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摘  要 : 柠檬烯和红没药烯均为植物天然产物，分别属于单萜类和倍半萜类化合物，能够预防和治疗癌症等多种

疾病。以其作为前体物，还可以转化合成多种具有高附加值的工业产品，例如药品、保健品、化妆品及生物燃料

等。目前柠檬烯和红没药烯的工业生产主要是通过植物提取法实现的，但从植物组织中提取柠檬烯和红没药烯存

在着产物含量低和分离纯化困难等缺点。微生物代谢工程的快速发展为这些植物天然产物的生产提供了一条更具

潜力的生物合成路线。利用微生物代谢工程技术构建生产这些有价值的植物天然产物的微生物细胞工厂具有绿色

清洁、可持续发展和经济效益好等独特优势。文中系统综述了近年来代谢工程技术在微生物合成柠檬烯和红没药

烯过程中的应用进展，包括所涉及的宿主菌株、关键酶、代谢途径及其改造等，并探讨了其未来发展方向。 

关键词 : 柠檬烯，红没药烯，单萜，倍半萜，代谢工程 
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Abstract:  Limonene (C10H16) and bisabolene (C15H24) are both naturally occurring terpenes in plants. Depending on the 
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number of C5 units, limonene and bisabolene are recognized as representative monoterpenes and sesquiterpenes, respectively. 

Limonene and bisabolene are important pharmaceutical and nutraceutical products used in the prevention and treatment of 

cancer and many other diseases. In addition, they can be used as starting materials to produce a range of commercially 

valuable products, such as pharmaceuticals, nutraceuticals, cosmetics, and biofuels. The low abundance or yield of limonene 

and bisabolene in plants renders their isolation from plant sources non-economically viable. Isolation of limonene and 

bisabolene from plants also suffers from low efficiency and often requires harsh reaction conditions, prolonged reaction times, 

and expensive equipment cost. Recently, the rapid developments in metabolic engineering of microbes provide a promising 

alternative route for producing these plant natural products. Therefore, producing limonene and bisabolene by engineering 

microbial cells into microbial factories is becoming an attractive alternative approach that can overcome the bottlenecks, making 

it more sustainable, environmentally friendly and economically competitive. Here, we reviewed the status of metabolic 

engineering of microbes that produce limonene and bisabolene including microbial hosts, key enzymes, metabolic pathways and 

engineering of limonene/bisabolene biosynthesis. Furthermore, key challenges and future perspectives were discussed. 

Keywords:  limonene, bisabolene, monoterpene, sesquiterpene, metabolic engineering 

柠檬烯是一种来源于植物的天然活性化合

物。它在自然界中分布较为广泛，主要存在于柑

橘类 (如橙子、柠檬、柑橘、西柚) 精油中，并

且已被 FDA 鉴定为安全的 (Generally regarded as 

safe，GRAS) 化合物[1]。 

柠檬烯属于单环单萜类化合物，化学式为

C10H16。柠檬烯分子内只含有一个手性碳原子，

因此柠檬烯有右旋柠檬烯 (D-柠檬烯，如图 1A

所示)和左旋柠檬烯 (L-柠檬烯，如图 1B 所示) 两

种光学异构体，此外还存在一种外消旋体(D/L-柠

檬烯，如图 1C 所示)[2]。 

近年来的研究表明，柠檬烯具有多种重要的

应用价值。D-柠檬烯有类似柠檬或甜橙的悦人香

味；L-柠檬烯则有类似松油和松脂的芳香气味，

因此柠檬烯可作为优质的香料被广泛应用于食

品、饮料、化妆品中，具有很高的市场价值。在

工业上，D-柠檬烯还是一种天然、绿色、环保的

工业清洗剂，被广泛应用于印刷、机械、航空、

电子和电器工业部件的清洗。在农业上，D-柠檬

烯还被用作农作物的生物杀虫剂。在卫生医疗领

域中，D-柠檬烯具有抑菌、抗菌活性，可以作为

良好的天然抗菌活性物质；同时，它还具有很好

的药用价值，如具有抗癌活性、促进消化和减肥

作用等[9-13]。在能源领域中，氢化柠檬烯具有低

溶点和不溶于水的优良特性，可以用作航空燃油 

 
 

图 1  D-柠檬烯[3](A)、L-柠檬烯[4](B)、DL-柠檬烯[5](C)、

α-红没药烯[6](D)、β-红没药烯[7](E)和 γ-红没药烯[8](F)

的结构式 

Fig. 1  The chemical structures of D-limonene[3](A), 
L-limonene[4](B), DL-limonene[5](C), α-bisabolene[6](D), 
β-bisabolene[7](E) and γ-bisabolene[8](F). 

 

或者燃油添加剂[14]。此外，柠檬烯还可以作为多

种具有重要应用价值的单萜类衍生物如紫苏醇、

薄荷醇、松油醇、香芹醇、香芹酮的前体物[15]。 

红没药烯也是一种植物来源的天然活性化合

物，它在自然界中分布也较为广泛，主要存在于

天然的植物精油中，如红没药油、柠檬油等。 

红没药烯属于单环倍半萜类化合物，化学式

为 C15H24，根据双键位置的不同可分为 3 种同分
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异构体：α-红没药烯、β-红没药烯、γ-红没药烯  

(图 1D，E，F)。 

在用途和功能上，红没药烯与柠檬烯有许多

相似之处，同样具有很高的市场价值。例如，红

没药烯有类似果香和香脂的气味，其中 β-红没药

烯有类似香油的气味，可以作为食用香精及日化

香精；红没药烯也是极具潜力的新型生物燃料； 

β-红没药烯和 γ-红没药烯还具有抗痒、消炎的功

能和抗癌活性。此外，红没药烯也是多种高附加

值工业产品合成的前体物质，如生物燃料、生物

塑料、化妆品、保健品及药品等[16-17]。 

目前柠檬烯和红没药烯的工业生产主要还是

通过植物提取法实现的。但是，这一方法存在诸

多弊端，如原料来源有限、目标物质含量低、分

离提取难度大等；利用化学方法也能够合成柠檬

烯和红没药烯，但化学合成法需要采用高温、高

压和昂贵的催化剂，而且生产设备复杂、原料利

用率低、环境污染严重。近年来，随着人们对健

康、能源和环境问题越来越关注，从而掀起了对

有着重要生物学功能的萜类化合物的研究热潮。

因此利用微生物代谢工程技术生产柠檬烯和红没

药烯已经成为一个研究热点。相比植物提取法和

化学合成法，微生物合成法具有反应条件温和、

底物转化率高、低碳环保和可持续发展等优点，

因此具有广阔的发展前景。 

本文系统总结了代谢工程技术在微生物法生

产柠檬烯和红没药烯中的应用，包括所涉及的宿主

菌株、关键酶和代谢途径，尤其重点介绍了代谢途

径改造思路。最后，本文展望了利用代谢工程技术

构建柠檬烯和红没药烯生产菌株未来的发展趋势。 

1  柠檬烯和红没药烯的生物合成途径 

植物中柠檬烯和红没药烯的合成途径已经研

究得较为清楚 (图 2)。植物细胞主要依靠甲基赤

藓醇 -4-磷酸  (The methylerythritol phosphate，

MEP) 途径，以丙酮酸和甘油醛-3-磷酸作为底物，

在一系列酶的共同催化下，最终生成异戊烯基焦

磷酸 (IPP) 和二甲基烯丙基焦磷酸 (DMAPP)。

IPP 和 DMAPP 在香叶基香叶基焦磷酸合成酶 

(Geranylgeranyl diphosphate synthase)作用下进一

步合成香叶基焦磷酸 (Geranyl diphosphate，GPP) 

和法尼基焦磷酸(Farnesyl diphosphate，FPP)。以

来自 MEP 途径的 GPP 作为底物，在 L-柠檬烯合

酶  (L-limonene synthase) 和 D- 柠 檬 烯 合 酶 

(D-limonene synthase) 催化下分别合成 L-柠檬烯

和 D-柠檬烯；以来自 MEP 途径的 FPP 作为底物，

在 α-红没药烯合酶(α-bisabolene synthase)、β-红没

药烯合酶(β-bisabolene synthase) 和 γ-红没药烯合

酶(γ-bisabolene synthase) 催化下分别合成 3 种红没

药烯——α-红没药烯、β-红没药烯和 γ-红没药烯[18]。 

与植物不同，酿酒酵母依靠以乙酰辅酶 A 为

底物的甲羟戊酸途径 (Mevalonate pathway，MVA)

合成 IPP 和 DMAPP。3 个乙酰辅酶 A (Acetyl-CoA) 

在乙酰辅酶 A 硫解酶 (Acetyl-CoA thiolase) 和羟

甲基戊二酸单酰辅酶 A 合成酶  (HMG-CoA 

synthase) 的作用下缩合成 3-羟基-3 甲基戊二酸

单酰辅酶 A (HMG-CoA)；随后 HMG-CoA 在

HMG-CoA 还 原 酶 的 作 用 下 生 成 甲 羟 戊 酸 

(Mevalonate)；再经过焦磷酸化和脱羧化生成 IPP；

IPP 在异构化酶的作用下生成 DMAPP，IPP 和

DMAPP 又在香叶基香叶基焦磷酸合成酶的作用下

进一步合成 GPP 和 FPP (图 3)。 

2  柠檬烯和红没药烯的微生物代谢工程应

用实例 

柠檬烯和红没药烯现已成为食品、能源、化工

和医药等许多领域的研究热点。利用微生物开发生

产柠檬烯和红没药烯的可再生资源，用其来补充甚

至代替原有的植物资源，具有很好的应用价值。 

到目前为止，研究者已经从多种不同的植物
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中克隆得到了柠檬烯合酶基因和红没药烯合酶基

因。1993 年，Colby 等从绿薄荷 Mentha spicata

中分离得到了 L -柠檬烯合酶基因  (GenBank 

Accession No. L13459.1)[19]；1996 年，Yuba 等从紫

苏 Perilla frutescens 中分离得到了 L-柠檬烯合酶基

因 (GenBank Accession No. D49368.1)[20]；1997 年，

Bohlmann 等从北美冷杉 Abies grandis 中分离得到

了 L-柠檬烯合酶基因 (GenBank Accession No. 

AF006193.1)[21]；2001 年，Maruyama 等从荆芥

Schizonepeta tenuifolia 中分离得到了 D-柠檬烯合酶

基因 (GenBank Accession No. AF282875.2)[22]；2002 

年，Lücker 等从柠檬 Citrus limon 中分离得到了 D-

柠檬烯合酶基因  ( Ge n B a n k  Ac c e s s i o n  No . 

AF514287.1)[23]；2004 年，Shimada 等从蜜柑 Citrus 

unshiu 中分离得到了一个 D-柠檬烯合酶基因

(GenBank Accession No. AB110636.1)[24]；2005 年， 

 

 

 
 

 

图 2  植物中柠檬烯和红没药烯的合成途径 

Fig. 2  The biosynthetic pathways of limonene and bisabolene in plants. 
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图 3  酿酒酵母的 MVA 途径 

Fig. 3  The MVA pathway of Saccharomyces cerevisiae. 
 

 
Shimada 等从蜜柑 Citrus unshiu 中分离得到了另

一个 D-柠檬烯合酶基因 (GenBank Accession No. 

AB110637.1)[25]；1998 年，Bohlmann 等从北美冷

杉中分离得到了 α-红没药烯合酶基因(GenBank 

Accession No. AF006195.1)[26]；2004 年，Martin

等从欧洲云杉 Picea abies 中分离得到了 α-红没药

烯合酶基因 (GenBank Accession No. AY473619.1)[27]；

2015 年，Parveen 等从银杏叶 Ginkgo biloba 中分

离 得 到 了 α- 红 没 药 烯 合 酶 基 因  (GenBank 

Accession No. KM248384.1)[28]；2010 年 Fujisawa

等从铁皮石斛 Zingiber officinale 中分离得到了 β-红

没 药 烯 合 酶 基 因  (GenBank Accession No. 

AB511917.1)[29]；2011 年，Jones 等从新克里多尼亚

檀香 Santalum austrocaledonicum 中分离得到了 β-红

没 药 烯 合 酶 基 因  (GenBank Accession No. 

HQ343279.1)[30] ； 2015 年，Srivastava 等从檀香

Santalum album 中分离得到了 β-红没药烯合酶基因 

(GenBank Accession No. KJ665778.1)[31]；2005 年，

Huber 等从花旗松 Pseudotsuga menziesii 中分离得到

了 γ-红没药烯合酶基因 (GenBank Accession No. 

AY906868.1)[32]；2006 年，Ro 等从拟南芥 Arabidopsis 

thaliana 中分离得到了两个 γ-红没药烯合酶基因 

(AtTPS12 和 AtTPS13)[33]。2016 年，Aschenbrenner 等

从向日葵Helianthus annuus中分离得到了两个 γ-红没

药烯合酶基因 (GenBank Accession No. KU674382.1

和 KU674381.1)[34]。 

近年来，研究者们纷纷利用代谢工程和合成生物

学的方法在不同微生物宿主中成功构建了柠檬烯和

红没药烯的生物合成途径。萜类合成酶已成为影响单

萜、倍半萜产量的关键酶，因此筛选高活性的柠檬烯

合成酶、红没药烯合成酶至关重要。2011 年，Keasling

研究组为了筛选到高活性的红没药烯合成酶，分别选

择了来自北美冷杉的 α-红没药烯合酶基因 (Ag1)、来

自欧洲云杉的 α-红没药烯合酶基因 (TPS-BIS)、来自

花旗松的 γ-红没药烯合酶基因 (TPS3)和两个来自拟

南芥的 γ-红没药烯合酶基因 (AtTPS12 和 AtTPS13)，

利用已构建的高产 FPP 平台，通过分别表达以上    

5 个红没药烯合成酶基因，从而成功地在大肠杆菌

Escherichia coli 和酿酒酵母 Saccharomyces cerevisiae

两种模式菌株中分别构建了 α-红没药烯和 γ-红没药

烯的合成途径。最终，筛选出高产红没药烯的合成酶

基因——来自北美冷杉的 α-红没药烯合酶基因 

(Ag1)。在宿主大肠杆菌中，通过对来自酿酒酵母

MVA 途径 的 4 个基因 tHMGR、HMGS、MK、PMK

进行密码子优化，增加了前体物甲羟戊酸的产量，并

采用了强启动子(Ptrc) 策略，推动甲羟戊酸流向

FPP，同时再表达经密码子优化的 α-红没药烯合

酶基因 (Ag1)，α-红没药烯的终产量为 912 mg/L；

在宿主酿酒酵母中，通过表达甾醇合成途径的全

局转录因子 upc2-1、已密码子优化的 α-红没药烯
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合酶基因 (Ag1) 和弱化鲨烯合成途径中的关键  

酶——鲨烯合成酶基因 (ERG9) 后，α-红没药烯

的最高产量达到 994 mg/L[16]。 

2013 年，Lee 研究组在大肠杆菌中构建了 L-柠

檬烯的合成途径。具体策略为：1) 引入来自金黄

色葡萄球菌 Staphylococcus aureus 的 HMGS 和

HMGR 基因，来自酿酒酵母的 MK、PMK 和 PMD

基因，从而构建异源的 MVA 途径，以增加 IPP

和 DMAPP 的产量；2) 同时引入来自绿薄荷的

trGPPS 基因，从而表达高活性的 GPP 合酶，强

化 IPP 和 DMAPP 流向 GPP；3) 再引入来自北美

冷杉的 LS 基因，从而表达高活性的 L-柠檬烯合

酶，以促进 GPP 转化成 L-柠檬烯。最终，L-柠檬

烯的终产量为 430 mg/L[35]。 

2014 年 ， Davies 研 究 组 在 聚 球 蓝 细 菌

Synechococcus sp. PCC 7002 中分别引入一个来自绿

薄荷的 L-柠檬烯合酶基因 (MsLS) 和一个来自北美

冷杉的 α-红没药烯合酶基因 (AgBIS)，从而成功构建

了 L-柠檬烯和 α-红没药烯的合成途径。L-柠檬烯和 

α-红没药烯的终产量分别为 4 mg/L 和 0.6 mg/L[17]。 

2015 年，Beekwilder 研究组在酿酒酵母中分别

引入一个来自紫苏的 L-柠檬烯合酶基因和一个来自

柠檬的 D-柠檬烯合酶基因，再加上一个突变的香叶

基香叶基焦磷酸合成酶基因，成功构建了 L-柠檬烯

和 D-柠檬烯的合成途径。L-柠檬烯和 D-柠檬烯的终

产量分别为 0.49 mg/L 和 0.12 mg/L[36]。 

3  结论和展望 

由此可见，目前关于利用代谢工程合成柠檬

烯和红没药烯的研究主要还是集中在大肠杆菌和

酿酒酵母这两种模式菌株中，但是柠檬烯和红没

药烯产量并不高，难以实现工业化。针对柠檬烯

和红没药烯等萜类物质合成产量低的问题，研究

者已开展很多探索。本文将从以下几点介绍萜类

合成代谢网络改造的新思路。 

3.1  萜类合成途径的酶分子改造 

在萜类代谢途径中，目的产物的产量往往受限

于限速步骤。限速步骤的解除将有助于提高前体物

的供应量，从而增加目的产物的积累量。目前，限

速步骤的解除主要有两种方法：一种是提高限速酶

的表达量；另一种是提高限速酶的酶活。酶的过量

表达可以通过密码子优化或者选择高拷贝质粒实

现，操作方法相对简单、方便；但是该法主要是通

过增加酶的浓度来强化代谢途径的通量，往往会给

细胞带来较大的代谢负担，影响细胞的正常生长。

而且，限速酶的过量表达还可能会引发新的限速

点，消耗更多的碳源和能量。因此，如何通过精细

调控实现代谢途径的平衡对提高目的产物的合成

量具有重要的意义。比较而言，提高限速酶的酶活

能够更有效地解除限速步骤。近年来，一些研究者

利用酶工程技术极大地提高了萜类代谢途径中某

些限速酶的酶活。如 2010 年，Stephanopoulos 和 

Prather 课题组在利用大肠杆菌合成左旋海松二烯

的研究中，利用番茄红素作为颜色指示剂，对来源

于红豆杉 Taxus chinensis 的香叶基香叶基焦磷酸合成

酶(GGPP) 和来源于银杏的左旋海松二烯合成酶(LPS) 

进行了定向进化。通过平板筛选法获得了一株目的产

物产量最高的正向突变菌株  (GGPPS S239C/G295D   

LPS M593I/Y700F)，再结合其他的代谢工程策略，左  

旋海松二烯的产量提高了 2 600 倍，终产量达到   

700 mg/L[15]；2017 年，元英进课题组在利用酿酒酵

母合成香叶醇的研究中，通过蛋白结构分析结合定

点突变技术，成功提高了关键酶法尼基焦磷酸合成

酶 (Erg20F96W-N127W) 的酶活；同时通过酶融合技

术，将来源于长春花 Catharanthus roseus 的香叶醇

合成酶与 Erg20F96W-N127W 融合表达，最终香叶醇的

产量达到 1.68 g/L[37]。 

3.2  代谢途径的平衡调控 

由于萜类合成途径中涉及了多个基因、多个限

速酶和多步反应，所以单个基因的过表达或敲除往



 
ISSN 1000-3061  CN 11-1998/Q  生物工程学报  Chin J Biotech 

 
 

http://journals.im.ac.cn/cjbcn 

30 

往难以产生理想性状，比如萜类化合物的异源高

产，因此，如何实现萜类合成途径的平衡调控对于

提高萜类化合物的产量具有非常重要的现实意义。

萜类合成途径的基因表达可以从转录、转录后和翻

译后 3 个水平进行调控。相比较而言，转录水平上

的调控能量损耗少、操作简单，因此应用最为广泛。

本文将从以下几个方面对其进行简要介绍。 

1) 启动子工程。主要是采用易错 PCR 在启

动子的–10 和–35 区段引入随机突变从而构建具

有不同启动效率的启动子文库。将这种方法应用

到萜类化合物合成途径中，能够梯度调控基因的

表达。2011 年，Alper 课题组在解脂耶氏酵母

Yarrowia lipolytica 中设计了一套可调控启动效率的

启动子系统，其由多个重复的上游增强序列(UASS) 

和核心元件构成。这个动态的启动子文库成功地应

用到了萜类化合物合成途径的平衡调控中[38]。 

2) 建立代谢途径多模块系统。例如，可以将

萜类代谢途径首先分成多个模块，然后通过优化

启动子、RBS 结合位点、终止子、基因的拷贝数

等策略分别或者组合调控各个模块，以强化多模

块之间的协调作用。2010 年，Stephanopoulos 课

题组将酿酒酵母紫杉烯的合成途径分为上游模

块，即由 MEP 途径至 IPP、DMAPP 和下游模块，

即由 IPP、DMAPP 至目的产物紫杉烯 (或者柠檬

烯和红没药烯)，如图 4。通过控制和优化目标模

块的启动子和质粒的拷贝数，进而对紫杉烯的合 
 
 

 
 
 

图 4  代谢工程技术改造酵母合成柠檬烯和红没药烯的代谢途径 

Fig. 4  Overview of metabolic pathways that lead to the production of limonene and bisabolene in yeast. 
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成途径进行了精确调控，最终紫杉烯产量提高了

15 000 倍。这是利用模块系统调控萜类代谢途径

的经典实例[39]。 

3) 全局转录因子调控。萜类合成途径在整个代

谢网络中的具体作用和地位目前尚不清楚，因此萜

类化合物的代谢工程很难从局部通路水平上升到整

体水平，全局转录因子调控则提供了一个很好的解

决方案。2006 年，Sarpong 课题组和 Keasling 课题

组在酿酒酵母中构建青蒿酸合成途径的研究中，通

过过表达全局转录因子 upc2-1p 激活了甾醇合成基

因 (ERG13、ERG12、ERG8)，从而强化了 MVA 途

径，青蒿酸的终产量达到 100 mg/L[40]。 

3.3  萜类合成途径的区域化工程调控 

代谢途径相关酶的共区域化工程可以加强酶

的协同催化效应，这也是一种提高目的代谢产物

产量的有效途径。其策略主要有两种：一是通过

构建蛋白支架或者酶的自身融合将多个酶集合在

一起。2009 年，Prather 课题组和 Keasling 课题组

在大肠杆菌中将甲羟戊酸合成途径的 3 个酶 

(AtoB、HMGS、HMGR) 通过蛋白支架的方法构

建了一个酶的复合体，从而极大提高了酶的活性，

最终甲羟戊酸的产量提高了 77 倍[41]。二是将分

散在不同细胞域的酶集合在同一细胞区域内，如

线粒体工程。线粒体作为独立的亚细胞结构，在

其中进行萜类代谢调控具有乙酰辅酶 A (萜类合

成前体物) 供应充足、ATP 含量丰富等优势。此

外，线粒体体积较小，能增加底物和中间产物的

浓度，从而提高反应速率和产物产量。2016 年，

于洪巍课题组将酿酒酵母 MVA 途径的酶采用酶融

合的方法定位于线粒体中，同时结合其他代谢工程

策略，最终异戊二烯的产量达到 2.527 g/L[42]。以上

这些方法对于微生物合成柠檬烯和红没药烯的代

谢工程改造具有重要的指导意义。 

目前，柠檬烯和红没药烯在所构建的微生物

细胞工厂中的产量还远远没有达到工业化生产的

要求。这主要是因为微生物萜类合成的代谢及调

控机制比较复杂，存在诸多限制因素：1) 乙酰

-CoA 作为柠檬烯和红没药烯生物合成的前体物，

其持续供应能力存在严重不足。在酿酒酵母中，

一方面可以通过过量表达乙酰-CoA 合成酶基因

ACS1 和 ACS2，以强化丙酮酸代谢旁路，进而增

加乙酰-CoA 的通量[43]；另一方面也可以通过异源

构建丙酮酸脱氢酶途径，以替换原有高耗能、反

馈抑制强的丙酮酸代谢旁路，减少合成乙酰-CoA

的能耗，增加能源的利用率，进而提高乙酰-CoA

的产量[44-45]。2) 柠檬烯和红没药烯的大量合成势

必需要消耗大量的辅酶 NADPH，因此会引起细

胞内辅酶水平的不平衡。NADPH 的再生可通过

强化磷酸戊糖途径、异柠檬酸脱氢酶途径及乙醛

脱氢酶途径实现，也可以通过葡萄糖-葡萄糖脱氢

酶 (FDH) 等酶偶联辅酶循环系统来完成[46]。3) 柠

檬烯和红没药烯生物合成途径中关键性限速酶的

活性不足。可以采取定点突变、定向进化和融合

表达等技术手段对相关限速酶进行改造，获得催化

活性更高的酶蛋白分子，这对提高柠檬烯和红没药

烯等萜类化合物的产量和产率至关重要[37]。4) 柠

檬烯和红没药烯等萜类物质的积累对微生物自身

具有毒害作用。如何及时、快速地把它们从细胞内

转运到细胞外，这也是亟待解决的问题。 

综上所述，微生物异源合成柠檬烯和红没药

烯的代谢及调控机制比较复杂，单一代谢调控手

段很难实现柠檬烯和红没药烯的高产。优化、协

同多种代谢调控手段，从而实现代谢途径的平衡

调控，将是今后在不同微生物宿主中利用代谢工

程技术合成柠檬烯和红没药烯的主流策略。 
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