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超声波破碎法与高压匀浆破碎法所得酶液的酶活差异 

王超彪  何连顺  张玉锋  田  佳  李斌水  米造吉 

精晶药业股份有限公司  河北邢台  055550 

摘  要：在对生物制造行业细胞破碎的所有的方法中，应用最广泛的是超声波破碎法和高压匀浆破碎法，本文主要研究论述了超声波破碎

法与高压匀浆破碎法所得酶液的酶活差异，以Β-羟基丙氨酸的转化中羟甲基转移酶为例，控制其它条件不变，只改变酶液的破碎方法，验

证两种破碎方法所得酶液的酶活差异性，最终得出在实验室Β-羟基丙氨酸的转化探索阶段，超声波破碎法优于高压匀浆破碎法。 
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在基因工程菌细胞中，胞内包含物与环境被细胞膜分开，保证

了细胞个体的完整性。细胞膜的良好弹性可以使细胞能够适应外界

环境渗透压的急剧变化。在生命科学研究中，通常要研究细胞内的

大分子物质，如酶、核酸、蛋白质等，首先就要设法释放出胞内的

物质，这个过程叫细胞裂解或者破碎。破碎方法的优劣会影响到目

标产物的产率以及正确功能状态。破碎方法选择不正确还可能使目

的产物发生降解、破坏，无法获得想要的蛋白。因此，细胞破碎是

提取胞内包含物的关键性步骤，破碎技术的研究更加引起生化工程

学者和基因工程专家的关注。 

破碎细胞是制备胞内蛋白的必经之路，利用外力破坏细胞膜和

细胞壁，使细胞内含物包括目的产物成分释放出来的技术，是分离

纯化细胞内合成的非分泌性生化物质的基础。目前在工业生产中应

用物理方式进行细胞破碎的方法最广泛的是超声波破碎法和高压

匀浆破碎法，但迄今为止这两种破碎方法对目标蛋白的影响并没有

一个明确的结论。 

已有报道对两种破碎方法的差别进行探讨。在制备氯霉素乙酰

基转移酶和β-内酰胺酶时高压匀浆破碎要优于超声波破碎。而在

制备核酮糖-1,5-二磷酸羟化酶/加氧酶和β-半乳糖苷酶时，超声波

破碎却要优于高压匀浆破碎。这可能与处理的环境、方法与技术条

件有很大关系，为了更好的说明两种方法对工业生产的影响，对Β

-羟基丙氨酸转化过程中含有羟甲基转移酶细胞的两种破碎方法进

行了研究。 

Β-羟基丙氨酸转化过程中所需的羟甲基转移酶在细胞培养过

程中不能分泌到胞外，而保留在胞内，属于胞内包含物。破碎细胞

的目的就是使细胞壁和细胞膜受到不同程度的破坏和破碎，释放出

生物酶，选择合适的转化条件，在Β-羟基丙氨酸转化过程起到酶

催化作用[3]，现在对其中应用最广泛的两种破碎方法：超声波破碎

法和高压匀浆破碎法进行研究。 

1 超声波破碎法和高压匀浆破碎法 

1.1 超声波破碎法 

超声波破碎法常用于对动植物组织、细胞、细菌、芽胞菌种的

破碎，也可用来乳化、分离、分散、匀化、提取、脱气、清洗及加

速化学反应等。其原理是利用超声波在液体中的分散效应，使液体

产生空化的作用，从而使液体中的固体颗粒或细胞组织破碎。 

超声波破碎仪又叫超声波细胞粉碎仪是一种利用强超声在液体

中产生空化效应，对物质进行超声处理的多功能、多用途的仪器。

能用于多种动植物细胞、病毒细胞的破碎。超声波细胞破碎仪原理

就是将电能通过换能器转换为声能，这种能量通过液体介质而变成

一个个密集的小气泡，这些小气泡迅速炸裂，产生的象小炸弹一样

的能量，从而起到破碎细胞等物质的作用；超声波破碎仪可分为槽

式和探头直接插入介质两种型式，一般破碎效果后者比前者好，本

次实验使用后者。 

1.2 高压匀浆破碎法 

高压匀浆破碎法是大规模破碎细胞的常用方法，作用机理是液

体剪切作用，利用高压使细胞悬浮液通过针型阀，由于突然减压和

高速冲击撞击环使细胞破碎，细胞悬浮液自高压室针型阀喷出时，

每秒速度高达几百米，高速喷出的浆液又射到静止的撞击环上，被

迫改变方向从出口管流出。细胞在这一系列高速运动过程中经历剪

切、碰撞及由高压到常压的变化，从而造成细胞破碎。 

高压匀浆器是常用的设备，在操作方式上，可以采用单次通过

匀浆器或多次循环通过等方式，也可连续操作。为了控制温度的升

高，可在进口处用干冰、冰块或者液氮调节温度，使出口温度调节

在 20℃左右。在工业规模的细胞破碎中，对于酵母等难破碎的及浓

度高或处于生长静止期的细胞，常采用多次循环的操作方法。 
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2 单因素实验设计 

2.1 实验方案 

在Β-羟基丙氨酸转化过程中，其他条件保持一致，仅改变羟

甲基转移酶酶液的破碎方法，分别为超声波破碎法和高压匀浆破碎

法，所得酶液对应为超声波破碎酶液和高压匀浆破碎酶液，两种破

碎酶液进行对比实验，验证两种破碎酶液在Β-羟基丙氨酸转化过

程中酶活的差异。 

为了排除单一批次菌体对实验准确性的影响，现选择四个批次

发酵的菌体，每批次的菌体分别进行超声波破碎和高压匀浆破碎处

理，每批次菌体破碎后得到的破碎酶液进行对比实验，以此来排除

不同批次发酵的菌体差异对两种破碎方法差异的影响。（各批次的

菌体发酵工艺参数一致，各批次超声波破碎酶液过程参数均一致，

各批次高压匀浆破碎酶液过程参数均一致） 

2.2 转化过程 

向四口反应瓶中依次加入水、甘氨酸并控制适宜的温度和 PH；

再依次加入辅酶以及羟甲基转移酶酶液等，控制适宜的温度和 PH；

搅拌均匀后，缓慢滴加甲醛溶液，过程控制适宜的温度和 PH，加

完甲醛溶液后取样检测料液中甲醛含量，称量料液体积，计算甲醛

的转化率，甲醛的转化率越高说明羟甲基转移酶的酶活越强，也就

说明对应的破碎方法更优。 

3 转化数据 

根据以上条件，在保持破碎前温度、Ph、浓度、缓冲盐用量等

处理方式一致的前提下，对比的试验数据如下表： 

对比批次 破碎酶液 甲醛的转化率 甲醛的物恒 

第一组 
超声波破碎酶液 1 93.97% 99.68% 

高压匀浆破碎酶液 1 90.10% 99.05% 

第二组 
超声波破碎酶液 2 92.90% 99.08% 

高压匀浆破碎酶液 2 88.69% 99.16% 

第三组 
超声波破碎酶液 3 96.17% 99.57% 

高压匀浆破碎酶液 3 92.72% 99.34% 

第四组 超声波破碎酶液 4 97.61% 99.93% 

高压匀浆破碎酶液 4 91.51% 99.88% 

备注：四组对比实验分别使用四批发酵菌体，且每组对比实验

使用的菌体为同批次。 

4 分析与讨论 

通过以上四组对比实验超声波破碎酶液和高压匀浆破碎酶液的

转化数据可以分析出，仅改变所使用羟甲基转移酶酶酶液的破碎方

法的条件下，超声波破碎酶液转化的甲醛平均转化率为 95.16%，高

压匀浆破碎酶液转化的甲醛平均转化率为 90.75%，超声波破碎酶液

甲醛转化率比高压匀浆破碎酶液甲醛转化率高 4.41%。 

由此可以得出，在破碎前处理方式一致的前提下，超声波破碎

酶液比高压匀浆破碎酶液的酶活要高；可能的因素在于最终得出在

小试探索阶段为了找到酶的最高酶活，在Β-羟基丙氨酸的转化中所

使用羟甲基转移酶酶酶液的破碎方法，超声波破碎法优于高压匀浆

破碎法。 

5 展望 

在实验室条件下，对于杆菌发酵所得Β-羟基丙氨酸羟甲基转移

酶超声波破碎优于高压均质破碎。超声波破碎具有操作简便，用时

短，效率高，生物酶损失率少，均匀度高的特点，适用于实验室规

模的研究；但存在温度波动大，声能传递强度高和散热困难的问题，

对于大规模生产，产生的化学自有基团容易使生物酶失活，因此还

需要进一步细化研究，以便寻找最佳的产业化方案。 
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