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摘　要:灰树花多糖是灰树花的主要活性成分 ,具有广泛的生理活性 ,如增强免疫功能、抗肿瘤、抗 HIV等作用。主

要对灰树花活性多糖的化学成分和药理作用研究进展进行综述。
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　　灰树花 Grif ola f rondosa ( Fr. ) S. F. Gray又名栗蘑、

贝叶多孔菌 ,日本称之为“舞茸” ;分类学上属担子菌纲 ,多孔

菌科 ,是一种药、食兼用的珍稀食用菌。 其口味鲜美 ,营养丰

富 ,含有众多活性物质 ,灰树花多糖就是最主要的一类活性

成分。作为一种生物反应调节剂 ( BRM ) ,灰树花多糖具有增

强免疫功能、抑制肿瘤、抗 HIV病毒、稳定血压、降低血糖、

改善脂肪代谢等广泛的生理活性。

1　灰树花多糖组份的化学研究

灰树花多糖是富含 β -1, 6-及 β-1, 3-糖苷键的真菌多糖 ,

生理活性显著 ,自 20世纪 80年代始国内外学者对其进行了

大量研究 ,从灰树花子实体和菌丝体中提取了几十种活性多

糖 ,其中包括 D-组分、 M D-组分、 grifo lan、 X-组分、 M T-2和

LELFD等具有显著生理活性的组分。

在众多的研究中 , N anba等 [1, 2 ]从灰树花中提取到的纯

化灰树花多糖 D-组分和 M D-组分是成功的典范。 D-组分为

灰树花子实体的酸不溶、碱溶性热水提取物 ,相对分子质量

约为 1. 4× 106 ,是一种由高度分支化的 β -1, 3-支链的 β -1, 6-

葡聚糖和 β -1, 6-支链的 β -1, 3-葡聚糖组成的蛋白聚糖 ,蛋白

含量约为 30% ,提取率约为 0. 4% , D-组分进一步分离可以

得到 E-, F-等组分。 M D-组分相对分子质量约为 1× 106 ,蛋

白含量小于 20% ,来自于灰树花子实体或菌丝体 ,是在改进

D-组分提取工艺基础上进一步纯化的产物 ,与 D-组分具有

相同的 β -葡聚糖结构。

灰树花多糖 M T-2组分 [3]即 E-组分 ,也是一种酸不溶

性、碱溶性多糖 ,是 M T-1即 D-组分经 Sepha rose CL-4B柱

和 DEAE-Sepha ro se CL-6B柱进一步纯化后的产物 ,相对分

· 附 2· 　　　　　　中草药　 Chinese Traditiona l and He rbal Drug s　第 34卷第 2期 2003年 2月　　　　　　　　

⒇收稿日期: 2002-10-12
作者简介:茅仁刚 ( 1968— ) ,男 ,上海人 ,工程师 ,硕士 ,中药学专业。现任上海师范大学新康制药厂技术副厂长。主要从事中药、天然产物活

性成分和制剂研究。 Tel: ( 021) 64322290　 E-mail: rg maocn@ yah oo. com. cn



子质量约为 2× 106 ,蛋白含量 0. 6% ,提取率约为 0. 014% ,

为含 β -1, 3-支链的 β-1, 6-葡聚糖。

　　 Ohon等 [4]对灰树花液体培养菌丝体中的多糖组分进行

了研究 ,依次用热水、冷碱或热碱提取 ,分别得到了 3个组

份 ,即 14. 9% LM HW , 6. 3% LM CA和 4. 5% HM HA;用 5%

葡萄糖和 pH 4. 5的柠檬酸缓冲液提取得到了 LELFD组

分 ,提取率为 48. 5% 。以上 4个组分均包含中性葡聚糖 (α-1,

4-及 β-1, 3-)和酸性葡聚糖 (β -1, 6-及 β -1, 3-) ,其中 LELFD

主要由 β -1, 3-葡聚糖组成 ,抗癌活性最强。 Ohon[5, 6 ]还利用

离子交换色谱法从灰树花子实体中分离得到具有抗肿瘤活

性的中性和酸性粗多糖组分 ,然后从酸性粗多糖组分中纯化

得到 3种酸性葡聚糖。同时 13 C核磁共振谱分析结果表明 ,β -

1, 3-D -葡聚糖有螺旋型和天然型两种构象 ,两种构象的多糖

均具有抗肿瘤活性 ,灰树花子实体中的葡聚糖为天然型。

Grifo lan为灰树花中最主要的活性组份 ,具有极强的抑

瘤作用 ,来源于子实体或菌丝体 ,基本结构为每隔 3个糖基

的 C6上具有一个支链的 β -1, 3-葡聚糖 ,即 β-1, 6-支链的 β -

1, 3-葡聚糖。自灰树花液体培养的菌丝体中提取 Grifolan [4] ,

由 LELFD组分经 DEAE-Sephadex A-25纯化而得 ,相对分

子质量 5× 106。Grifo lan 7N [7]为灰树花子实体的热碱提取物

F-7经 DEAE-Sephadex A-25柱和 Sepha ro se CL-4B柱进一

步纯化所得的产物 ; grifo lan NM F-5N[8, 9 ]为灰树花菌丝体的

冷碱提取物 g rifolan NM F-5经 DEAE-Sephadex A-25柱纯

化后的乙醇沉淀物 ,相对分子质量 7. 5× 105。

　　 Kubo等 [10]在进行灰树花子实体多糖分离过程中 ,发现

热水提取物中加入一倍量乙醇后产生了悬浮物 ,离心分离后

得到了一种糖蛋白 ,即 X-组份 (糖∶蛋白= 65∶ 35) ,相对分

子质量 5× 105。 结构分析表明 , X-组份为具有α-1, 4-分支的

β -1, 6-葡聚糖 ,口服给药时具有显著的降血糖活性。

李小定等 [11]也对灰树花子实体多糖进行了分离纯化 ,

得到了 PGF-1, PGF-2, PGF-3, PGF-4 4种单一组份的多糖 ,

其中 PGF-1为 β-葡聚糖 ,相对分子质量为 1. 1× 105。冯慧琴

等 [12]参照 D-组份的提取方法对灰树花子实体和菌丝体多糖

进行了研究 ,得到了 F-D和 M -D组份 ,提取率分别为

0. 59%和 0. 31% ,其中 F-D组份的多糖含量为 64. 8% ,蛋白

含量为 15. 6% ; M -D组份的多糖含量为 65. 9% ,蛋白含量

为 7. 37% , 13 C-NM R等分析表明二者均含有 β-1, 6-及 β-1,

3-糖苷键。

Zhuang[13]从液体培养的灰树花菌丝体中提取纯化到 23

个多糖组份 ,其中的 9个多糖组份 ( 5个水不溶性组分和 4

个水溶性组分 )具有良好的抗肿瘤活性。 对这 9个活性多糖

进行聚乙酰化、聚乙醇化、甲酰化等化学修饰后得到 23种产

物 ,动物试验结果表明所有产物的抗肿瘤活性均得到了相应

提高。 M izuno[14]从灰树花新鲜子实体中分离到 5个具有抗

肿瘤活性的多糖组分 ,其结构分别为:主链上每隔 5个葡萄

糖便有 β -1, 6-支链的水溶性 β-1, 3-D-葡聚糖 ;水溶性酸性 β -

D-葡聚糖 ;水不溶性酸性木葡聚糖 ;酸性异葡聚糖和酸性葡

聚糖蛋白。

2　灰树花多糖的药理研究

2. 1　免疫调节作用:灰树花多糖是一种有效的生物免疫调

节剂 ,其不同组分均含有 β -1, 3-, β-1, 6-葡聚糖的结构 ,能极

大地激活细胞免疫功能 ,提高机体免疫力。 Inoue A[15 ]对灰

树花 D-组份的细胞免疫活性进行了研究 ,结果表明 D-组分

可调节 T淋巴细胞亚群 Th-1 /Th-2,抑制 B细胞活性 ,加强

辅助 T细胞的活性 ,诱导脾和淋巴结细胞分泌 γ-IN F, IL-

12p70和 IL-8,同时抑制 IL-4的产生。 Nanba[16]研究了灰树

花 D-组份对各种免疫细胞的激活作用 ,发现小鼠 ip 0. 5

mg /kg或 ig 1. 0 mg /kg灰树花 D-组份 10 d后 ,自然杀伤细

胞 ( N K)、细胞毒 T细胞、迟敏 T细胞分别增至 1. 5～ 2. 2

倍 ;白介素 -1和超氧负离子的量也得到提高 ;白介素-2提高

至 1. 7倍。 Shigesue[17 ]在研究灰树花多糖对胶原诱导关节炎

( CIA)模型的影响时发现 ,灰树花 D-组份与对照组相比 ,脾

脏中的巨噬细胞增加到 2. 3倍 ,巨噬细胞的迁移能力增加到

1. 9倍 ,细胞中的 IL-1β、粒细胞 -巨噬细胞集落刺激因子和

α-肿瘤坏死因子分别增至 2. 0, 4. 7和 1. 9倍。 Adachi [18]的研

究表明 ,在小鼠 iv灰树花多糖 g rifo lan( GRN , β-1, 3-D-葡聚

糖 ) 4～ 7 d后 ,能明显提高小鼠枯氏细胞的产物—— 细胞因

子和 NO含量。 同时体外试验研究 [19]也表明 ,灰树花多糖

( GRN )能诱导巨噬细胞释放 IL-1, IL-6和 α-TNF等细胞因

子 ;另外 , Oka zaki[20]和 Zhang [21]的研究均证实灰树花多糖

可刺激巨噬细胞释放细胞因子 ;项哨等 [22]的研究表明 ,灰树

花多糖可促进新城鸡瘟病毒诱生干扰素 ,并由干扰素介导灰

树花多糖的抗病毒作用。

2. 2　抗肿瘤作用: 灰树花多糖的抗肿瘤机制与其他真菌多

糖相似 ,即通过激活机体免疫系统来防止正常细胞癌变、抑

制肿瘤生长和转移 ;通过与放化疗的协同作用 ,提高治疗效

果 ,降低放化疗的毒副反应。 Nanba[16]对不同真菌多糖的抗

癌活性进行了比较研究 ,发现灰树花多糖 ,特别是灰树花 D-

组份是所有真菌多糖中作用最强的 ,且口服有效。 在预防甲

基胆蒽 ( 3-M C A)对小鼠致癌作用的研究中 ,每天 ig 0. 2 mg

灰树花 D-组份 ,连续 15 d,试验组小鼠在 30 d后的致癌率为

30. 7% ,而对照组为 93. 2%。这一结果表明灰树花 D-组份口

服后能显著增强机体免疫机能 ,有效阻断 3-M CA诱导的癌

变 [23]。通过灰树花 D-组份和丝裂霉素 ( M M C)的抗癌活性比

较研究 ,表明 D-组份的抑瘤率 ( 80% )比 M M C( 45% )高。 且

由于 D-组份能刺激免疫功能 ,而 M M C直接杀死癌细胞 ,二

者联合用药后产生协同作用 ,抑瘤率显著提高 ( 98% ) [24]。采

用饲料中添加 20%灰树花细粉或 ip 1 mg /kg灰树花 D-组

份 ,连续 10次 ,治疗肝移植瘤 , 30 d后对照组小鼠 100%患

肿瘤 ,而 D-组份的抑瘤率为 91. 3% ,灰树花细粉的抑瘤率为

81. 3% [25]。 另外 , D-组份还具有显著抑制原发性肿瘤的活

性 [26, 27]。

KoDma[28]的临床研究表明 , M D-组份通过刺激免疫细

胞的活性呈现出强劲的抗癌作用 ,其中 58. 3%的肝癌患者、

68. 8%的乳房癌患者和 62. 5%的肺癌患者的肿瘤缩小或临

床症状显著改善。 当灰树花多糖与化疗药物联合应用后 ,免
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疫细胞活性比单用化疗药物增强了 1. 2～ 1. 4倍。 另外的研

究表明:灰树花多糖可恢复淋巴细胞和 NK细胞的活性 ,有

效抑制 BBN诱导膀胱癌的产生或显著减少癌细胞的数

量 [29]; M T-2组份对 M eth-A纤维瘤、 IM C-瘤和 M M -46癌

细胞有显著抑制作用 ,抑制率为 25. 6% ～ 49% [30] ; LELFD

组份可有效抑制 M eth-A纤维瘤、 IM C-瘤细胞增殖 ,但对白

血病细胞无效 [31]。

劳华均等 [32]经研究发现 , ig剂量为 3. 4× 103 mg /( kg·

d)时 ,灰树花粗多糖对趾甲和腋皮下接种 Lewis肺癌的抑制

率分别为 67. 83% ～ 72. 44%和 45. 36% ～ 46. 31% ,对 Co lon

癌 的 抑 制 率 分 别 为 50. 68% ～ 56. 03%和 37. 31% ～

40. 47% ,与相应的对照组相比均达到极显著水平。 孙震

等 [33]在灰树花多糖体内抗肿瘤作用的研究中证实 ,灰树花

多糖能促进小鼠脾脏增重 ,增加腹腔巨噬细胞的数量和吞噬

功能。

2. 3　抗 HIV病毒: 灰树花多糖具有直接抑制 HIV ,刺激机

体免疫系统抵抗 HIV ,并增强机体抵御续发疾病的能力。 20

世纪 80年代 ,日本学者首先发现灰树花 D-组份能增加 HIV

病毒靶细胞—— 辅助 T细胞的量 ,揭示了灰树花多糖治疗

AIDS的可能性 [26]。 国际癌症协会 ( NCI)进行的体外试验研

究表明 ,硫酸化灰树花多糖的抗病毒活性具有明显的量效关

系 [34]。 Nanba[35]采用灰树花 M D-组份治疗 AIDS患者 ,结果

辅助 T细胞增加者 20人 ,减少者 8人 ,稳定者 4人 ;病毒负

荷减少者 10人 ,增加者 9人 ,稳定者 2人。 另外的研究也表

明 ,当 AIDS患者连续口服葡聚糖或灰树花制剂 60 d后 ,

50%患者的辅助 T淋巴细胞数增加 ,另 50%患者的辅助 T

淋巴细胞数停止下降 [36] ;约 40%的晚期 AIDS病人会并发

卡波奇肉瘤 ,而灰树花多糖在抑制 HIV病毒的同时 ,还能改

善 AIDS的并发症状。 采用灰树化多糖 D-组份和二甲亚砜

( DM SO )制成的制剂 ,在皮肤受损部位局部给药 ,几天后即

可观察到卡波奇肉瘤逐渐消失 [34]。

2. 4　治疗肝炎作用: N anba[37 ]研究发现 ,灰树花无论口服还

是注射均具有显著的肝炎治疗作用。 灰树花多糖 X-组份可

使实验性肝炎小鼠的谷草转氨酶和谷丙转氨酶先升高

1. 2～ 2. 0倍 ,而后迅速下降。测定肝炎加重期和缓解期 T细

胞的活性结果表明 ,灰树花 X-组份可以激活被抑制的 T细

胞的活性 ,抑制细胞毒 T细胞的活性 ,逐渐减轻肝炎病症。

Ooi[38]证实 ,灰树花提取物可以显著降低由于口服 4-乙酰氨

基酚造成的肝损伤 ,降低血液中的谷丙转氨酶和血液谷草转

氨酶浓度。Kubo [39]报道 ,灰树花、灰树花 D-组份和灰树花 X-

组份可有效减少实验性肝炎向自身免疫性慢性肝炎的转化。

2. 5　其他作用:除了上述作用外 ,灰树花多糖还具有调血

脂、降血糖、降血压等功能。 Kubo [37, 40]发现灰树花干粉可明

显促进肝脏脂肪和血脂的代谢 ,降低高血脂小鼠血清中胆固

醇、甘油三酯以及磷脂水平。 Kubo[8, 41]的研究还表明灰树花

X-组份能提高实验小鼠血浆中胰岛素水平 ,显著降低糖尿病

动物的血糖。进一步机制研究证实 ,灰树花或灰树花 X-组份

能直接与胰岛素受体结合 ,增加胰岛素的敏感性。 Horio [42]

的研究也证明灰树花制剂可以提高胰岛素浓度 ,增加糖尿病

小鼠的糖耐受性 ,有效改善糖尿病的相应症状。另外 ,灰树花

多糖还可以有效降低遗传性高血压小鼠的血压 [43～ 45]。

3　结语

国外学者已经对灰树花多糖的化学组份和药理作用进

行了深入研究 ,由于多糖结构的复杂性和提取方法的差异 ,

现已分别得到了不同化学组成和生理活性的多糖组份 ,但各

组份的活性基础均为具有高度分支的 β -1, 3-葡聚糖和 β -1,

6-葡聚糖的多糖 ,且都含有一定比例的蛋白质。 就目前的研

究工作来讲 ,国内学者对灰树花多糖化学组份的研究还缺乏

深度 ,有关灰树花多糖单一组份分离纯化的研究很少报道 ,

而单一组份的药理作用研究还未见报道 ,这限制了我国灰树

花资源的深度开发和利用。

此外 ,目前对于灰树花的研究几乎全部集中在多糖上 ,

其实灰树花中除 β -葡聚糖外还含有大量的其他活性成分 ,如

蛋白多糖、蛋白、核酸等大分子物质以及氨基酸、维生素、无

机盐、微量元素等小分子活性物质 ,也同样具有开发价值 ,值

得进一步研究开发。

目前已上市的灰树花标准 β -葡聚糖提取物产品有日本

的 M AIEXT ,美国的 Grifron系列产品和我国的保力生胶囊

等。 但不管是 M AIEXT还是 Grifron,其中的主要活性成分

均为灰树花 D-组份、 M D-组份或前 D-组份等。作为生物效应

调节剂 ,灰树花多糖能激活机体免疫系统 ,有效抑制肿瘤的

增殖 ,已成为癌症患者放化疗过程中重要的辅助药物。
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