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摘!要! 生物制造产业系包括生物燃料% 生物材料和生物化学品的产业! 近来也称为(白色生物技术)$ 由于国内外对有关

不依赖于石油原料% 环保以及二氧化碳减排和可再生资源的利用等产业的重视! 生物制造产业得到了快速发展的机会$ 聚羟

基脂肪酸酯"简称a/'#拥有优良的生物可降解性% 生物相容性和光学性能! 是当今生物制造的重点之一$ 经过数十年的努

力! a/'已经成长为一个包括工业发酵% 环保材料% 生物燃料和医用植入材料等的产业链$ 综述了聚羟基脂肪酸酯的应用新

进展及国内发展现状$
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!前!言

石油资源的日渐枯竭和环境的高污染是当经社会发

展的两大核心制约因素! 日益受到各国政府的高度关

注$ 因此! 具有不依赖于石油原料% 环保低碳和可再生

性等特点的生物制造产业得到了快速发展的机会$ 生物

制造产业包括生物燃料% 生物材料和生物化学品等产

业! 近来也被称为(白色生物技术)$ 目前开发的重点

集中在下列领域'

!

生物燃料' 从纤维素获得生物燃

料乙醇% 从生物废弃物获得生物燃气"甲烷#和氢气&

"

生物材料' 生物聚酯如聚羟基脂肪酸酯 a/'和聚乳

酸a,'等&

#

生物化学品' 如平台化学品包括乳酸%

琥珀酸% #! "=丙二醇% "=羟基丙酸等$

生物聚酯---聚羟基脂肪酸酯"a23LTLVM2ZLA3[AB2=

AN6R! a/'#是一种典型的(低碳材料)$ 它来源于吸收

了二氧化碳的植物! 形成后可以作为塑料使用! 使用后

可以转化为燃料/'&)! 燃烧后放出的二氧化碳进行光

合作用转化为植物! 植物又可以作为 a/'发酵原料!

如图 # 所示$ 由于具有优异的生物可降解性% 生物相容

!!

图 #!低碳材料 a/'的绿色循环

5@I4#!-QT6UAN@QV@AIMAU2OIM66B M6QLQ36O2M32CQAM72B

UAN6M@A3Ra/'
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性和可再生性! a/'已成为当今生物制造领域研究和

产业化的重点之一$ 迄今! 研究者对于 a/'的合成途

径% 代谢工程% 材料性能和应用等方面进行了系统的研

究$ 国内外相继建立了与a/'大规模生产相关的 $% 几

家公司"表 ##$ a/'和相关技术正在形成了一个从发

酵% 材料% 能源到医学领域的工业价值链$

表 #!全球生产和研究a/'的公司

.&"/)#!?/,"&/:@!%)#)&%'7&1-4%,-2'$5,1',34&15)#

.2UPAB@6R (LP6R2Oa/'

aM2VWQN@2B RQA36̂N,A

8#

a6M@2V

+.+! DK a/J1 "%% #:]%hRN2#::%hR

.T6U@6,@BX! 'WRNM@A a/J $% _#%% #:]%hR

J(5! 'WRNM@A a/J $% _#%% #::%hR

J@2U6MR! G6MUABL a/J DB[B2CB #::%hRN2.

J'-5! G6MUABL a/J! a/J1 a@32NRQA36 #:]%hRN2.

&6NA723@Z! D-' '33NLP6R2Oa/' DB[B2CB #:]%hRN2aM6R6BN

(6PTA! D-' '33NLP6R2Oa/' a/'ARU6V@QA3@UP3ABNR #::%hRN2PM6R6BN

&6NA723@Z! D-'"C@NT 'e&# '33NLP6R2Oa/' ?% %%% $%%? N2PM6R6BN

aiG! D-' a/J//Z .2BNMAQNUABWOAQNWM6 #:]%hRN2PM6R6BN

&2BR2BN2! D-' a/J! a/J1 a3ABNa/'PM2VWQN@2B #::%hR

KAB6[A! HAPAB"C@NT aiG# a/J//Z DB[B2CB #::%hRN2.

&@NRW7@RT@! HAPAB a/J #% #::%hR

J@2QLQ36R! JMAX@3 a/J #%% #::%hRN2aM6R6BN

fT6E@AB (@AB 'B! .T@BA a"/J=?b/1# $ %%% #::%hRN2aM6R6BN

H@ABIU6B J@2N6QT .6BN6M! .T@BA a/J//Z DB[B2CB #::%hRRN2P

(@ABE@B 02MNT6MB 522V! .T@BA a/J a@32NRQA36 #::%hRRN2P

J6@E@BI(@ABXTW .TABILWB! .T@BA '33NLP6R2Oa/' a/'AR7@2=@UP3ABNR $%%$ N2.

H@ABIRW 0AB (@AB GM2WP! .T@BA a/J a@32NRQA36 #::%hRN2.

-T6BXT6B )Q2UAB! .T@BA '33NLP6R2Oa/' ? %%% $%%< N2PM6R6BN

(@ABE@B GM66B J@2RQ@! .T@BA a""/J=Q2=</J# #% %%% $%%< N2PM6R6BN

-TABV2BI,W[ABI! .T@BA '33NLP6R2Oa/' a@32NRQA36 $%%? N2.

!!在国内各级机构支持下! 在几个五年计划和 ];" 计

划支持下! 我国在 a/'研究的各个领域近年来取得众

多研究成果! 相关产业也得到大力发展*#+

$ 目前! 国内

已形成了 ] 个a/'生产企业! 总产能超过 #4? 万 N! 提

供了国际市场上所有 a/'类型! 使我国在 a/'产业化

的种类和产量方面都处于国际领先地位$ 下面具体对国

内外a/'的应用新进展和国内发展现状进行分析讨论$

"

!

-./

简介

a/'由含有羟基的脂肪酸单体组成! 单体的羧基与

相邻单体的羟基之间形成酯键! 分子结构如图 $ 所示$

其中! *可以是烷基% 烯基% 带有苯环的烷基% 甚至是

带有卤素的烷基等等$ *可以从一个.到 #$ 个.不等$

另外! 根据单体结构的规律性! a/'还可以分为 a/'

均聚物 "/2U2P23LU6MR#% a/'随机共聚物 " MABV2U

Q2P23LU6MR#或 a/'嵌段共聚物 " 732Q[ Q2P23LU6MR#等$

这些不同的结构给 a/'带来了许多热力学性能! 可以

满足一些列不同的应用$

"

4

!

!

-./

结构和分类

a/'具有 #?% 多种单体结构*$+

! 其中包括含有 " _

#; 个.原子的各种饱和% 非饱和% 直链或支链的 "=羟

图 $!a/'结构通式

5@I4$!a/'I6B6MA3U236QW3AMRNMWQNWM6R

基% <=羟基% ?=羟基% ;=羟基脂肪酸! 具有脂肪族或芳

香族的侧链! 也可能具有甲基% 卤原子% 羟基% 环氧

基% 氰基% 羰基% 苯基% 苯腈基% 硝基苯基和酯化羰基

等取代基*"+

$

根据a/'的单体组成! 可将其大致分成以下 " 类'

单体组成在 " _? 个 .原子的 a/'称为短链 a/'"RQ3=

a/'' RT2MNQTA@B 36BINT a/'#& 单体组成在 ; _#; 个 .

原子的 a/'称为中长链 a/'"UQ3=a/'' U6V@WUQTA@B

36BINT a/'#& 由短链和中长链单体共聚形成的短链中

]
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长链共聚a/'"RQ3=UQ3=a/'#

*<+

$

按照单体单元的连接方式不同! a/'可大致分为 "

类'

!

只含有一种单体的均聚 a/'" T2U2P23LU6M#&

"

由两种或者更多种单体单元随机聚合而成无规共聚

a/'"MABV2UQ2P23LU6M#&

#

主链由两个或两个以上的

链段构成! 且每一链段只含有一种单体单元的嵌段共聚

a/'"732Q[ Q2P23LU6M#

*?+

$

"

4

"

!

-./

的性能

a/'的材料学性质主要是由其单体组成和单体比

例决定$ 依结构单元的组成不同! a/'具有从硬的晶

体到软的弹性体等一系列不同聚合物的性质$ 短链a/'

大多数有比较高的结晶度! 表现出硬而强的塑料特性&

而中长链a/'由于结晶度很低! 表现出软而韧的弹性

体特征$ 除了热塑性之外! a/'还具有生物可降解性!

生物相容性! 疏水性% 光学异构性% 压电性等特殊

性能*;+

$

与传统石化塑料相比! a/'的最大优势就是其环境

降解性$ a/'的环境降解主要在微生物分泌的胞外酶

作用下进行! 影响 a/'环境降解速率的因素很多' 从

外部条件来看! 主要有环境类型! 微生物种群及活力%

水分% 温度等方面& 从材料自身性质来看! 影响其降解

速率的因素主要有a/'的分子结构% 聚集态结构% 材料

宏观形态% 第二组分! 如添加剂和共混的聚合物等*9+

$

"

4

#

!

-./

的微生物发酵生产

a/'由微生物大规模发酵生产! 迄今为止! 数种

a/'! 包括聚="=羟基丁酸酯"a/J# % "=羟基丁酸和 "=

羟基戊酸共聚物"a/J1# % "=羟基丁酸和 <=羟基丁酸

共聚物"a"/J</J# % "=羟基丁酸和 "=羟基己酸共聚物

"a/J//Z#及中长链a/'"UQ3a/'#均实现大规模生产

"表 $#

*#+

$ a/'的生产包括菌种复苏% 摇瓶优化% 初级

发酵实验及工厂级放大发酵$ a/'的有效微生物生产

取决于几个因素! 包括最终细胞密度% 细菌生长速率%

a/'在细胞干重中的百分比% 达到最高细胞密度所需

要的时间% 底物和产物间的转化效率以及底物价格及提

纯a/'的方法$ 在a/'生产技术的开发不同阶段! 必

须考虑以上的因素$

此外! 针对于特定的用途! a/'还应该有合适的性

能! 这些性能包括合适的分子量% 由单体结构和组成及

a/'生产条件共同决定的机械性能和热力学性能等$

基因工程! 分子进化! 合成生物学及 a/'生产条件操

控等技术! 被大量地应用于生产具有特异结构和超高分

子量的a/'$ 野生型细菌和重组细菌均用于各种 a/'

的大规模生产"表 $#

*#+

$ 对于大规模应用来说! a/'生

产成本必须足够低! 否则! a/'无法进入市场$

表 $!用于a/'实验或大规模生产的野生菌株和工业化菌种

.&"/)$!A5/-$*4)&1-51-2#$%5&/#$%&51# 2#)-8,%45/,$,%/&%6)#'&/):@!4%,-2'$5,1

-NMA@B e0'&AB@PW3AN@2B

a/'NLP6ABV

L@63V N̂,A

8#

.,-2WMQ6

5@BA3.è Î,,

8#

5@BA3

a/'̂b .è

.2UPABL@6R

*A3RN2B@A6WNM2PTA 02 a/J"#%# G3WQ2R6 j$%% ]%b (@ABE@B 02MNT4522V! .T@BA

'3QA3@I6B6R3ANWR 02 a/J"#% _"%%# G3WQ2R6

-WQM2R6

j;% j9?b .T6U@6,@BX! 7NO! 'WRNM@A

J@2U6MR! G6MUABL

)RQT6M@QT@AQ23@ PT7.'JkSI7 a/J"#%# G3WQ2R6 j#?% j]%b H@ABIRW ,AB(@AB! .T@BA

*A3RN2B@A6WNM2PTA 02 a/J1""%% _$ %%%# G3WQ2R6

aM2P@2BAN6

j#;% j9?b +.+! DK

fT6E@ABI(@ABAB! .T@BA

*A3RN2B@A6WNM2PTA

)RQT6M@QT@AQ23@

02

PT7.'J

a"/J</J

" j#% %%%#

G3WQ2R6

#! <=Je

j#%% j9?b &6NA723@Z! D-'

(@ABE@B GM66B J@2RQ@4.T@BA

*A3RN2B@A6WNM2PTA PTA.'. a/J//Z"## 5ANNLAQ@VR j#%% j]%b aiG! KAB6[A! HAPAB

'6M2U2BAR

TLVM2PT@3@A

02 a/J//Z"## ,AWM@QAQ@V l?% l?%b aiG! H@ABIU6B J@2N6QT

.NM! .T@BA

'6M2U2BAR

TLVM2PT@3@A

PT7'JkSI7 a/J//Z"%4## ,AWM@QAQ@V ?% j?%b -TABV2BI,W[ABI! .T@BA

aR6WV2U2BARPWN@VA 02 UQ3a/'"%4## 5ANNLAQ@VR <? j;%b )(/! -C@NX6M3ABV

JAQ@33WRRPP4 02 a/J"?# -WQM2R6 j:% j?%b J@2QL36R! JMAX@3

02N6' .è ' .633VMLC6@ITN& SI7' G6B66BQ2V@BI1@NM62RQ@33AT6U2I327@B& PT7.'J' a/JRLBNT6R@RI6B6R6BQ2V@BI

!

=[6N2NT@23AR6! AQ6N2AQ6NL3=.2'

M6VWQNAR6ABV a/JRLBNTAR6& 'YQAS@A6' '6M2U2BARQAS@A6& #! <=Je' #! <=? 7WNAB6V@23& PTA.'.' a/'RLBNTAR6I6B6PTA.OM2U'6M2U2BARQAS@A6

#

!

-./

的应用

#

4

!

!

-./

作为生物燃料的应用

张晓军等研究者发现! a/'包括 a/J和 UQ3a/'

可分别通过酸水解催化转化为 *="=羟基丁酸甲酯

""/J&)#及中链羟基甲酯""/'&)# "图 "#$ 研究显示

"/J&)和 "/'&)的燃烧热分别为 $% [ĤI和 "% [ĤI$

乙醇的燃烧热为 $9 [ĤI! 加入 "/J&)或 "/'&)后!

:
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可分别将乙醇的燃烧热提升为 "% [ĤI和 "? [ĤI$ 在正

丙醇和正丁醇中加入 "/J&)或 "/'&)后! 可导致燃

烧热 的 轻 微 降 低$ "/J&)̂柴 油! "/J&)̂汽 油!

"/'&)̂汽油等混合燃料的燃烧热低于汽油柴油等纯燃

料! 但作为燃料来说是合理的$ 粗略估计! 由废水和活

性淤泥等为原料的 a/'制得的生物燃料的生产价格约

为 # $%% d N̂

*]+

$ 包括酒精和生物柴油在内的生物燃料!

始终存在(粮食或者燃料) 及(燃料或者耕地)等争论!

而源于废水和活性淤泥的 a/'生物燃料的生产! 是具

有废水处理和能源生产双重功效的过程$ 这也使 a/'

在能源方面的应用开辟了新的领域$

图 "!a/'甲酯化降解生成生物燃料 "/J&)和 "/'&)

5@I4"!J@2OW63R"/J&)ABV "/'&)V6M@S6V OM2UU6NTL3

6RN6M@O@QAN@2B 2Oa/'

#

4

"

!

-./

作为生物可降解塑料的应用

最初! 德国的`633A'G公司使用 a/'制作日常用

品及包装材料$ a/'也被 aiG% J@2U6MR% &6NA723@Z及

其它的一些公司开发为包装膜! 主要用于购物袋! 集装

箱和纸张涂料和一次性的用品! 例如剃面刀! 器皿! 尿

布! 女性卫生产品! 化妆品容器和杯子及医疗器械手术

服! 家居装饰材料! 地毯! 包装袋和堆肥袋等*#+

$

a/J纤维具有高抗张强度! 可经在玻璃化温度附近

等温结晶制得$ 延长 a/J纤维等温结晶的时间可导致

最大拉伸比的降低$ 当同温结晶的时间延长至 $< T 以

上时! a/'纤维的抗张强度显著提高*: 8#%+

$ 低分子量

的拉伸纤维的抗张强度大于高分子量的$ 等温结晶化处

理后再进行拉伸的 a/J具有导向性的
$

晶体形式和平

面之字形的
!

晶体结构$ 12I63等在熔融纺丝过程中!

尝试利用过氧化氢进行反应挤出$ 他们成功地提高了材

料的结晶度并阻止了纤维中的二次结晶$ 这些加工方法

克服了 a/'的脆性! 生产出机械性能更强的 a/'纤

维$ 通过向 a/J结构中掺入不同摩尔分数的 </J!

"/1或者中长链单体获得的共聚 a/'! 其韧性和弹性

获得大幅度提高"表 "#! 具有更广阔的应用前景$

表 "!a/'与传统聚合物塑料性能的比较

.&"/)"!0,34&%5#,1,8:@!&1-',1B)1$5,1&/4/&#$5'#

%)6&%-5164%,4)%$5)#

a23LU6MR

<

U

m̂

(6BR@36

RNM6BINT

&̂aA

F2WBIhR

U2VW36

ĜaA

)32BIAN@2B

AN7M6A[

b̂

+UPAQN

RNM6BINT

2B 7M6A[

Ĥ,U

8#

a""/J# #9: <% "4? ? ?%

a""/J=Q2="/1#

"b "/1 #9% "] $4: 8 ;%

#%b "/1 #?% $? #4$ $% #%%

$%b "/1 #"? $% %4] #%% "%%

a""/J=Q2=</J#

"b </J #;; $] 8 <? 8

#%b </J #?: $< 8 $<$ 8

#;b </J #"% $; 8 <<< 8

;<b </J ?% #9 8 ?:# 8

:%b </J ?% ;? 8 # %]% 8

a"</J# ?" #%< 8 # %%% 8

a""/J=Q2="//#

?b "// #?# 8 8 8 8

#%b "// #$9 $# 8 <%% 8

#9b "// #$% $% 8 ]?% 8

$?b "// ?$ 8 8 8 8

a""//=Q2="/c

=Q2="/e#

;# #% 8 "%% 8

aa #9% "< #49 <%% <?

a)( $;$ ?9 $4$ "%% ?:

/ea) #"? $: %4:< ;?% 8

a- 8 ?% "4# " $#

#

4

#

!
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作为医用植入材料的应用

研究者对 a/J! a/J1! a"/J</J! a</J! 聚="=

羟基辛酸 a"/c" P23L=C="=TLVM2ZL2QNAB2AN6#和 a/J//Z

等a/'材料在缝线% 修复装置% 维修补丁% 绷带% 心

血管补丁% 骨科针% 防粘连膜% 支架% 引导组织修复^

再生设备% 关节软骨修复支架% 神经导管% 肌腱修复装

置% 脊髓支架% 人造食道及伤口敷料等方面的应用进行

了开发*##+

$ 美国波士顿的 (6PTA公司专门研究心包补

片! 动脉增强! 心脏支架! 血管移植物! 心脏植入物和

补片! 缝合线! 辅料剂! 隔离粉和药物等$ 他们的

a</J以 a/'<<%% 为名字作为医用材料进入市场*#$+

$

近期研究显示! a/J//Z因其良好的压电性而被成功地

用于促进骨骼再生$ 研究者对于 a/J//Z在神经损伤

的修复和人工血管方面的应用也加以开发"图 <#

*#"+

$

此外! 研究者还发现 a/'的寡聚物具有营养和治疗的

功效*#<+

$

-T@RTANR[ALA等人发现! 在长于 # 年的试验期中!

a/J和a/J1单纤维缝合没有造成植入区的体内任何不

良反应! 在对于 a/J//Z的研究中也发现了类似的现

%#
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图 <!a/J//Z电纺丝膜和神经导管支架的 -)&像'

"A# a/J//Z纳米纤维! "7# a/J//Z神经导管

5@I4<!-)&@UAI6R2Oa/J//Z636QNM@QRP@BB@BIO@3URABV @NR

B6WM2B Q2BVW@NR' "A# a/J//ZBAB2O@76MRABV "7# a/=

J//ZB6WM2B Q2BVW@N

象*#?+

$ a/J//Z的最重要的性质之一是作为植入生物

材料是无毒% 无免疫刺激特性! 而且其降解产物包括单

体和低聚物! 甚至激活 .A离子通道并促进受损组织再

生*#;+

$ 美 国 (6PTA公 司 以 a</J为 原 料 生 产 的

(6PTA5,)\

%可吸收缝合线产品于 $%%9 年获得美国食品

与药品管理局"5e'#的美国上市批准$ 更多 a/'生物

材料将很快进入临床试验$ 因为 a/'材料的多样性!

人们可以期望 a/'成为一个具有丰富用途的生物植入

材料家族$

#

4

$

!

-./

作为手性单体的生产和应用

如果细胞在 .源限制培养条件下生长! 所积累的

a/'可降解为单体! 可作为 .源和能量来源被细菌重

新利用! 也可用于产生 a/'单体*#9+

$ 随着越来越多的

新的a/'单体的被发现! a/'已经成为获得手性化合

物的新来源$

各种光学纯的"*#="=羟基烃酸"*=/'#可以通过解

聚生物合成的 a/'很方便的制得$ a/J在添加二氯乙

烷和甲醇的条件下! 经不同催化反应条件可化学降解生

产"*#="=羟基丁酸"*="/J#或"*#="=羟基丁酸甲酯*#]+

$

*22等通过水解假单胞菌生产聚羟基链烷酸酯制备手性

的"*#="=羟基烃酸和"*#="=羟基烃酸甲酯*#9+

$ 他们首

先水解回收醇解后的a/'! 然后蒸馏 "=羟基烃酸甲酯混

合物! 分成几个组分$ 随后! 将"*#="=羟基烃酸甲酯皂

化产生相应的羟基烃酸! */'的最终产量高达 :$4]b$

,66和同事证明! *="/J可以在有效地通过提供适

当的环境条件后! 在体内产生的解聚合作用下产生$ 他

们在针对'3QA3@I6B6R3ANWR的研究中发现! 降低 P/值至

" _<! 能诱导细胞内的 a/J解聚酶达到最高活性! 并

且阻止了细胞重新利用"*#="/J

*#:+

$ *6B 等将恶臭假

单胞菌素细胞悬浮在不同 P/值磷酸盐缓冲液中$ 当 P/

值为 ##! 降解和单体释放速率最高$ 在这种条件下!

"*#="=羟基辛酸"*="/c#和"*#="=羟基己酸 "*="//Z#

在培养 : T后降解的效率超过 :%b! 相应单体的产量也

超过 :%b$ 在相同条件下! 相比于饱和单体! 不饱和

单体的降解产率较低*$%+

$

a/'来源的单体*/'含有手性中心及两个易于修

改的功能团" 8c/和 8.cc/#$ 因此! */'的一个重

要的应用是作为单体合成高分子材料! 并作为合成精细

化学品如抗生素! 维生素! 芳烃和信息素的起始

原料*$#+

$

最常见的 a/'单体成员! 即"*#="/J已被用作生

产碳青霉烯类抗生素和大环内酯的原料$ "*#="/J一

个最大的优点是! 人类对它具有良好的耐受性! 其在体

内半衰期短$ 因此! "*#="/J可直接用作口服药物$

最近! "*#="/J已应用于治疗失血性休克! 大面积烧

伤! 心肌损伤! 脑缺氧及帕金森等$ "*#="/J能降低

人类因老年痴呆症和帕金森神经元细胞模型的死亡率!

能改善角膜上皮糜烂$ 此外! 研究发现"*#="/J能显

著改善小鼠的记忆*$$+

$

"*#="/J对于体外成骨细胞的生长有积极的促进

影响! 并可用于体内骨质疏松症的治疗$ 我们的研究结

果发现! "*#="/J能增加血清碱性磷酸酶活性和钙沉

积! 降低血清骨钙素! 防止骨密度降低! 从而提高股骨

最大载荷和骨变形抗力! 以及改善骨小梁体积*$"+

$

到目前为止! 大多数 a/'单体应用的开发! 基于

来源充足的"*#="/J$ 若其他的手性单体有了充足的来

源! 那么新的手性"*#="/'的医疗应用将迅速出现$

这是一个很有潜力的领域$

#

4

%

!利用
-./

合成机制提高微生物的适应性

有许多关于 a/'生理功能的报道! 主要是围绕如

.A源缺乏% 干燥% 紫外线辐射% 高渗透压和存在有机

溶剂等生存不利的条件下提高存活能力$

另据报道! 有能力积累 a/J的细菌更适应突然增

加的底物浓度$ 最近! fTA2等人比较了 a/J//Z产生

菌嗜水气单胞菌 '4TLVM2PT@3A<'K< 及其相应 a/J//Z

合成酶aTA.突变菌株"称为 '4TLVM2PT@3A.><#的生存

能力*$<+

$ 清华大学的研究结果发现! 野生型的 <'K< 可

提供更好的抵抗环境压力! 包括冷热处理! 过氧化氢!

##
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紫外线辐射! 乙醇处理! 高渗透压等$ 实时聚合酶链反

应研究表明! a/J//Z的合成可提高
"&'

- 编码的 -@IUA

因子表达水平$ 因此! 有可能利用 a/'来改进一些工

业微生物的耐受性$

此外! a/'合成消耗大量的乙酰辅酶 '和 0'e/!

可用于调节某些微生物的代谢! 促进产物形成$ 例如!

兽疫链球菌 -NM6PN2Q2QQWRX226P@V6U@QWR是一个生产化妆

品透明质酸的重要菌株$ 当 *46WNM2PTA的 a/J合成基

因 PT7.'J转入兽疫链球菌中时! 重组菌只产生 <% Î,

的乳酸和 94? Î,的透明质酸! 而野生型产生了 ;? Î,

的乳酸和 ?4? Î,的透明质酸*$?+

$ 本研究成功证明! 与

a/'合成有关的能源和 .源代谢! 可应用于调节其他

代谢产物的途径$

/AB 等人分析和比较了大肠杆菌在 a/J合成和非

a/J合成条件下的抗性蛋白质生成情况*$;+

! 为 a/'的

合成与增强抗逆性有关的分子提供了证据$ 当分析重组

菌株的蛋白质二维电泳图时发现! " 个热休克蛋白 GM2=

),! GM2)-和eABK在有a/J的积累时显著上调$ 积累

的a/J也诱导了其他与抗性蛋白有关的基因的加强表

达$ 这很好地说明了引入 a/'的合成加强了大肠杆菌

抗逆性! 有助于提高菌株的耐受性$

以上研究结果清楚地说明! a/'的合成能提高非

a/'生产菌株的抗压能力! 相关的合成机制可借用来

改善在不断变化的包括温度% P/值% 底物类型和浓度

等环境压力下工作的非a/'生产菌的生产能力$

#

4

0

!

-./

颗粒表面蛋白的应用

几种蛋白质被发现位于胞内 a/'颗粒的表面"图

?#

*$9+

$ 在这些蛋白质中! a/'合成酶可以通过其 0=末

端与
!

=半乳糖苷酶融合! 实现与
!

=半乳糖苷酶共价固定

在a/'微球上$ 同样! 无论是 a/'解聚酶的底物结合

域! 还是其他a/'合成调节酶 aTA5或 aTAa"a/'颗粒

相关蛋白#的0=末端结构域! 都可以被用来把融合蛋白

锚定在 a/'微球上$ 已证实 a/'合成调节蛋白 aTA*

有两个不同的结果域! 分别与 e0'和 a/J结合*$]+

!

aTA*可以吸附于各种疏水性聚合物! 如 a/J! a,'!

聚乙烯a)和聚苯乙烯等$ 这种吸附主要是非特异性疏

!!

图 ?!胞内a/'颗粒结构示意图

5@I4?!-NMWQNWMA3RQT6UAN@QV@AIMAU2OAa/'@BNMAQ633W3AMIMABW36

水作用$ JAB[@等开发出了一种以菜豆凝血素和目标蛋

白之间自我裂解的内含融合为基础的新型重组蛋白纯化

系统! 融合蛋白对细胞自身产生的 a/J微粒有亲和

力*$:+

$ 通过收集吸附有重组蛋白的 a/J颗粒! 内含自

我剪切酶导致重组蛋白的释放$ 这个 a/J蛋白纯化系

统应用便捷和廉价$

王芝辉等利用一种 P/诱导的自剪切内含子和 a/'

纳米颗粒开发出了一种新型蛋白质纯化方法"图 ;#$ 产

生靶蛋白的基因和内含子与 aTAa是融合的! 这些基因

在胞内共同过表达$ 重组大肠杆菌产生的含有目的蛋白

及内含子和 aTAa的融合蛋白! 通过细菌溶解过程与所

有其他大肠杆菌的蛋白质一起释放$ 然后在体外吸附到

表面疏水的聚合物纳米粒上$ 吸附有融合蛋白的微米或

纳米粒子! 经离心浓缩! 然后纯化的目的蛋白被自我剪

切的内含子释放! 通过一个简单的离心过程与微米或纳

米粒子分离$ 该系统已成功地用于生产和纯化增强型绿

色荧光蛋白")G5a#% 麦芽糖酶结合蛋白"&Ja#和
!

=半

乳糖苷$ 此方法使低成本生产和纯化高附加值的蛋白成

为可能*"%+

$

图 ;!一种基于 P/诱导的自剪切内含子和 a/'纳米颗粒和

颗粒结合蛋白的新型蛋白质纯化方法' "A# 结构示意

图! "7# 蛋白纯化流程

5@I4;!'PM2N6@B PWM@O@QAN@2B U6NT2V 7AR6V 2B P/@BVWQ6V @BN6@B

ABV a/'IMABW367@BV@BIPM2N6@BR' "A# RNMWQNWM6@33WRNMAN@2B

ABV "7# O32CRT66N2OPM2N6@B PWM@O@QAN@2B

$#
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$

!国内
-./

产业发展现状

我国在a/'领域的研究在世界范围内是最活跃的!

特别是清华大学和中科院$ 基础研究的活跃开展! 进一

步促进了我国 a/'产业的发展! 这就解释了我国目前

具有世界最多的a/'产业化企业的原因$

我国在研究% 开发和应用可持续发展的环境友好生

物材料已经奠定了坚实的基础! 包括长春应用化学研究

所% 清华大学% 天津大学和山东大学等单位! 在聚羟基

脂肪酸酯 a/'领域的研发工作以及国内业已形成 #4?

万Na/'的生产能力! 这为 a/'产业链的形成做好了

技术和物质储备"图 9#$ 特别是最近天津国韵生物材料

公司与荷兰e-&公司等合作投资 $ %%% 万美元建立一个

# 万N的a/'的工厂! 目前产能仅次于美国&6NA723@Z和

'e&合作在建的 ? 万N工厂$

除了在产业化方面取得成功之外! 在国家自然科学

基金的支持下! 我国还克隆了 $% 个以上与生物聚酯

a/'合成有关的基因! 合成了 #? 种非传统的 a/'材

料! 开发了 a/'加工成形的工艺技术$ 同时! 在植物

体系也成功地表达了一种聚酯$ 在(九五)期间! 我国

在天津% 浙江% 江苏和广东分别进行了 a/'材料的中

试和工业化生产! 取得了宝贵的产业化经验$ 目前在山

东% 江苏% 浙江和天津正在进行产业化生产基地的扩大

建设! 总产能将超过 #% 万N$

在专利方面! 至 $%%:年底国内外有关a/'的专利共

]]#个! 其中我国拥有 ;<个! 清华大学占其中 $#个$

图 9!a/'产业链

5@I49!a/'@BVWRNM@A3SA3W6QTA@B

%

!结!语

聚羟基脂肪酸酯 a/'具有与传统石化塑料如聚乙

烯% 聚丙烯等类似的材料学性质! 同时 a/'可由碳水

化合物% 脂肪酸等可再生资源合成! 并且在环境中可以

完全降解进入自然界生态循环! 因此被认为是一种环境

友好的(绿色塑料)! 具有替代传统不可降解塑料的前

景$ a/'多种的单体结构! 产生材料性能的多样性'

从坚硬质脆的硬塑料到柔软的弹性体! 因而比其他生物

可降解材料具有更广阔的应用领域$ a/'材料由于具

有良好的组织相容性! 可用于医用植入材料和药物缓释

材料$ a/'单体的立体特异性以及羟基% 羧基等活性

位点! 使其可以作为精细化工合成品的起始原料& 一些

/'单体还具有特殊的生物学活性和医疗应用前景$

a/'合成机制的引进可以提高微生物的适应性! 增加

抗逆性$ 近年来又不断开发出 a/'作为生物燃料% 蛋

白纯化系统! 药物特异输送系统等多种应用$ a/'领

域已经形成了一条包含农业% 发酵% 塑料% 包装% 生物

燃料% 精细化工% 医药和营养的产业价值链$ a/'生产

成本的降低% 生产和应用的规模化以及开发出更多更成

熟的高附加值应用需要微生物学家! 遗传学家! 植物学

家! 化学家! 高分子科学家! 化学工程师! 生物技术!

医学科学家! 政府机构和工业界等跨领域的通力合作$
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# :?9 8# :;$Y

专栏特约编辑谭天伟

!

特约撰稿人陈国强

!

特约撰稿人蹇锡高

!

特约撰稿人张立群

!

特约撰稿人乔金睴

!!谭天伟! 男! #:;<

年生! 中国工程院院

士& 现任北京化工大学

副校长! 兼任中国化工

学会理事! 生物化工专

业委员会副主任委员!

中国可再生能源学会理

事! 中国材料研究学会

理事& 先后承担了国家

重大和重点项目 ## 项&

获国家技术发明二等奖

$ 项! 省部级一等奖 <

项! 二等奖 < 项& 曾获

何梁何利科学与技术创

新奖% 谈家桢生命科学

奖% 亚洲青年生物化工

学会授予的杰出贡献奖

"F'J).'CAMV#% J'-5

和中国化学会青年创新

奖& 在核心刊物发表论

文 "%% 多篇! 其中 -.+

收录 #?% 多篇! )+收录

$%% 余篇$

陈国强! 男! #:;"

年生! 教授! 教育部长

江学者特聘教授! 国家

杰出青年基金获得者&

#:]? 年毕业于华南理工

大学! #:]: 年获得奥地

利格拉茨"GMAX#工业大

学 博 士 学 位& #::% _

#::< 年在英国诺丁汉

"02NNT@BITAU#大学和加

!!

拿大阿尔伯达"'376MNA#

大学做博士后研究& 长

期从事 (微生物和生物

材料)的研究& 发表微

生物技术和生物材料相

关论文 #]% 多篇! 获得

授权专利 $" 项! $: 个

公开专利& 曾获第八届

中国青年科技奖% 纽伦

堡国际发明奖% 国家发

明二等奖"排名第一#!

茅以升科技奖% 教育部

高校青年教师奖等& 曾

连续 ; 年获清华大学学

生(良师益友)的光荣称

号! 连续 ? 年获得清华

大学梅贻琦奖! $%## 年

度获第四届 (谈家桢生

命科学创新奖)$

蹇锡高! 男! #:<;

年生! 教授! 博导! 大

连理工大学高分子研究

所所长% 辽宁省高性能

树脂工程技术研究中心

主任& #:;: 年毕业于大

连理工大学留校任教!

#:]] _#::% 年初赴加拿

大留学& 先后主持并完

成国家重点科技攻关项

目 < 项! (];" )重大项

目 $ 项! 国家重点军工

配套项目 ; 项! ( :9" )

项目子课题 # 项! 国家

!!

自然科学基金项目 ] 项!

科技部创新基金项目 #

项! 火炬计划项目和振

兴东北老工业基地项目

各 # 项! 省% 市重大科

技项目 < 项! 获 ## 项发

明专利授权& 发表论文

<%% 余篇! 其中被 -.+

收录 $#$ 篇! )+收 录

$#% 篇& 先后获 $%%" 年

度国家技术发明二等奖

和 $%## 年度国家技术发

明二等奖等 #% 项省部级

以上科技奖励& 被评为

国家有突出贡献中青年

专家% 获国防军工协作

配套先进工作者等$

张立群! 男! #:;:

年 生! 工 学 博 士! 教

授! 博导! 教育部长江

学者特聘教授& 北京市

普通高校重点实验室

(新型高分子材料的制

备及成型加工)实验室

主任! 教育部重点实验

室(纳米材料制备与应

用科学)副主任& 兼任

教育部第六届科技委学

部委员% 中国轮胎产业

技术创新联盟技术委员

会主任等& 发表学术论

文 $%% 余 篇! 其 中 被

-.+收录 #$% 余篇& 译

!!

书 # 部! 参写国内著作

" 部% 国际著作 ; 部&

获中国发明专利 "% 余

项& 以第一获奖人获得

国家技术发明二等奖和

省部级科技奖励 ] 项$

乔金睴! 男! #:?:

年生! 教授级高工! 博

导! 中国石化北京化工

研究院副院长& #:]$ 年

本科毕业于中国科学技

术大学! #:]? 在北京化

工研究院获硕士学位!

#::; 年在北京大学获博

士学位& 曾任国家(];")

新材料领域专家委员会

委员和国家(:9")项目首

席科学家等& 曾获国家

发明二等奖和国家科技

进步二等奖等省部级以

上科技成果 #" 项! 获国

家专利金奖 # 次& $%#%

年获(中国化学会 8中国

石油化工股份有限公司

化学贡献奖)! 曾被亚洲

化学联合会授予 $%%: 年

度经济促进杰出贡献

奖& 发表学术论文 :% 余

篇! 在国内外申请发明

专利 :% 多项$

褚良银! 男! #:;9

年生! 博士! 教育部长

江学者特聘教授! 国家

!!

特约撰稿人褚良银

杰出青年科学基金获得

者& 日本东京大学博士

后! 美国哈佛大学高级

研究学者! 法国巴黎高

等工业物理化学学院访

问教授& 在智能膜与控

制释放材料等领域取得

了重要的创新性成果&

发表学术论文被 -.+收

录 #%; 篇% )+收录 #"%

篇! 论著被 -.+等引用

$"%% 余次! 申请中国专

利 $% 项 " 已 授 权 #;

项#% 国际专利 ] 项"已

授权 " 项#& 出版英文

专著 # 部" -PM@BI6M邀请

撰稿#% 中文专著 $ 部!

参编中英文专著% 教材

和手册等 ] 部! 国际学

术会议邀请做主题报告

和邀请报告 $" 次& 获省

部级自然科学奖 # 项%

科技进步奖 " 项$

?#


