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神经酸来源及分离方法的研究进展
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摘要：神经酸是一种能够疏通、修复受损神经纤维和促进神经细胞再生的单不饱和脂肪酸，可用于

预防及治疗脑萎缩、阿尔茨海默病等脑疾病，具有较高的药用价值。旨在为高纯度神经酸产品的生

产和发展提供参考，综述了神经酸的功效和来源，详细阐述了植物来源神经酸的分离方法，包括其

原理和特点。不同分离方法的耦合可克服单一分离方法的某些缺点，且一定程度上解决对神经酸

纯度、产量双重提高的难题，成为重要的研究方向。
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　　神经酸（Ｎｅｒｖｏｎｉｃａｃｉｄ），又称鲨鱼酸，化学名为
顺－１５－二十四碳一烯酸是一种 ω－９型的单不饱
和脂肪酸，因最早发现于哺乳动物的神经组织中而

得名［１－２］。神经酸有助于修复受损神经细胞和组

织，促进大脑发育，在脑疾病的预防和治疗领域有重

要的研究意义［１］。人体中合成的神经酸不能完全

满足人体健康的需求，尤其是新生儿等特殊人群，需

要额外从体外摄取。但目前神经酸的来源稀缺［２］，

分离方法有一定的限制，导致神经酸产品纯度较低，

难以满足人们对神经酸产品日益增加的需求。因

此，本文综述了神经酸的功效、来源及分离工艺，强

调了分离工艺耦合联用对生产高纯度神经酸的重要

作用，以期为寻找新的神经酸来源提供参考，并为推

进高纯度神经酸产品的工业化生产提供理论依据。

１　神经酸的功效
神经酸是脊椎动物神经系统中的功能性脂肪

酸，能完整透过血脑屏障，可通过诱导神经纤维的自

我生长和分裂恢复神经网络系统，保证大脑神经中

枢正常功能的执行，所以神经酸在一定程度上可以

促进大脑发育，增强记忆和认知功能，增强免疫力及

预防和治疗脑疾病［３－６］。呼晓姝［６］采用分离纯化后

的神经酸进行小鼠水迷宫和跳台实验，结果表明，神

经酸对小鼠记忆有一定程度的改善，尤其是对工作

记忆、空间记忆和空间辨别能力改善明显。
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Ｌａａｓｏｎｅｎ等［７］对脂肪酸和认知处理敏锐度之间的关

系进行了探究，发现神经酸与认知处理敏锐度密切

相关，摄入神经酸可促进大脑发育，增强认知功能。

王建民等［８］开发了一种神经酸钙生产工艺并将其

应用于阿尔茨海默病的治疗中。韩锋等［９］通过对

神经酸改善记忆力的研究，发现神经酸可促进婴儿

的大脑发育，增强智力。王熙才等［１０］研究了艾舍尔

软胶囊对于免疫系统的影响，发现软胶囊中含有的

神经酸能促进淋巴细胞的增殖，增加抗体数量，增强

免疫力。宋爽等［１１］对６０岁以上有老年认知障碍的
人群进行了调查和分析，发现阿尔茨海默病的风险

随血清中神经酸水平的升高而降低。Ｓｉｎｃｌａｉｒ等［１２］

通过神经酸产品的临床数据，得出神经酸对记忆力

衰退、脑瘫等常见脑疾病的抑制率高达９６．６％。作为
大脑白质的组成成分，人体缺乏神经酸将会导致帕金

森综合征、阿尔茨海默病、脑萎缩、失眠健忘等脑疾

病。此外，大脑是人体的控制中枢，我国每年脑疾病

新发病人数高达１０００万例，且有很高的致死致残率，
市场上治疗脑部疾病的药品大多是靶向药物，着重于

神经信号传递、氧化清除，缺少针对神经细胞修复的

产品，而能够穿过血脑屏障的神经酸可以从源头上修

复大脑功能，增强大脑活力，神经酸为攻克脑疾病翻

开了新篇章，且有望攻克部分癌症［１３］。

神经酸也可用于美容行业。研究发现神经酸可

以作为水溶性维生素的载体，辅助其渗入角质层，提

高皮肤水分，从而达到护肤效果［１，１４］。谈满良等［１５］

研究了神经酸抑制黑色素生成的方式，结果表明，神

经酸具有美白作用，同时可以加速角质细胞分解，促

进细胞新陈代谢。

２　神经酸的来源
２．１　动物来源

１９２５年，Ｋｌｅｎｋ［１６］利用从人脑和牛脑中分离出
的脑苷脂水解生成不饱和脂肪酸，并从中分离出神

经酸。１９２６年，Ｔｓｕｊｉｍｏｔｏ［１７］从鲨鱼油中分离出了神
经酸，第一次确定了神经酸是顺式脂肪酸。早期神

经酸的主要来源是鲨鱼油，但随着国际组织对鲨鱼

等稀缺海洋生物的保护，动物来源神经酸更为紧缺，

提取成本也大幅上升［２］。

２．２　植物来源
研究发现某些植物中含有一定量的神经酸，因

此可以综合考虑植物的生物学特性、果实含油率、油

中神经酸含量及分离难度等各个方面，将植物作为

神经酸来源。欧乞?［１８］发现蒜头果油中神经酸含

量高达６７％。侯镜德等［１９］从蒜头果油中提取神经

酸，并研制出口服剂型，开创了从植物中提取神经酸

的新途径。马柏林等［２０］在分属１１个科的３１种植
物中发现了神经酸。王性炎等［２１］对油料含油率、油

中神经酸含量进行统计和分析，推动了从植物中提

取分离神经酸的研究进展。神经酸主要植物来源及

含量如表１所示［２１－２３］。

表１　神经酸主要植物来源及含量

科名 属名 种名 部位 含油率／％ 油中神经酸含量／％
槭树科 槭属 色木槭 种仁 ３６．３ ４．９
槭树科 槭属 苦茶槭 果实 ７．８ ７．１
槭树科 槭属 元宝枫 种仁 ３７．５ ５．８
冬青科 冬青属 冬青 种子 １８．１ ５．５
大戟科 血桐属 盾叶木 种仁 ６０．３ ５５．９
铁青树科 蒜头果属 蒜头果 种仁 ５１．９ ６２．６
无患子科 文冠果属 文冠果 种仁 ５９．９ ２．６
马鞭草科 牡荆属 牡荆 种子 １６．１ ３．１
蔷薇科 石楠属 罗木石楠 种子 １７．２ ６．９
十字花科 芸薹属 白芥 种子 ２９．６ ３．４
十字花科 芸薹属 芜青 种子 ３４．４ ２．４
十字花科 萝卜属 萝卜 种子 ３６．９ ２．６
十字花科 遏蓝菜属 遏蓝菜 种子 ２５．１ １４．６
十字花科 缎花属 缎花 种子 ２５～３５ １４．０～２４．２

　　木本植物中蒜头果油的神经酸含量高于６０％，
但蒜头果资源紧缺，１９８７年其被列为国家二级保护
植物，并被世界自然保护联盟列为濒危物种。盾叶

木种仁油中也含有丰富的神经酸，含量达５５．９％，

由于其适应性差和产量低等问题限制了从其种仁油

中提取神经酸的发展。槭树科植物如色木槭、苦茶

槭、元宝枫种仁或果实中均含有一定量的神经酸，且

槭树科植物具备耐旱、耐寒、易成活等特性，可大面
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积推广种植［２４］，其中元宝枫种仁含油率较高且油中

含有约６％的神经酸，是优质的植物神经酸来源。
此外，草本植物遏蓝菜种子油中神经酸含量在

１４６％［２０］，同时遏蓝菜生长繁殖速度较快，也是较

有潜力的植物神经酸来源。综上所述，从植物中提

取分离神经酸来源广泛，发展前景较好，有望成为获

取神经酸的主要途径。

２．３　微生物来源
天然神经酸不只存在于部分动植物体内，利用

微藻、真菌等微生物转化提取神经酸的方法也逐渐

发展 起 来［２５］。李 福 利 等［２６］ 发 现 微 藻 藻 株

Ｍｙｃｈｏｎａｓｔｅｓｓｐ．ＨＳＯ－３－１在一定条件下培养后，
细胞油脂中含有 ２．１％的神经酸。范勇等［２７］筛选

出的微藻ＭｙｃｈｏｎａｓｔｅｓａｆｅｒＨＳＯ－３细胞油脂中神经
酸含量为６．５％。微藻生产的神经酸含量与大部分
植物中神经酸含量相近，但脂肪酸种类繁多，增大了

筛选和培养过程产业化生产的难度。Ｕｍｅｍｏｔｏ等［２］

发现丝状真菌 Ｍ．ｃａｐｉｔａｔａＲＤ０００９６９发酵可以产生
神经酸，其产量达到 １８６．３ｍｇ／Ｌ。Ｗａｓｓｅｆ等［２８］研

究发现，利用 Ｍ．ｐｈａｓｅｏｌｉｎａ植物病原丝状真菌可以
生产纯度为 １６．１％ ～４８．８％的神经酸。Ｊａｎｔｚｅｎ
等［２９］发现 Ｆｒａｎｃｉｓｅｌｌａｔｕｌａｒｅｎｓｉｓ可以产生大量长链
单不饱和脂肪酸，其中神经酸占１１．２％～１９．３％。
３　神经酸的分离方法

目前主要对植物来源的神经酸进行分离纯化，

且主要集中在植物油中神经酸的提纯，一般是将植

物油进行酯化或制备成混合脂肪酸后，再进行提纯。

３．１　金属盐沉淀法
金属盐沉淀法是基于不同脂肪酸金属盐溶解性

的差异而实现分离的方法［１９］。侯镜德等［１９］以纯度

为７０．１０％的神经酸为原料，采用金属盐沉淀法将
神经酸纯度提升至８７．９６％。林秀椿等［３０］以神经酸

含量为３．４５％的荆条籽油为原料，采用皂化酸化法
将其制备成脂肪酸，再用金属盐沉淀法分离纯化，神

经酸含量达到１６．４５％。
尽管金属盐沉淀法在一定程度上可以将神经酸

分离纯化，但该法会导致金属离子的引入，需要使用

大量溶剂以及存在溶剂残留问题，分离后的神经酸

不适用于医药保健领域。

３．２　尿素包合法
尿素包合法是基于体系中物质饱和度和碳链长

度的差异，实现脂肪酸的分离与纯化。饱和脂肪酸

和单不饱和脂肪酸的结构几乎呈线性，容易进入尿

素的空腔，因此尿素包合过程可以将饱和度高的物

质富集在包合物中，饱和度低的物质富集在滤液中，

从而实现不同饱和度物质的分离。饱和度相同的物

质，碳链越长与尿素形成的分子间作用力越大，包合

物越稳定，因此尿素包合也可以实现不同碳链长度

物质的分离。郭莹莹等［３１］采用尿素包合法将油脂

中神经酸含量由 ２．５９％富集至 ９．４９％。徐文晖
等［３２］将元宝枫籽油制备成脂肪酸甲酯，在包合温度

－１０℃，包合时间 ２０ｈ，ｍ（脂肪酸甲酯）∶ｍ（尿
素）∶Ｖ（甲醇）１∶３∶９的条件下，利用尿素包合法进行
２次富集，将神经酸甲酯含量从 ５．４８４％提高至
１７１０３％。郝旭亚［３３］以神经酸初始含量为４０．９２％
的蒜头果油为原料，采用尿素包合法将神经酸含量

富集至７８．０１％。张文静［３４］将元宝枫籽油乙酯化后

进行六级尿素包合富集神经酸乙酯，最终神经酸乙

酯纯度可达５２．４％。
尿素包合法操作简单、成本低，但尿素和溶剂的

大量使用限制了方法的生产应用，其回收问题也增

加了大规模应用的难度。

３．３　低温结晶法
低温结晶法主要是根据分离体系中不同物质在

溶剂中溶解度和凝固点差异而进行分离的一种方

法［３５］。碳链长度和饱和度影响物质的溶解度［３６］，

一般碳链越长或饱和度越高，溶解度越小，物质越容

易析出。

熊德元等［３７］采用低温结晶法从蒜头果油中分

离纯化神经酸，结果表明，石油醚与１０％无水乙醇
的混合溶剂可将神经酸含量从 ３９．１２％富集至
７５３９％。葛智勤等［３８］采用低温结晶法从元宝枫籽

油中分离提纯神经酸，在乙醇为溶剂、溶剂比１∶３、
温度－４０℃下结晶４ｈ后，析出晶体中神经酸的含
量可达１３．１１％。骆芬芳［２３］使用低温结晶法进行文

冠果油中神经酸的提纯，经过反复结晶，神经酸纯度

提升至３３．２０％。郝旭亚［３３］在以乙醇为溶剂、溶剂

比１∶３、结晶温度－１０℃的条件下低温结晶３次，将
蒜头果油中的神经酸含量从 ４０．９２％提升至
８２．９９％。

低温结晶法分离不饱和脂肪酸具有设备简单、

工艺路线短、条件温和的优点，且低温有利于脂肪酸

的保存，易于工业化生产，具有良好的发展前景。

３．４　分子蒸馏法
分子蒸馏法是基于不同物质分子平均自由程的

差异进行分离的［３９］。当物料被加热时，轻组分分子

平均自由程大于蒸发面与冷凝面间距离，到达冷凝

面被冷凝收集，重组分子平均自由程小于蒸发面与

冷凝面间距离，沿管壁直接流出。刮膜式分子蒸馏
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由于稳定性强、操作简便、效果好等优点应用最为

广泛［４０］。

罗永珠等［４１］采用分子蒸馏法从元宝枫籽油中

分离纯化神经酸，经过六级分子蒸馏，神经酸含量提

高至５０％。胡雄杰［４２］采用六级分子蒸馏从元宝枫

籽油中分离得到纯度为 ６６．３２％的神经酸。张文
静［３４］采用七级分子蒸馏从元宝枫籽油中提取纯化

神经酸乙酯，最终纯度达到 ７７．２５％。侯相林
等［４３－４４］分别采用两级分子蒸馏和五级分子蒸馏从

元宝枫籽油中得到纯度为 ４６．０％、８０．３％的神经
酸。呼晓姝［６］以元宝枫油混合脂肪酸为原料，在蒸

馏温度１１４．５℃、进料速率１２ｍＬ／ｈ、系统压力０．１
Ｐａ的条件下，经三级分子蒸馏得到纯度为３９．０２％
的神经酸，总收率为４６．０％。郝旭亚［３３］以蒜头果

油为原料制备混合脂肪酸乙酯，经四级分子蒸馏，神

经酸乙酯含量达到８７．０３％。
分子蒸馏法操作温度低、时间短，可以防止热敏

性脂肪酸在高温下分解，但难以有效分离芥酸、木焦

油酸等与神经酸分子平均自由程接近的脂肪酸；同

时分子蒸馏需要在高真空下进行，设备要求高、价格

贵、能耗大，生产成本较高。

３．５　减压精馏法
精馏主要根据不同物质的沸点和相对挥发度的

差异进行分离，是目前工业中应用最广泛的分离工

艺。但是由于脂肪酸分子质量较大、沸点高，普通的

精馏操作需要较高温度，物料在反复加热过程中容

易发生不良热敏性反应，影响产品的纯度和收

率［４５］，也增大了进一步分离提纯的难度。减压操作

可以降低生产温度，进而保护热敏性物质，提高分离

效率，降低因加热而产生的能耗。

任钟旗等［４６］以元宝枫籽油制得的脂肪酸甲酯为

原料，对减压精馏富集神经酸甲酯条件进行了优化，

结果表明，经过四级减压精馏神经酸甲酯纯度从５．
３０％提高至９０．０２％。目前采用减压精馏法提取神经
酸的研究鲜有报道，但在其他脂肪酸的分离中展现出

了较好的效果，如：姚静雯［４７］以沙棘果油为原料，经

过甲酯化和减压精馏，获得纯度９８％以上的 Ｃ１６脂
肪酸甲酯产品；齐金龙［４８］利用减压精馏分离 Ｃ１６和
Ｃ１８脂肪酸甲酯，一次减压精馏的油酸甲酯含量约为
８５％，二次减压精馏后其含量提升至９２％。

减压精馏法工艺简单、成本低，产品纯度高，有

利于大规模工业化生产，将其应用于神经酸的分离

纯化具有较好的可行性。

３．６　柱层析法
柱层析法主要是利用不同物质在层析柱上吸附

能力的差异进行分离的一种方法。刘雪松等［４９］用

改性的硅胶柱吸附神经酸，用专用洗脱剂洗脱后回

收固定相中的神经酸，经浓缩干燥，得到纯度为

８５．４％的神经酸。王娟等［５０］以蒜头果油为原料，用

硅胶Ｇ板吸附，洗脱、浓缩后获得纯度为９５％的神
经酸结晶物，但神经酸收率仅为 １０％。王性炎
等［５１］采用硅胶柱进行元宝枫籽油中神经酸的分离

纯化，洗脱、回收后神经酸纯度从５．５％提高至９０％
以上。

层析法分离效果好、产品纯度高，但处理量小，

在实验室层面制取上有明显优势，但工业化应用上

发展尚不成熟［２３］。

３．７　乳化分离法
乳化分离法是通过添加乳化剂、电解质和水，在

一定条件下进行液液分离的方法［５２］。不同饱和度

的脂肪酸其熔点也不同，所以乳化分离法也适用于

神经酸的分离纯化。王建民［５３］制备混合脂肪酸后，

添加十二烷基苯磺酸钠、硫酸镁和水，经离心、结晶、

干燥得到纯度为９５％～９６％的神经酸产品，回收率
达９０％左右。

乳化分离法通过控温使饱和脂肪酸结晶，不饱

和脂肪酸呈液态，所以整个混合脂肪酸呈黏性比较

大的粥状物，操作过程目标组分损失率较大。

３．８　耦合法
单一分离方法多级使用虽然能在一定程度上提

高神经酸的纯度，但一般收率不高，分离效果有限。

不同方法耦合使用可有效利用不同脂肪酸之间的物

性差异进行分离纯化，在一定程度上能克服单一分

离方法的某些缺点，解决神经酸纯度、产量双重提高

的难题。

周小波［５４］采用精馏与分子蒸馏联合的方法从

元宝枫籽油中分离纯化神经酸，以脂肪酸乙酯为原

料，采用三级精馏将 Ｃ２２及以下的脂肪酸乙酯去
除，然后进行一级分子蒸馏除去原料中植物沥青和

残留色素，最终将神经酸乙酯含量提高至９０％。李
俊雯等［５５］采用分子蒸馏 －尿素包合工艺从罗汉菜
籽油中分离神经酸，利用分子蒸馏去除轻组分，利用

尿素包合法分离饱和度较高的脂肪酸，将神经酸纯

度从６．４０％提高至２６．２３％。张元等［５６］对元宝枫

籽油进行酯化反应后，建立二级分子蒸馏 －尿素包
合法提纯神经酸乙酯工艺，二级分子蒸馏分别脱除

甾醇、色素等重组分和 Ｃ１６～Ｃ２２脂肪酸乙酯，然后
经２次尿素包合，神经酸乙酯含量提高至６６．２１％。
刘速速［５７］采用制备型高效液相色谱法联合分子蒸

馏－尿素包合工艺从元宝枫籽油中分离纯化得到纯
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度为９５．８％的神经酸。韩文毅等［５８］使用尿素包

合－真空蒸馏－低温分步结晶－层析法对元宝枫籽
油中的神经酸进行分离纯化，最终得到纯度大于

９９％的神经酸。苏云鹏等［５９］利用柱层析法提纯蒜

头果油中神经酸，得到纯度为９０％左右的神经酸产
品。张文静［３４］以元宝枫籽油为原料，构建了尿素包

合－分子蒸馏－尿素包合的神经酸乙酯提纯工艺路
线，将元宝枫籽油中神经酸乙酯提纯至９１．８％。胡
雄杰［４２］构建了分子蒸馏 －尿素包合 －多级低温结
晶法分离纯化元宝枫籽油中神经酸工艺，采用该方

法可得到纯度为９６．５３％的神经酸，且该工艺具有
条件温和、绿色环保的特点。任钟旗等［４６］以元宝枫

籽油制备的脂肪酸甲酯为原料，构建了减压精馏 －
低温结晶提纯工艺，经过四级减压精馏，神经酸甲酯

含量提高至９０％左右，联用低温结晶工艺后神经酸
甲酯含量提高至９７．５６％，该工艺设备操作简单，产
品纯度高，且生产成本低，便于工业化生产的推广

应用。

４　结　语
从植物中分离纯化神经酸具有来源广泛、成本

低的优势，使得神经酸的大规模生产成为可能，元宝

枫等槭属树种中含有一定量的神经酸，虽然低于蒜

头果、盾叶木，但槭属树种分布广、结实量大、含油率

较高，且不受国家保护政策的限制，有望成为目前提

取神经酸的主要来源。为了满足人们对神经酸的需

求，寻找更多富含神经酸的植物来源及高产量的生

产方式有利于神经酸的工业化生产和应用。

植物来源神经酸的多种分离方法中：金属盐沉

淀法、尿素包合法和低温结晶法条件温和，设备简

单，但都存在溶剂大量使用的问题；乳化分离法中表

面活性剂易与饱和脂肪酸结合，增大了破乳的难度；

分子蒸馏法得到的神经酸纯度较高，操作温度低，不

易破坏热敏性物质，但设备成本高；柱层析法可以得

到较高纯度的神经酸，但处理量小、耗时长，难以实

现工业化生产；减压精馏法工艺简单，得到的神经酸

纯度较高，但分离较长碳链的脂肪酸时温度要求较

高，物料容易裂解。以上神经酸分离工艺单独使用

时都有一定的劣势，因此多种工艺的耦合使用更具

发展前景。
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