
 1 

《助推计划》高校转化项目登记表 

日期 ：2013-03-025                                                     编号：YY1310HY 

项目名称 基于基因工程的鱼类抗菌肽制备技

术 所
属
领
域 

□ 先进重大装备 □ 新材料 □ 新能源

■ 生物医药 □ 电子信息制造 □ 新能

源汽车 □ 海洋工程装备 □ 软件和信

息服务 □ 民用航空制造 □其它 
院校名称 

 

上海海洋大学 

（盖章） 

项目成熟度 
□已实现产业化，产品供不应求     □已实现小批量生产，产品有市场需求 
□已通过中试鉴定        ■处在中试阶段  

技术水平 □ 国际领先  □ 国际先进   ■ 国内先进   □一般水平 

推广范围 □ 国际推广  □ 国内推广   ■ 区域推广   □ 特定地区推广 

知识产权状态 
□ 授权国外有效发明专利       □ 授权国内有效发明专利  

□ 国内有效实用新型专利       □ 其它知识产权 

项目获奖情况 
 各类基金 

资助情况 

 

是否具有以下

资料 

■ 项目可行性报告   ■ 查新报告   □ 鉴定证书   ■检测报告   □ 认定证书 

■ 用户意见 

课题组简介：（概述研发优势和成功案例等） 

项目申请人于 2000 年 10 月至 2004 年 3 月在日本东京大学农学生命科学研究科攻读水圈生物科学

专业的博士学位期间，主要从事鱼类肌肉蛋白质功能基因的克隆、表达模式和原核真核细胞重组表达等

方面的研究工作；2007 年受邀作为客座研究员在日本东京大学进行了为期半年的合作研究工作；在 PCR

技术、DNA 克隆、重组体蛋白质表达及纯化等方面具有丰富的实际操作经验和实验技能；自 2004 年回

国工作以来，已先后主持完成了两项上海市科委国际合作项目、两项上海市教委重点创新基金、上海市

浦江人才基金;作为主要参与者参加完成了国家自然科学基金项目的主要研究工作。 

在 2008.3-2011.2期间，课题组以罗非鱼和斑点叉尾鮰为材料，成功克隆到多个抗菌肽基因，并实

现了在大肠杆菌中的融合表达，其中 2个通过酶切和纯化以后显示了对于革兰氏阳性和阴性菌的良好抗

菌活性，这些工作已有 5篇论文在核心期刊发表，并已申报 2项专利。为了进一步获得高表达量的抗菌

肽以及符合实际生产的需要，自 2011 年 3 月以来，课题组在上述前期研究工作的基础上，进一步通过

DNA 串联技术，并构建了酵母表达系统，成功实现了多种鱼类抗菌肽在毕赤酵母中的高效表达，已经在

实验室水平上获得了具广谱抗菌活性的鱼类重组体抗菌肽。进一步的研究工作将结合生产实际，聚焦于

发酵罐水平的小试和中试。 
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项目简介：（项目背景、政策导向、应用领域和服务对象、项目进展情况、成熟程度以及项目预计产业

化周期、项目鉴定或产品检测报告的结论性表述。如是生物医药项目，写明是否具有临床批文和药证等

文件。） 

过去的五年中，虽然我国水产品出口总量一直位居大宗农产品出口的首位，但水产品出口遭受技术

性贸易壁垒的形势也很严峻，而遭遇技术壁垒的主要原因是出口水产品中的抗生素超标。据此，开发无

微生物耐药问题、能够替代或部分替代抗生素的绿色饲料添加剂对于水产生物的养殖安全和水产食品安

全来讲刻不容缓。 

抗菌肽是由包括水产生物在内的各种生物细胞中特定基因编码的一类具有强抗菌作用的小分子多

肽，一般由 20～60 个氨基酸残基组成；其抗菌谱广、无耐药诱导性且耐热性好，并具免疫调节功能，

在机体天然免疫和获得性免疫中发挥了重要作用。水产生物因其栖息的水域环境比其他生物复杂而更易

遭遇病原微生物的侵染，它们的机体必须拥有比其他生物更强的免疫系统才能适应这种复杂的生存环

境，而这种特殊的免疫系统得益于它们机体中多种抗菌肽的适时表达。因此，水产生物来源的抗菌肽是

水产养殖中饲用抗生素替代品的最佳候选者，极具开发应用前景。 

对于抗菌肽的研究目前比较成熟的主要是昆虫来源的抗菌肽，还有一些两栖动物和哺乳动物来源的

抗菌肽，它们的应用领域集中在畜禽养殖业。相比之下，对于水产生物来源抗菌肽的研究报道很少，即

使在 2009 年深圳召开的第一届全国抗菌肽学术研讨会上亦无一例是关于水产生物抗菌肽的研究报告。

国内外迄今为止发表的对于水产生物来源抗菌肽的研究报道大多数仅局限于直接从生物细胞中提取或

化学合成；即便是做原核或真核的重组 DNA表达，也是使用合成的 DNA，而非克隆的天然抗菌肽基因，

且表达量都很低，以至于实现产业化的可能性很小。 

在 2008.3-2011.2中，课题组已经获得了多种鱼类的 5种天然抗菌肽基因，并成功实现了在大肠杆

菌中的表达，其中有 2 个显示了明显的抵抗革兰氏阳性和阴性菌的功能,且耐热性和耐酶水解性良好；

进一步在 5立升发酵罐中扩大制备后，经高压匀浆和超滤处理的产品被初步应用于虾的养殖，显示了较

明显的促生长作用。上述研究成果已经申报 2项发明专利。 

然而，基于大肠杆菌表达的抗菌肽的表达量较低，且对于表达产物的后续处理复杂，很难实现大规

模的制备和投产。 而酵母表达系统不仅具有大肠杆菌表达系统繁殖迅速、费用低廉及操作方便的特点，

还具有对表达产物进行正确加工折叠和适度糖基化的优点，更重要的是它能进行分泌表达，大大方便了

发酵液的后续处理，有利于大规模投产。因此，自 2011.3 开始，课题组开展了建立鱼类抗菌肽酵母表

达系统方面的研究工作，至目前为止，已经通过特殊的 PCR技术，对前期研究工作中获得的多种鱼类抗

菌肽基因进行了成功的 DNA串连，并实现了在毕赤酵母中的高效表达，在实验室水平上获得了具广谱抗

菌活性的多种鱼类重组体抗菌肽；纯化分离的产品经 MALDI-TOF-TOF鉴定，结构属实。 

本项目的目标主要是对相关生技公司或企业进行现有抗菌肽酵母表达技术的转让，期盼通过与企业

的合作，利用现有实验室的研究成果，进一步聚焦于在发酵罐的小试和中试水平上探索符合生产实际的

发酵条件和后续处理技术以及确定产品的最终形式，并初步应用于水产养殖，以期鉴定使用效果。 

 

 

技术特点：（项目的技术特征和优势，可与国内或国际现有技术进行比较。） 

不同于目前为止研究得比较成熟的或已经应用于畜禽养殖业的昆虫类等其他来源的抗菌肽，本技术

以鱼类抗菌肽为研发对象，通过采用 DNA串连技术获得基于酵母细胞表达的几种鱼类抗菌肽混合物，以

期提高表达量和扩大抗菌谱，并实现中试水平的投产。该项技术在国内外尚无报道。 
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市场前景：（市场规模、市场占有率、市场进入壁垒、市场竞争等状况。） 

就国家经济发展的需要而言，近十年以来，我国在世界水产品贸易中占有举足轻重的地位，占世界

水产品贸易总额的十分之一，水产品是我国换取外汇的重要农产品。然而，技术性贸易壁垒已成为国家

之间贸易的重要障碍。据统计，近几年，中国水产品出口由于欧盟执行严格的药物残留标准而损失数亿

美元。 

在目前我国水产养殖安全所面临的严峻形势下，研究和开发基于基因工程技术的鱼类天然抗菌肽以

替代水产养殖中使用的抗生素，可望解决水产品药残超标问题。因此，本项目完成后，其研究成果对于

消除当前水产品出口的技术性贸易壁垒、增强国际市场竞争力和保障国民身体健康具有极其重要的现实

意义，其潜在的经济效益和应用前景也是不言而喻的。 

我国 2010 年水产饲料产量为 5350 万吨，仅以平均 15%使用上述产品计算，市场规模将高达 10700

吨，以 450元/公斤计算，产值达到 48.15亿多元，利润 12.04亿元、税收 2.05亿元。 

经济和社会性效益： 

1.该项目产业化最低投资金额 1200 万元。其中研发费投资 250 万元，设备投资 600 万元，流动资金

350 万元。 

2.由于发酵产物全部利用，故环境影响比较小。能源要求 100kW，蒸汽 50立方/天。厂房面积 600平

方米。所需职工 8人； 

3.根据最低投资，预期投产后三年内能达到的年产值 5000-8000万元、年销售值 3800-5000万元、年

利润 1100-2000万元； 

4.投资回收期限（ 5 ）年。 

  

合作要求：1.合作方式、对合作方及合作价格的要求。  金额：■（50）万元   □ 面议 

合作方式：技术转让。 

 


