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银杏酚酸属漆酚类物质[1]，其为 6-烷基或 6-烯基水
杨酸的衍生物，广泛存在于银杏叶、外种皮和种仁中，主
要存在于银杏的外种皮内，可分为银杏酸（白果酸、氢化
白果酸、氢化白果亚酸）、银杏酚、银杏二酚等[2-3]。银杏
酚酸具有免疫毒性、细胞毒性和致敏性，是银杏提取物
及其制剂中引起中毒的主要物质[4-5]。潘红梅等[6]采用高
效液相色谱（HPLC）法检测银杏酚酸粗提物时发现，银
杏酚酸主要由C13 ∶ 0、C15 ∶ 1、C17 ∶ 2、C15 ∶ 0、C17 ∶ 1等5种酚酸组分
组成，银杏外种皮、叶以及种仁中的银杏酚酸种类一致，

但是色谱图中还有未知的小峰，有待于进一步分析确定
其成分。笔者以“银杏酚酸””“提取”“药理”“检测”

“Ginkgo phenol acid”“Ginkgolic acids”等为关键词，组合
查询 2000年 1月－2016年 6月在PubMed、Springer、Sci-

enceDirect、中国知网、万方、维普等数据库中的相关文
献。结果，共检索到相关文献 321篇，其中有效文献 54

篇。现对银杏酚酸的提取分离方法、检测方法、药理作
用及其制剂研究等进行综述，以期为银杏的综合利用和
银杏酚酸的进一步研究提供参考。

1 银杏酚酸的提取分离方法
银杏酚酸的提取分离方法有回流法、微波法、层析

法、树脂吸附法和超临界CO2萃取法等。

1.1 回流法和微波法

张衡等[7]采用回流法提取银杏酚酸，将银杏外种皮
预处理，称取一定量的银杏外种皮粉末于烧瓶中，按照

一定的料液比加入萃取溶剂，恒温水浴回流提取，得到

银杏酚酸粗提物。研究中发现，银杏酚酸的得率随乙醇

浓度的增大而升高，提高温度有利于银杏酚酸的提取，

提取的最佳时间为 1 h，而料液比对得率的影响不大。

采用微波法提取银杏酚酸，与回流法不同的是将恒温水

浴回流换成在微波催化合成/萃取仪中进行萃取，从而得

到银杏酚酸粗提物。研究中发现，提取溶剂乙醇的浓度

对得率的影响最大。在确保得率的情况下，微波法具有

节省时间和能源、易于工业化操作的优点。

1.2 层析法

1.2.1 柱层析分离 藏丽等[8]先使用皂化反应，将银杏

外种皮中的酸性成分分离出来，再对总酸部分进行酯化

反应，使总酸转变成银杏酸与脂肪酸酯的混合物，接着

柱层析分离。在进行柱层析分离时，第一步是用展开剂

淋洗层析柱，收集的馏分加入另一层析柱中，用另一种

展开剂进行洗脱，多次洗脱后，得到产品。经过检测，得

到的银杏酸产品是由3种银杏酸及2种二羟基银杏酸组

成的混合物。

1.2.2 薄层层析分离 倪学文等[9]在分离银杏酚酸时采

用了薄层层析法。将银杏酚酸混合物溶于有机溶剂中，

点样、展开、显色，收集各个主要谱带，经甲醇洗脱、过

滤，取滤液。将滤液浓缩，再加入稀硝酸溶解，用醇类萃

取，冷冻干燥后得到单体化合物。

1.3 树脂吸附法

尹秀莲等[10]采用树脂吸附法分离银杏酚酸。将银

杏酚酸石油醚溶液通过装有D290树脂的离子交换柱，

大孔树脂吸附完全后进行洗脱，洗脱剂为1％的乙酸/石

油醚溶液。除去洗脱液中的溶剂和乙酸，得到纯度为

85.59％的银杏酚酸。倪学文等[11]做了树脂的静态吸附
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321篇，其中有效文献54篇。银杏酚酸的提取分离方法有回流法、微波法、层析法、树脂吸附法和超临界CO2萃取法等；检测方法

主要有常规的薄层色谱法、气相色谱法、荧光分光光度法、高效液相色谱（HPLC）法、紫外分光光度法以及联合应用的固相萃

取-HPLC法、HPLC串联大气压化学电离源质谱法、HPLC-二极管阵列检测法和HPLC-电喷雾质谱等。银杏酚酸主要有抗肿瘤、抑

菌和杀菌、抗病毒、杀虫等药理作用和抗氧化活性。银杏酚酸提取分离及分析检测方法成熟，但是现有剂型品种匮乏，大多数研究

仍停留在基础研究阶段，局限在杀虫等农药领域或是简单的功能性食品方面。开发银杏酚酸的新剂型，如纳米混悬剂、微乳、微

囊、微球、包合物、固体分散体、脂质体等，将其用于生物农药、功能性食品、抗肿瘤或是抗病毒制剂，具有很好的前景。
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试验，将预处理的 6 种湿树脂（NAK-9、X-5、AB-8、

ADS-17、D3520、D4020）放入烧瓶中，加入吸附原液，振

荡，吸附完全后，过滤，用HPLC法测定滤液。结果，在6

种吸附树脂中树脂AB-8的吸附效果最好。当采用两种

大孔吸附树脂吸附、不同浓度乙醇梯度洗脱时，产物纯

度可达 95％ [12]。利用树脂精制银杏酚酸成本低、效率

高，是一种有效的分离方法。

1.4 超临界CO2萃取法

金党琴[13]对超临界CO2萃取法萃取银杏外种皮中银

杏酚酸的工艺进行了研究。将银杏外种皮粉末装于萃

取设备中，在设定的条件下分别进行静态萃取和动态萃

取，在分离器中收集银杏酚酸。在萃取压力为 25 MPa、

萃取温度为40 ℃、萃取时间为5 h、CO2流量为20 g/min、

夹带剂为乙醇的条件下，银杏酚酸得率为0.9％[13]。尹秀

莲等[14]在萃取压力为 30 MPa、萃取温度为45℃、萃取时

间为6 h、CO2流量为 2 L/min的条件下，制得银杏酚酸的

纯度达80％。Tian L等[15]采用响应面法优化设计超临界

CO2 萃取法，在萃取压力为 31.3 MPa、萃取温度为

46.1 ℃、CO2流量为11.1 g/min、乙醇夹带剂为30 mL、静

态时间为 1 h、动态时间为 2 h 的条件下，提取量达 74

mg/g。超临界CO2萃取法具有操作方法简便、有机溶剂

使用量少、得率高、纯度高、环境污染小等优点。

2 银杏酚酸的检测方法
银杏酚酸的检测方法主要有常规的薄层色谱

（TLC）法、气相色谱（GC）法、荧光分光光度法、HPLC

法、紫外分光光度（UV）法以及联合应用的固相萃

取 -HPLC 法、HPLC 串联大气压化学电离源质谱法、

HPLC-二极管阵列检测法和HPLC-电喷雾质谱等。

2.1 荧光分光光度法

荧光分光光度法具有灵敏度高、操作方便、检测成

本低等优点。田亚平等[16]建立了检测银杏酚酸的荧光

分光光度法，与HPLC法比较，两种方法的测定结果基本

一致，但是前者具有精密度偏低的缺点。目前，该法已

很少采用。

2.2 HPLC法

HPLC法作为最常用的一种含量测定方法，具有方

法简便、准确性好、重现性好、精密度高等优点，但是仪

器价格相对昂贵[16-17]。王荞薇等[17]采用HPLC法测定银

杏叶中银杏酚酸的含量，结果表明，该法的精密度、准确

度均十分理想，可用于银杏叶的质量控制。

反相 HPLC（RP-HPLC）法作为 HPLC 法的一部分，

具有分离效果好、准确性高、分析速度快及仪器自动化

程度高等优点，尤其适合于挥发性低、热稳定性差、分子

质量大及离子型化合物的分析。所以，银杏酸的 RP-

HPLC法分析发展特别迅速。孔玉霞等[18]采用RP-HPLC

法测定银杏酸，结果表明该法的准确度高、精密度好、分

析速度快，适合银杏酸的测定。

2.3 UV法

仰榴青、赵东亚等 [19-20]研究了 UV 法测定银杏酸的

含量。银杏酸属弱极性物质，银杏外种皮提取物溶液中

弱极性的黄酮类化合物，由于吸收峰靠近银杏酸检测波

长且含量相对较高，会干扰银杏酸测定。预净化样品采

用正己烷萃取法，避免了多次浓缩过程。UV法检测结

果与HPLC法相似，但前者操作简单、分析速度快、投入

成本低，是一种更容易推广的银杏酸定量分析方法。

2.4 其他方法

《美国药典》（35版）[21]和《欧洲药典》（6.1版）[22]规定，

银杏制剂中银杏酚酸的含量应低于 5 μg/g[21-23]；2015年

版《中国药典》（一部）[24]规定，银杏制剂中银杏酚酸的含

量应低于 10 μg/g。罗曼等[25]采用固相萃取-HPLC法测

定毒性成分总银杏酸含量，采用C18柱，用75％甲醇洗脱

去脂溶性杂质，有效除去了杂质的干扰，保证了测定结

果的准确性。Fuzzati N等[23]采用HPLC串联大气压化学

电离源质谱法和HPLC-二极管阵列检测法用于分析银

杏酸和其相关的酚类，样品在室温下48 h内稳定。该法

不需要浓缩步骤，可用于银杏提取物中银杏酚酸的定量

分析，但是仪器价格昂贵。Ndjoko K等[26]采用HPLC-电

喷雾质谱法对银杏叶提取物通过电喷雾电离进行了快

速定性和定量测定，该法比LC-UV法具有更强的选择性

和较高的灵敏度，可量化测定银杏酚酸的含量低至 1.5

μg/g。该法可广泛用于各种商业化的银杏制剂的研究，

以考察有关植物药的安全性。Xia H等[27]使用HPLC-电

喷雾质谱法检测大鼠血浆中银杏酚酸，用于其药动学的

研究，获得了满意结果。该法可用于生物样品中银杏酚

酸的含量测定。

3 银杏酚酸的药理作用
银杏酚酸具有致过敏、致突变的作用，被看作是银

杏叶提取物中的有害成分，此毒性成分可抑制大脑里

的谷氨酸转变成 γ-氨基丁酸，进而使大脑细胞功能丧

失[28-30]。银杏酚酸对原代大鼠肝细胞的毒性明显小于对

HepG2细胞的毒性，细胞色素P450（CYP）3A和CYP1A介

导的反应可能会增强银杏酚酸的毒性[31]。近年来，人们

对银杏酚酸的药理作用[32]研究逐步深入，尤其是抗肿瘤、

抑菌和杀菌、抗病毒、杀虫和抗氧化等方面。

3.1 抗肿瘤作用

银杏酚酸能抑制细胞增殖、迁移和浸染活性，促进

细胞凋亡；能诱导激活腺苷一磷酸激活的蛋白激酶途

径及一些关键酶的合成，例如乙酰辅酶 A/脂肪酸合成

酶，从而抑制癌细胞脂肪的从头合成[33]。银杏酚酸对体

外人肝癌细胞SMMC-7721的毒性作用和体内荷H22肝

癌小鼠肿瘤生长抑制作用的研究结果表明，其能明显抑

制这两种细胞的增长，并抑制肝癌细胞的转移[34-35]。银

杏酚酸于体外能抑制人肝癌细胞 SMMC-7721生长，在

0～30 mg/L范围内呈时间和剂量依赖关系。银杏酚酸

对荷H22肝癌小鼠的免疫系统不仅没有明显的不良反

应，而且还能显著提高荷瘤小鼠的免疫功能，表现为荷

瘤小鼠淋巴细胞数的显著升高。银杏酚酸于体内能显

著抑制荷H22 肝癌小鼠肿瘤生长，其抑瘤作用可能与调
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节机体的免疫功能有关[34]。研究提示，银杏酚可作为一

种小剂量抗肿瘤辅助药物。

3.2 抑菌和杀菌作用

银杏酚酸对茄子白绢病菌、茄子立枯病菌、甘蓝黑

斑病菌、白菜炭疽病菌、黄瓜枯萎病菌等5种蔬菜病原菌

的菌丝生长都有抑菌作用[36]，可以抑制一些常见植物致

病性真菌的生长 [37]。银杏酚酸对柿角斑病菌、稻瘟病

菌、梨锈病菌、玉米炭疽病菌、柑橘疮痂病菌、甘蔗凤梨

病菌、西瓜枯萎病菌、梨褐斑病菌和香蕉炭疽病菌等9种

植物病原真菌均有抑制作用，其中对香蕉炭疽病菌活性

最高；对绿脓杆菌、蜡样芽孢杆菌、变形杆菌、金黄色葡

萄球菌、巨大芽孢杆菌、痢疾志贺氏菌、大肠埃希菌、藤

黄微球菌、枯草芽孢杆菌、伤寒杆菌等 10种动物病原细

菌也有不同程度的抑制作用，其中对巨大芽孢杆菌和枯

草芽孢杆菌的抑菌活性最强 [38]。银杏酚酸对 2种细菌

（大肠埃希菌和枯草芽孢杆菌）以及4种真菌（青霉、产紫

青霉、沙门柏干酪青霉、黑曲霉）均有抑菌作用，其中对

大肠埃希菌、枯草芽孢杆菌、青霉的抑菌作用较好[39]。

3.3 抗病毒作用

银杏提取物对单纯疱疹Ⅰ型病毒和水疱性口炎病

毒均无作用，但对柯萨奇 B3病毒有一定的抗病毒作

用 [40]。银杏酚酸在体外能抑制非细胞体系的人类免疫

缺陷病毒（HIV）蛋白酶活性和人体细胞的HIV感染。与

阴性对照组比较，银杏酸（31.2 μg/mL）抑制HIV蛋白酶

活性达 60％，呈浓度依赖性；在质量浓度为 150 µg/mL

时，仅表现出有限的细胞毒性[41]。

3.4 杀虫作用

银杏酚酸具有杀虫作用。石启田等[42-45]研究表明，

银杏外种皮中的银杏酸、银杏酚、白果酚是杀虫、驱虫的

活性物质[42]，对多种蚜虫及蓟马、菜青虫等农业害虫具

有防治作用[43]。银杏酚对菜青虫的防治作用是以拒食

作用和驱虫作用为主[44]，作用机制是由于银杏酚抑制了

酶的合成，影响了菜青虫的蜕皮和生长发育，使其表现

为拒食和发育为超龄幼虫，多数不能形成蛹而致死[45]。金

党琴[46]研究表明，银杏酚酸对甜菜夜蛾的作用方式有多

种，包括胃毒、触杀、拒食、内吸等，其中以拒食作用最为

显著。

银杏酚酸作为新型灭螺药，其活性作用机制不同于

氯硝柳胺，而是靶向于钉螺线粒体，抑制包括细胞色素C

氧化酶、三磷酸腺苷合成酶、还原型烟酰胺腺嘌呤二核

苷酸脱氢酶等线粒体酶的基因表达[47]。Wu L等[48]利用

实时聚合酶链式反应技术研究银杏酚酸、硝唑尼特、大

蒜素与蒿甲醚在体外培养体系抗隐孢子虫活性的影响

研究表明，银杏酚酸可以抗隐孢子虫的活性。

Maleeva G 等 [49]采用膜片钳技术，研究银杏酚酸对

激活在中国仓鼠卵巢细胞和神经母细胞瘤细胞中表达

的受体通道引起的离子电流的影响，结果显示，银杏酸

可使α1甘氨酸受体亚基介导的电流增强，而对α2、α3甘氨

酸受体或γ-氨基丁酸A型受体无此作用。这表明银杏酚

酸是一种新型的α1甘氨酸受体的选择性增强剂。

此外，银杏酚酸还具有抗氧化活性。银杏外种皮多

酚粗提物对 1，1-二苯基-2-三硝基苯肼自由基和羟自由

基的清除能力随浓度升高而增强[50]。

4 银杏酚酸的制剂研究
张小利等[51-52]制备了银杏酸凝胶剂。杨小明等[53]，

研制了银杏酸微乳剂，应用于农药。程华平等[54]进行了

银杏酸豆奶的研制，扩展了其在食品领域的应用。

5 结语
综上所述，银杏酚酸提取分离及分析检测方法成

熟，但是现有剂型品种匮乏，大多数研究仍停留在基础

研究阶段，局限在杀虫等农药领域或是简单的功能性食

品方面。开发银杏酚酸的新剂型，如纳米混悬剂、微乳、

微囊、微球、包合物、固体分散体、脂质体等，将其用于生

物农药、功能性食品、抗肿瘤或是抗病毒制剂，具有很好

的前景。另外，对银杏酚酸的毒性及其治疗作用的研究

有待进一步拓展，尤其是其生物利用度、药动学和毒理

研究。对其进行结构修饰以寻找低毒高效的化合物也

是今后研究的一个方向。
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