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摘  要  银杏是最古老的中生代植物，很早就被用作中药，其提取物近年来引起国际高度重视。银杏叶中含有黄酮和二萜内

酯等化学成分，具有抗氧化、抗衰老等药理作用。综述银杏叶提取物的研发状况、化学成分和药理作用。 
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Advances in research on extract of Ginkgo biloba leaves 
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Abstract  Ginkgo biloba is one of the oldest and early Mesozoic plants, which was used as Chinese materia medica. In recent years its 
extracts have attracted international attention. G. biloba leaves contain flavonoids and diterpene lactones with the  
anti-oxidation, anti-aging, and some other pharmacological effects as well. The research and development status, chemical 
composition, and pharmacological effect of the extracts from G. biloba leaves are summarized in this review. 
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银杏 Ginkgo biloba L. 又名白果、公孙树、鸭

脚子、鸭掌树，为落叶高大乔木，最早出现于 3.45
亿年前的石炭纪，第四纪大陆冰川之后成为中国的

特有树种，是世界上最古老的孑遗植物之一，原产

于中国，于 1710 年左右引入欧洲，素有“活化石”、

“植物界的熊猫”之称[1]。 
银杏叶作为药用始于何时，至今不详，据《品

汇精要》记载：“为末和面作饼，喂熟食之，止泻痢”，

可见我国古代人民已将银杏叶作为药膳。银杏叶具

有“益心敛肺、化湿止泻、治胸闷心痛、心悸怔忡、

痰喘咳嗽、泻痢、白带”[2]之功效。 
1  银杏叶研发情况概述 
1.1  欧洲银杏叶制剂研发情况 

从银杏叶中提取药物成分始于 20 世纪，经历

了 4 代。第 1 代：银杏叶制剂的有效成分的量低于

16％，只能作为保健品，无药理作用，一般为银杏

叶茶。第 2 代：银杏叶产品，其有效成分为 16％银

杏黄酮。第 3 代：银杏叶产品，可含 24％银杏黄酮，

其药理作用均为清除自由基，目前许多银杏叶制剂

处于这一阶段。第 4 代，银杏叶制剂要求：①提取

浓缩比为 50︰1；②银杏叶酸的量少于 5×10−6；③

含 24％银杏黄酮、6％萜类（3.1％银杏内酯、2.9％
白果内酯）。目前只有德国 Schwabe 制药公司生产

的 EGB761 符合这一条件[3]。 
创建于 1866 年的德国 Schwabe 制药公司是世

界上最负盛名的植物药制药厂之一，经过创新与发

展，成功奠定了其“植物药专家”的声誉。公司研

发的最成功的产品就是 EGB761，它的 27 个提取工

序在欧洲获得了永久性专利，这样的“27 道提取工

序”保证了 EGB761 的高度安全性。在 27 道工序的

提取过程中，包含了几个不同的纯化阶段，像黄酮

苷、银杏内酯等活性成分被浓缩了 50 倍，同时像银

杏叶酸这样的不良成分被剔除。EGB761 是一个纯

植物提取制剂，有效成分和药理作用都已明确。德

国最高卫生主管机构（BGA）的公定书中明确记录

EGB761 符合第 4 代银杏叶制剂的要求。这种成分 
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的合理配比不仅发挥了每个单一成分的特殊药理作

用，也发挥了多成分的协同作用，这也正是 EGB761
这种植物制剂的魅力所在。Schwabe 在 1994、1995、
1996 年各有一个有关银杏叶的发明专利，涉及银杏

叶提取物的制备工艺和剂型改革[4]。 
植物药要造就市场、形成规模，高水平科研及

确切疗效是基础，并必须要有其规格、标准。EGB
原由德国 Schwabe 公司制定企业标准，后被德国 E
委员会采纳，于 1994 年 7 月 19 日以法律形式公布，

作为国家标准，随后大多欧共体成员国采纳其标准。

1999 年 8 月，欧共体药品审查委员会兽用药品委员

会发布银杏总结报告（EMEA/MRL/668/99 终稿），

对其中银杏酸作了规定。该文件强调该标准同样用

于人。该标准也被北美国家所采纳[5]。 
1.2  美国银杏叶制剂的研发状况 

美国的银杏叶制剂开发相对比欧洲晚得多，直

到 20 世纪 80 年代美国人才开始接受 EGB 制剂。

此后，银杏叶制剂的优点逐渐被美国广大民众认识，

银杏叶保健品在美国草药市场上发展速度十分惊

人。据美国保健产品协会统计，到 2001 年 EGB 制

剂已上升为美国草药市场排名榜的第 3 位（位居松

果菊、大蒜之后），因为银杏对心血管病疗效显著，

而美国是一个心血管病高发国家。唯一与欧盟国家

不同的是，美国 FDA 至今仍未能批准 EGB 为正式

药品（银杏制剂包括药品在内只能以“膳食补充剂”

名义出售），但这并不影响银杏叶作为改善脑循环功

能、防治老年痴呆症的重要植物制剂的销量。 
1.3  日本银杏叶制剂的研发状况 

日本从 20 世纪 80 年代才开始研究银杏叶的药

用。据了解目前日本国内有数十家科研单位从事银

杏叶保健产品的开发研究工作。其中已形成产供销

一条龙的单位主要是位于日本福岛县的常磐植物化

学研究所（株式会社）。该所已建立了规模宏大的银

杏种植园并采用先进的压条法繁殖银杏树。日本研

究人员发现，生长期在 3～5 年的幼龄银杏树树叶中

活性成分的量反而高于高龄银杏树。日本政府的药

品主管部门与美国一样至今仍未批准银杏叶制剂的

药品身份，故 EGB 在日本市场只能以健康食品名义

出售。 
1.4  中国的研发状况 

银杏叶在中国直到 20 世纪 80 年代初经中国科

学院上海药物研究所科研人员的全力攻关，国内才

有首次银杏叶中提取出药用原料[6]，浙江兰溪制药

厂与中国科学院上海药物所携手合作成功地将第一

支国产银杏叶制剂“天保宁”推上市场。上海市药材

公司中药研究所研制的银杏叶提取物“银杏酮酯”

及其制剂“杏灵颗粒”获国家二类新药，还通过了

美国的临床预审。该产品宣称所含黄酮苷和萜类均

高于 EGB761。 
2  银杏叶的化学成分 

在银杏叶中目前被确证的发挥独特药理活性的

有效成分主要包括黄酮类、萜内酯类化合物，它们

是制定银杏叶提取物和制剂质量标准的重要依据。

银杏酸具有致敏原作用，故应加以控制。 
2.1  黄酮类化合物 

对银杏叶化学成分的研究，日本古川周二 1932
年首次从银杏叶中提取了双黄酮类物质。1941 年，

中泽浩一又分离出了银杏黄素，并确定了分子式为

C32H22O10。随后，Borke 等[7]又用逆流分离法从银

杏黄素的混合物内，分离了 3 种双黄酮，除了银杏

黄素外，还有异银杏黄素和白果黄素，于 1959 年，

确定了这些化合物的结构式。自 20 世纪 60 年代开

始，许多国家采用现代分离技术对银杏叶的化学成

分越来越深入系统的研究。 
银杏叶中黄酮类化合物的量较高，我国泰兴银

杏叶用紫外分光光度法测得的数据为 5.91％[8]。银

杏叶中黄酮类化合物由黄酮及其苷、双黄酮、儿茶

素 3 类组成[9]。到目前为止已分离出 40 种黄酮类化

合物，其中黄酮及苷类 28 种，由槲皮素、山柰素、

异鼠李素、杨梅皮素、木犀草素、洋芹素及其单、

双、三糖苷组成，包括桂皮酰黄酮苷。单黄酮类化

合物主要是由山柰素、槲皮素和异鼠李素与各种糖

基形成的苷，它们的结构中均含有 5, 7, 4′-三羟基和

连接糖基的 3-羟基，而糖基可以是单糖、双糖、三

糖，大多数为葡萄糖和鼠李糖[10]。 
2.2  萜内酯类化合物 

萜内酯化合物是银杏叶中另一类重要的生物活

性化合物，目前已分离出 6 种萜内酯，统称为银杏

内酯。银杏叶萜内酯为二萜和倍半萜类化合物[11]。

二萜类化合物是 Nakanishi 等从银杏叶和皮中分离

得到的，共有 4 个二萜类化合物，为 ginkgolide A
（BN52020）、ginkgolide B（BN52021）、ginkgolide C
（BN52022）和 ginkgolide M（BN52023），其中

ginkgolide M 从树皮中分离到。后来 Weinges 等于
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1987 年从叶中分离出一种新的二萜内酯化合物

ginkgolide J（BN52024）。都由 6 个五元环和螺〔4, 
4〕壬烷碳骨架组成，含有一个叔丁基，区别在于羟

基的数目和位置（C-1、C-3 或 C-7）不同。倍半萜

是 Weinges 从银杏叶中分离得到的与二萜银杏内酯

结构相关的另一类化合物，也称为白果内酯

（bilobalide）。因此银杏萜内酯由银杏内酯 A、B、C、
J、M 和白果内酯组成。在 5 种 ginkgolides 中，以

BN52021 活性最强，特异性最高。大致活性次序：

BN52021>BN52022>BN52020。 
20 世纪 60 年代以来，国外对银杏叶的特有成

分萜内酯的研究逐步深化，从前期的化学、药理研

究转向偏重于医学研究，例如 BN52063（即

BN52020∶BN52021∶BN52022＝2∶2∶1）的混合

物，它是第一个应用于临床的高效 PAF 拮抗药[12]。

纯品 ginkgolide B 也在临床用于脑卒中、 器官移植

排斥反应、血液透析和休克等，治疗效果大大优于

BN52063[13]。最近研究明，BN52021 对多发性硬化

症、肾移植和革兰阴性的脓毒有效且耐受性良好；

BN52063 还能减低顺铂所致的肾毒；而白果内酯可

防治卡氏肺囊虫肺炎，据称比复方新诺明更有效。 
2.3  聚戊烯醇类酯 

聚戊烯醇（polyprenols）是银杏叶中具有药用

开发前景的生物活性类酯化合物，以同系物的形式

广泛存在于动植物体内，其中哺乳动物体内的聚戊

烯醇称为多萜醇（dolichols）。1982 年日本田中康之

等[14]最早从银杏叶中分离得到聚戊烯醇类酯，其分

子中异戊烯基单元数为 14～22。国内王成章等[15] 

1992 年从银杏叶中分离出 7 种聚戊烯醇醋酸酯，均

为桦木聚戊烯醇型结构（betulaprnol），即 ω-（trans）
2-（cis）n-cis（α），证明我国银杏叶聚戊烯醇的结

构单元数为 14～22。 
2.4  多糖类 

Josef 等[16]从银杏叶中分离得到水溶性中性多

糖 GF1、水溶性酸性多糖 GF2 和 GF3 组分。GF1
由阿拉伯糖、甘露糖、葡萄糖和半乳糖组成；GF2
除了组成 GF1 的 4 种单糖外，还有鼠李糖；GF3 由

阿拉伯糖、鼠李糖和半乳糖组成。黄桂宽[17]等从银

杏叶水提液中得到 2 种多糖，经凝胶过滤、高效液

相色谱分析、过碘酸钠氧化、Smith 降解、红外光

谱等方法，证实一种银杏叶多糖相对分子质量为

1.7×105，含葡萄糖、鼠李糖、木糖，其物质的量

之比 49.82∶28.40∶21.75，糖基以 β-（1→6）（1→3）
（1→4）连接；另一种多糖是葡聚糖，相对分子质量

为 1.4×104，糖基以 α-（1→4）（1→3）（1→6）连

接。 
2.5  烷基酚酸类化合物 

据波兰 Ellnain-Wojtaszek 报道，银杏叶中主要

有 7 种酚酸类化合物，即原儿茶酸（protocate chuic 
acid）、p-羟基苯酸（p-hydroxybenzoic acid）、香草

酸（vanillic acid）、咖啡酸（caffeic acid）、p-香豆酸

（p-coumaric acid）、阿魏酸（ferulic acid）、绿原酸

（chlorogenic acid）等。近年来，酚酸及其酯的生物

活性引起了广泛的关注，其中阿魏酸、香豆酸和绿

原酸有抗菌和消炎的作用，原儿茶酸是一种抗真菌

物质。银杏烷基酚及烷基酚酸类化合物，属于长链

苯酚类化合物，为 6 位取代有饱和或不饱合长链烷

基的水杨酸。 
2.6  有机酸类 

银杏叶中主要含有脂肪酸、羟基酸、氨基酸、

糖质酸（glucaric acid）、莽草酸（shikimic acid）和

6-羟基犬脲喹啉酸（6-hydroxykynurenic acid，简称

6-HKA）[18]。其中 6-HKA 是广谱中枢神经系统氨

基酸类递质（如 NMDA 和 AMPA）拮抗药，能减

轻脑缺氧症状。6-HKA 对 AMPA 受体（AMPARs）
具有高度亲合力，能在血脑屏障完整性受损的条件

下进入脑组织发挥作用，是银杏叶中一种重要的生

物活性成分。 
3  银杏叶制剂的质量标准和制备工艺 

银杏叶的各种提取物、药用制剂和营养保健品

均需明确的质量标准，只有严格的标准化才能控制

产品的内在质量。德国专利报道的银杏叶提取物的

质量指标：银杏黄酮苷的量为 20％～30％（通常为

22％～26％），银杏苦内酯 A、B、C 和 J 的总量为

2.5％～4.6％，白果内酯 2％～4％，烷基酚类小

于 1.0×10−5（通常小于 l×10−6），鞣质类物质原花

色素小于 10％。 
银杏叶制剂的制备工艺取决于质量标准，主要

成分的量愈高，精制纯化的要求也愈高。为保证产

品的质量和技术经济指标，必须对银杏叶的产地、

采集期、加工、提取、纯化及检测方法等各项生产

要素有严格的科学要求。 
3.1  规范原料 

EGB761 的叶子来源于法国和美国的种植园，
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现在德国厂家已和我国江苏省合作开发银杏树种植

园，主要供外方使用。而我国银杏叶的采集主要在

秋季打白果时果叶兼收，老叶子与种植园的新叶相

比有效成分的量相差甚远。 
3.2  银杏叶制剂的制备工艺 

李兆龙[19]根据 1990 年前国外专利文献综述了

从银杏叶提取黄酮类化合物的各种方法：丙酮提取

法、乙醇提取法、酮类提取（氢氧化铅沉淀法、硅

藻土过滤法、氨水沉淀法）、醇提取-萃取-反相色谱

分离法等，可供研制参考。但上述专利方法中成品

的质量规格多为不详，有的工艺已属过时。Sticher[20]

的论文提示了 EGB761 的制法纲要：（1）将粉碎的

银杏叶用乙醇-水提取得粗提物，系含 2％～4％黄酮

苷的复杂混合物。（2）粗提物经各种精制步骤（液–

液萃取、沉淀、浓缩等）以除去和减少大分子成分

如鞣质、蛋白质、多糖和其他双黄酮、银杏酚酸之类

不需要的物质，富集了活性成分，制成 EGB761，
其质量标准为银杏黄酮苷 24％，萜内酯 6％。 

近年来常见采用树脂吸附法的报道，李月等[21]

利用 4 种大孔树脂分离纯化银杏叶总黄酮，结果表

明 HPD101 型大孔树脂分离纯化得到的总黄酮的量

和收率均较高，最适合分离纯化银杏叶总黄酮，且

稳定性好，可重复使用 7 个周期。 
4  药理作用 
4.1  清除自由基的作用 

银杏叶提取物（EGB）中的还原羟基功能团，

可以直接发挥抗氧化作用，清除氧自由基，调节超

氧化物歧化酶，过氧化氢酶的活性，清除 NO，从

而起到对心肌缺血灌注损伤的保护作用和保护血管

内皮细胞的损伤，对防止动脉粥样硬化的形成具有

潜在的效能[22]。 
4.2  抗血小板活化因子（PAF）的作用 

EGB 能与 PAF 竞争受体，从而抑制 PAF 所引

起的病理现象自溶解。EGB 能与 PAF 竞争受体，从

而抑制由 PAF 所引起的病理现象，如抑制血小板粘

附和聚集、降低血液粘度、延迟血液凝固过程、防

止血栓形成、改善血液循环。龚晓健[23]通过实验进

一步研究了银杏总内酯抗血小板聚集作用，银杏总

内酯可抑制不同时间点 PAF 诱导的家兔血小板聚

集，降低最大聚集率。 
4.3  抑制细胞凋亡的作用 

过氧化氢和硫酸亚铁可诱导鼠小脑粒细胞发生

细胞凋亡，使细胞膜流动性下降，膜蛋白质的构象

改变。用 EGB761 预处理粒细胞能有效地使过氧化

氢和硫酸亚铁诱导的氧化作用减弱，保护小脑粒细

胞，从而避免细胞凋亡[24]。用 β-淀粉样多肽（Aβ）
处理细胞会诱发自由基的生成、葡萄糖摄入和细胞

凋亡，EGB761 可抑制 Aβ诱导的细胞调亡，但不能

解除 Aβ 造成的神经毒性，且呈剂量依赖性[25-26]。

EGB761 通过阻止 Aβ诱发的可溶性、可扩散性毒害

神经的配基，提示 EGB761 具有抑制细胞凋亡的

作用。 
4.4  加速神经冲动传导，易化突触传递的作用 

EGB 能明显提高老龄痴呆鼠海马脑区的乙酰

胆碱水平，且促进呈剂量依赖性关系，显著改善痴

呆鼠学习记忆功能障碍[27-28]。这种作用与 EGB 加速

神经冲动的传导，易化突触传递的作用有关。有利

于信息的获得，记忆力的巩固与再现。 
5  毒副作用 

银杏叶制剂的毒副作用很小，据报道发生率小

于 1％。银杏酸具有致敏原作用，故应加以控制。

此外银杏中的 4-甲氢基吡哆酸是其主要毒性成分，

它不仅是 VB6 的拮抗药，而且在大脑中抑制谷氨酸

转化为 4-氨基丁酸，其毒性反应主要引起阵发性痉

挛、神经麻痹。随着人们对银杏叶制剂药理作用和

治疗作用的进一步研究和认识，临床应用范围逐渐

扩大，不良反应时有报道。 
近年来不断有个别病例因服用银杏叶制剂或与

其它抗凝药物配伍用造成出血的报道，使得安全合

理地使用银杏叶制剂成为医患必须面对的严峻问

题。崔志平[29]认为，银杏叶提取物抑制 PAF 而导致

出血，其中银杏内酯 B 被认为是抑制 PAF 的最重要

成分。但目前还没有相应的对照研究。 
目前市售银杏叶产品的成分和量差异较大。银

杏内酯 B 与出血的相关剂量以及具体量仍未知。而

且产品中还可能有其它成分能够导致出血。因此，

对这方面的研究还有待进一步深入。所以就目前的

研究结果看，应将银杏叶提取物制剂引起出血的病

例向医师进行通报，引起足够的重视。并尽量避免

银杏叶提取的制剂与阿司匹林、华法林等抗凝药物

同时使用。 
6  前景展望 

国际植物药市场是一个正在发展并拥有巨大增

长潜力的市场。然而在国际植物药市场中占主导地
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位的是欧洲草药，我国中药在国际市场的份额仍很

低，这与我国几千年的中医药文化极不相称。因此，

国外植物药发展经验是值得去学习的，进一步加强

开拓工作，将中草药推向全世界。具体而言：（1）
要充分利用我国得天独厚的银杏树资源，深入进行

资源调查，采用先进、可靠和规范的检测方法对全

国各地银杏叶资源加以评定，合理地利用。对银杏

叶资源要加强管理，防止过度采摘，同时要实行采

植结合以保持生态平衡。（2）应着力于工艺的研究，

根据银杏叶制剂不同的质量标准不懈的进行工艺改

进，尤其在提高产品的质量上多下功夫，使银杏叶

黄酮苷和萜内酯的量达到国际标准。（3）要多方位

开发银杏叶提取物的用途，诸如保健饮料、清凉口

服液、复方制剂和化妆品等。银杏叶提取物在饮料

中十分稳定，无需加乙醇或表面活性剂，为配制保

健饮料等提供了良好的条件。 
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