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Настоящая монография посвящается 

25-летнему юбилею фармацевтического 

факультета Самарского государственного 

медицинского университета

В В Е Д Е Н И Е

Фенилпропаноиды, содержащие в структуре один или несколько фрагментов 

Сб - С з - , ш ироко встречаются в растительном мире, но лишь в последнее время 

данная группа соединений стала предметом пристального внимания исследова­

телей в плане поиска перспективных биологически активных соединений и 

создания на их основе эффективных лекарственных средств.

Так, сравнительно недавно в медицинскую практику внедрены желчегонные 

препараты на основе кофеоилхинных кислот артиш ока и бессмертника итальян­

с к о г о ^ ,  102, 120], гепатопротекторные лекарственные средства на основе флаво- 

лигнанов расторогапи пятнистой [46, 74, 171, 202, 204], выявлены антимикробные, 

противовирусные, иммуностимулирующие свойства гидроксикоричных кислот и 

их различных производных [10,11, 57, 60, 85,115, 127,128,168, 187], стимулирующие 

свойства гликозидов коричного спирта, содержащихся в корневищ ах родиолы  

розовой [7 ,94 ,95  ] и корнях элеутерококка колючего [12, 17,206].

Осуществление целенаправленного поиска фенилпронаноидных соединений, 

обладающих стимулирующими и адаптогенными свойствами, позволило выявить 

наличие гликозидов коричного спирта, названных нами циннамилгликозидами 

[ 21 ], в таких перспективных лекарственных растениях, как  ива корзиночная, 

сирень обыкновенная [33, 48, 95, 170], а  также в биомассе культуры ткани и клеток 

родиолы  розовой [26, 52, 65 ]. П ри этом бы ла выявлена зависимость химических, 

спектральных свойств и биологической активности от структуры фенилпропанои- 

дов [33, 63, 95 ]. Следует отметить, что выявленные закономерности положены в 

основу методологических подходов к  стандартизации лекарственного раститель­

ного сырья и  фитопрепаратов, содержащих циннамилгликозиды, а также исполь­

зованы для разработки новой концепции создания препаратов на основе корне­

вищ родиолы  розовой [19, 25, 27, 29-31, 35, 37, 52, 54, 63, 64].
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1. Классификация и номенклатура фенилпропаноидов

Интенсивные исследования в области фенилпропаноидов привели к  выделению 

больш ого количества новы х соединений, однако до настоящего времени еще не 

сложилась общ епринятая классификация данной группы веществ. Вызывает 

неудобства и различная номенклатура, используемая исследователями при обсуж­

дении структурного анализа фенилпропаноидов.

Ф ениппропаноиды целесообразно рассматривать как  больш ой класс природ­

ных соединений, состоящий из следующих групп:

1. Простые фениппропаноиды

а) коричные кислоты и их производные (сложные эфиры, гликозиды и

другие производные);

б) циннамоиламиды;

в) коричные спирты и их производные (эфиры, гликозиды);

г) коричные альдегиды;

д) фенилпропаны.

2. Сложные фениппропаноиды

а) фенилпропаноидные гликозиды на основе фенилэтаноидов;

б) продукты окислительного сочетания фенилпропаноидов (лигноиды)

- флаволигнаны;

- ксантонолигнаны;

- кумаринолигнаны;

- алкалоидолигнаны;

- неолигнаны;

- п и т а н ы  (димеры и олигомеры фенилпропаноидов).

3. Биогенетически родственные фенилпропаноидам соединения 

(флавоноиды, кумарины и др.).

В соответствии с этой классификацией в таблице 1 приведены литературные 

данные о распространении в растениях собственно фенилпропаноидов (группы 1 

и 2). Что касается флавоноидов и кумаринов, биогенетическими предшественника­

ми которы х являются фенилпропаноиды, то их целесообразно рассматривать в 

рамках общей классификации лишь с точки зрения биосинтеза. Данные соедине­
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ния, как  самостоятельные классы природны х веществ, хорош о освещены в соот- 

ветствущих монографиях и обзорных работах [6, 34, 158, 159, 179, 198, 199, 208 ].

Н а  примере соединений (1 ), (23), (39), (60) и  (74) (табл. 1) показана целесооб­

разность использования унифицированной нумерации углеродных атомов фенил- 

пропаноидов, позволяющей четко выделять прогшновый фрагмент в молекуле 

(С-7, С-8 и  С -9 , соответствующие, например, часто используемым обозначениям - 

С -ос.С-р и С -у ), и  при этом видеть особенности строения различных групп 

фенилпропаноидных соединений. Н а  наш  взгляд, этот подход особенно актуален 

в случае интерпертации и сравнительного анализа спектральных данных при про­

ведении структурных исследований с помощ ью  >Н- и  пС-ЯМ Р-спектроскопии и 

других методов.

2. Распространение феннлпропаноидов в растениях

Литературные данные о распространении феннлпропаноидов в растительном 

мире (табл. 1) свидетельствуют о  том, что богатым источником биологически ак­

тивных соединений являются растения семейств сложноцветных или астровых 

(Asteraceae), толстянковых (Crassulaceae), аралиевых (Araliaceae), норичниковых 

(Scrophulariaceae), ивовых (Salicaceae), подорожниковых (Plantaginaceae), волчни- 

ковы х (Thymelaeaceae), губоцветных или яснотковых (Lamiaceae), маслинных 

(Oleaceae).

В данном разделе детально будут рассмотрены фенилпропаноиды, имеющие 

оригинальное строение или представляющие наибольший интерес в плане струк­

турных исследований или их биологической активности. Прежде всего, имеются 

в виду фенилпропаноидные гликоэиды (15-18, 27-34, 39-59, 76-79), флаволигнаны 

(60-65), ксантонолигнаны ( 66, 67 ), кумаринолигнаны (68, 69), неолигнаны (71-73), 

лигнаны ( 74-81 ), целенаправленное исследование которы х получило развитие 

лишь в последние годы. В соответствии с этим автор в специальном разделе 

остановится на отдельных лекарственных растениях (родиола розовая, элеутеро­

кокк колючий, эхинацея пурпуровая, мелисса лекарственная, расторопш а пятнис­

тая, сирень обыкновенная), представляющих наибольший интерес как  перспек­

тивные источники лекарственных средств и  относящихся к  вышеперечисленным 

семействам.

В табл. 1 не приведены исчерпывающие данные о распространении таких иэ-

2-766
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лестных соединений, как  п-кумаровая, кофейная, феруловая, синаповая кислоты 

{ 1-6 ) и  некоторых других соединений, так  как  эти вопросы освещены в соответ­

ствующих монографиях [5, 34,158,159 ]. Среди простых фенилпропаноидов наи­

больший интерес в плане биологической активности и структурного анализа 

представляют гликозиды коричных спиртов ( 27-34 ) и производные коричных 

кислот (9-19 ). В плане иллюстрации многообразия фенилпропаноидов приведено 

несколько примеров циннамоиламидов ( 20-22), изучение масс-спектров которы х 

позволило выявить некоторые закономерности [28, 61]. Особое место среди прос­

тых фенилпропаноидов занимают соединения, лишенные в пропановом фрагменте 

кислородсодержащей функциональной группы (фенилпропаны). В табл. 1 приве­

дены лишь наиболее яркие примеры - анетол ( 36), эстрагол (37) и эвгенол (38), 

хотя данная группа соединений ш ироко представлена в растительном мире [9,77, 

78,158], причем они являются не только составной частью эфирных масел, но мо­

гут находится в растениях и в гликозилированной форме, например эвгенол [139]. 

В этом аспекте является важным учет того обстоятельства, что в случае фермента­

тивных процессов (например, в ходе медленной сушки) гликозиды расщепляются 

до соответствующих агликонов, за  счет которы х содержание эфирного масла в 

растительном сырье может увеличиваться. Наблюдения показывают, что эта при­

чина не всегда принимается во внимание исследователями при сопоставлении 

данных о содержании эфирного масла в различных образцах сырья одного вида 

лекарственного растения.

Из табл. 1 следует, что разнообразие фенилпропаноидных гликозидов обуслов­

лено строением фрагмента Сб - Сз - , углеводной части, а  также других структур­

ны х единиц, входящих в их молекулу. Самой многочисленной группой гликози­

дов являются производные фенилэтаноидов (сложные фениппропаноиды) (39-59), 

распространение которы х в растениях более ш ироко освещено в зарубежном 

обзоре [128 ]. Причем в  последнее время появились сообщения о выделении ряда 

новых гликозидов, представляющих интерес с точки зрения хемосистематики, 

структурного анализа, биологической активности[108,109,114,121-123,173,174,210].

Сравнительно немногочисленной группой, на сегодняшний день, являются 

лигноиды на основе флавоноидов ( 60-65 ), ксантонов ( 66,67 ) и кумаринов ( 68, 

69), проблемы структурного анализа которых, а  также данные об их распростра­

нении в растениях детально обсуждены в обзоре [46 ]. Кроме того, недавно появи­

л ось  первое сообщение о выделении лигноида (70 ) на основе алкалоида [196 ], что
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ехало основанием ддя отнесения нами акригнина А  (70 ) к  новой группе веществ - 

алкшюидолигшшам. Данные соединения представляют интерес и в плане их 

биосинтеза, так  как  в основе образования лигноидов, как  и  в случае лигнанов, 

лежит реакция окислительного сочетания [34, 46, 185, 186 ]. В этом отношении 

особого внимания среди последних работ заслуживают исследования механизма 

биосинтеза лигнановых соединений Forsyth ia interm edia ( сем. Oleaceae) [185, 186].

В частности, было показано, что фенилаланин и феруловая кислота ( 4 ) являются 

хорошими биогенетическими предшественниками лигнанов - арктигенина, эпипи- 

норезинола и  филлогенина, причем их образование идет за  счет оксилительного 

сочетания двух молекул кониферилового спирта (25) по схеме: феруловая кислота - t-  

ферулоил-S-CoA-»- конифериловый альдегид — конифериловый спирт — *- 

лигнан. Интересно, что суспензионная культура Forsythia interm edia накапливает 

до 10 % лигнановых гликозидов (от массы воздушно-сухого сырья) [ 185, 186 ].

Что касается лигнанов и их гликозидов ( 7 4 -8 1  ), то в табл. 1 приведены лишь 

примеры веществ, иллюстрирующие многообразие этого класса, а  также соедине­

ния, для которы х обсуждается биологическая активность, хотя данная группа 

соединений ш ироко встречается в растениях и представлена не только бензил- 

фенилтетрагидрофуранами (74-77), дифенилфурофуранами (78, 79 ) и дибензо- 

циклооктанами (80, 81 ), но и другими производными [152,158, 159, 178, 208 ].

Высокая метаболическая активность выявлена для глюкозидов п-кумаровой 

и феруловой кислот, накапливающихся в суспензионной культуре Chenopodium  

rubrum [119, 193 ]. Авторами данных исследований высказано предположение, 

что вышеназванные метаболиты могут участвовать в образовании более сложных 

фенилпропаноидов. В литературе имеются сведения об образовании коричных 

кислот, коричных спиртов, лигнанов, их глюкозидов и во многих других культу­

рах ткани и клеток лекарственных растений, что нашло отражение в табл. 1. Из 

этого следует, что п ходе биосинтеза растительных веществ in  vitro реализуется 

чаще всего ацетатно-малонатный путь [ 34 ].

Данные табл. 1 будут полезны и при обсуждении вопросов, посвященных 

методам выделения фенилпропаноидов и их структурного анализа (разделы 3 и 4), 

а  также будут использоваться при рассмотрении вопросов, связанных с реше­

нием проблемы стандартизации лекарственного растительного сырья и создания 

препаратов н а  основе субстанций, содержащих фениппропаноиды (разделы 5 и  б)
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Таблица 1

ФЕНИЛПРОПАНОИДЫ И ИХ РАСПРОСТРАНЕНИЕ В РАСТЕНИЯХ

Соединение, константы, растительный | 

источник, семейство, литература |

Структура соединения

1 1 2

1. ПРОСТЫЕ ФЕНИЛПРОПАНОИДЫ 
1а. Коричные кислоты и их производные

1. Коричная кислота

С,Н«02 (М* 148), 
т. пл. 119-121° (хлф-гекоан),
Populus laurifolia Ledeb.
(почки), Salicaceae [ 93 ].

2. п-Кумаровая кислота

С*Н|Оз (М* 164), 
т. пп. 207-209° (хлф-МеОН),
Хши227, 295пл, 309 нм,
Cerasus serrulata Don.
(цветки), Rosaceae [ 49 ];
Rhodiola rosea L.
(биомасса), Crassulaccae [32 ];
Populus balsam ifera L.
(почки), Salicaceae [ 39 ];
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.) 
Maxim, (корни), Araliaceae [ 53 ].

3. Кофейная кислота

C,H«04 (M+ 180), 
т. mi. 218-222° (водный ацетон),
A„„247, 299, 327 нм,
Cerasus serrulata Don.
(цветки), Rosaceae [ 49 ]; Г О П (J
Rhodiola rosea L.
(корневища),Crassulaceae [ 211];
Melissa officinalis L.
(трава), Lamiaceae [62,168];
Populus balsamifera L.
(почки), Salicaceae [ 59 ].

OCH;
4. Фетяовая кислота 

CioH,o04 (M+ 194),
т. пл. 168-170°(водный спирт), r  П л и
Хж  242, 292, 324 нм,
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.)
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1 1 1----
Maxim, (корни), Araliaceae [ 53 ];
Populus balsamifera L.

(почки), Salicaceae [ 59 ].

5. 3.4-йиметоксикоумчтя кислота

СцН1204 (M* 206),
т. пл. 142-145°(водный ацетон),
Populus balsamifera L.

(почки), Salicaceae [ 59 ].

6. Синаповая кислота 

С 1 1Н 12О5,
т. пл. 191-192° (водный спирт),
Brassica oleracea (листья),
Brassicaceae [ 158 ].

7. Этилкофеат

C „H ,20 4 (М+ 204),
т. пл. 143-146° (хлф-МеОН),
Cerasus serrulata Don.

(цветки), Rosaceae [ 49 ];

8. ИзопентенилкоАеат

С14н„04 (М+ 248), 
т. пл. 115-117°(хлф-гексан),
Х„„242, 299, 327 нм,
Populus balsamifera L.

(почки), Salicaceae [ 59 ].

9. Хлорогеновая кислота 

СцНцО»,
т. пл. 203-205° (вода),
?чп.х 243, ЗООпл, 330 нм,
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.) 
Maxim, (корни), Araliaceae [ 53, 206); 
Helichrysum italicum Guss.
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

10. 1.5-ДикоФеоилхинная кислота 

СиНмОы.НгО,
светло-желтое аморфное вещество, 
Хт„245пл, 301пл, 329 нм,
Helichrysum italicum Guss.
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

QCH

CHrO

CGOH

C00 H
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1 I I__________________ 1
! 1. 1.3-Дикофеоилхинная кислота (иинарин1

СиНмОп. н2о, НО
т. пл. 226-228° (вода) (разл.),
^„•х245пл, ЗООпл, 330 нм,
Helichrysum italicum Guss.
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

12. 3.5-Дикофеоилхинная кислота 

С25Н 24О 1 2 . НгО,
светло-желтое аморфное вещество, 
Amu, 242, 300, 330 нм,
Helichrysum italicum Guss. 
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

13.1.4-ДикоФеоилхинная кислота 

С25Н 24О 1 2 . НгО,
светло-желтое аморфное вещество, 

235, 301, 330 нм,
Helichrysum italicum Guss. 
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

14. 4.5-Дикофеоилхитая кислота 

С25Н 24О 1 2 . НгО,
светло-желтое аморфное вещество, 
Х,„„245пл, 299пл, 330 нм, 
Helichrysum italicum Guss. 
(цветки), Asteraceae [ 32 ].

ноос

15. 4-0- в -D-Глюкопиранозид п-кумаровой кислоты 

CuHigOg,
т. пл. 238-240° (хлф-МеОН), 
hmtx 261 нм,
Rhodiola rosea L.
(культура ткани) [52 ].

16.1-0- p-D-Глюкопиванозид п-кумауовой кислоты

(Мелилотозид)

CisHisOg,
т. пл. 223-224° (этанол),

230,317 нм,
Rhodiola rosea L.
(культура тхани) [52 ].

ОН

но-но он соон

он
Н О '

но он он
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17. 3-0- В -D-Г'люкотраногид кофейной кислоты 

C uH isO j,
т. пл. 195-198° (хлф-МеОН),

227, 295,311 нм,
Rhodiola rosea L.
(культура ткани) [52].

18. 1-0- В -D-Глюкопиранозид кофейной кислоты

с,5н,8о,,
т. пл. 182-184,5° (этанол),
3™,» 217, 235, 299, 327 нм,
Cerasus serrullata Don. (цветки),
Rosaceae [49]. ' ~ Н 0

19. 2.3-ДикоФеоилвинная кислота (иикориевая кислота I

СггНиОи , аморфное вещество,
Echinacea angustifolia 
(листья), (Asteraceae [112];
Echinacea pallida Nutt, (листья) [127];
Echinacea purpurea L. (листья) [112];
[ ос ]D2s + 374° (MeOH), т. пл. 204-206°
Cichorium endivia L. (Asteraceae) [138,144 ];
Cichorium mtybus L. (листья) [191].

CO OH

16. Ц и н н а м о и л а м и д ы

20. Ферулоилтирамин

CisHdN O4 (M+ 313), 
т. пл. 146-148°,
3^^221, 290, 317 нм, 
Aerva lanata Juss. (трава), 
Amaranthaceae [ 28 ].

21. Ферулоилгомоеанилиламин

С 1Ш 2 1N Os (M+ 343), 
т. пл. 156-160°, 
a™* 232, 290, 318 нм,
Aerva lanata Juss. (трава), 
Amaranthaceae [ 28 ].

22. Глюкозид п-кумароилсеротонина

C25H 2JN 2 O8 (M* агликона322), 
т. пл. 227-230°,
Carthamus tinctorius L. (плоды), 
Asteraceae] 61].
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НО

1 1 I_______________
1в. Коричные спирты и их производные

23. Коричный спирт

С ,Н ,«0 (М* 134),
т. пл. 33-34° (хлф-гексан),
Хши 252 ям,
Rhodiola rosea L. (корневища), 
Crassulaceae [ 21 ];

Rhodiola arctica Boriss. (корневища) [ 91 ].

24. п-Кумаоовый спирт

C ,H ie0 2(M+ 150), 
т. пл. 116-118°(вода),
Хшш 264 нм,
Rhodiola rosea L.
(каллусная культура ) [26, 52 ].

25. Конифериловый спирт

С 10Н 12О3 (М* 180), 
т. пл. 74-75°,
Vanillia mexicana Mill.
Orchidaceae [158 ].

26. Синаповый спирт

С 10Н 12О 3 (М+ 210), 
т. пл. 63-65°,
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.) 
Maxim, (корни), Araliaceae [ 206 ].

27. Р о з  ин  
CisHmOj ,
бесцветное стекловидное вещество,
Ашх252 нм,
[ ос ]0»  - 44.8° (СНС13 - МеОН),
Rhodiola rosea L. (корневища), 
Crassulaceae [21  ];

Rhodiola arctica Boriss. (корневища) [ 91 ].

28. Р о з а в и н

C a f la O ,, ,
т. пл. 171-173° (этанол)
Xm«252 нм,
[ « ] D»  - 56.5° (СНСЬ-М еОН), 
Rhodiola rosea L. (корневища), 
Crassulaceae [ 21 ];
Rhodiola arctica Boriss. 
(корневища) [ 91 ].

OH

0CH3

0 £H5

HO OH
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29. Р о з  д у и н

СгоНгвОц),
бесцветное стекловидное 
вещество,

. 252 нм,
[°с]г>и> - 76.1° (СНСЦ - МеОН), 
Rhodiola rosea L. (корневища), 
Crassulaceae [ 21 ];

Rhodiola arctica (корневища) [ 91]. HOCĤ он
30. Т у и а н д о и н

С,5Н20О7.Н2О,
т. пл. 178-180° (вода)
Km ах 264 нм,
[ « J d20 - 62.3° (вода),
Rhodiola rosea L.
(каллусная культура),
Crassulaceae [ 52 ];
Salix triandra L. (кора), Salicaceae [ 200] 
Lilium cordatum (Thunb.) Loidz.

(лепестки), Liliaceae [180 ].

31. B u m  а л  и н

С ц Н аО ,. Н20 ,
т. пл. 143-144° (вода), 2^^262 нм,
[осJo2» - 60.6°(вода),
Rhodiola rosea L. (каллусная 
культура), Crassulaceae [ 52 ];
Salix viminalis L. (кора), Salicaceae [201].

32. К о н и А е у и н  

СцНггОе,
т. rrn. 143-144° (вода)

258, 266(пл) нм,
[«:]dm - 60.6° (вода),
Syringa vulgaris L. (кора), Oleaceae [ 48 ]; 
Lilium cordatum (Thunb.) Koidz.
(лепестки), Liliaceae [ 180 ]; 

Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.) 
Maxim, (корни), Araliaceae [ 48, 53 ].

33. С и у и н г и н  (Элеутепозид В!

СпНмО»,
т. пл. 190-192° (вода), Lm„  266 нм,
[ ос Id1’ - 29.0° (этанол),
Syringa vulgaris L. (кора) [ 48 j,

4-766



14

I________________ 1______________________ 5______________
Syringa amurensis (кора) [56 ];
(листья), Oleaceae [ 541;
Lilium cordatum (Thunb.) Koidz.
(лепестки), Liliaceae [ 180 ];
Codonopsis tangshen Oliv.
(корни), Campanulaceae [ 209 ];
Eleutherococcus senticosus 
(кора, корни) [53, 58, 81, 118, 206 ].

34. Сирингенин-4г-8-Р~апиофууанозил- (1*21 -глюкопиранозид

C22H 32O 1J ,
'"'-[Г![iX 266 НМ,

Viscum album L.
(листья и стебли), [ 207 ]. 

Eleutherococcus senticosus 
(кора), Araliaceae [ 58 ].

OH

сн3о
1г. К о р и ч н ы е  а л ь д е г и д ы

ОСИ
35. Кони<Ьершовый альдегид

Светло-желтое сиропообразное 
вещество,
С 10Н 10О3 (М+ 178),
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et Maxim.) 
Maxim, (корни), Araliaceae [ 53 ].

36. А н е т о л
Id. Ф е н и л п р  о п а н ы

СюНзгО,
т. пл. 21,5-22,5° (этанол),
Foeniculum vulagare Mill. ( плоды ), 

Apiaceae [ 158 ].

37. Э с т у а г о л  (метилхавикол. изоанетол) 

С10Н12О,
маслянистая жидкость, т. кип. 215-216° , 
Artemisia dracunculus L. ( трава), 
Asteraceae [ 158].

38. Э в г е н о л  

С10Н12О2,
маслянистая жидкость, т. кип. 248-252° , 
Caryophyllus aromaticus L. =
Eugenia caryophyllata Thunb. (бутоны ), 
Caryophyilaceae [158 ].

C M

C M )

OCH.



-1 L 2

2. СЛОЖНЫЕ. ФЕНИЛПРОПАНОИДЫ

'

2а. Фениппропаноидные гликозиды на основе фенилэтаноидов

39. А к т  е о з и д (вербаскозид)

С»Нэ.О,5 . Н20 , 
т. пл. 147-150° (вода)

242, 299пл, 330 нм,
[сс]г> - 85.6° (МеОН),
Syringa vulgaris L. (кора) [ 48 ], 
(цветки), Oleaceae [116];
Digitalis purpurea L.
(каллусная культура листьев) 
Scrophulariaceae [177 ];
Verbascum sinuatum L.
(трава), Scrophulariaceae [159]; 
Calceolaria ascendens 
(трава), Scrophulariaceae [128 ]; 
Rhemania glutinosa 
(каллусная культура)
Scrophulariaceae [189 ];
Plantago crassifolia
(листья и корни), Plantaginaceae [128 ]; 
Stachys seedlings 
(листья), Lamiaceae [ 128 ].

п и

он
40. Дезрамнозилактеозид

СиН иОю , 
аморфное вещество,

218, 247, 290, 330 нм,
[oc]D - 19.8° (МеОН),
Digitalis purpurea L.
(листья), Scrophulariaceae [ 177 ].

41. Ф о р з и т и а з и д

CdHmO is . Н20 , 
т. пл. 147-150° (вода)

235, 242, 298пл, 330 нм, 
[°с]о - 17.8° (МеОН),
Syringa vulgaris L. (кора), 
Oleaceae [48];
Digitalis purpurea L.
(каллусная культура листьев) 
Scrophulariaceae [ 177 ]; 
Calceolaria ascendens 
(трава), Scrophulariaceae [ 1281; 
Rhemania glutinosa 
(каллусная культура)
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Scrophulariaceae [ 189 ];
Forsythia suspensa Vahl.
(плоды и листья), Oleaceae [162].

42. H e  о а к т  e о г ид

С35Н « О а . 4НгО, НО
т. пл. 160° (разл.) (абсол. этанол),
Amu 235, 242, 298пл, 330 нм, HD
Syringa vulgaris L. (цветки),
Oleaceae [116 ].

43. П у р п у р е а з и д  А

С » Н з ( О ц ,
218, 247, 291, 333 нм,

[oc]D - 54.3° (МеОН),
Digitalis purpurea L.
(листья и их каллусная культура), 
Scrophulariaceae [177 ].

44. П у р п у  р е а з и д  В

с35н«о21,
аморфное вещество,
А*», 218, 247, 290, 330 нм,
[°с]ои . 16.0° (МеОН),
Digitalis purpurea L.
(листья и их каллусная культура), 
Scrophulariaceae [ 177 ].

45. П у p n v  р е а з и д  С

C3jH « 0 2i, 
аморфное вещество,
А™, 230, 245, 290, 332 нм,
[ос ]d27 . 16.3°(МеОН),
Digitalis purpurea L.
(листья и их каллусная культура), 
Scrophulariaceae [ 177 ].

46. О с м а н т у  з и д А

Выделен в виде пентаацетата С33Н3(Ом, 
[ос]си - 16.3°(СНС13),
Osmanthus fragrans Lour.
var. aurantiacus Makino
(листья), Oleaceae [ 160 ]. HO

~ X C

Gic



47.  О с м а н т у з и д  В

Выделен в виде гептаацетата С«Н»Ои, 
[ o c ]D23 .  4 7 . 4°  ( С Н С Ь ) ,

Osmanthus fragrans Lour, 
var. aurantiacus Makino 
(листья), Oleaceae [161].

HO

48. С и р и н г а л и д  A

Выделен в виде гексаацетата C35H 3SO1S, 
т. пл. 50-52°
[ ос ]с »  - 35.7° (СНСЬ), НО
Syringa reticulata (Blume) Нага 
(листья), Oleaceae [ 161 ]. НО

49. С и р и н г а л и д  А - З^х-рамнозид

Выделен в виде октаацетата С45Н 52О 22, 
т. пл. 68-70°
[°с]сзо - 49.4° (СНСЬ),
Syringa reticulata (Blume) Нага Мл
(листья), Oleaceae [ 161 ].

50. И з  о с и р и н г а л и д  -3Г-х-рамнозид

Выделен в виде октаацетата С45Н 52О 21, 
т. пл. 67-70°
[ oc]dm - 46.3° (СНСЬ),
Syringa reticulata (Blume) Нага и  Л
(листья), Oleaceae [ 161].

51. С и р и н г а л и д  В

Выделен в виде пентацетата СиН цО м, 
т. пл. 55-57°
[ос]с и - 23.6° (СНСЬ),
Syringa reticulata (Blume) Нага 
(листья), Oleaceae [ 161 ].

52. Э х и н а к о з и д

Сз5Н4<О20 . 4НгО,
[ос]D - 56.5° (НгО),
Echinacea angustifolia Moench. 
(корни), Asteraceae [127,158 ]; 
Syringa reticulata (Blume) Hara 
(листья), Oleaceae [ 161 ].



C»HMOu,
аморфное вещество,
Лшж 220, 247, 292, 332 нм, 
[ос]и»-2 - 42.47° (М еОЩ  
Plantago major L. subsp. major 
(листья), Plantaginaceae [187].

54. 4 - Ф е р у п о и л м у с с а т и о з и д

CjsH mO u ,
желтое аморфное вещество, 
[oc]D - 30.5° (МеОН), 
Mussatia hyacinthia (Standi.) 
Sandw. (кора),
Bignoniaceae [156 ].

55. М у с с а т и о з и д  I

C}4H440li,
аморфное вещество, 
Mussatia sp. (кора), 
Bignoniaceae [155].

56. M v  с с a m  и о з и д П  

CJ4H47O 1S,
белое аморфное вещество, 
[ ос ]о - 10.0° (МеОН), 
Mussatia hyacinthia 
(кора), [155].

он
но-

НО'
Q

k-v, о 
!

Ы с

57. М у с с а т и о з и д  Ш  

C35H4sOI7,
белое аморфное вещество, 
[ oc ]D -  30.0° (МеОН), 
Mussatia hyacinthia 
(кора), [ 155].

НО
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58. Ф о р з и т о з и д  С

С»Нэ(0|« , 
аморфное вещество

219, 245, 290, 302, 332 нм, 
[oc]D‘« - 18.7° (МеОН), 
Forsythia suspensa Vahl. 
(плоды), Oleaceae [137].

59. Д ж и о н о з и д  С

C^H jiOn . 2Н 2О, 
белое аморфное вещество,
[°c]D - 86.9° (МеОН),
Rehmania glutinosa Libosch. 
var. purpurea Makino (корни),
Scrophulariaceae [189].

26. Продукты окислительного сочетания фенилпропаноидов (лигноиды) 

- Ф л а в о л и г н а н ы

60. С и л и б ин

С25Н 22О 10, 
т. пл. 164-168° ,

289, 325 (пл) нм,
[ °с ]d + 10.8° (ацетон), 
Silybum marianum (L.) Gaertn. 
( плоды ), Asteraceae [153 ].

61. С и л и д и а н и н

C25H 22O 10, 
т. пл. 174-175°,
A.max 288, 322 (пл) нм,
[oc]D + 81.4° (пиридин),
Silybum marianum (L.) Gaertn.
( плоды ), Asteraceae [ 205 ]. НО
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62. С и л и к р и с т и н

СмНиО», 
т. пл. 189-191°,
А«,«х 288, 325 (пл)нм, [jQ
[ oc]d +  218.0° (пиридин),
Silybum marianum (L.) Gaertn.
( плоды ), Asteraceae f 205 ].

65. М е т о к с у р о д и о п и н

СмНаОп (M + 510), 
т. пл. 246-247° (водный спирт), 
y W  228,247,279,331,382 нм; 
вещество получено окислитель­
ным сочетанием гербацетина и 
синапового спирта (26) [ 51 ].

63. Р о  д у о л и  н

С и Н аА , (М + 480), 
т. пл. 235-237° (этанол),

230, 260, 281, 382 нм,
[ ос ]d ± 0 °  (ацетон),
Rhodiola rosea L. (корневища) [ 22 ]; 
Rhodiola arctica Boriss. (корневища), 
Crassulaceae [91 ].

64. П ё з м е т о к с и р о д и о л и н

СмНцО» (M * 450), 
т. пл. 239-240.5° (водный спирт), 

226, 278, 331, 377 нм; 
вещество получено окислитель­
ным сочетанием гербацетина и 
п-кумарового спирта (24) [ 51 ].

- К с а и т о н е л к г н а н ы

66. К и л ъ к о м н

СмНмОь 
т. пл. 189-191°,

288, 325(пл)нм,
[ ос ]D - + 218.0° (пиридин), 
Kielmeyera coriacea
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(корни) [ 182 ];
Hypericum refluxum L. (трава), 
Hypericaceae [124, 125 ]; 
Psorospermum febrifigum [126].

67. М е т о к с и к и л ь к о о и н

CmHhOs,
7.ШЧ1 244, 315 нм,
Hypericum refluxum L. (трава), 
Hypericaceae [125, 175 ].

- К у м а р и н о л и г н а н ы

68. Д а ф н е т и д и н  
(пересмотренная структура)

CzoHisOg, 
т. пл. 235-238°,

242, 260, 317 нм,
[ СС ]d - ± 0 °  (пиридин),
Daphne tangutica (стебли и кори),
Thymelaeaceae [ 173 ].

69. К л е о м и с к о з и н  А 
(пересмотренная структура)

CaoHigOg,
т. пл. 247-249°,
Хтгх 288, 327 (пл) нм,
Cleome viscosa L. (плоды),
Capparidaceae [188].

- А л к а л о и д о л и г н а н ы

70. А к  у и г н и н  А

CjoHmN O , (М+ 547), 
т. пл. 177-179°,
ХшИ 207, 236пл, 272, 327,
340, 400 нм,
Citrus grandis Osbeck. f. Hirado 
(корни), Rutaceae [196 ].

6-766
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- Н е о л и г н а н ы

71. А й е р и к а н о л  А

CisHpjO, (М+ 330 ), 
т. пл. 125-128° (этилацетат-ацетон)) 

260, 268, 300, 312 нм,
[  “с  Id 27 -  +  0 °  ,
Phytolacca americana L. (плоды), 
Phytolaccaceae [141].

72. И з о а м е р и к а н о л  A

CuHisO, (M+ 330), 
т. пл. 125-128° (этилацетат-ацетон)) 

262, 267, 300, 312 нм,
[ос]0эт - + 0 ° ,
Phytolacca americana L. (плоды), 
Phytolaccaceae [141].

73. Р о з м а р и н о в а я  к и с л о т а

C iiH uOi , 
т. пл. 204° (разл.),
Х ж  242, 290, 327 % ,
[ ос ]DM + 145° (этанол),
Rosmarinus officinalis L. (листья);
Lamiaceae [ 159 ]; ■
Melissa officinalis L. (листья, трава), 
Lamiaceae [62,168] и другие растения [159]. .

- Л и г н а н ы

74. (+) - Л а в и и и у е з и н о л

С20Н 24О7 , 
т. пл. 1.68° ,

242, 290, 327 нм,
[.ос Id" + 19.7° (ацетон), 
Wikstroemia elliptica Merill.
(кора стеблей), Thymelaeaceae [132].

75. (- ) - Л а р и  и и в е з и н о л

С20НмО7 (М+ 360), 
сиропообразное вещество,
7ст„ 230, 282 нм,
[ °с ]d b  - 24.2° (этанол),
Rhodiola rosea L.
(культура ткани) [52, 169]; 
т. пл. 160-162°,

но
■У ' О у ^ О Н

' o V y O H

соон ✓он
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Am«x 232, 282 нм,
[ oc ] d 17 - 17.8° (ацетон),
Dirca occidentalis A. Gray (цветки 
и ветки), Thymelaeaceae [112].

76. (- ) - Л а р ы и и у е з и н о л  -4-0-
0 - D  - гтокопиранозид

СаНмО,, , 
аморфное вещество ,
Аши 227, 280 нм,
[ « I d20 - 25.9° (этанол),
Rhodiola rosea L.
(культураткани) [52, 169];

77. (+ ) - Л а р и и и р е з и н о л  -4-0-
0- D - глюкопиванозид

СгбНмОц , 
аморфное вещество ,
Ат„ 227, 282 нм,
[«:]„■» + 18.2° (этанол) ,
Syringa vulgaris L. (кора),
Oleaceae [ 55 ].

78. С и р и н г а р е з и н о л

C22H2jOg(M+ 418) , 
аморфное вещество ,
Алах 237, 273 нм,
Eleutherococcus senticosus (Rupr. et 
Maxim.) Maxim, (корни), 
Araliaceae [ 206 ].

79. Э л е у т е р о з и д  Д
(Сирингарезинол-4,4 -О- дыглюкопиранозид)

С34Н44О 18 ,
т. пл. 247°
Аш«х 234, 271 нм,
[ ос ]с20 -3 1 .2 °  (пиридин),
Eleutherococcus senticosus 
(корни), Araliaceae [81 ]; 
т. пл. 255-257°,
Eleutherococcus senticosus 
(корни), Araliaceae [ 206]; 
т. пл. 255-257°,
Ашхх 234, 271 нм,
[ «  ]d b  - 6.1° (50 % этанол), 

Eleutherococcus senticosus 
(корни, кора), [ 53,58 ].

н,со

< ° у
Н HRtl u\--

f r(c  \ Q / y

O CHz
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80. С х и  з а н д  d и н
О С Н з

H-jCCK .1 8 CH.
С н Н аО »  , н3со-L 1| ^■"3
т. пл. 93-95° " t - H220.5, 254, 282 нм, 
Schizandra chinensis Bail, (плоды), Н3 С 0 - г ь
Schizandraceae [ 159 ].

ы Г“-
>

о V

1 и OH

О С Н з

SI.  И 1 о с х  и з а н  д р и н Р С Н з  

\ fl
H3 C f k CH3

Cm H sjO , (М* 432), 
аморфное вещество,

1 ЗЬ
Н3 С 0 'N X /

218, 251, 284 нм, н3с о - CH з
[°с]и“  + 92° (С Н С Ь ) , I If ■ 3
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3. Выделение и очистка феннлпропаноидов

Вопросы выделения и очистки фенилпропаноидных соединений требуют 

отдельного рассмотрения. Эго связано с тем, что многие фенилпропаноиды, осо­

бенно лигнановые гликозиды и конъю гаты на основе фенилэтаноидов - некрис­

таллические соединения (т аб л  1) и, следовательно, для их выделения требуются 

дополнительные усилия. Видимо, по этой причине многие фенилпропаноиды, 

выделенные в последнее время [108,109,122, 173,174, 192, 210 ], долгое время оста­

вались вне поля зрения исследователей.

Успехи в этой области стали возможными благодаря внедрению тонких препа­

ративных методов выделения, в том числе высокоэффективной жидкостной хро­

матографии (ВЭЖХ). Следует подчеркнуть, что многие фенилпропаноидные гли­

козиды  выделены исследователями именно с помощью препаративной ВЭЖ Х 

[ 115, 127, 131, 163-166, 108, 109,187, 189].

Другой особенностью выделения фенилпропаноидов является то обстоятель­

ство, что для их получения в нативном виде целесообразно использование щ адя­

щих условий экстракции, способов упаривания и  других технологических опера-
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ЦИЙ [115, 156, 187, 189 ]. В некоторых случаях процесс выделения фенилпропано- 

идов настолько затруднителен, что их. колучягае становится возможным лшдь 

через стадию химической модификации, в ч а с то с ти , ацеппш рования (например, 

соединения 47-51) [ 161 ]. В качестве сорбентов чаще всего используются силика­

гель, целлюлоза и  сефадекс LH-20, причем с помощ ью  последнего сорбента 

осуществлена очистка большинства фенилпропаноидов [21, 115, 127, 163-166]. 

Интересно, что выделение некристаллических циннамилгликозидов корневищ  

родиолы  розовой  - розарина и роэина стало возможным лишь в случае использо­

вания для их разделения и  очистки сефадекса LH-20 [ 2! ]. Н а  наш  взгляд, неоп­

равданно редко при выделении фенилпропаноидов используется полиамид. 

Следует отметить, что данный сорбент (полиамид “W oelm”, Германия) исполь­

зован нами при выделении фенилпропаноидов из корневищ  и  биомассы культуры 

ткани родиолы  розовой, корневищ  родиолы  арктической, коры  сирени обы кно­

венной, травы  мелиссы лекарственной [21, 26, 43, 49, 52, 55, 62, 91 ].

П ри разделении фенилпропаноидов эффективно также фракционирование 

различивш и органическими растворителями [ 116,127, 162-166, 187].

Н а  основе результатов экспериментальных технологических исследований 

нами предложены новые методические подходы к  выделению фенилпропаноидов 

и других природных веществ из растительного сырья, заключающиеся в исполь­

зовании в колоночной хроматографии невысоких (3-5 см) слоев сорбента. П ри 

этом показано, что количество разделяемой смеси веществ регламентируется не 

высотой слоя сорбента ( на  примере силикагеля и  полиамида), а  диаметром ко­

лонки [24, 43, 63, 64].

Предложенный подход использован в способах получения четырех государст­

венных стандартных образцов (ГСО) енрингина (элеутерозид В), розавина, три- 

андрина и силибина [ 29, 31, 43, 53, 54, 63,64, 68 ].

4. Структурный анализ фенилпропаноидов.

Зависимость спектральных и химических свойств 

от структуры фенилпропаноидов

В последнее время бурно развиваю тся исследования в области структурного 

анализа фенилпропаноидных гликозидов, однако в литературе до сих отсутству­

ю т обзорные работы , посвященные этой проблеме.
7-768
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В данном разделе сделана попы тка систематизировать и ооиощ ить литератур­

ные данные и результаты собственных исследований по структурному анализу 

фенилпропаноидов. В этом разделе не рассматриваю тся проблемы структурного 

анализа лигнанов и других лш зю йдов, так  как  в литературе, в том числе в одном 

из наших обзоров, эти вопросы  освещены достаточно подробно [ 46 ]. Следует 

только отметить, что за  последние 5-8 лет структурные исследования лигноидов 

развивались довольно успешно. Достаточно сказать, что некоторые структуры 

природных ксантонолигнанов ( 66, 67 ) и  кумаринолигнанов (68, 69 ) (табл. 1) 

подтверждены или пересмотрены с помощ ью  синтеза или спектроскопии гетеро- 

ядерного магнитного резонанса [ 110, 172, 1.J3, 179, 188, 208 ].

В структурных исследованиях фенилпропаноидов используется весь арсенал 

химических и спектральных методов, применяемых для установления строения 

природных соединений.

Наиболее информативным методом является спектроскопия ядерного магнит­

ного резонанса (ЯМ Р). В спектрах ГН -Я М Р гликозидов, содержащих остатки к о ­

ричных кислот, присутствуют характерные дублетные сигналы протонов боковой 

цепочки (-С Н =С Н -) с константой спин-спинового взаимодействия (КССВ) 16 Гц 

(химсдвиг Н-7 - около 7.5-8.0 м.д. и  Н-8 - около 6.2- 6.5 м.д.) [52, 63, 115, 189 и др].

Сопоставление lH -ЯМ Р-спектров исходных гликозидов и их ацетатов позволя­

ет выявить наличие в молекуле ароматических и алифатических ОН-групп (синг- 

летные сигналы ароматических ацетоксигрупп резонируют в более слабом поле), 

а  также строение углеводной части [ 21-23, 52, 54 ].

П ри наличии в молекуле гликозида ароматической метоксигруппы в спектре 

'Н -Я М Р обнаруживается трехпротонный синглетный сигнал в области 3.8-4.0 м.д.

[ 22, 52, 54].

Диагностическими для фрагмента фенилэтанола являются сигналы протонов 

2Н- ос' (при С-8) и 2Н- р1 (при С-7), которы е обнаруживаются в 1Н-ЯМ Р-спектре 

в виде двух двухлротонных триплетов с константой (КССВ) 7 Гц (2.83 и 3.95 м.д. 

соответственно) [48, 107, 189].

Характер сигналов ароматических протонов коричного и фенилэтилового ос­

татка определяется заместителями. В частности, в идрд-замещенных структурах 

ароматические протоны  резонируют в виде двух двухпротонных дублетов с КССВ 

9 Гц (Н-2,6; Н-3,5 ) [ 52, 123, 155 J.
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В структурном анализе феннлпропаноидов успешно используется и 13С-ЯМ Р- 

спектроскопия. Особенно информативен этот метод при установлении строения 

уг леводной части [ 127, 142, 154, 157 и др. ], а также при определении места 

присоединения остатка коричной кислоты. Так, присоединение рамнозы  к ОН- 

группе при С-3 в кампнеозиде [154] установлено на том основании, что сигнал 

С-3 глюкозы в ЯМ Р-спектре претерпевает парамагнитный сдвиг ( + 3,1 м.д. ) 

(эффект гликозилирования).

В структурных исследованиях фенилпропаноидов полезной также является 

масс-спектрометрия. П ри этом следует отметить, что выявление молекулярного 

иона (М + ) у фенилпропаноидных гликозидов возможно только с использованием 

масс-спектрометрии полевой десорбции (FD -M S) или масс-спектрометрии в усло­

виях быстрой бомбардировки атомов (FAB-MS). Например, в масс-спектре джи- 

онозида С ( 59 ) пик иона с m/z 593 (М + Н )+ соответствует брутто-формуле 

С29Н36О13 [ 189 ].

Однако полезно исследование фенилпропаноидных гликозидов и с помощью 

масс-спектрометрии электронного удара (EI-MS), которая позволяет обнаружи­

вать характерные фрагменты [48, 61 ]. Так, в масс-спектре актеозида (39) обнару­

живаются характерные фрагменты гидроксифенилэтилового спирта: интенсивные 

пики ионов [(а )+ Н ](М + ), (б), [ (б)-Н] и (с) с m/z 154, 137, 135 и 123 соответст­

венно. Некоторые особенности образования фрагментов 4-гидроксифенилэтило- 

вого спирта (тирозола) и 3,4-дигидроксифенилэтилового спирта, входящих в 

структуру фенилпропаноидов и других соединений, обсуждены нами в отдельной 

работе [61]. Властности, было установлено, что в актеозиде (39 ) и форзитиазидс 

( 41 ), для записи масс-спектров которы х требуются более высокие температуры, 

процессы распада молекул с образованием ионов с m/z 137 и с m/z 123 становят­

ся равнозначными и их пики имеют более высокую интенсивность по сравнению с 

простыми гликозидами фенилэтаноидов. Следует также отметить образование в 

масс-спектрах фенилпропаноидов ( 39 ) и ( 41 ) фрагмента с m/z 316(13 %), к о ­

торый соответствует по массе кофеоилгидрокситирозолу.

Этот процесс, на наш взгляд, может быть объяснен ацильной миграцией с 

углевода на агликон. Аналогичное явление было отмечено для циннамоилглико- 

зидов флавоноидов [ 20 ], в которы х ацильная миграция бы ла одним из домини­
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рующих процессов при ионизации сильным электрическим полем, хотя в ряде 

случаев ноны с массой (агликон +  ацил) были получены и в масс-спектрах элект­

ронного удара.

П ри изучении циннамоиламидов (20-22 ) нами отмечены особенности образо­

вании» входящих в их структуру фрагментов фенилэтиламина и  индолилэтилами- 

на  [ 28, 61 ].

Масс-спектрометрия электронного удара достаточно информативна и  при ис­

следовании соединений, содержащих остаток коричных спиртов [21,46,52,142,143 ]. 

Так, в циннамнлгликозидах (27-34) и  лигноидах (60-65) (табл. 1) [ 21, 46, 52 142, 62, 

185, 186] образуются интенсивные пики молекулярных ионов коричны х спиртов и 

фрагментов их распада (m/z 137 и 151 в случае кониферилового спирта). Что каса­

ется лигнановых соединений, то наряду с бензильным ионом ( m/z 137) в случае 

ларицирезинола (75) образуется интенсивный пик бензоильного иона с m/z 151

Д ля структурных исследований фенилпропаноидов используются также И К - 

и УФ-спектроскопия. ИК-спектры фенилпропаноидов, содержащих сложноэфир­

ную группировку, имеют характерную полосу поглощения в области около 1700
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см-1 (C -O ) [34, 48, 129, 163-166, 210 и др. ]. Что касается циннамоиламидов, то в 

их ИК-спектрах нрисутствет полоса поглощения в области 1750 с м '1 ( амидная 

С = 0 ) [  28, 105,133, 151 ].

УФ-спектры фенилпропаноидов также являются достаточно характерными и 

позволяю т определить природу вещества. Так, в случае соединений (7-18 и 39-58) 

(табл. 1), содержащих остаток гидроксикоричных кислот, УФ-спектры имеют 

практически те же максимумы поглощения, что и свободные гидроксикоричные 

кислоты (например, 227, 242, 290 и  330 нм в случае кофеатов) [32, 48, 49, 52, 177 ].

УФ-спектры коричных спиртов (23-26), лигнанов (75, 78, 80, 81), а  также их 

гликозидов (76, 77, 79 ) (табл. 1) имеют интенсивные максимумы поглощения в 

области 250-280 нм [ 52, 53, 55, 58, 206].

Для установления строения фенилпропаноидов успешно используются хими­

ческие методы, в особенности ферментативный, кислотный и щелочной гидролиз. 

В условиях жесткого кислотного гидролиза фенилпропаноидные гликозиды, в 

частности, муссатиозид I ( 55 ) [155] расщепляется с образованием соответствую­

щей коричной кислоты, сахаров (глюкоза, рамноза, ксилоза) и гидроксифенил- 

этилового спирта.

В случае мягкого кислотного гидролиза (0,5 % НС1) образуется дезксилозид 

муссатиозида I и ксилоза, а  при щелочном омылении отщепляется коричная кис­

лота и образуется дезацилированный аналог муссатиозида I [ 155 ]. Данные хими­

ческие реакции позволяю т в сочетании с ацетилированием и метилированием 

[155] установить место присоединения остатка и порядок присоединения сахаров.

Ферментативный гидролиз р-глюкозидазой, как наиболее щадящий способ 

расщепления гликозидов, ш ироко используется при исследовании глюкозидов 

коричных спиртов и  лигнанов, так к ак  в условиях кислотного гидролиза агликон, 

как  правило, расщепляется [21, 48, 52, 208 ].

В ходе структурных исследований фенилпропаноидов [ 63 ] нами выявлены 

некоторые особенности их спектральных и химических свойств. Обнаружено, что 

в ‘Н-ЯМ Р-спсктрах кониферина (32), сирингина (33) и других гликозидов сигнал 

аномерного протона глюкозы, присоединенной к  ароматическому гидроксилу, 

находится в более слабом поле (на 0,5 - 0,8 м.д.) по сравнению с таковым сигналом 

углеводного фрагмента веществ [ розин  (27), розавин (28), розарии (29), триандрин 

(30) ], гликозилированных по спиртовой ОН-группе.
8-766
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Анализ ‘Н-ЯМ Р-спектров гликозидов гидроксикоричных кислот (15-18) пока­

зал [ 63], что сигнал аномерного протона глюкозы, присоединенной к  карбоксилу, 

обнаруживается в более слабом поле (на 0,8 - 1,0 м.д.) по сравнению с таковым 

сигналом глюкозы, присоединенной к  ароматическому гидроксилу данных фенил­

пропаноидов.

Следует отметить, что выявленные закономерности могут быть использованы 

не только в структурном анализе фенилпропаноидов, но и других природных 

соединений.

Представляются интересными и результаты наших биосинтетических исследо­

ваний [51]. С использованием окислительного сочетания выделенных ранее герба­

цетина (3,5,7,8,4* -пентагидроксифлавон) и соответствующих коричны х спиртов 

(24-26) в присутствии фермента пероксидазы (фирма “F luka”, Венгрия) нами были 

получены флаволигнаны - родиолин (63), дезметоксиродиолин (64), метоксироди- 

олин (65) [ 51], а  в ходе дальнейших исследований [63 ] на основе биталогенина 

(5,6,7,8,3*,41 -гексагидроксифлавон), выделенного из цветков бессмертника италь­

янского [ 32], синтезированы флавокониферин и флавосирингин. П ри этом важно 

подчеркнуть, что родиолин(бЗ) ранее был выделен из корневищ  родиолы  розовой 

и родиолы  арктической [ 22,91], а флаволигнаны (64 и 65) являются новыми при­

родными соединениями. В ходе исследований было показано, что реакционная 

способность фенилпропаноидов возрастает в ряду: коричны й спирт (23) - п-кума- 

ровы й спирт (24) - конифериловый спирт (25) - синаповый спирт (26). Выявленная 

закономерность позволяет объяснить причину того факта, почему ведущую роль 

в биосинтезе лигнанов, неолигнанов и  лигноидов (в том числе соединений 60-72, 

74-79, представленных в табл. 1), ш ироко распространенных в растениях, играют 

конифериловый и синаповый спирты.

Учитывая то обстоятельство, что коричны й спирт в данных условиях экспери­

мента не проявляет реакционную способность, вряд ли можно ожидать и в буду­

щем обнаружение в растениях каких-либо продуктов окислительного сочетания 

на  основе этого соединения. Что же касается синтезированного метоксиродиолина 

(65 ), то можно с больш ой долей вероятности прогнозировать нахождение данно­

го соединения в растениях, близких в хемосистематическом отношении к  родиоле 

розовой, родиоле морозной, или в других растительных объектах, содержащих 

гербацетин.
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5. Фармакологические свойства фенилпропаноидов.

Зависимость биологической активности от структуры 

фенилпропаноидов

В медицинской практике успешно используются тонизирующие препараты 

корневищ  родиолы  розовой, корней элеутерококка колючего, семян лимонника 

китайского и других растений [9, 17, 38, 44, 74, 77, 78, 81, 88 ].

Биологическая активность корневищ  родиолы  розовой в основном обуслов­

лена гликозидами коричного спирта, среди которы х доминирую щ им компонен­

том является розавин (28) [4, 7, 33, 94, 95]. Второй группой действующих веществ в 

сырье данного растения являются простые фенолы, представленные тирозолом и 

салидрозидом [ 38, 88, 94, 95]. Значимость данных групп биологически активных 

соединений в плане оценки качества сырья и препаратов родиолы  будет обсужде­

на  в разделе, посвященном проблеме стандартизции.

Стимулирующие и адаптогенные свойства каллусной и суспензионной культу­

р ы  родиолы  розовой [71,72, 106], на наш взгляд, обусловлены триандрином ( 30) и 

другими фенилпропанондами [7, 33, 52, 95 ]. Интересно отметить, что триандрин 

является гидроксилированным аналогом рози на (27), выделенного из корневищ  

родиолы  розовой [ 21 ].

Биологическая активность препаратов элеутерококка колю чего обусловлена 

глюкозидом синапового спирта - сирингином (элеутерозид В) (33), а  также диглю- 

козидом лигнана сирингарезинола - элеутерозидом Д  (Е) (79) [5,12,17, 33, 95, 117].

М ожно предположить, что стимулирующие свойства препаратов лимонника 

китайского [74] также обусловлены лигнанами, описанными для этого растения 

[148-150, 159 ], в том числе схизандрином (80) и иэосхизандрином (81) (табл. 1), 

хотя до сих пор стандартизация сырья данного растения осуществляется без учета 

действующих веществ [ 16 ]. Нейротропная активность описана и  для американо- 

ла А (71) и изоамериканола А  (72) [ 141 ], относящихся к  многочисленной группе 

неолигнанов [ 46, 208].

П ротивораковы е свойства препаратов родиолы  розовой[1,18,104], элеутерокок­

к а  колючего[5, 117] и омелы белой [207], вероятно, также обусловлены фенилпро- 

паноидами, поскольку обнаружены выраженные иммуностимулирующие свойст­

ва элеутерозида В и сирингарезинола (78) [117, 132 ]. П ротивораковы е свойства
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выявлены для другого л и ш ал а  - ларицирезинола (75) [111, 112, 132 ], а также его 

различных производных [111,112]. Эго обстоятельство позволяет прогнозировать 

противораковые свойства для биомассы культуры ткани родиолы  розвой, из к о ­

торой нами выделены ларицирезинол (45) и его новый 4-глюкозид (76) [26, 52 ].

В этом отношении интерес может представлять и к о р а  сирени обыкновенной, 

из которой нами выделен стереоизомер соединения (76) - (+)-ларицирезинол- 4 -0- 

глюкозид (77) (табл.1) [55]. Перспективным источником противораковы х препара­

тов могут быть также растения семейства Pinaceae, в которы х ш ироко встречают­

ся ларицирезинол и его различные производные [ 75, 100 ].

П ротивораковая активность характерна и  для лигноидов - кумаринолигна- 

нов дафнегицина (68) и клеомискоэина А (69) и В  [111 ,112 ,132].

П ри исследовании химического состава таких лекарственных растений, как  

родиола розовая (корневища и культура ткани), элеутерококк колючий, сирень 

обыкновенная, ива корзиночная [ 63, 64] нами был выделен ряд  фенилпропано­

идов (23,24) и их гликозидов (27-30, 33), для которы х в сравнительном плане 

изучена биологическая активность [ 7, 33, 94, 95].

Сравнительное исследование спонтанной двигательной активности в актм раф е 

у мышей показало, что стимулирующая активность фенилпропаноидов в дозах 

10 мг/кг увеличивается в ряду сирингин (33) - розавин (28) - триандрин (30) (рис. 1). 

В дозах 50 мг/кг наиболее выраженными стимулирующими свойствами обладает 

розавин, причем его активность на протяжении 90 мин постоянно нарасгает(44,2% 

по отношению к  контролю ), тогда как  в случае триандрина и сирингина отчетли­

вое стимулирующее действие отмечено в первые 30 мин.

Сравнительное исследование нейротропной активности веществ на модели 

хлоралгидратного сна показало [ 94, 95], что наиболее выраженные стимулирую­

щие свойства проявляю т гриандрин и розавин, в меньшей степени активен сирин­

гин. Введение п-кумарового спирта (24) пробуждающего действия не оказывало, а 

в случае коричного спирта (23) замечена лишь тенденция к  сокращению хлорал­

гидратного сна. Н а  модели барбитал-натриевого сна [95 ] наиболее выраженной 

стимулирующей активностью обладает сирингин, пробуждающее действие других 

веществ, в том числе аглконов (23, 24), выражено в меньшей степени.

Таким образом, изучение антигипнотических свойств фенилпропаноидов [7,33, 

95 ] показало, что пробуждающее действие триандрина и розавина реализуется 

преимущественно посредством влияния на кору головного мозга (модель хлорал-



33

50

40 -

Е 30 -

2 0  -

О Ю -

1 2 0 -

5

80 -

40 .

1 .0  -

54

-в-
0.5 .

еSо

Рис. 1. Биологическая активность фенилпропаноидов (28, 30, 33).

А - двигательная; Б  - иммуностимулирующая; В - биодоступность.

О  Сирингин(ЗЗ) Я  Розавин (28) Ш^Триандрин (30)

гидратного сна), а сирингина - на субкортикальные структуры головного мозга 

(модель барбитал-натриевого сна). Сравнит ельное исследование нейротропных 

свойств фенилпропаноидных гликозидов (28-30,33 ) и их агликонов (23, 24 ) [ 33,

95 ] показало, что фенилпропаноиды с гликозш ш рованной -С Н =С Н -С Н г-О Н - 

гругашровкой (27-30) проявляют значительно более выраженную стимулирующую 

активность, чем их агликоны - коричный (23) и п-кумаровый спирты (24)

При изучении иммуностимулирующих свойств фенилпропаноидов (28) (30) и 

(33 ) было установлено [33 ], что наиболее выраженную иммуностимулирующую 

активность проявляет сирингин (33 ) (степень активации по отношению к 

контролю  119 %) (рис 1). Достаточно высокая иммуностимулирующая активность 

отмечена и для розавина (28) (49 %). Интересно, что, в отличие от иммуностиму­

лирующих свойств, нейротропная активность в этом ряду веществ увеличивается 

(рис. 1), а  гриандрин (30) наиболее активен.

9-766
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Представляют интерес и  результаты исследований биодоступности фенилпро­

паноидов (рис. 1). П ри этом установлено, что константа диффузии (Кд) сиринги- 

на  (33) и розавина (28) меньше, чем 1 10'3 см/мин и соответствует низкой скорости 

диффузии через искусственный липидный барьер [33 ].

Результаты исследования фармакологических свойств циннамилгликозидов 

свидетельствуют о преспективности этого направления. В этом плане определен­

ный интерес представляют недавно описанные в литературе рутинозиды корично­

го спирта, выделенные из коры  осины (Populus trem ula L.) [157 ].

В плане иммуностимулирующих свойств заслуживают внимания и другие 

фенилпропаноиды. В частности, цикориевая кислота (19) и другие ее производные 

наряду с полисахаридами [112, 127, 183, 203 ] определяют иммуностимулирующие 

и противовирусные свойства препаратов эхинацеи пурпуровой - одного из самых 

популярных лекарственных растений в зарубежной медицине [114 ]. Проводятся 

исследования с целью создания лекарственных препаратов на основе травы дан­

ного растения и в нашей стране [ 97 ]. Представляют большой интерес литератур­

ные данные о противораковой активности актеозида (39) и изоактеозида [ 181], 

так  к ак  соединение (39), ш ироко встречается в растениях (табл. 1). Кроме того, 

для актеозида, пурпуреазида С (45), эхинакозида (52), цистанозидов и других 

фенилпропаноилных гликозидов описаны иммуносупрессивные свойства [189]. 

Сообщ ается также об антистрессорной активности цистанозидов [ 163-166, 190 ].

Уникальными по своим свойствам являются флаволигнаны плодов расторопши 

пятнистой [147, 202, 204]. П о мнению Г. Фогеля [202 ] данные соединения имеют 

фундаментальные отличия от эффектов известных на  сегодня флавоноидов.

Очень важным свойством суммы флаволигнанов силибина (60), силикристина 

(62) и силидианина (61) (табл. 1) является способность оказывать защитное и 

лечебное действие при галактозаминовой интоксикации, патогенез которой напо­

минает морфологические изменения, вызванные вирусом гепатита у человека[202]. 

Сравнительное исследование антигепатотоксических свойств флаволигнанов 

показало [147, 202, 204 ], что на  моделях с галактозамином наиболее активны 

силидианин (61) и  силимонин, тогда как  н а  моделях с ССЦ более выраженный 

эффект проявили силибин (60), силандрин, силигермин и силимонин. Н а этом ос­

новании авторы  работы [ 147] сделали выводы о том, что 3-дезоксифлаволигнаны 

обладают более выраженными гепатозащитными свойствами.
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Особенно ценным свойством слимарина (сумма флаволигнанов) является его 

способность нейтрализовывать действие самых сильнейших ядов для печени - 

фаллоидина и сс-аманитина, выделенных из гриба бледной поганки [ 202 ].

П ри отравлении мышей токсинами бледной поганки (3 мг/кг) достигается 100 % 

защ ита при введении силимарина [ 202 ]. Аналогичный эффект наблюдался и  в 

случае введения силибина не позже 20 мин после отравления ж ивотных [202 ]. 

Авторы считают [202], что фактор времени здесь очень важен, так  как  фаллоклин 

и ос-аманитин отличаются по механизму действия: фаллоидин разруш ает внешние 

мембраны клеток печени и  приводит к  смертельному исходу спустя уже несколько 

часов, тогда как  сс-аманитин проникает внутрь клеточных ядер и  подавляет син­

тез протеинов, что приводит к  гибели через 3-5 дней. В соответствии с этим, пред­

ложена эффективная схема лечения людей при отравлении токсинами бледной 

поганки [202].

Сравнительно недавно выделены из надземной части солянки хомовой (Salsola 

collina Pall. (сем. Chenopodiaceae) новые флаволигнаны - салколин А  и салколин В 

[ 99 ], на основе которы х разработано средство, обладающее гепатопротекторной 

активностью [ 89]. Гепатопротекторными свойствами обладаю т также и другие 

лигноиды - неолиш ан американин А  [ 208], кумаринолигнаны - клеомискозин А  

(69) и В [ 188], лигнаны лимонника китайского [146 ]. Гепатозахцитные свойства 

выявлены также для фенилпропаноидов корневищ  родиолы  розовой [ 4 ].

В практическом отношении больш ой интерес представляют дикофеоилхинные 

кислоты (ДКХ К) (12-15) (табл. 1), выделенные из цветков бессмертника итальян­

ского, предложенных в качестве нового желчегонного лекарственного средства 

[ 32 ]. Известно [ 102 ], что желчегонная активность Д К Х К  артиш ока, в частности 

цинарина (11), в 3 р аза  выше по сравнению с монокофеоилхинными кислотами 

(9). Это позволяет считать, что Д К Х К  (12-15) могут играть заметную роль в про­

явлении желчегонных свойств бессмертника итальянского.

Несомненный интерес представляют антимикробные, анальгетические, проти­

вовоспалительные и отхаркивающие свойства фенилпропаноидов. Классическим 

примером могут служить антимикробные и анальгетические свойства эвгенола 

(38 ) или гвоздичного масла, получаемого из бутонов гвоздичного дерева [9, 77]. 

Не менее популярны и препараты отхаркивающего действия на основе эфирного 

масла плодов фенхеля (укроп аптечный) и аниса обыкновенного, биологическая
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активность которы х в основном обусловлена анетолом (36) [9,77 ]. В этой связи 

особый интерес представляют литературные данные, свидетельствующие о том, 

что фенхелевое масло увеличивает в 5-10 р аз  антимикробную активность различ­

ных растительных экстрактов. П риятный запах полыни эстрагон (тархун), обус­

ловленный главным компонентом эфирного масла эстраголом (37), служит осно­

ванием для использования травы данного растения в качестве приправы в различ­

ных маринадах и для производства безалкогольного напитка “Тархун” [ 86 ]. 

Антимикробная и  противовоспалительная активность препаратов прополиса, 

экстрактов почек тополя обусловлена флавоноидами и гидроксикоричными кис­

лотами (3, 4 ) [9, 11, 57, 60, 85].

Известны выявленные сравнительно недавно выраженные антимикробные 

свойства и для других фенилпропаноидов - актеозида (39), форзитиазида (41), 

пдантамайозида (53), форзитозида А, В, С (58) (табл. 1) и других соединений 

[128, 136, 137, 176, 177,195], а  также противовирусные свойства фенилпропанои­

дов, в том числе розмариновой кислоты (73) и  некоторых лигнанов [127,168,208 ]. 

Следует' отметить, что результаты данных исследований объясняют популярность 

в народной медицине листьев подорожника, содержащего плантомайозид (53), 

как  ранозаживляющего средства. Впрочем, этот факт находится и  в соответствии 

с опытом применения препаратов подорожника в научной медицине в качестве 

противоязвенного средства. Оправданным, на наш взгляд, является и использова­

ние листьев подорожника в качестве препаратов антимикробного, противовоспа­

лительного, обволакивающ его и отхаркивающего действия при лечении заболева­

ний органов дыхания. Заслуживают отдельного рассмотрения такие лекарствен­

ные растения, как  мелисса лекарственная и эхинацея пурпуровая, противовирус­

ные и  иммуностимулирующие свойства которы х обусловлены соответственно 

розмариновой кислотой (73) и  цикориевой кислотой (19 ) [ 127, 168] .

Исследования антимикобных свойств выделенных нами фенилпропаноидов 

показали, что антибактериальная активность в отношении Staphylococcus aureus 

в наибольшей степени выражена у кофейной кислоты (3 ) и ее некоторых произ­

водных (4, 39, 41,73), что находится в соответствии с литературными данными [13, 

85]. Результаты предварительных исследований свидетельствуют о том, что анти- 

микробность активность увеличивается в ряду феруловая кислота (4 ) - розм ари­

новая кислота (73) - кофейная кислота (3) - форзитиазид (41) - актеозид (39). Н а 

примере кофейной кислоты показано, что замещение ароматической ОН-группы
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(соединение 17) и карбоксильной группы (соединения 7, 8, 18) может приводить к 

потере антимикробных свойств. Интересно, что при изучении другими исследо­

вателями [ ! 3] взаимосвязи между структурой и антифунгальной активностью 

были выявлены несколько иные зависимости: п-кумаровая кислота > феруловад

кислота > кофейная кислота, что свидетельствует о необходимости дальнейшего 

развития этого направления.

Заслуживает внимания способность неолигнана, выделенного из листьев Zizy- 

phus ju juba  [ 140 ], и других фенилпропаноидов [128, 152 ] вызывать образование 

в стенках сосудов простагляндина PG I2 - ценного природного ингибитора тром- 

бош ггаой агрегации. Аналогичные свойства описаны и для фенилпропаноидных 

гликозидов видов M ussatia - 4-цнниамошмуссатиозида, 4-п-метокснцнннамоил- 

муссатиозида и  4-димегилкофеоилмуссатиозида [155, 156 ], ггричем активность 

в этом ряду возрастает.

Сообщается также о  гипотензивной активности ферулоиламидов [145 ], глюко- 

зидов и диглюкозидов пинорезинола (Eucom m ia ulmoides) и других фенилиропа- 

ноидов [130, 162 ].

Таким образом, фенилпропаноиды, содержащиеся во многих лекарственных 

растениях, представляют большой интерес в плане создания на  их основе эффек­

тивных тонизирующих, иммуностимулирующих, противораковых, гепатопротек- 

торных, антимикробных и противовоспалительных фитопрепаратов. Это обсто- 

гельство и послужило основанием для обозначения фенилпропаноидов в качест­

ве самостоятельной группы биологически активных соединений, что нашло отра­

жение в химической классификации лекарственных растений [ 84 ].

В этом отношении особого внимания заслуживают такие растения, как  

родиола розовая, элеутерококк колючий, сирень обыкновенная, эхинацея пур­

пурная, мелисса лекарственная, раеторопш а пятнистая, которы е и будут рассмот­

рены  в следующем разделе.

6. Проблемы создания и стандартизации лекарственных средств 

на основе растительного сырья, содержащего фенилпропаноиды

Многочисленные литературные данные, а  также результаты собственных 

исследований лекарственных растений, содержащих фенилпропаноиды, свидетель-
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ствуют о том, что создание эффективных лекарственных средств возможно лишь 

на основе глубокого изучения химического состава растительного сырья, выявле­

ния биологически активных соединений и сопутствующих веществ, их совокупной 

значимости как  с точки зрения определения подлинности, качества лекарственно­

го сырья и  препаратов, так  и в плане проявления фармакологических свойств.

В этой связи нами введено понятие фармахогностического мониторинга, поз­

воляющего н а  основе научно обоснованных подходов к  стандартизации лекарст­

венного растительного сырья и препаратов осуществлять объективный контроль 

качества продукции в процессе производства, хранения, а  также создавать пред­

посылки для разработки новых эффективных лекарственных средств.

Н а  наш взгляд, важнейшим условием эффективности фармакогностического 

мониторинга является системный подход к  стандартизации фитопрепаратов, 

предложенный профессором И.А .Самылиной [ 87 ] и заключающийся в унифика­

ции методик анализа в ряду: сырье - субстанция - препарат. П ри решении проб­

лем, связанных с созданием и стандартизацией лекарственных средств на основе 

растительного сырья, содержащего фенилпропаноиды, нами обращ алось также 

внимание на изучение возможности использования в методиках анализа сырья и 

препаратов соответствующих государственных стандартных образцов (ГСО).

В результате этих исследований обоснована целесообразность использования для 

целей стандартизации сырья и препаратов родиолы розовой (корневища и био­

масса культуры ткани), элеутерококка колючего, мелиссы лекарственной, расто- 

ропш и пятнистой стандартных образцов розавина, триандрина, сирингина, р оз­

мариновой кислоты и сипибина соответственно [29-31,63,64, 68 ]. Н а  наш взгляд, 

данные аспекты исследований удобнее рассматривать отдельно по каждому 

растению.

6.1. Р о д и о л а  р о з о в а я
Оценка качества корневищ  и жидкого экстракта родиолы  розовой, используе­

мого в медицинской практике в качестве тонизирующего и адаптогенного средст­

ва, осуществляется по содержанию салидрозида [16, 38,88 ], хотя ранее нами было 

показано [ 25, 30,41,44,45 ], что салидрозид содержится в большинстве видов рода 

R hodiola L. , причем в некоторых из них в значительных количествах (около 1 %). 

П ри этом было установлено, что диагностическим признаком корневищ  родиолы  

розовой является наличие гликозидов коричного спирта, что положено в основу
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метода тонкослойной хроматографии, используемого в разделе “Качественные 

реакции” Ф С 75 (ГФ СССР XI издания) для определения подлинности сырья дан­

ного растения [ 41 ]. Было также выявлено, что, наряду с салидрозидом и тиро- 

золом, основными биологически активными веществами родиолы  розовой явля­

ются циннамилгликозиды (розавин, розарии, розин), содержание которы х в сырье 

составляет около 4 % [27,94]. В соответствии с этим нами разработаны  аналити­

ческие методы контроля сырья родиолы  розовой по содержанию розавина и сум­

мы действующих веществ с использованием в анализе ГСО розавина [19, 35-37].

С учетом специфичности розавина для корневищ  родиолы  розовой , его биоло­

гической активности и высокого содержания доминирующего циннамилгликози- 

да  (до 3,5 %) в сырье было признано целесообразным проведение контроля качес­

тва сырья и  препаратов данного растения по содержанию розавина [25, 27, 29-31, 

35-37, 63,64 ]. Одна из методик основана на экстракции сырья с последующим 

хроматографическим отделением розавина от сопуствующих веществ и его спект­

рофотометрическим определением [ 35 ]. С помощью разработанной методики 

был проанализирован ряд  образцов сырья родиолы розовой, а  также проведено 

изучение стабильности розавина в процессе хранения корневищ  данного расте­

ния. Результаты наблюдения содержания розавина в образцах сырья родиолы  

розовой в течение 4-х лет свидетельствуют о том, что в качестве нижнего предела 

в раздел “Числовые показатели” ФС 75 (ГФ СССР XI издания) можно рекомен­

довать содержание розавина не менее 1,0 %.

С целью дальнейшего совершенствования методик анализа сырья и препара­

тов родиолы розовой нами изучена возможность использования такого современ­

ного метода, как  высокоэффективная жидкостная хроматография (ВЭЖХ) [ 19 ]. 

При разработке метода качественного и количественного анализа с помощью 

обращенно-фазовой ВЭЖХ на силикагеле -Сы осуществлен подбор условий хро­

матографирования (состав элюентной смеси, способ детектирования и др. ). 

Детектирование разделяемых веществ проводили по поглощению в УФ-свете при 

двух длинах волн одновременно: °с| = 254 нм (максимум поглощения розавина) и 

°С2 = 280 нм (максимум поглощения салидрозида). Отнесение пиков веществ на 

хроматограммах экстракта родиолы  розовой  (Рис. 2А) проводили на  основании 

времени удерживания индивидуальных компонентов, выделенных нами ранее из 

корневищ  данного растения [21, 39-42].
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Рис. 2. ВЭЖХ экстрактов корневищ родиолы розовой: 
А- доброкачественное сырье;
Б  - ферментированное сырье.
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3. ВЭЖХ экстрактов сырья некоторых растений:
А - родиола розовая;
£  - родиола розовая in v i t г о;
В  - сирень обыкновенная.
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Н а хроматограммах экстракта (рис. 2А) присутствуют кики, соответствующие 

по времени удерживания розавину, розарину, розину, коричному спирту, салид- 

розиду, тирозолу, галловой кислоте и  метилгаллату ( пики 6, 5, 7, 8, 2, 3, 1 ,4  

соответветственно). Оптимальное разделение ( по времени хроматографирования 

и разрешению ) основных действующих веществ (розавина, розарина, розина и 

салидрозида) достигается при использовании в качестве элюентной системы 15 % 

этилового спирта в ацетатном буфере с p H  5,5 (рис. 2А и ЗА ). П ри этом получено 

достаточное для количественного определения розавина разрешение пика этого 

компонента (пик 6) от  других циннамилгликозидов(пики 5 и 7). Следует отметить, 

что на хроматограммах отсутствуют пики стеринов, монотерпенов, флавоноидов, 

выделенных ранее из корневищ  родиолы розовой [22-24, 39-42, 211 ]. Эго объясня­

ется тем, что терпеноиды не содержат хромофорных групп и  прозрачны в УФ- 

свете рабочих, длин волн, а  флавоноиды в данных условиях хроматографирования 

не десорбируются.

Д ля разработки методики количественного определения розавина проводили 

калибровку прибора по аутентичному образцу этого вещества, используя детек­

тирование при длине волны 254 нм (рис. ЗА).

Данные ВЭЖ Х-анализа показали, что в сырье культивируемых растений со­

держание розавина составляет около 2,0 %, что находится в соответствии с резуль­

татами, полученными спектрофотометрическим методом количественного опреде­

ления розавина.

Разработанны й метод ВЭЖ Х-анализа был использован для изучения автофер­

ментации сырья родиолы  розовой, поскольку ранее [ 41 ] замечена неустойчи­

вость розавина в ходе хранения некоторых (недосушенных) образцов корневищ, 

а  также при экстракции свежего сырья этанолом. Результаты исследований свиде­

тельствуют о том, что содержание розавина резко падает уже на стадии превраще- 

нения сырья в мезгу при комнатной температуре: с 1,2 % (контрольный образец 

сырья ) до 0,29 % . Снижение содержания этого компонента происходит при даль­

нейшей автоферментации, причем более быстро при температуре 40 °С . В ходе 

автоферментации мезги корневищ  родиолы  розовой установлено, что происходит 

разрушение в основном розавина (рис. 2Б), хотя другие гликозиды, в том числе 

фенилпропаноиды, практически не затрагиваются. Тот факт, что розавин (вици- 

анозид коричного спирта) расщепляется практически полностью  (рис. 2Б), тогда 

Как розарии, отличающийся от розавина лишь тем, что L -арабиноза в нем имеет
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фуранозную форму, не претерпевает изменений, как  и глю козиды (розин, салид- 

розид), пики которы х видны на хроматограмме (рис, 2Б), позволяет высказать 

предположение, что в ферментной системе корневищ  родиолы  розовой наиболее 

активна вицианозидаза. В итоге автоферментации химический состав корневищ  

родиолы  розовой резко изменяется и, как  видно из хроматограммы (рис. 2Б), 

основным компонентом становится коричны й спирт (пик 8); содержание тирозола 

(агликон салидрозида) при этом не увеличивается. Следует отметить, что в фер­
ментированном сырье можно прогнозировать значительно более высокое содер­

жание эфирного масла, так как  по нашим данным коричны й спирт (23) является 

главной составной частью эфирного масла корневищ  родиолы  розовой. Кстати, 

этим обстоятельством и можно объяснить причину противоречивых литератур­

ных данных [ 38 ] относительно количественного содержания эфирного масла в 

корневищах данного растения.

Результаты проведенных исследований свидетельствуют о том, что качество 

сырья родиолы  розовой во многом определяются условиями сушки корневищ  это­

го растения.

Учитывая значимость этого вопроса, нами изучены условия сушки корневищ 

родиолы  розовой [57,103 ]. Эго связано с тем, что в соответствии с инструкцией 

по заготовке сырья [98 ] искусственная сушка корневищ  дикорастущей родиолы 

розовой должна проводится при температуре 50-60 °С . Д ля уточнения условий 

сушки был проведен эксперимент по изучению влияния температурного режима в 

интервале от 20 до 100°С н а  содержание розавина и  салидрозида. Результаты 

исследований свидетельствуют о  том, что максимальное содержание гликозидов 

отмечено при 20 °  С и 70-80 °С . П ри температуре 100 °С  сырье приобретает 

неспецифический цвет и  теряет свойственный ему приятный запах и, кроме того, 

в данном образце корневищ  наблюдается снижение содержания действующих 

веществ. Самое низкое содержание розавина и  салидрозида отмечено в сырье, 

высушенном в интервале температур 40-60 °С . Н а  наш взгляд, для ускорения 

процесса сушки и  сохранения качества корневищ  и корней родиолы  розовой 

необходимо использовать температурный режим от 70 до 80 °С.

Данные выводы находятся в соответствии с результатами исследований, полу­

ченных методом дифференциального термического анализа (ДТА) [103 ]. Так, на 

кривых ДТА сырого корневищ а (на воздухе и  в среде аргона) отмечены значи­

тельные эндоэффекты в интервале температур от 84 до 114 °С. Сопоставление
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полученных кривых ДТА  позволяет сделать выводы о том, что, начиная с темпе­

ратуры  84 °С , происходит интенсивное испарение несвязанной воды.

Таким образом, предложенные условия сушки корневищ  родиолы  розовой 

(70-80 °С ) позволяю т с одной стороны, исключить ферментативные гидролити­

ческие процессы, происходящие при 40-60 °С , и  процессы деструкции действу­

ющих веществ, имеющие место при жестком термическом воздействии, а с другой 

- обеспечивают условия интенсивного испарения несвязанной влаги.

Кроме того, с помощ ью  разработанны х методик нами изучена динамика 

накопления розавина и салидрозида в зависимости от фазы вегетации и возраста 

растения [36, 47,66 ]. Эти опыты проведены нами с использованием образцов 

сырья растений, культивируемых в Подмосковье и в Самарской области. Это 

связано с тем, что в соответствии с агрорекомендациями, разработанны ми в НПО 

“В И Л А Р” [ 80 ], в условиях Подмосковья рассадный способ позволяет получать 

сырье, отвечающее необходимым требованиям и фактически не уступающее об­

разцам корневищ дикорастущих растений. 'Эти данные были подтверждены ре­

зультатами химических исследований, с помощью которы х было показано, что 

сырье растений, выращ енных в условиях Подмосковья и Самарской области,со­

держит весь набор основных веществ, характерных для корневищ  дикорастущих 

растений, но несколько уступает последним по количественному содержанию 

экстрактивных веществ и  отдельных компонентов [ 36 ,47 ,66  ].

С целью изучения возрастной динамики накопления действующих веществ 

были заготовлены образцы корневищ  в фазе относительного покоя 20.09.85 г. и 

15.09.86 г. Динамика накопления действующих веществ в корневищах родиолы 

розовой в онтогенезе растения свидетельствует о том, что к  5-му году жизни 

растений накапливается максимальное количество действующих веществ (содер­

жание розавина - 2,86 %, салидрозида - 0,85 %), которое далее остается стабиль­

ным [36 ]. Возрастная динамика накопления салидрозида в целом соответствует 

характеру накопления розавина, отличаясь тем, что салидрозид в подземных 

органах растений 1-го года жизни еще не образуется и  обнаруживается лишь со 

второго года жизни, тогда как  розавин обнаружен на 1 -ом году жизни растений 

(0,1 %).

Д ля изучения сезонной динамики были взяты образцы  сырья 4, 5 и  7-го годов 

жизни растений в течение всего вегетационного периода. Изучение сезонной дина­
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мики в условиях Подмосковья показало [ 36], что содф ж ание розавина и салидро­

зида изменяется, достигая максимума в фазе цветения (май) (соответственно 3,2 % 

и 0,8 % в образцах сырья 5-летних растений) и относительного покоя (сентябрь) 

(соответственно 2,7 % и 0,8 %). Аналогичные данные получены! и  при изучении 

динамики накопления действующих веществ в растениях, культивируемых в усло­

виях Самарской области [66]. Отличие заключаются лишь в том, что в последнем 

случае минимум содержания действующих веществ приходится не на август, как 

это было отмечено в условиях Подмосковья [ 36, 47 ], а  на июль.

Данные по накоплению массы корневищ  [ 47 ] и биологически активных соеди­

нений показывают, что наиболее интенсивное их накопление происходит в родио- 

пе розовой 4-го и 5-го годов жизни; в растениях 6-го и  7-го годов жизни прирост 

массы корневищ уже незначителен. В связи с этим, наиболее целесообразно убор­

ку корневищ культивируемой родиолы  розовой производить н а  5-й год жизни 

осенью или весной следующего, 6-го года жизни, когда урожай корневищ  и содер­

жание действующих веществ в них достигает оптимальной величины.

Иш родукционные исследования проведены и в других регионах страны, в том 

числе в Ленинградской области [ 92 ],

Таким образом, результаты углубленного изучения химического состава 

корневищ  родиолы  розовой, главным итогом которого стало выделение новых 

биологически активных соединений (фенилпрснанондиьге гликозиды), и  р азра­

ботка на этой основе объективных методик контроля качества сырья позволили 

критически пересмотреть условия сушки корневищ  данного растения, а  также 

дать другие рекомендации, позволяющие рационально осуществлять процесс про­

мышленного культивирования и получать при этом сырье высокого качества.

Результаты химических, аналитических исследований, а также выявленные 

закономерности в ряду “химическая структура - биологическая активность” поз­

волили нам сформулировать концепцию создания тонизирующих препаратов на 

основе фенилпропаноидов. Она заключается в том, что наибольший интерес а 

плане новых стимулирующих и  адаптогенных лекарственных средств представля­

ю т растения, содержащие гликозиды коричны х спиртов. Учитывая то обстоятель­

ство, что гликозиды фенилпропаноидов (циннамилгликозиды) проявляют более 

выраженную стимулирующую активность по сравнению с их агликонами, 

целесообразно применять такие подходы к  стандартизации, которы е обеш ечива-
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ли бы контроль качества сырья и препаратов по содержанию нативных 

циннамилгликозидов. Данные рекомендации особенно актуальны при разработке 

технологических процессов производства тонизирующих лекарственных средств. 

В частности, для производства препаратов родиолы розовой целесообразно ис­

пользовать воздушно-сухое сырье, так как  экстракция свежих корневшц этого 

растения 96 % этиловым спиртом приводит практически к  полному ферментатив­

ному расщеплению розавина. Аналогичные процессы деструкции идут и в ходе 

производства экстракта родиолы жидкого из недосушенного сырья, поэтому 

необходимо осуществлять жесткий контроль числового показателя "Содержание 

влаги” для корневищ  родиолы  розовой.

Выделяя в корневищах родиолы  розовой фенилпропаноиды как ведущую 

группу биологически активных соединений, следует считать оправданным 

применение в медицинской практике суммарного препарата “Экстракт родиолы 

ж идкий”, которы й содержит весь комплекс действующих и сопутствующих ве­

ществ (фенилпропаноиды, простые фенолы, монотерпены, флавоноиды, дубиль­

ные вещества и др.), обусловливающий уникальную биологическую активность 

данного растения. Исходя из этого, исследования по созданию новых препаратов 

на  основе корневищ  родиолы розовой необходимо осуществлять в плане совер­

шенствования технологии получения суммарных субстанций, а также разработки 

перспективных лекарственных форм, например лекарственных пленок, обладаю ­

щих рядом преимуществ по сравнению с традиционными фитопрепаратами [ 76 ].

.Актуальными представляются исследования с целью расширения показаний 

к  применению препаратов родиолы розовой в качестве противоракового, про- 

тивоишемического средства [1,73), а также в плане разработки различных комп­

лексных препаратов [15 ].

Одним из перспективных направлений, позволяющих обеспечить надежную 

сырьевую базу для производства препаратов, является биотехнология [79, 83, 90,

134,135]. Использование метода культуры ткани и клеток лекарственных растений 

уже позволило внедрить в медицину такие препараты, как  “Аймалин” (рауволь- 

фия змеиная), “Н астойка биоженьшеня” (женьшень) [ 79]. Огромных успехов в 

этом направлении достигли японские исследователи, которые разработали и 

внедрили промышленные способы получения красящего вещества шиконина 

(культура клеток Lithospermum erythrorhizon) и ценного биологически активно­

го соединения - убихинона-10 ( культура клеток N icotiana tabacum ) [79].
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Заслуживает внимания и сообщение [ 177 ] о выделении целой серии фенилпро- 

ноидных гликозидов - пурпуреазидов А, В и С ( 43-45 ) (табл. 1) из листьев и 

каллусной культуры наперстянки пурпурной, тем более что в аспекте фенилпро 

ноидов данное растение до сих пор не исследовалось.

Определенные успехи достигнуты и  при исследовании обсуждаемого в этом 

разделе растения - родиолы  розовой, что заслуживает отдельного рассмотрения.

6.1.1. Культура ткани родиолы розовой

Исследования в области культуры ткани и клеток родиолы  розовой позволили 

на первом этапе разработать способ получения биомассы данного растения [106 ], 

которы й внедрен на Волгоградском и Новоград-Волынском биохимических за­

водах . В настоящее время на основе биомассы каллусной культуры родиолы  р о ­

зовой выпускается настойка (ТУ 59.003.09-84), которая применяется в качестве 

биологически активной добавки в косметические средства (например 1 Золотой 

корень”) [ 92,106]. Проведенные фармакологические исследования позволили 

выявить отчетливые стимулирующие свойства водно-спиртовых экстрактов био­

массы культуры ткани родиолы розовой [ 71, 72 ], что свидетельствуют о целесо­

образности использования данной субстанции не только для целей косметологии, 

но и в медицинской практике, так как  потребность здравоохранения в тонизиру­

ющих лекарственных средствах велика. Однако этому должны обязательно пред­

шествовать соответствующие химические, аналитические, фармакологические и 

токсикологические исследования.

В ходе химического изучения биомассы культуры ткани родиолы  розовой [ 26, 

52,169] нами был выделен р яд  веществ, относящихся к  классу фенилпропаноидов: 

производные п-кумарового спирта ( 24), п-кумаровой кислоты (2) и  кофейной 

кислоты (3). П ри этом было выяснено, что к  одним из основных компонентов 

биомассы родиолы розовой относятся триандрин (глюкозид п-кумарового 

спирта) (30) и  глю козид ларицирезинола (76) (табл. 1). Следовательно, состав 

фенилпропаноидов биомассы родиолы  розовой существенным образом отличает­

ся от соединений корневищ  данного растения, представленных в основном глико- 

зидами коричного спирта (23). Аналогия заключается лишь в том, что в биомассе 

родиолы  розовой биосинтез идет с образованием триандрина - гидроксилирован-
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ного производного розина, содержащегося в корневищах растения. Примечатель­

ным является и  тот факт, что в ходе данных исследований [ 52] нами не обнаруже­

ны характерные для корневищ  родиолы  розовой салидрозид н тирозол, которые 

ранее были, на наш  взгляд, ошибочно описаны другими исследователями [ 82 ].

Интересно также, что к  основным компонентам биомассы родиолы  розовой 

относятся стерины, в частности, p-ситостерин, хотя содержание этого соединения 

в корневищах невысокое [42, 211]. Кстати, аналогичная закономерность отмечена, 

например, и в случае женьшеня [101].

Результаты химических исследований позволили критически подойти к  оценке 

методов анализа биомассы родиолы  розовой, включенных в ТУ 59.003.09-84 и 

используемых для целей стандартизации продукции. Это связано с тем, что в 

технических условиях используется тот же метод анализа, которы й применяется 

для контроля жидкого экстракта родиолы  (ФС 42-2163-84). Н а  наш  взгляд, такое 

механическое перенесение методики, ориентированной на определение салидро­

зида в растительном сырье, вряд ли является оправданным, так как  химический 

состав биомассы и корневищ  родиолы  розовой отличается существенным обра­

зом. В этой связи возникла необходимость разработки объективных методик 

анализа биомассы родиолы  розовой.

Д ля оценки качества биомассы культуры ткани и клеток родиолы  нами пред­

ложен спектрофотометрический метод количественного определения фенилнро- 

паноидов, в котором  в качестве стандартного образца используются триаядрип 

(39) или сирингин (33) [ 63 ]. Выбор триандрина в качестве стандартного образца 

обусловлен тем, что это соединение имеет максимум поглощения при длине волны 

264 и коэффициент удельного поглощения около 690 и характер его кривой поло- 

щения близок к  таковому параметру УФ-спектра водно-спиртового экстракта 

биомассы родиолы  розовой, где имеется отчетливый максимум поглощения в 

области 260-270 нм. Учитывая то обстоятельство, что производство триандрина 

из биомассы сопряжено с большими технологическими трудностями и, следова­

тельно, является дорогостоящим, нами бы л проведен поиск тринадрина и других 

стандартных веществ в растительных источникаах. Анализ литературных данных 

[200, 201 ], а  также проведенные исследования позволили в качестве источника 

ГС О  триандрина рекомендовать кору ивы корзиночной (Salix viminalis L ).

Кроме того, триандрин близок по своим спектральным свойствам к  сирингину,
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которы й имеет максимум поглощения при длине волны 266 нм и коэффициент 

удельного поглощения 460. Учитывая данное сходство, а  также доступность 

ГСО сирингина (ФС 42-2088-92), предложенного нами для целей стандартизации 

сырья и препаратов элеутерококка колючего, можно считать целесообразным 

использование этого соединения при анализе биомассы родиолы  розовой наряду 

с триандрином. Целесообразность использования этих веществ в качестве ГСО 

подтверждена также данными фармакологических исследований [33, 95 ], кото­

рые, как  отмечалось выше, позволили выявить выраженные стимулирующие 

свойства данных фенилпропанидов.

Быль изучена также возможность использования ВЭЖХ для качественного и 

количественного анализа биомассы родиолы  розовой [52]. В условиях обращенно- 

фазовой ВЭЖ Х на силикагеле -С|8 осуществлен подбор условий хроматографиро­

вания. В качестве подвижной фазы использована смесь ацетонитрила и  0,2 % 

раствора уксусной кислоты в соотношении 125:875. Детектирование разделяемых 

веществ осущест вляли с помощью УФ -детектора при двух длинах волн одновре­

менно ( 264 и  280 нм).

Для количественной характеристики экстрактов проведено определение в них 

концентрации триандрина, используя детектирование при длине волны 264 нм. 

(рис ЗБ). С  помощью разработанной методики нами проанализированы  завод­

ские образцы биомассы, а  также ряд  образцов биомассы родиолы  розовой, полу­

ченных в лабораторны х условиях н а  агаризрованной среде и  в жидкой среде [52]. 

Содержание триандрина в суспензионной биомассе, культивировавшейся в тече­

ние 15 дней, составляет 0,19 %, а  вторым весомым компонентом является 41-глк>- 

козид п-кумаровой кислоты (15). В более ранней фазе культивирования (8 дней) 

содержание триандрина отличается незначительно (0,15 %), но в заметных коли­

чествах (около 0,1 %) присутствует его агликон (24). В образцах суспензионной 

культуры лш ианы  практически отсутствуют. Сравнение образцов каллусной 

культуры, культивирование которой продолжалось в течение 25 дней, показало, 

что содержание триандрина в них несколько ниже (0,02-0,06 %), но в заметных 

количествах появляется лигнановый гликозид (76), содержание которого соизме­

римо с количеством триандрина (в заводском каллусе до 0,15 %).

Таким образом, в суспензионной культуре основным компонентом является 

триандрин ( 30 ), а  в каллусной культуре процесс биосинтеза продвинут далее и
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наряду с триандрином основными становятся димерные фениппропаноиды - 

лигнаны (75, 76), то есть наблюдаются процессы “старения” биомассы.

Учитывая особенности химического состава биомассы культуры ткани и 

клеток родиолы  розовой, а  также богаты й набор веществ, в том числе различных 

фенилпропаноидов, следует считать целесообразным создание лекарственных 

средств из биомассы на основе экстракта, содержащего сумму БАС. По этой же 

причине более оправданным д ля целей стандартизации биомассы родиолы  ро зо ­

вой является использование простого спектрофотометрического метода, а 

методику ВЭЖ Х-анализа применять в научных исследованиях как  методическую 

основу целенаправленного биосинтеза БАС.

6.2. Э л е у т е р о к о к к  к о л ю ч и й

К орни элеутерококка колючего [ Eleutherococcus senticosus (R upr. et Maxim.) 

Maxim., сем. аралиевых - Araliaceae] служат источником получения ценного 

тонизирующего и адаптогенного средства “Экстракт элеутерококка жидкий”

[ 17, 74 ]. Кроме того, в Н П О  “В И Л А Р” проведены исследования по создания таб- 

летированной лекарственной формы на основе сухого экстракта элеутерококка.

Имеются также данные, свидетельствующие о перспективности использования 

листьев и  коры  стеблей этого растения [53, 58]. П репараты элеутерококка попу­

лярны  и за рубежом, где это растение иногда называют сибирским женьшенем 

[ 117, 118, 194 206 ].

Оценка качества корневищ  и  жидкого экстракта элеутерококка осуществляется 

по содержанию суммы элеутерозидов В (сириш ин), Bi (глюкозид изофраксидина) 

и Д  (диглюкозид сирингарезинола) [96], однако данный спектрофотометрический 

метод, включенный в Ф С 42-2725-90 “Корневище и  корень элеутерококка колю ­

чего” и Ф С 42-2833-92 ’’Экстракт элеутерококка жидкий” , очень длителен и  трудо­

емок в исполнении и, на наш взгляд, не позволяет достоверно оценивать качество 

сырья и  препаратов данного растения.

М етод ВЭЖ Х наиболее наиболее перспективен для анализа сырья и препара­

тов элеутерококка колючего, так к ак  позволяет определять содержание отдельных 

компонентов, а  не сумму элеутерозидов, имеющих резко отличающиеся УФ - 

сиектры и удельные коэффициенты поглощения. Объективной предпосылкой для 

этого является то обстоятельство, что для целей стандартизации сырья и препара­
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В частности, в Ф С 42-2725-90 (Изменение №  1) в дополнение к  имеющимся 

методам введены методики качественного и  количественного ВЭЖ Х-анализа. 

Однако в этих методиках акцент сделан лишь на одном компоненте - сирингине, 

содержание которого в сырье составляет около 0,05 %, и  не предусмотрено опре­

деление доминирующего специфического для элеутеорококка колючего фенил- 

пропаноида - элеутерозида Д  (79). Более удачным следует признать решение 

зарубежных исследователей [ 118, 208 ], которы е разработали методику ВЭЖХ- 

анализа, позволяющую контролировать содержание элеутерозида В и элеутерози­

да Д  (отдельно).

Следует также отметить, что проблемы возникаю т и  в случае качественного 

анализа сырья и  препаратов элеутерококка колючего, и  они настолько серьезны, 

что не исключают возможности фальсификации продукции. В этом плане более 

объективным методом определения подлинности сырья и  препаратов элеутеро­

кокка представляется подход, в котором  в условиях тонкослойной хроматогра­

фии (ТСХ) на пластинках “Силуфол УФ 254" или “Сорбфил ПТСХ-Г1-А-УФ” пре­

дусмотрено использование ГСО сирингина. В этом случае хроматограмму после 

просмотра в УФ-свете при длине волны  254 и  366 нм целесообразно проявлять 

16 % раствором серной кислоты при нагревании, так  как  сирингин при этом 

обнаруживется в виде пятна, имеющего характерную ярко-синюю окраску [ 53 ]. 

Данная процедура позволит рассчитать величины Rs относительно пятна сирин­

гина д ля наиболее характерных компонентов корневищ элеутерококка колючего 

- элеутерозида Д  (около 0,8) ( проявляется в виде пятна розового цвета раствором 

серной кислоты), элеутерозида Bi (около 1,2) (флуоресцирующее пятно голубого 

цвета при 366 нм) и  изофраксидина (около 2,0) (флуроесцирующее пятно ярко-го­

лубого цвета). Н а  наш взгляд, использовние этой методики позволит успешно 

решать проблему идентификации сырья и  препаратов элеутерококка колючего.

Исследования, связанные с разработкой ГСО сирингина, источником получе­

ния которого является к о р а  сирени обыкновенной, содержащая в 50 раз больше 

этого вещества по сравнению с элеутерококком [54], обратили наше внимание на 

кору сирени как  возможное лекарственное сырье для получения тонизирующих и 

иммуностимулирующих препаратов.
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6.3. С и р е н *  о б ы к н о в е н н а я

Сирингин (элеутерозид В) (33) является основным фенилпропаноидным глико- 

зидом коры  сирени обыкновенной (Syringa vulgaris L., сем. маслинных Oleaceae)

[ 54]. В ходе химического изучения сирени обыкновенной из коры  этого растения 

были выделены также и  другие фенилпропаноиды, флавониды, кумарины, иридо- 

иды, производные фенилэтилового спирта, в том числе салидрозид [49, 50, 55 ]. 

Среди исследований, проведенных зарубежными учеными , заслуживают особого 

внимания успешные опыты по суспензионному культивированию клеток листьев 

сирени обыкновенной [ 134 ]. П ри этом содержание суммы фенилпропаноида 

вербаскозида и  салидрозида (глюкозид фенилэтилового спирта), относящегося, 

к ак  отмечалось выше, к  биологически активным веществам родиолы  розовой, 

достигает 16 % от сухой биомассы.

С  целью стандартизации коры  сирени были разработаны  ТСХ-метод опреде­

ления подлинности данного сырья, хроматоспектрофотометрический метод к о ­

личественного определения сирингина, а  также методика ВЭЖ Х-анализа сирин- 

гина [54]. ВЭЖ Х-анализ экстрактов к оры  сирени обыкновенной осуществляли с 

помощью обращенно-фазовой хроматографии на колонке (0,39 х 30 см), запол­

ненной обращенно-фазовым сорбентом Силасорб C is ( “Chem apol”).

Для количественного определения сирингина в экстрактах в качестве элюента 

использована смесь - этанол - 0,2 % СНзСООН (12:88), с помощью которой 

достигается оптимальное по времени хроматографипования и другим параметрам 

отделение сирингина от сопутствующих веществ. Детектирование осуществлялось 

УФ-детектором при длине волны 266 нм (рис ЗВ). Содержание сирингина в неко­

торых образцах коры  сирени обыкновенной достигает 3,0 %, причем эти данные 

сопоставимы с результатами спектрофотометрического определения.

Таким образом, разработанны е методики могут быть успешно использованы 

для контроля качества сырья и  экстрактов сирени обыкновенной.

Изучение нейротропных свойств экстракта коры  сирени обыкновенной пока­

зало, что данная субстанция увеличивает двигательную активность мышей на 40% 

по сравнению с контролем [33 ]. Больш ой интерес представляет кора  сирени и в 

плане изучения иммуностимулирующих свойств, так как  данная активность в зна­

чительной степени выражена у сирингина - основного циннамилгликозида дан­

ного сырья [33, 54 ].
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6.4. Э х и н а ц е я  п у р п у р н а я

Род Эхинацея (Echinacea L., сем. сложноцветных или астровых - Asteraceae) 

включает пять видов травянистых многолетних растений, произрастающих в ди­

ком  виде в Северной Америке [97, 114]. Среди них наиболее распространены 

эхинацея пурпурная - Echinacea purpurea (L.) Moench. = Rudbeckia purpurea L. и 

эхинацея узколистная - Echinacea anguslifolia D C  . var. angustifelia, которы е куль­

тивируются в Европе как  декоративные растения, начиная с 18 века [ 114]. В нас­

тоящее время надземная часть и корни вышеперечисленных растений ш ироко 

применяются в медицинской практике в качестве иммуностимулирующих, анти­

микробных, общеукрепляющих лекарственных средств [97,114]. Особенно богатый 

опыт в этом плане накоплен в Германии, где, собственно, и  издана монография, 

посвященная растениям рода Echinacea [114 ]. За рубежом выпускаются такие 

препараты, как  “Эхинацин” (жидкий экстракт, мазь, инъекционные лекформы), 

“Эхинафорс”, “П ародонтакс” и  другие лекарственные средства, в том числе 

комбинированные, причем чаще всего сырьем для получения препаратов служат 

трава и  корни эхинацеи пурпурной [114 ].

Эхинацея пурпурная - многолетнее травянистое растение с прямостоячими 

стеблями , высотой до 1,5 м. Листья очередные, черешковые, яйцевидно-ланцет­

ные, остроконечные, длиной до 20 см и ш ириной до 15 см [97,114]. Цветки круп­

ные, диаметром до 8 см, пурпурного цвета; цветочные корзинки с выпуклым, 

полым цветоложем, густо усаженным прицветниками [97, 114 ].

Учеными Н П О  “В ИЛАР” трава эхинацеи пурпурной предложена в качестве 

лекарственного растительного сырья для получения препарата ‘Эстифан” , пред­

ставляющего собой таблетки н а  основе сухого экстракта (0,2 г) травы данного 

растения [ 97 ]. Данный препарат рекомендован для применения в медицинской 

практике в качестве иммуностимулирующего средства для профилактики и лече­

ния заболеваний, связанных с состояниями иммунодефицита [ 97 ]. Эстифан 

особенно эффективен в случае воспалительных заболеваний органов дыхания. 

Установлено, что эстифан стимулирует активность клеточного и гуморального 

звена иммунной системы, повышает фагоцитарную активность нейтрофилов и 

макрофагов, индуцирует трансформацию В-лимфоцитов в плазматические клетки, 

усиливает антителообразование, кооперацию  В- и  Т-лимфоцитов, Т-хелперную 

активность [ 97].
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Сырьем для производства препарата “Эстифан” служит трава эхинацеи пурпур­

ной, заготовленная в фазу цветения растения и высушенная при температуре 

40-50 °С  [ 97 ]. И нтродукция эхинацеи пурпурной проведена в Н П О  “В И Л А Р”

(г. Москва), на  Северо-Кавказской, Средневолжской и  Белогородской зональных 

опытных станциях Н П О  “В ИЛАР”, где в настоящее время созданы промышлен­

ные плантации данного растения [ 97]. П о данным отечественных ученых содер­

жание в траве эхинацеи пурпурной суммы гидроксикоричных кислот составляет 

2,3 - 5,6 % [97], среди которы х основным фенилпропаноидом является цикориевая 

кислота (19), выделенная зарубежными исследователями из большинства видов 

р о д а  эхинацея [112, 114, 127, 158].

К сожалению, несмотря на большие успехи отечественных исследователей по 

данной проблеме, на фармацевтическом рынке Российской Федерации до сих пор 

доминируют зарубежные препараты, получаемые из видов эхинацеи.

Н а наш взгляд, в нашей стране имеются все необходимые предпосылки для 

того, чтобы несколько потеснить зарубежных производителей препаратов на 

основе сырья эхинацеи. П ри разработке новых препаратов из эхинацеи пурпур­

ной необходимо учитывать наличие в траве данного растения богатого набора 

действующих и сопутствующих веществ. П о данным немецких ученых [183 ] наря­

ду с фенилпропаноидами - цикориевая кислота (19), эхинакозид (52) и др. -  вто­

р о й  группой биологически активных соединений следует считать полисахариды, 

обладающие иммуностимулирующей активностью [183 ]. Кроме того, химический 

состав травы эхинацеи пурпурной представлен флавоноидами ( кверцетин, кемп- 

ферол и их различные гликозиды), эфирным маслом ( до 0,6 %), основными ком ­

понентами которого являются борнеол, борнилацетат, кариофиллен, кариофил- 

леноксид и др. [ 114 ]. Представляют интерес и  полиацетиленовые соединения с 

изобутиламидным остатком, выделенные из травы и корней эхинацеи пурпурной 

[114].

В ходе создания новых препаратов на  основе эхинацеи пурпурной необхода- 

также учитывать и положительный опыт зарубежных исследователей в плане 

стандартизации (ВЭЖ Х-анализ) [114 ]. Кроме того, нами обращено внимание 

на такое растение, как  цикорий обыкновенный, из листьев которого и  бы ла 

впервые выделена цикориевая кислота [ 191 ]. Интересно, что фенольные соеди­

нения этого растения н а  75 % представлены фенилпропаноидами, среда которы х 

на  долю  цикориевой кислоты приходится 50 % [144].
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В настоящее время нами проводяся исследования по созданию новых лекарст­

венных форм из травы эхинацеи пурпурной - настойки и  лекарственных пленок 

[ 76 ]. Изучается возможность использования для целей стандартизации сырья и 

препаратов данного растения стандартного образца цикориевой кислоты.

6.4. М е л и с с а  л е к а р с т в е н н а я

Интересным растением, сочетающим в себе иммунокорригирующие и  седатив­

ные свойства является мелисса лекарственная [2, 167, 168 ].

Мелисса лекарственная (Melissa officinalis L., сем. яснотковых - Lamiaceae) 

ш ироко применяется в народной медицине и  является фармакопейным растением 

во многих странах мира [ 167, 168 ].

Современное состояние исследований мелиссы лекарственной детально 

освещено в двух зарубежных обзорах [ 167, 168 ], которы е и  послужили основой 

для обсуждения литературных данных и результатов собственных исследовннй.

О популярности мелиссы лекарственной красноречиво свидетельствует тот 

факт, что в странах Европы насчитывается около 300 препаратов, содержащих 

различные субстанции из этого растения (экстракты, настойки, эфирное масло) 

[168 ]. Кроме того, мелисса лекарственная ш ироко применяется также в виде нас­

тоев и лечебных чаев [168 ].

Листья мелиссы лекарственной используются за рубежом в качестве седативно­

го, спазмолитического, болеутоляющего, гипотензивного, улучшающего пищева­

рение средства [167, 168 ]. Следует также отметить, что при применении мелиссы 

лекарственной на протяжении уже более 2000 лет побочных явлений не обнаруже­

но [168 ].

Ш ирокий спектр терапевтического действия препаратов мелиссы лекарствен­

ной обусловлен содержанием биологически активных веществ, относящихся к  

различным классам соединений.

Считается, что седативное и спазмолитическое действие обусловлено наличием 

эфирного масла, содержание которого в сырье составляет 0,02-0,2 % и лишь в 

некоторых случаях - до 0,8 % [168 ]. Н а  настоящий момент описано около 190

компонентов эфирного масла, среди которы х основными являются цитраль, 

цитронеллаль, линалоол, гераниол, нерол, кариофиллен и др. [62, 168 ]. Наиболее 

выраженный седативный эффект описан для цитронеллаля, а  спазмолитические 

свойства - для гераниола и цитронеллола [168 ].
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К другой группе биологически активных соединений относятся фенилпропано- 

ноиды (розмариновая, кофейная, хкорогеновая и другие гядроксикоричные кис­

лоты), которы е считаются ответственными за  противовирусные свойства экстрак­

тов данного растения [168 ]. Исследователи обращают также внимание ка  

противораковые и иммуностимулирующие свойства мелиссы лекарственной, от­

крывающ ие перспективы новых возможностей для ее применения [168 ].

В нашей стране мелисса лекарственная бы ла известна в основном как эфиро­

масличное растение и  в официнальной медицине не применялась [2  ], не считая 

использования отдельных комплесных зарубежных препаратов (новопассит, 

нервофлукс). Однако исследования, проведенные в Н П О  “В И Л А Р”, свидетельст­

вуют о том, что мелисса лекарственная, выращенная в СССР, также обладает 

седативными, противовоспалительными, ранозажнвляющ ими и желчегонными 

свойствами [ 2 ]. В соответствии с этим проведены исследования по разработке 

агротехники выращ ивания мелиссы лекаственной, химическому изучению 

биологически активных веществ и стандартизации качества сырья и  препаратов 

данного растения [ 62 ].

Оценка методом ТС Х  химического состава фенольных веществ травы  мелиссы 

лекарственной, выращенной в условиях М осковской, Самарской областей, К рыма 

и Краснодарского края  показала, что доминирующим компонентом во всех 

случаях является розм ариновая кислота (73) [ 62 ]. П ри последующем исследова­

нии мелиссы лекарственной были выделены розмариновая кислота, ее этиловый 

эфир, флавоноиды цннарозид, космосиин, лютеолин, а  также даукостерин [ 62 ].

За рубежом качество листьев мелиссы лекарственной оценивается по содержа 

ш ло эфирного масла [не менее 0,05 % - в соответствии с немецкой фармакопеей 

(DAB 9)] [168 ]. Для определения подлинности сырья данного растения исполь­

зуют обнаружение методом ТСХ компонентов эфирного масла, в частности, 

цитр ал я [168 ]. Ш ирокое распространение цитраля во многих эфиромасличных 

растениях сем. яснотковых побудило нас изучить возможность идентификации 

сырья мелиссы лекарственной по другой группе веществ. Результаты исследова­

ний свидетельствуют о том, что для этих целей можно использовать фенилпропа- 

ноидные соединения, в частности, розмариновую  кислоту. Это соединение доста­

точно лш роко распространено в растениях сем. яснотковых, однако уровень его 

содержания различен. Нанесение на пластинку “Силуфоя УФ 254” пробы водно­

спиртового экстракта мелиссы лекарственной в определенной концентрации поз­
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воляет обнаруживать розмариновую  кислоту на хроматограмме в УФ-свете при 

длине волны 360 нм в виде одного доминирующего ярко-голубого флуоресцирую­

щего пятна с величиной Rr около 0,5-0,6 (система растворителей - хлороформ- 

метанол-вода, 26:14:3).

П ри использовании данных условий ТСХ-анализа для исследования других 

растений сем. яснотковых, близких с мелиссой по морфологическим признакам 

или имеющих одинаковый запах, розмариновая кислота обнаружена лишь в 

небольших количествах в сырье змееголовника молдавского, мяты перечной, 

почечного чая, а в траве котовника кошачьего, котовника крупноцветкового, 

яснотки белой, пустырника пятилопастного, некоторых видов чистеца этот 

компонент не найден.

Таким образом, для контроля подлинности и качества сырья мелиссы лекарст­

венной целесообразно проводить определение наличия не только компонентов 

эфирного масла, но и розмариновой кислоты как характерного доминирующего 

фенилпропаноида растения. Данный подход к  стандартизации еще более актуален 

в случае определения подлинности препаратов на основе водных или водно­

спиртовых экстрактов мелиссы лекарственной, когда обнаружение компонентов 

эфирного масла представляется весьма проблематичным, тем более на фоне срав­

нительного невысокого содержания эфирного масла в сырье.

В настоящее время изучается возможность проведения оценки сырья мелиссы 

лекарственной по содержанию фенилпропаноидов. Исследования показали, что 

характер кривой поглощения УФ-спектров водно-спиртовых экстрактов мелиссы 

определяется в основном ш дроксикоричны ми кислотами и их производными 

(характерный максимум поглощения при длине волны 326 нм). Результаты пред­

варительных исследований свидетельствуют о возможности использования 

прямого спектрофотометрического метода для определения суммы фенилпропа­

ноидов с измерением оптической плотности растворов при длине волны 326 нм и 

пересчетом их содержания на розмариновую  или кофейную кислоты.

Учеными Н П О  “В И Л А Р” подготовлен проект ВФС “Трава мелиссы лекарст­

венной” и направлен в Ф армакопейный комитет М 3 и М П Российской Федерации 

с целью получения разреш ения для применения данного сырья в медицинской 

практике. Ого создает основу не только для использования экстемпоральной
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лекарственной формы (настой) из травы  мелиссы, но и для разработки новых 

препаратов, обладающих широким спектром биологической активности. В част­

ности, субстанция из травы  мелиссы лекарственной включена наряду с экстрактом 

плодов расторопш и пятнистой в состав комплексного гепатопротекторного пре­

парата “Силибохол”, разработка которого осуществляется в Самарском государ­

ственном медицинском университете. Проблема создания препарата “Силибохол” 

и других лекарственных средств на основе расторопш и пятнистой настолько 

важна, что требует отдельного ее рассмотрения.

6. 5. Р а с т о р о п ш и  п я т н и с т а я

В настоящее время плоды расторопш и пятнистой Silybum m arianura (L.)

Gaertn. (сем. Asteraceae - астровых или сложноцветных) ш ироко применяются за 

рубежом для производства таких ценных гепатопротекторных препаратов, как 

“Карсил”, “Л егалон”, “С илибор” [46,74,171, 204]. Уникальность данных препара­

тов заключается в том, что нх гепатозащитные свойства обусловлены новой 

группой биологически активных соединений - флаволигнанами, в частности, 

силибином (60), силидианином (61) и силиристином (62) [46, 147 171, 202, 204, 205]. 

В нашей стране осуществляется разработка аналогичных лекарственных средств 

( “Сибектан”, “Силимар”) [ 3 ], однако отсутствие на сегодняшний день отечествен­

ных аналогов и дороговизна импортных гепатопротекторов, к  сожалению, не 

позволяют удовлетворять острую потребность населения в данных лекарственных 

препаратах.

П ри этом важно подчеркнуть, что гепатопротекторы на основе расторопши 

пятнистой необходимы не только для лечения заболеваний печени, но и для про­

филактики различных заболеваний, возникающих в результате воздействия на 

организм неблагоприятных факторов окружающей среды [ 67, 68 J.

Следует отметить, что, начиная с 60-х годов по настоящее время, расторопш а 

пятнистая как  источник гепатопротекторных препаратов находится в центре вни­

мания мировой науки, причем за  рубежом наряду с традиционными препаратами 

разрабатываю тся лииоф илы ш е и водорастворимые лекарственные средства [204].

Огромные возможности для создания отечественных гепатопротекторных пре­

паратов на основе флаволигианов плодов расторопш и пятнистой имеются в С а­
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марской области. Это объясняется тем, что в совхозе “Сергиевский”, еще в бы т­

ность СССР, создана самая мощная в стране промышленная сырьевая база такого 

ценного средиземноморского интродуцента, как  расторош па пятнистая.

В настоящее время плоды расторопш и пятнистой применяются для лечения 

различных заболеваний печени в виде порош ка и используются для получения 

жирного масла, обладающего ранозаживляющ ими и  гепатопротекторными 

свойствами [ 70 ]. Н а  основе масла расторопш и получен экстракт из лекарствен­

ных растений ( “Эрксол”), предложенный в качестве противовоспалительного, 

ранозаживляющего и противоязвенного средства [ 3 ].

В рамках программы “Здоровье населения г. С амары ”, научным руководите­

лем которой является ректор Самарского государственного медицинского универ­

ситета, академик А М Н  РФ, заслуженный деятель науки Российской Федерации, 

профессор А.Ф.Краснов, осуществляется разработка нового гепатопротекторного 

лекарственного средства “Экстракт расторопш и жидкий”. В настоящее время 

осуществляются технологические, аналитические, фармакологические и токсико­

логические исследования с целью обоснования использования данного препарата 

в медицинской практике. Важно также отметать, что для получения экстракта 

расторопш и планируется использовать как  плоды, так и  обезжиренное сырье 

(отходы производства жирного масла) расторопш и пятнистой, что позволит 

решить проблему комплексного использования сырья данного растения. К ак уже 

отмечалось выше, экстракт расторопш и жидкий является составной частью 

препарата “Силибохол”. Особенностью этого препарата является то обстоятель­

ство, что в нем сочетаются аллопатические и субаллопатические концентрации 

биологически активных соединений, обладающих гепатопротекторным, противо­

воспалительным, спазмолитическим и иммунокорригирующим действием.

Н а наш взгляд, актуальными являются также исследования с целью изучения 

целесообразности использования в медицинской практике плодов расторопш и 

пятнистой в виде порош ка. Здесь необходимы усилия как  в плане разработки по­

казателей подлинности и качества для порош ка (лекформа) и плодов расторопши 

пятнистой (лекарственное средство), так и с точки зрения рекомендаций относи­

тельно использования (дозировка, способ применения). Например, на коммерчес­

ких упаковках “Плоды расторопш и пятнистой’: до сих даются заведомо непра­

вильные рекомендации по использованию их в виде отвара, приготовленного 

способом, предполагающим длительное термическое воздействие при температуре
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100 °С . П о нашим данным [64] процессы деструкции флаволигианов расторопш и 

пятнистой могут иметь место при температуре выше 60 °С . Кроме того, флаволиг- 

наны  данного растения практически не растворяются в воде даже при нагревании 

и, следовательно, исчерпывающая экстракция данным растворителем более чем 

проблематична.

П ри разработке нового гепатопротекторного средства “Экстракт' расторопши 

жидкий” возникла необходимость совершенствования существующих методов 

стандартизации (ТУ 64-4-97-93 “П лоды расторопш и пятнистой”).

В нормативно-техническую документацию на плоды расторопш и пятнистой 

(ТУ 64-4-97-93) включена методика количественного определения суммы флаво- 

лиш анов, однако, н а  наш взгляд, она не позволяет объективно оценивать качест­

во сырья данного растения. Это связано с тем, что используемая в данной методи­

ке аналитическая длина волны (380 нм) в варианте дифференциальной УФ-спект- 

роскопии (комплексообразование с алюминия хлоридом) не исключает вклада в 

кривую поглощения других флавоноидов. Актуальность данных исследований 

определяется еще и тем обстоятельством, что в методике количественного опреде­

ления суммы флаволигианов (ТУ 64-4-97-93) не используется образец силибина, 

которы й предложен нами в качестве государственного стандартного образца 

(ГСО) в методиках анализа сырья и препаратов расторопш и пятнистой [ 31, 64 ].

В качестве растительного материала использовали промышленные образцы 

сырья расторопш и пятнистой, заготовленные в 1994 г. в совхозе “Сергиевский”. 

Навеску воздушно-сухих плодов расторопш и пятнистой экстрагировали 95%-ным 

этиловым спиртом в соответствии с ТУ 64-4-97-93 (трехкратная экстракция в 

соотношении 1:50 при кипении в течение 30 мин). Объем объединенных спирто­

вых экстрактов доводили 95 %-ным этиловым спиртом до 200 мл. Полученный 

экстракт использовали для разработки методик анализа с использованием прямой 

спектрофотометрии и ВЭЖХ .

Изучение компонентного состава плодов расторопш и пятнистой проводили 

методом обращенно-фазовой ВЭЖ Х н а  хроматографе “М илихром-4” (колонка 

2 х 64 мм, стационарная фаза Сепарон С -18) в изократическом режиме. В качестве 

подвижной фазы использовали смесь ацетонитрила и  воды в соотношении 3:7 с 

добавлением уксусной кислоты (1 % ). Скорость элюирования - 100 мкл/мин [ 69 ]. 

В методике количественного определения использовали образец ГСО силибина, 

осуществляя детектирование анализируемых веществ при длине волны 290 нм
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Спиртовый раствор экстракта плодов расторопш и пятнистой (1:2500) имеет 

максимум поглощения при длине волны 289 нм, причем характер кривой погло­

щения практически совпадает с таковой раствора ГСО силибина и, следовательно, 

определяется в основном флаволигнанами, имеющими флаваноновую природу. 

Эго обстоятельство позволило нам предложить для целей стандартизации метод 

прямой спектрофотометрии взамен методики, основанной на дифференциальной 

спектрофотометрии (ТУ 64-4-97-93).

Т аблица 2

РЕЗУЛЬТАТЫ АНАЛИЗА ПЛОДОВ РАСТОРОПШИ ПЯТНИСТОЙ НА 

СОДЕРЖАНИЕ ФЛАВОЛИГНАНОВ

Экстрагент!Содержание суммы флаволигнанов ! Содержание флаволигнанов

(спекгрофотометрия), % (ВЭЖХ), %

методика Т У ! модифици-! прямой ! силибин! силидианин! силикристин 

!рованная !метод ! ! !

!методика ! ! !

96% этило-! 1,71 ! 2,02

выи спирт
|

! 2,73 ! 0,49 ! 0,28 ! 1,14
I j_______ __________________

! ! сумма веществ = 1,81

80% этило-! 1,66 ! 1,96

вый спирт ! !

! 2,62 ! 0,64 ! 0,38 ! 1,24

! !------------------------------------
! ! сумма веществ = 2,26

Результаты исследований, приведенные в табл. 2, свидетельствуют о том, что 

данные, полученные н а  основе разработанны х методик для плодов расторопши 

пятнистой, коррелируют как  по содержанию суммы флаволигнанов, так и по со­

держанию отдельных компонентов в пересчете на силибин и абсолютно сухое 

сырье. Занижение результатов анализа в случае использования методики, вклю­

ченной в ТУ 64-4-97-93, на наш взгляд, можно объяснить, с одной стороны, 

недостаточной специфичностью, а  с другой - тем, что рекомендуемый в данной 

НТД коэффициент поглощения (81,5), включенный в расчетную формулу, несколь- 

:о завышен. По нашим данным удельный коэффициент поглощения силибина в
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варианте дифференциальной спектрофотометрии составляет 68,9. Использование 

этого коэффициента (модифицированная методика) позволяет получать данные, 

сопоставимые с результатами разработанны х методик (табл. 2). Следует отметить, 

что, хотя исчерпывающая экстракция сырья достигается в случае 80 % этилового 

спирта (табл. 2), более оправданным является применение в анализе в качестве 

экстрагента 95% этилового спирта, причем в варианте 3-х кратной экстракции, 

как  это и предусмотрено в ТУ 64-4-97-93. Это связано с тем, что при использова­

нии 80 % спирта получаются опалесцирующие растворы, что затрудняет проведе­

ние анализа с помощью спектрофотометрии.

П о данным ВЭЖ Х -анализа (рис. 4) содержание силибина (пик 2), силидиани- 

н а  (пик 3) и  силикристина (пик 1) в сырье данного растения составляет 0,64 %,

0,38 % и 1,24 % соответственно.

Рис. 4. ВЭЖ Х экстракта плодов расторопш и пятнистой. 

Дет екция,вещ ест в при 290 нм (  ) и 326 нм  ( ...........).

П о оси абсцисс - время удерж ивания, мин; 

по оси ординат  -  оптическая плотность.
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Следует отметить, что разработанная методика ВЭЖ Х-анализа открывает ши­

рокие возможности для проведения селекционных работ но расторопш е пятнис­

той. Это объясняется тем, что в 80-ые годы промышленное культивирование рас­

торопш и пятнистой в СССР осуществлялось на основе двух четко детерминиро­

ванных хеморас - “силидианиновой” и “силибнновой” [46]. В частности, содержа­

ние силибина как  основного флаволигнана в плодах расторопш и пятнистой, куль­

тивируемой на М осковской экспериментальной базе и  Северо-Кавказской ЗОС 

Н П О  “В И Л А Р”, составляло 1,05 - 1,76 % [ 8 ]. В этой связи, необходимо обратить 

внимание на  результаты ВЭЖ Х-анализа плодов расторопш и пятнистой, которые 

позволяют говорить уже о новой хеморасе - “силикристиновой”-, которая образо­

валась в последнее время в ходе промышленного культивирования н а  фоне отсут­

ствия контроля за  содержанием в сырье отдельных компонентов. Н а  наш взгляд, 

в первую очередь целесообразно проведение селекционных исследований, направ­

ленных на создание “силибиновой” хеморасы, так  как  в Российской Федерации 

(Н П О  “В И Л А Р” и Самарский государственный медицинский университет) уже 

проведены исследования по разработке нормативно-технической и технологи­

ческой документации н а  “Силибин-стандартный образец”.

Результаты статистической обработки проведенных опытов свидетельствуют 

о том, что ош ибка единичного определения силибина и  суммы флаволигнанов с 

доверительной вероятностью 95 % составляет 9,15%  и 5,77%  соответственно. 

Ошибка единичного определения суммы флаволигнанов в плодах расторопш и 

пятнистой в случае спектрофотометрического метода в плодах расторопш и 

пятнистой составляет 5 ,18% .

Следует отметить, что использование в разработанны х методиках анализа 

ГСО силибина создает предпосылки для более объективного контроля качества 

сырья и препаратов расторопш и пятнистой.

Таким образом, направление во  созданию новых лекарственных средств на 

основе плодов расторопш и пятнистой и совершенствованию методик их анализа 

по-прежнему является актуальным, так как  данные исследования позволят не 

только расширить ассортимент эффективных гепато- и  экопротекторов, но и 

рационально использовать имеющуюся сырьевую базу данного растения.
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