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摘  要：人体正常生命活动离不开微量元素硒，硒具有良好的抗氧化性、抗肿瘤性和抗重金属性，不仅能参与

调节机体免疫反应和激素水平，而且可以抑制多种病毒的复制。人体对硒摄取过多或不足都会导致相应疾病。由于自

然界硒分布不均，我国人口普遍缺硒，适当且有效地补硒对打造全民健康极其重要。本文以近年来国内外最新研究资

料为基础，对硒的几种典型抗病毒作用进行了系统的总结，以期为硒抗病毒作用相关研究提供理论参考，为富硒食品、

含硒药物、富硒保健品等硒产品的研发与推广提供理论支撑。 
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硒于 1817年首次被瑞典学者 Berzelius发现且命

名，于 1957年被证实为人体代谢的必要元素[1]，1973

年被WHO宣布为人体必需微量元素。作为多价氧族

元素，在自然界，硒主要以零价硒、硒化物、硒酸盐、

亚硒酸盐存在，中国硒分布不均，虽然陕西紫阳和湖

北恩施属于天然富硒地，但 70% 以上的地区硒贫

瘠[2]。在生物体内，硒以有机硒和无机硒两种形式存

在，其中有机硒活性高，毒性小，且吸收率高，被小

肠吸收入血后的硒 10% 呈游离态，其余硒与血浆蛋

白结合成为具有生物活性的硒蛋白[3]。硒具有抗氧

化、抗肿瘤、拮抗重金属等生物学功能，并且与某些

病毒的生命活动息息相关。本文结合了近年来国内外

最新文献资料，针对硒的抗病毒作用进行了综述，以

期为这方面的研究提供新的思路与参考。 

1  硒的生物学功能概述 

1.1  硒的主要生物学功能 

硒有“抗癌之王”的美誉，具有良好抗肿瘤或辅

助抗肿瘤的作用，但此种作用具有二重性。不同肿瘤

患者血清中的硒含量较正常人普遍偏低，这说明硒缺

乏是肿瘤患者的固有共性[4]。硒的抗肿瘤机制具有多

样性，目前受到广泛关注的是加速肿瘤细胞凋亡、调

节机体免疫、抑制肿瘤血管生成和肿瘤迁徙、维持机

体遗传物质稳定、降低致癌因子诱变性、调节谷胱

甘肽过氧化物酶活性等机制[5-6]。现已有大量研究证

实：血清硒含量的高低与口腔癌、鼻咽癌、腮腺癌、

扁桃体癌、喉癌、肺癌、结肠癌、前列腺癌和白血

病等恶性肿瘤的发生病变及癌细胞的浸润、转移及

预后相关[7]。 

硒参与调控人和动物体内的特异性免疫和非特

异性免疫。IgG 是血清中的主要抗体，其数量可代

表机体免疫强度。往蛋鸡日粮中添加 0.5% 中药负

离子硒锗复合生物制剂或富硒乳酸菌均能有效刺激

蛋鸡产生浆细胞，从而提高 IgG 含量，增强蛋鸡免

疫力[8-9]。往绵羊日粮中添加酵母硒可提高血液和组

织中的 GSH-Px活性，进而提高吞噬细胞活性[10]。自

身免疫性甲状腺炎(autoimmune thyroiditis，AT)是一

种常见的自身免疫性疾病，王艳梅[11]的研究表明：

AT 患者通过补硒能有效降低其体内自身抗体水平，

缓解病情的发展；张小旭和任甫[12]的研究表明补硒

能有效刺激 AT 大鼠甲状腺转录因子 Nrf2 的表达，

抑制氧化应激和甲状腺细胞凋亡，这说明硒有一定的

免疫激活能力。另外，硒能有效增强淋巴细胞毒作用

和 Tc细胞与 NK细胞的活性。 

此外，硒参与机体内的甲状腺激素调节过程，

GSH-Px能降低氧化应激对甲状腺的损伤，脱碘酶与
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甲状腺代谢息息相关。通过检测缺硒状态下鸡血清中

各种甲状腺激素水平发现：包括 Gpx1 和 Gpx2 在内

的 8 种硒蛋白在甲状腺激素代谢中发挥着类似的作

用，而硒摄取不足会引起这些硒蛋白合成下降，可能

间接抑制了 T4到 T3的转化，使 T3水平降低，进而

影响甲状腺功能[13]。硒对心血管有着显著的保护作

用，通过食物或药物合理补硒是预防心血管疾病及某

些慢性疾病的有效方式[14]。硒对于重金属危害有一

定的防护缓解作用，一定浓度的硒处理后，绞股蓝对

重金属铅、镉、汞、砷的吸收明显减少[15]。试验表

明：一定剂量的硒代蛋氨酸处理能有效提高公鸡精

液品质和种蛋受精率，特别是硒水平为 1 mg/kg时

效果最佳[16]。人类的情绪在某种程度上也受硒水平

调控[17]。 

1.2  主要硒蛋白的相关功能 

目前人体内发现的硒蛋白有 25种，其中最深入

研究的是首次发现的谷胱甘肽过氧化物酶家族

(Glutathione peroxidase，GSH-Px)、硫氧还蛋白还原

酶家族和脱碘酶家族。GSH-P分布于机体各个部位，

以抗氧化为首要任务，并且时刻维护细胞结构与功能。

SOD是一类强氧化剂，能有效清除细胞代谢产生的超

氧阴离子自由基，GSH-Px能协同 SOD作用，共同削

减自由基对机体的损伤[18]。此外对硒蛋白 K、硒蛋白

R、硒蛋白 15等功能也有相应探讨(表 1)[7, 13,19-21]。 

表 1  主要硒蛋白的功能 
Table 1  Functions of major selenoproteins 

人体内硒蛋白 主要生物学功能 

谷胱甘肽过氧化物氧化酶 清除自由基，保护细胞膜，降解过氧化物[7] 

硫氧还蛋白还原酶 调控 NADPH依赖的氧化还原反应[19] 

脱碘酶 调节甲状腺激素水平[13] 

硒蛋白 P 硒转运[19]，参与血红素调控，保护内皮细胞[21] 

硒蛋白 K、T、N 调控钙水平[19] 

硒蛋白 S 抗炎症，调节激素水平[20] 

硒蛋白 M、15 抗氧化，蛋白质折叠、降解[20] 

硒蛋白 H、O、V 氧化还原相关[21] 

硒蛋白 W 肌肉组成成分[21] 

 

2  硒的抗病毒作用 

病毒是一类寄生性侵染分子，无细胞结构，依赖

宿主细胞完成核酸的自我复制。大量研究结果表明，

多种病毒的复制受到硒元素的影响。抑制病毒使其保

持低水平增殖，机体缺硒时，病毒基因组受到破坏，

对人体有致病作用的突变增加，复制速度加快，同时

宿主细胞遭受氧自由基的胁迫，从而引发机体一系列

不良生理生化反应。    

2.1  硒与 RNA病毒 

2.1.1  硒与柯萨奇病毒     柯萨奇病毒(Coxsa-

ckievirus, CV)是一类单股正链小 RNA病毒，属于

肠道病毒属，根据病毒对乳鼠的致病特点及对细胞

敏感性的不同，将病毒分成 A型和 B 型，A型主

要使新生鼠产生骨骼肌损害，B型则主要引起中枢

神经系统及内脏损害。从感染甲型 H1N1流感病毒

(Influenza A virus subtype H1N1, H1N1)的缺硒小

鼠体内提取的柯萨奇B3病毒或从缺硒小鼠体内扩

增的无毒柯萨奇B3病毒都能使正常硒培养小鼠发

生心肌病变[22]，这说明缺硒会增强柯萨奇 B3病毒

毒力，并能使无毒株变为有毒株。另外，低硒水平

小鼠感染柯萨奇B4病毒后心肌病变发生率显著高

于正常硒水平小鼠[23]。由此可见，硒对柯萨奇 B3、

B4病毒的复制具有抑制作用[24]。 

2.1.2  硒与艾滋病病毒     人类免疫缺陷病毒

(Human immunodeficiency virus, HIV)是一类 RNA病

毒。Bella等人[25]通过对相关文献进行回顾总结认为：

HIV 感染与血清中低硒浓度有关，尤其是 HIV 晚期

患者血清硒浓度显著低于正常人，缺硒还影响 HIV

相关心肌病的发病，而合理补硒似乎能减缓 HIV 的

感染进展，改善 HIV感染者的心功能，提高 HIV患

者的存活率。HIV致使机体免疫缺陷，极易破坏胃肠

功能并伴随严重的厌食、腹泻、吸收障碍，使得外源

性的硒流失严重，硒补充剂能有效减轻腹泻[26]。有

学者对拉各斯 15 ~ 49岁的女性艾滋病人开展了关于

硒与不良妊娠关系的调查研究，发现缺硒孕妇较正常

硒水平孕妇的早产率提高 8倍，且更易生出低重量婴

儿[27]。缺硒还会导致 T细胞的数量和免疫功能下降，

抗氧化作用减弱，使机体同时陷入免疫缺陷和艾滋病

恶化[28]，因此，硒抑制 HIV 复制的详细机制还有待
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进一步深入研究。 

2.1.3  硒与流感病毒    硒可在一定程度上抑制细

胞因感染流感病毒而引起的凋亡[29]。甲型 H1N1流感

病毒(Influenza A virus subtype H1N1, H1N1)是具有高

度的遗传变异性的 RNA病毒，极易引起全球范围大

流行。缺硒导致免疫系统防御功能下降，加剧包括

H1NI、H5N1等病毒的致病性突变，甚至突变为致病

力更强的新病毒[30]。儿童感染 H1N1后，其机体硒蛋

白含量和血清硒含量显著降低[31]。缺硒小鼠感染流

感病毒导致高达 75% 死亡，通过补充亚硒酸钠可明

显降低其死亡率[32]。α-肿瘤坏死因子(tumor necrosis 

factor, TNF-α)是由活化的单核-巨噬细胞产生的能直

接杀伤或抑制肿瘤的重要细胞因子。 γ-干扰素

(interferon gamma, IFN-γ)是由活化的 T细胞和 NK细

胞产生的具有抗肿瘤、抗病毒及免疫调节功能的细胞

因子。研究表明，TNF-α和 IFN-γ都具有显著抗流感

病毒作用。程昱等[33]对小鼠进行流感病毒悬液滴鼻

处理，通过测定小鼠血清硒、TNF-α和 IFN-γ水平发

现，补硒组小鼠的血清硒、TNF-α和 IFN-γ含量均较

缺硒组高，说明补硒可以增加硒蛋白合成，提高机体

免疫力，刺激产生具有抗流感作用的TNF-α和 IFN-γ，

提高小鼠存活率。 

2.1.4  硒与埃博拉病毒    埃博拉病毒(Ebola virus, 

EBOV)是一种能引发严重出血热而强致命的丝状单

股负链 RNA病毒，起初流行于硒缺乏地区。由于硒

的缺乏能够促进机体内的补体系统活化，而激活后的

补体则会导致患者出现出血性症状，因此现在认为硒

缺乏与 EBOV 导致的出血性表现相关[34]。由于硒的

凝血作用已被证实，故可推测硒在埃博拉出血热中能

扮演正面角色，脓毒性休克的临床症状与出血热相

似，注射亚硝酸盐是治疗前者的有效方法，也可降低

后者各时期的死亡率[35]。有学者推测，埃博拉病毒

与宿主细胞竞争硒，导致宿主硒蛋白合成不足，免疫

系统受到严重破坏，通过补充硒将有效地减少这类损

害[36]。  

2.1.5  硒与小鼠乳腺肿瘤病毒    乳腺癌长期以来

位居中国女性癌症发病率榜首，给女性的健康生活带

来极大隐患。小鼠乳腺肿瘤病毒(Mouse mammary 

tumor virus, MMTV)是一类逆转录 RNA病毒，有实

验在人类乳腺癌组织中检测出 MMTV样病毒的抗原

免疫反应[37]。目前，硒化物的抗乳腺肿瘤研究已进

入基因层面，许多报道证实了硒化物对大鼠和小鼠

的自发性及诱发性乳腺肿瘤均有化学预防和抑制

作用[38-39]。值得一提的是，甲基硒酸因其灵敏度高，

常被用作比亚硒酸钠、硒代半胱氨酸更为理想的可用

于抗乳腺癌研究的工具。已有研究表明，甲基硒酸可

通过调节表观遗传标记来抑制乳腺肿瘤细胞增殖并

诱导其凋亡[40]。JAK/STAT信号通路主要由酪氨酸激

酶相关受体、酪氨酸激酶 JAK 和转录因子 STAT 三

个组分构成，与细胞凋亡密切相关，其持续激活可抑

制或诱导细胞凋亡。基质金属蛋白酶 2(Matrix 

metallproreinases, MMP2)和 MMP9 参与促进肿瘤细

胞的生长、侵袭和转移。刘玉竹[41]的研究发现，甲

基硒酸在小鼠乳腺移植试验中显著降低肿瘤的重量

与体积，诱导肿瘤凋亡，从而抑制肿瘤，其对

JAK/STAT 通路细胞因子的调控与 JAK2特异性抑制

剂 AG490相似，通过抑制 JAK2和 STAT3 的活化，

进一步下调 MMP2、MMP9，上调 MMPS 的特异性

抑制剂(Tissue inhibitor of Matrix metalloproteinases, 

TIMPs) TIMP2 和 TIMP1，导致细胞凋亡调控因子

Bax/Bcl-2 的蛋白比率上升，最终诱导移植瘤中细胞

凋亡，发挥抗乳腺肿瘤病毒的作用。 

2.2  硒与 DNA病毒 

2.2.1  硒与肝炎病毒    乙型肝炎病毒(Hepatitis B 

virus, HBV)是一种反转录小分子 DNA病毒，是造成

急性肝炎、慢性肝炎和肝癌的主要原因。Yu 等[42]在 

HBV 高感染和原发性肝癌(PLC)高发病的启东县开

展为期 4 a的动物研究表明：食用硒可减少 77.2% 的

HBV感染和 75.8% 的鸭肝癌前病变，长达 8 a的随

访数据显示，食用硒化食盐使 PLC 发生率降低了

35.1%，停止补硒后，对 HBV的抑制效应还可持续

3 a。Cheng等[43]发现，亚硒酸钠抑制 HBV复制的强

度随着浓度或处理时间的增加而增强。另外，丙肝患

者的血清硒浓度也显著低于正常人。 

2.2.2  硒与猪细小病毒     猪细小病毒 (Porcine 

parvovirus, PPV)是一类具有极强致病性的单股负链

DNA 病毒，是引起母猪繁殖障碍的主要病原体，给

养殖业带来了巨大经济损失。魏战勇等[44]通过四唑

盐 (3-(4,5-Dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl-2- 

H-tetrazolium bromide, MTT)比色法测定不同硒化

物对 PK15细胞中 PPV的抑制强度发现：硒蛋氨酸、

亚硒酸钠、海藻硒多糖对在同等浓度下对 PPV 复制

的抑制作用依次增强，抑制强度与浓度呈正相关。由

于高浓度的亚硒酸钠对细胞具有较强毒性，故可认定

亚硒酸钠抑制病毒复制一定程度上取决于其损害了

宿主细胞的生长。甘露醇和还原型谷胱甘肽能协同增

强硒的抗病毒作用。该试验还说明了硒是通过清除氧

自由基而抑制 PPV的复制。 
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2.2.3  硒与单纯疱疹病毒    单纯疱疹病毒属于 α

疱疹病毒科，是具包膜的双链 DNA病毒，分为 HSV-1

和 HSV-2 两个血清型，其主要特性是潜伏感染，患

者多为终身携带，是人类病毒性疾病的常见病原体。

王安平等[45]的试验表明：硒凭借其清除自由基的能

力、保护膜系统的结构完整和功能稳定，阻止并破坏

脂质过氧化物形成，一定浓度的硒能在体外抑制非洲

绿猴肾细胞 (Vero)出现细胞病变效应 (cytopathic 

effect, CPE)，抑制 HSV-1活性。 

2.2.4  硒与猪圆环病毒     猪圆环病毒 (Porcine 

circovirus, PCV) 是一类无囊膜的共价闭合单股环状

负链 DNA 病毒，呈二十面体对称。将 48 只小鼠随

机分为基础饮食培养的对照组和额外补充 3% 酵母

硒的实验组，3 d适应性培养及 15 d饲料饲养后，体

外注射 PCV2，经测定后发现实验组小鼠通过每日膳

食补硒能显著降低脾脏、肝脏、肺病变的程度，这说

明硒能抑制 PCV2的活性，降低机体的炎症反应，减

少由病毒感染引起的器官受损[46]。 

2.3  硒与其他病毒 

近年来，硒凭借其生理活性及功能引起了许多学

者广泛的关注，不少研究表明，硒或硒化物对多种病

毒的生命活动有影响。例如：硒蛋白协同 SOD 清除

鸡体内的自由基，降低传染性法氏囊病毒对鸡的致死

率[47]；紫外线诱导的细胞凋亡可被人传染性软疣病

毒编码的硒蛋白阻断[48]；硒蛋白可由腮腺炎病毒合

成[49]；硒能抑制引发手足口病的肠道病毒 71型的复

制[50]；脊髓灰质炎病毒的突变率可通过补硒显著降

低[24]；补硒对尼罗河病毒复制无显著影响，但能降

低病毒诱导性细胞死亡[51]；雏鸡对马立克氏病毒的

抵御依靠硒清除自由基的能力[52]。 

亚病毒只含有单一核酸或蛋白质，目前分为类病

毒、朊病毒、拟病毒、卫星病毒和卫星 RNA。其中，

类病毒是目前已知的最小植物病原体，不含蛋白质，

由单链环状、闭合裸露的低分子量 RNA构成[53]。 

朊病毒是不含核酸的传染性蛋白分子，能通过血

液、伤口、胎盘、性接触、皮肤划痕、唾液、虫媒等

多种传播途径感染人或动物，引发包括疯牛病、羊骚

扰病、克雅氏病在内的多种致病性强、死亡率高的神

经退行性疾病[54]。作为农业大国，我国的植物和经

济作物长期遭受类病毒侵害，养殖业受到朊病毒的严

重威胁，尽管目前关于硒与亚病毒之间的作用机制还

未有深入研究，但值得推测的是，硒能借助其抗重金

属、减缓氧化应激、提高免疫力等一系列生理功能对

亚病毒产生一定的抵御力。 

3  小结 

硒独特的生物学特性决定了它在人类健康中的

重要地位，虽微量但不可或缺。硒作为氧化应激的重

要调控因子，无法在人体内储存与合成，需不断从外

界摄取以维持其动态平衡[55]，硒水平失衡导致人体

内环境和免疫系统失衡，健康合理的补硒至关重要。

目前，世界范围内硒分布不均，我国居民日均硒摄入

量低于《中国居民膳食指南》中的建议适宜摄入量，

而缺硒会引发多种病毒性疾病和恶性肿瘤。由此可

见，利用生物技术手段开发并推广吸收效率高、安全、

无毒、经济的富硒食品、含硒药物和含硒保健品等硒

产品具有实际性意义和广泛的发展前景，特别是富硒

食品既作为膳食结构的重要组成部分，又是人体摄入

硒的最主要途径[56]。 

富硒地区应利用地理优势注重优质富硒农产品

的开发[57]，硒贫瘠地区可通过人工施肥使作物富硒

来弥补土壤硒缺乏[58]。但是我国目前对硒制品的开

发存在起步晚、行业标准不严谨、相关部门监管不周

等一系列问题[59]。因此，目前仍然需要深入研究硒

的毒副作用，对硒化物的作用靶点展开更深入的探

索，优化硒的抗肿瘤和抗病毒作用机制，为开发和推

广应用理想的硒产品奠定基础，为推动人类健康事业

的发展提供可行性参考。 
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Abstract: Microelement selenium (Se) is indispensable to the normal life activities of human body as Se has the properties 

of anti-oxidation, anti-neoplastic and anti-heavy metals, and it can not only participate in regulating the immune response and 

hormone level of the body, but also can inhibit the replication of many kinds of viruses. Excessive or inadequate intake of Se will 

result in corresponding diseases. Selenium deficiency is common in China due to the uneven distribution of selenium in nature, 

and supplementation of Se appropriately and effectively is vital to build national health. This paper systematically summarized the 

antiviral effects of Se in several typical animal viruses based on the latest international and domestic research data to provide a 

theoretical reference for the study on the antiviral effects of Se and lay the foundation for developing and popularizing Se 

products including Se-enriched foods, organoselenium drugs, Se-enriched health products and so on. 
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