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虫草素的药理作用研究进展 
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摘  要：虫草素是从蛹虫草 Cordyceps militari 中分离的核苷类抗生素，并已成功地从人工培育的蛹虫草子实体中提取到，质

量分数 98%以上。虫草素不仅具有抗肿瘤、抗白血病、免疫调节等作用，还具有抗菌、消炎、抗病毒、降血糖、降血脂、

抗衰老等多种生物活性和药理作用。近年来虫草素已引起国内外研究人员的极大关注，主要对虫草素的生物活性和药理作用

研究概况进行综述。 
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Advances in study on pharmacological effects of cordycepin  
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Abstract: Cordycepin is a nucleoside antibiotic isolated from Cordyceps militaris, which has several biological activities and 
pharmacological effcets such as antitumor, antileukemia, antibacterium, diminishing inflammation, anti-virus, hpyeglycemic, 
hypolipemic, adjusting human immunity and so on. It has aroused the world people's high attention in recent years. In this paper , the 
study situation of the biological activities and pharmacological effects of cordycepin are discussed. 
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虫草素（cordycepin），又名 3'-脱氧腺苷，1951
年 Cunningham 等首次从蛹虫草（亦称北冬虫夏草、

北虫草）Cordyceps militaris (L. Fr.) Link.的培养液中

分得，这是从真菌中分离出的第 1 个核苷类抗生素，

并发现其具显著的抗癌活性，这一发现引起人们对

虫草属真菌中核苷类化合物研究的广泛兴趣。20 世

纪 80 年代人工培养蛹虫草获得成功。上海国宝企业

发展中心从人工培育的蛹虫草子实体中成功提取到

虫草素，质量分数达到 98%以上。 
自虫草素发现以来，国内外学者对其表现出极

高的兴趣，进行了较为广泛的药理学研究及产品开

发[1-2]。许多研究证实虫草素具有广泛的生物活性和

药理作用。笔者对虫草素的药理作用研究进展进行

综述。 
1  抗肿瘤 

在体内，大部分虫草素遵循嘌呤核苷酸代谢途

径，在腺苷脱氨酶（adenosine deaminase，ADA）

的作用下快速脱氨基而成为无生物活性的代谢产 
物 3'-脱氧次黄嘌呤核苷，其余小部分虫草素则被磷

酸化为三磷酸虫草素。稳定虫草素的结构、维持其

浓度的最好办法是使用 ADA 抑制剂。目前使用最

多的 ADA 抑制剂为 2'-脱氧助间型霉素（2'-dCF，
又名喷司他丁），1998 年由美国食品药品管理局

（FDA）正式批准作为药物上市，主要用于白血病，

尤其是毛细胞性白血病的治疗。 
Kodama[3]在体外实验研究中证实，2'-dCF 2.5 

μmol/L 可抑制 ADA 对虫草素介导的毒性作用的影

响，并且进一步证实在 ADA 存在条件下，虫草素

对末端脱氧核糖核酸转移酶为阳性（TdT＋
）的白血

病细胞的毒性大于对 TdT－
白血病细胞的毒性。美国

波士顿大学医学中心对虫草素与 2'-dCF 联合治疗

TdT＋
白血病的研究已进入了Ⅱ期临床试验阶段。 
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李婧等[4]观察虫草素 1、2、4 mg/mL 对人宫颈

癌 HeLa 细胞生长、基质金属蛋白酶-9（MMP- 9）、
基质金属蛋白酶抑制剂-1（TIMP-1）及 TIMP-1 
mRNA 表达的影响，发现虫草素以剂量相关方式抑

制 HeLa 细胞生长，以虫草素处理 HeLa 细胞不同时

间，可抑制细胞分泌 MMP-9 并呈轻度的剂量和时

间相关性，但与对照组比较无统计学差异（P＞
0.05），其还以明显的剂量相关方式上调 TIMP-1 及

其 mRNA 的表达，与对照组比较差异有显著性（P＜
0.05），尤其在给药 24 h 时 TIMP-1 mRNA 的表达及

蛋白分泌达峰值。提示虫草素除了具有直接抑制

HeLa 细胞增殖的作用外，还可能通过抑制 MMP-9
的表达、促进 TIMP-1 的表达阻止肿瘤细胞的侵袭、

转移过程。 
丁向萍等[5]研究了虫草素对肝癌 HepG-2 细胞

凋亡的诱导作用及对 NF-κB p65 蛋白表达和端粒酶

活性的影响，并探讨它们之间的关系和虫草素可能

的作用机制。结果发现虫草素对 HepG-2 细胞有明

显的抑制作用，使细胞出现典型的凋亡形态，即细

胞核变小、浓缩、边集，核碎裂以及凋亡小体出现；

还可改变细胞周期，使 S 期细胞数增加；下调 NF-κB 
p65 表达，促进细胞凋亡；减弱肝癌细胞端粒酶活

性，使肿瘤细胞静止分裂或萎缩，抑制抗凋亡基因

的激活，促进细胞凋亡。该研究为虫草素抗肝癌的

临床应用提供理论依据。 
汪燕等[6]观察了虫草素 0.5、1.0、1.5、2.0 mg/mL

作用于急性早幼粒细胞性白血病 NB4 细胞 24、48、
72 h，对细胞增殖的抑制作用和诱导凋亡作用，发

现不同质量浓度的虫草素均能显著抑制 NB4 细胞

增殖并呈剂量和时间相关性，作用细胞 24 h 后均能

显著促进 NB4 细胞凋亡。 
2  免疫调节 

虫草素具有免疫调节作用。Jong 等[7]发现成熟

树突状细胞在虫草素作用下能诱导调节性 T 细胞增

殖。由于调节性 T 细胞在诱导免疫耐受和免疫调节

过程中发挥重要作用，因而虫草素有可能通过间接

调节性 T 细胞，治疗自身免疫性疾病和诱导移植物

耐受。 
Zhou 等[8]进行的体外实验表明，虫草素能明显

促进人外周血单核细胞 IL-10 的分泌和 IL-10 
mRNA 的表达，同时对诱导产生 IL-2 的植物血凝素

和外周血单核细胞扩增均有抑制作用，抗 IL-10 中

性抗体不能完全阻断虫草素对 IL-2 产生的抑制作

用。在虫草素作用下，成熟树突状细胞能诱导调节

性 T 细胞增殖，抑制细胞分裂，促进细胞分化，改

变细胞膜上物质结构分布，对 T 淋巴细胞转化有促

进作用；还可提高机体单核–巨噬细胞系统的吞噬

功能，激活巨噬细胞产生细胞毒素而直接杀伤癌细

胞。此外，虫草素还能抑制蛋白质激酶活性，拮抗

核苷磷酸化酶糖基的裂解，对体液免疫有调节作用。 
李婧等[9]研究虫草素抗小鼠迟发型超敏反应的

作用及其免疫机制，结果表明虫草素可能通过免疫

调节作用对迟发型超敏反应引起的小鼠接触性皮炎

发挥明显的抑制效应，且与剂量相关，而对脾脏未

产生明显毒性。 
虫草素在低质量浓度（50 μg/mL）时，可显著

促进体外培养的小鼠脾淋巴细胞增殖，效果与植物

血凝素 25 μg/mL 的作用相当，且与植物血凝素有协

同作用，还能促使淋巴细胞分泌 γ-干扰素；在高质

量浓度（250 μg/mL）时，对小鼠脾淋巴细胞增殖的

作用反而减弱，抑制植物血凝素诱导的小鼠脾淋巴

细胞的增殖，使 γ-干扰素的分泌量减少[10]。 
3  抗病毒、抗菌和抗真菌 

虫草素作为一种新型的广谱抗生素，以其特有

的抗菌、抗病毒活性，引起广泛重视。研究发现，

虫草素对新城疫病毒 [11]、西方马脑炎病毒 [12]、

Semliki 森林病毒[13]、汉滩病毒[14]等均具有显著的

抑制作用。经过化学结构修饰的虫草素对人体免疫

缺陷型病毒 HIV-I 型的侵染及其反转录酶的活性亦

有很强的抑制作用[15]。它能抑制病毒 RNA 合成，

显示较强的抗病毒活性。虫草素对链球菌、鼻疽杆

菌、炭疽杆菌、猪出血性败血症杆菌及葡萄球菌等

病原菌的生长均有抑制作用。此外，虫草素对石膏

样小芽孢癣菌、羊毛状小芽孢癣菌、须疮癣菌等皮

肤致病性真菌[16]以及枯草杆菌也有抑制作用。 
4  抗炎 

一氧化氮（NO）是血管内皮中的小分子，在炎

症及其免疫机制中发挥双重作用，能显著抑制细胞

内外微生物和肿瘤细胞的活性，同时又介导细胞毒

性。研究发现，虫草素可通过对 NO 合酶和 COX-2
基因表达负调控以及抑制 NF-κB 活性、AKT 和 p38
磷酸化来拮抗 NO 产物的生成，从而起到抗炎作 
用[17]。Lee 等[18]发现虫草素可通过抑制 NF-κB 而完

全抑制受紫外线激发的表皮成纤维细胞中 MMP-1
和 MMP-3 的表达。张宇等[19]也发现虫草素能够显

著抑制 TNF-α诱导的血管平滑肌细胞（VSMCs）增
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殖和 Syndecan-4 蛋白的表达，推测其可能机制是

TNF-α通过与 VSMCs 表面的相应 TNF 受体结合，

使 NF-κB 的表达和易位增加，从而在基因水平使

Syndecan-4 蛋 白 的 表 达 增 加 ， 随 后 激 活

p44/42MAPK 信号传导通路，导致血管平滑肌细胞

增殖，而虫草素通过阻断 TNF-α 介导的 NF-κB 的

易位和表达，使 TNF-α诱导的 Syndecan-4 蛋白表达

下调，减少蛋白激酶 Cα 的激活，从而进一步抑制

p44/42MAPK 的磷酸化，最终导致大鼠 VSMCs 增

殖的减少。 
5  抗衰老 

研究人员在对虫草素其他的生物活性进行深入

探索时，发现其能增加肝脏中超氧化物歧化酶

（SOD）的活性，抑制膜油脂中超氧化合物的形成，

增强大脑中一元胺氧化酶的活性，表明虫草素具有

抗衰老作用[20]。 
6  改善记忆 

党和勤等[21]采用跳台法观察虫草素对正常小

鼠和东莨菪碱诱导的记忆获得障碍模型小鼠的学

习、记忆能力的影响，结果发现虫草素能显著减少

记忆获得障碍小鼠受电击后错误反应次数，显著抑

制模型小鼠脑组织MDA的生成，增强SOD的活性，

表明虫草素对小鼠记忆获得障碍具有改善作用。 
7  降血脂、降血糖 

朱平等[22]在降血脂研究中，首先进行了安全性

实验，给小鼠 ig 虫草素 5.0 g/kg，两周后与对照组

比较未见异常改变，表明虫草素 ig 给药的 LD50＞5.0 
g/kg，无明显毒性。虫草素 10、20 mg/kg 均可明显

降低高血脂小鼠血清中三酰甘油水平，与模型组比

较差异具有非常显著性，与阳性对照药非诺贝特（力

平之）25 mg/kg 比较效果相当。 
巫冠中等[23]探讨虫草素对大鼠离体郎罕氏胰

岛细胞分泌胰岛素的影响。结果显示，虫草素 0.1 
mmol/L 可抑制由糖诱导的胰岛素释放，并且减弱特

异性磷酸二酯酶抑制剂 Org9935 或腺苷酸环化酶激

活剂 Fotskolin 促进胰岛素分泌的作用，提示虫草素

对胰岛素分泌的抑制作用是通过 A1 受体介导、并

非经 P-位点对腺苷酸环化酶产生抑制。因此，虫草

素有可能应用于高血脂患者，临床治疗脑卒中、冠

心病、高血压、动脉样化、周围血管病、糖尿病、

脂肪肝、眼底出血等。 
张松等[24]将虫草素 ip 给以四氧嘧啶糖尿病模

型小鼠，观察对小鼠空腹血糖水平、肝糖原、脏器

指数、体质量、摄食量和饮水量的影响，并进行了

口服葡萄糖耐受性试验。结果显示，虫草素 72 
mg/(kg·d)使糖尿病模型小鼠的空腹血糖值下降

46.67%（P＜0.01），肾指数增加 23.75%（P＜0.05），
脾指数增加 26.65%（P＜0.05），体质量增加 9.14%
（P＜0.05），日摄食量减少 25.05%（P＜0.01），日

饮水量减少 21.49%（P＜0.01）；在口服葡萄糖耐受

性试验中小鼠血糖 AUC 下降 25.12%（P＜0.01），
肝糖原的量增加 213.83%（P＜0.01）。结果表明虫

草素具有良好的降血糖作用，并能改善糖尿病的多

饮、多食症状。 
8  其他 

虫草素还有抑制血管内皮平滑肌细胞增殖[25]、

抗缺血再灌注损伤[26]、抗血小板聚集等作用[27]。Cho 
等[28-29]通过测定细胞溶质中游离 Ca2+（刺激血小板

聚集）的浓度和 cAMP/cGMP 水平（抑制血小板聚

集），研究虫草素对由毒胡萝卜素或胶原蛋白诱导的

人血小板凝集的影响。结果显示，虫草素通过减少

Ca2+浓度和提高 cAMP/cGMP 水平，达到抑制人血

小板凝集的目的，并呈剂量相关性，表明虫草素对

血小板聚集介导的血栓性疾病具有很好的疗效。 
9  结语 

近年来，国内外对虫草素的需求量日益增大。

然而由于冬虫夏草对产地环境要求特别，因此天然

药源有限、供不应求，导致市场价格猛增，国外市

场更甚。国家将蛹虫草人工替代品规范化生产列入

“863 计划”重点项目。虫草素作为蛹虫草中重要的

活性成分具有抗肿瘤、抗白血病、调节人体内分泌、

增强人体免疫功能、抗菌、消炎、降血脂、降血糖

及延缓衰老等作用，因此无论是在医疗、康复，还

是保健养生，虫草素都将会拥有巨大的现实市场和

潜在市场。 
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