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历史回顾与进展 

我国酶与酶工程及其相关产业发展的回顾 
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摘  要：回顾我国近六十多年来的酶与酶工程及其相关产业发展走过的路程，吸取历史经验教

训，走好今后的发展之路。 
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人们将来源于生物体的具有催化功能的物质

称为“酶”，其本质是蛋白质，但有些酶是由蛋白质

和核酸构成的，个别酶则仅仅是一种有催化作用的

核酸。研究其基本属性的学科称为“酶学”。而将酶

的应用研究称为“酶工程”，其产业化的结果形成了

酶制剂工业和渗透到各个工业部门的产业。本文就

我国的酶与酶工程及其相关产业的发展予以回顾。 

1  国际有关发展情况[1-3] 

人类利用酶的历史已非常悠久，远在 6 000年

前，巴比伦人已用麦芽酿造类似啤酒的饮料，5 000

年前，巴比伦人已懂得将酒精转变为醋的方法，阿

拉伯人利用羊胃膜凝乳酶制造干酪。我国先民利用

酶的历史也非常悠久，如《尚书》中记载“若作酒

醴，尔唯蘖”，蘖是发芽的谷子，富含淀粉酶，可

以将淀粉水解成糖，再由酵母发酵成酒精。秦汉以

前人们已掌握制造美味豆酱的方法，《周礼》注曰

“酱谓，醯醢也”便是佐证。饴糖是利用麦芽淀粉酶

作用于米淀粉使之转变成麦芽糖而成，《诗经·大

雅》在为三千多年前周文王歌功颂德时提到了“饴”

字。“饴，米蘖煎也”，意即饴糖是用米饭同麦芽一

起加热煎熬而成。《齐民要术》中对饴的制法阐述

尤详。在古代人们虽然还不知道酶是什么，但早已

在实际生活中凭着丰富的实践经验成功地运用着

酶的催化反应。 

酶的概念是 19世纪前后人们通过胃肠消化作

用、麦芽的糖化作用和酵母的酒精发酵作用的研究

而逐渐形成的。19 世纪科学启蒙时代的一些科学

家围绕酵母酒精发酵的问题展开了一场长达半个
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世纪的激烈论战，以化学家利比希为首，认为酵母

发酵糖成为酒精纯系一种有机化学反应，而细菌学

家巴斯德则认为发酵是由于活酵母细胞生命活动

的结果。 

1878 年德国生理学家库恩 (Kühne)提出“酶

(Enzyme)”的概念，希腊语意为存在于酵母(Zyme)

中。直到 1897年，德国化学家毕希纳(Büchuer)兄

弟偶然发现将酵母用砂磨碎后的无细胞提取液加

到蔗糖溶液中同样引起发酵，这才认识到在没有细

胞存在下，同样可以引起发酵的事实，结束了这场

历史上有名的争论。为此毕希纳获得了 1907年诺

贝尔化学奖。 

酶作为商品生产已有 100多年历史，早在 1833

年还没出现“酶”字之前已有人用酒精沉淀出麦芽

淀粉酶，称为“Diastase”，可使 2 000倍淀粉液化而

用于棉布退浆。1884 年高峰让吉首先开发微生物

酶的生产，在美国开厂生产高峰淀粉酶，用于棉布

退浆和用作消化剂。此后在 18世纪末和 20世纪初，

德国、法国、美国和日本先后建立了一些酶制剂工

厂，生产动植物酶，如胰酶、蛋白酶、木瓜酶、麦

芽淀粉酶，以及真菌细菌淀粉酶等少数品种，其应

用范围还限于作为消化剂、制革工业脱灰软化剂和

棉布退浆剂等，20世纪 30年代果胶酶开始用于果

汁加工。 

20 世纪 50 年代前酶制剂工业没什么惊人发

展，但是青霉素的发现和工业化生产促生了现代发

酵工业，从而也引发和促进了酶制剂工业和应用产

业的发展。1949 年 α-淀粉酶实现液体深层发酵，

将通风搅拌发酵技术用到酶制剂生产后，酶制剂工

业有了飞跃发展，进入了工业化大规模生产阶段。

随着发酵技术不断进步，新酶的不断发现和开发，

人们对于酶作为工业催化剂的价值有了认识，并且

在了解到许多酶是可以用微生物生产以后，现代微

生物酶制剂工业和相应的应用产业迅速发展。 

近代酶制剂工业的发展可划分为三个阶段。第

一阶段是 20世纪 50年代末葡萄糖淀粉酶(糖化酶)

用于葡萄糖生产，革除了沿用 100多年的酸水解工

艺；60 年代中期欧洲加酶洗衣粉风行，60%以上

洗涤剂加酶，使得碱性蛋白酶的需求量急剧增加，

极大地促进了酶制剂工业的大发展。 

第二阶段是 1967年千佃一郎将固定化氨基酸

酰化酶用于 DL-氨基酸拆分，生产 L-氨基酸；特

别是固定化葡萄糖异构酶用于生产果葡糖浆，开创

了利用淀粉生产食糖的新途径，果葡糖浆的兴起带

动了整个食品工业和社会经济的发展。工业上使用

酶带来许多的好处，如节约成本、改善品质、减少

环境污染等，因而引起人们的广泛重视。随着新品

种酶制剂的开发，以及应用领域的迅速扩展，使得

世界范围内出现了酶制剂工业及相应的应用产业

蓬勃发展的大好局面。 

现在酶制剂工业已进入了第三个阶段，适应多

种产业需求的各种酶及其制剂，用于基因工程、蛋

白质工程、生化分析、临床检测等各种试剂酶的迅

猛发展，将给 2l 世纪的工农业生产、环境保护以

及医药卫生事业带来重大改变。 

而有关酶的研究也与之相应，虽然 19世纪明

确知道了酶的存在，但是直到 1926年，美国康奈

尔大学的萨姆纳(Sumner)从刀豆中提取脲酶，获得

结晶，并证明为蛋白质，这为酶化学和蛋白质化学

的发展奠定了基础。之后人们对酶的蛋白质本性和

催化特性及催化的机制进行了深入研究，到 20世

纪中期有关酶催化理论逐渐完善。 

20 世纪六七十年代，酶学研究和酶工程研究

急速发展，随着酶的应用面和需求量的不断扩大，

酶源的开发和产业化成为 20世纪中后期的重要研

究内容，特别是不同酶源微生物的选育、发酵和分

离纯化技术取得巨大发展。现代酶制剂工业和相对

应的应用产业逐渐形成。 

限制性内切酶、DNA聚合酶、DNA连接酶、

外切酶等工具酶的发现和应用，以及实现产业化，

为人们实现基因重组、异源表达的基因工程的发

展，以及蛋白质工程和代谢工程的发展奠定了牢固
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基础。20 世纪六七十年代运用基因工程手段提高

微生物产酶量，已成功地应用于酶制剂的工业生

产。目前，世界上最大的工业酶制剂生产厂商丹麦

诺维信公司的酶制剂约有 80%是基因工程菌生  

产的。 

利用基因工程和蛋白质工程可以改善原有酶

的各种性能，如提高酶的产量、增加酶的稳定性、

使酶适应不同 pH和高低温环境、提高酶在有机溶

剂中的反应效率、使酶在后提取工艺和应用过程中

更容易操作等。也可以将原来由有害的、未经批准

的微生物产生酶的基因，或由生长缓慢的动植物产

生酶的基因克隆到安全的、生长迅速的、产量高的

微生物体内，改由微生物来生产，大大提高酶的生

产水平。特别是近些年来，极端环境微生物资源的

研究和开发，结合基因工程和蛋白质工程，为拓

宽酶的应用范围和更方便大规模应用创造了   

条件。 

酶蛋白的结构与功能关系的研究，为对酶进行

再设计与定向加工，发展更优良的新酶或新功能酶

奠定了基础。分子酶设计可以采用定点突变和体外

分子定向进化两种方式对天然酶分子进行改造。从

而使几百万年的自然进化过程在短期内得以实现。

采用体外分子定向进化的方法改造酶蛋白已在短

短几年内取得了令人瞩目的成就。 

蛋白质的结构常常可以允许某个结构域的插

入与融合。DNA 重组技术的发展与应用使不同基

因或基因片段的融合可以方便地进行，融合蛋白经

合适的表达系统表达后，即可获得由不同功能蛋白

拼合在一起而形成的新型多功能蛋白。目前，融合

蛋白技术已被广泛应用于多功能酶的构建与研究

中，并已显现出较高的理论及应用价值。细胞内蛋

白质的合成，泛素酶的发现和蛋白质的相互作用研

究，以及蛋白质组学的研究使得人们越来越认识到

蛋白质之间的相互作用远比我们想象的更为复杂。

随着这些重要问题的不断解决，以及基因组、后基

因组时代的到来和重组酶生产技术的开发，必将会

有大量的、新的酶蛋白被人类发现，会引起酶及其

应用的新的突破。 

酶的高度催化活性以及酶在工业上应用带来

的巨大经济效益，促使人们研究化学修饰酶、人工

合成的模拟酶，以扩大和提高酶的使用性能。核酸

酶和抗体酶的研究近年也取得飞速发展。与模拟酶

相比，抗体酶表现出一定程度的底物专一性和立体

专一性，抗体酶用于酶作用机理的研究，手性药物

的合成和拆分，抗癌药物的制备，其应用前景非常

诱人。 

2  我国的起步阶段[1,4-5] 

1949 年新中国成立，百废待兴。稳定社会，

发展经济是当务之急。建国之初，我国一些刚刚组

建的研究机构和企业开始了酶制剂的研制和生产。

国内的一些科研单位和院校开始了大量的、扎实的

基础研究，如中国科学院微生物研究所(由中国菌

种保藏委员会、中国科学院应用真菌研究所、中国

科学院北京微生物研究室合并组成)，先后分离筛

选到不少产淀粉酶和蛋白酶的细菌和霉菌菌种，无

偿提供给国内各相关单位使用。那时一些药厂还组

织了胰酶、胃蛋白酶、麦芽淀粉酶及曲霉淀粉酶生

产，作为医用消化剂在临床上使用，胰酶在制革厂

用作皮革软化剂和脱灰剂。 

中国菌种保藏委员会的科技人员对不同的产

糖化酶的曲霉菌种进行比较筛选，获得一株优良的

曲霉菌株，并推广应用于酿酒工业。1956-1959年，

上海酒精厂与上海轻工业研究所和轻工业部食品

发酵研究所协作，建成了 10 000 L发酵罐，用于

深层培养黑曲霉 NNRL330菌株生产糖化酶，作为

酒精厂液化淀粉的糖化剂，这是我国第一个将用于

抗生素发酵的深层培养技术用于工业实例，是酒精

工业的重大革新[6]。在印染行业，虽然国外已经采

用酶法退浆，但在我国还是空白。1952 年上海印

染二厂在上海轻工业研究所的协作下，建起      

3 000 L液体发酵罐，生产枯草芽孢杆菌液体淀粉

酶，用于棉布退浆[7]。1959年，上海市轻工业研究

所与上海酒精厂和制革厂合作，采用固体培养法生

产栖土曲霉 3.374蛋白酶，用于皮革脱毛，替代过
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去脏、累、污染严重的灰碱脱毛法[7]。 

1960 年之后，上海市轻工业研究所、成都生

物所、轻工业部食品发酵研究所、华南工学院、江

苏轻化工厅科研所、轻工业部皮革研究所，以及上

海、天津等地的皮革厂、上海溶剂厂等就细菌淀粉

酶、蛋白酶、霉菌糖化酶的生产和应用进行了广泛

研究，并建立车间自产自用。 

为了加快纺织物酶法退浆工艺，轻工业部令江

苏省轻化工厅科研所进行细菌 α-淀粉酶产业化研

究，北京纺织工业研究所在中国科学院学部委员方

心芳教授的指导下，从退浆剂中分离筛选到高活力

的 α-淀粉酶生产菌芽孢杆菌 BF-7658，在江苏省轻

化工厅科研所(现在的江苏省食品发酵研究所)和

无锡抗生素厂进行中试，确定工艺路线，并投入生

产，1964 年通过技术鉴定。此后，在江苏省轻化

工厅的支持下，开始在新组建的无锡酶制剂厂工业

生产。 

无锡酶制剂厂是我国最早(1965 年)建设的第

一个酶制剂生产厂家，他标志中国酶制剂工业的真

正起步。之后该厂不断发展壮大，酶制剂产量不断

增加，品种不断完善，逐步成为我国酶制剂科研、

生产、应用的综合基地，也培养了一批技术人才。 

1960 年因前苏联终止合作协议，致使保定胶

片厂用于回收废胶片的蛋白酶车间停建，中国科学

院微生物研究所于 1964年筛选出高产蛋白酶菌株

枯草芽孢杆菌 1.398，与江苏省轻化工厅科研所开

展合作研究，通过鉴定，由无锡酶制剂厂生产。从

此无锡酶制剂厂与中国科学院微生物研究所建立

了密切的、长达 20年的合作关系，该厂生产使用

的菌种大部分由中国科学院微生物研究所无偿供

给，也为微生物研究所的研究成果走向全国开辟了

通道。 

基于环境保护的需要，20世纪 60年代初开始，

中国科学院微生物研究所、上海工业微生物研究所

(1966 年成立)等多家院所和大学研究用于皮革生

产的蛋白酶和脂肪酶。为此，连云港、温州、北京、

山东、上海、天津等地相继建立酶制剂厂，到 1976

年，全国陆续建立酶制剂厂近 20家。投入生产的

有脂肪酶 1种、蛋白酶 10个品种，其中碱性蛋白

酶 3种，中性蛋白酶 5种，酸性蛋白酶 2种。经制

造成本、产品性能、应用效果等综合考察和评价，

其中 3 个品种(源于枯草芽孢杆菌的 1.398 中性蛋

白酶、源于地衣芽孢杆菌的 2709碱性蛋白酶和源

于黑曲霉的 3.350酸性蛋白酶)获得推广应用。 

这一时期，我国酶制剂工业从无到有，从小到

大，成绩是有目共睹的。但技术水平、经济效益与

国外相比差距很大，存在企业小、设备差、产酶水

平低、产品种类少、质量差、技术含量低、应用面

不广、产品结构不合理等现象。 

3  艰难时期 

1966 年我国进入了十年的社会动荡期，经济

衰退，科研和教育受到巨大冲击，基础研究纷纷下

马。大批研究人员下放，到工厂车间劳动锻炼。这

也为解决淀粉酶、蛋白酶、脂肪酶等品种在生产和

应用中存在的问题提供了机会，满足了需求。 

在“抓革命促生产”的口号之下，科技人员的研

发热情得到变相的发挥。在封闭、缺少有力支持的

环境条件下，知识分子的爱国热情和贡献精神没有

变，用自己的专业知识报效祖国的信念没有变。部

分保留的研究机构和人员没有放弃开展一些研发

工作，纷纷调整自己的研究方向，向应用性更强的

工作转移。无疑在客观上为酶制剂和相应产业等应

用性项目的发展提供了比较有利的局部环境。在这

种特定的历史环境下，我国酶和酶的应用研究获得

了难得的机会。 

中国科学院微生物研究所酶学实验室的研究

人员，如张树政院士等，将红曲霉糖化酶成功地用

于葡萄糖和衣康酸的生产[8-9]。同时，实验室内也

开展了扩大新酶品种的研究，诸如食品保鲜、机械

防锈和临床检测使用的葡萄糖氧化酶、过氧化氢     

酶[10-11]，制造干扰素诱导物的多核苷酸磷酸化酶，

抗白血病的注射药物 L-天冬酰胺酶，用于生产 L-

天冬氨酸的天冬氨酸酶，以及制造高果糖糖浆的葡
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萄糖异构酶等。在这种情况影响下，有关研究迅速

成为新的研究热点。在科技人员的不懈努力之下，

这些研究项目都取得了不同程度的成功。 

1969 年中国科学院组织了由北京、山东、新

疆等地科技人员参加的纤维素酶的大会战[12]。虽

然取得一定程度的进展，但由于该项目技术难度

大，涉及的问题复杂，没有取得预想结果。但是，

使得人们认识到纤维素转化成糖的复杂性，为以后

的深入研究开发奠定了一定基础。 

与此同时，固定化酶的研究也受到重视。1970

年，中国科学院上海生物化学研究所的邹承鲁等利

用活性染料中间体 591 (SESA)活化葡聚糖凝胶固

定磷酸二酯酶成功[13]，很快在中国科学院的微生

物研究所、兰州化物所、药物所等研究单位开展了

固定化酶研究[14]。继之在微生物研究所和生物化

学研究所首先又开展了固定化细胞的研究。之后国

内有关研究单位相继也开展了固定化酶和固定化

细胞的研究。涉及的酶包括糖化酶、核糖核酸酶、

葡萄糖异构酶、青霉素酰化酶、多核苷酸磷酸化酶

等。由于“运动”不断，使得这些研究工作进展缓慢，

但也为日后该类技术的成熟和应用打下了良好  

基础。 

比如 1978年中国科学院微生物研究所和上海

生物化学研究所研发的固定化产青霉素酰化酶大

肠杆菌细胞生产青霉素母核 6-APA 技术[15-16]，分

别在太原制药厂和上海第三制药厂中试成功，并在

天津力生制药厂和苏州制药厂推广应用。继而微生

物研究所研究人员又在上海第四制药厂将其扩展

到水解重排酸生产头孢霉素母核 7-ADCA 的中  

试[17]，获得成功。为以后的 β-内酰胺类抗生素的

母核生产及半合成的发展奠定了基础。为此获得了

1980年的科技发明三等奖。 

近百年来，由于封建统治，军阀混战，日寇侵

略和战争，使得我国的科学技术发展远落后于国际

水平。在建国后的这十多年里有了明显的改善，但

是十年动乱，闭关锁国，教育停顿，思想禁锢，造

成我国与国际上迅速发展的科学技术的差距进一

步加大，也为今后的发展带来了一系列的问题。 

4  改革开放之初[2-3,18-20] 

20世纪 70年代末，改革开放政策改变了中国

命运，为经济和科学技术的发展开创了前所未有的

大好局面。1978 年全国科学大会的召开，为科技

界带来了春天。《全国自然科学学科规划纲要》和

《十年全国科学技术规划纲要》的制定和实施，使

得处于低速发展甚至停顿的我国科学技术得以恢

复生机。 

酶的研究与应用都纳入了国家“六五”、“七五”

国家重点科技攻关计划以及国家高技术研究发展

计划。除了加强对已产业化的酶的研究，同时对一

些具有重要应用价值的新酶研发给予更多的支持。

比如，用于洗涤剂的低温碱性蛋白酶，在酶法生产

葡萄糖和以葡萄糖为原料的发酵工业上广泛应用

的高温 α-淀粉酶，制造高果糖糖浆的葡萄糖异构

酶，生产 β-内酰胺类抗生素母核的青霉素酰化酶，

在果汁加工中使用的果胶酶，乳品加工中广泛使用

的凝乳酶和乳糖酶，用于制备麦芽糖和麦芽糊精的

β-淀粉酶，用于啤酒、饴糖、麦芽糖浆生产和作为

饲料添加剂的 β-葡聚糖酶等。 

与此同时，国家自然科学基金委员会和中国科

学院也将生物催化列为重大基础项目，支持中国科

学院的微生物研究所和有机化学研究所开展生物

催化手性化合物和手性药物的基础研究，开展了二

氢嘧啶酶(海因酶)、氨甲酰基水解酶、醇氰酶、邻

氨基羟化酶、环氧化物酶和环氧化物水解酶的研

究。开启了国内手性化合物的生物合成研究新领

域，为以后的手性化合物在医药、化工、功能材料

上的应用和发展奠定了基础。 

在科学的春天里，科技人员积累的研究热情和

力量被激发，有关酶的研究出现了大好局面。以我

国产量和使用量最大、使用广泛、影响大的糖化酶

为例，中国科学院微生物研究所对该酶进行长期的

大量研究，选育的糖化酶生产菌株——黑曲霉
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UV-11为全国酶制剂厂广泛使用。到 20世纪 80年

代，在黑曲霉 UV-11 的基础上选育出新菌种

UV-11-48。其生产性能和产酶能力更强，获得使用

单位的欢迎。根据 1983 年的不完全统计，从微生

物研究所购买 UV-11和 UV-11-48菌种的单位遍布

全国 28个省市，319个厂，几千株菌种。被广泛应

用于白酒、酒精、酶法葡萄糖生产及有关发酵行业

的一千多家企业。其经济和社会效益可想而知。为

此，获得多项奖励，仅 1979-1985年 7年间，先后

获得国家科技进步一等奖、中国科学院一等奖、二

等奖，各省市、部委的各种奖励十几项，成为获奖

大户。中国科学院微生物研究所和无锡酶制剂厂等

单位的科技人员对该酶的研发做出了重大贡献。 

继固定化产青霉素酰化酶大肠杆菌细胞应用

于 β-内酰胺类抗生素母核生产之后，在“七五”期

间，中国科学院微生物研究所又选育了产胞外青霉

素酰化酶的巨大芽孢杆菌菌种，并采用纤维素共价

结合的方法将该酶固定化，经中试，在哈尔滨制药

厂投入使用。之后继续改进固定化方法，分别将聚

丙烯晴纤维和颗粒活化，共价结合制备成固定化青

霉素酰化酶，使得酶活性、稳定性和生产性能进一

步提高，并且在浙江东阳市海德尔公司实现了产业

化。固定化酶生产成本、酶活性和其他技术指标均

优于国际先进水平，从此将国际产品挤出我国   

市场。 

改革开放为我国的科技发展注入了新的活力。

但是，改革开放初期，由于十年与世界隔离，人们

关注尽快追赶国际科学的发展，而对技术和产业的

巨大变化了解不多，更多的是关注国内还没有的新

酶的“上游”研究开发，而对发酵、产物分离纯化、

制剂的技术、设备和材料的“下游工程”研发重视不

够，造成研究成果产业化、商品化受到影响。 

不论是新研发的酶，还是已经产业化的酶，科

研人员最关注的是菌种选育和发酵酶产量的提高，

似乎只要产酶活性高就一切问题都解决了。那时基

本都是使用粗原料的液体发酵，最常使用的是玉米

粉、麸皮等，虽然成本低，液体发酵酶产量高，但

是因发酵液中固体物含量高，过滤性能极差，使得

酶的分离纯化非常困难，甚至像无锡酶制剂厂不得

不采用最原始的吊包过滤。直接影响到后续酶制剂

的剂型和质量。这一时期我国的酶制剂基本只有用

硫酸铵沉淀、喷雾干燥技术生产的粗酶制剂。品种

单一，三大酶——糖化酶、淀粉酶、碱性蛋白酶占

总产量的 80%以上，质量不稳定、杂质多、酶活

性低、稳定性差、应用范围有限。 

就在这一时期，全国经济发展对酶制剂的需求

不断增加。因此，全国各地纷纷建立酶制剂厂，如

同雨后春笋，建立近二百家。盲目投资，低水平重

复，没有技术力量，更没有研发能力，临时培养，

“拷贝”一下就开始生产。重复建设、生产规模小、

产品结构不合理、技术含量低、消耗大、收率低、

废液不处理直接排放污染环境的现象普遍存在。 

这些小企业通常有相当的灵活性，但资金紧

张，又没有调研和计划，30 年来开开关关，很少

坚持下去。因水平低，染菌多，既浪费物资又污染

环境，有不少厂投资数百万，有的一天也没正式开

过工就关门了，有的虽稍具规模又因其它原因关

门，造成巨大浪费。 

而此时，国际上酶制剂产业已经成熟。改革开

放首先使得国际上的大型酶制剂企业的产品首先

进入我国酶制剂市场，由于产品种类齐全、质量好，

在我国的市场份额不断扩大，我国自产的酶制剂遭

到巨大挤压，一些小的酶制剂厂纷纷关停，到   

2000 年还剩不到 100 家。继之国际上大的酶制剂

企业以合资或建厂的方式进入国内。1992 年江阴

酶制剂厂，1993 年无锡酶制剂厂分别与美国星达

公司建立合资企业，生产液体糖化酶和高温 α-淀

粉酶制剂。1994 年，全球最大的酶制剂供应商，

丹麦的诺和诺德在我国天津投资 1.65亿美元建厂，    

1998 年正式生产。该公司还与苏州建立合资的苏

州宏达制酶有限公司，成为亚洲生产规模最大的企

业。无锡酶制剂厂几经合资与终止，1998 年，杰
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能科国际与无锡酶制剂厂合资组建了无锡杰能科

生物工程有限公司，2004 年杰能科国际公司收购

中方无锡酶制剂厂全部股份，独资建厂，2006 年

投产。这些跨国公司将淀粉糖工业用酶、洗涤剂用

酶、饲料用酶、食品工业用酶、纺织工业用酶、皮

革工业用酶、啤酒工业用酶、果汁工业用酶等的生

产技术和应用技术带入我国，占据了巨大的市场份

额。为了与之竞争，也促使我国有关酶制剂企业不

断完善更新设备、提高生产水平和产品质量，促进

了我国的酶制剂产业和酶制剂应用企业的技术进

步。比如，液体的高温 α-淀粉酶和糖化酶制剂的

生产使用，使得淀粉液化实现了连续化、自动化，

液化更完全；两酶用于淀粉糖生产使得生产水平和

产品质量大幅度提高。多层粒状碱性蛋白酶制剂用

于洗涤剂，改善了酶的稳定性和洗涤效果。 

5  稳步发展期[5,18] 

由于国际上大的酶制剂企业纷纷进入我国，在

激烈竞争的压力下，如何面对已经成为有关管理和

科技人员必须认真思考的问题了。 

实际上，在 20世纪 80年代初期，我国发酵工

业和酶制剂行业技术落后的局面已经引起了我国

有关科技管理部门、相关的科研院所及科研人员的

警觉。投资引进国际上先进的发酵设备和后处理设

备，建立了北方和南方的生物工程中试基地，推动

科研成果的产业化。“七五”期间，为解决生物技术

产业化和现代化工厂企业必需的生物反应器、分离

纯化技术及其相关的材料、设备，以及过程检测与

控制问题，将生物技术下游研发列入国家重点科技

攻关项目。虽然起步较晚，但在一些领域取得良好

进展，为我国结束技术、设备落后开创了新的局面，

为进一步发展打下了基础。 

之后的“八五”、“九五”和“十五”国家科技攻关

计划和“863”计划，进一步加强了生物技术上游研

究与下游工程技术研究及工业生产的结合，注重实

现产业化，进一步推动了我国酶的研究与配套技

术、设备、材料研究和产业的迅速发展。 

随着空气绝对过滤技术、发酵自动化控制技

术、膜分离技术、无菌技术、保存技术等先进技术

的广泛应用，我国酶制剂生产逐渐摒弃了传统工

艺，产品质量和品种、规格逐渐多样化，液体酶、

复合酶替代了固体酶和单一酶，占据了市场主流。 

我国酶制剂工业的发展很大程度上得益于国

家对酶制剂科研开发的立项支持和资金投入。长期

以来，国家科技部、中国科学院、国家计委等有关

部门对酶制剂生产和应用研发的投入累计可达数

千万元，对行业的技术进步起到了重要作用。

1965-1980年间，我国相继开发了中温淀粉酶、糖

化酶、1.398蛋白酶、2709蛋白酶。“六五”期间，

开发了异淀粉酶。“七五”期间开发了洗涤剂用碱性

蛋白酶、β-淀粉酶、β-葡聚糖酶、高温 α-淀粉酶、

固定化葡萄糖异构酶、凝乳酶(工程菌)、果胶酶。

“八五”期间，开发了高转化率糖化酶、常温和低温

的碱性脂肪酶。“九五”期间，开发了木聚糖酶、植

酸酶(工程菌)、α-乙酰乳酸脱羧酶(工程菌)、酸性

纤维素酶。“十五”期间开发中性纤维素酶、碱性纤

维素酶、脂化酶、谷氨酰胺转移酶。 

改革开放以来，随着国际化进程的加快，我国

科技界奋发图强，研发了具有自主知识产权的技术

成果，受到国际酶制剂行业的认可。 

植酸酶作为猪、禽类的饲料添加剂，可以促进

植酸的水解，增加饲料利用率，减少磷的排放，保

护环境、节约资源，获得多重效益。国内早在     

20世纪 90年代一些大学和研究单位就开始研发，

已取得一定进展[12-13]。 

其中中国农业科学院饲料研究所在“九五”期

间，获得国家“863”计划支持，于 1998年取得重大

突破，在国内率先实现了植酸酶的大规模生产。第

二年获得国家生产和应用安全证书，进入产业化生

产。2001年获得国家科技进步二等奖。2005年植

酸酶又有重大进展，开发了新一代的高活性植酸

酶。在此基础上，展开了大量的有关植酸酶基因的

挖掘、分子改良、高效表达和产业化技术集成，研

发出新一代的综合性能极为优良、高效价、高比活
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植酸酶的生产技术，使得酶性能大幅度提高，生产

成本大幅降低，当年实现了产业化。 

目前我国已经开发了较为完整的系列植酸酶

产品，包括禽类、鱼类、猪等专用的植酸酶，并且

技术水平持续提高和更新，每年推出换代产品和技

术，始终处于国际领先地位。 

植酸酶是我国第一个实现产业化生产的饲料

用酶，是我国酶制剂在饲料上应用的起点，也是个

示范。目前，我国已经有 10种酶制剂在饲料中使

用，并实现了利用基因工程菌进行规模化生产，如

黄曲霉毒素解毒酶、木聚糖酶、β-葡聚糖酶、β-甘

露聚糖酶、α-半乳糖苷酶和葡萄糖氧化酶等。特别

是黄曲霉素解毒酶的研发成功和作为饲料添加剂

的应用，使得我国成为世界上饲料用酶研发和应用

可以和发达国家抗衡的为数不多的国家。 

黄曲霉毒素是由黄曲霉产生的次生代谢物，是

强烈致癌物，也会使动物致病、死亡，是严重威胁

人类健康和养殖业的剧毒物质，也是世界卫生组织

和各国政府立法规定的毒物。虽然人们一直在不断

地寻找降低黄曲霉毒素危害的方法，但是黄曲霉毒

素对食品和饲料的污染普遍存在，成为一个世界性

的公共卫生问题。 

早在 20世纪 70年代末，就发现了寄生曲霉能

够产生降解黄曲霉毒素 B1的过氧化物酶，并报道

过氧化物酶的量与黄曲霉毒素 B1被降解的量之间

存在着直接的关系。之后研究报道黑曲霉、寄生曲

霉、绿色木霉以及少数其他真菌对黄曲霉毒素 B1

也有很好的降解能力。 

暨南大学从 1993年开展了寻找能够分解黄曲

霉毒素的微生物和酶的研究，1998 年发现假蜜环

菌的提取物能有效地抑制黄曲霉毒素 B1引起的小

鼠肝脏损伤，继而从假蜜环菌中分离纯化到能转化

黄曲霉毒素 B1的酶，命名为黄曲霉毒素解毒酶
[21]。

随后克隆了该酶基因，经蛋白质工程方法修饰、重

组表达了该酶。经 18年的研究，黄曲霉毒素解毒

酶开发成功，作为饲料添加剂，于 2010年获得国

家颁布的饲料添加剂新产品证书。该产品的核心技

术在全球 21个国家和地区获得专利保护。我国成

为国际上第一个开发和生产饲料用霉菌毒素解毒

酶的国家。 

黄曲霉毒素解毒酶不仅可以用于饲料加工和

养殖业，还可以广泛应用于食品的脱毒精加工，食

品安全监测及医药健康等领域。该成果具有巨大的

市场潜力。 

丙烯酰胺是种用途广泛的重要有机化工原料，

主要用于制造水溶性聚合物——聚丙烯酰胺类聚合

物；少量用于亲油性聚合物合成，以形成透水的亲

水中心，增加粘合力，提高软化点和抗溶剂性；还

有少部分用作乙烯基聚合物的交联剂。在以丙烯酰

胺为单体合成的产品中，聚丙烯酰胺用途最为广

泛，作为絮凝剂、增稠剂、增强剂等广泛应用于采

油、煤炭、地质、冶金、纺织、化工、水处理、纸

浆及造纸、土建和农业等许多经济领域。尤其是在

石油工业中，聚丙烯酰胺作为灌注油井的流体，可

以提高单井的石油采出率。随着这些产业的发展对

生产聚丙烯酰胺的原料丙烯酰胺的需求量不断  

增加。 

在 1954年美国氰胺公司首先开发硫酸水合法

生产丙烯酰胺技术，实现了工业化生产。此后，   

20世纪 70年代中期被铜催化法取代，80年代中期

实现了利用产腈水合酶的微生物法生产工艺。最早

法国研究者发现了催化腈水解的微生物，1985年，

日本日东公司利用日本京都大学山田研究室的成

果，首先在横滨建成了世界上第一个微生物法生产

丙烯酰胺的工业装置，从而使日本成为首次利用微

生物制备化学产品的国家。 

我国从 1984年开始，上海农药研究所和上海

生物工程中心开始该技术的研究，获得“七五”、“八

五”国家科技攻关项目支持。经过十余年的不懈努

力，培养的菌种产酶活力达到了国际水平。    

1994 年，江苏如皋化肥厂利用原化工部生物化学

工程研究中心技术，建成国内第一套 1 000 t级微
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生物法生产丙烯酰胺实验装置。建立了我国第一套

利用生物催化生产大宗化工原料的工业化装置，开

创了我国生物催化在化工行业中应用的先河，获得

上海市科技进步一等奖、国家科技进步二等奖。同

时，国内的一些研究单位和大学也开展了腈水合酶

的高产菌株的选育、固定化、基因重组及在手性化

合物合成上的应用研究。 

α-乙酰乳酸脱羧酶用于啤酒酿造，不仅能够消

除或降低啤酒发酵过程产生的破坏啤酒风味，产生

不愉快的味道的代谢副产物双乙酰，改善啤酒风

味，提高和稳定啤酒质量，还会缩短发酵周期，提

高设备利用率，降低成本。早在 20世纪 80年代国

际上开始研究该酶，90年代开始应用。1997年中

国科学院微生物研究所重组的基因工程菌研究成

功[22]，之后广西大学在“863”计划的支持下开始研

发，通过蛋白质工程和基因工程、重组构建了工程

菌、发酵工艺优化、分离纯化技术攻关，获取突破，

在产业化生产中，发酵产酶为国外产品的 5倍，降

低了生产成本，打破了诺维信的市场垄断局面。该

酶因此很快受到啤酒行业的欢迎，在国内占据了

50%的市场，还出口欧美、亚洲，显著提高了我国

酶工业的技术水平和地位。 

海藻糖广泛应用于药品和食品保鲜，利用酵母

发酵提取或发酵法生产海藻糖一直难以满足市场

需求。2000年广西大学在国家“863”计划支持下，

开始了嗜热微生物和极端酶研究，成功地筛选到耐

高温的海藻糖合成酶系，采用代谢工程方法构建了

以木薯淀粉为原料的高产海藻糖的工程菌，对发酵

条件和分离纯化技术进行了优化研究，设计和优化

了工艺，成功地实现了工业化。致使我国继日本之

后成为世界上第二个利用酶法转化淀粉，大规模、

低成本生产海藻糖的国家。因该产品质量优于国际

同类产品，远销亚洲及欧美市场。 

改革开放激活了我国科技人员的研发热情，奋

力追赶国际科学技术的发展，在激烈竞争的压力之

下取得了一个又一个的突破性的科研成果，不仅满

足了国内需求，促进了我国酶产业与相关应用产业

的发展，也为我国出口开辟了市场，提高了我国的

竞争地位。 

6  把握时机，再接再厉 

改革开放三十多年来，我国的酶制剂种类和剂

型逐渐提升发展，有的基本接近或达到国际上的基

本应用范围和水平。我国的分析用酶、临床诊断用

酶、试剂酶和药物用酶已经起步，初具规模，但种

类和产品质量还有待提高。随着国际上酶的研究开

发和应用范围的不断扩大，我国还需要更加努力。

今后要特别关注酶在新能源开发、手性化合物和药

物的生产、环境处理、检测和保护、临床检测和分

析等各个领域的应用与开发。 

随着政府机构的改革和企业机制的转变，国家

对酶的科研支持力度在减弱。国内曾经形成的多个

工业酶制剂研发基地都已经不同程度地退出了酶

制剂领域，人才真空现象在酶制剂行业尤为明显突

出。同时，酶制剂生产企业规模普遍偏小，没有经

济实力和技术人才投入科研开发，创建企业研发中

心。资金、基地和人才断层问题造成国内酶制剂产

业的研发实力和水平不足，使得我国在酶制剂新技

术的研究和开发方面后劲乏力，落后于世界先进 

水平。 

在激烈的国际竞争下要不断发展，占领一席之

地，保障我国的科学技术和经济的持续发展和进

步，只要在政策、经费和人才培养上予以大力支持，

鼓励自主研发，突破常规思维，充分利用强有力的

先进科学技术、方法、手段和设备，给予科技人员

宽松的政策和环境保障，我国的酶与酶工程及相应

产业就会蓬勃发展，赶超国际。 
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