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摘　要：植物多糖是天然多糖的主要来源之一，具有显著的抗肿瘤活性，在食品和医药领域有潜在的开发价值。本

文系统总结了植物多糖的抗肿瘤作用机制和构效关系，重点从抑制肿瘤细胞生长、增强免疫调节、抑制肿瘤细胞

侵袭和转移三个视角阐述了其抗肿瘤机制。并根据植物多糖的分子量、糖苷键类型和单糖组成、改性修饰和高级

结构进一步剖析了其功能-结构关系。本文对近年来植物多糖抗肿瘤研究结论进行归纳整理，以期发现新的突破

点，并为其进一步开发提供参考。
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Abstract：Plant polysaccharides, one of the main sources of natural polysaccharides, has significant antitumor activity and
are  potentially  exploitable  in  the  field  of  food  and  medicine.  This  paper  systematically  summarizes  the  anti-tumor
mechanism and structure-activity relationships of plant polysaccharides, focusing on three perspectives: Inhibition of tumor
cell  growth,  enhancement  of  immune  regulation,  and  inhibition  of  tumor  cell  invasion  and  metastasis.  The  functional-
structural relationships of plant polysaccharides are further dissected based on their molecular weight, glycosidic bond types
and monosaccharide composition, modified modifications and advanced structures. In this paper, the antitumor activity and
structure-bioactivity  relationships  of  plant  polysaccharides  are  systematically  summarized  to  provide  a  reference  for
discovering its new breakthroughs and further development.
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多糖是由 10 个以上单糖的糖苷键结合而成的

一种具有酮基或醛基的天然高分子聚合物[1]，广泛存

在于植物、动物、微生物中。植物多糖是一种在植物

中广泛分布的纯天然的活性成分，其生物活性也比较

独特。大量研究显示，植物多糖具有抗氧化、抗肿

瘤、免疫刺激、保肝和降血糖活性、胃肠保护等多种
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生物活性，并且由于其高安全性、低副作用等优势[1−2]，

近几十年来，多种植物多糖在生化、医药和食品工业

中得到了广泛的研究和应用[3−5]。其中，枸杞多糖[6]、

灵芝多糖[7]、黄芪多糖[8] 等均能增强机体免疫功能，

从而起到抗肿瘤作用，部分已被成功应用于癌症的治

疗[9]。

目前，用于癌症治疗的传统化学疗法和放射疗

法面临严重挑战，例如耐药性和毒副作用。植物多糖

是从植物中提取的一类由醛糖或酮糖通过糖苷键连

接而成的天然大分子聚合物[1]。植物多糖具有多途

径、多靶点、低毒性、高效、副作用小等优点，且与药

物联用有协同效应，因此具有潜在的抗癌剂开发价

值。目前，植物多糖抗肿瘤研究中多以肝癌细胞、肉

瘤细胞、肺癌细胞、人宫颈癌细胞、胃癌细胞等为

主，本文对近年来抗肿瘤文章进行归纳整理，综述了

植物多糖抗肿瘤的作用机制，主要包括抑制肿瘤细胞

生长、增强免疫调节作用、抑制肿瘤细胞侵袭、转移

等。另一方面植物多糖结构复杂，研究表明分子量、

单糖组成、糖苷键类型以及高级结构与其生物活性

息息相关，本文从以上四个方面综述了植物多糖抗肿

瘤构效关系，以期发现新的突破点和切入点，并为抗

肿瘤药物开发及植物多糖应用提供参考。

 1　抗肿瘤机制

 1.1　抑制肿瘤细胞生长

无规则生长的肿瘤细胞能够破坏周围组织，并

且可以通过淋巴系统及体内循环转移其他部位。研

究表明，植物多糖可以通过多种方式抑制肿瘤细胞生

长，如降低肿瘤细胞活力、诱导肿瘤细胞凋亡、触发

肿瘤细胞自噬和阻滞细胞周期等。

 1.1.1   降低肿瘤细胞活力　药物表现细胞毒作用的

机制之一是抑制细胞内核酸、蛋白质合成或葡萄糖

跨膜转运。苦竹叶多糖对子宫颈癌细胞（HeLa）、肺

癌细胞（A549）、人胃癌细胞（SGC7901）3 种常见的

人恶性肿瘤细胞株的生长均有抑制作用，且在一定浓

度范围内多糖剂量和时间呈依赖关系[10]。Nazeam
等[11] 从芦荟叶中分离出多糖，并测定了水溶性多糖

（WAP）、酸溶性多糖（ACP）和碱溶性多糖（ALP）三

种多糖的含量及体外抗肿瘤活性，在探究三种多糖对

人肝癌细胞的影响时发现 WAP 和 ALP 均表现出显

著的细胞毒性，ALP 能够增强淋巴细胞转化来增加

细胞因子的释放。

 1.1.2   诱导肿瘤细胞凋亡　细胞凋亡是指机体细胞

在生理和病理状态下，在凋亡基因或凋亡蛋白等控制

下，通过激活内源性核酸内切酶从而发生的细胞死亡

过程。植物多糖可以重建肿瘤细胞的凋亡信号传递

系统，清除机体过多受损的细胞，从而发挥抗肿瘤的

作用。如表 1 所示，细胞凋亡有多种途径，植物多糖

大部分通过调节凋亡蛋白、凋亡基因的表达水平，诱

导肿瘤细胞凋亡。同时半胖胱氨酸蛋白酶（Caspase-
3、Caspase-9、Caspase-8）是凋亡信号的关键执行者。

此外有些凋亡相关的信号通路在细胞凋亡中也发挥

着重要作用。目前，抗癌药物直接诱导肿瘤细胞凋亡

是肿瘤治疗中最直接、有效的治疗方式，因此发现更

多具有诱导细胞凋亡的植物多糖对于肿瘤治疗是非

常有必要的。

 1.1.3   触发肿瘤细胞自噬　自噬是一种高度保守的

自我降解过程，能够维持细胞的稳态环境。细胞自

噬是在细胞内基因表达调控下进行的一种主动过

程[20−21]。调节自噬可作为一种治疗肿瘤的新途径[22]。

硫酸化银杏叶多糖可以诱导肝癌细胞（HepG2）发生

凋亡和自噬，促进 Bax 表达，抑制 Bcl-2 表达且与磷脂

酰肌醇-3 激酶（Phosphatidylinositol 3 kinase，PI3K）/
蛋白激酶 B（Protein kinase B，Akt）/雷帕霉素靶蛋白

（Mammalian target of rapamycin，mTOR）信号通路

有关[23]。邓小娟[24] 实验结果表明芦根多糖通过激活

PI3K-AKT 信号通路激活自噬，促进细胞凋亡，抑制

非小细胞肺癌（A549）细胞增殖。提示芦根多糖可以

作为一种潜在的药物治疗非小细胞肺癌。Park 等[25]

研究发现海藻多糖诱导自噬，抑制肿瘤生长并诱导乳

腺癌细胞（MCF-7）凋亡。研究发现，自噬能使更多处

于“复制危机”的细胞死亡，降低肿瘤发生风险。多

糖通过影响肿瘤细胞自噬实现抗肿瘤效果，是当前研

究多糖抗肿瘤的一个重要课题。

 1.1.4   阻滞肿瘤细胞周期　正常的细胞周期指数对
 

表 1    不同类型植物多糖诱导肿瘤细胞凋亡

Table 1    Apoptosis of tumor cells induced by different types of plant polysaccharides

多糖名称 细胞类型 作用方式 参考文献

黄芪多糖（APS） 乳腺癌细胞（MDA-MB-231） 免疫蛋白印迹法结果显示通过上调四种凋亡蛋白表达水平诱导MDA-MB-231细胞凋亡。 [12]
红芪多糖（HPS） 口腔癌细胞（SCC25） 凋亡基因Fas和Fasl的mRNA与蛋白表达水平均上调。 [13]

蛹虫草多糖 人工食道癌细胞（Eca109） 促凋亡蛋白Bax的表达明显升高，抑凋亡蛋白Bcl-2的表达显著降低。 [14]
仙人掌多糖 卵巢癌细胞（Nu Tu-19） 调控凋亡相关蛋白Bcl-2的表达起到促进Nu Tu-19细胞凋亡的作用。 [15]

茯苓多糖 人乳腺癌细胞（MCF-7） 通过Janus激酶1（JAK1）/转录激活因子3（STAT3）信号通路，使肿瘤细胞中相关mRNA表达
降低来抑制细胞增殖，促进细胞凋亡。 [16]

玉米须多糖（S1） 胰腺癌细胞系（BxPC-3、
SW199、PANC-1） Caspase-3、Bax均显著上调，Bcl-2显著下降。 [17]

白花蛇舌草多糖
（HDP） 人肺癌细胞（A549） 通过调控Caspase-3依赖的线粒体通路诱导细胞凋亡。 [18]

白术多糖（APA） 食管癌细胞（Eca109） 通过线粒体通路诱导细胞凋亡。 [19]
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细胞生长和增殖起着重要作用。这些过程中的任何

一个异常都可能导致细胞周期在某个阶段停止，从而

抑制细胞增殖。研究表明，植物多糖可以通过影响细

胞周期，抑制癌细胞的分裂，阻碍肿瘤的异常增生[26]。

Ma 等[27] 发现从山楂中提取的均相多糖对结肠癌细

胞有一定的抑制作用，流式细胞仪研究表明山楂多糖

可以阻止 S 期和 G2/M 期的细胞周期，提高细胞凋

亡率。在评估蚕蛹蝉花多糖对人宫颈癌细胞（Hela）

的影响时，徐娇[28] 得出结论，柞蚕蛹蝉花多糖可以阻

滞 Hela 细胞在 S 期，并显著性的诱导细胞凋亡。Xie

等[29] 首次研究了一种新型藻类多糖在诱导人胃癌

（MKN45）细胞凋亡和细胞周期停滞中的作用。研究

结果表明新型多糖通过 ROS/JNK 信号通路诱导癌

细胞凋亡并阻止细胞周期。由此可见，植物多糖具有

较好的阻滞肿瘤细胞周期、抑制细胞增殖能力。

 1.2　增强免疫调节作用

 1.2.1   调节单核-巨噬细胞功能　

 1.2.1.1   促进单核细胞分化　单核-巨噬细胞能吞

噬、消化凋亡细胞和病原体，是连接先天性和适应性

免疫应答的桥梁。虫草多糖具有促进单核细胞分化

的作用，可上调单核细胞表面分化抗原协同刺激分子

表达，促进其分化为树突状细胞、巨噬细胞，进而提

高抗原提呈能力[30]。张利芳[31] 通过调节单核-巨噬

细胞等功能提高小鼠免疫作用。

 1.2.1.2   诱导巨噬细胞 M1 型极化　巨噬细胞存在

两种不同的功能的表型，分别是 M1 型和 M2 型巨噬

细胞，M1 巨噬细胞有较强的抗病原体和抗肿瘤效

应。研究表明 Notch 信号通路可以上调 M1 型极化

基因表达，还可以促进葡萄糖氧化磷酸化和活性氧

（Reactive oxygen species，ROS）形成以进一步增强

M1 型极化基因的表达[32]。Wei 等[33] 研究表明黄芪

多糖能够提高 M1 标志物的基因表达水平，进一步研

究表明黄芪多糖通过 Notch 信号通路诱导巨噬细胞

极化为 M1 表型。

 1.2.1.3   诱导 DC 成熟和活化　植物来源的多糖可

以刺激树突状细胞（Dendritic cell，DC）的成熟，赋予

它们将内化的致瘤抗原呈递给幼稚 T 细胞并随后引

发 T 细胞消除肿瘤的能力。DC 在激活辅助性 T 细

胞和细胞毒性 T 细胞的免疫应答中起着重要作用，

是一种主要的专职抗原提呈细胞，所以选择具有促

进 DC 合成活性的植物多糖对于开发抗肿瘤药物等

是非常有必要的。Wang 等[34] 研究表明地黄多糖

（Rehmannia glutinosa polysaccharide，RGP）促进人

树突状细胞活化，可能在人体中起免疫刺激分子的作

用。马齿笕多糖可以诱导 DC 成熟，提高肿瘤细胞

中 CD80 等蛋白表达水平[35]。绿藻多糖通过 DC 活

化发挥抗肿瘤效应，是增强人类免疫激活的候选分

子[36]。研究表明枸杞多糖可以诱导 DC 成熟，成熟

的 DC 可以提高免疫应答能力进而提高抗肿瘤活

性[37]。灵芝多糖能够诱导 DC 的成熟，并且可能具有

调节免疫的潜力[38]。

 1.2.2   调节淋巴细胞亚群及功能　

 1.2.2.1   提升 NK 细胞毒杀能力　自然杀伤细胞

（Natural killer cell，NK）对病毒和肿瘤有很强的清除

能力，能分泌重组干扰素 IFN-γ 等细胞因子促进其他

免疫细胞的分化、激活和募集，以调节天然免疫和适

应性免疫[30]。灰树花多糖发挥抗肿瘤作用是通过增

强 NK 细胞的增殖活性以及增强免疫因子的分泌

量，进而增强其免疫活性实现的[39]。Shin 等[40] 研究

结果表明人参叶多糖可以显著的增强 NK 细胞对淋

巴瘤细胞（YAC-1）的细胞毒性，并且通过促进巨噬细

胞和 NK 细胞的活化而表现出抗转移活性。虫草多

糖处理后，促进 T 淋巴细胞分泌 IL-2，提升 NK 细胞

对小鼠 YAC-1 的杀伤力[41]。

 1.2.2.2   促进淋巴细胞增殖　植物多糖可以通过促

进淋巴细胞增殖，进而提高机体免疫力。许远征等[42]

研究表明山药多糖可有效增加 T 淋巴细胞增殖与

NK 细胞活性，进而提高机体免疫调节能力。宫春宇

等[43] 分离并纯化龙须菜超滤多糖后获得 5 个组分，

并对其进行免疫活性研究，结果表明 5 个多糖组分

均可以刺激小鼠脾淋巴细胞增殖，具有良好的免疫调

节作用。Ren 等[44] 研究表明灵芝多糖促进 T 淋巴细

胞和 B 淋巴细胞的增殖，增加抗体的产生。

 1.2.2.3   调节 TH1/TH2 细胞平衡　辅助性 T 细胞

（Helper T cell，TH），可以产生多种细胞因子，其中

TH1 细胞介导细胞免疫，TH2 细胞介导体液免疫。

当 TH1/TH2 在体内处于动态平衡的时候，机体的免

疫系统处于一个平衡的状态，当外来的病毒侵入时，

机体的平衡会发生变化，从而导致机体的免疫漂移，

而植物多糖可以调节这种平衡，从而有效地控制肿瘤

增殖。甘草多糖可以提高荷瘤小鼠血清中 TH1/TH2
细胞因子的比例，从而抑制肿瘤细胞的生长[45]。当归

多糖可以调控 TH1/TH2 相关因子的表达，增强免疫

表达[46−47]。梁桂林等[48] 研究发现当以人参多糖注射

液辅助治疗非小细胞肺癌（NSCLC）时，可提高其疗

效，改善生活质量，有助于恢复 TH1/TH2 平衡，且可

缓解化疗毒副反应，具有一定的临床应用价值。

 1.3　抑制肿瘤细胞侵袭、转移

 1.3.1   抑制 EMT（Epithelial-mesenchymal transition，

EMT）过程　EMT 过程是上皮肿瘤细胞失去黏附能

力，获得间充质细胞迁移能力的过程，是上皮细胞来

源的恶性肿瘤发生侵袭和转移的重要途径[49]。张颖

等[50] 研究发现黄芪多糖可抑制肺腺癌移植瘤生长和

转移，改善顺铂耐药，这一作用可能与其抑制肿瘤细

胞 EMT 进程相关。黄芪多糖联合 5-氟尿嘧啶具有

协同抑制肝癌细胞生长转移的作用，其机制可能与抑

制 EMT 有关[51]。魏佳等[52] 发现，吉非替尼与黄芪

多糖联合使用能降低肺腺癌细胞中 E-cadherin 基因
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的表达，同时 Vimentin 基因的表达升高，并能抑制

EMT 进程，从而达到抗肿瘤效果。在 EMT 过程中

E-cadherin 和 Vimentin 均起着重要作用，促进肿瘤

转移和侵袭的原因之一可能是 E-cadherin 表达减少

或缺失，而对 Vimentin 完整性的抑制则会抑制间充

质细胞迁移。邱艳丽等[53] 研究发现，黄芪多糖可以

显著地促进 E-cadherin 基因和蛋白的表达，抑制 β-
catenin 基因和蛋白的表达。

 1.3.2   抑制 MMPs（Matrix metallopmteinase，MMPs）

分泌　MMPs 是依赖于 Zn2+、Ca2+的内源性蛋白水

解酶，体内多种细胞均可能产生。目前在 MMPs 大

家族里，MMP-2 和 MMP-9 这两种蛋白酶研究最为

广泛，与其他家族里面的蛋白相比这两种蛋白酶主要

参与癌细胞的侵袭和转移。李美龄[54] 研究发现薏米

多糖作用于 A549 细胞后 S100A4、MMP-2、MMP-9
三种蛋白的相对表达量明显降低。郑造乾[55] 通过实

时聚合酶链锁反应，蛋白质印迹法和明胶酶谱实验检

测了红豆杉多糖（PSY-1）对 MMP-2 和 MMP-9 的功

能及表达水平的影响，结果发现随着 PSY-1 剂量的

增加，MMP-2、MMP-9 的蛋白表达水平明显减少。

 1.3.3   调控转移基因表达　肿瘤转移指肿瘤细胞粘

附于胞外基质，侵袭邻近组织并发生转移的过程。转

移和侵袭能力是肿瘤的恶性程度的主要体现。研究

表明，牛膝多糖（ABP）可通过抑制侵袭相关分子

MMP-2 和 MMP-9 的表达，干扰侵袭性级联反应，从

而抑制肺癌转移[22]。Feng 等[19] 通过 TUNEL/DAPI
染色、细胞粘附实验和流式细胞术等方法，检测不同

浓度苍术多糖（ALP）对人骨肉瘤细胞 U-2OS 迁移和

侵袭作用的影响，表明 ALP 通过竞争性结合 E-选择

素，阻碍 E-选择素与 sLex 结合，从而有效抑制 U-2OS
对 HUVECs 的粘附、迁移和侵袭作用。因此，中药

多糖可通过抑制 MMPs，或竞争性结合 E-选择素，降

低肿瘤细胞活力。

 1.3.4   抑制新生血管生长　由于肿瘤增殖、迁移过

程与新生血管密切相关，因此抑制新生血管的生成也

可以有效地抑制肿瘤。肿瘤坏死因子（TNF）和
IFN 可以通过抑制体外血管内皮细胞增殖及体内血

管形成抑制肿瘤生长。植物多糖可以通过抑制新生

血管的生长，发挥抗肿瘤功效。如香菇多糖通过激活

巨噬细胞，生成 TNF 等抑制肿瘤血管形成发挥抗肿

瘤的作用[56]。赵澜[57] 研究结果表明桑黄多糖可有效

抑制血管内皮细胞的增殖生长，抑制作用呈时间和浓

度依赖性，体内可抑制肿瘤血管形成从而抑制肿瘤生

长。任峰[58] 研究表明蒲公英多糖抑制肿瘤增殖、血

管生成，提高机体抗肿瘤免疫等作用。中剂量的白术

多糖能降低 H22 肝癌小鼠血清中 VEGF 的含量，从

而对肿瘤血管的形成及肿瘤的转移有一定的抑制作

用[59]。

 2　多糖抗肿瘤构效关系
多糖结构的可变性，如单糖残基的位置、糖苷键

的位置以及单糖残基的序列，都与生物活性密切相

关。植物多糖具有抗肿瘤活性，但并不是所有的植物

多糖都具有抗肿瘤活性。改变植物多糖原有结构，能

够增强多糖的抗肿瘤活性，因此探究抗肿瘤植物多糖

的构效关系至关重要。

 2.1　分子量

分子量是影响多糖生物活性的主要因素之一，

通常来说，分子量越高，多糖的水溶性越高，抗肿瘤活

性越强。Jin 等[60] 研究表明，鼠尾草多糖在一定浓度

范围内，分子量越大，抗肿瘤活性越强。但一些低分

子量多糖也具有显著的抗肿瘤活性，例如香菇多糖和

裂褶菌素，对肉瘤 180 表现出与具有较高分子量的

多糖相同的抗肿瘤活性。景永帅等[61] 分析多糖构效

关系后得出一般分子量小、糖醛酸含量较高的姜多

糖，其抗肿瘤活性较强。Zhang 等[62] 从枸杞中分离

出不同组分的多糖，在分子构象为球形、絮状的 LBP-a4
和 LBP-p8 中，分子量较小的 LBP-a4 可明显地阻滞

细胞周期，具有抗肿瘤活性。由此可见，不同种类的

多糖发挥抗肿瘤活性的分子量分段不同，如表 2 所

示。一般植物多糖发挥抗肿瘤活性的分子量区间为

1.0×103~2.0×104 Da，其他分子量区间的多糖或有抗

肿瘤活性，这与其高级结构、糖苷键类型等其他构象

均有关。值得注意的是，分子量过低，无法形成具有

生物活性的聚合结构；分子量过高，不利于多糖的跨

膜运输。

 2.2　单糖组成

不同单糖组成的多糖抗肿瘤活性存在较大差

异。研究证明，以葡聚糖为主的多糖具有一定的抗肿
 

表 2    植物多糖分子量对抗肿瘤活性影响

Table 2    Effects of molecular weight of plant polysaccharides on antitumor activity

多糖名称 分子量（kDa） 细胞类型 抗肿瘤机制 参考文献

姜多糖（EPS-1） 6.53 肉瘤细胞（S180） 刺激巨噬细胞，增强免疫应答。 [61]
白术多糖（APA） 2.10 人食管癌细胞（Eca-109） APA通过改变Bcl-2和Bax的表达，降低线粒体膜电位，诱导细胞凋亡。 [19]

蒲公英多糖（TOP） 1.70 肝癌细胞（HepG2） 直接抑制肝癌细胞HepG2增殖。 [63]
半枝莲多糖（SBPW3） 10.20 结肠癌细胞 增强免疫力，抑制肿瘤细胞转移。 [64]

当归多糖（APS-4II） 11.10 小鼠黑素瘤细胞（Bl6） 抑制细胞增殖，对脾细胞增殖，腹腔巨噬细胞的吞噬作用和NK细胞的细胞
毒性具有较强的促进作用。 [65]

罗勒多糖（BPS） 15.80 肝细胞癌（HCC） 直接抑制肿瘤细胞的增殖和转移。 [66]
太子参多糖（H-1-2） 14.00 胰腺癌细胞 抑制胰腺癌细胞侵袭和转移。 [67-68]
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瘤活性，如红芪多糖[69]。此外杂多糖也具有一定的抗

肿瘤活性，如沙棘多糖[70] 等。不同抗肿瘤活性多糖

的单糖组成及抗肿瘤机制，如表 3 所示。目前，大部

分以葡萄糖、鼠李糖为主的植物多糖均具有显著的

抗肿瘤活性且葡萄糖含量越高抗肿瘤活性越好[5]。

 2.3　糖苷键的连接方式

大部分具有抗肿瘤活性的多糖有着相同的碱性

葡聚糖结构和不同类型的糖苷键。通常来说，β-葡聚

糖可通过触发肠道免疫来增强干扰素的产生和

NK 细胞活性，从而表现出抗肿瘤活性[80]，因此由 β-
（1→3）-糖苷键和 β-（1→6）-糖苷键连接的多糖抗肿

瘤活性较好。Liao 等[81] 从姜中分离纯化出 5 种多

糖，结果表明 5 种多糖糖苷键类型各不同，通过对比

抗肿瘤活性得出由 β-（1→6）-D-Galp 连接的多糖均

具有显著的抗肿瘤活性。有学者研究表明，姜多糖中

存在 β-（1→6）-D-Galp 其抗肿瘤活性较强[61, 82]。梁

杉等[83] 研究表明山药多糖主链中含有 β-（1→3）糖苷

键，其与免疫调节作用有关，支链末端连接的 α-或 β-

连接的 Manp 残基可启动先天免疫，从而发挥免疫调

节、抗炎、抗肿瘤等功效。由此可见，糖苷键连接方

式在抗肿瘤活性中发挥着重要且显著的作用。

 2.4　化学修饰

一些多糖从天然生物中分离出来，其生物活性

非常弱，需要进一步改善。因此，有必要找到一种提

高多糖生物活性的方法。科学研究发现多糖的分子

结构与其生物活性和药理学性质有密切关系，可以通

过化学修饰和改性提高多糖的生物功能活性，促进多

糖的应用[84]。常用的方法如多糖的硫酸化[85]、磷酸

化[80]、羧甲基化[86]、乙酰化[87] 和硒化修饰[88] 等，如

表 4 所示。化学修饰是指通过化学方法修饰其结构

以获得具有更高或新生物活性的多糖衍生物[89]。研

究发现硫酸化及羧甲基化修饰后的金樱子多糖可有

效地抑制肝癌细胞，这种能力是修饰前多糖所不具备

的[90]。植物多糖的化学修饰也是多糖的一个重要研

究方向。适当的化学修饰可以提高植物多糖抗肿瘤

活性，对植物多糖的开发利用具有重要的意义。

 2.5　高级结构

多糖和蛋白质一样也有明确的三维空间结

构[101]，多糖的高级结构主要是指多糖的构象。其中

三螺旋构象被认为是多糖最具有活性的空间结

构[102]，研究表明三螺旋表面的亲水性（多羟基）基团

的存在，可以通过提高免疫活性增强抗肿瘤活性[103]。

Wang 等[82] 研究表明具有抗肿瘤活性的多糖至少具

有（1→6）-β 分枝、（1→3）-β-D-葡聚糖主链和三螺旋

结构。化学修饰可以提高植物多糖抗肿瘤活性，但植

物多糖的高级结构比化学修饰对多糖活性的影响更

大。Wang 等[104] 研究结果表明，香菇多糖的三螺旋

结构的刚度较大导致三螺旋构象对其生物活性的贡

献大于硫酸化。茯苓碱性溶液多糖本身并无抗肿瘤

活性，经高碘酸氧化和 Smith 适当降解后表现出显著

抗肿瘤活性，此时 X-射线衍射分析茯苓多糖己形成

三螺旋结构[105]。目前对于抗肿瘤活性植物多糖的研

究多停留在初级结构，研究表明相对较高的链刚性和

舒展的链构象增大了多糖分子与免疫细胞上的受体

碰撞结合的机会，从而增强了免疫细胞的增殖、增强

免疫反应，因此探究植物多糖高级结构与抗肿瘤活性

间的构效关系具有重要意义。

 3　结语
植物多糖因其具有较好的生物相容性已成为食

品、药品领域的研究热点。众多研究发现，植物多糖
 

表 3    植物多糖单糖组成对抗肿瘤活性影响

Table 3    Effects of monosaccharide composition of plant polysaccharides on antitumor activity

多糖名称 单糖组成 抗肿瘤作用机制 参考文献

白芨多糖
甘露糖、葡萄糖

（摩尔比为7.88:2.12）
通过刺激荷瘤小鼠脾脏中的CD4+T细胞扩增显著抑制体内肿瘤异种

移植物的生长。 [71]

灵芝孢子多糖 葡萄糖 直接抑制小鼠S180肿瘤生长。 [72]
霍山铁皮石斛多糖

（DOP-1）
甘露糖、葡萄糖、半乳糖
（摩尔比为1:0.42:0.27） 增加的活性氧水平和降低的线粒体膜电位，促进细胞凋亡。 [73]

刺五加多糖
阿拉伯糖、木糖、葡萄糖、甘露糖（摩尔比为

7.1:22.3:7.6:1.0） 增加血清INF-γ的含量。 [74]

灰树花多糖 葡萄糖、半乳糖、甘露糖、木糖 对肿瘤细胞直接抑制、诱导细胞凋亡、增强免疫功能。 [75]

紫苏籽多糖 甘露糖、木糖、阿拉伯糖（摩尔比为0.28:0.28:0.41） 提高小鼠自身免疫能力抑制体内肿瘤细胞的生长。 [76]

红花蜂花粉多糖
（APBC-2）

鼠李糖、葡萄糖、甘露糖、半乳糖、阿拉伯糖
（摩尔比为11.93:10.06:13.37:10.29:8.79）

调控pten、PI3K、Akt基因表达，进而阻碍PI3K/AKT信号通路，
并调控Bax、Caspase-3、p53、Bcl-2蛋白表达，抑制细胞增殖，

诱导细胞凋亡。
[77]

沙棘多糖（SBP-3s） 木糖、葡萄糖、半乳糖（摩尔比为：1:2.15:0.28） 抑制肝癌细胞Hep-G2的增殖、迁移和侵袭，
并诱导Hep-G2细胞凋亡。 [70]

白术多糖（APA） 阿拉伯糖、葡萄糖（摩尔比为1:4.57） 通过改变Bcl-2和Bax的表达，降低线粒体膜电位，诱导细胞凋亡。 [19]
白花蛇舌草多糖

（HDP） 葡萄糖、半乳糖、甘露糖（摩尔比为2:1:1） 通过调控Caspase-3依赖的线粒体通路诱导细胞凋亡。 [18]

柴胡多糖
鼠李糖、阿拉伯糖、半乳糖、葡萄糖、半乳糖醛

（摩尔比为：0.063:0.788:0.841:1:0.196） 提高免疫力、阻滞细胞周期，抑制细胞增长。 [78]

西兰花多糖（BCE-I） 半乳糖、阿拉伯糖 增强自然杀伤（NK）细胞对肿瘤细胞的致死活性。 [79]
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可以通过抑制肿瘤细胞生长，增强免疫调节及抑制肿

瘤细胞侵袭转移等达到抗肿瘤效果，并且其抗肿瘤活

性与多糖的分子量、单糖组成、高级结构等结构密切

相关。在肿瘤的发展过程中所涉及的信号通路是复

杂且相互关联的，因此进一步研究植物多糖发挥抗肿

瘤作用信号通路对植物多糖的发展及应用有很大的

推动作用。然而，植物多糖在体内抗肿瘤、高级结构-
活性关系等方面的研究较少。此外，植物多糖的抗肿

瘤活性与其分子量、单糖组成及糖苷键连接方式密

切相关，进一步研究植物多糖发挥抗肿瘤活性的完整

分子量区间及单糖种类，对于揭示其构效关系，促进

植物多糖的发展具有重要意义。

参考文献
 

［1］ YIN M,  ZHANG  Y,  LI  H.  Advances  in  research  on  im-
munoregulation of macrophages by plant  polysaccharides[J]. Front
Immunol，2019，10：145. 

［2］ HUANG H, HUANG G. Extraction, separation, modification,
structural characterization, and antioxidant activity of plant polysac-
charides[J]. Chem Biol Drug Des，2020，96（5）：1209−1222. 

［3］ KONG F, CHEN T, LI X, et al. The current application and fu-
ture  prospects  of Astragalus polysaccharide  combined  with  cancer
immunotherapy: A review[J]. Front Pharmacol，2021，12：737674. 

［4］ WAN X,  GUO  H,  LIANG  Y,  et  al.  The  physiological  func-
tions and pharmaceutical applications of inulin: A review[J]. Carbo-
hydr Polym，2020，246：116589. 

［5］ YU  Y,  SHEN  M,  SONG  Q,  et  al.  Biological  activities  and
pharmaceutical applications  of  polysaccharide  from  natural  re-
sources: A review[J]. Carbohydr Polym，2018，183：91−101. 

［6］ 程曦, 黄凝, 李鸿泉, 等. 枸杞多糖通过调节免疫在肿瘤免疫

治疗中的应用前景分析[J]. 中医药学报，2022，50（2）：1−4. ［CHENG
Xi, HUANG Ning, LI Hongquan, et al. Application prospect of LBP
on tumor immunotherapy by egulating immunity[J]. Journal of Tra-
ditional Chinese Medicine，2022，50（2）：1−4.］ 

［7］ 李亚晗, 刘佳琳, 王天添, 等. 灵芝多糖抗肿瘤免疫调节机制

的研究进展[J]. 中国免疫学杂志，2021，37（4）：511−514. ［LI Ya-

han, LIU Jialin, WANG Tiantian, et al. Research progress of Gano-
derma  lucidum polysaccharides  in  anti-tumor  immunomodulatory
mechanism[J]. Chinese Journal of Immunology，2021，37（4）：511−
514.］ 

［8］ 许卓. 当归多糖联合黄芪多糖对骨髓抑制小鼠骨髓造血干

细胞 RAS-MAPK 信号系统影响的实验研究[D]. 沈阳: 辽宁中医

药大学, 2020. ［XU Zhuo. Effects of angelica polysaccharide com-
bined  with Astragalus polysaccharide on  ras-MAPK  signaling  sys-
tem of  bone  marrow hematopoietic  stem cells  in  myelosuppressive
mice[D].  Shenyang:  Liaoning  University  of  Traditional  Chinese
Medicine, 2020.］ 

［9］ 李杰, 张雅筠, 赵琳儒, 等. 植物多糖对肿瘤相关巨噬细胞调

节作用的研究进展[J]. 中华微生物学和免疫学杂志，2021，41（9）：
736−740. ［LI  Jie,  ZHANG  Yajun,  ZHAO  Linru,  et  al.  Research
progress in the regulation of plant polysaccharides on tumor-associ-
ated macrophages[J]. Chinese Journal  of  Microbiology and Immu-
nology，2021，41（9）：736−740.］ 

［10］ 潘静, 杨人泽, 钟斌. 苦竹叶多糖体外抗肿瘤活性研究[J].
药品评价，2021，18（23）：1432−1435. ［PAN Jing, YANG Renze,
ZHONG Bin. Study on the antiproliferative effect of polysaccharide
from Pleioblastus  amarus leaves[J].  Drug  Evaluation，2021，
18（23）：1432−1435.］ 

［11］ NAZEAM  J  A,  GAD  H  A,  ESMAT  A,  et  al. Aloe ar-
borescens polysaccharides: In  vitro immunomodulation and  poten-
tial cytotoxic activity[J]. J Med Food，2017，20（5）：491−501. 

［12］ 谢荣丹, 孙少伯, 何建新, 等. 黄芪多糖对人乳腺癌 MDA-
MB-231 裸鼠移植瘤生长及肿瘤相关凋亡蛋白的影响[J]. 中国实

验方剂学杂志，2019，25（16）：37−43. ［XIE Rongdan, SUN Shao-
bo, HE Jianxin, et al. Effect of Astragalus polysaccharide on growth
and  tumor-related  apoptosis  protein  of  human  breast  cancer  MDA
MB-231 transplanted tumor in nude mice[J]. Chinese Journal of Ex-
perimental Formulae，2019，25（16）：37−43.］ 

［13］ 曾素娟, 彭博, 程卫东, 等. 红芪多糖和硒化红芪多糖对口腔

癌细胞作用的体外实验研究[J]. 口腔疾病防治，2019，27（12）：
757−762. ［ZENG Sujuan, PENG Bo, CHENG Weidong, et al. Ex-
perimental  study  on  the  effect  of Hedysarum polybotyssaccharides

 

表 4    植物多糖化学修饰对抗肿瘤活性的影响

Table 4    Effects of chemical modification of plant polysaccharides on antitumor activity

修饰方法 多糖名称 抗肿瘤机制 化学修饰后效果 参考文献

硫酸化

华北落叶松阿拉伯半乳聚糖
（S-LAG）

诱导癌细胞凋亡，促进萎缩，抑制细胞增殖。 S-LAG为400 μg/mL时，细胞凋亡率升高了16.52%。 [91]

沙蒿多糖（ASPs） 抑制肿瘤细胞增殖、促进肿瘤细胞凋亡。 ASPs对肿瘤抑制率增长了61.21% [92]

马尾松花粉多糖（SPPM60） 阻滞细胞周期。
SPPM60可以显著提高细胞周期相关基因p21

mRNA的表达，但修饰前多糖未显示出这种效应。 [93]

磷酸化 蛹虫草多糖 抑制肿瘤细胞增殖。 修饰后多糖对肿瘤细胞抑制活性提高了47.0%。 [94]

羧甲基化

茯苓多糖（CMP） 抑制HepG2细胞的增殖。
修饰后CMP处理HepG2细胞48 h后细胞存活率由

80.94%降至19.79% [95]

马齿苋多糖（CM-POP） 抑制肿瘤细胞增殖。 CM-POP在低浓度下较未修饰多糖抗肿瘤活性增强。 [96]

玉米麸皮多糖 通过凋亡基因及凋亡蛋白抑制肿瘤细胞增殖。
修饰后多糖抑制A549细胞细胞活力的能力较修饰前

增强了11.18%。 [97]

乙酰化 杏鲍菇多糖（AC-WPP） 直接抑制肿瘤细胞增殖。 AC-WPP对肿瘤细胞抑制作用增强了8.32%。 [98]

硒化

紫花苜蓿根多糖（Se-RAPS-2） 直接抑制肿瘤细胞生长。
Se-RAPS-2分子量降低，对HepG2细胞抑制作用增

强。 [99]

沙蒿多糖（SeASPs） 通过线粒体和死亡受体途径诱导HepG2细胞凋
亡，线粒体膜电位降低，Bax/Bcl-2值上调。

SeASPs免疫活性增强。 [100]
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