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红球藻虾青素资源开发历程与趋势展望 
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摘要: 经 30 多年不懈努力与系统创新研发, 我国已成功地实现红球藻虾青素资源的规模化生产, 开发

出新资源食品和功能性生物制品。期间, 我们结合微藻产业现状与国情, 围绕红球藻资源开发的产业

化链条, 针对上中下游重要环节的关键性瓶颈问题, 开展了基础理论探索、新技术开发、产业化推广

与新活性功效发掘等系列工作。借建所 70 周年所庆成果专刊出版之际, 全面回顾总结我们在该藻种质

资源、基于细胞周期调控的二步串联培养模式、关键参数优化与控制、光反应器培养设施创制、生物

污染危害和防控原理与策略、活性物质开发与新功能挖掘、产业标准与体系建设等方面所取得的进展, 

同时展望发展趋势, 以期促进红球藻以及整个微藻产业的健康可持续发展。 
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雨生红球藻(Haematococcus pluvialis, 简称红球

藻)属单细胞绿藻, 在特定条件下可大量累积虾青素, 

为自然界已知含天然虾青素最高的生物资源。虾青

素为红色脂溶性物质, 具极高的着色力、抗氧化性和

其它功效, 在化妆品、食品、医药保健及水产等多个

领域都具有潜在的应用前景, 备受业内关注与世人

青睐[1-4]。 

国际上, 规模化培养红球藻始于 20 世纪 80 年代, 

美国 Cyanotech 公司在夏威夷采用传统开放池率先

开展试养殖论证。当时世界范围内, 只有生长快、抗

逆性强和耐污的小球藻、螺旋藻和盐藻借助开放池

可规模化生产, 以获取初生代谢产物的生物质为主。

规模化培养不抗逆的微藻、尤其富含次生代谢物质

为主的微藻(如含高附加值虾青素的红球藻), 尚缺

少关键原理和有效技术与借鉴模式。在瑞典、以色

列、日本、中国和澳大利亚的微藻研发团队, 90 年代

陆续启动红球藻资源开发工作。到 21 世纪初, 利用

开放池和光生物反应器技术规模化培养红球藻初步

取得成功, 目前美国(含日本和瑞典在美国的公司)、

以色列和中国是国际上最主要的红球藻生产国, 其

中我国红球藻产量可占国际市场份额的 3~4 成。 

20 世纪 90 年代以来, 我国多家机构(如中国科

学院的海洋研究所、水生生物研究所、武汉植物园、

烟台海岸带研究所、青岛生物能源与过程研究所, 高

校中的福建师范大学、深圳大学、北京大学、华东

理工大学、华南理工大学、暨南大学和山东科技大

学等), 数十个微藻研究团队陆续启动红球藻虾青素

研究。期间 20 多家微藻企业(如荆州天然虾青素、云

南爱尔发生物、绿色金可、绿 A、泽元和国投微藻

生物等)也先后开展该藻规模化生产论证并取得成功, 

目前更多企业参与到产品研发和市场开拓中。红球

藻虾青素已成为国内外微藻甚至藻类领域最为关注

的研究热点。 

我们团队于 20 世纪 90 年代初启动该项研究, 主

要围绕其产业化开发链条, 针对上中下游诸多环节
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的限制屏障问题, 与时俱进开展一系列基础理论探

索、新技术开发、产业化推广应用与示范、新活性

功效发掘等工作, 完成了从基础科学理论到产业技

术应用、由传统农业向工业化生产和商业开发的转

变。本文借中国科学院海洋研究所建所 70 周年所庆

成果专刊出版之际, 围绕该藻资源开发与应用的重

要环节, 在种质资源、基于细胞周期构建与调控的二

步串联培养模式与优化应用、大型光生物反应器培

养设施创制、敌害生物危害与防治原理及策略、活

性物质开发与新功能挖掘、产业体系构建和种子工

程等方面 , 简要回顾我们的研究历程 , 梳理相关进

展, 总结经验教训, 并对发展趋势予以展望。以期更

好地促进红球藻及相关微藻产业的健康发展。 

1  种质资源 

1.1  物多样性与分布 

红球藻种质资源是维持产业可持续发展的基础

保障。我们长期关注该藻野生藻株采集、收集和新

株系培育, 已获得国际上较齐全的红球藻种质资源。

其中, 已采集或收集到野生红球藻 40 余株[1], 占世

界微藻种质库中保藏该藻野生株的 80%, 分别原产

于中国、澳大利亚、美国、加拿大、爱尔兰、英格

兰、挪威、瑞典、芬兰、德国、瑞士、捷克、以色

列、南非和津巴布韦。同时, 我们利用紫外和化学诱

变方法还获得了红球藻突变株十余个[1-2, 5]。 

红球藻属世界性分布的寒温带物种 , 在自然界

大水体中难以长期存在, 一般只零星散布于因降雨

临时形成的小水体中[1-4]。如在近海或湖旁建筑屋檐

或岩石上面的水洼内存在, 偶尔发现在山涧瀑布(如

我国四川旺苍县龙潭瀑布)周边地带的潮湿岩石上。

仅存于小水体中的红球藻是如何突破地理隔离限制, 

不断扩散成世界性广布物种的, 目前并不清楚。我们

推测可能与水鸟栖息和不断迁徙有关, 水鸟脚蹼携

带红球藻细胞可助其扩散, 至于扩散后的存活率取

决于环境条件适宜度, 是否如此尚待探究。 

1.2  种质遗传保守性 

我们对多株红球藻主要生产性状对比研究 , 发

现不同藻株在细胞生长、繁殖速率、积累虾青素和

对环境的适应能力存在一定差异, 从中筛选出适宜

的工程株系[1, 6-9]。优良工程藻种的筛选, 不能仅仅限

于实验室分析, 还需结合产业化地区具体环境条件、

季节与养殖模式等实际, 经中试扩大论证等予以确

定[1, 9-11]。相对于其它微藻物种, 红球藻藻株几乎都

可大量积累虾青素, 其虾青素异构体结构与组成也

较相似 , 糖脂与蛋白等代谢变化规律大致一致 , 细

胞类型和特征及繁殖方式并无明显差异。通过 rbcL

和 ITS 分析, 发现不同野生藻株之间的遗传距离非

常接近, 甚至比某些突变株与其野生株之间的遗传

距离还小。这也表明红球藻具有高度的保守性, 全世

界红球藻属于同一物种[1-2]。该结果也意味着任何红

球藻藻株都可合法地用于规模化培养, 开展新资源

食品开发与产品销售。 

红球藻具有高度遗传稳定性和保守性的原因机

制尚不清楚。我们推测至少可包括: 该藻缺少有性生

殖 , 主要行无性生殖和营养繁殖 [1, 6-7], 从而减少了

遗传基因交流与多样性变化；同时可能与其大量累

积虾青素有密切关系。虾青素具超强抗氧化活性, 对

紫外辐射的吸收能力和捕获自由基能力都很强。虾

青素大量积累在细胞核周围, 可有效降低遗传物质

的损伤与突变, 从而维持了其遗传稳定性[1-3]。 

2  基于细胞周期调控的二步串联培养

模式与应用 

2.1  细胞周期与繁殖方式 

红球藻为单细胞绿藻, 却有不同的细胞类型、繁

殖方式和复杂的细胞周期。以往国内外对此虽有许

多报道, 但认识并不详细全面, 有些证据不充分, 概

念模糊甚至错误。 

为突破该藻开发过程中存在的上述困局 , 建立

连续培养体系, 我们单独分离、培养和连续显微跟踪

观察该藻各种类型的细胞, 获得其生长发育与繁殖

过程的详细信息, 构绘出红球藻细胞周期[1, 3, 6-7]。明

确该藻主要存在游动细胞阶段和不动细胞阶段, 具

游动孢子、游动细胞、不动孢子和不动细胞 4 种类

型, 存在 3 类繁殖方式(包括出芽和 2 分裂方式的营

养繁殖, 及游动孢子与不动孢子的无性生殖)。红球

藻主要以无性生殖方式增殖, 而营养繁殖量相对较

少[1, 3, 6-7]。其中, ①在游动细胞阶段, 游动细胞可不

经细胞壁增厚, 直接转化成游动孢子囊进行孢子无

性生殖, 其孢子囊内一般可产生 2 个、有时 4 个、偶

尔 8 个游动孢子。②在不动阶段, 不动细胞经无性生

殖产生不动孢子, 由不动细胞转化成的孢子囊内一

般含 2 或 4 个不动孢子, 有时为 8 个、偶尔更多甚至

超过 30 多个。③应对逆境胁迫时, 游动细胞失去鞭
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毛和运动能力, 细胞壁不断增厚并转化为不动细胞, 

而囊内的游动孢子可直接转化为不动孢子。④在适

宜的生长条件下 , 不动细胞萌动膨大 , 经过孢子囊

产生游动孢子 , 随后孢子囊膨大 , 在一端形成凸起

并最终破裂 , 快速释放出游动孢子 , 该方式产生的

游动孢子通常为 8 或 16 个, 有时更多, 但游动孢子

数一般为 2 的偶数倍, 偶尔产生的游动孢子也可能

为奇数个。不动孢子释放离开孢子囊后即成为新的

不动细胞, 从而实现不动细胞向游动细胞阶段的转

化[1, 6-7]。进而继续按上述方式①不断增殖。⑤尽管

百年前就有红球藻类似衣藻的有性生殖报道, 到目

前为止还缺乏有效的直接支持证据[6]。 

我们注意到游动阶段和不动阶段的红球藻细胞

在繁殖方式、生长速率和虾青素积累能力上存在明

显差异。相对而言, 游动细胞生长与繁殖速率快, 但

几乎不累积虾青素；而不动阶段细胞大量积累虾青

素, 但其生长与繁殖速率较低。在实际生产中, 传统

简单的培养模式不可能兼顾细胞的快速生长、有效

转化与虾青素大量积累, 需要创建新的培养模式。 

2.2  基于细胞周期的二步串联培养模式 

在明确细胞周期基础上 , 我们依据不同类型的

细胞特点, 于 20 世纪 90 年代中期倡导二步串联培养

红球藻[1-3, 6-7], 分别有针对性地促进细胞生长或诱导

其细胞转化, 最终提高虾青素产量。具体讲, 第一步

优化培养参数, 让该藻细胞处于游动阶段进行快速繁

殖, 先获取充足的生物量；第二步改变培养参数, 创

建逆境胁迫并诱导游动细胞转化为不动细胞, 进而调

控培养参数使不动细胞大量合成虾青素[1-3, 6]。目前该

二步串联培养模式为红球藻资源开发成功的关键技

术, 也是国内外普遍采纳的微藻资源开发的经典方

法, 适用于产油、产氢等微藻能源开发, 也适用于以

积累次级代谢物质为主的微藻资源开发[1-2], 如利用

微藻生产多不饱和脂肪酸、类胡萝卜素等高附加值

活性物质。 

2.3  细胞周期调控及应用 

通过改变内外因子可对红球藻细胞周期予以精

准调控。对培养参数的优化与控制程度, 常常决定着

该藻规模化生产效率高低与成败。 

2.3.1  信号物质及其调节机制 

我们在 20 世纪末发现: 该藻细胞能产生并向藻

液中释放某些不明有机物质, 这些有机物质对藻细

胞产生很强的反馈抑制性调节[10]。通常培养体系的

细胞密度越高、或培养时间越长(≥2 周), 藻细胞所

释放的反馈抑制物质就越多[10]。抑制物质一般在游

动细胞中产生 , 当游动细胞转化为不动细胞后 , 就

不再释放抑制物质。我们还证实: 该抑制物质对不同

类型的藻细胞产生的反馈调节效果也不一样, 抑制

物质对游动细胞生长产生明显抑制, 并诱导游动细

胞向不动细胞转化；抑制物质对不动细胞的细胞分

裂也产生显著抑制作用, 但通常只对其细胞质分裂

产生影响, 而对 DNA 复制没有抑制作用, 因此不动

细胞内的 DNA 可不断地复制[1, 10], 在细胞内可储备

多套染色体 DNA。当遇降雨或重新接种培养时, 抑

制物质被稀释, 从而有效降低或解除对不动细胞的

抑制作用, 不动细胞内尚未完成的细胞质分裂可快

速启动 , 短期内形成多个游动孢子 , 随后孢子囊体

积膨胀向外凸起, 最后释放出大量新个体并占据小

水体生态空间[1, 10]。 

在红球藻培养后期 , 尤其高密度培养过程中 , 

游动细胞产生抑制物质 , 反馈调控细胞周期 , 这本

身是该藻对环境变化的适应举措, 在资源规模开发

中也意味着培养藻后的水体难以直接重复利用, 需

构建新的废水处理回用方法和装置。否则生物产量

和虾青素产率都将大幅降低。 

我们研究还证实 , 不同红球藻藻株细胞周期的

不同阶段, 细胞生长和虾青素积累还受到各类类植

物激素的调控[11]。在综合 4 株藻株实验结果并参考

各激素市场价格基础上, 我们认为在规模化生产中

采用 1.75 mg/L 的萘乙酸和 4 mg/L 的 3-吲哚乙酸可

显著提高整体培养效果[11]。 

2.3.2  环境因子调控与优化应用 

红球藻细胞周期还明显受营养盐、CO2、干旱、

盐度和光温等多种外因调节。 

氮营养: 富氮有利于红球藻处于游动细胞阶段, 

游动细胞具鞭毛、能运动、富含叶绿素、生长与繁殖

速率快, 但虾青素及类胡萝卜素含量较低；相反, 氮

亏缺有利于红球藻游动细胞转变为不动细胞, 其细胞

生长与繁殖速率下降、细胞壁开始增厚、虾青素和胡

萝卜素含量逐渐增加, 而叶绿素含量却减少[1, 12-13]。 

我们注意到藻液中不同无机氮之间可相互转化, 

实际总氮量也在不断变化；但无论实验开始的总氮

浓度高或低, 藻液中实际总氮浓度对红球藻细胞周

期发挥着重要的调控作用, 其中 50 μmol 总氮是调

控红球藻细胞周期的关键氮浓度。当实际总氮浓度

高于该值时, 藻细胞主要处于游动状态；而当藻液
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中实际总氮浓度从下降到 50 μmol 甚至更低时, 红

球藻从游动细胞转向不动细胞；相反, 当藻液中实

际总氮提高到 50 μmol 以上时, 该藻从不动细胞转

向游动细胞 [1, 12]。 

磷营养: 磷对红球藻细胞周期也有一定程度的

调控作用 , 其趋势与氮营养的调控大致类似 , 但却

没有氮调控直接和明显[1, 7, 12-13]。需要必要指出, 磷

对藻细胞周期的调控有时并非直接作用结果, 而是

通过影响藻细胞生长和氮吸收而影响藻液总氮量产

生变化, 间接地对该藻细胞周期产生调控影响。如在

高磷富氮情况下, 红球藻游动细胞转化为不动细胞

并积累虾青素, 极易被误认为属于高磷的直接作用

结果 , 实际上高磷富氮使藻细胞快速生长繁殖 , 氮

营养被迅速吸收利用而大幅下降, 从而产生代谢性

氮亏缺, 后者再导致虾青素大量积累[1, 13]。类似假象

也可能出现在其他营养元素对藻细胞周期和虾青素

积累的调控中, 因此需要特别关注认真甄别。 

碳源: CO2 是红球藻生长和虾青素积累的重要碳

源并调节藻液 pH 值。以往受培养条件限制, 对 CO2

调控红球藻细胞周期的认知不足, 多采用间歇继代

静止培养该藻, 培养藻液中 CO2 严重不足, pH 值随

培养天数延长和光暗日变化呈持续波浪式上升, 无

机碳供给逐渐转向 HCO3
–
和 CO3

2–
, 到培养后期 pH 值

甚至升到 10 以上。在无机碳源(尤其 CO2)缺乏时, 红

球藻生长很慢 , 游动细胞极易转化为不动细胞 , 生

物密度只仅维持 10 万/mL 以下[14]。 

20 世纪 90 年代末, 我们尝试通气(尤其加富 CO2)

培养红球藻游动细胞, 确定有效供给无机碳的藻液

pH 值相对稳定, 游动细胞转为不动细胞的比率大幅

降低, 细胞连续繁殖的代数明显增加、生长速率显著

加快, 细胞密度和生物量都大幅提升；在不动细胞阶

段, 增加 CO2 也可有效提高生物量和虾青素含量。过

多的 CO2 会导致成本增加和碳源浪费, 并造成藻液

pH 值迅速下降, 从而影响细胞的正常生长与代谢。

目前不断提供 CO2避免 pH值忽上忽下波动已成为红

球藻藻资源开发的重要手段, 一般而言以维持藻液

pH 值在 7.0 左右为宜。 

除 CO2 外, 近年来添加有机碳(如醋酸根、柠檬

酸根、单糖等)有机物质, 异养或兼养方法培养红球

藻, 在严格实验条件下可促进细胞生长并加快虾青

素积累[1, 15-17]。其中, 以醋酸钠效果相对较好。在规

模化生产中, 直接添加有机碳源也极易引发细菌和

原生动物等生物的快速繁殖, 造成严重生物污染等

问题, 从而影响生物产量和产品质量[1]。结合二步串

联培养模式分开进行, 在第一步在严格控制污染的

反应器内添加有机碳加快细胞生长, 待其充分吸收

消耗后, 再进行第二步虾青素诱导。异养培养的红球

藻积累虾青素需光诱导 , 光线弱虾青素累积不足 , 

光过强则极易发生光损伤。我们通过系列生理生化、

转录和代谢组学研究 [1, 18-22], 发现有机小分子还参

与各类代谢。与水互溶的有机小分子甘油, 经细胞快

速吸收后可促进藻的生长, 并转化进入虾青素合成

的中间代谢, 加快虾青素积累, 并具有抗强光抑制、

避免光损伤的作用[1, 16]。 

干出与渗透胁迫: 红球藻细胞周期明显受到干

出/复水与渗透胁迫的调节。在自然条件下, 随水分

的不断蒸发甚至干出 , 渗透胁迫逐渐增加 , 其游动

细胞也转化为不动细胞, 细胞壁不断增厚并大量积

累虾青素[1, 3-4]。相反, 降雨使之复水, 渗透胁迫迅速

解除 , 红球藻不动细胞再通过无性生殖方式 , 快速

形成并释放游动孢子, 实现不动细胞向游动细胞的

转化[1, 3-4]。 

在规模化培养中 , 采用干出或渗透胁迫调控红

球藻细胞周期很难达到高产目的。虽然存在高盐胁

迫(渗透+盐害胁迫)诱导该藻游动细胞向不动细胞转

化、提高虾青素产量之说, 甚至有宣称实现海水培养

红球藻的报道。但是，我们的研究结果并不能予以

支 持 。 推 测 上 述 报 道 可 能 将 1837 年 命 名 的

Haematococus(实际上应为杜氏盐藻)混淆为红球藻 , 

但也不排除有意误导的可能性。红球藻作为淡水藻

本身的抗盐能力差, 并不能在海水中生长繁殖。而人

工添加盐 , 也极易引起游动细胞活性下降 , 甚至导

致原生质体破裂死亡, 难以达到高产效果。这与诱导

游动细胞有效转化为不动细胞, 使之大量积累虾青

素是完全不同的。 

光照与温度: 规模培养红球藻目前主要依赖于

自然光温资源, 其变化具明显季节性和昼夜节律性, 

二者常耦合产生协同作用。大量实验已表明光照(光

强、光质和光周期)和温度对红球藻细胞生长繁殖速

率、虾青素积累量具有重要影响[1, 8, 25-26]。 

仅就温度而言 , 有利于红球藻游动细胞生长和

繁殖的适宜温度在 15~25℃。超过 28℃时, 游动细

胞趋向于转化为不动细胞并积累虾青素。温度降到

15℃以下, 细胞生长与繁殖减缓, 生产周期延长, 其

细胞内积累的虾青素量并不一定减少, 相反可能还

增加 , 过低的温度尤其冬季温差较大时 , 藻细胞体
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积一般较小 , 有时甚至出现大量小的游动细胞 , 导

致采收困难[1, 3-4, 6]。 

光照: 光照(包括光强、光质和光周期)对红球藻

细胞生长的影响较复杂。一般而言, 弱光和短日照条

件下 , 细胞所接受的总光辐射量不足 , 光合作用下

降 , 只有很少的游动细胞无性繁殖 , 整体繁殖速率

较慢, 虾青素累积的少[1, 3-4, 6]。相反, 在其他因素满

足情况下, 充足光照和长日照更有利于细胞光合、生

长繁殖与虾青素积累。光照充足时, 细胞分裂产生的

游动细胞较多, 大量的游动细胞通过无性生殖产生

新个体, 一般游动细胞每次可产生 2 个游动细胞, 有

的还可产生 4 个、偶尔甚至产生 8 个游动细胞[1, 3-4, 8]。

但是 , 光照过高也极易造成强光损伤 , 甚至导致细

胞光漂白死亡。不同类型藻细胞对强光耐受力存在

很大差异, 不动细胞尤其大量积累虾青素的不动细

胞对强光的耐受能力较强, 相反游动细胞耐受强光

的能力相对偏弱[1, 3-4, 8]。红球藻细胞转变与虾青素积

累对避免光损伤都有一定的调节作用[1, 3-4, 6, 15, 20, 26], 

该过程涉及光合作用的能量吸收与耗散, 而且多条

呼吸途径、糖代谢和脂类代谢等复杂的代谢调节也

积极参与[20, 27-30], 共同应对强光胁迫。 

我们注意到以往按到达藻液表面的光辐射量论

培养光照强弱是不严谨的, 极易导致误判。应综合考

虑受光面积、藻液厚度(或光径)、细胞密度、细胞循

环穿梭频率等多因素的复杂影响, 以每个细胞实际

获得的光量子数计算更科学准确[30]。 

细胞对光的协同适应与竞争策略: 在高密度培

养中, 我们发现当细胞平均获得的光照相对不足(弱

光)时, 细胞会出现 2 种截然不同的适应策略与调节

机制。随着细胞生长和密度增加, 每个细胞获得光量

子几率逐渐下降而出现光不足 , 当细胞每秒接受

3.6×109~4.8×109 光量子时, 群体内细胞更倾向于采

取协同适应策略, 即通过减少细胞体积和表面积、降

低叶绿素含量, 使群体内各细胞都能获得维持存活

的基本光能, 最大程度地保持群体的稳定性。但是, 

随着细胞进一步生长和密度增加, 光遮蔽作用加剧, 

细胞处于极度缺光状态, 当接近维持其生存最低光

能(细胞每秒接受的光量子在 2.4×109~3.6×109)时, 

体系内细胞放弃协同适应策略, 而转向完全相反的

竞争策略。表现为细胞体积和比表面积开始增大、

叶绿素合成增加, 以便于争取获得自身生存所需的

光线。因此各细胞间竞争加剧, 打破了群体所保持的

原有稳定性, 造成平衡体系破坏甚至崩溃。我们推测

上述藻细胞之间的协同适应与争夺竞争策略, 不仅

共存于红球藻群体的光调节, 也可能发生在其他微

藻高密度培养体系中, 值得深入研究。 

光温调节的产业化应用: 国内外红球藻产业化

蜕变期发生于世纪之交。期间, 我们在山东寿光通过

产业化小试和中试论证, 系统地评估各类技术的产

业化应用可行性, 并结合水温变化和历年气候资料, 

对该藻规模化培养的认知获得了提升[31]。依据国内

外各地区气候资料, 汇总其温度、日辐射、降雨等自

然资源信息, 推测在我国最适宜开展红球藻资源开

发的地区位于云南[31]。该地区高海拔、光照辐射强、

年适温培养季节最长, 随后将该藻资源开发转向云

南[31]。最终在楚雄开展产业论证。目前红球藻资源

开发在云南已成功实现产业化, 形成具有高原特色

的民族新品牌, 并纳入省级战略性新型产业予以培

育扶持, 云南成为我国红球藻资源规模开发企业最

聚集和最成功的地区, 所生产的红球藻虾青素产量

占国际市场份额的 3~4 成。 

同时 , 我们还对世界范围内开发红球藻资源最

有潜力的地区进行了预测, 列出具体位置及相关气

候信息[31], 其中包括: 欧洲的葡萄牙西部沿海、西班

牙的西北与东北沿海地区, 北美的美国西部加州沿

岸, 南美的西海岸智利和秘鲁、东海岸的乌拉圭沿海

和巴西南部地区, 澳洲的新西兰和澳大利亚西南部, 

非洲的南非中南部。从光温自然条件讲, 上述地区都

非常适宜于红球藻虾青素资源开发。相对而言, 最好

地区在南、北美洲和非洲的所列的国家地区, 其次为

欧洲的上述国家地区[31]。如有廉价自然冷却条件(如

深海低温冷海水), 采用热交换控制温度在适宜红球

藻生长的范围内, 在环赤道附近光线充足、自然温度

较高且年温差变化较小的岛屿, 开展红球藻资源开

发也将是很好的选择[31]。事实上, 目前国际上成功开

发红球藻资源的产业基地, 几乎全部汇集在上述预

测地区之内。 

光温控制在产业化应用上 , 已从最初完全依靠

自然光温变化培养红球藻, 转到有意识选择光照更

充沛、温度更适宜的地域开展规模化培养, 进而更主

动地实施覆盖温室改变藻液的温度波动规律, 并走

向人工调节培养温度和增加光照的培养模式。不同

培养模式的转变, 也是从靠天吃饭的传统农业模式, 

向更精细可控的工业化模式过渡。建立可全自动化

人工控制光/温/气体和营养盐, 构建基于大型光生物

反应器装置的植物细胞阳光工厂, 更高效地规模开
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发红球藻等微藻资源已成为业内总体发展趋势。 

3  大型光生物反应器的构建与运营 

从实验室小体积培养红球藻 , 转向大规模商业

化生产 , 保持培养体系长期稳定面临诸多挑战 , 其

中包括构建适宜的大型培养装置及其支撑系统。 

3.1  改进开放式跑道池 

传统开放跑道池光生物反应器以水泥或塑料材

质构建 , 池壁表面凹凸不平 , 存在微小却大量的死

角 , 加之培养体系整体暴露 , 不可避免地存在源自

大气尘埃和昆虫等的污染, 而极易导致规模化培养

失败；从开放水泥或塑料池壁渗出的重金属和微塑

料 , 被藻细胞所吸附 , 导致产品质量难以符合国家

规定要求。 

为此 , 我们对传统跑道池进行改进 , 构建了全

不锈钢质的规模培养池, 避免了重金属和微塑料颗

粒等杂质污染, 其光滑表面也更利于搅拌和清洗管

理。在此基础上, 将培养池改建到温室大棚内, 实现

从全开放到半封闭培养的过渡, 降低了灰尘和敌害

生物污染, 一定程度上提高了产品质量。温室大棚对

光温参数还产生调控效应 , 增加了全年培养期 , 在

低温冬季和多雨夏季的增产效果尤其明显。 

3.2  大封闭式光生物反应器的构建 

如同发酵罐在工业微生物产业发展中发挥着重

要支撑作用一样, 大型封闭式光生物反应器是微藻

产业的关键支撑装备, 决定着微藻资源开发成败。世

纪初封闭光生物反应器多为小型实验设备 [1], 体积

只有升级规模, 即使放大论证的平板、柱状和管道光

生物反应器也在百升之内。缺乏微藻资源产业化所

需的吨级、几十吨级规模化的大型装置[1, 32]。 

红球藻等微藻属光自养生物 , 其细胞生长需要

光线, 而虾青素积累还需强光。这也决定了构建培

养微藻的封闭式大型光生物反应器必需高透光材

料[1, 32-33]。高透光材料(如玻璃、有机玻璃、塑料等)

通常不耐高温也不耐高压, 难以高温高压消毒灭菌, 

也不能通过增加高度进行规模扩大。而单纯增粗进

行放大 , 难免引起其比表面积大幅下降 , 限制了光

线进入光反应器内, 制约微藻光合生长[1, 32-33]。 

3.2.1  研制大型平行管道光生物反应 

延长管道可增加光生物反应器体积并保持其比

表面积不降低 , 但管道长度超过百米后 , 气体交换

率却快速下降, 光合释放 O2难以有效解析, CO2补偿

不足。世纪初我们采用平型设计和并联思路, 几乎与

以色列同期突破了管道总长度限制, 成功构建出大

型封闭式管道光生物反应器, 将体积从升级放大到

吨甚至几十吨级。也解决了放大过程中出现的气体

交换难的问题, 可有效补偿消耗的 CO2、解析氧气, 

避免了高溶氧引发的氧化损伤[1, 32-33]。装置主要包括: 

透明管道并联组、气体解析装置、附属管道系统、

藻液驱动装置、培养参数感受和控制单元等。 

透明管道并联组: 将透明管道串联再平行紧密

排列 , 二端并联为平行管道并联组 , 可保障管道总

长度和体积均等增加, 并维持其比表面积不变。透明

管道适当增粗可增加藻液培养体积, 提升细胞相互

遮蔽, 减少光损伤。相反, 选细直径的透明管道可提

高光照强度[1, 33]。 

气体外交换: 将 V 型底气体解析装置扩大到千

升, 增过滤压缩气体管道、倒“U”型开口的气体解

析管道、上料和卸料管道；卸料管道开口内设于 V

型底, 以便于卸料。将气体解析装置与平行管道并联

组相连, 形成整体封闭循环[33-34]。在气体解析装置底

部、及其与透明管道的连接部, 分设过滤压缩空气和

CO2 管道入口。压缩空气逆流进入气体解析装置, 与

藻液充分混合搅拌 , 以解析藻液中的溶解氧 , 避免

氧化损伤；而 CO2 气体随藻液流入透明管道内, 在管

道内流动过程中充分溶入藻液, 补充藻细胞光合所

消耗的 CO2
[33-34]。 

机械驱动装置 : 在气体解析装置下设驱动泵 , 

提供动力使藻液在光生物反应器内循环流动, 细胞

之间往复穿梭达到相互遮光, 降低强光损伤[1, 33-34]。 

其他硬件: 依据需要增设培养参数检测与控制

的温度传感器、pH 传感器、维持温度的加热或降温

装置、酸或碱加样装置、CO2 控制开关等, 通过传感

器将 pH、温度变化信号上传到控制系统, 再通过计

算机实现对培养参数的自动检测与控制[1, 33]。 

管道软连接: 管道有效连接是构建大型光生物

反应器的重要技术。以往全靠法兰连接, 空间利用度

低、体积大、管道间距远、费用高而限制着光生物

反应器规模扩大；温度升降变化引起管道热胀冷缩, 

极易导致透明管道相互挤压或拉缩, 导致破裂和发

生漏液。我们采用弹性硅胶软连接, 利用卡箍固定和

螺丝调节松紧度 , 有效克服传统法兰连接的弊端 , 

整体效率成倍提升[33]。 

在光生物反应器运营中 , 因泵压和液压导致硅

胶软连接处膨胀 , 该膨大空间常成为培养死角区 , 
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藻体易沉积, 导致培养效率下降, 也形成安全隐患, 

还增大了光生物反应器的后续清洗难度和利用成

本。为此, 我们外增刚性固定外壳, 罩在软连接硅胶

外面 , 有效减少软连接硅胶的膨胀 , 提高了密封效

果并增大了紧固卡箍的受力面, 减少了管道破损率, 

一举多得[33]。 

管道自动化清洗 : 管道中央藻液流速快 , 而离

管壁越近流速越慢, 紧靠管壁处的流速为接近零的

静水死角区 , 大型管道光生物反应器表面积大 , 加

之管道还存在大量拐角与连接, 使藻液不能充分流

动和混匀, 该处藻细胞颗粒极易沉降积累。另外红球

藻作为光自养生物兼具趋光性、避光性、贴壁生长

等自然特性, 在培养过程中不可避免地发生细胞附

着贴壁现象[34-35]。 

细胞贴壁使培养效率下降甚至导致失败 , 其原

因在于 : 细胞贴壁后造成管道表面粗糙 , 增加了流

体阻力, 降低藻液流速, 也扩大了死角区, 使细胞更

易贴壁而形成恶性循环；细胞贴壁后的藻斑或层产

生隔光效应 , 降低管道的透光率 , 而使内部藻细胞

光合效率下降；贴近管道的贴壁细胞始终处于强光

照射 , 极易因光损伤而死亡和藻体腐烂 , 诱发生物

污染并影响产品质量。 

为此除适当增加流速外 , 我们创建了一种基于

磁性球体的自动清洗技术[34-35]。在动力驱动或人工

调节下 , 磁性球体随藻液进入管道 , 定向移动中不

断地与管道内壁发生轻微摩擦 , 将贴壁的藻细胞蹭

入藻液中, 实现管道自动清洗而维持其高透光性。

磁性球体自动清洗技术不仅有效去除附着的贴壁

藻细胞 , 保障了光生物反应器的通透性 , 而且也降

低生物污染 , 可大幅提高光生物反应器利用率 , 也

节省了管道清洗、拆分与组装所发生的人工费与时

间成本[34-35]。 

上述封闭式大型管道光生物反应器可作为独立

单元运行, 也可将多个单元通过管道系统并联成并

联组进行统一运行管理[33]。再借助自动检测与计算

机控制对光生物反应器并联单元组进行自动化过程

控制。实现微藻资源开发从典型农业(水产)过渡到工

业化生产模式 , 为微藻细胞工厂提供了硬件支撑 , 

非常适于生长较慢、积累虾青素等次生活性物质的

微藻资源开发。 

产业应用数据显示上述大型管道光生物反应器

培养的红球藻产率高, 可大幅提高虾青素积累量。在

云南以开放培养池培养的红球藻年均虾青素含量在

2.0%左右, 高时达 3.0%~3.5%。相同地区自然环境条

件下, 以管道光生物反应器培养的产品虾青素含量

更高, 全年维持在 3.0%~4.0%, 有时在 5.0%左右, 某

些批次甚至达到 6.0%以上。 

3.2.2  柱状光生物反应器组的重建 

相对于管道光生物反应器构建的高成本投入 , 

以透明塑料制作的柱状光生物反应器则更简单、灵

活 , 能大幅度地减少投资 , 适宜于红球藻资源开发

的第一步培养, 也适用于饵料等单纯培养获得总生

物量的规模化生产。传统的封闭塑料袋光生物反应

器 , 在底部存在大量皱折死角区 , 导致藻液不能充

分搅拌流动、消毒不完全、营养分布不均、气体交

换不畅。死角区的细胞逐渐沉积贴壁甚至死亡, 而滋

生微生物等生物污染, 大幅降低培养效率。传统柱状

光生物反应器也不稳定, 常发生侧向倾斜或倒伏。另

外, 藻液卸料也不顺畅, 卸料管口连接处易渗漏。上

述系列缺陷, 降低了柱状光生物反应器的开发应用。 

我们对上述简易柱状光生物进行了重构改造 , 

制作“V”型底柱状袋、增加中央“V”型凹陷固定

底座、构建多功能管道上卸料系统等。不仅可增加

固定支撑和稳定性能 , 降低死角区 , 减少了细胞贴

壁生长 , 而且可提高气体交换和搅拌效率 , 更有效

保障体系内部培养液充分彻底的消毒, 使营养分布

和藻细胞分布均匀一致, 能够克服传统柱状光生反

应器的诸多固有缺陷。 

我们将 4 个柱状光生物反应器单元十字交叉排

列 , 借助开关系统将其并联成单元组 , 各单元相互

独立。同时借助重力和虹吸作用, 对卸料采收和补料

过程调节控制, 实现半连续多批次培养[36]。以培养红

球藻为例, 以往每次接种只能培养 1~2 次, 现在提高

到 4 次, 某些季节达到 5~6 次。大幅度减少消毒接种

次数和用时, 细胞培养效率整体提升 300%以上。 

上述柱状光生物反应器单元组 , 进一步并联扩

大到数十甚至上百个, 形成光生物反应器一体化管理

单元组。在标准化温室大棚内, 按区域排列、统一检

测控制和标准化管理[36]。可大幅减少日常管理用工和

劳动强度, 提高整体培养效率, 降低生产成本, 为该

藻规模化开发红球藻虾青素资源提供优良藻种。 

3.2.3  其他光生物反应器 

平板光生物反应器: 我们分别以玻璃和透明塑

料薄膜为材质, 构建平板光生物反应器并尝试规模

放大。发现在实验室和小规模论证中生产效率较高, 

但受材质性质影响一般高度只能到 1 米(藻液实际高
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度 0.9米), 继续增加高度则易引起变性甚至破裂, 而

延长平板光反应器长度也容易导致中部向外凸出变

性甚至破裂, 因此限制了平板光生物反应器的培养

体积扩大[42]。 

玻璃破裂不仅造成平板光生物反应器损坏和藻

液流失 , 对操作人员还潜在一定的安全隐患 , 加之

后续操作管理较繁杂、费时费力, 我们认为平板玻璃

光生物反应器并不适宜于红球藻及其他微藻规模化

资源开发[42]。塑料材质的平板光生物反应器, 也存在

类似的上述问题。 

生物幕光生物反应器: 为最大程度地增加藻细

胞受光与虾青素积累 , 减少轮虫等动物摄食 , 我们

还创建了一种生物幕反应器[31]。在温室棚内, 将藻细

胞均匀喷涂到基质上 , 形成藻细胞薄层 , 并借助高

压雾化技术调节空气湿度 , 保持红球藻细胞活性 , 

使其快速积累虾青素。同期以管道光生物反应器培

养的红球藻虾青素含量 0.5%~1.0%, 培养周期

15~20 天, 而利用生物幕培养的虾青素含量可增加

到 5.0%~6.0%, 周期仅用 10 天。但很遗憾受气候变

化影响, 棚外大风会导致覆盖温室的薄膜随风上下

颤动 , 间接导致棚内的气压不断地出现升降变化 , 

由此造成生物幕也发生摆动。生物幕越长、面积越

大, 其摆幅也就越大。当生物幕长度超过 4~5 米时, 

藻细胞从生物幕上大量脱落, 而降低生产效率[31]。 

因此 , 有必要对生物幕生物反应器进行改造 , 

研制规范化标准模块 , 探讨自动化管理模式 , 深入

分析应用于微藻资源开发的可行性。我们推测: 该

技术将特别适宜于潮湿环境中有较强活力的气生

丝状微藻(如积累高附加值活性物质的橘色藻)的资

源开发。 

此外, 在利用生物幕反应器培养红球藻过程中, 

我们还发现该藻产生抑制霉菌生长的物质, 但具体

机制和抑制物质尚不清楚, 也值得进一步关注[31]。 

3.3  附属支撑系统 

附属支撑系统是红球藻细胞工厂的重要组成部

分, 对整个光生物反应器系统运营发挥至关重要的

衔接和支撑作用[37]。附属支撑系统包括: 气体过滤

装置与输送管道、CO2 供给管道系统、培养液配制和

过滤与供给管道系统、藻种接种和上料管道与藻液

卸料管道系统、消毒管道和清洗管道及废液管道系

统、热调换与温度控制系统、照明与动力供给系统

等。上述各系统都是红球藻资源开发不可或缺的重

要组成部分, 对维持光生物反应器系统正常运转发

挥重要支撑作用。在实际构建中需总体规划布局, 彼

此兼顾相互配套, 在具体细节上也要相互串通融合, 

尽可能减少投资成本和操作步骤, 实现全程封闭性

运营管理[37]。 

综上所述, 我们在山东完成小试与中试基础上, 

到云南继续开展中试放大和产业化应用。经多年反

复实践不断摸索和技术改造, 逐步形成基于光生物

反应器及其支撑系统, 利用荒山/丘陵非耕土地资源, 

借助重力作用和虹吸原理[38], 依据山势因地制宜、灵

活搭配的开发模式, 成功地摸索出适宜于红球藻虾

青素资源二步串联培养开发的系列配套技术 [1, 38], 

率先构建了红球藻虾青素产业化开发基地, 实现了

从 0 到 1 的整体跨越, 孕育出具有鲜明高原特色的我

国微藻植物细胞工厂, 为整个微藻产业全程发展提

供了借鉴新模式[1, 38]。 

据目前初步统计 , 仅在我国红球藻虾青素产业

中, 已实际应用的改进型半封闭开放跑道池光生物

反应器有数十个, 研制了大型平行管道光生物反应

器数千台 , 组建了柱状光生物反应器单元上万个 , 

玻璃管道的总长度超过 3 000 公里, 支撑着我国红球

藻虾青素的全年生产。也使我国与美国(含日本和瑞

典在美公司)和以色列一起, 并列为世界上最早和最

主要的天然虾青素原料生产国 , 为国际市场提供

30%~40%的天然虾青素资源。 

4  生物污染与防控原理策略 

4.1  生物污染 

室内小规模红球藻培养中敌害生物污染并不严

重 , 但在规模化生产过程中 , 各类敌害生物污染不

断发生, 且随着培养体积扩大该问题也越来越严重, 

并成为制约产业发展的瓶颈[1]。生物污染为红球藻在

传统开放跑道池中难以成功培养的主要原因, 污染

导致产量和质量下降, 重则导致培养失败甚至颗粒

无收。不仅如此, 如不能有效清除污染生物及其休眠

卵等 , 还会成为后续培养的污染源 , 反复危害微藻

培养体系。不仅在红球藻培养中如此, 在生长较快的

其他微藻(如能源微藻和饵料微藻等)规模化培养中, 

生物污染同样导致减产甚至失败, 是整个微藻产业

发展的最主要制约屏障[1]。近几年, 已引起国内外微

藻行业高度关注 , 也是目前研究前沿热点 , 2016、

2017和 2019年美国能源部和我国科技部先后立项启

动生物污染的防治研究。 

在红球藻大规模培养过程中的潜在污染生物种
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类很多。包括轮虫、纤毛虫、阿米巴等摄食藻细胞

的敌害生物, 某些种类甚至还产生信号性化学物质, 

抑制细胞生长；还有某些繁殖速率快的小球藻、栅

藻和硅藻等微藻, 它们与红球藻竞争营养和光线等, 

不仅影响产量与质量, 甚至成为优势种类完全替代

所培养的红球藻；另外, 其他微生物污染使细胞凝聚

成团和沉底, 甚至导致藻细胞溶解、破裂和死亡[1]。 

在红球藻培养规模放大过程中的污染源及入侵

途径多种多样, 污染可能来自于气源、水源、肥料、

以及光生物反应器和管道支撑系统内部、甚至藻种

和人工操作等途径, 我们长期受此困扰。为此, 围绕

污染生物“防与治”开展了系列工作, 在失败中不断

总结教训积累经验, 逐步形成一套以防御为主、治理

为辅的生物污染总体防御体系和防控策略[1, 36]。 

4.2  防御体系和防控策略 

4.2.1  厂址选择与布局 

厂址选择是开展红球藻规模生产的第一步 , 需

综合考量众多人文社会和自然环境因素。就自然环

境而言 , 应选择在阳光充沛的适温度地区 , 以相对

干燥、净洁的、空气清新、无粉尘, 而偏离人群密集

和交通少的地带最佳。若稍有坡度非耕荒山和丘陵

土地资源, 可依据山势构建培养基地将更好[1, 38]。从

最高向低洼处, 依次建储水池、水处理和营养液配制

车间、藻种室、扩种室、培养车间、气体处理和供

气室、虾青素积累区、收集与加工区, 在最低洼处分

别建废水回收池、供电室和深水井等。 

净洁的地下深井水直接泵到山顶 , 处理后用于

配制培养液和接种, 然后借助自然重力和虹吸作用, 

从上向下在不同车间和光生物反应器内依次流动和

扩大培养 , 可减少交叉污染 , 可最大程度保障藻种

的纯洁 , 避免下一级培养对上一级藻种造成污染 , 

也最大程度地杜绝了废液和雨水等对培养藻液的污

染。利用土壤层的缓慢渗透与自然沉降过滤作用, 对

废水进行净化处理, 并回补地下水消耗[1, 38]。另外, 

加强中间培养环节的巡视和抽样检查, 在过程管理

控制中若发现生物污染 , 果断处理消除隐患 , 避免

后续交叉污染。 

4.2.2  改进全开放跑道池 

放弃水泥或塑料材质 , 利用全不锈钢质结构提

升池壁光滑度, 降低死角区, 也易于消毒和清洗, 降

低潜在生物、重金属及塑料污染[1]。同时, 将传统跑

道池用膜覆盖 , 使之为半封闭式室内培养池 , 减少

来自于降雨、灰尘、飞鸟昆虫等污染。 

4.2.3  其他 

利用管道系统将各光生物反应器密闭连接 , 杜

绝外源性污染生物入侵[1]。同时增加相关设施, 对水

气和肥料及管道超微过滤或理化消毒等预处理, 充

分降低外源污染。配置各类气液专属管道系统, 对其

定期消毒、自动清洗等保养管理, 杀灭系统内滋生污

染生物。在整个培养与管理过程中, 严格按照无菌操

作要求, 进行藻种转种和扩大培养, 防止藻种污染[1]。 

4.3  治理措施 

在藻细胞培养过程中, 易出现的轮虫、棘尾虫、

纤毛虫等多种污染生物都有很强的捕食和繁殖能力, 

大多还产生抑制红球藻细胞生长的化敏性物质[39]。

其抗逆能力比红球藻细胞还强, 传统的酸碱度调节、

消毒和药物处理大多为广谱性, 在杀死或清除污染

生物的同时 , 也对藻细胞生长产生不利影响 , 甚至

有时未抑制污染生物, 却杀死了脆弱的藻细胞。 

我们从藻类和敌害生物特征差异入手寻找突破, 

筛选对污染生物有选择性绞杀作用的生态方法, 以

防患于未然。经实验选出多种对轮虫和棘尾虫具有

专一性抑制或杀死作用的植物源有机物[40-44]。该有

机物质用药剂量少, 仅为 ppm甚至 ppb 级, 对藻生长

几乎无负面影响, 对人安全且可迅速降解[40-44]。我们

还对功效强的植物源有机物进行配伍搭配, 从中寻

找到具有协同增益效应的使用方法, 进一步降低用

药量。经小试规模对比论证, 该方法比传统技术的应

用效果好和效益高。其抑制污染生物的作用机理, 主

要通过抑制敌害生物的味觉感受器, 引起拒食反应, 

并作用于中肠膜系统 , 严重破坏其中肠细胞结构 , 

降低胃蛋白酶等消化酶系的催化活性, 影响敌害生

物的消化吸收功能, 最终导致其生长发育迟滞甚至

崩解与死亡[45]。另外, 我们还发现某些植物源有机物

质, 还可促进藻细胞光合作用与生长[44]。目前该技术

尚处于研发阶段, 扩大论证和应用评估及审批将是

未来工作方向。 

5  后加工处理、新制品开发与新功能

挖掘 

5.1  细胞破壁处理 

相对于红球藻原料生产环节需系列创新突破 , 

虾青素提取加工多采用相对成熟的传统原理技术 , 

更多针对红球藻特点进行参数定向优化和修正。随
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着红球藻不动细胞积累虾青素, 其细胞壁不断增厚, 

最终形成有 3 层结构的坚硬外壁, 可对细胞及胞内

虾青素本身产生很好的保护作用, 但却不利于后续

加工和虾青素提取, 也影响着动物的消化吸收及利

用率。 

我们以干物料藻粉和湿物料藻泥 , 先后尝试了

机械粉碎、冻融、超声波、胶体磨等多种方法, 发现

均存在明显缺陷, 或用时长或温度高或粉碎效果不

佳或不能有效保护生物活性成分等等。为此, 我们从

低温快速破壁方向寻求突破 [1, 46], 探索高压均质和

超高速气体粉碎技术。 

高压均质破壁 : 我们以鲜藻泥为物料 , 采用高

压均质技术 , 先施以超高压积聚到超高能量 , 再让

其通过限流窄缝后瞬间失压力到常压状态, 造成厚

壁细胞内部高能释放引起空穴爆炸而强烈膨胀, 借

助撞击效应、剪切效应和空穴效应联合作用, 使其产

生强烈粉碎细化, 可获得了较好的破壁效果[1, 46]。藻

细胞能在 1~2 秒内迅速破碎, 形成颗粒大小不等的

颗粒材料, 包括 1~2 μm 粒径的微米颗粒、100 nm~ 

1.0 μm 的亚微米颗粒、以及 100 nm 以下的纳米级

颗粒。 

相对于颗粒较大的植物花粉破壁需相对较低的

压力, 红球藻细胞颗粒更小, 其细胞破壁更难, 所需

的压力也更高。由于红球藻伴随着积累虾青素其细

胞壁不断增厚, 形成有 3 层结构的坚硬外壁, 只有当

压力提升到 800 大气压甚至更高时才能获得良好的

破壁效果。而利用管道光生物反应器二步串联培养

的红球藻 , 可积累更多的虾青素 , 其细胞破壁也更

难, 高压均质所需的压力甚至高达 1 200 大气压[1]。 

高压均质的优点在于 : 破壁为物理过程 , 很好

地保持了原料的天然性, 在释压过程中也是大量吸

热过程, 物料瞬间温度相对较低。尽管如此, 加压和

物料颗粒相互高速碰撞的产热也会导致物料温度

瞬间升高 , 我们在确保湿物料的流动性前提下 , 对

鲜藻泥适当降温预处理, 以保护其生物活性成分虾

青素 [1, 46]。 

超音速气流超微粉碎 : 针对干藻粉物料 , 我们

采用超声速气流超微粉碎方法, 也获得很好的破壁

效果[1, 46]。藻粉干物料随超声速气流进入圆柱形腔体

内 , 在气体喷射的加速作用下 , 颗粒环绕腔体螺旋

运动, 最终达到 3 倍超高音速, 不同速度颗粒间发生

剧烈碰撞 , 形成巨大机械作用力 , 对红球藻厚壁细

胞产生粉碎效果。该方法对物料流动性无特殊要求, 

可采用冷冻、冰冻、干冰或液氮等方法预处理, 将其

降温至–50℃之内即可。同样, 粉碎后的物料随气体

失压喷出 , 并吸收大量热 , 保持工作腔体内和颗粒

处于较低温度[46]。 

我们还尝试其他措施有效降低活性成分丢失。

如选用符合食品卫生标准安全要求的保护剂, 使细

胞破壁粉碎后的物料形成保护屏障层, 阻断氧气与

活性成分虾青素接触, 减少氧化分解。 

上述 2 种方法可高效破碎红球藻壁, 高速气体

破壁效率在>85%, 高压均质破壁效率几乎 100%。整

个破壁粉碎过程处于低温状态, 可减少虾青素损失。

加之破壁过程在几秒种内瞬间完成, 工作非常高效。

藻破壁粉碎过程借助物理碰撞, 全封闭运行和无异

物混入, 最大程度地保持了产品的纯天然性。 

5.2  红球藻虾青素提取与加工 

从破壁后红球藻中工业化提取虾青素属传统技

术, 我们尝试有机溶剂类萃取、食用油类浸出和超临

界 CO2 提取。其中, 有机溶剂法较方便、成本较低、

产品虾青素含量和提取效率都比较高；在提取过程

中需把控温度, 温度过高导致虾青素严重损失[47]；有

机溶剂可回收重复利用, 节省成产成本；基于有机溶

剂挥发性强、易燃, 需严格按照消防安全要求管理操

作。食用油法可很好地保持产品天然性, 产品稳定性

好 , 虾青素溶于食用油后浓度低 , 产品市场应用空

间受到限制。而超临界 CO2 提取主要利用特定温度

和压力下, CO2处于气-液临界状态, 兼具气体流动性

和液体的溶解性能, 借助 CO2 夹带作用将藻原料中

虾青素等脂溶性物质萃取出来；该方法生产的虾青

素含量浓度高, 有利于后期不同产品(如水溶性制品)

深加工, 满足不同市场需求；该方法提取的虾青素制

品也很好地保持了其纯天然性, 其不足之处在于成

本高, 规模相对较小。在虾青素产业化提取中, 耦合

不同方法 , 先借助有机溶剂浸泡提取 , 在利用超临

界 CO2 提纯也是发展趋势。 

5.3  红球藻虾青素制品研制 

在安全性和功能性予以评价 [48-49]基础上 , 我们

研制出多个系列的红球藻虾青素制品。其中, 以红球

藻为原料的制品, 包括: 红球藻鲜藻泥、干燥粉和破

壁藻粉；以红球藻虾青素为原料的制品, 包括: 天然

红球藻虾青素油、水溶性红球藻虾青素微囊粉；以

及用红球藻或虾青素原料再开发的制品 , 包括 : 食

品保健系列的营养片、软胶囊和冲剂等, 饮料系列的
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饮料、泡腾片与保健酒等, 化妆品系列的口红和防晒

霜等；用于水产与观赏鱼类系列, 包括: 营养强化和

增色与提高免疫力的饲料；用于家禽和鸟类系列的

蛋类营养强化制品等。 

5.4  红球藻虾青素新功能挖掘 

虾青素的传统功能主要是抗氧化和增色 , 与人

工合成或微生物发酵来源的虾青素相比, 红球藻虾

青素活性更强, 产品也更稳定。其具体原因尚不清楚, 

我们推测前者与其亚分子旋光异构体结构和结合方

式有关。红球藻虾青素全部为左旋结构, 而微生物发

酵生产的虾青素全部为右旋结构, 合成虾青素存在着

左旋、右旋和内消旋结构, 三者组成比例为 1︰1︰2, 

上述不同的虾青素结构决定着其功能的差异。至于

后者可能与其结合状态有关, 合成虾青素全部为游

离态 , 而红球藻虾青素与脂肪酸结合 , 以单脂类型

为主, 其次为双酯类型, 只有 5%的虾青素为游离态, 

这可能是导致产品中稳定性出现差异的原因。除此

之外 , 我们还开展了系列动物实验 , 挖掘出红球藻

虾青素的其他新功能。 

5.4.1  水产、家禽养殖应用效果与应激免疫 

大量报道表明红球藻虾青素在水产养殖中具有

提高类胡萝卜素总含量、增色及抗氧化能力。除此

之外 , 我们还证实的其他功效包括 : ①在水产饵料

轮虫养殖中, 可有效增加群体挂卵轮虫的数量和总

卵数, 进而显著提高轮虫生长与繁殖速率[50-51]。②在

对虾养殖和饲料加工中, 红球藻虾青素比合成虾青

素在虾饲料中的稳定性更高 , 可显著提高幼虾活

力、显著促进生长、增加抗氧化酶表达, 综合经济

效益更好。在对虾后期养成中, 可明显增加对虾肌

肉硬度、虾长度、提高虾产量, 诱导肌体抗氧化酶

类的酶活提高和免疫酶类的基因表达 , 也能提高对

虾抗低温、低氧和应激能力, 有利于活虾的长途低温

运输[52-54]。③在蟹类养殖中 , 红球藻虾青素异构体

在体内的分布存在选择性, 可提高中华绒螯蟹性腺

粗蛋白、肌肉总多不饱和脂肪酸的含量, 其增色效

果好于其他来源的虾青素, 特别是在肝胰腺和头胸

甲中的虾青素增加量尤其明显。养成蟹的整体品质

更好 , 在市场上更受消费者欢迎 , 养殖综合经济性

也更高 [55-61]。④在虹鳟养殖中, 我们还利用红球藻

提取虾青素后的藻渣开展饲喂实验, 发现藻渣不仅

提高其色泽 , 而且可改善鱼肉的品质 , 其持水性更

好[62-63]。针对蛋禽养殖, 探讨了饲喂红球藻虾青素对

禽蛋营养品质的改善效果。 

另外 , 我们通过跟踪观察 , 发现红球藻虾青素

对不同人群营养与健康水平具有提高作用。还多次

开展动物实验, 挖掘出多项新功效并确定其药食同

源功能。 

5.4.2  益智健脑 

我们于 2003 年利用富含虾青素红球藻藻粉饲喂

小鼠 , 开展水迷宫和跳台等行为学实验 , 率先发现

红球藻虾青素对小鼠记忆力和学习能力都具有明显

提高作用。2007 年为排除其它物质的可能干扰和影

响 , 利用红球藻虾青素油制剂重复开展实验 , 再次

验证了上述结论。随后引起国内外学者特别是药学

开发领域团队的关注 , 先后从机理方面入手研究虾

青素在维持脑健康和脑疾病预防中的作用。近几年

我们分别利用老龄小鼠和双基因突变鼠, 再次开展

行为学实验 , 也获得类似的阳性结果 , 并结合酶

学、代谢组学和转录组学等实验数据, 深入挖掘出

在大脑退行性疾病预防和延缓方面的代谢调控与

作用机制。  

5.4.3  增加精子数量与活力 

受多种因素的复杂影响 , 很多生物雄性生殖细

胞不同程度地出现数量减少、活力减弱。在我国仅

30 年来, 青年男性人群的生殖细胞数量及活力以惊

人速率持续出现下降。并且随着社会发展, 适龄青年

忙于事业或生活观念变化 , 导致婚龄不断推迟等 , 

更加剧了上述现象的发生。 

服用红球藻虾青素是否对精子数量与活力有所

增加, 以往对此并不清楚。尽管有美国专利宣称饲喂

红球藻可提高公猪繁殖力和精液质量, 但该专利缺

少最基础的核心支撑依据, 所提供结果数据本身并

没有统计学差异 , 结果与结论也相矛盾 , 明显不支

持专利结论；并且实验动物在遗传、年龄、个体大

小都不一致, 不能重复；在没有饲喂浓度梯度, 给出

有效剂量范围明显属主观性臆测；单纯地将产仔率

归纳为公猪精子状况漏洞明显, 忽视了母猪遗传因

素及卵子 (排卵数及卵成熟度 )对产仔的重要影响 , 

也忽略了授精卵在分裂、胚胎发育过程中和孕期环

境的综合影响；另外, 专利描述采用人工授精而非自

然交配 , 忽视了公猪激素水平对发情交配的影响 , 

还混淆了精液量与精子数量的概念差异, 等等。 

为科学准确地回答红球藻虾青素究竟对精子数

量、活力和雄性特征的影响。我们于 2012 年利用大

鼠开展了严格的动物学实验, 获得了可靠的实验数
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据和支撑证据 [64]。结果表明: 适量的红球藻虾青素

可显著提高精子数量和单位重量附睾生殖细胞密

度。其中, 饲喂中等剂量组比对照组的总精子数增加

显著；而高剂量组的总精子数比对照增加差异极显

著。就单位重量附睾中的精子密度而言, 中等剂量组

和高剂量组的精子密度比对照组也分别增加 1/3 和

2/3, 差异均极显著。精子活力在高剂量组附睾尾中

显著增加, 有活性总生殖细胞数比对照高 2.5 成；其

中活跃程度高的 II 级精子数具有大幅度增加, 而活

跃程度较低的 III 级精子数比对照组明显减少。 

5.4.4  对急性肾损伤的保护 

肾脏作为人体重要器官, 在调节水、电解质平衡

及维护酸碱平衡, 清除体内新陈代谢的产物及某些

废物和毒物, 保证机体内环境的稳定和正常新陈代

谢。受疾病或服用药物等影响, 肾脏功能极易发生损

伤而危害患者健康。为此, 我们通过联系饲喂大鼠虾

青素开展动物学实验 , 再诱导急性肾损伤 , 测定其

肾功能状况, 从血清尿素氮、肌肝、肾脏匀浆酸性磷

酸酶活性、超氧化物歧化酶、蛋白质含量、膜脂过

氧化丙二醛水平, 并结合肾脏组织病理学的显微和

超微结构等结果。率先证实红球藻虾青素具有营养、

安全、无毒性, 可对部分(约 1/3)急性肾损伤雄性大

鼠近曲小管细胞质膜断裂、内线粒体溶解、内质网

膨大水肿都有显著减轻作用, 明显减少血清中尿素

氮和肌酐水平。研究还发现红球藻虾青素的作用机

理并非通过抗氧化途径, 而是一条溶酶体和酸性磷

酸酶的新途径, 实现预防或修复肾功能损伤[65]。 

5.4.5  其他方面的作用 

目前新型冠状病毒 COVID-19 肆虐全球 200 多

个国家, 至少 500 万人确诊受感染, 已造成 30 多万

人死亡。在 COVID-19 感染患者主要临床症状(如肺

部严重感染与炎症风暴和免疫功能紊乱等)刚刚确定

颁布之际, 我们及时总结国内外近年来相关研究进

展并形成 6 篇综合性报告, 分别围绕虾青素在降低

炎症发生与减少肺部疾病、提高免疫调节能力、避

免肾脏功能损伤、调节肠道菌群抑制胃病原菌感染、

保护生殖系统、以及维持血压和心血管功能等方面

予以概述, 先后与抗疫医务人员的社会各界进行了

交流。 

6  红球藻虾青素产业体系建设 

红球藻资源开发是近年来国内外新兴的生物产

业, 2010 年底被我国列为新资源食品。随后, 我们为

构建规范的产业体系 , 获取入市资质 , 建立相关标

准规范等开展了系列工作[66-69]。先后成功取得了包

括藻粉、油剂、片剂、粉剂在内的系列饲料和食品

证书入市资质和产品证书, 获得了中国虾青素领导

品牌、中国优质名牌产品和生态原产地保护证书 , 

通过了国内外各类有机认证, 并取得美国、欧盟、

中东地区进出口权, 建立了国家认证的 CNAS 实验

室, 成立红球藻种质培育和虾青素制品开发国家地

方联合工程中心。同时也获得政府社会认可, 先后

授予国家发明专利优秀奖以及省部级科技成果奖

等。在完善红球藻虾青素分析技术基础[66]上, 负责起

草了 3 项涉及红球藻虾青素的国家标准, 其中 2 项国

家标准(雨生红球藻藻粉、红球藻虾青素测定液相色

谱法)已颁布实施[67-68]；而另 1 项标准虾青素旋光异

构体含量的测定液相色谱法也通过前期审查, 报批

国家质量监督检验检疫总局和国家标准化管理委

员会。 

如前所述 , 红球藻具有高度保守性和遗传稳定

性, 属于同一个物种 [1-2], 因此红球藻种质均可合法

地用于规模化培养, 开展新资源开发与销售。 

7  结论 

综上所述 , 在红球藻产业发展过程中 , 经过仅

30 年工作, 我们成功构建了基于红球藻细胞周期调

控、与大型光生物反应器的二步串联培养开发模式, 

以及整体系列配套技术, 率先构建了产业化红球藻

虾青素开发基地, 孕育出具有鲜明高原特色的我国

微藻植物细胞工厂, 也为整个微藻产业全程发展提

供了可复制借鉴新模式。同时, 我们还借助产业化基

地示范效应 , 通过现场具体实践活动 , 多批次对生

产管理和技术人员进行培训, 并通过传帮带向行业

进行技术辐射 , 将大批缺少相关专业经验的员工 , 

培养为专业技术人员, 目前他们已成为我国该产业

发展的重要中坚力量。 
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Abstract: Mass-scale cultivation of unicellular Haematococcus pluvialis for natural astaxanthin as a new source of 

food and functional byproduct has been successfully realized in China because of research and development in the 

last 30 years. During this period, our research group in IOCAS studied basic scientific principles, developed theo-

retical and technological knowledge, and performed industrial application and promotion, as well as discovered new 

solutions to the bottlenecks at important nodes of upstream, midstream, and downstream processes in the H. pluvi-

alis cultivation and astaxanthin production chain, according to the national economic situation, technique conditions, 

and development status of the microalgal industry. On the occasion of the publication of this special issue to cele-

brate the 70th anniversary of IOCAS, we provide a brief review of our main achievements on each aspect of H. 

pluvialis cultivation to promote the sustainable development of H. pluvialis and the entire microalgal industry. The 

review summarizes the upstream, midstream, and downstream processes, including germplasm resources, 

cell-cycle-dependent two-step culture mode, and culture optimization. In addition, other key parameters such as 

automatic control, establishment of closed facilities and photobioreactor scale-up, biocontamination prevention and 

progress control, bioactive substance extraction and its biofunctional discovery, industry standards, and system 

construction have also been summarized. Moreover, new research subjects and development trends are also put 

forward. 
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