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灵芝提取物抗肿瘤作用的实验研究 
 

李鹏 a，魏晓霞 b，许建华 b*
(福建医科大学药学院，a.天然药物学系，b.药理学系，福州 350004) 

 
摘要：目的  探讨一种灵芝提取物体内外抗肿瘤作用。方法  应用小鼠 H22 肝癌移植瘤模型，研究灵芝提取物的体内抗

肿瘤作用；采用 MTT 法检测灵芝提取物的体外抗肿瘤活性。结果  ①灵芝提取物对 H22 移植瘤呈剂量依赖性抑制作用，

500 mg·kg1 组的瘤重抑制百分率达 59.3%，与阴性对照组比较有统计学差异(P<0.01)；②MTT 法检测显示灵芝提取物对

K562 和 HL60 两种瘤株有较强抑制作用，对 SMMC7221、HepG2、SW480、SW1116 和 SGC7901 五种瘤株抑制作用较弱。

结论  灵芝提取物在体外及体内均有较强的抗肿瘤作用，其有效成分及机制有待进一步研究。 
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Experimental Study on Anti-tumor Effects of Extracts from Ganoderma Lucidum 
 
LI Penga, WEI Xiaoxiab, XU Jianhuab*(Fujian Medical University, School of Pharmacy, a. Department of Natural 

Medicines, b. Department of Pharmacology, Fuzhou 350004, China) 
 

ABSTRACT: OBJECTIVE  To explore anti-tumor effects of extracts from Ganoderma Lucidum(GLE). METHODS  
Anticancer effects of GLE were experimented by mice bearing H22 hepatocarcinoma transplantation tumor model in vivo and 

MTT reduction test in vitro. RESULTS  ①GLE could inhibit H22 transplanted tumor growth in mice in a dose-dependent 

manner, the inhibitive percentage of carcinoma weight was 59.3% in 500 mg·kg1 group and there was obviously differentiation 

when comparing with negative control group(P<0.01). ②GLE had an inhibitory effect on the proliferation of K562 and HL60 

human tumor cells and had less inhibitory activity on SMMC7221, HepG2, SW480, SW1116 and SGC7901 human tumor cells. 
CONCLUSION  This study confirms that GLE has significant anticancer effect in vitro and vivo. However, the mechanism and 
active ingredients remain to be studied. 
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灵芝是担子纲菌多孔菌科植物灵芝属真菌的

总称，是我国传统的补益中药，具有扶正固本、

延年益寿之功效。大量临床及实验研究表明，灵

芝及其提取物具有抗肿瘤、抗血栓及免疫调节等

作用[1]。福建医科大学新药研究所从灵芝中分离纯

化得到一种提取物 (Extracts from Ganoderma 

Lucidum，GLE)，本研究着重观察了 GLE 的体内

外抗肿瘤作用，为灵芝抗肿瘤的临床应用提供科

学依据，为灵芝抗肿瘤新药的研发奠定一定基础。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

1.1.1  受试物及主要试剂  赤芝由福建仙芝楼生

物科技有限公司提供，经福建医科大学药学院天然

药物学系生药学教研室石冬梅讲师鉴定为

Ganoderma lucidum(Leyss.ex Fr.) Karst.，灵芝提取

物(GLE，由福建医科大学新药研究所提供，1 g 相

当于原生药 93 g，香草醛-高氯酸比色法测定灵芝三

萜含量为 56.7%)用泊洛沙姆 188(F68)制备成固体

分散体，浓度分别为 12.5，25 和 50 mg·mL1，置 4 ℃

保存备用。 

环磷酰胺(CTX，江苏恒瑞医药有限公司)；四甲

基偶氮唑盐(MTT，Sigma 公司)；二甲亚砜(DMSO，

国药集团化学试剂有限公司)；RPMI1640 培养基及

DMEM 培养基(Gibco 公司)；小牛血清(杭州江滨生

物技术有限公司)；泊洛沙姆 188(F68，BASF 公司)；

生理盐水(福州海王福药制药有限公司)。 

1.1.2  主要仪器  CO2 培养箱(美国 Thermo Forma

公司)；酶标仪(美国 Bio-Rad 公司)；J2-21 低温高速

离心机(Beckman 公司)；倒置显微镜(Olympas 公

司) ；AB204-E 电子分析天平(Mettler Toledo 公司)。  

1.1.3  细胞株及培养条件  人慢性粒细胞白血病

细胞株 K562、人髓系白血病细胞株 HL60、人胃
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癌细胞株 SGC7901、人结肠癌细胞株 SW1116、人

结肠癌细胞株 SW480、人肝癌细胞株 SMMC7221

和人肝癌细胞株 HepG2 均购自上海细胞生物学研

究所，由福建医科大学药学院临床药理所保存，

用含 10%小牛血清的 RPMI 1640 培养液，置 37 ℃，

5%饱和湿度的 CO2 培养箱中培养(人肝癌细胞株

SMMC7221及人结肠癌细胞株 SW480用含 10%小

牛血清的 DMEM 培养液培养)。 

1.1.4  实验动物和瘤源  普通级昆明种小鼠，体

质量 18~22 g，♀♂各半，实验动物合格证号：

SYXK(闽)2008-0001，按体质量随机分组，分笼饲

养，自由饮水和进食。小鼠 H22 肝癌细胞由福建

医科大学药学院临床药理所传代维持。 

1.2  方法 

1.2.1  GLE 对 K562 及 HL60 细胞增殖的影响  按

文献[2]方法，取对数生长期的 K562 及 HL60 细胞

以 1×105 个·mL1 的初始浓度分别接种于 96 孔培

养板中，每孔 190 μL，实验组每孔加入不同浓度

药物 10 μL，细胞对照组加含等量浓度 DMSO 的

无血清培养液，空白对照组为 190 μL RPMI 1640

加 10 μL 无药溶剂，每组 3 个复孔。K562 及 HL60

细胞分别孵育 0，24，48和 72 h 后，每孔加入 5 g·L1

的 MTT 20 μL，37 ℃孵育 4 h后离心(2 000 r·min1，

10 min)，小心吸去上清，每孔加 150 μL DMSO 混

匀，各组均于 570 nm 波长处测定各孔的 OD 值，

计算细胞生长抑制率，抑制率=(1药物处理孔平均

OD 值/细胞对照孔平均 OD 值)×100%。以药物浓

度为横轴，抑制率值为纵轴绘制细胞增殖抑制量

效关系曲线；以作用时间为横轴，抑制率值为纵

轴绘制细胞增殖抑制时效关系曲线。 

1.2.2  GLE 广谱抗肿瘤细胞增殖的研究  采用

MTT 法，按“1.2.1”项下方法。取对数生长期的

SMMC7221、HepG2、SW480、SW1116 及 SGC7901

细胞，根据细胞株不同按一定的密度接种于 96 孔

培养板中。悬浮细胞接种细胞后立即加药，贴壁

细胞则先培养 1 d，第 2 天待细胞贴壁后再加药。

孵育 48 h 后计算各组细胞增殖抑制率。以药物浓

度为横轴，抑制率值为纵轴绘制细胞增殖抑制量

效关系曲线。 

1.2.3  GLE 对小鼠 H22 肝癌细胞生长的影响  按

常规方法[3-4]接种肿瘤细胞：取腹腔传代 6~8 d 生

长良好的乳白色腹水，用生理盐水稀释至 1×107

个·mL1。取 50 只小鼠，♀♂各半，在小鼠右前肢

腋下皮下注射接种 0.2 mL 肿瘤细胞悬液，制成实

体瘤实验动物模型。接种次日称量，小鼠随机分

为 5 组，即阴性对照组(灌胃给药与 GLE 组等体积

的生理盐水 )、阳性对照组 (灌胃给药 CTX 30 

mg·kg1，3 d 给药 1 次)、GLE 低、中、高剂量组

(灌胃给药，GLE 剂量分别为 125，250 和 500 

mg·kg1)，连续给药 7 d，1 次·d1。末次给药 24 h

后称重，颈椎脱臼处死动物。剥离肿瘤组织，用

滤纸吸干后称瘤重，计算抑瘤率，抑瘤率=(1实验

组瘤重/阴性对照组瘤重)×100%。 

1.2.4  数据处理  结果以 sx  表示，统计学处理

采用组间 t 检验。P<0.05 为差异有统计学意义。 

2  结果 

2.1  GLE 体外对 K562 及 HL60 细胞增殖的影响 

GLE 对 K562 及 HL60 细胞增殖有较强的抑制

作用，均表现出明显的量效关系和时效关系，质

量浓度 70 mg·L1 处理 24 h 后 HL60 细胞增殖基本

被抑制，处理 48 h 后 K562 细胞增殖基本被抑制。

药物作用于 K562 细胞 24，48 和 72 h 的 IC50 值分

别是 23.87，13.27 和 10.08 mg·L1；作用于 HL60

细胞 24，48 和 72 h 的 IC50 值分别是 20.0，14.58

和 15.25 mg·L1。结果见图 1 和图 2。 

2.2  GLE 对 5 种肿瘤细胞增殖抑制的 MTT 法检

测结果 

GLE 对所检测的 5 种肿瘤细胞株的增殖抑制

活性较弱，结果见图 3。 

 
图 1  GLE(作用 48 h)对 K562 及 HL60 细胞增殖抑制作用

的量效关系曲线 
AGLE 对 K562 的量效关系；BGLE 对 HL60 的量效关系 

Fig 1  The dose-effect curves of GLE inhibiting K562 and 
HL60 cell proliferation 
Athe dose-effect curve of GLE on K562; Bthe dose-effect curve of 
GLE on HL60 
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图 2  不同浓度 GLE 对 K562 及 HL60 细胞增殖抑制作用

的时效关系曲线 
AGLE 对 K562 的时效关系；BGLE 对 HL60 的时效关系 

Fig 2  The time-effect curves of different concentrations of 
GLE inhibiting K562 and HL60 cell proliferation 
Athe time-effect curves of GLE on K562; Bthe time-effect curves of 
GLE on HL60 

 
图 3  GLE(作用 48 h)对 5 种人源肿瘤细胞增殖的抑制率 

Fig 3  The inhibitory rate of GLE on five human-derived 
tumor cells growth(48 h) 

2.3  GLE 对小鼠 H22 移植瘤生长的影响 

GLE 对 H22 移植性实体瘤的抑制与阴性对照

组瘤重相比，GLE 的高、中、低剂量组均有显著

抑制 H22 肝癌实体瘤生长的作用(P<0.01)，且随着

GLE 剂量增加，抑瘤率有逐渐增加的趋势，表明

GLE 的抑瘤效果具有剂量反应关系。结果见表 1。 

表 1  GLE 对小鼠 H22 瘤重的影响(n=10) 

Tab 1  The impact of GLE on H22 tumor in mice(n=10) 

组别 剂量/mg·kg1 瘤重/g 抑瘤率/% 

阴性对照组  2.16±0.42 

阳性对照组 30 0.73±0.151) 66.1 

GLE 低剂量组 125 1.51±0.251) 30.1 

GLE 中剂量组 250 1.26±0.261) 41.7 

GLE 高剂量组 500 0.88±0.301) 59.3 

注：与阴性对照组比较，P<0.01 

Note:  Compared with negative control group, P<0.01 

3  讨论 

肿瘤是目前威胁人类健康的主要疾病之一，

关于肿瘤的治疗是全世界范围内受到广泛关注的

热点课题。中药由于毒副作用小，在肿瘤的治疗

中已经开始发挥出越来越重要的作用。GLE 为中

药灵芝提取物，经理化分析确定主要含有灵芝三

萜类成分。灵芝三萜类成分是灵芝药用功效的主

要活性成分之一，具有广泛的药理活性[5]，其中抗

肿瘤作用研究的较多。体外实验表明，GLE 对人

白血病细胞株 K562 及 HL60 较敏感，而对人胃癌

细胞株 SGC7901、人结肠癌细胞株 SW1116、人结

肠癌细胞株 SW480、人肝癌细胞株 SMMC7221、

人肝癌细胞株 HepG2 不敏感，说明在体外 GLE 对

肿瘤细胞有较好的选择性，GLE 可能是灵芝抗白

血病的活性组分之一。体内抑瘤实验表明，在成

功复制小鼠 H22 荷瘤模型的基础上，采用不同剂

量的 GLE 进行了干预，结果显示所有实验组的小

鼠在实验结束时瘤重均低于阴性对照组(P<0.01)，

且随着剂量的增加，瘤重有逐渐降低的趋势，说

明在体内 GLE 具有抑瘤作用，且这种作用存在剂

量效应关系。 

在体外实验中对癌细胞有抑制作用和杀伤作

用的药物，在活体中由于各种综合因素的作用而

不一定具有抗肿瘤作用，反之亦然。GLE 体外对

人源肝癌细胞不敏感，但本研究体内实验发现

GLE 对对鼠源性肝癌 H22 有较强抑制作用。通过

小鼠 H22 实体型移植瘤实验，在初步了解 GLE 体

内抑瘤量效关系的基础上，在今后的工作中有必

要对其进行上述人肿瘤细胞裸鼠移植瘤实验，特

别是对人白血病细胞株 K562 及 HL60 进行实验，

以期证实 GLE 体内抗白血病活性。 

GLE 在体内外均有较强的抗肿瘤活性，具

有一定开发中药抗癌新药的前景，其抗肿瘤的

有效成分及作用机制还有待进一步研究。  
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紫草羟基萘醌对大鼠肝微粒体 CYP2D6 的影响 
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3.山东靶点药物研究有限公司，山东 烟台 264005) 

 
摘要：目的  研究紫草羟基萘醌(HNA)对大鼠肝微粒体 CYP2D6 的影响。方法  Wistar 大鼠，♂，口服给予不同剂量的

HNA(5，60 mg·kg1·d1)或等量的空白溶媒，连续给药 2 周后制备肝微粒体。以体外探针药物右美沙芬的代谢物右啡烷的

生成速率来反映 CYP2D6 的活性，通过比较给药组与空白溶媒组酶活性的差异来评价 HNA 对大鼠肝微粒体 CYP2D6 的

影响。结果  建立了一种以右美沙芬为探针底物评价大鼠肝微粒体 CYP2D6 活性的方法。口服给予 HNA 两周后，两个

剂量组大鼠的肝微粒体蛋白含量、细胞色素 P450 总量、b5 含量以及 CYP2D6 的活性与空白溶媒组相比差异均无统计学

意义。结论  5 mg·kg1·d1 和 60 mg·kg1·d1 剂量的紫草羟基萘醌口服 2 周对 Wistar 大鼠肝微粒体 CYP2D6 的活性均无显

著影响，没有明显的诱导或抑制作用。 

关键词：紫草羟基萘醌；大鼠肝微粒体；CYP2D6；右美沙芬 
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Influence of Hydroxynaphthoquinone of Arnebia Euchroma (Royle) Johust. on Rat CYP2D6 Activity 
 
YANG Li1, ZOU Xiaoli2, CHAI Yuanyuan2, XU Hui2*, LIU Ke2,3(1.Shenyang University of Chemical Technology, 

Shenyang 110142, China; 2. School of Pharmacy, Yantai University, Yantai 264005, China; 3.Shandong Target-Drug Research 
Co. Ltd., Yantai 264005, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the influence of hydroxynaphthoquinone of Arnebia Euchroma (Royle) Johust. 
(HNA) on CYP2D6 activity of Wistar rats. METHODS  Liver microsomes of male Wistar rats were prepared after orally 

administrated HNA (5 and 60 mg·kg1·d1) or vehicle for 2 weeks. The CYP2D6 activity of rats was examined by the in vitro 

formation rate of dextrorphan metabolized from dextromethorphan. The effect of HNA on CYP2D6 was evaluated by comparing 
the data from administration groups with those from control group. RESULTS  An accurate and rapid method was established 
to inspect CYP2D6 activity of rats by using dextromethorphan hydrobromide as a probe substrate. The study showed no 
significant differences on contents of microsome protein, cytochrome P450, cytochrome b5 and CYP2D6 activity among the 
administration groups and control group. CONCLUSION  Oral administration of HNA for 2 weeks at dosage level ranging 

from 5 mg·kg1·d1 to 60 mg·kg1·d1 has no effect on CYP2D6 activity of Wistar rats. This result indicats that HNA orally 

administrated to rats has no significant inhibitory or inductive effect on CYP2D6 activity in liver microsome. 
KEY WORDS: hydroxynaphthoquinone of Arnebia Euchroma (Royle) Johust.; rat liver microsome; CYP2D6; 
dextromethorphan 

 

紫 草 为 紫 草 科 植 物 新 疆 紫 草 Arnebia 

Euchroma (Royle) Johnst. 或 内 蒙 紫 草 Arnebia 

guttaata Bunge的干燥根，性甘、咸、寒，归心、

肝经。具有凉血，活血，解毒透疹的功能。临床

常用于血热毒盛、斑疹紫黑、麻疹不透、疮疡、

湿疹、水火烫伤的治疗[1]。现代研究表明，紫草含

有苯酚及苯醌类成分、生物碱、酚酸类、三萜酸

和酸性多糖等化学成分，其中羟基萘醌类色素

(HNA)是主要有效成分[2]。有关 HNA 的研究涉及

药理活性、药动学特征以及化学合成等诸多方
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