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白灵芝发酵普洱茶复合饮料对小鼠的 
急性毒性研究 

彭泽琴, 白玉英, 朱远爱, 郑  昭, 普馨语, 周会明* 

(滇西科技师范学院生物技术与工程学院, 临沧  677000) 

摘  要: 目的  评估白灵芝发酵普洱茶复合饮料的安全性。方法  以白灵芝发酵普洱茶复合饮料为研究对

象, 基于前期预实验及相关研究, 将剂量设定为 10000 mg/(kg·bw), 采用经典限量法, 选用健康的 ICR 小

鼠作为实验模型, 经口灌胃给予受试物。实验严格遵循动物伦理与福利原则, 精确控制饲养环境的温度、

湿度及光照周期, 以保障数据的准确可靠。结果  给予受试物后, 整个观察期内, 所有 ICR 小鼠均未出现

中毒症状, 行为活动正常, 毛色光泽、精神饱满。定期精确测量小鼠体重, 增长趋势无明显异常, 且无死亡

个体。经统计学分析, 该饮料对雄性和雌性 ICR 小鼠急性经口毒性的半数致死量(median lethal dose, LD50)值

均大于 10000 mg/(kg·bw), 95%可信限同样均大于 10000 mg/(kg·bw)。结论  依据国际急性毒性剂量分级标

准判定, 白灵芝发酵普洱茶复合饮料属实际无毒级。这表明在本次实验条件下, 该复合饮料急性经口摄入安全

性高, 为后续产品开发与市场推广提供了关键的安全性数据支撑。 
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Acute toxicology test of Ganoderma leucocontextum fermented Pu-erh tea 
compound beverage on mice 

PENG Ze-Qin, BAI Yu-Ying, ZHU Yuan-Ai, ZHENG Zhao,  
PU Xin-Yu, ZHOU Hui-Ming* 

(College of Biotechnology and Engineering, Western Yunnan University, Lincang 677000, China) 

ABSTRACT: Objective  To evaluate the safety of a composite beverage made from Ganoderma leucocontextum 

fermented Pu-erh tea compound beverage. Methods  Using the Ganoderma leucocontextum fermented Pu-erh tea 

compound beverage as the study subject, based on preliminary experiments and related research, the dose was set at 

10000 mg/(kg·bw). The classical limit method was employed, with healthy ICR mice selected as the experimental 

model, and the test substance was administered via oral gavage. The experiment strictly adhered to animal ethics and 
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welfare principles, with precise control of environmental conditions including temperature, humidity and light cycles 

to ensure the accuracy and reliability of the data. Results  After administration of the test substance, no signs of toxicity 

were observed in any of the ICR mice throughout the observation period. Their behavioral activity remained normal, with 

glossy fur and vigorous spirits. Regular precise measurements of mouse body weight showed no significant abnormalities 

in growth trends, and no deaths occurred. Statistical analysis revealed that the acute oral toxicity median lethal dose 

(LD50) values for both male and female ICR mice were greater than 10000 mg/(kg·bw), with 95% confidence intervals 

also exceeding 10000 mg/(kg·bw). Conclusion  Based on international acute toxicity dose classification standards, the 

Ganoderma leucocontextum fermented Pu-erh tea compound beverage is classified as practically non-toxic. This 

indicates that under the experimental conditions of this study, the acute oral intake safety of this composite beverage is 

high, providing critical safety data support for subsequent product development and market promotion. 
KEY WORDS: Ganoderma leucocontextum fermented Pu-erh tea compound beverage; acute oral toxicity; median 

lethal dose 
 
 

0  引  言 

白灵芝 (Ganoderma leucocontextum), 又称为白肉灵

芝、藏灵芝、藏白灵芝, 是我国西南地区灵芝属的重要种

类之一[1–2], 对治疗高血脂、心血管疾病、急慢性肝炎、冠

心病、动脉硬化、气管炎以及各种癌症等都具有很高的药

用价值[3–8], 研究发现其提物对脂多糖所致的神经元损伤

有一定的保护作用[9], 其甲醇提取物具有较好的抗氧化活

性且高于紫芝[10]。该菇有保护皮肤及延缓皮肤衰老作用, 
并且能改善睡眠、祛风除湿、排毒养颜、提高人体免疫力

等功效[11–12]。白灵芝作为一种药食同源真菌, 因其广泛的

药理作用而被众多消费者所青睐, 针对其功能性产品的安

全性检测对该菇的推广应用具有重要的实际意义。 
普洱茶分为普洱熟茶和普洱生茶[13], 主要产于云南

省普洱市、临沧市、西双版纳州和文山州, 其含有丰富的

有机物和矿质元素, 具有降血糖、降血脂、抗肿瘤、抗炎、

提高免疫力等作用, 且普洱熟茶的降脂减肥作用强于同批

原料加工制成的普洱生茶[14–17]。随着人们健康意识的不断

提升, 且疾病防治模式从以往单纯的治疗模式, 逐步转变

为预防、治疗、保健与康复相结合的综合模式, 在此背景

下, 普洱茶日益受到消费者的青睐。 
目前, 具有双重功效的灵芝茶饮料的开发利用正成

为学科交融的研究热点。已有将灵芝与茶为原料制成饮料

的报道[18], 然而, 其复合饮料均是以茶叶和灵芝为主要原

料调配而成, 并未以茶叶为发酵液, 接入灵芝菌种进行混

合发酵培养, 让茶叶与灵芝充分降解、吸收和利用, 更未

对灵芝茶饮料进行安全性检测。当前研究表明, 单独的白

灵芝与普洱茶均未呈现毒性特征[19–22]。但二者混合后是否

产生毒性, 有待深入探究, 需借助系统毒理学研究判定。

截至目前, 国内针对白灵芝茶饮料食用安全性的毒理学研

究报道较少。鉴于食用安全性是评价白灵芝茶饮料食用价

值的关键, 对以白灵芝和普洱茶为主要原料, 经液体发酵

混培养, 再与蜂蜜、海藻酸钠、柠檬汁按比例调配而成的

复合原料开展毒理学研究十分必要。已知文献显示, 白灵

芝与普洱茶属实际无毒级[23–26], 可作饮料开发原料。本研

究以白灵芝发酵普洱茶复合饮料为对象, 采用限量法进行

小鼠急性经口毒性试验, 测定小鼠外部形态、体重变化及

死亡情况等参数, 旨在为该饮料的开发利用与饮用安全提

供理论依据。 

1  材料与方法 

1.1  材料、试剂与仪器 
白灵芝菌种由云南省农业科学院生物技术与种质资

源研究所提供, 滇西科技师范学院生物技术与工程学院食

用菌组保存(编号: 灵 5)。普洱熟茶购自新购食品专营店, 
云 南 省 勐 海 茶 区 , 散 茶 , 生 产 许 可 证 编 号 为

SC11453011144781。马铃薯、普洱熟茶粉、蜂蜜、柠檬汁

均为市售。 
葡萄糖、海藻酸钠(食品级, 北京菜宝科技有限公司); 

马铃薯葡萄糖琼脂(potato dextrose agar, PDA)培养基(实验

室自制)。 
LS-75H 型立式压力蒸汽灭菌器(江阴滨江医疗设备有

限公司); DHP-9602 电热恒温培养箱、GZX-9240 MBE 数显

鼓风干燥箱(上海一恒科学仪器有限公司); TS-2102 恒温摇

床(上海智城分析仪器制造有限公司); SW-CJ-1F 洁净工作

台(上海笃特科学仪器有限公司)。 

1.2  试验动物 
根据检测标准中的限量法试验动物要求[27–29], 年龄

相近、生长情况相似、个体间体重 18.1~21.5 g、健康且雌

性小鼠未交配过、未妊娠的 SPF 级 ICR 小鼠, 雌、雄各 10
只, 共 20 只。每组试验动物按性别分笼饲养, 每组 10 只, 
每笼 5 只。所有动物试验前适应环境 5 d, 自由饮水、摄食; 
试 验 动 物 在 屏 障 环 境 中 饲 养 , 其 环 境 相 对 湿 度 为

40%~70%, 温度为 20~26 ℃。进行试验之前, 所有试验动

物需禁食 4 h。试验动物及饲料基本信息见表 1。 
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表 1  试验动物及饲料基本信息 
Table 1  Basic informations on test animals and feed 

名称 提供单位 生产许可证号 合格证编号 使用许可证号 

ICR 小鼠 南京医科大学 SCXK(苏)2021-0001 202274116 SYXK(苏)2020-0006 

辐照鼠用灭菌饲料 江苏省协同医药生物工程有限责任公司 苏饲证(2019)01008 无 无 
 

1.3  试验方法 

1.3.1  饮料制作工艺流程 
白灵芝菌种→接入 PDA 培养基→培养(25 ℃下, 静置

培养 5~7 d)→转接到 PDA 平板→培养(25 ℃下, 静置培养

5~7 d)→备用。普洱熟茶→粉碎→200 目网筛过滤→液体培

养基的制备(马铃薯 25 g、葡萄糖 20 g、普洱熟茶粉 10 g)→
分装(250 mL 三角瓶)→接种(超净工作台内接入活化的白

灵芝菌种)→封装、标号→液体发酵培养(无菌恒温培养箱, 
25 ℃、121 r/min)→过滤→勾兑(蜂蜜、柠檬汁、海藻酸钠)→
巴氏灭菌(75 ℃恒温水浴锅, 巴氏灭菌 30 min)。 
1.3.2  试验方法 

在进行毒性试验之前, 通过对该受试物原料物质的

了解以及已知相关文献资料的检索与查阅对该饮料进行毒

性估测, 根据对该受试物的毒性预测以及综合考虑, 本研

究采用食品安全国家标准急性经口毒性试验中的限量法。

限量法一般选用 20 只啮齿类动物(大鼠或小鼠), 雌、雄各

半, 在合理的最大染毒浓度及染毒容量的前提下, 以允许

的最大剂量单次染毒或 24 h 内多次染毒后, 连续 14 d 观察

动物出现的反应[15]。根据观察期内动物的死亡情况, 判断

该受试物对该试验动物的急性毒性耐受剂量, 若观察期内

没有动物死亡, 则认为该受试物对该试验动物的急性毒性

耐受剂量大于给予的剂量 , 其半数致死量(median lethal 
dose, LD50)大于该数值, 则可不再进行多个剂量的急性经

口毒性试验。如果出现动物死亡情况, 则需选用其他方法

进行检测。检测单位: 江苏南京医科大学卫生检测中心。 
1.3.3  剂量选择与受试物给予方式 

根据检测标准中的限量法剂量设计要求, 设定剂量

为 10000 mg/(kg·bw)。取白灵芝发酵普洱茶复合饮料 10 g
后加纯化水至 20 mL, 配制成 500 mg/mL。试验前, 所有试验

动物禁食 4 h, 按 20 mL/(kg·bw)经口灌胃 1 次, 雌、雄各 10
只。观察记录 14 d 内试验动物的中毒表现、症状的持续时间、

恢复时间以及死亡数, 未死亡的试验动物进行每周称重。 
1.3.4  观察指标 

试验期间需每天观察一次, 重点观察皮肤、被毛、粪

便硬度和颜色、眼睛、黏膜、四肢活动、行为方式、呼吸、

心血管、消化、中枢神经系统的改变。特别要注意有无震

颤、腹泻、呆滞、嗜睡、惊厥、流涎和昏迷等现象。观察

项目及中毒后的一般表现见表 2。还应特别注意观察记录 
 

表 2  试验动物中毒表现观察项目 
Table 2  Observation items of poisoning performance in experimental animals 

器官系统 观察及检查项目 中毒后一般表现 

中枢神经系统及

神经肌肉系统 

动作行为 
体位异常、叫声异常、不安或呆滞、反复抓挠口周、反复梳理、转圈、痉挛、麻痹、震颤、

运动失调、倒退行步或自残 
各种刺激反应 易兴奋、知觉过敏或缺乏知觉 

大脑和脊髓反射 减弱或消失
肌肉张力 强直、弛缓

自主神经系统 瞳孔大小 扩张或缩小 
分泌 流延、流泪 

呼吸系统 鼻孔 流液、鼻翼扇动 
呼吸性质和速率 深缓、过速 

心血管系统 心区触诊 心动过缓、心律不齐、心跳过强或过弱 

消化系统 腹形 气胀或收缩、腹泻或便秘 
粪便硬度和颜色 粪便不成形、黑色或灰色 

泌尿生殖系统 
阴道、乳腺 膨胀

阴茎 脱垂
会阴部 污秽、有分泌物 

皮肤和被毛 颜色、张力 发红、皱褶、松弛、皮疹血 
完整性 竖毛

黏膜 黏膜 流黏液、充血、出血性发绀、苍白 
口腔 溃疡

眼 
眼睑 上睑下垂
眼球 眼球突出或震颤、结膜充血、角膜混浊 

透明度 混浊

其他 直肠或皮肤温度 降低或升高 
一般情况 消瘦 

注: 资料来源于 GB 151931.3—2014《食品安全国家标准 急性经口毒性试验》, 表 4 同。 
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每种症状发生的时间、发展的过程、中毒症状的表现程度、

死亡前特征、死亡时间以及试验动物死亡时间的分布情况

等。试验未死亡小鼠进行每周称重。观察期结束后对所有

试验动物进行大体解剖检查, 并详细观察记录各组织和器

官的外观、形态、色泽、位置和质地等是否发生肉眼可见

的病理学变化以及各组织器官之间是否有黏连情况、是否

有体液堆积等。主要检查的器官有肾脏、肝脏、胸腺、心

脏、脾脏和胃等。若对小鼠的大体解剖检查未出现任何病

理性变化, 则无需再进行组织病理学检查。 

1.4  数据处理 
试验数据采用 SPSS 26.0 软件对数据进行统计处理, 

结果用平均数±标准偏差表示, P<0.05 为显著差异。 

2  结果与分析 

2.1  小鼠外部形态 
在为期 14 d 的急性毒性试验中, 试验小鼠未见任何

中毒和异常现象, 各组小鼠均未出现行动迟缓, 食欲不振, 
精神低迷, 闭目静卧, 活动量减少, 瞳孔扩张或缩小, 流
涎 , 鼻孔流液 , 粪便不成形及颜色变黑 , 腹形气胀或收

缩, 皮肤及毛色异常, 黏膜充血、苍白、流黏液, 眼部上

睑下垂、结膜充血、眼球突出、角膜混浊等中毒症状。

各组小鼠饮食正常、生长良好、活动正常, 无任何中毒和

异常情况。 

2.2  体重测定结果 

经口给予 ICR 小鼠白灵芝发酵普洱茶复合饮料

10000 mg/(kg· bw)后, 在为期 14 d 的急性毒理试验中, 观
察小鼠体重变化结果如表 3 所示。由表 3 可知, 雌、雄两

组试验小鼠的体重均呈上升的趋势。雌性小鼠组的体重增

长较雄性小鼠组缓慢, 且幅度较大, 整体稳定性比雄性小

鼠组差。随着时间的延长雌性小鼠组的体重增长变化越大, 
但雌、雄两组小鼠的体重整体上均呈上升趋势, 且体重增

长无明显异常。 
 

表 3  经口给予白灵芝发酵普洱茶复合饮料对小鼠体重的影响 
Table 3  Effects of oral administration of Ganoderma 

leucocontextum fermented Pu-erh tea compound  
beverage on the body weight of mice 

剂量

/[mg/(kg·bw)]
性别 

数量 
/只 

体重/g 

0 d 7 d 14 d 
10000 雌 10 19.1±0.7 23.5±1.2 28.6±1.7
10000 雄 10 20.0±0.9 25.3±0.8 31.0±1.1

 

2.3  小鼠死亡情况 

经口给予 ICR 小鼠白灵芝发酵普洱茶复合饮料

10000 mg/(kg· bw)后, 在为期 14 d 的急性毒理试验中, 
所有试验动物均未出现死亡情况。说明小鼠的最大耐受剂

量超过该灌胃的剂量 10000 mg/(kg·bw)。 

2.4  大体解剖病理学检查 

观察期结束后, 对所有试验动物进行大体解剖检查, 
肉眼观察未见明显病理性异常。主要表现在肝、脾、胃、

肾、十二指肠、卵巢、睾丸、肺、胸腺、心脏和肾上腺等

的外观、形态、色泽、位置和质地均无异常; 小鼠腹腔、

胸腔及心包无体液残留, 且未出现颜色和透明度异常; 脏
器表面及消化管内膜未出现水肿、充血、瘀血、溃疡等现

象; 脏器间无黏连情况。故白灵芝发酵普洱茶复合饮料未

对小鼠的组织器官引起损害性改变。故无需再进行组织病

理学检查。 

2.5  白灵芝发酵普洱茶复合饮料的毒性级别 

通过试验求得该白灵芝发酵普洱茶复合饮料对雌、雄

小鼠的急性经口 LD50 均>10000 mg/(kg·bw), 95%可信限

雄、雌均>10000 mg/(kg·bw)。故根据急性毒性剂量分级标

准(表 4)可以看出, 该白灵芝发酵普洱茶复合饮料属实际无

毒级。 
 

表 4  急性毒性(LD50)剂量分级表 
Table 4  Acute toxicity (LD50) dose classification table 

级别 口服 LD50 

/[mg/(kg·bw)] 

相当于人的半致死量 

mg/(kg·bw) g/人 

极毒 <1 稍尝 0.05 

剧毒 1~50 500~4000 0.5 

中等毒 51~500 4000~30000 5 

低毒 501~5000 30000~250000 50 

实际无毒 >5000 250000~500000 500 
 

3  讨  论 

白灵芝作为一种药食同源真菌, 具有祛风除湿、健脾

补肾、治疗高血脂、治疗心血管疾病等功效[30], 普洱茶具

有降血糖、降血脂、促进新陈代谢、减肥等功效[31]。基于

二者功效, 以白灵芝和普洱茶为主要原料制成的白灵芝茶

饮料, 有望在保健方面展现出更为显著的效果, 因此开展

其在保健品领域的应用研究, 无疑具有重要的社会与经济

价值。 
过往多项研究为本次实验提供了有力参考。潘俊等[32]

针对云南不同产地白灵芝展开安全性评价, 以白灵芝提取

物为受试物, 对小鼠进行急性和亚急性毒性试验, 证实白

灵芝属实际无毒级。涂青等[33]以绿茶作为对照, 普洱茶为

试验组, 结果表明普洱茶急性毒性较低, 基本处于无毒范

围, 且配方普洱茶与普洱茶均符合饮用安全标准。李从扬

等[34]选取云南西双版纳具有代表性的普洱茶生茶、熟茶作

为研究样本, 发现长期科学饮用普洱茶, 不会导致消费者

血常规指标改变, 各项血液指标均在正常范围内, 充分说

明普洱茶的饮用安全性。马伟光等[35]以标准普洱茶为对照
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组, 灵芝普洱茶为试验组, 进行急性毒理试验, 结果证明

灵芝普洱茶具有较高的食用安全性, 属于实际无毒。 
本研究通过经口灌胃小鼠白灵芝发酵普洱茶复合饮

料后, 得出白灵芝发酵普洱茶复合饮料对雌、雄小鼠的急

性经口 LD50 均大于 10000 mg/(kg·bw), 95%可信限雄、雌

均大于 10000 mg/(kg·bw)。急性经口毒性试验显示, 白灵

芝发酵普洱茶复合饮料对雌、雄小鼠均无明显毒副作用, 
主要表现在各组小鼠饮食正常、活动正常、生长发育良好, 
体重增长无明显异常, 试验期间无动物死亡, 观察期结束

对所有试验动物进行大体解剖也未见任何肉眼可见的病理

性变化。故而表明该白灵芝发酵普洱茶复合料属实际无毒

级, 可以放心饮用, 具有较好的开发利用前景。 
然而, 仅凭本研究的毒理学指标检测, 对于全面评价

白灵芝发酵普洱茶复方饮料的食用安全性仍显不足。为获

取更为全面、客观的安全性评价, 还需进一步开展慢性毒

性、遗传毒性和致癌试验。同时, 白灵芝产区差异、普洱

熟茶发酵条件以及生产批次等因素, 均可能对产品安全性

产生影响, 在后续研究中需加以考量。此外, 不同种属动

物对受试物的反应存在差异, 因此有必要在多种动物间进

行相关试验, 以确保评价结果的科学性与可靠性。 

4  结  论 

本研究在白灵芝发酵普洱茶复合饮料安全性的研究

中, 给予受试物后的整个观察期内, 所有参与实验的 ICR 
小鼠均未呈现中毒症状。小鼠们行为活动保持正常, 毛色

光泽鲜亮, 精神状态饱满, 定期精确测量体重的结果显示

增长趋势平稳, 且无任何死亡个体出现。经严谨的统计学

分析 , 该饮料对雄性和雌性  ICR 小鼠急性经口毒性的

LD50 值均大于 10000 mg/(kg·bw), 95%可信限同样大于

10000 mg/(kg·bw)。依据国际急性毒性剂量分级标准判定, 
白灵芝发酵普洱茶复合饮料属于实际无毒级。这一结果明

确表明, 在本次实验所设定的条件下, 该复合饮料急性经

口摄入具备较高的安全性, 为后续产品开发与市场推广提

供了关键的安全性数据支撑。由此可见, 本研究充分证明

白灵芝发酵普洱茶复合饮料对雌、雄小鼠均无明显毒副作

用, 确实属于实际无毒级, 在产品开发利用方面展现出良

好的前景, 消费者可相对放心地饮用。 
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