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甘草增强免疫的物质基础及其作用机制研究进展 1 
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摘  要：人体的免疫功能是维持身体健康的重要生理性功能，在免疫系统的功能受损或低下时，会对人的身体健康产生严重

影响。甘草作为一种补益类中药，有补脾益气之功，对人体的免疫功能具有增强作用，在开发成免疫增强新药方面具有独特

优势和发展潜力。通过对近期国内外甘草免疫增强作用的相关文献进行收集和整理，从所含化合物的结构特点、分类及药理

作用等方面阐述了甘草增强免疫的物质基础，并以甘草的药效成分为基础综述了甘草促进免疫细胞增殖、影响体内细胞因子

和抗体水平以及调控相关酶表达等增强免疫的分子机制，以期为免疫增强药物的研发提供新的思路，为甘草免疫作用的进一

步研究提供参考。 
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Research progress on material basis and mechanism of Glycyrrhizae Radix et 
Rhizoma enhancing immunity 
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Abstract: The immune function of human body is an important physiological function to maintain health. Impaired or poor immune 
system function have a serious impact on human health. As a kind of tonic traditional Chinese medicine, gancao (Glycyrrhizae Radix 
et Rhizoma) has the function of tonifying spleen and replenishing qi and enhancing the immune function of human body, which 
shows unique advantages and development potential in the development of immunopotentiators. In this paper, through the collection 
and collation of the recent domestic and foreign literatures on the immune enhancement of G. uralensis, the material basis of the 
function to enhance immunity of G. uralensis was elaborated from the structural characteristics and classification of compounds and 
pharmacological effects of G. uralensis. Based on the effective components of G. uralensis, the molecular mechanisms were 
summarized, expected to provide new ideas for the research and development of immune enhancing drugs, and provide reference for 
further research and discussion of the immune effect of G. uralensis. The molecular mechanisms include promoting the proliferation 
of immune cells and improving the biological activity, influencing the levels of cytokines and antibodies in the body, and regulating 
the expression of related enzymes. 
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免疫是人体的一种生理性功能，清除入侵人体

的抗原性物质，并对体内的衰老细胞、凋亡细胞以

及异常突变细胞进行及时的识别、杀灭和清除，从

而保障机体健康[1]。免疫系统的功能受损或低下会

使机体防御力减低，更易受到病原体侵袭，并使病

毒感染率升高，进而导致各种疾病发生，影响机体

健康。一般有体虚易感、精神不振、营养不良、饮

食不思、睡眠状况不佳等表现。目前临床上用于增

强免疫的药物主要有胸腺五肽、乌苯美司、胸腺肽

α1 等[2]，虽然能够增强机体的免疫力，但是存在恶

心、呕吐、肝功能损伤等不良反应[3]，影响患者的

身体健康。 
甘草是豆科植物甘草 Glycyrrhiza uralensis 

Fisch.、胀果甘草 G. inflata Bat.或光果甘草 G. glabra 
L.的干燥根和根茎[4]，具有多种药效活性成分，是

目前最常用的中药之一，素有“十方九草”之说。

现代研究发现，甘草具有抗癌、抗病毒、抗炎、抑

菌、抗肿瘤以及免疫调节等多种药理作用[5]。近年

来，随着甘草在治疗银屑病、过敏性紫癜等自身免

疫性疾病方面的应用，人们逐渐开始关注其在机体

免疫方面的作用，现代研究表明甘草具有增强机体

免疫的作用。本文对近几年国内外关于甘草免疫作

用的物质基础及作用机制研究进行了初步梳理，以

期为其更好的临床应用提供一定的借鉴和参考。 
1  甘草增强免疫药效物质基础 

甘草具有多种药理作用，同时含有多种活性成

分，主要通过三萜类、多糖类和黄酮类物质来发挥

其增强免疫的功能。 
1.1  三萜类 

三萜类化合物是甘草根及根茎中主要的生理

活性成分，具有抗癌、抗病毒、免疫调节等药理作

用。目前，甘草属植物中已发现 61 种三萜类化合

物，多具有羧基、11 位酮基、12 位双键等官能团，

其中所包含的 45 种苷元在结构上均为 3β-羟基齐墩

果烷型化合物的衍生物。 
甘草酸、甘草次酸（图 1）是甘草三萜类化合物

中最主要的药效物质。其中，甘草酸是由 1 分子的

18β-甘草次酸和 2 分子的葡萄糖醛酸组成的五环三

萜类化合物，有 α 和 β 2 种异构体，水解后，可脱去

糖酸链，形成苷元甘草次酸，亦同属于五环三萜[6]。

自 1979 年，石田发现甘草酸可诱生具有高免疫活性

的 γ-干扰素以来，大量研究表明甘草酸具有复杂的

免疫调节功能，既能提高免疫细胞的增殖能力和活

性，促进相关细胞因子的分泌，提高机体免疫力，

亦可产生抑制促炎因子、补体活化等效应；甘草次

酸在一定条件下，也证实具有免疫增强功能[7-8]。
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图 1  甘草酸及甘草次酸的结构 
Fig. 1  Structures of glycyrrhizic acid and glycyrrhetinic acid 

1.2  黄酮类 
黄酮类化合物种类丰富，是甘草中所含有的主

要活性成分之一。目前，甘草属植物中已发现 300
种黄酮及其衍生物，这类化合物在结构上具有

C6-C3-C6 基本母核，主要包括黄酮、二氢黄酮、查

耳酮、异黄酮、二氢异黄酮、黄酮醇、异黄烷等结

构类型[9]。在黄酮类化合物基本母核上带有异戊烯

基侧链的一类黄酮被称为异戊烯基黄酮，是一类特

殊的黄酮类化合物。现代研究发现这类化合物上的

异戊烯基与其生物活性有着密切联系，随着异戊烯

基的结合位点、数量以及结构不同，其生理功能也

会发生变化[10]。甘草中的黄酮类化合物药效作用复

杂，对机体的炎症、过敏反应、氧化作用以及肿瘤

的生长均具有显著的抑制作用，且与免疫调节有着

密切联系[11]。甘草中影响机体免疫功能的主要黄酮

类化合物见表 1 和图 2。
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表 1  甘草中影响机体免疫功能的主要黄酮类化合物 
Table 1  Main flavonoids in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma affecting immunity 

化合物名称 结构类型及官能团 免疫作用 参考文献 

甘草素（liquiritigenin） 二氢黄酮，羟基 抗炎、免疫调节 12-13 

异甘草素（isoliquiritigenin） 查耳酮，羟基 抗炎 14 

光甘草定（glabridin） 异戊烯基黄酮，吡喃环、羟基 促进非特异性免疫 10,15  

甘草查耳酮 A（licochalcone A） 查耳酮，异戊烯基、羟基、羰基 调节细胞免疫 16 

 

 
图 2  甘草中影响机体免疫的主要黄酮类化合物结构 

Fig. 2  Structures of main flavonoids in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma 

1.3  多糖类 
多糖是机体的主要供能物质，它广泛参与机体各

项生理活动，如识别、细胞生长与癌变、胚胎发育、

机体能量与物质代谢、感染、免疫反应等，因此又称

为活性多糖，受到了现代医学以及食品功能化学等领

域学者的高度关注。化合物结构与其生理功能联系紧

密，因此甘草多糖很可能也具有相似的生物活性。据

报道，甘草多糖不仅能够显著增强淋巴细胞介导的体

液免疫和细胞免疫等多种免疫应答[15]，并且没有细胞

毒性，作为免疫调节剂具有良好的应用前景。结构方

面，甘草多糖是甘草中的一类 α-D-吡喃多糖，属于均

质多糖，具有三螺旋构象，通过扫描电镜观察其微观

结构多数呈片状。目前研究发现，甘草多糖多由葡萄

糖、半乳糖、鼠李糖、阿拉伯糖和甘露糖组成，葡萄

糖是主要的组成部分[17-19]。 

   

2  甘草增强免疫的分子机制 
2.1  对免疫细胞的影响 

免疫系统在维持机体健康过程中会产生大量

的免疫细胞，主要包括吞噬细胞、NK 细胞、脾淋

巴细胞等，这些细胞是免疫系统成功运行的基础，

因而甘草对机体免疫的影响有很大一部分是通过

影响相关的免疫细胞及其功能状态实现的。吞噬细

胞及树突状细胞主要影响机体的非特异性免疫，而

淋巴细胞，如 T、B 淋巴细胞则主要参与细胞免疫、

体液免疫等特异性免疫应答。本文将从这 2 类免疫

细胞方面对甘草的免疫增强作用机制进行综述。 

2.1.1  对吞噬细胞、树突状细胞的影响  吞噬细胞

分为单核细胞、巨噬细胞 2 种，其中，巨噬细胞具有

细胞吞噬、抗原提呈等功能，可以影响免疫反应的激

活以及调节过程，在免疫系统中具有重要作用[20]。树

突状细胞也有抗原提呈功能，与一般的抗原提呈细

胞不同，这类细胞是联系先天性免疫反应和过继性

免疫反应的枢纽，对诱导有效的细胞和体液免疫起

着关键性作用[21]。张梦欣等[22]检测对照组和甘草酸

组小鼠脾脏中树突状、巨噬细胞及其 3 种细胞因子

表达的水平，结果发现甘草酸可以增加小鼠脾脏巨

噬细胞的数量，并干预其与树突状细胞表面的细胞

因子表达水平，对白细胞介素-10（interleukin-10，
IL-10）的表达有促进作用，而对 γ 干扰素（interferon- 
γ，IFN-γ）、IL-12 的表达则表现出抑制作用，对机

体的固有免疫有一定的增强效果。Bordbar 等[23]研

究发现甘草酸还对树突状细胞的成熟及功能有明显

影响，用甘草酸处理树突状细胞能够促进树突状细胞

上白细胞分化抗原 40（clusters of differentiation 40，
CD40）、CD86 和 II 类组织相容性复合体（MHC-II）
成熟标志物的表达，同时树突状细胞对同种异体 T 细

胞的刺激作用也会随之增强。此外，Aipire 等[24]研究

显示甘草水提物可干扰 Toll 样受体 4（Toll-like 
receptors 4，TLR4）信号途径，影响下游丝裂原活化

蛋白激酶（mitogen-activated protein kinase，MAPK）

和核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）信号通路，

进而促进树突状细胞的成熟，提高对脾细胞增殖的
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刺激和细胞因子的分泌能力，尤其是 IL-12 的产生，

且该作用随剂量增加而增强。甘草酸可能通过阻断

NF-κB/单核细胞趋化蛋白 1（monocytechemoattractant- 
protein-1，MCP-1）和 MAPK/细胞外调节蛋白激酶/
髓细胞白血病-1（extracellular regulated protein kinases/ 
myeloid cell leukemia-1，ERK/Mcl-1）信号通路，来

抑制单核细胞的迁移并诱导细胞凋亡，进而减少炎症

发生[25]。研究表明，甘草及其有效成分可能通过靶向

吞噬细胞和树突状细胞来调节免疫应答，保障免疫系

统功能正常运行，进而增强机体免疫功能，主要影响

巨噬细胞和树突状细胞的自身增殖能力和功能状态，

对两者刺激免疫因子分泌以及树突状细胞促进脾细

胞增殖有显著增强作用，并能促进树突状细胞的成

熟，如图 3 所示。

 
HO

   

 

图 3  甘草影响机体免疫细胞的机制 
Fig. 3  Mechanism of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma affecting immune cells 

2.1.2  对淋巴细胞的影响  淋巴细胞是一类具有

免疫识别功能的细胞，是非特异性免疫的主体免疫

细胞。研究显示，用质量浓度为 100 μg/mL 的甘草

提取物处理小鼠脾脏 T、B 淋巴细胞，其增殖率可

大大提升，而甘草中的乌拉尔多糖则对脂多糖介导

的淋巴细胞有增殖作用[26]。杨青等[27]对不同规格的

甘草进行研究，发现生、制甘草对小鼠脾淋巴细胞

的增殖均具有显著促进作用，并与刀豆蛋白 A
（concanavalin A，Con A）、脂多糖对 T、B 淋巴细

胞的增殖存在协同刺激作用。史珅等[28]比较甘草多

糖和 Con A 对 T、B 淋巴细胞增殖率的影响，发现

相比两者单用，甘草多糖与 Con A 同时作用于 T 细

胞对其增殖效果更差，且多糖浓度越高，增殖率越

低。推测两者可能作用靶点相同，竞争同类受体。

甘草酸苷可显著降低乙型肝炎模型大鼠血液中

CD4＋
及 CD8＋T 淋巴细胞亚群水平，有效减少炎症

细胞浸润，降低肝细胞坏死率[29]。Guo 等[30]研究表

明甘草提取物及其活性成分异甘草素和柚皮素可

以针对性地促进 Treg 细胞的诱导功能，另外，还观

察到异甘草素对蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉素靶

蛋 白 （ protein kinase B/mammalian target of 
rapamycin， Akt/mTOR）信号通路有抑制作用，甘

草提取物及其活性成分显示出降低 AKT 活性的作

用，这提示甘草可通过抑制 Akt-mTOR 信号通路促

进 Treg 细胞诱导和抑制炎症反应[30]。此外，近几年

研究发现甘草提取物中存在微小核糖核酸（micro 
ribonucleic acid，miRNA），其是一类负调控基因表

达的非编码小 RNA，通过抑制 DNA 的翻译过程或

促进 mRNA 降解来调节蛋白质编码基因的表达。体

外培养实验表明，甘草 miRNAs 处理的外周血单核

细胞（peripheral blood mononuclear cell，PBMC）
较甘草水提取物、甘草酸等处理的对照组有更明显

的细胞聚集现象，细胞数量和人类白细胞 DR 抗原

细胞比例也显著增加[31]。Xiang 等[31]进一步研究发

现，甘草 miRNA 可通过抑制某些基因的表达，如

与 T 细胞分化、炎症和细胞凋亡的相关基因，来干

预 PBMC 的数量及状态，进而影响机体免疫应答的

强度。 
2.2  对细胞因子的作用 

许多研究表明甘草能够上调免疫相关细胞因子

水提取物 
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H

O

O
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的水平，从而维持免疫微环境稳定，为更好地激活

和发挥免疫功能提供良好基础，最终起到增强免疫

力的作用。研究结果显示，甘草酸和甘草黄酮可调

节巨噬细胞分泌的多种细胞因子[32]。甘草多糖能够

促进某些细胞因子的产生，如 IL-7。IL-7 是淋巴细

胞生成中的一种重要细胞因子，对促进免疫细胞的

刺激、活化、存活和内稳态均具有重要作用[33]。Aipire
等[34]采用 ELISA 法分别检测不同浓度乌拉尔多糖

（GUPS）处理过的人单核细胞源性树突状细胞和小

鼠骨髓源性树突状细胞所产生的细胞因子水平，建

立环磷酰胺诱导的免疫抑制小鼠模型，以此评估

GUPS 的免疫刺激效应，结果表明 GUPS 增加了血清

中 IL-12 的水平，从而增强了免疫抑制小鼠的免疫

力。刘钊等 [32]研究表明甘草酸对脂多糖刺激的

RAW264.7 细胞分泌 IL-1β、IL-3、IL-5、IL-6、IL-10、
IL-12（p40）、IL-12（p70）、IL-13、嗜酸细胞活化趋

化因子（Eotaxin）和肿瘤坏死因子-α（Tumor necrosis 
factor-α， TNF-α）多种细胞因子均有显著抑制作用。

这些因子既调控免疫应答也参与炎症反应，是甘草

发挥抗炎作用和免疫调节作用的交叉区域，而TNF-α
能直接杀伤肿瘤细胞，是重要的抗肿瘤活性因子。

可见，甘草的免疫增强作用与其抗炎、抗肿瘤是密

不可分的。 
此外，Wu 等[35]报道从甘草中提取的甘草香豆

素可剂量相关性地下调诱导型一氧化氮合酶

（nducible nitric oxide synthase，iNOS）的表达，从

而减少脂多糖诱导的 NO 的产生，并抑制脂多糖诱

导的 IL-10、IL-6 等细胞因子在 mRNA 和蛋白水平

上的表达；同时，与全身性免疫抑制剂的抑制方式

不同，甘草香豆素通过干扰 NF-κB、MAPKs 和信

号传导与转录激活因子 3（sgnal transducer and 
activator of transcription 3，STAT3）信号通路减弱脂

多糖诱导的 RAW264.7 巨噬细胞中细胞因子的基因

表达，调节机体免疫应答强度。另有文献报道甘草

酸 可 抑 制 脂 多 糖 诱 导 的 环 氧 化 酶 -2
（cyclooxygenase-2，COX-2）的表达，显著降低脂

多糖诱导小鼠子宫内膜上皮细胞中 TLR4 的表达，

有作为子宫内膜异位症治疗药物的潜力[36]。作用机

制见图 4。 
2.3  影响抗体的生成 

徐海星等[37]对实验小鼠进行免疫学检测，经甘

草浸膏处理后，小鼠的抗体水平明显上调。Sun
等[38]实验证明甘草总皂苷对 ICR 小鼠卵清蛋白细

胞的特异性免疫球蛋白 G（immunoglobulin G，IgG）、

IgG1 和 IgG2b 抗体应答有促进作用，能够辅助、增

强 B 细胞介导的体液免疫应答，提示甘草总皂苷可

作为免疫佐剂进行更深入的探索。此外，甘草对机

体总抗体的水平也有显著升高作用，如甘草酸能使

血液中总 IgA、IgG 以及 IgM 的水平明显上调[39]。

IgM 是体液免疫应答过程中出现最早的抗体，具有

与抗原的强结合能力，可以保证机体功能正常发

挥；IgA 依靠抗原结合能力可防止病原体对机体细 
HO OH

   

 

图 4  甘草影响相关细胞因子增强机体免疫机制 
Fig. 4  Mechanism of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma enhancing immunity by influencing related cytokines 
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胞的黏附；IgG 则是机体免疫的主要抗体，能与吞

噬细胞表面 Fc 受体（Fc receptors，FcR）结合，调

理其吞噬功能，并能产生抗体依赖性细胞介导的细

胞毒作用[40]。促进抗体的产生可能是甘草及其活性

成分增强免疫功能的作用机制之一。 
2.4  对相关酶类的影响 

Jiang 等[41]报道甘草黄酮能抑制脂多糖/IFN-γ
诱导的 RAW264.7 巨噬细胞 iNOS 的表达，这可能

与干扰 NF-κB 信号通路以及对 ERK 信号通路的特

异性抑制有关。研究表明，甘草黄酮类成分甘草苷

和异甘草苷也有类似作用，可抑制重组 Kelch 样

ECH 关联蛋白 1 蛋白（recombinant Kelch Like ECH 
Associated Protein 1，Keap1）表达并能够增加核因

子 E2 相关因子 2（nuclear factor E2-related factor 2，
Nrf2）易位，进而加速激活 Nrf2 信号通路，使抗氧

化酶的表达增加，最终导致 iNOS、COX-2 蛋白及

mRNA 的表达减少，抑制脂多糖诱导的小鼠巨噬细

胞炎症反应[42]。另外，Gao 等[43]发现甘草苷能调节

IL-1β 诱导的人滑膜细胞 c-Jun N 末端激酶（c-Jun 
N-terminal kinase JNK）、p38 蛋白和磷酸腺苷活化蛋

白激酶（adenosine monophosphate activated protein 
kinase AMPK），通过抑制 3 者的磷酸化，阻滞磷酸

化 c-Jun 蛋白活化，降低 IL-1β 诱导的 p65 蛋白向细

胞核的转运率，最终发挥抗炎作用。JNK、p38 蛋

白均为应激激活的蛋白激酶，能够影响细胞凋亡和

细胞应激，与肿瘤以及炎症的发生、发展有着密切

联系，而 AMPK 则与葡萄糖代谢平衡相关。干扰该

类酶的表达可阻滞相关炎症通路，进而起到增强人

体对抗炎症和肿瘤的免疫功能。 
3  结语与展望 

甘草增强机体免疫的物质基础主要包括三萜

类、黄酮类和多糖。同时，甘草因其活性成分的多

样性可多靶点、多途径作用于机体进而提高免疫

力，通过激活和抑制免疫细胞，干预多种免疫应答

相关因子，如细胞因子、抗体蛋白、炎症通路调节

因子等，最终改善免疫反应和防御系统。这些作用

机制复杂且相互关联，与抗炎、抗肿瘤等药理作用

也多有交集。目前，甘草增强免疫功能的机制尚未

清晰，且研究多偏向免疫抑制，而甘草作为补益类

中药，不良反应少，使其在作为增强免疫药物的开

发中具有优势。因此，仍需加强对甘草免疫增强作

用的探索，进一步阐明其作用机制，以期更好地服

务于临床应用。 
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