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Abstract 
 The study was to investigate the effect of carbon concentration (cassava starch) and organic nitrogen 

sources on kojic acid production by mutant strain Aspergillus sp. N-2062. Cassava starch concentrations of 4, 6, 8 
and 10% (w/v) and organic nitrogen sources (yeast extract, peptone, beef extract, casein hydrolysate, tryptone and 
corn steep liquor) at 0.5% (w/v) were investigated. The result showed that 10% of cassava starch gave the highest 
kojic acid production of 33.3 g/L. The optimal organic nitrogen source for kojic acid production were yeast extract 
and tryptone which yield statistically non-significant difference at concentration of 29.6 and 31.4 g/L respectively. 
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บทคัดย่อ 
 การศึกษาผลความเข้มข้นของแหล่งคาร์บอน (แป้งมันส าปะหลัง) และชนิดของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ต่อการ

ผลิตกรดโคจิกโดยเชื้อรา Aspergillus sp. N-2062 สายพันธุ์กลาย  โดยศึกษาความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลัง  4  6  8  
และ10 เปอร์เซ็นต์ (น้ าหนักต่อปริมาตร)  และศึกษาชนิดของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์จากระดับแป้งที่ให้ปริมาณกรดโคจิก
สูงสุด (ยีสต์สกัด  เปบโตน  เนื้อสกัด  เคซีนไฮโดรไลเซต  ทริปโตน  และน้ าแช่ข้าวโพด)  ความเข้มข้น 0.5 เปอร์เซ็นต์ 
(น้ าหนักต่อปริมาตร)  จากการทดลองพบว่าความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลังที่ 10  เปอร์เซ็นต์ ให้ปริมาณกรดโคจิกสูงสุด 
33.3 กรัมต่อลิตร  แหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ท่ีเหมาะสมต่อการผลิตกรดโคจิก คือ ยีสต์สกัด และทริปโตน ซึ่งให้ผลไม่แตกต่าง
กันทางสถิติที่ความเข้มข้น 29.6 และ 31.4 กรัมต่อลิตร ตามล าดับ 

ค าส าคัญ: กรดโคจิก  แป้งมันส ำปะหลัง  แอสเปอร์จิลลัส 
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บทน า 
        กรดโคจิก (Kojic acid : 5-hydroxy-2-hydroxymethyl-4-pyrone) เป็นสารเมทาบอไลท์ทุติยภูมิ (secondary 
metabolite) (Yabuta, 1924) ส่วนใหญ่สร้างจากเชื้อราสกุล Aspergillus  มีบทบาทส าคัญทางอุตสาหกรรม โดยเฉพาะ
อุตสาหกรรมเครื่องส าอางกลุ่มช่วยให้ผิวขาว (whitening agent)  เน่ืองจากยับยั้งการท างานของเอนไซม์ไทโรซิเนส 
(tyrosinase) ที่ส่งผลต่อกระบวนการสร้างเม็ดสีเมลานิน (melanogenesis) (Kahn et al., 1995)  

กรดโคจิกยังใช้ในด้านอื่นๆ เช่น การแพทย์เป็นยาบรรเทาอาการปวด (analgesic drug) (Beelik, 1956)   
สารยับยั้งการท างานของเอนไซม์พอลิฟีนอลออกซิเดส (polyphenol oxidase) ต้านการเกิดลักษณะคล้ าในผักผลไม้ 
(Chen et al., 1991) ด้านเกษตรกรรม (agriculture) สารอนุพันธ์กรดโคจิกมีคุณสมบัติเป็นสารฆ่าแมลง (pesticide) 
(Rosfarizan et al., 2010) นอกจากน้ียังใช้เป็นวัตถุดิบในกระบวนการสังเคราะห์พลาสติกชีวภาพย่อยสลายได้ 
(biodegradable plastic) (Futamura et al., 2001) เป็นต้น 

จากความส าคัญข้างต้นจึงเป็นเหตุสนใจต่อการพัฒนาประสิทธิภาพการผลิตกรดโคจิกด้วยการใช้แหล่ง
คาร์บอนราคาถูกจากแป้งมันส าปะหลัง และเพิ่มประสิทธิภาพการผลิตโดยอาศัยแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์อื่นๆ ที่
เหมาะสม  เน่ืองจากมีการศึกษาชนิดของแหล่งไนโตรเจนทั้งอินทรีย์และอนินทรีย์แต่แหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ 
จะให้ผลดีกว่า ในการผลิตกรดชนิดน้ี (Coupland and Niehaus, 1987 ; El-aasar, 2006)  โดยแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ที่ให้
ผลผลิตกรดโคจิกสูง ได้แก่ น้ าแช่ข้าวโพด (Futamura et al., 2001)  เปปโตน (Coupland and Niehaus, 1987)  
หรือ ยีสต์สกัด (El-aasar, 2006) เป็นต้น  

การศึกษาครั้งน้ีจึงมุ่งเน้นหาปริมาณของแหล่งคาร์บอนและชนิดแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ที่เหมาะสมซึ่ง
ให้ผลผลิตกรดโคจิกสูงที่สุด 
 

วัตถุประสงค์การวิจยั 
       เพื่อศึกษาระดับความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลังและชนิดของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ที่เหมาะสมต่อการ
ผลิตกรดโคจิก 

 

วิธีการวิจัย 
จุลินทรีย์                                                      
       จุลินทรีย์ในการศึกษา คือ Aspergillus sp. N-2062 ซึ่งถูกท าให้กลายพันธ์ุด้วยสารก่อการกลาย N-methyl-N’-
nitro-N-nitrosoguanidine (NTG) (Sigma) 
 

อาหารเพาะเลี้ยงที่ใช้ในการศึกษา 
       อาหารเลี้ยงเชื้อส าหรับศึกษาสภาวะที่เหมาะสมดัดแปลงจากสูตรของ Rosfarizan et al. (2002) 1 ลิตร 
ประกอบด้วย ยีสต์สกัด 5 กรัม KH2PO4 1 กรัม, MgSO4.7H2O 0.5 กรัม และแป้งมันส าปะหลัง  ปรับค่าความเป็น
กรดเป็นด่างเริ่มต้นเท่ากับ 5 บรรจุในฟลาสก์ขนาด 250 มิลลิลิตร ปริมาตร 50 มิลลิลิตร ส่วนอาหารท ากล้าสปอร์ใช้
อาหาร PDA (Potato Dextrose Agar) (Hi-media)  อาหารทั้งสองชนิดฆ่าเชื้อที่อุณหภูมิ 121 องศา-เซลเซียส ความ
ดัน 15 ปอนด์ต่อตารางน้ิว เป็นเวลา 20 นาท ี
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การเตรียมกล้าสปอร์ของเช้ือ 
       น าสารละลายทวีน 80 เข้มข้น 0.01 เปอร์เซ็นต์ (น้ าหนักต่อปริมาตร) 5 มิลลิลิตร ใส่ในหลอดอาหารวุ้นเอียงที่
เลี้ยงเชื้อ Aspergillus sp. N-2062 เป็นเวลา 7 วัน บนอาหาร PDA ใช้เข็มเขี่ยให้สปอร์หลุดออกจากเส้นใย  จากน้ัน
น าสารละลายที่ได้ปั่นผสมเป็นเวลา 10 นาที  เติมสารละลายทวีนอีก 5 มิลลิลิตร  น าไปกรองผ่านส าลีที่ผ่านการฆ่า
เชื้อ นับปริมาณสปอร์ด้วยฮีมาไซโตมิเตอร์ (Brand)   
 

การศึกษาผลความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลัง 
       ท าการเพาะเลี้ยงเชื้อในอาหารเพาะเลี้ยงโดยผันแปรระดับความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลังที่ 4  6  8  และ 10 
เปอร์เซ็นต์ (น้ าหนักต่อปริมาตร)  
 

การศึกษาผลของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์  
       เม่ือได้ระดับความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลังที่ให้ปริมาณกรดโคจิกสูงสุด  จากน้ันหาสภาวะที่เหมาะสมของ
ชนิดแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ 6 ชนิด ประกอบด้วย  ยีสต์สกัด (Hi-media)  เคซีนไฮโดรไล-เซต (Hi-media)  เน้ือ
สกัด (Biomark)  น้ าแช่ข้าวโพด (Sigma)  เปปโตน (Biomark)  และทริปโตน (Difco)  โดยใช้ปริมาณ 5 กรัมต่อลิตร 
ตามสูตรเริ่มแรก  
 

สภาวะที่ใช้ในการเพาะเลี้ยง 
       ในการทดลองเติมสารแขวนลอยสปอร์ให้มีจ านวนสปอร์สุดท้ายเม่ืออยู่ในอาหารเท่ากับ 105 สปอร์ต่อมิลลิลิตร  
เพาะเลี้ยงในอาหารเหลวปริมาตร 50 มิลลิลิตร ในฟลาสก์ขนาด 250 มิลลิลิตร บ่มในเครื่องเขย่าควบคุมอุณหภูมิ 
(รุ่น IS-97IR บริษัท Lab companion) เขย่าที่ 180 รอบต่อนาที อุณหภูมิ 30 องศาเซลเซียส เก็บตัวอย่างทุกวันเป็น
เวลา 6 วัน ตั้งแต่วันที่ 2 จนถึงวันที่ 7 ของการเพาะเลี้ยง  ท าการเก็บทั้งฟลาสก์ทั้งสิ้น 3 ซ้ า  ตรวจสอบค่าต่างๆ 
ประกอบด้วย  ค่าความเป็นกรดเป็นด่าง  ปริมาณกรดโคจิก  ปริมาณน้ าตาลทั้งหมด  และกิจกรรมของเอนไซม์อะ
ไมเลส ตามล าดับ 
 

การวิเคราะห์ 
       การวิเคราะห์ค่าความเป็นกรดเป็นด่างใช้เครื่องวัด pH (รุ่น UB-10 บริษัท Denver) ปริมาณกรดโคจิกท าการ
ตรวจวัดตามวิธีของ Bentley (1957) ปริมาณน้ าตาลทั้งหมดใช้วิธี Phenol-sulfuric method ของ Dubois (1956) และ
กิจกรรมของเอนไซม์อะไมเลส (Bernfeld et al., 1955) ตามล าดับ 
 

การวิเคราะห์ค่าทางสถิติ 
       การวิจัยครั้งน้ี วางแผนการทดลองแบบสุ่มสมบูรณ์ (Completely Randomized  Design, CRD) และเปรียบเทียบ
เชิงซ้อนโดยใช้การเปรียบเทียบแบบ Duncan’s New Multiple Ramge Test (DMRT) ที่ระดับความเชื่อม่ัน 95 
เปอร์เซ็นต์ 
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ผลการวิจัย 
ผลของความเข้มข้นแป้งมันส าปะหลังต่อการผลิตกรดโคจิก 
        เม่ือเพาะเลี้ยงโดยผันแปรค่าความเข้มข้นแป้งมันส าปะหลังที่ระดับต่างๆ พบว่าถ้าเพิ่มความเข้มข้นของ
แป้งมันส าปะหลังปริมาณการผลิตกรดโคจิกของเชื้อจะเพิ่มขึ้น  โดยระดับแป้งมันส าปะหลังที่ 4 เปอร์เซ็นต์ ให้
ปริมาณกรดโคจิกสูงสุดเท่ากับ 14.5 กรัมต่อลิตร ความเข้มข้น 6 เปอร์เซ็นต์ ได้ 22.1 กรัมต่อลิตร ทั้งสองระดับ
ความเข้มข้นให้ปริมาณกรดโคจิกสูงสุดในวันเดียวกัน คือ วันที่ 4  ความเข้มข้น 8 เปอร์เซ็นต์ ให้ความเข้มกรดโคจิก
สูงสุดที่ 26.0 กรัมต่อลิตร ในวันที่ 5 ของการเพาะเลี้ยง ส่วนความเข้มข้น 10 เปอร์เซ็นต์ ให้ปริมาณกรดโคจิกถึง 
33.3 กรัมต่อลิตรในวันที่ 6 ของการเพาะเลี้ยงและให้ปริมาณกรดโคจิกสูงที่สุด (ถ้าใช้ความเข้มข้นของแป้งมากกว่า
น้ีแป้งจะมีความหนืดสูงจนไม่เหมาะสมต่อการเพาะเลี้ยงในสภาวะที่ทดลอง)ขณะเชื้อเจริญและผลิตกรดโคจิกเกิด
การเปล่ียนแปลงระดับค่าความเป็นกรดเป็นด่างไม่มากนักในช่วงประมาณ 4.2 ถึง 5.2  เม่ือระดับกรดโคจิกมากขึ้น
ระดับของค่าความเป็นกรดเป็นด่างจะค่อยๆ ลดลง และจะเพิ่มขึ้นอีกครั้งเม่ือการผลิตกรดโคจิกลดลงในวันท้ายๆ 
ของการเพาะเลี้ยง  ส่วนการเปล่ียนแปลงของน้ าตาลทั้งหมดเห็นได้ว่าที่ทุกระดับความเข้มข้นของแป้งมันส าปะหลัง
เชื้อสามารถใช้แป้งได้เกือบหมดเหลือแป้งเพียงเล็กน้อยสังเกตจากค่าปริมาณน้ าตาลทั้งหมดที่เหลือในวันที่ 7 ของ
การเพาะเลี้ยงเพียง 0.5 ถึง 0.8 กรัมต่อลิตร เท่าน้ัน 

 รูปที่ 2 การเปลี่ยนแปลงกรดโคจกิที่เปอรเ์ซ็นต์แปง้ต่างๆ รูปที่ 3 การเปลี่ยนแปลงพีเอชทีเ่ปอร์เซ็นต์แป้งต่างๆ 
รูปที่ 1 กรดโคจิกสูงสุดที่เปอร์เซ็นต์แป้งต่างๆ รูปที่ 4 การเปลี่ยนแปลงน้ าตาลทัง้หมดที่เปอร์เซ็นต์แป้ง  

            ต่างๆ 
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   แต่การลดลงของค่าน้ าตาลทั้งหมดจะแตกต่างกันยิ่งความเข้มข้นของแป้งเริ่มต้นสูงการลดลงของค่า
น้ าตาลทั้งหมดจะช้ากว่าระดับความเข้มข้นเริ่มต้นของแป้งที่ต่ ากว่า  ซึ่งลักษณะของอาหารหลังเตรียมมีลักษณะ
หนืดที่ระดับเปอร์เซ็นต์ของแป้งสูงเม่ือเทียบกับที่ต่ า  ส่วนกิจกรรมของเอนไซม์อะไมเลสมีการเปลี่ยนแปลงขึ้นลง
ไม่คงที่แตกต่างกันตามปริมาณของแป้งเริ่มต้น  ส่วนใหญ่ช่วงต้นกิจกรรมจะเพิ่มสูงขึ้น และลดลงหลังจากที่เพิ่ ม
แล้ว  ส่วนช่วงวันท้ายๆ ของการเพาะเลี้ยงกิจกรรมเอนไซม์จะเพิ่มขึ้นอีก (ไม่ได้แสดงข้อมูล)   
        ส่วนค่าพารามิเตอร์ ประกอบด้วย การผลิตสูงสุด (Pmax)  ความสามารถในการผลิต (Productivity)  และ
ผลได้ของผลิตภัณฑ์ต่อการใช้สับสเตรท  (Yp/s)  พบว่าที่ระดับความเข้มข้นของแป้ง 4 เปอร์เซ็นต์ ให้ค่า
ความสามารถในการผลิตต่ าสุด  ส่วนความเข้มข้นอื่นๆ ให้ค่าความสามารถในการผลิตไม่แตกต่างกันมากนัก 
(ตารางที่ 1)  ในขณะที่ค่าความสามารถในการเปลี่ยนสับสเตรทเป็นผลิตภัณฑ์ให้ผลที่ไม่แตกต่างกันไม่ว่าจะใช้
ความเข้มข้นของแป้งที่ระดับความเข้มข้นใด 
 

ตารางที่ 1  พารามิเตอร์การผลิตกรดโคจิกที่เปอร์เซ็นต์แป้งต่างๆ 
 
 
 

 
 
 
 
 

ที่ระดับความเชื่อมัน 95 เปอร์เซ็นต์ 
 

 ผลของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ต่อการผลิตกรดโคจิก 
        ผลการศึกษาเพื่อหาชนิดแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ส าหรับการผลิตกรดโคจิก  จากสูตรเดิมซึ่งใช้ยีสต์สกัด
เป็นแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์มาทดสอบแหล่งไนโตรเจนชนิดอื่น  พบว่ายีสต์สกัดและทริปโตนให้ปริมาณของกรด
โคจิกสูงสุดทั้งคู่ (ไม่มีความแตกต่างกันทางสถิติที่ระดับความเชื่อม่ัน 95 เปอร์เซ็นต์)  น้ าแช่ข้าวโพดให้ผลต่อการ
ผลิตกรดโคจิกน้อยท่ีสุด  ในขณะที่เน้ือสกัดและเปปโตนให้ผลการผลิตกรดโคจิกไม่แตกต่างกันทางสถิติ  กรณีของ
เน้ือสกัดและเปปโตนให้รูปแบบการผลิตกรดโคจิกคล้ายคลึงกันมาก  แหล่งไนโตรเจนทั้งสองชนิดให้ปริมาณกรด
โคจิกรองจากยีสต์สกัดและทริปโตน   ส่วนเคซีนไฮโดรไลเซตให้ปริมาณกรดโคจิกมากกว่าน้ าแช่ข้าวโพดแต่น้อย
กว่าแหล่งไนโตรเจนที่เหลือ  พบว่าเคซีนไฮโดรไลเซตให้ผลต่อการสร้างชีวมวล (biomass) ของเชื้อมากกว่าแหล่ง
ไนโตรเจนอินทรีย์ชนิดอื่นๆ 

ส่วนค่าความเป็นกรดเป็นด่างพบว่าให้ผลการเปล่ียนแปลงไม่แตกต่างกัน  อีกทั้งมีรูปแบบคล้ายคลึงกัน  
โดยค่าความเป็นกรดเป็นด่างเปลี่ยนแปลงอยู่ในช่วง 3.4-5.0  และเมื่อตรวจสอบการเปล่ียนแปลงปริมาณแป้งมันส า
หลังซึ่งพิจารณาในรูปน้ าตาลทั้งหมดแสดงให้เห็นว่า แหล่งไนโตรเจนทุกชนิดท าให้แป้งค่อยๆ ลด 

ความเข้มข้น 
(กรัม/ลิตร) 

Pmax 

(กรัม/ลิตร) 
Productivity 

(กรัม/ลิตร.วัน) 
Yp/s 

(กรัม/กรัม) 

4% 14.5 ± 1.7c 3.6  0.35 
6% 22.1 ± 1.1b 5.5  0.38 
8% 26.0 ± 0.6b 5.2  0.33 
10% 33.3 ± 1.4a 5.6  0.34 
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ปริมาณลงจนเกือบหมดยกเว้นน้ าแช่ข้าวโพดที่ปริมาณน้ าตาลทั้งหมดเหลือประมาณ 40 กรัมต่อลิตร ซึ่งคงที่ตั้งแต่
วันที่ 4 ถึงวันสุดท้ายของการเพาะเลี้ยง  เคซีนไฮโดรไลเซตให้อัตราการลดลงของน้ าตาลทั้งหมดมากที่สุดในสาม
วันแรกของการเพาะเลี้ยง  ส่วนเน้ือสกัดและเปปโตนยังให้รูปแบบการลดลงของน้ าตาลทั้งหมดคล้ายคลึงกันมาก
เช่นเดียวกับการผลิตกรดโคจิก  โดยแหล่งไนโตรเจนที่ให้ค่าความสามารถในการผลิตกรดโคจิกและการเปลี่ยน
สับสเตรทเป็นผลิตภัณฑ์สูง คือ ยีสต์สกัดและทริปโตน  รองลงมาเป็นเน้ือสกัดและเปปโตนซึ่งให้ค่าเท่ากัน  (ดัง
ตารางที่ 2) เคซีนไฮโดรไลเซตและน้ าแช่ข้าวโพดให้ค่าลดหล่ันลงมา ตามล าดับ   

 
 
 
 
 
 

รูปที่ 5 กรดโคจิกสูงสุดในแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ชนิดต่างๆ รูปที่ 6 การเปลี่ยนแปลงกรดโคจกิในแหล่งไนโตรเจนอินทรีย ์

            ชนิดต่างๆ 

รูปที่ 7 การเปลี่ยนแปลงพีเอชในแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ชนิด 

            ต่างๆ 

รูปที่ 8 การเปลี่ยนแปลงน้ าตาลทัง้หมดในแหล่งไนโตรเจน 
            อินทรีย์ชนิดต่างๆ 
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 ตารางที่ 2  พารามิเตอร์ท่ีเก่ียวข้องกับการผลิตกรดโคจิกเม่ือใช้ชนิดของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ต่างๆ 
  

แหล่งไนโตรเจน 
Pmax 

(กรัม/ลิตร) 
Productivity 

(กรัม/ลิตร.วัน) 
      Yp/s 

(กรัม/กรัม) 

ยีสต์สกัด 29.6 ± 1.1a 4.2      0.32 
เคซีนไฮโดรไลเซต 17.4 ± 0.5c 2.5      0.18 
เน้ือสกัด 25.7 ± 0.8b 3.7      0.27 
น้ าแช่ข้าวโพด   4.9 ± 0.6d 0.7      0.08 
เปปโตน 25.6 ± 2.2b 3.7      0.26 
ทริปโตน 31.4 ± 1.2a 5.2      0.32 

                                ที่ระดับความเชื่อมัน 95 เปอร์เซ็นต์ 

 
อภิปรายผลการวิจัย 

  เม่ือให้ปริมาณของแป้งเพิ่มขึ้นเชื้อราสามารถใช้เอนไซม์อะไมเลสเปลี่ยนพอลิเมอร์ของแป้งจากสายยาว
เป็นสายที่สั้นลง เช่น โอลิโกแซคคาร์ไรด์ น้ าตาลโมเลกุลคู่  หรือน้ าตาลโมเลกุลเดี่ยว  เน่ืองจากกรดโคจิกมีการ
เปล่ียนแปลงโดยตรงจากน้ าตาลกลูโคส (Bently, 2006)  ดังน้ันถ้าแป้งเปล่ียนเป็นน้ าตาลโมเลกุลเดี่ยว คือ กลูโคสได้
มากจะท าให้เชื้อสามารถสร้างกรดโคจิกได้มากเช่นกัน  แต่ปริมาณของแป้งมันส าปะหลังที่เพิ่มขึ้นจะส่งผลต่อ
คอลลอยด์ของแป้ง คือ เกิดความหนืดที่สูงท าให้เชื้อมีการเจริญในช่วงต้นค่อนข้างช้า  เน่ืองจากต้องอาศัยการย่อย
ของเอนไซม์อะไมเลสก่อน  แต่เน่ืองจากความหนืดท าให้อัตราการถ่ายเทออกซิเจนลดลง (Stanbury et al., 1995) 
ผลคือท าให้อัตราการเจริญลดลงตาม  ดังน้ันการผลิตเอนไซม์อะไมเลสจึงลดปริมาณลงเช่นเดียวกัน      

แต่ระดับของแป้งมันส าปะหลัง 10 เปอร์เซ็นต์ พบว่าสามารถรักษาสมดุลของการเจริญ  การใช้สับสเตรท 
และการสร้างกรดโคจิก  สังเกตจากค่าความสามารถในการเปล่ียนสับสเตรทเป็นผลิตภัณฑ์ที่ไม่แตกต่างกันระหว่าง
ความเข้มข้นของแป้งแต่ละระดับ  แต่ถ้าเพิ่มปริมาณแป้งมากกว่าน้ีอาจส่งผลในทางลบต่อการเจริญและการผลิต
กรดของเชื้อได้เน่ืองจากเหตุผลเก่ียวกับอัตราการถ่ายเทออกซิเจนซึ่งสัมพันธ์กับการเจริญของเชื้อ 

การศึกษาแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์พบว่ายีสต์สกัดและทริปโตนให้ผลการผลิตกรดโคจิกสูงที่สุด  เน่ืองจาก
ยีสต์สกัดนอกจากจะเป็นแหล่งของไนโตรเจนแล้วยังเป็นแหล่งของวิตามินบีเพราะจากงานของ  Megalla et al. 
(1986) พบว่าเม่ือเติมสารประกอบเชิงซ้อนของทองแดงกับกรดนิโคตินิก (copper(I)-nicotinic acid complex) ที่เป็น
สารกลุ่มวิตามินบี 3 และเป็นองค์ประกอบของโคเอนไซม์ NAD และ NADP ส าหรับปฏิกิริยาดีไฮเดรจี-เนชัน 
(dehydrogenation)  มีงานวิจัยพบว่าท าให้ Aspergillus flavus  ผลิตกรดโคจิกสูงขึ้นจากเดิม 47 เปอร์เซ็นต์    เพราะ
ชีวสังเคราะห์ของการผลิตกรดโคจิกมีวิถีการเปลี่ยนแปลงประกอบด้วยปฏิกิริยาออกซิเดชันจากเอนไซม์กลุ่ม
กลูโคสดีไฮโดร-จีเนส (glucose dehydrogenase) และกลูโคเนตดีไฮโดรจีเนส (gluconate dehydrogenase) จึงเป็นไป
ได้ที่ยีสต์สกัดจะให้ผลการผลิตกรดโคจิกที่สูง  โดยให้สูงกว่าเน้ือสกัด เปปโตน และเคซีนไฮโดรไล -เซต  เพราะ
แหล่งไนโตรเจนทั้ง 3 แหล่งมีค่าไนโตรเจนทั้งหมดสูงกว่ายีสต์สกัด ดังน้ันจึงท าให้ค่าอัตราส่วนระหว่างคาร์บอน
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ต่อไนโตรเจนต่ ากว่ายีสต์สกัด  ผลคือท าให้เชื้อมีแนวโน้มใช้แหล่งคาร์บอนเพื่อการเจริญมากกว่า (Ariff  et al., 
1996) จึงให้ผลการผลิตกรดโคจิกลดลง 

กรณีของน้ าแช่ข้าวโพดที่ให้ผลผลิตกรดโคจิกต่ าที่สุดซึ่งไม่สอดคล้องกับ Futamura et al. (2001)  พบว่า
น้ าแช่ข้าวโพดให้ผลการผลิตกรดโคจิกได้เป็นอย่างดีในถังหมักแบบอากาศยกตัว (airlift fermenter) ขนาด 2 ลิตร 
แต่ใช้ความเข้มข้นเพียง 0.2 เปอร์เซ็นต์  ซึ่งเป็นระดับความเข้มข้นที่ต่ ากว่าการทดลองน้ี  อาจเป็นไปได้ว่าระดับ
ความเข้มข้นที่ใช้ในการทดลองครั้งน้ีสูงเกินไปจนมีผลต่อกระบวนการเจริญเติบโตหรือกระบวนการสร้าง
เอนไซม์อะไมเลส    

แหล่งไนโตรเจนทุกชนิดให้ค่าการเปลี่ยนแปลงของกรดและด่างไม่ต่ าหรือสูงเกินไป เพราะจากงานวิจัย
ของ Rofarizan et al.  (2000)  พบว่าถ้าให้ระดับของค่าความเป็นกรดเป็นด่างเริ่มต้น 2 คือ ต่ าเกินไปเชื้อจะมีการ
ปรับตัวในระยะ lag phase นาน  ชี้ให้เห็นว่าค่าความเป็นกรดเป็นด่างที่เปลี่ยนแปลงหลังจากใช้แหล่งไนโตรเจนมี
ผลต่อการเจริญและอาจส่งผลต่อการผลิตกรดโคจิก  สาเหตุที่ค่าของกรดและด่างไม่เปลี่ยนไปมากนักเน่ืองจาก
แหล่งไนโตรเจนทุกชนิดมีกรดอะมิโนเป็นองค์ประกอบธรรมชาติของกรดอะมิโนมีคุณสมบัติเป็นบัฟเฟอร์ซึ่ง
สามารถต้านการเปลี่ยนแปลงของค่าความเป็นกรดเป็นด่างได้   ดังน้ันค่าความเป็นกรดเป็นด่างจึงไม่ส่งผลต่อการ
ผลิตกรดโคจิก 

ฉะน้ันปริมาณของแป้งมันส าปะหลังที่เพิ่มขึ้นจะส่งเสริมความสามารถในการผลิตกรดโคจิกซึ่งที่ระดับ
ความเข้ม 10 เปอร์เซ็นต์ ให้ปริมาณการผลิตกรดโคจิกสูงสุด  ชนิดของแหล่งไนโตรเจนอินทรีย์ที่เหมาะสมเพื่อใช้
ผลิตกรดโคจิก คือ ยีสต์สกัดและทริปโตน  ขณะที่น้ าแช่ข้าวโพดไม่เหมาะที่จะใช้ในการผลิตกรดโคจิกที่ระดับ
ความเข้มข้นน้ี  ส่วนเน้ือสกัดและเปปโตนมีคุณสมบัติต่อการเลี้ยงเชื้อเพื่อผลิตกรดโคจิกคล้ายคลึงกัน 
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