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研究背景 | 从分类学描述到功能性“器官”视角

• 肠道微生物组研究正从以分类学为中心的群落描述，转向对其功能整合与

系统调控作用的理解。

• “肠道微生物组器官”可作为一个整合性概念框架，用于阐释其分布式、类

器官化的功能特征。

• 这一系统具有空间结构化组织、广泛代谢能力，并与宿主维持持续的双向

通讯。

• 微生物来源的生物活性代谢物具有类内分泌、免疫调节和神经调节作用，

参与塑造全身稳态与疾病易感性。



研究亮点

• 将肠道微生物组理解为类器官功能系统，有助于整合其空间组织、代谢能力

和全身调控潜力。

• 微生物代谢物可作为“类内分泌”信号介质，连接代谢、免疫和神经内分泌通

路。

• 多组学与空间技术正在解析功能性微生物组模块及其相关的宿主–微生物信号

网络。

• 从“靶向单一菌种”转向“调控微生物组功能”，可为机制研究、因果推断和精

准干预提供更合理的框架。



图1 | 结构化的动态“器官”

• 肠道微生物组沿纵轴及腔内–黏膜横轴呈空

间分区。

• 黏液层、上皮微环境、抗菌肽和分泌型IgA

共同塑造微生物定植与宿主–微生物互作。

• 微生物群落在生命早期完成初始组装，并在

整个生命过程中持续重塑。



图2 | 功能代谢模块

• 代表性互联模块：碳水化合物发酵、氨基酸代谢、胆汁酸转化、胆碱/肉碱-TMA-TMAO轴和异生物质代谢。

• 将膳食和宿主来源底物转化为短链脂肪酸、吲哚衍生物、次级胆汁酸、TMA等生物活性代谢物。

• 通过作用于屏障、免疫细胞、神经内分泌通路和宿主受体，连接肠道生态与全身调控。



图3 | 异生物质与药物代谢

微生物酶介导药物和异生物质的活化、失活或毒性转化，并调节宿主代谢酶、

转运体与免疫应答，从而造成药物疗效、毒性和不良反应的个体差异。



图4 | 代谢–内分泌样器官

微生物代谢物作为“类内分泌”信号，通

过GPCR、核受体和AhR作用于远端器

官，调控能量平衡、糖脂代谢、食欲和

心血管功能；其失衡与肥胖、2型糖尿病、

脂肪肝和心血管疾病相关。



图5 | 免疫稳态的多层调控者

微生物代谢物、细胞外囊泡和MAMPs/PAMPs通过TLR、NLR及胞内感受器调控免疫细胞分化、

细胞因子产生和屏障完整性；菌群失调可促进炎症、自身免疫、代谢紊乱及肿瘤相关免疫异常。



图6 | 肠道微生物组–脑轴

肠道微生物组通过神经、免疫和代谢途径介导肠–脑双向通讯，调节血脑屏障完整性、神

经炎症和神经免疫功能；其功能失衡与神经发育障碍、精神疾病和神经退行性疾病相关。



图7 | 宿主与环境因素塑造微生物组器官

宿主遗传、膳食与生活方式、昼

夜节律和环境暴露共同塑造微生

物组的生态状态与功能输出，进

而影响宿主生理、代谢稳态和疾

病风险。



图8 | 多组学图谱

宏基因组、宏转录组、宏蛋白组和代谢组结合空间与单细胞技术，并经计算模型整合，可用

于解析微生物组功能状态，并预测疾病表型、进展风险和治疗应答。



图9 | 疾病中的微生物组器官

屏障破坏、代谢失衡和免疫失调相互强化，形成正反馈环路，将微生物组功能障碍与代谢、

心血管、肾脏、神经、过敏、自身免疫及炎症性肠病等多系统疾病相连接。



图10 | 治疗靶向

微生物组治疗涵盖从生态重塑到精准工程化干预的连续谱，包括粪菌移植、

膳食调节、益生菌/益生元/合生制剂、后生元、噬菌体、CRISPR编辑和工

程化活体生物药；多组学分型与功能监测可指导个体化治疗。



图11 | 转化研究框架

微生物组转化研究可从人群关联出发，经多组学整合、机制解析和动物/定植模型因果验证，

进一步发展为生物标志物指导的临床分型与精准干预，形成“临床–实验室–临床”的迭代闭环。



总结 | 肠道微生物组作为功能性“器官”

• “器官”框架整合了肠道微生物组的空间组织、代谢能力与全身信号功能。

• 该系统通过代谢、免疫和神经内分泌环路，将饮食、药物和环境暴露转化为

局部及全身宿主效应。

• 多组学、空间/单细胞技术与因果建模正在解析其功能模块、细胞互作和调控

逻辑。

• 靶向微生物组来源的功能环路，而非仅针对单一菌种，有望推动代谢性、炎

症性及肠–脑相关疾病的精准干预。
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