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亮点

➢ “微生物组年龄”可解读宿主衰老轨迹与多器

官健康状况的关键框架；

➢ 衰老相关菌群重塑既呈现位点特异性，又表现

出趋同的系统演变规律；

➢ 微生物组衰老通过慢性低度炎症、上皮屏障功

能障碍、代谢失调、免疫失衡、神经内分泌紊

乱、氧化应激及细胞衰老等途径，与炎性衰老

及系统性生理功能衰退紧密相连。



微生物组年龄的概念框架与计算方法

➢ 传统衰老生物标志物常受限于可及性低、成本

高、动态响应性弱或与干预措施的关联性不足；

➢ MA作为一种基于微生物组成与功能特征构建的

生物学衰老指标；

➢ MA的计算策略主要可分为四大类：

（1）传统机器学习模型；

（2）功能与代谢模型；

（3）多组学整合模型；

（4）深度学习与人工智能模型。



微生物群年龄差距的动态轨迹及其对全身健康的深远影响



人类生命周期中肠道微生物组组成与功能的动态演变



衰老肠道通过“肠-X”轴与多器官互作

➢ 菌群失调伴机会性致病菌相对富集、肠道屏障完整性

受损、紧密连接破坏及黏液层降解；

➢ 肠道通透性增加，致使腔内容物—包括脂多糖、微生

物代谢产物、细菌胞外囊泡、氧化三甲胺、胆汁酸、

尿毒症毒素、β-淀粉样蛋白、短链脂肪酸水平改变及

促炎细胞因子—进入体循环，驱动特定的年龄相关病

变。



微生物群年龄差距的动态轨迹及其对全身健康的深远影响

人类肠道微生物组从出生到衰老的完整轨迹。

靶向肠道微生物组的抗衰老干预策略，包括饮食

调整（益生元、膳食纤维）、益生菌/合生元、后

生元及年轻供体粪菌移植。



人类口腔微生物组的全生命周期演替



口腔微生物组衰老连接局部颅面稳态与全身健康



人类生命周期中皮肤微生物组年龄动态的机制全景



皮肤微生物组年龄与皮肤屏障-免疫-衰老轴的双向调控

➢ 在年轻健康皮肤中，特定链球菌（如婴儿链球菌、嗜热

链球菌）丰度较高，其代谢产物通过调控皮肤结构与屏

障功能相关基因的表达，促进胶原蛋白和脂质合成，从

而维持皮肤屏障完整性、免疫稳态及年轻外观。

➢ 在衰老或早衰皮肤中，屏障功能受损、氧化应激及免疫

衰老驱动皮肤微生物组年龄失调，进而加剧屏障损伤与

炎症反应，形成致病性恶性循环。



皮肤微生物组代谢物调控表皮屏障稳态并促进免疫衰老

• 微生物代谢物激活芳香烃受体与过氧化物酶体增殖物激

活受体α，上调紧密连接蛋白表达。

• 衰老过程中，肠道菌群失调及丝氨酸棕榈酰转移酶1减少

导致神经酰胺缺乏。

• 机制网络通过三条通路联结皮肤菌群失调与免疫衰老：

（1）代谢重编程；

（2）衰老相关分泌表型诱导；

（3）T细胞调节。



两性生殖道微生物年龄依赖性演化及伴侣共享微生态系统衰老机制

➢ 女性中，雌激素耗竭触发“雌激素-糖原-炎症”循环，激

活TLR / NF-κB信号通路以加速卵巢衰老。

➢ 男性中，睾酮破坏血睾屏障，脂多糖诱导ROS生成从而

损害精子发生。

➢ 女性菌群表现为在青春期急剧上升、育龄期以乳杆菌属

为主导的平台期，以及围绝经期悬崖式下降并进入绝经

后持续性菌群失调。

➢ 男性菌群表现为青春期逐渐上升、育龄期稳定，以及中

年期缓慢向以大肠杆菌和肠球菌富集为特征的促炎性菌

群失调漂移。



生殖衰老的宿主-微生物组整合机制



X-MA作为炎性衰老的多维表征

➢ 负向MAG（MAG < 0）表征生物年龄更年轻，而正向

MAG（MAG > 0）则提示衰老加速及健康风险升高。

➢ 驱动炎性衰老的四条趋同通路—屏障破坏、局部炎症

溢出、免疫失调及代谢物紊乱—共同导致IL-6、TNF-α、

CRP及衰老相关分泌表型的升高



微生物组年龄的临床转化应用与未来展望



总结

微生物组年龄已被确立为一种计算性生物标志物，能够统一多器官衰老轨迹;

在肠道、口腔、皮肤和生殖微生物群中均识别出趋同的衰老轨迹;

微生物群的定向变化反映了免疫、代谢和屏障功能的整体下降;

微生物组年龄可作为预测系统风险和局部脆弱性的双重生物标志物，实现精

确的健康评估。
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