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摘要：［目的］南方红豆杉细胞悬浮培养体系优化及动力学模型构建。［方法］以南方红豆杉１年生枝条诱导产
生的愈伤组织为材料，在优化愈伤组织接种量、培养基初始ｐＨ、植物激素类型及配比的基础上，分析南方红豆杉
悬浮细胞生长和紫杉醇积累的动力学关系及主要营养成分的变化。［结果］适合南方红豆杉悬浮培养的培养基

为：Ｂ５＋０．４ｍｇ·Ｌ－１２，４Ｄ＋０．３ｍｇ·Ｌ－１ＮＡＡ＋１．２ｍｇ·Ｌ－１６ＫＴ＋３０ｇ·Ｌ－１蔗糖，培养基最佳初始ｐＨ为

５．８，最佳接种量为０．０９ｇ·ｍＬ－１。在１个培养周期内，培养液中的糖、磷元素，铵态氮、硝态氮在细胞培养的第
１８天基本被消耗完全或保持不变；动力学拟合表明，南方红豆杉细胞悬浮培养生长符合 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ生长模型，最大

比生长速率为０．１４３６５ｄ－１，底物消耗和紫杉醇合成可用ＬｕｅｄｅｋｉｎｇＰｉｒｅｔ模型描述，悬浮细胞生长与紫杉醇积累
属于部分生长偶联型。［结论］南方红豆杉细胞悬浮培养体系优化后，通过模型的回归拟合，获得了反映南方红

豆杉细胞培养的动力学参数，试验所构建的发酵动力学模型在一定程度上揭示了南方红豆杉细胞产紫杉醇代谢

过程的特征。
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　　南方红豆杉（Ｔａｘｕｓｃｈｉｎｅｎｓｉｓｖａｒ．ｍａｉｒｅｒ）又称紫
杉，为红豆杉科（Ｔａｘａｃｅａｅ）红豆杉属（ＴａｘｕｓＬｉｎｎ．）
植物，主要分布于中国南方地区，是红豆杉属中分布

最广、生长最快的一群植物，为国家一级保护树

种［１］。其本身含有的紫杉醇是红豆杉属植物的次生

代谢产物，属四环二萜酰胺类化合物，不仅是一种对

治疗肺癌、卵巢癌等有特效的抗癌药物，更是当前公

认的广谱、活性强的一线抗肿瘤药物［２－４］。由于红

豆杉生长较缓慢，资源贫乏，天然植物体内紫杉醇的

量又非常低，要提供临床应用需要砍伐大量红豆杉

林，危及生态平衡，使红豆杉植物面临灭绝［５］。目

前，一种能提供抗肿瘤化合物的途径就是利用植物

细胞组织培养法大规模培养生产紫杉醇［６］。

细胞培养具有原料丰富、大规模反应较易实现

等优点，因此，成为工业化生产紫杉醇的最佳途

径［７］。本研究以南方红豆杉愈伤组织为材料，通过

单因素试验和正交试验，对南方红豆杉细胞悬浮培

养体系进行优化，并对悬浮培养过程进行动力学分

析，研究细胞生长、基质消耗及产物合成的动态变

化，建立动力学模型，旨在为大规模培养红豆杉细

胞、扩大紫杉醇生产奠定理论和实践基础。

１　材料与方法
１．１　材料与试剂

南方红豆杉愈伤组织：南方红豆杉材料采自江

西省奉新县澡溪乡杨坪村（２８．７°Ｎ，１１５．３８°Ｅ），该
地区属中亚热带湿润气候，年平均气温为１７．３℃；
全年平均降水量为 １６１２ｍｍ，年相对湿度平均为
７９％，无霜期年平均为 ２６０ｄ左右，年日照时数达
１８０３ｈ。以１年生枝条为外植体经诱导后获得愈伤
组织，继代培养至５代以上［８］；紫杉醇标准品（色谱

纯）：源叶生物科技有限公司；Ｂ５培养基：青岛海博
生物；甲醇、乙腈（色谱纯）：西陇科学。其他试剂均

为国产分析纯。

１．２　仪器与设备
Ｗａｔｅｒｓ２６９５高效液相色谱仪；ＫＷ１０００ＤＣ恒温

水浴锅：江苏金坛市中大仪器厂；ＪＷ３０２２ＨＲ高速
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冷冻离心机：安徽嘉文仪器装备有限公司；ＳＷＣＪ
１ＣＵ洁净工作台：苏净集团苏州安泰空气技术有限
公司；ＬＤＺＸ５０ＫＢＳ立式压力蒸气灭菌锅：上海申安
医疗器械厂；ＵＶ７６５紫外－可见光分光光度计：上海
精科仪器有限公司；１７０２分析天平：ＳＡＲＴＯＲＩＵＳ
ＧＭＢＨＧＯＴＴＩＮＧＥＮ；ＬＲＨ２５０Ｇｂ光照培养箱：韶关
市泰宏医疗器械有限公司；ＧＺＸ９０２３电热鼓风干燥
箱：上海博迅实业有限公司医疗设备厂；ＫＱ５００Ｅ型
超声波清洗器：昆山市超声仪器有限公司；ＰＨＳ２型
精密酸度计：上海雷磁仪表厂。

１．３　方法
１．３．１　愈伤组织最佳接种量的筛选　以Ｂ５为基本
培养基，且含１．０ｍｇ·Ｌ－１６ＫＴ、０．８ｍｇ·Ｌ－１ＮＡＡ、
０．６ｍｇ·Ｌ－１２，４Ｄ、３０ｇ·Ｌ－１蔗糖，培养基初始
ｐＨ５．８。愈伤组织接种量分别设置为 ０．０３、０．０６、
０．０９、０．１２、０．１５ｇ·ｍＬ－１。
１．３．２　培养基最佳初始 ｐＨ值的筛选　以 Ｂ５为基
本培养基，且含 １．０ｍｇ·Ｌ－１６ＫＴ、０．８ｍｇ·Ｌ－１

ＮＡＡ、０．６ｍｇ·Ｌ－１２，４Ｄ、３０ｇ·Ｌ－１蔗糖，愈伤组织
接种量为０．０９ｇ·ｍＬ－１。培养基初始 ｐＨ值分别设
置为２、４、５、６、７、８、１０。
１．３．３　植物激素正交试验设计　选择 ＮＡＡ、２，４
Ｄ、６ＫＴ３种植物激素进行单因素试验，试验水平设
计为：ＮＡＡ（０、０．５、１．０、１．５、２．０ｍｇ·Ｌ－１）；２，４Ｄ
（０、０．１、０．３、０．５、０．７ｍｇ·Ｌ－１）；６ＫＴ（０、０．５、１．０、
１．５、２．０ｍｇ·Ｌ－１）。根据单因素实验结果，选择
ＮＡＡ、２，４Ｄ、６ＫＴ为因素，进行Ｌ９（３

４）正交试验，根

据细胞生长指数确定最佳植物激素配比。

以上培养条件均为装液量３０ｍＬ／２５０ｍＬ三角
瓶，（２４±１）℃，１２０ｒ·ｍｉｎ－１，每个处理３个重复，
培养至第 １５天时收获，测定细胞鲜质量和细胞
活力。

１．３．４　悬浮细胞动态生长曲线的绘制　以１．３．１
１．３．３试验所得最佳悬浮培养体系培养细胞，装

液量３０ｍＬ／２５０ｍＬ三角瓶，（２４±１）℃，１２０ｒ·
ｍｉｎ－１下培养，每３ｄ取样１次，每次３个重复，测定
细胞活力、生物量和基质中营养物质。

１．４　测定指标及方法
１．４．１　悬浮培养细胞生长指数的测定

生长指数 ＝（收获量 －接种量）／接种量
×１００％
１．４．２　悬浮培养细胞活力的测定　细胞活力的测
定采用 ＴＴＣ法［９］，以 ４８５ｎｍ下吸光值表示细胞

活力。

１．４．３　基质中营养物质的测定　残糖采用蒽酮法
测定［１０］，还原糖含量用ＤＮＳ法测定［１１］，硝态氮含量

测定采用硫酸水杨酸法测定［１２］，铵态氮含量采用

苯酚次氯酸盐法测定［１３］，磷酸根含量采用钼蓝比

色法测定［１４］。

１．４．４　紫杉醇的提取与含量测定　愈伤组织于
４５℃烘干，粉碎过６０目筛，精确称取愈伤组织干粉
０．２０００ｇ，加入 ８ｍＬ甲醇后 ５５℃下超声提取
３０ｍｉｎ，５０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，重复提取３次，
合并上清液于４５℃烘干；浸膏加入４ｍＬ双蒸水后
用４ｍＬ二氯甲烷萃取２次，合并二氯甲烷，４５℃烘
干，加入 １ｍＬ甲醇复溶，过 ０．２２μｍ滤膜后使用
Ｗａｔｅｒｓ２６９５高效液相色谱仪检测紫杉醇含量。色
谱柱：依利特ＨｙｐｅｒｓｉｌＯＤＳ２柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ），
柱温３０℃；流动相：甲醇乙腈水 （３６．５∶２７∶３６．５）；
流速：１．０ｍＬ·ｍｉｎ－１；进样量：１５μＬ；检测波长：
２２７ｎｍ。
１．４．５　南方红豆杉悬浮细胞动力学模型拟合　采
用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方程来描述反应南方红豆杉细胞生长速
率，紫杉醇合成动力学模型采用 ＬｅｕｄｅｋｉｎｇＰｉｒｅｔ表
示，底物消耗可用 ＬｕｅｄｅｋｉｎｇＰｉｒｅｔ修正模型表示，分
别参照薛文娇等［１５］、朱晓媛等［１６］、张阳阳等［１７］的方

法进行拟合。

１．４．６　数据处理与统计分析　数据采用 ＤＰＳ数据
处理系统进行数据统计，误差分析采用Ｄｕｎｃａｎ新复
极差法；作图及曲线拟合采用Ｏｒｉｇｉｎ８．５．１软件。

２　结果与分析

２．１　愈伤组织接种量、培养基初始 ｐＨ对南方红豆
杉悬浮培养细胞的影响

　　由图 １可知：愈伤组织接种量低于 ０．０６ｇ·
ｍＬ－１，悬浮细胞增长缓慢，随着接种量的增加，细胞
生长指数逐渐增大，当接种量为０．０９ｇ·ｍＬ－１时，细
胞生长指数达到峰值，为 １３２．８０％；继续增加接种
量时，细胞生长指数逐渐下降，随着接种量的增加，

细胞活力也逐渐下降。

偏酸性条件下更有利于悬浮培养细胞的生长，细

胞活力也处于一个较高水平；而过酸环境下，细胞活

力较低。当培养基初始ｐＨ值为５．０和６．０时，细胞
生长指数分别达１５６．４８％和１０９．８３％（图１），根据相
关研究，ｐＨ值为５．８时，有利于红豆杉细胞的生长，
所以后续试验中的培养基初始ｐＨ值调整为５．８。

９
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图１　接种量、培养基初始ｐＨ对悬浮
培养细胞生长的影响

Ｆｉｇ．１Ｅｆｆｅｃｔｏｆｉｎｏｃｕｌａｔｉｏｎｓｉｚｅ，ｉｎｉｔｉａｌｐＨ
ｏｆｃｕｌｔｕｒｅｍｅｄｉｕｍｏｎｇｒｏｗｔｈｏｆｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎｃｅｌｌ

２．２　植物激素类型及配比对南方红豆杉悬浮培养
细胞生长的影响

　　由图２可知：单因素实验中，ＮＡＡ、２，４Ｄ、６ＫＴ
的最适宜质量浓度分别为０．５、０．３、１．０ｍｇ·Ｌ－１，且
均表现为随着浓度的增加，细胞生长指数呈先增加后

降低的趋势。以３种植物激素的单因素试验结果为
基础进行正交试验，从表１可知：３种植物激素的最佳
配比为 Ａ１Ｂ３Ｃ３，即０．３ｍｇ·Ｌ－１ＮＡＡ，０．４ｍｇ·Ｌ－１

２，４Ｄ，１．２ｍｇ·Ｌ－１６ＫＴ，３种植物激素对细胞生长
指数影响的大小为６ＫＴ＞ＮＡＡ＞２，４Ｄ。

图２　ＮＡＡ、２，４Ｄ、６ＫＴ对悬浮培养细胞生长的影响
Ｆｉｇ．２　ＥｆｆｅｃｔｏｆＮＡＡ、２，４Ｄ、６ＫＴｏｎ

ｇｒｏｗｔｈｏｆｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎｃｅｌｌ

２．３　南方红豆杉细胞干质量、细胞活力、细胞紫杉
醇含量和产量动态变化

　　以 Ｂ５＋ＮＡＡ０．３ｍｇ·Ｌ－１＋２，４Ｄ０．４ｍｇ·

表１　正交实验结果与分析
Ｔａｂｌｅ１　Ｒｅｓｕｌｔｓａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｏｆｏｒｔｈｏｇｏｎａｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ

植物激素／（ｍｇ·Ｌ－１）
Ｐｈｙｔｏｈｏｒｍｏｎｅｓ

ＮＡＡ ２，４Ｄ ６ＫＴ

生长指数／％
Ｇｒｏｗｔｈｉｎｄｅｘ

细胞活力

Ｃｅｌｌｖｉａｂｉｌｉｔｙ

１ ０．３ ０．２ ０．８ ３２．８６±３．８９ ０．５１２±０．１１０
２ ０．３ ０．３ １．０ ３４．５３±３．４５ ０．６８４±０．０９３
３ ０．３ ０．４ １．２ １５４．３７±１１．４７ ０．７１３±０．０３６
４ ０．５ ０．２ １．０ ５２．９０±２．２１ ０．７３５±０．１０５
５ ０．５ ０．３ １．２ １１９．６６±１１．６２ ０．７５１±０．１０３
６ ０．５ ０．４ ０．８ ４６．１１±１．８６ ０．６９１±０．０７７
７ ０．７ ０．２ １．２ ５５．３７±５．６３ ０．６６０±０．０８８
８ ０．７ ０．３ ０．８ ３０．７２±０．３５ ０．８０３±０．０７１
９ ０．７ ０．４ １．０ ２９．４９±５．４６ ０．５７９±０．０６２
Ｋ１ ７３．９２ ６９．５６ ３６．６４
Ｋ２ ４５．９４ ６１．６４ ７２．５５
Ｋ３ ３３．２３ ３８．１９ １０８．６９
Ｒ ３７．２８ ２６．６１ ７５．４６

Ｌ－１＋６ＫＴ１．２ｍｇ·Ｌ－１＋蔗糖 ３０ｇ·Ｌ－１为培养
基，愈伤组织接种量为０．０９ｇ·ｍＬ－１，初始 ｐＨ５．８
的悬浮培养体系培养南方红豆杉细胞，细胞生长曲

线基本符合“Ｓ”型曲线，在培养前９天为延滞期，细
胞干质量变化不明显；第９天至第１８天为指数生长
期，细胞迅速生长；１８至２１天为稳定期，第２１天时
细胞干质量达到峰值，为０．６２０８ｇ·（３０ｍＬ）－１；其
后细胞干质量逐渐下降，细胞进入衰亡期。细胞在

培养的前几天活力逐渐增加，到第９天时达到最大
值，细胞活力为 １．３８３，而后一直呈现下降趋势
（图３）。

图３　悬浮培养细胞生长曲线和细胞活力变化曲线
Ｆｉｇ．３　Ｔｈｅｇｒｏｗｔｈｃｕｒｖｅｏｆｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎｃｅｌｌａｎｄ

ｔｈｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｃｅｌｌｖｉａｂｉｌｉｔｙ

由图４可知：在培养的第０ ６天，细胞紫杉醇
含量逐渐增加；第９ １８天，紫杉醇含量略有下降；
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第１８ ２４天，紫杉醇含量迅速增加，第２４天时到
达峰值，紫杉醇含量为８４．４６μｇ·ｇ－１；２４ ２７天含
量出现下降。紫杉醇的产量整体呈先上升后下降的

趋势。第０ １８天，紫杉醇产量增加缓慢；第１８
２４天，产量迅速增加，第２４天时到达峰值，紫杉醇
产量为５１．１８μｇ·（３０ｍＬ）－１；第２４ ２７天，紫杉
醇产量开始下降。

图４　悬浮培养细胞紫杉醇含量和产量变化曲线
Ｆｉｇ．４　ＴｈｅＰａｃｌｉｔａｘｅｌｃｏｎｔｅｎｔａｎｄｙｉｅｌｄｃｕｒｖｅ

ｏｆｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎｃｅｌｌ

２．４　南方红豆杉细胞培养过程中基质消耗动态
变化

　　由图５可知：糖作为培养基中的碳源，在整个培
养周期中随时间进程下降。总糖浓度在第０ ９天
变化缓慢，在第９ ２１天消耗迅速，第１８天时，糖
浓度仅为３．６３ｇ·Ｌ－１，消耗率达９０．０４％；第２１
２４天，总糖基本消耗完全。还原糖作为直接碳源，
其变化趋势与总糖变化趋势大致一致，其含量在培

养的第０ ３天迅速上升，在第３天时含量达到峰
值，为２９．９４ｇ·Ｌ－１，第３ ９天时缓慢下降，随后
迅速消耗，在第２１ｄ后基本消耗完全。磷酸盐的浓
度在整个培养周期中随时间进程下降，其浓度在０
９天变化迅速，在９ １２天浓度下降缓慢，第１２
２１天时含量基本为０，到第２１天，培养基中磷元

素含量又缓慢升高。

在细胞生长过程中，氮源的消耗速度较快，但铵

态氮与硝态氮的吸收没有保持完全同步（图６）。培
养的第３天，铵态氮基本消耗完全，在培养的第１８
天以后，铵态氮含量缓慢上升；而硝态氮在第０ １２
天的消耗速率较小，消耗率仅为１．８３％，第１２天以

后硝态氮才被迅速消耗，１８天以后硝态氮含量基本
保持不变。

图５　培养液中总糖、还原糖和磷变化曲线
Ｆｉｇ．５　Ｔｈｅｃｈａｎｇｅｃｕｒｖｅｏｆｍｅｄｉｕｍｔｔｏｔａｌｓｕｇａｒ，

ｒｅｄｕｃｉｎｇｓｕｇａｒａｎｄｐｈｏｓｐｈｏｒ

图６　培养液中铵态氮和硝态氮变化曲线
Ｆｉｇ．６　Ｔｈｅｃｈａｎｇｅｃｕｒｖｅｏｆｍｅｄｉｕｍｔ

ａｍｍｏｎｉａＮａｎｄｎｉｔｒａｔｅＮ

２．５　南方红豆杉细胞悬浮培养动力学模型及其参
数估计

　　本研究采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方程和 Ｌｕｅｄｅｋｉｎｇｐｉｒｅｔ方
程描述了南方红豆杉细胞悬浮培养过程，建立了细

胞生长、紫杉醇合成和基质消耗的动力学模型，运用

Ｏｒｉｇｉｎ８．５．１软件对数据进行非线性曲线拟合。
２．５．１　细胞生长动力学模型　经拟合，得 Ｘ０、Ｘｍａｘ
和μｍａｘ３个参数分别为０．１６４９５ｇ·（３０ｍＬ）

－１、

０．６９０９８ｇ·（３０ｍＬ）－１、０．１４３６５ｄ－１；Ｘ０为细胞初
始质量浓度，Ｘｍａｘ为可能的最大细胞质量浓度，μｍａｘ
为最大比生长速率。模型 Ｒ２＝０．９７４５２，得公式
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（１），拟合曲线见图７。

Ｘ（ｔ）＝ ０．１１３９８ｅ０．１４３６５ｔ

０．５２６０３＋０．１６４９５ｅ０．１４３６５ｔ
（１）

图７　细胞干质量测量值与拟合值的比较
Ｆｉｇ．７　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍｅａｓｕｒｅｄｖａｌｕｅｗｉｔｈ

ｆｉｔｔｉｎｇｖａｌｕｅｏｎｃｅｌｌｄｒｙｗｅｉｇｈｔ

２．５．２　紫杉醇生成动力学模型　经拟合，得ｍ、ｎ和
Ｐ０３个参数分别为１４．７５５３４、２．８２７７５和５．８１８５８μｇ
·（３０ｍＬ）－１；ｍ为生长偶联系数，ｎ非生长偶联系
数，Ｐ０为初始紫杉醇产量。模型Ｒ

２＝０．９３５５１得公式

（２），拟合曲线见图８；ｍ≠０，ｎ≠０，说明悬浮细胞生长
与紫杉醇积累属于部分生长偶联型。

图８　紫杉醇产量测量值与拟合值的比较
Ｆｉｇ．８　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍｅａｓｕｒｅｄｖａｌｕｅｗｉｔｈ

ｆｉｔｔｉｎｇｖａｌｕｅｏｎｐａｃｌｉｔａｘｅｌｙｉｅｌｄ

２．５．３　基质消耗动力学模型　经拟合，得α、β和Ｓ０
３个参数分别为１４５．９７０４９、－１．８８５４和４８．５４１４２
ｇ·Ｌ－１；α为碳源用于菌体生长得率常数，β为碳源
用于产物积累得率常数，Ｓ０为初始碳源浓度。模型
Ｒ２＝０．８８０１６，得公式（３），拟合曲线见图９。

Ｐ（ｔ）＝５．８１８５８＋２．４３３８９ ｅ０．１４３６５ｔ

０．７６１２８＋０．２３７２５ｅ０．１４３６５ｔ
－( )１＋１３．５９９００ｌｎ（０．７６１２８＋０．２３７２５ｅ０．１４３６５ｔ）

（２）

Ｓ（ｔ）＝４８．５４１４２－２４．０７７８３ ｅ０．１４３６５ｔ

０．７６１２８＋０．２３７２５ｅ０．１４３６５ｔ
－( )１＋９．０６９０８ｌｎ（０．７６１２８＋０．２３７２５ｅ０．１４３６５ｔ）

（３）

图９　总糖消耗测量值与拟合值的比较
Ｆｉｇ．９　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍｅａｓｕｒｅｄｖａｌｕｅｗｉｔｈｆｉｔｔｉｎｇ

ｖａｌｕｅｏｎｔｏｔａｌｓｕｇａｒｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ

３　讨论
建立红豆杉细胞悬浮体系是为了通过培养细胞

生产紫杉醇，解决紫杉醇药源问题［１８］。本试验通过

对南方红豆杉悬浮培养条件的研究，建立了南方红

豆杉细胞悬浮培养体系。

研究发现，接种量对悬浮细胞的生长有较大影

响，植物细胞需在一定密度下才能启动生长，其内源

代谢物质必须达到一定的阀值才能维持细胞的分裂

和生长，在有高密度细胞群和营养丰富的情况下，易

于达到这种阀值［１９］。如果接种量太低，则细胞间距

过大，使细胞间的物质交换不充分，不利于细胞的生

长；细胞浓度过高，密度太大，培养基营养易快速消

耗而使细胞死亡［２０］。接种量越大，细胞活力越低，

可能是细胞大量增殖分裂，营养消耗快，部分细胞出

２１



第１期 徐志荣，等：南方红豆杉细胞悬浮培养体系优化及动力学研究

现了衰败，细胞活力因而降低。适宜的接种量不仅

能较好启动细胞的生长，且对营养物质的消耗适

宜［２１］。本研究中，当细胞接种量为０．０９ｇ·Ｌ－１时
有利于悬浮细胞的生长，过低或过高均不利于细胞

生长和细胞活性。

ｐＨ值对植物细胞会产生诸多影响，包括引起质
膜通透性变化，影响植物细胞对物质的吸收和代谢

等，进而影响外植体的脱分化增殖器官形成以及细

胞次生代谢产物的含量［２２］。盛长忠等［２３］研究发

现，培养基ｐＨ值在５．５ ６．０是最有利于红豆杉愈
伤组织生长。陈继光等［２４］研究结果显示，青钱柳细

胞适合在酸性条件下生长，当 ｐＨ大于６时，细胞增
长量降低，同时细胞活力也降低。本试验中，培养基

初始ｐＨ值为５．８，适合南方红豆杉细胞生长。
植物细胞在离体悬浮培养过程中，必须通过添

加外源激素来促进细胞的生长［２５］。植物激素能够

促进植物细胞的生长和繁殖，但是较高浓度激素反

而会对细胞生长起抑制作用，植物激素类型和配比

是悬浮体系建立成功与否的关键，合适的植物激素

种类和浓度，可以使细胞快速增殖，同时保持较高的

细胞活力［２６］。本试验表明，０．３ｍｇ·Ｌ－１ＮＡＡ＋０．４
ｍｇ·Ｌ－１２，４Ｄ＋１．２ｍｇ·Ｌ－１６ＫＴ的激素配比适合
南方红豆杉细胞的生长，对细胞生长指数影响的大

小为６ＫＴ＞ＮＡＡ＞２，４Ｄ。
蔗糖作为碳源，为细胞的生命活动及其增殖提

供必要的物质，植物细胞中没有吸收和转运蔗糖的

系统，培养液中的蔗糖必须先经转化酶分解成葡萄

糖和果糖等还原糖，才被细胞吸收利用，所以培养液

中的还原糖含量在培养初期迅速增加。氮和磷主要

用于合成细胞生长所需的结构蛋白和次生代谢途径

中的一些酶［２７］。ＮＨ４＋和 ＮＯ３－是培养基的主要氮
源，主要用于合成细胞生长所需的结构蛋白［２８］。指

数生长期，细胞开始合成次生代谢物，代谢途径中酶

的合成需要消耗氮源。在培养的前期，铵态氮比硝

态氮的吸收速度快，其原因可能是细胞生长所需的

蛋白质的合成与铵态氮密切相关，而紫杉醇等次生

代谢产物合成可能与硝态氮有关。细胞生长初期磷

元素开始就迅速下降，直至完全消耗，培养后期磷元

素含量又逐渐上升，可能是细胞在培养初期就快速

吸收磷用于合成核酸和生物膜，当细胞培养进入稳

定期后部分细胞开始凋亡，细胞中的磷进入培养液

中而使磷含量上升。

动力学研究可深入了解细胞培养系统的动态变

化以及生物体与周围环境的相互作用，基于动态了

解，测定重要的动力学参数，有助于优化与放大过

程［２９］。经过拟合后得到南方红豆杉悬浮细胞生长

动力学模型、紫杉醇合成动力学模型、底物消耗动力

学模型，各模型拟合的相关系数分别为 ０．９７４５２、
０．９３５５１、０．８８０１６，拟合结果良好，证明所建模型可
以较好地反映出南方红豆杉悬浮细胞生长、紫杉醇

合成、底物消耗的变化规律。

４　结论
本研究优化了培养条件，系统地建立了南方红

豆杉细胞悬浮培养体系。取继代培养５代以上的疏
松愈伤组织进行悬浮培养生产紫杉醇，通过模型的

回归拟合，获得了反映南方红豆杉细胞培养的动力

学参数，试验所构建的发酵动力学模型在一定程度

上揭示了南方红豆杉细胞产紫杉醇代谢过程的特

征，这对于培养过程优化、代谢产物的调控和扩大培

养起着重要作用，对工业化生产紫杉醇也将产生促

进作用，具有重要的理论和实践意义。
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