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[摘 要] 随着微生物科学、合成生物学和材料化学的快速发展，微生物活体智能医用材料作为一种新

型可持续智能材料，已成为生物医学领域的研究热点。本文基于第391期双清论坛“面向未来的智能材料

物质科学”会议内容，对我国在微生物活体智能生物医用材料的设计、集成及应用研究方面的国家重大需

求进行了总结。本文回顾了基于合成生物学与材料化学的微生物活体智能材料的设计策略，探讨了单细

胞与多细胞协同设计方法，并总结了当前面临的主要挑战。最后，提出了该领域未来5~10年内亟需解决

的科学问题和核心技术，并展望了微生物活体智能材料在精准医疗和智能药物递送等领域的发展方向。
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活体材料作为一种创新型的可持续发展智能材料，

主要由具备生命动态特征的微生物（如细菌、真菌、病

毒）、植物或动物细胞组成，已成为近年来材料科学与生

物医学领域的研究热点。与传统的无机材料和聚合物

材料相比，活体材料的独特之处在于其天然的生命活

性，具备新陈代谢、细胞运动、繁殖及环境响应等生物动

态特性[1，2]。这些特性赋予活体材料在智能化和功能化

应用上的无可比拟的优势，尤其在生物医药领域展现出

巨大的潜力。细菌作为微生物家族中的重要成员，其天

然的环境适应性和与周围环境的紧密互动能力，使其成

为活体智能生物医用材料的理想载体[3]。长期的进化

赋予细菌自我复制、环境响应、靶向性及原位释放生物

活性物质的能力，为其在智能活体材料中的应用奠定了

坚实的基础。此外，细菌还具备强大的基因可编辑性以

及表面可修饰性，可以通过基因改造和化学材料修饰产

生具有特定功能的生物活性物质，灵活引入新功能，满

足不同应用需求，进一步实现多功能集成，从而构建出

具有新型特性的多功能细菌智能活体材料。集成技术

涵盖跨学科技术融合（如基因回路设计、光控开关、人工

智能建模等）及合成材料辅助的调控策略（如合成材料

界面工程、动态组装调控、基质功能提升及聚合网络优

化），实现单细胞功能强化与多细胞群落协同的精准控

制，平衡活性、稳定性与安全性。近年来，随着合成生物

学、基因工程和材料化学等多学科的快速发展，微生物

活体材料的设计、改造与应用取得了显著进展[4-8]。特

别是细菌在智能生物医用材料中的应用，已经从基础研

究进入实际应用的初步阶段。这些材料能够在体内定

向释放药物、感知疾病并进行精准治疗，推动了个性化

医疗和智能医学的发展（图1）。然而，尽管细菌活体材

料的研究取得了一定进展，其在改造和功能集成方面仍

面临诸多挑战，尤其是在保证细菌活性和功能多样性之

间的平衡问题上。因此，推动微生物活体智能生物医用

材料的设计与集成，对于解决当前生物医学领域的关键

难题，特别是在疾病诊断、治疗及药物递送等方面具有
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重要意义。未来发展方向强调非基因工程的可遗传功

能改造、材料化学赋能的功能稳定性优化及多学科交叉

的技术突破，旨在推动微生物活体智能材料从实验室研

究向临床转化，为“健康中国”战略的实施提供创新解决

方案。

本文通过回顾近年来基于合成生物学与材料化学

的微生物活体智能生物医用材料的设计策略，涵盖了从

单细胞到多细胞互作的集成方法，以及其在生物医学领

域的应用进展，总结了该领域当前面临的挑战，并凝练

了未来5~10年内的重大科学问题和核心技术，探讨了微

生物活体智能生物医用材料的发展方向。通过激发更

多学者参与这一前沿领域的研究，推动微生物活体智能

生物医用材料的创新与应用，期望为相关领域的跨学科

融合与“健康中国”战略的推进提供重要的理论与技术

支持。

生物活材料作为基础单元，依托微生物的天然动态

特性（如环境感知、运动性、增殖、代谢及生化响应），通

过合成生物学驱动的基因可编辑性与材料化学赋能的

功能化策略，构建兼具智能响应与可遗传特性的活性单

元，其核心在于通过基因回路编程或化学修饰实现功能

模块的稳定遗传，确保治疗效能的代际延续。集成技术

涵盖合成生物学基因回路的设计和控制及合成材料辅

助的调控策略等跨学科技术融合，以实现单细胞功能强

化与多细胞群落协同的精准控制，最终实现活性、生物

安全性和环境适应性的精准平衡。生物医用应用聚焦

于疾病精准诊疗与组织修复等。

1 微生物活体材料的设计策略

目前，根据成分是否引入人工合成材料，微生物活

体材料被划分为天然细胞活体材料和细胞人工杂化材

料两大类。天然细胞活体材料是由可经诱导刺激产生

各种生物活性分子的单个细菌细胞或者由产生胞外基

质并自组装的多个细菌细胞形成。借助基因工程和合

成生物学手段，这些材料可以被灵活编程，以实现药物

释放、材料修复等功能。而细胞人工杂化材料是通过引

入合成材料，借助表面修饰策略或聚合交联获得。这类

材料能够实现多功能集成，从而拓展活体材料在生物医

学领域的应用范围。

1.1 天然细胞活体材料

基因工程技术的突破为微生物活体材料的智能化

设计提供了核心手段。通过CRISPR-Cas系统、合成基因

回路等工具，研究人员可精准编辑微生物基因组，使其

具备环境感知、逻辑运算与靶向执行能力。合成生物学

设计的基因回路可将微生物转化为“生物计算机”[8]，通
过感应pH、温度或特定代谢物（如乳酸）触发程序化响

应，如药物释放或免疫调节[7]。以工程化大肠杆菌为

例，其可通过缺氧响应启动子特异性激活肿瘤微环境中

的抗血管生成药物分泌，实现精准治疗[1]。此外，基因

编辑技术还可通过敲除毒力基因或引入自毁开关（如光

控裂解系统）增强生物安全性，为临床应用奠定基础[3]。

图1 可遗传功能微生物活体智能生物医用材料的集成技术及医学应用
Fig.1 Integrated Technology and Medical Applications of Heritable Functional Living Microbial Intelligent Biomedical Materials
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这些技术突破标志着微生物活体材料从“被动载体”向
“主动治疗系统”的范式转变。当前，天然活体材料的基

因工程改造主要聚焦于两个维度：单细胞功能强化与多

细胞群落协同。前者通过单一菌株的精准调控实现靶

向治疗，后者则通过微生物间的分工协作应对复杂病理

环境，二者共同推动智能医用材料的迭代升级。

1.1.1 单细胞工程化改造

作为微生物活体材料设计的基石，单细胞改造策略

通过基因编辑赋予单一微生物株系多模态功能，其核心

在于模块化基因回路的设计与优化。以治疗性细菌为

例，单细胞工程化改造策略主要包括构建靶向药物递送

系统、强化免疫调控和代谢工程化改造三大类。构建靶

向药物递送系统主要通过整合感应模块与执行模块，使

得工程菌可识别疾病标志物并释放治疗分子，最终实现

治疗药物的靶向递送。例如，Isabella等[9]利用合成生物

学方法开发了一株表达苯丙氨酸羟化酶基因的大肠杆

菌Nissle 1917，其可将苯丙氨酸转化为反式肉桂酸，从而

降低苯丙氨酸水平，达到治疗苯丙酮尿症的目的。在苯

丙酮尿症小鼠模型中，口服该工程菌后，血液中的苯丙

氨酸浓度降低了38%。同时，在人体临床试验中，该工

程菌具有良好的生物安全性和耐受性，最大耐受剂量为

2 × 1011集落形成单位。更重要的是，监测到患者血浆

（反式肉桂酸）和尿液（马尿酸）中菌株特异性苯丙氨酸

代谢物的剂量反应性增加[10]。强化免疫调控工程菌的

设计主要利用基因回路调控免疫相关细胞因子分泌，可

增强抗肿瘤或抗炎疗效。Steidler等[11]利用基因工程手

段将人源细胞因子IL-10基因导入乳酸乳球菌，使其具备

IL-10分泌能力。葡聚糖硫酸钠诱导的结肠炎小鼠每天

口服2×107 LL-mIL10该工程菌疫苗，每只小鼠可产生约

1 U的mIL-10，使炎症降低了约50%。另外，该工程菌还

能预防IL-10基因敲除（IL-10 -/-）小鼠的结肠炎发病率。

近期，研究者将大肠杆菌 Nissle 1917 作为抗肿瘤疫苗

接种平台，该平台针对增强含新表位的肽阵列的产生和

胞质递送进行了优化，实现了驱动有效和特异性T细胞

介导的抗癌免疫系统，从而有效控制或消除肿瘤生长，

并延长晚期小鼠原发性（45天生存率仍为100%）和转移

性实体瘤（50天生存率约为60%）的生存期[12]。另外，微

生物的代谢工程化改造主要通过重构微生物代谢通路

实现，可定向合成治疗分子或调控宿主代谢。研究者通

过改造丁酸梭菌连续表达和递送GLP-1，通过调节肠道

菌群平衡[13]和促进GLP-1类似物分泌[14]以改善Ⅱ型糖

尿病症状，显著降低糖尿病模型小鼠的血糖水平。尽管

单细胞改造已在靶向治疗与代谢调控领域取得显著进

展，但其应用仍受限于基因回路的稳定性与跨物种普适

性。CRISPR系统在革兰氏阳性菌中的编辑效率较低，

且部分基因元件（如启动子）在不同微生物中兼容性

差[6]。为此，研究人员正开发通用型基因表达载体与跨

物种适配元件，以扩展可编程微生物的种类范围。然

而，单菌株的单一功能难以应对复杂病理环境（如肿瘤

异质性、多菌种感染），亟需通过多细胞协同设计实现系

统级功能强化。

1.1.2 多细胞微生物群改造

在自然生命系统中，微生物群落通过分工协作维持

生态稳态，这一特性为多细胞活体材料的设计提供了仿

生学启示。相较于单细胞改造，合成微生物群落通过共

培养两种或多种微生物菌株，利用代谢物交换或分子信

号通讯实现动态互作，从而构建分工明确的治疗系统。

微生物间的相互作用可归纳为六种生态类型：偏利共

生、互利共生、偏害共生、捕食、竞争和中性互作[15]。然

而，多细胞系统的稳定性面临挑战，例如菌株间的资源

竞争或代谢干扰可能导致功能失调，因此需对种群密度

和互作关系进行精确控制。

研究者首先基于天然共生体系设计合成微生物群

落。例如，Gilbert等[16]受康普茶发酵共生群落的启发，

将基因工程酿酒酵母与产细菌纤维素的根瘤菌共培养，

通过酵母分泌的重组蛋白与细菌纤维素结合，赋予材料

定制化功能。为避免共培养中微生物对营养、空间等资

源的竞争，研究者借鉴自然共生系统的“交叉喂养”机
制，通过代谢工程调控碳源与氨基酸的合成与消耗，构

建稳定的多细胞系统[17-20]。典型案例如三菌种微生物

群：基因工程大肠杆菌代谢葡萄糖生成乳酸，乳酸支持

希瓦氏菌生长并转化为乙酸盐，后者进一步为枯草芽孢

杆菌提供碳源，实现高效的电子传递与能量生产[19]。

此外，Shou等[20]设计了一对酵母菌株的强制性合作系

统，菌株A依赖腺嘌呤并过量合成赖氨酸，菌株B依赖赖

氨酸并过量合成腺嘌呤，二者共培养时形成高效的多化

学物质合成网络。Balagadde等[21]则构建了类似“捕食

者—猎物”关系的合成系统，通过群体感应调控猎物菌

株中毒素蛋白（CcdB）与解毒剂蛋白（CcdA）的表达，实

现种群动态平衡。Fedorec等[22]开发的竞争性排斥系统

通过毒素释放与免疫因子表达，实现菌群密度的自主调

节。为进一步扩展多细胞系统的功能，研究者尝试构建

跨物种甚至跨界合成生态系统。例如，Weber等[23]整合

细菌、酵母与哺乳动物细胞，模拟自然界物种共存的互

作模式。这类系统通过功能冗余与动态互作显著提升

环境鲁棒性，尤其在复杂病理微环境中展现出适应性优

势。例如，Chen等[24]利用粘附素介导的细菌自组装技

术，利用表面表达的锚定蛋白引导大肠杆菌形成空间有
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序结构以靶向递送抗生素；Huang等[25]开发了可3D打印

的枯草芽孢杆菌生物膜，通过群体感应信号（如ComX
肽）调控生物膜硬度与形状，适配不同组织修复需求。

然而，目前多细胞系统的时序控制仍依赖复杂的基因回

路设计，动态调控精度不足。为此，研究者尝试通过光

控开关，优先激活关键菌株功能并逐步诱导次级响应，

以提高治疗响应的时空特异性[26]。未来，结合人工智

能的动态建模与实时监测技术，有望实现多细胞活体材

料的精准闭环控制，推动其在精准医学与智能诊疗中的

应用。

1.2 细胞人工杂化材料

近年来，材料化学的快速发展推动了细菌表面工程

化改造技术的革新，基于非基因依赖的化学修饰策略已

成为微生物活体材料研究的前沿方向。相较于传统的

基因工程方法，材料化学修饰通过表面官能团的定向功

能化赋予微生物新特性，展现出跨菌种普适性、可逆调

控性及高生物安全性的独特优势[3]。这一技术不仅规

避了基因水平转移的潜在风险，还可通过模块化材料设

计实现功能的“即插即用”，显著提升了微生物活体材料

的临床转化潜力[27]。尤其在对基因操作敏感的菌株或

需快速迭代的治疗场景中，化学修饰展现了强大的灵活

性与应用前景。

1.2.1 单细胞人工杂化

细菌表面由多糖、蛋白质和脂质构成的复杂界面，

其丰富的官能团（如氨基、羧基、巯基等）为化学修饰提

供了天然的分子反应平台[28]。不同官能团的化学特性

决定了其适用于特定的共价偶联修饰策略。例如，氨基

可通过N-羟基琥珀酰亚胺酯或异氰酸酯活化分子进行

交联；羧基可通过碳二亚胺化学与氨基化合物偶联；巯

基则能与马来酰亚胺基团形成稳定的硫醚键[29-33]。此

外，基于β-葡聚糖中的邻二醇基团，研究人员利用硼酸

点击化学将人工纳米酶锚定于益生菌表面，从而显著增

强其活性氧清除能力，拓展了益生菌在抗炎和抗氧化治

疗中的应用[34]。除了共价修饰，超分子相互作用也是

人工杂化材料功能化的重要策略。细菌细胞表面富含

酸性磷酸盐和羧基，并且其生理环境的pH通常高于等电

点，使得细菌表面整体呈负电性[35，36]。这一特性使得

通过静电相互作用实现细菌的表面改性成为可能。例

如，各种阳离子物质（如阳离子聚合物[37-40]、无机纳米颗

粒[41-43]和脂质体[44]）可通过简单的共孵育方式自组装

形成保护性涂层，从而提高细菌在胃肠道恶劣环境中的

存活率[44-47]。此外，两亲性聚合物的疏水性部分能够自

发嵌入细菌的脂质双层膜，如聚乙二醇（Polyethylene
glycol，PEG）修饰的磷脂或胆固醇衍生物已被成功用于

稳定细菌表面功能化分子[48，49]。这些化学修饰策略具

有反应时间短、操作简便的优势，使其成为细胞人工杂

化材料研究的重要工具。然而，由于不同细菌种类在表

面官能团密度和细胞总表面积上存在差异，修饰效率可

能存在一定的差异。因此，开发更具广谱适应性和精确

控制能力的表面改性策略仍是未来研究的关键方向。

细胞表面成分在塑造细菌行为中起着决定性作用，

化学修饰不仅能够优化细菌的存活率和稳定性，还能赋

予其自然界无法实现的新功能。近年来，借助表面改性

技术，研究人员已成功开发多种功能化细菌，并在增强

环境适应性、肿瘤治疗、免疫调节和抗感染防护等领域

取得了重要突破[44,50-57]。例如，研究人员基于细菌表面

固有的负电荷和超分子相互作用，使磷脂双分子层在细

菌表面自组装形成脂质体涂层[58]，从而显著增强其对

胃肠道恶劣环境的耐受性，提高单细胞人工杂化材料的

口服生物利用度，提升其在疾病治疗中的应用价值。为

了实现更加灵活的功能引入并优化微生物治疗策略，研

究人员利用多巴胺的生物粘附特性，在细菌表面沉积形

成聚多巴胺纳米涂层[59-63]。这种涂层不仅能够稳定细

菌的表面环境，还能通过其丰富的活性官能团（如酚羟

基和胺基）高效负载多种功能分子，包括成像探针、抗

原、抗体、小分子药物和高分子聚合物。例如，在微生物

介导的肿瘤治疗中，研究人员在黑色素细菌表面的多巴

胺涂层上连接PD-1抗体[64]，从而实现抗肿瘤免疫治疗

的时空可控药物释放，并进一步重塑肿瘤微环境，有效

抑制肿瘤的生长。在肠道黏膜屏障相关疾病的治疗中，

研究人员进一步优化细菌表面修饰策略，在细菌表面的

聚多巴胺涂层上修饰PEG[65]，以提高细菌在肠道中的运

动能力和黏液渗透性。这种修饰策略不仅能够有效抑

制致病菌的侵袭，还能够维持肠道菌群的稳态，同时促

进黏液分泌并紧密连接蛋白的表达，增强肠道屏障功

能。这一策略在预防和治疗炎症性肠病、代谢紊乱以及

自身免疫性疾病方面展现出巨大潜力。总的来说，单细

胞人工杂化技术凭借其操作简便、功能模块化和广谱适

应性，为微生物活体材料的生物医学应用提供了全新的

思路。未来的研究应着重于优化材料表面改性策略，提

升微生物材料的稳定性和安全性，并探索新型智能化功

能涂层，以进一步拓展其在精准医疗、免疫治疗和靶向

递送等领域的应用潜力。

1.2.2 多细胞人工杂化

基于多细胞工程化改造的人工杂化系统，研究人员

通过材料化学、生物工程和微生态调控策略，使微生物

群落在特定环境中形成稳定、功能化的结构，为疾病治

疗、环境修复和生物制造等领域提供了新的技术方案。
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多细胞人工杂化系统主要采用材料辅助微生物组装的

策略，通过高分子材料、纳米载体或微胶囊包埋技术，实

现对不同细胞群体的空间分布控制，例如利用微流控技

术将不同代谢特性的微生物共封装于钙离子交联的藻

酸盐微球[66]，以维持其相互依存的代谢级联效应，从而

优化整体功能。另外，研究人员设计了一种梯度水凝胶

培养基[67]，通过营养物和代谢产物的梯度分布，使肠道

微生物群在体外环境下保持自然的代谢多样性，为研究

肠道微生物—药物相互作用提供了新的研究平台。多

细胞人工杂化系统已被广泛应用于医学、环境与生物制

造等领域[68-70]。例如，在炎症性疾病治疗中，研究人员

利用共生细菌—水凝胶复合材料构建了生物电子皮

肤[71]，该系统能够通过无线生物传感检测皮肤微生物

的动态变化，并通过电子刺激调控局部免疫环境，实现

类器官级别的炎症干预。此外，在肾功能衰竭治疗中，

研究人员开发了一种口服微生物鸡尾酒，通过将代谢废

物降解菌株包封于选择性透过的纳米涂层中[66]，使其

在肠道环境中稳定存活，并通过代谢途径将血液中积累

的有毒氮代谢产物转化为可吸收的氨基酸，从而减少患

者对透析治疗的依赖。总之，多细胞人工杂化系统凭借

其高度模块化、可调控性和生物相容性，为未来的智能

生物材料设计提供了新的方向。然而，当前技术仍然面

临菌群稳定性控制、宿主相容性优化和长期功能保持等

挑战。

2 面临的挑战与亟待解决的关键科学问题

得益于微生物的独特优势和不断深入的研究，微生

物作为可再生生物资源的应用正在不断增加。随着各

学科的不断发展与交叉融合，微生物智能活体材料的研

究取得了显著进展，开辟了广阔的应用前景。然而，由

于微生物自身固有的问题以及改造技术的局限，微生物

智能活体材料在生物医学领域的长远发展仍面临诸多

挑战。

2.1 天然细胞活体材料发展面临的挑战

针对天然细胞活体材料，当前主要面临的挑战包括

改造种类有限、普适性差以及潜在的生物安全风险。尽

管微生物种类繁多，但目前能够在常规条件下大规模培

养并用于活体智能医用材料构建的微生物种类仍然较

为有限。此外，由于学科技术的局限，现有的微生物基

因改造工具的普适性较低，能够基因改造的微生物种类

仍十分匮乏，这限制了细胞天然活体材料的多样性，并

妨碍了微生物活体智能医用材料的大规模开发与应用，

迫使研究人员在每种微生物上进行个性化研究与设计，

这极大地限制了该领域的快速进展。另一方面，重组基

因的不稳定性是微生物活体智能医用材料面临的重要

安全隐患。在微生物的生长和繁殖过程中，重组基因可

能发生突变，导致基因功能改变，从而影响材料的治疗

效果。更为严重的是，重组基因有可能通过水平转移传

播至其他微生物体内，进而引发不可预见的生态风险和

健康问题，增加生物安全风险。

2.2 人工杂化材料发展面临的挑战

对于人工杂化材料，当前的挑战主要包括临时性、

不可遗传性以及安全性验证困难等问题。微生物具有

增殖特性，这使得在活体材料应用过程中，随着微生物

的增殖，表面所修饰的材料组分可能逐渐脱落，导致通

过这种方法引入的外源功能无法稳定存在和持续发挥

作用。此外，微生物的增殖还可能改变材料的性能，从

而影响其治疗效果的稳定性。临时性特性也限制了微

生物活体智能医用材料在某些需要长期稳定治疗的疾

病中的应用，尤其是慢性疾病的长期管理。另一方面，

现有的微生物活体材料功能主要依赖于对细胞的临时

修饰或调控，而未发生基因水平上的稳定改变，因此它

们不具备功能的遗传性。当微生物细胞分裂时，这些临

时修饰或调控的功能无法稳定地传递给子代细胞，导致

功能在传代过程中逐渐丧失。此外，人工杂化材料的组

分通常较为复杂，除了微生物本身，还需要引入外源材

料，如培养基成分、代谢产物以及制备过程中引入的其

他物质。这些复杂组分在体内应用时可能引发免疫反

应，从而带来生物安全隐患。然而，传统的安全性评估

方法往往无法全面、准确地检测这些复杂混合物带来的

潜在毒性，导致其在体内应用的安全性验证极为困难。

2.3 亟待解决的关键科学问题

针对以上面临的挑战，亟需探索和开发更加安全、

高效且可遗传的微生物改造方法，以提升微生物智能活

体材料的体内应用安全性，推动其走向临床应用。当前

的关键科学问题主要包括：（1）如何实现基于物理、化学

等非基因工程方法的微生物可遗传改造；（2）如何解决

人工杂化方法在微生物活体材料中实现功能遗传的机

制问题。通过深入探讨这些机制，将为设计更高效、稳

定的人工杂化微生物活体材料提供理论依据，并推动该

领域从经验性设计向理性设计转变。这些科学突破将

为微生物智能活体材料的安全性、功能性及可持续发展

提供坚实的基础，并为将其推广应用到实际生物医学领

域提供有效支持。

3 未来发展方向

在未来几年，针对当前新型微生物智能活体材料研

究所面临的重大问题和关键技术，亟需加强以下几个方
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面的探索：一是开发安全、高效且可遗传的微生物改造

新方法；二是深入解析这些改造方法的机制；三是推动

相关基础研究突破关键技术，建立应用研究平台。全力

推进微生物活体智能生物医用材料的设计、集成及应用

研究，解决生物医学领域中的关键问题。在未来的研究

中，重点应放在开发更为安全、有效且可遗传的微生物

活体材料改造策略上，特别是解析这些方法如何实现微

生物活体材料的功能遗传。研究的关键方向包括：一是

将人工材料的物理化学属性转化为微生物活体材料的

内源性功能；二是通过材料化学赋能实现微生物活体材

料功能的可遗传改造。

3.1 人工材料的物理化学属性的内源性转化

实现人工材料的物理化学属性转化为微生物的内

源性功能，进而实现非生命组分与活体系统的功能融

合。通过物理和材料化学改造的方法，将人工材料的物

理化学特性转变为微生物的代谢调控、抗逆性、靶向性

及免疫激活等能力。为了实现这一目标，关键在于阐明

材料的物理化学信号（如表面电荷、拓扑结构等）如何调

控微生物表观遗传学的分子机制。这一过程的深入研

究有助于将人工材料的功能引入微生物活体材料中，实

现材料与活体系统的有机结合。

3.2 材料化学赋能功能可遗传改造

超越传统材料化学的边界，利用材料化学为微生物

活体材料提供可遗传改造的功能。这一方向的核心在

于通过合成具有特定功能的材料来调控微生物的代谢

通路并实现遗传改造。通过设计合成的智能材料，这些

材料能够响应环境信号（如温度、pH和特定分子浓度

等），刺激微生物的代谢过程，并通过这些材料化学方法

将调节机制整合到微生物的遗传体系中，实现代谢功能

的可遗传优化。未来的研究需要揭示材料与微生物界

面互作对微生物基因组稳定性的影响规律，建立“材料

属性—基因表达—功能输出”之间的定量关系模型，并

建立功能遗传性的定量评价标准和生物安全控制体系。

这将为微生物活体材料的功能拓展以及其在精准医疗、

智能药物递送和环境修复等领域的应用提供强有力的

技术支持。

4 总结与展望

微生物活体智能医用材料作为一种创新型材料，结

合了微生物的天然生物活性和材料化学的智能功能，推

动了生物医学领域的技术革新。随着多学科的融合，微

生物活体材料的设计与应用取得了显著进展，尤其是在

疾病诊断、靶向治疗、免疫调节和药物递送方面。然而，

微生物活体材料仍面临安全性、功能稳定性和可遗传性

等核心挑战。未来研究应聚焦于开发更为安全、高效且

可遗传的微生物改造方法，尤其是如何通过非基因工程

方法实现微生物的可遗传改造。解决这一问题的关键

在于深入探索材料化学赋能与微生物代谢过程的相互

作用，将非生命物质的功能与活体系统的功能深度融

合。此外，人工杂化微生物活体材料的功能遗传性问题

也亟需得到有效解决，未来的研究应探索如何通过智能

材料调控微生物的代谢，并将这一机制稳定整合到微生

物的遗传体系中。通过这一系列的创新努力，微生物活

体智能材料有望在精准医疗、智能药物递送和环境修复

等领域发挥更加重要的作用。总的来说，微生物活体智

能医用材料的发展不仅将推动生物医药产业的创新与

升级，也为全球健康问题的解决提供了新的思路。随着

技术的不断突破和跨学科合作的深化，微生物活体材料

将在未来的医疗领域中扮演更加关键的角色，为实现

“健康中国”战略目标提供有力支持。
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Heritable Functional Living Microbial Intelligent Biomedical Materials: Design Strategies,
Integration Technologies, and Medical Applications
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Abstract With the rapid development of microbiology, synthetic biology, and materials chemistry, intelligent living
microbial biomedical materials, as a novel and sustainable kind of smart materials, have become a research hotspot in the
biomedical field. This paper summarizes China’s major national needs in the design, integration, and application of

† Contributed equally as co-first authors.
* Corresponding Author, Email: jyliu@sjtu.edu.cn

472 中 国 科 学 基 金 2025 年



intelligent living microbial biomedical materials, based on the content of the 391st Shuangqing Forum “Intelligent Materials
Science for the Future”. This paper reviews their design strategies based on synthetic biology and materials chemistry,
discusses the collaborative design methods of single-cell and multi-cell systems, and summarizes the main challenges
currently faced. Finally, the paper proposes the scientific issues and core technologies that need to be addressed in the next
5~10 years in this field, and forecasts the development directions of intelligent living microbial materials in areas such as
precision medicine and smart drug delivery.

Keywords living materials; intelligent biomedical materials; materials chemistry; disease diagnosis and treatment;
heritable functional design
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