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　　在银杏叶及外种皮中存在一类酚酸类物质 ,其含量约占

银杏叶干重的 1%～ 2%, 外种皮干重的 3%～ 4%。主要由

银杏酸 、白果酚和白果二酚组成。银杏酸(ginkgo lic acids)是

水杨酸分子 C6 位上有较长侧链的系列化合物 ,有烷基链和

烯基链两大类 , 侧链长度为 13 ～ 17 个碳 、双键数为 0 ～ 2。

银杏酸去掉羧基为白果酚(ginkgol),属 3-烷基酚系列物。白

果二酚(bilobol)是 5-烷基间二苯酚系列物 , 其烷基长度为 15

个碳 ,双键数 0 ～ 1 , 又称为氢化白果二酚(hydrobilobol)[ 1] 。

该类酚酸还存在于木贾木如树果实及其外壳中。银杏酚酸

仅限于源自银杏 Ginkgo biloba L.的酚酸 , 其他非银杏来源

的该类酚酸一般可称为木贾木如酸[ 1] 。研究表明烷基酚酸具有

显著的生物活性。

1　抑菌活性

　　Kubo[ 2 , 3]等对木贾木如酸的抑菌效果进行了研究 , 木贾木如酸

对 G+菌较敏感 ,而对 G-菌抑制作用较差。进一步研究木贾木

如酸侧链的不饱和程度及长度与抑菌效果的关系 ,发现枯草

杆菌 、金葡球菌 、变形链球菌等的 MIC 与侧链的不饱和度呈

正相关;而痤疮丙酸杆菌的 MIC 与侧链不饱和度并未表现

出相关性。且该类水杨酸衍生物对痤疮丙酸杆菌的抑菌活

性随侧链长度的增加而增强 ,当侧链长度达到 12 个碳时 , 其

M IC 最小 ,抑菌活性达到最大;经过此峰后 , 抑菌活性又随

侧链长度的增加而降低[ 4] , 可见其抑菌活性很大程度上受侧

链长度的影响 ,认为活性作用的机制可能和该类分子的亲水

和亲脂的比例有关。

1999 年 Ramesh 研究了一系列银杏酸氧杂衍生物对致

病菌的抑制活性。其中 , 以侧链长度在 12 ～ 16 的衍生物对

耐青霉素葡萄球菌(MRSA)和耐万古霉素肠球菌(VRE)有

较好的抑制作用 , MIC 在 4 ～ 16 μg/ mL 。以侧链长度为 14

个碳的衍生物抑菌效果最好。当羧基被甲酯化后 ,则失去抑

菌活性 ,说明该类衍生物羧基对抑菌效果是致关重要的[ 5] 。

上述结果显示无论是银杏酸衍生物还是银杏酸氧杂衍

生物 ,当碳链长度为 12～ 16时 ,抑菌效果最好。由此可以推

测 ,银杏酸类衍生物的抑菌作用很可能与分子与细胞膜的结

合状态有关。准确的抑菌机制需进一步深入研究。

2　抗肿瘤作用

　　1987 年 Itokawa研究了银杏中的抗肿瘤活性成分 , 发现

银杏酸 、白果酚 、白果二酚能抗小鼠肉瘤 S180 , 剂量为 40

mg/kg时 , 银杏酸组肉瘤发生率为 17.4%、白果二酚组为

0.4%、白果酚组为 0。 I tokawa 还对该类水杨酸的衍生物抗

肿瘤活性和分子结构的关系进行了研究 , 认为抗肿瘤活性与

化合物的疏水性有关 , 当化合物的 lgP=8.29(P 表示化合物

在正辛醇-水体系中的分配系数)时 ,抗肿瘤活性最强。 1993

年 , Kubo等研究认为带有 C15∶3 , C15∶2 和 C15∶1 , C15∶0侧

链的银杏酸对乳癌 BT-20 细胞具有中等强度的毒性
[ 6]
。

1998 年 Lee等从银杏外种皮中提取到银杏酸 、白果酚

和白果二酚等 10 种化合物。研究了它们对磷酯酰肌醇-磷

脂酶 Cγ1(P I-PLCγ1)的抑制作用。体外试验表明这 10 种化

合物都能对 P I-PLCγ1产生抑制作用 , 以 C17∶1 的银杏酸抑制

活性最强 , IC5 0为 2.22μmol/ L;C13∶0 的白果二酚活性最弱 ,

IC50为 72.32 μmol/ L。当三者苯环上的羟基乙酰化后 ,抑制

活性明显减弱。若无-R取代基 ,如水杨酸 、甲苯酚等则几乎

无抑制活性。 由此说明该类化合物的抑制活性与-R ,

-COOH和-OH 有关。经对各种癌细胞和正常细胞的体外试

验表明 , 这 10 种化合物对 HCT-15 , MCF-7 , A-549 , HT-

1197 和 SKOV-3 细胞均有抑制作用 , 但对正常肠细胞的细

胞毒性较小 , 可考虑作为低毒性的抗肿瘤药物[ 7] 。

3　对酶的抑制作用

　　植物中分离出的侧链为十五烯基和十五烷基银杏酸能

有效地抑制前列腺素合成酶和前列腺素内过氧化物合成酶

的活性[ 8] ,从而降低昆虫的繁殖率。白果二酚和银杏酸对酪

氨酸酶具有很好的抑制作用[ 9] 。由于酪氨酸酶是昆虫蜕皮

过程中关键的酶之一 , 因而银杏酸可考虑作为一种植物农

药 , 抑制昆虫的繁殖 、生长。

3-磷酸甘油脱氢酶(GPDH)是甘油三酯合成的关键酶 ,

甘油三酯的过度积累是导致肥胖的重要原因。银杏酸能有

效抑制 3-磷酸甘油脱氢酶的活性 , 其 IC50在 2 ～ 10 μg/

mL[ 10] 。

4　致敏及细胞毒性

4.1　致敏作用:银杏外种皮中含有具有致敏毒性的成分 , 在

我国银杏产区 , 果农在剥离银杏外种皮时 , 常会引起漆毒样

皮炎[ 11] 。国外也有食用木贾木如树果后 ,引起皮肤搔痒 、急性肿

胀的报道 , 据推测可能其中含有的烷基酚酸类化合物致敏所

致[ 12] 。在流行病学调查中也发现小学生接触银杏果后 , 发

生集体接触性漆毒样皮炎的现象。银杏果皮和毒漆树叶的

交叉反应证实了这一点[ 12 , 13] 。

Lepoittevn 等对银杏果皮粗提物及其中的各种烷基酚酸

类成分进行了致敏试验。发现银杏果皮粗提物和银杏酸有

强烈的致敏作用;而白果酚则无致敏现象。应用交叉试验证
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实银杏果粗提物的致敏作用是由银杏酸引起的[ 14] 。

德国学者 Koch 等采用小鼠腿弯部淋巴结试验(PLNA)

作为检验具有免疫毒性物质的试验模型。他们在小鼠足垫

注射 2 mg 银杏叶甲醇-水提取物 ,造成同侧腿弯部淋巴结增

生反应。将小鼠处死后 ,取出淋巴结称重 , 并以正庚烷-水萃

取。经分析 ,正庚烷相中含有高浓度的银杏酚酸(约 30%)。

将银杏叶粗提物进一步分离后 ,发现淋巴结的肿胀程度与注

射的提取物中银杏酸含量有关。用纯化的银杏酸和白果二

酚重复上述试验 ,证实了这种推断。由 Kock 的试验可知 ,银

杏叶中的免疫毒性物质即为烷基酚酸类化合物。 Jaggy 认为

这种烷基酚酸的致敏特征是由于其分子结构的两性造成的。

由于烷基酚类化合物在分子结构上同时具有亲水基团和亲

脂基团 ,使其能结合在细胞膜上
[ 1]
。

令人感到困惑的是印度的 Ghosal在研究中却发现 2%

的银杏提取物和 0.2%银杏酸可部分抑制由二硝基氟苯诱

导大鼠耳接触性皮炎。因而认为银杏酚酸有抗过敏作用 , 不

必从银杏提取物中脱除[ 15 , 16] 。

目前我国银杏叶制剂已大量用于临床 ,银杏茶等食品也

已广泛销售 。国内对银杏产品中的银杏酚酸的含量尚未有

明确的控制要求 ,为慎重起见 , 国外对银杏酚酸的控制 , 值得

引起我国银杏生产厂家的重视。

4.2　细胞毒性:银杏酸的细胞毒性近来逐渐被认识。West-

endorf发现低浓度时银杏酸对大鼠肝细胞生长无影响 , 当银

杏酸浓度达 100 μg/mL , 肝细胞存活率仅 1.9%。 1.0 μg/

m L银杏酸处理后大鼠肝细胞 DNA 即可产生开裂现象[ 17] 。

Baron-Ruppert等以鸡胚为试验对象 , 检验含有银杏酸

的 EGb 的胚胎毒性 , 推断银杏酸为高细胞毒性成分[ 18] 。另

外 , Barbara等还发现银杏酸浓度在 500 μmol/ L 左右时能引

起鸡胚神经细胞死亡 ,且死亡率和银杏酸浓度之间存在依赖

关系。并发现银杏酸能特异地增加蛋白质磷脂酶-2C 的活

性 ,而对其他的蛋白质磷脂酶产生抑制或无影响。由此推

断 ,蛋白质磷脂酶-2C 在银杏酸神经毒性的传递中起着关键

作用。由于银杏酸在 EGb 中的量很少 , 尚未发现对人产生

不良影响[ 19] 。

5　结语

　　银杏酚酸具有广泛的生物活性 ,同时又被怀疑具有致敏

等毒性作用 ,深入研究银杏酚酸的生物活性及可疑毒性 , 对

银杏提取物的生产和临床应用 , 各种银杏食品的生产和推

广 ,以及银杏酚酸的开发利用具有现实指导意义。
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　　更正:根据我刊 2002年第 1期 P33所刊“瓜蒌中有机氯农药残留量测定研究”一文作者的要求 ,瓜蒌样

品的提供者更正为中国中医研究院中药研究所巢志茂教授 。
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