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摘 要 遗传算法是模拟生物群体遗传学的基本原理解决实际问题的一种高效优化方法。

在优化过程中，它无需体系的先验知识，能在许多局部较优中找到全局最优点；在解决复杂的

非线性问题方面，该算法显示出广阔的发展前景。文中简要介绍了遗传算法的基本原理和步

骤，综述了它在微生物发酵领域的应用，并指出其目前存在的弱点。
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微生物的培养及发酵过程是一个生化过

程，是一个高度非线性、非结构化的复杂系

统，它涉及许多相互影响的因素。为了弄清

楚这些因素之间的相互关系以及它们对最终

产品的影响情况，往往需要进行大量的实验

研究。而且微生物发酵培养的培养基成分复

杂，用一般数理统计方法也难于优化。随着

现代生物技术的发展，客观上使得单凭经验

或经典实验数据对过程加以控制远不能满足

研究和优化生产的需要。因此，尽快弄清工

业生产中影响参数的关系是待解决的问题。

遗传算法（)*+）模拟生物在自然环境中
的遗传和进化过程而形成的一种自适应全局

优化概率搜索算法。它最早由美国密执安大

学的,-../01［"］教授提出，起源于&#世纪$#
年代对自然和人工自适应系统的研究。

2/3.45在其博士论文中首次提出了“遗传算
法”一 词。后 经 过 6-+407483、9/:;<<=;-、

>4;07483、,-..+?;40、@4A-03等人的研究和发
展，(#年代由)-.17483进行归纳总结，形成
了遗传算法的基本框架［&］。由于)*+能在
搜索过程中自动获得和积累有关搜索空间的

知识，并自适应地控制搜索过程以求得最优

解，所以在函数优化、组合优化、生产调度、自

动控制、机器人学、图像处理、人工生命、机器

学习等许多领域得到了广泛应用［B］。

本文主要论述遗传算法在微生物发酵培

养中的应用，并分析其存在的问题和发展方

向。

" 遗传算法的基本原理

遗传算法是一种更为客观意义下的仿生

算法。它模仿的机制是一切生命与智能的产

生与进化过程。通过模拟达尔文“优胜劣汰”

“适者生存”的原理，鼓励产生好的结构，通过

模仿孟德尔遗传变异理论在迭代过程中保持

已有的结构，同时寻求更好的结构。其基本

流程见图"。

（"）个体编码
遗传算法的运算对象是表示个体的符号

串，所以必须把变量编码为一种符号串，形成

个体的基因型。个体的基因型和表现型可以
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通过编码和解码程序相互转换。

（!）初始群体的产生

"#$是对群体进行的迭代操作，需要给
其准备一些表示起始搜索点的初始群体数

据。每个个体可通过随机方法产生初始群

体，作为进化的初始代。

（%）适应度评估检测

"#$在搜索进化过程中一般不需要其他
的外部信息，仅用适应度函数值来评定个体

的优劣程度从而决定其遗传机会的大小。一

个好的评价函数关系到问题的正确解决，而

且可以加快算法的收敛速度，因此评价函数

的建立非常关键。

（&）遗传操作
在%个遗传算子中，选择的目的是为了

从当前群体中选出优良的个体，使它们有机

会作为父代繁殖下一代，判断个体优良与否

的准则是各自的适应度值，个体适应度越高，

其被选择的机会就越多。交叉是指在选择个

体的过程中，首先对个体进行随机配对，其

次在配对个体中随机设定交叉处，二者彼此

交换部分信息，其作用在于将父辈的优良品

质保留至子代染色体。变异操作按位（’()）
进行，即随机地把某一位的内容进行变异，以

扩大搜索空间，克服有可能陷入局部最优的

弊端。以上%个算子密切配合，，同控制着进
化过程。

作为一种随机优化与搜索方法，与普通

的最优化方法相比，它具有以下几个特点：

（*）遗传算法的操作对象是一组可行解，而非
单个可行解；搜索轨道有多条，而非单条。因

而具有良好的并行性，非常适用于大规模、并

行分布处理；（!）遗传算法只需利用目标函数
的取值信息，而无须梯度的高价信息，因而适

用于高度非线性的不连续多峰函数的优化以

及无解释表达式的目标函数的优化，具有很

强的通用性；（%）同时使用多个搜索点的搜索
信息和概率搜索技术，因此在搜索过程中不

易陷入局部最优。即使在伴有噪音的情况下

也能以极大的概率找到全局最优解；（&）遗传

算法的操作的可行解集是经过编码的，目标

函数可解释为编码化个体的适应值，因而具

有良好的可操作性与简单性。这些特点使得

"#$在解决复杂的优化、搜索问题时显示出
极大的优越性。

! 遗传算法在微生物发酵培养中的应
用

!"# 培养基的优化
发酵培养基的筛选是进行发酵优化和动

力学研究至关重要的一步。由于培养基组成

复杂，包括碳源、氮源、生长因子、无机盐等，

至今培养基的筛选还是停留在一粗糙的水平

上。有关发酵培养基优化的研究所采用的方

法是传统的单因素试验法、因子设计法或正

交设计。单因素试验法是以因素间没有交互

作用为前提，但对于大多数培养基组成而言，

这种假设往往不成立，采用该法可能导致错

误的结论。因子设计法必须建立数学模型来

确定各因素之间的相互影响，通过计算目标

函数的极大（小 ）值得到各组分的最优解。

通常，对于$个因素+个水平的实验，其实验
总数为+$。因此对于因素和水平数很多的实
验体系，常无法满足因子设计法的要求。正

交设计的一般过程是大致确定培养基的组

分，将每种组分划分成几个水平，然后进行多

因素多水平的正交实验，再进行正交分析，最

后确定培养基成分。这样的缺点是实验点距

大、精度不够，另外如果组分多，则实验数量

呈几何级数增长，这样不是增加实验量就是

降低所选组分数，使实验在一个不完整的基

础上进行。得到的结果也只是次优解。

遗传算法具有搜索空间大、能够进行多

点搜索的能力，,-./.-［&］等首先将其用于培
养基的优化。0.1$).-234)5［6］利用!"#$#%
&’$#$"$$连续发酵生产甲酸脱氢酶（,78）时，
运用遗传算法研究了*&组分的优化。初始
群体通过随机产生，每代群体数目固定为

!6，以光密度为目标函数，单点变异率为

9:9*。通过6代的发酵实验，得到优化培养

!6
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基的配方。并在!""#的发酵罐中进行连续
培养，$%&的时间产率从’""(／)·*提高到

’+"(／)·*，提高了+",。酶的活力从’++"
(／)提高到!-""(／)。./012［3］等用遗传算法
研究了曲霉发酵生物合成415678)67的’"组
分培养基筛选。他们首先利用遗传算法和归

纳学习的原理进行实验设计，为提高实验效

率，用机器学习的方法建立一个模型来预测

产物产量，经过9代的发酵实验，产物产量提
高了近-倍。方柏山［:］等运用遗传算法在研
究莫格假丝酵母利用木糖生产木糖醇时进行

了3个组分+"个浓度水平的培养基优化。
由;<随机产生初始种群，种群大小取’"，
即’"种实验方案。每种实验方案平行做两
次，取两次测得的木糖醇含量平均值作为适

应度函数值。通过分析批实验数据，用转轮

选择法（适应度比例法）从种群中挑选出优

良个体作为父代随机配对繁殖，单点交叉概

率为=>?"@3，单点变异概率为=A?"@"+。
进行了9代共B"瓶摇瓶实验，以较少的实验
次数在较大搜索区域内，完成培养基优化。

按照优化后的培养基组成，由+"C／#木糖获
得了!D@:C／#木糖醇，比优化前提高+@:,。
这些说明遗传算法在培养基筛选上有一定的

利用价值。

!"! 发酵动力学参数辨识
动力学模型的建立，离不开模型参数的

估算。对于显著非线性的发酵动力学模型而

言，传统的“点到点”的优化算法对于初始点

的确定往往比较困难，而初始点的选择又直

接影响到算法的收敛。而且计算困难。在处

理复杂的多参数非线性函数优化问题时

;<E由于是在解空间中随机产生初始点，再
进行多点并行搜索，搜索面很广，寻优速度

快，从而能以较大的概率达到全局最优点。

陈宏文［B］等把遗传算法应用于求解分

批发酵动力学模型参数。以赖氨酸分批发酵

过程模拟为例，结果表明用遗传算法可有效

地解决赖氨酸分批发酵动力学模型这类复杂

的非线性函数的参数估算问题。与=FGH

I##算法相比，目标函数值C（E）从!93@B"
下降到!"!@-3。表明遗传算法能进一步提
高赖氨酸分批发酵过程状态变量的计算值与

实验值的吻合程度。

蔡煜东［D］运用遗传算法对发酵动力学

模型进行了计算机参数辨识。以谷氨酸发酵

为例，选取了-个最重要的变量：菌体浓度

!、基质浓度"、产物浓度#，分别建立模型
方程，运用遗传算法进行运算。结果表明，遗

传算法能拟合发酵动力学方程动态地估计参

数值，避免了各参数精度上的相互依赖，拟合

的结果比常用的变换法更好，所得参数是原

非线性曲线的最优参数估计值。由于使用计

算机，拟合十分简便，快速。

=67>*/2［’"］等在自循环发酵（JK$）系统
中，使用J(;<#软件包，运用遗传算法从实验
数据中进行模型的参数拟合。结果表明，由

于JK$固有的特性，使得得到的实验数据更
适于生物系统的动力学模型的建立，同时遗

传算法不像其他非线性回归方法，它不需要

梯度函数的信息而能很快的完成和收敛。所

得参数的拟合程度比其它算法更好。

!"# 发酵过程控制
为了使发酵产出效率最大化，对微生物

的发酵过程进行优化控制相当重要。但在微

生物的发酵过程中，由于微生物自身的时变

性、生物反应的高度非线性和生长环境发生

改变的可能性，并且微生物细胞内部存在着

复杂的调控系统，使得发酵过程受到许多未

知因素的影响。因此，用一般的算法难于对

其进行优化控制。遗传算法具有多点搜索和

并行处理的能力，处理这样的问题具有明显

的优势。

高勇峰［’’］用遗传算法和L=算法相结
合的混合算法来训练前向神经网络权系数，

并应用于抗生素发酵过程的逆动力学模型的

网络训练。利用各种参数的化验值对发酵过

程的逆动力学模型进行了仿真后，结果显示

通过神经网络的控制能够得到补料量的智能

控制方法。

-+
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!"#$%%&"［’(］等运用遗传算法计算了分
批补料培养过程中温度的优化轨线，证明运

用遗传算法在较短的计算时间内能够找到优

化轨线。)*+*等运用遗传算法混合神经网
络模型对分批补料培养生产青霉素,的补
料策略进行了优化。-./0123［’4］等开发了一
个基于遗传算法的相关控制软件并应用与工

业化抗生素发酵生产，通过测定前培养中控

制变量的最优化轨线，最后在主培养中使最

终产物浓度提高了约56。

7%2［’8］等培养!"#$%%&’()&*$+,$-+’$’生
产苏云金菌!9外毒素时，运用遗传算法优化
基质流加速率。首先采用混合神经网络建立

发酵模型，网络的输入变量是菌体浓度和基

质浓度，输出变量是比生长速率"、比基质消
耗速率#和比产率$。利用8次实验样本数
据集对神经网络进行训练，最后得到对发酵

过程进行优化控制的混合神经网络模型。然

后，运用遗传算法分别进行离线优化后培养

和半实时优化控制培养。培养的限定条件是

最大流加速率是’:／*，最大工作体积是8;
:，培养时间为5;*。离线优化中，遗传算法
迭代了45代。在培养完成后，工作体积是

4<=>’:，产物浓度为((=5?/／:。半实时优
化控制中，遗传算法进行了5代，每隔’*产
生一个新的基质浓度调定点，根据新的调定

点确定新的基质流加速率。培养完成后，最

后工作体积是4<=<<:，产物浓度是4(=5?/／

:，比离线优化约高8;6。

4 结 语

遗传算法这一仿生学算法与传统的寻优

算法极不相同。由于其出色的表现，吸引了

众多领域的研究人员的注意，并在许多领域

内得到了越来越广泛的应用。然而，尽管遗

传算法是稳健的，但是就任何一个特殊的领

域而言，,-$并非最成功的优化算法。在求
解某些具有多个解的问题时，其突出的弱点

是算法的“早熟”。为克服这一难题，人们在

,-$的再生产方法、交换方法和编码技术等
方面做了大量细致而复杂的改进工作，取得

了丰硕的成果。应该强调指出的是，,-$是
一种非常有效的解决组合优化与全局搜索问

题的算法，但局部搜索能力不足。因此如何

把它和其他算法结合起来应受到广大研究人

员的注意。综观近几年的,-$的发展状态，
也说明了这一点。目前国际上将之应用于发

酵方面的研究相对较少。因此，仍有大量相

关方面的工作需进一步的探讨。相信随着遗

传算法的理论的成熟、改进，以及与模糊控

制、神经网络等技术的有机结合，它必将在生

产中发挥巨大的作用。
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7!6在中国继续投资

/E7（南非啤酒公司）逐步扩大在中国市场中所占的份额。NBBA年O月，/E7参加了华润啤酒
集团对四川蓝剑啤酒厂的投资。这不仅使这家新的合资集团公司的啤酒厂家数量增加到N@个，而且使其年
产量达到了N@B万吨 。/E7以NCBB万美元的资金投入获得该合资公司DOP的股份。

/E7于AOON年进入中国，N年后与华润集团签订了投资合同。华润集团是中国最大的集团公司之一，

NBBB年的营业额约达NBQD亿美元，纯利润达AQO@亿美元。首次投资的啤酒企业是年产AD万5的沈阳啤酒
厂。在过去R年中，有ND家啤酒厂被收于其下，大多是北方啤酒厂家。随着蓝剑的加入，从而进入四川省。

日本开发出新型抗过敏茶

日本学者最近发现产于我国台湾省的一种民间自制的土茶“包种茶”还具有良好的抗过敏作

用。包种茶亦属于乌龙茶系列，为半发酵茶，但发酵程度略低于常规的乌龙茶。其茶汤色则介于浅黄与红色

之间，并有一种特殊的香气。经日本学者研究，包种茶中所含的一种名为STSS的生化物质具有强力抑止哮
喘与湿疹（皮肤过敏）等多种过敏性疾病的作用。此外，包种茶也含有普通茶叶都具有的多酚类物质。日本静

岗县立大学药学系的研究人员用台湾产的包种茶辅以日本静岗县茶场生产的绿茶，加工成一种新型抗过敏

茶。其口味兼有绿茶的清香与红茶的浓香，为混合茶香型。由于日本国内约有AUBB多万人患有包括哮喘、
湿疹及其他各种过敏性疾病，且日本人与中国人一样同样喜欢饮茶，故抗过敏茶一旦投放市场无疑将受到广

大消费者的欢迎。

银杏食品走红日本

近年来，中国的银杏叶精，在日本市场上已成热销产品。银杏叶精制成的饮料、药品、生发剂和果冻等，均

畅销不衰。

AOOV年末，日本东京的一位医药专家经多年潜心研究，提出了银杏叶精医用的理论依据。他认为，银杏
叶精内含有人体健康所需的氨基酸和叶绿素源，它直接作用于纤维血管，具有清除积存在血管内的“渣滓”，畅

通和软化血管壁，改善血管功能和血液品质、促进血液循环之功效。对高血压、脑中风以及老年性痴呆等均有

预防和治疗效果。日本人应用饮食科学原理，很快生产出含有这种银杏叶精成分的各种食品和化妆品，市场

前景广阔。
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