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银杏叶中银杏内酯的制备与检测研究进展

杨世龙，马小芳
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摘　要：银杏内酯是银杏叶提取物的主要组成部分，是银杏特有的化学成分，具有多种生物活性，但由于其含量低，

研究较少。本文综述了银杏萜类内酯的提取方法、分离纯化方法，以及检测方法。通过选取合适的溶剂和提取方

法，综合柱色谱分离、溶剂萃取法等分离操作，可以得到银杏内酯含量较高的提取物，再采用结晶法，高速逆流色谱

等方法，可以得到更高纯度的银杏内酯，甚至可以得到银杏内酯单体，对银杏药物的开发有重大意义。
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　　银杏内酯化合物是银杏叶特有的成分，目前在
其他植物中尚未发现。银杏内酯属于萜类化合物，

主要包括银杏内酯 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｊ、Ｍ和白果内酯，其中
银杏内酯 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｊ、Ｍ属于二萜类化合物，白果内
酯为倍半萜化合物［１］（见图１）。银杏内酯也是银杏
叶提取物中的一类主要成分，具有拮抗血小板活化

因子的作用，可以用来保护神经系统、治疗老年痴

呆、中风；具有抗炎症作用，可以用来治疗器官移植、

缺血再灌注等引起的炎症，以及其他各种炎症［２～５］；

此外还具有抑制细胞凋亡、抗癌等作用［６～７］。目前，

含有银杏内酯的药物越来越受到人们的重视，银杏

二萜内酯葡胺注射液、银杏达莫注射液、银杏内酯注

射液，舒血宁注射液、银杏叶片及其注射液等药物已

广泛用于治疗心脑血管疾病。但是，由于银杏萜内



酯在银杏叶中含量低，提取过程复杂，产量低，纯度

低，所以银杏内酯类的药物价格相对较高。为进一

步提高银杏内酯产量和质量，降低成本，让更多的患

者用得起，本文总结了一些银杏萜内酯的提取、分离

和检测方法，以期为银杏内酯的产业化提供参考。

图１　银杏内酯Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｊ、Ｍ和白果内酯

１　银杏内酯的提取分离

银杏内酯虽含有羟基，但由于结构复杂，一般不

溶于水，易溶于有机溶剂，故常用有机试剂作为提取

试剂，常见的提取方法有：有机溶剂回流法、超声波

辅助提取法、微波辅助提取法。此外，还有超临界提

取法、闪式提取法、生物合成法等。

１．１　有机溶剂回流法
有机溶剂回流法常用于天然产物的提取，根据

银杏内酯的溶解性，常常选用甲醇、乙醇、丙酮、乙酸

乙酯等有机试剂作为提取试剂，有时使用它们的混

合溶剂，效果会更好些。冷平生［８］等考察了甲醇、

乙醇和丙酮水溶液对银杏内酯的提取效果，发现甲

醇和丙酮的水溶液提取效果较好，而乙醇水溶液提

取效果较差，并进一步优化了不同浓度的甲醇水溶

液作为提取剂，发现甲醇浓度大时，提取物中杂质较

多，甲醇浓度过小时，银杏内酯的提取率过低，最终

优化得到２０％甲醇水溶液的提取效果最好。有机
溶剂回流法提取银杏内酯具有操作简便，成本低等

优点，但是往往所得提取物中成分复杂，银杏内酯的

含量相对较低，而其他方法相对较好。

１．２　超声波、微波辅助提取法
超声波具有机械效应，空化效应和热效应，能增

大分子的运动，使有机试剂分子快速进入到银杏叶

中，将有效成分快速溶解出来。同样，微波通过其波

动性、高频性、热特性和非热特性，使银杏叶中有效

成分快速溶解出来。超声波和微波辅助提取法都具

有提取效率高、有机溶剂用量少、温度低等优点，很

适合天然产物的提取。戴余军等［９］研究了超声波

辅助提取银杏叶内酯的工艺，发现超声波的功率和

超声时间对银杏内酯的提取率影响较大，当超声功

率为３６０Ｗ，超声时间为１０ｍｉｎ时，银杏内酯提取
率可达０５３５％，功率过大或者时间过长容易造成
银杏内酯分解，提取率反而会降低。朱兴一等［１０］对

微波辅助提取银杏叶中内酯的工艺进行优化，采用

单因素实验法和正交实验法对提取银杏内酯的工艺

进行优化，得到的最佳提取工艺条件是：在 ５００Ｗ
的功率下，用７０％的乙醇水溶液，提取８ｍｉｎ，液固
比为２０∶１，此条件下得到的银杏内酯提取率为
１６２０ｍｇ·ｇ－１，提取效率和提取率明显比有机溶剂
回流法好。吴昊等［１１］将超声波辅助提取法和微波

辅助提取法相结合，研究了超声波 －微波协同提取
银杏内酯Ｂ的工艺参数，设置超声功率为５０Ｗ，微
波功率为３００Ｗ，微波协同运行时间为４０ｓ，在此条
件下，优化得到银杏内酯 Ｂ的最佳提取工艺为：以
７０％的乙醇溶液在 ５０℃下提取 ４ｍｉｎ，液固比为
２０∶１，银杏内酯Ｂ的得率高达０８１％。相比单一的
超声波辅助提取法或者微波提取法，超声波 －微波
协同提取法效率更好，提取效果更好。

１．３　超临界提取法
超临界提取法是利用处于超临界状态的溶剂具

有气体和液体的双重性质的特点来分离和纯化混合

物［１２］。超临界提取法常用的溶剂为 ＣＯ２，因为 ＣＯ２
具有无毒、无溶剂残留，提取效率高，而且 ＣＯ２的超
临界状态在较低的情况就可以达到，能耗低，已广泛

用于植物中有效成分的提取。潘?等［１３］采用超临

界ＣＯ２提取法研究了银杏内酯提取率随着提取时
间的动态变化，发现在０～２０ｍｉｎ总银杏内酯含量
较高，而银杏内酯Ａ的含量在６０ｍｉｎ～８０ｍｉｎ达到
最大，银杏内酯Ｂ和银杏内酯Ｃ的含量在４０ｍｉｎ～
６０ｍｉｎ达到最大，因此可以根据需要，通过改变提取
时间来获得不同比例的银杏内酯。近年来，亚临界

提取法也逐渐用于天然产物的提取，李文东等［１４］采

用亚临界水提法，从银杏叶中提取银杏内酯，采用单

因素实验和正交实验优化得到亚临界水提法的最佳
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工艺：在１８０℃下提取３次，每次３０ｍｉｎ，固液比为
１∶２５，在此条件下，银杏内酯的提取率０４６２３％。
１．４　闪式提取法

闪式提取法利用高速的机械剪切力和搅拌力，

在短时间内将植物的花、茎、叶等组织打碎，让组织

内的有效成分迅速与有机溶剂接触，并达到平

衡［１５］。通常情况，闪式提取不需加热，并且使用溶

剂少，时间短，效率较高。王平等［１６］采用正交实验

研究了闪式提取法提取银杏内酯的工艺条件，认为

在银杏叶粒径为 ５０目时，用 ６０％的乙醇提取 ５
ｍｉｎ，固液比１∶２０，在此条件下，银杏内酯的提取率
为１７１２ｍｇ·ｇ－１。

１．５　生物合成法
随着生物技术的发展，利用菌株生产天然产物

的研究越来越多，近年来，学者从银杏的根、茎中分

离得到的曲霉属、盘长孢属、孢霉属菌株，尖孢镰刀

菌，色串孢属和组丝菌属等真菌均能生产银杏内酯

及其类似物［１７－１９］。陈小明等［２０］从银杏的根、茎中

分离得到了１１６种内生真菌，并筛选得到了能生产
银杏内酯的真菌，该真菌属于毛霉属。利用菌类生

产银杏内酯具有产量高、成分单一等优点，应用前景

较好。

尽管超声波、微波辅助提取法，超临界提取法和

闪式提取法的提取率高，杂质少，后处理方便，但是

其成本高，尤其是超临界提取法需要特殊的设备，产

业化的成本高。生物合成法是一种新兴的技术，可

以通过微生物发酵的方法得到单一的内酯，发展前

景很好。虽然有机溶剂回流法是传统的提取方法，

采用此法得到的产物虽然含有较多杂质，但此法所

用仪器设备简单，易于工业化，在优化溶剂的基础可

以得到不错的结果。但无论采用哪种方法得到的银

杏内酯都需要进一步纯化，才能得到合格的内酯产

品。

２　银杏萜类内酯的分离纯化

由于银杏萜内酯在银杏叶中含量低，提取液中

内酯含量也不是很高，需要进一步分离纯化。常用

的分离纯化方法有柱色谱法，萃取，结晶等方法。

２．１　柱色谱法
柱色谱法常常用来分离提纯化合物，常用来分

离的填料有硅胶、大孔树脂、氧化铝等，同样，这些填

料也通常用于分离纯化银杏内酯类化合物。硅胶和

大孔树脂柱常用来分离纯化银杏内酯和银杏黄酮，

而氧化铝柱子对银杏黄酮吸附较大，常用来制备银

杏内酯。王永刚等［２１］采用闪式硅胶柱层析法将银

杏叶提取物中的黄酮和内酯分开，发现乙酸乙酯可

以将银杏内酯从柱上洗脱下来，且损失较小，为银杏

内酯的分离纯化提供了新方法。韩金玉等［２２］考察

了ＡＢ８、ＤＭ１３０、Ｄ４０２０、ＡＢＤ４和 ＮＫＡ９５种大
孔树脂对银杏内酯的动态吸附，发现 ＡＢ８型号的
大孔树脂对银杏内酯的吸附和解析附较好，是提纯

银杏内酯最佳的填料。李新岗等［２３］将含银杏内酯

为６％银杏叶提取物过氧化铝柱，用乙醇洗脱，洗脱
液经浓缩、加水析出白内酯色晶体，经液相色谱检

测，内酯含量高达９５％。
２．２　溶剂萃取法

溶剂萃取法是根据银杏内酯在两相溶剂中的分

配系数不同，在其中的一相中分配系数大，溶解度

大，而再另一相中分配系数小，溶解度小，当两相分

离时，就达到分离银杏内酯的目的。通常，将银杏叶

提取物混悬于水中，采用合适的有机溶剂萃取，浓缩

含有银杏内酯的有机溶剂，得到含量较高的银杏内

酯。王成章等［２４］采用乙酸乙酯、丁酮、环己酮、乙醚

等不同的溶剂萃取银杏叶提取液中的银杏内酯，并

通过调节ｐＨ值、增加盐浓度的方法提高溶液的相
密度，发现，在此条件下，乙酸乙酯萃取效果最好，可

以将银杏内酯的浓度富集到３５％～４０％。
２．３　结晶法

重结晶是提纯化合物的常用手段。陈凡等［２５］

将含６１４％内酯的银杏叶提取物用乙酸乙酯萃取，
萃取物用乙醇溶解后加入正己烷，让银杏内酯析出，

最后用热的乙醇溶解，在低温下重结晶，得到的银杏

内酯纯度大于９５％。
２．４　其他方法

由于银杏内酯结构相似，采用上述方法很难得

到银杏内酯单体。随着分子烙印技术的发展，选择

性地纯化某一种银杏内酯成为现实。郭文生等［２６］

采用分子烙印技术，制备了能识别银杏内酯 Ｃ的烙
印聚合物，大大提高银杏内酯Ｃ的纯度。

在分离纯化银杏内酯的过程中，往往一种方法

分离、纯化后所得内酯含量不是很高，需要将几种分

７２６期 杨世龙，等：银杏叶中银杏内酯的制备与检测研究进展 　　



离纯化方法联合使用。柱色谱法、溶剂萃取法和结

晶法都是常用的方法，将其中的两种或者３种结合，
会得到纯度更高的银杏内酯。郁青等［２７］将柱色谱

法和萃取法相结合，对银杏叶提取物进行精制，得到

含量高达７０％的银杏内酯制品。楼凤昌等［２８］采用

柱色谱法和重结晶得到纯度较高的总银杏内酯，然

后采用制备液相得到了６个银杏内酯的单体，将银
杏内酯分离。此外，高速逆流色谱（ＨＳＣＣＣ）技术的
发展使得从复杂天然产物中提纯单一组分成为可

能，ＨＳＣＣＣ是一种新型的液 －液分配技术，固定相
和流动相都是液体，避免了不可逆吸附，具有样品损

失少、快速和制备量大等优点。苏静等［２９］结合萃取

法和柱色谱法得到银杏内酯的粗品后，以４∶５∶３∶５
比例的己烷－醋酸乙酯 －甲醇 －水作为溶剂系统，
采用ＨＳＣＣＣ法得到白果内酯、银杏内酯 Ａ和银杏
内酯Ｂ的单体，纯度均在９８％以上；再以２∶６∶３∶５比
例的己烷－醋酸乙酯－甲醇－水作为溶剂系统可以
得到银杏内酯Ｃ的单体，纯度最高可达９８％。由此
可以发现，联用技术可以有效提高总银杏内酯的纯

度，并根据需要，采用高速逆流色谱、制备液相等技

术可以制得银杏内酯的单体。

３　银杏内酯的检测方法

银杏内酯类化合物由于紫外吸收弱，无法像黄

酮类化合物用紫外检测，常用来检测银杏内酯类化

合物的方法有高效液相色谱法、气相色谱法、质谱

法、红外光谱法等。

３．１　高效液相色谱法
高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）是检测银杏内酯的常

用方法，色谱柱有正相柱和反相柱，检测器常用示差

折光检测器（ＲＩＤ）和蒸发光散射检测器（ＥＬＳＤ）。
秦燕等［３０］采用ＨＰＬＣＲＩＤ法优化了银杏内酯 Ａ、Ｂ、
Ｃ和白果内酯的检测方法，使得银杏内酯的峰达到
基线分离，并采用外标法绘制了标准曲线，线性关系

较好，可以用来定量。张亚中等［３１］采用 ＨＰＬＣ
ＥＬＳＤ法测定了银杏叶胶囊中内酯的含量，实验采
用Ｃ１８柱，正丙醇－四氢呋喃 －水（１∶１５∶８４）为流
动相；蒸发光散射检测器的漂移管温度１１５℃，也得
到了满意的结果。

３．２　气相色谱法
银杏内酯也可以用气相色谱进行检测，一般用

Ｎ２将银杏内酯分离，采用示差折光检测器或氢火焰

离子化检测器进行检测。刘红梅等［３２］研究了毛细

管柱气相色谱－氢火焰离子化检测器对银杏内酯进
行分离检测，并以角鲨烷为内标物，对银杏叶提取物

中的银杏内酯进行定量检测。廖咏玲等［３３］采用大

口径毛细管气相色谱－火焰离子化检测器对银杏叶
提取物中的银杏内酯Ａ、银杏内酯Ｂ、银杏内酯Ｃ和
白果内酯进行了分离与测定，通过优化温度等条件，

优化了检测方法，使其分离效果较好，检测时间更

短，为分析和检测银杏内酯提供了参考。

３．３　质谱检测法
质谱检测根据分子量检测待测物质的含量，具

有准确度高，灵敏度高等优点。由于银杏内酯分子

量偏大，很难气化，一般采用液质联用进行检测，不

能直接进行气质联用检测。Ｍａｕｒｉ［３４］采用液质联用
对银杏叶提取物中银杏内酯 Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｊ和白果内酯
进行分离和检测，采用电喷雾离子源，正离子模式，

喷雾压力为２７００Ｔｏｒｒ，温度为３００℃，可以准确地
测定各个银杏内酯的含量，检测限可达１０ｐｇ。陈学
国等［３５］用全二维液相色谱串联质谱，采用大气压电

离离子源，对银杏叶提取物中的内酯和黄酮成分进

行分离鉴定，检测并鉴定了银杏内酯 Ｂ、银杏内酯 Ｃ
和白果内酯。

３．４　红外光谱检测法
红外光谱检测法是利用银杏内酯类化合物的羰

基的特征吸收峰，根据羰基吸收峰面积的变化来对

样品中总内酯进行定性和定量分析。姚评佳等［３６］

用红外法测定了银杏叶提取物中的总内酯含量，研

究发现，内酯类化合物的特征吸收峰在１８４０ｃｍ－１

～１７２６ｃｍ－１范围内，以银杏内酯 Ｂ为标准品，在
５μｇ·１００ｍｇ－１ＫＢｒ～１００μｇ·１００ｍｇ－１ＫＢｒ范围
内，银杏内酯Ｂ在１８４０ｃｍ－１～１７２６ｃｍ－１范围内的
峰面积和其含量线性关系较好，可以作为定量分析

的依据，并以此测定了样品中银杏内酯的含量，结果

与高效液相色谱法接近，但此法更方便快捷。

３．５　其他检测方法

张渝阳等［３７］采用分光光度计法测定了银杏萜

内酯的含量，其主要原理是利用银杏内酯在弱碱性

条件下和三价铁离子形成萜内酯 －羟肟酸铁配合
物，该配合物在５１４ｎｍ处有一最大吸收峰，利用此
峰强度的变化即可对银杏内酯进行定性和定量检
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测。实验发现，该法在 ４５μｇ·ｍＬ－１～４５０μｇ·

ｍＬ－１范围内服从比耳定律，线性关系良好，其定量
分析结果与ＨＰＬＣ法一致，可用于样品中银杏内酯
含量的测定。此外，核磁共振法也可以对银杏内酯

类化合物进行定性和定量分析，Ｃｈｏｉ等人［３８］利用核

磁共振氢谱对银杏内酯进行定量检测，以间苯三酚

为内标物，将样品用氘代丙酮和氘代苯的混合溶剂

溶解（体积比１∶１），根据内酯１２Ｈ的峰面积来对内
酯含量进行测定，该法不需要对样品前处理，更加方

便。

虽然对银杏内酯定性、定量检测的方法较多，但

是常用来检测银杏内酯的方法是 ＨＰＬＣ法，常用
ＥＬＳＤ作为检测器，此法检测更准确、稳定性、重复
性更好［３９］，已成为国内、国外药典采用的方法。

４　展望

由于银杏萜内酯的诸多生物活性，制药行业对

银杏内酯需求量越来越大，银杏内酯的量产已迫在

眉睫。虽然银杏内酯的提取分离的方法很多，但目

前为止没有适合工业化生产的工艺，因此，在今后的

研究中应从以下几方面进一步开发银杏内酯的量产

工艺。

（１）扩大银杏叶 ＧＡＰ基地建设规模。按照《中
药材生产质量管理规范》（ＧＡＰ）相关标准种植、管
理银杏资源，从源头保证银杏叶质量，从而保证银杏

叶中内酯的含量和质量。

（２）优化银杏内酯提取工艺。目前便于工业化
提取银杏内酯的方法为有机溶剂回流法，但影响因

素较多，需要进一步优化适合大规模工业化的工艺

条件。其他提取方法提取效果虽好，但受仪器设备

限制，导致产量低，因此，进一步研究开发适合量产

的仪器设备也显得很重要。

（３）优化银杏内酯纯化工艺。柱色谱法是纯化
银杏内酯最有效的方法，是目前大量生产银杏内酯

的主要方法，但是如何提高生产效率有待进一步研

究，可以从填料开发、上样浓度、流速等方面着手。

此外，制备银杏内酯单体也是一项极为有意义的工

作。

（４）优化检测手段。目前，银杏内酯公认的检
测方法是ＨＰＬＣＥＬＳＤ法，该法对仪器的性能要求较

高，需要优化的参数较多，因此，在优化现有检测方

法的同时，可以开发其他检测方法，例如，质谱法，核

磁共振法都是检测内酯的有效手段。

总之，银杏内酯的量产还有很多工作要做，作为

银杏资源大国，银杏深加工还相对落后，许多关键技

术还有待突破，应大力支持银杏产业的发展。
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