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摘要 微藻是当今代谢工程领域最具潜力的燃料生物质来源之一. 其结构简单、基因可操作性强的特点使其可

通过不同的代谢工程手段得到丰富多样的生物燃料和高价值产物. 本文系统地总结了近年来国内外利用微藻在

脂质、氢气、乙烯、醇类、脂肪醇和脂肪烃、糖类、萜类及其他高价值产物的生产中取得的进展, 并通过介绍

着眼于改变光合作用关键酶体或复合物以提升生物质产量的相关研究进展, 分析了生物质合成代谢途径的改变

对上游光合作用的潜在影响. 结合系统生物学及生物信息学方法筛选高效的微藻株系, 改变碳流方向以提升生物

质的合成效率, 实现高效地同源重组, 提高外源基因在微藻内的表达效率是微藻代谢工程亟待解决的问题. 本文

在此基础上结合近年来各个交叉学科的发展趋势, 提出了若干改良微藻代谢的新模式, 以期对微藻代谢研究及后

续的工程改造有所启示.
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生物燃料是传统化石燃料的理想替代品. 其中, 微
藻生物质是当前最具潜力的生物燃料来源, 微藻利用

太阳能固定CO2并生成生物质, 是生产燃料和高价值

副产物的理想细胞工厂. 微藻作为细胞工厂有众多优

点, 例如其相较植物结构简单且基因可操作性强, 因

此通过基因工程优化或加速进化进行微藻的选育已成

为微藻生物燃料的研究核心. 微藻代谢工程常以蓝

藻、衣藻等模型藻类为研究对象. 其中, 蓝藻虽然属

于原核生物, 大量的研究表明, 优质微藻同样可进行

有效的生物柴油
[1,2]

生产或通过糖化发酵获得乙醇
[3]
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等. 微藻基因工程的转化方法近十年也不断得到完善,
包括粒子轰击、电穿孔、病毒和农杆菌介导等

[4]. 目

前, 至少已有30个微藻菌种成功实现转化
[5].

本文以目前领域内利用微藻进行的代谢工程进行

总结, 以乙醇、丁醇、脂质、脂肪醇和脂肪烷烃、氢

气、乙烯、萜类及其他高价值产物等七类重要产物为

例分别阐述相关产生原理及代谢改造, 并进一步分析

本领域目前存在的一些主要问题. 微藻的研究作为前

沿科学方向对于基础生物化学、分子生物学、生物工

程和化学生物学的教学同样重要
[6]. 本文结合相关多

学科的知识抛砖引玉, 以期对相关科研和基础教学有

所帮助
[7].

1 代谢工程在微藻生物燃料及高价值产物
中的应用

传统的营养胁迫是增加微藻脂质和淀粉产量的主

要方法. 相比之下, 代谢工程通过正向基因改造, 可以

特异性地对藻株代谢路径进行修饰, 从而实现目标产

物的积累
[8]. 具体来说, 代谢工程基于细胞代谢途径,

通过关键酶基因或转录因子的控制, 改变细胞原有路

径, 将光合碳输出有效分配于各个代谢路径, 从而高

效地进行目标蛋白质、碳水化合物、脂质或氢分子

(H2)等物质的生物合成
[9]. 对生物合成和分解的前体物

质、关键调控酶、中间产物和最终产物代谢网络的清

楚认识, 是建立转基因优化生物燃料生产策略的核心.
微藻中的生物质产生的源动力来源于光反应过

程. 光系统中的电子传递将光能转化为化学能, 所得

ATP和NADPH则用于驱动卡尔文循环的碳固定以及

下游代谢的碳转化过程
[10]. 在众多微藻代谢路径中,

对关键底物或通用底物的调控往往在很大程度上决定

了代谢中的碳分流, 也决定了目标产物的产量积累. 例
如, 丙酮酸(pyruvate)即为这一类关键底物之一, 其经

由酶促反应可以生成多种目标产物. 在代谢工程改造

中, 对丙酮酸代谢路径的研究可以在碳分流中起到重

要作用, 也是代谢工程的重点研究对象(图1). 以下将

结合最近的研究成果, 探讨代谢工程在微藻各类代谢

及产物中的应用.

1.1 脂质

脂肪酸(fatty acid, FA)和甘油三脂(triglyceride,

TG, 也称三酰基甘油酯, triglyceride, TAG)是微藻脂质

主要成分, 其中甘油三脂可通过酸催化酯交换技术产

生高级脂肪酸烷基脂并生产生物柴油, 故而脂肪酸和

甘油三脂的代谢受到研究者的广泛关注. 微藻脂类的

积累依赖于脂肪酸合成途径和甘油合成途径. 细胞质

体中合成的脂肪酸转移到细胞质后, 进一步酯化合成

二酰基甘油酯(diacylglycerol, DAG)和三酰基甘油

脂
[11]. 微藻乙酰辅酶A羧化酶(acetyl-CoA carboxylase,

ACC)作为藻类控制脂肪酸合成的主要酶类, 其有效表

达对控制脂质积累起着关键作用
[12]. Tabatabaei等人

[4]

指出, 过表达ACC基因可以使羧化酶的转化效率增加

2~3倍. 另有研究表明, 游离脂肪酸(free fatty acid,
FFA)合成的中间产物脂肪酰基-ACP(Acyl-ACP)是
ACC活性的重要反馈抑制剂

[13]. Liu等人
[13]

在集胞蓝

藻(Synechocystis sp.)PCC6803中引入了酰基载体蛋白

硫酯酶(TE)并连续进行了五代遗传修饰, 由此获得的

突变藻株可以每天133 mg/L的效率高效积累脂肪酸

(C10~C18), 并能分泌到培养基中. 这证明了酰基载体

蛋白硫酯酶Ⅰ(acyl-ACP thioesterase Ⅰ)的过表达可以

解除合成的中间产物脂肪酰基-ACP对ACC活性的抑

制. 另外, 与植物不同的是, 微藻脂质容易在下游发生

β-氧化, Trentacoste等人
[14]

将假微型海链藻(Thalassio-
sira pseudonana)的多功能脂肪酶敲除后成功释放出

游离脂肪酸, 验证了该酶破坏脂肪酸分解代谢和抑制

β-氧化对脂类积累的作用, 且不影响细胞的正常生长.
此外微藻脂质的积累还可通过阻断其他碳水化合物合

成的竞争途径来实现
[14]. Wang课题组

[15]
通过敲除淀粉

合成路径中的ADP-葡萄糖焦磷酸化酶(ADP-glucose
pyrophosphorylase)基因使衣藻(Chlamydomonas rein-
hardtii)油脂总量增加了两倍(90%的TAG和10%FFA).
此外, 过表达转录因子以增强基因的转录速率、增加

前体分子可用性、将脂质转运至胞外和用硫脂酶优化

脂肪酸链的长度等手段将是今后发展增加微藻产油的

重要策略.

1.2 氢气

氢气是众所周知的高效清洁能源, 微藻可通过生

物质间接发酵或利用天然氢化酶(hydrogenase, HydA)
直接诱导氢气产生. 在直接产氢的代谢工程中, 铁氧还

蛋白或NAD(P)H的能量能直接用于氢化酶催化产氢

的可逆反应. 这种不经过暗反应直接利用氢化酶产生
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氢气的过程具有较高的光能转化效率, 但缺陷在于氢

化酶类对氧气极其敏感
[16]. 因此, 利用微藻生产氢气

的关键问题在于解决如何将氢化酶与光合过程中产生

的氧气隔离开来, 从而提高产氢效率. 为了利用光反应

中的能量直接生产氢气, 人们发展了两类策略. 其一是

将产氧过程与产氢反应隔离于不同的细胞中, 从而降

低氧气对氢化酶的影响. 其二, 通过基因改造可以提

高氢化酶对氧气的耐受程度和稳定性, 从而提高氢气

产量. Doebbe等人
[17]

通过己糖氢离子同向转运蛋白

(hexose uptake protein, HUP1)的异源表达以增强莱茵

衣藻(Chlamydomonas reinhardtii)突变株中氢气的产

生. 微藻培养过程中的各种环境因素显著影响着氢气

的产率, 减少光合氧气的产量是微藻氢气生产的重点.
因此, 今后的微藻产氢的研究重点将集中在解决氢化

酶对氧气高度敏感的问题上, 在提高光电子传递效率

的同时优化产氢微藻的培养.

1.3 乙烯

乙烯作为挥发性烃类在工业、生态和农业中有广

泛的应用. 乙烯合成酶(ethylene-forming enzyme, EFE)
是乙烯合成途径的关键酶(图2). Takahama等人

[18]
通过

在聚球藻(Synechococcus elongatus)PCC7942中插入丁

香假单胞菌(Pseudomonas syringa)的EFE基因使蓝藻

细胞产生乙烯, 但细胞生长速度因此降低, 且该突变

体具有遗传不稳定性. 在此基础上, Ungerer等人
[19]

对

香假单胞菌的EFE基因序列进行了修改和优化, 提高

了其稳定性, 并在集胞藻(Synechocystis sp.)PCC6803
内成功表达. 该研究表明, 改造后的PCC6803代谢路

径稳定, 并将高达5.5%的碳流有效转入三羧酸循环并

最终合成乙烯. 这一研究充分体现了利用细胞主代谢

路径进行代谢工程研究的优势.

1.4 醇类

微藻代谢工程的一大类重要的产物是醇类, 包括

低级醇和高级醇类. 乙醇作为典型的生物燃料是代谢

工程最早也是最主要的产物之一. 部分微藻具备天然

的乙醇代谢途径, 但要提高生产效率需对关键基因进

行进一步的修饰. 传统方法的低储能率和复杂工艺迫

使人们开展由藻类代谢物直接转化乙醇的方式, 目前

也取得了较多成果
[10,20]. 需要指出的是, 丙酮酸脱羧

酶(pyruvate decaboxylase, PDC)和醇脱氢酶Ⅱ(alcohol-
dehydrogenase, ADH)是乙醇合成的关键酶. Deng等
人

[ 21 ]
通过在聚球藻PCC7942(Synechococcus sp.

PCC7942)细胞内分别引入发酵单胞菌(Zymomonas
mobilis)的PDC和ADH基因, 成功检测到分泌至培养基

中的乙醇. 虽然这两个基因在RuBisCO的rbcLS操纵子

的操控下可以高效表达, 但乙醇的产量却仍然较低. 由
此, 人们考虑酶的活性或是决定产量高低更重要的因

素. 因此, 为了进一步提高乙醇产量, Gao等人
[22]

在集

胞藻PCC6803(Synechocystis sp. PCC6803)同源重组

PDC和活性更高的ADH基因, 极大地提高了突变株的

乙醇产率(最高达212 mg L–1 d–1). 该研究还同时指出

下游聚-β-羟基丁酸酯的生物合成途径的破坏有助于

乙醇的积累. 在这一“活性重于表达量”的指导思想下,
大量后续研究集中在了筛选乙醇代谢路径中高效关键

酶. 2011年, Joule Unlimited公司报告了其设计的高效

乙醇光合微生物平台, 代谢工程对微藻生物燃料商业

化的推动性由此可见一斑.
与乙醇相比, 异丁醇和1-丁醇具有更高的能量密

度及与当前设施更好的兼容性, 有望成为汽油的替代

品之一. Atsumi等人
[23]

在聚球藻PCC 7942中设计了基

于2-ketoacid decarboxylase的异丁醇合成路径. 该路径

有效利用了支链氨基酸代谢路径, 将氨基酸合成路径

图 1 微藻细胞代谢过程(网络版彩图)
Figure 1 Overview of the metabolic process in microalgae cells (color online)

中国科学: 生命科学 2019 年 第 49 卷 第 6 期

719



中支链酮酸有效转化成异丁醇前体异丁醛, 从而实现

高效高醇生产. 1-丁醇的传统生产方法依赖丙酮丁醇

梭菌的厌氧发酵路径, 合成路径复杂, 同时该路径中

酶受多种调控, 增加了代谢工程的难度. Lan和Liao[24]

将5个关键的异源酶基因(hbd, crt, adhE2, ter和atoB)共
同整合到聚球藻PCC7942基因组中, 实现了第一代自

养型改造菌株的1-丁醇的表达. 研究者虽然通过提高

Ter的活性以增加1-丁醇的产量, 但相对于其他产物,
其产率仍然很低. 除了乙醇与丁醇外, 其他高醇也可

以由类似的代谢工程途径进行优化(图3).

1.5 脂肪醇和脂肪烷烃

脂肪醇是石油的重要成分和添加剂, 脂肪烷烃则

是石油燃料的主要成分. 二者的生物合成路径都建立

在脂肪酸合成的基础之上. 其中, 非天然的脂肪醇的合

成途径在集胞藻中可通过异源表达脂肪酰辅酶A还原

酶(fatty acyl-CoA reductase, FAR)基因来实现
[25]. 例如,

Tan等人
[26]

通过异源表达FAR成功检测到集胞藻产生

的十六醇和十八醇. 近年来关于脂肪烷烃合成路径的

研究揭示了两个重要的酶家族, 即酰基-酰基载体蛋白

还原酶(acyl-acyl carrier protein reductase, AAR)和醛脱

羰酶(aldehyde decarboxylase, ADO)[10,27], 也为微藻中烷

烃的产生提供了可能. 考虑到ADO的低催化效率, 目前

已有研究开始指向ADO活性的提升
[28]. Wang等人

[29]
通

过在集胞藻PCC6803过表达AAR和ADO基因使烷烃的

产量倍增, 进一步验证了这两个关键烷烃合成基因的

作用. 此外, 一系列关于脂肪烷烃的研究发现, 源自游

离脂肪酸的acyl-ACP是烷烃合成的主要来源. 通过过

表达酰基ACP合成酶(acyl-ACP synthetase, AAS), AAR
和ADO基因能有效增加烷烃的合成. 由于脂肪醇和脂

肪烷烃的直接底物都是acyl-ACP, 增加acyl-ACP的碳

流和关键酶的活性是实现脂肪醇和烷烃产量进一步增

加的有效方法, 也是今后研究的重点之一.

1.6 糖类

运输载体的重要作用是可以运输外源碳源和营养

物质至细胞内以促进微藻生长. 微藻多属专性光合自

养型微生物, 严格依赖于光合作用产生的能量生长,
无光的条件下不能通过胞外碳源(葡萄糖、果糖、木

糖等)生长. Zaslavskaia等人
[30]

通过基因工程在三角褐

指藻(Phaeodactylum tricornutum)中引入外源的编码葡

萄糖转运蛋白基因glut1或hup1后, 在无光条件下下利

用葡萄糖供其生长, 其生长速度比野生型高了15倍.
同样, McEwen等人

[31]
在聚球藻PCC 7942异源表达不

同的糖类转运蛋白基因, 观察对比微藻生长速率后发

现突变株的生长速度明显高于野生型菌株. 基因工程

使微藻降低了对光照的依赖、改变微藻专性光合自养

的特性、缩短生长周期的同时提高细胞浓度. 另外, 微
藻胞内生物质的提取是微藻生物工艺生产的一个主要

成本消耗, 而产物的运输载体不仅简化了生物质提取

过程, 且胞内产物如FFA的向外运输将进一步增强胞

内FFA的产生
[32]. 以聚球藻PCC7942为例, Niederholt-

图 2 微藻通过暗反应与三羧酸循环产生乙烯的途径(网络版彩图)
Figure 2 Ethylene-generating pathway through carbon-fixation reaction and TCA cycle in microalgae (color online)
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meyer等人
[33]

表达编码转化酶和葡萄糖协调子的基因,
介导葡萄糖和果糖的分泌, 相似的乳酸脱氢酶和乳酸

转运蛋白基因的表达让胞内乳酸可以跨膜运输到培养

基中. Ducat等人
[34]

通过在聚球藻PCC 7942异源表达

质子和蔗糖协同载体基因(symporter of protons and
sucrose, cscB), 在蓝藻细胞中成功实现了高效蔗糖生

产. 另外, 改造后的蓝藻相比野生株的光合效率也得到

了极大的提高. 因此, 异源表达相关转运蛋白酶对于代

谢产物的分泌至关重要.

1.7 萜类及其他高价值产物

萜类化合物是已知的最多样和有商业价值的天然

有机化合物, 在制药、化妆品、食品工业等行业中广

泛应用. 萜类合成有两个途径, 甲羟戊酸途径(mevalo-
nate pathway, MVA)和甲基-D-赤藓糖醇4-磷酸途径

(methyl-D-erythritol 4-phosphate pathway, MEP). 由异

戊二烯骨架单元起步, 萜烯合酶催化碳骨架的重排, 从
而合成包括最简单的五碳异戊二烯以及复杂的二萜、

三萜乃至橡胶等的聚合物.
利用微藻进行萜类天然产物的生产目前也取得了

一定进展. Lindberg等人
[35]

通过在集胞藻PCC6803中
异源表达葛麻的异戊二烯合酶(isoprene synthesis,
ispS)基因, 实现了异戊二烯的积累. Halfmann课题

组
[36]

在鱼腥藻PCC7120(Anabaena sp. PCC7120)中异

源表达法尼烯合成基因并通过微藻内源MEP路径合

成法尼烯 . L indbe rg课题组
[ 3 7 ]

通过敲除集胞藻

PCC6803控制鲨烯转化的slr2089(Shc)基因, 使鲨烯在

细胞内的积累比野生型高了70倍. 鲨烯作为高能量的

长碳链化合物, 是航空燃料的潜在原料. 此外, Wang
等人

[38]
在聚球藻PCC7942中证明了柠檬烯合成基因是

MEP路径上决定柠檬烯合成的关键, 使蓝藻的柠檬烯

生产能力提升了100倍. 类似的还有L-柠檬烯和红没药

烯合成基因的异源表达和产物积累
[39]. 目前, 已有多

篇综述类文章对光合微生物及藻类平台的萜类工程进

行了较为详细的介绍
[40].

2 就如何提高代谢工程效率的若干探讨

分子生物学的技术无疑给微藻生物燃料的发展拓

展了新的方向, 对代谢工程机制的深入研究和对基因

操控工具的进一步完善使人们能更精确有效地进行基

因操作. 但代谢工程对技术和设备的要求高, 且局限微

藻代谢工程发展的问题始终未得到解决, 因此要提高

代谢工程的效率, 重点在于解决以下问题.

2.1 微藻的筛选

微藻种类繁多, 目前已知的就有40000多种
[41]. 但

是, 已有的遗传操作常局限在几个常用模型微藻, 如莱

茵衣藻、硅藻三角褐指藻
[11]

、集胞藻PCC6803等. 虽

然关于一些模型微藻的物种信息不断增加完善, 但许

多研究仍受限于微藻生物学信息的不充分性. 因此,
系统生物学、基因组学等系统研究方法在本领域内的

应用变得尤为重要. 高通量DNA测序是基因组和转录

组分析的关键技术, 基因组的测定能鉴定微藻代谢生

物燃料的关键调节基因, 揭示基本代谢途径
[11]. 但是,

目前对所有微藻物种的全基因组进行测序是不现实

的 , 藻类基因包括线粒体基因组 (mi tochondr ia l
DNA)、叶绿体基因组(chloroplast DNA)和核基因组

(nuclear DNA)的基因序列
[42]. 因此, 可仅就某些有代

表性的基因片段进行系统学分析, 建立以微藻某段特

异性基因(如rDNA)为标准的数据库
[42], 再将具有产能

潜力的微藻进一步测序以筛选优良品种.

图 3 微藻类产生各种醇类的代谢途径与代谢工程
Figure 3 Alcohol generating metabolic pathway and metabolic engineering in microalgae species
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2.2 碳的固定和分配

生物碳固定是能源可持续性工作的重要组成部

分. 微藻与植物类似, 均使用还原性戊糖磷酸循环, 即
卡尔文循环(Calvin cycle)固定CO2.其中, 1,5-二磷酸核

酮糖羧化酶/加氧酶(ribulose-1,5-bisphosphate carboxy-
lase/oxygenase, RuBisCO)是卡尔文循环里碳固定酶.
虽然其在代谢过程中居于中心地位, 但它的效率却奇

低
[43]. 过去数十年人们对固碳效率研究的主要解决思

路包括工程改进RuBisCO的羧化催化速率、提高Ru-
BisCO的活化状态、改进卡尔文循环的再生阶段和富

集CO2浓度以抑制加氧酶反应
[44]. 改进RuBisCO的主

要障碍之一是CO2和O2的特异性和催化效率之间的反

比关系
[45]. RuBisCO活性更高的自然或工程突变株对

CO2的特异性识别降低, 迄今仍缺乏有效的RuBisCO
分子工程实例

[10]. 目前, 增加微藻中固碳效率最成功

的方法只涉及RuBisCO的邻近途径和酶的修饰. 鉴于

RuBisCO具有多样性并广泛存在于多个物种, 且某些

天然突变体有较高的有效性. 因此, 可应用宏基因组

调查筛选出更有效的RuBisCO突变体. 其次, 尽管Ru-
BisCO是主要的碳固定酶, 但微藻还存在其他天然捕

获CO2的生物途径. 因此, 通过过表达其他替代性碳的

利用途径, 研究微藻碳浓缩机制等
[46,47]

也是增加CO2

固定的另一重要策略.
在保证固碳效率的前提下, 进一步提高产物的积

累需增强关键合成酶的表达, 其本质是在光合作用支

持的基础上将碳流导向特定的代谢路径
[34]. 研究者通

过导向碳流向酰基ACP和过表达烷烃生物合成基因可

使脂肪烷烃产量提高8.3倍 , 且未影响细胞正常生

长
[29]. 自然条件下蓝藻细胞固定的碳元素只有不足1%

会流向MEP生物合成路径, Wang等人
[38]

通过增强关键

酶基因表达使柠檬烯产量提高了100倍, 可见碳流的

调节将有不可估量的应用前景. 但是, 研究表明流向

MEP合成路径的碳流增加减缓了光合作用电子流并

导致NADPH的累积. 因此, 微调ATP/NADPH的比率可

能是调节光合作用支持生物燃料及副产物生产的重要

方向
[38].

2.3 真核微藻之同源重组

同源重组能精确地实现目的基因的插入或敲除,
但真核微藻同源重组频率低. 目前, 较稳定的核转化主

要还是依赖于随机插入诱变、强烈筛选和靶基因破

坏
[11]. 有研究指出莱茵衣藻中的反向遗传操作可依赖

基于miRNA和siRNA的敲除方法
[48,49]. 人工miRNA

(amiRNA)基因沉默技术以内源miRNA的前体为基本

骨架, 将其茎环结构中的miRNA/miRNA*序列替换为

amiRNA/amiRNA*序列, 使产生的amiRNA作用于目

标靶基因并实现对靶基因表达的抑制
[50]. 但是, 目前

构建人工miRNA载体的困难和转化体的筛选需要进

一步的技术突破. 蓝藻细胞相对真核微藻来说更容易

同源重组实现, 作为原核生物的蓝藻细胞在基因上的

操作性更强
[44], 且目前已完成或正在测定的蓝藻基因

组序列超过170个[51]. 所以, 加强蓝藻细胞代谢工程研

究以了解光合系统中代谢工程的前景对实现真核微藻

生物工艺的应用有积极的促进作用.

2.4 外源基因的表达效果不佳

有研究指出大多外源基因的表达效率较低
[4,52],外

源基因表达效率低是微藻代谢工程的主要问题之一.
鉴定和使用高效的启动子是目前常用的解决方法. 启

动子是基因表达调控的重要顺式作用元件, 对基因的

表达效率有着举足轻重的作用. 例如, Lindberg等人
[35]

通过光合作用启动子psbA2驱动异源ispS基因表达, 使

异戊二烯依赖光强度表达增加. Ungerer课题组
[19]

利用

豌豆psbA启动子推动异源efe基因在集胞藻6803高效

表达并实现有效乙烯生产. 此外, 最近一项研究显示,
通过蛋白质融合策略以天然cpc启动子驱动集胞藻中

的β-胡萝卜素高效表达实现了高效产物生产
[53].

此外, 鉴于异源基因的活性不同, 基因组和蛋白组

工程筛选也尤为重要. Neupert等人
[54]

通过遗传筛选得

到高效表达的转基因莱茵衣藻. 另外, 有研究指出利用

核糖体开关(riboswitches)可调控生物合成
[55]. 密码子

优化的荧光素酶
[56]

和蛋白转录因子也可促进基因表

达. 相比传统的生物工业工作生物如大肠杆菌和酵母,
微藻还需进一步发展基因工具以及标准化载体和转化

方案.

3 总结与展望

微藻以其结构简单、基因组可操作性强的特点被

公认为替代化石燃料和生产其他具有较强经济价值代

谢物的理想载体. 鉴于微藻不同于多数现有模式生物

的自养代谢模式, 针对其碳代谢途径进行优化、调控
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和编辑一直是代谢工程领域的研究热点. 本文通过列

举微藻自光反应而始, 经卡尔文循环最终至糖酵解的

碳代谢途径中重要的代谢中间物, 全面剖析了包括氢

气、糖类、萜类化合物、脂肪烃、脂肪酸、醇类及烯

类化合物在内等物质的代谢途径
[57], 进而举例阐明调

控关键底物及通用底物表达在代谢工程中的重要性.
同时, 基于不同生物质的代谢网络, 针对不同的代谢途

径分析并提出了若干具有较高可行性的提高生物质产

量的策略. 除此之外, 本文结合当今分子生物学的发展

情况及现状从另一角度提出了优化代谢工程的其他可

行途径
[58]: 通过结合系统生物学及基因组学筛选高效

株系, 修饰改造固碳关键复合物并改变碳流导向, 开

发适用于微藻的同源重组技术以及人为提高外源基因

表达效率, 更精准、高效的微藻代谢工程或可帮助人

类缓解当今社会面临的能源缺乏问题.

合成生物学的发展改良了微藻细胞特性的同时也

省去了众多繁杂的工艺步骤, 为微藻燃料和高价值产

物的生产提供了新方式. 基因工程能有效提高目的产

物的积累, 但是关于工程基因的转录产物和合成蛋白

质对代谢的影响问题还未能得到清晰的解答
[59]. 因此,

利用分子生物学系统水平的技术, 加强转录组学、蛋

白组学、代谢分析的系统性研究将为微藻工程的瓶颈

带来新的见解, 这也是交叉学科研究的大势所趋
[60].

研究表明, 微藻的代谢变化可通过单个或多基因的调

控来实现, 但是代谢工程整体上具有很高的复杂性,
且异源途径表达困难, 需要综合理清各种生物质代谢

过程中协同和竞争的关系. 认识微藻生物质代谢的路

径、提高微藻生长和产能效率、增强细胞在不利条件

下的存活能力等都是让工程微藻生物质燃料实现从实

验室转变成大规模生产的必要条件.

致谢 感谢Texas A&M University博士生Erol Can Vatansever提出的建议.
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Algal biofuel is considered as an alternative to fossil fuels. Due to the structure simplicity and genetic tractability of many microalgae,
they are also gradually recognized as an ideal factory for the production of various metabolites of high commercial values. In this
mini-review, we attempt to summarize recent development on metabolic engineering of microalgae to explore their metabolic
versatility for the production of hydrogen, carbohydrates, terpenes, fatty acids, alcohols, aliphatic alkanes and alkenes. In addition, we
also present key challenges facing algal engineering, and propose a few strategies that could leverage the advancement in systems
biology and genomics. We foresee a bright future for microalgae studies to advance both research and technology development.
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