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生物制造技术在化工制药工艺优化中的实践应用研究

陈Ǔ海
山西双雁药业有限公司Ǔ山西Ǔ大同Ǔ037000

摘Ȟ要：生物制造技术在化工制药工艺优化中有关键作用，能通过分子级精准调控提高反应效率与产物质量，依

靠绿色生产模式降低能耗和污染物排放，企业应用该技术要构建兼容性评估体系、培养跨学科团队，借助全流程数据

监控形成管理闭环，还要联动供应链优化，此技术推动化工制药行业朝高效、绿色方向发展，为工艺革新提供系统性

解决方案。
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引言

全球化工制药行业正面临质量升级与绿色转型双重

挑战，传统工艺在反应控制精度和资源利用率方面的瓶

颈不断显现，生物制造技术依托分子级调控优势与绿色

生产特性，为行业提供了突破路径。该技术通过精准催

化、连续反应等方式重构生产逻辑，同时要求企业在技

术适配、人才培养等层面系统布局，其落地应用既是工

艺优化的技术革新，也是行业可持续发展的关键引擎。

1 生物制造技术在化工制药工艺优化中的核心优势

与实施挑战

1.1 分子级精准调控对反应效率及产物质量的提升
机制

化工制药领域，分子级别精准调控意义重大。酶作

为生物催化剂，具备高度特异性的活性位点，其三维结

构决定了仅特定结构的底物分子可与之契合，这种契

合关系使得在某些抗生素合成过程中，特定的酶能够准

确识别并作用于目标底物分子的特定化学键，促使催化

反应沿着预期路径高效进行，从而极大提升反应效率。

相较于传统化学催化剂，酶的催化活性可高出多个数量

级，能够在接近37℃、中性pH值的温和反应条件下实现
快速的反应进程，有效避免高温、高压等严苛条件对产

物结构可能造成的破坏，显著提升产物质量，通过蛋白

质工程技术对酶分子进行定向改造，可进一步对其活性

位点进行优化，增强酶对底物的亲和力和催化效率，进

而实现对反应的更为精准的调控。

1.2 绿色生产模式下能耗与污染物排放的降低路径
生物制造技术契合绿色生产理念，在能耗与污染物

减排方面优势显著，传统化工制药工艺依赖高温高压反

应，能耗巨大，如化学合成药物时部分反应需将体系加

热至数百摄氏度并维持高压状态，这一过程会消耗大量

能源，而生物制造技术多在常温常压环境下进行反应，

以微生物发酵生产药物为例，微生物在适宜的温度、pH
值等培养条件下，通过自身代谢途径合成目标产物，该

过程的能耗远低于传统化学合成工艺[1]。在污染物排放方

面，传统工艺往往产生大量有害副产物及废水、废气，

例如某些化学合成路线会生成重金属盐类等难以处理的

废弃物，生物制造技术可通过合理设计生物转化途径，

减少甚至避免有害副产物的生成，特别是利用基因工程

改造的微生物生产特定药物时，能够使反应朝着单一主

产物方向进行，有效降低副产物排放量，进而减少后续

污染物处理成本，减轻对环境的压力。

1.3 技术落地面临的设备成本难题
生物制造技术落地面临较高设备成本挑战，在生物

反应器方面，为满足生物反应对环境的严格要求，像精

确的温度、pH值、溶氧控制等，需购置高精度、智能
化的生物反应器，以大规模细胞培养用于生物药生产来

说，一套具备先进控制功能、容积达数千升的不锈钢生

物反应器，采购成本可达数百万甚至上千万元。另外，

配套的自动化监测与控制系统成本也不容忽视，其需实

时监测反应过程中的多种参数，并精准调控，一套完整

的自动化监测与控制系统可能需耗费数十万元，随着技

术发展与生产规模扩大，设备的升级改造费用也会持续

产生，例如为提高生产效率与产品质量，需对生物反应

器进行扩容或增加新的功能模块，这又会带来额外的设

备投入，给企业尤其是中小型药企造成较大资金压力。

1.4 技术落地面临的人才壁垒及行业适配性难题
人才短缺是生物制造技术落地的一大障碍。生物制

造涉及多学科交叉，需要既懂生物学、生物技术，又熟

悉化工制药工艺与工程的复合型人才，当前高校相关专

业设置常常学科界限分明，难以培养出满足行业需求的

复合型人才，企业内部针对生物制造技术的专业培训体

系也不健全，导致行业内这类复合型人才稀缺。从行业
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适配性来看，不同药企生产工艺与产品差异显著，生物

制造技术在不同企业的适配性存在问题。大型药企生产

规模大，设备先进，但传统生产流程复杂，引入生物制

造技术需对现有生产线进行大规模改造，协调难度大，

中小型药企虽灵活性高，但资金、技术实力有限，难以

承担生物制造技术研发与应用成本，且缺乏足够技术人

员进行技术消化与创新，致使生物制造技术在行业内的

广泛应用受到制约。

2 生物制造技术驱动化工制药工艺优化的关键路径

2.1 基于微观调控技术的反应条件动态优化策略
微观调控技术聚焦分子、原子层级，致力于精准掌

控化工制药反应走向，在催化剂设计领域，借助量子化

学计算，可精确剖析催化剂活性位点与反应物分子间电

子云分布及相互作用能的细微变化，以某药物中间体合

成为例，运用密度泛函理论对金属催化剂的电子结构进

行微调，改变其d轨道电子云密度，使反应物分子在活性
位点的吸附与活化能契合反应需求，进而加快反应速率并

提升产物选择性[2]。利用原位光谱技术如傅里叶变换红外

光谱（FT-IR）和核磁共振光谱（NMR），实时监测反应
体系中分子结构与化学键的动态演变，并将数据反馈至控

制系统，据此动态调节反应温度、压力、反应物浓度等条

件，其中，反应温度控制精度达±0.1℃，压力控制精度达
±0.01MPa，反应物浓度控制精度达±0.5%，确保反应全程
沿最优路径高效推进，实现精细化、动态化调控。

2.2 连续化反应技术对生产周期与规模经济性的革新
连续化反应技术摒弃传统间歇式生产模式，构建连

续反应体系，微通道反应器作为典型代表，其微米级通

道结构大幅增加反应物接触面积，提升传质效率，在

抗生素合成反应中，微通道反应器内反应物混合时间从

传统釜式反应的分钟级缩短至毫秒级，反应速率显著提

升。连续化反应能精准控制反应时间，使产物在达到最

佳转化程度后即刻脱离反应区域，避免过度反应和副产

物生成。在规模经济性方面，连续化生产设备占地面积

大幅减少，一套年产千吨级的连续化反应生产线，占地

面积仅为传统间歇式设备的三分之一左右，连续化生产

具备高度自动化、智能化特性，可减少大量人工操作，

使原料利用率提升约20%~30%，有效降低单位产品生产
成本，提升规模经济效益。

2.3 自动化控制系统与智能算法在工艺全流程中的协
同应用

自动化控制系统与智能算法融合，为化工制药工艺

全流程优化提供强大助力，自动化控制系统以极高精度

实时采集反应过程中的温度、压力、流量、pH值等多维

度数据，温度采集精度可达±0.05℃，压力采集精度可达
±0.005MPa，流量采集精度可达±0.2%，pH值采集精度可
达±0.02。智能算法如人工神经网络（ANN）和支持向量
机（SVM）对海量历史和实时数据进行深度挖掘分析，
构建精准工艺模型，在药物发酵工艺中，智能算法依据

发酵罐内溶氧、底物浓度、菌体生长速率等数据，精准

预测发酵进程和产物生成趋势，动态调整补料速率、通

风量、搅拌转速等参数[3]。补料速率控制精度可达±1mL/
min，通风量控制精度可达±0.5L/min，搅拌转速控制精度
可达±5r/min，确保发酵处于最佳工况，通过分析设备运
行数据，智能算法可提前预测设备故障，实现预防性维

护，减少设备停机时间超50%，保障生产连续性与稳定
性，提升整体工艺效率与质量。

2.4 生物制造技术与化工制药工艺集成的系统性优化
路径

生物制造技术与化工制药工艺集成需从多维度构建

优化路径，在技术融合方面，将生物酶催化技术与化学

合成工艺整合，发挥生物酶高特异性和温和反应条件

的优势，弥补传统化学合成的不足。在某手性药物合成

中，先通过化学合成前体，再利用生物酶催化实现手性

转化，产物光学纯度可达99%以上，工艺布局上，依据
反应特性和物流走向，科学优化生产车间设备布局，缩

短物料传输距离，减少能耗约15%~25%，供应链协同层
面，搭建上下游企业信息共享平台，实现原料供应、生

产计划、产品配送等环节的协同优化，降低库存成本约

30%~40%，提升产业链响应速度与市场竞争力，推动化
工制药工艺深度优化。

3 生物制造技术在化工制药企业的系统化实施架构

3.1 技术选型与现有生产体系的兼容性评估体系
化工制药企业引入生物制造技术时，需全面评估技

术选型与现有生产体系的兼容性，在硬件方面，新设备

尺寸规格和接口类型与既有设备的匹配度至关重要，

以新型生物反应器为例，其高度、直径需契合车间预留

空间，设备进出口管径、法兰规格等接口要与上下游管

道、阀门精准对接，确保物料传输顺畅，工作压力范围

应在车间蒸汽供应压力（一般0.3-0.8MPa）及冷却水系统
承压能力（通常0.2-0.6MPa）内，避免因压力不匹配引发
设备故障。软件层面，新控制系统软件的数据接口协议

（如用于工业自动化统一架构的OPCUA）需与企业现有
数据采集与监控系统（SCADA）兼容，保证数据传输速
率稳定在10Mbps以上，实现数据实时准确传输，需深入
分析不同生物制造技术路线的工艺兼容性，例如酶催化

技术与传统化学合成工艺衔接时，要通过缓冲工艺环节
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调和反应条件（温度、pH值等）差异，防止工艺冲突影
响生产连续性与产品质量。

3.2 人员技能矩阵构建与跨学科团队培养机制
构建人员技能矩阵，需全面梳理生物制造技术所需

的多学科技能，生物学领域包括细胞培养、基因编辑等

技术操作技能；化学工程涉及化工工艺设计、反应工程

原理等知识；自动化控制需掌握PLC编程、自动化仪表调
试技能；数据分析要求具备数据挖掘、统计分析能力，

根据技能复杂程度，将各领域技能划分为初级（掌握基

础概念与简单操作）、中级（熟练运用技术解决常见问

题）、高级（精通技术并能创新应用）三个等级。对企

业现有人员进行技能评估，如通过理论知识测试与实际

操作考核，将员工技能水平标注于矩阵，以某企业100名
生产人员为例，经评估，生物学初级技能人员占30%，中
级占15%，高级仅5%，存在明显技能缺口[4]。基于此，制

定跨学科团队培养机制。线上借助专业学习平台，提供

每周至少5小时的理论课程学习；线下每月开展2-3次实操
模拟训练与案例研讨。定期组织跨学科交流活动，每季

度至少1次，促进知识共享与思维碰撞，提升团队协同能
力，为生物制造技术实施储备复合型人才。

3.3 全流程数据监控与工艺持续改进的管理闭环设计
全流程数据监控是工艺持续改进的基石。原材料采

购阶段，每批次原材料均详细采集供应商信息、批次

号、质量检测报告等数据并录入企业资源计划（ERP）
系统，确保原材料质量可追溯，生产过程中，借助高精

度传感器（温度精度±0.1℃、压力精度±0.01MPa、流量
精度±0.5%）和智能仪表等设备，以每秒5~10次的频率
采集反应温度、压力、流量、pH值等关键工艺参数，同
时运用机器视觉技术每分钟1~2次监测设备运行状态与产
品外观质量，数据通过工业以太网（传输速率100Mbps-
1Gbps）、无线传输（如Wi-Fi6，传输速率9.6Gbps）实时
汇聚至数据管理平台，利用大数据分析技术建立包含上

千组工艺参数与产品质量、生产效率关联数据的工艺模

型[5]。依据分析结果，每月制定1-2次工艺改进方案，调
整工艺参数设定值、优化操作流程，并在后续1-2周生产
中验证效果，形成数据采集、分析、改进、验证的管理

闭环，持续提升化工制药工艺水平，保障生物制造技术

高效应用。

3.4 供应链协同与生物制造技术实施的联动优化机制
供应链协同对生物制造技术实施意义重大，信息共

享层面，搭建企业与供应商、经销商的信息共享平台，

每日定时更新原材料库存、生产进度、产品库存等信

息，确保各方信息同步，例如原材料供应商可实时查看

药企原材料库存，当某关键原材料（如特定酶制剂）库

存低于10天用量时，系统自动触发补货提醒，供应商需
在24小时内响应。物流配送环节，运用物联网技术为每
批原材料、成品配备传感器，实时监控运输温度、湿

度、位置等信息，冷链运输时温度严格控制在2-8℃，偏
差超过±1℃立即报警，保障药品质量，通过优化供应链
协同，可减少原材料库存积压资金20%~30%，缩短产品
交付周期15%~25%，与生物制造技术实施形成联动，提
升企业整体运营效率与市场竞争力。

结语

生物制造技术依托分子级调控、绿色生产模式等为

化工制药工艺优化提供了系统性解决方案，从反应效率

的提升延伸至企业实施架构的构建，形成了完整的技术应

用链条。随着技术的日益成熟以及企业实施体系的不断完

善，它将持续推动化工制药行业向高效、低耗、环保的方

向迈进，成为行业实现可持续发展的核心支撑技术，助力

化工制药行业在技术革新的进程中迈向新的高度。
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