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孚L酸菌抗癌作用的研究进展

林 巧

(西昌学院 食品科学系
,

四川 西昌 6巧 0 13)

【摘 要】 乳酸菌特别是双歧杆菌的
“
三抗

”

用早 已为人们所认识
,

目前我国对抗感染的机理

研究已取得 了很大进展
,

但对抗肿瘤和抗衰老的研究还停留在动物实验阶段
,

本文通过对国内外在

动物实验
、

流行病学调查及临床研 究的结果的总结
,

概述 了乳酸菌预防和治疗肿瘤的作用机理
,

以

期人们能对乳酸菌制 品的医用价值有更加深入的认识和 了解
。

【关键词】 乳酸菌 ; 肿瘤 ; 突变
;
免疫
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孚L酸菌是 自古以来就被人类作为食品微生物利

用的一大类细菌
。

近30 年来 由于厌氧菌培养技术的

日益发展
,

才引起 了微生物学家
、

营养学家
、

病理学

家
、

免疫学家
、

微生态学家等的普遍关注和重视
。

乳酸菌是正常人肠道中极为重要的生理菌群之

一
。

无毒
、

无害
、

无副作用
,

担负着人畜机体多种重要

的生理功能
,

具有维持人体中微生态平衡的作用
,

与

机体健康息息相关
。

1 乳酸菌在食品中的应用

乳酸菌不是以亲缘关系
、

系统进化为依据进行

分类的
,

它不是分类学上的名词
,

乳酸菌是通过发酵

糖类获得能量
,

产生大量乳酸的一类细菌的总称
。

它

们都是革兰氏阳性菌
,

形态呈球状或杆状
。

有九个属

其中五个属呈球状
,

如乳酸球菌 ( aL ct oc oc cu
s )

、

迷走

球菌 ( V
a o g o e o e e u s )

、

链球 菌 ( S t er p to e o e e u s )
、

明串珠

菌 ( eL
u e o n o s t o c )和 片球菌 ( P

e d i o e o e e u s
) ; 四个属 呈

杆状
,

如 肉食杆菌 ( C a or n o b a e t e ir u m )
、

乳酸杆 菌

(助
e t o b a e i l l u s )

、

双歧杆 菌 ( B i if d o b a e te ir u m )和抱 子

乳酸菌 ( S p o r o l a e t o b a e i l l u s )
。

这些菌都和乳酸发酵有

密切关系
,

其中乳酸杆菌和双歧杆菌与人畜机体保

健更为密切
。

乳酸菌是食品工业中的重要菌种
,

表 1列举了一

些著名的乳酸菌菌种及其在食品加工中的作用
。

表 1 一些重要的乳酸菌菌种及应用

菌种 产品种类 乳酸菌的作用

嗜热链球菌 ( .s the ~
p h il us ) 发酵乳及 产生爽口酸味和芳香

保加利亚乳杆菌 ( L bu l ga ir us ) 乳酸菌饮料 物质
,

使乳蛋 白凝 固

乳酸链球菌 ( .s lac it
,
) 有 助于凝乳酶的凝固

孚L脂肪链球菌 ( .s
c
er m o ir ,

) 乳酪 作用
.

并提供柔和酸味
,

孚L脂明串珠菌 (玩uc .c er mo ir s
) 抑制腐败菌生长

两歧双岐杆蓖 (B b lif d u m ) 发酵乳及乳 在肠道内定植
,

有多种

嗜酸乳杆菌 (L
.

a e id o p h i l
u s

) 酸菌制品 保功效

嗜热链球菌 ( s
.

th
e

rm
o p h il

u s
)

嗜酸乳杆菌 (L
.

a e id
o p h i l

u s
)

肠膜 明串珠菌 (玩cu .m es e
ns

e or id es ) 发酵豆乳 去除大豆腥味
,

改善组

德氏乳杆菌 (L
.

d
e
l b

r a e e
k il ) 织状态和风味

植物乳杆菌 (L
.

p l
a n e a r u m )

乳酸片杆菌 ( .P ac idt al it ic ) 香肠 降低 P H植
,

抑制腐败菌生长

植物乳杆菌 (L
.

p l
a n e a ru m )

德氏乳杆菌 (L del bar cc ik l) 苏打饼干 缩短发酵时间改善风味

植物乳杆菌 (L
.

p l a n e a r u m )

肠膜 明串珠菌 (肠 cu .m
e s e

ns
e or id e s

) 泡菜
,

萝 卜干酱黄瓜 柔和酸味抑制腐败菌生长

堕亘匙杆菌( L P la nc
a ur m )
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2 乳酸菌抗癌作用的临床效果

保加利亚毒理学家D
.

措内夫斯基
、

微生物学家

R
.

埃尼科娃和病理学家N
.

多切夫在 10个月内研究了

保加利亚乳酸菌不同菌种发酵产物对试验动物的抗

肿瘤使用
,

试验用vi st er 雄性大 白鼠
,

采用改型模型

以 1
、

2一二甲基胫 ( D M H )作为诱导剂诱导肿瘤
,

同时

以约 U DL
二的剂量

,

分别用砷
、

福
、

铅
,

或与亚硝酸盐

联合进行染毒
。

在试验动物饲料中加人不同菌种的

乳酸菌发酵产物
,

其中L B 3
、

L B b和 L B S乳酸菌菌种的

抗肿瘤作用最强
,

LB4
、

bL
a 、

L B g
、

L Bv 的抗肿瘤作用

中等
。

所有乳酸菌菌种对改型的 D M H诱导的试验动

物小肠和直肠肿瘤
,

均有抗肿瘤作用
,

试验结果具有

统计学意义
。 〔2 ,

大桥等在第 5 8次 日本癌症学会总会 ( 19 9 9年 )报

告了摄取乳酸菌与发生膀胧癌的危险性相关的病例

对照研究的结果
,

面对面调查了全 日本 7个地区的病

例 ( 3年以内初发膀胧癌
,

无其他癌症既往史 )
,

除在

性别
、

年龄等方面进行匹配对照比较外
,

还调查了吸

烟和过去摄取含乳酸菌饮料的频率串
。

被称为危险

因子的吸 烟的让步比 ( ed d s ar ti o )为 1
.

6 1 ( 9 5% C l ;

1
.

10一.2 3 6 )
,

可以说这一结果可信度很高
。

调整了的

摄取含乳酸菌饮料 10 一巧年者的让步比
,

其吸烟 1周

l 一 2次以上让 步 比为 0
.

4 6 ( 9 5% C l : 0
.

2 7一 0
.

7 7 )
,

据报

道
,

这个结果与含玩 S的乳酸菌饮料的情况无很大差

别
。

结论是认为可以在某种程度上寄希望于通过摄

取含乳酸菌饮料的习惯来降低膀胧癌发病的危险
。

在实施流行病学调查时
,

是以与人膀肤癌复发

预防效果有关的随机比较实验和对照组双盲实验的

结果为依据的
。

阿曾等以浅表性膀胧癌经尿道肿瘤

切除术后的患者为对象
,

经 口投予乳酸菌活菌制剂

B廿 (含玫 5 101 0/ 9 )
。

在对照组双盲试验中
、

B LP 组的

50 %非复发期间为 688 天
,

而对照组为543 天
,

由数据

分析
,

可见对照组的复发率比以 B廿组高 .2 58 倍
,

BLP 呈有意义地延反非复发期间的效果
。 `3 )

由此可见
,

在动物实验
、

流行病学调查和临床治

疗上都显示 出乳酸菌是人类预防癌症的有利因素
。

3 乳酸菌抗癌作用的机理

3
.

1 去除致癌物质

人类的癌症发病与 以食品为首的环境中的变异

源有关
,

膳食中主要有两类突变物质
,

一类是真菌毒

素
,

另一类是杂环胺
。

常见的真菌毒素如黄曲霉素

B Z ( A F BI )和褐曲霉素A (O A )
,

广泛存在于来自植物

的食物
,

并通过二级污染进人 肉用动物组织中
。

A FBI 具有致癌
、

致畸
、

致突变作用
,

并可导致免疫抑

制
。

而O A则会导致肾中毒
。

因此需要有效的方法去

除食品和饲料中的毒性物质
。

杂环胺如 3一氨基
一 l

,

4一二 甲基一 S H一毗陡 ( 3
,

4一 b 〕口引噪 ( T中一p 一 l )和 2一氨

基一 l一甲基 一 6一苯咪哇 ( P H I P )是高蛋白食物在烹饪

过程中产生的
。

人体免疫学研究证明摄入的肉及肉

制品的量与结肠癌呈正相关
,

这与杂环胺有很大关

系
。

近年来
,

许多研究报道了乳酸菌结合致突变物

质和抗突变的特性
。

证明当细菌数量增加时
,

去除

A FB I
,

T甲一 P一 1和 hP IP 的量随之增加
。

一些菌株无论

死菌或活菌都有去除 A F BI 的能力
,

利用溶剂抽提可

回收A F BI
,

意味着 A F BI 是通过与菌体结合去除的
。

不同菌株之间
、

死菌与活菌之间
,

在去除能力上

没有显著差异
,

但对特定的基质则明显不同
,

具有基

质依赖性
。

菌株 G G去除O A
、

维生素 B 12 和叶酸的量

远大于 CL
一 7 0 5

,

而去除 T甲一 P一 1的量又远小于CL
-

70 5
。

对 A FB I
,

O A
,

T甲一p一 l
,

hP l p和咖啡因
,

灭活菌的

去除量远大于活菌的去除量
。

几种诱变剂与菌株结合时
,

会产生相互影响作

用
。

在 T rp 一 P一 l存在时
,

G G或CL
一 70 5的活菌均能明

显提高A FBI 的去除率
。

使用活菌时
,

膳食中芳香物

质的去除率增加最大
。

而在 A FBI 存在时
,

上述菌株

对 T印一 P一 1的去除率明显降低
。

不论活菌或死菌
,

GG

去除T pr 一 P一 1的水平明显高于CL
一705

。

去除水平最

高的是活菌
,

其次为酸处理活菌
,

最小的是热处理灭

活菌
。 〔4 〕

.3 2 改善肠道菌群的代谢

动物实验已经证实
,

结肠中的细菌酶
,

特别是一

些能催化致癌前体物质想致癌物质转化的粪便酶起

源于粪便病源微生物菌群
。

乳酸菌通过胃部不利条

件到达肠道后产生的代谢产物醋酸
、

乳酸等有机酸

能降低肠道内的P H
,

从而抑制这些细菌的生长和繁

殖
,

其作用形式包括
:

( l) 代谢产生的乳酸
、

醋酸等有

机酸
,

抑制病源微生物的生长和发育 ; ( 2) 代谢产生

的一些细菌素
,

抑制有害微生物 的生长 ; ( 3) 促进 胃

肠蠕动
,

减少致癌物质与上皮细胞的接触以及抑制

私膜上皮细胞的再生
; ( 4) 形成不利于粪便酶作用的

环境 ; ( 5) 抑制硝酸盐还原菌
,

阻断致癌物质亚硝酸

盐的形成
。

因而能预防癌症特别是结肠癌的发生
。 5̀

-
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3 .3调节机体免疫功能

在抗肿瘤免疫反应中
,

巨噬细胞的杀瘤作用具

有重要意义
,

许多研究结果表明
,

乳酸菌及其发酵产

品均能激活机体的免疫系统
,

特别是巨噬细胞
、

N K

细胞和 B淋巴细胞
。

.3 3
.

1 乳酸菌可提高巨噬细胞的吞噬能力 马桂荣

等人 ( 19 94) 用乳酸菌饲料添加剂 (LA B FA )对 小鼠

的免疫 功能 的研究 中发现
,

在 饲喂 不同含量 的

LA B F A都能是小鼠腹腔 巨噬细胞的吞噬百分率和

吞噬指数均显著增大
,

表明LA B FA能激活腹腔 巨噬

细胞系统的吞噬活性
,

促进吞噬作用
。

氢化考的松

Hy d对免疫系统有抑制作用
,

它抑制巨噬细胞对抗

原的处理和摄取
,

在饲喂 LA BFA 后
,

A BFA
+ H y d的各

组均可使其吞噬百分率和吞噬指数增加并有显著性

差异
,

表明LA BFA 对免疫抑制剂 H y d所致巨 噬细胞

吞噬功能的抑制有显著的拮抗作用
。
阉

.3 .3 2 乳酸菌可加强干扰素的疗效 根据 日本
“

亚

克勒特
”

和
“

蜜尔蜜尔
”

公司联合对乳酸菌 Y IT
一 90 18

菌株抗癌性 的报道中指出
,

乳酸菌 Y仃一 9 0 18 免疫机

能的作用是通过细胞
、

巨噬细胞对干扰素
、

N K细胞

的关系而得出
,

研究的结果表明乳酸菌 Y IT 一
90 18 能

加强干扰素的活化力
。

在对 B ABL / C小白鼠给 以乳酸菌YI T一 901 8后
,

其血清状况是
: 在给以 10 毫克

,

2 4小时后
,

血清中的

干扰素活化力是 357 毫升单位
,

在给以 l毫克的8小时

后是 14 7毫升单位
。

前者的干扰素
,

在 2小时后虽能出

现较高的活化力
,

但在 6一 7小时后则恢复了未给以

前 的水平
,

而后者则是缓缓地提高
,

在 2 4小时后才展

开了其活化力
,

因而前者的持续性低
,

有迅速出现较

高的活化力
,

而后者则和其有柑反的结果
。

但不论何

者
,

乳酸菌 Y rr 一 9 0 18 在任何 条件下
,

都可对干扰素

有增强其作用的功效
。
阴

.3 .3 3 乳酸 菌可提高N K细胞 的 活力 乳酸菌 同时

还具有增强机体中原有N K细胞的活力的作用
。

在用

乳酸菌 Y IT 一 901 8对患有 Y A C一 l癌的小 白鼠进行试

验后的结果也表明了 N K细胞活力的被增强
,

可以抑

制癌
,

而且在试验中也证实了乳酸菌 YI T一 90 18 具有

加强机体中能防卫和排斥病原菌等外敌或异物的巨

噬细胞的吞噬力
,

并从试验中更可得知其吞噬能力

已被提高 2 0一 5 0倍
。

在试验中也曾对机体内异物的处理作过研究
。

从用乳酸菌 Y IT一 9 0 18和不用乳酸菌 Y IT 一9 0 18两组

来参明显地可得出由原来需要 13 分钟 才能处理的
,

已被缩短到 3一 4分钟
,

这就意味着乳酸菌 YI T 一9 0 18

可以增强机体对感染的防卫能力
。

机体一旦患癌后
,

可以因为二次复发而丧失生命由此可知抑制复发也

是延续生命的重要一环
。
川

.3 4 参加或干扰癌细胞物质的代谢途径

3 :4 l 影响 血液供应 有证据表明乳酸菌的细菌素

能引起肿瘤细胞的出血性坏死
,

估计细菌多糖的抗

肿瘤作用可能是通过影响肿瘤细胞的血液供应
,

使

肿瘤细胞
“

饿死
”

或
“

中毒
” 。

3 ..4 2 对细 胞体积和空胞化的影响 多糖分子可以

从腹膜腔吸收进人血液循环
,

然后活化多糖分子 ;其

活化的部分扩散回到腹膜腔内直接影响肿瘤细胞
。

多糖分子或其中一部分可以刺激一种器官或组织

(如肾上腺和网状内皮系统 )
,

在分泌一种物质作用

于肿瘤细胞
。

.3 .4 3 细胞膜接触抑制的功能 部分乳酸菌产生的

D E A E一右旋搪昔
,

对腹水肿瘤细胞在体内和体外实

验表明有抑制效应
。

早期的研究表明
,

肿瘤细胞表面

具有强的负电荷
,

E D A E 一右旋糖昔可能结合这些 电

荷
,

使细胞表面部分的电荷中和
,

有利于细胞间的接

触
,

接受信号以停止分裂
。

细胞表面电荷的中和
,

以

来于分子量的大小和取代程度
,

最大的效应是具有

高分子量 ( 2 ( KX洲叉) )和最高取代度 ( 50 % )
。

因此推断

多糖的负电荷与抗肿瘤活性有关
。 `幻

4 乳酸菌抗癌功能的应用展望

要使乳酸菌在营养和保健方面发挥更大的作

用
。

应从以下几方面深人研究
。

4
.

1 加强乳酸菌抗癌机理方面的研究

虽然乳酸菌的抗肿瘤
、

抗突变和提高机体免疫

离等方面的医用价值
,

已经得到了广泛的认可
,

但国

内在这方面的研究仅仅停留在动物学实验上
,

在临

床应用和流行病学研究上与国外同行有相当大的差

距
,

这样就大大制约了乳酸菌的研究和发展
。

加强乳

酸菌抗癌机理的研究特别干扰癌细胞物质的代谢途

径方面的研究
,

有利于乳酸菌制品从食品向药品方

向的转化
。

4
.

2 加强对高抗癌性乳酸菌菌株的选育

从目前的研究结果来看
,

不同的乳酸菌菌株其

抗癌性是不一样的
,

如乳酸菌 Y IT 一
90 81 在提高机体

的免疫力上效果显著
,

而乳酸菌 L n 、

玩
、

LP 等菌株能

明显抑制发酵食品中的亚硝酸盐的生成
`, 、 。 所 以应
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对现有的乳酸菌菌株进行有意识的筛选
,

一是选 出

抗癌效果明显的菌株应用于生产 ; 二是通过研究将

抗癌功能不同的菌株应用于合适 的生产和加工领

域
,

发挥其最佳的功效
。

.4 3 分离耐酸能力强并能在体内定植的菌株

虽然从理论上讲乳酸菌的死菌和活菌都具有抗

癌效果
,

但也有实验证明
,

当乳酸菌活菌株耐受住胃

部的不利因素进入肠道定植后
,

能持续发挥去除致

癌物质
,

调节肠道菌群的作用
。

因而深人研究乳酸菌

定植的种属特异性和人类的生理状态
、

膳食结构和

应激反应对定植的影响
,

选育耐酸性高定植性强的

菌株是十分重要和必要的
。

.4 4 加大宣传力度提高消费者对乳酸菌抗癌功能

的认知度

我 国的乳酸菌保健品 市场与 日本 120 亿 日元的

市场规模差距巨大
,

整个行业应该通过媒体
、

网络
、

报纸杂志等多种形式加强乳酸菌在医疗
、

保健
、

营养

方面的宣传 力度
,

让广大消费者了解认识乳酸菌的

价值
,

有利于产业的发展和市场分额的提高
。

综上所述
,

动物实验
、

流行病学调查以及临床研

究都提示乳酸菌对人体有特殊的生理作用
,

尤其在

预防和治疗肿瘤方面有一定的疗效
。

考虑到今后老

龄化社会的到来
,

加强对乳酸菌在防治肿瘤机理方

面的研究
,

明确乳酸菌的疗效和使用方法
,

会对人类

产生深远的影响
,

乳酸菌制品会越来越受到人们的

青睐
。
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