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我国科学家实现底盘细胞生长与产物合成的精准调控

日期： 2021年10月21日　09:41       来源：科技部生物中心 【字号：大 中 小】 

　　利用合成生物学构建细胞工厂能够实现重要化学品和生物能源的高效制造，是解决目前人类面临资源、能源和环境问题的关键技

术。然而，生物合成往往与微生物细胞生长竞争资源，如何精准调控细胞的生长与产物合成是构建高效菌株的核心问题之一。设计一种

普适性高且鲁棒性好的细胞生长和生物合成平衡策略是解决上述问题的关键。

　　江南大学承担的“合成生物学”重点专项“高版本模式微生物底盘细胞”，针对细胞生长调控方法适用范围局限并且易受胞内代谢

物干扰的问题，引入了基于密码子扩展的正交翻译系统。利用该系统实现了代谢流调控和细胞生长关键酶中非天然氨基酸(ncAA)的插

入，并通过“精确滴定”非天然氨基酸能够“精准控制”代谢流量和细胞生长。研究人员首先在基因组重编码的大肠杆菌中进行了测

试，结合模型预测和实验验证，N-乙酰氨基葡萄糖产量提高4.5倍。在枯草芽孢杆菌中，结合理性设计与非理性筛选，研究人员成功构

建了ncAA（O-甲基酪氨酸）高效利用系统，实现约80倍的基因表达水平激活。在此基础上，通过滴定ncAA精确控制燕窝酸（N-乙酰

神经氨酸）合成底盘细胞的最大比生长速率，实现了3L发酵罐中燕窝酸产量3倍的提升，并同时实现了重组枯草芽孢杆菌底盘细胞的

“生物封存” (避免重组菌逃逸至自然环境中繁殖)。

　　该研究为生长与代谢精准可控高版本底盘细胞创建提供了新策略，研究成果发表在《Nature Communications》杂志上。

　　论文链接：https://www.nature.com/articles/s41467-020-18960-1

　　此研究成果摘自《Nature Communications》杂志，文章内容不代表本网站观点和立场，仅供参考。
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