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甘草为豆科多年生草本植物，是临床常用、不

可或缺的中药材。因其能调和百药、解百毒，故有

“国老”之称。甘草初载于《神农本草经》，被称为

美草、密甘，列为上品，认为其主五脏六腑寒热邪

气、坚筋骨、长肌肉、倍力、金疮肿、解毒[1]。甘草主

要用于治疗炎症、心脑血管疾病、氧化衰老、肿瘤

等，这些与甘草提取物活性成分的药理作用密不可

分。甘草提取物主要活性成分包括甘草皂苷类的

甘草皂苷、甘草酸、甘草次酸，甘草黄酮类的甘草总

黄酮、甘草苷、异甘草素、光甘草定，以及甘草多糖。

本文就这些活性成分的不同药理作用研究进展进

行综述。

1 甘草皂苷类

1.1  甘草总皂苷

1.1.1  抗炎杀菌  甘草活性成分有较好的抗炎作

用。研究表明甘肃野生甘草总皂苷可以抑制一氧化
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氮（NO）、肿瘤坏死因子α（TNF-α）、白细胞介素

（IL）-6炎症因子的分泌，以达到抗炎功效[2]。李晓

红等[3]研究发现甘草总皂苷不仅能显著降低脂多糖

（LPS）诱导的巨噬细胞系RAW264.7细胞NO、IL-1

及TNF-α的释放，还可通过抑制磷脂酶A2（PLA2）

酶活性及环氧合酶-2（COX-2）表达而降低花生四

烯酸代谢途径PGE2的合成，从而发挥抗炎作用。提

示甘草总皂苷的抗炎作用与其减少巨噬细胞炎症介

质生成与释放、抑制花生四烯酸代谢途径PGE2合成

的关键酶密切相关。

1.1.2  保肝  高雪岩等[4]建立四氯化碳（CCl4）致小

鼠急性肝损伤模型和DL-乙硫氨酸致急性脂肪肝模

型，研究甘草总皂苷的保肝作用，结果表明：甘草总

皂苷可显著降低CCl4肝损小鼠血清丙氨酸氨基转

移酶（ALT）和天冬氨酸氨基转移酶（AST）活性，

降低脂肪肝模型小鼠的胆固醇和甘油三酯，提示甘

草总皂苷对两种肝损伤模型小鼠具有一定的保护

作用。

1.1.3  抑制酪氨酸酶活性  李俊强等[5]分别采用蜗

牛酶、酵母菌、黑曲霉3种媒介对甘草总皂苷溶液进

行体外生物转化，结果发现采用蜗牛酶、黑曲霉可以

实现部分转化，但酵母菌不能使甘草总皂苷转化为

次生苷，甘草总皂苷溶液抑制酪氨酸酶活性要强于3

种转化溶液，且酵母菌处理后的溶液活性也优于其

他两个样品，由此可见甘草总皂苷抑制酪氨酸酶的

活性要大于其生物转化后的次生产物，这可以很好

地进行化妆品的后期开发。

1.2  甘草酸

1.2.1  抗病毒  TENG  L  S等[6]研究发现甘草酸对1-

甲基-4-苯基吡啶离子（MPP+）神经毒性具有明显

的保护作用，如抑制细胞内Ca2+超载，恢复线粒体功

能障碍，增加磷酸化细胞外信号调节激酶（p-ERK）

的表达和迁移。王永洪等[7]通过体外研究甘草酸抗

人巨细胞病毒AD169的作用，发现甘草酸的半数中

毒浓度（TC50）为7.65mg/mL，比更昔洛韦的TC50高出

将近8倍，甘草酸的治疗指数也大于更昔洛韦，故甘

草酸在体外具有较好的抗人巨细胞病毒作用。另据

报道，甘草酸能够通过抑制由巨噬细胞趋化性（R5）

艾滋病病毒刺激中性粒细胞而产生的单核细胞趋化

蛋白（CCL2）/IL-10，从而间接抑制来源于单核细胞

的巨噬细胞培养基中的多形核中性粒细胞（PMNs）

增殖[8]。

1.2.2  抗肿瘤  核因子κB（NF-κB）高表达可诱

导肿瘤的发生，李松[9]研究发现甘草酸可通过抑制

NF-κB表达，来抑制细胞增殖及诱导细胞凋亡，为

治疗胶质瘤的临床药物研究提供依据。此外，甘草

酸还能有效地抑制人红系白血病细胞（TF-1）的迁

移和侵袭。更值得关注的是，甘草酸对TF-1细胞的

作用可能是通过AKT/mTOR/STAT3pat-hway信号通

路介导的[10]。

1.2.3  抗炎杀菌  WANG  B  K等[11]研究发现甘草酸

可显著增加活性氧和氮的产生，增加抗菌基因的表

达，激活鸡巨噬细胞，增强吞噬细胞和沙门氏菌的杀

伤能力。此外，还需要进行体内研究，以验证甘草酸

作为减少或消除家禽生产中沙门氏菌污染的饮食干

预措施的有效性。张丽宏等[12]采用30mJ/cm2的UVB

照射人皮肤角质形成细胞（HaCaT），建立光老化模

型，研究甘草酸对UVB光老化HaCaT的保护作用及对

炎症因子影响，结果表明：甘草酸能保护UVB诱导的

HaCaT细胞光老化，其机制可能与其抑制氧化损伤，

减少炎症因子的产生有关。

1.2.4  抗心肌缺血  王军等[13]通过建立大鼠心肌缺

血再灌注损伤（MIRI）模型，研究甘草酸预处理对

MIRI模型大鼠心肌的保护作用及对B细胞淋巴瘤/白

血病-2原癌基因（Bcl-2）和其相关X蛋白（Bax）表

达的影响，结果表明：甘草酸能上调心肌Bcl-2表达，

下调Bax表达，从而抑制心肌细胞凋亡。此外，钱国

强[14]研究发现甘草酸还可通过上调内皮型一氧化氮

合酶（eNOS）mRNA表达，下调诱导型一氧化氮合

酶（iNOS）mRNA表达，增强MIRI模型大鼠心肌微

血管内皮细胞（MMVEC）功能，为防治MIRI提供新

的思路。甘草酸还可通过抑制MKK/JNK信号通路中

丝分裂原活化蛋白激酶4/7（MKK4/7）和c-Jun氨基

末端激酶1/2/3（JNK1/2/3）磷酸化机制，降低半胱

天冬酶-8（Caspase-8）、Bax、Caspase-3表达，升高

Bcl-2表达，减少缺血再灌注大鼠心肌细胞凋亡及心

肌组织损伤[15]。

1.3  甘草次酸

1.3.1  抗氧化  甘草是一种天然的抗氧化剂，氧化

应激导致各种疾病，包括局部缺血。邢燕等[16]用

H2O2处理建立H9c2大鼠心肌细胞氧化损伤模型，

用100μmol/L和200μmol/L的甘草次酸分别作用

24h和48h，研究结果表明甘草次酸可能通过磷酸

肌醇3激酶-蛋白激酶B（PI3K-AKT）途径抑制

H2O2致大鼠心肌细胞氧化损伤，且呈时间依赖效

应。

1.3.2  抗肿瘤  18β-甘草次酸通过诱导肝癌细胞

内质网应激激活转录因子4/CCAAT增强子结合蛋白
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同源蛋白（ATF4/CHOP）和肌醇要求蛋白/X盒结合

蛋白1（IRE1α/XBP1s）通路，减轻肝癌细胞内质网

（ER）负荷，提示甘草次酸可以通过介导ATF4/CHOP

信号通路诱导肝癌细胞凋亡[17]。此外，陈福等[18]研

究发现甘草次酸对前列腺癌细胞（PC3细胞）的增

殖、侵袭和迁移具有抑制作用，对PC3细胞的凋亡具

有促进作用，前者与降低Bloom综合征（BLM）解旋

酶表达有关，后者与升高细胞凋亡因子Caspase-3表

达有关。

1.3.3  抗炎杀菌  研究表明，18β-甘草次酸还可强

有力地抑制曲霉蛋白酶诱导的炎症介质的表达。此

外，在体内，曲霉蛋白酶刺激引起的上皮炎症也可

被18β-甘草次酸抑制。这些抑制作用与线粒体活

性氧/丝裂原活化蛋白激酶（ROS/MAPK）轴和解偶

联蛋白-2（UCP-2）的表达调控有关。因此，18β-

甘草次酸可能是阻断气道炎症反应的一种有效的

治疗药物[19]。甘草次酸还可以阻止由TNF-α活化

的C-JunN端激酶（JNK/c-Jun）和核因子抑制蛋白

（IκB）/NF-κB信号通路，该通路可以分别调控激

活蛋白-1（AP-1）和NF-κB介导的基因转录和翻译，

抑制胞间黏附分子1的表达，从而抑制单核细胞黏附

于TNF-α活化的内皮细胞上，这可能是甘草次酸新

的抗炎机制[20]。

2 甘草黄酮类

2.1  甘草总黄酮

2.1.1  抗炎杀菌  郑君[21]建立慢性萎缩性胃炎模型，

用甘草总黄酮作用，发现其可抑制胃黏膜固有腺体

萎缩，改善胃肠激素分泌，改善胃微循环状况，调控

Bcl-2和Bax蛋白的表达，促进胃黏膜上皮细胞的正

常凋亡及增强自我修复，保护受损大鼠胃黏膜。甘

草总黄酮可改善溃疡性结肠炎模型动物的体重、肠

道出血、粪质，具有治疗溃疡性结肠炎的作用[22]。

2.1.2  抗肿瘤  JIANG  Y  X等[23]通过建立乳腺肿瘤

原位移植模型，探讨甘草总黄酮是否通过激活iNOS

信号通路发挥抗肿瘤作用，结果表明：甘草总黄酮能

有效阻断LPS/干扰素-γ（IFN-γ）诱导的NO生成和

iNOS表达，无细胞毒性，可达到抗肿瘤功效。赵世元

等[24]建立S180小鼠肉瘤和H22肝癌腹水瘤模型，研究

甘草总黄酮体内抗肿瘤作用，结果证实了甘草总黄

酮通过提高H22腹水瘤小鼠的生命延长率，增加肉瘤

小鼠的胸腺指数，降低S180小鼠肉瘤的脾指数，来抑

制体内肿瘤生长。

2.1.3  抗纤维化  景晶等[25]用硫代乙酰胺（TAA）

诱导慢性大鼠肝纤维化，用甘草总黄酮干预后

发现，肝细胞变性坏死和纤维组织增生程度得以

改善，血清中AST、ALT和碱性磷酸酶（ALP）、透

明质酸（HA）水平显著降低，肝组织中肝羟脯氨

酸（HYP）含量降低，甘草总黄酮可呈剂量依赖性

地下调肝组织中转化生长因子-β1（TGF-β1）、

Caspase-3的表达，提示甘草总黄酮对肝纤维化有

很好的干预作用。

2.1.4  抗抑郁  果嘉等[26]研究甘草总黄酮抗抑郁

作用发现，使用甘草总黄酮（30、100、300mg/kg）

干预后，大鼠在旷场试验中表现直立次数增多，

穿格数增多，粪便粒数明显减少，强迫游泳不动

时间明显减少，悬尾试验不动时间明显减少；使

用甘草黄酮300mg/kg剂量干预后大鼠血清皮质

酮明显低于模型组；甘草总黄酮对供试小鼠无中

枢兴奋作用。

2.2  甘草苷

2.2.1  抗氧化  陈晶晶等[27]通过H2O2肝癌细胞

SH-EP1细胞株氧化应激损伤模型，研究甘草苷对

模型细胞的活力值及线粒体凋亡分子、抗氧化分

子含量的影响，结果表明：甘草苷能显著上调细胞

活力值以及X连锁凋亡抑制蛋白（XIAP）、Bcl-2、

Bax、超氧化物歧化酶（SOD）、核因子NF-E2相关

因子（Nrf2）、抗氧化反应元件（ARE）、谷胱甘肽

过氧化物酶（GSH-Px）、儿茶酚-1（HO-1）含量，

下调Bax、Caspase-3水平，并呈剂量依赖性。所以

甘草苷可抑制氧化应激导致的细胞凋亡。此外，

甘草苷还可应用于UVB照射后氧化应激导致的皮

肤损伤，提示其可以作为一种有效的光化学预防

候选物[28]。

2.2.2  抗动脉粥样硬化  朱有胜等[29]探讨甘草苷对

大鼠动脉粥样硬化（AS）的治疗作用及其抗炎和抗

氧化活性，结果表明对AS大鼠连续8周灌胃给药甘

草苷，能显著降低AS大鼠主动脉胆固醇含量和调节

血脂代谢，进一步研究发现，甘草苷还可降低AS大鼠

血清TNF-α、IL-1和丙二醛（MDA）水平，提高SOD

水平，因此，甘草苷对大鼠AS具有治疗作用。

2.3  异甘草素

2.3.1  抗心脑再灌注损伤  刘敬[30]研究表明异甘草

素可明显逆转心肌缺血再灌注（I/R）所致心肌线

粒体膜电势，使心肌组织ATP含量下降，来达到抗

心肌缺血再灌注损伤的目的。此外，研究发现异甘

草素还可显著改善反复脑缺血再灌注损伤小鼠认

知功能障碍，其作用机制可能与改善脑能量代谢有

关[31]。
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2.3.2  抗炎杀菌  通过异甘草素对小鼠胰腺炎影响

研究发现，异甘草素可显著减轻氧化应激损伤，增

加Nrf2/HO-1通路的蛋白表达，提示异甘草素可抑制

氧化应激和调节Nrf2/Ho-1通路，对小鼠急性胰腺炎

有保护作用[32]。吴珊珊[33]通过构建IFN-γ诱导肝细

胞炎症反应细胞模型，用异甘草素干预，结果显示：

异甘草素可下调趋化因子CXCL9、CXCL10、CXCL11

和IL-6炎症因子水平，其分子机制可能是通过抑制

JAK1/STAT1、ERK/MAPK、JNK/MAPK、干扰素调节

因子3/髓样分化因子（IRF3/MyD88）和Akt/PI3K信

号通路来发挥抗炎作用的。

2.3.3  保肝  NA  A  Y等[34]通过构建酒精导致肝脂

肪变性大鼠模型，研究异甘草素对酒精性脂肪变性

的影响，结果发现异甘草素能有效地增加SIRT1和

AMPK的磷酸化，从而减少酒精性脂肪变性中甘油三

酯（TG）的积累。因此，异甘草素可能是酒精性脂肪

变性的一种适宜的药物干预手段。邓阳等[35]运用胆

汁酸代谢网络分析异甘草素在氧化/化学应激防御

通路Nrf2/ARE中的保肝作用，结果表明异甘草素显

著激活了Nrf2驱动的报告基因表达，进而激活通路

Nrf2/ARE，促进胆汁酸外排，降低肝细胞和血液中的

胆汁酸水平，从而达到保肝目的。

2.4  光甘草定

2.4.1  抗肿瘤  研究表明，光甘草定对肝癌细胞

Huh7和Sk-Hep-1的迁移/侵袭能力有明显的抑制

作用，一方面抑制IκB的磷酸化，下调原癌基因蛋白

c-jun和c-Fos的表达，进而干扰NF-κB和AP-1DNA

的结合活性，最终导致基质金属蛋白酶9（MMP-9）

表达的下调和转移的抑制；另一方面还通过上调金

属蛋白酶-1（TIMP-1）的表达和抑制p-细胞外调节

激酶（ERK1/2）和JNK1/2的磷酸化来抑制肝癌细胞

的侵袭和迁移[36]。提示光甘草定有可能成为肿瘤转

移的预防和治疗药物。HUANG  H  L等[37]研究了光

甘草定对急性髓细胞白血病（AML）细胞的抗癌作

用分子机制，结果表明：光甘草定以剂量和时间依赖

的方式增加ERK1/2、p38MAPK和JNK1/2的磷酸化，

进而激活caspase-3、caspase-8和caspase-9和多聚酶

（PARP）的切割作用，诱导AML细胞凋亡，提示光甘

草定可作为一种有效治疗AML的化疗药物。

2.4.2  抗炎杀菌  KWON  H  S等[38]采用5%葡聚糖

硫酸钠（DSS）诱导BALB/c小鼠急性实验性结肠炎

模型，研究光甘草定对小鼠结肠炎症的干预作用，结

果显示：光甘草定对结肠炎症的抑制作用可能是通

过抑制Akt、ERK和NF-kB/rel信号通路来实现的。赵

全民等[39]通过微孔板阿拉玛蓝试验（MABA）药物敏

感性试验方法研究光甘草定对结核分枝杆菌H37Rv

和H37Ra的体外抗菌活性，结果证实光甘草定对以

上菌种均具有显著抗菌活性，且抑菌最低浓度为

25μg/mg。

2.4.3  抗动脉粥样硬化  王淦娴等[40]通过建立AS兔

模型，证实了光甘草定可通过改善血管内膜病变程

度，使主动脉内皮细胞肌球蛋白轻链激酶（MLCK）、

动脉p38磷酸化水平有所下降，介导p38/MAPK通路

影响AS兔模型主动脉内皮细胞MLCK的表达。此外

研究表明，光甘草定对TNF-α诱导的人脐静脉内皮

细胞（HUVEC）的细胞黏附分子-1（ICAM-1）表达

有抑制作用，呈浓度依赖性；核转录因子NF-κB活

性也随着光甘草定浓度的增加而降低[41]。提示光甘

草定可能对阻止血单核细胞向血管内皮细胞聚集和

黏附，延缓动脉粥样硬化的发生和发展有一定作用。

3 甘草多糖

3.1  抗肿瘤  AYEKA  P  A等[42]研究了甘草多糖在

CT-26荷瘤BALB/c小鼠体内的肿瘤发生和免疫调

节差异抗癌活性，结果显示：甘草多糖，特别是低分

子量多糖，可显著升高IL-2、IL-6、IL-7水平，降低

TNF-α水平，从而显著抑制肿瘤生长，提高免疫器

官指数。提示甘草多糖可以将miRNA作为治疗肿

瘤的新靶。甘草多糖还可通过刺激肠上皮细胞株

（IEC-6）直接分泌IL-7和上调结肠癌细胞株（CT-26）

中IL-7因子的表达，使细胞具有免疫调节能力，所

以推测甘草多糖具有直接的抗癌作用[43]。

3.2  增强免疫  王悦等[44]采用环磷酰胺（CTX）饲

喂小鼠制造免疫功能抑制动物模型，研究新疆胀果

甘草多糖对小鼠免疫功能促进作用，结果表明：甘草

多糖可改善小鼠的免疫指标，对特异性免疫、非特异

性免疫有正向调节作用，且有剂量效果关系。因此

甘草多糖具有保护免疫功能的作用。丛媛媛等[45]进

一步研究发现，胀果甘草多糖还可增强RAW264.7巨

噬细胞增殖率和吞噬能力，促TNF-α、IL-1β、NO

及一氧化氮合酶（NOS）释放，上调iNOS、TNF-α、

IL-1β的mRNA水平，从而增强RAW264.7巨噬细胞

的免疫功能。

3.3  保肝  陈冬雪等[46]研究发现甘草多糖各剂量

可下调肝损伤小鼠AST、ALT、NOS、NO、MDA水平，

升高肝脏组织中SOD和GSH-Px水平，减轻肝细胞肿

胀、变性、坏死程度，改善病理损伤。因此甘草多糖

对CCl4诱导的小鼠急性肝损伤具有一定的保护作用。

曹丽萍等[47]采用叔丁基氢过氧化物（t-BHP）诱导异
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育银鲫原代培养肝细胞损伤模型，并用甘草多糖进行

干预，结果表明甘草多糖能通过提高上清中GSH-Px

和SOD酶活力以及抑制脂质过氧化产物MDA的生成

来减轻t-BHP对肝细胞的损伤，减少丙氨酸氨基转

移酶（GPT）的释放，使GPT活力水平的升高受到明

显抑制，显著提高肝细胞的存活率，且具有剂量依赖

性，提示甘草多糖对肝细胞的保护作用可能与其抗

氧化、清除自由基能力有关。

4 结语

甘草活性成分具有丰富的药理学作用，科学地

印证了古代文献里所记载的其防病健身、补益强身

的功用。随着人民生活水平的普遍提高，肿瘤、心血

管疾病、免疫功能下降等在人群常见，迫切需要一

种无毒、天然的治疗药物，预防和治疗上述疾病，而

甘草具有重要的研究价值。目前对于甘草的活性成

分、药理作用等方面的研究虽然取得了一些进展，但

仍有不少问题需要进一步研究，如抗氧化、抗动脉

粥样硬化和神经保护作用等的药效物质基础及作用

机制等。另外，对于甘草的各种有效成分药理作用

的研究还不均衡，主要集中在甘草皂苷类、甘草黄酮

类、甘草多糖等方面，对其他有效成分及其综合作用

的研究也还需要加强。
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