم عرضه ي 

poly3HA كل هاي متنوع علاوه بر آن كه برتري بزرگي است براي توليد براي گرفتن ش

چرا كه طراح فرايند بايد در ارتبـاط نزديكـي   . كننده ها يك مشكل نيز محسوب مي شود

از طرف ديگـر توليـد كننـده    .با توليد كننده باشد تا كيفيت و ويژگي محصول تامين شود

خود بـه طـور عمـده و درمقيـاس      براي آنكه بتواند بازار مناسبي را براي فروش محصول

همانطور كه گفته شـد  . ( بزرگ تامين كند بايد با شبكه اي طراحان فرايند در ارتباط باشد

MCL –poly3HA اما از طرف ديگر اين تنوع محصول ) كاربردهاي خاص دارند نه عام

ريسك سرمايه گذاري را كاهش مي دهد چرا كه محصولاتي كه طي فرايندهاي مختلـف  

  .د شده باشند توسط ميان خريدارهاي مختلف نيز بازار فروش دارندتولي

E.Coil نوتركيب  

و فراواني اطلاعـات و امكانـات بـراي مهندسـي ژنتيـك ايـن        E.Coilدر دسترس بودن 

را فـراهم   MCL –poly3HAباكتري امكان طراحي آن بـه عنـوان يـك توليـد كننـده ي      

 MCL –poly3HAركيـب قـادر توليـد    نوت E.Coilسويه هـاي متنـوعي از   . ساخته است

به طور كلي براي توليد انبوه اين پليمر مهار كننده ها پاك كننده هاي به . ساخته شده اند 
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اكسيداسيون براي در دسترس قرار دادن حد واسط هاي آن براي ژن هاي نوتركيـب   –بتا 

PHA   افي و همين طـور بـا اضـافه كـردن آنـزيم هـاي اض ـ      . سنتتاز بسيار سفيد هستند

خاص را طراحي و توليـد   MCL –poly3HAمي توان توليد  E.Coilمهندسي متابوليسم 

. كرد و يا وزن مولكولي و طول زنجيره و حتي تا حدودي محتواي پليمـري را تغييـر داد  

است ، بـازتر و محصـولات    E.Coilبه طور كلي در مهندسي ژنتيك و طراحي متابوليسم 

  . انعطاف پذير هستند

و ديگـر باكتريهـاي نوتركيـب وجـود دارد      E.Coilمقابل مشكل بزرگي كه براي ولي در 

راه حـل كلاسـيك   . عدم پايداري آنها و از دست دادن پلازميد حاوي ژن نوتركيب است 

استفاده از آنتي بيوتيك ها در مقياس صنعتي باعث افزايش قابل توجه هزينه ها شده و به 

 ـ   . صرفه نمي باشـد   ازگي پيشـنهاد شـده اسـت اسـتفاده از مينـي      روش جـالبي كـه بـه ت

در بـاكتري هـا    phacترانسپوزون ها براي تخمين انتقال پايـدار قابـل تنظـيم و ارزان ژن    

اين روش در بيورآكتورها به كار گرفته شده و بـر خـلاف سـويه هـاي پلازميـدي      . است

  .حفظ شده است 100%پايداري سويه ي نوتركيب 

به علت آسـاني فراينـدهاي فرمانتاسـيون و     E.Coilمي آيد  به طور كلي آنطور كه به نظر

dewnotream    همچنين سهولت دستكاري ژنتيكي كانديداي بسيار مناسبي بـراي توليـد ،

  .در آينده به شمار مي آيد MCL –poly3HAانبوه 
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نوتركيب  E. .Coilهيدروكسي آلكانوات توليد شده در سويه هاي  -3–خصوصيات پلي 

ــت   ــده اس ــخص ش ــه مش ــرب   PHAك ــيدهاي چ ــيون اس ــط پليمرازس  -R {–3{توس

 phacپليمرازهـاي مختلـف ، از جملـه     PHAبه كمك  Aهيدوركسي متصل به كوآنزيم 

  .سنتز مي شوند

مي توانند از راههاي مختلف سـاخته شـوند    Aسنتز چنين مونومرهاي متصل به كوآنزيم 

ــا در    ــرين آنه ــاده ت ــه س ــود  Ralstomia entrophaك ــي ش ــده م ــورد                    . دي ــن م در اي

ketohiolase- β (phba)  ــتيل ، مســئل ســاختن   (phbB)ردوكتــاز  Coa –و استواس

هيدوركسـي بـوتيرات    -3–پليمراز مانند پلـي   scl-PHAسوبستراي لازم براي آنزيمهاي 

واننـد از طريـق   مي ت mcl-PHAسوبستراهاي لازم براي ساخت . هستند   (phba)سنتتاز 

β -    طـي ايـن مسـيرحد واسـطهاي اسـيل                . اكسيداسيون اسيدهاي چـرب توليـد شـوند

  – C O A   3ماننـد-Ketoacyl-coa , eniyl- coa    و يـاs-3 – hydroxyacyl – coa 

  .ساخته مي شوند

دهاي مونـومري بـه   با مونومرهاي مختلف نشان داده است كه تركيـب واح ـ  PHAتوليد 

بـراي كنتـرل ايـن خـواص ، لازم     . طور مشخص بر خواص نهايي پليمر تاثير مي گـذارد 

  .كنترل و جهت دهي كرد PHAاست كه بتوان توليد پيش سازهاي 

يـك نمونـه از   . به كار رفته اسـت  PHAروشهاي مختلفي براي تغيير تركيب مونومرهاي 

هيدروكسـي   -3 –ست ، از جمله توليد پلـي  اين روشها ، تغذيه با سوبستراهاي مختلف ا
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با اين وجود . فنيل والرات  -5–هيدروكسي  -3و همچنين توليد پليمر انعطاف پذير پلي 

ها به راحتي انجام پـذير نيسـت، چـرا كـه پـيش       PHA – melتغيير تركيب مونومرهاي 

كه دشواري  سازها آنها از مسير متابوليسم رسيدهاي چرب مشتق شده و كنترل تراكم آنها

  .است

توليـد نمـي كننـد ،     PHAبيوسنتز اين پلي مرها در ارگانيسم هايي كه به صورت طبيعي 

  .   امكان تنظيم آنزيمهاي بيوسنتزي و در نتيجه تنظيم سطح سوبستراها را فراهم مي كند

قادر بـه توليـد   . اكسيداسيون هستند  - βكه داراي نقص و در مسير  E .Coil سويه هاي

mcl-PHA  در حضورPHA حضور يكي از دو . پليمراز مي باشندPHA  پليمرازphac1 

, phac2   براي توليدPHA  درE .Coil ذخيـره مشـخص شـده    . جهش يافته كافي است

اكسيداسيون منجر به افـزايش سوبسـترهاي لازم    βاست كه مهار مرحله تيولاز در مسير 

  .مي شود PHAراي سنتز ب

 IMU193بـا نامهـاي    E .Coilبـر روي جهـش يافتـه هـاي      2000پژوهشي كه درسال 

,IMU194   نشان داد كه كتواسيل . انجام گرفت– COA       هـا بـه عنـوان حـد واسـطهاي

در ايـن پـژوهش از   . هسـتند  PHAاكسيداسيون ، پيش سازهاي اصلي سنتز  - βچرخه 

هـا بـه    COA –آنزيمهاي مناسب و تراكم سوبستراها براي جهـت دهـي كتواسـيل     تغيير

استفاده شد و پليمرهايي بـا تركيبـات جديـد و خـواص فيزيكـي       mcl-PHAمسير سنتز 

  . متفاوت بدست آمد
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قادر به  fad B fad R(IMU193)و همچنين  fad a fad  R(IMU194)جهش يافته هاي 

  .اكسيداسيون نيستند -βانجام كامل مسير 

. پروتيني كه مي كند كه كنترل منفـي بـر اكسيداسـيون اسـيدهاي چـرب دارد      fad Rژن 

كه منجر به تجلي مسـتمر ژنهـاي   . رونويسي از اين ژن را مهار مي كند fad. Rجهش در 

fad    ژن . مـي شـودfad A 3-   كتواسـيل– COA      تيـولاز را كـد مـي كنـد و ژنfad B 

 COA –هيدوركسـي   -3هيـدراتاز ،   COA. انويـل  : چهار فعاليت آنزيمي است مسئول

transcisدهيدروژناز ،  −∆−−∆  –هيدروكسي اسـيل   -3ايزومراز و  COA –انديل  23

COA  پليمراز جهش درfad A   وfad  B      از اكسيداسـيون اسـيدهاي چـرب جلـوگيري

  .كرده و منجر به تجمع حدواسطهاي خاص مي شود

 fad R,fadجهش يافته  E .Coilدر  PHAاستفاده از سوبستراهاي متفاوت براي سنتز  -

B   منفي به جهش يافتهIMU193   هيدروكسي اسيل  -3كه فاقد– COA   و هيـدروژناز

از  PHAوارد شـد و تشـكيل    .oleovorans Gpol Pاز بـاكتري  2پليمـراز   PHAاست، 

 PHAبيشترين مقـدار  . مورد بررسي قرار گرفت )  C18تا  C6(اسيدهاي چرب مختلف 

با اين حال . ديده شد)  C18تا    C16(در طول رشد با حضور آلكا نوات هاي بلند زنجيره 

هاي توليد شده بـا تغييـر طـول زنجيـره آلكـانوات اسـتفاده شـده تعيـين           PHAتركيب 

داراي تعداد كربن فـرد ، بيشـتر    پليمرهاي توليد شده از اسيدهاي چرب. محسوسي نكرد

تشكيل مي شـوند و  )  C9(هيدروكسي نونانوات  -3و )  C7(هيدروكسي هپتانوات  -3از 
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 -C6  :(3(  هيدوركسـي هگزانـوات    -3مونومرهاي اصـلي داراي تعـداد كـربن زوج از    

  ) .  C10(هيدروكسي دكانوات  -3و )  C8(هيدروكسي اكتانوات 

 -βداراي نقص درمراحل مختلف E .Coilنوتركيب  توسط سويه هاي PHAتشكيل  -

  : اكسيداسيون 

تيولاز است  COA–كتودسيل  -3كه فاقد فعاليت  IMU194   ، E .Coilدر اين مطالعه ، 

 Phac2كـه حـاوي    BTC2، پلازميد  phac2براي كنترل تجلي . مقايسه شد IMU193با 

ويه هاي نوتركيب در محيط حاوي هگزوكانوات كشت است وارد اين دو سويه شده و س

  . داه شدند

ــايي     ــد نه ــرعت رش ــا س ــويه ب ــر دو س h -1ه
ــد   14/0   ــد كردن ــال   . رش ــن ح ــا اي ب

IMU194(Pbtc2) E .Coil   حدود هفت برابر سريعتر قادر به استفاده از مونومرها بـود .

حالي كـه   بود ، در PHA 15%حاوي  IMU194از شروع كشت ،  h  36همچنين پس از 

IMU193   5%تنها PHA توليد كرده بود .PHA  توليد شده توسطIMU194   به وضوح

  . بيشتري بود C10و  C6داراي مونومرهاي 

  نوتركيب  E .Coilو  A.eutroph.usاز   PHBتوليد و استخراج 

يك پليمر زيست تجربه پذير اسـت كـه توسـط بسـياري از      PHAهم چنانكه گفته شد ، 

توسـط  ( سم و ذخيره مي شود و به توليدات انبوه صنعتي هم رسـيده اسـت   ميكروارگاني

ZENECA  با استفاده ازA. euboph.us  . (    با وجود تحقيقات و مقـالاتي كـه در مـورد
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در داخل سـلول هنـوز    PHAحالت فيزيكي : صورت گرفته  PHA ساختار داخل سلولي

ايـن  . لهايي ذخيره مـي شـود   ساخته شده در گرانو PHA. به درستي شناخته شده نيست 

گرانولها سخت شرايط مناسب به سرعت توسط و پليمرازهاي داخل سلولي تجزيـه مـي   

به فرمـي    PHBنشان از حضور  PHBسلولهاي حاوي  C-NMRنتايج حاصل از . شوند 

. متحرك و بي شكل دارند كه دسترسي سريع دپليمرازها به اين گرانولها را توجيه مي كند

گهداري گرانولها در دماي پايين ، يـا تيمـار آنهـا بـا اسـتون يـا يـك محلـول         انجماد و ن

هيپوكلريت و يا حتي سانتريفوژ كردن شديد باعث تبديل اين گرانولها بـه كريسـتال مـي    

 –نشان مي دهند كه گرانولهاي خشـك    TEMعكسبرداري هاي انجام شده توسط . شود

  . بي شكل دارد  منجمد شده داراي پوسته اي كريستالي و داخلي

در داخل غشا ، شناسايي شده انـد ولـي اثـري از     PHB، مولكولهاي  E .Coilدر باكتري 

از  PHBبـا وارد كـردن سـه ژن اصـلي آنزيمهـاي توليـد       . وجود ندارد  PHBگرانولهاي 

A.eubophas  بهE .Coil  سو      نوتركيبي بدست اورده اند كه توانايي توليد ،PHB80 

  )  fed- batchدر محيط هاي ( دارند 40Hدر مدت در ليتر را  

وجود دارد كه در بخش عمده اي از آنها در قـدم   PHBروشهاي مختلفي براي استخراج 

در تعـداد ديگـري از روشـها    . از سلولها با حلال انجـام مـي گيـرد    PHBاول جدا كردن 

. مـي شـود    تجزيه جز به جز صورت مي گيرد كه در آنها از سديم هيپوكلريـت اسـتفاده  
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براي استفاده همزمان از حلال و سديم هيپوكلريت روش ديگري به وجود آمد كـه در ان  

  .استفاده مي شود  PHBاز محلولهاي كلروفرم و سديم هيپوكلريت براي استخراج 

   PHBاستخراج  -

نـو   E .Coilوزنـي و محـيط    62%حاوي  A. eutrophosپساز پايان تخمير ، محيط رشد 

پس از منجمد خشك كـردن سـلولها ، پـودر    . مي باشد PHBوزني  59%تركيب محتوي 

حاصل در مجاورت سديم هيپوكلريت قرار ميگيرد كه درهـر يـك از محيطهـاي بـالا بـه      

  . صورت مي گيرد PHBاستخراج % 95،  86ترتيب 

PHB  بدست آمده ازA. E .Coil  گزارش  000/530/4و  000/200/1نوتركيب به ترتيب

. استفاده كنيم  PHBالبته در حاليست كه تنها از كلروفرم براي استخراج  شده است و اين

ولي . در كاهش مي يابد  PHBدر صورت استفاده از محلول هيپوكلريت ، وزن مولكولي 

ايـن فراينـد نشـان مـي دهـد كـه       . نوتركيب ديده نمي شـود    E .Coilتغيير چنداني در 

  . ذارد تاثير مثبت مي گ PHBهيپوكلريت بر تجزينه 

از محلولهاي كلروفرم و هيپوكلريـت بـه صـورت     PHBدر آخرين روش براي استخراج 

علت بعتر عمل كردن اين عمل در اين مفهوم پوشيده است كه . همزمان استفاده مي شود 

را بيشتر مي كند و نتايج بدست آمده نشان مي  PHBكلروفرم بخش كريستانه گرانولهاي 

  . آن را در برابر محيط مقاوم تر مي سازد  PHBدهند كه كريستال شدن 



  ٢٨

منجمد كـرده و پـودر حاصـله را در     –ابتدا سلولها را خشك  PHBدركل براي استخراج 

 PHBنيتجه اين فرايند اسـتخراج  . مجاورت كلروفرم و هيپوكلريت سديم قرار مي دهيم 

  .با در صد بهينگي نسبتا مناسب مي باشد
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