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γ-癸内酯的生物转化机理研究进展
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摘要：γ- 癸内酯是一种具有桃子香味的香料，主要存在于奶油、椰子、桃子中。因其香气宜人，水溶性好，且

具有较高的安全性，在食品和化妆品等领域得到了广泛的应用。该文分别从底物进入细胞、β- 氧化和环化反应三个

角度综述 γ- 癸内酯的生物法转化代谢路径，并对目前影响 γ- 癸内酯生产的因素进行分析，包括底物类型及其疏水性、

底物分批补料、羟基化过程与调控酰基辅酶 A 氧化酶、原位分离技术以及培养条件。最后，本文还提出 γ- 癸内酯生

物调控的未来研究方向和可能出现的问题进行展望，为微生物法制备芳香化合物提供理论参考。
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Abstract: γ-Decalactone is a substance with a peach aroma, mainly found in cream, coconut and peach. Because 

of its pleasant aroma, good water solubility and high safety, it has been widely used in foods and cosmetics. The paper 

reviews the biological transformation and metabolic pathway of γ-decalactone from three perspectives, namely, substrate 

entry into cells, β-oxidation and cyclization reactions, respectively, and analyzes the factors affecting current production of 

γ-decalactone, including the type of substrate and its hydrophobicity, batch-based substrate replenishment , hydroxylation 

processand regulation of acyl-coenzyme A oxidase, in situ isolation technique, and culture conditions. Finally, in this paper, 

future research directions and possible problems of γ-decalactone bioregulation are also put forward, providing a theoretical 

reference for the preparation of aromatic compounds by microbial methods.
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内酯是环羧酸酯，来源于脂质代谢，天然存在

于水果、蔬菜、牛奶和葡萄酒等，由于其独特的香

味特征，广泛应用在化妆品、食品和香精香料行业

中 [1,2] 。其中，γ- 癸内酯更常见在水果中，如椰子、

桃子等，具有浓郁的桃香、奶香和花香 [3,4] 。γ- 癸内

酯是手性分子，有 R 型和 S 型两个构型。由于手性

香料的香气特征与空间构型有密切关系，因此两种

构型的 γ- 癸内酯呈现不同的香气特征 [5,6] 。（R）-γ-  癸
内酯具有椰子、果脂香；（S）-γ- 癸内酯具有椰子、

焦糖、脂肪和水果的香气，香气表现更加饱满 [7,8] 。

目前，γ- 癸内酯的制备方法有天然植物提取法、

化学合成法和微生物转化法 [2] 。目前，化学合成法

因其成本低成为市面上主流的生产方法 [9] 。γ- 癸内

酯化学合成途径有：分子内直接合成法、不饱和酸

异构化法、醇类酯类化合物等，其中辛醛与丙二酸

反应是工业化生产 γ- 癸内酯的常用路径 [10] 。但是，

化学合成 γ- 癸内酯香味欠佳，产生不能被消费者接

受的外消旋体，同时存在严重的环境污染问题 [11] 。

因此，从产品安全性的角度出发，消费者更喜欢从

天然植物中提取的 γ- 癸内酯。但是，天然植物提取

法仍然存在许多缺点，如成本较高，γ- 癸内酯产率低、

不稳定。微生物转化法是通过微生物在新陈代谢过

程中，用自身产生的酶将外源物质转化为次生代谢

产物内酯。然而，微生物转化法合成过程不易控制，

但用此方法合成的 γ- 癸内酯等同于天然化合物。因

此，γ- 癸内酯的微生物转化法具有条件温和的优点，

被认为是一种较为天然的产 γ- 癸内酯方法 [12] 。随着

全球生活水平的提高，消费者越来越关注香精香料

的品质导致人们对天然香料的需求上升，导致人们

更加关注 γ- 癸内酯的生物合成 [13,14] 。

基于此，本文综述了微生物转化法产 γ- 癸内酯

的代谢途径，并且对影响 γ- 癸内酯的合成因素进行

总结。在代谢途径中，从三个角度进行阐述，即底

物进入细胞，β- 氧化和环化反应。除此，分析了目

前影响 γ- 癸内酯生产的因素，包括底物类型及其疏

水性、底物分批补料、羟基化过程等。最后，我们

提出了生物调控的未来研究方向以及对可能出现的

问题进行展望，为微生物法制备芳香化合物提供理

论参考。

1  生物转化代谢途径

根据现有的研究结果，生物转化法合成 γ- 癸内

酯的通用途径是使羟基化底物转为前体物质 γ- 羟基

酸，随后进行环化反应，如图 1。近年的研究表明，

自然界中许多微生物都有产 γ- 癸内酯的能力，如棉

假囊酵母菌 [15] 、梨孢镰刀菌 [16] 、念珠菌 [17] 、橙黄红

酵母 [18] 、酿酒酵母 [19] 和解脂耶氏酵母 [20,21] 等。其中，

解脂耶氏酵母是子囊菌门中的一员，在自然界中广

泛存在，因其能够大量积累脂类物质也被称为产油

酵母 [22] 。与其它菌株相比，解脂耶氏酵母能够利用

疏水性底物作为碳源代谢合成 γ- 癸内酯，且自身拥

有多种促进高价值代谢产物合成的酶，如水解酶、

脂肪酶 [23] 。因此，解脂耶氏酵母是目前应用最广泛

的菌株。下面以解脂耶氏酵母转化蓖麻油酸为例，

详细阐述 γ- 癸内酯的生物转化途径，代谢路径图如

图 2 [24,25] 。解脂耶氏酵母经三步转化蓖麻油酸生成

γ- 癸内酯，分别是蓖麻油酸进入细胞、β- 氧化和环

化反应。

图 1 γ-癸内酯合成的通用途径

Fig.1 Generalized pathways for γ-decanolactone synthesis

1.1 蓖麻油酸进入细胞

在这个过程中，蓖麻油酸进入细胞可以分为两

步，先是进入细胞膜，然后进入线粒体或过氧化物

酶体。研究发现，脂肪酸首先被吸附到细胞表面，

然后通过细胞膜进入酵母细胞。脂肪酸进入细胞有

两种方式，被动扩散作用和转运蛋白协助作用的

跨膜运输。以浓度为 10 μmol/L 定为临界值，当

浓度高于临界值时，脂肪酸以扩散作用进入细胞。

因此，蓖麻油酸作为脂肪酸亦可以通过这两种方

式进入细胞 [26] 。

接下来是蓖麻油酸进入两大细胞器。在这个过

程中，线粒体和过氧化物酶体中的酶发挥着重要作

用。脂肪酸进入线粒体有两条途径，一种途径是由

脂肪酸移位酶或酰基辅酶 A 合成酶将其转运至线粒

体，需要注意的是，这条途径形成的脂肪酸结合蛋

白物或者酯酰辅酶 A 不能直接进入线粒体，必须通

过脂酰辅酶 A 结合蛋白或酰基肉碱移位酶辅助才能

进入线粒体。另一种途径是通过转运蛋白将其运输

到线粒体中 [27,28] 。脂肪酸以不同的方式进入细胞器

原因是脂肪酸碳原子数目的不同 [29] 。因此，蓖麻油

酸（C18）作为长链脂肪酸需要酰基肉碱移位酶催化
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下才能进入线粒体。对比于蓖麻油酸转运到线粒体，

它进入到过氧化物酶体也有两种方式，最为直接的

一种方式是直接以游离脂肪酸的形式进入过氧化物

酶体。另外一种则是脂肪酸结合蛋白结合，通过酰

基辅酶 A 合成酶转化激活为蓖麻油酸酰基辅酶 A，

蓖麻油酸酰基辅酶 A 再结合膜的转运蛋白进入到过

氧化物酶体中 [26,30,31] 。

综上所述，蓖麻油酸进入线粒体和过氧化物酶

体的方式虽有所差别，但不难发现其共同点，将游

离脂肪酸经过一系列酶的催化作用成蓖麻油酸酰基

辅酶 A，是后续 β- 氧化的重要物质。

1.2 蓖麻油酸的β-氧化

β- 氧化是一种生物化学过程，也是一个碳链缩

短的生化反应，主要场所发生在过氧化物酶体，与

脂肪酸代谢密切相关 [32] 。蓖麻油酸（12- 羟基 -9-
十八碳烯酸）经 1.1 过程进入过氧化物酶体参与

β- 氧化。β- 氧化有四步反应，分别由四种酶调控，

分别是酰基辅酶 A 氧化酶、烯酰辅酶 A 氧化酶、3-
羟基辅酶 A 脱氢酶和 3- 酮酰辅酶 A 硫解酶。其中

酰基辅酶 A 氧化酶催化第一步氧化反应，烯酰辅酶

A 氧化酶催化第二步水合反应，3- 羟基辅酶 A 脱氢

酶催化第三步脱氢反应，3- 酮酰辅酶 A 硫代酶负责

最后一步脂肪酸的硫解反应 [33] 。综上所述，蓖麻油

酸经四次 β- 氧化，每进行一次 β- 氧化反应则脱去两

个碳原子，共脱去八个碳原子，最终生成前体物质

4- 羟基癸酸 [25,34,35] 。有相关研究证明 4- 羟基癸酸是生

成 γ- 癸内酯的前体物质，1995 年，Endrizzi 等 [17] 利

用几种念珠菌将蓖麻油酸甲酯生物转化成 γ- 癸内酯，

证明了蓖麻油酸甲酯首先转化为 4- 羟基癸酸而后再

进一步转化为 γ- 癸内酯。Lee 等 [36] 将 4- 羟基癸酸和

蓖麻油酸加入到糙米发酵中，发现 4- 羟基癸酸能显

著提高发酵糙米中 γ- 癸内酯的含量，表明 4- 羟基癸

酸是稻米发酵过程中生成 γ- 癸内酯的重要中间产物。

1.3 环化反应

内酯的环化反应是指羟基脂肪酸在酶催化作用

下失去一分子的水后形成具有光学活性物质的环状

化合物的过程。在 γ- 癸内酯的生物转化过程中，环

化反应具体是指前体物质 4- 羟基癸酸在细胞内环化

酶催化作用下自身脱水缩合环化为 γ- 癸内酯的过程。

常见的催化酶有酰基辅酶 A 氧化酶和 3- 羟基酰辅酶

A 脱氢酶等 [27] 。研究表明，不同分离体系可以影响

环化酶的活性从而影响酵母的生物环化能力。

Rong 等 [19] 通过研究树脂（HZ-816）和环戊硅

氧烷（DC345）两种分离体系对酵母生物转化合成

γ- 癸内酯能力的影响，发现不同分离体系会对酵母

细胞造成不同程度的损伤，从而使得酵母细胞环化

酶的活性降低。结果显示，DC345 系统对酵母细胞

损伤程度更小，环化酶活性是 HZ-816 体系的 3.33
倍。由此可见，在环化过程中，环化酶是 4- 羟基癸

酸脱水缩合的关键酶。在生物转化过程中，4- 羟基

癸酸会被代谢排出细胞并在培养基中积累。因此，

这部分 4- 羟基癸酸无法在环化酶的催化作用转化为

γ- 癸内酯，需要添加外加手段促进其发生环化反应，

如酸化培养基、高温培养等 [37] 。Endrizzi 等 [17] 在研

究不同念珠菌酵母菌株转化蓖麻油酸甲酯为 4- 羟基

癸酸和 γ- 癸内酯的能力时，发现酸化培养基的 γ- 癸
内酯的产量更高。

图 2 生物法生产 γ- 癸内酯的代谢路径图

Fig.2 Metabolic pathway diagram for the biological 

production of γ-decalactone

2  γ-癸内酯合成的影响因素

基于 γ- 癸内酯的代谢途径，发现 γ- 癸内酯生物

合成过程会受到不同的因素影响，现分别从底物类

型、底物疏水性、底物羟基化、调控酰基辅酶 A 氧

化酶、底物分批补料转化、原位分离技术和培养条

件几个角度进行分析。

2.1 底物类型

利用微生物转化合成 γ- 癸内酯，通常使用脂肪

酸为底物，如羟基脂肪酸、非羟基脂肪酸和脂肪酸酯。

羟 基 脂 肪 酸 中 常 见 的 底 物 有 蓖 麻 油 酸

（Ricinoleic Acid）、蓖麻油（Castor Oil）和蓖麻油

酸甲酯（Ricinoleic Acidmethyl Ester）。根据现有的

研究发现，以 C18- 羟基化脂肪酸为原料制备得到

的 γ- 癸内酯，呈现出质优、安全性高的优势，且等
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同于天然化合物，是目前使用最广泛的一种底物类

型 [38] 。蓖麻油中蓖麻油酸含量高达 80%~90%，但在

γ- 癸内酯的生物转化过程中，需要脂肪酶催化酶解

为蓖麻油酸进入 β- 氧化反应。换而言之，蓖麻油酸

是微生物生物转化合成 γ- 癸内酯的最根本底物 [39,40] 。

Almualad 等 [41] 在 利 用 解 脂 耶 氏 酵 母（Yarrowia 
lipolytica）L2KF156787 菌株把蓖麻油生物转化为

γ- 癸内酯时发现，脂肪酶在转化过程中把蓖麻油水

解成蓖麻油酸参与反应。因此，在同类羟基脂肪酸

中，蓖麻油酸的使用最为广泛。Kothari 等 [38] 使用

Yarrowia lipolytica NCIM 3590 以蓖麻油酸为底物进

行转化，对其进行了生物学参数的优化，获得了较

高的产率。

油酸、亚油酸、癸酸等非羟基脂肪酸同样可以

被微生物利用转化为 γ- 癸内酯。然而，迄今为止，

对这类底物的研究较少。与羟基脂肪酸不一样，非

羟基脂肪酸在转化过程中，除了要引入羟基外，还

需要活化 β- 氧化所必需的氧化酶，使其成功地生成

内酯 [34] 。Lee 等 [36] 通过测定糙米和精米中脂肪酸及

γ- 内酯量的变化，结果显示，初始（0 d）油酸、亚

油酸含量分别为 35.57、54.87 g/L，且随发酵时间延

长，油酸、亚油酸含量降低（34.21、46.5 g/L），而 γ- 癸
内酯和 γ- 壬内酯含量则有所提高。由此可见，油酸

作为底物参与反应。

2.2 底物疏水性

在生物转化过程中，蓖麻油、蓖麻油酸、蓖

麻油酸甲酯等底物属于疏水性油基材料，难溶于

水，导致其在培养基中的分散性不理想，造成微生

物利用率降低。为了解决这一难题，研究人员发现

多种表面活性剂、有机溶剂及材料可以改善疏水性

油性材料在培养基的分散状态。然而，表面活性剂

易形成油 - 水乳状液，使酵母菌对蓖麻油酸的利用

率下降，有机溶剂在中性条件下则会抑制菌体的生

长 [20,42] 。多孔高分子结构无机物质似乎是一种较好

的选择，研究发现这种材料对油性材料具有很好的

分散与吸收作用，可以促进酵母对底物的利用 [43] 。

Shimin 等 [44] 研究膨胀蛭石作为蓖麻油酸载体，

同时比较膨胀蛭石和 3 种常用有机化合物对生物转

化过程的影响。结果表明，在含有膨胀蛭石的培养

基中，测得最高 γ- 癸内酯质量浓度，为 6.2 g/L，比

参考样品高 50%。蓖麻油酸被膨胀蛭石物理吸附

在表面和内部，两者没有发生化学反应，这表明膨

胀蛭石仅仅作为材料辅助提高蓖麻油酸在培养中

的分散性，从而使得微生物对底物利用率得以提

高。Rong 等 [45] 也采用多孔淀粉（P-S）增加蓖麻油

酸在培养基中的分散程度，使得 γ- 癸内酯含量增加

17.5%。随着研究的深入，Chen 等 [46] 尝试采用四种

新材料，即埃洛石、粘土、SUNSIL-130NP 二氧化

硅和 SUNSIL-130H 二氧化硅，增加底物的分散性，

从而提高微生物对底物的利用率。结果表明，四种

材料都有利于微生物对底物的吸附，同时也具有一

定缓释作用。在四种吸附 - 包埋材料中，SUNSIL-
130H 二氧化硅呈现出最佳的分散效果，吸附包埋

率为 70.94%，γ- 癸内酯产量提高至 2.79 g/L。
由此可见，利用微生物生物转化合成 γ- 癸内酯

的过程中，选择一种能增加底物的分散性，提高底

物利用率的材料显得十分重要。

表 1  γ-癸内酯代谢途径中的酶

Table 1 Enzymes in the γ-decalactone metabolic pathway

途径 场所 酶 形成产物 作用方式

底物进入细胞

线粒体

/ 游离脂肪酸 与转运蛋白结合进入

脂肪酸移位酶 脂肪酸结合蛋白 以脂肪酸结合蛋白结合物形式进入

酰基辅酶 A 合成酶 酯酰辅酶 A 脂酰辅酶 A 结合蛋白 / 肉碱棕榈酰基转移酶和肉
碱 / 酰基肉碱移位酶的作用下进入

过氧化物酶体
/ 游离脂肪酸 直接进入

酰基辅酶 A 合成酶 酯酰辅酶 A 以酯酰辅酶 A 结合蛋白形式进入

β- 氧化 过氧化物酶体

酰基辅酶 A 氧化酶 / 参与第一步氧化反应

烯酰辅酶 A 氧化酶 / 参与第二步水合反应

3- 羟基辅酶 A 脱氢酶 / 参与第三步脱氢反应

3- 酮酰辅酶 A 硫解酶 蓖麻油酸酰辅酶 A 参与第四步硫解反应

内酯化反应 胞内 环化酶 γ- 癸内酯 促进 4- 羟基癸酸环化
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2.3 底物羟基化反应

由前面可知，γ- 癸内酯的生物转化合成主要是使

用羟基脂肪作为底物，经β- 氧化反应和内酯环化反应，

从而得到 γ- 癸内酯。羟基脂肪酸是使用最广泛的底物

类型。然而羟基脂肪酸的生产过程仍然充满挑战。

根据目前的研究发现，水合酶、脂氧合酶和环

氧水解酶等酶可以直接作用于游离脂肪酸，且能高

效催化转化为羟基脂肪酸。水合酶能将水分子以顺

式或反式的方式加成到不饱和脂肪酸 C=C 键上形

成羟基脂肪酸 [47] 。脂氧合酶能将氧分子以顺式或反

式的方式加合到不饱和脂肪酸的碳碳双键上形成氢

过氧化物脂肪酸和羟基脂肪酸 [48,49] 。最新研究表明，

非特异性过氧化物酶具有特异性催化底物羟基化的

功能。Ebrecht 等 [50] 发现 3 种具有不同结构特征的非

特异性过氧化物酶可以选择性地将脂肪酸（碳原子

数目为 8~12个）上的第四位、第五位碳进行羟基化。

结果表明，非特异性过氧合酶对第四位碳原子的羟

基化能力更强，使得 γ- 内酯成为主要的产物。

乳酸菌似乎也具有催化脂肪酸羟基化的功效。

Suzuki 等 [51] 利用 T-58 酵母筛选了能将不饱和脂肪酸

转化为羟基脂肪酸的乳酸菌菌株。结果显示，Y-20
乳酸菌菌株能将油酸转变成 10- 羟基硬脂酸，羟基

化达到 90%。因此，利用乳酸菌对脂肪酸进行羟基

化修饰，是一种极具应用前景的方法，对高效地合

成 γ- 癸内酯具有重要的理论意义和应用价值。

2.4 调控酰基辅酶A氧化酶

过氧化物酶体的 β- 氧化是一条合成 γ- 癸内酯的

酶催化途径。为了提高 γ- 癸内酯的产量，研究人员

对 β- 氧化的代谢工程进行深入研究。由代谢途径可

知，解脂耶氏酵母 β- 氧化过程中有四种酶对其四步

反应进行调控，酰基辅酶 A 氧化酶、烯酰辅酶 A 氧

化酶、3- 羟基辅酶 A 脱氢酶和 3- 酮酰辅酶 A 硫解

酶 [52] 。其中酰基辅酶 A 氧化酶是主要的酶，是 β- 氧
化反应的第一阶段的关键酶，因其链长长短不同，

具有不同的生物活性 [53] 。

解脂耶氏酵母存在 6 个由 POX1-6 基因编码的酰

基辅酶 A 氧化酶 AOX1-6 [54] 。研究发现，POX2-3 具

有高效的催化活性和强专一性，POX2 的长链特异性

能催化 C18 向 C10 的转化，POX3 则具有短链特异性，

可以将脂肪酸从 C10 降解为 C4。POX4、POX5 均

呈微弱活性，而 POX1、POX6 则无明显活性 [55,56] 。

在此基础上，研究人员通常采用基因工程对解

脂耶氏酵母菌株进行改造，从而探究其生物转化合

成 γ- 癸内酯的能力。基因工程是从分子水平上对微

生物进行改造的一种方法，通过敲除、扩增或者新

增某个基因片段，从而得到一个新品种。科学人员

以酰基辅酶 A 氧化酶 POX1-6 基因为作用对象，γ- 癸
内酯的产量为检测指标，分别研究某段基因合成 γ- 癸
内酯的能力。Guo 等 [57] 通过基因工程对野生型解脂

耶氏酵母进行改造后获得两株菌株，Tp-11（含有

多个 POX2 基因、POX3 基因被破坏）和 Tp-12
（POX3 基因被破坏），经发酵培养，Tp-11 菌株 γ- 癸
内酯获得了较高的产率。Guo 等 [58] 还将抗铜基因

CRF1 导入 POX3，获得了高产 γ- 十内酯产率的酵

母菌 Yarrowia lipolytica TA1，其合成 γ- 癸内酯

（63 h）达到 0.531 g/L，比原始菌株（0.194 g/L）
的 2.9 倍。Braga 等 [59] 通过对 POX2-5 进行破坏并表

达异位 Aox2p 编码基因发现 γ- 癸内酯的产量提高。

因此，通过对过氧化物酶体 β- 氧化途径的调控，可

以使 γ- 癸内酯的产率得到显著提高。

表 2  β-氧化过程中酰基辅酶A的基因和功能

Table 2 Genes and functions of acyl coenzyme A 
during β-oxidation

名称 基因 特异性 功能

AOX1 POX1 无 /

AOX2 POX2 长链特异性 C18 向 C10 的转化

AOX3 POX3 短链特异性 催化从 C10 降解为 C4

AOX4 POX4 弱 内酯降解

AOX5 POX5 弱 参与蓖麻油酸第一步反应

AOX6 POX6 无 /

2.5 底物分批补料转化

在生物转化合成 γ- 癸内酯的过程中，当底物被

完全消耗完时，解脂耶氏酵母可以利用 γ- 癸内酯

作为碳源继续生长，这会导致 γ- 癸内酯的产量下

降 [60] 。为避免这种情况的发生以及底物对细胞的毒

性作用，且确保底物的可用性以便获得高产量 γ- 癸
内酯。底物分批补料方式可以用于解决这个问题。

Gomes 等 [61] 探究了两种底物分批补料方式对 γ- 癸内

酯产量的影响，发现间歇补料方式有利于 γ- 癸内酯

产量提高。在此状态下，细胞生长速率很慢，但是

保持在高活性状态。这是因为在高浓度的内酯类产

物中细胞受到抑制，从而使转化底物的时间延长了。

Moradi 等 [62] 证明 γ- 癸内酯在经纯氧曝气的分批补料

方式中获得最高产量，比分批补料高出 3 倍。陈炬
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龙 [28] 采用分批补料方式添加底物，并辅以原位分离

技术减轻产物的反馈抑制作用，结果表示蓖麻油酸

质量浓度为 10 g/L 为最佳分批补料量，γ- 癸内酯的

产物反馈抑制得到缓解，产率提高了 43.53%。

显而易见，通过合理安排底物的分批补充，能

够有效地满足酵母细胞在转化过程中对底物需求。

这种方法不仅有助于减少 γ- 癸内酯在生产过程中的

消耗速度，而且还能显著提高最终产物的产量。当

底物供应及时且充足时，酵母细胞可以更加专注于

其生物转化的核心任务，从而促进代谢效率和产物

质量的提升。这样的策略无疑为工业规模的发酵过

程提供了一种高效、经济的解决方案，对于提高资

源利用效率具有重要意义。

2.6 原位分离技术

在利用微生物生产 γ- 癸内酯的过程中，γ- 癸内

酯的产量在培养基中进行积累到达峰值，对酵母菌

产生毒性作用，从而抑制酵母的生长甚至导致细胞

死亡。因此，及时、高效地分离 γ- 癸内酯变得至

关重要。细胞固定化技术可以达到产物内酯和酵母

菌株分离的目的。但是，这种方法会造成酵母与底

物之间传递速率降低，从而造成内酯产物的产量降

低 [63] 。原位分离技术是指从细胞中快速去除产物，

从而防止内酯产物对细胞产生的后续伤害。目前，

常用的分离介质有树脂和有机溶剂。

加氢蒸馏法是从植物中回收精油和生物活性化

合物的传统技术，尽管存在工艺时间长、效率低、

不饱和化合物因热效应导致部分降解等缺点，但仍

被广泛使用 [64] 。经发现，有机树脂具有很强的吸附

能力，可以循环用于减少发酵液中产品对细胞的抑

制反馈、降低生产成本 [65,66] 。Rong 等 [19] 通过向生

物转化培养基中加入树脂（HZ-816）或环戊硅氧

烷（DC345）建立的两种分离系统，并研究了它们

的效率和对酵母代谢的影响。发现与对照组相比，

HZ-816 和 DC345 培养基的产量分别提高了 140%
和 175%。在后续的研究中，Malajowicz 等 [67] 比较

了液 - 液萃取、加氢蒸馏法和三种多孔材料（沸

石、蛭石和树脂 Amberlite XAD-4）分离 γ- 癸内酯

的有效性，结果显示多孔材料 Amberlite XAD-4 分

离 γ- 癸内酯能力最强。在范德华力的作用下，γ- 癸
内酯与高表面积树脂 Amberlite XAD-4 相互接触，

能够达到有效分离 γ- 癸内酯的目的，1 h 内分离率

达到 80%，为 2.45 g。然而，无论使用哪种类型的

吸附剂，在接触约 3 h 后达到平衡状态。在平衡时，

沸石和蛭石的吸附能力相似，约为 70%~80%，而

Amberlite XAD-4 的吸附能力超过 95%。

2.7 培养条件

γ- 癸内酯的生成过程是一个复杂的生化反应，

它不仅受到多种因素的综合作用，而且在培养条件

方面尤其需要精心控制，主要受以下方面影响，添

加合适的底物浓度从而促进酵母转化底物的能力；

控制培养基中的 pH ；控制微生物转化过程中氧气

的传递速率从而促进酵母细胞的 β- 氧化能力。

适宜的底物浓度是保证 γ- 癸内酯产量的关键因

素之一。对不同种类的底物而言，其添加的比例和

浓度有所不同。Singh等 [68] 利用两株酵母菌株（PA-19、
SB-62），蓖麻油酸为底物，运用田口方法优化底物

浓度、pH、温度等因素。在最佳条件下，蓖麻油

酸添加量为 1% 时得到最佳的 γ- 癸内酯产量，产率

分别为 272.0 mg/g（转化率为 52.69%）115.7 mg/g
（ 转 化 率 为 24.69%）。Almualad 等 [41] 以 Yarrowia 

lipolytica L2 KF156787 为出发菌株，优化蓖麻油底物

浓度，当蓖麻油质量浓度为 25 g/L 时，γ- 癸内酯产

量为 0.46 g/L。同样以蓖麻油酸为底物进行转化，不

同菌株之间的底物添加量也有所差别。Malajowicz
等 [69] 探究 Yarrowia lipolytica KKP 379 产 γ- 癸内酯的最

佳条件，在四种生物反应器间歇培养的基础上，使

用田口方法优化（蓖麻油浓度、生长培养基的 pH 调

节和混合强度）合成 γ- 癸内酯的最有效培养条件，结

果显示，最佳培养条件下，γ- 癸内酯的质量浓度提高

1.4~15 倍，为 2.93 g/L。García 等 [70] 通过研究 pH 值和

通气对内酯积累的综合影响，发现 γ- 癸内酯的积累在

pH 值为 5 时较高，并且在低曝气状态下，最佳 pH
值为 6.35，γ- 癸内酯产量为 0.1 g/L ；在高曝气状态下，

最佳 pH 值为 4.4，γ- 癸内酯产量为 0.66 g/L。
此外，溶氧是影响生物转化效率的重要因素，

其关键在于溶氧的高低，而氧传递速率越大，则越

有利于微生物的呼吸，因此，通过增加氧来强化发

酵体系中的氧含量，可促进其 β- 氧化，进而加速

底物降解，进而提高产物产率 [71] 。García 等 [70] 采用

Doehlert 因子设计研究了曝气对脂质体内酯积累的

影响。观察到在低曝气条件下，酵母细胞可以积累

更多的 γ- 癸内酯，达到 496 mg/L。Reis 等 [72] 研究基

于振荡流技术的新型微生物反应器应用于 γ- 癸内酯

的生产规模化，通过改变振荡混合强度改变增加系

统中的氧传质速率，结果显示，震荡强度从 Reo~482
增加到 Reo~1 447，γ- 癸内酯的产量提高了 3 倍。
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表 3  γ-癸内酯合成影响因素及其产量

Table 3 Factors affecting the synthesis of γ-decalactone and its yield

影响因素 作用机理 作用对象 菌种 底物 处理方式 内酯产量
参考
文献

底物疏水性

增加底物在培养
基中分散性，
提高菌株与底
物的作用

蓖麻油酸等疏水
性油基材料

解脂耶氏酵母
（CGMCC 2.2087） 蓖麻油酸

以膨胀蛭石（E-V）
为 RA 载体

6.2 g/L  [44] 

解脂耶氏酵母
（CGMCC 2.2087） 蓖麻油酸

以多孔淀粉（P-S）
为载体

3.36 g/L  [45] 

酿酒酵母 MF-Y11 蓖麻油酸

以埃洛石、粘土、
SUNSIL-130NP 二氧化
硅和 SUNSIL-130H 二

氧化硅为载体

2.79 g/L  [46] 

底物羟基化
反应

提高细胞对底
物的利用率

主要是非羟基脂
肪酸底物

/ 10 mmol/L
脂肪酸

添加三种非特异性
过氧合酶

促进 γ- 内酯
产生

 [50] 

酿酒酵母 T-58 油酸
利用乳酸菌 Y-20 将油酸
转化成 10- 羟基硬脂酸

内酯转化效
率为 90%  [51] 

调控酰基辅
酶 A 氧化酶

利用基因工程对
微生物进行改造、
敲除或者扩增

酵母细胞中
关键酶基因

解脂耶氏酵母
2.1405

蓖麻油
酸甲酯

敲除 POX3 基因过
表达 POX2 基因

2.75 g/L  [57] 

解脂耶氏酵母 TA1 蓖麻油
酸甲酯

将铜抗性基因 CRF1 整
合到 POX3 基因位点

0.531 g/L  [58] 

解脂耶氏酵母
MTLY40-2P 蓖麻油

POX2-5 中被破坏并表
达异位 Aox2p 基因

7g /L  [59] 

底物分批
补料转化

及时补充底物以
满足微生物对底

物的需求
脂肪酸底物

解脂耶氏酵母
ATCC20460

蓖麻油
酸甲酯

补料分批加入 6.8 g/L  [61] 

解脂耶氏酵母
DSM 3286 蓖麻油 纯氧曝气分批培养 0.22 g/l  [62] 

酵母菌 蓖麻油酸 原位分离补料分批培养 3.71 g/L  [28] 

原位分离
技术

降低产物对细胞
的毒性作用

降低 γ- 癸内酯在
培养基中含量

酿酒酵母 MF-Y11 12- 羟基
硬脂酸

分别加入树脂（HZ-816）
和环戊硅氧烷（DC345） 产量增加  [19] 

解脂耶氏酵母
KKP379 蓖麻油

建立三个系统进行对
比，液 -液萃取、
加氢蒸馏和吸附对

多孔材料

有效分离内
酯

 [67] 

培养条件

选取合适的培养
条件，如 pH、
底物浓度、氧气

浓度等

酵母细胞在
最佳条件下
产量提高

念珠菌 OP954733 蓖麻油酸
添加不同浓度的
蓖麻油酸培养，
最佳添加量为 1%

0.27 g/L  [68] 

解脂耶氏酵母
L2 KF156787 蓖麻油

添加不同浓度的
蓖麻油培养，

25 g/L 是最佳质量浓度
0.46 g/L  [41] 

解脂耶氏酵母
KKP 379 蓖麻油

添加不同质量浓度的
蓖麻油培养，最佳
质量浓度为 75 g/L

2.93 g/L  [69] 

解脂耶氏酵母 W29 
（ATCC20460）

蓖麻油
酸甲酯

低曝气状态下，
最佳 pH 值为 6.35 0.1 g/L

 [70] 
高曝气状态下，
最佳 pH 值为 4.4 0.66 g/L

解脂耶氏酵母 W29 
（ATCC20460）

甲基蓖
麻酸

增加系统中的氧
传质速率

产量增加  [72] 
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3  总结与展望

γ- 癸内酯以其卓越的香气和多样的用途在食品、

香料、化妆品以及制药等领域备受青睐。然而，尽

管它拥有众多潜在的应用，γ- 癸内酯的开发和应用

仍然面临着一系列技术挑战。目前，许多研究聚焦

于探索 γ- 癸内酯的合成方法，尤其是通过生物转化

法来进行生产。

在深入探讨了 γ- 癸内酯的化学性质及其代谢

途径之后，可以发现，该分子的羟基化、过氧化

物酶体 β- 氧化以及内酯化过程是其生物合成的关

键步骤。这些反应不仅涉及到底物的选择，还包

括底物疏水性的考量和底物分批补料培养，同时，

γ- 癸内酯的分离技术也是影响产品纯度和质量的关

键因素之一。

总之，γ- 癸内酯作为一个多功能性的手性分子，

其生产和应用潜力巨大。未来，可以通过结合发

酵工程、基因工程及酶工程等先进技术，致力于

调控代谢通路，并寻找提高产量的关键位点。这

些努力不仅有助于提升 γ- 癸内酯的生产效率，而

且对于发展微生物法制备内酯类化合物具有重要

的理论和实践意义。
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