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［摘　 要］ 　 安普霉素作为一种广谱兽用抗生素，对多种革兰氏阴性菌、阳性菌和某些支原体具有较

好的抗菌作用。 本论文利用常温常压等离子体（ＡＲＴＰ）技术结合抗性筛选方法，对安普霉素产生菌

黑暗链霉菌进行诱变选育，以期得到高产菌株。 以 ＡＰ － ５２０ 为出发菌，进行 ＡＲＴＰ 诱变处理，ＡＲＴＰ
最佳诱变时间是 ７０ ｓ，处理后的菌液在潮霉素平板上进行抗性筛选，单菌落经过 ４８ 孔板大量筛选后

再进行摇瓶初筛和复筛，共进行 ８ 轮筛选试验，得到一株高产菌株 ＡＰ － ６０２３，摇瓶效价达到

１１４４４ Ｕ·ｍｌ － １，较对照提高 ２９ ％ ，经过 １０ 次传代培养后仍能保持产抗能力，３０ Ｌ 发酵罐效价为

１０９２０ Ｕ·ｍｌ － １，较对照提高 ２３ ％ 。 突变株 ＡＰ －６０２３ 的获得，大大提高了安普霉素的生产水平，证
实了 ＡＲＴＰ 诱变技术的有效性，试验方法为其它工业微生物的育种提供了解决思路。
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Ｇｒａｍ － ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ， ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｓｏｍｅ ｍｙｃｏｐｌａｓｍａｓ． Ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｈｉｇｈ ｙｉｅｌｄ ｓｔｒａｉｎｓ， ｗｅ ｕｓｅｄ
ｔｈｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｏｆ ａｔｍｏｓｐｈｅｒｉｃ ａｎｄ ｒｏｏｍ － ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｐｌａｓｍａ （ ＡＲＴＰ） ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ
ｍｅｔｈｏｄ， ｔｏ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｂｒｅｅｄｉｎｇ ｏｆ ａｐｒａｍｙｃｉｎ ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ｂａｃｔｅｒｉａ ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ｔｅｎｅｂｒａｒｉｕ． ＡＰ － ５２０ ｗａｓ
ｕｓｅｄ ａｓ ｔｈｅ ｓｔａｒｔｉｎｇ ｂａｃｔｅｒｉｕｍ ｆｏｒ ＡＲＴＰ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ． Ｔｈｅ ｏｐｔｉｍａｌ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ｔｉｍｅ ｏｆ ＡＲＴＰ ｗａｓ ７０ ｓ． Ｔｈｅ
ｔｒｅａｔｅｄ ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｗａｓ ｓｃｒｅｅｎｅｄ ｆｏｒ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｏｎ ｈｙｇｒｏｍｙｃｉｎ ｐｌａｔｅ． Ａｆｔｅｒ ａ ｌａｒｇｅ ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｓｉｎｇｌｅ ｃｏｌｏｎｉｅｓ
ｗｅｒｅ ｓｃｒｅｅｎｅｄ ｂｙ ４８ － ｗｅｌｌ ｐｌａｔｅｓ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｐｒｉｍａｒｙ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ａｎｄ ｒｅ － ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｉｎ ｓｈａｋｅ ｆｌａｓｋｓ． Ａ
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ｔｏｔａｌ ｏｆ ８ ｒｏｕｎｄｓ ｏｆ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｔｅｓｔｓ ｗｅｒｅ ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ， ａｎｄ ａ ｈｉｇｈ － ｙｉｅｌｄ ｓｔｒａｉｎ ＡＰ － ６０２３ ｗａｓ ｏｂｔａｉｎｅｄ． Ｔｈｅ ｔｉｔｅｒ ｏｆ
ｓｈａｋｉｎｇ ｆｌａｓｋ ｒｅａｃｈｅｄ １１４４４ Ｕ·ｍｌ － １， ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ２９％ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ． Ａｆｔｅｒ １０ ｓｕｂｃｕｌｔｕｒｅｓ，
ＡＰ － ６０２３ ｃｏｕｌｄ ｓｔｉｌｌ ｍａｉｎｔａｉｎ ｔｈｅ ａｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ｐｒｏｄｕｃｅ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ， ａｎｄ ｔｈｅ ｔｉｔｅｒ ｏｆ ｔｈｅ ３０ Ｌ ｆｅｒｍｅｎｔｅｒ ｗａｓ
１０９２０ Ｕ·ｍｌ － １， ｗｈｉｃｈ ｗａｓ ２３％ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ． Ｔｈｅ ａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｍｕｔａｎｔ ｓｔｒａｉｎ ＡＰ － ６０２３ ｇｒｅａｔｌｙ
ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｔｈｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ａｐｒａｍｙｃｉｎ， ａｎｄ ｃｏｎｆｉｒｍｅｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｏｆ ＡＲＴＰ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ．
Ｔｈｅ ｔｅｓｔ ｍｅｔｈｏｄ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ａ ｓｏｌｕｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ ｂｒｅｅｄｉｎｇ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ｉｎｄｕｓｔｒｉａｌ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： Ａｐｒａｍｙｃｉｎ； Ａｔｍｏｓｐｈｅｒｉｃ ａｎｄ ｒｏｏｍ － ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｐｌａｓｍａ （ＡＲＴＰ）； ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ； ｈｉｇｈ －
ｙｉｅｌｄｉｎｇ ｓｔｒａｉｎｓ

　 　 安普霉素，又名阿泊拉霉素，是由美国礼莱公

司于 １９７６ 年在黑暗链霉菌（Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ｔｅｎｅｂｒａｒｉｕ）
中发现的一种广谱抗生素。 安普霉素作为氨基糖

苷类抗生素，其具有特有的辛二糖结构［１］，因此对

多种氨基糖苷类抗生素耐药菌都具有抑制和杀灭

作用，在使用中不易产生交叉耐药性，并且具有低

毒、低残留量、高效、快速等特点，广泛应用于由大

肠杆菌、沙门氏菌等引起的畜禽急慢性腹泻、肠炎

等疾病的预防和治疗。 另外，安普霉素能明显促进

增重和提高饲料转化率，因此，作为药物型饲料添

加剂广泛应用于畜禽养殖业。 此外，安普霉素还可

作为分子生物学或基因工程中重组体筛选的选择

性标记［８］。
常压室温等离子体 （ ａｔｍｏｓｐｈｅｒｉｃ ａｎｄ ｒｏｏｍ －

ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ｐｌａｓｍａ，ＡＲＴＰ）技术是近年来新兴的微

生物育种技术，较紫外诱变和化学诱变有更高的突

变率，突变株遗传稳定性更好，且具有操作简易、安
全、成本低等特点，该技术已经广泛应用于细菌、放
线菌、微藻、真菌、酵母等微生物，以提高对培养基

成分的耐受性，增加细胞生长和细胞生物质的产

生，增强酶活性，并增加各种化学品的生产。 例如，
吴晓英等人利用 ＡＲＴＰ 技术，降低了巴氏杆菌膜通

透性，致使乙酸产量较出发菌株提高 ３８５． ７％ ［１４］；
王会会等人采用 ＡＲＴＰ 技术，对一株他克莫司产生

菌进行诱变，得到了一株稳定的高产菌，其摇瓶发

酵单位提高了 １６２％ 。
抗代谢结构类似物在微生物生长过程中可以

起到反馈抑制的作用，可用来筛选解除反馈抑制作

用的突变株，即可以在终产物浓度较高情况下仍能

持续积累目标产物的突变株。 为了提高安普霉素

工业发酵化发酵水平，本研究以黑暗链霉菌 ＡＰ －
５２０ 为出发菌，采用 ＡＲＴＰ 诱变技术结合抗代谢结

构类似物潮霉素作为定向抗性筛选技术，经过多轮

诱变和筛选，得到一株安普霉素高产菌株 ＡＰ －
６０２３，其发酵摇瓶单位较出发菌提高 ２９％ ，并考察

了该菌株在 ３０ Ｌ 发酵罐中的表现，试验表明发酵

罐效价达 １０９２０ Ｕ·ｍｌ － １，效价提高 ２３％ ，明显降

低了安普霉素的生产成本。 本试验也为其他工业

微生物的研究提供了参考。
１　 材料与方法

１． １　 材料

１． １． １　 菌种　 出发菌：黑暗链霉菌 ＡＰ －５２０（Ｓｔｒｅｐ⁃
ｔｏｍｙｃｅｓ ｔｅｎｅｂｒａｒｉｕ），山东齐发药业有限公司保藏菌

种；检定菌：枯草芽孢杆菌。
１． １． ２　 试剂　 葡萄糖（分析纯，天津大茂化学试剂

厂），黄豆饼粉及胰蛋白胨（北京鸿润宝顺科技有限

公司）、玉米浆（试剂级，阿拉丁），牛肉膏及琼脂

（生物试剂，国药集团化学试剂有限公司），豆粕

（益海嘉里） 可溶性淀粉、ＮＨ４ Ｃｌ、ＭｇＳＯ４、ＺｎＳＯ ４、
ＦｅＳＯ４、ＣａＣＯ３、ＫＮＯ３、ＮａＣｌ（天津光复科技发展有限

公司）。
１． １． ３　 培养基　 固体培养基（ｇ·Ｌ － １）：可溶性淀

粉 ２５， ＮａＣｌ ０． ５，ＭｇＳＯ４ ０． ５，牛肉膏 １，琼脂 １８。

种子培养基（ ｇ·Ｌ － １ ）：葡萄糖 １０，黄豆饼粉

１２，玉米浆 ３，胰蛋白胨，ＣａＣＯ３１。

发酵培养基（ ｇ·Ｌ － １ ）：葡萄糖 ３５，黄豆饼粉

３５，酵 母 粉 １， 玉 米 浆 １０， 豆 粕 １０， ＮＨ４ Ｃｌ ４，
ＭｇＳＯ４ ６， ＺｎＳＯ４ ０． ０３，ＦｅＳＯ４ ０． １，ＣａＣＯ３ ５。
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４８ 孔板培养基（ｇ·Ｌ － １）：同发酵培养基。
检定培养基（ｇ·Ｌ － １）：胰蛋白胨 ４，牛肉膏 ４，

琼脂 １５，ｐＨ ７． ８。
１． １． ４ 　 仪器与设备　 ＡＲＴＰ ＩＩ 型 ＡＲＴＰ 诱变系统

（无锡源清天木生物科技有限公司）；ＴＤＬ － ８０ － ２Ｅ
型离心机（上海安亭科学仪器厂）；３０ Ｌ 自动发酵

罐（上海百仑生物科技有限公司）。
１． ２　 试验方法

１． ２． １　 斜面活化培养　 在无菌环境下将保藏菌液

０． １ ｍｌ 接种于斜面培养基，避光条件下 ３７ ℃培养 ９
天。
１． ２． ２　 菌悬液的制备　 用适量无菌水将培养好的

斜面孢子洗下，转移到含有玻璃珠的三角瓶中，
２８ ℃，２２０ ｒ·ｍｉｎ － １摇床打散 １５ ｍｉｎ，制成单孢子

菌悬液。
１． ２． ３　 ＡＲＴＰ 诱变　 在无菌环境下将金属载片灼

烧 ３０ ｓ 后放入玻璃平板中，冷却后取 １０ μｌ 菌悬液

均匀涂布于载片上，然后将载片放入 ＡＲＴＰ 诱变平

台上，按照操作流程进行照射。 ＡＲＴＰ 诱变条件为

１００ Ｗ，１０ ＳＬＭ，２ ｍｍ，照射梯度为 ０、１０、２０、３０、４０、
５０、６０、７０、８０、９０、１００、１１０ ｓ，照射完成后将载片放

入 Ｅｐ 管中，用无菌生理盐水振荡洗脱，洗脱液依次

稀释到 １０ － １、１０ － ２、１０ － ３、１０ － ４、１０ － ５、１０ － ６，取 １００ μｌ
稀释后的诱变菌液涂布于平板培养基上，观察平板

单菌落生长情况并计算致死率，致死率计算如公式

（１）所示：

致死率 ／ ％ ＝ 对照组菌落数 －诱变组菌落数
对照组菌落数

× １００

（１）
１． ２． ４ 　 潮霉素抗性筛选　 在菌种选育中，抗性筛

选可以利用微生物对某些抗生素的耐药作用对大

量突变株进行有目的的筛选，因其操作简便、有效

提高产物产量而在微生物菌种选育中得到广泛应

用。 本试验选取氨基糖苷类抗生素潮霉素作为抗

性压力筛选安普霉素高产菌。 将孢子悬液适当稀

释后涂布于潮霉素浓度为 １． ５、２． ０、２． ５、３． ０ Ｕ·
ｍｌ － １的平板培养基上，３７ ℃培养 ９ 天。
１． ２． ５　 初筛　 将潮霉素抗性平板上的单菌落挑到

４８ 孔板中，３７ ℃，２００ ｒ·ｍｉｎ － １培养 ２ 天，利用管碟

法测量孔板中每个单菌落的产抗能力，以抑菌圈直

径大小为指示。 从平板培养基上挑取相应的高产

单菌落，同时接种到斜面培养基和发酵摇瓶中，斜
面培养基培养 ９ 天，发酵摇瓶培养 ６ 天。
１． ２． ６ 　 复筛　 根据初筛水平，选取高产菌对应的

斜面进行两轮复筛。 斜面挖块至种子培养基，
３７ ℃，２００ ｒ·ｍｉｎ － １培养 １５ ｈ，然后转接发酵摇瓶，
３７ ℃，２００ ｒ·ｍｉｎ － １培养 ６ 天，检测发酵水平，最后

综合评价初筛和复筛结果，选取高产且稳定的菌株

保藏。
１． ２． ７　 分析检测方法　 利用管碟法检测发酵液中

安普霉素效价水平。
１． ２． ８　 ３０ Ｌ 发酵罐培养　 按 ５ ％的比例将摇瓶种

子液接入 １０ Ｌ 种子罐，通入无菌空气，３７ ℃，
３５０ ｒｐｍ，培养 １４ ｈ，然后按照 １０ ％的比例转入３０ Ｌ
发酵罐培养，通入无菌空气，３７ ℃，３５０ ｒｐｍ，培养 ６
天放罐。
２　 结果与分析

２． １　 ＡＲＴＰ 致死曲线　 以 ＡＰ － ５２０ 作为出发菌株

进行 ＡＲＴＰ 诱变，致死率曲线如图 １ 所示，随着诱

变处理时间的增加，致死率逐渐升高。 当诱变时间

为 ６０ ｓ 时致死率为 ７７ ％ ，诱变时间增加到 ７０ ｓ 时

致死率达到 ８９ ％ ，１００ ｓ 时无存活菌株。

图 １　 ＡＲＴＰ 诱变致死曲线

Ｆｉｇ １　 ＡＲＴＰ ｍｕｔａｇｅｎｉｃ ｌｅｔｈａｌ ｃｕｒｖｅ

２． ２　 潮霉素抗性菌株的筛选　 首先考察了潮霉素

对出发菌 ＡＰ －５２０ 的临界致死浓度，结果如表 １。 黑

暗链霉菌对潮霉素较为敏感，当潮霉素单位浓度达

·６３·
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到 ２ Ｕ·ｍｌ －１时，仅有少量单菌落长出。 由此推断潮

霉素对黑暗链霉菌的临界致死浓度为 ２ Ｕ·ｍｌ －１。

表 １　 潮霉素临界致死浓度的确定

Ｔａｂ １　 Ｃｒｉｔｉｃａｌ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｙｇｒｏｍｙｃｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
潮霉素 ／ （Ｕ·ｍｌ － １） ０ ０． ５ １ １． ５ ２ ２． ５ ３

菌体生长情况 ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ － － －
　 　 注： ＋ ＋ ：生长； ＋ ：生长一般； ＋ － 少量生长； － ：不生长

２． ３ 　 多轮诱变筛选　 按照１ ． ２ ． ３提到的方法，对

ＡＰ －５２０ 进行多轮次 ＡＲＴＰ 诱变处理，诱变菌液涂

布于含有 １． ５、２、２． ５、３ Ｕ·ｍｌ － １的潮霉素平板上，
再经过初筛和复筛筛选高产菌株，每次诱变以上一

轮的高产菌株为出发菌，并保藏本轮次高产菌株，
表 ２。 总共经历 ８ 轮诱变，筛选并保藏 ２６ 株高产菌

株，为了提高实验数据的可靠性，将 ２６ 株高产菌株

重复进行产抗能力验证，结果如图 ２ 所示，产量最

高的菌株 ＡＰ －６０３２ 效价为 １１４４４ Ｕ·ｍｌ － １，较出发

菌产量提高 ２９ ％ 。

图 ２　 不同菌株的效价水平

Ｆｉｇ ２　 Ｔｈｅ ｔｉｔｅｒ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔｒａｉｎｓ

表 ２　 诱变选育过程

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｆｏｕｒ ｒｏｕｎｄｓ ｏｆ ｍｕｔａｇｅｎｅｓｉｓ ｂｒｅｅｄｉｎｇ
诱变轮次 出发菌株 高产菌株

１ ＡＰ － ５２０ ＡＰ － ００１６、ＡＰ － ０１３８、ＡＰ － ０５６９

２ ＡＰ － ００１６ ＡＰ － １０２６、ＡＰ － １５０４、ＡＰ － １７８１

３ ＡＰ － １７８１ ＡＰ － ２１６４、ＡＰ － ２３９４、ＡＰ － ２９０１

４ ＡＰ － ２３９４ ＡＰ － ３０４９、ＡＰ － ３３２６、ＡＰ － ３９５２

５ ＡＰ － ３０４９ ＡＰ － ４１９５、ＡＰ － ４８９６、ＡＰ － ４９２６

６ ＡＰ － ４８９６ ＡＰ － ５０３５、ＡＰ － ５６９５、ＡＰ － ５７２８

７ ＡＰ － ５０３５ ＡＰ － ６０２３、ＡＰ － ６５２４、ＡＰ － ６６７９

８ ＡＰ － ６０２３ ＡＰ － ７０３１、ＡＰ － ７０５９、ＡＰ － ７４３８

２． ４　 突变菌株的遗传稳定性　 为了检验 ２． ３ 中选

出的 ５ 株优秀菌株能否保持稳定的遗传特性，将它

们连续传代培养 １０ 代，取第 １０ 代菌株进行摇瓶验

证，检验安普霉素产量高低。 如图 ３ 所示，菌株

ＡＰ －６０３２ 具有良好的产抗能力和遗传稳定性。

图 ３　 遗传稳定性试验

Ｆｉｇ ３　 ｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｔｉｃ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ

２． ５　 放大试验　 为了验证 ＡＰ － ６０２３ 在工业生产

中的产抗潜力，首先在 ３０ Ｌ 发酵罐上进行放大试

验，以 ＡＰ －５２０ 为对照，结果如图 ４ 所示，发酵前期

·７３·
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ＡＰ －６０２３ 总糖和菌丝量较 ＡＰ － ５２０ 稍低，但差别

不大，ｐＨ 几乎没有区别。 发酵培养至 ２ 天后，ＡＰ －
６０２３ 的 ｐＨ 和总糖消耗量较 ＡＰ －５２０ 持续升高，菌

丝量始终高于 ＡＰ － ５２０，效价开始发生明显差距，
发酵终点时， ＡＰ － ６０２３ 效价较 ＡＰ － ５２０ 提高

２３ ％ 。

ａ － 总糖随时间变化趋势；ｂ － ｐＨ 随时间变化趋势；ｃ － 菌丝量随时间变化趋势；ｄ － 效价随时间变化趋势

图 ４　 黑暗链霉菌 ３０ Ｌ 罐发酵代谢曲线

Ｆｉｇ ４　 Ｔｈｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｃｕｒｖｅ ｏｆ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｅｓ ｔｅｎｅｂｒａｒｉｕ ｆｅｒｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ３０ Ｌ ｆｅｒｍｅｎｔｏｒ

３　 讨论与结论

安普霉素因其良好的耐药性、低毒和高效性成

为一种广泛应用的兽用抗生素和饲料添加剂，其高

产菌株的获得对工业发酵水平的提高显得尤为重

要。 由于安普霉素生物合成机理并不明晰，所以通

过基因工程手段提高其发酵水平并不容易。 目前，
主要通过诱变育种和工艺优化手段来提高安普霉

素发酵水平。 ２０１９ 年，金鑫强［１６］等人，通过配比优

化和发酵过程中补加葡萄糖手段使安普霉素发酵

水平达到 １２２００Ｕ ／ ｍｌ。 近年来，随着诱变技术的发

展，ＡＲＴＰ 技术作为一种新兴的高效诱变方法越来

越多的被应用在菌种改良领域。 本研究首次利用

ＡＲＴＰ 诱变选育技术结合抗性筛选技术，对安普霉

素产生菌进行选育。 在试验中，利用 ４８ 孔板筛选

单菌，大大增加了筛选数量。 ＡＲＴＰ 最佳诱变时间

为 ７０ ｓ，潮霉素筛选浓度为 １． ５ ～ ３ Ｕ·ｍｌ － １，总共

经历 ８ 轮诱变处理和抗性筛选，获得 ２６ 株具有工

业生产潜力的菌株，对其中 ５ 株优势菌株做遗传稳

定性试验，结果表明 ＡＰ － ６０２３ 号菌株产抗能力高

且遗传稳定，第 １０ 代效价为 １１４９０ Ｕ·ｍｌ － １，较对

照菌株 ＡＰ －５２０ 效价提高 ２９ ％ 。 在 ３０ Ｌ 发酵罐

上检验突变株 ＡＰ －６０２３ 产抗能力，ＡＰ － ６０２３ 前期

较对照菌生长稍慢，后期葡萄糖利用率逐渐高于对

照菌，发酵终点时葡萄糖利用率为 ８５ ％ ，ｐＨ 达到

８． １３，对照菌葡萄糖利用率为 ８２ ％ ，ｐＨ 为 ８． ０３，
ＡＰ － ６０２３ 放罐效价达到 １０９２０ Ｕ·ｍｌ － １，较对照菌

提高了 ２３ ％ 。 综上所述，高产菌株 ＡＰ －６０２３ 的获

得降低了工业化生产成本， ＡＲＴＰ 诱变结合抗性筛

选克服了筛选的盲目性和不确定性，另外在选育过

程中建立的高通量筛选方法大大提高了筛选效率，

·８３·
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减少了工作量，本研究方法在菌种选育领域具有较

强的的实际应用价值，为选育其他种类次级代谢产

物的高产菌种提供了技术指导。
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