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重组嗜水气单胞菌 !"#$%$&’( )*+#$,)-.’ !"#! 中 $%羟基丁酸

$%羟基己酸共聚酯 &’(’’) 的发酵生产

欧阳少平 丘远征 吴 琼 陈国强"

（清华大学生物科学与技术系，北京 !%%%64）

摘 要 &1羟基丁酸和 &1羟基己酸共聚酯（FGHGG9）是一种性能优良的新型生物可降解材料，其机械和加工性能与

&1羟基己酸（&GG9）在共聚物中的含量密切相关。在嗜水气单孢菌 3%*(4($+& "25*(6"#,+ 4IJ4 中引入了编码!1酮基

硫解酶（!1K-C(C=;()8B-）的 6"73 基因和编码乙酰乙酰辅酶 I 还原酶（I<-C(8<-CL)1M(I 0-ED<C8B-）的 6"7. 基因，使重组菌

增加了一条利用乙酰辅酶 I 合成 &1羟基丁酸1M(I 的代谢途径，这使得利用非相关性碳源调控 FGHGG9 的单体组成

比例成为可能。利用葡萄糖酸钠和月桂酸作为碳源，对重组 3%*(4($+& "25*(6"#,+ 4IJ4 进行了摇瓶培养及 2 N 发酵

罐培养的研究。在摇瓶实验中，通过改变碳源中两种组分的比例，可以使 3 * "25*(6"#,+ 4IJ4 合成的 FGHGG9 中的

&GG9 摩尔含量由原来的 !2O左右降低到 &O P !$ O，成功地实现了对 FGHGG9 单体组成的调控；当以月桂酸为唯

一碳源时，在 2 N 发酵罐中，经过 2# = 的培养，获得了 2!* 2 ?QN 的细胞干重（MRS），其中 #$ O为 FGHGG9，&GG9 在

FGHGG9 中的摩尔含量为 "*3 O；当以 !：! 的葡萄糖酸钠和月桂酸为碳源时，46 = 的 2 N 发酵罐培养获得了 &$*6 ?QN
的 MRS 和 2$ O的 FGHGG9 含量，其中 &GG9 在 FGHGG9 中的摩尔含量为 #*3 O。结果证明了该重组菌在大规模生

产单体组成可控 FGHGG9 方面具有很大的应用潜力。

关键词 &1羟基丁酸 &1羟基己酸共聚酯，嗜水气单孢菌，&1羟基己酸

中图分类号 5T"$%U# 文献标识码 I 文章编号 !%%%1&%#!（$%%&）%#1%3%"1%#

聚 &1羟基脂肪酸酯（FGI）家族中的 &1羟基丁酸

&1羟基己酸共聚物（FGHGG9）是一种新型的、性能优

良的生物可降解、生物可相容的材料［! V &］，研究表

明，FGHGG9 的材料性能与其单体之一的 &1羟基己

酸（&GG9）的 含 量 有 着 非 常 密 切 的 关 系［4］。随 着

&GG9 含量的提高，FGHGG9 的结晶度降低［4］、熔点

降低、柔 软 性 和 断 裂 伸 长 率 增 加［2］。据 报 道［!］，

&GG9 摩尔含量为 !% O的 FGHGG9 熔点只有 !$3W，

而断裂伸长率高达 4%%O，与前两代的 FGI 材料聚

&1羟基丁酸酯（FGH，熔点 !33W，断裂伸长率 2O）和

&1羟基丁酸 &1羟基戊酸共聚酯（FGH’，&1羟基戊酸摩

尔含量为 !% O的 FGH’ 熔点 !2%W，断裂伸长率为

$% O）相比，具有优越的材料性能及加工性能。此

外，不同单体组成的 FGHGG9 还可以满足生产、科研

的各种不同的要求。

嗜水气单胞菌（ 3%*(4($+& "25*(6"#,+）因能合成

性状 优 良 的 FGHGG9，已 成 为 研 究 的 热 点［4 V "］。

3%*(4($+& "25*(6"#,+ 中合成 FGHGG9 所需要的前体

仅依赖于脂肪酸的!1氧化过程提供［6］，因此不能以

非相关性碳源（如糖类）为底物合成 FGHGG9，而只

能以脂肪酸、油脂等相关性碳源为底物积累 FGHG1
G9。近来的研究表明，改变培养基、改变发酵条件

等方法对其合成的 FGHGG9 中单体组成的影响很

小［6，"］。研究发现，在 3%*(4($+& "25*(6"#,+ 合成的

FGHGG9 中，&1羟基丁酸与 &1羟基己酸的组成通常

有其固有的比例。3%*(4($+& "25*(6"#,+ ST 合成的

FGHGG9 中，&GG9 摩尔含量为 &O P 2O［"］，而 3%*(8
4($+& "25*(6"#,+ 4IJ4 中的这一摩尔含量为 !$O P
!2 O［3 V "］，难以满足生产、研究的多种需要。

本研究在 3%*(4($+& "25*(6"#,+ 4IJ4 中引入了

6"+3、6"+. 基因，6"+3 基因编码!1酮基硫解酶（!1
K-C(C=;()8B-），可以催化两个乙酰辅酶 I 生成乙酰乙

酰辅酶 I；6"+H 基因编码乙酰乙酰辅酶 I 还原酶

（I<-C(8<-CL)1M(I 0-ED<C8B-），可以把乙酰乙酰辅酶 I



转化为 !"#$%&’［() * ((］。这条新的提供 +"#"", 合

成前体的代谢途径使重组菌可以利用!$氧化途径或

糖类代谢途径产生的乙酰辅酶 ’ 合成 !"# 前体，这

使得调控 +"#"", 的单体组成成为可能。本研究在

重组菌摇瓶培养的基础上进行了发酵罐发酵的实

验，为工业化规模生产单体组成可控的优良生物可

降解材料奠定了基础。

! 材料和方法

!"! 菌株

嗜水气单孢菌（!"#$%$&’( )*+#$,)-.’）-’.- 为清

华大学微生物实验室收藏。

!"# 重组菌株的构建

编码有 ,)/! 和 ,)/0 基因的质粒 /01)(（构建过

程见下面结果与讨论）通过电转化的方法转入到 ! 2
)*+#$,)-.’ -’.- 中。

!"$ 摇瓶培养基及培养条件

上述 微 生 物 的 培 养 基 组 成（345）：月 桂 酸 -，

（6"-）789- 7，:389-·;"79 )27，6<7"+9-·(7"79 =>?@，

."7+9- (>@，酵母粉 (，微量元素溶液 ( A545 和卡那霉

素 @)"34A5。微量元素溶液含有（345）：BC%D!·?"79
7)，%<%D7·"79 ()，%E89-·@"79 )>)!，:F%D7·-"79
)>)@，GF89-·;"79 )>( 和 "%D )>@ A&D45。

所有微生物的培养条件均为：!) H，-I J，摇床

转速 7)) K4ALF（6#8 8CKLCM 7@N，6CO #KEFMOLPQ，6R，
美国）。

!"% 发酵罐培养基及培养条件

发酵罐培养基 (（345）：月桂酸 ()，葡萄糖酸钠

() ，（6"-）7 89- -，:389-·;"79 )>@，6<7"+9-·(7"79
7>)，."7+9- (>I@，酵母粉 (，微量元素溶液 ( A545。

补料 中 含 !) 3 月 桂 酸、!) 3 葡 萄 糖 酸 钠，= 3
（6"-）7 89-，于发酵 (7 J 之后每隔 ? J 补料 ( 次。

发酵罐培养基 7（345）：月桂酸 ()，（6"- ）7 89-

-，:389-·;"79 )>@，6<7"+9-·(7"79 7>)，."7+9-

(>I@，酵母粉 (，微量元素溶液 ( A545。补料中含

!) 3 月桂酸、? 3（6"-）7 89-，于发酵 (7 J 之后每隔

- J 补料 ( 次。

发酵罐培养条件：发酵有效体积 ! 5，!) H，/"
?>@，通气量 @ 54ALF 过滤空气；溶氧 N9 通过搅拌自

动控制在 (@ S之上，搅拌转速控制范围为 7)) T I))
K4ALF；分批补料培养 -I J；接种量：@ S（1 41）。种

子用 5# 培养基（@ 345 酵母粉，() 345 蛋白胨，() 345
6<%D）（加入卡那霉素 @)"34A5）在 !) H、转速 7)) K4

ALF 摇床（6#8 8CKLCM 7@N，6CO #KEFMOLPQ，美国）中

培养 (7 J。所 用 发 酵 罐 为 自 动 控 制 的 6#8 !)))
（6#8，6CO #KEFMOLPQ，美国）。

!"& 分析方法

细胞干重（PCDD NKU VCL3JW，%NV）、6"-
X 、+"#"$

", 含量测量方法见文献［(!］；2 的测量方法见文献

［(-］。

# 结果及讨论

#"! 构建编码 !"#$、!"#% 基因的 $&’()(*+, "-.
/’(!"01+ %’(% 重组菌 $ ) "-/’(!"01+ %’(%（*+,-!）

野生型 ! 2 )*+#$,)-.’ -’.- 中没有 ,)/!、,)/0
基因，它主要依赖!$氧化过程产生 !"# 及 !"", 的

前体，因此不能利用糖类等非相关性碳源积累 +"#$
"",，仅能利用相关性碳源（各种脂肪酸，油脂等）合

成 +"#"",。其积累的 +"#"", 中 !"", 的摩尔百

分含量通常为 (7S T (@S。在 ! 2 )*+#$,)-.’ -’.-
中引入 ,)/!、,)/0 基因，使得重组菌 -’.-（/01)(）

可以利用!$氧化过程以及糖类代谢过程中产生的乙

酰辅酶 ’ 合成 !"# 前体，额外增加了一条合成 !"#
前体的途径。重组菌 -’Q-（/01)(）可以以糖类作

为唯一碳源合成聚羟基丁酸酯 +"#。这样，便可以

通过改变底物中糖类碳源和脂肪酸碳源的比例，调

节细菌积累的 +"#"", 的结构组成。

用 3-&Y#和 4,&$对质粒 /Z%$’#（质粒 /Z%$
’# 构建见 GJ<& "5 ’.（7))!）［(@］）进行酶切，得到含有

,)/!、,)/0 基因的片段，并插入到质粒 /##[(:%8$7
（/##[(:%8$7 由 .&\<PJ "5 ’.（(==@）构建［(?］）中，得

到了带有卡那霉素抗性基因的新质粒 /01)(（如图 (
所示）。

图 ( 质粒 /01)(
BL32( +D<MALY /01)(

#"# 表达 !"#$、!"#% 基因的重组菌 $ ) "-/’(!"01+
%’(%（*+,-!）降低了 $../ 在 0.1../ 中的含量

摇瓶实验的结果（如表 ( 所示）表明，重组菌

-’.-（/01)(）中引入的合成 !"# 代谢途径可以有

效降低 +"#"", 中 !"", 的含量。使用纯月桂酸作

)(; 生 物 工 程 学 报 (= 卷



为唯一碳源时，重组菌 !"#!（$%&’(）合成的 )*+*,
*- 中，.**- 摩尔含量为 (/0/1 2，野生菌 !"#! 中

这一含量为 (3045 2，降低了 !053 2。在!,氧化过

程中产生的乙酰辅酶 " 主要用于 %6" 循环等提供

能量的代谢途径，流入 .*+ 合成途径的乙酰辅酶 "

较少，因此 .**- 降低的幅度较小。如果在底物中

加入糖类，其代谢之后产生大量的乙酰辅酶 "，将会

有更多的乙酰辅酶 " 流入 .*+ 合成途径，这样就可

以根据需要调节 )*+**- 中 .**- 的比例。

表 ! "#$##% 在 ! & "#$%&’"()* ’()’ 及 ! & "#$%&’"()* ’()’（*+,-!）中的积累

+./01 ! "234567839 3: "#$##% /; ! & "#$%&’"()* ’()’ .94 ! & "#$%&’"()* ’()’（*+,-!）89 :0.<= 6507521

789:;<= >)%&: 7?@;AB CDAE?<:8FG H（CIJ） 6KLI（CIJ） )*+**-I6KLI2 .**- B?D M:E8;?< ;< )*+**-I2

!"#! N ’ (01! O ’0’/ .503! O ’0.3 (3045 O ’0’3

!"#! N 4 /0/5 O ’013 /’03( O (0!P (.04! O ’031

!"#!（$%&’(） N ’ (01/ O ’0(5 !30P5 O 50/! (/0/1 O (0/4

!"#!（$%&’(） N 4 /055 O ’05. 5’035 O /0.3 501! O ’0/’

!"#!（$%&’(） Q ’ /0/’ O ’0/’ !(0!5 O /04! (/0/5 O ’03.

!"#!（$%&’(） Q ! /0P1 O ’05! !’0’1 O (0/1 P031 O ’0’3

!"#!（$%&’(） Q 4 /033 O ’0./ .10P( O (0/! 50P/ O ’0((

!"#!（$%&’(） Q (/ .0’1 O ’0/1 .P05/ O (04! /04’ O ’0.1

“ N ”R? >)%& :@@F@；“ Q ”>)%& :@@F@
:：’0/ CIJ >)%& :@@F@ ;< (/ S :M8F9 ;<?EAD:8;?<
G：7?@;AB CDAE?<:8F T:= @;U;@F@ ;<8? 8T? FVA:D :B?A<8= :<@ T:= :@@F@ (/ S :<@ /! S :M8F9 ;<?EAD:8;?<，9F=$FE8;UFDW

在重组菌的摇瓶培养中，当加入的葡糖酸钠与

月桂酸的比例为 ( X(、/ X (、. X ( 时，.**- 的摩尔百分

含量分别降低到 P0312、50P/2、/04’2。.**- 的

含量在一定范围内具有可控性。

添加异丙基硫代半乳糖苷（ >=?$9?$WD 8S;?C:D:E,
8?;@F，>)%&）的重组菌，合成的 )*+**- 中，.**- 含

量与未添加的对照组没有显著差别，说明质粒本底

表达的水平较高，并不需要额外添加 >)%& 来增强质

粒的表达。

野生型 !"#! 也可以通过添加葡糖酸钠降低

.**- 的摩尔含量，不过降低的幅度很小（(3045 2
降低至 (.04! 2）。但是与此同时 )*+**- 的含量

也从 .503! 2降低至 /’03( 2。这种调控 .**- 含

量的方法对于 )*+**- 的积累是不利的。

>?@ 重组菌 ! & "#$%&’"()* ’()’（*+,-!）在发酵

罐中以葡萄糖酸钠和月桂酸（!：!）为碳源的生长和

"#$##% 合成

使用比例为 (：( 的混合碳源，在 !4 S 的发酵罐

发酵培养中，获得了 ./04 CIJ 的细胞干重（6KL），

5/2的 )*+**- 含量，其中 .**- 在 )*+**- 中的摩

尔含量为 30P 2（如图 / 所示）。整个培养过程使用

了 3’ CIJ 月桂酸和 3’ CIJ 葡萄糖酸钠，细菌共消耗

了 (50. CIJ（R*!）/ 7Y! 和 ’0!’ CIJ 的磷元素。)*+,
**- 的产率为 ’0.55 C·JN (·SN (。

在整个培养过程中，（R*!）/ 7Y! 的浓度在 ! Z (’
CIJ 之间，氮源的供给充足，并没有起到限制作用。

磷元素的浓度在整个过程中逐渐降低，当发酵结束

时，还有 ’0/ CIJ。)*+**- 的含量在发酵过程中比

较稳定，一直在 5’ 2左右。许多文献报导 R、) 元

素的限制可以有效地提高 )*" 的含量。R、) 元素

的 限 制 对 于 提 高 重 组 菌 ! [ "#$%&’"()* !"#!
（$%&’(）生产的 )*+**- 含量的作用有待于进一步

的实验验证。

在发酵初期 .**- 摩尔含量较高，约为 1 2，很

快就逐渐降低并长时期稳定在 304 2左右。由于重

组菌是通过把乙酰辅酶 " 转化为 .*+,6?" 的新的

代谢途径提供额外的 .*+ 前体，乙酰辅酶 " 在代谢

中的流向会影响到 )*+**- 中单体的组成。在发酵

前期，可能是因为 ’"+!、’"+, 所编码的酶的表达量

还不够高，乙酰辅酶 " 更多流向 %6" 循环等提供能

量的代谢途径，因此 .**- 的含量在发酵前期较高。

发酵培养的结果验证了摇瓶实验的结果，使用

糖类,脂肪酸作为混合碳源，可以通过改变两种碳源

的比例来调节重组 ! [ "#$%&’"()* !"#!（$%&’(）生

产的 )*+**- 的单体组成。

>?’ 重组菌 ! & "#$%&’"()* ’()’（*+,-!）在发酵

罐中以月桂酸为单一碳源的生长和 "#$##% 合成

使用月桂酸为单一碳源，在 53 S 的发酵罐发酵

((P3 期 欧阳少平等：重组嗜水气单胞菌 !-%&.&/*0 "#$%&’"()* !"#! 中 .,羟基丁酸 .,羟基己酸共聚酯 )*+**- 的发酵生产



图 ! 重组菌 ! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*）在发酵罐中以

葡萄糖酸钠和月桂酸（* + *）为碳源的菌体生长、,-.--/
合成和底物消耗曲线图

012" ! ’134 &567184 67 9488 256:;<，,-.--/ &56=>9;16?，

（@-#）! AB# C?= &<6D&<65>D >&;CE4 =>51?2 ;<4 74534?;C;16? 67

! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*）1? C F G 74534?;65 >D1?2 D6=1>3
28>96?C;4 C?= 8C>519 C91=（*：*）CD 9C5H6? D6>594D

培养中，获得了 F*IF 2JG 的细胞干重（KLM），N! O
的 ,-.--/ 含量，其中 P--/ 在 ,-.--/ 中的摩尔

含量为 QIR O（如图 P 所示）。整个培养过程使用了

*)) 2JG 月桂酸，细菌共消耗了 *QIN 2JG（@-# ）! AB#

和 )IF) 2JG 的磷元素。,-.--/ 的产率为 )IFR) 2·
GS *·<S *。

在 FN < 的发酵培养中，（@-#）! AB# 的浓度介于

! T N 2JG 之间；磷元素逐渐降低至 )I)R 2JG。,-.-U
-/ 的含量缓慢升高，由前期的 #F O 左右提高至

N)O左右。以月桂酸为单一碳源，无论是 KLM 还是

,-.--/ 含量，都要高于使用混合碳源的结果。这

说明对于 ! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*），脂肪酸还是

比糖类更有利于菌体的生长和 ,-.--/ 的积累。但

是，由于以脂肪酸为底物带来了高成本等问题，这也

是短链U中长链 ,-$ 共聚物生产中的一个普遍问

题，需要进一步的研究加以解决。

P--/ 含量在整个发酵培养过程中的变化非常

有趣，开始 P--/ 摩尔含量高达 ** O，之后缓慢降

低至 RIF O，后期又缓慢升至 QIR O。这可能与乙

酰 K6$ 在细菌生长不同时间的流向有关。在对数

期前期，乙酰 K6$ 主要流向 ’K$ 循环以提供细菌分

裂、生长所需的大量能量，很少流入合成 P-. 前体

途径。因此，重组菌在发酵前期 P--/ 含量较高。

进入细菌生长的对数期后期及稳定期后，流入合成

P-. 前体途径的乙酰 K6$ 增加，P--/ 含量下降。但

由于长期培养，质粒有一定程度的丢失，因此后期

P--/ 含量上升。但质粒丢失的程度从 P--/ 上升

的程度看来，不是很严重。另一种 P--/ 含量变化

的可能是与 ’"+!、’"+, 基因表达的时期有关。培养

的前期，如果这两个基因表达还未启动，或者表达的

量很少，重组菌的表现则与野生型无异。

以月桂酸为单一碳源，重组菌只能利用!氧化

本身提供的乙酰辅酶 $ 来供给额外的 P-. 前体合

成途径，因此，其对 ,-.--/ 单体组成的调节能力非

常有限，只能把 P--/ 的摩尔含量降低到 QIR O左

右。但由于其 ,-.--/ 的产率（)IFR) 2·GS *·<S *）要

远远高于以糖类U脂肪酸为碳源的结果（)IPFF 2·GS *

·<S *），目前仍是最有效的生产 ,-.--/ 的方法。

图 P 重组菌 ! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*）在发酵罐中以

月桂酸为碳源的菌体生长、,-.--/ 合成和底物消耗曲

线图

012" P ’134 &567184 67 K488 256:;<，,-.--/ &56=>9;16? ，

（@-#）! AB# C?= ,<6D&<65>D >&;CE4 =>51?2 ;<4 74534?;C;16? 67

! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*）1? F G 74534?;65 >D1?2 8C>519
C91= CD D684 9C5H6? D6>594

! 结 论

本研 究 在 嗜 水 气 单 孢 菌 !-%&.&/*0 "#$%&’"()*
#$%# 中引入了编码!U酮基硫解酶（!UE4;6;<168CD4）的

’"+! 基因和编码乙酰乙酰辅酶 $ 还原酶（$94;6U
C94;V8UK6$ 54=>9;CD4）的 ’"+, 基因，以此构建了一条

利用乙酰辅酶 $ 合成 PU羟基丁酸UK6$ 的代谢途径。

利用 葡 萄 糖 酸 钠 和 月 桂 酸 作 为 碳 源，对 重 组 菌

! " "#$%&’"()* #$%#（&’()*）进行的摇瓶培养及F G
发酵罐培养的研究表明：可以通过改变碳源中葡萄

糖酸钠和月桂酸两种组分的比例，使 ! " "#$%&’"()*
#$%#（&’()*）合成的 ,-.--/ 中的 P--/ 摩尔含量

则由原来的 *F O左右降低到 PO T *!O，成功地实

现了对 ,-.--/ 单体组成的调控；在 F G 发酵罐中，

!*R 生 物 工 程 学 报 *Q 卷



当以月桂酸为唯一碳源时，可以达到 !"#$! %·&’ (·

)’ ( 的 *+,++- 产 率，获 得 #("# %.& 的 细 胞 干 重

（/01）、234的 *+,++- 含量，其中 5++- 在 *+,+6
+- 中的摩尔含量为 7"$ 4；在 # & 发酵罐中，当以 (
8( 的葡萄糖酸钠和月桂酸为碳源时，*+,++- 的产

率为 !"5## %·&’ (·)’ (，获得了 53"9 %.& 的 /01、#3
4的 *+,++- 含量，其中 5++- 在 *+,++- 中的摩

尔含量为 2"$4。高密度生产高含量的、单体结构

可控的 *+,++- 成为可能。

致 谢 本研究得到了国家自然科学基金 5!($!!($
号和 3!!$:!3! 号的支持。国家 925 项目也提供了本

项目的部分资助。
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干细胞用于治疗心脏病的研究

美国研究人员曾利用取自老鼠体内的干细胞，对一名心肌梗塞患者进行了移植治疗；法国研究人员也进行过取自骨骼肌

的干细胞注入梗塞心肌治疗试验；德国罗斯托克大学医学院科研人员也对一名心肌梗塞患者进行自体干细胞移植治疗，但均

未取得最令人满意的结果，工作还在继续着。而国内外研究人员从自体骨髓中提取干细胞用于治疗经动物试验取得了成功，

目前用此方法对心脏病患者进行治疗亦取得了重要进展。德国杜塞尔多夫大学医学院研究人员成功地用患者自体干细胞为

一名心肌梗塞患者（EQ 岁男子）进行治疗，该患者发生大面积心肌梗塞，大约 JOE 的心脏肌肉组织坏死，住院第 E 天，对他进行

自体干细胞移植手术，即从患者身上取出健康干细胞，并将其注射到患者心肌梗塞坏死部分，干细胞自行渗入其坏死组织，并

重新生长出心肌细胞，术后 JV 个星期患者心肌梗塞缩小近 JO2，心脏功能也得到明显改善。在美国波士顿一家医院研究人员

做了一项类似的动物试验，曾用骨髓间质干细胞（3’)’$%6"3(4 )!’3 %’44）修复软骨等损伤取得成功，但用于修复心脏组织再生

却效果不佳，为此，对这种干细胞进行改造，在其中加入一种叫 ?C! 蛋白质的基因，这种基因编码的蛋白质能够预防细胞死亡，

尔后将这种改造的干细胞移植到心脏病发作的实验鼠心脏后，这些干细胞与损伤的心脏组织结合，此实验鼠丧失的心肌能力

从此可恢复 UVK L RVK，其心肌功能恢复到接近正常水平，这项结果有望用于人的心脏病。我国第四军医大学研究人员应用

自体骨髓干细胞移植技术治疗急性心肌梗塞患者取得成功；上海复旦大学中山医院研究人员同样应用自体骨髓干细胞移植

促进了心肌梗塞患者的心功能的恢复；北京大学干细胞研究中心与北京阜外心血管病医院合作开展干细胞用于治疗心脏病

的研究，为治疗心脏病开发自体骨髓干细胞资源。

总之，干细胞用于治疗心脏病的实验研究取得成功，并展现其美好的开发前景。（J）自体干细胞移植治疗的心脏病如心

肌梗塞患者不会产生排斥反应，也不涉及伦理问题；（M）将干细胞用于治疗心脏病是这项研究成果的一次重要突破，将鼓舞研

究者不断实践与创新，为挽救更多的生命开辟一条新的治疗途径。

（柯 为 供稿）
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钙离子通过降低细胞膜透性提高自絮凝颗粒酵母耐酒精能力

胡纯铿!，@ 白凤武!! 安利佳!

（! 大连理工大学生物工程系，大连 !!&#@U； @ 华侨大学生物工程与技术系，泉州 ?&@#!!）

摘 要 生长阶段和冲击阶段均添加 !c&U **+8d[ A2@ e 能显著提高自絮凝颗粒酵母于 ?#f在 @#g（ GdG ）酒精冲

击下的存活率，经过 " 6 冲击，对照组的存活率为 #，而添加 A2@ e 试验组的存活率为 $#c#g，表明添加适当浓度的

A2@ e 能显著提高菌体的耐酒精能力。通过考察 A2@ e 对菌体于 ?#f在 !$g（ GdG ）酒精冲击下细胞膜透性的影响发

现，生长阶段和冲击阶段均添加 !c&U **+8d[ A2@ e 的试验组的菌体胞外核苷酸平衡浓度和细胞膜透性系数（C(）分

别仅为对照组水平的 $#c#g和 @"c?g，表明添加适当浓度的 A2@ e 能显著降低受冲击菌体的细胞膜透性；而且，添加

A2@ e 提高存活率与添加 A2@ e 降低胞外核苷酸浓度和 C( 存在直接的对应关系。因此，A2@ e 提高自絮凝颗粒酵母耐

酒精能力是与其降低受冲击菌体的细胞膜透性密切相关的。

关键词 钙离子，耐酒精，细胞膜透性，自絮凝颗粒酵母，存活率

中图分类号 _"? 文献标识码 ) 文章编号 !###L?#&!（@##?）#&L#>!$L#$

"!>M+4& a\ A6P7LW-7D ,4 &’ 4：576279-*-70< H7 50627+8 .+8-,279- +: 2 /-8:L:8+99P820H7D ]-2<0 T; A289HP*
C+7 .6,+PD6 ’-9,-2<- H7 B82<*28-**2 B-,*-2TH8H0;


