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中国冬虫夏草研发 70 年* 
韩日畴** 吴  华  陶海平  丘雪红  刘桂清  饶中臣  曹  莉*** 

（广东省生物资源应用研究所，广东省动物保护与资源利用重点实验室，广东省野生动物保护与利用公共实验室，广州 510260） 

摘  要  冬虫夏草是具有食药用价值的传统名贵生物资源，其研发历史贯穿从实验室到产业的全过程。低
海拔人工培植成功开创了传统资源现代化的壮举，对科学和产业都具有里程碑式的意义。本文从冬虫夏草

菌、蝙蝠蛾寄主昆虫、冬虫夏草活性成分和药理药效作用、安全性等方面综述我国冬虫夏草 70 年研发进
展、现存问题和未来展望。 
关键词  冬虫夏草菌；蝙蝠蛾科；冬虫夏草；人工栽培；化学成分与药效作用；安全性 

Research on Chinese cordyceps during the past 70 years in China 
HAN Ri-Chou**  WU Hua  TAO Hai-Ping  QIU Xue-Hong   

LIU Gui-Qing  RAO Zhong-Chen  CAO Li*** 
(Guangdong Key Laboratory of Animal Conservation and Resource Utilization, Guangdong Public Laboratory of Wild Animal 

Conservation and Utilization, Guangdong Institute of Applied Biological Resources, Guangzhou 510260, China) 

Abstract  Chinese cordyceps is a traditional and valuable bioresource with tonic food value. The history of its research and 

development reflects the whole process from laboratory to industry. Its successful artificial cultivation at low altitude was a 

breakthrough for the modernization of a traditional bioresource, and a milestone for science and industry. The present paper 

summarizes progress in research on, and development of, Chinese cordyceps over the past 70 years, including current issues 

and future prospects, Thitarodes/Hepialus insect hosts, caterpillar fungus, chemical constituents and bioactivities, and food 

safety, in China. 
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冬虫夏草是指由冬虫夏草菌（Ophiocordyceps 
sinensis(Berk.） Sung， Sung， Hywel-Jones & 
Spatafora）侵染蝙蝠蛾科（Hepialidae）昆虫幼
虫而形成的幼虫尸体与真菌子座复合体（Sung 
et al.，2007；Lo et al.，2013），是青藏高原特有
的生物资源。冬虫夏草始载于公元 8世纪的《月
王药诊》，具有治疗肺部疾病功效；其后，在《藏

本草》《图鉴》和《金汁甘露宝瓶札记》，以及公

元 15 世纪藏医南方学派创始人索·年姆尼多吉

所著《藏医千万舍利》均记载冬虫夏草；清代医

学家汪昂的《本草备要》；清代吴仪洛于 1757年
出版的《本草从新》以及《本草纲目拾遗》也对

冬虫夏草药用性能进行了详实描述（Zhou et al.，
2014）。现代医学证明，冬虫夏草具有免疫调节、
抗氧化、抗衰老、抗疲劳、抗菌、抗肿瘤、护肝

肾等广泛药理作用，与人参、鹿茸并称“中药三

大宝”（Lo et al.，2013；Zhou et al.，2014；丘
雪红等，2016）。 
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尽管冬虫夏草使用历史悠久，但研发工作前

期进展缓慢，资源全部依赖野生。自 20世纪 80
年代以来，由于资源压力和市场驱动，国内外学

者对冬虫夏草进行了全面和深入的研发，产生了

大量论文和专利。 
国外研究工作主要集中在三个方面：1）冬

虫夏草的分布和价值，尤其是气候变暖对其产量

的影响（Martel et al.，2017；Cunningham and 
Long，2018；Hoppinga et al.，2018；Pouliota et al.，
2018）；2）冬虫夏草菌研究，主要是活性物质
分离及其化学结构解析（Moon et al.，2018；
Osathanunkul et al.，2018）；3）冬虫夏草药理、
药效，证明了冬虫夏草的独特功效（Kumar et al.，
2011；Shashidhar et al.，2013；Baral，2017）。 
由于天时地利，我国冬虫夏草研发处于世界

领先水平，主要包括：1）冬虫夏草菌鉴定新方
法，遗传多样性（Wang et al.，2011；Jin et al.，
2012；Zhang et al.，2013，2018a；Cheng et al.，
2018），基因组测序（Zheng et al.，2011；Xiao 
et al.，2013a），转录组分析（Xiang et al.，2014；
Zhong et al.，2018；Li et al., 2019b），菌丝和子
实体产业化（Cao et al.，2015；Li et al.，2019a）；
2）冬虫夏草菌的寄主昆虫——蝙蝠蛾生物学、
生态学（Zhu，1965；杨大荣等，1987；刘飞等，
2005；张古忍等，2007；陈仕江等，2010；李峻
锋等，2011；Zhang et al.，2012；Wang et al.，
2017）和人工培育（Yue et al.，2013a；Zhou et al.，
2014；Cao et al.，2015；Tao et al.，2016；Li et al.，
2019a）；3）冬虫夏草活性成分分离检测、药理、
药效作用以及作用机制（Yang et al.，2011；Yue 
et al.，2013b; Zhao et al.，2014；孙超等，2015；
Cheng et al.，2017；钱正明等，2018a，2018c；
Chen et al.，2018；Sun et al.，2018；Tong et al.，
2018）。本文试图全面综述冬虫夏草研究进展、
存在问题和未来展望。 

1  冬虫夏草分布 

1.1  分布特点 

在早期研发过程中，重点关注的是冬虫夏草

的资源分布。冬虫夏草是仅在中国、不丹、印度

和尼泊尔 4个国家分布（Winkler，2008）。中国
占全球冬虫夏草分布面积的 90%以上，年产量占
世界总年产量的 95%以上（Winkler，2009）。主
要分布于我国西藏（Jiang，1989；陈仕江等，
2000）、青海（沈南英等，1983；叶宝林等，1995；
雷豪清，1995；Zhang，2003）、四川（陈仕江等，
2001）、云南（Shen et al.，1988；Yang，1993，
1997a，1997b）和甘肃（Liu et al.，1986；Fang and 
Zhang，2005）等 3 000-5 200 m的高海拔地区，
约占我国国土面积 10%，其中青海和西藏占到
全国冬虫夏草产量的 80%以上（Zang，1979；
杨大荣，1999；杨大荣等，2010；章力建等，2010；
Li et al.，2011）。 

1.2  关键影响因子 

冬虫夏草集中分布在高寒草甸地带，影响其

分布的关键因子包括海拔、气候、地形、土壤、

植被等。 
海拔显然是影响冬虫夏草分布的关键。由于

全球气候变暖和青藏高原生态环境恶化，冬虫夏

草分布出现两极分化，个体大的往 4 600 m以上
高海拔分布；个体小的往 3 000-3 600 m低海拔
分布(杨大荣等，2010；张古忍等，2011)。 
冬虫夏草生长最适温度主要依赖分布于不

同区域的寄主昆虫，一般为 4-15 ℃；最适大气
相对湿度为 80%-95%（雷豪清，1995；陈仕江
等，2001；徐海峰，2007；李少松，2009）。降
水量也严重影响着冬虫夏草的生长发育和产量，

早春降雪量直接影响当年冬虫夏草产量，降雪多

则当年冬虫夏草产量高，反之产量低（陈仕江等，

2001）。光照同样影响着蝙蝠蛾生长和冬虫夏草
产量，控制虫草子座生长高度和速度（李黎等，

1993）。 
天然冬虫夏草一般多集中在向阳坡地或山

脊或丘顶上，坡度在 15°-30°之间，地形为丘状
高原、高山地区（尹小武，2009）。 
蝙蝠蛾幼虫在土壤中度过，历期 3-5年。栖

息土壤的种类与结构、温湿度条件、理化性状影

响冬虫夏草种群分布，影响蝠蛾幼虫的活动、生
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长发育和种群数量，影响冬虫夏草菌核及子座形

成（陈仕江等，2000；张古忍等，2011）。蝙蝠
蛾幼虫分布最多的 5-20 cm 土壤中, 不同深度
土壤盐分、pH差异不显著（王宏生等，2006）。 
冬虫夏草分布伴随寄主昆虫，表现出明显的

地带性、区域性和垂直性（杨大荣等，1987）。
食物是影响蝠蛾昆虫分布的关键因素。蝠蛾幼虫

具有多食性，喜食莎草科（Cyperaceae）、寥科
（Polygonaceae）、禾本科（Gramineae）、龙胆科
（Gentianaceae）等高山草甸植物的幼嫩的须根
和鳞茎（张泽锦等，2009）；随着海拔升高，植
被递减，幼虫食物也随植物种类产生变化（刘飞

等，2005；杨大荣等，2010）。 
青藏高原生态环境和气候变化比其他地区

具有超前趋势。基于 RS（遥感）和 GIS（地理
信息系统）技术，利用雪线高程、采收期（4，5
月）的平均气温、降水量和日照时长等环境因子

和虫草产量之间的关系建立模型，于每年 6月上
旬预测当年的虫草产量，经检验，模型精度可达

82.16%以上（朱寿东等，2017）。周刊社等（2018）
以海拔高度、植被类型、土壤类型、年平均降水

量、年平均气温为主要指标，利用 GIS空间分析
方法对西藏高原冬虫夏草生长区进行适宜性综

合区划，为资源保护提供参考。 

2  冬虫夏草真伪鉴定  

天然冬虫夏草的虫体似蚕，长 3-5 cm，直
径 0.3-0.8 cm；外表粗糙，呈深黄色至黄棕色，
20-30 个环纹明显，近头部的环纹较细；头部红
棕色，长有子座；腹部有足 8 对，胸足 4对明
显；断面略平坦，呈淡黄色，中间可见“V”形
纹。子座长 4-8 cm，直径约 0.3 cm，表面呈灰
棕色至棕褐色，从虫体头部长出，单生，少见 2
或 3个分支，呈细长圆柱形，头部稍膨大，柄部
有纵皱纹；气微腥，味微苦（图 1）（Au et al.，
2012；康帅等，2013；孙超等，2015）。 
冬虫夏草市场上出现的伪产品包括：以植物

地蚕、石蚕、甘遂、甘露、僵蚕等冒充冬虫夏草；

以淀粉、石膏、黄花菜等为原料人工模压、染色 

 
 

图 1  冬虫夏草 
Fig. 1  Chinese cordyceps 

 
伪造冬虫夏草（徐如英，2010；孙超等，2015）。
以其他虫草冒充冬虫夏草；个别将冬虫夏草浸泡

明矾水、盐水溶液或喷洒金属粉，或在冬虫夏草

内部插入铁丝、铜丝，在子实体底部捏黑色泥粉、

铁粉等以增加重量或美化外观(杨艳青和段军
华，2012）。 
冬虫夏草真伪鉴定对保障消费者利益和健

康、维护市场秩序以及控制产品质量意义重大。

一般采用形状、显微、理化与分子等方法鉴别冬

虫夏草。形态上主要观察虫体和子座的颜色、大

小，足的数目，气味等（康帅等，2013）。显微
上主要观察虫体躯壳表皮有无着生绒毛、躯壳内

有无菌丝，子座横切面与纵切面等（Au et al.，
2012；康帅等，2013）。理化鉴别方法主要有紫
外吸收光谱法、红外光谱法、薄层色谱法、毛细

管电泳法、蛋白电泳法、免疫分析鉴定法、高效

液相色谱法、HPLC指纹图谱（古今等，2005；
钟欣等，2009；钱正明等，2018a， 2018c；Tong 
et al.，2018；张剑霜等，2018a）、高效液相-四
级杆飞行时间质谱联用技术（HPLC-QTOF/MS）
（钱正明等，2014）和 DNA 条形码（Zhang et al.，
2018a；过立农等，2019；苏燕燕等，2019）。各
类分子鉴定法主要从真菌和昆虫两方面对冬虫

夏草的子座与菌核进行鉴别；对样品子座进行

DNA 分离方法优化（谢放等，2010；李渊等，
2013）和冬虫夏草菌的 ITS等序列分析（章卫民
等，2002；Zhong et al.，2010；Wang et al.，2011；
Jin et al.，2012；Zhang et al.，2012；Xiang et al.，
2013；彭树英等，2016；Liu et al.，2017；梁恒
兴等，2018），对菌核进行昆虫 COⅠ基因、Cytb
基因序列分析分子鉴别（Chen et al.，2004；Quan 
et al.，2014；陈抒云等，2015）。 
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3  冬虫夏草菌 

3.1  培养和产业化 

冬虫夏草菌于低温下的成功分离为后续研

究奠定了基础（沈南英，1983）。目前常用的分
离方法为组织分离方法与子囊孢子分离法（梁宗

琦等，1995；张永杰，2012）。分离的关键是选
择合适培养基、避免污染以及低温培养（一般

9-18 ℃）（刘彦威，2005；何苏琴等，2011；
张永杰，2012；曹莉和韩日畴，2014a；Cao et al.，
2015）。冬虫夏草染色方法的完善为深入研究提
供了有用的工具（李建宏，2013；胡晓棣等，
2016）。 
中国被毛孢被认为是冬虫夏草菌真正的无

性型（刘锡琎等，1989）。这得到了微循环产孢
（莫明和等，2001；魏鑫丽等，2006；朵金玲等，
2018），尤其是人工培养基获得子实体（Cao 
et al.，2015）证据支持。基于培养温度和生长时
间特征，PubMed数据库中自 1998年发表冬虫夏
草论文中，四分之三的菌株不可靠或非冬虫夏草

菌株（Dong and Yao，2011）。按照现行分类系
统，冬虫夏草菌属于子囊菌门（Ascomycota）、
粪 壳 菌 纲 （ Sordariomycetes ）、 肉 座 菌 目
（ Hypocreales ） 、 线 性 虫 草 科

（ Ophiocordycipitaceae ）、 线 性 虫 草 属

Ophiocordyceps，学名为 Ophiocordyceps sinensis
（Sung et al.，2007）。 

在冬虫夏草人工培育成功之前，相关机构一

直开发冬虫夏草菌无性型及相关真菌的发酵产

品，投入市场。由冬虫夏草菌发酵菌丝体生产的 
“百令胶囊”，作为国家中药一类新药，已被用
于治疗慢性肾衰、Ⅱ型糖尿病、尿路感染、肝脏

疾病、哮喘、结核及辅助治疗肿瘤等（刘丽娟等，

2004）。从冬虫夏草中分离的其他真菌生产的产
品也投入市场（Zhang et al.，2012），如由蝙蝠
蛾被孢霉 Mortierella hepialid 发酵菌丝体制成
“至灵胶囊”，由蝙蝠蛾拟青霉 Paecilomyces 
sinensis 菌丝体发酵物制成国家中药一类新药
“金水宝胶囊”，由虫草头孢 Cephalosporium 
sinensis 开发“宁心宝胶囊”，由粉红粘帚霉

Gliocladium roseum开发“心肝宝胶囊”等（张
姝等，2013）。目前以冬虫夏草发酵菌丝体为主
要原料的保健品至少有 10 种以上（董彩虹等，
2016）。 
冬虫夏草菌的培养方法包括固体培养（李春

如等，2004a；葛飞等，2009）与液体培养（李
春如等，2004b；Ren and Yao，2013）。冬虫夏
草菌在固体和液体培养基中可观察到分生孢子、

芽生孢子和菌丝。温度、氧气、pH 与营养成分
是培养与获得有效产品的关键参数（刘彦威等，

2005；Zhou et al.，2014）。冬虫夏草菌的最佳
生长温度是 18-20 ℃，温度高于 25 ℃时，菌
丝停止生长。最适的 pH 范围为 5-6；最佳碳源
是葡萄糖、氮源是蛋白胨，同时加入适量酵母提

取物；另外，添加少量磷酸二氢钾、硫酸镁可促

进菌丝生长（王忠，2001b；王淑芳等，2003）。
许多学者优化了液体培养基配方和培养条件（接

种量、温度、pH、通气等）（李春如等，2004b；
刘欣等，2013；毛雄民等，2013；Mei et al.，2013；
周宇爝等，2013；贺宗毅等，2016；李婷婷，2017）。
汤蕾等（2005）以麦芽糖 2.17%、葡萄糖 2.95%、
蛋白胨 2.74%培养基获得了较高产量的腺苷。刘
彦威等（2006）以氯化铵为氮源获得较高产量的
甘露醇。张宗耀等（2016）将营养液加入泥炭土
中，18 ℃下进行冬虫夏草菌固体发酵培养 30 d
后，于 10 ℃、相对湿度 45%、蓝光照射进行诱
导，分生孢子可达 1.0×104个/g。吕延华等（2016）
报道，新鲜冬虫夏草不同部位分离菌株的固体培

养特性不同；单子囊孢子、双子囊孢子和多子囊

孢子菌株固体发酵时菌丝生长旺盛，分生孢子产

量显著高于组织分离菌株。Liu等（2019）报道，
麦芽糖比葡萄糖更有利于获得高产量的芽生孢

子，解决了产业化过程的种源问题。 
2015 年实现冬虫夏草有性型的人工培养，

不仅为冬虫夏草菌的产业化开辟了新途径，同时

直接证明了中国被毛孢 Hirsurella sinensis 为冬
虫夏草菌真正的无性型（Cao et al.，2015）。现
在根据一种真菌一种学名的命名法，采用种名

“冬虫夏草菌 Ophiocordyceps sinensis”。 
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3.2  群体遗传 

冬虫夏草具有明显的地域性，地理隔离导致

不同地区冬虫夏草遗传多样性丰富（张云武等，

1999；梁洪卉等，2005；朱子雄等，2011）。nrDNA 
ITS和交配型基因 MAT-2-1片段序列分析证明，
来自青藏高原不同地域的冬虫夏草菌存在明显

遗传分化，可区分南北两大类群；南部种群多样

性指数比北部种群高；推测西藏林芝地区是冬虫

夏草的起源中心，由此向其它地区扩散；说明地

理因素是冬虫夏草菌演化的重要原因之一

（Zhang et al.，2009）。不过，Quan等（2014） 
报道冬虫夏草菌在隶属于横断山脉的香格里拉

地区的遗传分化程度高于林芝地区，推测是冬虫

夏草遗传多样性的起源中心。而遗传分化与地理

分布的高度和梯度有相关性，与经度和海拔的相

关性不显著（Liang et al.，2008；郝剑瑾等，2009；
Zhang et al.，2010；毛雄民等，2013；张姝等，
2013）。冬虫夏草菌遗传多样性研究使用的方法
包 括 多 态 性 DNA （ Randomly amplified 
polymorphicDNA，RAPD）（Chen et al.，1999）、
简单序列重复间区扩增多态性（ Inter-simple 
sequence repeat，ISSR）（朱子雄等，2011；肖岩
岩等， 2014）、核糖体 DNA 内转录间隔区
（ Nuclear ribosomal DNAinternal transcribed 
spacer，nrDNA ITS）的序列（Kinjo and Zang，
2001）、Non-concerted ITS（Li et al.，2013）、交
配型基因 MAT1-2-1 的序列等（Zhang et al.，
2009；张姝等，2013）。 

3.3  分子操作 

冬虫夏草菌的二代测序基因组业已发表，其

特点是存在大量重复序列和适应低氧、低温以及

感染寄主相关基因（Xiao et al.，2013a；Li et al.，
2016a，2016b；Xia et al.，2017；林善，2017）。
冬虫夏草菌线粒体全基因组是目前真菌中最大

的，含有 27 tRNA 和 15个编码基因以及比较长
的基因间隔区和大量内含子（Li et al.，2015）；
编码蛋白基因存在甲基化现象，可能与低温和低

氧适应有关（Kang et al.，2017a）。冬虫夏草子

实体的宏转录组分析结果表明，微生物群落组

成、不同基因表达与样品相关；真菌寄生菌-木
霉菌 Trichoderma spp. 存在于所有样品中，转座
子可能参与冬虫夏草菌的环境适应性调控及基

因组进化（张四维等，2018）。 
在研究冬虫夏草交配系统和性发育过程中

发现，两种交配性基因 MAT1-1-1 和 MAT1-2-1
存在于同一菌株中（Zhang et al.，2011），并且
在营养性菌丝中表达，表明这一真菌可能同宗配

合（Bushley et al.，2013），这一结论也获得基因
组结果支持（Xiao et al.，2013a）。 

4  冬虫夏草菌寄主昆虫 

4.1  蝙蝠蛾昆虫分类 

蝙蝠蛾昆虫分布区域十分狭窄，不同地区、

不同山脉形成不同的种类，甚至同一山脉不同坡

向、不同海拔也会形成不同种类（杨大荣等，

1987）。这源于蝙蝠蛾昆虫雌雄虫的寿命短（不
取食，仅能生存 3-8 d），难于远距离迁徙与不同
种或种群杂交；地理和气候环境严重阻碍了蝠蛾

种与种群间的基因交流。 
蝙蝠蛾的发现和定名可追溯到 1886 年，英

国学者在四川省宝兴县雪山发现并定名为德氏

蝠蛾 Hepialus davidi。朱弘复（1965）首次报道
冬虫夏草菌的寄主昆虫；之后，杨大荣等（1996）
对寄主昆虫种类进行了系统和深入的调查和

研究。 
冬虫夏草菌寄主昆虫的分类体系仍未完善。

蝠蛾属 Hepialus Fabricius 被认为是冬虫夏草菌
寄主昆虫最主要的属（杨大荣等，1996）。Nielsen 
等（2000）建议将 1984 年以后报道的蝠蛾属几
乎所有的物种都组合到钩蝠蛾属 Thitarodes中。
邹志文等（2010）以蝠蛾雄性生殖器抱器瓣结构
特征为依据，重新修订了蝠蛾属昆虫的分类系

统，在建立拟蝠蛾属 Parahepialus Zou & Zhang 
和无钩蝠蛾属 Ahamu Zou & Zhang，并引入钩蝠
蛾属的基础上，将中国蝠蛾属的 60 个种分别归
入拟蝠蛾属（1种）、无钩蝠蛾属（18种）、蝠蛾
属（1种）和钩蝠蛾属（40种）。Wang和 Yao（2011）
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采用 Nielsen 等（2000）的分类系统，全面评估
与分析了业已发表的冬虫夏草寄主昆虫种类，认

为 13个属的 91种昆虫中仅 57种可能是冬虫夏
草菌的寄主昆虫，还有 8 种无法确定；这 57 种
寄主包括 Bipectilus属 1种，Endoclita属 1种，
Gazoryctra属 1种，Hepialus属 12种，Magnificus
属 2种，Pharmacis属 3种和 Thitarodes属 37种。
邱乙等（2015）系统总结了 60 种蝙蝠蛾昆虫，
发现 Thitarodes 属 37 种、Ahamus 属 16 种和
Hepialus属 7种为冬虫夏草菌的主要寄主昆虫。 

GenBank 仅存在线粒体 COⅠ和 CytB 基因
序列。线粒体 COⅠ（Quan et al.，2014）和 Cyt 
B基因（程舟等，2007）在虫草属物种寄主昆虫
鉴定中的适用性分析认为，COⅠ序列更适用于
虫草寄主昆虫的 DNA条形码研究（陈抒云等，
2015；Dai et al.，2019）。 

4.2  生物学和人工培育 

生物学研究是蝙蝠蛾昆虫大量饲养的关键。

早期的生物学观察都依赖野外，数据不完整。蝙

蝠蛾为全变态昆虫，包括卵、幼虫、蛹和成虫阶

段。在自然界，蝙蝠蛾完成其生活史所需时间受

到种类、地理分布、食物、植被、土壤结构、温

度、湿度和自然天敌等多种生态因子的综合控

制，通常为 3-6 年，主要是幼虫期最长，卵期
（30-50 d）和成虫期（一般不超过 10 d）较短（尹
定华等，2004；徐海峰，2004；刘飞等，2009）。 

蝙蝠蛾的人工饲养是冬虫夏草产业化的基

础。早期研究主要是半人工饲养或室内饲养观

察，未能完成整个世代。本世纪以来才开始实现

低海拔全人工饲养的突破，人工饲养不受季节、

温度和低氧影响，于 1-2.5年即可完成一代，成
为产业化发展的方向（杨大荣等，1991；Zhou 
et al.，2014；Tao et al.，2016）。影响人工饲养
的主要因素包括饲料、温度、饲养介质、污染和

病原控制以及 3龄以上幼虫的自残行为等（刘飞
等，2009；李峻锋等，2011；Yue et al.，2013a；
Cao et al.，2015；Tao et al.，2016；Li et al.，2019）。 

蝙蝠蛾人工饲养主要饲喂以珠芽蓼

Polygonum viviparum、鹅绒委陵菜（蕨麻）

Potentilla anserine、胡萝卜、苹果、马铃薯等为
主的幼虫天然饲料，其中胡萝卜为蝙蝠蛾幼虫喜

食的食物（王忠等，2001a；张德利等，2014；
Tao et al.，2016；李文佳等，2016b；张德利等，
2017）。幼虫野外土栖隧道式生活，杂食性，以
植物嫩根为主要食物。康定虫草蝠蛾 Hepialus 
armoricanus 2 龄幼虫对适生地的几种植物材料
表现出强弱不同的趋性反应（王晓娟等，2013）。
王宏生（2002）配制了含有小大黄、胡萝卜、黄
豆、玉米粉、麦麸、酵母粉、山梨酸、尼泊金、

琼脂和水的人工培养基饲养幼虫。丘雪红和韩日

畴（2016）发表了由珠芽蓼根、黄豆粉、麸皮、
酵母粉、蔗糖、干酪素、琼脂、氯化胆碱、抗坏

血酸、山梨酸、泥泊金、复合维生素和水组成的

人工饲料。稳定碳同位素组成测定结果表明，青

藏高原色季拉山地区存在两类食性的蝠蛾幼虫：

第一类以土壤腐殖物质为主要食物，第二类以植

物嫩根为主要食物（陈迪等，2009；Li et al.，
2019）。 
温度对蝙蝠蛾卵的孵化（王宏生等，1999；

陈仕江等，2003；张宗豪等，2019）、幼虫生长
（陈仕江等，1995）、成虫活动（马开森等，2007）
产生影响。氧化损伤是小金蝠蛾 T. xiaojinensis
幼虫热胁迫下不能正常存活的重要原因（王梦龙

等，2014）。 
产地土壤、腐殖土、沙土和木屑等均用作饲

养介质，介质的含水量对幼虫饲养、僵化和子座

萌发影响显著（张德利等，2013；Tao et al.，
2016）。 
病原微生物对蝙蝠蛾人工饲养危害严重。多

种病原细菌如沙雷氏菌 Serratia spp.、假单胞菌
Pseudomonas spp.等（未发表数据），以及真菌如
粉棒束孢 Isaria farinose（吕延华等，2018）、绿
僵菌 Metarhizium sp.、白僵菌 Beauveria sp.、拟
青霉 Paecilomyces sp.、头孢霉 Cephalosporium 
sp.、毛霉菌 Mucor sp. 等感染蝙蝠蛾幼虫（刘飞
等，2005）。贡嘎蝠蛾 T. gonggaensis幼虫拟青霉
Paecilomyces sp. 在 0-35 ℃范围内均能生长，适
宜温度为 15-25 ℃；pH 1-12都能生长；不同光
照处理对该病原菌产孢有一定影响（曾纬等，
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2008）。蝙蝠蛾幼虫还受到线虫、螨、小型昆虫
如眼菌蚊 Lycoriella ingenua 以及簇虫的危害而
死亡（Sun et al.，2012；Lu et al.，2015；刘飞
等，2016）。为了保证幼虫存活率，应严格控制
饲养环境中的病原微生物等。 
蝙蝠蛾室内种群生命表的建立为这类昆虫

的人工饲养提供了坚实基础。在 9-13 ℃实验室
条件下，剑川蝠蛾 Thitarodes jianchuanensis的生
活周期为 263-494 d，幼虫具有 7-9个龄期；虫
草钩蝠蛾 Thitarodes armoricanus 的生活周期
443-780 d，幼虫具有 7-10个龄期；两种蝠蛾均
发生由 7 龄、8 龄或 9 龄幼虫发育成蛹的现象
（曹莉和韩日畴，2014b；Tao et al.，2016）。蒲
氏钩蝠蛾 Thitarodes pui 是分布在西藏色季拉山
的冬虫夏草菌寄主昆虫种类之一，在野外完成一

个世代需要 3-4年，其中幼虫期经过 7-9次蜕皮、
历时 990-1 350 d才能完成发育；试验种群生命
表分析结果表明，这一蝠蛾的世代总存活率为 
2.6%，种群趋势指数为 7.95，低存活率仍能维持
蒲氏钩蝠蛾实验种群的稳定增长（李峻锋和张古

忍，2012）。 
人工培育成虫能否正常交尾及产卵是目前

昆虫饲养的制约因子之一。人工饲养条件下小金

蝠蛾成虫的平均体长、体重、含卵量、产卵量、

寿命均为野生亲本>R1（子一代）>R2（子二代），

但在羽化、交尾、产卵等行为上野生亲本与 R1、

R2 不存在明显差异；人工饲养两个世代幼虫的

种群增长率分别为 177.27%和 117.56%，表明人
工饲养条件下小金蝠蛾种群可实现持续利用(向
丽等，2012）。选育快速生长、高繁殖力、对中
国被毛孢高度敏感和高冬虫夏草产出率的蝙蝠

蛾昆虫品系是冬虫夏草人工培育的基础。李全平

等（2016）通过杂交选育了种群扩繁倍数从 8.2 
倍提高至 26.3 倍、冬虫夏草产出率从原始种群
的 11.2%提高至 18.5%的昆虫种群；组织切片观
察人工饲养种群卵孵化率下降的主要原因与雄

虫生殖力下降有关。 

4.3  肠道微生物 

昆虫肠道微生物参与虫体代谢，提供营养；

分解有害物质；保护昆虫免受寄生物和病原菌等

侵害；增强物种内和物种间的交流；调控昆虫交

配与繁殖；促进昆虫生长发育等。但是，蝙蝠蛾

昆虫肠道微生物的研究还很有限。 
卓凤萍等（2004）于牛肉膏蛋白胨培养基、

PDA、马丁氏培养基、高氏培养基和查氏培养基
上分离野外贡嘎蝠蛾幼虫肠道菌群，共分离出 
12 种不同的细菌，经鉴定分属于 8 个属, 分别
是葡萄球菌属 Staphylococcus、芽孢杆菌属
Bacillus、克雷伯氏菌属 Klebsiella、假单孢菌属
Pseudomonas、气单孢菌属 Aeromonas、邻单孢
菌属 Plesiomonas、芽孢八叠球菌属 Sporosarcina
和奈瑟氏球菌属 Neisseria，其中优势菌为葡萄球
菌属，分离率为 100%。刘莉等（2008）采用常
规分离培养与分子鉴定方法从贡嘎蝠蛾幼虫肠

道中获得 8 个属的细菌类群，其中肠杆菌属
Enterobacter 是 优 势 菌 群 ， 肉 食 杆 菌 属
Carnobacterium是次优势菌群；基于 16S rRNA
作为分子标记的变性梯度凝胶电泳（DGGE）方
法得到的 11 条优势条带序列，表明肉食杆菌属
的丰度最高，是肠道细菌中主要的优势菌群，芽

孢杆菌属 Bacillus 是次优势菌群。俞和韦等
（2008）基于 ITS（Internal transcribed spacer）
基因的 RFLP方法，获得贡嘎蝠蛾幼虫肠道内存
在 8个属的真菌类群，其中被孢霉属 Mortierella
和丝孢酵母属 Trichosporon的丰度最高，为肠道
内的优势真菌类群；常规分离与分子鉴定方法获

得隐球酵母 Cryptococcus magnus、Geomyces sp.
和丝孢酵母 Trichosporon porosum 3个类群的真
菌。与不同季节分离拉脊幅峨 Hepialus. lagiensis
幼虫肠道菌群，共获得出 17 个未鉴定的菌群，
其中细菌 11个，真菌 6个，放线菌 2个（马少
丽等，2009）。 
穆冬冬等（2010）将贡嘎蝠蛾幼虫肠道优势

菌肉杆菌Carnobacterium sp. Hg4-03作为食物添
加剂饲喂实验室饲养的 4龄贡嘎蝠蛾幼虫，结果
表明饲喂肉杆菌后幼虫肠道菌群的多样性指数

呈上升趋势；处理组幼虫肠道中肉杆菌含量增

加，且处理组中枯草芽孢杆菌 B. subtilis的量也
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明显增加，因此，将肉杆菌作为益生菌饲喂贡嘎

蝠蛾幼虫有助于维持幼虫肠道菌群多样性平衡。

刘莉等（2008）以抗生素(四环素和链霉素）处
理的食物饲喂贡嘎蝠蛾 4龄幼虫 1个月后，肠道
主要消化酶的种类和酶活都发生了显著变化；与

对照相比，饲喂抗生素食物的幼虫体重增长率显

著降低，消化酶酶活比对照也显著降低；抗生素

可能导致肠道菌群紊乱，消化生理发生改变。 

4.4  分子操作 

尽管蝙蝠蛾昆虫的分子操作具有难度，但近

期还是取得极大地进展。冬虫夏草菌与蝙蝠蛾幼

虫是研究寄主昆虫和病原真菌交互作用的良好

模型。Liu等（2016）建立了蝙蝠蛾昆虫各类条
件下相关基因表达研究的参考基因（如 EIF4A
基因）。小金蝠蛾幼虫脂肪体的转录组分析结果

显示，幼虫能够迅速响应冬虫夏草菌感染，之后

便可耐受真菌，两种共存 5-12 个月后才能僵化
幼虫（Meng et al.，2015）。为方便研究冬虫夏草
菌与寄主昆虫的交互作用，业已建立了利用

qRT-PCR 检测被感染的寄主昆虫体内的冬虫夏
草菌生物量方法（Zhong et al.，2010），检测结
果发现幼虫脂肪体中菌量最大，体壁次之，然后

是血淋巴和肠道壁（Lei et al.，2013）。将白僵菌
Beauveria bassiana分生孢子注射蒲氏蝠蛾后，发
现 Beta-1,3-glucan recognition proteins（bGRPs）响
应（Sun et al.，2011），此外，也发现 apoLp-III
可能在蝠蛾免疫真菌感染方面发挥作用（Sun 
et al.，2012）。抗菌肽（AMPs）在昆虫免疫方面
发挥重要作用。转录组分析表明，体壁蛋白

（Cuticle proteins）、围食膜蛋白（Peritrophic 
matrix proteins）、抗菌肽（AMPs）、识别蛋白
（PRRs）和水解酶参与响应冬虫夏草菌对蝠蛾
T. jiachaensis幼虫的感染（Li et al.，2016a）。通
过 RNA-seq分析，在 T. armoricanus 中发现了
16个 AMP序列，包括 cecropin、defensin、attacin 
和 gloverin AMPs（Wang and Hu，2017）。这些
结果为研究冬虫夏草与蝙蝠蛾昆虫的免疫机理

提供了基础。 
不同海拔高度下饲养的蒲氏蝠蛾幼虫转录

组分析显示，碳水化合物和脂肪代谢以及呼吸相

关基因呈现显著差异表达（Wu et al.，2015）。
为了探索蒲氏蝠蛾雌雄发育的分子机理，组建了

雌雄蛹和成虫的转录组，繁殖和体壁合成相关基

因在雌雄虫间差异表达（Guo et al.，2016）。Rao 
等（2019）报道虫草蝠蛾采用三种策略适应低氧
或缺氧环境上调细胞存活信号传导通道，强化细

胞和组织结构和功能，以及提升免疫系统。 
蒲氏蝠蛾中的 tp-hsp90（而不是 tp-hsp70）

响应温度变化，可能在耐受低温方面发挥作用

（Zou et al.，2011b）。为研究蒲氏蝠蛾幼虫的低
温反应基因，Delta-9-acyl-CoA desaturase（D9D）
的两个基因 TpdesatA and TpdesatB 被测序和表
达，证明 TpdesatA作用于幼虫的长期低温耐受，
而 TpdesatB 响应短时的低温胁迫（Min et al.，
2017）。小金蝠蛾采用低温补偿策略包括能量代
谢物降解、TCA 和氧化磷酸化响应低温胁迫
（Zhu et al.，2016）。 

为了理解冬虫夏草菌寄主昆虫的系统发育，

至今已有 9 种蝙蝠蛾科昆虫如 T. renzhiensis 
（Cao et al.，2012），T. yunnanensis（Cao et al.，
2012），T. pui（Yi et al.，2014），T. gonggaensis
（Shi et al.，2015），H. xiaojinensis（Chen et al.，
2017a），Napialus hunanensis（Yi et al.，2014），
Endoclita signifer（Kang et al.，2017b），Thitarodes 
sp.（Kang et al.，2017b）和 T. sejilaensis（Zou 
et al.，2017）的线粒体全基因组被测序。不同线
粒体基因组大小、A + T比例、编码蛋白数量、
rRNA 和 tRNA基因个数均差异不大；系统发生
树、遗传距离和基因间隔区数据表明，冬虫夏草

菌的寄主昆虫隶属 Thitarodes 属，Endoclita 
signifer 和 Napialus hunanensis 这两种昆虫与
Thitarodes 属的谱系明显不同。这些数据为蝙蝠
蛾昆虫的保护和利用提供了参考。 

5  冬虫夏草 

5.1  菌群多样性 

随着冬虫夏草菌的成功分离，人们也对冬虫

夏草中的自然微生物菌群进行了广泛研究，主要



5期 韩日畴等: 中国冬虫夏草研发 70年 ·857· 

 

 

采用传统的可培养方法（Zhang et al.，2010）和
非培养方法，包括基于 PCR 的分子标记 rDNA
测序和高通量测定(Liang et al.，2008；Zhang 
et al.，2009，2010，2013；Xia et al.，2015，2016）。
野外采集的冬虫夏草中可分离到 13 个属的 30 
多类微生物（蒋毅和姚一建，2003）。从冬虫夏
草子座、菌核和菌丝膜以及土壤环境中获得约 
600 株可培养菌株，包括 572株真菌和 92个推
测 OTUs（操作分类单元）；118 个不可培养的
OTUs（Zhang et al.，2010）。根据高通量测序 16S 
rRNA 基因和 ITS区域结果，冬虫夏草及其微环
境的优势细菌和真菌菌群呈现多样性，细菌包括

Proteobacteria，Acidobacteria，Bacteroidetes，
Actinobacteria 和 Firmicutes 真 菌 包 括

Ascomycota，Basidiomycota 和 Zygomycota（Xia 
et al.，2016）。野生冬虫夏草发生地土壤可分离
出  23 类群的细菌，包括 Proteobacteria、
Actinobacteria、Acidobacteria、Verrucomicrobia
等（Yang et al.，2015）。显然，不同产地冬虫
夏草及其产地土壤中分离的细菌和真菌呈现

多样性。 
从冬虫夏草分离的主要真菌除了中国被毛

孢 H. sinensis，还有中国拟青霉 P. sinensis（陈
庆涛等，1984）、蝙蝠蛾被孢霉  Mortierella 
hepialid、头孢霉新种 C. sinensis、蝙蝠蛾柱霉 
Scytalidium hepialid（李兆兰，1988）、中国弯
颈霉  Tolypocladium sinensis、顶孢头孢霉 
Cephalosporium acremonium、蝙蝠蛾拟青霉 P. 
hepiali（戴如琴等，1989），产黄青霉 Penicillium 
chrysogenum和玫红假裸囊菌 Pseudogymnoascus 
roseus等（蒋毅和姚一建，2003；Jiang and Yao，
2006；张永杰等，2010）。 

5.2  人工培育 

随着消费量剧增，野生冬虫夏草产量已经无

法满足市场需求，人工培育是必由之路。沈南英

等（1983）在人工条件下获得冬虫夏草有性子实
体；俞永信等（2004）也宣称培养出与天然完全
相似的冬虫夏草；重庆中药研究院、中国科学院

西双版纳热带植物园、中山大学等利用人工或半

人工栽培的方法在虫草产区培养冬虫夏草获得

了一定的成功（陈仕江等，2010）。遗憾的是以
往所描述的成功重复性差（张姝等，2013；Zhou 
et al.，2014；Zhao et al.，2014）。最近在冬虫夏
草人工培养领域取得了可喜突破。 

首先是冬虫夏草菌在人工培养基上的培育

成功。于广州低海拔实验室从四川、云南、青海

分离获得冬虫夏草菌，并在米饭培养基中成功培

育出具有子囊孢子的冬虫夏草子实体，所培育的

子实体长 4-12 cm，子实体棒状、不分枝、灰褐
色，与野外采集的冬虫夏草的子实体形态相似

（图 2）；多次重复可稳定培育出子实体，四川、
云南、青海菌株的出草率分别为 50%-67%、
30%-35%、3%-5%（曹莉和韩日畴，2014a；Cao 
et al.，2015）。 

更令人振奋的是于室内以冬虫夏草菌感染

蝙蝠蛾幼虫成功获得冬虫夏草（图 3）。广东东
阳光药业有限公司、广东省生物资源应用研究所

业已在低海拔地区成功规模化人工饲养蝙蝠蛾

昆虫（曹莉和韩日畴，2014b；Cao et al.，2015；
Tao et al.，2016；Li et al.，2019a）。广东东阳光
药业有限公司、广东省生物资源应用研究所、重

庆中药研究院、中国科学院动物研究所等都获得

室内感染蝙蝠蛾幼虫形成的冬虫夏草子实体（张

姝等，2013；Zhao et al.，2014；Zhou et al.，2014；
丘雪红等，2016；Li et al.，2019a），极大地推动
了珍贵资源高效利用、高原生态环境保护以及生

物经济发展。 
虫生真菌主要通过昆虫体壁、自然孔口或消

化道进入到虫体内部。冬虫夏草菌感染蝙蝠蛾幼

虫的途径和方法研究报道有限。杨大荣等（1988）
报道冬虫夏草菌主要以子囊孢子粘附在刚蜕皮

的 4-5龄幼虫的体壁节间皱折处进行感染。王忠
等（2001b）将子囊孢子、分生孢子、菌丝配置
的悬浮液采用针刺、涂抹、喂食、浸泡及喷雾法

接种 4-6龄幼虫，结果表明采用涂抹法和喷雾法
均能使 15% 幼虫感染，而针刺、喂食、浸泡法
则不能感染幼虫。廖志勇（2005）采用饲喂法、
喷淋法及微枪注射法感染幼虫，采用注射法感染 
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图 2  利用人工培养基培育的冬虫夏草子实体 
Fig. 2  Fruiting body of Ophiocordyceps sinensis  

grown on rice medium 

僵化率为 14.34%，但缺点在于操作过程虫体受
伤染菌导致高死亡率。涂永勤等（2010a，2012）
采用不同接种方式对不同龄期幼虫进行感染，结

果表明寄主幼虫感染冬虫夏草菌以拌入饲料接

种法感染率最高，幼虫感染率分别达到 80.77%
和 80.10%，幼虫最适宜感染的虫态为 3-4 龄，
从接菌到感染成功需要 50 d 以上，表明口腔是
冬虫夏草菌感染寄主的一种方式。李文佳等

（2016a）报道冬虫夏草菌对蝠蛾幼虫的侵染可 
 

 
 

图 3  室内以冬虫夏草菌感染蝙蝠蛾幼虫成功获得冬虫夏草 
Fig. 3  Stromatal induction from the mummified Thitarodes xiaojinensis larvae after  

Ophiocordyceps sinensis infection in the laboratory 

A. 僵化幼虫体表布满菌丝；B. 僵化幼虫头部“Y”缝布满菌丝； 
C-D. 幼虫头部子座原基形成；E-F. 幼虫头部子实体形成。 

A. Mummified larvae coated with hyphae (black arrow); B. ‘Y-typed’ mummified larval head filled with hyphae;  
C-D. Stromal formation from the head; E-F. Fruiting bodies developed from the mummified larvae. 
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能同时存在表皮侵染和肠道侵染两种途径。Lei 
等（2015）发现产地植物根中检测出大量冬虫夏
草菌，提出蝙蝠蛾幼虫可能通过取食被感染的模

式。贺宗毅等（2017）利用冬虫夏草线状菌体制
剂对蝠蛾幼虫的感染试验结果表明，蝙蝠蛾幼虫

的感染率不超过 33%。 
王梅平（2010）公开了一种以沾取中国被毛

孢混悬液的针状器（一端直径小于 0.2 mm的不
锈钢实心针或空心针）直接针刺蝠蛾幼虫完成侵

染的方法（CN201010604460.7），这一方法使用
的是包括菌丝体和分生孢子的混悬液，也并非将

混悬液直接注射到幼虫体内。刘飞和张德利

（2012）公开了利用冬虫夏草菌膜体表感染蝙蝠
蛾幼虫的方法（CN102792855A）。钟欣等（2014）
公开了利用冬虫夏草菌无性阶段中国被毛孢与

植物组织形成共生体，然后以共生体直接喂食钩

蝠蛾幼虫的侵染方式，据称其侵染率可达

85.6%-98.9%（ CN 104381011A）。陈威仁等
（2015）发明利用激光照射冬虫夏草寄主幼虫体
表，制造微小伤口，有助于中国被毛孢孢子从体

表 进 入 寄 主 幼 虫 体 腔 内 的 方 法

（CN104920066A）。林海萍等（2016）公开了一
种中国被毛孢体表人工侵染蝙蝠蛾幼虫的方法

（CN106010977A）。李玉玲等（2016）报道蝙蝠
蛾幼虫肠道真菌复合体与中国被毛孢分生孢子

联合可提高蝙蝠蛾幼虫侵染率。Liu 等（2019）
报道了利用微注射芽生孢子感染蝙蝠蛾幼虫的

全新方法，两个月后感染率高达 100%。 
将被感染待僵化的幼虫，在不同温度、基质

含水量和光照条件下培殖，观察子实体形成与伸

展情况。研究表明，子实体分化与形成需要 4 ℃
左右低温刺激，变温有利于子实体的形成（Cao 
et al.，2015）；子实体的生长还需要有充足的水
分及高湿环境，在子实体生长期间，应保持基质

含水量为 60%-80%，相对湿度 95%-100%为宜；
微弱的光照都能诱导子实体产生。环境因子对冬

虫夏草子实体形成及伸展具有重要作用（涂永勤

等，2010b）。 
在冬虫夏草产业化过程中，除了选育高毒

力、形状稳定的冬虫夏草菌株，规模化饲养蝙蝠

蛾昆虫，还需要满足幼虫高感染率、高僵化率

和高出草率（丘雪红等，2016；Qin et al.，2018）。
但是，由于技术保密等原因，这一方面的报道

有限。 

5.3  生物化学与分子操作 

生化和分子研究主要是揭示冬虫夏草的不

同部位的差异表达蛋白和基因，为其发育调控提

供参考。张晗星等（2016）以 iTRAQ 分析技术
测定和比较了寄主昆虫和冬虫夏草不同生长阶

段的蛋白质组，结果显示昆虫幼虫、僵虫及子座

与商品冬虫夏草样品蛋白质差异显著，冬虫夏草

菌核部位的蛋白到子座部位的蛋白呈现由寄主

幼虫蛋白向真菌蛋白发育过渡的聚类关系。 
Zhang等（2014）利用虫和菌的关键基因构

建了冬虫夏草菌与寄主昆虫的协同进化关系。钱

正明等（2016）采用 SDS-PAGE和双向电泳对 3
个野生冬虫夏草样本和 3 个人工培植冬虫夏草
样本进行蛋白质比较分析，未发现野生和人工培

植冬虫夏草之间存在显著差异。Zhang等（2008）
从冬虫夏草中克隆并酵母真核表达了两个降解

昆虫体壁的丝氨酸蛋白酶基因(csp1 和 csp2）。
Zhang等（2019）通过 miRNA-seq方法从冬虫夏
草菌基因组中鉴定了 microRNA-like RNAs，为
研究其功能提供基础。Zhong等（2018）报道冬
虫夏草菌丝、菌核和子实体的转录组中基因显著

差异表达。Li 等（2019b）通过转录组揭示了冬
虫夏草不同发育时期基因调控网络和有性发育

相关基因。 

6  冬虫夏草成分 

冬虫夏草主要化学成分包括蛋白质或多肽、

核苷类、甾醇类、多糖类、甘露醇等，可用作产

品标记物（Li et al.，2006；Xiao et al.，2013b；
Yue，2013b；钱正明等，2018b）。 
冬虫夏草蛋白图谱目前主要用于品系和质

量检测。 Zhang 等（ 2015）以双向电泳和
MALDI-TOF-TOF/MS 分析冬虫夏草虫体和子座
的蛋白图谱，获得两种特征蛋白（OCS_04585 和 
b-lactamase domain-containing protein）。李文庆等
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（2018c）采用 LC-MS 研究冬虫夏草蛋白指纹
图谱，为冬虫夏草质量控制提供方法。曹静等

（2018）也获得冬虫夏草虫草多肽 T5，具有作
为质量标志物的潜力。Zhang 等（2018b）利用
UPLC/MS/MS方法建立了冬虫夏草的标记多肽。
昝珂等（ 2018）比较冬虫夏草人工繁育品
（16.77%-19.08%）、野生品（14.86%-21.96%）
与亚香棒虫草（13.04%-14.93%）中游离氨基酸
的含量，冬虫夏草人工繁育品和野生品中氨基酸

含量基本一致，和亚香棒虫草有显著性差异。 
核苷类物质是冬虫夏草的主要成分。HPLC 

常用于测定冬虫夏草核苷（陈亚丽等，2017；
Cheng et al.，2017）。Cheng 等(2017）报道菌丝
产品中的 13 种核苷含量显著高于野生子实体
的，提出核苷和碱基图谱可用作指示物评价冬虫

夏草质量。钱正明等（2014）发现冬虫夏草子座
核苷类成分含量高于虫体和全草。昝珂等（2016）
报道野生和人工培育冬虫夏草腺苷含量无显著

差异，均符合《中国药典》2015年版规定。 
陈林琤等（2011）采用 HPLC 与 LC-MS 分

析结果显示，子实体子座的麦角甾醇比菌核高约

3倍。过立农等（2017）报道，冬虫夏草人工繁
育品和野生品甾醇类成分特征图谱和麦角甾醇

含量基本一致。李文庆等（2018b）建立高效液
相色谱-蒸发光散射检测器(HPLC-ELSD)法测定
冬虫夏草中 3个甾醇类成分(麦角甾醇、胆甾醇、
谷甾醇)含量（麦角甾醇含量为 3.41-4.72 mg/g；
胆甾醇为 1.09-1.43 mg/g；谷甾醇为 0.35- 
0.52 mg/g），为冬虫夏草产品质量控制提供参考。
钱正明等（2019）对冬虫夏草 5个不同阶段样品
和对照样品（蝙蝠蛾幼虫）中麦角甾醇、胆甾醇

和谷甾醇的含量进行了分析，结果显示 4-6 cm
子座的冬虫夏草样品总甾醇含量较高，为冬虫夏

草采收期选择提供参考。 
李文庆等（2018a）建立了冬虫夏草中虫草

酸含量的检测方法，证明冬虫夏草繁育品和野生

冬虫夏草的虫草酸含量差异不显著。Guo 等
（2012）和肖远灿等（2016）利用脂肪酸成分鉴
别来自不同地域的冬虫夏草，认为脂肪酸图谱和

C18∶1/C18∶2的比例可用作指示物。为了确定

发酵获得的菌丝体产品（如百令胶囊、金水宝胶

囊等）质量，Zhang等（2017）采用 SDE和 GC-MS 
方法分析挥发性物质成分，发现不同产品的成分

明显不同。 
周妙霞等（2018）以在线加压溶剂提取-高

效液相色谱 -质谱法 (online PLE-HPLC-DAD- 
MS）建立了鲜冬虫夏草的高效液相特征图谱，
主要特征峰为核苷类，并据此鉴定鲜虫草的质

量。秦伟瀚等（2018）利用高分辨质谱结合代谢
组学方法研究冬虫夏草不同部位化学成分差异

及其与品质间的关联性，在冬虫夏草醇提样品中

共找到了 6 类 23 个化合物，从子座、头部及虫
体中鉴定出 11 个差异性化合物，以脂肪酸及其
衍生物居多，其中 8个化合物为首次在冬虫夏草
中发现，为冬虫夏草药效学研究和质量控制提供

参考。张剑霜等（2018b）探究冬虫夏草和蝉花
的代谢物组成特征，表明二者化学组成差异较

大，其中冬虫夏草含有更多的 D-甘露醇、海藻
糖、脯氨酸、焦谷氨酸等，而蝉花中肌醇和 γ-
氨基丁酸、鸟氨酸、苏氨酸等代谢物的含量更高。

李春红等（2019）建立了以线梯度提取-液相色
谱法同时鉴定了 6个大极性成分（尿嘧啶、尿苷、
胸腺嘧啶、肌苷、鸟苷、腺苷）和 1个小极性成
分（麦角甾醇）。代谢组（LC-MS）分析结果表
明冬虫夏草与蛹虫草 Cordyceps militaris 代谢组
分不同（Chen et al.，2018）。 

7  冬虫夏草药效作用 

7.1  抗氧化、抗衰老和抗疲劳 

抗氧化物质是指能够清除氧自由基，抑制或

消除以及减缓氧化反应的一类物质。采用清除

DPPH自由基法、普鲁士蓝法研究冬虫夏草菌的
抗氧化活性，结果表明培养物的正丁醇相 E、氯
仿相 C、乙酸乙酯相 D、石油醚相 B均有良好的
DPPH 自由基清除能力（赵聃聃等，2015）。冬
虫夏草菌的高效抗氧化活性与其含有多糖、超氧

化歧化酶（SOD）、D-甘露醇、黑色素、酚类与
黄酮类等化合物密切相关（Yang et al.，2011；
Dong and Yao，2012；赵萍等，2014）。 
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冬虫夏草菌能促进机体体液免疫功能、增强

机体抵抗力以及改善机体功能，从而有助于延缓

衰老。冬虫夏草的防辐射活性与其延迟衰老功能

相关。Ji等（2009）显示，冬虫夏草提取物可提
高小鼠与衰老有关的酶（如 SOD、GSH-Px、过
氧化氢酶）活性，增强大脑功能及 D-半乳糖诱
导的抗氧化酶的活性。黄可等（2014）发现冬虫
夏草可通过抗氧化及抗衰老减轻大鼠肾小管损

伤，从而延缓糖尿病肾病进展。Chen等（2017b）
报道冬虫夏草增加类固醇睾丸间质细胞和改善

雄性生殖功能。冬虫夏草还可减少相关酶的活

性，升高骨钙素和和雌二醇水平，从而具有抗骨

质疏松活性（Qi et al.，2011，2012）。观察野生
冬虫夏草和冬虫夏草人工繁育品免疫调节作用

和抗衰老作用，郑健等（2018a）建立环磷酰胺
诱导免疫抑制和 D-半乳糖所致衰老小鼠模型，
证明野生和人工繁育冬虫夏草具有增强免疫功

能和抗衰老作用。 
冬虫夏草菌丝体或子实体所提取的虫草多

糖显著提高小鼠抗疲劳及耐缺氧能力（王玢等，

2012；栾洁等，2013）。 

7.2  抑菌和抗病毒 

冬虫夏草发酵液或提取物具有抗菌（程显好

和白毓谦，1995；魏涛等，2002；刘高强等，2007）、
抗炎和抗病毒（王茂水，2009；刘彦威等，2011）
活性。朱莹等（2016）更是明确了野生冬虫夏草
体外抗 HIV-1 病毒活性，其作用机制可能与抑
制逆转录酶活性和体外Vif蛋白有关，为抗HIV-1
病毒药物的研发提供实验数据。冬虫夏草提取物

中还具有抗流感病毒的活性、可降低被感染小鼠

的病毒滴度，具有抗甲型流感病毒和人巨细胞病

毒活性（王茂水，2009），对新城疫(Newcastle 
disease ND，又称亚洲鸡瘟）病毒具有抑杀作用
（刘彦威等，2011）。 

7.3  抗炎和抗肿瘤 

虫草水提取液对人工诱导致炎小鼠具有明

显的抗炎作用（Chien et al.，2016）。虫草乙醇提
取液测定细胞时，也证明抗炎作用（Chien et al.，

2016）。将冬虫夏草菌粉给予二甲苯致耳廓肿胀
模型小鼠灌胃，结果证实其具有抑制肿胀的抗炎

效果（王峰等，2009）。 
冬虫夏草具有广泛的抗癌活性，其提取物在

体外可明显抑制、杀伤肿瘤细胞。抗肿瘤作用研

究主要集中于黑色素瘤、肺癌、肝癌和肉瘤等实

体瘤以及白血病、淋巴瘤等非实体瘤。冬虫夏草

含有核苷类（衍生物）、多糖、甾醇类等物质与

抗肿瘤活性有关（田野等，2017，2018）。 
冬虫夏草多糖或菌丝水提取物对 B16 黑色

素瘤小鼠体内的肿瘤具有显著的抑制作用（Yang 
et al.，2005；Zhang et al.，2005）。冬虫夏草繁
育品显著抑制恶性黑色素瘤 B16 增殖和迁移能
力，其作用机制可能与调控细胞周期相关蛋白、

MMPs 家族蛋白及 p-Akt 蛋白表达有关（季宇
彬等，2018）。 
冬虫夏草的传统作用在于养肺，对多种肺部

疾病具有良好的疗效。冬虫夏草水和醇提液可明

显抑制小鼠皮下移植的Lewis肺癌细胞（姜平等，
1982）。冬虫夏草菌丝体水提醇沉物可抑制人肝
癌 HepG2 细胞及大细胞肺癌 NCI-H460 细胞的
增殖，并可诱导这两种细胞发生凋亡（陈家念等，

2014）。冬虫夏草蛋白提取物可通过诱导凋亡和
激活免疫抑制肺癌细胞 A549 增殖（王玉贤等，
2018）。 
刘名光等（2001）报道冬虫夏草水提物可显

著抑制雌性小鼠腹水型肝癌皮下移植瘤的生长。

Chen等（2006）报道冬虫夏草多糖对 H22 肝癌
小鼠具有抗肿瘤作用。冬虫夏草水提取液经肿瘤

滋养动脉注入兔 VX2 肝癌模型可抑制肿瘤组织
生长，明显减少肿瘤肝内及远处转移的发生率

（罗小平等，2012）。 
冬虫夏草水提取液通过下调相关细胞因子

抑制小鼠乳腺癌细胞转移（Cai et al.，2018）。乙
醇提取冬虫夏草菌丝体中的粗多酚浓度为 100 
g/mL 时，对 Caco-2 结肠癌细胞、HepG-2 肝
癌细胞、MCF-7 乳腺癌细胞的抑制率分别达到
72.12%、83.67%和 58.78%（尹敏等，2017）。 
冬虫夏草菌丝体中分离的多糖对肉瘤 S180

细胞增殖及细胞凋亡具有良好作用（姜平等，



·862· 应用昆虫学报 Chinese Journal of Applied Entomology 56卷 
 

 

1982；Mei et al.，2014）。Kuo 等（2006）报道
冬虫夏草子实体多糖可抑制淋巴瘤 Raji 细胞的
生长和增殖。 

此外，冬虫夏草显著抑制人纤维瘤 HT1080 
细胞、结肠癌 CW-2细胞、乳腺癌 MA-737细胞、
人宫颈癌 Hela 细胞、人鼻咽癌 KB 细胞及喉癌
细胞的生长和增殖；对前列腺癌 PC 3 细胞、结
肠癌 Colon 205细胞、乳腺癌 MCF 7细胞、非洲
绿猴肾 Vero细胞、人羊膜Wish 细胞和小鼠艾氏
Ascitic 腹水癌细胞的抑制作用明显（田野等，
2017；牛明了等，2017）。 
冬虫夏草对于非实体瘤也具有显著的抑制

作用，如对人慢性髓原白血病 K562 细胞（姜平
等，1982）、人白血病 HL-60 细胞等（Zhang et al.，
2004）。 
冬虫夏草抗肿瘤的机制包括如下：激活或增

强免疫功能（Chen et al.，1997）；选择性抑制遗
传物质合成，影响相关蛋白质合成（Kuo et al., 
1994）；调节信号通路（Chen et al.，2005；Yang 
et al.，2006）。 

7.4  免疫调节 

冬虫夏草对免疫功能表现出双向调节作用。

采用环磷酰胺腹腔注射建造免疫功能低下小鼠

模型，证明冬虫夏草具有良好的免疫调节作用

（闫文娟等，2013；蔡溱等，2014）。李如意等
（2017）采用 80 mg/kg 剂量的环磷酰胺制备小
鼠免疫抑制模型，证明冬虫夏草具有免疫调节作

用。冬虫夏草加上 PA-824（一种抗结核病药物）
比单纯药物对肺结核小鼠具有更有效的抗菌和

免疫调节作用，可用作肺结核治疗的增效剂（Li 
and Ren，2017）。冬虫夏草多糖通过免疫模型中
肠道微生物相关的炎症信号和代谢产物调节小

鼠免疫功能（Fan et al.，2018）。从冬虫夏草中
分离的一种新型多糖 CME-1 具有提高免疫和抗
炎作用（Sheu et al.，2018）。劳乔聪等（2017）
于斑马鱼卵黄囊内注射纳米活性炭颗粒制备斑

马鱼 PM2.5超细颗粒物排出模型，证明人工培植
和野生冬虫夏草均具有促进 PM2.5 超细颗粒物
排出的作用，其机制可能与增强巨噬细胞吞噬功

能有关。 

7.5  动物模型和临床应用 

冬虫夏草已基于动物模型和临床使用于肺、

肝、肾、脑、胃、白血病、糖尿等疾病的预防和

治疗，还被证明具有调节雄性生殖力的作用

（Chen et al.，2017b）。 
冬虫夏草业已被证明可用于肺纤维化的有

效治疗（许惠娟等，2015；岳会敏等，2016；钱
福永等，2016；Yue et al.，2017），有效减低肺
动脉压和预防右室肥大的效应（张晓斌等，

2012a，2012b），慢性堵塞性肺疾病（麦丽莎等，
2013；周丽荣等，2013a，2013b；历鹍，2017；
Ma et al.，2018；Sun et al.，2018；Yang et al.，
2018）以及有效改善肺心病患者的血管内皮功能
和左室舒张功能并降低炎性反应（张晓斌等，

2012b）。百令胶囊临床治疗肺癌合并糖尿病结果
显示，治疗组的肺癌有效控制率 100%，糖尿病
症状改善率为 95%，优于对照组 70%的肺癌有效
控制率和 75%的糖尿病症状改善率（朱思红和宗
岚，2014）。鲜冬虫夏草水提物在体内外对呼吸
道病毒感染导致的炎症、对脂多糖和香烟等诱导

的肺部炎症均具有一定的治疗作用（蔡宏伟等，

2018）。冬虫夏草、番荔枝子联合化疗治疗老年
中晚期非小细胞肺癌患者疗效确切（安青等，

2018）。 
通过小鼠或兔等动物模型证明了冬虫夏草

可用于肝纤维化治疗（钱莺等，2013；吴素体等，
2013；Wu et al.，2017）、肝移植后免疫调节（邹
佩霞等，2015）以及明显提高大鼠离体肝脏保存
效果（张佳伟等，2013）。冬虫夏草多糖脂质体
口服液临床治疗慢性乙型肝炎患者失眠症有良

好效果（沈萍等，2014）。 
冬虫夏草对急性脑梗死并急性肾功能衰竭

具有明显恢复作用（吴海荣等，2014）。临床大
数据分析显示，联用冬虫夏草与血管紧张素转化

酶抑制剂/血管紧张素受体阻断剂治疗糖尿病肾
病时，对蛋白尿、炎症、血脂异常具有良好控制

作用，但未能改善高血糖症状（Luo et al.，2015）。
虫草制剂可通过下调 TGF-β 锌指转录因子信号
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通路表达抑制糖尿病小鼠肾小管上皮细胞间充

质转分化，减轻肾组织纤维化（张惠丽等，2015；
陈结慧等，2017）。冬虫夏草可有效降低糖尿病
肾病 Ⅲ-Ⅳ 期患者的尿蛋白排泄率、24 h 尿蛋
白定量、尿素氮值，可提高患者的显效率（荆莹

飞等，2017）。冬虫夏草人工繁育品对糖尿病肾
病大鼠足细胞损伤具有保护作用（李丽晶等，

2018）。冬虫夏草被证明可调节小鼠 Th22细胞趋
化性、抑制 IgA 肾病的炎症反应（Xiao et al.，
2018）。百令胶囊可提高慢性肾功能衰竭患者肾
功能和生活质量（沈义军等，2018；韦剑梅等，
2018）、具有减少蛋白尿、改善早期糖尿病肾病
患者肾功能的作用（唐泉等，2018）。小鼠模型
测定结果显示，人工培育冬虫夏草通过抑制

P2X7R 和激活 NLRP3 炎性体减轻糖尿病肾病
（Wang et al.，2018）。郑健等（2018b）报道野
生和人工培育冬虫夏草均具有显著的逆转氢化

可的松所致小鼠肾阳虚的活性。冬虫夏草对肾的

保护作用主要是：通过下调肾组织中 Caspase-12
的表达，抑制内质网应激凋亡途径实现的（黄仁

发等，2014；李冰心等，2016）；部分依赖于对
氧化应激的抑制以及对线粒体的保护作用（张明

辉等，2015）；与调节肾小管上皮细胞中自噬相
关的  AMPK/mTOR 喆信号通路有关（徐 等，

2018）。 
冬虫夏草制剂通过抗氧化作用减轻小鼠大

脑中动脉闭塞致局灶性脑缺血损伤（Liu et al.，
2010）；具有通过抗炎作用抑制小鼠大脑中动脉
闭塞症状（Kong et al.，2015）；可减轻小鼠自身
免疫性脑脊髓炎症状，治疗多发性硬化症（Zhong 
et al.，2017）；同时，在临床上还显著降低乳腺
癌患者服用阿霉素（抗肿瘤药物）后出现的冠心

病风险（Huang et al.，2019）。  
三联疗法联合冬虫夏草发酵菌粉治疗幽门

螺杆菌阳性萎缩性胃炎的临床疗效确切，可有效

根除幽门螺杆菌，降低不良反应发生率（张佳等，

2017）。 
冬虫夏草人工繁育品被证明显著抑制人白

血病 K562细胞增殖并诱导其凋亡，其作用机制
可能与诱导细胞周期阻滞并调节 Bcl-2/Bax 的

比值、激活线粒体凋亡通路相关（白雪莲等，

2018）。 
冬虫夏草发酵提取物对糖尿病小鼠模型测

定结果显示，其对肾脏具有保护作用，但未直接

改善高血糖症状（Kan et al.，2012）。虫草提取
物对高糖诱导的脐静脉内皮细胞损伤模型具有

保护作用（阮景明等，2013）。缬沙坦和冬虫夏
草制剂联用明显降低 2 型糖尿病肾病蛋白尿水
平，具有很好的临床疗效（彭彦平等，2016）。 

8  安全性 

野生冬虫夏草中砷残留量是公众关注的问

题。大部分真菌对生长环境中尤其是土壤中的重

金属元素具有较好富集能力，因此，野生冬虫夏

草砷超标主要来自生长的土壤（陈蓉等，2018；
李耀磊等，2019）。 
孙鹏飞等（2017）采用 ICP-MS 法对 20 批

虫草及有关制品中总砷量检测结果表明: 测定
冬虫夏草总砷含量均超出 2015 年版《中国药
（一部）》及 2004年版《药用植物及制剂外贸绿
色行业标准》中规定的“As≤2 mg/kg”。周利等
（2017）测定了 20 批冬虫夏草样品，砷超标率
为 88.24%，样品虫体中砷的含量是子座的 7-12
倍。李耀磊等（2019）评价了冬虫夏草 5种重金
属污染情况，发现冬虫夏草 5批次虫草中 As不
合格率为 100%，As含量大部分集中在虫体，子
座较少。卢恒等（2017）收集了 45 个不同来源
市售冬虫夏草样品，测定其 As、Hg、Pb、Cd、
Cu 等重金属含量，As 含量超标率达到 100%，
Hg 含量超标率也达到 70%，其他 3 种重金属均
未超标；以靶标危害系数（THQ）和总危害指数
（HI）对 Hg、Pb、Cd、Cu 4种重金属进行非致
癌健康风险评价，用终生致癌风险（R）对 As
进行致癌健康风险评价，结果显示 4种重金属通
过冬虫夏草摄入不会对人体造成非致癌风险。以

总砷计算 R超出WHO规定的限值，但以无机砷
计算 R远低于限值。但是，冬虫夏草人工培育品
的铅（Pb）、镉（Cd）、砷（As）、汞（Hg）、铜
（Cu）含量均符合国际标准（刘杰等，2016；丘
雪红等，2019；钱正明等，2019）。 
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世界卫生组织（WHO）建议，每人无机砷
的安全摄入量为 129 μg/d，而我国一般人群摄入
量为 75.45-88.58 μg/d（杨惠芬等，2002）。如按
照冬虫夏草目前无机砷的检测量计算，每人可服

用冬虫夏草的限量为 29.25 g/d，而 2015年版《中
国药典(一部)》建议用量为 3-9 g/d。进一步测定
结果表明，冬虫夏草总砷含量为  4.00-5.25 
mg/kg；最受关注的砷种类（AsB，MMAV，DMAV，

AsV and AsIII）中，MMAV，DMAV未检出，其它

极小量；最大量的是未知有机砷（占总量的

91.7%-94.0%）；根据检测，未知有机砷可能不是
毒性有机砷；基于未知有机砷是非毒性的，食用

野生冬虫夏草的风险很低（Guo et al.，2018）。 
尽管黄曲霉素 AFM1 和 AFM2 仍未出现在

中药检测项目中，但 Sun等（2017）建立了快速
检测冬虫夏草中黄曲霉素的方法。 

9  问题与展望 

虽然使用历史悠久，但冬虫夏草是近几十年

才从科学走到产业这一辉煌历程的。显然，冬虫

夏草研发过程中需要思考的问题仍很多，包括如

下主要问题： 

9.1  冬虫夏草菌的遗传操作 

冬虫夏草菌基因组业已完成测序，遗传转化

体系已经建立（待发表结果），但由于这类菌株

于低温下生长缓慢，基于多维组学和通过遗传操

作探讨菌株基因功能、改良菌株功能仍是一大

挑战。 

9.2  蝙蝠蛾昆虫的生殖调控 

优良蝙蝠蛾品种是冬虫夏草产业化培植的

基础。蝙蝠蛾昆虫生长周期长，多代饲养容易退

化。如何利用人工培养基或栽培植物，通过生殖

调控培育生长快速、对冬虫夏草菌敏感但对其它

病原抵抗、繁殖指数高以及退化压力低的蝙蝠蛾

品系是产业界的期待。 

9.3  冬虫夏草菌与蝙蝠蛾昆虫的交互作用 

冬虫夏草菌的侵染、逃逸寄主机理、菌型转

化机制；寄主识别冬虫夏草菌的模式、免疫形式，

寄主是否利用真菌提供营养；冬虫夏草菌与寄主

间的专化性及机制；子实体形成的机制等问题仍

未全面明了。这些科学问题的解决将不仅丰富昆

虫与真菌相互作用模型，更能极大地促进冬虫夏

草人工培育。 

9.4  冬虫夏草人工培育的智能化 

冬虫夏草产业化培育技术业已建立。但是，

面对市场的低成本管理模式，机械化、智能化、

标准化技术体系乃是未来之选。 

9.5  冬虫夏草活性成分 

目前药典标明的成分显然不足以体现冬虫

夏草的真正价值，冬虫夏草重要活性成分库的组

建对明晰其药理、药效意义重大。基于新成分的

药物研发对制药产业具有强大的吸引力。此外，

药理、药效测定应该基于更高标准的国际化认证

平台。临床应用数据须满足更高标准的规程和统

计学分析。 

9.6  冬虫夏草与环境的作用 

冬虫夏草、寄主昆虫与发生地的生物（植物、

微生物、昆虫等）和非生物（温度、氧浓度、气

压、紫外线、湿度、土壤、光照等）环境之间的

整体作用和调控模型将是生态学研究重点，尤其

是气候变化对冬虫夏草与环境的交互作用以及

产生的影响（如冬虫夏草菌与寄主的适应性、冬

虫夏草分布格局和资源量等）。 

9.7  保护与利用的协调 

2015 年我国发布了“中药材保护和发展规
划（2015-2020 年）”。规划指出中药材是中医药
事业传承和发展的物质基础，是关系国计民生的

战略性资源。随着市场需求量的剧增，野生资源

日趋枯竭，保护压力巨大；冬虫夏草的合理采挖

可保障藏区人民的经济收入。缓解藏区经济发展

与生态安全的矛盾是需要国家政策的扶持。人工

培植是解决保护问题的必由之路。但是，如何从

政策和技术层面解决冬虫夏草的身份问题是藏

区牧民、产业界和消费者的期盼。 
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