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摘要：食药用真菌多糖是食药用真菌的主要天然生物活性成分，可以从多层次、多靶点调节机体的免

疫功能，被认为是一种天然免疫调节剂。此前食药用真菌多糖抗肿瘤机制研究集中在提升机体的免疫

力达到抑制肿瘤的目的，但近年的研究表明它可以调节肿瘤微环境，恢复机体对肿瘤以及肿瘤微环境

的监视能力，提升机体对肿瘤微环境的特异性免疫应答能力，进而达到充分发挥其抑制和杀伤肿瘤的

功能。我们课题组前期研究中也发现食药用菌多糖可以正向调节肿瘤小鼠外周血免疫细胞数量，促进

免疫细胞浸润到肿瘤微环境中帮助机体识别及杀伤肿瘤细胞，改善肿瘤微环境免疫状态。本文在我们

团队的研究工作的基础上，结合国内外文献总结食药用真菌多糖作为免疫调节剂在抑制肿瘤免疫逃逸

中的生物活性，结合肿瘤微环境探讨其与肿瘤免疫的关系、作用机制和在肿瘤治疗中的作用，以期为

食药用真菌多糖免疫治疗提供新思路。 
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癌症是严重威胁人类生命和健康的重大疾

病，由于癌细胞来源于自体细胞的基因突变，具

有强的遗传不稳定性和异质性，故放化疗及手术

在大多数情况不能完全清除肿瘤细胞，且易导致

耐药性以及更难治疗的肿瘤复发。基于肿瘤学和

免疫学的深入发展和理解，研究发现肿瘤的形成

是机体免疫逃逸的结果，利用免疫治疗法逆转免

疫逃逸恢复机体免疫识别和清除肿瘤细胞的能

力成为研究热门[1]。 

食药用菌作为传统中药治疗药物，具有调节

人体免疫力和抑制肿瘤生长的功能，其活性成分

包括多糖[2]、萜类物质[3]、麦角甾醇[4]、有机酸和
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酚类等。我们团队前期研究中发现食药用菌萜类

及甾醇类物质有效地抑制肿瘤增殖、迁移和侵

染，具有明显的抗肿瘤作用[5]，并发现多糖主要

通过免疫调节的途径发挥抗肿瘤作用，对肿瘤免

疫微环境具有明显的正向调控作用。以此为基础

查阅总结出国内目前已经上市的多糖类药物，大

多作为免疫增强剂整体增强机体免疫功能(表 1)。

但随着对食药用真菌多糖免疫功能深入研究及

肿瘤免疫技术和手段的优化，近年研究表明食药

用真菌多糖可以通过调节肿瘤微环境增强微环

境内 T 细胞对肿瘤细胞的识别能力抑制肿瘤免疫

逃逸发挥抗肿瘤功效[6]。本文将对食药用真菌多

糖在抑制机体肿瘤生长过程中对肿瘤细胞表面

抗原、免疫细胞类型及表面受体的影响进行综述

和分析，总结食药用真菌多糖作为免疫调节剂在

肿瘤免疫逃逸治疗中的生物活性，探讨其抑制肿

瘤功效及与肿瘤免疫的作用机制。 

1  肿瘤免疫逃逸治疗机制研究 

1.1  肿瘤免疫逃逸发生机制 

肿瘤免疫逃逸是指通过各种机制避免免疫

系统识别和攻击而使肿瘤细胞生长和转移的现

象，这是肿瘤存活和发展的重要策略[17]。肿瘤免

疫逃逸有许多诱导因素，包括肿瘤细胞的低免疫

原性，肿瘤细胞通过降低自身细胞表面肿瘤特异

性识别抗原的表达从而逃避免疫细胞的攻击，其次

是肿瘤细胞诱导的免疫抑制。肿瘤诱导的免疫抑

制以 2 种主要方式起作用。第一种是通过诱导免

疫抑制细胞在肿瘤周围聚集并分泌免疫抑制因 

 
表 1.  目前国内已上市具有抗肿瘤效果的食药用真菌多糖药物 

Table 1.  Edible and medicinal fungal polysaccharide drugs with anti-tumor effects currently on the market in China 

Polysaccharide drugs Dosage forms Monosaccharide compositions 
Mass average 
molecular weight 
(104 Da) 

Main functions 

Lentinan Injection Glucan with β-(1-3) glucose as main 
chain and β-(1-6) as branched chain 

50 Improving immune function, 
antimour, adjuvanting 
chemotherapy[7–8] 

Ganoderma sinense 
Polysaccharide 

Tablets α-(1-3)glucose, α-(1-4)-, (1-6) glucose 1.94–5.90 Improving immune function, 
antimour[9] 

Polysacharidum of  
G. lucidum 

Injection Xylose, mannose, etc.  Improving immune function, 
antimour[10–11] 

Polyporusus Bellatus Injection,  
Capsule 

β-(1-3) Glucan 50 Adjuvanting chemotherapy, 
improving immune function[12]

Coriolus versicolor 
polysaccharide 

Capsule  Glucan with β-(1-3), β-(1-4) or β-(1-4), 
β-(1-6) as the main chain with β-(1-3), 
β-(1-6) branched chain. Monosaccharides 
include glucose, galactose, mannose, 
xylose, etc. 

130 
 

Adjuvanting chemotherapy, 
improving immune function[13]

Tremella  
polysaccharide 

Capsule Fucose, xylose, mannose, glucose and 
glucuronic acid 

 Anti-inflammatory, improving 
immune function[14] 

Poria cocos mushroom 
polysaccharides 

Oral solution Glucose, mannose, ribose, etc.  Improving immune function, 
antimour[15] 

Maitake component Capsule, 
Drops 

Glucan with β-(1-3) glucose and β-(1-6) 
glucose as branched chain 

100 Anti-inflammatory, improving 
immune function[16] 
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子而使细胞毒性 T 淋巴细胞(CTL)失活，从而降

低免疫力。免疫抑制的第 2 种机制涉及诱导免疫

抑制分子或其受体的表达，可以抑制效应 T 淋巴

细胞的激活，最终导致肿瘤免疫逃逸[18]。 

1.2  免疫逃逸治疗现状 

肿瘤的免疫疗法主要通过恢复免疫细胞对肿

瘤细胞的识别能力以及增强其对肿瘤细胞的杀伤

能力，达到清除肿瘤的目的。免疫检查点疗法作

为临床上肿瘤免疫疗法的重要治疗途径，目前在

肿瘤免疫治疗中取得显著效果，并获得 2018 年  

的诺贝尔生理学或医学奖，这也使肿瘤免疫治疗

成为癌症治疗第四大疗法[19] (表 2，图 1 所示)。 

但即使目前研究最清楚最有效的抗 PD-1/PD-L1

抗体疗法临床有效率总体上只有 20%–30%[20–21]。

除对免疫检查点的研究以外，临床上用到疗法还

有通过改造 T 细胞进行嵌合抗原受体 T 细胞过继

性免疫治疗，通过对靶向实体肿瘤的 T 细胞进行

测试，但到目前为止仅取得有限的成果。这种治

疗策略面临的困境是如何在肿瘤微环境中促进 

T 细胞的浸润和持续作用对抗肿瘤细胞[21]。其次

是通过增强抗原呈递能力、激活抗原特异性效应

和记忆 T 细胞的杀伤效应来设计肿瘤疫苗，但这

种方式依赖的是生物标志物，如果癌细胞表面固

有抗原改变及肿瘤微环境发生变化，疫苗便难以

发挥作用[22]。 

 

表 2.  目前国内外上市/临床研究的免疫检查点治疗药物 

Table 2.  Immune checkpoint therapeutic drugs currently on the market/clinical research at home and abroad 
Immune targeted 
drug names 

Check 
points 

Usages Mechanisms and effects 

Tremelimumab CTLA-4 Used alone or in combination with 
PD-1 blockers 

Specifically binding CTLA-4 and increasing the 
number of CD4+ lymphocytes[23] 

Ipilimumab CTLA-4 Used alone or used in combination 
with ICOS+Ki67+CD4+ modulator or 
with Foxp-3, PD-1 blocker 

Specifically binding CTLA-4 and increasing the 
number of lymphocytes, enhancing anti-tumor immune 
response[24–25] 

Avelumab PD-L1 Used alone Specifically binding PD-L1 and increasing the number 
of CD8+ lymphocytes[26] 
Prolonging the life of cancer patients[27], objective 
response rate (ORR) reacded 31%[24] 

Atezolizumab PD-L1 Used alone Inhibiting the binding of PD-L1 to PD-1 and B7.1, 
restoring T cell specific immunity to tumors[28] 

objective response rate (ORR) reacded 19%[29–30] 
Pembrolizumab PD-1 Used alone, Used in combination 

with paclitaxel chemotherapy drugs, 
Used in combination with trastuzumab 

Blocking the signal pathway between PD-1 and PD-L1 
and restoring the specific recognition ability of T cells. 
objective response rate (ORR) reacded 15.2%[31] 

nivolumb PD-1 Used alone Specifically binding PD-1, enhancing T cell function, 
objective response rate (ORR) reacded 35%[32] 

bms986010, 
regn3767,  
lag525 

LAG-3 Used alone or used in combination 
with PD-1 blockers 

Inhibiting the negative regulation of immune 
checkpoint LAG-3 on T lymphocytes, preventing tumor 
immune escape[28,33] 

TSR-022,  
MBG-453 

TIM-3 Used alone or used in combination 
with PD-1 blockers 

Specifically binding TIM-3, enhancing the ability of 
CD8+ to specifically recognize tumor cells[28] 

MTIG7192A TIGIT Used alone or used in combination 
with PD-1 blockers 

Blocking TIGIT, enhancing the activity and 
degranulation level of NK and T lymphocytes, and 
increasing the expression of cytokines[28,34] 
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图 1.  目前国内外上市/临床研究的免疫检查点治疗药物(来自药渡—医药数据信息平台) 

Figure 1.  Current immune checkpoint therapeutic drugs currently on the market/clinical research at home and 
abroad. Adapted from Yaodu-medical data information platform. 
 

2  食药用真菌多糖对肿瘤微环境

细胞表面受体调节作用 

食药用真菌多糖对肿瘤治疗与现代免疫疗

法有很多相通之处，如调节肿瘤细胞表面特异性

识别抗原从而激活或抑制某类免疫细胞，改善肿

瘤微环境逆转免疫逃逸现象，改善机体免疫状态

从而抑制肿瘤的生长。 

2.1  食药用真菌多糖对免疫检查点的调节作用 

免疫检查点 PD-1 在 1992 年被日本科学家本

庶佑团队发现，并验证其属于免疫负调控因子[35]，

随着陈列平教授发现 PD-1 受体与 B7-H1 (即

PD-L1)并存，并首次将共信号分子引入肿瘤免疫

领域，阐明这一通路在癌症免疫中的关键作用[36]。

免疫检查点药物因此被发现，其主要通过阻断肿

瘤细胞表面免疫下调因子与淋巴细胞之间的信

号通路达到恢复机体免疫细胞对肿瘤细胞的识

别功能，而食药用菌多糖可以直接通过抑制肿瘤

细胞或淋巴细胞表达多种免疫负调控因子，帮助

淋巴细胞识别肿瘤细胞，达到抑制肿瘤的目的。 

Ina 团队[37]通过研究发现香菇多糖可以下调

肿瘤细胞表面 PD-L1 蛋白的表达水平来刺激肿

瘤特异性适应性免疫应答，恢复肿瘤细胞对化疗

药物的化学敏感性，延长癌症患者的生存率，这

也被认为是化学免疫疗法的协同机制。我们团队

研究发现灵芝孢子粉多糖可以显著降低脾脏以

及肿瘤微环境中淋巴细胞免疫检查点 PD-1、

CTLA-4 的表达，且灵芝孢子粉多糖与化疗药物

紫杉醇联合使用时，显著地抑制了肿瘤微环境中

免疫检查点(PD-1 和 Tim-3)的表达，恢复了肿瘤微

环境中肿瘤浸润淋巴细胞(TIL)的特异性识别及杀

伤功能，有效缓解紫杉醇的毒副作用[38–39]。在近
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期研究中我们发现红菇多糖可以抑制肿瘤微环

境中 PD-L1 的表达，推测 PD-L1 是红菇多糖介导

免疫调节的重要靶标。Wang 等[40]探索发现灵芝

多糖处理过的 B 淋巴细胞 PD-1 蛋白分泌显著降

低，揭示灵芝多糖可以通过可能选择性结合 PD-1

蛋白，使蛋白质的构象变化并导致 PD-1 蛋白泛

素化和降解，证明了 PD-1 蛋白是灵芝多糖介导

免疫调节的重要靶标。 

基于多糖结构及成分等特点我们推测多糖

可以直接结合到细胞表面受体，通过下调肿瘤以

及淋巴细胞表面免疫负调控因子的表达，并协同

化疗药物治疗，增强化疗药物对肿瘤细胞的敏感

性，促进机体的免疫应答，增强其对肿瘤的清除

率，这也表明食用菌多糖有望从一定程度上逆转

肿瘤细胞通过免疫检查抗原引起的免疫逃逸，恢

复机体的免疫功能。 

2.2  食药用真菌多糖促进主要组织相容性复合

体(MHC)类分子表达 

主要组织相容性复合体(MHC)，又称白细胞

抗原(HLA)系统，位于免疫功能相关基因最集中、

基因密度最高、多态性最丰富、与疾病关联最密

切的一个区域，包含了 MHC I类分子以及 MHC II

类分子[41]，其主要作用是递呈外源性抗原参与机

体的免疫反应。肿瘤抗原只有在与免疫细胞表面

MHC 类分子结合后才能为免疫细胞所识别和有

效杀伤。随着肿瘤细胞的生长与进化，肿瘤细胞

可以通过改变 MHC 类的表达进而减少 T 细胞识

别，因此，通过增强免疫细胞表面 MHC 和共刺

激分子有助于抑制肿瘤细胞免疫逃逸增强淋巴

细胞对肿瘤细胞的识别[42]。 

Sun 等[43]报道了灵芝多糖(GL-PS)对 B16F10

黑素瘤细胞 MHC-I 分子和协同刺激因子的影响，

利用灵芝多糖处理 B16F10 黑素瘤细胞后，结果

表明 B16F10 细胞表面 MHC I 类的受体分子以及

B16F10 上的 B7-1 和 B7-2 蛋白(2 个重要的共刺

激分子 )表达都增强，此外灵芝多糖作用下的

B16F10 黑素瘤细胞与 PHA 活化的小鼠脾淋巴

细胞共培养，淋巴细胞介导的抗 B16F10 细胞毒

活性较对照组明显提高，表明灵芝多糖通过增

强 MHC-I 共刺激分子的表达有效抑制肿瘤细胞

的免疫逃逸。Masuda 团队 [44]发现灰树花多糖

YM-2A 组分可以增强树突状细胞 MHC II 类分子

和免疫蛋白 CD86 的表达以及巨噬细胞 MHC II

类的表达，同时促进促炎因子 CD11b+的表达，

诱导全身性抗肿瘤 T 细胞反应，抑制免疫逃逸达

到抑制肿瘤的目的。Pi 等[45]发现灵芝多糖具有生

物佐剂活性，灵芝多糖 PS-F2 可以刺激树突状细

胞(DC)表达成熟标记分子 MHC II 和 CD40、

CD80、CD86 以方便 T 淋巴细胞识别并杀伤肿瘤

细胞，抑制肿瘤细胞的免疫逃逸，帮助 T 细胞识

别正常化。 

MHC 类分子在 T 细胞自身耐受和形成中都

起着至关重要的作用，食药用菌多糖可以通过刺

激免疫细胞表面 MHC 类分子的表达，规避肿瘤

细胞通过抗原递呈细胞如巨噬细胞等引起的免

疫逃逸途径。 

2.3  食药用真菌多糖对肿瘤细胞表面跨膜受体

Fas 因子的调节作用 

在肿瘤发生发展过程中，肿瘤细胞进化出许

多机制来破坏免疫系统并抑制抗肿瘤免疫反应，

其中跨膜受体(Fas)与 Fas 配体(FasL)在免疫逃逸

中起重要作用，因 Fas 与 Fas 配体(FasL)交联后

可诱导免疫细胞凋亡。肿瘤细胞表面 Fas 表达明

显低下的同时 FasL 高表达，使进入肿瘤组织周
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围的免疫细胞，通过肿瘤细胞表达的 FasL 与免

疫细胞表达的 Fas 结合，激活免疫细胞的凋亡信号

途径，导致免疫细胞的凋亡，从而使肿瘤成为机体

的免疫豁免部位而逃避免疫系统的攻击[46–47]。目

前研究发现，食用菌多糖可通过不同途径对肿瘤

细胞 Fas/FasL 系统进行调控，逆转肿瘤细胞的免

疫逃逸。孟运莲等[48]研究发现茯苓多糖能增强淋

巴细胞 Fas、Bax 基因的表达，增加其对自身或

其他免疫细胞 FasL 的凋亡敏感性，并下调肿瘤

细胞 FasL的表达而降低其对 Fas/Fasl系统的反击

能力，防止肿瘤细胞发生免疫逃逸，同时辅助细

胞毒性 T 淋巴细胞对肿瘤细胞的杀伤作用。Liang

等[49]在研究中指出灵芝多糖(GLP)处理的结肠癌

HCT-116 细胞导致细胞活力显著降低(P<0.01)，

并进一步揭示结肠癌细胞暴露于 GLP 后其 Fas 和

caspase-3 蛋白表达上调，且可以通过促进肿瘤细

胞 caspase-8 蛋白的表达诱导肿瘤细胞凋亡。当

Fas/FasL 系统出现功能障碍时，活化的 T 细胞处

于异常状态，肿瘤细胞因此能获得免疫逃逸，食

用菌多糖可以通过上调肿瘤细胞跨膜受体 Fas 的

表达，调节 caspase-3 及 caspase-9 的表达促进肿

瘤细胞的凋亡[50]。通过调节 Fas/FasL 系统来增强

淋巴细胞对肿瘤细胞的识别杀伤作用，抑制肿瘤

细胞对免疫系统的反攻击，这一思路对进一步拓

展肿瘤治疗的思路和方法具有重要价值。 

与正常细胞相比，肿瘤细胞具有不同的“糖

基化涂层”。由于免疫细胞表达大量的不同类型

的糖基化依赖性凝集素受体，所以它们能感知自

身环境中糖基化标记的变化并做出相应的反应，

而这可能会导致免疫抑制 [51]。结合我们课题组

对多糖成分以及结构的初步分析，多糖是一种与

多肽结合的糖蛋白复合体，这与细胞表面的受体

蛋白具有相通之处故推测其影响多种免疫细胞，

以及肿瘤细胞，可能是干预肿瘤细胞糖基化来减

轻免疫抑制作用。对于具体作用机制还有待更深

入的研究。  

3  食药用真菌多糖对肿瘤微环境

的调节 

肿瘤的增殖与生长主要由于肿瘤细胞建立

的肿瘤微环境，肿瘤微环境包括肿瘤浸润免疫细

胞、细胞因子及微环境基质，对机体免疫具有重

要调节作用。微环境中存在大量的免疫抑制细

胞，它们对免疫具有负向调节作用，促进肿瘤的

免疫逃逸[52]。肿瘤微环境内是一个强免疫抑制的

环境，微环境和肿瘤细胞之间分泌的免疫抑制因

子更是可以通过相互作用，不仅促进肿瘤的生

长、转移更影响了肿瘤细胞的免疫逃逸[53]。 

3.1  食药用真菌多糖对肿瘤微环境中免疫细胞

的调节作用 

食药用真菌多糖在肿瘤微环境中可以参与

免疫调控，研究表明香菇多糖能抑制调节性 T 细

胞(Tregs)的增殖，Th2 由于 CD3+/CD8+的值及

CTL (细胞毒性 T 淋巴细胞)的升高而转变为 Th1，

促使微环境中的 Th1/Th2 恢复平衡，改善微环境

的免疫状态、减轻免疫抑制、减少肿瘤细胞的增

殖转移及保持正常的免疫应答 [54]。蔡庆超等 [55]

研究发现灵芝多糖可通过调节肿瘤微环境中

Treg 的水平抑制肿瘤免疫逃逸，达到抑制小鼠肿

瘤生长的作用。Kim[56]调查了冬虫夏草多糖对肿

瘤微环境中的树突状细胞(DC)的影响。冬虫夏草

多糖促进肿瘤微环境中肿瘤细胞及抗原呈递细

胞 MHC 类分子和协同刺激因子如 CD40、CD80、
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CD86、MHC-I 和 MHC-II 分子的表达，增强同种

异体 T 细胞刺激，并减少内吞作用。证明冬虫夏

草多糖可以通过 TLR4 信号传导途径诱导 DC 成

熟，在肿瘤微环境中可以调控抑制性免疫细胞，

增强免疫细胞的免疫应答，抑制肿瘤细胞免疫逃

逸。在我们的研究中发现灵芝孢子粉多糖显著增

加外周血中的细胞毒性 T 细胞(Tc)和辅助 T 细胞

(Th)的数量，调节肿瘤微环境中 Tregs 的数量，

恢复肿瘤微环境中 T 淋巴细胞对肿瘤细胞的监视

及杀伤的作用，抑制肿瘤小鼠体内肿瘤生长[38]。

近期发现灰树花多糖能抑制肿瘤微环境中 Tregs

增殖，促进 CD8+细胞浸润到肿瘤微环境中，调

节肿瘤微环境免疫状态，促进肿瘤细胞凋亡。 

在肿瘤微环境中 Tregs 可以抑制 CD8+等免疫

细胞激活从而有利于肿瘤免疫逃逸的发生。食药

用菌多糖可以通过调节 Tregs，激活 CD8+细胞改

善肿瘤微环境免疫状态，抑制肿瘤免疫逃逸，进

而抑制肿瘤生长。 

3.2  食药用真菌多糖对肿瘤微环境中肿瘤细胞

分泌免疫抑制因子的调节作用 

肿瘤细胞可产生多种免疫抑制分子，抑制免疫

细胞的功能，逃避机体免疫系统的攻击。白细胞介

素 10 (IL-10)、转化生长因子 β1 (TGF-β1)和血管内

皮生长因子 (vascular endothelialgrowth factor ，

VEGF)为肿瘤细胞中常见的免疫抑制分子[57]，肿

瘤免疫疗法的最重要目标之一是对抗抑制性免

疫细胞的这种负调控作用。Liu 等[58]研究报道香

菇多糖联合化疗药物治疗恶性肿瘤时，香菇多糖

可通过降低肿瘤细胞分泌免疫抑制因子 IL-6、

TNF-α 和 TGF-β 的表达来调节 Treg 淋巴细胞的

平衡，抑制肿瘤细胞的免疫逃逸，从而增强顺铂

化疗药物的抗肿瘤作用增强其对肿瘤细胞的细

胞毒性作用。灵芝多糖[59]、猴头菇多糖[59]等均可

通过调节细胞因子(IFN-γ、TNF-α、IL-2)分泌水

平、增强机体免疫功能的作用减轻肿瘤发生过程

中的免疫抑制作用。蛹虫草多糖可以明显增加肿

瘤微环境中巨噬细胞的典型促炎细胞因子(NO、

IL-1β、TNF-α 和 IL-6)且降低免疫抑制细胞因子

IL-10 和 TGF-β 的 mRNA 水平[60] ，我们实验结

果中发现灵芝孢子粉多糖除了能抑制肿瘤细胞

以及 T 淋巴细胞表面免疫负调控因子的表达，还

能抑制 B 淋巴细胞免疫负调控因子的分泌，抑制

肿瘤血管生成因子的分泌[61]。肿瘤细胞分泌免疫

抑制因子是肿瘤免疫逃逸的重要途径，食用菌多

糖可在一定程度上拮抗肿瘤细胞分泌的免疫抑

制因子，阻断其发挥作用的免疫抑制通路，增强

抗肿瘤免疫反应。 

肿瘤微环境的重建引起了机体病理生理反

应。这个重建的独特网络可以利用免疫细胞的相

互作用来支持肿瘤的代谢和生长。食药用真菌多

糖可以靶向肿瘤微环境、调节免疫应答、降低免

疫抑制细胞对于免疫细胞的负调控作用从而起

到抗肿瘤作用。 

4  讨论 

肿瘤免疫逃逸是肿瘤形成必不可少的特征

之一，通过肿瘤细胞自身的修饰和肿瘤微环境的

改变而发生，也正因为各种肿瘤免疫逃逸机制处

于一个复杂的免疫网络中，所以即便是目前常用

来治疗癌症的免疫疗法包括研究热门免疫检查

点疗法效果也因此受到限制[62]。与直接治疗的免

疫抑制剂相比，食药用真菌多糖具有作用靶点多

而全面的优势。因为糖类自身的结构以及性质让

以糖类为基础的药物作用靶点在细胞表面[63]，因



彭娟娟等 | 微生物学报, 2021, 61(9) 2601 

 

http://journals.im.ac.cn/actamicrocn 

此食药用真菌多糖可靶向定位肿瘤微环境，破坏

肿瘤微环境形成的条件，多靶点靶向调节肿瘤细

胞表面特异性识别抗原。拮抗肿瘤细胞分泌的免

疫抑制因子，活化免疫细胞，解除肿瘤微环境中

肿瘤细胞对巨噬细胞、NK 细胞、T 淋巴细胞、   

B 淋巴细胞以及 DC 细胞的抑制，恢复免疫系统

功能，识别和清除肿瘤细胞(图 2)。基于肿瘤免疫

微环境的差异性，未来的肿瘤免疫治疗可以加强

对肿瘤、肿瘤微环境和肿瘤免疫逃逸间相互作用

的研究，弥补单一的免疫疗法存在的缺陷。近期

研究中我们通过实验观察灰树花多糖、红菇多糖

对 4T1 乳腺癌移植鼠肿瘤微环境中 PD-L1 和

CTLA-4 表达的影响中已被证实，食药用真菌多

糖能抑制肿瘤细胞内免疫下调因子 PD-L1 和

CTLA-4 的表达水平，在与化疗药物协同作用时，

能在不同环节更好地调控调节性 T 细胞的作用，

在消除肿瘤微环境的局部免疫耐受方面，具有一

定的协同治疗优势。因此，深入探索食药用菌多

糖与肿瘤表面受体靶向选择性等特点，探索其与

化疗药物和其他免疫疗法的联合作用对于肿瘤

治愈率是否提高是一个潜在的研究方向。 

然而，由于食药用真菌多糖组分中单糖的种

类繁多，连接方式千差万别，导致多糖的结构极

其复杂，构效关系没有固定规律，因此给研究带

来了一定困难。尽管食药用真菌多糖在抗肿瘤免

疫逃逸还存在以下问题：食药用真菌多糖对于肿 

 

 
 

图 2.  食药用真菌多糖调节肿瘤免疫逃逸机制 

Figure 2.  Edible and medicinal fungal polysaccharide regulate tumor immune escape mechanism. 
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瘤微环境的调控基因仍有待研究，食药用菌多糖

具体与肿瘤细胞以及免疫细胞结合原理以及机

制尚不清楚，对食药用真菌多糖的共同特性研究

分类尚不明确。但随着现代肿瘤免疫学以及分子

生物学的发展和多糖作用机制研究的深入，借助

先进技术对多糖进行研究和开发，未来食药用真

菌多糖的研究具有极大的开发潜力，期望让食药

用真菌多糖在肿瘤治疗中免疫整体调节的本质

将会得到进一步揭示，让有着广泛应用前景的食

药用真菌多糖类肿瘤免疫逃逸调节剂的研发进

一步为患者带来福音。 
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Research progress on regulating tumor immune escape 
mechanism of edible and medicinal fungal polysaccharides 
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Abstract: Polysaccharides are the main natural bioactive components of edible and medicinal fungi to regulate the 

immune function of the body from multi-level and multi-target. Early studies focus on the anti-tumor mechanism of 

edible and medicinal fungi polysaccharides by enhancing the immunity of the body to inhibit tumor cells. However, 

recent studies show that these polysaccharides can regulate the tumor microenvironment, restore the ability of 

monitoring tumor and tumor microenvironment, enhance tumor-antigen-specific immune responses ability of the 

body to the tumor microenvironment, so as to give to inhibit and kill tumor. Our previous studies also show that 

edible and medicinal fungi polysaccharides can positively increase the number of immune cells in the peripheral 

blood of tumor mice, promote the infiltration of immune cells into the tumor microenvironment, help the body 

recognize and kill tumor cells, regulate the tumor microenvironment. Here, we summarize the biological activity of 

edible and medicinal fungal polysaccharides as immunomodulators in inhibiting tumor immune escape, combined 

with the tumor microenvironment to discuss their relationship with tumor immunity, mechanism of action, and their 

role in tumor treatment, to provide new ideas for edible and medicinal fungal polysaccharide immunotherapy.  

Keywords: edible and medicinal fungal polysaccharides, cancer, tumor cells, immune checkpoint, immune escape 
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