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摘要 � 本文比较了银杏萜内酯不同提取方法和测定方法,总结了银杏萜内酯的主要药理作用,综述

了银杏叶制剂的研究与开发现状。
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ABSTRACT � This paper compared different extract ing and determine methods of ginkgolides, summarized

brief pharmacological act ion and summed up the study and development of the preparation of Ginkgo biloba L.
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� � 银杏树为银杏科银杏属植物( ginkgo biloba

L. ) ,本科仅存一属一种, 为现存古代孓遗植物

之一, 有裸子植物 �活化石�之称。银杏已有
600多年的药用历史[ 1] , 但真正对其化学成分

和药理研究始于本世纪 60年代,到 80年代才

发现银杏叶中的银杏内酯(ginkgolide)为强血小

板活化因子( PAF)受体拮抗剂
[ 2]

, 特别是近十

年来对白果内酯( bilobalide)药理作用的深入研

究,很可能为治疗气喘、肺过敏反应提供一类新

型药物。

1 � 银杏叶中银杏萜内酯的含量

银杏萜内酯包括银杏内酯( ginkgolide, 属二

萜化合物) A, B, C, J, M(以下简作 G- A, G- B,

G- C, G- J, G- M)和白果内酯( bilobalide,属倍

半萜化合物,以下简作 BB) , 而 G- M仅存在于

银杏的根皮中, 因此银杏叶中的有效活性内酯

成分主要是指G- A,G- B, G- C, G- J和 BB。

银杏叶中银杏萜内酯有随季节变化而发生变化

的倾向, 生长时期、生长地域、树龄、树的性别、

叶的颜色、保存方法等因素都有可能对总内酯

含量造成影响, 研究发现: 生长时期、生长地域

对内酯含量的影响最显著, 甚至能有成倍差异;

而树龄、树的性别则影响不大。研究结果还发

现每年银杏在生长末期 9月底 10月初采摘的

绿叶中含量较高, 黄叶较低。采摘后及时干燥

避光保存,一年内有效成分含量变化不大。

2 � 银杏叶中银杏萜内酯的提取方法

由于银杏叶中的活性成分包括黄酮和内

酯,因此有效成分是一起从银杏叶中提取出来

的。目前较常用的提取方法大致有3种, 如表1:

表 1 � 提取方法优缺点比较
提取方法 优点 缺点

有机溶剂萃取法[ 3] 制备设备简单,产率高约 12% ~ 14% [3] ,多用于提取 杂质含量高,质量低内酯含量约

为 0�6% ~ 1�0% [ 3]

树脂吸附法[4] 质量优,含量高,内酯 6%左右[ 3] ,黄酮 20% ~ 26% [3] ,多
用于精制

产率低,约为 1�0% ~ 3�0% [ 3]

超临界流体提取法[ 3] 含量、产率均较高, 黄酮含量可达 35% 以上, 产率达

4�1% [3] ,且无残留溶剂,活性成分和热不稳定成分不易
被分解破坏而保持天然特征等

技术、设备、操作条件较高, 不易
推广
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� � 鉴于各种方法的优缺点, 现在普遍采用的

是有机溶剂萃取法和树脂吸附法的结合法。先

用乙醇 � 水溶液反复提取多次, 再用树脂吸附

进一步精制纯化。李新岗等[ 5]研究表明能够置

备得到含黄酮醇苷27�4%, 银杏萜内酯10�6%
的提取物,产率2�48%,其工艺流程如图1:

干燥青叶
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浸出液
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滤液
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图1 � 一种有效提取方法工艺流程

� � 该方法操作简单, 能耗低,投资少, 卫生安

全。另有报道[ 3]有人利用超临界CO2技术提取

银杏萜内酯,能够成功分离G- A和 G- B, G-

C和 G- J。完成内酯的单体分离和混和内酯

的精制纯化,产率为 4�1%, 其中黄酮占 35%以

上,经过中试获得成功, 回收率为 87%。此法

具有提取率高, 无溶剂残留毒性,天然植物中活

性成分和热不稳定成分不易分解破坏而保持其

天然特征等优点。

3 � 银杏叶中银杏萜内酯的测定方法

由于银杏萜内酯在银杏叶中含量很低, 比

黄酮要低一个数量级(低于 0�1%w/w) , 因此针

对黄酮的测定方法就不一定适合内酯测定,现

就各种方法作一对比列入表 2(主要针对萜内

酯的测定) :

表 2 � 测定方法优缺点比较

测定方法 优点 缺点

GC- MS法[ 6] 线性关系及重现性均较佳,分析检测

限达 0�1�mol/ l[7]
灵敏度低[6]

TLC法[6] 简单易行 检测灵敏度低,最低检出量 30�g,改进后可达 4�g [6]

热射流 TSP结合

( LC- MS)联用[ 9]
线性关系及重现性均较佳[ 9] 灵敏度低,一般作半定量[9]

HPLC法[ 10] 目前广泛采用的快速准确测定方法[11] 杂质干扰大, 30�g高检出度,对照品不统一

HPLC- RI 检测[12] 效果较好,回收率,重现性好 缺少操作和结果数据,后人无法重复

HPLC- ELSD检测[ 13] 灵敏度,稳定性,重现性均较好,不受环境

干扰[ 13]

缺少操作和结果数据,后人无法重复

RP- HPLC- UV检测[21] 易行,高稳定性和灵敏度 缺少标准品,浓度低时,紫外吸收差

RP- HPLC法[ 14] 检测可靠性强,最低检出度 100ng [14] 净化步骤太繁琐,需借助柱或固相提取且取样大

NMR光谱法[15] 无需进行混和物色谱分离, 不需参比物,

0�1mg 样品 30min即可[11]

设备昂贵

毛细管电泳法( CE) -

ELSD 检测
可分析 G- A, G- B和 BB,快速,分离度好[6] 不能分离 G- C和G- J

超临界流体色
谱法( SFC)

分离效果好,准确性高, 检测限对 G- A, G-
B, G- J和 BB是 20ng,对 G- C是 40ng

技术,设备,操作条件要求高

生测法[ 16] 对G- A,G- B, G- C,G- J具有专属性[ 16] 技术要求高

4 � 银杏萜内酯的药理作用

关于银杏萜内酯的药理作用近年来研究十

分深入,不断有药理作用的报道,现将银杏萜内

酯的主要药理作用列表如表 3。

5 � 银杏叶提取物的应用及其制剂开发

银杏叶提取物主要是指银杏叶中的活性有

效成分,即总黄酮和总内酯,因而其制剂开发品

以银杏叶提取物为原料并同时含有总黄酮和总

内酯。银杏叶提取物有众多药理作用和保健作

用,目前在欧洲, 银杏叶提取物主要用于医疗方
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面,德国 Schwabe药厂生产的�强力梯波宁�, 60

年代很畅销; 而美国和日本多用其作化妆品和

食品,如化妆品有洗发香波、护肤霜等,食品有

酒、巧克力、口香糖和饮料等。

表 3 � 药理作用特点
药理作用 � � 作用特点

对心血管系统作用[ 17] 阻止离体鼠心脏局部缺血引起的心率不齐,能减少冠脉梗塞范围,抑制心室标准化作
用,减少梗塞程度,对心脏具有保护作用

抗血小板聚集因子( PAF) G- B,G- C对血小板聚集因子( PAF)有拮抗作用[9]

清除自由基作用[ 9] G- B对急性胰腺炎大鼠有一定治疗作用且与其抑制钙超载、清除自由基有关[ 9]

抗缺氧作用[9] 银杏总内酯具有形成ATP能力,可减少细胞对葡萄糖的需要[9]

抗菌消炎作用[ 9] G- B对金黄色葡萄球菌、痢疾杆菌及绿脓杆菌有抑制作用

抗病毒,抗癌作用[ 18] G- A, G- B,G- C或单用 G- B可以应用于转移癌的治疗

抗过敏作用[1] G- B对支气管炎有一定疗效,由银杏总内酯产生,抑制多种过敏反应

抗休克作用[1] G- B对被动过敏休克有预防作用

对中枢神经系统保护作用[ 1] 对纹状体和边缘系统DA代谢具有一定副作用

对缺血损伤的保护作用[ 16] G- B和 BB对培养的鼠海马状突出神经细胞有保护作用

抗器官移植中的排斥作用[ 1] G- B可延长心脏异体移植的存活寿命

� � 国外银杏叶提取物( EGb)剂型较丰富, 有

片剂、滴剂、薄膜片剂、胶囊、注射剂、外用剂、酊

剂、液体喷雾剂、洗剂、软膏、霜剂、气雾剂和口

服液等[ 19]。1995 至 1997 年美国 10 种植物提

取物市场份额排名中银杏从 1995 年的第 5 名

上升至 1997年的第 1名, 到 1998年 7月 12日

止, 52周统计结果表明银杏居第 1 名, 销售额

达1�38亿美元,年增长率达 140%。而国内主

要是片剂,虽然近两、三年开发的口服液也有一

定的国内市场,但国内多数厂家还是生产中间

体银杏浸膏销往日本、韩国、澳大利亚、新加坡、

美国和欧洲等地。

目前国际上公认的质控标准是 Swache 公

司1971年的专利 EG6761的标准,即总黄酮含

量�24% , 总内酯含量 �6% (其中银杏内酯

(2�5~ 4�5) %, 白果内酯 ( 2�0~ 4�0) %) , 近年

来德国政府还限定了银杏干浸膏中银杏酸水

平,即银杏酸水平在 5�g/ ml以下。另有报道烷

基酚要低于10�g/ ml。丁青龙等[ 20]曾对国内不

同厂家的制剂进行质量测定, 黄酮含量基本合

格, 但内酯含量不是银杏内酯与白果内酯比例

失调,就是白果内酯含量不足,达不到一定的药

效,国内银杏叶制剂质量有待提高。我国在银

杏叶制剂开发中还有很大空缺, 但目前的首要

问题是银杏提取物( GBE)的质量太差, 不利于

新剂型的开发。其主要原因有两点: � 目前国
际上没有统一的质量控制标准,不少厂家虽已

生产出高质量的 EGb, 但出于竞争原因不肯公

布其质量标准; � 目前国内提取银杏叶中有效

成分的技术低, 生产条件差, 研究进展缓慢,也

影响了银杏叶制剂的质量。截止去年 1998年

止,银杏叶价格降至 8元/ kg, 不少国外厂家为

了垄断我国银杏产业, 提高了出口标准。面对

国内外这样严峻的形势, 为了振兴我国民族产

业,合理利用我国丰富的银杏资源,我国应当尽

快颁布统一的质控标准,加强提取工艺研究,提

高厂家技术含量, 望广大生产者和研究者共同

努力开发银杏产业,为广大消费者造福。
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