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基于微生物电合成的一碳生物转化
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摘要：微生物电合成 （Microbial electrosynthesis， MES） 是一项具有广阔前景的技术，主要依赖微生物通过阴极

提供的电子将二氧化碳转化为增值化学品。然而，目前对 MES 的机制分析以及不同底物的一碳转化利用尚存在一

定的局限性。因此，研究不同类型的 MES 装置，并根据其特性提供适宜的底物一碳生物转化路径至关重要。此

外，各类 MES 装置及其基本原理也会影响纳米材料的选择与其强化机制。本文通过对不同 MES 装置及其核心基

本原理的分析，探讨了不同生物一碳转化路径的优缺点，同时研究了纳米材料在 MES 过程中的强化机制，以期提

高 MES 的效率，因为纳米颗粒在电子转移中对功能基因的表达起着重要作用。尽管 MES 目前仍处于初步开发阶

段，其法拉第效率、底物转化路径及产物合成效率相对较低，但依然是未来最具潜力的二氧化碳转化技术，对推

动低碳未来的可持续生物技术战略具有重要意义。

关键词：微生物电合成；CO2固定；电子传递；纳米生物技术；生物合成

中图分类号：Q816  文献标志码：A  

One-carbon bioconversion based on microbial electrosynthesis
LI Yixin1，DONG Rong2，JIE Yinuo2，WANG Yuanpeng2，CAO Mingfeng2

（1Department of Bioengineering and Technology， College of Chemical Engineering/Institute of Advanced Carbon Conversion 
Technology， Huaqiao University， Xiamen 361021， Fujian， China； 2Department of Chemical Engineering and Bioengineering， 

College of Chemistry and Chemical Engineering， Xiamen University， Xiamen 361001， Fujian， China）

Abstract: Microbial electrosynthesis (MES) stands as a cutting-edge and promising technology that harnesses the 

metabolic capabilities of microbial cells to drive the conversion of carbon dioxide (CO2) into a diverse range of value-

added chemicals, with electrons derived from the cathode serving as the critical reducing power. This innovative 

approach not only offers a potential solution to mitigate anthropogenic CO2 emissions but also presents a sustainable 

route for the production of high-value compounds, bridging the gap between environmental remediation and industrial 

biotechnology. However, despite the significant progress made in recent years, several key limitations persist in the 

field of MES. A major hurdle lies in the incomplete mechanistic understanding of the underlying processes, particularly 
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regarding the intricate interactions between the microbial cells and the electrode surfaces, as well as the precise 

regulatory mechanisms governing electron uptake and carbon fixation. Additionally, the efficient utilization of one-

carbon conversion pathways from various substrates remains a challenge, with many pathways exhibiting suboptimal 

activity or being restricted to specific substrates, thereby limiting the versatility and applicability of MES systems. 

Given these constraints, a comprehensive analysis of different types of MES devices and their operational 

characteristics is of paramount importance. Each device configuration, whether single-chamber, dual-chamber, or more 

advanced designs, possesses unique features that influence mass transfer, electron transfer efficiency, and microbial 

growth conditions. By gaining a deep understanding of these device-specific properties, researchers can tailor and 

optimize one-carbon bioconversion pathways to match the requirements of different substrates, thereby maximizing the 

overall efficiency and productivity of the MES process. This customization of pathways based on device characteristics 

represents a crucial step towards unlocking the full potential of MES technology. Furthermore, the selection and 

implementation of nanomaterials in MES systems are closely intertwined with the design and basic principles of the 

MES devices. Nanomaterials, with their unique physicochemical properties such as high surface area, excellent 

conductivity, and tunable surface functionalities, have emerged as promising modifiers to enhance MES performance. 

However, the effectiveness of nanomaterials is highly dependent on the specific device architecture and operational 

parameters. For instance, in devices with limited mass transfer, nanomaterials that facilitate electron transfer at the 

electrode-microbe interface may be more beneficial, whereas in systems where microbial adhesion is a limiting factor, 

nanomaterials that promote biofilm formation could be prioritized. Thus, a thorough analysis of the interplay between 

MES devices, nanomaterials, and their strengthening mechanisms is essential to develop synergistic strategies for 

efficiency enhancement. In this context, we delve into the analysis of various MES device configurations, elucidating 

their core operational principles and highlighting their respective advantages and limitations. Concurrently, we evaluate 

the strengths and weaknesses of different biological one-carbon conversion pathways, considering factors such as 

energy requirements, carbon flux distribution, and product specificity. Moreover, we explore the multifaceted roles of 

nanomaterials in augmenting MES efficiency, with a particular focus on their ability to modulate extracellular electron 

transfer (EET) processes. Nanoparticles have been shown to exert significant effects on the expression of functional 
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genes involved in EET, thereby enhancing the electron uptake capacity of microbial cells and promoting more efficient 

communication between the microbes and the electrodes. Despite the current challenges, including low Faradaic 

efficiencies, suboptimal substrate conversion rates, and limited product synthesis yields that relegate MES to the early 

stages of development, the technology holds immense promise as one of the most viable CO₂ conversion strategies for 

the future. Its inherent sustainability, coupled with the potential for integration with renewable energy sources to power 

the electrochemical reactions, positions MES as a key player in the transition towards a low-carbon economy. By 

addressing the existing limitations through interdisciplinary research that combines microbiology, electrochemistry, 

materials science, and metabolic engineering, MES has the potential to make a substantial contribution to advancing 

sustainable biotechnology strategies and realizing a more environmentally benign and resource-efficient future.

Keywords: microbial electrosynthesis; CO2 fixation; electron transfer; nanobiotechnology; biosynthesis

二氧化碳（Carbon dioxide，CO2）的大量排放

已造成一系列气候问题，包括极端天气频发和全

球变暖等。作为负责任大国，中国已经前瞻性地

提出力争于 2030 年前碳排放达到峰值，并争取

2060年前实现碳中和。实现“碳达峰”和“碳中

和”的目标，传统的观点侧重于“节能减排”，包

括能源结构的转型升级、清洁能源及可再生能源

替换和设备升级降低能耗等。CO2作为一种碳资

源，既可直接利用，也能将其转化为有机物再利

用。因此，通过一系列物理化学方式实施对CO2的

捕获和封存，并进一步进行转化和还原，实现对

CO2的高效利用，既能够有效推动“双碳”战略，

同时也能够构建人工碳循环，实现人与自然的和

谐发展。

将CO2转化为有机物需对CO2还原，传统的还

原力主要通过电化学、光化学或者还原性物质提

供［1］。尽管这些处理方式具有高效且设备相对简

单的优点，但仍存在技术瓶颈，包括反应空间要

求高、能耗巨大、催化剂昂贵和产物多为一碳化

合物等［2］。生成的产物还具有提纯困难和过程耗

能高的缺点［3］。近年来，研究者发现部分微生物

可通过呼吸作用将胞内电子传递至胞外的末端电

子受体从而进行新陈代谢［4］。这种电子传递方式被

称为胞外电子传递（Extracellular electron transfer，

EET），而具有EET能力的微生物则被称为电活性

微生物。电活性微生物不仅可将胞内电子传递至

胞外末端电子受体，同时具有将胞外电子摄入胞

内的能力［5］。受电化学转化CO2启发，研究者以电

活性微生物为催化剂，通过接收阴极电子将CO2转

化为有机物，这个过程被称为微生物电合成

（Microbial electrosynthesis，MES）［6］。MES兼具生

物合成和电合成的优点，除反应迅速的电化学特

点，还具有活性高、选择性高、反应条件温和、

潜在产物范围广和生产范围广的生物合成优点［3］。

由于反应条件温和，反应所需的电子可从太阳能

等可再生资源产生，因此MES符合绿色化学原理，

为可持续发展提供一种具有显著优势的策略方

针［7］。目前，MES也已发展出包括直接从阴极接

收电子进行 CO2还原的直接式 MES和通过电还原

将CO2转化为甲酸、乙醇等高能有机物再通过生物

转化方式进行的电催化-生物催化耦合式MES。

本文对MES在二氧化碳转化为高附加值化合

物过程中的基本机制、不同底物的转化途径及

MES增强策略进行了综述，并展望了MES在固碳

方面的未来发展方向，以期为MES固碳技术的可

持续产业化提供参考。

1 MES转化CO2合成高附加值产物的
原理

1.1 直接式 MES

直接式MES的核心组成包括生物阴极、阳极

及电解液，其分类可从腔室结构、放电设备与电

极组成两个维度系统划分（图 1 A）。从腔室结构

来看，直接式 MES可分为单室 MES与双室 MES，

003



合成生物学 第 6 卷

二者分别基于单室微生物燃料电池（Microbial 

fuel cell， MFC）和双室 MFC 构建。单室 MES 的

显著特征是生物阴极、阳极及电解液共处于同一

腔室，这种结构使其具备构造简单、设备开发难

度低、对环境适应性强等优势，因此在产物开发、

效率提升等应用场景中被广泛采用［8］。双室 MES

则通过质子交换膜或离子交换膜将体系分隔为阴

极室与阳极室：阴极室内包含生物阴极及阴极电

解液，阳极室内包含阳极及阳极电解液。该结构

具有边界清晰、两室反应互不干扰的特点，更适

用于机制研究、过程分析等领域［9］。从放电设备

与电极组成来看，MES可分为双电极体系与三电

极体系。双电极体系以生物阴极为核心反应电极、

阳极为对电极，通过稳压电流源维持两极间电压

稳定。其突出优势在于造价低廉、设备结构简单，

因此在规模化生产应用中更为常见。三电极体系

则由工作电极（生物阴极）、参比电极和对电极

（阳极）构成，借助电化学工作站精准调控工作电

极与参比电极之间的电势差。由于该体系灵敏度

高，可实现反应过程的原位实时监测，故主要用

于机制研究［9， 10］。

直接式 MES 的可分为胞外电子摄取过程

（Extracellular electron uptake，EEU）和胞内CO2转

化过程。EEU可能是胞外电子传递的反过程，EET

主要方式有 3种，包括由细胞外膜上细胞色素 c直

接与末端电子受体接触进行电子传递的直接式电

子传递；通过氧化还原中间介质进行介导的间接

电子传递；电活性微生物特有的导电鞭毛与电子

受体接触产生的直接电子传递［11-13］。以常用电活性

模 式 微 生 物 Shewanella oneidensis MR-1 （S. 

oneidensis MR-1）为例，S. oneidensis MR-1的三种

EET方式都与Mtr途径的细胞色素 c相关。细胞外

膜直接接触式EET由Mtr途径的细胞色素 c负责将

电子传递至末端电子受体。S. oneidensis MR-1 的

纳米导线由细胞膜至细胞外膜部分折叠形成，形

成的纳米导线通过细胞色素 c 进行 EET［14］。 S. 

oneidensis MR-1 自分泌黄素进行介质介导的间接

电子传递，黄素用于与Mtr途径的细胞色素 c进行

电子交换［15］。Mtr 途径的细胞色素 c 的活性对于

EET效率至关重要。

图图1　直接式MES（A）和电化学-生物耦合式MES（B）的装置图。

Fig. 1　The schematic diagrams of the direct MES (A) and the electrochemical-bio-coupled MES (B)
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S. oneidensis MR-1 的 EET 起始于细胞膜上的

醌池，其主体结构由 7-甲基萘醌与 8-泛醌组成［16］。

电子在醌池内发生分流，形成三条代谢路径：一

部分电子进入 NADH 模块，经 nahII催化将 NAD⁺

还原为 NADH，生成的 NADH 进一步参与能量代

谢过程［17］。另一部分电子流入ATP模块，通过驱

动质子泵的 H⁺跨膜运输，促成 ADP 向 ATP 的转

化［18］。剩余电子则经细胞膜上的 CymA 蛋白进入

Mtr途径。

CymA 是由 10 个亚铁血红色素构成的膜结合

蛋白，其核心功能是将电子从细胞膜传递至周质

空间［19］。进入周质空间的电子进一步分流：部分

电子被周质空间中的富马酸还原酶 FccA 捕获，驱

动富马酸还原为琥珀酸，形成 Mtr 途径的重要支

链［20］。大部分电子则进入 Mtr 途径主链，最终传

递至胞外。关于周质空间主链的电子传递机制，

目前存在两种主流观点：其一认为，ScyA、四亚

铁血红色素细胞色素 STC及CctA等小型细胞色素

c起关键介导作用，负责将电子从细胞膜传递至细

胞外膜内侧［20， 21］。其二认为，电子主要经 CymA

直接传递至细胞外膜内侧的十亚铁血红色素细胞

色素 c MtrA 和 MtrD［22］。MtrA 与 MtrD 为同系物，

其中MtrA是 S. oneidensis MR-1进行EET的主要细

胞色素 c，仅当 MtrA 功能受抑且末端电子受体为

可溶性金属氧化物或醌类物质时，MtrD才发挥替

代作用，但其EET效率显著低于MtrA［23］。在电势

差驱动下，MtrA和MtrD将电子从细胞外膜内侧传

递至位于细胞外膜外侧的十亚铁血红色素细胞色

素 c MtrC、OmcA 及 MtrF。这三者虽为同系物，

但功能存在分化：MtrC主要负责将电子转移至胞

外可溶性电子受体（如可溶性金属氧化物、醌类

物质）；OmcA则对固态末端电子受体表现出更高

亲和力［24， 25］。MtrF仅在MtrC与OmcA均受抑制时

启动，且优先作用于可溶性金属氧化物作为末端

电子受体的场景［26］。最终，外膜细胞色素 c将电子

传递至胞外末端电子受体，完成整个 EET 过程。

值得注意的是，除上述细胞色素 c 外，MtrB 及其

同源物MtrE在EET中发挥关键支撑作用：MtrB通

过形成MtrABC复合物，将MtrA与MtrC连接，并

结合 OmcA，确保电子从MtrA向MtrC和OmcA的

精准传递；MtrE则与MtrD、Mtr组装形成MtrDEF 

复合物，进一步支撑电子传递效率［27］。

但目前的研究发现，EET 和 EEU 的电子传递

过程途径之间的区别，EEU 的电子传递可能与底

物有关。例如，当底物为富马酸时，EEU 完全遵

循 EET 的逆过程，包括 OmcA/MtrC-MtrA-CymA。

而当底物为 CO2 时，在 EET 中执行主要作用的

CymA 并不起主导作用，这可能跟电势差有关

系［28］。当以富马酸或DMSO作为底物，MtrB的缺

失对EEU几乎没有影响，而MtrA的敲除则显著影

响了EEU的电流［29］。此外，双向EET中黄素的机

制也并不完全相同，黄素在 EET中充当电子传递

介质，在 EET中起重要作用，而在 EEU中黄素的

作用较小，无电子传递介质的作用，而是充当外

膜细胞色素的辅因子［30］。同样地，在另外一株电

活 性 模 式 微 生 物 Geobacter sulfurreducens （G. 

sulfurreducens）也同样发现 EET 和 EEU 的电子传

递路线不一致的现象。在 G. sulfurreducens 中，

pccH 是 EEU 生物膜中表达量最高的细胞色素之

一，而在EET中敲除 omcZ或 pilA会抑制电子向电

极的传递，但敲除 pccH 对电子输出无显著影

响［31］。因此，EEU的电子传递路径仍需进一步解

析，尤其是针对不同底物阐释。

由于 S. oneidensis MR-1 利用 MES 转化 CO2合

成甲酸的过程难以长时间维持，使得 EEU机制研

究存在瓶颈。目前的 EEU机制研究主要是分析电

合成还原富马酸形成琥珀酸过程。在富马酸或 O2

作为电子受体的情况下，S. oneidensis MR-1 可通

过逆转 Mtr途径来实现 EEU，包括 CymA、MtrA、

MtrB、MtrC和OmcA均参与电子传递，表明其在

摄取胞外电子中起重要作用［32-35］。这无法证明

MES 的 电 子 传 递 就 是 EET 的 逆 过 程 。 对 G. 

sulfurreducens 的 EEU 进行研究时发现，外膜细胞

色素 c 包括 OmcS、OmcC 和 OmcB，在 EEU 时的

基因表达水平显著低于EET，表明这些细胞色素 c

在EEU中并不是关键基因［36］。此外，当 pccH基因

缺失时，G. sulfurreducens缺陷菌株摄取胞外电子

的效率显著降低，表明细胞色素 PccH 在 G. 

sulfurreducens 的 EEU 中发挥关键作用。但进行

EET 时，pccH 缺陷菌株的 EET 效率则无明显变

化［31， 37］。这些结果表明涉及EEU与EET的酶不完

全相同，仍然需要系统研究来分析MES过程的电
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子传递机制。

对于胞内CO2转化过程，Eugenio La Cava等发

现添加解偶联剂或缺乏 ATP 酶时可显著降低 S. 

oneidensis MR-1 利用 MES 转化 CO2合成甲酸过程

的阴极电流［38］。此外，Annette R. Rowe等发现当

O2 作为胞外电子受体时， S. oneidensis MR-1 的

NADH/FMNH2 可通过摄取胞外电子维持体内浓

度［39］。因此，能量代谢可能也在 S. oneidensis MR-

1利用MES转化CO2合成甲酸过程起重要作用。S. 

oneidensis MR-1 利用 MES 转化 CO2合成甲酸过程

可能是 S. oneidensis MR-1 氧化甲酸的逆过程，包

括Mtr途径，甲酸脱氢酶以及能量代谢在其中起重

要作用，但具体整个代谢过程仍需更深入的分析。

总之，直接式MES关键代谢调控在于电子传

递和胞内能量代谢的调控，如何有效提高电子传

递效率和能量代谢的利用率将有效提高直接式

MES。

1.2 电化学-生物耦合式 MES

随着电催化和生物催化过程的互补优势的认

识出现新的电化学-生物耦合式MES，使用电化学

还原的中间体作为生物合成的底物（图 1 B）。电

化学-生物耦合式MES包括两部分，第一部分是电

化学CO₂还原装置，通过电化学将CO2转化为高能

含碳化合物，例如CO、甲酸、甲烷、乙酸等。第

二部分是微生物发酵装置，将电化学获得的高能

有机物进行通过微生物转化为高附加有机物。电

化学-生物耦合式MES将CO2电转化过程和微生物

利用碳源分开，相对直接式MES具有效率上的优

势，其避免了微生物电转化 CO2不可避免的低电

压，能够以较高电压进行CO2电转化，使得CO2的

转化效率大大提升。由于在解耦系统中不再考虑

微生物生长的相容性问题，因此它为细胞工厂的

工程设计提供了更大的灵活性，从而大大扩展了

产品范围［40］。直接式 MES 和电化学-生物耦合式

MES的对比如表1所示。

电化学-生物耦合式 MES 具有高纯度产物生

成、高电流密度、微生物发酵产物丰度的优势，

但其关键局限在如何有效将系统集成优化，确保

电化学CO₂还原装置的产物能够高纯度流向微生物

发酵装置。Haas 等人开发了电化学 -生物耦合式

MES，以CO2电还原的产物CO作为中间产物，与

H2、 CO2 一起作为合成气为下游的 Clostridium 

autoethanogenum和Clostridium kluyveri提高发酵的

碳源和能源，成功合成了乙酸盐、乙醇、己酸盐、

丁醇、和己醇。但合成气在水中的溶解度较差导

致下游生物反应器中的显着传质限制，最终降低

C2+生产率。因此，CO2电转化合成为更可溶的 C1

中间体如甲醇或甲酸也可以通过C1转化途径处理，

从而潜在地绕过气液传质限制并提高CO2转化率。

Liu等利用铜电催化剂和微生物将CO2转化为气相

和液相中的特定多碳化合物。电催化过程中不可

避免的还原产物，包括液相中的HCOOH以及气相

中的CO和H2，可以作为电子供体或更好的碳源被

消耗和循环利用，通过Moorella thermoacetica中的

Wood–Ljungdahl途径选择性合成乙酸，转化为乙

烯和乙酸盐的电子转化率最高可达 8113.8 mmol·

h−1·m−2 ［41］。虽然水溶性 C1中间体（如甲酸）可以

潜在地提高 C2+滴度，但它们也具有局限，例如，

对于生物利用甲酸优于甲酸盐，但典型的微生物

发酵系统在中性或碱性条件下操作。由于甲酸盐

利用产生副产物，如果使用依赖于卡尔文循环而

不是还原性乙酰辅酶 A 途径的微生物，甲酸盐利

表表1　　直接式MES和间接式MES的对比

对比

能量利用效率

技术优点

技术缺点

核心工艺关键

直接MES

能量传递路径短，电能直接转化化学能，理论能量损耗较

少，单步转化效率高；

受副反应影响，实际有效能量利用率易降低，且产物多为低

附加值小分子，单位产物能量密度较低。

反应速率快，

操作可控性强，体系稳定性高，设备结构简单

产物附加值低，产物选择性差，高电位需求

优化电极材料、优化电子传递效率

间接MES

能量传递路径长，多步转化存在能量损耗，整体效率偏低；

微生物可定向合成高附加值产物，单位产物能量密度高，

能量利用的经济性效率更优。

产物多样性与高附加值，产物选择性极高，CO₂转化彻底，

低能耗适配性

反应速率慢，体系稳定性差，操作复杂度高，设备集成复杂

优化电催化-微生物催化传质
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用具有低能量效率的特点。因此，如果CO2电还原

产物为乙醇时，其转化效率和能量利用效率将大

大提高。那么就需要设计电化学装置将CO2转化为

乙醇。Romero Cuellar等研究具有两个串联的流动

电池电解槽的串联CO2电解系统。初始的电解槽装

配有基于Ag的气体扩散电极（GDE）以产生CO，

随后是配备有用于C2+的铜基GDE的电解槽，结果

使得其中C2+产物的总法拉第效率为 22%［42］。虽然

这项研究说明电化学-生物耦合式 MES的可行性，

但要将电化学-生物耦合式MES推向更高的技术准

备水平，还必须克服一些挑战。一个主要的挑战

是提高 CO2电还原催化剂对 C2+产物的效率。即使

可以将高纯度CO输送到电解槽，CO向C2+产物的

转化不足也会损害整个过程的可扩展性。在

Crandall等人的千瓦级研究中，乙醇作为电解槽中

的副产物形成，因此，研究人员采用NiFeOx阳极

将乙醇部分氧化成产物流中的乙酸盐，以获得更

高纯度的最终产品，但是会增加材料成本并导致

旨在平衡各自的阳极和阴极反应的更复杂的电解

槽操作。电化学-生物耦合式MES的另一个挑战是

需要电解槽产生高纯度CO气流，以避免电解槽中

的低 C2+选择性和碳酸盐形成。因此，Zheng 等以

铜基催化剂和固态电极反应器作为CO2电还原产乙

酸的装置，其法拉第效率可达 46%，并通过泵将

高纯度的乙酸转移至 Saccharomyces cerevisiae的生

物发酵反应器中，成功将CO2转化为高产量的葡萄

糖。此外，由于 Saccharomyces cerevisiae本身通过

基因编辑手段进行乙酸转化合成葡萄糖，本质上

也可以通过进一步的改造合成更具有附加值的有

机物［43］。对于多碳化合物的合成，Lin等提出了一

种将 CO2电解与微生物发酵相结合的空间解耦电-

生物系统来生产高价值的化学品，开发了一种利

用单宁酸-Cu2+金属-酚网络的催化平台，将 Ag 和

Cu2O纳米颗粒的合成空间限制在共价有机聚合物

中，形成串联催化位点，这种设计显著提高了CO2

到乙醇的选择性，同时乙醇可通过工程大肠杆菌

进一步转化为衣康酸、异丙醇和聚羟基丁酸酯［44］。

此外，电化学-生物耦合式MES还可以过量工业品

作为底物。例如 Liu 等构建了一种串联电生物系

统，该系统以异丙醇为中间原料，同时对酿酒酵

母进行了代谢工程改造，该酵母可以直接以电生

成的异丙醇为碳源，分泌 p-香豆酸、游离脂肪酸

或番茄红素［45］。

尽管如此，还需要更多的工作来提高现有的

生物生产率和产品滴度。这可以利用基因工程工

具的进步来设计具有更高C2+选择性和对反应物和

产物抑制的弹性的生物催化剂。总的来说，这些

努力可以为现有的生物混合和串联系统的商业化

提供蓝图。尽管如此，多阶段CO2电解领域仍在发

展中，并且有很大的空间来创造新的创新工艺，

将串联系统和生物混合系统的概念结合起来，同

时减轻各自面临的问题。电化学-生物耦合式MES

的关键在于开发合适的菌株用于C1/C2有机物的转

化，这涉及到不同的代谢路径［40］。目前以甲酸和

乙酸作为底物的代谢网络开发较多，但由于电化

学CO₂还原不可避免会出现乙酸法拉第效率不高，

仍伴随乙醇等副产物生成，需进一步优化催化剂

结构。因此未来电化学-生物耦合式MES在于开发

合适的底盘微生物用于C1/C2有机物的转化和开发

合适的催化剂用于提高电化学CO₂还原。此外，还

有开发出更多纯化手段和传质过程如何保证 C1或

C2化合物能够用于生物催化。

2 不同底物的MES路径选择

2.1 CO2

目前，包括直接式MES和电化学-生物耦合式

MES的底物包括一碳的CO2，甲酸，甲醇，甲醛，

甲烷和部分二碳化合物，其主要利用菌株、MES

类型、产物和法拉第效率已经呈现在表2。

在一碳转化途径中，直接转化CO₂是首选方式。

自然状态下，微生物通过多种途径实现CO₂的同化，

这些途径以CO₂作为补充碳源，包括CBB循环、还

原性TCA（The reductive TCA，rTCA）循环、二羧

酸/4- 羟基丁酸 （Dicarboxylate/4-hydroxybutyrate，

DC/HB）循环、3-羟基丙酸酯-4-羟基丁酸酯（3-

hydroxypropionate-4-hydroxybutyrate， HP/HB） 循

环和 3-羟基丙酸酯（3-hydroxypropionate，3-HP）

循环［50］。此外，Wood–Ljungdahl（WL）途径和

还原性甘氨酸（Reductive glycine pathway， rGly）

途径也涉及CO₂同化，但由于其主要底物为甲酸，
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故将在甲酸同化途径中详细说明。CBB循环是研究

最深入的CO2同化途径。CBB 循环是目前研究最深

入的CO2同化途径，其关键的CO2同化酶为核酮糖

-1，5-二磷酸羧化酶/加氧酶（RuBisCO），该酶可催

化二磷酸核酮糖与CO₂结合，生成2分子3-磷酸甘油

酸。目前，CBB循环已在大肠杆菌中实现异源构建

与表达，并成功完成CO2同化［51］。在大肠杆菌和 S. 

oneidensis MR-1等模式微生物中构建CBB循环时，

仅需外源表达RuBisCO和磷酸核糖激酶（Prk）。然

而，CBB循环存在明显局限：CO₂同化效率偏低，

且能耗较高，尽管其在非自养微生物中的构建面临

的技术限制较少。除CBB循环外，rTCA循环也是

当前固碳研究的热点之一。TCA循环作为中心代谢

途径，具有较高的酶活，而 rTCA循环作为TCA循

环的逆过程，推测其酶活及整体固碳效率也较

高［52］。在细菌中构建 rTCA循环仅需异源表达铁氧

还原蛋白氧化还原酶（KorAb）和柠檬酸裂解酶

（ACL）；在大肠杆菌中则还需额外表达富马酸还原

酶（FccA）。但目前在大肠杆菌中构建的 rTCA循环

尚未具备完整功能，无法长时间稳定运行，不仅效

率较低，还需补充大量有机碳源以维持新陈代

谢［53］。这一现象的核心原因在于：TCA循环是大量

释能过程，而 rTCA循环作为其逆过程需要消耗大

量能量，因此必须通过补充碳源产生能量，进而导

致固碳效率下降。此外，rTCA循环对环境要求苛

刻，需在厌氧且高CO₂浓度的条件下才能维持逆向

进行。相比之下，DC/HB 循环、HP/HB 循环和 3-

HP循环的研究进展较慢，目前仅有相关酶在大肠杆

菌中实现表达，完整的途径构建尚未取得成功［54］。

2.2 甲酸

在CO₂的电合成过程中，除了以CO2作为底物

之外，甲酸、甲醛、甲醇、甲烷等一碳化合物也

可作为电合成底物，其转化途径如图2所示。

甲酸因仅需CO₂获得一个电子即可生成，成为

较易获取的转化产物［55］。甲酸在生命体中是一个

非常重要的底物，有超过 70种的代谢反应都有甲

酸作为反应物参与。然而，在几乎所有这些反应

中，甲酸盐或者作为不可逆的碳-碳键裂解反应的

产物或者作为不直接或间接导致新的碳-碳键形成

的反应的底物。目前已经开发出多类的甲酸转化

途径，甲酸转化途径包括从微生物体内发现的丝

氨酸途径，WL途径和 rGly途径以及根据天然途径

延伸开发的人工途径［56］。尽管甲酸转化途径丰富，

但甲酸同化过程主要可分为 3个主要路径。第一个

路径以丙酮酸依赖型甲酸裂解酶为关键酶，该路

径将甲酸作为补充碳源，结合其他底物合成丙酮

酸，进而使丙酮酸进入中心代谢，其中包含丙酮

酸甲酸裂解酶（PFL） - 甲酸四氢叶酸连接酶

（FTL）循环［57］。不过，丙酮酸甲酸裂解酶催化的

反应为双向过程，且更倾向于裂解丙酮酸产生甲

酸，所以转化甲酸所需的反应条件较为苛刻［58］。

另外，由于甲酸仅作为补充碳源，需要额外的多

碳化合物参与丙酮酸合成并提供能量，因此通过

PFL同化甲酸并非理想选择。另一路径依赖酮丁酸

甲酸裂解酶（KBFL）进行，甲酸同样作为补充碳

源被同化。但该路径碳通量小，所需能量多，目

前对其代谢路径的研究尚不深入［56］。

主流的甲酸转化路径是借助 FTL，将甲酸从

10-甲酰基-THF依次转化为 5，10-次甲基-THF、5，

10-亚甲基-THF，随后 5，10-亚甲基-THF在不同酶

的作用下生成丝氨酸、甘氨酸和 5-甲基-THF，并

进一步转化为丙酮酸和乙酰-CoA，从而进入中心

代谢，激活整个碳代谢［59］。通过 FTL转化甲酸的

表表2　　不同底物在MES中的应用

菌种

Methanococcus vannielii

Clostridium ragsdalei

Ralstonia eutropha

微生物群落

微生物群落

Saccharomyces cerevisiae

类型

直接式MES

直接式MES

直接式MES

直接式MES

直接式MES

间接式MES

底物

CO2

CO2

CO2

CO2/甲酸

CO2/甲醇

CO2-乙酸

产物

CH4

乙酸

PHB

乙酸

丁酸

葡萄糖

产率（气体mmol/d或者

溶液mmol/(L·d))

0.185±0.012

0.5

87.54 mg/L

0.269 +/- 0.009 g·L-1·day-1

8.6 +/- 0.2 g·L-1

1.81±0.14 g·L-1

法拉第

效率

58.9±0.8

38

n.a.

92.54%

n.a.

n.a.
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途径包括丝氨酸途径、WL途径、rGly途径及其衍

生的人工合成途径。在这些途径中，甲酸作为唯

一底物，通过 FTL 实现同化与供能，且消耗的能

量低于其他途径，在甲酸同化方面具有能耗优势。

其中，丝氨酸循环较为复杂，能耗较高，通常仅

作为补充路径，不适用于构建甲酸转化途径。对

于WL途径和 rGly途径，WL途径虽耗能较低，但

需要 CO 参与合成乙酰辅酶 A，而 CO 在水相中溶

解度低，导致 WL 途径的甲酸同化效率偏低［54］。

此外，从理论上来说 rGly途径仅需强化FTL。

rGly途径已经在多种微生物中实现甲酸同化，

包括大肠杆菌，恶臭假单胞菌和酿酒酵母等［60-62］。

rGly 途径先由 FTL 转化甲酸为 5，10-亚甲基-THF，

之后通过甘氨酸途径裂解与CO2结合产生甘氨酸。

产生的甘氨酸同 5，10-亚甲基-THF转化为丝氨酸，

并进一步转化丙酮酸从而进入中心代谢［60］。此外，

rGly 途径正常运行的关键是甘氨酸裂解途径逆向

运行合成甘氨酸。虽然甘氨酸裂解途径被认为是

一个可逆过程，但在生物体内通常是用于裂解甘

氨酸，因此如何保证甘氨酸裂解途径的逆向运行

就是关键问题。目前，研究者发现当环境中CO2浓

度较高时，甘氨酸裂解途径逆向进行，支持大肠

杆菌工程菌转化甲酸合成甘氨酸和丝氨酸［63］。因

此 rGly途径需要在较高底物和CO2浓度的氛围中运

图图2　微生物的一碳转化途径。缩写包括果糖-6-磷酸（F6P），甘油醛-3-磷酸（G3P）、赤藓糖-4-磷酸（E4P）、乙酰磷酸

（AcP）、磷酸烯醇丙酮酸（PEP）、乙醇醛（GAL）

Fig. 2　illustrates the one-carbon conversion pathways in microorganisms. The abbreviations include fructose-6-phosphate (F6P), 

glyceraldehyde-3-phosphate (G3P), erythrose-4-phosphate (E4P), acetyl phosphate (AcP), phosphoenolpyruvate (PEP), and 

glycolaldehyde (GAL)
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行，这也符合MES的要求。虽然 rGly途径理论上

是可行的，由于甲酸氧化提供的能量较少，因此

当以甲酸作为单一底物，改造微生物无法进行生

长。而研究者发现引入 rGly途径并进行适应性实

验室进化 （Adaptive laboratory evolution， ALE）

后工程微生物以甲酸为唯一底物进行同化。经过

研究，发现ALE后菌株产生的NADH要更高，可

实现利用甲酸进行新陈代谢，同时 FolD（FTL 的

一种）和甘氨酸裂解途径的酶的活跃度也提高［64］。

因此，运行 rGly 途径的关键在于高浓度底物

（CO2）、高活性的 FTL、活跃的甘氨酸裂解途径以

及充足的能量供给。在MES过程中，电极持续提

供能源，保证了稳定充足的能量供给，且MES本

身能大量提供 CO₂，满足高浓度 CO₂环境的需求。

由此可见，在MES过程中，引入 rGly途径是相对

较好的一碳化合物转化途径。

2.3 甲醇

除CO2和甲酸外，微生物还具有甲醇、甲醛和

甲烷等一碳化合物转化途径。具有天然甲醇转化

途径的微生物较多，例如毕赤酵母、念珠菌和球

拟酵母等甲基营养型真菌均可利用甲醇作为唯一

碳源进行新陈代谢。甲醇是最简单的一元醇，只

有一个碳原子和一个羟基，虽然甲醇具有细胞毒

性，但它仍然可以被天然的甲基营养微生物利用

同化。甲醇的代谢及其在发酵中的应用已被广泛

研究。R. Kyle Bennett通过两种互补的策略，以进

一步改造先前经过改造的甲基营养大肠杆菌菌株，

从而提高甲醇的利用效率［65］。首先，通过表达来

自 Bacillus methanolicus 的非氧化磷酸戊糖途径，

展示了在少量酵母提取物存在下甲醇同化的改

善。 其次，通过删除磷酸葡萄糖异构酶基因，展

示了甲醇和葡萄糖的共同利用的改善。两种策略

均显著提高了甲醇同化能力，在葡萄糖补料分批

发酵过程中改善了甲醇利用率和丙酮滴度。

Michael A. Reite 等构建了一个甲基营养型大肠杆

菌，其倍增时间为 4.3 h，与许多天然甲基营养型

相当［66］。为了利用这一合成底盘建立甲醇的生物

生产，从四个代谢节点进行的生物合成，这些节

点可以衍生出众多生物产品：从丙酮酸生成乳酸，

从乙酰辅酶 A 生成聚羟基丁酸酯，从三羧酸循环

生成衣康酸，以及从分支酸途径生成对氨基苯甲

酸。Yongjin J. Zhou 等在甲基营养型酵母 Ogataea 

polymorpha 中，仅利用甲醇工程化生产游离脂肪

酸会导致细胞死亡，并伴随磷脂水平的降低，而

通过适应性实验室进化可以恢复细胞生长。对适

应菌株的全基因组测序揭示，LPL1和 IZH3的失活

通过恢复磷脂代谢来维持细胞存活。通过工程化

改造磷酸戊糖途径和糖异生途径，实现了从单一

甲醇中高水平生产游离脂肪酸（15.9 g/L）［67］。此

外，Yongjin J. Zhou在毕赤酵母中增强了前体供应

和辅酶再生，并结合加强甲醇同化，从而显著提

高了脂肪酸产量，提供了一种有效的方法，用于

快速构建共享共同前体的多功能细胞工厂［68］。

甲醇的同化途径较多甲醇的同化路径首先通

过醇氧化酶或者甲醇脱氢酶氧化成甲醛，此反应

大部分条件下都需要氧气参与，之后进入甲醛同

化路径从而实现甲醇的同化［69］。相对于甲酸，甲

醇的氧化还原电势更高，因此氧化产生的能量也

更大，足够支撑生命体的新陈代谢。但同样地，

当在 MES中以 CO2为底物时，需要提供更多的能

量还原 CO2合成甲醇，同时由于甲醇不能直接由

CO2电转化，需要H2参与，因此整体的能耗相对于

甲酸更高［69］。虽然甲醇同化途径已经取得了重大

进展，但实现与使用甲醇的糖基工艺相当的生物

制造能力需要继续努力，因为仍然有许多挑战需

要克服。对于生长抑制，可以考虑自我调节或自

我重编程策略，例如，通过表达拓扑异构酶来缓

解转录-复制冲突，或者通过基因组重排来探索自

我进化的能力。对于难以工程化的微生物，需要

针对特定物种开发或定制高效的基因编辑工具，

以实现对目标基因组的精确调控。

2.4 甲醛

游离甲醛可以被磷酸糖捕获，作为 C1同化途

径中的第一个反应：酵母中的木酮糖一磷酸途径

（XuMP），细菌中的核酮糖一磷酸途径（RuMP）。

XuMP和RuMP之间的主要区别在于甲醛缩合的关

键酶，即二羟丙酮合酶和 3-己酮糖-6-磷酸合酶。

另一个显著的差异是C5化合物，木酮糖-5-磷酸和
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核酮糖-5-磷酸。

RuMP途径被认为是最有效的固定甲醛的途径

之一，最初在能够利用甲醛作为唯一碳源的甲基

营养型细菌和古菌中观察到，其中有两种关键酶，

HPS和PHI［70］。RuMP途径包括三个主要部分，固

定、裂解、重排。甲醛首先与 Ru-5-P 缩合，在

HPS催化下生成D-阿拉伯糖-3-己酮糖-6-磷酸，然

后在PHI作用下异构化为果糖-6-磷酸（F-6-P），即

固定。F-6-P被 6-磷酸果糖激酶磷酸化为果糖 1，6-

二磷酸（FDP）。接着，FDP被果糖二磷酸醛缩酶

分解为二羟基丙酮磷酸（DHAP）和甘油醛 3-磷酸

（GAP）。然后，丙酮酸或 DHAP 被引导到中心代

谢，以一分子 F-6-P 被裂解为代价。一个碳受体

Ru-5-P通过戊糖磷酸途径（PPP）从 F-6-P和 GAP

再生，由转酮醇酶、转醛醇酶和异构化酶催化。

这一系列重排反应产生两个木酮糖-5-磷酸和一个

核糖-5-磷酸，然后通过核糖-5-磷酸异构酶和核酮

糖-磷酸 3-差向异构酶转化回Ru-5-P，从而完成循

环［71］。XuMP 途径是天然甲醇营养型酵母如博伊

丁酵母、巴斯德毕赤酵母和多形酵母所具有的另

一条甲醇同化途径，XuMP与RuMP有许多相似之

处，两种途径都与甲醇氧化，甲醛固定到磷酸化

戊糖受体，将后续中间体裂解为 C3代谢产物，并

通过非氧化PPP重排以再生HCHO受体。在XuMP

中，甲醇氧化发生在 O2依赖性酶催化的酵母过氧

化物酶体中，产生甲醛和过氧化氢。相反，在

RuMP循环中，该过程通过NAD+依赖性甲醇脱氢

酶发生在细菌胞质溶胶中，产生甲醛和NADH［72］。

而甲醛的同化路径在细菌中还存在丝氨酸途

径［54］。甲醛被同化为亚甲基-四氢叶酸。亚甲基-四

氢叶酸通过与甘氨酸缩合形成丝氨酸而进入丝氨

酸循环。正是亚甲基-四氢叶酸将一个碳单元转移

到甘氨酸。这一转换由丝氨酸羟甲基转移酶

（GlyA）催化。产生的丝氨酸然后转化为乙醛酸和

乙酰辅酶A。丝氨酸循环通过共享的中间体（如磷

酸烯醇丙酮酸（PEP）、草酰乙酸、苹果酸、苹果

酰辅酶 A 和乙酰辅酶 A）与 TCA 连接，并且包括

CO2固定步骤。CoA单位转移导致丙二酰-CoA，丙

二酰-CoA转化为乙酰-CoA，乙酰-CoA是中枢代谢

的核心中间体。乙酰辅酶 A 加入各种代谢途径，

促进初级或次级代谢产物的生长和合成［72］。生成

一个乙酰辅酶 A 需要 3 个 NAD（P）H 分子和 2 个

ATP分子。从能源的角度来看，这使得该途径不经

济，C1利用的优先性较低。尽管如此，C1可以通

过丝氨酸循环同化，产生乙酰辅酶A，而不会损失

碳。虽然丝氨酸循环的基因不限于甲基营养代谢，

但它们在基因组中的聚类是甲基营养生物的独特

特征。除了天然的丝氨酸循环外，还有一些修饰

的丝氨酸循环，它们有一个共同的功能，即避免

羟基丙酮酸（Pyr-OH）作为中间体。此外，研究

者人工设计一条路径，通过利用乙醇醛合酶和乙

酰磷酸合酶缩合甲醛，实现在大肠杆菌中消耗 2个

甲醛直接合成1个乙酰辅酶［73］。

总之，甲醛的同化途径较多，但是首先甲醛

具有毒性，其次 CO2转化过程较难实现甲醛的合

成，一般都是作为副产物出现。因此甲醛的同化

途径相较于甲酸的转化途径更容易实现，在微生

物电合成中并不常见。

2.5 甲烷

甲烷氧化菌使用甲烷单氧化酶，包括可溶性

MMO（sMMO）和颗粒状 MMO（pMMO），将甲

烷氧化为甲醇［66］。虽然 sMMO具有更广泛的底物

范围，但 pMMO 嵌入细胞内膜中，对甲烷的 Km

值较低。因此，甲烷的生物转化主要依赖于利用

pMMO作为其代谢过程的中心组分的甲烷氧化菌。

由于MMO内甲烷氧化相关的挑战，它们的工业用

途仍然受到限制，这需要电子来活化反应中的氧

气［74］。因此，尽管甲烷被高度还原，但其完全利

用受到还原剂需求的阻碍，为氧气提供电子。因

此，确保充足的还原剂供应对于使用甲烷氧化菌

的生物转化至关重要。提供电子源（如甘油）作

为共底物或向利用氢气的甲烷氧化菌引入氢气已

被证明可提高生产能力。提高MMO的效率是提高

甲烷生物转化的关键。

由于 1 mol 的 CO2 转化为 1 mol 的甲烷需要

4 mol的电子，是高耗能的过程，并且产生的甲烷

在溶液中的溶解度较低，不容易收集，其同化效

率较低。因此通过引入甲烷同化途径也不是合适

的选择。
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2.6 二碳化合物

二碳化合物化合物主要包括乙酸、乙醇等，

由于乙醇很容易转化为乙酸，因此二碳途径主要

以乙酸为主。乙酸可以作为乙酰辅酶 A 的形式通

过乙酸激酶磷酸转乙酰酶（AckA-Pta，分别由

ackA 和 pta编码）或乙酰辅酶 A 合成酶（Acs，由

acs编码）催化的两种途径被微生物代谢［75］。虽然

两种途径都能将乙酸盐转化为乙酰辅酶A，但有明

显的区别，乙酸激酶磷酸转乙酰酶是乙酸盐和乙

酰辅酶 A 双向转化的可逆途径；这是乙酸同化的

主要途径。当在醋酸盐基本培养基中培养时，在

该途径中受损的大肠杆菌菌株显示出生长缺陷。

相反，Acs通过消耗ATP将乙酸不可逆地转化为乙

酰辅酶A；该途径仅负责乙酸同化。此外，一些细

菌利用其他循环，如乙基丙二酰辅酶 A 循环和甲

基天冬氨酸循环，类似于乙醛酸循环。二碳化合

物主要用于电化学-生物耦合式MES，其具有更高

的能量密度和更高的利用途径。但其制约步骤在

于电催化过程如何高效将CO2转化为乙酸，并且副

产物少。

综上，MES的一碳转化底物包括CO2，甲酸，

甲醇，甲醛和部分二碳化合物，已经具有较多的

途径能够实现一碳转化以获得丰度较广的产物。

然而，MES存在一个制约因素即其转化效率较低，

如何提高MES效率也是亟需解决的问题。

3 MES效率强化策略

3.1 合成生物学强化 MES 效率

根据 MES 转化 CO2合成高附加值产物的原理

可知，影响MES效率关键因素在于电子传递和胞

内能量转化效率。因此提高电子传递效率和能量

转化效率可有效提高MES效率。虽然电子传递方

式有直接式电子传递和间接式电子传递，但是先

前的研究发现MES电子传递主要以直接式电子传

递为主，因此其效率可以通过两种主要策略来提

高：强化胞外细胞色素 c和优化纳米导线。

增强胞外细胞色素 c可通过几种方法实现，包

括过表达内源性细胞色素 c，引入异源电子通道，

改善电子通道相容性，增加电子通道中的电子通

量，优化周质细胞色素网络，并构建细胞色素成

熟系统。例如，Li等在希瓦氏菌过表达串联表达

cctA、nadV 和 fdhA1，成功将甲酸浓度最高可达

0.5 mmol/L，而野生型 S. oneidensis MR-1中检测到

最高浓度为 0.25 mmol/L。串联表达菌株的最高甲

酸浓度也显著高于其他过表达菌株。此外，cctA-

fdhA1-nadV 过表达菌株的甲酸产率在所有过表

达菌株中最高，比野生型菌株高 5.59 倍，为

3.50 mmol/（L·μg protein）［28］。Liu等通过通过蛋白

质工程策略筛选和优化外膜细胞色素 c OmcF，以

加速基于接触的跨膜电子传递，内阻降低至比野

生型菌株低480.8倍［76］。

与细胞色素 c相比，纳米导线可实现微生物与

电极之间远距离电子交互，能够有效提高体系的

MES效率。Shapiro等通过在基因组重编码的大肠

杆菌菌株中产生的菌毛中设计了高电子导电性，

将色氨酸整合到菌毛中，使单根纤维的导电性提

高了 80倍以上［77］。同时通过计算引导将菌毛排列

成纳米结构，与无序的菌毛网络相比，导电性提

高了5倍。

虽然合成生物学能够有效提高电子传递效率，

但是其操作复杂，并且过于复杂的合成体系也阻

碍了效率和产物的有效合成。因此，研究人员积

极寻找替代方案来提高MES效率。

3.2 电极修饰

影响MES效率的两个关键因素是阴极和微生

物，因此通过其他手段从阴极和微生物入手提升

MES效率也是适合的选择，包括电极修饰和细胞

修饰，其对比已经在表3呈现。

阴极改造主要通过电极修饰（图 3 A），由于

电极修饰已经在MFC取得不少的成果，因此MES

的电极修饰也获得快速发展。例如，Khan 等用

MXenes对电极进行修饰，使电极形成中空多孔结

构，有效提高电极的比表面积，从而提高微生物

的负载，最终使得丁酸的产量相较原始提高

46%［78］。而Anwer则根据电子传递的代谢机制，通

过将导电材料还原氧化石墨烯（Reduced graphene 

oxide，rGO）和半导体 SiO2-TiO2修饰在电极上从
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而形成高性能超级电容器，极大地提高电子传递

效率，电流密度提高为原来的 2.1倍，乙酸产率也

显著提高［79］。此外，相较于MFC，MES本身有个

显著的特点是电极不仅可进行电子传递，也可用

于CO2还原。因此，Liu等通过水热合成将Bi2O3和

碳毡进行集成形成改造电极，相较于其他改性电

极，Bi2O3@CF 本身具备还原 CO2 产生甲酸的能

力［48］。因此，一方面Bi2O3@CF电极通过高传质能

力、高结构稳定性和大表面积提高MES效率。另一

方面，甲酸起氧化还原中间介质和碳源的作用，使整

体MES的效率得到极大的提高，实现 0.269 g/（L·d）

的高乙酸产率。

综上所述，可发现所示，电极修饰提高 MES

效率的潜在机制包括两个部分，一是形成多孔结

构，使得更多阴极微生物能够负载在阴极上，从

而提高生物膜厚度，有效提高MES效率。二是电

极修饰提高导电性，降低阴极-微生物表面的界面

效应，提高电子传递效率进而提高MES效率。上

述研究结果表明 rGO能够在电极上形成多孔结构，

并且 Li 等已发现 rGO 膜能够有效提高 Shewanella 

xiamenensis的Mtr途径的基因表达水平从而提高电

子传递效率［80］。

3.3 细胞修饰

近年来，通过嵌入或者附着的方式将纳米材

料与微生物的活性位点直接接触实现微生物修饰，

可有效降低微生物与胞外电子受体/电子供体之间

的界面效应，从而原位提高微生物的电子传递效

率（图 3 B）。利用高电子传递效率的碳基材料对

单个细菌进行修饰有望降低界面效率，碳基材料

对细胞修饰分为细胞表面修饰和细胞内化四种［81］。

在表面修饰方面，Song 等人在 S. oneidensis MR-1

表面涂覆聚吡咯（Polypyrrole，PPy），不仅显著提

升了细菌与电极的直接接触电子传递效率，还增

强了细菌活力，最终使电子传递效率提升约

14倍［82］。CdS是一种典型的 II-VI族直接带隙半导

体光催化剂，其不仅具有光催化效应，更能够与

微生物结合形成复合体提高电子传递效率［83］。例

如，He等将CdS与 S. ovata一起共培养形成复合体

并用于光催化（原理与MES类似），成功将CO2转

化为乙酸，并且发现电子传递相关蛋白（黄素蛋

白、铁氧还原蛋白），甲酸转化途径相关蛋白

（FTL）等被激活，证明纳米材料修饰后提高电子

传递基因的表达［84］。而对于CDs，Zhang等将CDs

与 S. oneidensis MR-1 共孵育后，由于 CDs 的粒径

较小，CDs被摄入 S. oneidensis MR-1体内。且CDs

具有良好的生物相容性和高电子转移效率，将复

合体用于 MFC 时，有效提高电流和输出功率［85］。

因此，可认为 CDs能够通过提高电子传递效率来

促进MES效率。同时，Yang等进一步分析CDs与

S. oneidensis MR-1 形成的复合体的代谢过程，发

现复合体的 S. oneidensis MR-1的代谢速率会加快，

细胞内电荷增加，三磷酸腺苷水平更高，底物消

表表3　　电极修饰和细胞修饰提高MES效率的对比

对比

作用对象

效率提升机制

材料稳定性

与其他策略协同性

电极修饰

优点：作用于电极这一非生物组件，不依赖微生物种类，

可适配任意电活性微生物，普适性强

缺点：仅优化外部界面，无法改变微生物自身的电子传递

能力

优点：通过两种路径高效提升效率，包括物理结构优化提

升微生物负载量和功能协同，同时提供电子与碳源，机制清

晰且易量化

缺点：机制单一，无法干预胞内代谢

优点：部分纳米材料化学稳定性高，在中性电解液中可稳

定存在

缺点：易出现“功能失效”问题：物理损耗（纳米颗粒团聚

后从电极表面脱落，导致比表面积下降）；生物污染（微生物

膜覆盖修饰层，阻断电子传递通道）；化学腐蚀

可与光电耦合直接协同，无需调整

细胞修饰

优点：直接作用于微生物，从生物核心层面强化功能，可

针对性解决微生物自身电子传递弱、代谢活性低的问题

缺点：微生物增殖过程可能会脱落

优点：机制更全面，覆盖电子传递和能量代谢双维度，可

从多环节突破效率瓶颈。

缺点：机制复杂且部分未明确，难以精准调控单一机制

优点：无材料脱落问题，纳米材料与微生物形成 “生物 - 

材料复合体”（如 CDs 被细胞内化、聚吡咯涂覆细胞表面），

随微生物增殖同步传递，材料利用率高。

缺点：纳米材料可能影响微生物活性：毒性风险；生物相

容性

与合成生物学强化协同性极强，可形成基因改造-材料修

饰的双重强化
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耗更快，细胞外分泌更丰富［86］。因此 CDs促进 S. 

oneidensis MR-1 的能量代谢。能量代谢也在 MES

中起重要作用，即 CDs 可通过促进 S. oneidensis 

MR-1的能量代谢提高MES效率。此外，由于CDs

具有较高的导电性和醌类基团，研究者推测其具

有替代细胞色素 c进行电子传递的能力。通过构建

gN-CDs（石墨氮掺杂碳点）和MtrC的复合物，研

究者发现可见光通过 gN-CDs 将 MtrC 还原，表明

gN-CDs 可替代 MtrC 进行电子传递［87］。以上结果

表明，CDs在 S. oneidensis MR-1的 MES 中可能具

有替代外膜细胞色素 c进行电子传递，附着在细胞

色素 c充当氧化还原中间介质降低界面效应，在周

质空间进行外膜与细胞膜之间电子传递，激活整

个电子传递酶，促进黄素相关模块蛋白的活性提

高间接电子传递效率以及提高能量代谢相关蛋白

的活性等作用。因此通过构建CDs与 S. oneidensis 

MR-1 的复合体用于强化 MES，是适用的 MES 效

率增强方案。

图图3　电极修饰（A）和细胞修饰（B）的机制图（RF：核黄素；FMN：黄素单核苷酸）。

Fig. 3　Schematic diagrams of the mechanisms of electrode modification (A) and cell modification (B)

(RF:Riboflavin, FMN:Flavin Mononucleotide)
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3.4 光电耦合

太阳能化学生产的替代方案是微生物光电化

学系统，将微生物与光电极集成。在光照下，光

电极捕获阳光，产生电子空穴对。这些空穴被牺

牲剂淬灭或与电子重组。微生物利用这些电子将

CO2还原为有价值的化学品（图 4）。光电耦合提供

了简化的结构，其光电极执行阳光收集和催化电

化学反应的双重作用，结合了传统光伏驱动系统

中需要单独组件的功能。在这样的系统中，光电

阴极催化剂通过吸收太阳光、产生电子和催化CO2

的还原起着至关重要的作用。它提高了反应效率，

引导电子流以实现选择性，并确保随时间的稳定

性，有助于成功地将太阳能转化为有价值的化

合物。

光阴极主要是协同电极提供电子，Zhang等利

用Ralstonia eutropha作为生物催化剂，构建了具有

光阴极CoPeFe2O3/g-C3N4的MES系统，用于生成聚

羟基丁酸酯（PHB）。CoP与 Fe2O3/g-C3N4的整合促

进了电子-空穴对的分离和电子转移，从而增强了

析氢反应，并为CO2转化提供了额外的还原能力。

同时，活性氧的浓度也显著降低，增加了 PHB的

产量。特别是在-1.05 V下，CoPeFe2O3/g-C3N4中获

得了 87.54 mg/L 的 PHB，这比碳毡中的产量高出

约三倍。在-0.9 V 时，PHB 浓度进一步增加至

142.20 mg/L［88］。同样地，Li等在MES系统中通过

将 BiVO4电泳沉积在 RuO2-IrO2/Ti网状结构上，制

备了具有长期稳定性和耐腐蚀性的 BiVO4-RuO2-

IrO2/Ti作为光阳极，显著降低了电荷复合率并增强

了析氧反应（OER）能力，采用 BiVO4-RuO2-IrO2/

Ti 阳极和 ZIF-67/g-C3N4 光电阴极的 MES 系统在

14天内以-0.9 V相对于Ag/AgCl的条件下，获得了

0.46 g/L/d的乙酸盐产量［89］。Priyanka Gupta利用活

性碳纤维（ACF）负载的 g-C3N4-NiCoWO4光阳极

和 g-C3N4生物阴极的光辅助 MES 系统中，从 CO2

高效生成甲酸盐的过程［90］。

虽然固态半导体光吸收剂具有较高的光吸收

效率，但将光激发电子转化为化学能，特别是将

CO2转化为多碳化合物仍然具有挑战性［91］。微生

物细胞具有自我复制、自我更新和特异性代谢高

碳产物的能力。因此，一个可行的解决方案是将

两者的优点结合起来：半导体的捕光能力和生物

的催化能力。光催化半导体捕获太阳能并产生电

子，促进其转移到具有不同代谢途径的微生物，

最终促进 MES［92］。Yu 等，设计了一种 Sporomusa 

ovata 和 Rhodopseudomonas palustris 的生物杂交共

培养物，用于串联 CO2和 N2固定［93］。该联合体涉

及产乙酸菌 Sporomusa ovata，其将 CO2 还原为乙

图图4　光电耦合可能的机制分析

Fig. 4　Analysis of possible mechanisms of photo-electric coupling
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酸，以及固氮菌Rhodopseudomonas palustris，其利

用乙酸既为 N2固定提供能量，又用于生成生物聚

酯。这种共培养平台为持续CO2和N2固定提供了

强大的生态系统，其产出由底物气体组成所决定。

该生物混合共培养在保持产物可调性的同时，实

现了对乙酸盐、生物质中的氮和氨的最高法拉第

效率，分别为 100%、19.1%和 6.3%。虽然无机半

导体和细菌之间形成了紧密的生物-无机界面，然

而，由于大多数生物催化CO2固定循环发生在细胞

质中，氧化还原穿梭分子通过膜进入细胞质的传

质消耗了额外的能量，并受到跨膜扩散的阻碍［94］。

因此，光激发电子的同时产生和细菌内等效物的

减少应该提高能量转移的效率。光吸收剂的基本

先决条件是它们可以被活微生物吸收而不失去它

们的化学完整性。因此，Zhang等引入了一种细胞

内生物相容性光吸收剂——金纳米簇（AuNCs），

以解决现有杂化系统电子转移动力学缓慢的问

题［95］。AuNCs具有类似于发色团的离散能态和独

特的几何结构。这些AuNCs的转移使非光合细菌

能够从 CO2中进行乙酸的光合作用。AuNCs 还作

为活性氧的抑制剂，以维持细菌的高存活率。

光电耦合由于过渡金属元素之间的强相互作

用而受到相当大的关注，具有优异的光学性能这

些化合物具有良好的电化学性能和电化学性能，

并能有效地与电活性微生物相互作用，促进EET。

4 挑战与展望

本文中，我们系统性地总结了微生物电解合

成一碳转化的基本原理、底物类别及其强化机制，

同时探讨了遗传工具在MES中的应用现状。

近年来，MES技术已在化工产品、生物燃料

及生物塑料等领域得到了广泛应用。西安交通大

学团队构建的新型反应器在 56 A/m²电流密度下，

库伦效率达 70%，产乙酸速率达 898 g/m²/d，是传

统生物膜反应器的 10倍。江南大学刘和教授团队

开发的三维多孔蓝藻电极（PAE），在MES系统中

实现乙酸产量 1020.86 mol/m³，无机碳转化率接近

90%，较商用碳毡提升 70%。该技术已用于纺织废

水处理，同步实现碳减排与化学品回收，年节电

超百万元。西安交通大学联合中科院天津工业生

物所开发的双反应器系统，将CO2转化为单细胞蛋

白，干细胞重量达 17.4 g/L，蛋白质含量 74%，精

氨酸含量显著高于鱼粉，可作为水产养殖优质饲

料。该系统通过中空纤维膜实现营养物质循环，

减少资源浪费，pH调节需求降低80%。

然而，当前MES研究依然面临若干挑战，尤

其是在MES规模化应用方面。

首先，EEU 机制尚待明确。尽管希瓦氏菌和

地杆菌的 EET机制已被充分阐明，但 EEU的分子

机制，包括关键功能蛋白的鉴定及其途径的解析，

仍需深入探讨，尤其是母亲啊。鉴于这两种细菌

的 EET机制已经完全揭示，它们成为探索 EEU机

制的理想模式生物。然而，需优先开发适用于希

瓦氏菌和地杆菌在阴极生长的遗传工具，以通过

基因改造构建标准化的生物模型。

其次，底物转化过程中存在的共性障碍及模

型的通用性问题亟待解决。近期研究表明，在某

一底物转化途径中遇到的瓶颈（如电子传递效率、

代谢通量失衡等）在其他途径中往往也会出现；

同时，将某一物种的生物合成模型跨物种应用于

其他微生物时，常因宿主的代谢背景差异而难以

实现。因此，迫切需要开发一种能够通过微调少

数基因实现定向合成特定产物的通用生物模型或

共享系统。基于成熟的遗传工具与技术基础，大

肠杆菌或芽孢杆菌有望成为此类模型的候选菌株。

最后，效率提升策略有待进一步优化。现有

MES电流密度普遍低于 200 A/m²，使得MES效率

无法有效提升。纳米材料的引入可以显著增强

MES体系中相关蛋白的活性，从而提高整体效率，

而将纳米材料与遗传工具相结合，或将成为提升

MES效率的有效手段。同时，由于微生物代谢的

限制，MES可能会产生产物抑制与降解。可利用

遗传工具对相关功能蛋白进行改造，减少产物抑

制和降解。
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