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 · 综述 ·

生物混合机器人在医药领域的研究进展

吴文伟1，蔺　淼2，庄　珺1 （1. 上海市科学学研究所, 上海 200031；2. 海军军医大学药学系, 上海, 200433）

［摘要］  生物混合机器人是将细胞、组织、器官或微生物等活体生物组件，和传感、驱动、控制与结构材料等人工合成

组件深度集成的混合系统。本文聚焦细胞/微生物级与组织级生物混合机器人，综述其在体内靶向递药与体外药物评价两大

场景中的应用现状。国际研究进展表明，生物混合机器人为突破深部递送屏障、提升生物相容性以及实时监测药效等提供

新思路，但其临床转化仍面临可重复性、体内外营养供给、体系封装以及安全监管等关键挑战。

［关键词］　生物混合机器人；生物—机械界面；精准医疗；药物递送；药物评价
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Research advances in biohybrid robotics for medical applications
WU  Wenwei1, LIN  Miao2, ZHUANG  Jun1（1. Shanghai  Institute  for  Science  of  Science,  Shanghai  200031,  China; 2. School  of
Pharmacy, Naval Medical University, Shanghai 200433, China）

［Abstract］  Biohybrid robots are hybrid systems that  deeply integrate living biological  components （such as cells,  tissues,
organs,  or  microorganisms） with  artificial  synthetic  components （including  sensors,  actuators,  control  systems,  and  structural
materials）.  Focusing  on  key  advancements  in  cellular/microbial-level  and  tissue-level  biohybrid  robots,  the  applications  in  two
major  scenarios:  targeted  drug  delivery in  vivo and  drug  evaluation in  vitro were  reviewed.  International  research  progress
demonstrated that biohybrid robots offered novel solutions for overcoming deep tissue delivery barriers, enhancing biocompatibility,
and  enabling  real-time  monitoring.  However,  their  clinical  translation  still  faced  critical  challenges,  including  reproducibility, in
vivo/in vitro nutrient supply, encapsulation technologies, and safety regulatory frameworks.

［Key words］　biohybrid robots；bio–mechanical interface；precision medicine；drug delivery；drug evaluation

近年来，机器人技术发展迅速，从人形机器人、

外骨骼到脑机接口等领域均取得显著突破。然而，

传统机电范式高度依赖刚性材料、电机驱动与外部

能源供给，其在微尺度能量利用、复杂环境适应以

及长期自主性方面逐渐逼近性能极限[1-3]。能源供

给方面，现有电池的能量密度仅约为生物体脂肪的

2% 左右，且微尺度下机电系统完成同等机械功所

需的能量约为天然肌肉的 3～10 倍，这使得当前机

器人系统难以兼具小体积和长续航能力[4]。人体适

配性方面，由于金属刚性材料与软组织之间力学失

配可达约 9 个数量级，这限制了当前机器人技术在

长期植入、柔性交互和自适应形变等领域的应用[5]。

随着系统功能复杂度提升，传统架构在实时反馈、

能耗与高效感知方面趋于瓶颈[4]。

随着合成生物[6] 与柔性电子[5] 等前沿技术大

力发展，“让生命体成为机器人系统的一部分”[4] 已

逐步成为突破机电范式边界的重要方向。生物混

合机器人融合生命系统的代谢、感知与修复等能

力，再结合人工组件和外部刺激调控机制，可构建

具有自我驱动、环境感知、智能调控的类生命系

统。近年来，生物混合机器人已获得全球关注。截

至 2026 年 1 月，美国国防高级研究计划局通过“先

进研究概念”计划启动 HyBRIDS 项目支持生物混

合机器人研发 [7]。欧盟则在“未来与新兴技术计

划”中布局了 Robocoenosis 项目[8]，并在“地平线计

划”[9] 中设置“面向生物混合机器人设计与制造的

模块化框架”的主题研究，加速该方向的组件集成

与工程化落地。日本在“先进探索类计划”中布局

了“竹内—生物混合创新项目”推动早期生物混合

机器人的概念验证与原型探索[10]。中国已有地方

上的科研项目指南支持该方向，上海市科学技术委

员会在“先锋者计划”中率先设置了“生物混合机器
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人”主题，用于资助该前沿交叉领域的技术发展[11]。

生物混合机器人的研究涉及从微观单元到宏

观个体的多个层级（图 1A-D）。其中，细胞/微生物

级和组织级生物混合机器人与药物递送和评价关

系最为密切，因而受到药学领域的广泛关注：前者

利用细胞、细菌等微观生命体直接参与体内导航和

定向释药（图 1A）；后者则借助组织工程手段构建

体外仿生模型，用于药效机制解析和体外药物筛选

（图 1B）。相比之下，器官级和个体级生物混合机

器人更多面向于生理环境监测、灾害救援等场景：

器官级侧重于将动物器官或其特定功能单元与人

造系统融合，以获得高灵敏、多模态的感知[12] 或高

效运动能力[13]（图 1C）；个体级主要以完整活体动

物为主体，通过植入微电子、光刺激或神经控制装

置，使动物的部分生理功能可被外部信号调控[14-16]

（图 1D）。然而，由于二者尺度均为厘米级，其难以

在血管内迁移或跨越生理屏障实现递药，且结构复

杂、标准化难度大，难以满足药物筛选对高通量操

作和数据一致性的要求。加之涉及活体伦理与监

管门槛，其在药物研究领域的应用潜力相对有限。

因此，本文将主要围绕细胞/微生物级和组织级生

物混合机器人，梳理其在药物递送和药效评价中的

最新研究进展，为突破深部递送屏障、提升生物相

容性以及实时监测药效等提供新思路。
 
 

自主导航路线

细菌生理梯度靶向 中性粒细胞归巢 细菌穿透血脑屏障

外场牵引路线

磁控细菌 磁控精子细胞运动

BA
肌肉组织集成

生物混合人造鱼

灵活鱼尾

无需外部控制、自发收缩

感官组织集成

视觉整合生物芯片

感知-眼组织 信号处理-神经回路 执行-肌肉组织

C
运动与嗅觉器官集成

昆虫嗅觉无人机 集成鸟类羽毛的变形机翼

皮肤器官集成

活体皮肤组织覆盖 磨损部分自我修复

D
个体运动控制
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刺激背包

赛博昆虫
远程遥控

群体行为调控

分布式自主导航/密度调控

图 1    生物混合机器人的关键技术进展

A. 细胞/微生物级技术路线；B. 组织级技术路线；C. 器官级技术路线；D. 个体级技术路线
 

 1    用于药物递送的生物混合机器人

生物混合机器人通过将活细胞或微生物与功

能材料相结合，可作为新型“智能载体”实现药物的

体内导航递送。当前研究主要利用细菌、藻类、免

疫细胞等生命体的自主运动与代谢功能来实现微

尺度驱动与靶向导航。根据动力来源与控制方式

不同，可将此类机器人分为自主导航和外场牵引

两类。

 1.1    自主导航型

自主导航主要依赖生物体固有的趋化、趋光或

趋磁等特性，实现自主识别、迁移、聚集与在位作

用 [17]。较传统人工组件机器人，该策略的优势在

于：一是可利用复杂非结构化环境中的生理梯度进

行定向迁移，无需持续依赖外部能量或场控；二是

由于载体本身多来自机体或具有生物相容性，因而

不易被免疫系统清除，具备良好的生物相容性和隐

蔽性[17, 18]。例如，You 团队利用骨髓来源中性粒细

胞衰老后返回骨髓并发生凋亡的生物学特性，构建

一种基于免疫细胞的新型药物递送系统[19]。该系

统通过内吞使人工药物模块搭载上骨髓嗜中性粒

细胞，利用其天然的骨髓归巢能力跨越骨髓-血液

屏障，提高靶部位药物浓度，优化治疗效果。Zhou
团队则开发了一种跨血脑屏障的药物递送平台，该

系统借助血液中中性粒细胞的天然归巢行为，将负

载人工模块（吡格列酮）的外膜囊泡定向输送至脑

缺血区域，在抑制铁死亡和炎症反应的同时实现脑

卒中精准治疗[20]。

除了利用宿主自身细胞外，某些益生菌天然具

有肿瘤归巢和定植能力，也可用于递送抗癌药物。

Wu 等利用益生菌的肿瘤趋向性特征，将 pH 响应

型阿霉素前药与金纳米棒共价偶联到其表面，构

建了可主动靶向肿瘤缺氧区的细菌驱动微型机器
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人[21]。Zhang 团队则将小微胞藻（自带鞭毛，能自

主游动）作为活体发动机，构建了一类兼具靶向运

动与药物负载能力的生物混合微型机器人[22]。该

系统借助藻类鞭毛提供的持续推进力，可主动穿越

肺部黏液屏障，并有效规避巨噬细胞吞噬（图 2）。
因此，其可作为吸入给药载体，用于金黄色葡萄球

菌肺炎的肺部局部治疗。
 
 

藻类机器人气溶胶

藻类机器人雾化器

吸入给药

图 2    藻类生物混合机器人雾化吸入递送过程[22]
 

 1.2    外场控制型

外场牵引主要是通过磁场、光场或电场等外部

物理场，精准控制机器人的定位与释放[23]。与自主

导航不同，这类策略依赖外部设备产生的信号来牵

引或触发机器人的运动与释药行为。其优势在于

操作者可实时调整和监视机器人的位置和工作状

态，从而在复杂环境中获得更高的可控性和定位

精度。

典型的外场控制案例是借助磁场引导具有磁

性或对磁场敏感的生物载体进行递药 [24]。例如，

Martel 等利用趋磁细菌的磁-气双导向特性，在外

加磁场和氧浓度梯度的协同作用下，引导药物克服

肿瘤高内压和致密基质的阻碍，在常规给药难以覆

盖的深部组织肿瘤乏氧区实现定点释放[25]。Xu 等

提出了“精子+微电机”混合系统，在装载抗癌药物

的公牛精子外部套接一个四臂螺旋微机械，并通过

旋转磁场远程操控其运动方向[26]，精子凭借自身尾

部摆动推进，在磁力引导下可穿过生殖道黏液等屏

障抵达目标肿瘤部位；到达后，再张开机械臂释放

出携带的精子及药物，实现近距离药物释放。

Tu 等通过细胞膜伪装、药物负载与化学组装，将自

然界的磁驱细菌改造为多功能治疗平台[27]。在体

外磁场控制下，该载药细菌能够主动游动清除靶区

域的病原体和炎性介质，并通过磁热效应触发药物

释放并介导局部免疫调节实现细菌性肺炎的治疗

（图 3）。
 1.3    生物混合机器人在药物递送中的优势

传统药物载体（如脂质体、聚合物纳米粒等）

可通过包封与表面修饰提高药物稳定性、改善体

内循环行为，并实现一定程度的缓/控释与靶向富

集[28-30]。然而，其在实体组织内的递送深度、靶向性

与可控释放方面仍受多重生理屏障制约。生物混

合机器人为解决上述问题提供新思路。

一是生物混合机器人可增强药物对深部组织

的渗透并增加靶向部位的蓄积。传统脂质体等主

要利用增强型渗透滞留效应被动靶向到疾病部

位。但在实际应用中，由于致密的细胞外基质、升

高的间质液压与不规则血管灌注等因素，常会造成

药物深部穿透不足与空间分布不均[31]。而生物混

合机器人则可利用活体组件的自驱动能力（如细菌

鞭毛运动），提升在复杂微环境中的穿透效率 [32]。

结合外部物理场调控，操作者能精确引导其停留在

指定区域，最大化局部药物蓄积。因此，在大型实

体瘤及血脑屏障等特殊生理环境下，该特性应用潜

力较大。

二是生物混合机器人可提高疗法的生物相容

性。常规纳米载体的安全性总体可控，但部分无机

纳米材料可能引发氧化应激、免疫反应及长期滞留

体内等风险[33]。生物混合机器人源自生命体系，其

天然具备良好的生物相容性。该体系采用的载体

细胞（如红细胞）不仅能有效逃避免疫识别并维持

循环稳定性，还可在递送任务完成后通过凋亡、吞

噬或代谢途径被机体自然清除[34]。对于工程化细

菌载体，可引入对抗生素敏感的自灭菌菌株，或设

计基因线路实现可控清除。例如，Rottinghaus 等设

计的可遗传稳定的 CRISPR 类“自杀开关”[35]，该系

统可在四环素或温度等预设条件下快速启动自杀

程序，提升活菌疗法的体内安全性。然而，从临床

转化视角看，尽管已有自毁机制，工程菌仍存在跨

越黏膜屏障发生异位转移的风险，一旦入血可能诱

发菌血症或败血症等严重不良反应[36]。

 2    用于药物评价的生物混合机器人

 2.1    药效评价

除直接用于体内药物递送外，生物混合机器人

通过整合生物与人工组件在体外构建模拟真实器
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图 3    利用磁场驱动细菌定向运动的生物混合机器人[27]
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官功能的微生理系统。例如，其可利用心肌或骨骼

肌细胞自发产生的生物源性力来模拟器官的力学

微环境，更精准地还原真实生理状态。Michas 等通

过双光子直写光刻技术，构建了由心肌组织自发搏

动驱动的“活体心脏泵”[37]。该装置利用心肌组织

自发性搏动作为动力源，通过纳米级精度腔体-流
道结构与高灵敏度微流控阀门系统，将心肌收缩高

效转化为稳定的流体输出，成功在体外模拟心脏泵

血功能，用于心脏药物的体外筛选（图 4）。类似的，

Nesmith 等将人支气管平滑肌细胞培养成各向异性

的平滑肌组织并集成于薄膜上[38]。当胆碱能激动

剂作用时，平滑肌会发生收缩并驱动薄膜弯曲，从

而在体外复现了支气管收缩与舒张功能，并可用于

评价支气管舒张剂、抑制剂等药物对气道张力的

影响。
  

出液孔

供液孔

液体流动方向

3D打印单向阀

心脏组织泵

5 mm

图 4    由心肌组织自发搏动驱动的生物混合机器人[37]
 

此外，生物混合机器人还可用于药物剂型或递

送策略的优化。例如，Neiman 等通过体外心脏系

统筛选了 mRNA 脂质体的配方[39]。得益于该系统

在组织结构与功能上高度贴近人体生理状态，团队

可直接评估不同配方载体在三维心肌环境中的扩

散与转染效率，成功筛选出高效递送配方。上述表

明，针对特定生理屏障与功能表型构建的生物混合

机器人，有望为药物剂型早期筛选提供有效工具。

 2.2    毒性评价

通过集成多细胞与多组织模块，生物混合机器

人能够在体外模拟复杂的器官间交互作用，从而在

毒性预测中涵盖代谢转化及次级损伤等关键因素，

提升评价的系统性与准确性。例如，Shin 等构建了

集成眼、大脑、运动神经和肌肉等组织的生物混合

机器人[40]。该系统能够在体外重建“视觉感知—神

经处理—肌肉执行”的完整生理过程，可用于评估

神经传导通路治疗药物的系统毒性，为神经退行性

疾病药物研究提供体外模型补充。Ronaldson-
Bouchard 等则通过循环血管网络将心脏、肝脏、骨

骼和皮肤等组织微环境相互连接，构建了用于评价

药物系统毒性的生物混合机器人[41]。该系统成功

复现了阿霉素的体内药代动力学过程及其心脏毒

性特征（miRNA 表达变化），证明含内皮屏障的多

器官互连模型在预测药物毒性方面优于单一器官

或简单流体模型。

 2.3    生物混合机器人在药物评价中的优势

较其他模型，生物混合机器人在药效表征和生

理环境模拟等方面有优势。一是可实时动态评价

药物作用。不同于传统模型多依赖生化指标或终

点检测，生物混合机器人可通过自身的宏观运动

（如位移、速度、收缩频率等）直接表征药物对组织

器官生理功能的影响，尤其适用于心血管与神经肌

肉系统的药效评价[42]。结合柔性传感与信号采集

模块，可实现药物作用过程的实时、连续与数字化

监测，增加数据维度并提升评价精度。二是可模拟

人体微环境，提升模型预测准确性。传统二维细胞

模型以单一细胞系、静态培养为主，难以复现氧气

等营养物质的浓度梯度等因素，药物反应易偏离体

内真实情况[43]。生物混合机器人可通过重建细胞

间和细胞-基质相互作用、并引入剪切力、周期性

拉伸等关键力学信号，使药物反应更接近人体。相

比动物实验，该系统常以人源细胞与组织构建，可

降低物种差异导致的偏差，提高实验的可控性，并

减少动物使用。

 3    结语与展望

生物混合机器人正在推动机器人学从仿生迈

向“生命-机械融合”。在药物递送与筛选领域，其

可通过集成活体生物组件，实现药物载体的主动导

航及实时生理监测，提升疗效和安全性。在药物筛

选中，该系统可全面揭示药物的分布特性、系统效

应等，为安全性评估提供更全面的数据支撑。目

前，该领域已从最初依赖单一肌肉收缩的简单系

统，逐步演化为整合血管化组织与神经网络的复合

系统，并正朝具备触觉感知和高级自主决策能力的

智能体系迈进，但整体仍处于可行性验证阶段[44]。

面向药物递送和药效评价等场景，仍需在三方

面持续突破：第一，活细胞的寿命和稳定性有限，且

多细胞共培养和多组织集成仍然缺乏工程规范。

因此，当前亟需优化营养供给与芯片封装技术，在

保障营养交换、免疫隔离等基础上，提升系统长期

运行的稳定性。第二，材料体系及微流控结构等尚

 药学实践与服务　2026 年 X 月 25 日　第 44 卷　第 X 期  
   4 J Pharm Pract Serv，Vol. 44，No. X，xxx 25，2026  



缺乏统一标准，难以支撑多组织、多尺度结构的产

品规模化生产。当前亟需发展模块化制造与标准

化平台以提高产品可重复性，并加速建立统一接口

与信号转换标准，完善多模态信息传输机制。第

三，临床转化验证与安全监管体系亟待完善。鉴于

生物混合机器人的活体属性，其安全性评估面临临

床与环境的双重挑战。前者需重点评估其植入患

者体内后可能引发的免疫排斥、异常定植以及菌血

症等安全风险，并需符合现行药品或医疗器械审评

标准；后者则需要关注生物学元件可能出现的外泄

扩散、在环境中持续存活等潜在生态风险。

未来随着 AI 控制、柔性电极、3D 生物打印与

生物—机械界面工程进步，生物混合机器人有望发

展为具备感知、学习与适应能力的智能诊疗平台。

在体外，生物混合机器人可聚焦于开发高度集成、

互作可控的体外生物混合系统，逐步替代动物模

型。在体内，其治疗手段将进一步拓展，可涵盖药

物递送或微创手术等。未来更可推动其形成“体外

药效预测—体内精准治疗”的闭环，开辟更安全、经

济、有效的诊疗新路径。
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