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灵芝孢子油抗肿瘤活性机制研究进展
郭原，周亚杰，冯鹏，冯敏
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摘　要：灵芝孢子油是通过超临界二氧化碳流体萃取技术从破壁的灵芝孢子中提取的油状脂质物，具有抗肿
瘤、增强免疫及保肝护肝等多种生物活性。本文综述近年来灵芝孢子油在抗肿瘤活性方面的研究状况，以期为下
一步灵芝孢子油的研究工作提供线索。
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ABSTRACT：Ganoderma lucidum spore oil is an oil-like lipid extracted from broken ganoderma lucidum spores 
by supercritical carbon dioxide fluid extraction technology, which has many biological activities such as anti-tumor, 
enhanced immunity and liver protection. In this paper, the anti-tumor activity of ganoderma spore oil in recent years is 
reviewed in order to provide clues for the next step of ganoderma spore oil research.
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0　引言

灵芝，是中医药的瑰宝。不管是古代医药典范

之作还是现代的药理临床均证明：灵芝具有延年益

寿、防病治病之功效。东汉时期的《神农本草经》、

明代著名医药学家李时珍的《本草纲目》都对灵芝

的功效有详细且极为肯定的记载。现代药理学与临

床实践进一步证实了灵芝的药理作用。

灵芝孢子是灵芝在生长成熟时期从菌盖弹射出

来的极为细小的颗粒，是灵芝的生殖细胞。灵芝孢

子油是通过超临界二氧化碳流体萃取技术从破壁的

灵芝孢子中提取的油状脂质物，集成了灵芝孢子的

多种活性成分。世界灵芝研究专家发表了越来越多

的论文，证明三萜类化合物是灵芝孢子粉的主要药

理成分，是灵芝孢子发挥抗炎、镇痛、镇静、抗衰

老、毒杀肿瘤细胞、抗缺氧等作用的主要功效成分。

本文对近 5 年来灵芝孢子油在抗肿瘤机理方面的研

究状况作一分析，以期为下一步灵芝孢子油的研究

提供线索。

1　抗肿瘤活性及机制
灵芝三萜类化合物是从灵芝中分离到的一种具

有药理活性的主要苦味成分，多数为高度氧化的羊

毛甾烷衍生物，依据其结构和官能团的不同，又可

分为灵芝酸，灵芝孢子酸等 10 多种由于化学结构的

多样性，使三萜类化合物有较广泛的药理活性，灵

芝孢子油中的灵芝三萜对多种肿瘤细胞的生长和转

移都有抑制作用。

1.1　口腔粘膜癌抗癌机理

蔡研等 [1]通过建立金黄地鼠颊囊动态癌变模型，

对所取标本进行病理检验，并采用免疫组化技术检

测bcl-2 和survivin在两组动物模型中的表达变化，

结果表明服用灵芝三萜后，在 DMBA 诱导下产生的细

胞凋亡抑制基因表达含量增高的趋势有所降低，小

鼠颊囊癌变的发生率明显降低，且恶性程度也有所

降低。凋亡调节基因 Bcl-2，survivin 的下调说明

灵芝三萜对金黄地鼠颊黏膜癌变的抑制作用可能与

控制肿瘤细胞的生长有关。

1.2　乳腺癌抗癌机理

焦春伟 [2] 等探讨灵芝孢子油对人恶性乳腺癌细

胞 MT-1 凋亡的影响，结果表明：灵芝孢子油对 MT-1
细胞有明显的抑制作用，且呈浓度依赖，并能增加

caspase-3 酶的活性。

宋玉仙 [3] 等通过观察灵芝孢子油对人乳腺癌

MCF-7 细胞增值、迁移及凋亡的影响，发现不同浓度

的灵芝孢子油对 MCF-7 的增殖和迁移均有一定程度

的抑制作用，且呈时间、剂量依赖性；灵芝孢子油

能显著诱导 MCF-7 细胞凋亡；RT-PCR 结果显示，灵

芝孢子油能上调 Bax 同时下调 Bcl-2 和 VEGF 的 mRNA

表达水平。

张京 [4] 等通过不同剂量的灵芝孢子油分别刺激

体外培养的人源高恶性乳腺癌细胞系 MDA-MB-231 细

胞及 MDA-MB-231 细胞制作的荷廇小鼠，结果表明灵

芝孢子油可在体内和体外抑制人源高恶性乳腺癌细
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胞 MDA-MB-231 的 EGFR 蛋白表达，且有剂量依赖性；

均可在体内和体外抑制 VEGF RNA 表达，增强血管生

成抑制因子 TSP-1RNA 表达。

1.3　肺腺癌抗癌机理

吕明明 [5] 等通过 CCK-8 法检测灵芝孢子油对

A549 细胞得体外抗肿瘤作用，结果表明灵芝孢子

油显著促进原代肿瘤细胞凋亡，对原代肿瘤细胞中

凋亡相关蛋白 baxmRNA 有明显上调作用，对 bcl-2 
mRNA 有明显下调作用。

王亚平 [6] 等通过观察灵芝孢子油对人肺腺癌细

胞 LTEP-a2 增值、凋亡与 miR-16 及其靶基因表达得

影响，发现灵芝孢子油呈剂量、时间性地抑制人肺

腺癌 LTEP-a2 细胞的增殖，同时细胞形态发生明显

变化。Annexin-V/PI 双染检测提示，灵芝孢子油在

低浓度下就可促进细胞凋亡；灵芝孢子油可显著上

调 LTEP-a2 细胞中 miR-16 的表达并相应下调 bcl2
和 VEGF 基因的表达。

唐文 [7] 等研究发现灵芝孢子油中得灵芝酸 GA-T

可以抑制人类实体瘤无胸腺的小鼠体内的生长。结

果表明灵芝孢子油明显抑制高转移性肺癌细胞系

（95-d）得增殖，同时诱导细胞凋亡并且阻滞细胞

周期在 G1 期。此外，降低线粒体膜电位（Δψm）

和细胞色素c的释放也是诱导细胞凋亡得关键因素。

数据进一步表明，蛋白质 p53 和 Bax 基因随着时间

得延长在 95-d 细胞的表达增多，而 bcl-2 的表达没

有明显改变；因此 bcl-2/Bax 表达的比例下降 .

1.4　肝癌抗癌机理

孙琳 [8] 等探讨了灵芝孢子油对人肝癌细胞株 

HepG2 的影响及其机制，通过实验发现，灵芝孢子油

对体外培养的肝癌 HepG2 细胞有抑制增殖作用，且

具有剂量、时间相关性；灵芝孢子油能降低 HepG2
细胞迁移速度；HepG2 细胞凋亡率随灵芝孢子油

浓度增加而增加；VEGF、Bcl-2 和 BaxmRNA 表达下

调，p53 的 mRNA 无显著变化；灵芝孢子油也能改变

Toll 样受体 mRNA 的表达情况；灵芝孢子油处理后，

HepG2 细胞骨架改变，伪足减少，并且出现典型的凋

亡细胞形态。

金玲 [9] 等研究了灵芝孢子油软胶囊抗肝癌作用

及对肝癌小鼠免疫功能的影响，高、中剂量灵芝孢

子油均可显著提高荷瘤小鼠网状内皮细胞吞噬功能

及特异性细胞免疫功能、可显著提高荷瘤小鼠的血

清溶血素水平、能显著提高荷瘤小鼠血清生物调节

因子 IFN-γ和 TNF-α水平（P<0.05）。

张国清 [10] 等研究了灵芝孢子油与环磷酰胺合用

对肝癌实体瘤 (HepS) 的增效减毒作用及免疫功能的

机制，灵芝孢子油与 CTX 合用对肝癌实体瘤鼠瘤重明

显减小，抑瘤率为 45.0%，胸腺系数未见明显变化；

血液中的 WBC 明显升高，T淋巴细胞酯酶染色率明显

增加；吞噬指数 K和吞噬系数 a明显增高；具有增强

炭粒吞噬廓清能力和促进 DTH 反应的作用。 CTX 与

灵芝孢子油合用可提高灵芝孢子油的抑瘤作用，同时

可减轻 CTX 的不良反应，改善和增强机体免疫功能。

1.5　前列腺癌抗癌机理

张豫明 [11] 研究灵芝孢子油对双氰睾酮诱导的前

列腺癌 LNCaP 增殖、雄激素受体 AR 的激活和转录活

性及相关激酶的影响，结果表明灵芝孢子油明显降

低 DHT 刺激的 LNCaP 细胞的增殖活性，同时灵芝孢

子油降低了 DHT 诱导的前列腺癌 LNCaP 细胞中 AR 和

蛋白激酶 D 的磷酸化活性，而对其本底蛋白的表达

水平无影响。荧光素酶报告基因活性检测进一步表

明灵芝孢子油明显抑制 DHT 诱导的 LNCaP 细胞中 AR

的转录激活活性。

1.6　卵巢癌抗癌机理

梁慧超 [12] 研究了灵芝孢子油在卵巢癌治疗过程

中增强化疗药物疗效，减低药物不良反应的机制。

结果表明灵芝三萜高剂量、中剂量、低剂量组与空

白对照组比较，ABCB1 的表达降低，差异有统计学意

义，提示灵芝三萜可以影响人卵巢上皮癌细胞 ABCB1
基因和蛋白水平的表达。同时提示灵芝三萜可能通

过影响人卵巢上皮癌细胞 ABCB1 的表达，增强顺铂

对人卵巢上皮癌细胞的杀伤力。

2　增强免疫力

蒋兆健 [13] 等观察了灵芝孢子油注射液的免疫增

强作用，研究表明灵芝孢子油注射液可显著提高正

常小鼠和 H22 荷瘤小鼠的廓清指数 K、吞噬系数 α

和脾脏系数；灵芝孢子油注射液可显著提高正常小

鼠和 H22 荷瘤小鼠由 2，4- 二硝基氟苯（DNFB）引

起的迟发性过敏反应，说明灵芝孢子油注射液具有

显著的免疫增强作用，可提高血清 IFN-γ水平。

陈铁晖 [14] 等探索了灵芝孢子油胶囊对机体免疫

功能的影响，研究表明中高剂量组的灵芝孢子油能

促进小鼠脾淋巴细胞转化，增强小鼠自然杀伤细胞

的活性，同时能促进小鼠迟发型变态反应和小鼠抗

体生成细胞增殖，提高小鼠血清溶血素水平，增强

小鼠碳廓清能力。

袁诚 [15] 等以 H22 荷瘤小鼠为研究对象，研究了

灵芝孢子油口服乳得免疫增强作用，结果显示灵芝孢

子油口服乳具有显著的增强免疫作用，可提高 H22 荷

瘤小鼠的生物调节因子IL-1、TNF-α、INF-γ的水平。

3　结论

孙青 [16] 等探讨灵芝孢子油对老龄小鼠的免疫保

护作用，结果显示灵芝孢子油中高剂量对小鼠淋巴

细胞增殖能力、抗体生成细胞数、抗体体积、单核 -

巨噬细胞碳廓清能力等都有明显的增强作用。
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在教学楼内设置中药饮片展柜；设置中医读书角，

使学生们透过中医的大门，体会中国文化的魅力。

4.3.3　中医文化兴趣小组

将中医文化与传统习俗、生活常识相结合，各

小组分享学习，学习当季的养生知识；举办中医药

文化知识小活动，增加中医文化体验的趣味性，使

中医文化的传播更贴近孩子们的生活。

4.4　环境盈造

建议开展以中医文化为主题的游学活动，如祭

拜南阳仲景祠、游览中医药博物馆、举办上山采药

活动；组织太极拳、八段锦等功法的练习。

建议联系相关商家开发中医药新媒体，推出中

医药文化主题的动漫及相关的文化产品等。

5　结论
中医学在当代的价值不仅体现在医学和健康方

面，还体现在文化、哲学、思想等方面。中医教育

更多的是一种文化教育。而文化育人的最好方式就

是将文化融入到生活中的点点滴滴，学之，思之，

用之。直到今天，中医学这座宝库依然等待着人们

去发掘、继承和弘扬。针对小学生进行中医药文化

启蒙教育，不仅能够提高小学生健康素养和传统文

化修养，而且提高了整个家庭的健康意识，以点带面，

从而提升整个社会健康水平，助力健康中国。
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与传统教学模式及临床针灸相辅相成，取长补短，

共同提高教学效果。
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