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       培养工艺是发酵工艺的重要组成部分，对外源蛋

白的表达至关重要，直接影响产品的产量和质量，

从而影响产品成本及市场竞争力。

      最佳的培养工艺还要考虑对纯化工艺的影响。

第七节  基因工程菌的培养



一、基因工程菌的培养方式：

 1、分批培养：培养基的量一次性加入，产品一次性收获,分批培

养操作简单，但因不能控制生长，获得的菌体密度也有限。

 2、补料分批培养：在一次投料发酵的基础上，流加一定量的营
养，使细胞进一步的生长，可得到更多的代谢产物。

 3、连续培养：不断地流加营养，并不断地取出发酵液。连续培
养则多用于动力学特性和稳定性等研究。

 4、透析培养：

 5、固定化培养：



补料分批培养

        补料分批培养是将种子接入发酵反应器中进行培养，经过

一段时间，间歇或连续地补加新鲜培养基，使菌体进一步生长

的培养方法。

        在分批培养中，为保持基因工程菌生长所需的良好微环
境，延长其生长对数期，获得高密度菌体，通常把溶氧控制和

流加补料措施结合起来，根据基因工程菌的生长规律来调节补

料的流加速率。

基因工程菌培养方式



连续培养

        连续培养是将种子接入发酵反应器中，搅拌培养至菌体浓

度达到一定程度后，开动进料和出料蠕动泵，以一定稀释率进

行不间断培养。

    但是由于基因工程菌的不稳定性，连续培养比较困难。为

了解决这一问题，人们将工程菌的生长阶段和基因表达阶段分

开，进行两阶段连续培养。

基因工程菌培养方式



透析培养

       透析培养技术是利用膜的半透性原理使培养物和培养基分离，

其主要目的是通过去除培养液中的代谢产物来解除其对生产菌的

不利影响。

基因工程菌培养方式
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固定化培养

        基因工程菌培养的一大难题是如何维持质粒的稳定性。有

人将固定化技术应用到这一领域，发现基因工程菌经固定化

后，质粒的稳定性大大提高，便于进行连续培养，特别是对

分泌型菌更为有利。由于这一优点，基因工程菌固定化培养

研究已得到迅速开展。

基因工程菌的培养方式



二、选择培养方式必须考虑的因素：

��������1、培养基

�����������2、溶解氧

�����������3、温度

�����������4、pH

           5、蛋白表达相关因素－表达时机�、表达程序等



三、基因工程菌的培养设备

   基因工程菌培养是为了获得最大量的基因表达产

物。由于这类物质是相对独立于细胞染色体之外的

重组质粒上的外源基因所合成的、细胞并不需要的

蛋白质，因此，培养设备以及设备控制应满足获得

高浓度的受体细胞和高效的表达基因产物。 



发酵罐的组成部分有：

         发酵罐体

        保证高传质作用的搅拌器、

        精细的温度控制和灭菌系统、

        空气无菌过滤装置

        残留气体处理装置

        参数测量与控制系统（如 pH、O2、CO2 等）

        培养液配制及连续操作装置等。

    

基因工程菌的培养设备



基因工程菌在发酵培养过程中要求

    环境条件恒定，不影响其遗传特性，更不能引起所带质粒丢失。

对发酵罐有特殊要求

    如要提供菌体生长的最适条件

    培养过程不得污染

    保证纯菌培养

    培养及消毒过程中不得游离出异物，干扰细菌代谢活动

基因工程菌的培养设备



1.发酵罐的结构材料的稳定性要好，一般要应用不锈钢制成

2.罐体表面光滑易清洗，灭菌时没有死角

3.所有的连接接口均要用密封圈封闭，不留“死腔”，不得有泄

漏

4.发酵罐的排气口须有蒸汽灭菌或微孔滤器除菌后才将废气放出。

5.搅拌器转速和通气应适当

6.与发酵罐连接的阀门要用膜式阀，不用球形阀

7.空气过滤系统要采用活性碳和玻璃纤维棉材料

8.培养液要经化学处理或热处理后才可排放

9.轴封可采用磁力搅拌或双端面密封

基因工程菌的培养设备
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