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                                   摘要 

• Plant synthetic biology is an emerging field that com-bines engineering 
principles with plant biology toward the design and production of new 
devices. This emerg-ing field should play an important role in future 
agricul-ture for traditional crop improvement, but also inenabling novel 
bioproduction in plants.  

• 植物合成生物学是一个结合了工程学原理与植物生物学以取得设计和产品方
面新计划的新兴领域。这个新兴领域可以在未来农业中改进传统作物的方向
上起到重要作用，也使得培育新奇的植物生物产品的实现成为可能。 



• In this review we discuss the design cycles of synthetic biology as well as 
key engineering principles, genetic parts, and compu-tational tools that 
can be utilized in plant syntheticbiology. Some pioneering examples are 
offered as a demonstration of how synthetic biology can be used to modify 
plants for specific purposes. These include synthetic sensors, synthetic 
metabolic pathways, and synthetic genomes. We also speculate about the 
future of synthetic biology of plants. 

• 在这篇综述中我们讨论了植物合成生物学的设计流程，同时也包括了主要的
工程学原理，遗传学部分，以及可以在植物合成生物学中应用的计算机工具。
本文也提供了一些首创性的例子以论证合成生物学是如何为特定目的而修饰
植物的。这些例子包括了合成感应器，合成新陈代谢途径，以及合成基因组。
我们还预测了植物合成生物学的未来。 
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简单的开始：细菌及其之上的合成生物学 

• 合成生物学最早是从细菌层面开始发展的，现在已经进展到包括植物的真核
生物上。随着第一个合成通路-基因拨动开关和“压缩震荡子”的出现-第一
波合成生物学的浪潮随着人工基因通路以及用以概念证明的小型模块的成功
论证而开始。 

• 合成生物学项目也已经完成重建噬菌体FX174，重构噬菌体T7，构建一个包
含1.08 Mb的支原体基因组的人造细菌细胞的进程。 

• 微生物合成生物学的进展已经转化为可以解决生物医学和工业问题的成果,
诸如环境可控的癌细胞侵蚀细菌和作为抗生素佐剂的防御增强噬菌体。 

• 合成生物学方法是易操作且有用的，特别是当有充足的研究资金和系统能充
分理解时。然而，植物合成生物学的研究仍处于起步阶段。 



植物合成生物学：新兴学科 

合成生物学旨在运用工程学原理于自然系统的设计和改造，实现使人造生物
装置和系统表现出可预知的行为。其制程过程可类比于自动机械。可以调整
较旧的型号以获得更高效率（从上到下）可以从头开始构建新的模块（从下
到上）。 

旨在构建一个最小尺寸的系统，通过降低其复杂性来减少部件数量。 

合成生物学的目标是为达成特定目的而重新设计系统，通过重新构建的方式
来更好地理解生物学。 

系统生物学提供了合成生物学设计构建的知识基础，合成生物学通过重建增
强了系统生物学中对系统层次上的理解。 



合成生物学的设计流程 

• 合成生物学理想化的设计流程包括五个阶段：概念化，设计，建模，构建，
最后，检测，测试和验证。 

• 概念化：系统目标，输入，输出 

• 设计：网络拓扑，动力学参数，部件选择 

• 建模：网络行为，鲁棒性，敏感度 

• 构建：装配，整合进一个植物 

• 检测，测试和验证：迭代，数据库筛选， 

• 定向进化 



合成生物学的设计流程 

• 合理制定目标，使它们可以明确地制作和测试。 

• 计算机辅助设计（CAD）用于帮助确定和优化网络层次结构，动力学参数和
零件选择。 

• 多次迭代可能产生一系列改进的近似的解决方案以最终获得所需的功能。 

• 实现植物的合成生物学设计流程的工具包括工程学原理设计，零件选择的组
件和用于植物设计和建模的计算机工具。 



基本工程学原理 

• 降低固有的植物高度复杂性和冗余，植物合成生物学使用最重要的，最基础
的工程学原理：去耦，抽象化和标准化。 

• 去耦可以简化复杂的问题，成为许多便于解决的小问题。 

• 抽象化使得工程师可以解构一个自动机械，例如，转化为传动装置，电子装
置和内部装置。 

• 标准化依赖于模块化和零件的正交性，并允许零件组装形成一个复杂的系统。 

• 通过解耦，抽象化和标准化的技术过程可以简化和分解问题，减少设计流程
的耗费。 



选择植物合成装置的零件 

• 生物系统可以简化为零件和模块来进行重建，需要将原料从自然环境中提取
并精炼出来，使其独立并具有正交性，这些部分包括顺式调节元件，启动子，
转录起始蛋白质结构域，蛋白质编码开放阅读区（ORF）和终止。 

• 合成零件可以组合模块化获得不同的分层功能，如合成基因，途径，基因组
和/或聚集生物装置和网络。 

• 知识产权和专利问题导致很多植物组件无法进入公共领域。 



用于设计和建模的计算机工具 

• CAD工具是合成生物学中最重要的工具。使用CAD工具合成生物学家可以 

通过调整设计参数和测试构建前的可能设计方案，提高合成装置的功能和性
能。 

这些工具可以分为三类：组件设计和合成，拓扑和网络设计，行为预测与模
拟。 

虽然这些工具中有许多已经被设计出来并针对原核生物进行了优化，有些是
可用于植物合成生物学的可适应性地为植物合成生物学提供正交实验的。但
更多用以解决植物特定的问题专用于植物合成生物学的新型工具还正在开发
中。 



表1：现有的可用于植物合成生物学的计算机工具 



植物合成生物学中的先驱实例 

• 迄今为止，只有少数的植物合成生物学的例子，如合成传感器和合成代谢途
径。在植物中合成基因组已经发展出相关流程，但我们仍然在研究的早期阶
段。 

 



综合传感器 

• 综合传感器可理解为在生物工程中的转录-翻译或翻译后的控制形式，并且它允许细胞识别和报
告存在的内部或外部刺激。翻译后的控制传感器的一个很好的例子是在酵母中监测生长素诱导
的吲哚乙酸（IAA）的合成通路的构建。生长素激活基因的表达是通过与生长素受体F-box蛋白
TIR1 / AFBs互作导致的IAA翻转实现的。植物生长素的外部应用和成对杂交的酵母表达都是通
过TIR1/AFB或者YFP-IAA许可植物生长素去把它的感受器和IAA亚基II捆绑在一起。这导致了泛
素化和IAA的降解，同时使它可以被YFP荧光监测到(Figure 2A)。该设备允许外部生长素应用精
确的控制（输入）对IAA耦合YFP荧光动态测量（输出），这可以用于研究IAA和TIB1 /AFB对的
能力。并且因为缺乏许多其它植物的信号通路，所以生长素信号的传递被影响了。它也允许了
由大基因家族编码的复杂通路的研究。 

• 转录控制合成的传感器，可以使用合成促进剂和/或转录因子。红灯控制综合开关也使用拟南芥
光敏色素相互作用因子6（pif6）的最小启动子上游。红色的光将光敏色素B（phyB）激活为主
动远红形式，从而诱发其pif6变异。当与一个激活域phyB结合到DNA结合结构域时激活链接pif6
报告基因在烟草原生质体上表达（图2C）。该开关可以有效地被远红光控制。 



• A.用于监测酵母中生长素诱导的植物吲哚-3-乙酸（IAA）降解的装置。该生长素受体F-box蛋白TIR1 / AFB2和YFP-IAA杂合体在各
种酵母菌株中强烈表达。表达TIR1 / AFB2的酵母菌株配合YFP-IAA和IAA的外部刺激导致植物来源的IAA通过生长素与TIR1 / AFB2
的结合，从而导致YFP-IAA的泛素化和降解。 

• B.用于监测植物中生长素诱导的降解比例的发光传感器。两个发光报告基因通过18个氨基酸的病毒2A连接肽连接，其允许三个拟南
芥IAA的亚基II的两个报告基因共同翻译，胞内外切割13个氨基酸的最小降解序列基因。生长素与降解序列的结合导致拟南芥原生质
体中连接的报告基因分子2的降解，其可以被观察到能降低报告基因2相对于报告基因1的表达。 

• C.红光（660nm）照射将拟南芥植物色素B（PhyB）转化为活性远红光模式，当基因分别与活化结构域（AD）和DNA结合结构域
（BD）连接时，该异源二聚化导致由最小（Min）启动子和由BD结合的操纵子驱动的报告基因的表达激活。该开关可以被远红光
（740nm）有效地关闭。 



合成代谢途径 

• 植物合成生物学的一个目标是建立合成代谢途径，用以生产大量的有价值的代谢产
物，这些代谢产物难以以自然的方式获得或通过常规植物生物技术生产只能通过或
昂贵或复杂的化学方法合成。构成生物合成途径的单个酶的表达可以以新颖的方式
改变。 

• 此外，整个合成生物的合成途径可以构建新的化合物产生。例如，一个迷你途径合
成的细菌含有三欧文氏菌基因编码八氢番茄红素合成酶表达的组织特异性，八氢番
茄红素脱氢酶，和番茄红素β-环化酶块茎特异启动子控制下导致黄金块茎马铃薯中
类胡萝卜素含量增加20倍，β胡萝卜素增加3600倍(Figure 3C)。转基因高粱表达拟
南芥的整个生物合成途径导致4%干重的蜀黍苷的积累。植物的二根血氢碱在酵母
中通过一个10基因通路的重建而生产(Figure 3D)。 

• 提高关键酶的活性，从而使代谢产物的通量达到生产所需的要求是合成代谢途径建
设的关键点。广泛地了解有用的次生代谢产物的生化途径和网络是必要的。在未来
的植物代谢工程中，了解植物代谢是同样重要的。这在今后的基因组规模的代谢模
型和代谢通量分析中有指导性的意义。 



合成植物基因组 

• 建立全新的基因组学是合成生物学的一个意义重大的目标。继开创了携带合成的1.08 Mb支原体
基因组的细菌细胞的建设工作，以及染色体IX的右臂和酵母中染色体VI的一部分的合成，我们
已经开发了合成基因组的三个设计原则：（1）所得合成基因组应具有（近）野生型表型和适应
性；（2）它们不应含有不稳定元素（tRNA基因和转座子）；和（3）它们应该有未来研究的遗
传灵活性（例如：基因组编辑位点）。虽然在遥远的未来，将流线型基因组部署到植物中仍然
将是植物合成生物学中的重要成就，并且主要受限于对最小基因组所需的最小基因集合的了解
不足。与合成基因组的合成相比，在不同宿主中的成功实现合成基因组将是非常具有挑战性的。
因此，从已经流线化的基因组开始，开始植物合成基因组挑战是有意义的。 

• 鉴于DNA合成和装配的巨大飞跃，原质体系的设计以及合成100-150 kb圆形基因组不再是技术
挑战。目前还不清楚研究人员如何引入一个完整的合成原质体系，并取代细胞内的内源性原质
体，但这一追求是当前要实现的目标。合成原质体系和质体的进展将使得有成本效益的和大规
模生产的具有商业利益的酶和生物药物成功合成方法用于木质素合成的精密工程，将叶绿体中
的蜀黍苷产生的光合还原能力耦合，以及生物活性天然产物（即青蒿素，类胡萝卜素，蜀黍苷，
生物碱和香草醛）的生物合成成为可能。 



• A.用于生产烟草属烟草叶绿体中的氰基葡萄糖苷蜀黍苷的合成途径。包括细胞色素P450
依赖性途径的三种高粱（高粱双色）酶（两种P450，CYP79A1和CYP71E1以及UDP-
葡糖基转移酶UGT85B）重新定位到本氏烟草叶绿体，导致叶绿体中整个蜀黍苷途径
（蓝色箭头）的表达。 预先存在的硫代葡萄糖苷生物合成途径（灰色箭头）使用
CYP79A1产生的对羟基苯基乙醛肟来生产硫代葡萄糖苷。内源性肟代谢酶CYP83B1，
C-S裂解酶（SUR1）和UGT74B1，CYP79E1的存在阻止了硫代葡萄糖苷的生成。 

• B.一种在酵母中产生500倍的作为抗疟药物前体的半萜类青蒿酸的合成途径。 来自直接
或间接上调或抑制的酵母中内源性的甲羟戊酸途径的基因以浅绿色，浅蓝色和红色显示。 
在青蒿中从FPP到青蒿酸的生物合成途径被引入用于青蒿酸生产的酵母中，显示为蓝色。 



• C.一种能使β-胡萝卜素（即前维生素A）的产生增加3600倍的合成细菌微通道。 这个迷你途径在块茎特异
性启动子控制下含有三种编码八氢番茄红素合酶（CrtB），八氢番茄红素去饱和酶（CrtI）和番茄红素β-环
化酶（CrtY）的欧文氏菌基因导致马铃薯（Solanum tuberosum）中的金黄块茎。 

• D.重建血根碱生物合成途径前体（R，S） - 诺拉丹诺宁至酵母中的血根碱。十种异质基因来自罂粟
（Papaver somniferum），除P6H外Es藜（Eschscholzia californica）代谢物以黑色显示，异质酶以斜体
蓝色字的方块显示。缩写：ADH1，醇脱氢酶; ALDH1，醛脱氢酶; ADS，紫穗槐二烯合酶基因; BBE，小檗
碱桥酶; CFS，青霉素合成酶; CNMT，科克拉宁N-甲基转移酶; CrtI，八氢番茄红素去饱和酶/胡萝卜素异构
酶; DBOX，二氢苯并菲啶氧化酶; DMAPP，二甲基烯丙基焦磷酸盐;GGPP，香叶基香叶基二磷酸酯; GPP，
焦磷酸香叶基酯; IPP，焦磷酸异戊烯酯; MSH，（S） - 顺式-N-甲基维甲酸14-羟化酶; P6H，protopine-6-
羟化酶; SPS，stylopine合酶; tHMGR，3-羟基-3-甲基 - 戊二酰辅酶A还原酶; TNMT，四氢丙泊嗪顺式-N-甲
基转移酶; 4 0 OMT2，4 O-O-甲基转移酶2; 6OMT，6-O-甲基转移酶。 



Box1：突出的问题 

• 我们如何将目前的简单设备扩展到更大的更复杂的合成生物系统同时最小化 

不期望的网络的大小和复杂性的增加？ 

设计的模拟计算机模型如何显著改善，以使得合成通路可以更好地满足固有
的生物变异性，不确定性和进化？ 

这种植物合成方法的优点和缺点是什么？ 

我们是否能够像我们设计汽车和电脑一样构建合成植物？ 

我们离从头建造一个活的合成植物还有多远？ 

植物合成生物学的产品应该如何受到监管？ 

植物科学界可以有效地传达新产物的风险和益处并产出给消费者吗？ 

 



结论和未来展望 

• 尽管很微小，但现在植物合成生物科学界已经开始在应用微生物合成生物学原理和
方法论并将其引入合成对人类和环境有益的植物启动子，基因，途径方面取得长足
进展。 

• 预计植物合成生物学将会在提升环境承载力和增加食品，生物燃料，代谢物，治疗
剂方面发挥越来越重要的作用，甚至完全合成生命形式。 

• 但它的进展是缓慢的，昂贵的，费力的。还存在有一些可能问题，比如生物模块有
可能依赖其他模块而不具有独立性，并且不可能是完全可预测的，还有包括密码子
优化，遗传不稳定性，基因组位置效应和调控不兼容性等兼容性问题。 

• 为了克服这些障碍和局限性，研究需要改善和提升植物合成生物学的设计流程。开
发更大的正交库，生物部件和模块可以分离，优化网络构成组成的部件和模块，突
变库筛选，定向进化，更加合理的设计，更好的算法，模型和软件将有助于将有助
于植物合成生物学的重大进展。 



• 令人鼓舞的是，欧洲国家已经开始支持植物合成生物学项目。 

• 美国能源高级研究机构资助了他们的植物合成计划来替代石油。 

• 英国商业部（BIS），英国研究委员会（RUCK）等英国基金已投资各种植
物合成生物学方案。 

• 有争议的是，由于转基因生物受到严格管控，对于合成生物学植物的监管应
该如何下手？它在农业中的潜在价值能够最大化吗？ 

• 希望能够看到相关合成植物生物学界的科学家扩大与民间的有效交流。 




