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Abstract 
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Abstract: 
1-Butanol has been utilized widely in industry and can be produced or transformed by microbes. 

However, current knowledge about the mechanisms of 1-butanol tolerance in bacteria remains quite 

limited. In this research project, we applied untargeted metabolomics to study Bacillus subtlis cells 

under 1-butanol stress and identified 55 and 37 ions with significantly increased and decreased 

levels, respectively. Using accurate mass determination, tandem mass spectra, and synthetic 

standards, 86% of these ions were characterized. The levels of phosphatidylethanolamine, 

diglucosyldiacylglycerol and phosphatidylserine were found to be upregulated upon 1-butanol 

treatment, whereas those of diacylglycerol and lysyl phosphatidylglycerol were downregulated. Most 

lipids contained 15:0/15:0, 16:0/15:0 and 17:0/15:0 acyl chains, and all were mapped to membrane 

lipid biosynthetic pathways. Subsequent two-stage quantitative real-time reverse transcriptase PCR 

analyses of genes in the two principal membrane lipid biosynthesis pathways revealed elevated 

levels of ywiE transcripts in the presence of 1-butanol and reduced expression levels of cdsA, pgsA, 

mprF, clsA and yfnI transcripts. Thus, the gene transcript levels showed agreement with the 

metabolomics data. Lastly, the cell morphology was investigated by scanning electron microscopy, 

which indicated that cells became almost two-fold longer after 1.4 % (v/v) 1-butanol stress for 12 h. 

Overall, the studies uncovered changes in the composition of glycerolipids and phospholipids in B. 
subtilis under 1-butanol stress, emphasizing the power of untargeted metabolomics in the discovery 

of new biological insights. The obtained knowledge from this project provides a good basis for 

further studying 1-butanol tolerance mechanisms, as well as engineering B. subtilis to be more 

tolerance to 1-butanol in the future. 

(Most contents presented in this report were adapted from the published article; the final publication 

is available at Springer via http://dx.doi.org/10.1007/s00253-015-6692-0.) 
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บทคดัย่อ 

 
รหสัโครงการ: TRG5780194 

ชืÉอโครงการ: การศกึษากลไกและพฒันาการทนต่อ n-butanol ของ B. subtilis โดยใชว้ธิกีารเมตาบอโลมกิส ์
อย่างไม่เจาะจง 
ชืÉอนักวิจยั และสถาบนั:  
อาจารย ์ดร.นวพร วนิยเวคนิ ภาควชิาเคม ีคณะวทิยาศาสตร ์จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

รองศาสตราจารย ์ดร.อลสิา วงัใน ภาควชิาชวีเคม ีคณะวทิยาศาสตร ์จฬุาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

รองศาสตราจารย ์ดร.พลกฤษณ์ แสงวณิช ภาควชิาเคม ีคณะวทิยาศาสตร ์จุฬาลงกรณ์มหาวทิยาลยั 

อีเมล:์ nawaporn.v@chula.ac.th 

ระยะเวลาโครงการ: 2 มถุินายน 2557 – 1 มถุินายน 2559 

บทคดัยอ่: 
1-บวิทานอลเป็นสารทีÉใชแ้พร่หลายในอุตสาหกรรม และสามารถผลติหรอืเปลีÉยนรปูไดโ้ดยใชเ้ชืÊอจุลนิทรยี ์
อย่างไรกต็าม ความรูเ้กีÉยวกบักลไกความทนต่อ 1-บวิทานอลในแบคทเีรยียงัค่อนขา้งจาํกดั โครงการวจิยันีÊจงึ
ประยุกตใ์ชว้ธิเีมตาบอโลมกิสอ์ยา่งไม่เจาะจงเพืÉอศกึษาเซลลบ์าซลิลสั ซบัทลิสี ภายใตค้วามเครยีดจาก 1-บวิ
ทานอล และระบุไอออนจาํนวน 55 และ 37 ไอออนทีÉมปีรมิาณเพิÉมขึÊนและน้อยลงเมืÉออยูใ่ตส้ภาวะนีÊ 
ตามลาํดบั 86 เปอรเ์ซน็ตข์องไอออนจาํนวนนีÊไดร้บัการระบุเอกลกัษณ์โดยใชข้อ้มลูค่ามวลแม่นยาํ แทนเดม
แมสสเปกตรมั และการเทยีบค่ากบัสารมาตรฐาน สารฟอสฟาทดิลิเอทานอลามนี ไดกลโูคซลิไดเอซลิกลเีซ
อรอล และฟอสฟาทดิลิซรินีมปีรมิาณเพิÉมขึÊนเมืÉอม ี1-บวิทานอล ในภาชนะเลีÊยงเชืÊอ สว่นไดเอซลิกลเีซอรอล 
และไลซลิฟอสฟาทดิลิกลเีซอรอลมปีรมิาณลดลง ไขมนัสว่นใหญ่ประกอบดว้ยโซ่เอซลิ 15:0/15:0, 16:0/15:0 
และ 17:0/15:0 และอยูใ่นวถิชีวีสงัเคราะหข์องเมมเบรนลพิดิ การวเิคราะหด์ว้ยเทคนิคปฏกิริยิาลกูโซ่พอลเิมอ
เรสแบบเวลาจรงิของยนีในวถิชีวีสงัเคราะหข์องเมมเบรนลพิดิ 2 วถิหีลกั แสดงใหเ้หน็การเพิÉมขึÊนของยนี 
ywiE เมืÉอม ี1-บวิทานอล และการลดลงของยนี cdsA, pgsA, mprF, clsA และ yfnI การเปลีÉยนแปลงของ
ปรมิาณยนีนีÊสอดคลอ้งกบัขอ้มลูเมตาบอโลมกิส ์สดุทา้ย การศกึษาสณัฐานวทิยาของเซลลด์ว้ยกลอ้ง
จุลทรรศน์อเิลก็ตรอนแบบสอ่งกราดทาํใหท้ราบว่า เซลลย์าวขึÊนเกอืบ 2 เทา่ หลงัอยู่ภายใตค้วามเครยีดจาก 
1-บวิทานอล ปรมิาณ 1.4 เปอรเ์ซน็ต ์เป็นเวลา 12 ชั Éวโมง โดยภาพรวม การวเิคราะหเ์มตาบอโลมกิสอ์ย่างไม่
เจาะจงแสดงใหเ้หน็การเปลีÉยนแปลงองคป์ระกอบของกลเีซอโรลพิดิและฟอสโฟลพิดิในบาซลิลสั ซบัทลิสิ 
ภายใตค้วามเครยีดจาก 1-บวิทานอล ซึÉงเน้นยํÊาใหเ้หน็ถงึความสามารถของเมตาบอโลมกิสอ์ย่างไม่เจาะจงใน
การคน้พบความเขา้ใจอย่างลกึซึÊงทางชวีวทิยาใหม่ๆ องคค์วามรูท้ีÉไดใ้นงานวจิยันีÊจะเอืÊอต่อการนําไปศกึษา
กลไกและพฒันาการทนต่อ 1-บวิทานอลของบาซลิลสั ซบัทลิสีในเชงิลกึต่อไป  
 
คาํหลกั: เมตาบอโลมกิส,์ บาซลิลสั ซบัทลิสี, การทนต่อ 1-บวิทานอล, เมมเบรนลพิดิ 

 

  


