
　　　　

　　 甘草及其主要成分药理作用的实验研究
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摘　要　目的:观察甘草及甘草次酸对人子宫肌组织磷脂酶A 2 (PLA 2)活性的影响。方法:以14C 标记的磷脂酰胆碱

为底物,与人子宫肌组织匀浆上清液及不同浓度的甘草和甘草次酸共同温育,反应产物进行薄层层析和放射自显

影。结果:人在子宫肌组织内存在 PLA 2的活性。甘草和甘草次酸可能是通过抑制子宫肌组织 PLA 2的活性而使花

生四稀酸代谢受阻,降低子宫肌组织前列腺素水平,缓解子宫肌的痉挛收缩。
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　　甘草是常用中药,具有补脾、润肺、解毒、和药之功,还可

以缓解拘急、镇痉止痛。甘草次酸是甘草药理作用的主要有

效成分。甘草缓急止痛的作用,临床多用于治疗脘腹挛急作

痛等证。甘草不但能够抑制胃、肠平滑肌的收缩, 而且对子

宫平滑肌的收缩亦有抑制作用 [1 ]。有研究指出,甘草及甘草

次酸对人子宫肌组织前列腺素 F2Α(PGF2Α)的产生有抑制作

用[2 ]而子宫肌的过度收缩而致原发性痛经的发生与子宫组

织 PGF2Α产生有关[3 ]。甘草及甘草次酸是否通过前列腺素

(PG)合成的限速酶——磷脂酶A 2 (PLA 2)活性的影响而抑

制子宫组织 PG 产生的, 本实验采用酶的放射分析方法, 观

察甘草和 甘草次酸对人子宫肌组织 PLA 2活性和影响。

1　材料与方法

1. 1　标本来源和制备　子宫肌组织来源于闭经前子宫肌瘤

患者摘出的子宫体部。将组织置于冰上切碎后,加入组织 4

倍量的含有 0. 25mo löL 蔗糖、5mmo löL 二氯化钙、2mmo löL

乙二胺四乙酸钠的 0. 1mo löL 三羟甲基氨基甲烷 ( tris)缓冲

液 (PH 8. 0) ,用玻璃匀浆器在冰浴中研磨,制成匀浆 800m l,

离心 (200rpm ) 20 分钟, 上清液置- 80℃低温冰箱冷冻保存

备用。

1. 2　药物　甘草生药末、甘草次酸由日本津村公司提供。使

用时用磷酸缓冲液 (PH 8. 0)配制成所需浓度。

1. 3　试剂　磷脂酰胆碱, 2- [1- 14C ]- 花生四稀酸 (比活性

57. 0 C immo l) (pho sphatidycho line, L - Α- palm itoyl -

2arach idonyl[arach idonyl- l- 14C ],为日本N EN 公司产品,

薄层层析板为日本M ER K 公司。

1. 4　温育和提取　以14C 标记的磷胆碱为底物,取 50Λ1于

氮气流下吹干, 加入 0. 1mo löL tris缓冲液 (PH 8. 0) 0. 9m l,

超声振荡混匀后分别加入 100Λ1不同浓度的甘草、甘草次酸

溶液 (0. 5～ 3. 0m göm l)或磷酸缓冲液,与子宫肌组织匀浆上

清液 100Λ1共同于 37℃温育 60分钟。加入氯仿:甲醇 (2: 1)

4m l终止反应,加入花生四稀酸 (AA )标准品 25Λ1,充分振荡

混合后离心 10分钟。吸取下层的氯仿层, 用氮气吹干,加入

氯仿:甲醇 (1: 1) 100Λ1复溶。

1. 5　样品检测　将复溶液在薄层板上点样,并点AA 标准

品作为一位参照, 进行薄层层析。展开剂为氯仿: 甲醇: 水

(130: 40: 5) ,展开时间约 60分钟,展开后以碘蒸气显色。然

后将放射薄层板进行放射自显影。根据AA 标准品的R f (迁

移系数)值将样品中相应的放射性斑点的硅胶刮下,分别放

入水溶性闪烁液中,在Ï Í � L SC- 651液体闪烁计数仪上

计数。计算代谢产物生成率。

代谢产物生成率 =
该产物的峰计数 (d pm )
全部放射计数 (d pm ) × 100◊

2　结果

2. 1　人子宫肌组织的 PLA 2的活性见图 1。放射性代谢物在

自显影图上, 根据其放射性斑点的 R f 值, 被确认为14C - 花

生四稀酸 (AA ) ,表明在子宫肌组织内由磷脂释放出了游离

的AA。由于磷脂是经 PLA 2的催化作用而使AA 成为游离

状态的不饱和脂肪酸,因此在本试验条件下,可以认为使磷

脂胆碱水解而生成14C- AA 主要是 PLA 2的作用,因而可以

证实人子宫肌组织内 PLA 2活性的存在。

图 1　薄层层析的放射自显影照片
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2. 2　甘草和甘草次酸对人子宫肌组织 PLA 2活性的影响,

见表 1、表 2。将对照组的AA 生成率作为 100% ,甘草和甘草

次酸不同浓度的AA 相对生成率与对照组比较均有显著性

差异 ( P < 0. 05) ,同时甘草的 0. 5m göm l与 3. 0m göm l浓度

间,甘草次酸的 1ugöm l与 100ugöm l浓度间比较,亦均有显

著性差异 ( P < 0. 05)。表明甘草和甘草次酸均有明显抑制子

宫肌组织 PLA 2 活性的作用, 并随浓度的增加抑制作用增

强。

表 1　甘草对人子宫肌组织 PLA 2活性的影响

浓度 (m göm l) 例数 X±SD

0 5 100

0. 5 5 59. 7+ 3. 73 △

1. 0 5 44. 1+ 3. 33

3. 0 5 35. 2+ 4. 13 3

注: 与对照组比较 3 P < 0. 05　与 3. 0m göm l浓度比较: △P < 0. 05

表 2　甘草次酸对子宫肌组织 PLA 2活性的影响

浓度 (m göm l) 例数 X±SD

0 5 100

1 5 80. 6+ 2. 333 △

10 5 67. 4+ 3. 383

100 5 51. 9+ 3. 263

注: 与对照组比较 3 P < 0. 05　与 3. 0m göm l浓度比较: △P < 0. 05

3　讨论

磷脂酶A 2 (PLA 2)是一种广泛存在于组织中的脂解酶,

可将结合于磷脂甘油分子第二位脂键的花生四稀酸 (AA )水

解成为游离状态的不饱和脂肪酸。本实验放射自显影图显

示14C- AA 为唯一的生成物,表明在人子宫肌组织内存在着

PLA 2的活性。由于 PLA 2的催化作用,使游离状态的AA 产

生并继而自行连锁反应生成前列腺素 (PG)。PLA 2作为 PG

生成的限速酶,在 PG在生物合成中具有重要的作用。

PG 对子宫肌的作用,因其种类的不同而有所差异。如

PGF 则可使子宫肌收缩,张力增高,在月经即将来潮和出血

期,子宫肌对 PGF 的收缩作用最敏感。由于 PGF2Α过量产生

与释放,使子宫肌收缩频率幅度增强,引起子宫局部血流量

下降,继子宫肌层缺血、缺氧而导致痛经的发生。

本实验结果表明, 甘草能够明显抑制人子宫肌组织

PLA 2的活性,并随浓度的增加抑制作用增强。因 PLA 2活性

的大小,决定着游离的AA 生成量的多少。若 PLA 2的活性

受到抑制, AA 的代谢则发生障碍, 进而影响 PG 的生物合

成。因此可以认为,甘草可能是通过抑制子宫肌组织的 PLA 2

的活性这一环节使AA 代谢受阻,降低子宫肌组织 PG 的水

平,解除子宫肌的痉挛收缩,使疼痛消失或减轻,而达到解痉

止痛的作用。

甘草次酸具有抗炎、抗溃疡、抗病毒、镇咳平喘等多种药

理作用。在表明甘草能够抑制子宫肌细胞 PGF2Α的产生一

报告中指出,甘草次酸对子宫肌细胞 PGF2Α的产生,同样有

明显的抑制作用。在本实验结果中显示,甘草次酸亦能明显

抑制子宫肌组织 PLA 2的活性,而抑制作用随浓度的增加而

增强。提示甘草次酸抑制子宫组织 PLA 2的活性,而抑制作

用随浓度的增加而增强中。提示甘草次酸抑制子宫组织 PG

的产生,同样是抑制了 PG 的合成的限速酶——PLA 2 活性

的结果,表明了甘草次酸也能够消除或减弱 PG 对子宫肌产

生的痉挛,而有止痛效果。由此推测甘草次酸可能是甘草解

痉镇痛的有效药理成分之一。
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