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我们认为这样简易的提取酶的工作是值得一试
、

有待开发的
,

应当从实验室走出来
,

走

进工厂造福于民
。

总之我国南部亚热带地域物产丰富
,

有着独特的酶生产资源
,

在做动植物酶的工作中也

有其领先和优越的地方
,

比如广西就有剑麻酶
、

菠萝茎酶
、

菠萝酶
、

木 瓜酶等儿个独省经营

或基本上魏省经营的酶种
,

我们还有许多眼见的资源有待开发
。

所以在这块土地上
,

无论是

生物工程
、

酶工程或是遗传工程都将是大有作为的
,

重要的是我们不可低估了 自己的优势
。

质 粒 和 发 酵 工 业

汪 一 平

( 广西 医学院 )

发现细菌中的质粒 ( P las m id ) 己经有 40 年的历史了
,

开始只在大肠杆 菌 中发 现有 质

粒
,

现在已普遍接受大多数细菌都有质粒这样的观点了
,

质粒的定义正在被推广
,

泛指那 些

不依附于细菌染色体
,

能够稳定遗传的 D N A分子
。

质粒是分子水平的生命体
,

对宿主细菌并

非必需的
,

然而有的质粒能够赋予 宿 主 某 些遗传特性
,

如抗药性
,

降解有机物
,

产生细菌

素
、

致病性等
,

增加细菌对环境的适应力
。

70 年代
,

质粒生物学发生了重大变革
。

质粒首次被作为基因载体
,

在原核细胞中表达了

真核基因
,

显示出了质粒对物种改造的巨大潜力
,

并终于 导 致 了 70 年 代 后 期 生 物 工程

( BI Ot “ 。

iln ol o g y ) 的兴起
。

传统的发醉工业也受到了冲击
,

发酵工业不再是
“
发酵技术

”

而成为
“
发酵科学

” 了
。

发酵科学包括了遗传
、

代谢调控
、

细胞外环境控制三个不同层次的

内容
。

一项好的发酵设计应当综合考虑这三方面内容的相互联系
,

达到高产
、

低耗
、

优质
、

安全 的目的
。

这种优化设计往往要从菌种开始
,

菌种很主要地决定了产量的高低
。

由于70 年代质粒生

物学的进展
,

在发酵工业中已经可以创造一些自然界没有的 高 产工 程 菌 ( e n g执 ee ir n g一

ba ct 盯 ia ) 来取代传统的工业菌株
。

英国的帝国化学工业公司在 1 9 6 8年就从几千种分离物中

分离出可利用 甲醇为碳源的 甲醇菌
,

但利用率不高
。

后来
,

该公司利用基因工程将一个关键

酶的基因从大肠杆菌转移到 甲醇菌中
,

这样就降低了能量消耗
,

更多地积累蛋白质
,

其含量

可高达菌体重量的 72 %
。

1 9 72年中试
,

1 9 7 6年就开始建造直 径 8 米
,

高 60 米
,

容 量 1 50 立方

米
,

年产 5~ 15 万吨单细胞蛋白质的连续发酵塔
,

经 17 7次动物试验证明产 品无毒性
。

1 9 8 3年

正式投产
,

是 目前最大的发酵工程
。

谷氨酸发酵工业已有近30 年的历史了
,

现在谷氨酸的生产水平达 60 ~ 1 20 克 / 升
。

传统的

方法是选育抗代谢和 自养突变型的菌株而获得高产的
。

因为所诱导的积累 突变株已经彻底或

是走向彻底破坏氨基酸合成途径的反馈调节
,

所以诱变技术发展到一定阶段之后很难再提高

菌株的产量了
。

另一种更合理的方法是把谷氨酸基因克隆在质粒上
,

创造一种专 门高产谷氨酸

DOI : 10. 13657 /j . cnki . gxkxyxb. 1986. s1. 027



1 02广 西 科 学 院 学 报 198 6年增 ] f l

的工程菌
。
目前 日本

、

西斑牙己经在考虑把未来的谷氨酸发醉工业设计建立在这个基础
,

他们

正在寻找合适的质粒载体
,

建立质粒的转化体系
。

我们实验室也做了一些工作
,

用嗅化 乙呢

从谷氨酸生产菌中诱导 出质粒
,

为今后从
“
没有

”
质粒的菌株中寻找质粒开辟了一条新路

。

广西有原始森林
,

微生物资源比较丰富
,

完全有可能从野生菌中找 到一 些 合适 的质粒
。

谷氨酸生产菌和一些其他非致病性棒状 杆 菌 ( n o n
一 p a t h o g e n i。 。 o r y n e b a e t e r i a ,

简

称 N P C )
,

在生物素亚 限量的条件下能够将过量合成的氨基酸自行分 泌 到发酵 介 质 中
,

在发酵工程中
,

选择这种
“
宿主— 载体” 体系是很重要的

,

因为能够简化发酵产品的后处

理 ( d o w n s t r e a m p r o e e s s i n g )
,

大大降低成本
。

目前的基因工程商品
,

如胰岛素
、

千扰

素
、

乙肝疫苗等缺乏竞争能力
,

主要就是成本过高
,

表达的产物滞留于细胞内
,

裂解细胞后

要从千万种蛋白质中纯化出一种蛋白
,

就使得后处理很困难
,

提高了成本
。

在未来的发酵工

业中选用 N P C及其质粒作为转化体系能够很好地解决后处理的困难
。

此外
,

还有一个明显

的特点就是安全性
。

这项工作国外开始于 1 9 7 9年
,

刚起步不久
,

我们扬长避短
,

确定 自己

的研究战略
,

一定也能够在某些方面处于领先地位
。

质粒还能够影响工业生产菌株的特性
。

最早确定的 是 链霉菌 ( S tr eP ot m y o e s ) 的质粒

和生物合成链霉素有关
,

失去质粒的链霉菌不合成链霉素
。

最近我们的实验表明
,

从谷氨酸

生产菌的染色体上诱导出质粒之后导致了细菌由对噬菌体敏感转变为抗性
。

质粒与噬菌体抗

性
,

其机理可能是质粒从原来的整合状态环 出 ( oI o p in g 。 时 ) 之后关闭了一个对噬菌体敏

感是必需的宿主基因
,

详细的情况还在研究之中
,

这可能可以为今后选育抗噬菌体的生产菌

株开辟一条新路
。

噬菌体污染是谷氨酸发酵工业一个极其重大的问题
,

我们的发现对解决这

一间题是十分令人鼓舞的
。

种外种娜种 种乌
令令吞吞人人
,

沪
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