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摘　要：　从膜通量、蛋白去除率、核苷酸收率、膜污染
和膜清洗等方面考察了5种不同型号的 Ultra-floTM超
滤膜过滤RNA酶解液的效果。实验表明3#(MWCO
30kD,CA)Ultra-floTM 超 滤 膜 同 时 具 有 高 收 率
(96.4%)、高蛋白去除率(81.3%)、高膜通量(65.6L
·m-2·h-1)、易清洗(水通量恢复99%)的优点,不仅
可以替代通常使用的中空纤维膜,且通量大、污染小、
易清洗,使该过程得到优化。
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1　引　言

核苷酸由碱基、戊糖与磷酸组成,是核糖核酸的组
成单位。它是一类在代谢上极为重要的生化物质,几
乎参与细胞的所有生化过程[1]。工业化生产核苷酸,
主要有酶解法和发酵法。酶解法包括RNA酶解法和
菌体自溶法。啤酒酵母细胞质 RNA含量达4.5%～
8.3%[2],可以作为原料提取RNA,并通过酶催化反应
和分离纯化分别获得5’-腺苷酸(5’-AMP),5’-鸟苷酸
(5’-GMP),5’-胞苷酸(5’-CMP)和5’-尿苷酸(5’-
UMP)等4种5’-核苷酸。近些年来,市场对核苷酸量
的需求和纯度要求不断地提高,核苷酸正越来越广泛
地用于饲料、医药原料及中间体、食品添加剂、保健品
及化妆品等领域。

一些利用啤酒酵母生产核苷酸的工厂采用中空纤

维膜去除RNA酶解液中蛋白、菌体、酵母提取物等大
分子杂质,该分离装置具有投资和操作成本低、可反冲
洗等优点,但自身存在诸如流道窄、易堵塞,耐压差、易
断丝,膜材质(如聚砜、聚醚砜)亲水性不强、易受蛋白
污染,膜通量小,膜使用寿命短等许多不足。本实验通
过选择合适的 Ultra-floTM超滤膜代替该分离过程中的
中空纤维膜,结果表明,前者和后者相比较,具有通量
大、污染小、易清洗等优点。
2　实　验
2.1　实验材料

Ultra-floTM超滤膜片及设备均由三达膜科技(厦
门)有限公司提供,Ultra-floTM超滤设备是一种锯齿状

的平板膜装置(它通过形成凹凸不平的膜表面来有效
减轻膜污染和浓差极化),膜面积0.042m2,不同型号
膜的截留分子量(MWCO)、膜材质及亲水性情况详见
表1。RNA 酶解液由国内某核苷酸生产企业提供。
JC2000A静滴接触角/界面张力测量仪。

表1　不同型号膜的相关性
Table1Propertiesofdifferentultrafiltration mem-

branes
膜型号 1# 2# 3# 4# 5#

MWCO(kD) 8 10 30 50 80
膜材质 C PS CA PES PVDF
亲水性∗ 很强 较弱 很强 中等 较弱

注：C为再生纤维素；CA为醋酸纤维素；PVDF为聚偏二氟乙
烯；PES为聚醚砜；PS为聚砜；*由生产厂商提供

2.2　实验装置和方法
Ultra-floTM超滤工艺流程见图1。RNA酶解液经

离心泵加压后进入超滤膜组件,透析液进清液储罐,浓
缩液经热交换器冷却后(料液温度升高主要由泵的运
行引起,到达40℃时启用热交换器将温度稳定在此范
围)送回料罐进一步浓缩。在料液浓缩到一定程度后,
用一定量的去离子水透滤(diafiltration),将浓缩液中
的待分离组分充分洗涤出来。实验中每隔15min测定
一次过滤速度,并换算成膜通量。

图1　超滤工艺流程图
Fig1Diagramofultrafiltrationprocess

3　结果与讨论
3.1　接触角与亲水性

接触角又称润湿角,是在固、液、气三相交界处自
固-液界面经过液体内部到气-液界面之间的夹角。接
触角的大小,可以反映液体对固体表面的润湿情况,接
触角越小,润湿得越好,因此,它既是界面张力的重要
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参数,也是物质亲疏水性能的重要判据[3]。水滴在固
体表面上所形成的接触角越小,表明固体表面的亲水
性越强,疏水性越弱；相反,所形成接触角越大表示亲
水性越弱,疏水性越强。完全理想的亲水表面的接触
角是0°[4]。

从表2看出,1# 和3# 膜的接触角分别为14°和
13°,远小于其它3种材质膜的接触角。其它3种膜材
质的亲水性强弱顺序是：PES>PS≈PVDF。虽然,膜
表面的粗糙度(包括孔隙率)对于接触角的测定有所影
响,致使接触角数值不能十分精准地反映膜材质亲水
性的强弱[5],但从本实验接触角的测量结果与生产厂
家提供的膜片亲水性资料(表1)基本符合来看,接触
角还是具有可靠的定性价值的。

表2　不同型号膜片的接触角大小
Table2 Contactanglesofdifferentultrafiltration

membranes
膜型号 1# 2# 3# 4# 5#
膜材质 C PS CA PES PVDF
接触角(°) 14 72 13 65 73

3.2　亲水性、截留分子量与膜通量
从图2可以看出,5种不同材质的 Ultra-floTM超

滤膜,其通量随时间的变化均可分为4个阶段。第一
阶段：一方面由于离心泵运转导致温度上升使膜通量

增大；另一方面膜污染和浓差极化使膜通量降低。当
温度升高的正面影响占主导地位时,膜通量表现为增
大趋势(如1#)；而当膜污染与浓差极化的负面影响占
主导地位时,膜通量表现为下降趋势(如2#、3#、4#、
5#)。第二阶段：启动热交换器使操作温度稳定在
40℃左右,由于料液的不断循环浓缩而浓度增大、流动
性变差、膜污染加重,膜通量下降。第三阶段：加水透
滤降低了料液浓度,黏度减小,膜通量有所升高。第四
阶段：透滤停止,料液因最后浓缩而浓度增大,膜通量
下降。5种 Ultra-floTM超滤膜在加水透滤之前所表现
膜通量下降趋势并不一样,表明其抗污染性能有所差
别。其 中 1# (MWCO8kD,C)和 3# 膜 (MWCO
30kD,CA)的膜通量变化比较平稳,抗污染能力最好；
2#(MWCO10kD,PS)和5#膜(MWCO80kD,PVDF)
的膜通量下降最明显,抗污染能力最差；4#膜(MWCO
50kD,PES)抗污染能力介于其之间。这实验结果,与
上述接触角的测定结果相吻合,即亲水性越强的膜,其
抗蛋白质污染能力越强。此外,截留分子量较小时,膜
通量的下降也较慢。

表1显示,5种 Ultra-floTM超滤膜截留分子量的
大小顺序为：5#(MWCO80kD)>4#(MWCO50kD)
>3#(MWCO30kD)>2#(MWCO10kD)>1#(MW-
CO8kD)。但是,这一顺序与图3所显示的5#>3#>
4#>1#>2#的平均膜通量顺序并不完全一致。1#截
留分子量虽<2#,但因其材质(C)亲水性远比2#膜材
质(PS)好,所以其平均膜通量(52.8L·m-2·h-1)仍

远>2#(17.5L·m-2·h-1)。3#截留分子量也<4#,
但其材质(CA)的亲水性也优于4#膜材质(PES),所
以其平均膜通量(65.6L·m-2·h-1)也>4#(53.5L
·m-2·h-1)。可见膜通量是由截留分子量大小与膜
材料性质共同决定的。截留分子量越大,膜材质的亲
水性越强,膜通量也越大。

图2　不同型号膜的膜通量曲线
Fig2Fluxcurvesofdifferentmembranes

图3　不同型号膜的平均膜通量
Fig3Averagepermeatefluxofdifferentmembranes
3.3　亲水性、截留分子量与蛋白去除率

从图4可以得出,Ultra-floTM超滤膜对RNA酶解
液蛋白去除率的顺序为：2#>1#>3#>5#>4#,也并
不与膜的截留分子量顺序完全构成相反的关系。虽然
2#的截留分子量虽然比1#大,但2#蛋白去除率(89.
5%)反而比1#(87.6%)稍高些,可能是因为2#膜材
质(PS)比1#膜材质(C)的疏水性强,抗蛋白污染的能
力较差,容易在膜表面上形成“第二层膜”而有助于截
留更多蛋白的截留。同样可以解释5#的截留分子量
虽然比4# 的大,但其蛋白去除率(71.6%)却比4#
(61.3%)高。可见,蛋白去除率也是由膜的截留分子
量和膜材质共同决定的。截留分子量越小,膜材质的
疏水性越强(亲水性越弱),蛋白去除率越大。

图4　不同型号膜的蛋白去除率
Fig4Proteinrejectionofdifferentmembranes

3.4　核苷酸收率
从图5可以看出,5种 Ultra-floTM超滤膜的核苷
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酸收率都非常接近且都在96%以上,这是因为4种核
苷酸的分子量都只有400D左右,而5种膜的截留分子
量为8～80kD,两者相差甚远,不管哪一个型号的超滤
膜都不可能对核苷酸有明显的截留。

图5　不同型号膜的核苷酸收率
Fig5Nucleotideyieldofdifferentmembranes

　　从理论上说,可以通过添加足量的去离子水充分
洗涤滤渣而使核苷酸的膜滤收率达到100%,但透滤
水量的增加,会导致滤液中核苷酸浓度的降低,从而增
大后续柱分离的处理量,致使生产成本提高,因此加水
量要适宜。实验表明,在 Ultra-floTM超滤实验中控制
加水点浓缩倍数10倍,最终浓缩倍数15倍,加水倍数
0.2倍,则核苷酸收率可以达到96%。

注：

加水点浓缩倍数= 进料体积
进料体积-加水点透析液体积

最终浓缩倍数= 进料体积
进料体积+加水体积-透析液总体积

　　　　加水倍数=加水体积
进料体积

3.5　亲水性、截留分子量、膜污染和膜清洗
从图6可以看出,污染膜经去离子水清洗后,其水

通量恢复与清洗剂清洗后的水通量恢复具有相同的趋

势。越容易用去离子水清洗恢复通量的,也越容易用
清洗剂清洗恢复通量。但水通量恢复顺序与截留分子
量的顺序并不完全一致。Ultra-floTM超滤膜水通量恢
复程度顺序为：1#>3#>4#>5#>2#。截留分子量
最小、亲水性最强的1#膜,其水冲洗和清洗剂清洗水
通量恢复都最容易,截留分子量适中、亲水性较强的
3#膜的两种清洗和水通量恢复也比较理想,2#膜材质
的疏水性最强,膜清洗水通量恢复最困难。

图6　不同型号膜的水通量恢复
Fig6Recoveryratioofwaterfluxofdifferentmem-

branes
　　在相同的清洗和测试条件下,水通量恢复的难易

主要是由膜污染的情况决定的。(1)从截留分子量的
角度考虑：膜的截留分子量越小,就有越多的可溶性大
分子污染物(尤其是可溶性蛋白)被截留在膜表面,它
们进入膜内的可能性就越小,即膜内污染程度就越小,
膜清洗水通量恢复就越容易；相反,膜的截留分子量越
大,就有越多可溶性大分子污染物可能进入膜内而使
内污染加重,膜清洗水通量恢复就越困难。(2)从膜材
质的角度考虑：膜材质亲水性越强,膜抗蛋白污染的能
力就越强,膜清洗水通量恢复就越容易；相反,膜材质
疏水性越强,抗膜污染性能就越差,尤其是抗蛋白污染
的能力就越差,膜清洗水通量恢复就越困难。

4　结　论
5种不同材质 Ultra-floTM超滤膜对于 RNA 酶解

液的过滤都具有较高的核苷酸收率(96%以上),且没
有明显的差别。因此,最适合膜型号的选择,主要考虑
因素是蛋白去除率、膜通量、膜污染和膜清洗。亲水
强、分 子 量 适 中 的 3# Ultra-floTM 超 滤 膜 (MWCO
30kD,CA)在对于RNA酶解液的超滤中,同时兼具较
高蛋白去除率(81.3%)、高膜通量(65.6L·m-2·
h-1)、易清洗(水通量恢复99%)的优点,不但可以完
全替代通常使用的中空纤维膜,且通量大、污染小、易
清洗,使这一超滤过程得以优化。

在利用啤酒酵母生产核苷酸的实际生产过程,为
了最大程度减小蛋白、色素等大分子杂质对分离柱中
树脂的污染,提高了树脂的利用率和使用寿命,可以考
虑在 Ultra-floTM超滤之后在进行二级超滤,以进一步
去除可溶性蛋白及部分大分子色素。
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　　由图5可以看出,固相含量为55%(体积分数)的
压电陶瓷烧结体比固相含量为45%(体积分数)烧结
体的气孔少,致密度高。这是由于随着固相含量的增
加,单位体积内的颗粒数目增加,使陶瓷颗粒在烧结致
密化阶段能有更多机会相互扩散长大,因而其结构更
加致密。测试结果表明,两种固相含量的样品,烧结体
的密度均为理论密度的95%以上,基本能满足实际应
用对密度的要求。
4　结　论

(1)　研究表明,适量分散剂的加入可使浆料粘度
达到最低,分散剂用量过高或过低均会导致粘度增加。
随着固相体积含量的增加,获取最低粘度所需分散剂
用量有下降趋势。

(2)　浆料的pH 值对粘度也有明显影响,当pH
值在11左右时,浆料粘度最低。

(3)　浆料的粘度随固相含量的增加而增加,凝胶
注模技术制备的PMN-PZT压电陶瓷浆料固相含量可
高达55%(体积分数)。

(4)　通过配制高固相、低粘度的浆料,最终可获

得结构致密的PMN-PZT压电陶瓷,密度均为理论密
度的95%以上。
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Abstract：Inthispaper,gelcastingwasappliedtopreparationofPMN-PZTpiezoelectricceramics.Theeffectsof
dispersant,pHvalueandsolidvolumeonviscosityofslurrywereinvestigated.Thepiezoelectricceramicssus-
pensionwith55vol%solidloadingandbelow1Pa·sviscositywasprepared.Andthepiezoelectricceramicswith
compactstructurewasproducedbyusingthisslurry.
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Abstract：ThefiltrationperformancesofenzymaticRNAdegradationliquidwithfivedifferentUltra-floTMultra-
filtrationmembraneshavebeenstudiedbycomparingflux,proteinrejection,nucleotideyield,membranefoul-
ingandmembranecleaning.Theresultsshowthat3# Ultra-floTMultrafiltrationmembrane(MWCO30kD)was
theoptimum,havingahighnucleotideyield(96.4%),highproteinrejection(81.3%),highflux(65.6L·m-1
·h-1),highrecoveryratioofwaterflux(99%).Thischaracteristicofhighflux,lowfoulingandeasycleaning
leadsustoconcludethat3# Ultra-floTMultrafiltrationmembranewasagoodcandidateforreplacingthecom-
monlyusedhollowfibermembranetoachieveanoptimizedfiltrationofenzymaticRNAdegradationliquid.
Keywords：RNA；nucleotide；ultrafiltratioin；membraneseparation

1231杜景红 等：凝胶注模在PMN-PZT压电陶瓷中的应用


