
НАУЧНИ  ТРУДОВЕ  НА  РУСЕНСКИЯ  УНИВЕРСИТЕТ -  2008, том 47, серия 5.4  

 - 37 - 
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Effects of Ginkgo biloba on Brain Neurotransmitter Receptors: Extracts of the leaves of the 
Ginkgo biloba tree have been used in China as a traditional medicine for various disorders of health. A 
standardized extract is widely prescribed for the treatment of a range of conditions including memory and 
concentration problems, confusion, depression, anxiety, dizziness, tinnitus and headache. The mechanisms 
of action are thought to reflect the action of several components of the extract and include increasing blood 
supply by dilating blood vessels, reducing blood viscosity, modification of neurotransmitter systems, and 
reducing the density of oxygen free radicals. The effects of G. biloba extracts on the brain neurotransmitter 
receptors are presented. 
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ВЪВЕДЕНИЕ 
Дървото Ginkgo biloba е единственият оцелял представител на семейство 

Ginkgoaceae, обитавал Земята преди 200 милиона години. Отделни дървета живеят 
стотици и дори до 1000 години, като достигат височина 30 – 40 метра и диаметър 4 
метра. G. biloba е широко използван декоративен вид, понасящ успешно 
замърсяването на околната среда и устойчив на вредители. Най-ранните сведения 
за лечебните свойства на G. biloba се намират в книгата на Лиу Уен-Тай от 1505 
година, а в книгата “Китайска медицинска материя” (1578 година) Пен Цао Чинг 
описва употребата на G. biloba за лечение на сенилността на възрастни членове на 
императорското семейство [28]. В съвременната китайската медицина G. biloba се 
препоръчва за подобряване на мозъчните функции и за облекчаване на астма [7].  
 

ПРИЛОЖЕНИЕ НА GINKGO BILOBA 
През последните десетилетия екстракти от G. biloba се използват широко в 

гериатричната практика за подобряване на мозъчното кръвоснабдяване, за 
предпазване от хипоксия, за възстановяване от мозъчни увреждания [1, 7]. 
Екстрактите от G. biloba оказват умерено подобрение при деменция, мозъчна 
недостатъчност и при начална форма на болестта на Алцхаймер [27]. Проведени са 
повече от 200 клинични изпитвания за ефекта на G. biloba при различни болестни 
състояния. При едно от тях е установено, че приемането на 40 mg екстракт от G. 
biloba от хора в напреднала възраст води до подобрение на краткотрайната памет, 
настроението, виенето на свят, главоболието и шума в ушите [7]. Положителни 
резултати са наблюдавани още при сексуална дисфункция, планинска болест, астма, 
хипоксия, заболявания на периферните кръвоносни съдове, шум в ушите, виене на 
свят, депресия, намалено зрение вследствие увреждане на ретината, остра 
кохлеарна глухота [7]. СЗО препоръчва употребата на G. biloba при болест на Рейно, 
акроцианоза и постфлебитен синдром [32]. Съществуват обаче и редица 
изследвания, при които ефектът от екстрактите на G. biloba  не е задоволителен  [4, 
26].  

Като цяло екстрактите от G. biloba се понасят добре, случаите на странични 
ефекти като гадене, повръщане, диария, главоболие, замайване, умора, слабост, 
обриви са редки и умерени. Едновременната употреба на G. biloba и антикоагуланти 
като аспирин и варфарин може да доведе до кръвоизливи, тъй като G. biloba  
инхибира тромбоцит-активиращия фактор. Риск от кръвоизливи съществува и при 
употребата на G. biloba едновременно със съдържащи кумарини растения и 
препарати като: чесън, жен-шен, червена детелина.   
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СЪСТАВ НА ЕКСТРАКТИТЕ ОТ GINKGO BILOBA 
Използват се стандартизирани екстракти, които съдържат 24% флаваноиди и 

6% терпенови трилактони (3,1% гинколиди и 2,9% билобалид) [29]. Флавоноидите са 
почти изключително флавонол-О-гликозиди – комбинация от фенолните агликони 
(кверцитин, кемпферол, изорамнетин) с глюкоза, рамноза) или глюкорамноза. 
Гинколидите са дитерпени, образуващи шест петатомни пръстена, докато 
билобалидът е сескитерпен, образуващ четири петатомни пръстена. Установени са 
пет вида гинколиди, различаващи се според броя и разположението на 
хидроксилните групи в пръстените: А, В, С, J и М. Интересна особеност е, че 
гинколид J се открива само в листата, докато гинколид М се намира изключително в 
кората на корените на G. biloba. Гинколидите и билобалидът са установени 
единствено в G. biloba [29]. Екстрактите съдържат още проантоцианидини 
(проделфинидини)[29]. Съставки с алергично и имунотоксично действие като 
алкилфенолът и производните на алкил-бензоената киселина  са отстранени от 
екстрактите, а нивото на гинколикови киселини е по-малко от 5 mg/kg или 5 ррm [29].  
 

МЕХАНИЗЪМ НА ДЕЙСТВИЕ НА GINKGO BILOBA  
Голяма част от изследванията, особено  върху хора, се провеждат с тотални 

екстракти от G. biloba, а не с отделни съставки. Все още няма единно мнение дали 
ефектите на G. biloba се дължат на действието на отделни индивидуални 
компоненти или на синергичното действие на целия фитоекстракт [4]. Много автори 
приемат, че именно комбинацията от различни компоненти в екстрактите като цяло 
оказва подобряващо действие върху мозъчните функции [4]. Смята се, че 
фармокологичните ефекти се дължат на съдържащите се в екстрактите флавоноиди 
и тритерпенови трилактони, като флаваноидите притежават антиоксидантни 
свойства, а терпеновите трилактони подобряват кръвообращението. Вероятно 
флавоноидите не преминават през кръвномозъчната бариера и осъществяват 
ефектите си в периферията, докато гинколидите и билобалидът навлизат в мозъка.  
Екстрактите от G. biloba и съставките им проявяват различни биологични и 
фармакологични ефекти: невропротективен и антиоксидантен ефект, намаляване на 
свободните радикали, потискане на липидната пероксидация и стабилизиране на  
мембраните, инхибиране на азотния оксид [1, 26].  Гинколидите А, В, С и J са 
антагонисти на рецептора за тромбоцит-активиращия фактор [15]. Ролята на 
тромбоцит-активиращия фактор и рецепторите му в ЦНС не са установени, въпреки 
съобщения за ролята им при невродегенеративни заболявания [29]. Широкият 
спектър на действие на екстрактите от G. biloba при болестни състояния с 
разнообразна етиология вероятно е следствие от подобрението на два основни 
физиологични процеса: кръвоснабдяването на мозъка и останалите тъкани и 
усилването на клетъчния метаболизъм. G.biloba осъществява благоприятно 
въздействие върху когнитивните функции най-вероятно, като въздейства на 
мозъчните невротрансмитерни системи [20, 31].  
 

ВЛИЯНИЕ НА GINKGO BILOBA ВЪРХУ МОЗЪЧНИТЕ РЕЦЕПТОРИ ЗА 
БИОГЕННИ АМИНИ И АЦЕТИЛХОЛИН 

Третирането на плъхове с екстракти от G. biloba подобрява обучението и 
паметта, особено при стари плъхове [20, 21]. Благоприятният ефект върху 
когнитивните функции на старите плъхове авторите свързват с повишение на нивото 
на мозъчните биогенни амини [20]. Хроничното въвеждане на G. biloba на плъхове 
води до намаление на β-адренорецепторите в мозъчната кора след 27 и 60 дни [5], 
но не променя броя на α2-адренорецепторите и обратното поемане (re-uptake) на 
серотонина [22]. При опити in vitro G. biloba увеличава обратното поемане на 
серотонина [23] и инхибира активността на моноаминооксидазата [31]. По-нататъшни 
изследвания установяват, че инхибитори на моноаминооксидазата са: кемпферолът  
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и изорамнетинът, като кемпферолът е по-ефективен инхибитор на 
моноаминооксидаза А в сравнение с моноаминооксидаза В [28].  При стари плъхове 
G. biloba възстановява понижения брой на α2-адренорецепторите [9]. В мозъчната 
кора на млади плъхове G. biloba не променя броя на серотониновите 5-НТ1А 
рецептори, но възстановява намаления им брой при стари плъхове [10]. При мишки 
без ген за моноаминооксидаза А, които се отличават с повишена агресия и с 
повишени нива на мозъчния серотонин и норадреналин, G. biloba намалява 
агресията им и увеличава броя на  серотониновите 5-HT2A рецептори в мозъчната 
кора [26]. G. biloba предпазва плъхове от паркинсонизъм, индуциран от 6-ОН-
допамин [2] и предотвратява невротоксичността на N-метил-4-фенил-1,2,3,6-
тетрахидропиридина (MPTP) към допаминови неврони [33]. При имобилизирани 
плъхове G. biloba нормализира повишените от стреса нива на мозъчните 
катехоламини допамин, норадреналин и серотонин и нивата на кортикостерона в 
серума [25].  

В хипокампа на стари плъхове G. biloba повишава броя на мускариновите 
рецептори [30], а в синаптозоми от хипокамп на плъх - увеличава броя на [3H]-
хемихолин-3 свързващите места и холиновия ре-ъптейк [18]. В срези от хипокамп на 
плъх образуващият се в мозъка на пациенти с болестта на Алцхаймер β-амилоид 
намалява стимулираното от K+ освобождаване на [3H]-ацетилхолин, а гинколид В  
препятства този инхибиторен ефект [20]. Повлияването на холинергичната медиация 
от компонентите на екстракта от Ginkgo biloba вероятно е в основата на 
подобрението на когнитивните функции.  

 
ВЛИЯНИЕ НА GINKGO BILOBA ВЪРХУ МОЗЪЧНИТЕ РЕЦЕПТОРИ ЗА 

НЕВРОТРАНСМИТЕРНИТЕ АМИНОКИСЕЛИНИ ГЛИЦИН, ГАМК И ГЛУТАМАТ 
В мозъка аминокиселините глицин и γ-амино-маслената киселина (ГАМК) са 

основни инхибиторни невротрансмитери, докато аспартатът и глутаматът са 
възбуждащи невротрансмитери. В мозъчна кора на плъх гинколидите са ефективни 
инхибитори на глициновия рецептор, регулиращ канал за Cl- аниони [15]. Интересна 
особеност на гинколидите е, че блокират само отворени  Cl- канали. Гинколидите В и 
С са по-ефективни инхибитори от гинколидите А и J. Гинколид С е ефективен 
антагонист на хомомерните α1 глицинови рецептори [16].  

Нивото на ГАМК и активността на ензима глутамат-декарбоксилаза са 
повишени в хипокампа на мишки, третирани с билобалид [23]. Както гинколидите, 
така и билобалидът, инхибират ГАМКА рецепторите, като билобалидът е с по-
изразени инхибиторни свойства. Молекулното моделиране на структурите на 
терпеновите трилактони показва, че структурата им е близка до структурата на 
пикротоксина – инхибитор на ГАМКА и рекомбинантния глицинов α-хомомерен 
рецептор [15].  ГАМКА рецепторните антагонисти са конвулсанти, поради което 
приемането на G. biloba увеличава риска от гърчове при пациенти с епилепсия [29]. 
Аментофлавонът – компонент на G. biloba и на други медицински растения – се 
свързва с бензодиазепиновите рецептори и е отрицателен модулатор на ГАМК при 
действието й върху съставени от α1β2γ2L субединици ГАМКА рецептори [8]. Екстракт 
от G. biloba  и гинколид В инхибират както периферните бензодиазепинови 
рецептори, така и експресията им в надбъбреците, което води до намаляване 
нивото на кортикостероидите в серума [3].  

Билобалидът от G. biloba е ефективен невропротектор, но механизмът на 
действието му не е ясен. Установено е, че билобалидът e слаб инхибитор на 
глутаматните N-метил-D-аспартат (NMDA) рецептори. В мозъчни срези от мишка 
билобалидът инхибира предизвиканото от К+ или вератридин освобождаване на 
аспартат и глутамат, а в срези от мозък на плъх - освобождаването на глутамат, 
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предизвикано от хипоксия  или хипогликемия [6]. Освен това билобалидът инхибира 
предизвиканото от исхемия освобождаване на глицин. В неврони от малък мозък на 
плъх G. biloba инхибира и каинатните глутаматни рецептори [17]. Тези резултати 
показват, че екстрактите от G. biloba могат да бъдат полезни при 
невродегенеративни заболявания, свързани с клетъчна смърт резултат от 
глутаматна токсичност и оксидативен стрес.  

В заключение може да се обобщи, че екстрактите от G. biloba подобряват 
обучението и паметта, като въздействат на различни невротрансмитерни системи, 
но най-вече чрез холинергичната и глутаматната невротрансмисия. Увеличаването 
на възрастните индивиди в човешката популация е обща демографска тенденция, а 
екстрактите от G. biloba са подходящо евтино и безвредно средство за подобряване 
на характерните за напредналата възраст когнитивни нарушения.  
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