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前言 
 
尽管肉类一直是人们比较喜欢的一种食物，但越

来越多的消费者开始对肉类消费和生产的某些后

果感到担忧。这些后果包括与营养有关的疾病、

食物源性疾病、资源利用和污染、农场动物的利

用等。我们在此综述了用组织工程技术在体外生

产可食用动物肌肉（即肉类）的可能性。与传统

的肉类相比，“培养的肉类”有许多健康和环保

方面的优势，由于生产培养肉所需要的技术也不

是遥不可及。对于组织工程人员来说，这是一个

十分有意义的课题，因为培养肉生产只是应用组

织工程学原理而已，这些原理的技术性难题可能

比许多临床应用的难题要容易得多。 
 
 
培养肉生产 
 
大多数可食用动物肉是由骨骼肌组成。早在七十

多年前 1，人们就萌发了将骨骼肌组织工程技术

用于可食用肉类生产的想法，但只有三个研究小

组认真开展了这方面的研究。他们的研究可大致

分为支架型和自组型技术。 

 

支架型技术是将胚胎成肌细胞或成年骨骼肌卫星

细胞增殖后固定在一个支架或载体（如胶原网或

微珠载体）上，然后在一个静止或旋转生物反应

器中用一种培养基灌注。通过引入某些环境影响

因素，这些细胞可融合成为肌管，然后再分化成

为肌肉纤维 2。生产的肌肉纤维然后就可以作为

肉类予以采集、烹饪和食用。 

van Eelen、van Kooten和Westerhof等人持有生

产培养肉一般方法的荷兰专利3 。 但Catts和

Zurr似乎是首先采用这种方法实际生产出肉类的

人4。 

 

支架型技术可能适合于生产处理过的（绞碎、无

骨）肉类，如汉堡包或香肠。但不适合于生产具

有较多结构的肉类，如肉排。欲生产这种肉需要

一种更加雄心勃勃的方法，即在体外生产如自组

型结构的结构性肌肉，或使既有肌肉增殖5。 

 
自组型技术首先由Benjaminson、Gilchriest和

Lorenz用于组织工程学，以便生产肉类6。他们将

来自金鱼（红鲫）的骨骼肌移植物放置在多种培

养基中培养七天。结果发现移植物表面面积有所

增加，增加程度为5.2%至13.8%。将移植物放置

在含有分离的鲫鱼骨骼肌细胞的培养基中后，移

植物表面面积增加79%。 

 

 

移植物的优势在于，其含有构成肌肉的所有细

胞，且这些细胞按比例存在，从而非常接近在体

内的结构。但由于缺乏血液供应，被分离的细胞

脱离营养后如果超过0.5 mm就会死亡，因此这些

移植物不可能有实质性生长5。 

 

 

培养肉领域的今后研究将必须确保培养细胞、支

架、培养基和生产因子不仅可以食用而且价格适

中，从而解决目前技术所面临的问题。 
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细胞 
 
骨骼肌是一种由多种细胞类型组成的组织。骨骼

肌纤维由胚胎成肌细胞经过增殖、分化和融合等

过程生成。在新生动物体内，卫星细胞可形成较

大的多核合胞体7。如果试图强迫骨骼肌纤维增殖

通常会适得其反，因为大多数肌纤维核仍然处于

有丝分裂期后状态2。胚胎干细胞尽管有较高的增

殖和分化潜能，但也有一些不足，必须格外努力

才能迫使它们分化，能够采集到的细胞数量有

限。另外，目前尚不清楚，如果迫使胚胎干细胞

朝向骨骼细胞发展后，这些干细胞是否会有胚胎

干细胞的增殖特性，或无法与成肌细胞区分开。

鉴此，生产培养肉的最实用细胞来源可能是胚胎

成肌细胞或新生/新孵骨骼肌细胞（卫星细

胞）。 
 
现已从肉鸡、火鸡、肉猪、羊羔和牛体内分离出

具有较高增殖潜能的卫星细胞，并已了解卫星细

胞的特征8-12。对于以上每种动物，研究人员都采

用了培养基，以便于细胞增殖和分化，在培养基

内形成尚不成熟的肌肉纤维（肌管）。 
 
最简单的培养肉系统是采用动物的一种肌肉细胞

或与脂肪细胞一起培养。培养和采集后，即可制

备细胞，作为处理肉类食用。复制未处理肉类的

口感和质感将是更加雄心勃勃的下一个目标，因

为这需要有血管细胞和成纤维细胞才能生成结缔

组织。另外，这些细胞需要适当组合，以便生成

立体结构。必须在适当的生长因子要素指导下，

才能形成具有一定结构的骨骼肌组织。 
 
目前尚不知一个细胞能生产多少培养肉。据信，

培养基中的细胞经过一定次数的倍增，这被称之

为海弗利克极限。农场动物肌肉祖细胞的海弗利

克极限尚不十分清楚。有研究表明，以火鸡鸡胸

肉克隆的卫星细胞表达为端粒酶13。此发现提

示，某些家养动物的卫星细胞可能会生成足量的

子代细胞，以便形成大量培养肉。（例如，粗略

计算表明，一个海弗利克极限为75的母代细胞理

论上将就可满足目前全球的肉类需求）。对于其

它物种，有必要在分化为成肌细胞之前，在培养

基中增殖出足量的干细胞，或有必要使用具有较

高海弗利克极限的端粒酶基因转染细胞。 
 
 
各种场 
 
研究发现，力场、电磁场、重力场和液流场可以

影响成肌细胞的增殖和分化 2,14 。Powell 等人发

现，反复伸展和放松（程度为长度的 10%）成肌

细胞，每小时六次，可以促进其分化为肌管 15。 

Yuge和Kataoka 将磁性微颗粒植入成肌细胞，然

后将这些细胞放置在磁场中诱导分化，但未添加

任何生长因子或培养基16。电刺激也可促进分化

和既成肌管内的肌小节形成2,14。 
 
 
支架 
 
成肌细胞必须依附后才能生长，即必须为其提供

一个根基或支架后才能增殖和分化17。对于培养

肉来说，支架及其副产品必须可以食用，且可以

取自非动物来源。另外一种难题是制成一个可以

机械性伸展附着细胞的支架，以刺激分化。还需

要一个柔韧的根基，以防止生成的肌管分离。肌

管通常会自发性收缩。 
 
Cytodex 3微珠载体已被在旋转生物反应器中用

做支架。但这微珠不具有伸展潜能。用来机械性

伸展成肌细胞的一种方法是使用可食用的刺激敏

感性多孔微球。这种微球由纤维素、海藻、壳聚

糖或胶原制成，在温度或pH值发生轻微改变后，

其表面面积至少变化10%。成肌细胞一旦附着在

微球上后，既可以定期伸展。目前尚不知温度或

pH值改变，或者球面弯曲度施加在细胞上的不同

机械性应变对细胞增殖、粘着和生长有何影响。 
 
理论上讲，可以在薄膜上或窄间隔列阵上培养大

张的肌肉组织薄膜。可以通过最小的伸展运动诱

导肌管排成列，从机械性能使肌肉组织薄膜处于

适宜状态。可以从肉中抽取薄膜或纤维（例如，

使用热反应性聚合物，和以温度改变从基质中分

离出来的肌肉生物膜）。也可以用可食用材料制

成薄膜或纤维。 
 
分离的薄膜然后可以被折叠成一定厚度，并予以

处理*。为未处理肉类制造支架有很多技术性难

度，因为支架需要血管化。也许可以用可食用的

弹性多孔材料制成分支性网络，以便于营养物质

通过。成肌细胞和其它类型随后可以附着在网络

上。研究人员已提出制造这类网络的方法，以满

足组织工程学目的。根据这种方法，需先建立一

个管型，然后将胶原溶液或生物兼容性聚合物喷

洒在管型上。 

 

固化后，最初材料会被溶解，只留下一个带有微

型管道的分支网络。此网络可以彼此重叠，形成

一个立体网络18。但此方法无法批量生产。 

 
另外，有人试图不用支架制造有结构的肉类。

Benjaminson、Gilchriest 和 Lorenz 等人提出，

可以通过控制移植物的血管生成的方法解决血管

化问题 6。 
* 我们兹此感谢匿名审稿人的建议。 



 

 
培养基和生长因子 
 
为获得优于常规肉类生产的种种潜在优势，培养肉类需

要采用一种价格适中的培养基系统。这种培养基必须含

有必需的营养成份，并须以自由形式适用于成肌细胞和

随附细胞，因为此处不涉及消化系统。市售细胞培养基

成份的改进提高了我们成功培养多种动物细胞的能力。 
 
McFarland等人研发了一种无血浆培养基，此培养基可

有助于火鸡卫星细胞在培养基中增殖8。Kosnik、
Dennis和Vandenburgh引用了 Allen等人、 
Dollenmeier等人和Ham等人研发的无血浆培养基 2。 
Benjaminson等人成功地采用了来自舞茸提取物的无血

浆培养基。与胚胎牛血浆培养基比较，此培养基显著提

高了生长速度6。研究发现，诸如鞘氨醇磷酸酯的脂类

可以取代血浆，用于支持培养组织移植物的生长和分化

（南卡罗来纳州大学W.S. Argraves的2004年5月22日
个人信函）。 
 
 除要为生长中的肌肉细胞提供适当营养外，还必须提

供一系列适当的生长因子。生长因子有肌肉细胞合成和

释放，组织内的其它细胞也在局部性（旁分泌效应）和

全身性（内分泌效应）提供生长因子。肝脏是循环性胰

岛素样生长因子I的主要来源。可以研发适当的共同培

养系统，以便肝脏细胞能够为培养肉类生产提供必需的

生长因子。 
 
研究人员通常通过降低促有丝分裂的生长因子水平来启

动分化和融合过程。分化中的细胞然后会开始合成胰岛

素样生长因子II，此生长因子回引起多核肌管的分化和

形成19。因此，成功的培养系统必须能够改变培养基中

的生长因子构成。 
 
 
 
生物反应器 
 
已有研究讨论了生物反应器的设计对组织工程学的重要

性20,21 。培养肉生产可能需要新型生物反应器，此反应

器应能保持较低的剪切力和均匀的大容量灌注。许多骨

骼肌组织工程学研究采用NASA旋转式生物反应器。 
 
这些反应器的主要优点是，细胞处于近乎连续悬浮状

态，液体剪切力最低，悬浮有利于组织形成最多1 cm
直径。这些反应器保持生物量浓度高达每毫升108个细

胞。研究用尺寸的旋转式生物反应器（10 至 250 mL）
已增加至3 L。在理论上讲，增加至工业规模不应该会

影响系统的物理性能。现已有工业规模的低剪切力颗粒

性生物膜反应器，生物量浓度高达每立方米30公斤。  
 

结论 
 
与常规肉类比较，培养肉类有以下优势：可以更

好地控制培养肉类的饱和与多不饱和脂肪酸比

率；可以显著降低食物源性疾病的发病率；可以

更有效地利用资源，因为不再需要运动和繁殖所

需的生物学结构。培养肉类是否在经济上切实可

行是另外一个问题。许多组织工程学人员已就其

前景作出预测和估计23。 
 
 
从技术上将，培养肉类是可行的，至少采用支架

型技术的培养肉类是这样。但在大规模生产培养

肉类之前，还有许多重要难题有待克服。总体来

说，大多数难题与骨骼肌组织工程学所共有的难

题。促进肌肉纤维发育所需的环境影响因素尚不

十分清楚，而且尚不知哪些影响因素对培养肉类

生产是必需的。但是，可以安全地说，大多数肌

肉组织工程学临床应用的功能性水平已超过生产

培养肉类所需要的水平，以便使培养肉类在营养

学和美观方面与常规肉类足够地接近。这样，培

养肉类所面临的技术性难题就少于以工程方法制

造功能性肌肉的难题。如果能侧重于适用于处理

肉类制品的支架型技术和支持这些技术的价格适

中的无血浆培养基，未来的研究将更加富有成

果。 
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