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摘  要：聚羟基脂肪酸酯（PHA）是微生物细胞在碳氮失衡的情况下合成的一种聚酯，具有优异的生物降解性和相

容性以及多种材料学性能，是一类可替代传统塑料的新型生物塑料。目前生物合成 PHA 主要以微生物发酵为主，

其次还有转基因植物法和活性污泥法等。本文对 PHA 的生产现状及其生物合成路径和方法的研究进展进行了综述。 
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Abstract: Polyhydroxyalkanoate (PHA) is a type of polymer synthesized in many microbial cells under the imbalance of 
carbon and nitrogen, which has excellent biodegradability, biocompatibility and many material properties. It is a kind of 
new biological plastic that can replace the traditional plastic. At present, the biosynthesis of PHA mainly comes from the 
microbial fermentation. Other ways such as the transgenic plants and activated sludge are under development. This review 
summarizes the research progress of PHA biosynthesis pathways and approaches. 
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0  引  言 

随着石油资源的日益枯竭及以之为原料的塑料

制品对环境造成“白色污染”的加剧，寻找生物可

降解塑料显得尤为重要。目前已开发并生产出的生

物塑料包括聚乳酸（PLA）、淀粉基塑料、聚丁二酸

丁二醇酯（PBS）、聚羟基脂肪酸酯（PHA）等[1]。

其中，PHA 是一类结构多样的高分子生物聚酯，普

遍存在于微生物细胞中，一般作为营养和能量储存

性物质[2-3]。作为一种生物塑料，PHA 的材料学性质

与传统塑料聚丙烯类似，可由碳水化合物等可再生

资源合成，能被微生物完全降解为二氧化碳和水进

入生态循环。此外，PHA 还具有优良的生物相容性、

压电性、气体阻隔性等，在生物医疗材料、电学材

料、包装材料等方面应用前景广阔。PHA 主要可通

过化学和生物两大类方法合成。由于化学合成反应

毒性较大，污染环境，原料昂贵，反应条件剧烈，同

时副产物无法避免，目前应用较少。当前主要利用
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微生物菌种进行生物发酵合成，较化学法条件温和，

收率高，无污染，PHA 含量 高可达细胞干重的

90%[4]。但微生物发酵需要灭菌和提纯等工艺以及相

对优质的发酵底物，导致其生产成本要高于传统石

化塑料的 4 ~ 9 倍[5]。因此，通过寻求更廉价的发酵

底物，筛选 PHA 产率高的重组菌和野生菌种，优化

发酵生产工艺和提取工艺等，降低生产成本，是当

前的主要任务。本文对 PHA 的研究现状、生物合成

路径和方法进行了较详细的综述，以期为进一步的

研究提供参考。 

1  PHA 简介 

1.1  PHA 的结构及分类 

PHA 的大多数单体为链长 3 ~ 14 个碳原子的

3-羟基脂肪酸，侧链为高度可变的芳香族或脂肪族

基团[6-7]，其结构通式如图 1 所示，其中：R 是侧

链可变基团；n 是聚合度，可为数百到数千不等；

m = 1、2、3，其中 m=1 为常见。当 m = 1、R 为

CH3 时，即为常见的聚羟基丁酸酯（PHB）。根据

单体链长不同，PHA 可分为两类：一类是 3 ~ 5 个

碳原子单体链长的短链 PHA （short-chain-length, 

SCL）；另一类是 6 ~ 14 个碳原子单体链长的中长链

PHA （medium-chain-length, MCL）。根据单体单元

的 连 接 样 式 不 同 ， PHA 可 分 为 均 聚 PHA

（ homopolymer ）、 无 规 共 聚 PHA （ random 

copolymer）、嵌段共聚 PHA （block copolymer）三

种。其中均聚 PHA 中只含有一种单体，无规共聚

PHA 由多种单体随机聚合而成，嵌段共聚 PHA 由

多个链段构成，且每个链段只含有一种单体[8]。PHA

在单体组成、连接方式以及分子量上具有多样性，

随之而来的各种均聚物、共聚物、接枝高分子和功

能高分子等扩展了 PHA 的种类和应用方向，因此

产生了类似于基因组的PHA组（PHAome）概念[9-10]。 

 
图 1  PHA 的结构通式 
Fig. 1  General molecular structure of PHA 

1.2  PHA 的性质及应用 
PHA 的性质主要是由其单体组成决定的。短链

PHA 结晶度较高，塑料性质强而硬；而中长链 PHA

结晶度较低，塑料性质韧而软[8]。PHB 的结晶度为

55% ~ 80%，相对分子质量大约在 1×104 ~ 3×106 之

间，分散度为 2 左右[11]。由于 PHB 性脆，易断裂，

且当加工温度超过熔点（179℃）10℃左右时会发生

降解，从而限制了其应用范围，但可通过掺入其他

单体获得共聚 PHA 进行改性。PHA 具有优良的生

物降解性，在自然环境中可被微生物完全降解为水

和 CO2 或者甲烷[5]。另外，PHA 具有光学活性，可

以做精细化学品，也可作为有机合成的原料，制备

手性衍生物；具有生物相容性，可以做医用植入材

料、药物缓释载体等；具有压电性，可制成压电制

品，制造压力传感器、点火器、声学仪器等；还具

有气体阻隔性，适合做包装材料等。 

2  PHA 的生产研发现状 

1926 年，法国学者 LEMOIGNE 在巨大芽孢杆

菌的细胞中发现了 PHB 积累物[12]，之后人们认识到

PHB 是微生物在氮源或磷源受限而碳源过剩的情况

下积累在体内的营养储存物，从而开启了研究和生

产 PHA 的大门。20 世纪 80 年代初，在细菌合成的

PHA 中发现了 3-羟基戊酸（3HV）、3-羟基己酸

（3HHx）和 3-羟基辛酸（3HO）单体。PHA 现已有

150 多种单体结构，并且人们还在继续发掘新的单

体结构[13]。目前可以工业化生产出的 PHA 产品包括

PHB、聚羟基戊酸酯（PHV）、聚羟基丁酸戊酸酯

（PHBV）等[14]。 

20 世纪 80 年代，奥地利的 Chemie Linz AG 公

司 早实现 PHB 的商品化；而英国的 ICI 公司也

早进行了 PHBV 的商品化，其生产出的 PHBV 商品

命名为“BioPol”，当时年产量已达 1 000 吨[15]。

此外，美国的 Metabolix 公司和 ADM 公司、德国的

Biomer 公司以及意大利 Bio-On 公司都进行过 PHA

的研究和生产。 

我国对 PHA 的研究虽然起步较晚，但目前是世

界上生产 PHA 品种 多、产量 大的国家，比较大

的研发企业有天津国韵生物技术公司、浙江天安生

物材料公司以及广东江门生物技术开发中心等。其

中，天津国韵能够每年生产 10 000 吨 PHA[16]；广东

江门生物技术开发中心与清华大学合作，首次在国

内外成功实现了第三代生物塑料聚3-羟基丁酸-co-3-

羟基己酸酯（PHBHHx）的工业化生产[17]。 
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尽管目前世界各国的生产研发水平都有了很大

提高，合成的 PHA 种类及数量有明显增加，但其价

格比 1 美元/kg 的传统塑料要高数倍，产品主要用在

农业、医疗、包装材料、精细化工等特殊方面，未

能得到广泛应用。 

3  PHA 的生物合成路径 

PHA 的生物合成是由多种蛋白和酶参与的复杂

代谢过程，主要有三条生物合成路径。参与 PHA 代

谢相关的酶、蛋白及其基因的命名见表 1[18]。 

表 1  PHA 代谢相关的酶、蛋白及其编码基因 
Table 1  Enzymes and proteins involved in PHA biosynthesis 
and their coding genes 

基因 编码的酶或蛋白 作用 

phaA β -酮基硫解酶 生物合成 

phaB 乙酰乙酰辅酶 A 还原酶 生物合成 

phaC PHA 合成酶 生物合成 

phaG 3-铜脂酰辅酶 A 还原酶 生物合成 

phaJ 烯酰辅酶 A 水合酶 生物合成 

phaZ PHA 解聚酶 生物降解 

phaP PHA 颗粒结合蛋白 功能调控 

phaR phaP 的负性调控蛋白 功能调控 

 

3.1  三步合成路径 
多数微生物通过这一路径合成短链 PHA，如罗

氏真养菌（ Ralstonia eutropha ）、拜氏固氮菌

（Azotobacter beijerinckii）等通过此路径合成 PHB。

第一步，β-酮基硫解酶催化两个由糖酵解得到的乙

酰辅酶 A 缩合生成乙酰乙酰辅酶 A；第二步，乙酰

乙酰辅酶 A 被 NADPH 依赖的乙酰乙酰辅酶 A 还原

酶催化生成(R)-3-羟基丁酰辅酶 A；第三步，在 PHA

合成酶的作用下，(R)-3-羟基丁酰辅酶 A 单体聚合

生成 PHB，同时释放辅酶 A[19-20]。这一路径是研究

为透彻、应用 广的合成路径，工业化生产短链

PHA 主要利用该合成路径。 

3.2  脂肪酸 β-氧化路径 
利用该路径可以合成中长链 PHA，如铜绿假单

胞菌（Pseudomonas aeruginosa）经过 β-氧化途径产

生酮脂酰辅酶 A 等中间产物，也就是合成 PHA 的

前体物质，然后在烯酰辅酶 A 水合酶的作用下生成

(R)-3-羟基脂酰辅酶 A， 后通过 PHA 合成酶聚合

生成 PHA[21]。 

3.3  五步合成路径 

该合成路径主要存在深红红螺菌（Rhodospirillum 

rubrum）中。第一步，与三步合成路径的相同；第

二步，乙酰乙酰辅酶 A 还原酶催化生成(S)-3-羟基丁

酰辅酶 A；第三步与第四步，两个立体特异性的烯

酰辅酶 A 水合酶先后作用于(S)-3-羟基丁酰辅酶 A，

将其转变成(R)-3-羟基丁酰辅酶 A；第五步，在 PHA

合成酶的催化下聚合生成 PHB[22]。 

4  PHA 的生物合成方法 

生物合成法主要利用微生物的自身代谢来合成

产物，主要有微生物发酵法，包括野生菌法和重组

工程菌法，其次还有转基因植物法和活性污泥法

等。目前微生物发酵法研究 为广泛，并且随着合

成生物学和形态学工程等基因操作手段与蓝水生物

技术的整合应用，有利于推进 PHA 的产业化进程；

而转基因植物法和活性污泥法虽然有利于降低发酵

成本，但是产率低以及提纯困难严重制约 PHA 的大

规模生产应用。 

4.1  野生菌发酵法 

目前已发现约 65 属 300 多种微生物能合成

PHA[13]，例如固氮菌属（Azotobacter）、假单胞菌属

（Pseudomonas）、产碱杆菌属（Alcaligenes）、芽孢

杆菌属（Bacillus）以及嗜盐杆菌属（Halobacterium）

等都可自身代谢积累 PHA。所有可代谢的碳源都可

以用来生产 PHA，包括葡萄糖、果糖、醋酸、植物

油及其脂肪酸等。目前研究较广泛的 PHA 生产菌种

主要是真养产碱杆菌（Alcaligenes eutrophus）、固氮

菌和假单胞菌。 

真养产碱杆菌生长速度快，PHB 积累量大，在

营养均衡充足的情况下，其胞内 PHB 含量小于细胞

干重的 3%；而在给予充分碳源、氮和磷等养分受到

人工限制的条件下，其 PHB 含量可以达到细胞干重

的 80% [23]。堵国城等[24]用葡萄糖作为碳源，通过限

氮发酵培养真养产碱杆菌，结果胞内积累的 PHB 含

量达细胞干重的 80.5%，PHB 浓度为 49.0 g/L。戴君

等[25]通过优化培养得到假单胞菌 SCH17，得到 佳

碳源为果糖，积累的PHB含量达到细胞干重的76%。 

为了降低原料成本，科研人员研究了多种廉价

原料来生产 PHA，例如甲醇、淀粉、乳清、糖蜜以

及工业废弃物等[26]。JIANG 等[27]用糖蜜为发酵碳源

培养荧光假单胞菌，在低于 30℃条件下培养 96 h后，
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胞内 PHB 积累量可达 70%。MOKHTARI-HOSSEINI

等[28]用甲醇为碳源培养 Methrlobacterium extorquens 

DSMZ134 菌产 PHB，对培养基进行优化设计后得

到的 终细胞干重为 15.4 g/L，PHB 积累量达到了

细胞干重的 62.3%。CHAUDHRY 等[29]以玉米油为

原料培养筛选得到一株假单胞菌， 后得到细胞干

重为 12.53 g/L，积累的 PHA 含量达到了细胞干重

的 35.63%。任连海等[30]选用 Cupriavidus necator 

DSM428 作为实验菌株，利用地沟油作为发酵碳

源，优化培养条件下获得了 PHA 大产量范围为

7 ~ 9 g/L。表 2 列出了可利用廉价碳源并积累 PHA

的菌种。 

表 2  利用廉价碳源并积累 PHA 的菌种 
Table 2  Strains using cheap carbon source and accumulating PHA 

菌种 碳源 PHAs 含量/% 参考文献 

Ralstonia eutropha 甘蔗渣水解产物 56.50 [31] 

Comamonas sp. EB172 棕油厂排出物 73 [32] 

Haloferax mediterranei 淀粉水解液 50.80 [33] 

Cupriavidus necator H16 麻油树油 87 [34] 

mutant Cupriavidus necator 棕桐核酸油   6 ~ 80 [35] 

 
当前，蓝水生物技术[36-37]作为一种新兴的基于

海水的发酵生产技术，在生产 PHA 方面具有良好的

应用前景。该技术采用嗜盐微生物作为发酵菌种，

这种极端微生物需要在高浓度盐甚至是碱性条件下

生长，因此可以进行 PHA 的无灭菌连续发酵，从而

大大降低了灭菌能耗及人力物力成本；同时还利用

海水和廉价的发酵底物，使得发酵成本再次降低。

据报道，利用该技术进行盐单胞菌 LS21 的发酵，连

续 65 天未发生杂菌污染， 终得到 70 g/L 的细胞干

重和 74%的 PHB 含量，生产成本降低约一半[38-39]。 

4.2  重组工程菌法 

利用基因工程手段得到的重组大肠杆菌

（Escherichia coli）是生产 PHA 的主要重组菌[16]，其

具有生长快、易基因操作、胞内不含有 PHA 降解酶

等优势。1987 年，DENNIS 等[40]第一次成功克隆出

真养产碱杆菌的 PHB 合成基因，并将其转入大肠杆

菌中，转化后的重组菌比正常细菌细胞大 10 倍，并

且 PHB 产量也很高。魏国清等[41]将大肠杆菌工程菌

于 5 L 发酵罐中发酵 32 h，得到的 PHB 产量可达 

8.24 g/L，PHB 含量可占细胞干重的 84.6％。于慧敏

等[42]在构建的一株基因工程菌 VGl（pTUl4）中导入

血红蛋白基因和 λ 噬菌体的裂解基因，将工程菌在  

5 L 的发酵罐中培养，分批补料发酵 60 h，获得的

PHB 浓度高达 193.7 g/L，达到细胞干重的 89.7%。

在重组大肠杆菌中导入固氮菌属的 phaABC 基因和

phaP 基因后，可以利用甘油作为碳源合成 PHB[43]。 

利用重组 DNA 技术可以增强菌种对碳源的利

用能力，提高 PHA 的合成效率。刘凯等[44]为了利用

纤维质水解液中的木糖产 PHB（纤维质水解液中的

糖类组分主要为：约 60%的葡萄糖和 30%的戊糖，

其中戊糖的主要成分是 D-木糖[45]），将来源于 E．coli 

K-12 W3110 菌株的 xylAB 基因重组到 R．eutropha 

W50，使其获得了一定的 D-木糖代谢能力；再通过

D-木糖转运蛋白基因 xylE 的重组表达提高菌株的

D-木糖代谢能力，获得的重组菌株可利用 D-木糖，

也能积累一定量的 PHB。陈泉[46]将大肠杆菌 PTS 系

统中的关键酶基因–ptsG 基因敲除掉，构建的大肠杆

菌 DH5aΔptsG/pBHR68 可以同时利用多种碳源进行

PHB 生物合成。 

此外，通过形态学工程及合成生物学等手段，

改造微生物形态也能提高PHA产量[47]。WANG等[48]

在重组大肠杆菌中过表达参与细胞分裂的 SulA蛋白

基因，使得细胞形态变得更为狭长，这样胞内空间

增大，PHA 积累量提高了 27%。TAN 等[49]通过过表

达细胞分裂抑制蛋白 MinCD，使得盐单胞菌 TD01

细胞纤长化，菌体之间相互缠绕下沉，利于下游分

离提纯，同时胞内 PHA 含量提高到 82%。可见，基

因工程菌株生产 PHA 已经显示出了巨大的开发应

用潜力。 

4.3  转基因植物法 

转基因植物合成 PHA 潜力巨大。植物自身不具

有合成 PHA 的能力，但将微生物生物合成 PHA 的
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相关基因转入植物体内，植物就可利用 CO2 和光能

合成 PHA。相比微生物积累 PHA，转基因植物具有

发酵底物便宜易得、生产成本低等优势[50]；同时可

利用真核蛋白翻译系统形成有活性的产物，不需要

复杂的发酵加工过程[51]。 

POIRITER 等[52]于 1992 年首先在植物中成功合

成 PHB。他们利用模式植物拟南芥构建了基因表达

载体，合成的 PHB 颗粒分布在细胞的液泡、细胞核

和细胞质中，质体和线粒体中却未发现，PHB 含量

仅占干重的 0.14%，由于 PHB 基因的表达导致植物

自身生长迟缓。BOHMERT-TATAREV 等[53]在烟草

中导入含有不动杆菌属和巨大芽孢杆菌基因的质

粒，合成的 PHB 含量可达叶片干重的 17% ~ 19%，

占总生物量的 9%。目前，转基因植物合成 PHA 已

在谷物、甘蔗、烟草、棉花等植物中实现，证明了

植物生物反应器的可行性。但是 PHA 积累量却远远

低于微生物发酵系统，同时转基因植物合成 PHA 缺

陷较多，如基因表达不完整、合成产率低、影响植

物正常生长发育，这些都制约着转基因植物生产

PHA 的商业化进程[51]。 

4.4  活性污泥法 

活性污泥中含有多种微生物，同时含有可供发

酵用的大量碳源。与纯菌发酵相比，活性污泥法合

成 PHA 不需要灭菌，降低了发酵成本，减少了繁琐

的运作过程，方便易行，所以逐渐受到了人们的关

注。BENGTSSON 等[54]用活性污泥处理造纸厂废水，

生成的 PHBV 可达污泥干重的 48.2%。CAVAILLE

等[55]用乙酸为碳源，对活性污泥进行驯化，发现通

过调节活性污泥中磷元素浓度可以诱导 PHB 的生

成。曲波等[56]采用动态底物投加的方式对活性污泥

进行驯化，得到的 PHA 含量达到 64%。JIANG 等[57]

构建了一种活性污泥合成 PHA 的模型，该模型主要

用来预测底物对产物 PHA 组分的影响。目前，活性

污泥法合成 PHA 虽然对降低成本有帮助，但是污泥

成分较为复杂，产物 PHA 纯度低，增加了后续分离

提纯的难度。 

5  结  语 

PHA 是一类可替代石化塑料的新型生物可降解

材料，应用前景广阔。但是目前生物合成 PHA 的成

本高昂，使其一直未能真正产业化。通过筛选能够

利用廉价碳源高产 PHA 的菌种、优化发酵控制和产

物提纯工艺及应用蓝水生物技术、利用合成生物学

和形态学工程等基因手段优化调控表达系统这三方

面策略，逐步降低 PHA 的生产成本。相信在不远的

将来，PHA 必将进入市场，得到广泛的应用。 
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