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摘  要：甘草 Glycyrrhizae Radix et Rhizoma 属豆科植物，其干燥根和根茎是常见的药食两用的中药材。根部含有多种活性成

分，其中甘草次酸被广泛研究和应用。甘草次酸是一种五环三萜，具有多种生物活性，如护肝、抗氧化、抗菌等，并且通过

修饰能够得到大量衍生物以解决其不溶于水等问题，从而扩大研究范围，因此引起了广泛的关注。通过系统总结甘草次酸的

结构修饰、生物活性及其在医学、食品和化妆品等领域的应用，并且讨论了当前甘草次酸有待研究的限制问题，为甘草的开

发利用提供参考。 
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Abstract: Gancao (Glycyrrhizae Radix et Rhizoma) belongs to Leguminosae family, and its dried roots and rhizomes are common 

herbs used for both medicinal and food purposes. The roots contain a variety of active ingredients, among which glycyrrhizic acid has 

been widely studied and applied. Glycyrrhizic acid is a pentacyclic triterpene with various bioactivities, such as hepatoprotective, 

antioxidant, antibacterial, etc., and has attracted extensive attention because it can be modified to obtain a large number of derivatives 

to solve the problem of its insolubility in water, thus expanding the scope of research. By systematically summarizing the structural 

modification and biological activities of glycyrrhizic acid and its applications in the fields of medicine, food and cosmetics, and 

discussing the current limitations of glycyrrhizic acid to be researched, we can provide a reference for the development and utilization 

of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma. 

Key words: glycyrrhizic acid; pentacyclic triterpene; liver protection; antimicrobial and antiviral; enzyme inhibitors; anti-cancer; antioxidant 

 

植物合成的有机化合物在药物开发中具有重要

作用，其中五环三萜类化合物因其有趣的药用和药

理作用而被广泛研究。甘草次酸是具有齐墩果烷型

骨架的五环三萜类皂苷。甘草次酸按 C-18 位上氢

原子分类可分为 α 型和 β 型，由于天然存在的甘草

次酸中，β 型远多于 α 型[1]，所以目前研究较多的是

β 型，即甘草次酸。甘草次酸的分子式为 C30H46O4，

相对分子质量为 470.69，常温下为白色针状结晶，

熔点为 291～294 ℃，难溶于水，易溶于甲醇、乙醇、
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氯仿等有机溶剂。甘草次酸是甘草的重要活性成分

之一，天然存在于光果甘草、胀果甘草等各种甘草，

质量分数一般在 0.01%～0.20%[2]。 

甘草次酸的提取方法主要有常规提取、超声辅

助提取、超临界萃取等。传统的中药提取方法为将

甘草根碾磨成粉，然后采用乙醇、水等溶剂浸出、

渗滤、浓缩等方法获得甘草次酸提取物。超声波辅

助提取法为在常规萃取方法的基础上，借助超声的

机械振荡作用，加快萃取过程中溶剂与甘草根间的
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物质转移，从而提高萃取效果。超临界流体萃取技

术是利用超临界流体（如二氧化碳）的特殊性质，

在临界温度和压力下进行提取的一种高效、环保的

萃取技术。 

目前，国内外大量研究证明甘草次酸具有多种

生物活性，如抗病毒、抗炎、抗溃疡、抗肿瘤、降

血糖、调血脂等[3-4]。Luo 等[5]发现甘草次酸能够减

轻 1-甲基-4-苯基-1,2,3,6-四氢吡啶诱导的神经毒

性，同时还能增强髓系细胞触发受体 2 表达，减轻

1-甲基-4-苯基吡啶处理的 BV2 细胞的炎症，起到抗

炎效果。Kalaiarasi 等[6]研究证明甘草次酸可以降低

糖尿病大鼠中血浆葡萄糖和糖基化血红蛋白水平，

还可以调节肝脏中参与糖代谢的关键酶的活性，促

进糖原合成，维持血糖恢复正常水平，具有与格列

本脲相当的降血糖作用。甘草次酸虽然具良好的生

物活性，但也存在不良反应，主要表现为使类醛固

酮减少，导致低血钾、水肿、高血压，对甲状腺功

能造成抑制，导致基础代谢率下降，并且浓度过高

还会抑制细胞的生命活动[7]。此外，由于其特殊的

分子结构，导致其具有较高的亲脂性和较低的水溶

性，从而限制了其在临床上的应用。本文通过查阅

大量文献总结了甘草次酸的结构修饰、生物活性及

其机制，及甘草次酸在医药、食品和化妆品领域的

应用，为甘草次酸的深入研究和临床应用提供有益

参考。 

1  甘草次酸结构修饰 

尽管甘草次酸的药理效应多样，但其不良反应

也是影响其临床应用的重要因素。鉴于此，国内外

研究者以甘草次酸为先导物，通过结构改造，提高

其生物利用度，减少不良反应，以期获得疗效显著、

不良反应小的新型新药。甘草次酸有 3 个主要官能

团，分别是有 C-3 位羟基、C-11 位羰基及 C-30 位

羧基，因此结构修饰主要集中在 A、C 和 E 环，修

饰位点见图 1。 

 

图 1  甘草次酸修饰位点图 

Fig. 1  Diagram of glycyrrhizic acid modification sites 

1.1  C-3 位羟基修饰 

Liang 等[8]采用化学合成的方法，在 C-3 位引入

β-环糊精，并发现其溶解度及抗流感病毒活性均较母

体甘草次酸有了明显的改善。Takiura 等[9]在甘草次酸

甲酯的基础上，将溴乙酰葡萄糖接入 C-3 位，再将乙

酰基脱去合成甘草次酸甲酯-3-O-葡萄糖苷，其溶解

性、抗炎、抗病毒活性均优于甘草次酸，见图 2-A。 
 

 

图 2  甘草次酸 C-3 (A)、C-11 (B)、C-30 (C) 位结构修饰图 

Fig. 2  Structural modifications of C-3 (A), C-11 (B), and C-30 (C) positions of glycyrrhetinic acid 



 中草药 2024 年 11 月 第 55 卷 第 21 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2024 November Vol. 55 No. 21 ·7509· 

   

1.2  C-11 位羰基修饰 

已有研究提示，甘草次酸之所以会产生假醛固

酮增多症可能是由自身结构中的 C-11 位羰基发生

变化[10]（图 2-B）。当前研究主要采用 Zn、Zn-Hg 将

羰基还原为亚甲基，或使用硼氢化钠选择性还原为

羟基，保留 C-30 位羧基。Lin 等[11]将 C-11 位羰基

还原成羟基，得到的衍生物可有效抑制裸鼠胃癌肿

瘤细胞形成，并且对其体内外毒性显著低于甘草次

酸，表明通过 C-11 位羰基修饰可有效降低甘草次酸

的细胞毒性。 

1.3  C-30 位羧基修饰 

Radwan 等[12]将芳香环、脂环、杂环、芳香酚类

化合物引入到 C-30 位，获得与其对应的酰胺和酯

类化合物，实验证明合成衍生物的抗炎效果优于甘

草次酸，部分化合物的抗炎效果优于泼尼松龙和消

炎痛，且对大鼠的小肠没有毒性。Csuk 等[13]通过对

C-30 位羧基甲酯化后的细胞毒性进行检测，结果表

明，对自由羧基进行了甲基化后，其对细胞的毒性

明显减少（图 2-C）。 

2  生物活性 

2.1  护肝 

甘草次酸在非酒精性脂肪性肝病（nonalcoholic 

fatty liver disease，NAFLD）、肝纤维化、肝损伤、

肝中毒等肝脏疾病中发挥较好的护肝作用，具体机

制包括调控相关信息通路，调节相关基因和相关蛋

白的表达水平等。 

巨噬细胞参与肝细胞脂肪变性和坏死性炎症，

在 NAFLD 的发病机制中发挥重要作用。Fan 等[14]

建立高脂高糖饮食诱导的 NAFLD 小鼠模型，探讨

甘草次酸的治疗作用，结果表明甘草次酸可通过抑

制巨噬细胞信号传导及转录激活蛋白 3（signal 

transducer and activator of transcription，STAT3）/缺

氧诱导因子-1α（hypoxia inducible factor-1α，HIF-1α）

通路的过度激活和改善肝细胞的过度凋亡来抑制

NAFLD 引起的巨噬细胞自噬通量受损和炎性因子

的过度产生，从而发挥 NAFLD 的治疗作用。肝星

状细胞（hepatic stellate cell，HSC）是纤维化的重要

驱动因子，诱导活化的 HSC 细胞凋亡是治疗肝纤维

化的一种很有前途的策略。Zhang 等[15]研究发现甘

草次酸可以通过直接与过氧还蛋白 1（peroxiredoxin 

1，PRDX1）和 PRDX2 结合并抑制其抗氧化活性，

从而诱导活性氧介导的 HSC 细胞凋亡，进而减轻肝

纤维化。微小 RNAs（microRNAs，miRNAs）是一

类小的非编码 RNA，可以调节多种生物过程[16]。一

项研究发现 miR-663a 可抑制 HSC 增殖和活化及转

化生长因子-β（transforming growth factor-β，TGF-

β）/Smad 信号通路，表明 miR-663a 可以作为肝纤

维化的治疗靶点，而甘草次酸可以诱导 miR-663a 通

过减弱 TGF-β/Smad 信号通路减轻 HSC 活化[17]。氧

化应激是肝纤维化的关键因素。CCl4 在体内会被激

活为三氯甲基自由基（CCl3N 和/或 CCl3OON），进

而引起氧化应激并导致肝纤维化。Chen 等[18]研究发

现甘草次酸对 CCl4 诱导的小鼠慢性肝纤维化具有

保肝作用，其作用机制可能是甘草次酸通过促进核

因子 E2 相关因子 2（nuclear factor E2 related factor 

2，Nrf2）核转录和增强 Nrf2 靶基因的表达，然后

诱导丙二醛含量和丙氨酸氨基转移酶（ alanine 

aminotransferase，ALT）、天冬氨酸氨基转移酶

（aspartate aminotransferase，AST）、单胺氧化酶

（monoamine oxidase，MAO）活性下降，抗氧化酶

超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，SOD）、过

氧化氢酶（catalase，CAT）、谷胱甘肽过氧化物酶

（glutathione peroxidase，GSH-Px）活性增加。为开

发甘草次酸作为一种治疗肝纤维化的新型治疗药物

提供了强有力的证据。 

胆汁淤积是一种具有不同病因的肝胆疾病[19]。

Wang 等[20]研究了甘草次酸对石胆酸所致胆汁淤积

性肝损伤的保护作用。结果发现甘草次酸可以通过

上调肝脏中法尼醇 X 受体（farnesoid X receptor，

FXR）的表达和抑制 Toll 样受体 2（Toll-like receptor 

2，TLR2）/核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）

信号通路的激活来发挥较好的抗胆汁淤积性肝损伤

作用。小鼠在肝缺血/再灌注（ischemic reperfusion，

I/R）损伤前用甘草次酸 100 mg/kg 进行预处理，然

后评估肝脏组织病理学损伤、生化参数和炎症分子，

结果发现甘草次酸预处理显著改善肝功能、肝组织

病理学，降低肝细胞凋亡和中性粒细胞浸润。此外，

进一步分析表明，甘草次酸预处理可减少 I/R 诱导

的细胞外高迁移率族蛋白 B1（high mobility group 

protein B1，HMGB1）表达，抑制 TLR4 的激活及白

细胞介素-1（interleukin-1，IL-1）受体相关激酶 1、

细胞外调节蛋白激酶（extracellular regulated protein 

kinases，ERK）、p38 蛋白和 NF-κB 磷酸化，并减少

肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）

和 IL-1β 的产生。这些数据表明，甘草次酸可通过

HMGB1/TLR4信号通路对肝脏 I/R损伤具有保护作
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用[21]。间充质干细胞（mesenchymal stem cell，MSC）

来源的外泌体和甘草次酸联合处理可有效抑制肝脏

I/R 损伤，MSC 来源的外泌体治疗可减弱肝脏 I/R，

而甘草次酸预处理可进一步促进 MSC 来源的外泌

体对急性肝脏 I/R 损伤的治疗作用[22]。这些研究结

果表明甘草次酸可能是一种有希望用于肝移植的临

床药物[21]。雄黄中含有可溶态砷，长期使用或过量

使用含雄黄的药物可能会因砷在肝脏中的积累而导

致肝中毒。1 项研究推测甘草次酸对雄黄诱导肝损

伤的潜在保肝机制可能与降低肝脏中砷的积累及其

甲基化代谢、促进砷与 GSH 结合来进行解毒、改善

肝脏代谢紊乱有关[23]。具体的护肝作用机制见图 3。 

 

图 3  甘草次酸的护肝机制 

Fig. 3  Hepatoprotective effect mechanism of glycyrrhetinic acid 

2.2  抗菌和抗病毒 

甘草次酸是一种天然抗菌剂，对多种细菌都表

现出较好的抗菌作用[24]。具体的作用机制包括抑制

细菌的生长、降低细菌的毒力基因表达、扰乱细菌

的代谢过程、破坏细胞的形态结构等。 

1 项研究发现，在高浓度时（超过 0.223 mol/L），

甘草次酸对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌具有杀菌作

用。在亚致死剂量时，能够降低金黄色葡萄球菌的毒

力基因（saeR、hla 等）表达[25]。Aeromonas hydrophila

是淡水养殖动物的重要病原，甘草次酸不影响 A. 

hydrophila 的体外生长，但可下调溶血相关基因 hly、

aerA 的 mRNA 表达，并显著抑制 A. hydrophila 的溶

血活性[26]。Dewake 等[24]研究了甘草次酸对牙周上菌

斑细菌的调节作用。结果表明甘草次酸可以抑制牙

周上菌斑细菌的生长和其生物被膜的形成，同时还

能抑制牙周杆菌与菌斑细菌的共聚集，表明甘草次

酸是预防牙周病爆发和发展的一种很好的天然药

物。Oyama 等[27]使用 50 个金黄色葡萄球菌探究甘草

次酸的抑菌效果，结果显示甘草次酸的最低抑菌浓

度（minimum inhibitory concentration，MIC）为 16～

512 mg/L。此外，许多涉及糖、氨基酸和核酸代谢的

基因显著减少，表明甘草次酸可能通过抑制营养获

取和影响细菌代谢来诱导抗菌作用。Weaver 等[28]用

甘草次酸处理浮游 MRSA 细胞培养物发现，在处理

后 1 h 内细胞代谢状况发生了显著变化：胞内琥珀酸

和柠檬酸水平的显著增加及支链氨基酸在内的几种

氨基酸的显著减少，结果表明甘草次酸通过促进三

羧酸循环和氨基酸分解代谢的失调来发挥抑菌作

用。此外，甘草次酸可能通过干扰细胞-细胞聚集来

破坏生物膜。另一项研究观察了甘草次酸对

Pseudomonas aeruginosa ATCC 25619 的抗菌膜和抗

病毒能力，结果发现甘草次酸对 P. aeruginosa 的MIC

和最低杀菌浓度分别为 160 、 420 µg/mL。P. 

aeruginosa 的生物膜厚度从（39.00±2.51）μm 减少

到（11.33±2.08）μm；细胞中发生巨大的形态变化，

如菌落解聚、细胞溶解损伤、细胞破裂、内物质损失、

形态转化等；同时也发现甘草次酸能够导致运动性、

生物被膜形成、绿脓菌素分泌、分泌蛋白酶等多种毒

力因子的减弱，这些研究结果都表明甘草次酸存在

潜在的抑菌作用[29]。 

甘草次酸除了对细菌具有较好的作用，对病毒

也有一定的影响。Yi 等[30]发现甘草次酸通过靶向结
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合严重急性呼吸综合征冠状病毒 2（severe acute 

respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-COV-2）

的刺突蛋白来影响病毒的侵入和复制，进而有效抑

制 SARS-CoV-2 感染。其中半数效应浓度为 3.17 

μmol/L。Wang 等[31]研究了甘草次酸对于轮状病毒

的作用，发现不同浓度的甘草次酸可以抑制病毒复

制，减少对感染细胞的损伤。同时甘草次酸对病毒

生物合成的抑制作用呈剂量相关性。些研究结果为

应用甘草次酸治疗轮状病毒感染提供了理论基础。

具体抗菌抗病毒原理见图 4。 
 

 

图 4  甘草次酸抗菌和抗病毒机制 

Fig. 4  Antibacterial and antiviral effect principles of glycyrrhetinic acid 

2.3  酶抑制剂 

甘草次酸也可以作一些酶的有效抑制剂，通过

抑制酶活性降低体内代谢物含量。Tshiyoyo 等[32]通

过计算机反向对接和体外研究发现甘草次酸是α-葡

萄糖苷酶和胰腺 α-淀粉酶有效的抑制剂。另一项研

究发现甘草次酸也可以抑制视黄醇代谢酶的活性，

从而影响视黄醇的代谢[33]。甘草次酸的酶抑制效果

分为竞争性和非竞争性 2 类。Huang 等[34]研究了甘

草次酸对肝脏尿苷二磷酸葡醛酸转移酶（uridine 

diphosphate glucuronosyltransferase，UGT）的抑制作

用，结果发现甘草次酸对 UGT1A1、UGT1A3、

UGT1A9 和 UGT2B7 这 4 种 UGT 异构体表现出较

强的抑制作用，其活性分别被抑制了 78.4%、93.6%、

72.5%和 99.7%。其中甘草次酸对 UGT1A3 和

UGT2B7 的抑制分别为竞争性和非竞争性类型，抑

制常数（inhibition constant，Ki）分别为 0.2、1.7 

mmol/L。并且甘草次酸在特异性结合竞争性抑制的

同时利用分子间作用加强抑制效果，乙二醛酶 I

（glyoxalase I，GLOI）是一种谷胱甘肽依赖性酶，在

肿瘤细胞中过度表达，与化疗中的多药耐药有关，

因此 GLOI 抑制剂是潜在的抗肿瘤药物。甘草次酸

是一种有效的小鼠 GLOI（mouse GLOI，mGLOI）

竞争性抑制剂，其 Ki为 0.29 µmol/L，同时 mGLOI

复合物的晶体结构显示甘草次酸的羧基通过氢键结

合到 mGLOI 的谷胱甘肽结合位点中的谷氨酰位点

（残基 Arg38B、Asn104B 和 Arg123A）来模拟谷胱

甘肽的 γ-谷氨酰残基。甘草次酸和周围残基间广泛

的范德华相互作用力也极大地促进了甘草次酸和

mGLOI 的结合，因此甘草次酸显示出较好的抑制作

用[35]。甘草次酸与酶的抑制性结合还能有效减少受

体的暴露达到保护的作用，如 11β-羟基类固醇脱氢

酶（11β-hydroxysteroid dehydrogenase，11β-OHSD）

将皮质酮代谢为无活性的 11-脱氢皮质酮，从而保

护非特异性肾盐皮质激素受体免于体内暴露于皮质

酮。甘草次酸是 11β-OHSD 的抑制剂，可改变体内

局部脑葡萄糖的利用，即在使用甘草次酸后，下丘

脑、海马、新皮质和丘脑底部的亚区中葡萄糖的使

用增加[36]。并且 Marandici 等[37]发现 ip 甘草次酸后

可降低大多数器官中的 11β-OHSD 水平，且呈剂量

相关性。 

2.4  抗癌 

甘草次酸在抗癌方面表现出显著的活性，能抑

制多种癌细胞的增殖和转移，并诱导癌细胞凋亡。

此外，甘草次酸还具有提高化疗药物化疗效果并降

低其不良反应的作用。甘草次酸可活化人三阴性乳

腺癌 MDA-MB-231 细胞还原型辅酶Ⅱ氧化酶

（ nicotinamide adenine dinucleotide phosphate ，

NADPH）和诱导型一氧化氮合酶，使三阴乳腺癌中

https://baike.baidu.com/item/%E8%BF%98%E5%8E%9F%E5%9E%8B%E8%BE%85%E9%85%B6/15606160?fromModule=lemma_inlink
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的谷胱甘肽缺失，引起氧化/硝基化应激，导致细胞

内的铁死亡，从而发挥抗肿瘤作用[38]。其次甘草次

酸还可利用抑制线粒体活性，诱导线粒体凋亡，阻

滞细胞周期的形式抑制癌细胞增殖，起到抗癌的效

果。Jin 等[39]发现甘草次酸是线粒体酶丝氨酸羟甲基

转移酶 2 （ serine hydroxymethyltransferase 2 ，

SHMT2）的靶标，且其与 SHMT2 存在结合及抑制

作用。敲除 SHMT2 或用甘草次酸抑制 SHMT2 基因

表达，可显著降低线粒体氧化磷酸化和脂肪酸 β-氧

化水平，减少线粒体能量供应，抑制癌细胞增殖。

有研究通过酯化反应合成甘草酸衍生物 3a，发现其

对人宫颈癌 HeLa 细胞具有较强的抗增殖活性。该

化合物通过下调黏附斑激酶的表达，从而阻滞肿瘤

细胞 S 期，并抑制肿瘤细胞的迁移。具体机制为胞

内谷胱甘肽浓度下降，钙离子浓度上升，活性氧浓

度上升，线粒体膜电势下降，B 淋巴细胞瘤-2（B-

cell lymphoma-2，Bcl-2）/Bcl-2 相关 X 蛋白（Bcl-2 

associated X protein，Bax）的值降低，引起线粒体凋

亡[40]。进一步研究发现，甘草次酸可通过活性氧/丝

裂原活化蛋白激酶/STAT3/NF-κB 信号通路诱导人

肺癌 A549 细胞凋亡，阻滞 G2/M 细胞周期，抑制迁

移[41]。非小细胞肺癌（non-small cell lung cancer，

NSCLC）是一种在全球范围内发病率急剧上升的最

常见癌症，在对其相关研究中发现，甘草次酸能够

抑制 NSCLC 的 G1 期，促进 NSCLC 的细胞凋亡，

降低迁移潜能和表皮生长因子受体/PI3K/Akt 蛋白

表达水平[42]。 

除自身抗癌作用外，甘草次酸还可作为抗癌物

质结合的支架增强抗癌效果。基于甘草次酸支架特

有的半合成细胞毒活性，同时甘草次酸具有很强的

与其他抗癌分子结合的能力，官能团结合其他化合

物后能显示出较高的细胞毒性，发挥其协同增效作

用[43]。如某研究中将甘草次酸取代杂交后构建了

一个杂交分子，经检测发现细胞毒性加强，抗肿瘤

水平远比单独使用效果更好[44]。具体抗癌机制见

图 5。 

2.5  抗氧化 

甘草次酸的抗氧化活性主要通过减少氧化因子

含量，减少抗氧化因子损失，上调 Nrf2/血红素加氧

酶-1（heme oxygenase-1，HO-1）等信号通路抑制氧

化应激以达到抗氧化效果。Qing 等[45]将新生大鼠分

别置于 21%（常氧）和 80%（高氧）环境，同时按 
 

 

Caspase-3-半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶-3；JNK-c-Jun 氨基末端激酶；cyclin B1-细胞周期蛋白 B1；SNAI 1-锌指转录因子 1；PARP-聚腺苷酸二磷

酸核糖转移酶；CDK1/2-周期蛋白依赖性蛋白激酶 1/2；Bad-Bcl-2 相关的细胞死亡激动因子；p-IκB-磷酸化-NF-κB 抑制蛋白。 

Caspase-3-cystein-asparate protease-3; JNK-c-Jun N-terminal kinase; SNAI 1-snail family transcriptional repressor 1; PARP-poly(ADP-ribose)polymerase; 

CDK1/2-cyclin-dependent kinase 1/2; Bad- Bcl-2 associated agonist of cell death; p-IκB-phospho-Inhibitor of NF-κB. 

图 5  甘草次酸抗癌机制 

Fig. 5  Anti-cancer mechanism of glycyrrhetinic acid 
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体质量 ig 甘草次酸，经测量评估后发现甘草次酸可

降低高氧新生大鼠体内活性氧水平，改善肺泡发育。

对丙烯酰胺诱导的糖尿病大鼠单独 ig 甘草次酸，检

测后发现可增加肝脏和肾脏的谷胱甘肽、GSH-Px、

SOD 和 CAT 水平，抑制活性氧的生成[46]。另一研究

发现甘草次酸可通过改善强氧化剂产生的氧化应

激，提高细胞抗氧化防御能力，减少碳酸酐酶单体化

和活化，降低膜对氧化应激的敏感性和谷胱甘肽的

损失来减轻氨苯砜羟胺诱导红细胞的不良反应[38]。

甘草次酸还可通过上调 Nrf2/HO-1 信号通路抑制氧

化应激、线粒体功能障碍和细胞凋亡，从而防止四

氢吡喃基阿霉素诱导的心脏毒性[47]。 

2.6  其他 

甘草次酸除以上生物活性外，还包括保护慢性

心力衰竭[48]、治疗放射性肺损伤[49]、减轻皮肤光老

化[50]、调节肠胃[51]等。 

3  应用 

3.1  医药领域 

甘草次酸作为一种有效成分被广泛加入各类药

物中，其医药用途大致可分为 2 类：（1）止痛止痒

方面，复方甘草次酸霜能迅速缓解由蚊虫叮咬、皮

疹或其他原因引起的皮肤不适、瘙痒[52]。（2）抗肿

瘤方面，用甘草次酸修饰的姜黄素超分子前凝胶剂

与萘乙酸修饰的姜黄素超分子前凝胶剂相比，具有

更好的细胞吞取能力和肝癌细胞抑制能力[53]。基于

甘草次酸的肝癌纳米递送系统具有很高的位点特异

性和治疗效率，可以递送化疗药物或基因药物[54]，

甘草次酸的主要研究方向为靶向给药相关方面，以

期提升相关药品疗效。 

3.1.1  甘草次酸作为纳米给药主动靶向载体   纳

米药物载体是指将难溶性的药物包裹在纳米颗粒

中，使药物在外界条件下不能被破坏，并能更精确

地控制药物的释放速率和位置，从而减少药物的不

良反应，提高药物的生物利用度。近年来，纳米药

物载体的应用日益受到重视[55-56]。 

3.1.2  甘草次酸修饰纳米颗粒  多项研究显示，甘

草次酸可作为一种新型的肝脏靶向纳米颗粒，使其

具有主动肝脏靶向功能 [57]。在协同增效方面，

Mezghrani 等[58]利用二硫键对甘草次酸和透明质酸

进行了二硫键偶联，制备了一种具有氧化-还原响应

性的双靶向纳米颗粒。甘草次酸与肝脏表面甘草次

酸受体结合，而透明质酸与 CD44 受体结合，可实

现对肝癌组织高表达 CD44 受体的高效靶向性，提

高肝癌组织中化疗药物的靶向性。对肝脏靶向性配

体的研究中发现，尽管甘草次酸为疏水化合物，但

在与纳米粒偶联后，多数甘草次酸可暴露于纳米粒

表面，并与肝实质细胞上甘草次酸受体结合，进而

介导纳米粒的吞噬[59,60]。Li 等[61]和 Qi 等[62]将甘草

次酸修饰在白蛋白纳米粒（ glycyrrhetinic acid 

reduced human serum albumin nanoparticles，GA-

rHSANPs）上，并证实 GA-rhSANPs-肝细胞膜上甘

草次酸受体介导纳米粒的胞吞，进而揭示甘草次酸

对其肝脏靶向性的作用机制。 

3.1.3  甘草次酸修饰脂质体  甘草次酸修饰脂质体

可以提高治疗效果。He 等[63]利用甘草次酸和聚乙

二醇修饰胆固醇制备得到甘草次酸修饰的聚乙二

醇交联剂（glycyrrhetinic acid modified polyethylene 

glycol crosslinker，GA-PEG-CLs），并利用GA-PEG-

CLs 来载送质粒 DNA，显示包载质粒 DNA 的 GA-

PEG-CLPs 在人肝癌 HepG2 细胞中的转染效率远

高于普通脂质体和聚乙二醇修饰脂质体。吴梅梅

等[64]用甘草次酸修饰姜黄素阳离子脂质体，并将

其作用于大鼠腹水癌 Walker256 细胞，证明该修饰

脂质体明显增强细胞对姜黄素的吸收和对

Walker256 细胞的增殖抑制、凋亡、细胞周期 G2 期

的阻滞作用。陈芳宁[65]筛选丹参酮ⅡA-甘草次酸固

体脂质纳米粒（ tanshinone ⅡA-glycyrrhetinic acid 

solid lipid nanoparticles，GT-SLNs）的最优处方工

艺时，通过实验证明 GT-SLNs 可以针对雄激素增

多、皮脂腺分泌异常及炎症损害这两方面的痤疮

起到一定的治疗作用。 

3.1.4  甘草次酸修饰聚合物胶束  甘草次酸修饰

的聚合物胶束具有肝靶向特性。耿宇婷等[56]通过酯

化反应得到甘草次酸修饰的细菌纤维素两亲性聚合

物载体（bacterial cellulose-glycyrrhetinic acid，BC-

GA）并负载疏水性药物紫杉醇（paclitaxel，PTX），

体外研究表明 BC-GA-PTX 对肝癌细胞有明显抑制

作用，能在模拟胃肠道介质中能稳定存在，实现药

物缓释，帮助药物在病灶部位的富集，改善其口服

生物利用度。Zhang 等[66]先后利用甘草次酸修饰聚

乙二醇-乳酸羟基乙酸共聚物（glycyrrhetinic acid 

modified polyethylene glycol-polylactic acid 

copolymer，PEG-SS-PLGA）和聚乙二醇-聚组氨酸-

乳 酸 羟 基 乙 酸 共 聚 物 （ polyethylene glycol-

polyhistidine-polylactic acid-glycolic acid，PEG-PHIS-

PLGA），分别制得氧化还原敏感型聚合物胶束 GA-
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PEGSS-PLGA 和 pH 敏感型聚合物胶束 GA-PEG-

PHIS-PLGA。结果表明 HepG2 细胞摄取 GA-PEG-

SS-PLGA 胶束和 GA-PEG-PHIS-PLGA 胶束的量远

高于 A549 细胞的摄取量，也远高于 HepG2 细胞摄

取非甘草次酸修饰胶束的量，证实了甘草次酸修饰

的聚合物胶束能特异性识别肝癌细胞表面的受体并

与之结合而有利于胶束被肝癌细胞摄取。 

3.2  食品领域 

3.2.1  食品补充剂  甘草次酸食品补充剂可有效降

低慢性血液透析患者的血清钾浓度[67]；每日补充甘

草次酸 1.2 mg/kg 可抑制高脂饲料诱导的大鲵肝脏

脂质蓄积，并抑制其脂肪变性[68]。每日摄入含有

0.3%的铜，并 ig 甘草次酸 5 mg/kg 的小鼠，可有效

地补充有关髓鞘破坏和行为失调的营养[69]。连续 ig

甘草次酸 4 d，可以提高肌糖元储备，提高葡萄糖依

赖的能量生成，提高抗氧化能力，从而有效地缓解

运动疲劳[70]。以鱼类为例，Jiang 等[71]通过添加赤霉

素 0～0.6 g/kg，每日喂养 3 次，结果表明甘草次酸

不仅能降低腹部脂肪沉积，还能提高鱼类的脂肪降

解能力。用含有甘草次酸 5 μg/g 的鱼粮饲养 2 周后，

淡水硬骨鱼（虹鳟鱼）的血清皮质醇水平和鳃 11β-

OHSD 2 型 mRNA 丰度增加[72]。 

3.2.2  甜味剂  一般可以添加到饮料、罐头或糖果

中，如用单葡萄糖醛酸甘草次酸可以制作抗炎压片

糖果。相对于普通的甜味剂如蔗糖，这种甜味剂的

甜度比较低，但在口腔中停留的时间更长，可以用

于改善食品的口感和口味。甘草次酸对丙烯酰胺诱

导的糖尿病大鼠细胞损伤的具有保护作用[46]，故

甘草次酸可用作甜味剂代替高糖制备含糖量低的

食品。 

3.2.3  食品添加剂  甘草次酸可以添加到调味品、

饮料、糖果、糕点或冰淇淋等食品中。由于甘草次

酸具有一定的抗氧化、抗炎和抗菌活性，可添加到

各种功能性食品中，如保健饮料、保健糕点、保健

营养品等。甘草次酸还可用作食品的防腐剂，保持

食品的新鲜度和延长其货架寿命，广泛用于肉制品、

鱼类制品、酱料等易腐食品。 

3.3  其他 

甘草次酸还广泛用于日用品、化妆用品、畜牧

业领域。甘草次酸免洗洗手液可有效抑菌[73]。甘草

次酸对牙龈上菌斑细菌生长和生物膜的形成有抑

制作用，及对牙龈卟啉单胞菌与菌斑的共聚集有

抑制作用[23]，因此加入甘草次酸的牙膏可用于口

腔清洁护理液、义齿稳固剂等口腔护理清洁，其漱

口水可用于治疗口腔溃疡和炎症。甘草次酸洗发

水[74]可治疗头皮脂溢性皮炎（seborrheic dermatitis，

SD），缓解头皮 SD 中的细菌和真菌生态失调。含

甘草次酸的增白剂、抗衰老剂、毛发生长剂等多种

商品在市面上也有许多商家进行销售。甘草次酸用

于化妆品，质量分数高达 2%，常见甘草次酸化妆

品为甘草次酸火山面膜；甘草次酸甘油与市场上的

普通甘油相比，更适用于敏感脂质体。在畜牧业领

域，陈鹏飞等[75]发现日常饲料中添加甘草次酸可

显著降低羔羊断奶应激，增加断奶后羔羊日增重、

提高 SOD、GSH-Px、总抗氧化能力，增强免疫因

子干扰素、IL-2 水平，降低丙二醛、IL-4、IL-10 的

产生，减少断奶羔羊腹泻的发生。甘草次酸相关产

品见表 1。 

4  结语与展望 

甘草是一种常用的“药食兼用”的植物药材，

具有多种生理功能，如抗氧化、抗肿瘤、护肝、抗

菌、抗病毒等。其中，甘草次酸在医药、食品、化

妆品等领域已经得到了广泛的应用，并产生了巨

大的影响。在医药领域方面，甘草次酸具有较强的

生物活性，可用于治疗肝脏损伤和糖尿病等。同

时，甘草次酸还可以利用其特殊的化学结构，对纳

米粒、脂质体等进行靶向递送，增强其疗效。在食

品领域中，由于甘草次酸具有良好的抗氧化、抗菌

性能，所以可以被用作食品添加剂，还可以对机体

对营养物质的吸收能力进行调节，从而将其用作

食品补充剂，并且其甜度为蔗糖的 250 倍，它还可

以被用作食品中的甜味剂。在化妆品、日用品等领

域，基于甘草次酸的抗氧化和抗菌活性，将甘草次

酸加入到产品中，具有很好的抑菌、消炎和抗衰老

等功效。 

目前，甘草次酸的药理作用研究已涉及多个领

域，但仍有一定的研究局限，今后还可以从如下几

个方面拓展其开发前景。（1）甘草次酸预处理后可

明显改善辐射后的皮肤纤维化，但其调控机制仍不

明确，有待更深入的研究，以期能为放射性皮肤纤

维化的发生机制和干预措施提供新思路。（2）对甘

草次酸进行结构修饰和改造，尤其是对其抗癌机制

的深入研究，将会使其在临床上得到广泛应用。研

究表明，甘草次酸类化合物具有高效、低不良反应、

易得等优点，是一种极具应用前景的新型抗肿瘤药

物。因其具有靶向性和富集性，有望在肝癌的精准 
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表 1  甘草次酸相关产品 

Table 1  Glycyrrhizic acid related products 

品牌 产品名称 类型 作用 来源 

苗颜堂 甘草次酸痒膏 医药 抑菌、止痒 湖南七草健康科技有限公司 

艾达璞 TAT PUR 法国艾达璞甘草次酸精

华液 

化妆品 保湿、祛痘、舒缓 法国 NAOS 集团 

JuliArt 甘草次酸角质净化液 化妆品 防脱发、去屑止痒  

深层清洁 

美科實業股份有限公司 

霸王狼 甘草次酸藓痒清 医药 抑菌、止痒 江西海邦生物科技有限公司 

齒博士 齒博士牙齦膏(甘草次酸) 日用品 缓解牙龈红肿、消炎 博存贸易有限公司 

艾酸氏（AISUANIS） 甘草亭酸舒缓精华液 化妆品 抗应激、褪红、舒缓 上海谦佐品牌管理有限公司 

摩耶堂制药 甘草次酸乳膏软膏 医药 治疗湿疹、皮肤瘙痒症、神经皮炎 摩耶堂制药株式会社 

muhi 日本池田强力无比强力膏 医药 滋润皮肤、镇痛、止痒 日本株式会社池田模范堂 

霸王狼 甘草次酸草本抑菌乳膏 医药 抑菌、止痒 江西海邦生物科技有限公司 

征服 小胶蓝 化妆品 温和清洁头部、修护、改善头痒 云南群优生物科技有限公司 

DR.WU 达尔肤三重修护精华液 化妆品 修护皮肤 达尔夫生医科技有限公司 

毛起来洗 MAOWASH 台湾毛起来洗草本狗沐浴露 动物用化

妆品 

消炎止痒 上海莫奥信息科技有限公司 

 

治疗中发挥重要作用。（3）由于甘草次酸在水中

的溶解性较差，若能增加其溶解性，加快溶出率，

有利于药物的快速吸收，使其更好地发挥药效，

这对甘草次酸在制药工业中的推广具有很大的促

进作用。 
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