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ПРЕДИСЛОВИЕ 

I 
С глубокой древности человек использовал естественные бла-
га флоры и фауны, и в первую очередь — растения и как 
источник пропитания, и для облегчения своих недугов. На-
блюдательность и народная мудрость заложили основу при-
менения растений в лечении человека вначале из местной 
флоры, а в ходе общественного развития и налаживания тор-
говых отношений — практически со всего земного шара. 
Обмен знаниями позволил человечеству создать значитель-
ный арсенал лекарственных средств. 

Растения остаются незаменимым источником получения 
лекарственных препаратов различной направленности дейст-
вия: сердечно-сосудистых, капилляроукрепляющих, желче-
гонных, антиязвенных и др. При этом следует подчеркнуть, 
что промышленное получение сердечных гликозидов, а так-
же ряда флавоноидов, кумаринов, как и эфирных масел, до-
стигается только путем выделения их из растительного 
сырья. Из числа включенных в Государственный реестр ле-
карственных средств, разрешенных для применения в меди-
цинской практике и промышленного производства (по со-
стоянию на 01.01.86 г.), более 360 наименований составляют 
лекарства, получаемые из растений. При лечении ряда за-
болеваний используются препараты преимущественно расти-
тельного происхождения. Например, при лечении сердечно-
сосудистых заболеваний они составляют до 80 %, заболева-
ний печени и желудочно-кишечного тракта — около 70 %, 
а сенсибилизирующие средства составляют только выделен-
ные из растений вещества. 

Несмотря на наличие ряда работ, посвященных лекарст-
зенной флоре и физико-химическим методам анализа биоло-
гически активных соединений, нет монографий, обобщающих 
^следования по ботанико-фармакогностическому анали-
ty лекарственных растений с привлечением физико-хими-
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ческих методов исследования биологически активных соеди-
нений. Авторы книги, не претендуя на исчерпывающее обоб-
щение, предприняли попытку на основе работ, выполненных 
во Всесоюзном научно-исследовательском институте химии 
и технологии лекарственных средств (ВНИИХТЛС, г. Харь-
ков) и Томском медицинском институте, показать перспек-
тивность лекарственных растений, произрастающих на тер-
ритории нашей страны, с целью получения фитохимических 
препаратов. В ряде случаев авторы привлекали также ре-
зультаты исследований, выполненных как в нашей стране, 
так и за рубежом. 

В первой части книги приведены теоретические основы 
изучения и медицинского использования биологически 
активных веществ лекарственных растений. Наряду с опи-
санием распространения и классификации кумаринов, фла-
воноидов, антрахинонов и кардиостероидов в книге значи-
тельное внимание уделено их качественному и количествен-
ному анализу в растениях, а также методам контроля 
качества выделенных из них фитохимических препаратов. 
В теоретическом плане определенный интерес представляют 
также сведения по хемотаксономии и географии распростра-
нения лекарственных растений, содержащих перечисленные 
классы соединений. При описании медико-биологических 
свойств указанных классов соединений дается объяснение 
фармакологических действий веществ в зависимости от хи-
мической структуры. Кроме того, взаимосвязь «структура — 
действие» показана для большой группы природных и синте-
тических биологически активных веществ, обладающих анти-
грибковым действием. При этом отмечается перспективность 
поиска антигрибковых препаратов среди эфирных масел, 
экстрактов индивидуальных природных веществ и их синте-
тических аналогов. 

Во второй части книги описаны лекарственные растения 
и препараты на основе флавоноидов, кумаринов, антрахи-
нонов и кардиостероидов. В каждом конкретном случае кро-
ме ботанико-фармакологпческой характеристики растений, 
являющихся источником получения фитохимических пре-
паратов в СССР, авторы сочли целесообразным привести ме-
тодики контроля содержания активных веществ и описание 
препаратов, разрешенных к применению в СССР (фармаколо-
гические свойства, дозировки, методы контроля их качест-
ва, форма выпуска). 



Ч а с т ь I 

ОСНОВЫ ИЗУЧЕНИЯ 
И МЕДИЦИНСКОГО ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ ВЕЩЕСТВ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ РАСТЕНИЙ 

Г л а в а 1 

РАСПРОСТРАНЕНИЕ В РАСТЕНИЯХ 
И КЛАССИФИКАЦИЯ КУМАРИНОВ, 
ФЛАВОНОИДОВ, АНТРАХИНОНОВ, 
КАРДЕНОЛИДОВ, БУФАДИЕНОЛИДОВ 

РАСПРОСТРАНЕНИЕ В РАСТЕНИЯХ 

Растительный мир является огромным природным про-
изводителем и хранителем различных классов соединений, 
таких как алкалоиды, эфирные масла, карденолиды и буфа-
диенолиды, производные кумаринов и антрахинонов, фла-
воноиды и ряд других фенольных соединений, терпеноиды. 

По данным М. Г, Пименова [218], кумарины содержатся 
в 568 видах и 194 семействах из 1626 обследованных им 
видов низших и высших растений. Обильное содержание 
производных кумарина наблюдается в семействах Apiaceae, 
Rutaceae, Fabaceae, Saxifragaceae, Poaceae, Solonaceae, Olea-
ceae, Brassicaceae, Fitosporaceae, Asteraceae, Polygonaceae, 
Rosaceae, Betulaceae. Богаты флавоноидами, как отмечает 
В. А. Бандюкова [17], семейства Fabaceae, Rutaceae, Polygo-
naceae, Rosaceae, Betulaceae, Asteraceae. Производные антра-
хинона широко распространены в семействах Rubiaceae, 
Rhamnaceae, Polygonaceae, Ericaceae, Fabaceae, Euphorbia-
ceae, Saxifragaceae, Scrophulariaceae, Verbenaceae [259]. 

Основываясь на исследованиях М. Н. Запрометова [104] 
и Г. Гризенбаха [363] о возможных направлениях биосинте-
за кумаринов, флавоноидов и антрахинонов в растениях, 
можно предположить, что одновременное наличие этих со-
единений у целого ряда семейств связано общими ацетатно-
малонатным и шикиматным путями биосинтеза. 

Растения, содержащие карденолиды и буфадиенолиды, 
немногочисленны. Из 434 семейств цветковых растений кар-
диотонические вещества обнаружены в 14—15 семействах и 
84 родах, включающих около 300 видов. Из 160 семейств 



флоры СССР лишь в 9 семействах и 20 родах имеются расте-
ния, содержащие карденолиды и буфадиенолиды. По данным 
И. Г. Зоза [110], богаты кардиотоническими веществами се-
мейства Liliaceae, Paeouiaceae, Apocynaceae, ScropIiularia-
ceae, Brassicaceae и др. Большинство растений, продуци-
рующих стероидные лактоны, содержат карденолиды. Лишь 
в растениях семейства Лилейные (роды Вовиэя, Пролеска, 
Морской лук), сем. Ирисовые (р. Гомерия) и сем. Медовико-
вые содержатся буфадиенолиды, сем. Лютиковые (р. Мороз-
ник). 

КЛАССИФИКАЦИЯ 

Флавоиоиды 
Среди природных кислородсодержащих гетероцикли-

ческих соединений видное место занимают производные пи-
рана, или флавана: 

Они имеют C 0 - C 3 - C 6 молекулярную группировку углерод-
ного скелета, и их относят к веществам дифенилпропанового 
ряда. По структуре пропанового фрагмента (—C 3 - ) фла-
воноиды разделяются на 14 классов (табл. 1). Наличие окси-
групп в ароматических кольцах позволяет отнести их к фе-
иольным соединениям. 

Многообразие флавоноидов обусловлено не только струк-
турными изменениями пропанового фрагмента, как это по-
казано в табл. 1, но и наличием различных радикалов в аро-
матической части молекулы — кольцах А и В, степенью 
глпкозилирования, местом присоединения углеводных остат-
ков и их природой, величиной окпсных циклов Сахаров, кон-
фигурацией гликозидных связей и характером сочленения 
гликозидной части с агликоном (О-гликозиды, С-гликози-
ды). Кроме собственно флавоноидов в природе встречаются 
димеры, названные бифлавоноидами [118]. 

Флавоноиды привлекают внимание исследователей как 
физиологически активные вещества с разносторонним спект-
ром действия. В последнее время во многих странах мира 
флавоноидные соединения изучают химики, фармакологи и 
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Пиран (флаван) 
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Т а б л и ц а 14 
Классификация флавоноидных соединений по структуре пропанового 

фрагмента 

Класо 
Структура про-
панового фраг-

мента 

Основные представители 

Название 
Расположение 
оксигрупп в 

кольцах А и В 

4 

Флавоны 

Флавоп-З-ол 

Флавапоны (дигпд-
рофлавоны) 

Флаванон-З-ол 
(флаванонолы) 

Флаван-З-ол (кате-
хины) 

Флаван-3, 4-диол 
(лейкоцианидп-
ны) 

Антоцианидицы 

Халконы 

Дигидрохалкопы 

Апигешга 
Лютеолин 

Кемпферол 
Кверцетин 
Мирицетпн 

Нарингенин 
Б у тин 
Эриодцктоил 

Фусцин 
Дигидрокемпфе-

рол 
Таксифолин 

Катехин 
Галлокатехин 

Лейкоцианидип 
Лейкодельфини-

Дин 

Пеларгонпдин 
Циан и дин 
Дельфинидин 

Изоликвиритиге-
нин 

Бутеин 

Флоретин 
Гидроксифлоре-

5, 7, 4' 
5, 7, 3', 4' 

5, 7, 4' 
5, 7, 3', 4' 
5, 7, 3', 4', 5' 

5, 7, 4' 
7, 3', 4' 
5, 7, 3', 4' 

7, 3', 4' 

5, 7, 4' 
5, 7 ,3 ' , 4' 

5, 7, 3'. 4' 
5, 7, 3', 4', 5'' 

5, 7, 3', 4' 

5, 7, 3', 4' 

5, 7, 4' 
5, 7, 3', 4', 5" 
5, 7, 3' 

4, 2, 4 

4, 2', 4', 6' 

3 , 4 , 2', 4', б' 
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О к о н ч а н и е т а б л . 1 

1 З 4 

Изофлавоны X k 
0 

Геппстеин 
Оробол 

5, 7, 4' 
5, 7, 3', 4'' 

Изофлаванош.т ^ x k 
0 

Подмаксетевп 5, 4'-дпоксп-
7-метокси 

Ауроны 

0 

Сульфуротин 
Ауреузпдии 

6, 3', 4' 
4, 6, 3', 4'' 

Гомоизофл ав а ЕЮНЫ 

. , С ) х 

0 

ПуЕШтатип 5, 7, 4'' 

3, 9-Дигпдрогомо-
изофлаваноны 

0 

Дигидропуцкта-
TLIH 

5, 7, 4' 

клиницисты, физиологи и генетики растений, фитопатологи 
и другие специалисты. Успехи в области изучения этой 
группы природных соединений описаны в ряде монографий 
[104, 222, 286, 287, 358, 360, 368], в обзорных статьях [17, 
190, 494], диссертационных работах В. И. Литвиненко, 
Я. И. Хаджая, П. И. Безрук, Г. В. Оболенцевой, В. С. Ба-
тюкова, В. Н. Спиридонова, Jl. И. Драника, И. II. Ковале-
ва, И. П. Бузиашвили, И. П. Шеремета, Н. Ф. Комиссарен-
ко, М. О. Каррыева, В. II. Георгиевского, В. И. Глызи-
на и др. 

Основные исследования по выяснению химической при-
роды флавоноидов и их синтезу как красящих веществ были 
проведены на рубеже XIX и XX столетий А. Г. Перкиным, 
С. Костанецким, Р. Вилынтеттером, Р. Робинсоном и др. 

Начало отечественным работам по изучению флавоноидов 
растений положено в 1863 г. русским ботаником И. П. Боро-
диным [39], а в первые годы нашего столетия Н. А. Валяш-
ко провел исследования по доказательству строения ряда 
флавоноидов. В этот же период им установлена структура 
широко известного в настоящее время рутина. 

В нашей стране, как показали материалы четырех Все-
союзных симпозиумов по фенольным соединениям и их био-
логическим функциям (1966, 1971, 1976, 1980 гг.), флаво-
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поиды изучаются по следующим трем основным направ-
лениям: 

химическое изучение (выделение из растений, доказа-
тельство строения, синтез и др.); 

исследования биосинтеза и физиологической роли фла-
воноидов в растениях, а также в технологических процессах 
при производстве чая, вина и других продуктов пищевой 
п ромыш ленности; 

медико-биологические исследования, которые решают во-
просы влияния флавоноидов на организм животного и че-
ловека. 

Производные кумарина 

Кумарины — производные лактона уис-ортооксикорич-
ной кислоты. 

Наиболее простои и четкой является классификация при-
родных кумаринов но числу и характеру циклов, сконденси-
рованных с кумариновым ядром [216]. 

Кумарины — соединения, у которых ядро кумарина не 
сконденсировано с ароматическим, гетероароматическим или 
насыщенным циклом. Как правило, в положениях 3—8 сое-
динений находится окси-, алкокси- и алкильные группы. 

Фурокумарины — соединения, у которых кумариновое 
ядро сконденсировано с фурановым циклом. 

В зависимости от места конденсации фуранового цикла и 
его расположения по отношению к основному ядру разли-
чают: линейные 2', 3': 6, 7-фурокумарины (производные псо-
ралена) и ангулярные — производные 2 ' ,3 ' ;7 , 8-фурокума-
рина, изопсоралена, 

5 4 

Кумарпн 

5 4 

5 4 

2', 3': 6, 7-Фурокумарин (псо-
рален} 

2 ' ,3 ' : 7,8-Фурокумарин 
(изопсорален, ангели-

цин) 
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Пиранокумарины — соединения, в которых кумариновое 
ядро сконденсировано с 2, 2-диметилпирановым циклом. Как 
и у фурокумаринов, различаются линейные соединения по 
6, 7-положениям (производные ксантилетина) и ангулярные, 
у которых 2, 2-диметилпирановый цикл сконденсирован с 
кумариновым в 5, 6- (производные сезелина) или 7, 8-поло-
жениях (производные келлантона), 3, 4-Бензокумарины — 

Н,С 
НлС с ю = < 

сн, 

2', 2'-Дпметплппрано- 2', 2'-Дпметилпп- 2', 2'-Диметшшпрано-
5', 6': 7, 8-кумарпн рано-5', 6': 5, 6-ку- 5', 6': 6, 7-кумарин 

марын 

бензольное кольцо сконденсировано с кумарином в 3, 4-
положениях. 

Дигидрофурокумарины — 4' , 5'-дигидрофурановый цикл 
сочленен с кумариновым ядром в положениях 3,4; 5,6; 
7 ,6 ; 7 ,8. 

Дигидропиранокумарины — производные 3, 4-дигидро-
пиранокумаринов. 

Кумэстаны содержат систему бензофурана, сконденсиро-
ванную в 3, 4-положениях с кумарином; 

Изучением природных кумаринов занимаются исследо-
ватели многих стран мира, и достижения в этой области обоб-
щены в монографиях Г. А. Кузнецовой [166], M.' Г. Пимено-
ва [218], а также в ряде обзорных статей [441, 472, 477]. 

В Советском Союзе первые систематические исследования 
кумаринов были начаты в 1946 г. в Ботаническом институте 
им. В. JI. Комарова AII СССР (г. Ленинград), затем развер-
нулись в Харьковском научно-исследовательском химико-
фармацевтическом институте, Всесоюзном научно-исследова-
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тельском институте лекарственных- растений (г. Москва), 
Институте химии растительных веществ (г. Ташкент) и др. 
Исследования были направлены, главным образом, на поиск 
веществ с высокой биологической активностью и создание 
на их основе лекарственных препаратов. 

Производные антрахипона 

Производные антрахинона, как правило, имеют неболь-
шое разнообразие в углеродном скелете монохинона антра-
цена — 9, 10-антрахинона: 

О 

а С 4 • 
о 

а также имеют в качестве заместителей в основном гидрок-
сильные группировки или их комбинации с карбоксильными 
и метальными, реже алкильными гетероциклическими, фе-
нильными радикалами и хлором. 

В. А. Стихиным и А. И. Баньковским [259] на основании 
обобщения данных более чем 200 производных антрахинона 
предложено классифицировать их на 8 групп. В основу 
классификации положено различие в структуре, путях био-
синтеза и специфике распространения" в природе. 

К первой группе отнесены антрахиноны, у которых в ка-
честве заместителей только в кольце С встречаются гидро-
ксильные или метоксильные группы, а в ^-положении — 
метильная группа или спиртовая, альдегидная и кислот-
ная группы. 

Вторая группа оксиантрахинонов имеет заместители в 
кольцах А и С. Все представители, за исключением 1-меток-
си-2, 8-диоксиантрахинона, имеют, кроме окси- и меток-
сигрупп, в (З-положении метальную группу, которая может 
быть окислена до спиртовой, альдегидной, кислотной. В по-
давляющем большинстве это производные хризацина (1, 8-
диоксиантрахинона). 

Третья группа включает соединения, имеющие в качестве 
заместителей более одной метальной группы или алифати-
ческий радикал, состоящий из двух и более атомов углерода. 

К четвертой группе отнесены восстановленные формы 
антрахинонов — антроны, антранолы и их димеры. 
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В пятую группу входят антрахиноны, соединенные в ди-
леры в а- и ^-положениях; в качестве заместителей в них 
встречаются гидроксилыше и метальные группы. 

Шестая группа содержит гликозидированные соедине-
ния антрахинона — антрагликозиды, агликонами которых 
являются представители всех групп, за исключением пятой. 

Седьмая группа состоит из антрахинонов, содержащих 
в качестве заместителя конденсированные и неконденсиро-
ванные гетероциклические соединения, а также фенильный 
остаток. 

Восьмая группа включает хлорсодержащие антрахиноны, 
у которых, кроме хлора, в качестве заместителей имеются 
гидроксильные и метальные группы в р-иоложении. 

В высших растениях и прежде всего в семействах Rubia-
ceae, Polygonaceae, Liliaceae, Rhamnaceae в свежезагогов-
ленном сырье чаще всего встречаются восстановленные фор-
мы, в то время как в высушенном растительном сырье боль-
ше окисленных форм. Часто растительное сырье содержит 
одновременно окисленные и восстановленные формы• 

Карденолиды и буфадиенолпды 

Особую группу среди биологически активных веществ 
с лактошшм кольцом представляют стероидные сердечные 
яды. Согласно номенклатуре в зависимости от строения лак-
тона, они разделяются па карденолиды (с пятичленным а-, 
^-ненасыщенным лактошшм кольцом) и буфадиенолпды 
(с шестичленным дважды ненасыщенным лактонным кольцом). 

По строению агликона карденолиды и буфадиенолпды 
относятся к классу стероидов. Основным ядром агликоно-
вой часта молекулы является циклопентангидрофенаитрено-
вая система четырех колец А, В, С и D, причем кольца А и 
В могут находиться в цнс- и транссочленении (I и II), коль-
ца В и С находятся только в трапе-, а кольца С и D в цис-
положепиях. 

CH 

H 9 = 0 

I, Строфантидин (цис- II, Коротоксигешш (трапс-А/В) 
А/В) 
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По химической природе заместителей при С-17 все сер-
дечные гликозиды можно разделить на две большие группы: 

агликоны, содержащие при С-17 бутенолидное (-а, (3-
ненасыщенное пятичленное лактонное) кольцо — карде-
нолиды; 

агликоны, содержащие при С-17 ненасыщенное шести-
членное лактонное кольцо — буфадиенолиды. 

Отметим, что по конфигурации сочленения колец А и В 
карденолиды и буфадиенолиды разделяются на два ряда: со-
единения цис-А/В, или канростанового ряда (I), и соеди-
нения транс-А/В, или холестанового ряда (II). 

Общим для всех агликонов является наличие гидроксиль-
ных групп в положениях 3 и 14 стероидного цикла, а также 
наличие метильных групп в тринадцатом положении. 

Агликоны при С-3 по вторичной спиртовой группе при-
соединяют сахара: D-глюкозу, L-рамнозу, D-гулометилозу, 
D-аллометилозу, Ю-теветозу, D-дигиталозу, L-аковенозу, D-
цимарозу, L-олеандрозу, D-дигинозу, D-дигитоксозу, D-бо-
винозу, D-ксилозу, D-фукозу. Из перечисленных Сахаров 
только D-глюкоза, L-рамноза, D-ксилоза и D-фукоза были 
выделены из растений, не содержащих сердечные гликозиды, 
а остальные являются специфичными для сердечных глико-
зидов. Необходимо указать на то, что в гликозидах сущест-
вуют специфичные 2-дезоксисахара, которые не имеют у С-2 
гидроксилышх групп. 

Сердечные гликозиды находятся в растениях, как пра-
вило, в небольших количествах; в одном и том же растении 
часто встречаются несколько близких по строению гликози-
дов. Растения служат единственным источником получения 
сердечных гликозидов. Основная масса гликозидов представ-
ляет собой оптически активные вещества, некоторые из них 
вращают плоскость поляризации влево, другие — вправо, 
Гликозиды — сравнительно нестойкие соединения, гидроли-
зующиеся на несахарную часть — агликон и сахарную (один 
и л и н е с к о л ь к о Сахаров). 

Генуинпые (первично существующие в растении) глико-
зиды часто распадаются при хранении растительного мате-
риала под влиянием ферментов, находящихся в этом же рас-
тении, а также под влиянием температуры в процессе обра-
ботки сырья. С помощью ферментов легко гидролизуются 
гликозиды, которые содержат в молекуле, одни ПЛИ несколь-
ко остатков глюкозы. При действии энзимов наблюдается 
частичный гидролиз с отщеплением части сахарного компо-
нента. При этом могут быть получены вторичные гликозиды 
с меньшим содержанием сахара, 
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Г л а в а 2 

МЕТОДЫ АНАЛИЗА КУМАРИНОВ, 
ФЛАВОНОИДОВ, АНТРАХИНОНОВ 
И КАРДИОСТЕРОИДОВ 

ХРОМАТОГРАФИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 
ИДЕНТИФИКАЦИИ ПРОИЗВОДНЫХ АНТРАХИНОИА, 
КУМАРИНА И ФЛАВОНОИДОВ 

Хроматография па бумаге 

Химию природных соединений, как и вообще химию 
сегодняшнего дня, невозможно представить без хроматогрн-
фических методов анализа. Основоположником этого метода 
является русский ботаник и биохимик М. С. Цвет [290]. 
В анализе веществ растительного происхождения наиболь-
шее распространение получили методы хроматографии на 
бумаге, в тонких слоях сорбента и газожидкостная хрома-
тография. 

Из перечисленных хроматографических методов первым 
получил официальное признание в фармацевтическом анали-
зе метод хроматографии на бумаге. 

Производные антрахинона являются классическими со-
единениями, на которых шла проработка теоретических во-
просов хроматографии и в частности хроматографии на 
бумаге. 

Как справедливо отмечено в обзорных статьях А. С. Го-
мановой с соавторами [232—234], применение хроматогра-
фических систем с целью качественной и количественной 
характеристики производных антрахинона обусловлено раз-
личной растворимостью агликонов и их гликозидов в без-
водных органических растворителях. Вторые — мало раст-
воримы в них, по хорошо растворимы в воде и смесях воды 
со спиртами, поэтому для хроматографии на бумаге приме-
няются системы растворителей двух групп: смеси спиртов 
с водой (иногда с добавлением кислот — для разделения 
антрагликозидов) и малополярные растворители — бензол, 
толуол, петролейный эфир и их смеси со спиртами для раз-
деления агликонов, 

Содержание большого количества полярных групп в виде 
СО, ОН, COOH и сахарных остатков приводит к значитель-
ной сорбции антрахинонов бумагой, в связи с чем последшок 
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографппеские данные производных антрахинона [96, 474] 

Соединение 
ЛЯ в 

t 
системах* 

Соединение 

1 '2 3 4 5 6 7 8 9 10 

9, 10-Антрахинон 25 73 45 90 90 
1 -Оксиантрахинон 4 5 42 84 89 72 — 89 — . 

2-Оксиантрахинон — — 70 76 27 6 — 19 — 

1, 2-Диоксиантрахинон (ализарин) 58 2 71 85 32 7 4 17 98 — 

1,4-Диоксиантрахинон (хинизарин) 18 80 34 73 90 67 89 88 — — 

1,5-Диоксиантрахинон 15 — 26 — — 67 — 87 — — 

1,6-Диоксиантрахинон — — 85 — — 9 — 29 — — 

1, 8-Диоксиантрахинон 20 — 37 — — 61 — 82 — — 

1,8-Диокси-З-метилантрахинон 
(хризофановая кислота) — — — — 85 — 92 — 90 07 

1,3-Диокси-З-метилантрахинон (ру-
биадин) 49 

1, 2-Диоксиантрахинон-З-карбоно-
вая кислота (муньистин) 90 — 

1,3-Диокси-2-метоксиантрахинон 
(луцидин) 90 — 

1,3-Диокси-З-метиленэтоксиантра-
хинон (иберицин) 90 — 

1 ,2 , З-Триоксиантрахинон — — — — 20 — 0 — — — 

1, 2, 4-Триоксиантрахинон (пур-
пурин) — — — 80 27 — 3 — 90 — 

1,6, 8-Триокси-З-метилантрахинон 
(франгулаэыодин) — — 51 — 52 — 81 90 — — 

1,8-Диокси-З-оксиметилантрахи-
нон (алоээмодин) — — — — 15 — S5 

1, 8-Диокспантрахинон-З-карбоно-
вая кислота (реин) — "I — — 0 — — — — 57 

* Системы растворителей при хроматографировании антрахинонов на бу-
маге: 1—90%-я уксусная кислота — 1-бромнафталин; 2 — н-гександиметпл-
формамид; 3 — бензин; насыщенный 80%-м спиртом; 4 — бензин — метиловый 
спирт — уксусная кислота — вода (30 : 60 : 4,5); 5—6%-й хлороформ в петро-
лейном эфире; 6 — циклогексан — пиридин (25 : 1) — диметилформамид; 7 — 
бензин, насыщенный метиловым спиртом; 8 — циклогексан — пиридин (25 : 1) — 
вода; 9 — этилацетат — муравьиная кислота — вода ( 1 0 : 2 : 3 ) ; 10 — к-буга-
нол — ледяная уксусная кислота — вода ( 4 : 1 : 5); 11 — пропиловый спирт — 
этилацетат — вода ( 4 : 3 : 3 ) ; 12 — этиловый спирт» 

пропитывают формамидом, диметилформамидом и другими 
растворителями, позволяющими получить четкое разделение 
и устранить «хроматографические хвосты». С этой же целью 
в качестве сорбента используют медленно фильтрующую бу-
магу. Детектирование антрахинонов, как правило, не вызы-
вает затруднений, так как вещества довольно интенсивно 
окрашены и хорошо видны при дневном свете. Для повыше-
ния чувствительности детектирования хроматограммы обра-
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографпческие данные антрагликозидов [129, 130, 

2 6 0 , 4 6 9 ) 

Соединение 
hBf в системах А 

Соединение 
9 10 U Ili 

1,8-Диокси-З-метилантрахиноп-6-a-L-
рамиопирапознл-4-р-Ь-глюкопира-

54 нозид (глюкофрангулин) 0 54 — — • 

1,8-Диокси-3-ыетилаитрахинон-6-а-Ь-
43 84 рамноииранозид (фрашулин) 43 84 — — 

1-Оксиаш рахшюн-2-О-примверозпд 
(рубершриновая кислота) 61 — — — 

1-Окси-2-метилантрахи1Юн-3-0-прпм-
верозид (галиозив) 61 — — 

2-Окси-3-карбоксиантрахинон-1-0-
примверозид (галиозин) 14 — — — 

2-0кси-3-карбокснантрахинон-1-0-
глюкозид (исевдопурпоринглюко-

4 8ИД) 4 — — — 
1-Окси-2-оксиметилаптрахинон-3-С)-

примверозид (луцидин-3- О-приы-
38 верозид) 38 — — — 

1-Окси-2-оксиметилантрахинон-3-0-
гл юкозид (л уцидин-З-О-глюкозид) 72 — 4 3 — • 

1-0кси-3-карбоксиантрахинон-8-0-
глюкозид (реинглюкозид) 30 — — — 

Сенозид: 
А —I — 26 32 
В м — — 15 15 
G — — 52 4 3 
D . . . — — 31 — 

* См, табл, 2, 

батывают различными реактивами, повышающими интен-
сивность окраски: спиртовым раствором ацетата магниял па-
рами аммиака, водными растворами гидроксида натрия или 
калия, карбоната натрия [418]. Для антронов применяют 
0,1%-й раствор /г-нитрозодиметиланилина [234], 

Система пиридин — вода — бензол (1 : 3 : 1) в сочетании 
с реактивом проявления 1%-го раствора а нитрозодиметил-
анилина в пиридине позволяет открывать незамещенные у 
C3 и C10 антроны, в особенности 1, 8-диоксиантроны. Содер-
жащиеся в растениях наряду с 1, 8-диоксиантрахинонами 
флавоноиды, ксантоны, KyMapuHH1 сахара^ амипоспирты не 
мешают определению [234], 

Наиболее распространенные системы для антрахинонов и 
антрагликозидов представлены в табл. 2 и 3. Анализ таблиц 
показывает отсутствие единой системы для разделения агли-
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Т а б л и ц а 10 
Хроматографические данные простейших кумаршгов [92 , 166, 2 2 7 ] 

hllj в системах * 
Соединение 

1 2 з 4 5 

Кумарин (5,6-бензо-а-пирон) 14 85 88 
З-Метилкумарлн 49 — — — . — . 
4-Метилкумарин 16 — — — _ 
З-Фенилкумарин 48 — — — — . 

4, 7-Диметилкумарин 28 — — — — . 

7-Оксикумарин (умбеллпферон) — 3 65 83 45 
7-Метоксикумарин (герниарин) 7 — 85 87 55 
8-Метоксикумарин 4 — — — — . 
7-Метокси-8-изопентилкумарин (остол) 86 91 86 89 — . 

7-Метокси-8-(2,3-эпоксиизопентил)-ку-
марин (меранцин) — 30 — — 75 

7-Окси-6-изопентенилкумарпн (остру- < 
тин) — — 92 93 

6-Метокси-7-оксикумарин (скополетин) — — 40 70 55 
6, 7-Диоксикумарин (эскулетин) — — 13 28 — . 

7, 8-Диоксикумарин (дафнетин) — — И 40 — . 

5, 7-Диметоксикумарин (лиметин) — — 86 88 — 
7-Окси-б-О-Р-глюкозилкумарин (эску-

лин) — — 4 И — 
7-О-Р-глюкозилкумарин (скиммин) — — 19 31 —. 
7-Фа рнезилонсикумарин (умбеллипре-

пин) — — — — 80 
7-Ацетоксикумарин — — — — 55 
7-Изсшентеноилоксикумарин — — — — 51 

* Условия хроматографирования (марка хроматографической бумаги, сис-
тема растворителей, способ детектирования): 1 — бумага ватман № 1, пропитан-
ная 20%-м водным раствором этиленгликоля или пропиленгликоля. Подвижная 
фаза — бензин. Температура 10 °С, Способ хроматографирования — нисходящий, 
Детектирование в УФ-свете и реакции диазотирования; 2 — бумага «для хромато-
графии» марки Б, пропитанная 20%-м водным раствором этиленгликоля. Под-
вижная фаза — петролейный эфир» Температура 20 °С, Время 1,5—2 ч, Способ 
хроматографирования — нисходящий. Детектирование в УФ-свете и диазоти-
роьанным п-нитроанилином! 3 — бумага ватман K i l 1 пропитанная 0,1 M раст-
вором натрия бората. Подвижная фаза — н-бутанол, насыщенный водой. Де-
тектирование, как и в системе 1; 4 — бумага ватман № 1, пропитанная 0,1 M раст-
вором гидрофосфата натрия. Подвижная фаза — бутанол, насыщенный водой, 
Детектирование, как и в системах 1 и 2; 5 — бумага «для хроматографии» марки 

, пропитанная формамидом, Подвижная фаза петролейный эфир, насыщен-
ный формамидом, 

конов и гликозидов. Наибольшие величины Rf могут быть 
получены при использовании системы — бензол, насыщен-
ный метанолом для антрахинонов, а также систем 7—10 для 
антрагликозидов. В ряду антрахинонов величина Rf падает 
с увеличением количества гидроксилов. Замена водорода 
гидроксильных групп на метильные радикалы больше ска-
зывается на уменьшении Rtx чем ацетилирование гидро-
ксилов. 



Т а б л и ц а 14 
Хроматографические данные линейных фурокумарннов [92, 227] 

hRj в системах * 
Соединение 

1 2 3 4 ь 

Фуро-2', 3': 7, 6-кумарин (псорален) 32 32 _ 
8-Метоксипсорален (ксантотоксин) 5 22 83 85 — 

5-Метоксипсорален (бергаитен) 16 — 91 88 — 

5, 8-Диметокснпсорален (изошшпи-
12 неллин) 12 — — — — 

8-Изопентилоксипсорален (импера-
торин) 21 72 91 92 40 

8-Окси-5-изопентенилпсорален (алло-
0,5 императорин) — 0,5 — — — 

8-Изопентилисорален (изопыиерато-
рин) 47 88 — — — 

5-(2, 3-эпоксппзопентилокси)-псорален 
(оксинеуцеданин) 

5'-(2, 3-диоксн-3-метилбутокси)-псора-
63 51 — — — (оксинеуцеданин) 

5'-(2, 3-диоксн-3-метилбутокси)-псора-
лен (оксипеуцеданингидрат) — 0,5 — — — • 

4'-Мотокот-5-про1]илпсорален (пеуце-
данин) 88 — — — 50 

5'-11ропилпсорален (ангидромармезин) — 86 — — — 
5'-(2-оксиизоиро1шл)-4', 5'-Дигидро-

псорален (мармезин) — 1 — — — 
5'-(1-ангелоилокси-1-метплэтнл)-4', 

5'-Дигидроксиисоралеп (дельтоин) 
5'-(1-ангелоилокси-1-метплэтнл)-4', 

5'-Дигидроксиисоралеп (дельтоин) — 82 — — — 

5' -(1 -сенеционил окси-1 -метил этил )-4', 
5'-Дигидропсорален (пранчимгин) — 91 — — — 

* См, табл, 4« 

У гликозидов увеличение количества сахарных компо-
нентов оказывает наибольшее влияние на величину Rf. 

Производные кумарина, как и производные антрахинона, 
лучше всего разделяются с помощью распределительной хро-
матографии с использованием бумаги, пропитанной этилен-
гликолем, пропиленгликолем, формамидом или 0,1 M раст-
вором натрия гидрофосфата. Подвижная фаза: петролейный 
эфир или бензин, бутанол, насыщенный водой. Величины 
JiRt производных кумарина обобщены в табл. 4—6. Детек-
тирование проводят непосредственным наблюдением в УФ 
свете, а также после опрыскивания хроматограмм раствора-
ми щелочи, диазореактивами, реже реактивом Драгендор-
фа. Различная подвижность, а также цвет флуоресценции 
позволяют идентифицировать кумарины, фурокумарины, ди-
гидрофурокумарины. Оксикумарпны, как HpaBnno1 остаются 
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографическне данные ангулярных фурано- и пнранокумаринов 

[92, 166, 227] 

Соединение 
hRf в системах * 

Производные ангелицина 

Фуро-2, 3 : 7, 8-кумарин (изопсора-
лен, ангелицин) 

6-Мотоксиангелицин 
5'-(2-оксиизопропил)-Ангелицин (оро-

зелол) 
4', 5'-Дигидро-5-сенециолоксипропил-

4'-ацетилоксиангелицин (дифуро-
кан, атамантин) 

8-(2-оксиизоп ропил)-8, 9-Дигидроанге-
лицин (лобанотин) 

8(5), 9(Я)-9-А цетилокси-О-сенециоло-
кси-8, 9-дигидроорозелол (цеуцени-
Дин) 

Производные сеселина 

2, 2-Диметилпирано-5', 6' : 7, 8-ку-
марин (сеселин) 

3'-а-Метилбутирилокси-4-ацетил-ок-
си-3', 4'-дигидросеселин (виснадин)' 

58 
29 

46 

18 

45 

55 

45 

50 

80 
* См, табл. 4, 

на старте- в большинстве из приведенных в таблице систем, 
и только обработка бумаги формамидом в метиловом спирте 
или ацетоне позволяет увеличить подвижность и получить 
удовлетворительные величины hRt. Фуранокумарины линей-
ные лучше разделяются в системе 2, а ангулярные — в сис-
теме 5. Систематические данные об ангулярных кумаринах в 
литературе отсутствуют. 

Систематизация литературных данных [177—180, 227, 
424) по применению хроматографии на бумаге для разделе-
ния флавоноидных соединений показала, что подавляющее 
количество исследователей в своей работе применяют в 
основном пять систем растворителей, состоящих из водных 
растворов уксусной кислоты и сочетания уксусной кислоты 
с «-бутанолом, метакрезолом; реже используют этилацетат, 
насыщенный водой (табл. 7 — 11). 

Е. Бейт-Смит и Р. Уэстолл [227] при сопоставлении 
строения флавоноидов и величин Rt в пяти системах вывели 
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Т а б л и ц а 7 
Хроматографпческпе данные флаванонов и флаванонгликозидов [180, 

Соединение 
hRf в системах * 

Соединение 
1 2 3 4 5 

Флаванон 98 55 81 98 73 
7-Оксифлаванон 95 — — — 99 
5, 7-Диоксифлаванон (пиноцембрин) 92 29 — 99 
4', 7-Диоксифлаванон (ликвирцтпге-

нип) 87 39 86 97 90 
5, 6, 7-Триокснфлаванон 83 47 — — — 

4, 5, 7-Трпокспфлаванон (нарипгенпн) 88 33 — — 88 
3', 4', 5, 7-Тетрооксифлаванон (эрио-

диктиол) 
4'-Метокои-3, 5, 7-триоксифлавапон 

(гомоэриодиктол) 
З-Метокси-4', 5, Тргриоксифлаванон 

84 39 — 16 диктиол) 
4'-Метокои-3, 5, 7-триоксифлавапон 

(гомоэриодиктол) 
З-Метокси-4', 5, Тргриоксифлаванон 

диктиол) 
4'-Метокои-3, 5, 7-триоксифлавапон 

(гомоэриодиктол) 
З-Метокси-4', 5, Тргриоксифлаванон 

90 55 80 97 96 

диктиол) 
4'-Метокои-3, 5, 7-триоксифлавапон 

(гомоэриодиктол) 
З-Метокси-4', 5, Тргриоксифлаванон 

(гесперетип) 
3, 3', 4', 5, 7-Пентаоксифлаванон 

90 '50 — 97 95 (гесперетип) 
3, 3', 4', 5, 7-Пентаоксифлаванон 78 13 73 79 
З-Метокси-4, 5-диоксифлаванои-7-0-

неогесперидозид 59 81 90 38 64 
Ликвиритигеш1н-7-р-Б-глюкоппрапо-

зил-б-Р-Б-апиофуранозид (уралозид) 45 60 — — — . 

Ликвпритигенин-4'-Р-В-глюкопирано-
зилД-Р-Б-аииофу раиозид (глабро-
зид) 52 42 

Ликппритигешш-4'-р-П-глюкопирано-
зид (ликвирнтон) 65 54 — — 

Нарингенин-7-О-неогесперидозид (на-
ренгин) 61 80 88 51 56 

* Системы растворителей при хроматографировании флаванонов и флава-
нонгликозидов на бумаге: 1 — н-бутанол — ледяная уксусная кислота — вода 
( 4 : 1 : 5 ) ; 2 — ледяная уксусная кислота.— вода (15 : 85); 3 — ледяная уксус-
ная кислота — вода (60 : 40); 4 — атилацетат, насыщенный водой; 5 — м-кре-
вол — уксусная кислота — вода (50 : 2 ; 48), 

ряд правил, устанавливающих зависимость между- строе-
нием и хроматографическим поведением флавоноидов: 

Rj снижается при увеличении количества гидроксильных 
групп в молекуле; 

метилирование гидроксильных групп приводит к повыше-
нию Rf, так как величина групповой константы (Rm) для 
метоксильной группы значительно ниже, чем для гидро-
ксильной; 

ацетилирование может способствовать как повышению! 
так и понижению Rf, 

глюкозидирование обусловливает снижение Лу на вели-
чину, равную введению одной гидроксильной группы, Ha-
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографические данные флавонов п флавонгликозпдов [227, 425] 

Соединение 
ЛЛу в системах * 

Соединение 
1 2 3 4 5 

Флавон 92 0 99 
З-Оксифлавон 89 26 — — , — 

5-Оксифлавон 
4'-Оксифлавон 

01 15 — — 98 5-Оксифлавон 
4'-Оксифлавон 95 — — — — 

4'-Метоксифлавон 88 28 — — 99 
7-Оксифлавон 89 29 — — 99 
3, 4'-Оксифлавон 
3, 4'-Диметоксифлавон 

77 18 — — — 3, 4'-Оксифлавон 
3, 4'-Диметоксифлавон 84 26 — — 99 
5, 7-Диоксифлавон (хризин) 90 16 75 86 — . 

5-Окси-7-метоксифлавои (тсктохризип) 91 19 89 98 — 

5, 6, 7-Триоксифлавон (байкалецн) 78 19 79 97 — 

4', 5, 7-Триоксифлавон (агшгешш) 87 И 66 87 88 
4-Меюкси-5) 7-диокспфлавон (акаце-

тин) 
3', 4', 5, 7-Тотраоксифлавон (лютеолин) 

90 44 71 94 — . тин) 
3', 4', 5, 7-Тотраоксифлавон (лютеолин) 77 8 — — 63 
5, 6-Диоксифлавон-7-0-глюкурош1Д 

(байкалин) 
4'-Метокси-5-гидрокси-7-0-глюкозид 

46 33 — — — (байкалин) 
4'-Метокси-5-гидрокси-7-0-глюкозид 

(акацетин-7-О-глюкозид) 
3', 4', 5-Триоксифлавоц-7-0-рутиио-

58 27 — — — . (акацетин-7-О-глюкозид) 
3', 4', 5-Триоксифлавоц-7-0-рутиио-

зид 
3', 4', 5-Триоксифлавон-7-0-глюкозид 

26 30 — — — зид 
3', 4', 5-Триоксифлавон-7-0-глюкозид 

(лютеолин-7-глюкозпд) 
4', 5-Диоксифлавон-7-0-рамноглю-

43 16 — — — . (лютеолин-7-глюкозпд) 
4', 5-Диоксифлавон-7-0-рамноглю-

козид (аоигенин-7-О-неогеспериде-
зид) 

4', 5-Диоксифлавон-7-0-глюкозпд (агш-
52 49 — 61 зид) 

4', 5-Диоксифлавон-7-0-глюкозпд (агш-
генин-7-О-глюкозид) 61 23 — — . 73 

* См. табл, 7, 

личие двух сахарных компонентов в различных положениях 
дигликозидов снижает Rf больше, чем у биозидов. 

Орто- и вициальные положения заместителей приводят к 
исключению из данных правил в сторону увеличения Rf. 

Идентификацию флавоноидных соединений, за исключе-
нием флаванонов и флаванонолов, не имеющих собственной 
окраски, можно проводить без обработки хроматограмм, 
однако для увеличения чувствительности и повышения изби-
рательности методик хроматографического анализа исполь-
зуют реактивы, способные образовывать окрашенные соеди-
нения и флуоресцировать в УФ-свете: 1%-й раствор хлор-
ного железа в спирте или 2%-й водный раствор; 2%-й раст-
вор хлористого цирконила в метиловом спирте; 1%-й вод-
ный раствор ацетата свинца, 1%-й спиртовый раствор хло-
ристого алюминия и др, [425], 
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографнческпе данные флавонолов и флавонолглнжозидов [227, 

425] 

HB j в системах * 
Соединение 

1 2 3 4 5 

Флавонол (3-окспфлавон) 89 26 
7-Метоксифлавонол 96 — • — — 99 
3', 4'-Диоксифлавонол 84 — — — 80 
4', 7-Диоксифлавонол 80 6 — — — 

5, 7-Диоксифлавонол (галапгин) 88 И 75 98 — 

4', 5, 7-Триоксифлавонол (кемпферол) 79 4 50 90 53 
3', 4', 5, 7-Тетраокспфлавонол (квер-

цетин) 
3', 4', 5-Триокси-7-метоксифлавонол 

57 3 40 81 23 цетин) 
3', 4', 5-Триокси-7-метоксифлавонол 

(рамнетин) 
4', 5, 7-Триокси-З-метоксифлавонол 

63 4 60 92 69 (рамнетин) 
4', 5, 7-Триокси-З-метоксифлавонол 

(изорамнетнн) 68 2 — — — 

2', 4', 5, 7-Тетраоксифлавопол (морйн) 76 76 68 71 — 

3', 4', 5, 7-Тетраоксифлавонол (роби-
нетин) 

4', 5-Дпокси-З, 6, 7-трпметоксифлавон 
3' 4', 5, 6, 7-Пентаметоксифлавонол 

(кверцетагенин) 
3', 4', 5, 7, 8-Пентаоксифлавонол (гос-

25 3 32 41 нетин) 
4', 5-Дпокси-З, 6, 7-трпметоксифлавон 
3' 4', 5, 6, 7-Пентаметоксифлавонол 

(кверцетагенин) 
3', 4', 5, 7, 8-Пентаоксифлавонол (гос-

87 35 50 81 — 

нетин) 
4', 5-Дпокси-З, 6, 7-трпметоксифлавон 
3' 4', 5, 6, 7-Пентаметоксифлавонол 

(кверцетагенин) 
3', 4', 5, 7, 8-Пентаоксифлавонол (гос-

нетин) 
4', 5-Дпокси-З, 6, 7-трпметоксифлавон 
3' 4', 5, 6, 7-Пентаметоксифлавонол 

(кверцетагенин) 
3', 4', 5, 7, 8-Пентаоксифлавонол (гос-

78 14 63 17 — 

нетин) 
4', 5-Дпокси-З, 6, 7-трпметоксифлавон 
3' 4', 5, 6, 7-Пентаметоксифлавонол 

(кверцетагенин) 
3', 4', 5, 7, 8-Пентаоксифлавонол (гос-

СИПОТИИ) 
3', 4', 5', 5, 7-Пентаоксифлавонол (мп-

28 4 43 59 СИПОТИИ) 
3', 4', 5', 5, 7-Пентаоксифлавонол (мп-

рицетин) 29 1 31 78 — 

Квернетин-З-О-рамнозид (кверцитрин) 61 58 74 50 38 
Кверцетин-З-О-галактозид (гинерин) 43 43 — — 38 
Изорамнетин-З-О-рутинозид 72 46 74 40 21 
К ве рцетин-З-О- ру тиноз и д (р у тин) 44 56 75 15 18 
Мнрицетин-З-О-рамнозид (мирицетрин) 74 52 72 35 — 

Кверцетин-З, 7-О-диглюкозид 13 66 — — — 

Ке.\шферол-3-0-рабипозшшл-7-0-рам-
нозид (робинии) 40 77 84 21 43 

* См, табл, 7, 

Большая чувствительность хроматографии на бумаге при 
идентификации флавоноидов, производных антрахинона и 
кумарина делает эти методики одними из наиболее приемле-
мых в качественной оценке суммарных фитохимических пре 
паратов и растительного сырья. Основным недостатком ме-
тода является большая затрата времени — от 5 до 36 ч 
а в ряде случаев — и малая разделяющая способность, чт< 
требует проведения двумерного хроматографирования, а еле 
дователыюг усложняет и удлиняет время проведенш 
анализа. 
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Т а б л и ц а 10 
Хроматографпческие данные производных флаванонола 

[425] 

h R j в системах * 
Соединение 

1 2 

Флаванонол (дигидрофлавонол) _ 
4 \ 7-Диоксифлаванонол 87 52 
3', 4', 7-Триоксифлаванонол (ди-

гидрофизетин) 
3', 5, 7-Триоксифлаванонол (ди-

75 63 гидрофизетин) 
3', 5, 7-Триоксифлаванонол (ди-

гидрокемпферол) 
3', 4', 5, 7-Тетраоксифлаванонол 

86 48 гидрокемпферол) 
3', 4', 5, 7-Тетраоксифлаванонол 

(дигидроробинетин) 86 58 

* См, табл. 7, 

Т а б л и ц а 11 
Хроматографнческне данные анализа халконоз и хал-

конгликозидов [177—180] 

hRf в системах » 
Соединение 

1 2 

2-Оксихалкон 94 25 
4-Оксихалкон 93 24 
2- Окси-З-м етоксихалкон 93 9 
3, 4-Диоксихалкон 87 26 
2, 2'-Диоксихалкон 94 17 
2, 4'-Диоксихалкон 93 11 
2, 3', 4'-Триоксихалкон 86 10 
2, 3, 4-Триоксихалкон 84 16 
2, 2', 4'-Триоксихалкон 
2, 4', 4'-'Гриоксихалкон (изоликвири-

97 9 2, 2', 4'-Триоксихалкон 
2, 4', 4'-'Гриоксихалкон (изоликвири-

тигенин) 
2, 4, 3', 4'-Тетраоксихалкон 

87 7 тигенин) 
2, 4, 3', 4'-Тетраоксихалкон 70 7 
Изоликвиритигенин-4-О-глюкозид (нео-

изоликвиритин) 58 22 
Нзоликвиритигенин-4-0-глюкозид 

(изоликвиритин) 52 15 
Изоликвиритигенин-7-Р-В-глюкопира-

цозил-2-Р-0-апифуранозид (ликура-
зид) 45 20 

Пзоликвиритигенин-4-Р-В-глюкопира-
нозил-6-Р-В-апифуранозид (изоура-
лозид) 45 20 

Изоликвиритигенин-4-Р-В-глюкопира-
нозил-4-Р-0-апифуранозид (изоглаб-
розид) 37 15 

* См, табл, 7. 



Хроматография в тонких слоях сорбента 

Недостатки метода хроматографии па бумаге, отмечен-
ные выше, легко устранимы при использовании метода хро-
матографии в тонких слоях сорбента (ХТС). Преимущество 
данного метода перед хроматографией на бумаге не только 
в быстроте, по и в более четком разделении (меньшем расши-
рении пятен), возможности открытия пятен путем обработ-
ки хроматограмм агрессивными проявителями при повышен-
ных температурах. 

В 1939 г. в журнале «Фармация» была опубликована 
статья сотрудников Харьковского НИXФИ Н. А. Измайло-
ва н М. С. Шрайбер «Капельпо-хроматографический метод 
анализа и его применение в фармации» [114]. В данном 
сообщении впервые в мире были изложены основы хрома-
тографии в тонком слое сорбента. 

Остается только сожалеть, что практическое применение 
этот прогрессивный метод нашел лишь в 50-е годы [311], 
Сегодня невозможно представить химию биологически актив-
ных веществ, как и любую другую область химии, без ХТС. 
По данным N. Macek, I. М. Heis [426], только за период с 
1970 по 1975 г. в области XTC было опубликовано более 
8 тыс. работ — по теории и методологии ХТС, разделению, 
идентификации и количественному определению в сочетании 
с различными физико-химическими методами [403]. Более 
70 % публикаций приходится на анализ активных соеди-
нений. 

Развитию в нашей стране XTC для анализа биологически 
активных веществ способствовали исследования, выполнен-
ные в Государственном научно-исследовательском институте 
стандартизации и контроля лекарственных средств [299, 
300], 1-м Московском медицинском институте им. И. М. Се-
ченова [128], Всесоюзном научно-исследовательском инсти-
туте фармации [42], Институте ботаники им. В. JI. Комаро-
ва АН СССР [166, 167], Всесоюзном научно-исследователь-
ском институте химии и технологии лекарственных средств 
[69, 75, 80, 82, 84, 85], Институте химии растительных ве-
ществ АН УзССР [62, 63, 273, 313], Институте фармако-
химии им. И. Г. Кутателадзе АН ГССР [127], Всесоюзном 
институте лекарственных растений [158, 160]. 

Б. Г. Беленький и соавторы [24] разработали теорию 
XTC и вывели основное дифференциальное уравнение, учи-
тывающее влияние скорости движения элюента, диаметра 
зерен сорбента, величины начальной зоны на величину Rf 
и формирование зоны. 
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При выборе сорбента речь, главным образом, идет о ве-
личине и форме зерен, толщине слоя и соответствующем 
связывающем веществе. 

Работы последних лет показывают, что наиболее часто 
(свыше 80 %) в качестве сорбента используется силикагель, 
на втором месте целлюлоза (10 %), а остальные 10 % при-
ходятся на оксид алюминия, полиамид, тальк и другие сор-
бенты [426]. Поэтому неудивительно, что наибольшее вни-
мание при выборе сорбента уделено силикагелю. В настоя-
щее время производится более 100 различных марок сили-
кагелей, которые значительно различаются по своим хро-
матографическим свойствам. 

Для сорбционных свойств силикагеля существенно важны 
величина пор, качество поверхности и степень насыщения 
силановых групп. Вторичные признаки, такие как величина 
частиц и их распределение, играют очень важную роль. 
Б. Г. Беленьким с соавторами [24] сделан вывод, что для 
XTC оптимальная величина частиц находится в диапазоне 
2—7 мм, т. е. в более узком диапазоне, чем у применяемых 
на практике сорбентов. 

Работами сотрудников отдела изучения качества лекарст-
венных препаратов ВНИИХТЛС (A. Jl. Литвиненко, 
Г. Ф. Федориным, Е. И. Пучковой) показано, что оптималь-
ная величина частиц силикагеля для разделения фланонои-
дов и антрахинопов — 100 им, сердечных гликозидов, терне-
ноидов, производных кумарина — 50 нм [69, 75—80, 127]. 

На скорость потока и чувствительность детектирования 
влияет толщина слоя сорбента, которая, по ранее отмечен-
ным данным, составляет для карденолидов, буфадиеноли-
дов, терпеноидов и кумаринов 100 нм, а для анграхинонов н 
флавоноидов 150—200 нм. 

Необходимо отметить, что с выпуском готовых стандарт-
ных пластин практическое применение XTC значительно 
расширилось, а воспроизводимость результатов приобрела 
стабильность. 

Метод XTC включен как раздел общей статьи «Хромато-
графия» в Государственную фармакопею СССР X издания 
(ГФ X). Однако в частных статьях ГФ X этот метод исполь-
зовался до 1972 г. крайне редко. С 1972 г. метод включен 
более чем в 100 фармакопейных статей как при пересмотре 
действующей документации, так и при разработке ВФС на 
новые препараты. 

Техника хроматографирования, методики приготовления 
различных сорбентов и результаты качественного и коли-
чественного анализа биологически активных веществ расти-
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографические данные производных антрахинона [58, 389, 

416, 437] 

Соединение 

Силикагель Полиамид 

Соединение hR/ в системах * 
-Соединение 

1 2 3 4 5 6 7 8 1 9 10 

Франгулаэмодпн 83 81 70 _ 85 51 91 
Хризофановая кислота — У2 92 88 67 95 84 94 47 — — 

Фисцион — — — — 62 — . 71 — 30 — — 

Рейн — — — 0 2 — — — 3 — — 

Фаллацинол-1, 8-диокси-6-мето-
кси-3-метилантрахинон 35 80 

Фаллацинол (1, 8-диокси-6-ме-
токси-3-метилантрахинон) 35 36 

Париетиновая кислота 76 36 
Цитреорозеин 13 30 
Эмодиновая кислота 10 8 
Реумэмодин — — — 39 — — — — 12 — — 

Алоээмодин — — — 34 — — 34 — 46 — — 

1-Оксиантрахинон — 98 89 — — — — — — — — 

1, 2-Диоксиантрахинон — 93 69 — — — — — 53 — — 

1, 4-Диоксиантрахинон — 93 91 — — — — — — — — 

1, 5-Дпоксиантрахинон — 79 81 
1, 8-Дноксиантрахинон — 91 47 
1, 2, 4-Триоксиантрахинон — 65 72 
Франгулин Ь2 46 40 65 6 — — 22 — — — 

Глюкофрангулин 6 7 4 — 2 Il 
Аллоин 89 

* Системы растворителей при хроматографировании производных аптрахн-
нона в тонком слое силикагеля и полиамида: 1 — бензол — метанол (8 : 2); 2 — 
хлороформ — метанол — метилэтилкетон — ацетил — ацетон (70 : 10 : 5 : 1); 
3 — бензол — метанол — метилэтилкетон — ацетил — ацетон (70 : 10 : 5 : 1); 4— 
гексан—этилацетат (70 : 30); 5 — петролейный эфир — толуол — дпоксан — ме 
танол (80 : 20 : 20 : 20); 6 — четыреххлористый углерод — метанол (10 : 2); 7 — 
этилацетат — метанол — вода (100 : 16,5 : 13,5); 8 — хлороформ — метанол — 
метилкетон — ацетилацетон — муравьиная кислота (70 : 10 : 5 : 1 : 1); 9 — бен 
зол — этилацетат — уксусная -кислота ( 8 : 1 : 1); 10 — ацетон — уксусная кис 
лота (9 : 1), 

тельного происхождения подробно описаны нами в двух мо 
нографиях [78, 127] и брошюре [70], поэтому в данном раз 
деле не обсуждаются. 

Величины KRf для ряда флавоноидов и производных Kj 
марина, антрахинона обобщены в табл. 12—17. 

Одновременно приводим методы предварительной идентг 
фикадии кумаринов, флавоноидов и антрахинонов в растг 
тельном сырье, 
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Т а б л и ц а 14 

h R f оксиантрахинонов при обнаружении реактивом « 1%-й раствор 
едкого кали в этаноле» [302] 

Вещество 
Положение замести-

телей 
Сорбент и системы 

растворителей * Встречается в 
сырье** Вещество 

R3 R6 А Б в Г д 

Встречается в 
сырье** 

Хризофанол - C H 3 — H 73 70 47 (I)1X 3, 4, 7 
Фисцион - C H 3 —OCH 3 — 66 — 55 30 (5), (6), 7 
Франгулаэмо-

61 дин - C H 3 - О Н 61 52 — 17 12 2, 3, 4, 5, 6, 7 
Алоээмодин - C H 2 O H - H — 35 79 — 46 1, 2, 4, 5, 6, 7 
Рейн - C O O H - H 49 40 26 — 3 (1), 5, 6, 7 

1, 8-Диоксиант-
- H - H 53 рахинон - H - H — — — — 53 

* А — силикагель; бензол — этилформиат (9 : 1); Б — силикагель; бен-
80л — этилформиат — муравьиная кислота ( 1 5 : 5 : 1 ) ; В — силикагель; этил-
ацетат — метанол — вода (100 : 17 : 13); Г — силикагель: пертолейный эфир 
(т. кип. 40—70 °С) — этилацетат (9 : 1); Д — полиамид MN; бензол—метанол (2 : 8). 

** 1 — алоэ; 2 — хризаробин; 3 — кора Frangula-, 4 — кора Rhrammua 
pursh', 5 — цветки Senna; 6 — плоды Senna; 7 — Radix rhei. В скобках приведены 
природные источники, содержащие малые количества антрахинонов* 

Метод предварительной идентификации кумаринов и фу-> 
ранохромонов в растительном сырье. К навеске (2—5 г) из-
мельченного растительного сырья (плоды амми зубной или 
корни горного или днепровского горичника) прибавляют 
100 мл 50—70%-го спирта, смесь нагревают на водяной ба-
не с обратным холодильником в течение 1—2 ч, переносят в 
делительную воронку, прибавляют 200 мл воды, 3 раза по 
15 мл хлороформа или смеси хлороформ — этилацетат (2 : 1) 
и встряхивают воронку. Хлороформный слой фильтруют в 
круглодонную колбу со шлифом, растворитель отгоняют до-
суха, а остаток растворяют в 5—10 мл смеси хлороформ 
метанол (2 : 1). 

Условия хроматографирования следующие. Сорбент: 
окись алюминия нейтральная. Системы растворителей с от-
носительным составом компонентов: C-I — петролейный 
эфир — этилацетат (2 : 1); С-2 — бензол — этилацетат (2: 
: 1); С-3 — циклогексан — этилацетат (3 : 1). Выделенные 
кумарины и фуранохромоны наносят на три пластины по 
пять пятен извлечения (0,2—0,5 мл в каждой пробе). 

Расстояние пробега растворителя 250 мм. 
После хроматографирования пластин в системах раство-

рителей C-I, С-2 и С-3 проявляют зону первого пятна — 
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Т а б л и ц а 14 
Хроматографические данные производных кумарина [10, 481] 

Силика- Силикагель — цел-
гель люлоза 

Соединение hRf в системах * 

1 У. 2 2' 1 1' 2 2' 

Кумарин 55 96 75 96 68 93 98 99 
З-Оксикумарии 55 93 70 98 65 88 96 92 
З-Карбооксикумарин 47 80 60 98 59 66 88 99 
4-Оксикумарин 75 65 27 63 54 51 59 93 
5-Оксику марин 45 79 30 92 52 52 72 76 
6-Оксикумарин 43 63 25 66 44 68 49 65 
7-Оксикумарин (умбеллифероп) 45 43 44 27 44 61 61 56 
7-Пропоксикумарин 05 95 92 99 74 95 97 98 
7-Пропоксикумарин-З-карбоновая кислота 60 94 87 97 67 92 90 99 
8-Метоксикумарин (гергшарин) 55 97 80 86 94 95 98 99 
6, 7-Диоксикумарин (эскулетин) 28 28 8 4 40 43 15 15 
7, 8-Диоксикумарпн (дафниин) 42 36 20 28 44 34 35 36 
6-Метокси-7-оксикумарин (скополетин) 42 67 66 84 46 54 83 96 
4-Метпл-5-метокси-7-оксикумарии 47 57 35 72 41 79 80 94 
4-Метил-5', 7-диметоисикумарин 53 92 81 98 65 99 98 99 
5'(2-оксшгзопропш1)-ангелшиш (орозелол) 62 84 93 99 73 95 98 95 
4'-метокси-5'-11ропилисорален(пеуцеданин) 56 88 91 98 63 97 98 99 

* Системы растворителей при хроматографировании производных кумарина 
в тонком слое силикагеля и полиамида: 1 и 1' — толуол — этилформиат — му-
равьиная кислота ( 5 : 4 : 1); 2 и 2' — хлороформ — уксусная кислота —вода 
( 4 : 1 : 1). Штрихом обозначено, что сорбенты силикагель или силикагель + цел-
люлоза насыщены парами вода. 

5%-м спиртовым раствором соляпой кислоты, второго — 
аминоантипириновым реактивом и зону третьего пятна — 
5%-м спиртовым раствором едкого натра. Зоны чертвертого 
и пятого пятен в районе старта элюируют метанолом, нано-
сят по четыре пятна на каждую пластину и хроматографи-
руют, используя сорбент (окись алюминия кислая). Системы 
растворителей с относительным составом компонентов: С-4 — 
циклогексан — этилацетат — метанол (12 : 14 : 1) и С-5 — 
циклогексан — этилацетат — метанол ( 3 : 2 : 1). Проявляют 
пятна реактивами, указанными выше. 

Этой методикой были идентифицированы гидроксил-
содержащие кумарины (скополетнн и умбеллиферон), ацети-
лированные дигидропроизводные 7, 8-фурано- и 7, 8-пира-
нокумарнна (пеуценпдпн, атамантин, виснадин) в горични-
ках горном, днепровском, амми зубной и фуранохромоны в 
амми зубной. 

Описанная методика может быть рекомендована дл* 
исследователей в области фитохимии, биосинтеза и локали-
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зации кумаринов и фуранохромонов в растительном сырье, 
так как она позволяет установить наличие этих соединений 
в сырье без их выделения и без применения свидетелей. 

Метод предварительной идентификации антрахинонов в 
растительном сырье. 1. Навеску (5 г) измельченного сырья 
коры крушины ломкой экстрагируют в аппарате Сокслета 
70%-м этанолом. С целью предотвращения гидролиза гли-
козидов добавляют 1 % ингибитора — лактона глюкуроно-
вой кислоты. Полученный этанольный экстракт переносят в 
круглодонную колбу, растворитель отгоняют досуха, а оста-
ток растворяют в 10 мл метанола, после чего добавляют 
10 мл хлороформа. 

Условия хроматографирования следующие. Сорбент — 
незакрепленный слой силикагеля КСК. Нанесение антрахи-
нонов — на пластину размером 25x30 см наносят полоской 
0,1 мл извлечения. Расстояние пробега растворителя 250 мм. 

При проявлении хроматограммы в УФ-свете до и после 
обработки парами аммиака для глюкофрангулина наблю-
дается оранжевая окраска пятен, франгулина - желто-
оранжевая или желтая, хризофановой кислоты — желто-
зеленая. 

Система растворителей: бензол — метанол (8 : 2). Можно 
применять и другие системы растворителей, приведенные 
в табл. 12, 13. 

2. Навеску (0,1 г) измельченного сырья листьев или пло-
дов сенны помещают в колбу вместимостью 100 мл с обрат-
ным холодильником, прибавляют 35—40 мл 70%-го этано-
ла и кипятят с обратным холодильником в течение 10 мин. 
По охлаждении раствор фильтруют. 

Так как деление гликозидов не всегда удовлетворитель-
ное, то рекомендуется до хроматографии проводить кислот-
ный гидролиз и окисление. Для этого 0,1 г измельченного 
порошка листьев или плодов сенны помещают в колбу вме-
стимостью 100 мл, смешивают с 5 мл 10 н. серной кислоты, 
1 мл 30%-й перекиси водорода и кипятят 1 мин. По охлаж-
дении взбалтывают с 5 мл бензола или эфира в делительной 
воронке. Бензольный или эфирный слой отделяют, раство-
ритель упаривают до 1 мл. 

Условия хроматографирования: на пластину «Силуфол 
UV-254» наносится 0,01 мл полученного экстракта. 

Системы растворителей: этилацетат — к-пропанол — во-
да (4 : 4 : 3). 

Для более четкого разделения сеннозидов А и Б пятен 
проводят двухступенчатое хроматографирование: вначале на 
длину 5 см в системе к-бутанол, насыщенный водой, а после 
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Т а б л и ц а 10 

hRf, флуоресценция и цветные реакции кумаринов и фуранохромонов [70, 84, 85] 

Цвет флуоресценции Окраска пятен кумаринов и 

Кумарины и фурано-
хромоны 

п Iif а IiiCHVl ,(Л 
до обработки после обработки 

фуранохромонов 
Кумарины и фурано-

хромоны 
I U 

CQ I 
О 

СО 1 
О 

-л" 
I 

О 
о 

Сорбент пластин 5 %-м 
спиртовым раст-

вором едкого 
натра 

пластин 5 %-м спир-
товым раствором 

едкого натра 

5 %-м спирто-
вым раство-
ром соляной 

кислоты 

аминоантипири-
новым реактивом 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 

Кумарин 
6-Метяокумарин 

69 
69 

54 
54 

80 
80 

45 
45 

76 
76 

Окись алюми-
ния нейт-
ральная 

— Зеленый — — 

Остол 69 50 80 42 70 

Окись алюми-
ния нейт-
ральная 

Голубовато-
фиолетовый 

Зеленовато-жел-
тый 

• 

Умбеллипренин 75 53 81 46 75 То же То же Зеленовато-голу-
бой 

— 

Псорален 61 40 81 35 62 » Голубой Голубой — 

Ксантотоксие 54 25 75 28 51 » Зеленовато-
желтый 

Оранжевый — 

Бергаптен 60 47 81 36 63 s> То же Зеленовато-жел-
тый 

— 

Изопимпинеллин 56 28 80 30 53 Темно-желтый Желтый — 

Императорин 60 30 85 35 59 » Желтый » — — 

Ангелицин 70 48 S4 42 70 » Голубой Зеленовато-жел-
тый 

- * 

Сфондин 50 20 77 28 48 ь о Голубой 



Изобергаптен 75 45 83 45 71 

Пимпинеллин 72 37 80 43 67 » 
Пеуценидип 53 10 79 28 44 » 

Атамаптин 68 20 86 35 69 » 
Виснадип 53 10 76 27 45 » 

Дпгидросамидин 53 10 76 26 45 » 

Птерпксин 47 15 72 25 41 » 
Коллин 40 5 61 15 30 » 
Умбеллиферон 6 33 52 17 83 Окись алюми 
Скополетин 5 21 39 62 74 ния кислая 

Фраксинол 6 32 47 77 80 То же 
Пеуценол 17 49 70 80 90 » 
Острутин 15 48 70 80 87 » 
Фарнезиферол А 2 19 55 32 87 » 

4-Оксикумарин 4 21 50 70 86 » 
4, 7-Диокси-5-ме-

тилкумарин 0 0 16 58 73 » 
4, 7-Диоксикума-

рин 0 0 16 58 73 » 

Зеленовато- Зеленовато-жел-
желтый тый — 

Темио-желтый Желтый — — . 

Голубовато-
фиолетовый 

Зеленый 

То же » — — , 

Голубой » — — 

Голубовато-
фиолетовый 

» — — 

То же » — — 

Желтый Темно-желтый Желтая — 

Голубой Голубой — — 

Темно-желтый Желтый 
Голубой Голубой — — 

Голубовато-
фиолетовый 

D 
Голубовато-фиоле-

товый 
Голубой Голубой — Фиолетовая 

» » — Красная 

» о — » 
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1 . 3 4 5 6 7 8 I 9 10 11 

6 - 0 кси-4-метилку-
марин 0 30 48 75 80 

Окись алюми-
ния кислая 

Голубовато-
зеленый 

Оранжевый — 
/ 

Дафиетии 0 9 15 52 80 » То -же Голубовато-зеле-
ный 

— — 

Дафпин 0 0 0 0 12 » Темно-желтый Желтый — Красная 
Эскулетин 0 0 16 47 75 » Желтый » — — 

Эскулин 0 0 0 0 15 » Голубой Голубой — — 

Бергаптол 5 28 45 79 86 » Желтый Желтый — Зеленая 
Ксантогалол 5 43 49 74 90 » Голубовато-

фиолетовый 
Голубовато-фио-

летовый 
Фиолетовая 

Келлолгликозид 0 0 0 0 10 » Желтый Желтый Желтая — 

Келлолксантоток- 7 39 56 80 84 » Темно-желтый Зеленовато-жел- — — 

сол тый 
Келлактон 0 6 18 56 86 » Голубовато-

фиолетовый 
Голубовато-фио-

летовый 
— — • 

Томазин 3 17 33 69 89 » Желтый Желтый — — 

Острутол 15 29 38 78 89 » » » — 

Биакангелицнн 0 0 22 54 74 » Темно-желтый Темно-желтый 
Геракол 17 49 74 0 90 » Голубовато-

фиолетовый 
Голубовато-фио-

летовый 
Мармезин 
Нодакеашин 

17 
17 

49 
49 

74 
74 

0 
80 

90 
90 

» » То же » То же » 
— — 

П р и м е ч а н и е , В графах 2—6 представлены ^значения hRf кумаринов и фуранохромонов в системах растворителей C-I, С-2, 
С-3, С-4, С-5# hRf — RflOO. Прочерк означает отсутствие флуоресценции, а также окраски кумаринов и фуранохромонов с данными 
реактивами; hRj = Q означает, что соединение остается на старте при хроматографировании в данной системе растворителей. 
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X ромато,графические данные фл|воноидных соединений [70, 78, 79 , 

Соединение 
hRj в системах * 

Соединение 

1 S- 3 4 5 6 7 8 9 10 

U 1 j» 3 4 5 6 7 8 9 10 

10 

U 

Флаеоны 

А' 5, 7-Триоксифлавон (апигенйн) 68 54 48- 6 9 51 71 
4'-Метокси-5, 7-диоксифлавон (ака-

цетин) 69 58 4 8 63 6 8 72 52 77 
3', 4', 5, 7-Тетраоксифлавон (лю-

52 

теолин) 2 0 15 25 8 5 82 8 6 18 
5, 7-Диоксифлавон (хризин) — — — — — — — 52 

ФлаеонгликозиЗ ы 

Апигенин-7-О-глюкозид (апиин) 12 5 13 76 6 4 3 2 9 55 
Лютеолин-7-О-глюкозид 18 12 18 79 76 6 6 4 — — 

Флаваноны 

4', 5, 7-Триоксифлаванон (нарин-
генин) 4 6 — 

Флаванонгликоаиды 

Иарингенин-7-О-неогесперидозид 
(нарингин) 41 — 

Флавонолы 

4', 5, 7-Трноксифлавонол (кемп-
ферол) 64 46 41 86 9 0 58 45 62 63 4 0 

3', 4 , 5, 7-Тетраоксифлавонол 
(кверцетин) 54 37 36 89 9 0 4 4 28 51 28 

4', 5, 7-Триокси-З-метоксифлаво-
нол (изорамнетин) 64 50 44 77 89 63 50 65 

3', 4', 5', 5, 7-Пентаокспфлавонол 
(мирицетин) 4 2 7 62 4 9 1 5 3 — ' 

2', 4', 5', 7-Тетраокспфлавопол (мо-
рин) 12 

S 1 4 , 5, 7-Тетраоксифлавонол (ро-
бинетин) 8 

Флавонолгликозиды 

Кверцетин-З-О-галактозид (гипе-
рин) 14 11 23 78 74 3 3 15 71 — 

Кверцетин-З-О-рамнозпд (кверцет-
рин) 18 12 24 81 81 7 4 20 _ 

Кемиферол-З-О-рамнозид 3 0 2 2 3 2 82 8 3 11 7 26 — — 

Кверцетин-З-О-глюкозид 18 12 26 79 80 5 4 18 _ — 

Мирицетин-З-О-глюкозиц 14 7 17 86 77 4 6 13 — — 

2 В. П. Георгиевский, Н. ф. Ро$шссаренко, QL Е. Дмитрук 33 
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1 1 2 з - 4 5 6 7 8 9 10 

Ке>шферол-3-0-рао1шозил-7 О-ррм-
51 51 1 16 нозид (рабпннн) 2 г 7 51 51 1 2 г 16 — 

Квкрцетин-З-О-рутнно ш д (рутин) 5 4 14 68 64 V 1 4 28 

* Системы растворителей при хроматографировании флавоноидных соеди-
нений в тонком слое силикагеля: 1 — хлороформ — метанол — метилэтилкетон —' 
ацетилацетон (70 : 10 : 5 : 1); 2 — бензин — метанол — метилэтилкетон — аце-
тилацетон (70 : 10 : 5 : 1); 4 — бензол — метанол (8 : 2); 4 — этнлацетат — му-
равьиная кислота — вода (10 : 4 : IV, 5 — хлороформ — уксусная кислота — вода 
( 1 0 : 4 : 1 ) ; 6 — хлороформ — уксусная кислота (5 : 2); 7 — бензол — уксусная 
кислота (5 : 2); 8 — хлороформ — метанол — метилэтилкетон — ацетилацетон — 
муравьиная кислота (70 : 10 : 5 : 1 : 1); 9 — этнлацетат — метилэтилкетон — му-
равьиная кислота — вода (50 : 30 : 10 : 10); 10 — бензол — этнлацетат (75 : 2,5). 

высушивания на второй ступени нпропанол — этанол — 
хлороформ — вода — уксусная кислота (40 : 40 : 12 : 16 :4). 

Величины hRf приведены в табл. 12, 13. 
Хроматограммы проявляются в УФ-свете до и после об-

работки парами аммиака. 

Газожидкостная хроматография 

Преимущество газожидкостной хроматографии заклю-
чается в возможности определения качественного состава и 
количественного содержания разделенных компонентов, 
а также автоматизации процесса контроля. 

При качественной характеристике используют величину 
относительно времени удерживания (t0тн), приняв за стан-
дарт одно из хроматографируемых веществ. С этой целыо 
Г. А. Кузнецовой [164, 215, 301] проведено исследование 
32 природных кумаринов на набивной колонке с неподвиж-
ной фазой SE-30 (3 %) на газ-хроме Q (100—200 меш). Ско-
рость потока газа-носителя аргона 150 мл/мин. Температу-
ра работы колонки 200 °С. Для измерения относительного 
времени удерживания в качестве стандарта взято время 
удерживания остола. 

Величины i0TH позволили автору сделать выводы о по-
ведении кумаринов. Установлено, что /отн зависит от числа 
эфирных и других боковых цепей, их положения в молекуле 
кумарина; увеличение числа мегоксильных групп приводит 
к удлинению /отн; возрастание t0TH пропорционально числу 
гидроксильных групп в боковой цепи; ангулярные фуро-
кумарины имеют <отн более короткое, чем линейные, как 
и ангулярные дигидрониранокумарины по сравнению с ли-
нейными и ангулярнымн дигпдрофурокумаринами; время 

34 



Т а б л и ц а 17 
Хроматографические данные флавэноидпых соединений [271, 302, 4 9 8 ] 

Соединение 
ЛЯу в системах * 

10 11 12 
13 1 10 И 12 

Флаваноны 
4', 5, 7-Триокеифлаванон 

(нарингенин) 

Флаеанонгликозида 

Нарпнгенин-7-0-неогссперп~ 
дозид (нарингин) — 

Нарингенин-7-О-рутинозид 
(гесперияии) 

H а ри н геюш-4' -глюкози до-
7-О-непгесперидозид 

Нарингенин-4'-глюкозидо-
7-О-рутинозид 

Флавоны 

Апигениа 
Лютеолин 
Акацетин 

Флаеонола 

Рамнетин 
Физетин 
Кверцетин 
Кемпферол 
Морин 
Мирицстип 
Робипетин 
Изора.мнетин 

Флавонолгликозиды 

Кемпферол-З-О-рамнозид 
Кемпферол-З-О-арабинозид 
Ke мпферол-3-0 - г люкозид 
Кемпферол-З-О-ксилозид 
К ве pue I ин-З-О-рамнолид 
Кверцетин-З-О-арабинозпд 
Кверцетшт-З-О-глюкозпд 
Кемпферол-З-О-рамноглюко-

зид 
Кемпферол-З-О-диклюкозид 
Квердетин-З-О- рамногдю-

козид 
Кемаферол-3, 7-О-диглкжо-

зид 

15 
415 
15 
15 
15 
15 
15 

27 
32 

29 

53 

80 77 

34 

76 
63 
86 

54 
48 
37 
52 
66 
20 
33 
54 

46 
16 
92 

39 
9 

11 
34 
19 
4 
5 

46 

93 
62 

100 

72 
45 
32 
58 
57 
15 
22 
72 

2* 3 5 
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1 2 •< 5 В 7 я я 10 И 12 13 

Кверцетин-З-О-рамноглюко-
57 8пл-7-0-рамнозид 72 57 — 

Кемиферол-З-О-рамногалак-
66 68 60 тозил-7-О-рамнозид 66 68 60 

Миридетин-З-О-рамноглико-
72 67 62 зил-7-О-рамнозид 72 67 62 

Кверцетпи-З-О-ру тинозид 
45 30 (рутин) — — — — 45 30 — — — — — — ' 

Флаеашнола 

5, 7, 4'-Триоксифлаванонол 
88 (аромадендоин) 

5, 7, 3'. 4'-Тетраоксифлаво-
88 — (аромадендоин) 

5, 7, 3'. 4'-Тетраоксифлаво-
нол (токсифолин) 42 

* Системы растворителей при хроматографировании флавонопдных соеди-
нений в тонком слое полиамида: 1 — этанол — вода (3 : 2); 2 — вода — етанол — 
ацетилацетон ( 4 : 2 : 1 ) ; 3 — вода — этанол — бутанол — ацетилацетон ( 1 3 : 3 : 
: 3 : 1); 4 — хлороформ — метанол — метилэтилкетон ( 9 : 4 : 2 ) ; 5 — метанол —• 
вода (8 : 2); 6 — метанол — вода (6 : 4); 7 — метанол — вода (1 : 1); 8 — нитро-
метан — метанол (5 : 2); 9 — этанол — хлороформ (35 : 65); 10 — хлороформ —> 
муравьиная кислота — вода (50 : 45 : 5)s 11 — бензол — уксусная кислота (1:1)! 
12 — фенол — вода (100 : 39), 

удерживания 8-замещенных фурокумаринов короче, чем а 
этими же заместителями у 5-замещенных. 

Время удерживания по отношению к растворителю — 
этиловому спирту рассчитано для ряда природных кумари-
нов Ф. В. Бобылевым и В. В. Крохмалюком [14, 15]. Ука-
занные авторы в качестве неподвижной фазы использовали 
эластомер ХЕ-60, нанесенный на целит-545 в количестве 
1,8 %. Скорость газа-носителя гелия 75 мл/мин. Темпера-
тура работы колбнки, имеющей длину 120 см и диаметр 
0,35 см, программировалась в интервале 100—250 0C. 

Однако для оксикумаринов, как для флавоноидов и ок-
сиантрахинонов, проведение анализа без получения метило-
вых или триметилсилильных эфиров невозможно [355, 357, 
488]. Рядом исследователей [367, 488] показана возможность 
идентификации 20 оксикумаринов и 6 фурокумаринов на ко-
лонке с 1,5 % неподвижной фазы SE-30 на хромосорбе W 
(60—80 меш) и 12 % диэтилгликольсукцината на газ-хрома 
P (800—100 меш). Эти же условия хроматографирования 
применены для 22 флавоноидов с целью определения вре-
мени удерживания [357]. Среди исследуемых флавонов, фла-
вонолов, флаванонов, флаванонолов, халконов и изофлаво-
нов наиболее длинные имеют флавонолы. Отмечено, что 
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количество гидроксильных групп увеличивает Joth, При рав-
ных количествах гидроксильных групп у флаванонов боль-
шие величины готн имеют вещества с гидроксильными груп-
пами в ортоположениях по сравнению с соединениями, имею-
щими оксигруппы в метаположении. При равном количестве 
гидроксильных групп (три) в кольцах А и В torH больше у 
соединений с тремя гидроксилами в кольце А. Размыкание 
лактонного кольца увеличивает время удерживания. Описа-
ны условия хроматографирования силильных производных 
флавоноидов на хромосорбе WAW-DMCS с 3 % SE-52 [340]. 

Канадскими авторами [437] исследовано 36 метиловых 
эфиров, флавонов, флаванонов, изофлавонов и халконов на 
колонках с 5, 10 и 15 % SE-30 на хромосорбе при скорости 
газа-носителя гелия 100—150 мл/мин. Показано, что £отя 
возрастает с увеличением числа заместителей при ацетилиро-
вании оксигрупп и наличии двойной связи в гетероцикли-
ческом кольце. При метилировании оксигрупп и образова-
нии внутримолекулярной водородной связи готя снижается. 
Время удерживания изофлавоноидов меньше, чем у флаво-
нов и флаванонов. Некоторые флаваноны в условиях хрома-
тографирования изомеризуются в соответствующие халконы. 

Исследовано поведение 18 оксипроизводных аптрахинона 
и их триметилсилильных эфиров при 240 0C на колонке 
2,25x4 мм, заполненной 1,5 % силикона SE-30 на хро-
мосорбе W (60—80 меш) при скорости газа-носителя азота 
110,5 мл/мин с пламенно-ионизационным детектором [356]. 
Показано, что fCT„ увеличивается с возрастанием числа окси-
групп в ядре оксиантрахинонов; а-производные имеют i0T„ 
меньше, чем [i-производные. Время удерживания возрастает 
в ряду а , а-; а , P-; (5, p-диоксиантрахинонов. При введении 
в р-положевие оксиантрахинонов метильной, метокспльной 
и карбонильной групп ÔTB возрастает с введением пере-
численных групп в указанном порядке. 

Триметилсилильные эфиры 19 производных хризофановон 
кислоты [351] и другие антрахиноны, содержащиеся в 
экстрактах ряда растений [339, 425], разделены на стеклян-
ных колонках 210x0,3 см, заполненных 3 % SE-30 [351], 
3 % OV-17 и OV-210 ( 1 : 1 ) [339, 428] на газ-хроме Q (80— 
120 меш). Газ-носитель азот имеет скорость 30—60 мл/мин, 
Детектирование с пламенно-ионизационным детектором. 

Различие во времени удерживания триметилсилильных 
производных флавоноидов по сравнению со стильбенами, 
фенолокспкислотами и лигнанами позволяет проводить ана-
лиз флавоноидов в .присутствии указанных классов соеди-
нений [183, 262]. 
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Описана оригинальная методпка количественного опреде-
ления производных кумарина: виснадина и дигидросамидина 
в смесях. Методика заключается в том, что образовавшиеся 
после спиртового гидролиза смеси 2-метилмасляной (из вис-
надина) и изовалериановой (из дигидросамидина) кислот раз-
деляют на хроматоне NAWHMDS с 20 % бигеновой кислоты 
и 0,4 % фосфорной кислоты [116]. Количественную оценку 
проводят, как и в случае препаратов бероксан, пастинацин, 
аммифурин, псорален [212], по величинам площадей под 
пиком методом внутренней нормировки с использованием 
коэффициента пересчета для каждого из веществ. 

ИДЕНТИФИКАЦИЯ КАРДИОСТЕРОИДОВ 
ПО ДАННЫМ ХРОМАТОГРАФИИ 
НА БУМАГЕ И В ТОНКОМ СЛОЕ 

Хроматография на бумаге 

Обнаружить сердечные глпкозпды непосредственно на 
хроматограммах без предварительной обработки реактивами 
не представляется возможным, так как они не окрашены и 
не флуоресцируют в ультрафиолетовом свете. В основу де-
тектирования сердечных гликозидов на хроматограммах по-
лон'ена их способность взаимодействовать с реактивами с 
образованием окрашенных или флуоресцирующих соедине-
ний. В качестве реактивов применяют 3, 5-дпнитробензой-
ную кислоту, ж-динитробензол, хлорид сурьмы. 

Для разделения сердечных гликозидов A. Piheiner с со-
авторами [460] применяли систему к-бутанол — толуол 
(1 : 1), а в качестве подвижной фазы служил формамид 
[490]. Эта система растворителей может быть пригодной для 
малополярных гликозидов. Для сильнополярных гликози-
дов она непригодна, так как скорость движения фронта 
растворителя незначительна. Е. Shenker и соавторы [464] 
нашли, что хорошего разделения гликозидов можно достиг-
нуть в случае, если вода является постоянной фазой (непод-
вижной), а к бутанол — хлороформ — подвижной. В этой 
системе применяли к-бутанол, насыщенный водой. Нижняя 
фаза служила для пропитывания бумаги, верхняя — для 
хроматографирования. Хроматографическую бумагу обра-
батывали формамидом, затем протягивали через воду, на-
сыщенную бутанолом, оставляли на 10 мин в висячем по-
ложении для стекания и, наконец, отжимали между листа-
ми фильтровальной бумаги. 
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A. Kaiser [390] применил в качестве системы для хрома-
тографирования тетрагидрофуран — хлороформ — форма-
мид, а Т. Reichstein с сотрудниками [457] — к-бутанол — 
толуол — вода ( 1 : 1 : 2). R. A. F. Laufke [414, 415] пред-
ложил для бумажно-хроматографического разделения как 
сырья, так и настоек систему хлороформ — вода — изоами-
ловый спирт, а хроматографирование проводил в водной 
фазе. Время хроматографпрования — 10 ч. Н. Erbring и 
соавторы [348], применив круговую хроматографию, раз-
делили семь гликозидов ландыша майского. Реактивом для 
проявления служили реактив Кедде [399, 456] ИЛИ Рай-
монда [452], а также насыщенный раствор треххлористой 
сурьмы в хлороформе и концентрированная серная кисло-
та. Было получено девять зон при обработке треххлори-
стой сурьмой и семь зон при обработке реактивом Раймонда. 

A. EJbanowska [344] разработала хроматографический 
способ разделения на бумаге карденолидов ландыша (со-
цветие, лист, цветоножка) для сырья и для получаемых 
из него галеновых препаратов. Хорошее разделение карде-
нолидов достигнуто в двух системах нисходящим способом 
на бумаге Шлейхер-Шюль 2045 с применением подвижной 
фазы этилацетат—хлороформ —метиловый спирт—0,9%-й 
хлористый натрий (10 : 5 : 3,5 : 1,5) и с применением под-
вижной фазы хлороформ — диоксан — бутиловый спирт — 
формамид (70 : 20 : 5 : 5). В обоих случаях на хроматограм-
мах получили по восемь пятен для сырья, по семь — для 
настойки, по шесть — для стабилизированного экстракта 
и по пять — для настоя. 

Хорошее деление достигнуто при использовании бумаги 
ватман № 3 нисходящим способом в системе Питра: хлоро-
форм — диоксан — бутиловый спирт — формамид (70 : 20 : 
: 5 : 5). Бумагу пропитывали в системе формамид — метанол 
(1 : 4), при этом было получено шесть пятен [344]. 

Из изложенного следует, что для идентификации сер-
дечных гликозидов в сырье и препаратах применяют метод 
хроматографии на бумаге, который по чувствительности 
превосходит другие. Недостатком метода является длитель-
ность процесса разделения, а также невозможность при-
менения агрессивных проявителей. 

Хроматография в тонком слое 

Фундаментальные исследования по хроматографии в 
тонком слое XTC силнкагеля кардиостероидов проведены 
Новером с сотрудниками (цит, но [302]), у нас в страцр -г 
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Заместитель 
Вещество Ba п, R2 Ba R4 R1 

1 4 2 3 4 5 6 

Строфантидпн HCO о н ОН CH3 о н 
З-Эпистрофантилин HCO - о н о н CH3 о н 
Конваллятокспн HCO п- L-Рамноэа о н CH3 о н 
Дезглюкохенротокспн HCO P-D-Гулометплоза о н CH3 о н 
Строфантндин-3-p-D- HCO P-D-Глюкоза о н CII3 о н 

глюкоза 
Строфантидпн-З-а- L- HCO a-L- Арабиноза о н CH3 о н 

арабиноза 
Строфантпдин-3-a-D- HCO a-D-Арабпноза о н CH3 о н 

арабпноза 
Строфантидин-3-P-D- HCO P-D-Ксилоза о н CH3 о н 

ксилоза 
Эризимин HCO P-D-Дигптоксоза о н CH3 о н 
Цимарин HCO P-D-Цимароза о н CH3 о н 
Корхорозпд А HCO P D-Бовиноза о н CH3 о н 
Конваллозпд HCO a-L-Рампоза + 

+ P-D-глюкоза 
о н CH3 о н 

Эрихрозпд IiCO P-D-Дигнтоксо-
за + P-D-KCH-
лоза 

Скорппозпд HCO Глюкофураноза о н CHs о н 
К-строфавтин-Р HCO P-D-Глюкоза + о н ClI j о н 

+ P-D-цимароза 
CHa о н Эргонмозид HCO P-D-Дигитоксоза о н CHa о н 

К-строфаптозид HCO P-D-Цпма! оза + о н CIl3 о н К-строфаптозид 
+ p-D-глюко-
за + a-L-глю-
коза 

Глюкоэризимозпд HCO P-D-Дигитоксо- о н CH 
3 

о н Глюкоэризимозпд 
за + 2a-L-r лю-
ков i 

Хсираытозид HCO {М)-Гуломети.':оза H CH3 о н 

Коротокспгеннн HCO ОН ••н CH3 о н 



глпкозпдов 
Т а б л и ц а 10 

Система * 

R. R, R. R, 1 I ^ 3 4 5 6 

7 8 9 10 U 12 13 14 t5 18 

0,95 0,70 0,35 0,30 0,95 0,676 
— — — — 0,77 0,55 0,39 0,38 0,70 0,77 
— — — — 0,55 0,52 0,28 0,39 0,69 0,74 
— — — — 0,67 0,52 0,30 0,27 0,68 0,76 

I — . — — — 0,20 0,25 0,17 0,10 0,54 0,68 

— — — — 0,32 0,27 0,15 0,17 0,42 0,63 

— — — — 0,28 0,33 0,21 0,21 0,80 0,67 

— — — — 0,48 0,33 0,25 0,17 0,85 0,73 

0,86 0,71 0,43 0,48 0,85 0,71 
— — — — 0,94 0,77 0,54 0,72 0,87 0,71 
— — — — 0,83 0,64 0,40 0,42 0,76 0,71 
— — — — 0,11 0,17 0,10 0,07 0,35 0,66 

— — — — 0,53 0,43 0,28 0,21 0,59 0,70 

, • ___ 0,21 0,29 0 17 0,13 0,54 0,70 
— — — 0,37 0,64 0.20 0,16 0,60 0,69 

0,32 0,40 0,15 0Т075 0,55 0,70 
— — " 

— — 0,21 0,14 0,05 0,039 0,13 0,50 

— — — — 0,07 0,065 0.042 0,02 0,18 0,65 

0,65 0,59 0,47 0,42 0,72 0,78 
— — 0.97 0,80 0.56 0,64 0,85 0,72 



1 О 3 4 5 6 

Глюкокоротоксигеннн HCO p-D-Глюкоза ••н CH3 о н 
Гофрузид HCO p-D-Алломэтилоза - H CH3 о н 
Пахигенин HC.0 ОН — CH3 о н 
Секурцгенин HCO о н — CH3 о н 
Секурезид HCO P-D-Ксилоза — CH3 о н 
Секуридазнд HCO P-D-Ксилоза + 

+ a-L-глюкоза 
— CH3 о н 

Узаригенпн CH3 ОН ••н CII3 о н 
Узаригенин-З-а-Ь-рам- CH3 a-L-Рамноза ••II CH3 о н 

ноза 
Узарпгеиин-3-p-D- CH3 P-D-Глюкоза - H CH j о н 

глюкоза 
Хейрозид А CH3 a-D-Глюкоза + 

+ P-D-араби-
ноза 

- H CH3 о н 

Дцгцтоксигенин CH3 ОН H CH3 о н 
З-Эиидиг итокс игеннн CH3 •ОН H CH3 о н 
Гптоксигенпн CH3 

CH3' 
ОН H CH3 о н 

Дигокспгенин 
CH3 

CH3' ОН H CH3 о н 
Родексин А CH3 a-L-Рамноза H CH3 о н 
Аллизид CH3 a-L-Глюкомети-

лоза 
о н CH3 о н 

Биппндогеннн CII3 ОН о н CH3 о н 
Локундьезид CH3 a-L-Рамноза о н CH3 о н 
Дигнтоксигеннн-З-Р- CH3 P-D-Глюкоза H CH3 о н 
D-глюкозид 
Дигптоксин CH3 3 дигптоксозы H CH3 о н 
Гитокснгенин-3-p-D- CH3 P-D- Глюкоза H CH3 о н 

ГЛЮК03ИД 

Строспезид CH3 p-D-Дцгигалоза H CH3 о н 
Периплоцпн CH3 ,З-О-Циыарояа 

+ p-D-глюкоза 
о н CH3 о н 

Гитоксин CH3 3 ди-итоксоЗы H CH3 о н 
Дигоксигеннн-3-a-L- CH3 a-L- Рамноза H CH3 о н 

рамнозид 
Дигоксш енин-3-P-D- CH3 p-D-Ксилоза H CH3 о н 

КСИЛОЗИД 

Дигокнгеиин-3-p-D- CH р-D- Глюкоза H CH3 о н 
ГЛЮКОЗИД 

Дигоксян CH1 3 дчгитоксозы H CH3 о н 
Глюкодифукозид CH3 p-D-Фукоза + P- H CH3 о н 

D-глюкоза 
CH3 

Строфантпдол CHjOH ОН о н CH3 о н 
3-Э пистрофантндол CHiOH ОН о н CH3 о н 

42-



П р о д о л ж е н и е т а б л . 18 

7 в • 10 11 U 13 14 15 16 

, _ _ _ 0,47 0,43 0,28 0,21 0,69 0,67 
— — — — 0,86 0,81 0,41 045 0,71 0,75 
— — — — 0,97 0,80 0,57 о!б7 0,70 0,76 
— — — — 0,97 0,80 0,59 0,65 0̂ 95 0,73 
— — — — 0,75 0 62 0,40 0,38 0,82 0,76 
— — — — 0,21 0,23 0,14 0,09 0,45 0,64 

. 0,95 0,80 0,60 0,70 0,90 0,76 
— — — — 0,96 0,74 0,48 0,45 0,84 0,77 

г- — — — 0,95 0,70 0,35 0,30 0,95 0,76 

— — — — 0,64 0,22 0,14 0,13 0,43 0,61 

___ _ 0,85 0,32 0,64 0,64 0,93 0,76 
— — — — 0,85 0,69 0,62 0,72 0,82 0,75 

ОН — — — 0,70 0,70 0,58 0,60 0 28 0,80 
— о н — — 0,90 0 73 0,4 0,60 0,85 0,76 
— — о н — 0,88 0,61 0 35 0,35 0,65 0,72 
— — о н — 0,52 0,32 0,26 0,14 0,82 0,72 

— о н 0,75 0,53 0,41 0,35 0,36 0,75 
— — о н — 0 34 0,40 0,22 0,17 0,58 0,6Э 
— — — — 0,37 0,38 0,24 0.16 0,58 0,76 

0,90 0,72 0,59 0,59 0,54 0,80 
ОН — — — 0,64 0,45 0,25 0,20 0,56 0,74 

ОН — 0,88 0,67 0,47 0,54 0;89 0,75 
— — — — 0.70 0,34 0,23 0,16 0,65 0,67 

о н — — 0,89 0,76 5,53 0,57 0,77 0,79 
H о н — — 0,89 0,61 0,33 0,36 0,64 0,77 

H о н — — 0,60 0,50 0,36 0,29 0,70 0,77 

H о н — — 0,37 0,33 0,24 0,16 0,58 0,76 

H OIl 0,87 0,75 0,49 0,54 0,81 0,76 
— — — — 0,51 0,23 0,19 0,12 0,48 0,80 

— — 0,90 0,73 0,48 0,53 0,79 0,71 
— — — — 0,77 0,52 0,36 0,30 0,80 0,73 
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1 7 3 4 Г) 6 

Строфантпд\п-19-а-Ь- C H 3 - O - он ОН CH8 он 
рамноза - c t -L-

рнмноза 
Строфантпдол-3-19-а- C H 2 - O - a-L-Рамноза он CH3 он 

L-рамноза —a L-
рамноза 

Конваллятоксол CH2OH а-L-Рамноза он CH3 он 
Эразимозол СНОП 

2 
(J-D-Дпгитоксо-

за + a-L-глю-
ко а 

он CH s OIl 

Эрпхрозол CHiOH P-D-Дигптоксо-
за + P-D-ксп-
лоза 

он CHs 01) 

Гельветикозол CH2OH ji-D-Дигитоксоиа он CH3 он 
Дезглюкоэрикордин CfLOH p-D-Гул ометилоза H CIl3 OIl 
Эрпкордин CH3OIl p-D-Гулометило-

аа + p-D-глю-
коза 

H CH3 OII 

Эвонолозид CHiOH а- L-Рамноза H си, он 
Фругозид -CH2OH (i-D-Аллометплоза - н CH1 он 
Корогляуцигенив CH2OH ОН ••н CH3 он 
Каняогенол CH2Oll ОН H CH3 он 
Строфантин Г ClI8OH a-L-Рамноза он CH, OII 
17-р-Н-Строфантидив CIIO ОН он CH3 он 
17-[}-Н-Конвалляток- CIIO a-L-Рамноза он CH3 он 

сив 
Строфантидин-3-P-D- HOO [3-Г)-Глюкога (аце- он Cll3 OIl 

глюкозид (ацетат) тат) 
З-ОАцотатстрофанти- IIOO CH3COO он CH3 OII 

дин 
3- О-Ацетатстрофа пти - CIl2OH CH3COO он CH8 он 

дол 
З-Ац.татконвалляток- CIl2OH a-L-Рамноза (аце- он CHj он 

сол тат) 
З-О-Ацетаткоротокеи- HCO CH3COO - H CH3 OII 

генин 
З-О-Ацетаткорогляу- ClLOH CH3COO - H CH3 OlI 

цигенин 
CH3 

* Системы растворителей при хроматографированип сердечных гликозпдов 
?юрм — этанол (3 : 1); 3 — бензол — этанол (3 : 1)1 4 — хлороформ — уксуснг.я 
80 : 19 : 1), 6 — этанол. Величина фронта растворителя 20 см, Количество ьв-

рисгой сурьмы и хлороформе. 
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О к о н ч а н и е т а б л . 18 

7 8 9 10 11 12 14 15 16 

— — — — 0,53 0,64 0,26 0 15 0,63 0,74 

— — — — 0,13 0,36 0,10 0,03 0,28 0,55 

_ _ 0,47 0,40 0,14 0,18 0,58 0,72 
— — — — 0,25 0,21 0,11 0,07 0,53 0,63 

— — — — 0,44 0,38 0,20 0,18 0,60 0,72 

0,82 0,62 0,35 0,38 0,75 0,76 
— — — — 0,77 0,40 0,35 0,15 0,48 0,77 
— — — — 0,27 0,067 0,24 0,24 0,20 0,77 

_ _ 0,63 0,70 0,45 0,42 0,46 0,75 
— — — — 0,79 0,70 0,30 0 20 0,64 0,72 
— — — — 0,96 0,75 0,50 0,44 0,84 0,73 
— — — 0,80 0,57 0,47 0,39 0,60 0,80 
— — ОН ОН 0,040 0,040 0,10 0,04 0,29 0,59 
— — — 0,84 0,69 0,47 0.55 0 87 0,76 
— — — — 0,80 0,63 0,46 0,54 0,80 0,78 

— — — — 0,93 0.80 0,61 0,74 0,97 0,77 

— — — — 0,93 0,81 0,58 0,71 0,95 0,76 

— — — — 0,92 0,80 0,52 0,68 0,85 0,71 

— — — — 0,95 0,82 0,60 0,78 0,80 0,71 

— — — — 0,97 0,82 0,67 0,84 0,86 0,75 

— — — о 0,96 0,82 0,64 0,71 0,72 0,80 

в тонном слое сюгакагеля: i — бенаол — бутанол (1 : 1), 50 % воды*, 2 — тлоро-
кислота — метанол (85 : 2 : 13); 5 — хлористый метил — метанол — формамид 
щества в наносимой пробе 20 мкг. Проявитель — насыщенный раствор треххло-
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Bs и IiRj некоторых карденолидов 

Вещество 

Hs 
Окраска пятен после обра-

ботки реактивом 

Вещество 
1-е на-

правление 
Cl 

2-е на-
правление 

С2 

немедленно через 1 ч Вещество 
1-е на-

правление 
Cl 

2-е на-
правление 

С2 види-
мая У Ф види-

мая УФ 

Дигитоксигевив 141 217 С СЗ 3 
Гитоксигенин 110 128 Kp HtK ж ж 
Дигоксигеннп 99 122 с КрФ СЗ Б 
Гигалоксигенин 143 205 Kp Ж It ж ж 
ДИГИТОКСИН 100 100 с — с — 

Гитоксин 75 59 KpK с CpC с 
Дигоксин 68 62 CpC СФ с Б 
Гиталоксин 101 92 КрФ ж СЗ ж 
Ацитилдигитокспн 132 195 с — с — 

142 203 с — с — 

Ацетилгитоксин 104 139 CKp ж к CpC ж 
117 147 CHp ж к CpC ж 

Ацетилдпгоксип 100 138 Срф СФ с E 
113 157 СрФ СФ с Б 

Дигиталин 6 2 IfpK ж к жз ж 
Дигцтонип 0 0 — — — — 

Ланатозпд: 
А 26 18 CpC — СФ — 

В 16 12 KpK жк CpC ж 
С 15 8 KpK КрФ СФ с 

Строфантидип — — — — — — 

Строфантин К — — — — — — 

Дсзацетпллаиатозид: 
А Л 
В — 

С — — — — — — 

П р и м е ч а н и е . 1. Системы растворителей при хро.'атографировании 
С.2 — хлороформ — пиридин (6 : 1), СЗ — циклогексан — ацетон — уксусная кис 
: 0,1); С5 — бензол — этанол (7 : 3); С6 — силуфол, бензол — этанол (4 : Di 
С8 — бензол — этанол (3 : I), незакрепленный слой силикагеля с 43 % 50 %-й 
: 2 ; 2); ClO — этилацетат — пиридин — вода (90 : 10 ; 2,7); Cl l — метилэтил 
: 66 : 14 : 2,2). 

2. Двумерное хроматографирование (Cl, С2) Rs отнесено к дигитоксину, 
366 нм, Сокращения: С — синяя, 3 зеленая, Ф — фиолетовая, Б —белая, , 

сотрудником ВНИИХТЛС Е. И. Пучковой [75, 76]. Изу-
чена возможность применения XTC для идентификации 
72 карденолидов с применением 20 систем растворителей, 
из которых для идентификации предложено пять систем 
(табл. 18, 19). Минимальное количество открываемых гли-
козидов и гешшов составляет 0,5—1 мкг. Обнаружение 
исследуемых веществ на хроматограммах проводили насы-
щ е н н ы м р а с т в о р о м т р е х х л о р и с т о й с у р ь м ы в х л о р о ф о р м е . 

46 



Т а б л и ц а 19 
на силикагеле [302] 

hRj в системах » 

СЗ С4 CD C6 С 7 С 8 С9 CLO C U С12 

53 
30 
24 

— — 41 
31 
24 

60 
50 
45 

— 

62 
45 
42 

68 
55 
55 

74 
66 
68 

68 
55 
50 

20 
12 
9 

58 

59 

72 

62 

32 
25 
10 

— 

54 
43 
40 

39 
29 

53 
44 

57 
49 

47 
33 

I
I

I
M

L
 

80 82 39 58 

43 

— — — 

I
I

I 
I

L 
I
S

I
0
 

42 

30 

52 
41 
36 

17 
6 
7 

10 
19 
24 

— 10 
6 

38 

22 
15 

51 

20 
15 

67 

13 
9 

41 

— 20 — 7 
/ 

— 24 
18 
1 1 

— — — — 

— 10 27 2 — 

24 
18 
1 1 — — — — 

карденолидов на силикагеле: Cl — этнлацетат — метанол — вода ( 1 6 : 1 : 1)! 
лота (65 : 33 : 2); С4 — хлороформ — метанол — дихлорметан — вода ( 5 : 1 : 4 : 
С7 — бензол — этанол (3 : 1), незакрепленный слой силикагеля с 25 % воды; 
уксусной кислоты; С9 — гексан — этнлацетат — этанол — вода (15 : 75 : IU:. 
кнтон — вода (100 :5,4); С12—толуол — этилацетат — пропанол — вода (20: 

Реактив: анисовый альдегид — хлорная кислота. УФ-освещетше с длиной волны 
Cp — серая, Kp — красная, Ж — желтая. К — коричневая. 

Показано, что на хроматографическую подвижность сер-
дечных гликозидов и их генинов оказывают влияние: 

пространственное расположение гидроксильных групп 
при С-3 — генины с аксилышми гидроксилами имеют боль-
шее значение; 

тип сочленения колец А/В — генины с транссочленением 
колец имеют Rf больше, чем генины с циссочленением колец; 

количество и местоположение гидроксильных групп; 
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двойная связь в кольцах А/В; 
характер заместителя при Cui и пространственное рас-

положение лактонного кольца при C1,. 
Хроматографированием на тонком слое достигнуты хоро-

шие результаты при идентификации сердечных гликозидов, 
при их количественном определении [478], для доказатель-
ства в гликозидах различных примесей или продуктов раз-
ложения. При этом используют две модификации хромато-
графии — в незакрепленном и закрепленном слоях носи-
теля. При хроматографированни в незакрепленном слое 
силпкагеля используют в основном следующие системы; 
бензол — этанол (3 : 1), насыщенную водой; бензол — эта-
нол (7 : 3); хлороформ — этанол (3 : 2); метилэгилкетон — 
толуол —• вода — метанол — уксусная кислота (40 : 5 : 3 : 
: 2,5 : 1); хлороформ — уксусная кислота — метанол (85 : 
: 2:13); дихлорэтан — метанол — формамид (80 : 18 : 1); 
пентол — бензол — вода ( 1 : 1 : 2). 

Для разделения сердечных гликозидов Рейхелт и Питра 
[455] применили систему бензол — этанол (3 : 1), насыщен-
ную водой. Использовали силикагель с определенным диа-
метром и объемом пор, активной поверхностью, удельной 
массой и степенью активности. IIpa этом были разделены: 
уабаин, конваллозид, конваллятоксин, адонитоксин, фру-
гозид, гельветикозид, цимарин, нериолин, периплоцимарин, 

В монографии М. Шаршуновой с соавторами [302] при-
водится способ разделения 24 веществ на силикагеле путем 
двумерной хроматографии в системах, указанных в табл. 19, 

После нанесения веществ на пластинку хроматографи-
руют в нервом направлении, сушат и хроматографируют 
во втором направлении. Снова сушат при 90—100 0C и об-
наруживают пятна смесью анисового альдегида и хлорной 
кислоты. Окрашивания, характерные для большинства ис-
следуемых веществ, различаются при немедленном наблю-
дении и через 1 ч в ультрафиолетовом и видимом свете. 

МЕТОДЫ АНАЛИЗА ФЛАВОНОИДОВ, 
ПРОИЗВОДНЫХ КУМАРИНА И АНТРАХИНОНА 

Кумарины, флавоноиды и оксиантрахиноны являются 
типичными представителями соединбний, имеющих в своих 
молекулах одноименные группы; C = O , —Oil, C=-C и C = H 1 
а также основные фрагменты молекул, такие как а- и -у-пи-
роновый и хиноидный циклы. Наличие в молекулах ука-
занных общих и специфических Tpynn1 а также в ряде слу-
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чаев сахарных компонентов обусловливает проявление эти-
ми соединениями общих физико-химических свойств, а имен-
но: слабо выраженных кислотных свойств, способности 
вступать в реакции комплексообразования, окисления, вос-
становления, присоединения, сочетания, замещения, люми-
несцировать и поглощать при различных длинах волн. 

Все перечисленные свойства положены в основу большин-
ства методик анализа, которые приведены в обзорах, опуб-
ликованных нами ранее [71—75, 83]. В связи с этим в дан-
ной главе будет приведен лишь критический обзор методик 
анализа и показаны возможности применения комбиниро-
ванных методик при решении различных задач формацев-
тического анализа исследуемых классов соединений, 

Оптические методы 

Количественное определение исследуемых соединении 
в УФ- и видимой области спектров основано на измерении 
оптической плотности при длине волны в максимумах по-
глощения как растворов анализируемых веществ, так и 
растворов их окрашенных комплексов. 

Спектрофотометрическое определение по максимумам соб-
ственного поглощения в разновидности прямой спектро-
фотометрии или дифференциальной спектрофотометрии яв-
ляется одним из наиболее распространенных методов ана-
лиза всех трех групп исследуемых соединений. При этом 
рабочими диапазонами длин волн служат как длинновол-
новые максимумы (для кумаринов в области 300—350 нм, 
для флавоноидов — 330—370 нм), так и коротковолновые. 
Коротковолновые максимумы, хотя и более интенсивны, но 
в ряде случаев менее пригодны для аналитических целей 
из-за малой «площади» вершины пика, что приводит к боль-
шим ошибкам определения. Относительная ошибка прямого 
спектрофотометрического определения составляет ± 2—5 % 
и моя*ет быть снижена при дифференциальной методике 
анализа до 0,5—1,0 % [19, 27, 267]. Рабочий интервал кон-
центраций спиртовых, спиртоводных растворов составляет 
от 5 до 20 мкг вещества в 1 мл раствора, Обладая высокой 
чувствительностью, метод не селективен, так как не кон-
тролирует содержание каждого из веществ одного класса 
соединений и не позволяет судить о количестве кумаринов, 
флавоноидов и антрахннонов при их совместном присущ 
ствпи. 

Спектрофотометрические или фотометрические определен 
пая по реакции диазотирования 1391J pauee были широко 
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распространены в анализе трех классов соединений. Реак-
ция чувствительна, но не избирательна, так как наряду 
с антрахинонами, кумаринами, флавоноидалш эту реакцию 
дают фенольные соединения, пиразолоны и другие классы 
соединений. Применение данного метода ограничено не-
специфичностью его и внутри каждого из классов соедине-
ний из-за прохождения реакции у флавоноидов только по 
кольцу А при наличии свободного ортоположения по отно-
шению к фенольному гидроксилу у 7-го углеродного атома, 
а у кумаринов — в случае отсутствия заместителей в поло-
жениях 3, 6 и 8. Поэтому даже суммарные определения с 
данным реактивом не показывают истинного содержания 
исследуемых веществ как в суммарных фитохимических 
препаратах, так и в растительном сырье. 

Большей специфичностью обладают, хотя и не лишены 
недостатков, методики определения оксикумаринов, антра-
хинонов, флавонолов по цветным комплексным соединени-
ям с хлоридом алюминия, хлорокисью циркония (хлористым 
цирконилом), азотно-кнслым галлием. Для получения окра-
шенного комплекса, устойчивого в течение 30 мин, для агли-
конов необходим стократный, для гликозидов — дву- или 
трехкратный избыток реактивов [327]. Окрашенные раст-
воры имеют максимумы в интервалах: 385—460 ям с хло-
ристым алюминием, 385—500 не с хлористым цирконилом, 
400—455 нм с азотно-кислым галлием [29]. Наибольшей 
чувствительностью обладает методика с применением азот-
но-кислого галлия, позволяющая количественно определять 
0,5 мкг в 1 мл раствора, затем с хлорокисью циркония — 
0,9—1,0 мкг и с хлористым алюминием — 1—2 мкг [26, 
28, 29, 200, 201]. Описаны методики анализа флавонолов 
с нитритом кобальта в среде уксусной кислоты при длине 
волны 575 нм [393], а также с цинком [322] и мышьяком 
[326]. Получить истинное суммарное содержание антрахи-
нонов, флавоноидов и кумаринов по образованию цветных 
комплексов с металлами возможно лишь при наличии у 
названных соединений одинакового количества комплексо-
образующих центров. Отсутствие таковых у целого ряда 
соединений приводит к отрицательной реакции с данными 
реактивами. 

Несмотря на указанные недостатки, метод нашел широ-
кое применение при установлении суммарного содержания 
флавоноидов в сырье и суммарных фитохимических пре-
паратах [194, 245]. В качестве стандарта используют квер-
цетин, кемпферол или их гликозиды, 
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Комплексообразующие свойства флавоноидов положены 
в основу и флуоромегрического метода [397, 413, 485, 501], 
являющегося на порядок более чувствительным, чем спект-
рофотометрический, но не лишенного перечисленных недо-
статков последнего метода. 

Широко распространена при определении общего коли-
чества флавоноидных соединений флавонов, флавонолов, 
халконов в растениях методика фотометрического опреде-
ления по реакции комплексообразования с борной кисло-
той нри длине волны 470 нм. Методика обладает теми же 
недостатками, что и методика комплексообразования с со-
лями металлов, и дает завышенные результаты [199], но 
простота проведения и доступность реактива дают возмож-
ность использовать их для ориентировочных определений. 
В качестве образцов используют как агликоны, так и гли-
козиды флавонов, флавонолов, халконов. Рабочая концент-
рация растворов 1—10 мкг/мл. В анализе антрахпнонов 
метод применен во флуорометрическом варианте после вос-
становления образовавшегося комплекса Д И Т И О Н И Т О М нат-
рия [413]. Относительная ошибка определения ± 3,35 %. 
Для количественного анализа оксикумаринов метод не на-
шел практического применения. 

Следующим методом определения флавоноидных соеди-
нений, антрахинонов и кумаринов по оптической плотности 
является анализ продуктов взаимодействия названных со-
единений с 4-аминоантипприновым реактивом. Анализ тре-
бует соблюдения ряда условий, как и при реакции диазо-
тирования, и не является избирательным для каждого из 
классов исследуемых соединений и внутри классов [391]. 

В ряду спектрофотометрнческих методов анализа фла-
ванонов наиболее чувствителен боргидрпдный метод (до 
0,5—1 мкг/мл при длинах волн 535—560 нм). Несмотря на 
значительную селективность, он не имеет широкого приме-
нения из-за малого времени устойчивости окрашенного ком-
плекса и плохой воспроизводности результатов [391 ]. 

Пожалуй, самый чувствительный в анализе кумаринов, 
флавоноидов и антрахинонов флуорометрпческий метод. 
Количественно оценить оксикумарины, флавоноиды и окси-
антрахиноны этим методом возможно при наличии 0,05— 
1 мкг вещества в Г мл раствора [16, 81, 171—173, 236, 342, 
361, 362]. Высокая чувствительность флуорометрического 
метода раскрывает широкие возможности его применения 
для предварительной идентификации биологически актив-
ных веществ в тканях растений [171, 173]. Однако получить 
объективные результаты при анализе сырья и фитохими-
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ческих препаратов можно только после разделения веществ 
с помощью различных видов хроматографии. 

Почти все колориметрические методы анализа антрахи-
понов основаны на реакции Борнтрегера [391]. Принцип 
ее заключается в том, что окисленные формы антраценовых 
производных растворяются в щелочах, образуя красную 
окраску, а восстановленные — желтую. Реакция является 
положительной для антрахпнонов хризацннового ряда, т. е. 
для 1,8-диоксиантрахинонов [355, 389, 391, 504]. Антроны, 
антранолы, оксатроны, диаптронил и их гликозиды не дают 
красной окраски, но образуют ее после гидролиза и окисле-
ния. Поэтому в ходе определения полнота прохождения 
гидролиза является существенным фактором, влияющим на 
точность анализа. При этом следует учесть легкость гидро-
лиза гликозидов, в особенности биозидов глюкофрангулина, 
а последнего — до франгулаэмодина в водных растворах, 
что сказывается на воспроизводимости результатов. В то Hte 
время некоторые виды лекарственного растительного сырья 
(алоэ и сенна) содержат производные, имеющие соединения 
с сахарным компонентом с помощью С—С связи. Из этих 
соединений сахарные компоненты количественно не отще-
пляются пи в кислотах, ни в щелочах. Так как проведение 
реакции Борнтрегера предполагает полное расщепление эмо-
динантропа до агликонов и последующее окисление до алоэ-
эмодина, то применяются другие активные окислители, на-
пример, хлорное железо [391]. Таким образом, реакция 
Борнтрегера не дает исчерпывающих сведений ни о содер-
жании суммы всех антрахпнонов, ни о количественном со-
держании каждого из антрахпнонов в отдельности. 

Использование щелочных реактивов, в частпости гидро-
окиси натрия ИЛИ калия, позволяет количественно оценить 
содержание халконов со свободным положением 4 в присут-
ствии флаванонов спектрофотометрическим методом при 
J1 = 400-450 нм [69, 78, 361], 

Объемные методы 

Количественное определение оксикумаринов, флавоно-
идов, антрахпнонов в среде неводных растворителей аце-
тона, дпметилформамида, диметилсульфоксида потенциомет-
рическим методом возможно с использованием в качестве 
титрантов гидроокиси тетраэтиламмоиия или натрия. Метод 
имеет преимущество перед оптическими в точности определе-
ния и не требует наличия стандартных веществ для прове-
дения количественной оценки [67, 131, 176, 188, 196, 239]. 



Малая чувствительность (для аиализа требуется 0,0005— 
0,001 г вещества) и недостаточная селективность для каж-
дого из классов затрудняют определение без предваритель-
ного разделения веществ в сырье и суммарных препаратах 
[67], как и методика потенциометрического окислительно-
восстановительного титрования, описанная для анализа 
производных антрахинона [185]. 

Достаточную избирательность по отношению к флавоно-
идам имеет метод комплексонометрического титрования из-
бытка ацетата свинца, не вступившего в реакцию осажде-
ния с флавонолами, что позволяет проводить определение 
последних в присутствии ацетилсалициловой кислоты, ант-
рахинонов, кумаринов [26]. 

Из объемных следует отметить метод окисления флаво-
ноидов и оксикумаринов ферроцианидом калия по к-фенил-
антрониловой кислоте. Однако метод длителен и не обла-
дает избирательностью 1104, 106], 

Полярографические методы 

Восстановление кумаринов, антрахинонов и флавоно-
идов на ртутном капельном электроде (РКЭ) положено в 
основу высокочувствительного полярографического метода 
их анализа. Метод позволяет анализировать сумму фла-
воноидов, антрахинонов, кумаринов в пересчете на одно 
из соединений каждого класса [231, 261], выбранное в ка-
честве стандарта. В отличие от снектрофотометрии окрашен-
ных комплексов метод дает более близкие к истинному сум-
марному содержанию результаты для кумаринов [50, 252 J1 
флавоноидов [209], антрахинонов [22]. 

Флавоноиды (флавонолы) могут быть определены на фоне 
0,4 M раствора хлористого аммония при потенциале полу-
волны 1,5 В [24]. Осциллополярографическим методом на 
фоне буферных растворов калий хлорид — соляная кислота, 
калий гидрофосфат — натрий гидрофосфат, лимонная кис-
лота — едкий натр и лимонная кислота — соляная кислота 
проведен контроль содержания изосалипурпозида и суммы 
(:£) — нарингенин-5-гликозида в суммарном препарате фла-
мин в присутствии флавонолов и их гликозидов [94]. Метод 
заслуживает внимания и особенно незаменим в научно-ис-
следовательских разработках, так как позволяет устана-
вливать наличие внутримолекулярных связей [23], прово-
дить идентификацию по величине потенциала полуволны 
[213], оценивать реакционную способность отдельных групп 
» молекуле [210J, В практике фармацевтического анализа 



и в особенности в заводских условиях полярографический 
анализ встречает затруднения, так как требует соблюдения 
строгих условий техники безопасности при работе со ртутью. 
К недостаткам метода можно отнести его малую избиратель-
ность (из-за близких величин потенциалов полуволн) по 
отношению к исследуемым классам соединений, в связп 
с чем требуется, как и при спектральных методах, предва-
рительное разделение веществ. 

Таким образом, из рассмотренных методик анализа ни 
одна не может быть применена для количественного опреде-
ления каждого из исследуемых классов веществ в раститель-
ном сырье и суммарных препаратах без предварительного 
разделения. Этих недостатков лишены методы газожидкост-
ной хроматографии и жидкостной хроматографии под дав-
лением, позволяющие решать вопросы идентификации и 
количественной оценки веществ в микроконцентрациях. 
Однако при анализе оксикумарпнов и антрахинонов первый 
метод теряет свое преимущество из-за необходимости пере-
ведения данных соединений в метиловые эфиры пли три-
метилсплильные производные, что усложняет и значительно 
увеличивает время проведения анализа. Хроматография 
под давлением 1324, 343, 449, 488, 499, 509] требует дорого-
стоящих и пока еще редких приборов, что на сегодняшний 
день не позволяет рекомендовать внедрять этот метод в 
практику фармацевтического анализа. 

Комбинированные методы 

В настоящее время широкое распространение в ана-
лизе получили комбинированные методы, включающие пред-
варительное хроматографическое разделение на бумаге, в 
тонком слое с последующим определением веществ в элюа-
тах из пятен хроматограмм, а также непосредственным ска-
нированием оптической плотности или определением пло-
щади пятна на хроматограмме. 

Комбинированные методы позволяют получить исчерпы-
вающий ответ на вопрос о содержании каждого биологи-
чески активного вещества или суммы веществ одного клас-
са, устранив возможные ошибки, связанные с влиянием 
других групп или классов соединений, находящихся в сырье 
или лекарственных препаратах. 

Решение вопроса анализа каждого из веществ пли суммы 
веществ, относящихся к одному классу соединений, в ряду 
исследуемых соединений крайне необходимо, так как фла-
воноиды, антрахиноны п производные кумарина, исходя 
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из путей биосинтеза, могут совместно присутствовать в ра-
стительном сырье. 

Из комбинированных методов количественного опреде-
ления на первом месте по числу публикаций стоит хромато-
онтический метод. Он имеет несколько разновидностей, 
а именно: определение оптической плотности, или люминес-
ценции, в элюатах из пятен хроматограмм, сканирование 
оптической плотности, или люминесценции, непосредственно 
на хроматограммах. 

Для определения оптической плотности в элюатах из 
пятен хроматограмм применяют фотоколориметрическое, 
спектрофотометрическое и флуорометрическоё определения. 
Инфракрасная спектрофотометрия применена в большин-
стве случаев лишь для качественных определений. Для по-
вышения скорости анализа в последние годы получил рас-
пространение денситометрический метод, позволяющий оп-
ределить концентрацию вещества в пятне хроматограммы 
как фотоколориметрпческим или спектрофотометрическим, 
так и флуорометрическим методом. Преимущество комби-
нированных методов анализа было оценено исследователями 
и нашло отражение в большом количестве публикаций [78, 
137, 222, 225, 275, 366, 384, 500]. 

Так, анализ флавоноидных соединений в растительном 
сырье в настоящее время проводится в основном хромато-
оптическими методами. Оценивая фотометрическую методи-
ку определения флавоноидов с борной КИСЛОТОЙ , В. Г. Ми-
наева [144] показала, что методика неприменима для ана-
лиза растительного сырья, так как дает завышенные (до 
40%) результаты. Поэтому установление содержания фла-
воноидов в сырье, на стадиях вегетации и в суммарном 
флавоноидном препарате, названном автором «буплерин», 
предложено проводить после хроматографического разделе-
ния на хроматографической бумаге марки «Ленинградская 
средняя С» в системе растворителей: уксусная кислота — 
муравьиная кислота — вода (10 : 2 : 3) в течение 40—45 ч. 
Проявляют хроматограмму 10%-м спиртовым раствором 
хлористого алюминия. Пятна элюируют с помощью 2-ча-
сового настаивания и последующего 30-минутного нагрева-
ния на кипящей водяной бане. Измерение оптической плот-
ности проводят в элюатах при ^m a x = 420 нм для глико-
зидов и 430 нм — для агликонов, В качестве стандартов 
для построения калибровочных кривых взяты кверцетин, 
изорамнетин, рутин, изорампетин-3-рутинозид. Рабочие кон-
центрации — от 3 до 7 мкг вещества в 1 мл раствора. От-
носительная ошибка определения 5—10 %, Описанным ме-
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•годом установлено содержание флавоноидов в 335 расте-
ниях флоры Западной Сибири [194]. 

Аналогично изучены динамика накопления робинина 
в астрагале [7]; содержание кверцетина в зверобое [265], 
гиперозида и рутина в листьях вахты [193]; определено 
время сбора различных видов володушки [271], десмодиу-
ма [293]; накопление фелловнна в листьях бархата [214], 

С применением двумерной хроматографии в системах 
растворителей 15%-я уксусная кислота и «-бутанол — во-
да — уксусная кислота ( 4 : 2 : 1 ) , с последующим спектро-
фотометрированием метанольных элюатов пятен хромато-
грамм при 280 нм скутелярина и при 315 нм байкалеина 
установлено содержание каждого из названных флавонои-
дов в корнях, листьях и цветах шлемника Литвинова [178], 

С применением систем растворителей бензол — мета-
нол — ацетон — ледяная уксусная кислота (70 : 20 : 5 : 5) 
и спектрофотометрированием продукта взаимодействия с 
диазотированной сульфаниловой кислотой при 420 нм опре-
делено содержание рутина в готовых лекарственных фор-
мах [238]. 

Хроматографическое разделение на бумаге в системе 
н-бутанол — уксусная кислота — вода ( 4 : 5 : 1 ) с после-
дующим спектрофотометрированием диметилформамидных 
элюатов из пятен хроматограмм при 3(56 нм [189] илй спир-
товых алюатов с реактивом хлористого алюминия при 420 нм 
применено для количественной оценки гиперозида 1189] и 
мангеферина [161] в растительном сырье. 

Содержание халкопгликозпда бессмертника — пзогели-
хрнзина в элюатах из пятен хроматограмм установлено при 
370 нм, а флаваногликозидов ( i ) -нарингепин-5-глико-
зида при 290 нм. Хроматографическая система—30% я 
муравьиная кислота [225]. 

Применение хроматографии в тонких слоях сорбентов 
значительно сократило время анализа в основном за счет 
уменьшения времени хроматографирования (от 24—36 ч до 
30—120 мин). Анализу, как и в случае хроматографии на 
бумаге, подвергались либо этанолыше элюаты хромато-
грамм, либо продукты взаимодействия с хлористым алюми-
нием, борной Кислотой. II. А. Тюкавкиной с соавторами 
[270] проанализировано содержание кверцетина и дигидро-
кверцетина — преобладающих компонентов смеси флавоно-
идов, выделенных из даурской лиственницы. Разделение 
осуществлено на тонком незакрепленном слое капронового 
порошка в системе этанол — хлороформ (35 : 65). Пятна 
элюировались смесью метанола и димегилформамида (1 ; 1), 
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Оптическая плотность измерена после добавления к элюату 
раствора хлористого алюминия при длине волны для квер-
цетина 434 нм, а для дигидрокверцетина — 315 нм. Без 
добавления хлористого алюминия оптическую плотность 
определяют при 354 и 315 нм соответственно для кверце-
тина и дигидрокверцетина. 

Применяя хроматографию в тонком слое целлюлозы, 
W. Wildager, К . Herrmann [498] провели количественное 
определение флавонолов и флавонов в растительном сырье, 
используя систему растворителей хлороформ — муравьиная 
кислота — вода (50 : 45 : 5). Анализу подвергались экст-
ракты из растительного сырья после гидролиза гликозидов 
до аглпконов. При фотометрическом определении учиты-
вался фактор пересчета для каждого из гликозидов. 
Б. А. Кривут и соавторы [158] для анализа феллавина в 
листьях бархата Леваля также применили в качестве сор-
бента целлюлозу в системе 15%-й уксусной кислоты. Опти-
ческая плотность этанольных элюатов пятен хроматограмм 
измерялась при 293 нм. Полиамидно-целлюлозные пласти-
ны при двумерной хроматографии с системами вода — эта-
нол — метилэтилкетон — ацетилацетон (65 : 15 : 15 : 5) 
и уксусная кислота — этанол — вода ( 7 : 5 : 10) использо-
ваны R. Miller с соавторами [436] для установления накопле-
ния флавоноидов на стадиях вегетации. Спектрофотометри-
рованию подвергались метанольные элюаты при длинах 
волн 274 и 295 нм. Эти же длины волн использованы [478] 
при анализе флавоноидов в растительном материале после 
хроматографического разделения в тонком слое силикаге-
ля Г с системой растворителей дихлорметан — уксусная 
кислота — вода ( 2 : 1 : 1). 

Необходимо отметить, что и в количественном, и в ка-
чественном анализе наиболее распространен сорбент сили-
кагель [70, 71, 205, 318, 362, 385, 501]. Так, W. Poethke 
[445] рекомендует применять для анализа комбинирован-
ного препарата, содержащего сок солодки и экстракт кру-
шины, двумерную хроматографию на силикагеле с систе-
мами хлороформ — толуол — метилэтилкетон (40 : 40 : 
: 20) и хлороформ — метилэтилкетон — метанол (80 : 5 : 5), 
проводить измерение оптических плотностей пропиловых 
элюатов пятен хроматограмм лпквиритина при 374 нм, а 
изоликвиритина — при 278 нм. Для уменьшения затрат 
времени, связанных с элюацией веществ из пятен хромато-
грамм, находит применение денситометрический метод как 
в спектрофотометрическом [337, 372], так и флуорометри-
ческом [277; 364, 377, 416] вариантах, 
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Суммарное определение антрахинонов в растительном 
сырье и экстрактах проводится на основе ранее разрабо-
танной реакции Борнтрегера с использованием методики 
Аутерхофа [391]. По дапиой методике, принятой в боль-
шинстве фармакопеи, гидролиз и экстракция агликонов вы-
полняются в одну стадию кипячением сырья с ледяной ук-
сусной кислотой. После добавления эфира и фильтрования 
производные антрахинона извлекают 5%-м раствором ед-
кого натра с добавлением 2%-го аммиака. Для окисления 
антронов и антранолов применяют перекись водорода при 
кипячении на водяной бане. Оптическую плотность раст-
воров измеряют с использованием в качестве стандартов 
хлорида кобальта или 1,8-диоксиантрахинона [389]. Метод 
не показывает истинного содержания окисленных и вос-
становленных форм и, что не менее важно, не позволяет оце-
нить наличие веществ, обусловливающих основной эффект 
действия гликозидов. Для решения этого вопроса рядом 
авторов предложено проводить определение составных ча-
стей экстрактов из антрахиноносных растений с примене-
нием хроматографического разделения на бумаге с после-
дующим спектрофотометрированием или колориметрирова-
ннем формамидных или метанольных элюатов из пятен хро-
матограмм [127, 409]. Системы растворителей приведены 
в табл. 2 и 3. 

L. Horhammer с соавторами [380, 381] рекомендуют 
анализировать антрахиноны хроматоспектрофотометрпче-
ским методом с использованием в качестве сорбента кизиль-
гель, системы растворителей этилацетат — метанол — вода 
(100 : 16,5 : 13,5) и измерением оптической плотности ме-
танольных элюатов из пяген хроматограмм при 360 нм. 

Сравнение методов определения алоина в соке после 
гидролиза по алоээмодину и хроматоспектрофотометриче-
ски показало лучшую воспроизводимость результатов при 
комбинированном методе [430]. ITpu разработке метода ана-
лиза алоина в алоэ для включения в фармакопею ГДР взя-
та та же длина волны (360 нм), но использована система 
хлороформ — этанол — вода (30 : 15 : 1), сорбент силика-
гель Г [485]. Метод определения сеннозидов листьев сеныы 
и приготовленных из нее экстрактов состоит в XTC иа сили-
кагеле Г в системе /г-пропанол — этилацетат — вода (4 : 4 : 
: 3), элюировании формамидом и спектрофотометрированпс 
при 330 нм [239, 381]. 

Количественное определение и сезонные измерения со 
держания антрахинонов в ряде растений Египта проведен» 
фотоколориметрическим (к = 500—510 нм) и хроматоспект 
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рофотометрическим методами после разделепия двумерпой 
хроматографией на силикагеле Г в системах бензол — ме-
танол (8 : 2). Оптическую плотность элюата каждого пятна 
измеряли в 0,1 н. растворе едкого натра при длине волны 
максимума поглощения каждого окснантрахинона в диапа-
зоне 496—520 нм [366]. 

Разработана методика хроматоспектрофотометрического 
определения глюкофрангулина, франгулина, эмодина и хри-
зофановой кислоты в коре крушины ломкой и ее галеновых 
препаратах. Методика заключается в хроматографировании 
этанолыгах элюатов на силикагеле в системе бензол — ме-
танол ( 8 : 2 ) и фотометрировании при длине волны 400 нм 
0,1 н. элюатов из пятен хроматограмм. Содержание каждого 
из антрахинонов рассчитывали по калибровочному графику 
на франгулаэмодпн с учетом коэффициентов поправки для 
каждого из соединений. Методика позволяет оценить влия-
ние лактона глюконовой кислоты как ингибитора глико-
зидгидролаз коры крушины на содержание глюкофрангу-
лина в лекарственных препаратах [61, 127]. Показано, что 
только с использованием хроматофотометрической методики 
определения можно оценить химически качество готовой 
продукции по основным биологическим активным соедине-
ниям — глюкофрангулину и франгулину [61]. К такому же 
заключению пришли венгерские авторы [379], которые счи-
тают, что лишь спектрофотометрическое определение глю-
кофрангулина A - f В в сырье после хроматографического 
разделения в тонком слое силикагеля позволит установить 
истинное содержание гликозидов, а метод Борнтрегера в на-
стоящее время следует отнести к устаревшим. Денситомет-
рическая методика со спектрофотометрическим определе-
нием руберитриновой кислоты при 420 нм и ализарина при 
430 нм рекомендована для анализа этих антрахинонов в 
растительном сырье [470]. 

Высокой чувствительностью, позволяющей определять 
в пятне хроматограмм от 1 до 5 мкг сеннозидов, обладает 
денситофлуорометрпческип метод, основанный на разделе-
нии веществ на силикагеле Г в системе аммиак — этанол — 
пзопропанол — этнлацетат (35 : 10:20 : 25) и переведении 
сеннозидов с помощью гидразина в флуоресцирующие со-
единения с максимумом флуоресценции при 555 нм. Относи-
тельная ошибка определения ± 3,5 % [416]. Денситофлуо-
рометрическим методом предложено анализировать произ-
водные 1,8-дпоксианГрона в экстрактах растений [408, 417] 
после хроматографического разделения в системе гексан — 
бензол — уксусная кислота ( 2 : 2 : 1), 
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Хроматооптические методы анализа кумаринов в расти-
тельном сырье и фитохимнческих препаратах позволили, 
как и в случае флавоноидов и антрахинонов, устранить 
недостатки оптических методов и повысить селективность 
определений. Отличительной чертой этих методов является 
хроматографирование экстрактов на бумаге [272] или в тон-
ком слое [276, 281, 462] без предварительной очистки с по-
следующим установлением производных кумарина с диазо-
реактивамп [472, 275] или непосредственным определением 
поглощения спиртовых элюатов из пятен хроматограмм при 
длинах волн, соответствующих максимумам поглощения 
[272, 276, 281] или флуоресценции [432, 435, 447]. 

Чешскими [461] и польскими [409] исследователями 
предложены методики хроматоснектрофотометрического ана-
лиза антрахинонов на силикагеле Г с системой растворите-
лей этилацетат — 85%-й этанол (10 : 3) или на пластинах 
«Силуфол» с системой бензол — ацетон — уксусная кислота 
(50 : 5 : 0,5). Данным методом определены фурокумарины 
в семенах аммн большой с использованием бумажно-хрома-
тографического разделения 160 и системы «-гептан — бен-
зол ( 4 : 1 ) ИЛИ хроматографии в тонком слое силикагеля 
[413], в системе бензол — этилацетат ( 9 : 1 ) при спектро-
фотометрпровании в интервале 300—315 нм; листьях фи-
куса [273], сорбент — окись алюминия в системе диэтиловый-
эфир и спектрофотометрировании при 298 нм. Содержание 
фурокумарпнов семян пастернака [276] установлено после 
хроматографирования на кислой окиси алюминия в систе-
мах петролейный эфир — диэтиловый эфир ( 2 : 1 ) , а эску-
летина в цикории [281 ] в системе бензол — диэтиловый 
эфир (14 : 1). На этом же сорбенте в системе толуол — этил-
ацетат — хлороформ — уксусная кислота ( 1 5 : 8 : 5 : 2 ) 
установлено сбдержание псоралена в семенах коронилы 
[278]. 

Псорален и ангелицин в препарате псорален [280] кон-
тролируется по собственному поглощению при длине волны 
290 и 300 нм соответственно или с диазореактивом при 
530 HM1 система растворителей циклогексан — этилацетат 
(3 : 1). . 

Динамика накопления виснадпна [205] в амми зубной 
определена хроматоспектрофотометрическнм методом в элю-
атах хроматограмм при 323 нм; система растворителей — 
четыреххлористый углерод — ацетон (5 : 1). Также по соб-
ственному поглощению [473] или с применением молибде-
новольфрамового реактива [378] найдено содержание фуро-
кумарпнов в аммп зубной после хроматографического раз-
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деления в тонком слое силикагеля Г, пропитанного форма-
мидом в системе хлороформ — этанол ( 1 : 1 ) или бензол — 
хлороформ — ацетон (10 : 40 : 3). 

Стабильность настоек, содержащих кумарины, устано-
влена по содержанию указанных соединений с примене-
нием хроматографического разделения на силикагеле HF 254 
в системе циклогексан — ацетон — изопропиловый спирт 
(16 : 2 : 1) и по спектрофотометрированшо элюатов при 
203 нм [359]. 

Количественное содержание во всех случаях хромато-
оптических определений рассчитывают но калибровочным 
кривым, построенным с учетом потерь за счет неполной 
десорбции, или по удельным показателям поглощения с 
учетом поправочного коэффициента на сорбцию вещества 
сорбентом. 

Из хроматоэлектрохимических методов анализа производ-
ных а- и у-ппрона и антрахинона описаны хроматополяро-
графический метод анализа производных кумарина с при-
менением хроматографии на бумаге [93, 211] и в тонком 
слое [228, 230] или с использованием пластин «Силуфол» 
[181 ]. Методики обладают высокой чувствительностью и 
избирательностью при относительной ошибке определения 
— 5 - 7 %. 

Подводя итоги обзора литературы по физико-химическим 
свойствам и методам анализа производных кумарина, фла-
вона и антрахинона, можно сделать вывод, что в настоящее 
время наиболее доступными и объективными методами 
контроля биологически активных соединений в раститель-
ном сырье и суммарных фитохимических препаратах явля-
ются комбинированные методы. Из комбинированных мето-
дов анализа наиболее доступными, чувствительными и быст-
рыми являются сочетания хроматографического разделения 
в тонких слоях сорбента с последующим оптическим опре-
делением в элюатах из пятен хроматограмм или непосред-
ственно в пятнах хроматограмм. 

МЕТОДЫ АНАЛИЗА КАРДЕНОЛИДОВ 
II БУФАДИЕНОЛИДОВ 

Биологические методы 

Сердечные гликозпды в связи с высокой биологиче-
ской активностью требуют разработки наиболее точных 
методов количественной оценки, Существующие методы ана-
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лиза, описанные в литературе, можно разделить Iia две 
группы — биологические и физико-химические. 

В основу биологического метода контроля положено 
токсическое действие сердечных гликозидов на организм 
животного, в результате которого наступает систолическая 
остановка сердца. Биологические методы анализа основаны 
на определении биологической активности на кошках, ля-
гушках, голубях и выражаются соответственно в кошачьих, 
лягушиных и голубиных единицах действия (КЕД, ЛЕД 
и ГЕД). Биологические методы имеют ряд существенных 
недостатков, а именно: они выражают только биологиче-
скую активность растений или препарата п лишь косвенно 
отражают количественное содержание отдельных гликози-
дов в суммарных препаратах и растениях. Они достоверны, 
как правило, лишь в случае использования теплокровных 
животных, что приводит к удорожанию метода и необхо-
димости организации специальной лаборатории. Кроме того, 
биологические методы все еще во многих случаях имеют 
слишком малую точность (от 10 до 25 %) [182]. Метод за-
висит от времени года, условий питания животного. Вслед-
ствие перечисленных недостатков необходимо, по-видимому, 
отдать предпочтение физико-химическим методам. 

Физико-химические методы 
Титриметрическпй метод анализа сердечных гликози-

дов основан на взаимодействии гликозидов, содержащих 
при C-IO карбонильную группу с соляно-кпслым гидрокси-
ламином [119] и уксусно-кислым гидроксиламином [120]. 
При взаимодействии соляно-кислого гидроксиламина с карбо-
нильной группой выделяется соляная кислота, которая свя-
зывается диэтиламином. Избыток же диэтиламина титруется 
раствором хлорной кислоты в метаноле. В случае же при-
менения уксусно-кислого гидроксиламина в ледяной уксус-
ной кислоте для альдегидсодержащих гликозидов избыток 
реагента титруют потенциометрически раствором хлорной 
кислоты в уксусной кислоте. Метод объемного титрования 
для сердечных гликозидов впервые применен Н. А. Каза-
риновым и Н. П. Дзюбой [119, 120]. Примечательно в нем 
то, что он проводится по альдегидной группе, которая яв-
ляется также одним из носителей биологической активности 
гликозидов. 

Полярографический метод. В основу этого метода положе-
на способность карденолидов и буфадиенолидов восстана-
вливаться на ртутно-капельном электроде. Для анализа 
гликозидов этот метод впервые применен Хербургом с 
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сотрудниками [377], которые исследовали дигитоксин, 
дигитоксигенин, конваллятоксин, теветин и ланатозид. 
Ю. В. Шостенко и Н. Я. Уралова [310] предложили поляро-
графический метод количественного определения чистых 
сердечных гликозидов группы наперстянки и строфанта. 
Установлено, что на ртутно-капельном электроде восстана-
вливаются все указанные вещества при одном и том же по-
тенциале. Это, очевидно, связано с тем, что восстановлению 
подвергается общая для всех веществ группировка атомов — 
ненасыщенное лактонное кольцо. Поведение карденолндов 
и буфадиенолидов на ртутно-капельном электроде в буфер-
ных растворах различно. Исследованиями Н. Е. Воробьева 
[55] показано, что карденолиды восстанавливаются в да-
лекой отрицательной области, поэтому в качестве фона 
можно использовать четвертичные алкильные соли и осно-
вания. Буфадиенолиды восстанавливаются на фоне солей 
лития и четвертичных алкильных солей и оснований. Сде-
лано предположение, что карденолпды и буфадиенолиды 
восстанавливаются по двойной связи, находящейся в со-
пряжении с карбонильной крупной. Это предположение 
сформулировано после сравнения полярографического ме-
тода с микрокулонометрическими измерениями. Поляро-
графический метод был применен при определении корне-
рнна, строфантидина и корельборина П в препаратах и 
таблетках [51], а также при установлении гликозидов в 
сырье, в частности, корельборина в корнях и корневищах 
морозника [52], а также при определении бовозида А [53]. 

Спектрофотометрические и колориметрические методы оп-
ределения карденолндов. Известно, что сердечные гликозиды 
группы карденолндов имеют интенсивную полосу поглоще-
ния в УФ-свете с максимумом при 218—220 нм, что обу-
словливается наличием а-ненасыщенного кольца в струк-
туре молекулы [3, 304]. Величины молярного коэффици-
ента поглощения карденолндов близки и находятся в об-
ласти (1,5—1,6)-IO4. Работать при X — 218 нм в заводских 
условиях затруднительно, так как параметры водородной 
лампы спектрофотометров типа СФ не всегда позволяют 
проводить измерения при длинах волн менее 220 нм, Сер-
дечные же гликозиды группы буфадиенолидов способны 
поглощать ультрафиолетовый свет в области 300 нм, Эта 
область спектра более приемлема, следовательно1 возможно 
спектрометрическое определение. 

Колориметрические и спектрофотометрические методы 
определения кардиостероидов получили широкое распро-
странение благодаря большой точности чувствительности 
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п доступности аппаратуры. Эти методы основаны на полу-
чении цветных реакций сердечных гликозидов с различ-
ными хромоформными реагентами. В зависимости от того, 
по какой части молекулы гликозида проводят определение, 
методы анализа можно разделить на три группы: по лак-
тонному кольцу; по стероидному скелету; по сахарному 
компоненту. 

Сопоставление результатов, полученных тремя метода-
ми, позволяет установить не только количественное содер-
жание, но и целостность молекулы. 

Методы, основанные на реакциях с лактонным кольцом. 
Метод со щелочным раствором пикрата натрия. Основопо-
ложником реакции спикратом натрия считают Джафса, кото-
рый обнаружил, что креатин со щелочным раствором пикри-
новой кислоты образует красное окрашивание. В 1918 г. 
Н. Baljet [319] применил эту реакцию для количественного 
определения гликозидов наперстянки. A. Knudson с сотруд-
никами [406], используя реакцию с пикратом натрия, пы-
талцрь судить о биологическом действии препаратов диги-
талиса, сравнивая их со строфантином К известной кон-
центрации и известной биологической активности. 

W. Neumann [440] установил постоянную зависимость 
между окраской и молярной концентрацией, используя 
електрофотометр для количественного определения растворов 
чистых гликозидов и для установления их по молекуляр-
ной массе. 

• Реакция Бальета многократно пспользовалась для ана-
лиза гликозидов наперстянки [90], желтушника левкой-
ного [53], строфанта [320], ландыша майского [124, 248, 
353]. В нашей стране реакция Бальета применялась для 
количественного определения суммы сердечных гликозидов 
в цветках ландыша и препаратах из этого растения, этот 
химический метод был сопоставлен с биологическим. В ка-
честве стандарта использовался бихромат калия различной 
концентрации, соответствующей по интенсивности окраски 
определенному числу лягушачьих единиц действия, уста 
новленному по конваллятоксину [199] или по К-строфан 
тину-|3 [249]. Недостатком этого метода является то, чт< 
при увеличении длины волны от 470 до 570 нм абсорбцион 
ная способность водного раствора бихромата калия падае 
значительно сильнее, чем у раствора сердечных гликози 
дов в случае их реакции с пикратом натрия. В. Г. Минаев 
[195] модифицировала метод Зильберг, заменив бихрома 
калия на азобензол, при определении суммы сердечны 
гликозидов в сирени стручковой, 
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В. Н. Коваленко [134—136] разработан метод анализа 
содержания сердечных гликозидов в растительных образ-
цах строфанта и горицвета, а также в препаратах путем 
двойного колориметрирования. Метод двойного колорнметри-
рования заключается в следующем. Вначале опре-
деляется оптическая плотность исследуемого раствора, 
состоящая из суммы оптических плотностей гликозидов и 
сопутствующих веществ. В другой пробе находится опти-
ческая плотность исследуемого раствора после разрушения 
лактонного кольца гликозидов. По разности полученных 
результатов вычисляется оптическая плотность, обусловлен-
ная сердечными гликозидами. А. И. Ермаков [103] применил 
реакцию Бальета при разработке методики количественного 
определения суммы сердечных гликозидов в траве желтуш-
ника серого. О. К. Сивицкая для определения сердечных 
гликозидов настойки строфанта [247], настойки ландыша 
[248] также применила реакцию с пикриновой кислотой. 
В качестве стандарта использовался сульфит натрия. При-
менение этого стандарта автор объясняет тем, что в образо-
вании окрашенного соединения гликозидов и сульфита нат-
рия лежит общий механизм. Сульфит натрия восстанавли-
вает пикриновую кислоту в пикраминовую. 

В объяснении механизма реакции с пикриновой кисло-
той ученые придерживаются различных взглядов. R. Wa-
sicky [496] считает, что реакция Бальета обусловлена при-
сутствием сахарного компонента. Однако позднее был вы-
сказан ряд предположений о том, что реакция протекает 
с участием активного атома водорода в а—р-лактонном 
кольце [405]. 

Из всех известных реакций именно реакции с пикрино-
вой кислотой представляют наибольший интерес для коли-
чественного определения этой группы гликозидов. Однако 
со щелочным раствором пикриновой кислоты сходную реак-
цию дает большое количество веществ, которые также при-
сутствуют в растении наряду с сердечными гликозидами и 
имеют в своей структу-ре альдегидные, котонные и другие 
функциональные группы. Они могут усиливать окраску 
испытуемых растворов перед колориметрированием, что 
относится к сахарам, сопровождающим гликозиды в расте-
ниях. W. Thomas и R. Dutcher [489] использовали реакцию 
с пикратом натрия для определения восстанавливающих 
Сахаров. По-видимому, в присутствии Сахаров щелочной 
раствор пикриновой кислоты восстанавливается до ии-
краминовой с появлением оранжевого окрашивания. Аскор-
биновая кислота также дает подобное окрашивание [103]. 
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А. И. Ермаков [103] выяснил влияние отдельных Сахаров 
на изменение интенсивности окраски в условиях, при ко-
торых эта реакция протекает с лактонным кольцом глико-
зида, и нашел, что природа реакции с альдегидо- и кетоса-
харами иная, чем с гликозидами. Было установлено, что 
реакция свободных Сахаров с пикратом натрия длится ча-
сами, а гликозидов — 15—20 мин, поэтому сахара практи-
чески не мешают. 

В работах F. Bell и J . Krants [325] показано, что опти-
ческая плотность зависит от молекулярной массы гликози-
дов, поэтому они рекомендуют пользоваться стандартами 
для каждого гликозида или в случае наличия одного глп-
козида стандарта делать поправку на молекулярную массу 
определенного гликозида. Так как интенсивность окраски 
обратно пропорциональна молекулярной массе гликозида, 
то в качестве стандарта можно брать чистый строфантиднн 
или другой достаточно чистый строфантовый гликозид. Для 
пересчета на отдельные гликозиды необходимо вводить фак-
торы пересчета, которые представляют собой отношение мо-
лекулярной массы анализируемого гликозида к молекуляр-
ной массе гликозида, по которой строится калибровочный 
график. Максимум поглощения продукта реакции пикри-
новой кислоты с сердечными гликозидами, как указывает 
Н. К. Абубакиров [4], лежит в области 490 нм, a A. Elba-
nowska [345, 347] указывает максимум для конваллятоксина 
около 500 нм. Другими исследователями [502] доказано, что 
при спектрофотометрическом определении сердечных гли-
козидов более точные результаты получают при измерении 
в области 490—495 нм. 

Нет единой точки зрения в вопросе отсчета времени с 
момента начала реакции до измерения оптической плотности. 
Ряд авторов считают, что определение необходимо начинать 
через, 10—20 мин [253, 325], другие — через 30 мин [460], 
а третьи — более чем через 30 мин [134]. 

К. Boltze и R. Laufke [328] изучали условия проведения 
реакции с пикриновой кислотой: влияние растворителей, 
время наступления окраски, постоянство окраски — и уста-
новили, что измерение необходимо проводить через 15 мин, 
а для прохождения реакции необходимо брать 95 мл 1 %-го 
раствора пикриновой кислоты и 5 мл 10 %-го раствора 
едкого натра. 

При применении пикриновой кислоты G. Brockelt [331 ] 
обнаружил, что концентрация реактива, этанола, а также 
применяемый светофильтр оказывают существенное влияние 
на интенсивность окраски, а следовательно, и на' оитиче-
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скую плотность. Окраска достигала своего максимума через 
10 мин после смешения с реактивом и оставалась неизменной 
90 мин. 

Как указывает Н. К. Абубакиров [4], скорость реакции 
между пикратом натрия и гликозидамн зависит от кон-
центрации реагирующих масс и температуры, поэтому неправы 
те исследователи, которые рекомендуют йроводить измерения 
по истечении 10 мин [254], 15 [241], 20 мин [136, 182] с мо-
мента смешения. Необходимо проводить измерения по дости-
жении максимума оптической плотности [346, 355]. Макси-
мальное значение оптической плотности растворов конвал-
лятоксина остается постоянным до 20 мин для концентрации 
от 100 до 260 мкг и до 10 мин для концентрации от 324 до 
524 мкг в 10 мл реактива. A. Elbanowska [346] установила, 
что для концентрации конваллятоксина 100 мкг в 10 мл реак-
тива максимальное значение оптической плотности достигает-
ся через 15 мин с момента смешения реактивов и остается 
постоянным в течение 90 мин. Эти противоречивые результа-
ты, вероятно, можно объяснить недостаточной чистотой кон-
валлятоксина. В отношении времени отсчета реакции боль-
шое значение имеет замечание Н. К. Абубакирова [4], который 
считает, что в случае чистых глйкозидов правильнее будет 
вести отсчет не через заранее предусмотренный отрезок вре-
мени, а по достижении максимума оптической плотности. 

Чувствительность реакции с пикриновой кислотой 2 мкг. 
Как указывает G. Brockelt [331], при количественном опре-
делении с пикриновой кислотой, лг-динитробензолом и 3,5-
динитробензойной кислотой метод с пикриновой кислотой 
примерно вдвое чувствительнее, чем метод с последними. 

Кроме пикриновой кислоты, для количественного опре-
деления применяют и другие нитропроизводные. 

Метод со щелочным раствором 3,5-динитробензойпой 
кислоты. Впервые D. L. Kedde [398], а затем другие авторы 
[464] применили щелочной раствор 3,5-динитробензойной 
кислоты для количественного определения гликозидов. Удель-
ные показатели поглощения, время достижения максимума 
окраски и его постоянство зависят от природы растворителя, 
от концентрации 3,5-динитробензойной кислоты, от концен-
трации щелочи и от температуры. По методу Кедде сердечные 
гликозиды можно определять в присутствии Сахаров, орга-
нических кислот, что положительно отличает этот реактив 
от пикриновой кислоты. Метод с 3,5-динитробензойной кисло-
той был использован при определении сердечных гликозидов 
после хроматографического разделения [388], 
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Несмотря на некоторые преимущества перед пикратом 
натрия, реакция с 3,5-динитробензойной кислотой не яв-
ляется строго специфической и не нашла широкого приме-
нения. 

Метод со щелочным раствором м-динитробензола. 
W. D. Raymond [452] определил уабапн в препарате и в 
растворе для инъекций. При этом было показано, что спир-
товые растворы сердечных гликозидов после прибавления 
.м-динитробензола и щелочи окрашиваются в синий цвет. 
Т. Canbaclc [335] модифицировал метод и применил его для 
оценки гликозидов строфанта и наперстянки. Метод Рай-
монда был положен в основу количественного определения 
дигитоксина, вошедшего в Фармакопею CIUA 14-го издания 
[320]. 

При применении .м-дшштробензола [343] показано, что 
большое влияние на окраску цветного комплекса оказывает 
концентрация отдельных компонентов. Концентрация эти-
лового спирта может находиться между 50 и 70 %. Важно, 
прежде всего, точное соблюдение времени реакции. Окраска 
появилась тотчас после прибавления реактива и исчезла 
полностью в течение 8 мин. Чувствительность реакции 
4—5 мкг. Некоторые авторы [334] рекомендуют начинать от-
счет поглощения точно через 1 мин после прибавления раст-
вора едкого натра из-за нестабильности окраски. Метод 
Раймонда применен для гликозидов и агликонов после 
бумажно-хроматографического разделения [465]. 

Метод со щелочным раствором 2,4-динитродифенил-
сулъфина. D. Н. Е. Tattje [486] исследовал целый ряд арома-
тических 2,4- и 3,4-динитросоединений, а также некоторые 
трпнитросоединенпя, которые давали окрашенные комплек-
сы с гликозндами наперстянки. Оказалось, что среди ис-
следованных соединений высокой чувствительностью по от-
ношению к карденолпдам обладает 2,4-динитродифенплсуль-
фон, применяемый для количественного определения ди-
гитоксина. 

2,4-Дпнитродифенилсульфон, довольно специфичный ре-
актив на карденолиды, обладает высокой чувствительностью: 
молярный коэффициент поглощения карденолпдов с ним 
в 1,5 раза выше, чем с пикриновой кислотой, в 2 раза выше, 
чем с 3,5-динитробензойной кислотой [63, 64, 466]. Высокая 
чувствительность этого реактива позволяет работать с раз-
бавленным раствором, что исключает необходимость в кон-
центрировании растительного экстракта и очистке его от 
посторонних веществ и тем самым предупреждает потери 
гликозидов, Недостатком реактива является то, что макси-
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мум оптической плотности устойчив в течение 1 — 1,5 мпп 
[486]. 

Метод со щелочным раствором 2,4,2' ,4'-тетрадифенила, 
В последнее время для обнаружения кардеколидов напер-
стянки и гликозидов строфантидинового ряда предложена 
реакция с 2,4,2',4'-тетраднфеннлом [66, 448]. Этот реактив, 
несмотря на высокую чувствительность, не нашел широкого 
применения из-за трудностей, связанных с его синтезом, 
а также из-за малой устойчивости окрашенного комплекса 
во времени. 

Комбинированные методы 

Из литературных данных [497] пзвестпо, что биологи-
ческий метод не дает представления о составе действующего 
комплекса Г Л И К О З И Д О В , получаемых из растительного сырья. 
В гликозпдсодержащпх растениях помимо сердечных гликози-
дов находятся и соединения других классов, которые могут 
реагировать с реактивами, применяемыми для количественной 
оценки гликозидов. Также мало удовлетворителен чисто хи-
мический метод, который позволяет оценить только сумму 
сердечных гликозидов. И лишь раздельное определение от-
дельных Г Л И К О З И Д О В дает возможность с достаточной точ-
ностью и надежностью оценить сырье и его препараты. Для 
идентификации средечных гликозидов в последнее время 
нашли применение методы хроматографии на колонках, бу-
маге и на тонком слое носителя. 

Большое внимание при анализе гликозидов в раститель-
ном сырье, лекарственных формах заслуживает применение 
хроматографического разделения сердечных гликозидов с 
последующим колориметрическим определением их в ин-
дивидуальном виде. 

Н. Erbring и P. Patt [348], применив круговую хромато-
графию, разделили семь гликозидов ландыша майского. 
Для установления процентного содержания отдельных гли-
козидов в общей смеси был предложен денситометрпческий 
метод [348]. 

A. Elbanowska [345] разработала хроматографический 
способ разделения па бумаге карденолидов ландыша (цветоч-
ная кисть, лист, цветоножка) для сырья и для получения из 
него галеновых препаратов. Хорошее разделение карденоли-
дов достигнуто в двух системах нисходящим способом на бу-
маге Шлейхер-Шюль 2045 с применением подвижной фазы 
этилацетат — хлороформ — метиловый спирт — 0,9 %-й 
хлористый натрий (10 ; 5 ; 3,5 ; 1,5) и с применением подвижной 
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фазы хлороформ — диоксан — бутиловый спирт — формамид 
(70 : 20 : 5 : 5). В обоих случаях на хроматограммах получили 
по восемь пятен для сырья, по семь — для настойки, по 
шесть — для стабилизированного экстракта и по пять — 
для настоя. 

Хорошее деление достигнуто при использовании бумаги 
ватман № 3 нисходящим способом в системе Питри: хлоро-
форм—диоксан — бутиловый спирт —формамид (70 : 20 : 5 : 5). 
Бумагу пропитывали в системе формамид — метанол (1 :4), 
при этом получено шесть пятен [345]. 

При количественном определении после бумажно-хрома-
тографического разделения сердечных гликозидов, как пра-
вило, используют две параллельные хроматограммы. Пер-
вая — служит для обнаружения карденолидных пятен с 
помощью вышеназванных цветных реакций. Вторая — слу-
жит для определения пятен и элюировання их с дальнейшим 
количественным определением. 

В процессе хроматографического разделения неизбежны 
потери (до 10 % при элюировании) [331]. Величина этой 
потери зависит от распределительных свойств бумаги. Но 
так как контрольную полосу подвергают бумажно-хромато-
графическому разделению и при этом получают воспроизво-
димые результаты, то потерями можно пренебречь. 

J. Lutomski [423] с помощью хроматографии в тонком 
слое испытывал устойчивость гельветикозида в различных 
формах (ампулах и драже). Хроматографирование проводили 
в системах: хлороформ — этанол (3 :1) и ацетон — бензол 
(5 :3). При оценке устойчивости К-строфантина-Р в инъек-
ционных растворах они применили систему хлорофорхм — 
этанол (3:2) [423]. Количественное определение проводили 
спектрофотометрнчески с 3,5-динитробензойной кислотой. 

Хроматография в тонком слое как аналитический метод 
представляет большой интерес не только для идентификации, 
разделения и определения чистоты препаратов, но и для ко-
личественного анализа. Сочетание этого метода с другими 
физико-химическими методами, например денситометрией, 
спектрофотометрией, флуорометрией, позволяет повысить 
эффективность фармацевтического анализа сложных много-
компонентных лекарственных смесей. 

Количественное определение веществ после разделения 
с помощью хроматографии в тонком слое осуществляется 
двумя способами: непосредственно на хроматограммах и 
после элюирования с хроматограмм. По первому способу 
содержание веществ устанавливают по площади пятен [350, 
471], измеренных планиметром, или алгебраически (вы-
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числяют по радиусам пятеп) с последующим построением 
графиков зависимости площади пятна от количества нанесен-
ного вещества, или же денситометрпчески [305]. Определение 
веществ непосредственно на хроматограмме возможно на 
пластинах со стандартным слоем сорбента. 

Может быть широко использовано и определение веществ 
после элюпрования с хроматограмм. При этом для количест-
венной оценки используют методы объективной фотометрии, 
полярографии, неводного титрования и др. Однако следует 
учитывать, что данный способ может быть эффективно исполь-
зован в том случае, если полностью извлекаются вещества 
из сорбента хроматограммы. 

При количественном анализе разделение веществ на плас-
тине можно локализовать с помощью так называемой направ-
ляющей хроматограммы [311]. При этом рядом с пятном 
анализируемой смеси наносят пятно эталонной смеси веществ, 
После разделения смеси закрывают анализируемую хромато-
грамму, а «направляющую» хроматограмму проявляют. 
На высоте пятен окрашенных эталонных веществ в хромато-
грамме отмечают соответствующие площади и после экстрак-
ции проводят количественное определение. Этот метод может 
быть использован в том случае, если качественный состав 
анализируемого раствора и эталонной смеси одинаков, 
поскольку находящиеся в исследуемом растворе сопутствую-
щие вещества могут при определенных условиях значительно 
изменить значение Rf определяемых веществ. 

Отдавая дань простоте и быстроте хроматографирования 
в тонком слое, следует подчеркнуть и возможность разделе-
ния большого количества веществ. Такое преимущество поз-
воляет применить метод хроматографии в тонком слое в 
сочетании со спектро- или фотометрическими методами. Для 
этого необходимо подобрать условия, при которых вещество 
могло бы полностью десорбироваться. С этой целью J. Lu-
tomski и др. [424] при разработке метода оценки устойчи-
вости гельветикозида десорбировали вещества в пробирках, 
извлекая 3 раза смесью хлороформ — этанол (4:1). Эти же 
авторы при разработке хроматоколориметрического метода 
оценки стабильности конваллятоксина в различных фар-
мацевтических препаратах извлекали анализируемые вещест-
ва тоже 3 раза, но уже смесью хлороформ — метанОл [1:1), 

Т. Bican и др. [327] предложили пятна с веществами со-
бирать количественно в центрифужные стаканы. После до-
бавления смеси хлороформ — метанол (1:1) содержимое ста-
кана перемешивали и центрифугировали в течение 15 мин 
со скоростью 5000 об/мин, Отбирали алххквотную часть жид-

7J 



кости над осадком и проводили снектрофотометрированне. 
Количественное определение гликозидов после элюиро-

вания осуществляют при помощи различных реактивов: 
ксантгидрола [320, 502], 3,5-дпнитробензойпой кислоты 
[423], пикриновой кислоты [338], 2,4-динитродифенплсуль-
фона, 2,4,2',4'-тетранитродпфенила (ТНДФ) [66]. 

При разработке методик количественного определения 
сердечных гликозидов в растительном сырье основную роль 
играет подготовка раствора для хроматографирования. Это 
отбор средней пробы, экстрагирование и очистка экстракта. 

Так как сердечные глпкозиды могут находиться во всех 
частях растений [3], то для их извлечения используют сухие, 
свежпе, ферментированные листья, цветки п всю надземную 
часть растений. По данным А. И. Ермакова [103], в корнях 
ландыша 0,11 % сердечных гликозидов, в листьях 0,38 %. 

Из сырья глпкозиды чаще всего извлекают водой [345], 
70%-м этиловом спиртом [68], метиловым спиртом [422, 
490]^ 50%-м метиловым спиртом [345] или же смесями: 
хлороформ — этанол (1:1) [414], хлороформ, — метанол (1 :1) 
[411] и хлороформ — изопропнловый спирт (1:1) [414]. 

Дальнейшая обработка экстракта заключается в различ-
ных методах его очистки, в применении в основном раствори-
телей, избирательно извлекающих либо глпкозиды, либо 
сопутствующие вещества [407], 

Сапонины и некоторые вещества фенольного характера 
можно осадить из раствора как этиловым эфиром [422], 
так и добавлением основной соли свинца [101, 414]. Установ-
лено, что при этом основной акцент свинца в процессе осаж-
дения переходит в ацетат свинца. Избыток свинца удаляют 
с помощью сульфата натрия. 

Возможно также относительное отделение сопутствующих 
З!сществ при использовании адсорбции гликозидов на угле 
[328]. Однако такой способ очистки не нашел широкого при-
менения, так как при этом имеет место сильная адсорбция 
гликозидов. 

Таким образом, из приведенного литературного обзора 
видно, что для анализа растительною сырья и суммарных 
очищенных препаратов, содержащих кардеостероиды, как 
и для производных а- и -у-пирона, наиболее перспективны 
те методы, с помощью которых возможно идентифицировать 
и количественно определить все действующие вещества, 
Таким требованиям удовлетворяют только комбинированные 
методы, а именно: метод бумажной хроматографии и метод 
хроматографии в тонком слое с последующим спектрофото-
метрнческим определением, 
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Г л a is а 3 

ГЕОГРАФИЯ НЕКОТОРЫХ 
ПРИРОДНЫХ ВЕЩЕСТВ 

Принцип распределения на Земле ландшафтно-климати-
ческих зон, почв, растительности и фауны давно известен, 
понятен и привычен. В последние 20—25 лет ученые обратили 
внимание на широтный географизм листорасположения, 
структуры колоний некоторых микроорганизмов, а также 
анатомическое строение растений. К примеру, из 204 видов 
цветковых растений, исследованных на территории СССР, 
190 (92,2 %) пмелп левый ход утолщений, И (5,4 %)отнесе-
ны к рацемическому типу и три растения имели правый ход 
спирали [9], Пытаясь разрешить загадку филотаксиса как 
явления экологически и солярпо обусловленного, JI. А. Смир-
нов [252] на значительном количестве тропических растений 
выявил наличие только рацемических форм, т. е. одинаково 
частое проявление правой и левой спирали в листорасполо-
жении. Наконец, распространение левозавптых форм Ba-
cyllus mycoides Flugge на территории СССР и появление право-
завитых форм в Закавказье, Средней Азии и Уссурийском 
крае [8, 59] позволяют сделать вывод о связи трех приведен-
ных примеров с проблемой правизны — левизны, все случаи 
которой могут быть сведены к явлению молекулярной дп-
симметрип. 

Крайне ограниченны наши сведения о зональном распро-
странении различных классов природных веществ, произво-
димых живыми организмами, о наличии которых имеются 
убедительные свидетельства. Приведем несколько примеров. 

Широко известно, что масла растений северных и средних 
широт содержат больше двойных связей, чем жирные масла 
растений южных шпрот [113]. 

Зональный характер распространения имеет гипо- и 
авитаминоз D, характерный для северных шнрот и обуслов-
ленный нарушением биогенеза витамина D из стерпнов вслед-
ствие дефицита ультрафиолетовых лучей [31], 

Исследуя кумарины растений, Г. К. Никонов [203] за-
метил, что в видах растений южных шпрот наиболее часто 
встречаются производные кумарина, содержащие в качестве 
заместителя пзопреновые цепи и их производные, В расте-
ниях стран умеренного климата и северных широт наблюда-
ется накопление кумаринов, обогащенных кислородом, со-
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держащих в своей молекуле сахарные остатки, сложноэфир-
ные, метокси-, окси- и окисные группировки, 

В процессе изучения кислородсодержащих гетероцикли-
ческих соединений, таких как стероидные лактоны кардено-
лидной природы бензо-а-пироны (кумарины) и 2-фенилбен-
зо-у-нпроны (флавоноиды), мы на примере высокоактивных 
веществ — сердечных гликозидов и фурокумарина псорале-
на — попытались выяснить возможность существования за-
кономерности географического распространения их по лику 
Земли. Особое внимание привлекает группа сердечных гли-
козидов [110], которая по заместителю в положении 17 сте-
роидного скелета разделяется на две подгруппы: кардено-
лиды (с иятпчленным ненасыщенным лактонным кольцом) 
и буфадиенолиды (с дважды ненасыщенным шестичленным 
лактонным кольцом). По структуре стероидного скелета 
и карденолиды, и буфадиенолиды разделяются на цис-
А/В (5(3), транс-А/В (5а), Д5 и Д4ряды. Сочленение остальных 
колец у карденолидов н буфадиенолидов одинаковое: транс-
В/С и цис-C/D, 

Благодаря избирательному действию на сердечную мыш-
цу, этот класс стероидных соединений и растения, их содер-
жащие, сравнительно хорошо изучены на всех континентах. 

Носителями сердечных гликозидов являются высшие 
цветковые растения. Подсчитано, что эти соединения обнару-
жены в 15 семействах и почти в 200 видах. Само собой разу-
меется, что структура этих веществ неразрывно связана как 
с физиологическими процессами, протекающими в растениях, 
так и с распространением самих растений на Земле, с их 
ареалами. 

Биохимические процессы в растениях чаще всего направ-
лены на синтез гликозидов, относящихся к одному из рядов 
стероидного скелета, но имеются виды, которые синтезируют 
гликозиды двух, трех или даже всех рядов, с преобладанием 
одного из них, Такие виды встречаются реже, в основном 
в тропиках и субтропиках. До настоящего времени не извест-
ны растения, содержащие одновременно карденолиды и буфа-
диенолиды. Такое сочетание пока найдено в животном мире 
[382, 383], в частности в кожных железах жаб, в цисформо 
колец А и В. 

У некоторых насекомых Африки и Малой Азии были об-
наружены карденолиды [454], Примечателен тот факт, что 
они относятся только к транс-А/В ряду и близки по структу-
ре к экдистеронам — гормональным веществам насекомых. 
Как установлено, организм насекомых не синтезирует этг 
вещества, Питаясь растениями, содержащими оиределениук 

74 



группу карденолндов, они накапливают их в своем организ-
ме в специальных железах, используя как защитное оружие, 

Буфадиснолндсодержащие растения малочисленны. Они 
обнаружены в семействе Лилейные — в двух видах рода 
Bowieat Harv. ex Hock, f., пяти видах рода Urginea Steinheil; 
в семействе Лютиковые — в четырех-пяти видах рода Hel-
leborus L.; в сем. Касатиковые в одном виде рода Homeria 
Vent, одном виде рода Moracea Mill, ex L., в сем. Медовико-
вые — в одном виде рода Bersama Frides и одном виде рода 
Melianthui L. 

Род Helleborus L. распространен от Атлантической Евро-
пы до Центральной Азии, от 35° ю. га. до 54°с. ш. Из субтро-
пической зоны некоторые виды рода заходят в умеренную 
зону до линии: Северный Кавказ, Саврань на Южном Буге, 
Рашков, Жвапец на Днепре, до 54° с. ш. на западе Европы. 
Виды рода содержат буфадиенолиды цис-А/В ряда (рис. 1). 

Наиболее северный представитель рода — Urginea та-
ritima Baker — распространен между 27 и 42° с. ш. и содержит 
буфадиенолиды с двойной связью в положении 4 : 5 (Д4). 
Другие виды — U• aliissima Baker, U. burkei Baker, U- ru-
bella Baker — распространены южнее. В некоторых из них 
обнаружены буфадиенолиды цис-А'В ряда. 

Бовиэя вьющаяся — В. volubilis Harv. ex Hook. f.— 
распространена на юге Африки, между 17 и 35° ю. ш. Расте-
ние содержит буфадиенолиды трех изомеров стероидного ске-
лета: транс-А/В ряда (основное количество), меньше цис-
А/В ряда и соединения с A4 связью. Как и бовиэя, растения 
родов Homeria, Moraeay Bersama и Melianthus растут на Аф-
риканском континенте. В них обнаружены буфадиенолиды 
A4 'ряда, транс- и цис-А/В ряда. 

Таким образом, часть буфадиенолидсодержащих растений 
с циссочлененнем колец А и В распространена в умеренной 
зоне, а другая часть с буфадиенолидамп транс-А/В и A4 

рядов — в тропиках и субтропиках. 
Эти интересные выводы, полученные на небольшом ма-

териале, находят основательное подтверждение на большой 
группе карденолидсодержащих растений. К этой группе от-
носится подавляющее количество растений, продуцирующих 
карденолиды цис-, транс-А/В, A4 и A5 рядов. 

Назовем роды с количеством видов, содержащих только 
карденолиды цис-А/В ряда. В сем. Лилейные — Convallaria 
(2 вида), Orniihogalum (6), Bhodea (1); в сем. Тутовые — An-
tiaris (1), Costilla (1), Stieblus (1); в сем. Лютиковые — 
Adonis (10); в сем. Крестоцветные — Erysimum (21), IIes-
peris (1), Sirenia (4); в сем, Бересклетовые — Euonymus (3); 
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в сем. Липовые — Corchorus (2); в сем. Кутровые — Tra-
chomitum (1), Apocynum (3), Acocantera (8), Carissa (2), Cer-
Ъега (2), Thevetia (2), Adenium (4), Urechites (2), Beaumontia 
(1), Strophanthus (27); в сем. Ласговневые — Periploea (2), 
Cryptostegia (1), Pentopetia (1 вид). Виды перечисленных ро-
дов содержат карденолиды с циссочленением колец А и В 
и распространены на всех континентах — от Арктики до 
Мадагаскара, Цейлона, Суматры, Явы, Борнео, Бразилии, 
кроме Австралии (см. рис. 1). 

Особо следует отметить, что почти на всей площади 
Голарктики распространены растения с карденолидами и 
буфадиенолидами цис-А/В ряда и только в южной половине 
Европы встречаются виды из рода Coronilla, содержащие глп-
козиды с Д4-стероидным скелетом. 

В средиземноморской подобласти, в субтропиках и тро-
пиках (между тропиком Рака на севере и тропиком Козе-
рога на юге), наряду с карденолидами цис-А'В и Д4 рядов, 
распространены соединения с транссочленением колец А/В 
и с двойными связями в положении 5 : 6. Перечислим сначала 
роды и количество видов, содержащих только карденолиды 
транс-А/В ряда. В сем. Ласговневые — Asclepias (4 вида), 
Colotropis (2), Gomphocarpus (2), Pergularia (=Doema) (1); 
в сем. Молочайные — Mallolus (= Pottlera) (2 вида). 

Ниже перечисляем роды и число видов в них, продуци-
рующих различные формы стероидного скелета. В сем. 
Крестоцветные — Cheriantus (2 вида), цис- и транс-А/В; 
в сем. Норичниковые — Digitalis D. canadensis (1), все формы 
стероидного скелета; в сем. Кутровые — Herium (2); цис-
и транс-А/В, Strophanthus (S. speciosus и S. boiwinii), цис-
и транс-А/В; в сем. Ласговневые — Closostelma (1); цис-
и транс-А/В, Xysmalobium (1), транс-А/В и A5, Pashycarpus 
(4), цис-А/В и Д5; в сем. Бобовые — Coronilla (5), цис-, 
транс-А/В и Д4. 

Распространение растений перечисленных родов и содер-
жащихся в них карденолидов хорошо очерчивается площадью 
между северными и южными тропиками и средиземноморской 
подобластью. Некоторые виды этих родов в культуре далеко 
продвинулись к северу за пределы своих природных ареалов, 

Рис. 1. К а р т а р а с п р о с т р а н е н и я к а р д е н о л и д о в и б у ф а д и е н о л и д о в п о л и -
к у З е м л и . 

Область распространения: 1 — карденолидов и буфадиенолидов цис-А/В ряда, 2 — 
карденолидов и буфадиенолидов транс-А/В ряда, 3 — карденолидов и буфадиено-
лидов цис-А/В, транс-А/В, At и Д рядов. Северные границы распространения: 
4 карденолидов Д' ряда, S = буфадиенолидов цис-А/В ряда, 6 « карденолидов 

Д* ряда , 
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например, Urginea maritima Baker, Cheiranthus cheiri L., 
Nerium oleander L., Asclepias Syriaca L., Coronilla uaria L. 

Из частных особенностей следует отметить отсутствие 
карденолидов и буфадиенолидов цис-А/В ряда в Австралии 
и меньшее количество растений, содержащих «сердечные яды» 
в Северной и Южной Америке. 

Приведенный материал позволяет судить не только о 
географии карденолнд- и буфадиенолидсодержащих растений, 
но также и о зависимости структуры стероидного скелета 
от широты произрастания перечисленных растений. 

Изучение распространения сердечных гликозидов, со-
держащихся примерно в 160 видах, относящихся к 48 родам, 
позволяет говорить о закономерном географическом распро-
странении этих веществ по лику Земли. 

Богатство тропиков и субтропиков карденолидами и 
буфадиенолидами, относящимися к различным рядам стероид-
ного скелета, и наличие карденолидов одного ряда в Голарк-
тике может быть объяснено понятием гипотезы тропического 
происхождения флоры цветковых растепий. Зародившись 
в мелу, эта флора в последующие эпохи достигла паивысшего 
расцвета в тропиках, откуда мигрировала па север. Процесс 
миграции не ограничивался освоением новых пространств, 
но сопровождался также видообразованием в новых условиях 
[264]. Конкретные пути миграции флоры на север хорошо по-
казаны на территории Западной Сибири в мелу [268]. 

Вторым объектом для выяснения вопроса существования 
географизма в распространении природных веществ мы 
избрали фурокумарин псорален [149] — вещество с самой 
высокой фотосенсибилизнрующей активностью среди при-
родных соединений. Нанесенный на кожу в количестве 5 мг 
и облученный ультрафиолетовыми лучами лампы Philips 

о 
HP 3655 А с расстояния 15 см, он вызывает воспаление кожи 
через 6 мин после облучения. В этих же условиях ксанто-
токсин и бергаптен вызывают фотодерматоз через 16 и 22 мин 
соответственно. Фоточувствителыюе действие псоралена ле-
жит в УФ-области с длиной волн 270 и 360 нм. 

В настоящее время выпускается одноименный препарат 
псорален, состоящий из фурокумаринов псоралена и слабо-
активного изопсоралепа (ангелицииа). Применяется он при 
лечении депигментации кожи (ленкодермии) и гнездовой пле-
шивости [192]. Его действие основано на свойстве сенсиби-
лизировать кожу к воздействию света и стимулировать об-
разование в пей пигмента меладипина при облучении УФ-
лучамн. Псорален обладает фитотоксическим действием, ин-
гибируя прорастание семян и рост корней [152], 
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Собственные исследования п литературные сведения пока-
зали, что псоралец содержится в четырех семействах, 14 ро-
дах и 61 видег 

Семейство, в„д " Ж й / Г * 

Moraceae Link 
Ficuscarica L. [154] 
F. salieijolia Vah 1. [316] 
F. syccmorus L. 1316] 

Fabaceae Lindl. 
Asphalthium aeaule (Steven) Hatch, [148] 
Psoialea acaulis Steven [148] 
P. amerieana L. var. polystaeha [387] 
P. bituminosa L. [387] 
P. carylifolia L. [387 j 
P. drupacea Bunge [387] 
P. maerostachya DC. [240] 
P.subacaulis Torr. et Gray [407] 
Coronilla balansae (Boiss.) Grossh, [323] 
C. montana Scop, [147] 
C. coronata L. [147] 
C.glauca L. [147] 
C. juncea L. [147] 
C. minima L. [147] 
C. orientalis EilI. [147] 
C. repanda Boiss. [147 j 
C. seorpioides (L.) Koch [147] 
C. caginalis Lam. [147] 
C. valentina L. [147] 

Rutaceae Juss. 
Dictamnusalbus L. [484] 
D eaucasieus Fisch. ex Grossh [148] 
D. dasyearpus Turcz. [143] 
D. gymnostylui Stev [143] 
Zanthovylum /lavum Vahl. [402] 
Phebalium argenteum Smith [330] 
Plelea aptera Parry [443] 
P. erenulata Greene (4.43 ] 
Ruta graveolens L, [443] 
R. pinuata L. [450] 
R. eha Iepensis L. [344] 
R. oreojasme Webb, et Benth. [451 j 

Apiaceae Lindl. 
Angelica htrsutiflora Liu. Chao et Chung. [370] 
A. polyrnorpha Maxim. [369] 
A. japonica A. Gray [354] 
A. ketskei (Miq.) 1354] 
Htracleum antasiaticum Manden, [41] 
H. aconitifolium Woronow [86] 
H. asperum Bieb. [86] 
H. cyeloearpum C. Koch. [86] 
H. ponticunt (Lipsky) Schischk, ex Grosih, [86] 
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Семейство, вид Литературный 
источник 

Н. sommUri Manden. ex Grossh. 
Н. wilhelmsii Fisch. et Ave-Lall, 
Н. candicans Wall. 
Н. grandijlorum Steven ex Bieb, 
Н. Ieucocarpurn Aitch. 
И. Ianatum Michaux var. nipponleum (Kitag) Нага 
Н. Iehmannianum Bunge 
Л. mantegazzianum Somm, et Levier 
Н. panaces L. 
Н. scabrum Albov. 
Н. sosnovckiji Manden1 
Н. sphondylium L. 
H. sibiricum L. 
Н. stevenii Manden ex Grossh. 
Ltvistieum officinale Koch 
L. montana Cratz syn. Libanotis intermedia Rupr. 
Pastinaca sativa L. 
Prangos pabularia Lindl. 
P. serawsehanica (Regel et Schmalh.) Korov. 

[ 1 4 8 ] 
[ 4 3 4 ] 
[ 3 5 5 ] 
[ 1 5 3 ] 
[3951 
[ 1 4 8 ] 
[1481 
[ 1 4 8 ] 
Ц 4 8 ] 
[1481 
[ 1 4 8 ] 
[ 3 9 6 ] 

Анализ распространения псораленсодержащпх растений 
показал, что в направлении к северу псорален встречается 
в растениях реже и полностью отсутствует с определенной 
широты. Уточнение этой границы и составляет предмет 
наших исследований. 

Наибольший интерес представили виды родов Coronil-
Ia L,, Distamnus L. и Angelica L., по северным границам ареа-
лов которых проведена граница псоралена (рис. 2), 

С е м . M o r a c e a е. Широко распространено в тропи-
ческих и субтропических странах. Немногие виды встречают-
ся в умеренном поясе. Псорален обнаружен в трех видах рода 
Ficus L,j который включает около 1000 видов [266], Ареал 
рода не выходит за пределы субтропиков. 

С е м . F a b a c e a e . Большое прогрессивное семейство, 
объединяющее около 12 000 видов, распространено во всех 
климатических зонах Земли [266]. Псорален найден в двух 
родах — Coronilla L. и Psoralea L. 

Род Psoralea L. содержит около 150 видов, из которых в 
семи обнаружен псорален (см. табл. 19). Виды этого рода 
не подпимаются севернее Крыма и Средней Азии. Сравни-
тельное изучение четырех видов псорален — P. acaulis 
Steven., P. americana L. var. polistachia, P. bituminosa L., 
P. drupacea Bunge — показало наличие псоралена во всех 

Рис, 2, Северная граница распространения растений, содержащих 
псорален. 

1 Coronilla minima L,, С. coronata L . ; г — Dictamnus albun L , ! 3-D, gymnosiy 
Iui Stev.; 4 -T- D. angystijolhus Qt, Don,; 5 ^ Li. dasycarpus Turcz, 
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видах и апгелицина в трех видах (кроме P. acaulis Steven), 
Отсутствие этого вещества является хорошим таксономиче-
ским признаком для данного вида флоры СССР. Результаты 
наших исследований подтверждают данные И. А, Самылпной 
по отечественным видам рода Psoralea [131]. 

Род Coronilla включает 22 вида, распространенных в сре-
диземноморских странах [109]. Псорален найден в 11 видах, 
северная граница которых достигает 55—56° с. ш. 

К видам, содержащим псорален, Штоль [479] и другие 
относят С. cretica L. и С. viminalis Salisb. Нами в этих видах 
обнаружены только оксикумарины [147]. 

С е м . R u t a c e a e . Широко распространено в тро-
пических, субтропических и умеренных странах, особенно 
в Южной Африке и Австралии, включает около 150 родов 
и 1600 видов [343]. Псорален обнаружен в родах Dictam-
nus L., Fragara Krug et Ucb., Phebalium Smith и Ptelea L. 
(см. табл. 19). 

Род Dictamnus распространен от Атлантики до Тихого 
океана. В настоящее время он включает шесть видов, в ко-
торых наряду с другими кумаринами обнаружен псорален 
(см. табл. 19): D. albus L. (Западная Европа, западная часть 
УкрССР), D. caucasicus Fisch. et Crossh. (Кавказ), D. dasy-
carpus Turcz. (Даурпя, Дальний Восток, Восточная Мон-
голия, Манчжурия, Корея, Северный Китай), D. gymnostylus 
Steven (УкрССР, Крым, Кавказ). Встречается на огромном 
протяжении, северная граница рода колеблется между 45 
и 54° с. ш., поднимаясь несколько выше при приближении 
к Атлантике и Тихому океану. Сравнительно с другими псо-
раленсодержащими родами, виды этого рода наиболее дале-
ко уходят на север и хорошо характеризуют границу распро-
странения псоралена к северу, 

Из 50 видов рода Ruta, распространенных в Средиземно-
морье и Передней Азии[358], псорален найден в четырех видах. 

Псорален получен также из представителей тропических 
и субтропических родов Fagara (F. flava Krug et Urb.), 
Phebalium (P. argenteum Smith.), Ptelea {P. aptera Parry1 
Р, crenulata Greene). 

С е м . A p i a c e a e . Большое семейство, включающее 
около 300 родов и 3000 видов, распространено повсеместно, 
преимущественно в северных и умеренных зонах [358]. 
Псорален содержится в некоторых видах Angelica L., Не 
racleum L., Levisticum Hell., Libanotis L., Pastinaca L., Pran 
gos Lindl. 

Род Angelica объединяет около 60 видов и широко распро 
странен в Евразии, Из них 14 видов произрастает на Дальнее 
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Востоке и 27 — на Японских островах [4041. Псорален вы-
делен только из корней дудников с Японских островов и, 
возможно, будет найден также в других южных дальневосточ-
ных видах. 

В роде Heracleum, включающем около 70 видов [191], 
псорален найден в 15, которые обитают в основном в субтро-
пической зоне. В довольно распространенном и наиболее се-
верном виде Н. sibiricuin L. псорален обнаружен нами в 
листьях и в незначительном количестве на широте Харько-
ва. В зрелых плодах п корнях это вещество не найдено 
[138]. Значительный интерес представляли северные виды 
Дальнего Востока — H. dulce Fisch, листья и плоды которого 
собраны на Камчатке, и Н. moellendorfii Hance ( = H. dis-
sectum) из южных районов Хабаровского края. При изучении 
кумаринового состава в них также не обнаружен псорален. 
В листьях и плодах Н. dulce из веществ, обладающих высокой 
фотосенсибилизирующей активностью, имеются ксантоток-
син и бергаптен, а в листьях и корнях Н. moellendorfii со-
держится в основном сфондин [155]. 

Род Levisticum включает три вида, распространенные 
в Западной Европе, Иране и Малой Азии [306]. Псорален 
обнаружен в Levisticum officinale Koch. Исследованные нами 
листья и корни этого вида, выращенного в Харькове, не 
содержат псоралена. 

В роде Pastinaca псорален определен хроматографическп 
в P. sativa L. (сорт «Студент») [144]. 

Из 25 видов рода Prangos, распространенных в Среди-
земноморье и до Восточной Индии [282], псорален пока вы-
делен из двух видов [165]: P. pabularia Lindl. и Р, seravscha-
nica (Regel. et Schmalh) Korov. (см. табл. 20). 

Псорален обнаружен также в Libanotis montana Crantz, 
syn. L. intermedia Rирг. [419], северная граница ареала ко-
торого поднимается выше 60° с. ш. IIpn анализе семян этого 
растения из различных мест произрастания мы не определили 
псоралена, чго подтверждается исследованиями А. П. Про-
копенко [224]. Возможно, что только растения из южной 
части ареала продуцируют'псорален, как это наблюдается 
для кумаринов L. condensata [419]. 

Из рассмотренного материала видно, что граница псора-
ленсодержащих растений в Евразии намечается между 
45 и 55° с. ш. с некоторым превышением к северу при прибли-
жении к океанам. К сожалению, данных о границах распро-
странения растений, содержащих псорален, в Северной Аме-
рике мы не могли представить из за отсутствия достаточного 
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материала, По всей вероятности, она будет в тех же широтных 
пределах. 

Пока трудно определить все многообразие причин, ле-
жащих в основе географичности природных веществ. Лишь 
одну из них можно назвать, с большей вероятностью — 
это количество поступающей солнечной энергии на поверх-
ность Земли, т. е. то, что определяет ее солярные зоны. 
В связи с этим большой интерес представляют наблюдения 
М. Г. Попова [221], который писал: «...я пришел к глубоко-
му убеждению, что границы солярных зон,— казалось бы, 
совершенно воображаемые линии — в частности между хо-
лодной п субтропической (45—43° северной широты) и между 
субтропической и тропической зонами (около 30° северной 
широты)— являются линиями глубоких географических из-
менений, на этих Л И Н И Я Х необычайно быстро сменяются и 
флоры и сообщества (формации растений). Можно сказать, что 
по этим линиям меняются органические мнры». 

Из изложенного вытекает, что за географичностью внеш-
него проявления всего живого скрывается широкий геогра-
фпзм биохимических процессов. 

В таком случае при перенесении растений в другие клима-
тические зоны должны наблюдаться изменения и в биосин-
тезе кумаринов. Об этом свидетельствуют наблюдения ряда 
исследователей. Г. К. Никонов и М. Е. Перельсон [203] 
отмечают, что климатические условия существенно влияют 
на направленный биосинтез кумаринов. Так, в плодах жгун-
корня Монье (Chidium monnieri (L.) Guss.), выращенного в 
Китае и Вьетнаме, основным продуктом является остол. После 
трехлетнего выращивания па Украине содержание остола 
в нем уменьшилось с 1,5—2 до 0,6—0,3 %. При этом наблю-
дается появление значительных количеств изопимпннеллнна 
и ацетилкумарина книдимина. Большая изменчивость фуро-
кумаринового состава в амми большой (Ammi majus L.). 
В плодах египетского происхождения основными фуроку-
маринами являются ксантотоксин, императорин, бергаптен 
и мармезин, а в плодах, выращенных в Предкавказье, обна-
ружены значительные количества изопимпинеллина, мар-
мезина, небольшие количества ксантотоксина и бергаптена. 
Императорин не был найден даже в незначительном коли-
честве [203]. 

Амми большая, выращенная в Ленинградской области, 
содержит малый процент кумаринов [243]. Таким образом, 
с продвижением этого растения на север изменяется не только 
качественный кумариновый состав, но и его количественное 
содержание, 

64 



Ниже мы используем данные В. А. Белинского и соавто-
ров [31 ] по зональному распределению ультрафиолетовой 
радиации на территории СССР. Ими были установлены три 
основные широтные зоны: ультрафиолетового дефицита (от 
57,5° с. ш. и дальше к северу), ультрафиолетового комфорта 
(от 42,5 до 57,5° с. ш.) и избыточного ультрафиолетового 
облучения (от 42,5° с. ш. и дальше к югу). 

Мы сравнили границы широтных зон биологически актив-
ного УФ-излучения с географическим распространением псо-
ралена, фотодинамическая активность которого зависит от 
количества УФ-радиации. Северная граница исораленсодер-
жащих растений (50—55° с. ш.) нё выходит за пределы се-
верной зоны ультрафиолетового комфорта (57,5° с. ш.) 
(см. рис. 2). В южной части зоны ультрафиолетового комфор-
та (42,5—47,5° с. ш.), а также в зоне избытка ультрафиолето-
вого излучения (южнее 42,5° с. ш.) обитают растения с вы-
соким содержанием псоралена. Это разные виды родов Pso-
ralea L., Coronilla L., Ficus L. и др. В более северных районах 
зоны ультрафиолетового комфорта произрастают растения 
с малым содержанием псоралена (Я. sibiricum L. и виды рода 
Dictamnus L.). 

Интересно отметить, что северная граница оптимума рас-
пространения псораленсодержащих растений в общем сов-
падает с важными ботанпко-географическими границами: 
во-первых, с южной границей распространения хвойной 
(таежной) области в Сибири и примерно с северной границей 
широколиственных лесов в Европе, по Е. М. Лавренко 
1170], и, во-вторых, с южной границей тайги и северной 
границей зоны островных лесов, по А. Семенову-Тян-Шан-
скому [244]. 

В настоящее время положено лишь начало работам по 
выяснению вопросов, изложенных в данный главе. 

С теоретической точки зрения изучение географии при-
родных веществ и причин их возникновения даст возможность 
выявить некоторые вопросы широтного географизма биохими-
ческих процессов и неразрывно с ними связанного географиз-
ма патологических нарушений, подобно тому как в свое время 
были установлены причины нарушения процессов образо-
вания в организмах витамина D. 

Для Х И М И К О В и ресурсоведов откроются перспективы 
целенаправленного поиска в определенных географических 
поясах тех или иных групп природных веществ, необходимых 
народному хозяйству или здравоохранению. 
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Г л а в а 4 

ХЕМОТАКСОНОМИЯ II ПОИСК 
БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ ВЕЩЕСТВ 

Кратко касаясь истории хемотаксономии, можно от-
метить, что идея о возможности различать растения не только 
по морфологическим, но и по химическим признакам возник-
ла гораздо раньше, чем система К. Линнея. Так, в 1699 г, 
Д. Петивер в докладе Королевскому обществу в Лондоне 
сообщил, что растения, одинаковые в морфологическом от-
ношении, обладают одинаковым биологическим действием, 
вкусом и запахом (цит. по Хегнауэру [373, 374]). 

После появления системы К. Линнея (1751 г.) Е. А. Шац-
кий в 1889 г. одним из первых показал на примере изучения 
алкалоидов по отдельным таксонам связь между системати-
ческим положением растений и их способностью вырабаты-
вать определенные химические вещества [303]. 

Изучением биологических признаков для целей система-
тики в прошлом веке занимались А. П. Декандоль, Ф. Pox-
ледер, Е. Аббот, А. Я. Данилевский. В начале XX столетия 
этому вопросу посвятили свои исследования Г. Галир, 
С. А. Иванов, Ф. Виттштейн, А. В. Благовещенский, Г. Мо-
л и т , Т, Вивере и др. 

Несомненный интерес представляют высказывания не-
которых из упомянутых ученых о роли химических веществ 
для систематики растений. Ф. Рохледер высказал мысль, что 
придет время, когда название растения можно будет выразить 
химической формулой. Это время, как правильно отмечает 
R. Hegnauer [374], в какой-то мере уже настало. Название 
таких таксонов, как строфант, наперстянка, раувольфия, 
мы связываем с определенной группой веществ. Г, Галир 
считал, что фитохимия может быть поставлена на службу 
систематики. В качестве химических признаков, по его мне-
нию, лучше использовать вторичные растительные вещества. 
Широко распространенные и редко встречающиеся соедине-
ния мало пригодны для этих целей. С. А. Иванов [113] 
пришел к следующим важным для хемотаксономии выводам: 

каждый вид при постоянстве внешних условий существо-
вания сохраняет постоянную способность вырабатывать 
свойственные ему вещества с физиолого-химическими приз-
наками; 

каждый вид разделяет свои физиолого-химические приз-
наки с видами, связанными с ним генетически; 
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с удалением родства появляются новые вещества, которые 
находятся в простых химических отношениях к исходным 
признакам, из которых они произошли; 

физиолого-химические признаки эволюцнонпзпруют, что 
говорит о постоянной эволюции растительного вещества. 

А. В. Благовещенский [32] высказывал убеждение о том, 
что «...настанет зремя, может быть, не такое далекое, когда 
идеи и методы молекулярной биологии растений дадут проч-
ные основы для строгого определения отдельных таксонов 
и для построения истинной филогении растений». 

Крупнейший систематик нашего времени В. JI. Комаров 
рассматривал вид как биохимическую единицу. Он писал, 
что морфология является своеобразным и притом неизбежным 
спутником биохимических процессов. 

Таким образом, к середине XX столетия был накоплен 
достаточный фактический материал и доказательства того, что 
каждому виду растений присущ определенный, генетически 
обусловленный тин обмена веществ, в результате которого 
растение синтезирует свойственные ему соединения, являю-
щиеся его биохимическим признаком. 

Хемоспстематпка как область знаний возникла в 50-е го-
ды XX в. вследствие бурного развития фитохимии. Успехи 
в этой области обобщены в ряде монографий и обзорных ста-
тей [102, 264, 281, 375, 482]. Проведены два всесоюзных и ряд 
международных симпозиумов и конференций во Франции, 
США, Голландии, Японии. 

Наши исследования в области хемотаксономии были на-
чаты в конце 50-х годов [151]. Они вызваны необходимостью 
поисков новых биологически активных веществ растений для 
создания лекарственных препаратов. 

Ниже приведены результаты хемотаксономических ис-
следований растений, имеющих кислородсодержащие гете-
роциклические соединения (стероидные лактоны, бензо-а-
нироны и 2-фенилбензо-у-нироны), с целью показагть тот 
вклад, который вносит изучение этих классов природных 
веществ в ресурсоведение и систематику. 

Хемотаксономические исследования проведены нами в 
комплексе с морфолого-анатомическими работами, которые 
выполнены И. Г, Зозом и Н. А, Черных, 

РОД БОРЩЕВИК 

Как мы уже упоминали, род Борщевик объединяет 
до 70 видов, из которых 37 произрастает на территории Со-
ветского Союза [191]. 
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Рис, 8. Схема хроматограмм на бумаге кумарпнов плодов борщеви-
ков. 

Система: петролейный эфпр — формамид, бумага «Ленинградская Б», 1 - т 
пятна, S следы. 

Методом хроматографии на бумаге изучен [151] качест-
венный состав кумаринов плодов 14 видов борщевиков флоры 
СССР (рис. 3). В результате установлено, что для большинст-
ва видов характерно наличие кумаринов псораленового, 
ангелпцинового п кумарпнового рядов: бергаптена, пзопим-
пинеллина, ангелицина, сфондина, изобергаптена и пимпп-
неллина. Все они близки по структуре и отличаются местом 
присоединения метоксильпых групп и количеством их в 
псораленовом пли ангелициновом ядре. 

В то же время эти виды имеют и свою специфику, У эн-
демичного вида борщевика Ольги (см. рис. 3, вид XIV) 
на хроматограмме отсутствуют нзобергаптен п пимпинеллпн. 
Этих же кумарпнов нет у борщевика закавказского (вид XIII) 
и пастернаколистного (вид XII). Только впд XII характери-
зуется заметным уменьшением содержания изоппмпинелли-
на. В борщевике Ольги не обнаружен сфондпн и выявлены 
два новых вещества — 8 и 10. Замечательное сходство показы-
вают хроматограммы у борщевиков Сосновского, шероховато-
окаймленного, Лемана, пушистого и Мантегаппии (рис, 3, 
V—IX), входящих в секцию Pubestenia Manden. Хромато-
граммы этих веществ отличаются от остальных наличием 
вещества 13, 
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Борщевики Стивена и переднсазиатский (X, XI) по общему 
кумариновому составу весьма напоминают виды секции Pu-
bestentia Manden, но резко отличаются отсутствием на хро-
матограммах пятен вещества 13 и наличием пятен вещества 
12. Группа видов — борщевики сибирский, жесткий, обык-
новенный и рассеченный (I —IV), входящие в секцию Euhe-
racleum DC., менее однородны, отличаются от других секций 
веществами 1 и 2. Представляет несомненный интерес хро-
матографическое изучение этой секции на большем числе 
видов. 

Следует отметить, что объектом нашего изучения явились 
плоды борщевиков, собранные в разные годы. Это в какой-то 
мере могло сказаться на результатах исследований. Тем не 
менее полученные результаты наглядно иллюстрируют 
(см. рис. 3) корреляцию данных хроматографического ис-
следования определенной группы кумариновых веществ 
с таксономическими данными [191]. 

В дальнейшем совместно с И. Ф. Сацыперовой выполнены 
углубленные хемотаксономические исследования всего ро-
дового комплекса борщевиков флоры СССР [242], 

РОД KAXPUC 

Род Кахрис насчитывает 22 вида, из числа которых 
пять произрастают на территории СССР, причем четыре из 
них являются эндемичными. По системе Б. К. Шишкина 
[308] эти виды объединены в три серии, для чего имеются 
не только морфологические, по и достаточные эколого-
географические основания. 

Сравнительное изучение качественного состава плодов 
четырех видов кахрис 14] позволило выявить до 11 веществ 
кумариновой природы, из которых выделены соединения, 
относящиеся к трем группам: кумарина (остол), псоралена 
(бергаптен, оксипейцеданин, изоимператорин, прангенин, 
императорин) и дигидропсоралена (пранчимгин) (рис. 4). 
Состав и соотношение кумаринов оказались специфическими 
для каждого из исследуемых видов. Эту биологическую осо-
бенность рода следует рассматривать в связи с морфологи-
ческими и эколого-географическими характеристиками. 

Среднеазиатские узкоэндемичные горные виды кахрис 
крупноплодный и кахрис Гердера, объединенные в серию 
Macrocarpae Schischk, резко отличаются от остальных видов 
отсутствием производных 8-оксипсоралеиа (императорина, 
прангеннна), а также веществ 3 п 8 (см, рис, 4), Между собой 
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Рис. 4. Схема хроматограмм кумаринов плодов некоторых 
впдов родов прангос, кахрис и скрытоплоднпк. 

Система: петролейный эфир — формамид, бумага «Ленинградская Б», 
J — пятна, 2 — следы, 3 — максимальное содержание. 

эти близкие виды различаются наличием бергаптена у пер-
вого и оксппейцедашша — у второго. 

Для более мезофпльного вида кахрис альпийский, от-
носящегося к серии Alpinae Schisclik, характерно отсутствие 
остола, вещества 2 и наличие вещества 3 (см. рис. 4). 

Широко распространенный степно-нустынный вид кахрис 
противозубная занимает промежуточное положение между 
сериями Alpinae и Macrocarpae. Он выделен Б. К. Шишкиным 
в серию Odontalgice Schischk. От кахриса альпийского он 
отличается отсутствием вещества 3 и наличием остола, от 
видов серии Macrocarpae он хорошо дифференцируется на-
личием прапгенина, императорина и вещества 14 (см. рис. 4). 

Сопоставление кумаринового состава с таксономическими 
и эколого-географическими признаками этих видов позволяет 
отметить тесную согласованность данных, полученных об-
щими методами. 

РОД ПРАНГОС 

Из 25 видов рода, произрастающих в Средиземноморье, 
Передней и Средней Азии, а также в Восточной Индии, 
в СССР встречается 14 видов [307 I j которые согласно системе 
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JI. В. Кузьминой [169] делятся на две секции: Prangos 
Kuzm., Intacta Kuzm. 

Нами хроматографически изучался и сопоставлялся ку-
мариновый состав плодов 11 видов рода Прангос (см. рис. 4) 
[111 ]. Полученные данные позволили по кумариновому соста-
ву разделить каждую секцию на ряды. В секции Intacta 
Kuzm. можно выделить два ряда — Bucharicae с видами пран-
гос бухарский и бесстебельный и Ferulaceae с видами пран-
гос феруловндный и крепостной. Ряд Bucliaricae не содержит 
изоимператорнна, пейцедашша и вещества 18. Кумарино-
вый состав ряда Ferulaceae более разнообразен, чем у ряда 
Bucharicae (sect. Intacta). Секцию Prangos Kuzm. по кума-
риновому составу плодов также можно разделить на ряд 
групп. В подсекции Mamillaria выделяется группа из двух 
видов (прангос широкодольчатый и Федченко), которая 
бедна кумарннами. В ней отсутствуют изоимператорин, 
пейцеданнн, бергаптен, и она близка к ряду Bucharicae. 
В морфологическом отношении характерной чертой этих двух 
видов является чрезмерное разрастание сосочков плода, 
которые полностью заполняют промежутки между крыльями. 
Учитывая химические и морфологические особенности этих 
видов, их следовало бы выделить в отдельный ряд. 

Вторую группу в подсекции Mamillaria можно выделить 
в составе: прангос кормовой и складчатокрылый. Их качест-
венный кумариновый состав разнообразнее, чем у описанных 
выше видов. Для них характерно присутствие пейцеданина, 
изоимператорнна, пранчимгина, оксипейцеданина и пран-
генина. Нами эти три вида объединены в ряд Pabulariae. 
Морфологически они характеризуются сосочками на крыльях 
плода. 

Подсекция Emamillaria Kuzm. с видами прангос чимган-
ский и курчавокрылый образуют ряд Tschimganicae. По 
кумариновому составу он сравнительно близок к ряду 
Pabulariae, но не содержит в отличие от него сосочков на 
крыльях плода, 

РОД СКРЫТОПЛОДННК 

В связи с изучением кумаринового состава кахрис и 
прангос был исследован один из видов близкого к ним рода 
Скрытоплодннк [303]—скрытоплодннк двойчатый [311]. 
По составу кумаринов (см. рис. 4) этот вид занимает как бы 
промежуточное положение между видами рода Кахрис и 
видами рода Прангос (секция Intacta). Эти выводы подтвер-
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ждаются анатомическим строением эндосперма плода [1111. 
Таким образом, сравнение кумаринового состава плодов 

родов Кахрис, Прангос и Скрытоплодник подтвердило их 
близость. Они включают 5- и 8-замещенные псоралена (окси-
пейцеданин,бергаптен, изоимператорин, императорин, пран-
генин), производные дпгидропсоралена (пранчимгпн и др.) 
и кумарина (остол и др.). 

По качественному составу кумаринов, морфологическим 
и анатомическим признакам виды рода Кахрис ближе к сек-
ции Intacta, чем к секцпи Prangos [111]. Все это дает ос-
нование предположить вероятность пересмотра таксономи-
ческих групп при параллельном изучении этих родов. 

РОД ВЯЗЕЛЬ 

Средиземноморский род Вязель (сем. Fabaceae) на-
считывает до 20 видов, из которых на территории СССР встре-
чается л и т ь девять [83]. В настоящее время принята систе-
ма рода, предложенная А. Угровой [491]. Эта система делит 
род на четыре секции. Наиболее многочисленна по видовому 
составу секция Eucoronilla, которая объединяет 16 видов и 
разделена на пять серий. Приведем систему рода Вязель, 
по А, Угровой [490]: 

Sect. Emeris. (Mill.) Desv, 
С. emerus L. 
С, emeroicles Uhr. 

Sect. EucoronilIa 
• Benth. et. Hook. f. 

Ser. Fruticosae Uhr. 
С. funcea L. 
С. ramosissima Ball, 
С. glauca L. 
С. valentina L. 
С. speciosa Uhr. 

Ser. Sufriticoseae 
С. minima L. 
С. vaginalis Lam. 

Ser. Luteae Uhr. 
С. coronata L. 
С. Orientalis Mill. 

Ser. Roseae Uhr. 
С. elegans Рапс. 
С. globosa Lam. 
С. varia L. 

Ser. Annuae Uhr. 
С. cretica L. 
С. atlantica Boiss et Reut 
С. parvijlora VVilld. 
С, grandijlora Boiss. 
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Sect, Ballia Uhr. 
С. viminalis Salisb. 

Sect. Scorpioides 
Benth. et Hook. f. 

С. scorpiodes (L.) Koch. 
С. repanda Guss. 

Изучение карденолидного и кумаринового состава семян 
17 видов вязеля [144, 146, 147, 150] наряду с морфолого-
систематическими исследованиями [109] позволило внести 
некоторые существенные поправки и предложить более ес-
тественную систему рода. Хемотаксономпческое сопоставле-
ние большинства представителен рода подтвердило правиль-
ность выделения двух древних, хорошо отличающихся в мор-
фологическом отношении видов рода в отдельную секцию 
Emerus — С. emerus, С. emeroides. В химическом отношении 
эта секций характеризуется отсутствием карденолидов и 
кумаринов. 

Секция Ballia содержит единственный полукустарнико-
вый эндемичный для Марокко вид вязель прутовидный. 
В семенах его обнаружено два вещества карденолидной при-
роды, отличающихся по величине Rf от карденолидов дру-
гих видов, и небольшое количество оксикумаринов скополе-
тпна и умбеллиферона. 

По ряду морфологических признаков [109, 149] этот впд 
стоит также изолировано в системе. Однако химические дан-
ные (небольшое содержание карденолидов и кумаринов в 
семенах) и такие признаки, как полукустарниковая жиз-
ненная форма, величина цветка и чашечки, географическая 
обособленность, показывают, что сближение этой секции с 
однолетними видами рода не оправдано. Ее следует поме-
щать между секциями Emerus и Coronilla. 

Семнадцать видов типовой секции рода Coronilla отли-
чаются как в химическом, так и в морфологическом отноше-
нии значительным разнообразием и сложностью. На основа-
нии сравнительного исследования, проведенного И. Г» Зозом 
[109], были найдены дополнительные признаки, позволяю-
щие сгруппировать их в две подсекции: западно-средиземно-
морскую Occidentales и восточно-средиземноморскую Orien-
tales, намеченные еще А. Угровой. 

В подсекцию Occidentales включены виды, относимые 
А. Угровой к сериям Fruticosae и Sufruticosae, а также один 
вид из серии Lutea (см. табл. 21). В пределах подсекции 
И. Г. Зозом выделены две серии [109]: Junciformis с двумя 
видами и Fruticosae с шестью видами (табл. 20), 
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В химическом отношения подсекция характеризуется 
наличием в семенах оксикумаринов умбеллиферона, скопо-
летина, дафноретина и фурокумарипа псоралена. При этом 
следует отметить, что вязель ситниковый, сизый и Валенти-
на (см. табл. 20, виды 4, 6, 8) имеют больший набор карде-
нолидов, чем вязели влагалищный, малый и увенчатый 
(виды 9—11), у которых обнаружено только два кардено-
лида — корониллобпозид и вещество 1. 

Подсекция Orieiitales, объединяющая три серии (см. 
табл. 20), в химическом отношении в целом характеризуется 
наличием в семепах оксикумаринов и сердечного гликозида 
гирканозида (относящегося к A4 ряду), углеводная часть 
которого включает D-глюкозу, характерную для всех групп 
гликозидов, и редко встречающуюся в карденолидах D-
ксилозу. 

Серия Montanae Zoz, включающая три желтоцветковых 
кавказско-среднеазиатских вида, отличается по химическо-
му составу от других серий подсекции присутствием наряду 
с гирканозидом вещества 1, а также фурокумарина псорале-
на, которого нет в других видах этой подсекции. 

Из серии Roseae, которая объединяет три розовоцветко-
вых многолетних вида, выделяется вязель изящный", редкий 
п интересный в морфологическом отношении вид, отличаю-
щийся также кумариповым и карденолидным составом от 
других видов этой серии (см. табл. 20). 

Секция Scorpioides Bentli et Hook, включает два близких 
терофитных вида (см. табл. 22). Оба вида близки в морфоло-
гическом отношении и имеют довольно близкий состав ку-
маринов и карденолидов, образуя естественную секцию. 
В семенах этих видов обнаруживается не менее шести-семи кар-
денолидов, из которых выделены коротоксигенин, фругозид, 
глюкокоротоксигенин, скорпиозпд, корониллобпозид н 
узаригенин [144, 147, 150]. Сахарная часть карденолидных 
гликозидов представлена D-глюкозой и D-аллометилозой, 
а их агликоны по сочленению колец А и В относятся к цис-
А/В ряду (скорииозид) и к транс-А/В ряду (узаригенин, ко-
ротоксигенин, фругозид, глюкокоротоксигенин и коронил-
лобпозид). 

Таким образом, хемотаксономическое изучение рода Вя-
зель путем хроматографического и химического исследова-
ния семян 17 видов наряду со сравнительно-морфологиче-
ским анализом цветков 21 вида позволило предложить более 
естественную систему рода. 
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РОД Л А Н Д Ы Ш 

Монотипный линнеевский род, представленный С. maja-
lis L., был расчленен на несколько видов, хорошо обособ-
ленных географически: лапдыш майский, ареал которого ох-
ватывает почти всю Европу; ландыш закавказский, обитаю-
щий в горах Крыма и Кавказа 1274]; ландыш Кейске — 
дальневосточный вид [139]. 

Значительные разногласия систематиков в трактовке 
отдельных таксономических единиц послужили основанием 
для критического пересмотра систематики рода, который был 
проведен Н. А. Черных [295]. 

Для решения вопросов видовой самостоятельности от-
дельных таксонов ландыша, наряду со сравнительным изу-
чением морфологических и анатомических признаков, были 
привлечены и данные хемотаксономических исследований, 
проведенных под нашим руководством [294] или с нашим 
участием [298]. 
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Рас. 5. Схема хроматограмм на бумаге флавоноидов, о б н а р у ж е н н ы х 
в листьях исследованных видов Convallaria L. , собранных в различных 

частях ареалов. 
С. maialisL. : 1 — Ленинградская обл., 2 — Харьковская обл., пойменная дубра-
ва. 3 — Харьковская обл., нагорная дубрава, 4 — Харьковская обл., подборовая 
дубрава, 5 — г. Харьков, в культуре, растения перенесены из пойменной дубравы 
Харьковской обл. С. transcaucasica Utkin : 6 — Крым, 1 — Предкавказье, 8 — 
Абхазия, 9 — г. Харьков, в культуре, растения перенесены из Абхазии. С. Keishei 
Mig1 : 10 — Хабаровский край, I l — г. Харьков, в культуре, растения перенесе-

ны из Хабаровского края. 
Система: А — 0,1 н. раствор соляной кислоты, Б — этилацетат — муравьиная 
кислота — вода ( 1 0 : 2 : 3). Бумага марки «Гознак» (система Б) и марки «Ленин-

градская М» (система А), 
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Химическими исследованиями установлено, что карде-
нолидный состав листьев [142] и семян [140] упомянутых 
трех видов одинаков. Из ландыша дальневосточного были 
выделены флавоноиды кверцетин, гиперозид и ке11озид 
1298). Сравнительное хроматографическое изучение ланды-
шей показало, что они распадаются на две группы: европей-
скую, включая Крым и Кавказ, и дальневосточную [298]. 
В пределах этих групп все популяции независимо от их гео-
графической и экологической принадлежности сохраняют 
постоянный флавоноидный состав. В листьях европейских 
видов лапдыша — майского и закавказского в отличие от 
дальневосточного вида ландыша Кейске отсутствуют гипе-
розид и кейозид (рис. 5). Четкое разделение на аналогичные 
две группы наблюдается по химическому составу воскового 
налета листьев [94]. Состав воскового налета листьев ланды-
шей майского и закавказского также одинаков и отличается 
от такового ландыша Кейске. 

Таким образом, различия в составе флавонондных ве-
ществ и воскового налога ландыша Кейске, наряду с отме-
чавшимися рядом авторов морфологическими отличиями, 
подтверждают его видовую самостоятельность. Полная 
тождественность химических, морфологических и анатоми-
ческих признаков у ландышей майского и закавказского 
позволяет сделать вывод о необоснованности выделения 
ландыша закавказского в самостоятельный вид. 

РОД ГРЫЖИИК 

Род включает около 47 видов, из которых 39 видов, 
обитающих в Европе, Азии и Северной Америке, относятся 
к подроду IIerniaria, и восемь видов, распространенных в 
тропиках и субтропиках,— к подроду Heterochiton [112]. 

Хемотаксономическим изучением охвачено девять видов 
грыжника, принадлежащих флоре СССР: голый (включая 
г. приятный), Бессера, седоватый, кавказский, пепельный, 
волосистый, Котова, многобрачный и черноморский. Иссле-
дован кумариновый состав надземной части перечисленных 
видов [112]. Анализ полученных данных (табл. 21) позволил 
выявить связь между химическим составом и положением 
видов в системе рода. По содержанию кумаринов исследо-
ванные виды разделяются на две группы — виды, имеющие 
кумарины (умбеллиферон, герниарин, скоиолетин), куда 
относятся все виды секции Paroiiichiella с 4-лепестковым 
околоцветником, и три однолетних вида из секции Ilern 
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Умбеллиферон + + + + + 
Скополетин — — — — + + + + + 
Герннарин — — — — + + H - + + 

П р и м е ч а н и е. Знаком « + » обозначено, что кумаринн в растении со-
держатся; « —» — нет. 

ria, характеризующиеся редукцией числа тычинок. Много-
летние виды секции Herniaria с пятыо тычинками в цветке 
лишепы кумаринов. Четкая корреляция химического состава 
с морфологическими признаками и жизненной формой рас-
тений дает основание для разделения этой секции на две груп-
пы (см. табл. 21). 

Для хемотаксономических целей используются флаво-
ноидные соединения и другие фенольные вещества, которые 
обладают широким спектром биологического действия и вхо-
дят в состав ряда лекарственных препаратов. Об этом сви-
детельствуют многие статьи и материалы двух симпозиумов 
по хемосистематике [289]. 

Для иллюстрации приведем несколько примеров. При 
хемосистемэтическом изучении родов Подмаренник и Яс-
менник [37, 38] было установлено, что наиболее специфиче-
ским биохимическим признаком для них являются флавоно-
лы. Они более характерны для родов и секций, а флавоны 
позволяют разделить роды на группы (подроды). 

Установлена согласованность между положением видов 
_в роде Валериана и содержанием в них флавоноидов и фенол-
карбоновых кислот [283]. Для рода Колокольчик и других 
близких родов характерны флавоноловые гликозиды квер-
цетина, рамнетина, изорамнетина, кемпферола и флавоновые 
гликозиды — гликозиды лютеолина [219]. 

В заключение главы можно отметить, что на примере хе-
мотаксономических исследований изученных семи родов 
подтверждается теоретическая и практическая перспектив-
ность развивающегося направления, Хемотаксономическое 
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изучение представителей сем. Сельдереевые (Зонтичные) 
позволило установить филогенетическую близость родов 
Кахрис, Прангос и Скрытоплодннк. Хемотаксономия рода 
Борщевик показала, его естественность и подтвердила клас-
сификацию И. П. Манденовой [151, 191]. 

Используя данные химической структуры карденолидов 
п кумаринов в качестве биохимических признаков раз-
личных видов вязеля, нами пересмотрена существовавшая 
система рода и предложена более естественная, которая со-
гласуется с результатами сравнительно-морфологического 
исследования цветков этих видов. 

Хемотаксономическое изучение ландышей СССР показа-
ло, что ландыш дальневосточный по химическому составу 
воскового налета листьев и флавоноидов четко отличается от 
ландышей майского и закавказского. Последние два вида не 
различаются ни по химическим, ни по морфологическим и 
анатомическим признакам, что позволяет сделать вывод об 
их идентичности. 

Хемотаксономические работы имеют непосредственное 
отношение к поискам новых полезных растений и биологи-
чески активных веществ. Так, изучение представителей сем. 
Сельдереевые (Зонтичные) дало возможность выявить пер-
спективные кумаринсодержащие растения. Хемотаксономи-
ческие исследования рода Вязель позволили найти виды, 
богатые стероидными гликозидами карденолидной природы 
с различным строением стероидного скелета, которые пер-
спективны для создания сердечных препаратов кратковре-
менного действия. Обнаружены растения, богатые наиболее 
активным веществом фотосенсибилизирующего действия — 
псораленом. Хемотаксономия рода Ландыш позволила уста-
новить, что карденолидиый состав ландышей СССР одина-
ков и это решает важный практический вопрос мобилизации 
сырьевых ресурсов других районов страны, расширения 
сырьевой базы для препаратов, получаемых из ландыша 
майского. Однако по флавоноидному составу ландыш Кей-
ске отличается от майского, в связи с чем получение желче-
гонного препарата конвафлавииа возможно только из даль-
невосточного сырья. 

Хемотаксономические исследования привлекательны и 
тем, что они могут быть выполнены с малыми материальными 
затратами, 
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Г л а в а 5 

МЕДИКО-БИОЛОГИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА 
КУМАРИНОВ, ФЛАВОНОИДОВ, АНТРАХИНОНОВ, 
КАРДИОСТЕРОИДОВ, ФЕНОЛОКИСЛОТ 
И ЭФИРНЫХ МАСЕЛ 

ФЛАВОНОИДЫ, ПРОИЗВОДНЫЕ КУМАРИНА 
II AHTPAX1IIIOHA 

Большое внимание, уделяемое в последпие годы ряду 
природных соединений — производных а- и у-пиропа, а так-
же анграхиионам, объясняется широким спектром их биоло-
гического и фармакологического действия. Работами оте-
чественных [18, 20, 21, 115, 117, 163, 20(5, 255, 258, 
284, 285] и зарубежных [329, 374, 379, 387, 401, 412, 443, 
444, 475, 495J исследователей показано наличие у них об-
щих и специфических видов фармакологического действия. 

Я. И. Хаджай [284], систематизируя выполненные под 
его руководством исследования и литературные данные, 
показал многосторонность биологического действия произ-
водных а- и у-пиронов на гладкую мускулатуру внутренних 
органов, а также на коронарное кровообращение и сосудис-
тую систему, желчеотделение, обезвреживающую функцию 
печени и диурез, отметил их капилляроукрепляющее и про-
тивоязвенное действие. 

Для всех трех групп соединений общим фармакологиче-
ским действием является спазмолитическое. Исследования 
сотрудников ВПИИХТЛС, а также литературные данные 
свидетельствуют о том, что флавоноиды, кумарины и фуро-
кумарины обладают примерно одинаковым действием на 
гладкую мускулатуру кишечника, а также на матку и брон-
хи. Длительность спазмолитического эффекта флавоноидов и 
Кумаринов около 20 мип, несколько дольше действует кел-
лин. Сила спазмолитического действия сравнима с эффектом 
папаверина. Данные, полученные группой исследователей 
под руководством Я. И. Хаджая [21, 285], позволяют гово-
рить о преимущественном папаверипо-подобпом механизме 
действия а- и Y - i i h P o h o b н а гладкомышечпые волокна. Вы-
сказало предположение об общебиологпческом значении 
агих соединений, принимающих участие в регуляции тони-
ческой функции гладкой мускулатуры, оказывающих про-
тиводействие влиянию экзо- и эндогенных стимуляторов 
гладкой мускулатуры. 
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В то же время спазмолитическая активность флавоиоидов, 
кумаринов в ряду каждой из групп соединений различна и 
зависит от характера радикалов, их числа, местоположения 
в молекуле. Однако четко объяснить изменение спазмолити-
ческой активности соединений только наличием определен-
ных радикалов во многих случаях не представляется возмож-
ным 120, 21, 285]. 

Влияние на коронарные сосуды и сосуды внутренних 
органов наиболее выражено в а-пироне; флавопоиды уступа-
ют кумарипам и келлину. Из флавоноидов наиболее активен, 
по данным [20], гиперин. Установлено, что на увеличение 
коронарорасширяющей активности флавоноидов оказывает 
влияние количество гидрокспльных групп, метоксилирова-
ние в положении 4'. В то же время влияние природы сахар-
ных компонентов и их количества неоднозначно. 

В груипе фуранохромонов основной вклад в повышение 
активности вносит гликозилирование по второму положе-
нию, а также метоксилирование в 8-м положении. Такое же 
влияние, но при введении метоксильных групп в 5-м и 
7-м положениях оказывают кумарины. 

Укрепление сосудистой стенки и снижение ломкости ка-
пилляров выражено наиболее сильно у генинов и гликозидов 
флавоноидов при незначительном влиянии фурокумаринов 
и фуранохромонов. Существенно сказывается на капилляро-
укрепляющей активности отсутствие в флавоноидных ге-
нинах оксигрупи в положениях 3 и 3' [20]. Усиление дей-
ствия наблюдается при переходе от агликонов к монозидам, 
а снижение — в ряду биозидов и триозйдов [20]. 

Желчегонпое действие свойственно как флавоноидам, 
так и производным кумарина, однако если у последних оно 
практически незначительно, то у флавоноидов возрастает в 
ряду флавонолы •< флавоны < халкопы <; флаваноны. Фла-
вонолы в основном оказывают влияпие на обезвреживающую 
функцию печени. Механизм действия, по данным [20, 21], 
довольно сложный, связанный с изменением окислительно-
восстановительных процессов в митохондриях клеток печени. 

Силу желчегонного действия и обезвреживающей функ-
ции печени определяют, как и в рассмотренных ранее видах 
фармакологического действия, количество и местоположение 
гидроксилов в агликонах в кольце В, а также природа сахар-
ного компонента. 

Умеренным диуретическим эффектом, в механизме кото-
рого основная роль принадлежит расширяющему действию 
на сосуды ночек, обладает большинство флавоноидов и про-
изводных кумарина [285д 284]. 
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Противоязвенное действие флавоноидов и производных 
кумарина неравнозначно. В ряду флавоноидов, по данным 
Г. В. Оболенцевой [206), наибольшей активностью обладают 
гликозиды флавонола, халкона и наименьшей — флаваноны. 
Можно предположить, что противоязвенное действие флаво-
ноидов, келлина и кумаринов осуществляется путем вклю-
чения их в специфические биохимические реакции, про-
исходящие в стенке желудка. Хотя, как отмечает Я. И. Хад-
жай, расслабление спазма и уменьшение моторной дея-
тельности желудочно-кишечного тракта, капилляроукреп-
ляющий эффект флавоноидов, а для келлинов и кумаринов — 
действие, опосредствованное через нервную систему, могут 
сыграть немаловажную роль в механизме противоязвенного 
эффекта [284]. 

Производные а - и у-пиронов, а также аптрахиноны потен-
циально обладают противолучевой эффективностью [18, 
200]. При этом наиболее действенны кумарины и фурокума-
рины. Противоопухолевое и антимимитическое влияние 
оказывают феноловые соединения, способные при окислении 
образовывать хинонную форму [9]. По мнению В. A. Bapa-
бой 118], действие фснольных соединений находится в зави-
симости от их окисления в аминохинонную и хинонную фор-
му, которые непосредственно взаимодействуют с ДНК и 
снижают антиокислительную активность липидов опухоле-
вых тканей. 

Наряду с общими видами фармакологического влияния 
каждому классу исследуемых соединений присуще свое спе-
цифическое действие. Для фурокумаринов это фотосенси-
билизирующий эффект, обнаруженный в 1938 г. 1412]. Его 
интенсивность определяется местом соединения фуранового 
кольца с кумариновьгм (6, 7-фурокумарины активнее 7, 8-
фурокумаринов,) метоксильными группировками и их мес-
тоположением. Механизм фотосенсибилизирующего дейст-
вия еще не установлен. Предполагают, что фурокумарины 
непосредственно включаются в биохимический механизм 
образования пигмента меланина [284]. 

Только производным оксикумарипа присуще антикоагу-
лярное влияние, которое основано на разрушении биосинтеза 
протромбина, проконвертина и других факторов, определяю-
щих свертывание крови. Действие непрямых антикоагулян-
тов, из которых дикумарин является наиболее сильным, раз-
вивается медленно (через 12—72 ч после приема). При этом 
содержащийся в крови протромбин постепенно разрушается, 
а образованию нового препятствует угнетение соответствую-
щих биохимических систем печени, Вместе со снижением 
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протромбина уменьшается содержание ироконвертпна, за-
медляется рекальцификация плазмы и ослабевает толерант-
ность к гепарину [284]» 

Для флавоноидных соединений характерно гипоазотеми-
ческое действие, обусловленное в одних случаях стимуляцией 
мочеобразовательной функции [11], в других — стимуля-
цией диуреза и мочевыделительной функции почек [255] 
в связи с усилением процесса клубочковой фильтрации и 
снижением канальцевой резорбции [11, 255, 258]. В. Е. Со-
коловой [255] показано, что гипоазотемическая активность 
флавоноидов кемпферольной группы зависит от природы 
сахарного компонента гликозидов в положении 3. 

Необходимо подчеркнуть, что для производных оксиме-
тилантрахинона наиболее выраженным является стимули-
рующее действие на перистальтику кишечника. 

Токсичность исследуемых соединений практически неве-
лика и составляет следующий ряд: флавоноиды <; антрахи-
ноны < кумарины < фурокумарнны. Первые два ве-
щества практически нетоксичны [284]. Фурокумарины и ку-
марины вызывают токсические явления, причем в отличие 
от фотосенсибилизирующего действия соединения, имеющие 
в фуроновом кольце остатки органических кислот, менее 
токсичны, чем метоксилированные производные. Введение 
окси- или изопентенилоксигрупп в положении 7 снижает 
токсичность, а наличие метоксильных групп и их увеличе-
ние ведут к повышению токсичности [284], 

КАРДЕНОЛИДЫ 

Заканчивая рассмотрение медико-биологических 
свойств кислородсодержащих гетероциклических соедине-
ний, остановимся на уникальном избирательном действии 
карденолндов на сердечную мышцу. Многие видные клини-
цисты называют кардиотонические вещества, к которым от-
носятся карденолиды, «инсулином сердечных больных» [43, 
50]. В терапевтических дозах эти вещества оказывают влия-
ние на все функции миокарда, усиливая возбудимость 
и сократимость, понижая синусовый автоматизм и проводи-
мость. Не затрагивая огромной фармакологической и кли-
нической литературы, посвященной кардиотоническим ве-
ществам, остановимся на ряде монографий [56, 208], дис-
сертаций [12, 184] и обзорных статей 1110, 433, 459], в кото-
рых анализируется влияние различных структурных изме-
нений в карденолидах на их биологическую активность. 
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Т а б л и ц а 29 
Сравнительная биологическая активность глпкозидов с различным 

сочленением А н В колец 

Гликозид Сочленение 
колец А и B Агликон Сахарный 

остаток LD 

Одорозид А Цас Д и г и т о к с и г е ш ш D-дигиноза 0,186 
Одорозид В Транс Узаригенин » 2,102 
Аиокаанозид Цис Канногешш D-цимароза 0 160 
Мцллозид Транс Коротоксигенин » 1,330 

Большое значение для активности имеют следующие факто-
ры: структурные изменения лактопа и его пространственная 
ориентация; конформация стероидного скелета, место при-
соединения, ирирода и пространственная ориентация замес-
тителей, наличие двойных связей; природа сахарного ком-
понента. 

Изменение конфигурации лактонпого кольца из 17|3- в 
17а-ноложение, восстановление его двойной связи или обра-
зование изокарденолидов приводят к резкому падению кар-
диотонической активности. 

Существенное влияние на биологическую активность 
оказывает конформация стероидного ядра. Данные табл. 22 
показывают, что карденолиды с циссочленением колец А и В 
более активны, чем карденолиды с транссочленением. 

Инакгивирует молекулу карденолндов переход циссочле-
нения колец CD в транссочленение. 

Большую роль в изменении активности играют число, 
природа и положение заместителей в стероидном ядре. 
К примеру, гидроксильная группа в I l a - и 12|}-положении 
повышает биологическую активность, в то время как введе-
ние этой группы в положение 7(5 или 16(3 понижает ее. Из-
менение конфигурации гидроксила в положении 3 из [5 в а 
приводит к падению кардиотоиической активности. Эпиме-
ризация НО-группы у С-3 является одним из путей инакти-
вации агликонов в организме животных. Введение карбо-
ксильной группы по C-IO или двойных связей в положение 
8 : 14, 14 : 15 или 16 : 17 карденолндов инактивирует 
молекулу. 

При сравнении ряда гликозидов с одинаковыми аглико-
нами, но разными сахарами видно, что природа углеводного 
остатка, как и природа агликона, влияет на биологическую 
активность. Особенно существенное различие активности 
можно наблюдать у гликозидов с сахарными остатками L-
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Т а б л и ц а 29 
Сравнительная биологическая активность гл1г 
козидов дигитоксигенина с сахарными остат' 

ками D- и L-рядов 

Гликозид 
Сахарный 

остаток LD 

Дигитоксигенин-О-раы- D-рамиоза 0,615 
нозид 

Эвомонозид 
Сомалин 
Валлихозид 

L-рамноза 0,278 
0-цимароза 0,289 
L-цимароза 0,200 

ряда, которые значительно активнее гликозидов с сахарны-
ми остатками D-ряда (табл. 23). 

Активность гликозидов зависит не только от природы 
углеводного остатка, но и от места присоединения его в 
стероидном ядре. Синтезированные В. Т. Чернобаем 
[292] строфантидол-19-О-а-Ь-рамнозид, строфантидол-3, 19-
ди-О-а-Ь-рамнозид и И. Ф. Макаревичем с соавторами 
1186, 187] гитоксигенин-16-0-р-В-глюкозид и гитоксигенин-
3, 16-ди-0-р-Б-глюкозид не обладали кардиотонической ак-
тивностью. Можно полагать, что в организме животных 
происходит не только восстановление альдегидной группы до 
спиртовой или гидроксилирование некоторых положений 
стероидного ядра, но и дальнейшая инактивация кардено-
лидов путем образования глюкуронидов, а также сульфо-
производных по имеющимся или образовавшимся оксигруп-
пам [458, 459]. 

Все структурные изменения, приводящие к снижению 
биологической активности, связаны в основном с принятием 
молекулой более энергетически устойчивого состояния, что 
подтверждает предположение, высказанное И. Ф. Макаре-
вичем [186]. Изучая зависимость кардиотонической актив-
ности от структуры, он пришел к выводу, что среди изомер-
ных и близких по структуре групп сердечных гликозидов и 
агликонов наибольшей кардиотонической активностью об-
ладают те, которые имеют наименее стабильные конформа-
ции и, наоборот, карденолиды с устойчивыми конформация-
ми биологически либо мало активны, либо совсем не прояв-
ляют активности. 

Н. М. Мирсалихова и соавторы [197] предложили двух-
центровую модель дигиталис-рецептора, которая удовлетво-
рительно объясняет причину разной активности карденолид-
ных гликозидов, отличающихся друг от друга структурными 
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элементами стероидной части молекулы или сахарного ком-
понента. 

Большой интерес представляют работы W. Forster [352] 
по выяснению зависимости механизма действия на сердце 
карденолидов от структуры агликона как носителя кардио-
тонической активности, что имеет большие перспективы при 
лечении сердечных заболеваний. 

А11ТИГРИБК0ВЫЕ СВОЙСТВА ФЕНОЛОКИСЛОТ, 
ФЛАВОНОИДОВ, КУМАРИНОВ, ЭФИРНЫХ МАСЕЛ 

В последние десятилетия высшие растения постоянно 
привлекают внимание исследователей как перспективный ис-
точник получения антимикробных средств. Это внимание 
объясняется прежде всего тем, что антибиотики и синтети-
ческие препараты часто отличаются малым спектром дейст-
вия, быстро наступающей адаптацией, токсичностью, инди-
видуальной непереносимостью [13]. В отличие от них расти-
тельные средства сочетают в себе этиотронное действие в от-
ношении возбудителей заболеваний с благоприятным воздей-
ствием (противовоспалительным, регенерационным и т. д.) 
на организм больного. 

Из большой группы инфекционных заболеваний трудную 
проблему представляет терапия больных дерматомикозами. 
Существующие средства и методы лечения, как правило, да-
ют высокий процент побочных явлений и требуют стацио-
нарных условий [235]. Поэтому растения и средства, полу-
чаемые из них, выгодно отличаются в лучшую сторону. 
К сожалению, практическая медицина сегодня располагает 
очень ограниченным ассортиментом таких средств, хотя на 
антигрпбковую активность изучались тысячи видов высших 
растений. Накопленный обширный материал в отечественной 
и зарубежной литературе свидетельствует о перспективности 
использования этого вида биологической активности в прак-
тике. При анализе данных литературы видно, что исследо-
ватели в качестве тест-микроорганизмов, как правило, выби-
рали возбудителей наиболее широко распространенных у че-
ловека и животных грибковых заболеваний — трихофитии, 
микроспории, аспергеллеза и кандидоза. При этом в качестве 
объектов исследования в условиях in vitro использовались 
соки растений, измельченные ткани подземных и надземных 
органов, различные экстракты (водные, спиртовые, эфирные 
и др.), различные группы биологически активных веществ и 
их отдельные компоненты, In vivo изучались только те сум-
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марньте комплексы и индивидуальные вещества, которые при 
первичном исследовании проявили антигрибковую актив-
ность на уровне используемых в медицине препаратов. От-
дельными авторами предпринимались попытки установить 
взаимосвязь структуры природных химических соединений 
растительного происхождения с их антигрибковой актив-
ностью. 

Анализ литературы и собственные исследования растений 
рода Черноголовка, полынь, схизонепета, багульник и родо-
дендрон показывают, что из суммарных комплексов, содер-
жащих кумарины, терпеновые гликозиды, стероидные са-
понины, иридоиды, флавоноиды, эфирное масло, оксикарбо-
новые и фенолкарбоновые кислоты, наиболее выраженной 
фунгистатической активностью обладают фенольные соеди-
нения (фенолокпслоты, флавоноиды, кумарины) и эфирные 
масла. При этом отмечается четко выраженная избиратель-
ность микробоипгибирукнцего эффекта, т. е. с одной стороны, 
проявляется фунгистатическая активность указанных пре-
паратов в отношении поверхностных дерматофитов (М ic-
rosporum canis, Trichophyton rubrum, Trichophyton menta-
grophytes), с другой — отсутствие ярко выраженного инги-
бирующего действия в отношении таких возбудителей, как 
Aspergillus niger и Candida albicans. Не имея возможности 
привести все данные по антигрибковой активности природ-
ных суммарных комплексов, представляем сведения именно 
для этих двух групп биологически активных веществ. 

Фенолокислоты, флавоноиды и кумарины 

Фенольные соединения широко распространены в выс-
ших растениях и представлены многими веществами. Их 
разнообразие иллюстрирует классификация, приводимая 
В. JI. Кретовичем 1157]. Сведения об антигрибковой актив-
ности фенольных соединений встречаются в литературе уже 
много лет, но цельного представления об антифунгалышх 
свойствах этой группы соединений пока получить нельзя. 
Кроме того, приводимые разными авторами сведения неред-
ко трудно сравнимы между собою в связи с применением раз-
личных методов исследования и разных тест-микроорганиз-
мов. Чахце других на этот вид биологической активности 
изучались оксибензойные и оксикоричные кислоты, кума-
рины и флавоноиды. 

С этой целью исследовались сотни видов растений, из 
которых получали фракции фепольных соединений или вьь 
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деляли отдельные их компоненты. И только единицы из них 
проявили высокую антигрибковую активность, способную 
конкурировать на уровне существующих препаратов. При-
мером таких растений, а соответственно и биологически ак-
тивных веществ может служить подсолнечник линейнолист-
ный, из которого выделена фракция фенольных веществ, по-
давляющая рост фитопатогенных и сапрофитных мицелиаль-
ных грибов [36]. Изолированный из этой фракции гелоргин 
в концентрации 10—50 мкг/мл задерживает рост возбудите-
лей трихофитии и микроспории, а при увеличении содер-
жания вещества до 200 мкг/мл авторы отмечали отсутствие 
роста и для Candida albicans. Примером избирательности 
микробоингибирующего эффекта может служить суммарный 
комплекс аренарин, выделенный из бессмертника песчаного 
(Helichrysum arenarium (L.) DC.). Присутствующие в нем на-
ряду с другими группами биологически активных веществ 
фенольные соединения не оказывают йнгибирующего дейст-
вия на грибки, но проявляют антимикробную активность в 
отношении грамположительных бактерий [100]. 

Обращает на себя внимание также избирательность анти-
микробного действия одного из наиболее распространенных 
в растениях представителя фенольных соединений — гал-
ловой кислоты. Как и аренарин, она весьма активна в отно-
шении золотистого стафилококка и других бактерий, но не 
оказывает влияния на грибки [98]. Метиловый эфир галло-
вой кислоты (метилгаллат), выделенный из Caesalpinia Ьге-
vifolia Baill. и других растений, подавляет рост некоторых ви-
дов бактерий и грибков в концентрации 500—1000 мкг/мл 
[498]. Примерно в таких же концентрациях подавляет рост 
патогенных грибков и этиловый эфир галловой кислоты 
(этилгаллат), выделенный из Acacia adansonii Juill. и других 
растений [499]. Превосходят галловую кислоту и ее эфиры 
по антигрибковой активности два других производных — 
пропилгаллат и галлотанип. В условиях нашего опыта они 
задерживали рост поверхностных дерматофитов (Tricho-
phyton rubrum, Tr. mentagrophytes, Microsporum canis) в кон-
центрации 3,9—31,2 мкг/мл. В пределах 1000 мкг/мл эти ве-
щества не проявляли активности в отношении Aspergillus 
niger и Candida albicans. 

Свойства фенольных соединений не ограничиваются спо-
собностью многих из них задерживать рост патогенных для 
человека и животных грибков. Им принадлежит также роль 
защиты самих растений от фитопатогенных микроорганиз-
мов — возбудителей бактериальных, грибковых и вирусных 
заболеваний. Примером может служить хлорогеновая кисло-
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та (деспнд антибиотически активной кофейной и хинпой 
кислот), которая широко распространена в растениях и при-
нимает активное участие в фитоиммупитете, в частности в по-
вышении устойчивости ряда растений к грибковым заболева-
ниям. Интересно отметить, что из этих трех представителей 
оксикоричпых кислот хинная кислота не обладает антигриб-
ковыми свойствами (в отношении Phytophthora infestans), 
кофейная кислота его угнетает, а влияние на данный вид 
фитопатогенпого гриба хлорогеновой кислоты авторы объ-
ясняют присутствием в ней остатка кофейной кислоты [256 j. 
Защитную роль в растениях выполняют та к же танины [162J. 

Оксибензойные и оксикоричные кислоты относятся к 
группе фенольных соединений, широко распространенных в 
растениях. Сведения о их антигрибковых свойствах в литера-
туре весьма ограничены. Однако даже отдельные работы дают 
представление об относительно низком уровне этого вида био-
логической активности для указанного класса соединений. 
Этот вывод подтверждают результаты, полученные для про-
токатеховой кислоты, которая уже в разведении 1 : 1000 не 
оказывает антибиотического действия на Trichophyton gyp-
seum, Epidermophyton Kaufman Wolf, и Candida albicans [97 ]. 
За некоторым исключением отсутствие заметного фунгп-
ннстического действия отмечено нами при изучении и-окси-
бонзойпой кислоты, выделенной из травы Ч е р н о г о л о в к и 
обыкновенной (Prunella vulgaris L.). Из пяти выбранных 
нами тест-микроорганизмов (Aspergillus niger, Candida al-
bicans, Microsporum canis, Trichophyton rubrum, Tr. mentag-
rophytes) только у Tr. rnentagrophytes отсутствовал рост на 
питательной среде, содержащей n-оксибензойную кислоту в 
концентрации 125 мкг/мл. Остальные грибы реагировали 
на концентрации более 1000 мкг/мл. 

Выраженную нзбирательпость антигрибкового действия 
и некоторое усиление активности мы наблюдали при изуче-
нии оксикоричпых кислот Ч е р н о г о л о в к и . Как и в случае с 
иротокатеховой и лг-оксибензойной кислотой, наиболее устой-
чивыми к их воздействию были Candida albicans и Aspergil-
lus niger (табл. 24). Выделяется из этой группы только 
гс-кумаровая кислота, которая задерживала рост указанных 
грибков в концентрациях соответственно 1000 и 250 мкг/мл. 
и-Кумаровая кислота отличается по активности и в отноше-
нии к поверхностным дерматофитам. 

Антигрибковые свойства доказаны и для биологически 
активных веществ зверобоя продырявленного. Выделенные 
из травы растения комплексы под названиями «нмашш» и 
«новоиманин» рекомендованы в качестве антимикробные 
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Т а б л и ц а 29 
Фунгнстатичеекая активность оксикоричных кислот и флавоноидов 

Черноголовки обыкновенной, мкг/мл 

Кислота 

Тсст-микроорганизм 

Кислота Trichophy-
ton rub-

rum 

Trichophy-
ton теп-

tagrophy-
tes 

Microspo-
rum canis 

Aspergil-
lus niger 

Candida 
albicans 

Оксикоричные кислоты. 
31,2 125 31,2 250 1000 

125 500 1000 Н/а Н/а 
500 62,5 500 Н/а Н/а 

1000 500 500 Н/а Н/а 

Флаеоноиды. 
62,5 1000 31,2 Н/а Н/а 
1000 1000 250 Н/а Н/а 

250 1000 500 Н/а Н/а 
Н/а 1000 1000 Н/а - Н/а 
250 1000 500 Н/а Н/а 
250 7,8 500 Н/а Н/а 

1000 1000 500 Н/а Н/а 

гс-Кумаровая 
Кофейная 
Феруловая 
Изоферуловая 

Кверцетин 
Гиперозид 
Авикулярин 
Кверцитрин 
Рутин 
Лютеолин 
Лютеолин-7-гликозид 

П р и м е ч а н и е . Здесь и в следующих таблицах: Н/а — фунгистатичо-
ского эффекта не наблюдалось цри концентрации вещества 1000 мкг/мл, 

средств, в том числе задерживающих рост пушистого микро-
спорона, красного трихофитона и трихофитона ментагрофн-
тес. Однако как и в ряде других случаев, при воздействии 
данными препаратами на Candida albicans, Aspergillus nigsr 
и других авторы наблюдали избирательность антимикробно-
го действия, т. е. отсутствие положительного эффекта [105]. 

Высокой антимикробной активностью, в том числе в от-
ношении возбудителей микроспории и трихофитии (Micro-
sporum Ianosum, Trichophyton rubrum, Tr. mentagorophytes) 
обладает монотерпеновый фенол бакучиол. Его продуцентом 
является распространенное в Средней Азии дикорастущее 
растение псоралея костянковая (Psoralea drupacea Bung). 
Минимальные концентрации препарата, подавляющие рост 
указанных дерматофитов, находятся в пределах 2—20 мкг/мл 
[6]. Из семян этого же растения, а также из семян Psoralea 
carylifolia L. выделен кумарин псорален, для которого отме-
чается умеренное антигрибковое действие в отношении чер-
ного аспергилла и некоторых видов поверхностных дермато-
фитов [105, 174]. 

В практической медицине широкую известность в качест-
ве антивирусного средства получил госсипол. Полифенол, 
выделенный из хлопчатника шерстистого (Gossypium Iiirsu-
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turn L.), обладает также выраженным антигрибковым свой-
ством. Его токсические дозы в отношении Microsporum Iano-
sum и Trichophyton mentagrophytes находятся в пределах 
7,8—15,6 мкг/мл [48, 105]. 

Фенольные соединения входят также в состав комплекса, 
известного в отечественной литературе как препарат К, вы-
деленный из череды поникшей (Bidens cernua L.). Природный 
комплекс имеет своеобразный спектр антибиотического дей-
ствия. В концентрациях 2—20 мкг/мл он подавляет рост 
грамположительных и кислотоустойчивых бактерий. Анти-
грибковая активность препарата К проявляется в отношении 
дерматофитов (4—50 мкг/мл) и отдельных видов фитопато-
генных грибов [6]. Разделение препарата К на ряд фракций 
(индивидуальное вещество, мопо- и сесквитерпеновые угле-
водороды, кислородсодержащие вещества) показало, что по 
отношению к индивидуальному веществу большинство изу-
ченных дерматофитов более чувствительно (10—20 мкг/мл), 
чем к другим фракциям препарата [217]. 

Интересные данные получены при изучении антимикроб-
ных свойств солодки голой (Glycycrrhiza glabra L.), спирто-
вый и эфирный экстракты которой задерживают рост Candi-
da albicans (200—250 мкг/мл), Trichophyton gypseum (100— 
250 мкг/мл), Microsporum Ianosum (10—100 мкг/мл). При этом 
эфирные экстракты по активности несколько превосходят 
спиртовые. Попытка разделить эфирный экстракт на фрак-
ции фенолов, кислот и нейтральных веществ, привела к то-
му, что наиболее активная фракция фенолов все же уступала 
по этому показателю исходному экстракту [223]. 

Выделенный в Ташкентском фармацевтическом институ-
те полифенольный комплекс из зюзника европейского (Lyco-
pus europaeus L.) при малой токсичности обладает широким 
спектром антимикробного действия, в том числе и в отноше-
нии возбудителей грибковых заболеваний из рода Tricho-
phyton и Microsporum. Полученный на основе полифенолов 
препарат Ф-2 показал хороший эффект при лечении гнойных 
ран и хронического гнойного отита [6]. 

Из группы фенольных соединений в природе очень широ-
ко распространены и содержатся в растениях в больших 
количествах флавоноиды. Отдельные из них обладают анти-
биотической активностью и используются в медицине. К их 
числу можно отнести кверцетин, рутин, лютеолин и др. Не-
которые из них были выделены нами совместно с С. И. Дмит-
рук из надземной части Черноголовки обыкновенной и изу-
чены на фунгистатическую активность (см. табл. 24). Флаво-
ноиды слабоактивны в отношении поверхностных дермато-
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Т а б л и ц а 29 
Фунгистатичеекая активность некоторых природных кумаринов и 

фуранокумарннов, мкг/мл 

Вещество 

Тест-микроорганизм 

Вещество Trichophy-
ton rub-

rum 

Т. mentag-
rophytes 

Microspo-
rum canis 

Aspergil-
lus niger 

Candida 
albicans 

Умбеллиферон Н/а 250 500 Н/а Н/а 
Герниарин 250 15,6 15,6 1000 500 
Умбеллипренин 1000 250 1000 Н/а Н/а 
Псоралеи 125 15,6 62,5 500 Н/а 
Императорин 7,8 7,8 31,2 1000 Н/а 
Ангелицин 62,5 62,5 15,6 125 125 
Келлин 250 62,5 250 1000 Н/а 
5-Оксикеллпн 3,8 7,8 3,8 Н/а Н/а 

фитов, а концентрация в 1000 мкг/мл не ингибирует рост 
Aspergillus higer и Candida albicans. 

Как уже отмечалось, кумарины (нсорален) обладают 
умеренной фунгистатической активностью. Правда, среди 
этого рода соединений встречаются кумарины и фуранохро-
моны с достаточно высокой активностью (табл. 25). В преде-
лах эталонных препаратов (нитрофунгин, сангвиритрин) 
рост поверхностных дерматитов задерживают 5-оксикеллин 
и императорин. Не оказывают ингибнрующего действия эти 
вещества (в концентрациях 1000 мкг/мл) на Aspergillus niger 
и Candida albicans. С этой точки зрения заслуживает внима-
ния ангелицин, фунгистатическое действие которого заметно 
проявляется на всех пяти штаммах возбудителей. 

Таким образом, предложенные литературные сведения и 
результаты собственных исследований показывают, что сре-
ди фенольных соединений высших растений встречаются ве-
щества с ярко выраженным фунгистатическим и фунгицид-
ным действием. Довольно часто этот эффект достигается вслед-
ствие действия не отдельных компонентов, а их комплекса. 
Одним из примеров этого может служить фенольный комп-
лекс Черноголовки обыкновенной, аитигрибковые свойства 
которого в значительной степени усиливают полисахариды 
растения. 

Эфирные масла 

В отличие от фенольных соединений эфирные масла о 
глубокой древности применяются с антисептической целью, 
однако пользовались ими эмпирически. И только после вы-
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Явления микроорганизмов в литературе стали появляться 
сообщения об их антимикробных свойствах. Исследования 
антимикробного действия эфирных масел получили дальней-
шее развитие после открытия Б. П. Токиным в 1928 г. фено-
мена фитонцидов. И в настоящее время подавляющее боль-
шинство эфирных масел в той или иной степени прошло че-
рез руки ученых. Чаще в литературе встречаются работы, 
где в качестве тест-микроорганизмов использовались пато-
генные бактерии и отдельные виды возбудителей грибковых 
заболеваний. Немногочисленной выглядит информация по 
антигрибковому действию отдельных компонентов эфирных 
масел, по влиянию в тутри- и межвидовых факторов на этот 
вид активности и по некоторым другим вопросам, имеющим 
важное теоретическое и практическое значение. Анализ 
литературы показывает, что для изучения антигрибковых 
свойств использовались прежде всего растения с заметными 
количествами эфирных масел, а также хорошо зарекомендо-
вавшие себя в народной медицине. 

По данным С. А. Вичкаповой и .соавторов [46], из 25 
эфирных масел наибольшей антимикробной активностью 
in vitro обладали семь, в том числе санталовое, заманихи, 
сосновое и др. Из 30 присутствующих в них компонентов, 
как отмечают авторы, выделялись сесквиартемизол, лииоли-
лацетат и ветивариоацетат. Из них особый интерес для 
дальнейшего изучения при экспериментальной микроспории 
животных, по мнению авторов, представляет сесквиартеми-
зол — сесквитерпеновый спирт азуленового ряда, выделен-
ный из Artemisia cina Berd. Авторы считают, что примене-
ние эфирных масел и веществ из них в качестве химиотера-
певтических средств может быть перспективно лишь в отно-
шении ограниченного ряда микроорганизмов и в первую 
очередь в отношении возбудителей поверхностных дермато-
микозов [49]. В более поздних работах [46, 47] в числе эфир-
ных масел с высокой степенью антимикробной и антигрибко-
вой активностью отмечены эфирные масла Phytolacca ameri-
сапа L., Tropaolum mator L., Achillea salicifolia Bess. При 
этом исследователи указывают па избирательность действия 
эфирных масел в отношении различных патогенных микро-
организмов. По результатам их опытов почти все из 76 об-
разцов эфирных масел обладают ингибирующим действием 
в отношении различных микроорганизмов, но степень актив-
ности биологически активных комплексов колеблется в до-
статочно широких пределах. 

На более детальное изучение действия эфирных масел при 
грибковых заболеваниях указывает Ф, Ф. Протопопов [226 ], 
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При этом автор отмечает высокий терапевтический эффект 
при лечении дрожжевых эрозий рук и руброфитии ногтей 
мазыо, в состав которой входят эфирные масла мяты переч-
ной и тмина обыкновенного. 

Сильно выраженные различия антигрибкового действия 
в зависимости от видовой принадлежности эфирных масел 
наблюдали в своих исследованиях Г. II. Нилов и др. [204]. 
Па примере 15 видов тысячелистника установлено, что толь-
ко у двух видов из них эфирные масла обладали выраженным 
антигрибковым действием. Одним из главных компонентов, 
определяющих антифунгальный эффект этих эфирных масел, 
является туйон. Кроме него высокий антигрибковый эффект 
в отношении возбудителей рода Candida показали гераниол, 
цитраль, терпииеол, тимол и ацетат изоборнеол. Отрица-
тельный результат получен для линалоола, линолилацетата, 
кумарина, феиилэтилового спирта. Выраженный антифун-
гальный эффект зарегистрирован для эфирного масла из 
череды поникшей [174]. При этом разделение его на фракции 
фенолов, кислот и основных или нейтральных веществ зна-
чительно снижало антигрибковую активность. 

Нами совместно с М. В. Белоусовым, И. Н. Гуськовой, 
А. В. Румак, Е. А. Сальниковой, Е. А. Серых изучено более 
60 образцов эфирных масел, полученных из дикорастущих 
и культивируемых растений сибирской флоры [95, 202]. 
Установлено, что все эти эфирные масла обладают фунги-
статическим эффектом (табл. 26, 27). Однако, как уже отме-
чалось выше, степень антигрибковой активности у каждого 
эфирного масла различна по отношению к конкретному воз-
будителю грибковой патологии. Из семи основных семейств 
(Астровые, Вересковые, Зверобойные, Ароидные, Сельде-
рейные, Сосновые, Яснотковые), виды которых служили ис-
точником получения эфирн(лх масел, наибольший фунгиста-
тический эффект против Aspergillus niger проявили пред-
ставители сем. Яснотковые (род тимьян, котовник, шандра, 
мята и др.). Эфирные масла этих растений задерживали рост 
гриба в концентрации от 250 до 500 мкг/мл. На Microsporum 
canis, Trichophyton rubrum и Trichophyton mentagrophytcs 
наиболее ингибирутощее влияние в концентрации 31,2— 
62,5 мкг/мл оказывали эфирные масла растений из родов по-
лынь, багульник, сосна, базилик, Черноголовка и др. 

Нами совместно с Н. И. Белоусовой и Т. П. Березовской 
с целью выяснения ответственности компонентного состава 
за антигрибковое действие для четырех наиболее распростра-
ненных на территории Сибири и Дальнего Востока видов ба-
гульника было изучено эфирное масло (см, табл. 29) и 13 
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Т а б л и ц а 29 
Фуигистатпческая активность эфирных масел, мкг/мл 

Вид 

Тест-микроорганизм 

Вид 
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1 2 3 4 5 6 

Аир обыкновенный — Acorus cala-
mus L. 1000 1000 125 1000 1000 

Анис обыкновенный— Anisum vulga-
re Gaerth. 1000 1000 125 500 1000 

Багульник болотный — Ledum palust-
re L. 1000 250 500 Н/а Н/а 

Б. крупнолистный — L. macrophyl-
Ium Folm. 62,5 125 250 500 1000 

Б. подбел — L. Iiypoleucum Ivom. 1000 1000 500 1000 1000 
Б. приземистый — L. decumbens Ait. 

Jodd ex Ytend 1000 250 125 1000 1000 
Базилик эвгенольный — Ocimum теп-

thaejolium Hoclist. 500 1000 62,5 500 1000 
Гаультерия микеля — Gaultheria mi-

62,5 

gueliana Takeda Н/а Н/а 1000 Н/а Н/а 
Гвоздичное дерево — Caryophyllus аго-

maticus L . 500 500 250 1000 1000 
Дягиль лекарственный — Archangeli-

са officinalis Hoffm. 1000 1000 1000 1000 1000 
Ель сибирская — Picea obovata Ledeb. 1000 1000 125 1000 500 
Зверобой продырявленный — Hyperi-

cum perforatum L- 1000 1000 1000 1000 1000 
Зизифора клиноподиевидная — Zizi-

phora clinopodioides Lam. 1000 1000 500 1000 1000 
Змееголовник молдавский — Dracoce-

phalum moldavica L. 125 250 250 500 500 
Кассандра — Chamaedaphne calycu-

Н/а Н/а Iata L . 250 500 62,5 Н/а Н/а 
Кориандр посевпой — Coriandrum sa-

62,5 

tivum L- 1000 1000 500 1000 1000 
Котовник закавказский — Nepeta trans-

caucasica Grossh. 125 500 500 250 500 
К. крупноцветковый — N. macrantha 

Fisch. 500 1000 250 250 1000 
Лофантус Крылова — Lophantus кгу-

lovii Lipsky. 1000 1000 125 1000 1000 
Майоран — Maforana hortensis Moench. Н/а 1000 500 1000 Н/а 
Монарда лимонная — Monarda citrio-

dora Cerv. 31,2 62,5 31,2 250 125 
Мята длиннолистная — Menta Iongifo-

31,2 

Iia (L-).L. 500 1000 1000 1000 500 
М. курчавая — М. crispa L. 1000 1000 125 1000 1000 
М. перечная — М. piperita L. 1000 1000 250 Н/а 1000 
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П р о д о л ж е н и е т а б л . 26 

1 3 •Ч ь 6 

Пихта сибирская — Abies sibirica Le-
dcb. 1000 1000 500 1000 1000 

Полынь Гмелина — A. gmelinii Web. 
ex Stechm. 250 100 500 Н/а Н/а 

П. горькая — Artemisia absinthium L. Н/а Н/а 500 Н/а Н/а 
Полынь Мартьянова — A. martjanovii 

Krasch ex Poljak. 250 500 500 Н/а Н/а 
П. клейковатая — А. glutinosa Gay ех 

Bess. Soc. Nat. 250 250 125 Н/а Н/а 
П. обыкновенная — Artemisia vulga-

Н/а 

ris L. 250 125 62,5 Н/а Н/а 
П. плотная — A. compacta Fisch. 

62,5 

ex DC. 500 250 1000 Н/а 1000 
П. ггоптийская — A. pontica L- 500 250 1000 Н/а Н/а 
II. рутолистная — А. rutifolia Steph. 

ex Spreng. 250 1000 250 1000 1000 
П. сантолинолистная — A. santoli-

nifolia Turcz. 250 250 500 Н/а 1000 
П. селитряпная — A. nitrosa Wcb. 500 500 1000 1000 1000 
П. Сиверса — A. sieversiana WiJld. Н/а Н/а 31,2 11/а Н/а 
11. туподольковая — А. obtusiloba L. 62,5 1000 500 Н/а 1000 
IL укронолистная — A. anethijolia 

Web. 500 1000 250 Н/а 1000 
П. холодная — А. frigida Willd. 125 1000 250 Н/а 1000 
П. эстрагон — А. dracunculus L. 250 125 250 1000 500 
II. якутская — A. jacutica Drob. 125 500 31,2 Н/а Н/а 
Порезник сибирский — Libanotis si-

31,2 

birica ( L-) С. А. Меу. 1000 1000 125 1000 1000 
Рододендрон даурский — Rhododend-

ron daurtcum L. 1000 1000 62,5 Н/а Н/а 
Рододендрон золотистый — R. аигеит 

62,5 

Georgi. 1000 Н/а Н/а Н/а Н/а 
Сосна сибириская — Pinus sibirica Du 

Tour. 500 1000 62,5 1000 1000 
С. обыкновенная — P. syIvestris L. 250 1000 125 1000 1000 
Тимьян изящный — Thymus elegens 

Serg. 250 1000 250 1000 1000 
Т. лимонный — Th. elegens Serg. И 500 500 250 1000 1000 
Т. маньчжурский — Th. mandschuri-

cus Ronn. 500 1000 500 1000 1000 
Т. Маршалла — Th. Marschallianus 

Wiild. 
Т. Маршалла — Th. Marschallianus 

Wiild. 250 500 125 500 500 
Г. ползучий— Th. serpyllum L. 500 1000 250 1000 1000 
Гмин обыкновенный — Carum carvi L. 1000 1000 590 1000 1000 
Тополь душистый — Populus suaveo-

Iens Fischer 1000 1000 500 1000 1000 
Тысячелистник азиатский — Achillea 

asialica Serg. 1000 500 500 1000 1000 
Г. обыкновенный — А . millefolium L- 500 500 500 1000 1000 
1>иллодоце алеутская — Phyllodoce 

aleutica (Spreng.) Helier 250 500 125 Н/а Н/а 
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О к о н ч а н и е т а б л . 26 
1 2 3 4 5 6 

Ф. голубая — Ph. caerulea( L-) Ba-
bingt. Н/а Н/а 1000 Н/а Н/а 

Черноголовка обыкновенная — Pru-
nella vulgaris L. 125 500 15,6 1000 1000 

Шалфей лекарственный — S. officina-
15,6 

lis L- 250 1000 250 Н/а Н/а 
Ш. мускатный — S. sclarea L- 1000 1 0 0 0 250 500 1000 
Шандра реснитчатая — Elsholtzia ci-

liata (Thunb.) 1000 1000 1000 500 250 
Шизопенета многонадрезанная — Scki-

zonepeta multifid<i( L-) 1000 Н/а 500 Н/а 1000 
Ш. однолетняя — Sch. annua (Pall.) 

Schischk. 125 125 15,6 125 500 
Эвкалинт шариковый — Eucalyptus 

globulus Labill. 1 0 0 0 1000 1000 1000 1000 

его моно- и сесквитерненоидов, в том числе: лимонен, га-цимол, 
п-мента-1 (7), 8(9)-диен-2а-ол, ге-мента-1 (7),8(9)-диен-2р~ол, 
аскаридол, гераниол, линалоол, камфора, линалилацетат, 
иалюстрол, ледол, ar-турмерон, циклоколоренон. Получен-
ные результаты показывают, что эфирные масла, выделен-
ные из облиственных побегов багульников, собранных в 
Томской области (б. болотный)^ в Хабаровском крае (б. 

Т а б л и ц а 27 
Фунгистатическая активность некоторых комиоиентов эфирных масел, 

мкг/мл 

Вещество 

Т"ст-микроорганизм 

Вещество Mi crospo-
rum canis 

Trichophy-
ton rub-

rum 

Trichophy-
ton M-
tagrophy-

Iei 

Aspergil-
lus niger 

Candida 
albicans 

Анетол 500 125 1000 1000 1000 
Гераниол 250 62,5 250 250 500 
Корвакрол 3,8 3,8 15,6 250 1000 
Ледол Н/а Н/а Н/а Н/а Н/а 
Лимонен 250 250 500 Н/а Н/а 
Линалил ацетат 500 250 500 Н/а Н/а 
Линалоол 1000 1000 1000 Н/а Н/а 
Ментол 500 250 500 • 500 1000 
Пулегон 31,2 125 62,5 1000 Н/а 
Тимол 31,2 31,2 31,2 125 250 
Хамазулен Н/а Н/а 250 Н/а Н/а 
Цитраль 125 125 62,5 1000 1000 
Эвгенол 31,2 62,5 31,2 125 250 
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крупнолистный и б. подбел), в Амурской области (б. стелю-
щийся), обладают умеренным антифунгальным действием в 
отношении возбудителей поверхностных дерматомикозов. 
Малоэффективными они оказались в отношении дрожжепо-
добного гриба рода Candida и Aspergillus niger. Изолирован-
ные компоненты, как и целыще эфирные масла, обладают 
избирательностью микробоингибирующего эффекта. Более 
чувствительны к действию кислородсодержащих моно- и 
сесквитерпеноидов поверхностные дерматофиты, малочувст-
вительны — Aspergillus niger и Candida albicans. По способ-
ности задерживать рост патогенных грибов Trichophyton и 
Microsporum из исследуемой группы веществ выделяются 
циклоколоренон и ar-турмерон. Сходство структуры палю-
строла и ледола не отразилось на биологическом действии их 
в отношении Microsporum canis, Trichophyton rubrum и Tr. 
mentagrophytes. Палюстрол, один из макрокомпонентов эфир-
ного масла багульника, ингибировал рост вышеуказанных 
грибов в концентрации 125—250 мкг/мл, в то время как дру-
гой сесквитернеповый спирт — ледол — в предельных кон-
центрациях (1000 мкг/мл) ни на один из выбранных тест-
микроорганизмов фунгистатического действия не оказывал. 
При сравнении количественного содержания основных тер-
пеноидов в эфирных маслах растений рода Ledum с их ан-
тигрибковым действием оказалось, что фунгистатический 
эффект исследуемых эфирных масел определяется суммар-
ным действием присутствующих в определенном соотношении 
компонентов. 

Более выраженную противогрибковую активность эфир-
ного масла багульника крупнолистного можно объяснить 
наличием целого комплекса активных антифунгальных ком-
понентов (и-мепта-1(7), 8(9)-диен-2а-ола; п-мента-1(7), 
8(9)-диен-2(3-ола и др.). 

Изложенные краткие сведения все же дают основание 
высказать мнение о целесообразности использования эфир-
ных масел в качестве субстанции противогрибковых препара-
тов. По всей вероятности, исходя из экономичности произ-
водства эфирных масел, их физико-химических свойств, 
а также учитывая их раздражающее действие при нанесении 
на поврежденные участки кожи и слизистые, рекомендовать 
эфирные масла в виде антигрибковых препаратов нецелесо-
образно. Тем более, как показали ранее выполненные нами 
исследования (род Черноголовка, шизонепета, род полынь и 
др.), используя правильную технологию, можно получить 
из эфиромасличного сырья экстракт или другой суммарный 
комплекс, по силе фунгистатического действия не уступаю-
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щий, а иногда и превышающий эфирное масло. Результаты 
фармакологического изучения мази с экстрактом Черного-
ловки обыкновенной и лечения экспериментальной микро-
спории подтверждают этот вывод, 

ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ СТРУКТУРОЙ 
И ФУНГИСТАТИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТЬЮ 
В РЯДУ ОКСИКОРИЧНЫХ КИСЛОТ, 
ФЛАВОНОИДОВ И КУМАРИНОВ 

Вопросы взаимосвязи строения и биологического дей-
ствия природных соединений все чаще становятся предметом 
углубленных исследований. С одной стороны, они дают воз-
можность приблизиться к механизму взаимодействия биоло-
гически активного вещества и, в данном случае, возбудителя 
грибковой патологии, с другой — знание зависимости в каж-
дом конкретном случае «структуры — активности» дает воз-
можность целенаправленно вести химический синтез с целью 
получения высокоэффективного фунгистатического средства. 
В литературе данный вопрос представлен достаточно хорошо. 
Практически все классы соединений в той или иной степени 
изучались на зависимость антимикробного, антивирусного 
и других видов действия от структуры вещества. Но 
особенно широко эти исследования поставлены в скри-
нинге веществ, полученных химическим синтезом. Придер-
живаясь этих принципов, мы изучали антигрибковую актив-
ность двух больших групп биологически активных веществ — 
синтетических аналогов коричной кислоты и родственных 
соединений в ряду флавоноидов — кумаринов — антрахи-
нонов. Для большинства из них нами впервые отмечен апти-
фунгальный эффект, в том числе и для оксикоричных кислот 
(табл. 28). 

Коричная кислота, как показали наши исследования, вы-
полненные совместно с A. JI. Казаковым, В. А. Компанце-
вым и Н. Н. Гужва, малоактивна в отношении возбудителей 
микроспории, трихофитии, аспиргиллеза и кандидоза. А вве-
дение гидроксила в положение 2 дает оргокумаровую кисло-
ту, которая в целом также малоактивна и по сравнению с 
коричной уступает по действию в отношении Trichophyton 
mentagrophytes. Введение гидроксила в параположение су-
щественно усиливает активность коричной кислоты в отно-
шении Microsporum canis и Trichophyton rubrum. Два гид-
роксила в положениях 2,4 и 3,4 снижают антифунгальный 
эффект исследуемой кислоты. Замена — ОН группы на 
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Т а б л и ц а 28 
Фунгистатическая активность производных коричной кислоты, мкг/мл 

Тест-микроорганизм 

Кислота 8/1 
Sg Trichophy-

Trichophy-
ton men-

I e 
S в 

< V. <и 
ЬО.З? г; S ton tagrophy- < 
Р, ^ 

S g rubrum tes I s 
О в ЗЛ 

Коричная 500 250 125 500 1000 
2-Оксикоричная (ортокумаро-

вая) 500 500 500 Н/а Н/а 
2-Метоксикоричная 500 500 500 Н/а Н/а 
4-Оксикоричная (п-куыаровая) 31,2 31,2 125 250 Н/а 
4-Метоксикоричная 500 250 500 1000 1000 
4-Ацетоксикоричная 250 250 250 Н/а Н/а 
2, 4-Диоксикоричная 1000 1000 1000 Н/а И/а 
2, 4-Диметоксикоричная 500 250 500 1000 31,2 
2, 4-Диацетоксикоричная 250 250 250 1000 31,2 
3, 4-Оксикоричная (кофейная) 1000 125 500 Н/а Н/а 
З-Метоксикорнчпая (феруловая) 500 500 62,5 Н/а И/а 
З-Окси-4-мстокснкоричная (изо-

Н/а феруловая) 500 1000 500 Н/а Н/а 
3, 4-Диметоксйкоричная 125 500 500 Н/а Н/а 
4-Ацетокси-З-метоксикоричная 500 500 1000 Н/а Н/а 
З-Ацетокси-4-метоксикоричпая 1000 1000 1000 Н/а Н/а 
3, 4-Диацетоксикоричиая 500 1000 Н/а Н/а Н/а 
4-Бромкорпчная 125 125 125 Н/а Н/а 
2-Нитрокоричная 500 1000 500 Н/а Н/а 
З-Нитрокоричная 250 250 250 Н/а 250 
4-Нитрокоричная 1000 1000 31 2 Н/а Н/а 
2, 4-Дийитрокоричная 125 62,5 15,6 250 31,2 
2-Окси-5-хлоркоричная 15,6 31,2 15,6 1000 1000 
2-Карбокси-метиленокси-5-хлор-

коричная 7,8 7,8 7,8 1000 1000 

—OCII3 в положении 3 (феруловая кислота) усиливает ан-
тифунгальное действие веществ в отношении Trichophyton 
mentagrophytes. Резкое увеличение активности в отношении 
всех исследуемых штаммов отмечается после введения хлора 
в положение 5 ортокумаровой кислоты. Существенного из-
менения антигрибковой активности не наблюдается после 
введения двух метоксилов в положения 2,4 и 3,4, а также при 
замене одного из них или обоих на ацетоксигруппу. 

Нитрогруппа в зависимости от положения ее в аромати-
ческом кольце усиливает или уменьшает активность корич-
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ной кислоты в отношении Trichophyton rubrum, Tr. mentag-
rophytes и Microsporum canis. Не реагируют в исследуемых 
концентрациях на нее Aspergillus niger и Candida albicans. 
Введение двух нитрогрупп существенно повышает антифун-
гальную активность исследуемой кислоты, что также харак-
терно для атома Br в положении 4. Еще более значительное 
увеличение противогрибкового действия наблюдали после 
введения в положение 2 карбоксиметеленоксигруппы и хло-
ра в положении 5. 

Таким образом, введение гидроксильных и метоксиль-
ных групп существенно не влияет на активность коричной 
кислоты. Это же можно констатировать и в отношении NO2 
группы. Выраженный антифунгальный эффект имеют соеди-
нения, содержащие две NO2 группы и галоген, а также гало-
ген в комбинации с гидроксилом и карбоксиметиленоксн-
групиой. 

Для изучения указанного действия были взяты различ-
ные представители флавонолов и флавонов — агликоны и 
гликозиды. 

Из ф л а в о н о л о в кемпферол проявляет слабую ак-
тивность. Другой флавонол — кверцетин, имеющий на одну 
группу —ОН больше (в положении 3), более активен в от-
ношении красного трихофитона и Microsporum canis. Глико-
зидирование положения 3 кверцетина в основном снижает 
противогрибковую активность остатка арабинозы. Введение 
остатка рамнозы в то же положение кверцетина еще больше 
снижает антифунгальный эффект препарата. Введение остат-
ка галактозы в положение 3 кверцетина (гиперозид) значи-
тельно повышает активность препарата. Следует отметить, 
что все исследованные нами флавоноиды практически не за-
держивают рост (в концентрациях 1000 мкг/мл) черного ас-
пергилла и кандида яльбикапс. Введение остатка биозы в по-
ложение 3 кварцетина (рутин) и двух остатков глюкозы 3 и 
4' и метоксила в положение 3' кварцетина (дактилин) также 
снижает активность исходного препарата. 

Умеренную антигрибковую активность в отношении воз-
будителей поверхностных дерматофитов проявили ф л а в о-
ны: лютеолин, лютеолин-7-гликозид, гомоориентин, сапо-
наретин. Ксангон (дибензоппрон) активен к ментагрофитно-
му трихофитону и неактивен по отношению к остальным ви-
дам грибов. 

Из трех представителей а н т р а ц е н п р о и з в о д -
н ы х наиболее активным является эмодин (табл. 29). Из 
числа изученных к у м а р и н о в низкую степень фунгис-
татической активности проявили умбеллиферон и умбел-
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Т а б л и ц а 29 
Фупгистатическая активность некоторых флавоноидов, кумаринов и 

антрахпнонов, мкг/мл 

Тест-микроорганизм 
е о 
а » а 

E 5 •9 _ I 
•о 
а Соединение •с 

§•6 
« £ о Si — Ъо а •а 

•Й 3 о fc. 
T1S 

•сЗ 
.S S E -

-Sg 
^ 

а. * -
S я Й£ й IЛ S g 3 е <32 

1 2 3 4 5 6 

2, 6-Дикарбокси-у-пирон (хелидоновая 
Н/а Н/а Н/а Н/а Н/а кислота) 

3, 5, 7, 4'-Тетраоксифлавон (кемпфе-
Н/а Н/а Н/а Н/а Н/а кислота) 

3, 5, 7, 4'-Тетраоксифлавон (кемпфе-
Н/а Н/а рол) 

5, 7, 4'-Триоксн-3-(0-р-В-глюкопира-
500 125 500 Н/а Н/а рол) 

5, 7, 4'-Триоксн-3-(0-р-В-глюкопира-
Н/а нозил)-флавон-(астрагалин) 

5, 4'-Диокси-3-(0-Р-робииобиозил)-7-
500 500 250 Н/а Н/а нозил)-флавон-(астрагалин) 

5, 4'-Диокси-3-(0-Р-робииобиозил)-7-
(О-я-Ь-рамнэииранозил)-флавон • 

Н/а Н/а (робинии) 
3, 5, 7, 3', 4'-Пентаоксифлавон (квер-

500 250 250 Н/а Н/а (робинии) 
3, 5, 7, 3', 4'-Пентаоксифлавон (квер-

Н/а Н/а цитин) 62,5 1000 31,2 Н/а Н/а 
5, 7, 3', 4'-Тетраокси-3-(-0-а-Ь-рамно-

Н/а Н/а Н/а ниранозил-флавон (кверцитрин) Н/а 1000 1000 Н/а Н/а 
5, 7, 3', 4'-Тетраокси-3-(0-а-L-араби-

Н/а Н/а нофуранозил)-флавон (авикулярин) 250 500 500 Н/а Н/а 
5, 7, 3', 4'-Тетраокси-3-(0-Р-Б-галак-

I-1/а Н/а топирапозил)-флавон (гиперозид) 31,2 3,8 62,5 I-1/а Н/а 
5, 7, 3', 4'-Тетраокси-3(-0-(5-рутино-

Н/а Н/а зил)-флавоп (рутин) 250 1000 500 Н/а Н/а 
5, 7-Диокси-3'-метокси-3, 4'-дио-(0-|5-

0-глюко1шранозил)-флавон (дакти-
И/а Н/а Н/а лин) И/а 500 500 Н/а Н/а 

3, 5, 7, 3', 4', 5'-Гексаоксифлавон (ми-
Н/а Н/а рицетин) 62,5 62,5 125 Н/а Н/а 

5, 7, 3', 4'-Тетраоксифлавон (лютео-
Н/а Н/а лин) 250 7,8 500 Н/а Н/а 

5, 3', 4'-Триокси-7-(0-р-0-глюкопира-
нозил)-флавон (лютеолин-7-глико-

Н/а Н/а -зид) 1000 1000 500 Н/а Н/а -
5, 7, 3', 4'-Тетраокси-6-(С-Р-0-глюко-

Н/а Н/а пиранозил)-флавон (гомоориеитин) 500 125 250 Н/а Н/а 
5, 7, 4'-Т|шокси-6-(С-Р-0-глюкошфа-

Н/а Н/а нозил)-флавон (сапонарегип) 500 125 250 Н/а Н/а 
5,.7, 8-Триокси-4-метоксифлавон(4'-ме-

Н/а Н/а токсиизоскутелляреин) 
5, 8, 4'-Tpii0Kcii-4'-MeT0Kcii-7-(0-[VD-

7,8 7,8 15,6 Н/а Н/а токсиизоскутелляреин) 
5, 8, 4'-Tpii0Kcii-4'-MeT0Kcii-7-(0-[VD-

глюкопираноз-0-<2->1 > p-D-ман-
нопиранозил-п-кумароил)-флавон 

Н/а Н/а (стахинозид) 
2, 4' -Диокси-трансхалкон-4-(0-Р- D-

500 500 31,2 Н/а Н/а (стахинозид) 
2, 4' -Диокси-трансхалкон-4-(0-Р- D-

глюкопиразо-2-1-Р-апиофуранозид) 
Н/а Н/а Н/а (ликуразид) Н/а 1000 1000 Н/а Н/а 
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О к о н ч а н и е т а б л . 29 

I 2 3 . 4 5 6 

2-Метил-5, 8-диметокси-фуро-2', 3' : 6, 
Н/а 7-хро.мон (келлин) 250 62,5 250 1000 Н/а 

2-Метил-5-окси-8-мстокс,и-фуро-2', 3' : 
Н/а : 6, 7-хромон (5-оксикеллин) 3,8 7,8 3,8 Н/а Н/а 

Дибензо-у-пироп (ксантон) 1000 15,6 1000 И/а Н/а 
1, 8-Диокси-З-метилантрахиион (хри 

И/а II/а зофанол) 250 500 500 И/а II/а 
1, 2-Диоксиантрахинон (ализарин) 250 125 31,2 Н/а Н/а 
1, 6, 8-Триокси-З-метплантрахинон 

Н/а Н/а (эмодин) 31,2 7,8 7,8 Н/а Н/а 
7 Оксикумарин (умбеллиферон) В/а 250 500 Н/а Н/а 
7-Метоксикумарип (герниарин) 250 15,6 15,6 1000 500 
7-Оксигераннл кумарин (умбеллиире-

Н/а Н/а HlI н) 
Фуро-2', 3' : 6, 7-кумарин (псорален) 

1000 250 1000 Н/а Н/а HlI н) 
Фуро-2', 3' : 6, 7-кумарин (псорален) 125 15,6 62,5 500 Н/а 
8-Метоксипсорален (ксантотоксин) 62,5 62,5 15,6 1000 500 
8-Изопептинилоксипсоралеп (импера-

торин) 7.8 7,8 31,2 1000 Н/а 
8-Оксипсорален (ксантотоксол) 
Фуро-2', 3' : 7, 8-кумарин (апгелли-

31,2 31,2 31,2 1000 500 8-Оксипсорален (ксантотоксол) 
Фуро-2', 3' : 7, 8-кумарин (апгелли-

дии) 62,5 .62,5 15,6 125 125 
Бензойная кислота 125 500 500 Н/а Н/а 
3, 4, 5-Тримеюксибензойная кислота 

(галловая кислота) 1000 1000 500 Н/а Н/а 
Пропиловый эфир 3, 4, 5-триоксибен-

Н/а зойной кислоты (проиилгаллат) 7,8 3,8 7,8 Н/а 1000 
Пентагептагаллат-Ь-глюкопиранозы 

(галлотанин) 31,2 3,8 15,6 Н/а 1000 

липренон. Более активными оказались ф у р а п о к у м а -
р и н ы. Из них самые активные — императорин ксантоток-
сол и фуранохромон 5-оксикеллин. 

Галловая кислота проявила низкую фунгистатическую ак-
тивность, но ее производные — галлотанин и особенно про-
нилгаллат оказались весьма активными в отношении возбу-
дителей поверхностных дерматомикозов. Хелидоповая кисло-
та в концентрации 1000 мкг/мл не показала задерживающего 
рост действия ни к одному виду патогенных грибов. 

Исходя из изложенных данных можно сделать вывод, что 
наиболее перспективным является поиск фунгпсташческих 
средств среди фураиокумарииов, 



Ч а с ть II 

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ РАСТЕНИЯ И ПРЕПАРАТЫ 
НА ОСНОВЕ ФЛАВОНОИДОВ, КУМАРИНОВ, 
АНТРАХИНОНОВ И КАРДИОСТЕРОИДОВ 

Г л а в а 6 

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ РАСТЕНИЯ И ПРЕПАРАТЫ, 
СОДЕРЖАЩИЕ ПРОИЗВОДНЫЕ АНТРАХИНОНА 

Из лекарственных растений, содержащих производные 
аптрахинона, наибольшее распространение в отечественной 
медицине получили крушина ломкая и слабительная, ре-
вень, сенна, марена красильная. Как уже отмечалось, антра-
хиноны первых четырех растений обладают специфическим 
действием — вызывают усиление перистальтики кишечника, 
оказывая при этом влияние преимущественно на толстый 
кишечник. 

Препараты крушины, ревеня, сенны применяют в порош-
ках, таблетках, отварах как самостоятельно, так и в сочета-
нии с другими веществами в качестве слабительных средств 
при хронических запорах. Содержащиеся в растениях пек-
тины и смолистые вещества могут-оказать некоторое раздра-
жающее влияние на кишечник. 

Марена красильная и ее препараты проявляют наряду со 
спазмолитическим — мочегонное действие, а также разруша-
ют мочевые инкременты, состоящие из фосфатов кальция 
и магния. 

КРУШИНА ОЛЬХОВИДНАЯ (ЛОМКАЯ) — 
FRANGULA ALNUS MILL. 

Относится к семейству Крушиновые — Rhamnaceae. 
Растет в лесной и лесостепной зонах европейской ча-
сти СССР, на Кавказе, в Западной Сибири и в северных 
районах Казахстана. Кора крушины включена в Государст-
венную фармакопею СССР X издания (с, 183), Заготавлива-
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ют кору весной, в период от момента набухания почек до 
начала цветения. С этой целью на срубленных стволах и 
толстых ветвях делают кольцевые надрезы, соединяют их 
продольными надрезами и снимают кору в виде желобоватых 
кусков. Стандартное сырье содержит не менее 4,5 % произ-
водных антрацена, а также сапонины, дубильные вещества. 
Состав антрахинонов: глюкофрангулин, франгулин, франгу-
лаэмодин, хризофановая кислота, 

Кора крушины — Cortex FranguIae 

Внешние признаки. Трубчатые или желобоватые куски 
коры различной длины, толщиной около 0,5—2 мм. Наруж-
ная поверхность коры более или менее гладкая, темпо-бу-
рая, серо-бурая, темно-серая или серая, часто с беловатыми 
поперечно вытянутыми чечевичками или серыми пятнами; при 
легком соскабливании наружной части пробки обнаруживает-
ся красный слой. Внутренняя поверхность гладкая, желтова-
то-оранжевого или красновато-бурого цвета. При десятикрат-
ном увеличении: излом светло-желтый, равномерно мелкоще-
тинистый. Запах слабый; вкус горьковатый. Резаное 
сырье — кусочки коры различной формы размером от 1 
до 8 мм. 

Возможные примеси. В виде примеси встречается кора 
ольхи серой — Alnus incana (L) Moencli, ольхи черной (или 
клейкой) — Alnus glutinosa (L.) Gaerth, жостера слабитель-
ного — Phamnus catartica L., черемухи — Padus racemosa 
(Lam.) Gilib, разных видов ивы — Salix sp. При легком 
соскабливании верхнего слоя пробки у этих кор обнаружи-
вается зеленый или коричневый слой, но не красный (харак-
терный для крушины ольховидпой). 

При смачивании внутренней поверхности этих кор кап-
лей раствора железоаммониевых квасцов получается черно-
синее или черно-зеленое пятно (дубильные вещества). На 
внутренней поверхности коры крушины в тех же условиях 
постепенно появляется коричневато-бурое пятно. Иод мик-
кроскопом в давленых препаратах коры легко различаются 
по механическим элементам: каменистые клетки имеются в 
коре ольхи и жостера, волокна без кристаллоносной обклад-
ки — в коре черемухи. В коре ив нет друз. 

Качественные реакции на содержание производных антра-
цена. При смачивании внутренней поверхности коры каплей 
известковой воды появляется кроваво-красное пятно. Вод-
ный отвар коры с раствором железоаммониевых квасцов 
окрашивания не дает, 
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При микровозгопке порошка коры крушины образуется 
желтый кристаллический налет, принимающий при прибав-
лении спиртового раствора едкой щелочи кроваво-красную 
окраску (производные антрацена). 

0,5 г порошка кипятят несколько минут с 10 мл 10%-го 
спиртового раствора едкого натра и фильтруют. Охлажден-
ный фильтрат подкисляют разведенной соляной кислотой до 
слабокислой реакции, извлекают 10 мл эфира; при этом 
эфир принимает желтое окрашивание. 5 мл эфирного извле-
чения взбалтывают с 5 мл раствора аммиака, последний 
принимает вишнево-красную окраску (эмодин), эфирный 
слой остается желтым (хризофанол). 

Количественное определение производных антрацена. 10— 
15 г сырья из грубо измельченной средней пробы измельча-
ют до мелкого порошка; 0,05 г (точная навеска) порошка 
помещают в колбу емкостью 100 мл, прибавляют 7,5 мл 
ледяной уксусной кислоты, смесь кипятят в течение 15 мин 
с обратным холодильником, избегая пригорания. После ос-
тывания в колбу добавляют через холодильник 30 мл эфира 
и кипятят на водяной бане 15 мин. Затем извлечение охлаж-
дают, процеживают через вату в делительную воронку ем-
костью 300 мл. Вату промывают 20 мл эфира и переносят 
обратно в колбу, добавляют 30 мл эфира и кипятят 10 мин. 
Охлажденное эфирное извлечение процеживают через вату 
в ту же делительную воронку. Колбу дважды ополаскивают 
эфиром (по 10 мл) и процеживают через ту же вату. К объеди-
ненным эфирно-уксусным извлечениям осторожно по стенкам 
добавляют 100 мл 5%-го раствора едкого натра, содержа-
щего 2%-й раствор аммиака, и осторожно покачивают 
5—7 мин, охлаждая воронку. После полного расслоения 
прозрачный красный нижний слой, не фильтруя, сливают 
в мерную колбу емкостью 250 мл, а эфирный слой обрабаты-
вают порциями по 20 мл щелочно-аммиачного раствора до 
прекращения окрашивания жидкости и доводят объем раст-
вора до метки щелочно-аммиачным раствором. 25 мл полу-
ченной жидкости помещают в колбу и нагревают 15 мин на 
кипящей водяной бане с обратным холодильником. После 
охлаждения измеряют оптическую плотность раствора на 
фотоэлектроколориметре ФЭК-М с зеленым светофильтром 
в кювете с толщиной слоя 10 мм (нулевую точку устанавли-
вают по дистиллированной воде). При получении слишком 
интенсивной окраски раствор перед колориметрированием 
разбавляют щелочно-аммиачным раствором. 

Концентрацию производных антрацена в колориметри-
руемом paciBopej выраженных в истизине^ определяют по 
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калибровочному графику, построенному по растворам хло-
рида кобальта (CoCl2-OH2O). Для этого аналогично испы-
туемому раствору измеряют оптическую плотность 10—12 
растворов хлорида кобальта в пределах концентраций от 
0,2 до 3,0 %. Г1о оси ординат откладывают значения оптиче-
ской плотности, а по оси абсцисс — концентрации производ-
ных антрацена в миллиграммах на 100 мл, исходя из того, 
что 1%-й раствор хлорида кобальта (СоС12-6Н20) по опти-
ческой плотности соответствует раствору 0,36 мг истизина 
в 100 мл щелочно-аммиачного раствора. Приготовление эта-
лонных растворов и определение их оптической плотности 
повторяют не менее 3 раз. 

Содержание производных антрацена в процентах (X) в 
пересчете на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

Y _ С ' У - К 

~~ а. 10 (100 — Ь) ' 
где С — концентрация производных антрацена, найденная 
по калибровочному графику, мг/100 мл; V — первоначаль-
ный объем щелочного извлечения, мл; а — навеска сырья, г; 
Ъ — влага, %; К — коэффициент разбавления после нагре-
вания. Содержание производных антрацена должно быть не 
менее 4,5 %. 

Как отмечалось, метод Борптрегера не дает объективной 
оценки качества коры крушины по содержанию биологиче-
ски активных антрахинонов — глюкофрангулина, франгу-
лина, поэтому во ВНИИХТЛС разработана хроматоспектро-
фотометрическая методика, позволяющая контролировать 
наличие перечисленных антрагликозидов и их агликопов 
151, 67]. 

Хроматоспектрофотометрическое определение антрахино-
нов в коре крушины ломкой: 10,0 г (точная навеска) измель-
ченной коры крушины ломкой или 1,0 г (точная навеска) 
сухого экстракта крушины экстрагируют в аппарате Соксле-
та 70%-м этиловым спиртом с добавлением 1%-го ингиби-
тора у-лактона глюконовой кислоты. Полученные экстракты 
переносят 96%-м этиловым спиртом в мерные колбы вмести-
мостью 100 мл (раствор А). 

0,1 мл раствора А наносят полосой 0,2—0,3 см на хрома-
тографические пластины 25x30 см с незакрепленным слоем 
силикагеля КСК, с толщиной слоя 0,5 мм, или на пластину 
«Силуфол» размером 15x15 см. Величина фронта раствори-
теля на пластинах с незакрепленным слоем силикагеля 
25 см, на пластинах «Силуфол»— 12 см. После окончания 
хроматографирования пластину вынимаю^ маркируют пят-
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KJ 
Рис. 6. П р и с п о с о б л е н и е 
для снятия зоны с х р о -

матограммы. 
J — стеклянный фильтр Ml 4 
(шлиф JVFT 14); 2 — Г-отвод-
пая трубка (шлиф Л» 29>; 
3 — пробирка о отводом 

(шлиф Jw 14), 

CJW/МЛ 

Рис. 7. Спектры поглощения а н т р а х и н о н о в 
в 9 5 % - м спирте . 

1 — франгулаэмодин; 2 — франгулин; 3 — глю-
кофрангулин: 4 — хрпзофановая кислота, £>—« 

оптическая цдотность. 

на в УФ-свете (KRf глюкофрангулн-
на около 15, фрацгулина — 4, фран-
гулаэмодина — 55, хрнзофановой 
кислоты — 70). Каждое пятно с по-
мощью специального приспособле-

ния (рис, 6) отдельно переносят в колбу для элгоирования. 
Собранные в колбу для элюирования полосы сорбента 

с веществами элюируют 0,5 н. раствором едкого натра (3 ра-
за по 10 мл), количественно переносят в мерные колбы вмести-
мостью 50 мл и доводят объемы растворов 0,5 н. раствором 
едкого натра до меток. Через 20 мип измеряют оптическую 
плотность растворов при максимумах поглощения каждого 
из антрахинонов (483—515 нм) (рис. 7, 8). При измерении 
оптических плотностей в качестве эталонного раствора ис-
пользуют элюат из чистого слоя силикагеля, площадь кото-
рого равна величине площади пятен веществ. 

Количество отдельных антрахинонов в процентах (X) вы-
числяют по соответствующим калибровочным кривым, пост-
роенным с учетом потерь на стадиях хроматографирования 

у v С-100 п 

и элюирования по формуле: л = __ ̂  где L — коли-
чество вещества, найденное по калибровочному графику, г; 
а — навеска, г; b — влага, %. 

Для расчета калибровочных кривых используют значе-
ния семи параллельных определений, обработанных мето-
дом наименьших квадратов для каждой концентрации 
(рис. 9), 
5 B1 Il1 Георгиевский, Н, Ф, Комиссаренко, С. E1 Дмртруу 129 
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Содержание антрахинонов в исследуемых образцах со-
ставило: глюкофрангулина — 1,1—1,5 %, франгулина — 
0,7—1,0 %; франгулаэмодпна — 0,2—0,6 %. 

Применяют кору крушины в виде отвара в качестве мяг-
кодействующего слабительного средства. Отвар готовят сле-
дующим образом: 1 столовую ложку коры заливают стака-
ном кипяченой воды, кипятят 20 мин, процеживают, охлаж-
дают. Принимают по полстакана (100 мл) на ночь и утром. 
Для приготовления отвара следует применять кору круши-
ны, подвергнутую тепловой обработке при 100 0C в течение 
1—1,5 ч или пролежавшую не менее 1—2 лет на складе. 
Применение свежей коры вызывает тошноту и рвоту в связи 
с содержанием в сырье антранолов, оказывающих сильное 
действие на слизистую оболочку желудка. При хранении 
или тепловой обработке эти соединения разрушаются. 

Хранится кора крушины ломкой в аптеках — в ящиках, 
на складах — в тюках и кипах, резаное сырье — в мешках. 
Срок годности 5 лет, 

Рамнил — RhamniIum 

Сухой стандартизованный препарат создан в Институте 
фармакохимии им. И. Г. Кутателадзе АН Грузинской ССР. 
Представляет собой оранжево-коричневый порошок без запа-
ха и вкуса. Сумма производных оксиметилантрахинона пред-
ставлена в основном гликозидом, франгулином и антрахино-
намй — франгулаэмодином и хризофановой кислотой. 

Количественное определение антрахинонов можно прово-
дить как по методике, принятой для коры крушины, так и 
по более объективной хроматоспектрофотометрической мето-
дике, разработанной авторами препарата [110]. 

0,5 г порошка препарата (точная навеска) растворяют 
в 0,5—1,0 мл ацетона п полоской (в 25 мм) количественно 
наносят на пластину с силикагелем (25x180 мм). Хромато-
графируют в системе толуол — ацетон — 50%-я уксусная 
кислота ( 4 : 1 : 0,5). Величина фронта растворителя 120 мл. 
Хроматограмму после сушки просматривают в УФ-свете. 
Пятна маркируют и переносят, как было описано в хромато-
спектрофотометрической методике анализа антрахинонов ко-
ры крушины., в мерные колбы. Растворитель — метанол. 
Полученные растворы спектрофотометрируют в кюветах 
с толщиной слоя 10 мм при длинах волн 260 нм для фран-
гулаэмодпна, 265 нм — для франгулина и 255 нм — для 
хризофановой кислоты. Раствором сравнения служит мета-
нольный элюат сорбента, Количество антрахинонов рассчи-
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тывают по калибровочным графикам, построенным для каж-
дого из трех перечисленных веществ. 

Установлено, что содержание каждого из биологически 
активных веществ от общей суммы антрахинонов составляет: 
франгулина — 40—45 %, франгулаэмодпна — 10—12 %, 
хризофановой кислоты — 6—9 %. 

Хранится препарат в сухом, защищенном от света месте. 
Срок годности 3 года. Выпускается в таблетках, содержащих 
по 0,05 г препарата. Назначается как мягкЬе слабительное 
по 1-^2 таблеткй перед сном. 

Экстракт KpjTUIIHbi жидкий — 
Extractum Frangulae Huidum 

Препарат включен в Государственную фармакопею 
СССР X издания (с. 258) и представляет собой жидкость 
темно-буро-красного цвета, горького вкуса, в тонком слое 
прозрачную, при добавлении воды образующую мутный 
раствор. Для изготовления экстракта крушины жидкого 
Используется кора крушины ольховидной, но допускается 
также кора крушины имеретинской — Rhamnus imeretina 
Koehne. сем. Rhamnaceae. 

Подлинность препарата. 0,5 мл экстракта смешивают 
с 1 мл спирта и 10 мл воды, кипятят в течение 1 мин и по 
охлаждении фильтруют. Фильтрат взбалтывают с 10 мл 
эфира, отстаивают и отделяют эфирный слой, окрашенный 
в интенсивно желтый цвет (хризофановая кислота). 5 мл 
эфирного раствора взбалтывают в течение 1 мин с 5 мл раст-
вора аммиака. Раствор аммиака должен быть окрашен в 
интенсивный вишнево-красный цвет, цвет эфирного слоя не 
изменяется (оксиметилантрахиноны). 

Количественное определение производных антрацена в 
жидком экстракте крушины проводят по методике, описан-
ной для коры растения, используй)? точную навеску препа-
рата около 0,15 г. 

Содержание производных антрацена в препарате в про-
центах (X) вычисляют по формуле 

Y _ C ' V ' K 

- 1000-я' 

где а — количество препарата, взятое для определения, мл. 
Содержание производных антрацена в препарате должно 

быть не менее 1,2 %. 
Хранится экстракт крушины жидкий в хорошо закуп о-

{!енных сосудах^ в защищенном от света месте, Срок годно-
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сти 1 год, после переконтроля — 1 год 6 мое. Выпускается 
препарат во флаконах по 100 мл из оранжевого стекла. 
Назначается как мягкое слабительное перед сном по 20— 
40 капель на прием. 

Экстракт крушины сухой — 
Extracliim Frangulae siccum 

Препарат включен в Государственную фармакопею 
СССР X издания (с. 259). Представляет собой небольшие 
комочки пли порошок бурого цвета, слабого своеоб-
разного запаха, горького вкуса. 

Подлинность препарата. 0,1 г сухого экстракта крушины 
дает первую реакцию подлинности, указанную для экстракта 
крушины жидкого. 

Количественное определение производных антрацена в су-
хом экстракте проводят по методике, описанной для коры 
растения, используя точную навеску около 0,02 г. 

Содержание производных антрацена в препарате в про-
центах (А*) вычисляют по формуле 

Y = С ' У Ш К 

1000-а 
Содержание производных антрацена в препарате должно 

быть не менее G %. 
Хранится препарат в хорошо укупоренных сосудах, в 

защищенном от света месте. Срок годности 3 года. Выпуска-
ется в таблетках, покрытых оболочкой, по 0,2 г, принимают 
по 1—2 таблетки перед сном в качестве мягкого слабитель-
ного средства. 

Сироп крушины — Sirupus Frangulae 

Препарат создан во ВНИИХТЛС и представляет собой 
темно-коричневую густоватую жидкость со специфическим 
запахом. 

Подлинность. 1 мл енропа смешивают с 1 мл 95%-го 
спирта и 10 мл воды, кипятят в течение 1 мин и по охлажде-
нии фильтруют. Фильтрат взбалтывают с 10 мл эфира, от-
стаивают и отделяют эфирный слой, окрашенный в интенсив-
по-желтый цвет. 

5 мл эфирного раствора взбалтывают в течение 1 мин 
с 5 мл раствора аммиака; раствор пммпака окрашивается 
в випшево-красный цвет (оксиметплаптрахиноны). Плот-
ность Ii содержание тяжелых металлов в препарате опрёделя-
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ют методами, описанными в Государственной фармакопее 
СССР X издания (с. 253, 773). 

Количественное определение производных антрацена в сй-
ропе крушины проводят по методике, разработанной во 
ВНИИХТЛС Н. П. Бублик. Около 6 г (точная навеска) 
препарата помещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, 
растворяют в 50 мл метилового спирта и доводят объем 
раствора метиловым спиртом до метки (раствор А). 

Через 20 мин 1 мл раствора А переносят в мерную колбу 
вместимостью 50 мл и доводят объем раствора метиловым 
спиртом до метки (раствор Б). Измеряют оптическую плот-
ность раствора Б на спектрофотометре при длине волны 
434 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм. В качестве раствора 
сравнения применяют метиловый спирт. 

Содержание антрахинонов в препарате в процентах (X) 
вычисляют по формуле 

х = С-100-50-100 
а ' 

где С — количество антрахинонов в 1 мл, найденное по 
калибровочному графику, построенному по франгулаэмодин-
стандарту, г; а — навеска, г. Содержание суммы антрахино-
нов в препарате должно быть не менее 0,50 %. 

Построение калибровочного графика. Точную навеску 
(0,05 г) франгулаэмодин-стаидарта (ВФС 42-1270—82) раст-
воряют в небольшом количестве метилового спирта в мерной 
колбе вместимостью 50 мл п доводят объем раствора метило-
вым спиртом до метки. Отбирают 0,1; 0,2; 0,3; 0,4; 0,5; 0,6; 
0,7; 0,8; 0,9; 1,0 мл приготовленного раствора в мерные 
колбы вместимостью 50 мл и доводят объемы растворов 
метиловым спиртом до меток. Измеряют оптическую плот-
ность растворов на спектрофотометре при длине волны 
434 нм в кюЕете с толщиной слоя 10 мм. В качестве раствора 
сравнения применяют метиловый спирт. 

Для построения калибровочного графика на оси ординат 
откладывают величину оптической плотности, а на оси абс-
цисс — концентрацию вещества в 1 мл раствора, выражен-
ную в микрограммах. 

Раствор применяют свежеприготовленным. Для каждого 
прибора строят калибровочный график. 

Применяется сироп крушины в качестве слабительного 
средства при хронических запорах, лучше натощак. Доза 
для взрослых — 1—2 чайные ложки, но не более столовой 
ложки на прием, 1—2 раза в день; детям — соответственно 
возрасту: 3—4 года — 1/4 чайной ложки, 5—8 лет — 0,5— 
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1 чайную ложку, 9—11 лет — 1—1,5 чайной ложки 1 раз 
в день. При применении препарата могут наблюдаться кож-
ная сыпь, боли в животе. В этих случаях его прием следует 
прекратить. Возможно окрашивание мочи в желтый цвет 
(наличие хризофановой кислоты), не опасное для организма 
и не требующее отмены препарата. 

Противопоказан сироп крушины при острых воспали-
тельных заболеваниях кишечника, маточных кровотечениях, 
беременности. Выпускается во флаконах из оранжевого стек-
ла по 50 и 100 мл. -

Хранится препарат в защищенном от света месте при 
температуре не выше 15 cC. Срок годности 2 года. 

Помимо указанных препаратов коры крушины в меди-
цинской практике применяют сбор желудочный (ФС 42-
1043—75), в состав которого входит кора крушины, а в 
экстемпоральных прописях рекомендован слабительный чай. 

Кроме описанных препаратов в медицинской практике 
используются сборы^ в состав которых входит кора 
крушины. 

Ч а й с л а б и т е л ь н ы й № 1 . Состав: коры круши-
ны 3 части, листьев крапивы 2 части, травы тысячелистника 
1 часть. Одну столовую ложку чая заварить кипятком, на-
стоять 20 мин, процедить. Доза на прием 1/2—1 стакан на 
ночь. 

С б о р ж е л у д о ч н ы й № 3 (Species stomachicae 
N 3). Состав: коры крушины измельченной и листьев крапи-
вы измельченных по 30 г, листьев мяты перечной измельчен-
ных — 10 г, корневищ с корнями валерианы — 10 г и кор-
невищ аира измельченных по 10 г. Применяют в виде настоя 
(столовая ложка на стакан кипятка) по 1/2 стакана утром 
и вечером. Выпускается сбор в бумажных пакетах по 100 г, 
хранится в сухом, прохладном месте, Срок годности 1 год, 

КРУШИНА СЛАБИТЕЛЬНАЯ -RHAMNUS CATHARTICA L. 
ПЛОД ЖОСТЕРА -
FRUCTUS RI1AMNI CATlIARTICAE 

Относится к семейству Крушиновые — Rhamnaceae. 
Произрастает в средних и южных районах европейской ча-
сти СССР, главным образом на Украине и Башкирии, на 
Кавказе, в лесостепной зоне Западной Сибири. 

В качестве лекарственного средства используют собран-
ные поздней осенью в зрелом состоянии и высушенные плоды 
этого дикорастущего кустарника. 
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"Внешние признаки. Округлые, сморщенные, блестящие 
плоды-костяпки, 5—8 мм в диаметре, почти черные, с не-
большим малозаметным остатком столбика и с сохранив-
шейся цветоножкой или углублением на месте ее отрыва. 
В бурой мякоти находятся три-четыре темно-бурые косточки 
с твердой кожурой, разнообразной формы (от трехгранной 
до яйцевидной). Запах слабый, неприятный; вкус сладкова-
то-горьковатый. 

Качественные реакции. 1 г плодов кипятят в течение 
нескольких минут с 10 мл раствора едкого натра, разбавля-
ют 10 мл воды и фильтруют. IIo охлаждении фильтрат под-
кисляют разведенной соляной кислотой до слабокислой 
реакции и взбалтывают с 10 мл эфира; при этом эфир прини-
мает желтую окраску. 5 мл эфирного извлечения взбалты-
вают с равным объемом раствора аммиака; последний прини-
мает устойчивое вишнево-красное окрашивание, а эфирный 
слой остается желтым. 

Возможные примеси плодов других растений. Плоды кру-
шины ольховидной — Frangyla alnus М. U . - черные, небле-
стящие, шарообразные костянки, содержат 2 (3) чечевицеоб-
разные косточки с клювовидным хрящеватым выростом. 

Хранится сырье в аптеках — в ящиках; на складах — 
в мешках. В медицинской практике плоды жостера применя-
ются в виде отвара и настоя. 1 столовую ложку плодов зава-
ривают в стакане кипятка, настаивают 2 ч, процеживают, 
Доза приема — 1/2 стакана на ночь. 

PEBEllL ТАНГУТСКИЙ -
RHEUM PALMATUM L. VAR. TANG UTICUM MAXIM. 

Относится к семейству Гречишные — PoIygonaceae, 
В СССР культивируется на Украине, Белоруссии, в Москов-
ской, Воронежской п Новосибирской областях. В медицин-
ской практике применяют корень ревеня для приготовления 
порошка, таблеток и сухого экстракта. Сырье заготавливают 
осенью ИЛИ ранней весной в возрасте не менее 3 лет. Корни 
и корневища ревеня содержат антрагликозиды, танноглико-
зиды, хризофановую кислоту, смолистые, красящие вещест-
ва. Основными действующими веществами являются антра-
гликозиды, которые после отщепления сахара образуют рео-
эмодип и другие производные антрахинона. Слабительный 
эффект после приема препаратов ревеня наступает, как и 
ври приеме препаратов крушины, через 8—10 ч. 



Корень ревепя — Radix Rhei 

Внешние признаки. Куски корней п небольшое коли-
чество кусков корневищ различной формы, толщиной до 
3 см. Куски снаружи с темно-бурой пробкой, с внутренней 
стороны желто-бурого или оранжево-бурого цвета; свежий 
излом зернистый беловатый, с оранжевыми пятнами и полос-
ками. Запах своеобразный, вкус горьковатый, вяжущий. 
Под лупой на поперечном разрезе видно беспучковое лучи-
стое строение корней; реже попадаются корневища, имею-
щие большую сердцевину, где расположены добавочные про-
водящие пучки в виде звездочек, очень мелких, но заметных 
в лупу. Дробленое сырье — кусочки корней, реже корне-
вищ, различной формы, размером от 1 до 8 мм. 

Качественные реакции на производные антрацена. 0,1 г 
порошка ревеня кипятят в течение нескольких минут с 10 мл 
10%-го спиртового раствора едкого натра и фпльтруют. 
По охлаждении фильтрат подкисляют разведенной соляной 
кислотой до слабокислой реакции и взбалтывают с 10 мл 
эфира; эфирный слой окрашивается в желтый цвет. 5 мл 
эфирного извлечения взбалтывают с равным объемом раство-
ра аммиака; последний приобретает вишнево-красную окрас-
ку, а эфирный слой остается желтым. 

При микровозгонке получается желтый кристаллический 
налет, дающий с раствором едкого натра кроваво-красное 
окрашивание. 

Испытание на чистоту. 10 г порошка сырья кипятят 
в течение 15 мин с 50 мл 70%-го спирта и затем фильтруют, 
Фильтрат выпаривают до объема 5—6 мл н по охлаждении 
взбалтывают с 10—15 мл эфира. Извлечение через 24 ч долж-
но оставаться прозрачным. 

Извлечение из ревеня черноморского — Rheum rhaponti-
сит L., не имеющего лекарственного значения, дает кристал-
лический осадок, который под микроскопом имоет вид длин-
ных призм; осадок этот со временем увеличивается. Его 
отфильтровывают, промывают на фильтре водой и высушива-
ют. От прибавления концентрированной серной кислоты кри-
сталлы окрашиваются в пурпурно-красный цвет, переходя-
щий затем в оранжевый (рапонтицин). 

Количественное определение производных антрацена в 
корне ревепя проводят по методике, описанной для коры 
крушины. Общее содержание производных антрацена долж-
но быть не менее 3,4 %, 
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Хранится сырье ревеня в аптеках — в банках, жестян-
ках или ящиках; на складах — в мешках, Срок годности 
5 лет. 

Допускается к применению импортное сырье, относящее-
ся к видам секции Palmata (проба на отсутствие рапонтици-
на) и отвечающее требованиям Государственной фармако-
пеи СССР по содержанию производных антрацена, 

Таблетки ревеня — 
Tabulettae radicis Rhci 

Таблетки желто-бурого цпета. Содержат по 0,3 или 
0,5 г мелко измельченного корня ревеня. 

Подлинность. 0,1 г порошка растертых таблеток дает 
качественную реакцию, указанную для экстракта крушины 
жидкого. 

Количественное определение производных антрацена. 
В порошке растертых таблеток в количестве около 0,05 г 
(точная навеска) проводят определение производных антраце-
на по методике, описанной для коры крушины. Содержание 
производных антрацена в таблетке в граммах (X) вычисля-
ют по формуле 

X _ с - у - ъ 

а-1000. 100 г 

где а — навеска препарата, г; Ъ — средняя масса таблет-
ки, г; С — концентрация производных антрацена, найденная 
по калибровочному графику, мг/100 мл; V —объем всего 
щелочного извлечения, мл. 

Содержание производных антрацена должно быть не ме-
нее 0,009 или 0,015 г, считая на среднюю массу одной таб-
летки. 

Хранятся таблетки ревеня в защищенном от света месте. 
Срок годности 10 лет. В качестве слабительного средства их 
назначают на прием взрослым по 0,5—2 г; детям 2 лет — 
0,1 г.; 3 - 4 - 0,15; 5 - 6 - 0,2; г; 7 - 9 - 0 ,25-0 ,5 г; 1 0 -
14 лет — 0,5—1,0 г, Детям в возрасте до 1 года не назна-
чаются, 

Экстракт ревеня сухой — 
Extractuin Rhei siccum 

Внешние признаки. Крупный порошок желтовато-буро-
го цвета, своеобразного запаха, горьковатого вкуса. С водой 
(1 : 100) дает мутный раствор кислой реакции, С равным 
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объемом спирта указанный водный раствор становится про-
зрачным. 

Подлинность. 0,1 г препарата смачивают 1 мл спирта 
и 10 мл 1 %-го раствора едкого натра н кипятят 1 мин. 
К 5 мл фильтрата прибавляют разведенной соляной кислоты 
до слабокислой реакции и взбалтывают с 10 мл эфира. Эфир-
ный слой окрашивается в желтый цвет, при взбалтывании 
отделенного эфирного слоя с 5 мл раствора аммиака водный 
слой окрашивается в вишнево-красный цвет, Цвет эфирного 
слоя не изменяется. 

Количественное определение производных антрацена. 
Около 0,05 г препарата (точная навеска) помещают в колбу 
вместимостью 200 мл и проводят определение производных 
антрацена по методике, описанной для коры крушины. Со-
держание производных антрацена должно быть не ме-
нее 3 %. 

Хранится экстракт ревеня в сухом прохладном, защи-
щенном от света месте. Назначают препарат в качестве сла-
бительного средства, Доза в зависимости от возраста от 0,1 
до 2 г на прием. 

КАССИЯ ОСТРОЛИСТНАЯ — 
CASSIA ACUTlfOLlA DEL. 
КАССИЯ УЗКОЛИСТНАЯ — 
CASSIA ANGUSTIFOLIA VAHL. 

Относятся к семейству Бобовые — Fabaceae. В СССР 
культивируются в Средней Азии как однолетняя культура. 
В медицинской практике применяют листья сенны для при-
готовления сухого экстракта и настоя. Сырье заготавливают 
в период, когда большая часть листьев приобретает голубо-
ватый оттенок (примерно в середине августа). Убирают 
листья кассии в два-три приема. Фармакологические свойст-
ва кассии определяют антрагликозиды, в том числе: глюко-
алоээмодин, глюкореин, сеннозиды А и Б и др. Кроме того, 
в листьях сенны содержатся флавонолы (изорамнетин, кемн-
ферол и их гликозиды), смолистые вещества, вызывающие 
нежелательное действие (боли в кишечнике). Слабительный 
эффект препаратов сенны наблюдается на 2—3-й день 
приема. 

Лист сениы — Folimn Sennae 

Внешние признаки. Удлиненно-ланцетовидные, заост-
ренные к верхушке, у основания неравнобокие, тонкие, 
ломкие, цельнокрайние листочки с очень коротким череш-
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ком. Вторичные жилки, ясно заметные с обеих сторон, отхо-
дят под острыми углами от главной жилки и анастомозиру-
ют между собой дугами параллельно краю листочка. Разме-
ры в среднем: длина листочка кассии остролистной 1—3 см, 
ширина 0,4—1,2 см; кассии узколистной — длина 2—6 см, 
ширина 0,6—2 см. Цвет с обеих сторон серо-зеленый, мато-
вый, запах слабый; вкус 10%-го настоя горький. 

Качественные реакции на производные антрацена. 0,5 F 
порошка листьев кипятят в течение нескольких минут 
с 10 мл 10%-го спиртового раствора едкого натра и фильт-
руют. ITo охлаждении фильтрат подкисляют разведенной 
соляной кислотой до слабокислой реакции и взбалтывают 
с 10 мл эфира; при этом эфир принимает зеленовато-желтую 
окраску. 5 мл эфирного извлечения взбалтывают с равным 
объемом раствора аммиака; последний принимает устой-
чивое вишнево-красное окрашивание. 

Количественное определение производных антрацена. 10 — 
15 г сырья, взятого из средней пробы, измельчают до мелко-
го порошка. В колбу вместимостью 100 мл помещают около 
0,1 г (точная навеска) этого порошка, приливают 7,5 мл 
ледяной уксусной кислоты и 1 мл концентрированной соля-
ной кислоты, смесь кипятят с обратным холодильником в 
течение 30 мин. Во избежание пригорания смесь периодиче-
ски помешивают, покачивая колбу, По истечении 30 мин 
колбу охлаждают, добавляют через холодильник 30 мл эфи-
ра н кипятят на водяной бане 15 мин. Затем извлечение 
охлаждают и процеживают через вату в делительную ворон-
ку вместимостью 300 мл и вату промывают 20 мл эфира. 
Вату переносят обратно в колбу, добавляют 25 мл эфира 
и кипятят 15 мин. Охлажденное эфирное извлечение фильт-
руют через вату в ту же делительную воронку. Колбу дваж-
ды ополаскивают эфиром (по 10 мл) и фильтруют через ту 
же вату. Объединенную эфирно-уксусную вытяжку для уда-
ления избытка кислоты взбалтывают с 40 мл воды, водный 
слой отбрасывают. К извлечению, находящемуся в делитель-
ной воронке, приливают 100 мл щелочно-аммиачного раство-
ра (5%-й раствор едкою натра, содержащий 2 % аммиака) 
и осторожно взбалтывают в течение 5 мин. После отстаива-
ния слой сливают в мерную колбу вместимостью 250 мл и 
продолжают извлечение щелочно-аммиачным раствором по 
25 мл до прекращения окрашивания водного слоя в красный 
цвет. Объединенные щелочные извлечения доводят щелочно-
аммиачным раствором до метки. 25 мл полученного paciBopa 
в широкогорлой колбе нагревают на водяной бане 15 мин 
при периодическом перемешивании, затем охлаждают, коли-
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чественно переносят жидкость в мерную колбу вместимостью 
25 мл и доводят объем раствора до метки. В зависимости от 
интенсивности окраски может быть взяга мерная колба дру-
гой вместимости. 

Оптическую плотность раствора измеряют на фотоэлек-
троколориметре ФЭК-М с зеленым светофильтром в кювете 
с толщиной слоя 10 мм. Нулевая точка устанавливается 
по дистиллированной воде. 

Концентрацию производных антрацена в колориметриче-
ском растворе, выраженных в истизине, определяют по ка-
либровочному графику, построенному по растворам хлори-
да кобальта (CoCl2-GH2O) (построение калибровочного гра-
фика см. выше). 

Содержание производных антрацена в процентах (X) в 
пересчете на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

X = C ' V ' K 

а-10 • {100—Ь)' 

где С — концентрация производных антрацена, найдецнад по 
калибровочному графику, мг/100 мл; V — первоначальный 
объем извлечения (250 мл); К — коэффициент разбавления 
после нагревания; а — навеска сырья, г; b — влага, %. 
Содержание производных антрацена должно быть не ме-
нее 1 %. 

Хранится сырье сенны в аптеках — в ящиках или же-
стянках, в сухом месте; на складах — в тюках пли кипах. 
Порошок сохраняют в укупоренных банках, в защищенном 
от света месте. Срок годности 3 года. 

Применяют лист сенны в качестве слабительного средства 
при атонии толстого кишечника, привычных запорах. Вод-
ный настой нз 5—10 г листьев па 100 мл воды назначают 
по 1 столовой ложке 1—2—Зраза в день. Измельченный лист 
сенны выпускается также в виде брикетов массой по 75 г, 
разделенных на 10 долек (ВФС 42-1649—86). Две дольки 
заливают стаканом кипящей воды, кипятят 5 мин, настаива-
ют в течение часа, процежиают, охлаждают. Принимают 
по столовой ложке 1—2—3 раза в день. Слабительное дейст-
вие настоя листа сенны обусловлено антрахинонами, произ-
водными 1,8-диоксиантрахинона. В связи с малым содержа-
нием смолистых веществ препарат не оказывает раздражаю-
щего действия на кишечник и хорошо переносится, 
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Таблетки экстракта сенны сухого — 
Tabuletlae Extracti Sennae siccum 

Таблетки коричневато-серого цвета (с вкраплениями), 
сладковато-горького вкуса. Содержат 0,3 г сухого экстрак-
та, полученного из листьев сенны путем извлечения 70%-м 
спиртом. Выпускаются в банках по 25 таблеток, хранятся 
в сухом месте. Срок годности 2 года. 

Назначают в качестве слабительного средства по 1 — 
2 таблетки 2—3 раза в день перед едой или по 1—2 таблетки 
на ночь и утром натощак, 

Кафиол — CaIioIum 

Кафиол, созданный во Всесоюзном научно-исследова-
тельском институте химии и технологии лекарственных 
средств, является комбинированным препаратом, содержа-
щим измельченные листья (0,7 г) и плоды (0,3 г) сенны, 
плоды инжира (4,4 г), мякоть плодов слпвы (2,2 г) и вазели-
новое масло (0,84 г). В медицинской практике используется 
в виде темно-бурых с желтыми вкраплениями брикетов плот-
ной консистенции, своеобразного фруктового запаха и вкуса. 

Кафиол оказывает слабительное действие за счет раздра-
жения химиорецепторов (антрахпноны листьев и плодов 
сенны) и механорецепторов кишечника (пектины плодов 
инжира и сливы), а также в результате облегчения продви-
жения содержимого кишечника (вазелиновое масло). 

Под влиянием препарата у больных, страдающих запо-
рами, скорость продвижения содержимого кишечника уве-
личивается в 2—3 раза и через 8—12 ч после приема препа-
рата наступает его опорожнение. Он не раздражает слизи-
стую оболочку прямой И дистальпой части толстой К И Ш К И , 

ке изменяет кишечной микрофлоры. 
Назначают кафиол в качестве слабительного средства при 

запорах различного происхождения. Кафиол принимают 
внутрь, лучше в вечернее время. Брикет нужно разжевать. 
Дозу препарата следует подбирать индивидуально: в боль-
шинстве случаев достаточно 1/2—1 брикета на прием, при 
упорных длительных запорах и хорошей переносимости ра-
зовую дозу кафпола можно повысить до 1,5—2 брикетов, 
увеличив число приемов. Высшая суточная доза — 6 бри-
кетов. В зависимости от характера заболевания препарат 
принимают 1 раз или курсами в течение 10—14 дней. Курсы 
лечения при необходимости можно повторить. После приема 
кафиола возможно появление схваткообразных болей в жи-



воте, частого жидкого стула. Эти явления проходят после 
отмены препарата или уменьшения дозы. 

Кафиол выпускают в виде брикетов весом по 8,44 г, 
завернутых в парафинированную бумагу и фольгу. Хра-
нится препарат в прохладном, защищенном от света месте, 
Срок годности 2 года» 

Сенадексиц — Senadexinum 

Таблетки коричневого цвета с вкраплениями и запа-
хом ванилина. Содержат по 0,07 г кальциевых солей сенно-
зидов А и Б. Применяется в качестве слабительного 
средства. 

Подлинность. 0,02 г порошка растертых таблеток взбал-
тывают с 5 мл воды, подкисленной 1 мл разведенной соляной 
кислоты и нагревают в горячей водяной бане в течение 
15 мин, охлаждают, прибавляют 5 мл эфира и встряхивают 
в делительной воронке в течение 3 мин. Эфирный слой отде-
ляют и выпаривают в фарфоровой чашке на водяной бане 
досуха. К охлажденному остатку прибавляют 2 мл раствора 
аммиака; раствор приобретает оранжево-красную окраску. 
Нагревают раствор на кипящей водяной бане в течение 
5 мин; появляется красно-фиолетовое окрашивание (сен-
нозиды). 

Количественное определение сеннозидов кальция. Три 
таблетки взбалтывают в воде в мерной колбе вместимостью 
100 мл, доводят объем раствора водой до метки и фильтруют, 
10 йл фильтрата помещают в делительную воронку, прибав-
ляют 10 мл воды, при необходимости устанавливают 1 н, 
раствором едкого натра рН в пределах 6,5—7,0 по универ-
сальной индикаторной бумаге, прибавляют 20 мл воды и 
извлекают хлороформом 3 раза по 40 мл каждый раз. Хло-
роформные извлечения промывают 0,1 н. раствором соляной 
кислоты 2 раза по 5 мл. Хлороформный слой отделяют, вод-
ный слой и промывные воды объединяют, помещают в кони-
ческую колбу вместимостью 100 мл, прибавляют 13,5 мл 
10 н. раствора серной кислоты и помещают в кипящую водя-
ную баню (с уровнем воды не ниже уровня содержимого 
в колбе) на 10 мин и тотчас охлаждают. Охлажденный раст-
вор количественно переносят в делительную воронку с по-
мощью 10 мл 1 н. раствора едкого натра и 5 мл воды, при-
бавляют 25 мл эфира и тщательно встряхивают, Водный 
слой отделяют, а эфирный сливают так, чтобы оставить 
нерастворимый коричневый осадок в делительной воронке. 
Осадок растворяют в 5 мл 1 н, раствора едкого натра, при-
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бавляют предварительно отделенный водный раствор п пов-
торяют экстракцию эфиром 3 раза порциями по 25 мл. Объе-
диненные эфирные извлечения экстрагируют 1 п. раствором 
едкого натра порциями по 20, 10 и 5,5 мл. Извлечения соби-
рают в мерную колбу вместимостью 50 мл и доводят объем 
раствора 1 н. раствором едкого натра до метки. 

10 мл полученного раствора помещают в мерную колбу 
вместимостью 25 мл, прибавляют 0,3 мл 3%-го раствора 
перекиси водорода, 5 мл 1 н. раствора едкого натра и тотчас 
нагревают в кипящей водяной бане с уровнем воды не ниже 
уровня жидкости в колбе в течение 6 мин. Жидкость тотчас 
охлаждают, доводят объем раствора 1 н. раствором едкого 
натра до метки и измеряют оптическую плотность получен-
ного раствора на спектрофотометре при длинах волн 515 
и 440 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм. Отношение пока-
ваапй при 515 и 440 нм должно быть не мепее чем 1,25. 

В качестве раствора сравнения используют 1 н. раствор 
едкого натра. 

Содержание сеннозидов кальция А и Б в миллиграммах 
(X) вычисляют по формуле 

У = Р-25-50-100 = 

~~ 3-10-10-10U-130 ~ 31,2' 

Где D — оптическая плотность испытуемого раствора при 
длине волны 515 нм; 130 — удельный показатель поглоще-
ния Е\0/Ъы сеннозида кальция при длине волны 515 ни. 

Содержание C12H3eCaO22 (сеннозидов кальция А и Б) в 
одной таблетке должно быть от 12,15 до 14,85 мг. 

Выпускается препарат по 25 штук в бапках ИЛИ по 
йО штук в безъячейковой контурной упаковке из ламиниро-
ванной бумаги, Срок годности 3 года, Хранить в сухом про-
хладном месте, 

Применяют внутрь перед едой по таблетке, желательно 
Ija ночь, При отсутствии эффекта увеличивают дозу через 
несколько дней до 2—3 таблеток на прием. Детям 1—5 лет 
назначают по 1/2 таблет'ки (при необходимости до таблетки), 
детям 4—12 лет — по таблетке (при необходимости до 
1 1/2 — 2 таблеток). Стул нормализуется через несколько 
дней после начала приема препарата. 

Кроме описанных препаратов сенпы, в медицинской 
практике используются следующие, 

Н а с т о й с е н н ы с л о ж н ы й , и л и в е н с к о е 
п и т ь е — lnfusum Sennae compositum, Получают из листь-
ев сенны — 10 частей, натрия калия тартрата — 10 частей, 
меда очищенного — Iu частей, спирта 95%-го — 10 частей, 
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кипящей воды — 75 частей. IIa прием взрослым пазначэют 
J - 3 столовые ложки; детям 2—4 лет — 1 чайную ложку; 
5—7 лот — 1 десертную ложку; 8—14 лег — до 1 столовой 
ложки. 

Ч а й с л а б и т е л ь н ы й JVs 2: листьев сенпы — 
3 части, коры крушины и плодов жостера — но 2 части, 
плодов аписа и солодкового корня — по "1 части. Одну 
столовую ложку чая заварить стаканом кипятка, настоять 
20 мин, процедить, Принимать па ночь по 1/2—i стакану. 

МАРЕНА КРАСИЛЬНАЯ — 
RUBlA TINCTORUiI L. J 

Относится к семейству Мареновые — Rubiaceae. 
В СССР культивируется в южных районах Украины, Сред-
ней Азии и в Краснодарском крае. В Дагестанской, Чечено-
Ингушской АССР, в некоторых районах Грузинской, Армян-
ской и в Азербайджанской CCP произрастает близкий к ма-
рене красильпэй вид — марена красильная грузинская 
(Rubia tinciorum L. var iberica Fisch. ex DC). 13 медицинской 
практике применяют корпи и корневища марены красильной 
(OG 42-1646—81) для приготовления сухого экстракта. 
Сырье заготавливают ранней весной ИЛИ поздней осенью до 
наступления заморозков. Основными биологически актив-
ными веществами сырья являются антрагликозиды, произ-
водные ализарина, пурпурина, реина, муньистипа. Препа-
раты марены оказывают спазмолитическое и мочегонноо 
действие, способствуют разрыхлению мочзвых конкремен-
тов, содержащих фосфаты кальция и магния. 

Корневища и корпи марены — Rhizo на et radix Rubiao 

Внешние признаки. Корневище и корни продольно-
морщинистые, цилиндрические, различной длины, толщи-
ной от 2 до 18 мм, обычно с отслаивающейся пробкой. Цвет 
корневищ и корней снаружи красповато коричневый, на 
изломе видна красновато коричневая кора и оранжево крас-
ная древесина. У корневищ в центре обычно имеется по-
лость, Запах слабый, специфический. Вкус сладковатый, 
ватем слегка вяжущий и горький. При жевании слюпа окра-
шивается в красновато коричневый цвет, Дробленое 
сырье — кусочки корневищ и корней различной формы — 
красновато коричневого цвета, проходящие сквозь сыто 
№ 70 с отверстиями диаметром 7 мм, 
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Количественное определение, а) Определение суммы про-
изводных антрацена. Аналитическую пробу сырья измель-
чают до размера частиц, проходящих сквозь сито № 250 
с отверстиями размером 0,25 мм по ГОСТ 4403—87. Около 
0,1 г (точная навеска) измельченного сырья помещают в 
колбу вместимостью 150—200 мл, приливают 7,5 мл ледяной 
уксусной кислоты, 1 мл концентрированной соляной кисло-
ты и нагревают с обратным холодильником при слабом ки-
пении в течение 15 Мип; при этом колбу периодически встря-
хивают, вращательными движениями, смывая появляющий-
ся на ее стенках осадок. Затем колбу охлаждают холодной 
водой и антраценпропзводные извлекают эфиром 3 раза по 
30 мл при подогревании с обратным холодильником на водя-
ной бане (температура бани не выше 35 °С) в течение 15 мин 
с момента закипания эфира. После охлаждения колбы объе-
диненное эфирное извлечение фильтруют через вату в дели-
тельную воронку вместимостью 200—250 мл. 

Эфирный раствор промывают от кислоты 2 раза по 20 мл 
воды и при непрерывном охлаждении приливают малыми 
порциями сначала 15 мл 30%-го раствора едкого натра, 
эатем 25 мл смешанного раствора щелочей. Затем, не пере-
ставая охлаждать, смесь встряхивают в течение 5 мин и 
окрашенный раствор, содержащий производные антрацена, 
собирают в мерную колбу вместимостью 500 мл. Извлечение 
повторяют несколько раз до прекращения окрашивания 
щелочного раствора. 

К объединенному щелочному извлечению в мерной колбе 
приливают 3 капли пергидроля, тщательно перемешивают 
и объем раствора доводят смешанным раствором щелочей 
до метки. Полученный раствор через 10 мин колориметри-
руют па фотоэлектроколориметре при длине 530—540 нм 
в кювете с толщиной слоя 5 мм, используя в качестве раст-
вора сравнения смешанный раствор щелочей. 

По калибровочному графику находят содержание произ-
водных аптрацена в граммах в 1 мл колориметрируемого 
раствора. 

Содержание суммы производных антрацена в процентах 
(X) в пересчете на абсолютно сухое сырье вычисляют ио 
формуле 

У _ а - 5 0 - 1 0 0 - 1 0 0 
Ъ ( 100 - с ) 1 

где а — содержание свободных производных антрацена в 
1 мл колориметрируемого раствора, найденное по калибро-
вочному графику; Ь — масса сырья, г; с — потеря в массе при 
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высушивании сырья, %; 500 — общий объем колориметри-
руемого раствора, мл. 

б) Определение свободных производных антрацена. Около 
1 г (точная навеска) измельченной в порошок аналитической 
пробы сырья помещают в колбу (как указано в п. «а») и сво-
бодные, не связанные с сахарами производные антрацена 
экстрагируют эфиром 3 раза по 50 мл в течение 10 мин с мо-
мента закипания эфира. Затем колбу охлаждают и эфирные 
извлечения фильтруют через уплотненную вату в делитель-
ную воронку вместимостью 200 мл. Воронку с эфирным 
извлечением охлаждают и производные антрацена извлекают 
3—4 раза по 20 мл смешанным раствором щелочей, каждый раз 
встряхивая в течение 5 мин. Щелочной раствор производ-
ных антрацена сливают в мерную колбу вместимостью 
100 мл, прибавляют 1 каплю пергидроля, объем раствора 
доводят CMemariHFiIM раствором щелочей до метки и переме-
шивают. Полученный раствор колориметрируют, как ука-
зано в п. «а». 

Содержание свободных производных антрацена в про-
центах (X) в пересчете на абсолютно сухое сырье вычисля-
ют по формуле 

у _ а-100-100-100 
1 ~~ Ь (100 — с) ' 

где а — содержание свободных производных антрацена в 
1 мл колориметрируемого раствора, найденное по калибро-
вочному графику, г; b — масса сырья, г; с — потеря в мас-
се при высушивании сырья, %; 100 — общий объем колори-
метрируемого раствора, мл. 

По разнице X - X 1 находят процентное содержание свя-
занных производных антрацена в сырье. 

Построение калибровочного графика. 50 г хлорида ко-
бальта (CoCI2-GH^O) помещают в мерную колбу вместимо-
стью 500 мл, растворяют в 250 мл воды, прибавляют 1 мл 
соляной кислоты и объем раствора доводят водой до метки. 
Полученный раствор является исходным (№ 10) и содержит 
хлорида кобальта 100 мг в 1 мл. Из этого раствора готовят 
серию разбавленных растворов (№ 1—9), содержащих хло-
рида кобальта соответственно 10, 20, 30, 40, 50, 60, 70, 80 и 
90 мг в 1 мл, и измеряют их оптические плотности на фото-
электроколориметре с зеленым светофильтром в кювете 
с толщиной слоя 0,5 см при длине волны 530—540 нм. 

Для построения калибровочного графика на оси абсцисс 
откладывают концентрацию растворов, а па осп ординат — 
их оптическую нлотность (табл. 30). 
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Т а б л и ц а 30 

Соотношение концентраций растворов хлорида кобальта и сво-
бодных производных антрацена 

Номер 
раствора 

Содержание 
хлорида ко-

бальта 
CoCIj-MI3O, 

г/мл 

Содержание 
свободных 

производных 
антрацена, 

г/мл 

Номер 
раст-
вора 

Содержание 
хлорида ко-

бальта 
СоС12-6НгО, 

г/мл 

Содержание 
свободных 

производных 
антрацена, 

г /мл 

1 0,010 0,0000027 6 0,060 0,0000176 
2 0,020 0,0000060 7 0,070 0,0000204 
3 0,030 0,0000088 8 0,080 0,0000233 
4 0,040 0,0000117 9 0,090 0,0000260 
5 0,050 0,0000116 10 0,100 0,0000281 

Сырье марены красильной хранится на стеллажах, в су-
хом, хорошо проветриваемом помещении, Срок годности 
3 года. 

Таблетки экстракта марены красильной — 
Tabulettae Extracti Rubiae tinctorum 

Таблетки экстракта марены красильной по 0,25 г пред-
ложены BIlJIP в качестве препарата для лечения мочекамен-
ной болезни. 

Подлинность. К 0,25 г порошка растертых таблеток при-
бавляют 5 мл воды, подкисляют 1 мл разведенной соляной 
кислоты и нагревают на водяной бане в течение 30 мин, по-
сле чего раствор приобретает зеленую окраску, переходя-
щую в желтую. После охлаждения раствор встряхивают 
с 10 мл эфира, эфирное извлечение отделяют и встряхивают 
с 10 мл раствора едкого натра, водный слой при этом приоб-
ретает интенсивную красную окраску (оксиантрахиноны). 
Распадаемость таблеток — 30 мин. 

Количественное определение, а) Определение суммы ант-
трахинонов. Около 0,1 г (точная навеска) порошка растер-
тых таблеток помещают в колбу вместимостью 200 мл со 
шлифом, прибавляют 7,5 мл ледяной уксусной кислоты и 
1 мл концентрированной соляной кислоты; после чего нагре-
вают с обратным холодильником при слабом кипении в тече-
ние 15 мин. Затем колбу охлаждают и сумму антрахинонов 
извлекают эфиром трижды по 30 мл при подогревании с об-
ратным холодильником в течение 15 мин с момента закипа-
ния эфира; колбу периодически встряхивают, смывая появ-
ляющийся па ее стенках осадок. После охлаждения колбы 
объединенные эфирные извлечения фильтруют через вагу 
в делительную воронку вместимостью 200 мл и промывают 
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водой 2 раза по 20 мл, К эфирному извлечению при непре-
рывном охлаждении прибавляют 15 мл 30%-го раствора 
едкого натра, затем 25 мл смешанного раствора щелочен 
(1 часть раствора едкого натра и 1 часть раствора аммиака). 
Полученную смесь, не переставая охлаждать, встряхивают 
5 мин; окрашенный щелочной раствор, содержащий ан-
трапроизводные, сливают в мерную колбу вместимостью 
500 мл. Экстракцию повторяют несколько раз до прекраще-
ния окрашивания щелочного раствора, 

К объединенным щелочным извлечениям в мерной колбе 
прибавляют 3 капли пергидроля, и объем раствора доводят 
тем же смешанным раствором щелочей до метки. Полученный 
раствор спустя 10 мин колориметрируют на фотоэлектроко-
лориметре с зеленым светофильтром в кювете с толщиной 
слоя 0,5 см при длине волны 530—540 нм, используя в ка-
честве раствора сравнения смешанный раствор щелочей. 

По калибровочному графику находят содержание суммы 
антрахинонов в граммах в 1 мл колориметрируемого 
раствора. 

Содержание суммы антрапроизводных в граммах (X) в 
одной таблетке вычисляют по формуле 

v а-500-с 
^ = — — х 

где а — содержание суммы антрапроизводных в 1 мл коло-
риметрируемого раствора, найденное по калибровочному 
графику, г; b — навеска порошка растертых таблеток, г; 
с — средняя масса одной таблетки, г. 

Построение калибровочного графика: 50 г хлорида ко-
бальта (CoC)a-GII2O) помещают в мерную колбу вместимостью 
500 мл, растворяют в 250 мл воды, прибавляют 1 мл соля-
ной кислоты 11 объем раствора доводят до метки водой. 

б) Определение свободных антрахинонов. Около 0,1 г 
(точная навеска) порошка растертых таблеток помещают в 
колбу (как указано в п. «а») н свободные, не связанные 
с сахарами антраценпроизводпые экстрагируют эфиром 3 ра-
за по 50 мл в течение 10 мин с момента закипания эфира. 
Затем охлажденные эфирные извлечения фильтруют через 
уплотненную вату в делительную воронку вместимостью 
200 мл и антрапроизводные извлекают смешанным раствором 
щелочей 3—4 раза по 20 мл, каждый раз встряхивая ворон-
ку в течение 5 мин. 

Щелочной раствор антрахинонов сливают в мерную кол-
бу вместимостью 100 мл, прибавляют каплю пергидроля и 
объем раствора доводят смешанным раствором щелочей до 
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метки. Полученный раствор колориметрируют, как указа-
но в п. «а». 

Содержание свободных антрахинонов в граммах (Z1) в 
одной таблетке вычисляют по формуле 

где O1 — содержание свободнных антрахпнонов в 1 мл коло-
ряметрируемого раствора, найденное по калибровочному 
графику, г; Ьх — навеска порошка растертых таблеток, г; 
C1 — средняя масса одной таблетки, г. 

По разности X — X1 находят содержание связанных 
антрахинонов, которых должно быть но менее 0,02 г, считая 
на среднюю массу одной таблетки. 

Выпускают таблетки экстракта марены красильной по 
100 штук в банках из бесцветного стекла. Хранятся в сухом 
прохладном месте. Срок годности 2 года. Применяют внутрь 
по 2—3 таблетки 3 раза в день. Таблетки перед приемом 
растворяют в 1/2 стакана теплой воды. Курс лечения 20 — 
30 дней (по необходимости повторяют через 4—6 нед). Маре-
на обладает красящими свойствами, при приеме препарата 
моча окрашивается в красноватый цвет. При резком окраши-
вании мочи (в буро-красный цвет) уменьшают дозу и вре-
менно прекращают прием таблеток, 

Марелпн — M a r e l i n u m 

Комбинированный препарат, в состав которого входят 
экстракты марены красильной, золотарника канадского, 
хвоща полевого, келлин, коргликон, салйциламид, фосфор-
но-кислый магний, создан во ВНИИХТЛС. Отечественная 
промышленность выпускает его в виде таблеток, покрытых 
оболочкой голубого цвета, со слегка блестящей поверх-
ностью. 

Марелпн обладает комплексным фармакологическим эф-
фектом, оказывая спазмолитическое, диуретическое и про-
тивовоспалительное действие, что позволяет воздействовать 
на различные звенья сложного этиопатогенеза почечно-камеп-
ноп болезни. При двусторонних и множественных камнях 
почек, состоящих из кальций-оксалатов и фосфатов, а также 
при уретеролитназе марелпн способствует перемещению или 
отхожденшо конкрементов. Препарат снимает болевой синд-
ром при почечной колике. Марелпн повышает диурез и под-
кисляет мочу при ее стойкой щелочной реакции. При нефро-
литназе, осложненном калькулезным пиелонефритом лече-



нпе марелином приводит к обильному отхождению кри-
сталлов мочевых солей, слизи, гноя, снижению ложной 
фосфатурпи и лейкоцитурии. Марелпн нормализует солевой 
обмен, снижает гиперфосфатурию и гипероксалурию. 

Применяют препарат для лечения и профилактики фос-
фатного и оксалатного нефроуретеролитиаза, в том числе 
нефролитиаза, осложненного калькулезным пиэлонефритом. 
Показанием к применению препарата являются наличие 
конкрементов чашечки и почечной лоханки, камни мочеточ-
ника различной величины и локализации, а также состояния 
после оперативного удаления почечных камней, их самостоя-
тельного отхождения. Марелин показан также при солевом 
диатезе (фосфатурип и оксалурии). 

При наличии конкрементов марелин назначают внутрь 
по 2—4 таблетки 3 раза в день перед едой. Длительность 
лечения составляет 20—30 дней. Лечение проводят курсами, 
обычно через 1 — 1,5 мес, количество которых определяется 
лечащим врачом в зависимости от состояния больного. В це-
лях профилактики рецидивообразования после оперативного 
удаления камней или их самопроизвольного отхождения 
марелин назначают по 2 таблетки 3 раза в день в течение 
2 мес. В случае необходимости курс лечения повторяют 
через 4—6 мес. 

При длительном применении марелина у больных с вос-
палительными заболеваниями желудочно-кишечного тракта 
возможны диспепсические явления и обострения язвенной 
болезни. В этих случаях препарат следует назначать пос-
ле еды. 

Противопоказан марелин при остром и хроническом гло-
мерулонефрите. С осторожностью нужно применять его при 
язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, 

Выпускается марелин в форме таблеток по 100 штук 
в банках оранжевого стекла. Одна таблетка содержит: эк-
стракт марены красильной — 0,0325 г, экстракт золотарни-
ка канадского — 0,0250 г, экстракт хвоща полевого — 
0,0150 г, коллин — 0,0025 г, коргликон—0,000125 г, сали-
циламид — 0,0350 г, фосфорно-кислый магний — 0,0100 г. 
Хранится препарат в сухом прохладном1 защищенном от 
света месте, Срок годности 2 года, 
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Г л а в а 7 

ЛЕКАРСТВЕННЫЕ РАСТЕНИЯ II ПРЕПАРАТЫ, 
СОДЕРЖАЩИЕ ПРОИЗВОДНЫЕ КУМАРИНА 
II Ф У Р А Н О Х Р О M O H A 

Лекарственные растения, содержащие производные 
кумарина — фурокумарины, — являются основными источ-
никами получения препаратов фотосенснбилизирующего 
действия. 

Работы по созданию этой группы лекарственных препа-
ратов сконцентрированы в трех научно-исследовательских 
институтах страны: ВНИИХТЛС, ВИЛР и Институте химии 
растительных веществ АН УзССР, Так, школой харьков-
ских фитохимиков из плодов пастернака посевного (Pasli-
паса sativa L.) был выделен суммарный фурокумариновый 
препарат бероксан, сотрудниками ВИЛР из семян амми 
большой (Ammi majus L.) — суммарный препарат пмми-
фурин, а в Ташкентском институте химии растительных 
веществ — суммарные препараты псорален (из плодов и 
корней псорален косгянковой Psoralea drupaceae Bg.) и rico-
беран (из листьев смоковницы обыкновенной — Ficus cari-
са L.). 

Применение перечисленных препаратов в медицинской 
практике основано на свойстве различных фурокумарппов — 
псоралена, ксантотоксина, бергаптена, изопимпинеллина — 
сенсибилизировать кожу к действию света и стимулировать 
образование пигмента меланина при облучении ее УФ-светом. 
Установлено, что наибольшим фотосенсибилизирующпм дей-
ствием обладает псорален, затем ксантотоксин и бергаптен 
(около 30—40 % активности исоралена). У остальных при-
родных фурокумарпнов указанная активность незначитель-
на или практически отсутствует. 

В настоящее время насчитывается значительное число 
растений, содержащих псорален [278]. Имеются сведения, 
что псорален в растениях находится в виде глюкозида псо-
ралевой кислоты [315, 479]. Гликозид легко расчленяется 
под действием глюкозидазы до псоралена и D-глюкозы [30], 
поэтому содержание псоралена в сырье можно увеличить, 
что имеет немаловажное значание в производстве препарата. 

Исследования харьковских фитохимиков, проведенные на 
образцах плодов Coronilla scorpioides L. (Koch.), Psoralea 
drupacea L. и в листьях Ficus carica L., позволили устано-
вить следующее; наиболее богатыми по содержанию псора-

152 



лена как в свободном состоянии, так и в связанном в виде 
гликозида являются плоды коронилы, количество псоралена 
в которых после ферментации достигает 0,92 % от массы 
абсолютно сухого сырья. В плодах нсоралеи костянковой 
0,45 % псоралена, в листьях фикуса — 0,32 %; плоды псо-
ралеи наряду с псораленом содержат ангелицин, количество 
которого после ферментации увеличивается в 3 раза и сос-
тавляет 0,74 %. ЭТИ исследования дали возможность пра-
вильно оценить источники получения псоралена с учетом 
необходимости введения ферментации сырья как крайне 
важной стадии [ 2 7 8 ] . 

Наиболее доступным и дешевым сырьевым источником., 
для получения препаратов фотосенсибилнзирующего дейст-
вия является инжир, пли смоковница обыкновенная, 

СМОКОВНИЦА ОБЫКНОВЕННАЯ (ИНЖИР)— 
FICUS CARICA L. 

Относится к семейству Тутовые — Moracea. В СССР 
в диком виде встречается в некоторых районах Средней Азии 
и Закавказья. Там же разводят и культивированные сорта 
инжира. В медицинской практике применяют листья для 
производства препарата псоберана, применяемого при лече-
нии витилиго и гнездовой плешивости. Заготовку сырья 
проводят в течение сентября — октября после снятия пло-
дов. Фармакологические свойства листьев инжира обыкно-
венного определяет смесь фурокумаринов — псорален п 
бергаптсн. 

Лист смоковницы обыкновенной —• 
FoliiuH Ficusi caricae 

Внешние признаки. Листья длинночерешковые, паль-
чато-трех-пятираздельные с яйцевидными или продолгова-
тыми лопастями, реже округло- или широкояйцевидные; 
по краю неравномерно редкозубчатые. Пластинка листа 
от 13 до 25 см длины и от 13 до 30 см ширины; обычно жестко-
шероховатая. Цвет листьев сверху зеленый, снизу серовато-
зеленый из-за обилия волосков. На нижней поверхности 
листа выдаются- жилки. Запах слабоароматпый. Резаное 
сырье — кусочки различной формы размером от 0,5 до 10 мм. 

Качественная реакция на производные кумарина. Из-
мельченные листья инжира (1 г) заливают 10 мл 95%-го 
спирта и кипятят на водяной бане в колбе с обратным холо-
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дшьником в течение 30 мин. Спиртовое извлечение фильт-
руют, из фильтра отбирают 2 мл раствора и прибавляют 
к нему 5 мл 0,1 н. спиртового раствора едкого кали. Колбу 
с раствором нагревают на водяной бане и приливают 1 мл 
свежеприготовленного диазореактива; появляется вишнево-
красная окраска (производные кумарина). IIa хроматограм-
ме в испытуемом извлечении (0,05 мл) при просматривании 
в УФ-свете должно проявиться пятно голубого свечения на 
уровне пятна стандартного образца псоралена. 

Количественное определение фурокумарннов. Около 5 г 
(с погрешностью до 0,01 г) листьев инжира, измельченных 
и просеянных сквозь сито с отверстиями диаметром 1 мм 
(ГОСТ 214—77), помещают в коническую колбу с притертой 
пробкой вместимостью 250 мл, заливают 50 мл 60% -го 
водного ацетона *, интенсивно встряхивают в течение 3 ч 
на вибрационном встряхивателе и 15 ч настаивают. Извле-
чение отфильтровывают через складчатый бумажный фильтр. 

Стеклянную пластинку размером 13 X 18 см с не-
закрепленным слоем нейтральной окпсп алюминия 
(ТУ 6 - 0 9 - 3 9 1 6 - 7 5 , II ст. акт., спто № 3 2 по ГОСТ 
4403—67, 60 мет) делят на четыре части. На стартовую ли-
нию двух частей наносят в виде полосы по 0,1 мл получен-
ного извлечения, на третью часть 0,1 мл (25 мкг) раствора 
стандартного образца псоралена (раствор А), четвертая часть 
служит фоном (контрольная проба) при спектрофотометриро-
вании. Пластинку с нанесенными пробами высушивают на 
воздухе в течение 10 мин, а затем помещают в камеру с эфи-
ром и хроматографируют восходящим методом. Когда фронт 
растворителя дойдет до конца пластинки, ее вынимают из 
камеры, сушат на воздухе до исчезновения запаха эфира 
(1—2 ч) и просматривают в УФ-свете при длине волны 
254 нм. Псоберан проявляется в виде голубого пятна иг 
уровне пятна стандартного образца псоралена. Отмечениук 
зону сорбента с псобераном переносят в колбу со шлифов 
вместимостью 50—100 мл, заливают 20 мл 95%-го спирта 
закрывают пробкой и элюируют в термостате при температу 
ре 40—50 0C в течение 3 ч. После охлаждения элюат отфпль 
тровывают через воронку со стеклянным фильтром Л» 
(элюат должен быть прозрачным) и измеряют его оптическу! 
плотность на спектрофотометре при длинах волн 246, 26 
и 298 нм в кювете с толщиной слоя 10 мл по отношению 

* Здесь и далее звездочки отсылают читателя к соогветствующп 
методикам приготовления растворов, которые приводятся в K O H I 
разделов «Количественное определение». 
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контрольной пробе (элюат — 95%-й сппрт — с равной по 
площади окиси алюминия, хроматографированной в тех же 
условиях без вещества). 

Параллельно при тех же длинах волн измеряют оптиче-
скую плотность раствора стандартного образца псоралена. 

1. Содержание суммы псоралена и бергаптена (псоберана) 
в процентах (X) в пересчете на абсолютно сухое сырье вычи-
сляют по формуле 

Y zYcO-tW100-100 

D0-U-V2- (100Г- Ь) * 

где D 1 - оптическая плотность испытуемого раствора при 
длине волны 298 нм; D0 — оптическая плотность раствора 
стандартного образца псоралена при длине волны 298 нм; 
C0 — концентрация раствора стандартного образца псорале-
на, г/мл; а — масса сырья, г; V1 — общий объем извле-
чения, мл; V2—объем извлечения, нанесенного на хрома-
тограмму, мл; V3 — объем элюата, мл; b — потеря в массе 
при высушивании сырья, %. 

2. Содержание псоралена в процентах (X) в пересчете 
на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

х ( D l i e - D l 6 8 ) - C n - F 1 - F 3 - I O O - I O O 
= (DJ48-DJe8) -a-V2- (100 -Ъ) ' 

где Dj i e и D\es — оптическая плотность испытуемого раст-
вора при длинах волн 246 и 268 нм; D\16 и Dles— оптиче-
ская плотность раствора стандартного образца псоралена 
при длинах волн 246 и 268 нм; C0 — концентрация раство-
ра стандартного образца псоралена, г/мл; о —[масса сырья, г; 
V1 —общий объем извлечения, мл; V2 — объем извлече-
ния, нанесенного на хроматограмму, мл; F3 — объем элю-
ата, мл; b — потеря в массе при высушивании сырья, %, 

/ * Приготовление 60%-го раствора ацетона. Смешивают 600 мл 
ацетона (ТУ 6-09-3513—74) и 400 мл воды. 

** Приготовление раствора стандартного образца псоралепа. 
0,05 г (точная навеска) стандартного образца псоралена (ВФС 45-
532—76) растворяют при энергичном встряхивании в 95%-м спирте 
в мерной колбе вместимостью 200 мл и доводят объем раствора тем же 
спиртом до метки (раствор А). 0,6 мл раствора А вносят в мерную кол-
бу вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом до 
метки (раствор Б). 

1 мл раствора содержит 9,000006 г псоралепа. 
Раетвор храпят в колбе с притертой пробкой в защшцеаном от све-

та месте в течение 6 мес. 
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Приведенная методика разработана в Институте, химии 
растительных веществ АН УзССР. Сотрудниками этого же 
института предложена методика хроматоспектрофотометри-
ческого определения суммы фурокумаринов в листьях ин-
жира [273, 313], 

Хроматоспектрофотометрическое определение суммы фу-
рокумаринов: 5 г измельченных и п ресеянных сквозь сито 
(размер отверстия 5 мм) воздугано-су хих листьев заливают 
50 мл 60%-го водного раствора ацетона в колбе вместимо-
стью 100 мл и энергично встряхивают 1 ч, фильтруют в мер-
ную колбу вместимостью 100 мл и доводят объем раствора 
этим же растворителем до метки. 

0,1 мл экстракта и стандартного раствора псоралена на-
носят на хроматографическую пластину (18x24 см) с не-
закрепленным слоем окиси алюминия и хроматографируют 
в серном эфире. Пластину сушат при 40—50 0C 1 ч. По го-
лубому свечению в УФ-свете = 254 нм) снимают зону 
сорбента, соответствующую фурокумарпнам и равную по 
площади зоне окиси алюминия без них (фон). Собранные 
зоны заливают 10 мл 95%-го спирта п помещают в термо-
стат при температуре 50—60 0C на 1 ч. После охлаждения 
колб до комнатной температуры растворы фильтруют и из-
меряют оптическую плотность элюатов исследуемых образ-
цов, а также стандартного вещества при длине волны 298 нм 
относительно фона. 

Содержание суммы фурокумаринов в процентах (X) ав-
торы [319] предлагают рассчитывать по формуле 

Y = 'Со-' ' ' ' tV 1 0 0 0 0 

~~ D0-a-b- (100 — h)1 

где D1 и D0 — оптические плотности испытуемого п стан-
дартного растворов; C0 — навески стандартного образца, г; 
V — объем экстракта, нанесенного на хроматограмму, мл; 
а — навеска сырья, г; V1 — общий объем элюата, мл; Ii — 
влага растительного сырья, %; Ъ — потеря в массе при высу-
шивании, .%. 

Учитывая, что биологическая активность фурокумари-
нов различна, содержание псоралена и бергаптена в листьях 
инжира, по данным Г. Ф. Федорина [278], следует проводить 
по следующей методике. 

4—5 г (точная навеска) измельченного сырья, просеянного 
сквозь сито (размер отверстий 0,5 мм), экстрагируют в тече-
ние 5—7 мин по 30 мл смесью хлороформа со спиртом (7 :3) 
на кипящей водяной бане. Операцию повторяют 5' раз. 
После охлаждения объединенные извлечения фильтруют че-
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рез стеклянный фильтр № 3 . Растворитель отгоняют до объе-
ма 10—15 мл, количественно перенося 95%-м спиртом в 
мерную колбу вместимостью 25 мл. 

0,2 мл полученного раствора наносят в виде полосы на 
пластину с кислой окисью алюминия (окись алюминия, под-
кисленная 0,5%-м раствором соляной кислоты и активи-
рованная при '170—180 0C в течение 2 ч). Хроматографируют 
в системе растворителей: гексан — хлороформ — диэтило-
вый эфир — этплацетат (20 : 3 ; 1 : 1). После высушивания 
хроматограмму просматривают в УФ-свете, зоны псоралена 
и бергаптена собирают приспособлением в колбы (см. рис. 6), 
в которые предварительно отмеривают по 20 мл 50%-го 
спирта. Элюирование при перемешивании проводят в тече-
ние 30 мин. Полученную взвесь центрифугируют при 
4000—5000 об/мин в течение 10—15 мин. Параллельно про-
водят контрольный опыт с равным по площади слоем сорбен-
та без кумарпнов на хроматограмме. Полученные растворы 
спектрофотометрпруют при следующих длинах волн: псо-
ралена — 291 нм, бергаптена — 310 нм. Параллельно из-
меряют оптическую плотность 0,001%-х спиртовых раство-
ров псоралена и бергаптена. 

Содержание фурокумарпнов в процентах (X) в пересчете 
на абсолютно сухое сырье рассчитывают по формуле 

K-D1-C0 .25-20-100 
D0-O-0,2 * 

где К — коэффициент адсорбции (псоралена — 1,0426 или 
бергаптена — 1,0381) сорбентом; D1 — оптическая плотность 
испытуемого раствора; D0 — оптическая плотность раствора 
стандартного образца; C0 — концентрация раствора стан-
дартного образца в 1 мл спектрофотометрируемого раствора, г; 
а — навеска сырья, г. 

П р и м е ч а н и е . Так как псорален находится в сырье 
в виде гликозида псоралевой кислоты, общую сумму его 
можно узнать после проведения ферментного расчленения 
или расщепления 70%-й серной кислотой в течение 1 ч в 
колбе с обратным холодильником. После гидролиза взвесь 
фильтруют через стеклянный фильтр № 3. Извлечение кума-
эинов II дальнейшее количественное определение проводят 
ю приведенной выше методике. 

Листья инжира обыкновенного, упакованные в двойные 
iemKii по 15—20 кг, хранят по списку Б, в сухом, хорошо 
гроветриваемом помещении, па стеллажах, Срок годности 
: года, 
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Псоберан — Psoberaniim 

Препарат псоберан (ВФС 42-889 — 79) создан в Таш-
кентском институте химии растительных веществ АН УзССР 
и содержит сумму псоралена и бергаптена. По внешним 
признакам он представляет собой кремовый с желтоватым 
или сероватым оттенком порошок с характерным запахом. 

Контроль чистоты препарата (отсутствие посторонних 
фурокумаринов) можно осуществить но данным хроматогра-
фического анализа в системах, описанных выше для коли-
чественной оценки фурокумаринов в листьях фикуса. 

В основу предложенной авторами 1313 J спектрофотомет-
рпческой методики входит измерение оптической плотности 
раствора псоралена и бергаптена при трех длинах волн — 246, 
268 и 298 нм. При длинах волн 246 и 268 нм наблюдается 
наибольшая разность в интенсивности поглощения компо-
нентов смеси, а при 298 нм удельные показатели поглощения 
обоих веществ равны. Последнее позволяет определить их 
суммарное поглощение относительно стандартного образца 
одного из компонентов препарата. 

В отличие от известного снектрофотометрического метода 
в предлагаемой модификации для определения содержания 
компонентов смеси вместо абсолютных величин их погло-
щения берется отношение абсорбции (А) при 246 нм к абсорб-
ции при 268 нм (А = D 2 i JD 2 e s ) и строится калибровочный 
график зависимости отношения поглощения А (ось ординат) 
от процентного соотношения псоралена и бергаптена (ось 
абсцисс) (рис. 10). Такой подход к анализу смеси позволяет 
исключить влияние примеси, а величина А используется в 
фармакопейном анализе как критерий подлинности. 

суммы фурокумаринов. 
0,05 г (точная навеска) 
препарата растворяют е 
спирте при нагревании дс 
70—80 0C в течение 10 мш 
в мерной колбе вмести 
мостыо 200 мл и доводя1 

объем раствора тем ж 
спиртом до метки. 0,6 м. 
раствора переносят в колб 

Рис. 10. Зависимость отнош 
нця поглощеипя А от процен 
ного соотношения псорале! 

и бергаптена, 
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вместимостью 25 мл, доводят объем раствора этим же раство-
рителем до метки и измеряют оптическую плотность получен-
ного раствора при длинах волн 246, 268 и 298 нм в кювете 
с толщиной слоя 10 мм. Параллельно измеряют оптическую 
плотность раствора стандартного образца псоралена (ВФС 
42-532 — 76) при К — 298 нм и рассчитывают суммарное со-
держание (X, %) фурокумаринов в абсолютно сухом препа-
рате по ,формуле 

v D-b-100 

где D, Dо — оптические плотности испытуемого раствора 
(прецарата) и раствора стандартного образца при X = 298 нм; 
Ъ — навеска стандартного образца, г; а — навеска препара-
та, г. Содержание суммы фурокумаринов в препарате долж-
но быть не менее 95 % и не более 105 %. 

Выпускается псоберан по 0,25—1 кг в банках из оран-
жевого стекла. Хранится по списку Б, в сухом защищенном 
от света месте. Срок годности 2 года. Препарат выпускается 
также в форме таблеток по 0,01 г по 50 штук во флаконах 
оранжевого стекла (ВФС 42-897 — 79) и 0,1%-го раство-
ра по 50 мл во флаконах оранжевого стекла (ВФС 
42-899 — 79), которые хранятся также в сухом, защищен-
ном от света месте и имеют срок годности 2 года. 

Назначают псоберан по 0,1 г 2—3 раза в день; дегям 
в возрасте от 5 до 10 лет в суточной дозе 0,01 г, 11—13 лет — 
0,015 г, 14—16 лет — 0,02 г. Принимают за 30 мин до еды, 
При лечении вптилиго смазывают депигментированные уча-
стки кожи, а ири гнездовой плешивости — лишенные волос 
участки кожи —0,1%-м спиртовым раствором. Смазывают 
ежедневно или через день на ночь или за 2—3 ч до ультра-
фиолетового облучения, определяя до начала лечения био-
дозу. Продолжительность курса лечения 2—3 мес. При не-
обходимости проводят повторные курсы с интервалом 
1 — 1,5 мес, 

Лечение должно осуществляться при тщательном вра-
чебном наблюдении. При лечении препаратом возможны: 
головная боль, сердцебиение, боли в области сердца, дис-
пепсические явления. Препарат противопоказан при инди-
видуальной непереносимости, острых желудочно-кишечных 
заболеваниях, гепатите, циррозе печени, остром и хрониче-
ском нефрите, диабете, гипертонической болезни, туберкуле-
зе, заболеваниях крови, сердца, центральной нервной систе-
мы, злокачественных и доброкачественных опухолях, при 
беременности. 
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чей и я, полученного пз навески сырья, мл; а — навеска 
сырья, г; b — потеря в массе при высушивании сырья, %. 

* Приготовление раствора стандартного образца ксантотоксина. 
0,05 г (точная навеска) ксантотоксяна-стандарта (ФС 42-510—72) 
растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 100 мл и до-
водят объем раствора этим же спиртом до метки. 1 мл раствора содер-
жит 0,0005 г ксаптотоксина. Раствор хранят в защищенном от света 
месте в колбе с притертой пробкой 1 мес. Плоды пастернака посев-
ного, упакованные в мешки по 30 кг, хранят в сухом, хорошо провет-
риваемом помещении, на стеллажах. Срок годности 4 года. 

Препарат бероксан создан во ВНИИХТЛС п состоит 
из двух фурокумаринов — ксантотоксина и бергаптена, вы-
деленных из плодов пастернака посевного. Применение бе-
роксана в медицинской практике основано на свойстве фуро-
кумаринов сенсибилизировать кожу к действию света 
и стимулировать образование меланоцитамп пигмента мела-
нина при облучении ее ультрафиолетовыми лучами. Назна-
чают препарат прп витилпго, гнездном тотальном облысении, 
псориазе и других кожных заболеваниях. 

Контроль качества препарата бероксана на наличие по-
сторонних фурокумаринов осуществляется хроматографпро-
ванием в системе петролейный эфир — диэтиловый эфир 
(2 : 1) на окиси алюминия, подкисленной 0,5% й соляной 
кислотой и активированной при 170—180 0C в течение 2 ч. 
На хроматограмме должны быть обнаружены только два 
пятна — ксантотоксина желтого цвета с Rf около 0,18 и бер-
гаптена голубовато-зеленого цвета с Rf около 0,22. 

Хроматографнрование можно проводить на бумаге в сис-
теме растворителей петролейный эфир — формампд. 

Для оценки количественного содержания суммы фуран-
хромонов сотрудниками лаборатории аналитической химш 
ВНИИХТЛС предложена методика полярографического ана 
лиза. Следует подчеркнуть, что данная методика являете; 
первой полярографической методикой на лекарственные пре 
параты растительного происхождения, внедренной в нор 
мативно-технические документы у нас в стране. 

Полярографическая методика количественного определ< 
ния бероксана. Около 0,05 г (точная навеска) препарата m 
мещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, растворяй 
в метиловом спирте и доводят объем раствора этим же спи 
том до метки.. 

К 5 мл раствора прибавляют 3 мл 0,5 н. раствора гидро 
сила тетраэтиламмония в 50%-м метиловом спирте, раств 
тщательно перемешивают и помещают в электролизер. Зат 
через раствор пропускают водород в течение 15—20 м 
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п раствор полярографируют прп катодной поляризаций s 
интервале от —1,4 до 2,4 В. 

В тех же условиях полярографируют раствор стандартно-
го образца ксантотоксина* (ФС 42-510 — 72), содержащий 
0,0005 г ксантотоксина в 1 мл раствора. 

Содержание бероксана в препарате в процентах (X) вы-
числяют по формуле 

C c t -/Zx-IOO-IOO 
Х = —Н—а * 

где Ccx — содержание ксантотоксина в 1 мл раствора стан-
дартного образца, г; Hct — высота волны раствора стан-
дартного образца, мм; Hx — высота волны испытуемого 
раствора, мм; а — навеска препарата, г. Содержание берок-
сана в препарате должно быть не менее 97,0 %. 

* Приготовление 0,5 н. раствора тетраэтиламмоиий гидроксида. 
25 мл 30%-го раствора тетраэтиламмоиий гидрат окиси (МРТУ 6-09-
4992-68) помещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, прибавляют 
25 мл воды и доводят об'ьем раствора метиловым спиртом до метки. 
Можно также применять в качестве фона 5%-й раствор тетраэтилам-
моний иодида в 50%-м метиловом спирте. 

В настоящее время, кроме методик полярографического 
анализа, сотрудниками лаборатории аналитической химии 
ВНИИХТЛС предложены хроматополярографические мето-
дики, сочетающие хроматографическое разделение ксантото-
ксина и бергаптена на бумаге с последующим полярографи-
ческим определением. 

Наличие в структуре производных кумарина сопряжен-
ной я-электронной системы обусловливает сильное погло-
щение их в ультрафиолетовой и флуоресценцию в видимой 
областях спектра [275]. 

В отделе изучения качества лекарственных препаратов 
ВНИИХТЛС предложены спектрофотометрические методи-
ки раздельного и суммарного определения бергаптена и 
ксантотоксина в препарате бероксан, а также флуорометри-
ческая методика раздельного определения данных соеди-
нений в указанном препарате. 

В качестве стандартных образцов использованы ксанто-
токсин-стандарт и хроматографически чистый бергаптен. 
Расчет для снектрофотометрических методик проведен по 
,'дельным показателям поглощения (Я Гсм): Д л я ксантоток-
•ина 570 (301 нм), для бергаптена 650 (310 нм) и 570(301 нм). 
Для раздельного определения, кроме того, учитывая 96% 
,есорбции веществ с сорбента, в формулу для расчета вво-
или коэффициент 1,04, Расчет для флуорометрической ме-
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тодики проводили по площади пика. Бергаптен и ксантото-
KCiHi были четко разделены в системе растворителей: пет-
ролейный эфир (2 : 1) на окиси алюминия, подкисленной 
0,5%-й соляной кислотой и активированной при 170—180 0C 
в течение 2 ч. 

Спектрофотометрические методики. Суммарное определе-
ние: измеряют оптическую плотность этанольного раствора 
препарата (концентрация IO -5 моль/л), используя в каче-
стве раствора сравнения этанол. Расчет проводят но ксан-
тотоксину. Относительная погрешность методики, найден-
ная с надежностью а = 0,95, равна 1 , 4 % . Содержание 
суммы бергаптена и ксантотоксина в препарате колеблется 
в пределах 97,2—99,8 %. 

Раздельное определение: 0,2 мл этанольного раствора 
препарата (С = 5,IO"3 моль/л) хроматографируют, зоны мар-
кируют под УФ-светом, количественно переносят в колбы, 
в которые предварительно было отмерено по 20 мл 50%-го 
этанола. Элюпрование при периодическом помешивании про-
водят на водяной бане при 50—60 0C в течение 10—15 мин. 
После охлаждения взвесь центрифугируют при 4000— 
5000 об/мин в течение 10 мин. Параллельно ставят контроль-
ный опыт. Полученные растворы спектрофотометрируют. 
Относительная погрешность методики, найденная с на-
дежностью а=0 ,95 , равна 2,9 %, Содержание бергаптена 
и ксантотоксина в препарате колеблется в пределах 
29,3—31,1 % п 68,2—71,9 % соответственно. 

Методика флуорометрического определения. IIa пласти-
ну наносят три точки этанольного раствора препарата 
(С = 2-10"3 моль/л) по 0,01 мл. Параллельно наносят по 
0,01 мл этанольные растворы стандартных образцов с концент-
рацией 2-IO"3 моль/л. Проводят хроматографическое раз-
деление. После высушивания хроматограмму помещают в 
приспособление для тонкослойной хроматографии флуорес-
центного спектрофотометра МРГ-2А, сканируют при длине 
волны возбуждения 350 нм и флуоресценции 470 нм вдоль 
и поперек движения фронта растворителя. Расчет осуще-
ствляют по площади пика. Относительная погрешность ме-
тодики, найденная с надежностью а=0 ,95 , равна 5,4 %« 
Содержание бергаптена и ксантотоксина в препарате колеб-
лется в пределах 28,3—31,8 % и 66,4—73,6 % соответственно. 

Сопоставление двух методик раздельного определения 
бергаптена и ксантотоксина в препарате бероксан показыва-
ет, что первая методика продолжительна по времени, но 
выше по точности, вторая, наоборот, экспресснее, но по 
точности уступает первой. 
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Таблетки по 0,02 г и 0,25—0,5%-е растворы бероксана 
выпускаются во флаконах из оранжевого стекла. Хранится 
препарат по списку Б, в сухом прохладном, защищенном 
от света месте, Срок годности 2 года, 

AMMH БОЛЬШАЯ — AMMI MAJUS L. 
AMM ИФ УРИН — AMMIF U RINUM 

Относится к семейству Сельдерейные — Apiaceae. 
В СССР культивируется в Краснодарском крае. В медицин-
ской практике применяют зрелые плоды для получения 
препарата аммифурин, обладающего фотосенсибилизирующим 
действием. В плодах амми большой обнаружены фурокума-
рины (бергаптен, ксантотоксин и изопимпинеллин). 

Внешние признаки. Сырье состоит из полуплодиков (ме-
рикарпиев), образующихся при распадании созревшего пло-
да — вислоплодика, имеющего продолговато-яйцевидную 
форму. Полуплодикн выпуклые, со спинной стороны с пятью 
продольными, слабо выступающими ребрами и с ложбинкой 
на брюшной стороне, имеют длину 1,5—3,0 мм и ширину 
1—2 мм, поверхность полуплодиков голая. Цвет зрелых 
полуплодиков красновато-бурый, ребра более светлые; цвет 
недозрелых плодов — зеленовато-бурый. Запах специфиче-
ский, вкус горьковатый, слегка жгучий. 

Качественная реакция на фурокумарины. К 2 мл извле-
чения, полученного согласно методике, описанной в разделе 
«Количественное определение», прибавляют 1 мл 10%-го 
раствора едкого кали в 95%-м спирте, появляется желтая 
окраска, затем прибавляют 3 капли диазореактива, окраска 
приобретает вишнево-красный цвет (фурокумарины). 

Количественное определение фуранохромонов [160]. Око-
ло 2 г (точная навеска) неизмельченных плодов, отобран-
ных из аналитической пробы, помещают в колбу вмести-
мостью 100 мл (с притертой пробкой), прибавляют 50 мл 
95%-го спирта. Колбу закрывают пробкой п взвешивают 
(с погрешностью до 0,01 г), затем присоединяют к обратному 
холодильнику с водяным охлаждением и нагревают на ки-
пящей водяной бане в течение 2 ч. Колбу с содержимым 
охлаждают до комнатной температуры, взвешивают (с по-
грешностью до 0,01 г) и доводят массу колбы 95%-м спиртом 
^o первоначальной. Полученное извлечение перемешивают, 
1ереносят пипеткой 25 мл в круглодонную колбу вмести-
юстыо 50 мл и отгоняют до объема 1—2 мл. Затем прили-
1ают 0,5 мл хлороформа, смывая со стенок колбы осадок, 
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прибавляют 2 мл 95%-го спирта, перемешивают и количе-
ственно переносят в пикнометр вместимостью 5 мл. Далее 
промывают еще раз колбу 95%-м спиртом, переносят в 
пикнометр, доводят объем раствора тем же растворителем 
до метки и перемешивают (раствор А), 

Далее анализ проводят одним из следующих методов. 
1, 2—3 мкл раствора А вводят в хромотограф с пламенно-

понизационным детектором и получают хроматограмму I. 
К 2 мл раствора А прибавляют 1 мл раствора стандартного 
образца ксантотоксина* (раствор Б). 2—3 мкл раствора Б 
хроматографируют при тех же условиях, получают хрома-
тограмму II . Хроматографированне проводят на стеклян-
ной колонке (длина 1200 мм, внутренний диаметр 3 мм), 
наполненной твердым носителем — хроматоном N-AM-HM 
с размером частиц 0,16—0,20 (Chemapol, ЧССР), содержа-
щим в качестве жидкой фазы 10 % лукопрена G 1000 
(от массы твердого носителя); при температуре испарителя 
240 cG при скорости газа-носителя азота 40 мл/мин, водо-
рода — 40, воздуха — 500 мл/мин, скорость протяжки ди-
аграммной леиты самописца 1 см/мин; шкала усилителя 1:100. 
Температурный режим колонки при получении хромато-
грамм I, II вначале изотермический при 200 0G. После выхода 
пика изопимнинеллина устанавливают температуру 240 cG 
и выдерживают примерно 12 мин, дожидаясь выхода пз ко-
лонки высоколетучнх веществ (рис. И) . После этого выклю-
чают обогрев термостата, открывают дверцу п охлаждают 
его до 170 cC1 Вновь устанавливают начальный изотермнче-
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ский режим (200 0C,). Таким способом хроматографируют 
поочередно обе пробы не менее 3 раз каждую. 

Вначале определяют относительное содержание ксантото-
ксина в процентах от общей суммы фурокумаринов в сырье. 
Для этого на хроматограммах с помощью линейки измеряют 
высоту пика (H) и время выхода (Z) определяемых компонен-
тов с погрешностью ± 0 , 5 мм и находят произведения (H-I) 
каждого компонента с учетом поправочного коэффициента. 
При этом за высоту каждого пика принимают расстояние 
от максимума пика до его базовой линии, а за время выхо-
да принимают расстояние от точки ввода до максимума 
пика (см. типичную хроматограмму на рис. 11). Поправоч-
ные коэффициенты для ксантотоксина и бергаптена равны 
1, а для изошшпинеллина 1,073. Используя параметры (Н и 
I) хроматограммы I, находят отпосптельное содержание 
ксантотоксина в процентах (XKC) ОТ суммы фурокумаринов 
по формуле 

(//-Okc-IOO 
(H-I)m + ( H - I ) d + 1 , 0 7 3 (H-I)1я» 

где H — высота пика компонента па хроматограмме, мм; 
I — время выхода компонента, мин; 1,073 — коэффициент 
пересчета для пзопимппнеллина. -Индексы «кс», «б», «из» 
относятся соответственно к величинам для ксантотоксина, 
бергаптена и пзопнмпинеллипа. 

Используя параметры пиков (II и I) ксантотоксина п 
изопимпинеллина па хроматограммах I и II также с учетом 
поправочных коэффициентов, находят содержание суммы 
фурокумаринов (нзопимиинеллина, бергаптена и ксантото-
ксина) в сырье в процентах (X): 

Y mB C-10(H00-50-5 - 4 0 0 ^ - ^ 

X k c - ^ 1 - 2 5 - 2 - 5 0 — [ -2 — 1) 100 — W 

т-1000-100 
xHC - I J "H1 (100-W) 

где т — масса стандартного образца ксантотоксина, взятая 
для приготовления раствора, г; Zn1 — масса сырья, г; 
X k c — относительное содержание ксантотоксина от общей 
суммы фурокумаринов в сырье, %; г, — отношение 

(Я-Оке т 
1 073 (H-I) ' п о л У ч е нное по хроматограмме 1; г2 — отноше-

167 



( / / • / ) « Л Т Т _ _ _ н и е г ma Tirп ' полученное по хроматограмме II; I v - поте-
I1Uzo (Я ''/из 

ря в массе при высушивании, %. 
* Приготовление раствора стандартного образца ксантотоксина. 

Около 0,04 г (точная навеска) ксаитотоксина-стандарта, отвечающего 
требованиям ФС 42-510—72, растворяют в 95%-м спирте в мерной кол-
бо вместимостью 100 мл, доводят объем раствора тем же растворителем 
до метки и перемешивают. Раствор хранят в колбе с притертой проб-
коп в защищенном от света месте в течение месяца. 

2, На хроматографические пластинки** наносят мпкро-
пипеткой три полосы длиной по 2 см полученного извлечения 
(по 0,1 мл), три полосы раствора стандартного образца ам-
мифурина*** (по 0,03 мл) и одну полосу оставляют для 
контрольного опыта. 

Пластпнкп высушивают на воздухе в течение 30 мин. 
Хроматографирование проводят при температуре 23—25 0C 
в предварительно насыщенной в течение 30 мин вертикальной 
камере вместимостью 360 мл. Подвижная фаза — петро-
лейный эфир по ГОСТ 1192—66 (температура кипения 
4 0 - 7 0 0C) - этилацетат (ГОСТ 22300-76, х. ч.) (1:1). 

Когда фронт смеси растворителей пройдет 17 см, пластин-
ки вынимают Ii сушат на воздухе в течение 40 мин, затем 
просматривают в УФ-свете при 360 нм и отмечают зоны, 
содержащие фурокумарины на уровне зон стандартного об-
разца аммпфурнна. Спликагель с отмеченных зон и зоны 
контрольного опыта количественно переносят в колбы вме-
стимостью 25—30 мл, прибавляют по 10 мл 95%-го спирта 
и содержимое колбы перемешивают в течение 1 ч. 

Элюаты фильтруют через беззольные фильтры с синей 
полосой (Filtrak № 90) или через хроматографическую бума-
гу марки «С» по ГОСТ 1035—73. Оптическую плотность 
раствора измеряют на спектрофотометре при длине волны 
352 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм на фоне контроль-
ного опыта. 

Содержание суммы фурокумаринов (изопимипнеллина, 
бергаптена и ксантотоксина) в процентах (X) в пересчете на 
абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

Y __ т-0,03-Д'5-50-100 100 1 2 - т - Р 100 
" V i V 2 5 - 0 , 1 - 2 5 ' 100 — W - " I 1 - D 0 ' 1 0 0 - W 1 

где D—усредненное значение оптической плотности элюата 
зоны испытуемого раствора; D0 — усредненное значение оп 
тической плотности элюата зоны раствора стандартного об 
разца аммифурина; т — масса стандартного образца амми 
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фурина, г; Tnl — масса сырья, г; W — потеря в массе прп 
высушивании, %. 

** Приготовление хроматографнческих пластинок. 6 P силика-
геля марки JICJl254 5/40 для тонкослойной хроматографии с люминес-
центным индикатором + 1 3 % гипса (ЧССР) иеремешивают с 20 мл 
воды в фарфоровой ступке и ровным слоем наносят на стеклянную 
пластинку размером 18X20 см, которую после этого сушат на воздухе 
в течение суток. 

*** Приготовление раствора стандартного образца аммнфурина. 
Около 0,2 г аммифурина (точная навеска) (ВФС 42-1303—83) в пере-
счете на 100%-е вещество растворяют в 15 мл хлороформа в мерной 
колбе вместимостью 25 мл. Затем доводят объем раствора хлороформом 
go метки п иеремешпвают. Раствор годен в течепие месяца. 

Плоды амии большой, упакованные в тканевые мешкп 
по 40 кг, хранят в сухом, хорошо проветриваемом помеще-
нии, на стеллажах. Срок годности 5 лет, 

Аммифурин — Ammifurinum представляет собой сумму 
фурокумарпнов — изоппмшшеллина, бергаптена и ксанто-
токсина (ВФС 42 — 1303—83). Светло-желтый или светло-
желтый с зеленоватым оттенком кристаллический порошок 
без запаха. Контроль чистоты проводят методом хроматогра-
фии в тонком слое силикагеля или бумажной хроматографии 
при нанесении на хроматограмму 75 мкг препарата в системе 
петролейный эфир — бензол — метиловый сипрт (5:4:1). 
Хроматограмму проявляют диазореактивом, при этом появ-
ляются два перекрывающихся пятна (ксантотоксин и бер-
гаптен) — кирпично-красиое с Rt 0,8 и сине-фиолетовое 
(изопимпинеллин), 

Другие производные кумарина: 0,05 г препарата раство-
ряют в 5 мл хлороформа в мерной колбе вместимостью 25 мл, 
доводят объем раствора 95%-м спиртом до метки и переме-
шивают (раствор А). 2,5 мл раствора А переносят в мерную 
колбу вместимостью 25 мл, доводят объем раствора 95%-м 
спиртом до метки и перемешивают (раствор Б). На линию 
старта пластинки «Силуфол» (ЧССР) размером 20x20 см 
паносят мпкропипеткой 0,025 мл раствора А (50 мкг) и на 
расстоянии 3 см — 0,01 мл раствора Б (2 мкг). Пластинку 
сушат на воздухе в течение 10 мин и хроматографируют 
восходящим методом в системе растворителей петролейный 
эфир (температура кипения от 40 до 70 °С, ГОСТ 11992— 
66) - этилацетат (ГОСТ 22300—76, х. ч.) (1:1). Когда фронт 
смеси растворителей пройдет около 18 см, пластинку выни-
мают из камеры, сушат на воздухе в течение 5 мин, затем 
опрыскивают 10%-м раствором едкого кали в 95%-м спир-
те*, сушат в сушильном шкафу при температуре от 100 
до 105 0C в течение 2 мин и опрыскивают диазореактивом. 
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На хроматограмме из точки А, кроме двух перекрываю-
щихся пятен фурокумаринов; фиолетовое— изопимпинеллин, 
кириично-красное — бергаптен, ксантотокснн, допускается 
наличие до двух пятен посторонних веществ. На хро-
матограмме из точки Б должны проявиться два перекры-
вающихся пятна основных веществ. Количество примесей 
оценивают путем сравнения пятен посторонних веществ 
на хроматограмме из точки А с пятнами основных веществ 
па хроматограмме из точки Б. Интенсивность окраски пятен 
посторонних веществ на хроматограмме из точки А не 
должна превышать интенсивности окраски пятен основных 
веществ на хроматограмме из точки Б, 

* Приготовление 10%-го раствора едкого кали в 95%-м спирте. 
10 г едкого кали растворяют в 95%-м спирте и доводят объем раствора 
тем же растворителем до 100 мл, Раствор хранят в прохладном места 
в течение месяца. 

Количественное определение [160]. Около 0,04 г (точная 
навеска) препарата растворяют в 35 мл 95%-го спирта в 
мерной колбе вместимостью 100 мл, доводят объем раствора 
тем же растворителем до метки и перемешивают (раствор 1), 
2 мл раствора 1 переносят в мерную колбу вместимостью 
25 мл, доводят объем раствора 95%-м спиртом до метки и 
перемешивают (раствор 2), Оптическую плотность раствора 
2 измеряют на спектрофотометре ири длине волны 352 нм 
в кювете с Т О Л Щ И Н О Й слоя 10 мм. В качестве раствора сравьо-
ния используют 95%-спирт. 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца ксантотоксина*. 

Содержание фурокумаринов в процентах (X) вычисляют 
по формуле 

__ D-IOQ-O^ IQQ 
Vq-U ' 100 — Ь1 

где D — оптическая плотность раствора 2; D0 — оптическая 
плотность раствора стандартного образца ксантотоксина; 
а — навеска препарата, г; а0 — навеска стандартного образ-
ца ксантотоксина, г; b — потеря в массе при высушивании, 
%. Содержание аммуфурина в пересчете на сухое вещество 
должно быть не менее 95 % и не более 103 %, 

* Приготовление раствора стандартного образца ксантотоксина. 
0,0400 г (точная навеска) ксанготоксина-стаддарта (ФС 42-510—72) 
растворяют в 35 мл 95%-го спирта в мерной колбе вместимостью 100 мл, 
доводят объем раствора тем же растворителем до метки и перемеши-
вают, Раствор хранят в защищенном от света месте в течение месяца, 
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Препарат по действию, показаниям к применению, воз-
можным осложнениям и противопоказаниям аналогичен 
бероксану. 

Выпускается в таблетках но 0,02 г в байках оранжевого 
стекла или в виде 0,2% го раствора по 50 мл во флаконах 
оранжевого стекла. Хранится по списку Б в защищенном 
от света месте. Срок годности 2 года. 

Назначают аммифурин внутрь после еды, запивая моло-
ком в дозе 0,8 мг/кг, но не более 4 таблегок на прием одно-
кратно за 2 ч до УФ-облучения. Наружно применяют сппр-
товый раствор па очагн поражения за 1 ч до облучения. 

На курс лечения назначают 100—150 таблеток пли два 
флакона раствора. При необходимости проводят повторное 
лечение через 1—1,5 мес, 

ПСОРАЛЕЯ КООТЯНКОВАЯ -
P SO RALEA D RU P АСЕ A BUNGE 

Отпосится к семейству Бобовые — Fabaceae. Растет 
в республиках Средней Азии п в Южном Казахстане, глав-
ным образом па лесной подгорной равнине, в предгорьях и 
низкогорьях, где иногда образует почти чистые заросли. В ме-
дицинской практике используют плоды исоралеи для произ-
водства препарата псорален. Сырье заготавливают с копца 
июня до первой декады августа. Фармакологическое дейст-
вие плодов псоралеп определяют фурокумарины псорален 
и изонсоралеп, стимулирующие образование в коже пиг-
мента при облучении ультрафиолетовыми лучами. 

Плод псорален костликовой — 
Fructug Psoraleae drtipaceae 

Внешние признаки. Плод — односемянный, нераскры-
вающпйся, обратнояйцевидный или почковидный боб дли-
ной 4—9 мм, шириной 3—5 мм с чашечкой или без нее, гу-
стоопушенный, беловато-серый, иногда черно-бурый. Се-
мена блестящие, почковидные, приросшие к оболочке боба. 
Запах ароматный, специфический. 

Качественная реакция на фурокумарины. К 2 мл извле-
чения (см. «Количественное определение») прибавляют 5 мл 
0,1 н. спиртового раствора едкого кали. Колбу с раствором 
нагревают на водяной бане и приливают 1 мл свежеприго-
товленного диазореактива, постепенно появляется вишнево-
красная окраска (фурокумарины). 

171 



Количественное определение псоралена. Аналитическую 
пробу плодов псоралеп измельчают до размера частиц, про-
ходящих сквозь сито № 05 с размером отверстий 0,5 мм 
по ГОСТ 3924 — 74. Около 1 г (с погрешностью до 0,01 г) 
измельченных плодов помещают в коническую колбу с при-
тертой пробкой вместимостью 100 мл; заливают 25 мл петро-
лейного эфира с температурой кипения .40—70 0C 
(ГОСТ 11992—66), встряхивают на механическом встряхива-
теле в течение 30 мин и дают отстояться в течение 1 ч. Пет-
ролейно-эфирное извлечение осторожно декантируют. Об-
работку петролейный эфиром повторяют до полного обез-
жиривания (проба 0,1 мл извлечения на фильтровальной 
бумаге). Колбу с содержимым оставляют в вытяжном 
шкафу в течение 4 ч до исчезновения запаха петролейного 
эфира. Затем к содержимому в колбе приливают 10 мл 
60%-го водного ацетона*, закрывают колбу пробкой и не-
прерывно встряхивают в течение 4 ч и 15 ч настаивают. Из-
влечение отфильтровывают через складчатый бумажный 
фильтр. Пластинку Силуфол UV 254 (ЧССР) размером 
150x150 мм делят на четыре части. На стартовую линию 
двух частей наносят в виде полосы размером 30 мм по 0,05 мл 
полученного извлечения, на третью часть — 0,1 мл (25 мкг) 
раствора А стандартного образца псоралена, четвертая часть 
пластинки служит контролем при спектрофотометрированип. 
Пластинку с нанесенными пробами высушивают на воздухе 
в течение 20 мин, затем помещают в камеру со смесью раст-
ворителей петролейный эфир — этилацетат (2:1) и хромнто-
графируют восходящим способом. Когда фронт растворите-
лей дойдет до конца пластинки (30 мин), ее вынимают из 
камеры, сушат на воздухе до исчезновения запаха раствори-
телей (1 ч), просматривают в УФ-свете при 254 нм и отме-
чают пятно фиолетового свечения псоралена на уровне 
пятна свидетеля (стандартного образца псоралена) и выше 
пятно изопсоралена такого же свечения (рис, 12, в). Отме-
чают также равную зону по площади чистого сорбента для 
контроля. Затем отмеченные зоны сорбента переносят в кол-
бы со шлифом вместимостью 100 мл, заливают 20 мл 95%-го 
спирта, закрывают пробкой и элюируют в термостате при 
температуре 55—60 0C в течение 3 ч, После охлаждения 
элюат отфильтровывают через складчатый бумажный фильтр 
и измеряют его оптическую плотность на спектрофотометре 
при длине волны 246 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм и 
сравнивают с элюатом из контрольной зоны. 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
Б стандартного образца псоралена**, В качестве раствора 
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Рис. 12. Хроматограммы экст-
рактов. 

а — плодов пастернака посевного; 
б — плодов амми зубной; в — псо-
р а л е н костянковой; г — препарата 
пастинацин, J — бергаптен; 2 — 
сфондин | з — ксантотоксин; 4 — 
изопимпинеллин; 5 — к е л л и н ; в — 

ангелнднн; 7 — псорален , 

сравнения используют 
95%-й спирт. 

Содержание псоралена 
(пли изопсоралена) в про-
центах (X) в пересчете на 
абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

_ D1-O1OOOOOS-F1 -V3-100-100 
1 D0-W-V2- ( 1 0 0 - I F ) ' 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; Da — 
оптическая плотность раствора Б стандартного образца псо-
ралена; 0,000005 — концентрация раствора стандартного об-
разца псоралена, г/мл; т — масса сырья, г; F1 — объем 
ацетона, взятый для извлечения, мл; V2 — объем извлечения, 
нанесенный на хроматограмму, мл; F3 — объем спирта, взя-
тый для элюпрования, мл; JF — потеря в массе при высуши-
вании сырья, %. Суммарное содержание фурокумаринов 
(псоралена и изопсоралена) определяют арифметическим 
сложением, 

* Приготовление 60%-го водного раствора ацетона. Смешивают 
600 мл ацетона (ТУ-6-09-3513—74) и 400 мл воды. 

** Приготовление раствора стандартного образца псоралена. 
0,0500 г (точзая навеская) стандартного образца псоралена (ВФС 
42-532—76) растворяют при энергичном встряхивании в 95%-м спирте 
в мерной колбе вместимостью 200 мл и доводят объем раствора тем же 
спиртом до метки (раствор А). 0,5 мл раствора А впосят в мерную кол-
бу вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом до 
мотки (раствор Б). 1 мл полученного раствора содержит 0,000005 г 
псоралена. 

Растворы хранят в колбе с притертой пробкой в ващищеаном от 
света месте в течение 6 мес. 

Хроматоспектрофотометрическое определение фурокума-
ринов. Около 4 г (точная навеска) измельченного сырья (раз-
мер частиц 0,5 мм) экстрагируют на кипящей водяной бане 
5 раз по 5—7 мин по 30 мл смеси хлороформа со спиртом 

• 

I—I 
I 1 
I—1 

I=Zj I—I 
Г 1 ' ' 

• Г 1 Г 1 I T 
4 
5 I 1 ̂  

I 1 55? 
-— г 

1 штт Z 
™• 1 

г 
1 штт Z 

™• 1 

а 6 в г 
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• (7 : 3). После охлаждения объединенные извлечения фильт-
руют через стеклянный фильтр № 3, растворитель отгоняют 
до объема 10—15 мл, затем количественно переносят в мер-
ную колбу вместимостью 25 мл 95%-м спиртом. 0,2 мл полу-
ченного раствора наносят в виде полосы на пластину с кис-
лой окисью алюминия. Хроматографируют в системе раство-
рителей петролейный эфир — хлороформ — этилацетат — 
диэтиловый эфир (20 : 3 : 1 : 1). После высушивания хро-
матограмму просматривают в УФ-свете, зоны псоралена и 
ангелицина собирают приспособлениями в колбы, в которые 
предварительно отмеривают по 20 мл 50^-го спирта. Элюн-
рование при помешивании проводят в течение 30 мин. По-
лученную взвесь центрифугируют при 4000—5000 об/мин 
в течение 10 мни. Ставится контрольный опыт. Полученные 
растворы спектрофотометрируют при следующих длипах 
волн: нсорален — 291 нм, ангелицин — 301 нм. Параллель-
но измеряют 0,001%-е спиртовые растворы псоралена и 
ангелицина. 

Содержание фурокумаринов в процентах (X) в пересчете 
на абсолютно сухое сырье рассчитывают но формуле 

K-Dl-Cn-Ib-10-100 
= Я0.а.О,2 s 

где К — коэффициент адсорбции для псоралена 1,0426 и 
ангелицина — 1,0387; D1 — оптическая плотность испытуе-
мого раствора; D0 — оптическая плотность раствора стан-
дартного образца; C0 — концентрация раствора стандартно-
го образца в 1 мл спектрофотометрируемого раствора, г; 
а — навеска сырья, г. 

Содержание ангелицина и псоралена в исследуемых об-
разцах сырья — плодах псоралеп находится в пределах от 
0,19 до 0,22 % в пересчете на сухое сырье. Выход содержа-
ния указанных фурокумаринов может быть значительно 
увеличен, в 2 раза и более, при проведении гидролиза сырья 
7%-м раствором серной кислоты в 95%-м этаноле и нагре-
вании с обратным холодильником на кипящей водяной бане. 
После проведения гидролиза сырье экстрагируют 30 мл сме-
си спирта с хлороформом (7 : 3) и проводят анализ, как опи-
сано выше, в методике количественного определения. Уста-
новлено, что содержание псоралена увеличивается до 0,45 %, 
а ангелицина — до 0,74 %. 

Сырье псоралеи, упакованное в мешки по 40 кг, хранят 
на стеллажах, в сухом, хорошо проветриваемом помещении. 
Срок годности 3 года, 

174 



Псоралеп — Psoralenum 

Созданный в Институте химии растительных веществ 
АН УзССР псорален представляет собой смесь двух изомеров 
фурокумаринов — псоралена и изопсоралена (ангелицина). 
По внешним признакам это белый, слегка желтоватый крис-
таллический порошок со слабым ароматическим запахом. 
Согласно требованиям нормативно-технической документа-
ции сумма фурокумаринов должна составить 97—100 %. 
Учитывая, что ангелицин является биологически неактив-
ным соединением, сотрудниками отдела изучения качества 
лекарственных препаратов ВНИИХТЛС предложены методи-
ки спектрофотометрнческого, хроматоспектрофотометри-
ческого и хроматофлуорометрического определения препара-
та, позволяющие оценивать качество препарата по наличию 
основного фотосенсибилизирующего вещества — псоралена 
[127, 280]. 

Спектрофотометрическое определение фурокумаринов. 
Около 0,02 г (точная навеска) препарата помещают в мерную 
колбу вместимостью 25 мл, прибавляют 20 мл 95%-го спир-
та и после растворения доводят объем раствора этим же 
растворителем до метки. 0,2 мл полученного раствора нано-
сят в виде полосы на пластинку с кислой окисью алюминия, 
хроматографируют в системе растворителей: циклогексан — 
этилацетат (3 : 1), Далее анализ проводят, как указано в 
методике определения фурокумаринов1 в плодах псоралеи 
костянковой, 

Содержание каждого из фурокумаринов в процентах (Ar) 
рассчитывают по формуле (обозначения см, выше) 

йМ>.Со-25-20-109 
х = = I T T o ^ 

Содержание псоралепа в исследуемых образцах составля-
ло 44,60—48,22 %, ангелицина - 50,27-53,12 %. 

ФлуороденситометрическЪе определение псоралена и ан-
гелицнна. Около 0,01 г (точная навеска) препарата поме-
щают в мерную колбу вместимостью 50 мл, прибавляют 20 мл 
95%-го спирта и после растворения доводят объем раство-
ра тем же растворителем до метки. 0,01 мл полученного 
раствора наносят в виде точки на пластинку с кислой окисью 
алюминия. Хроматографируют в системе растворителей: 
циклогексан-этилацетат ( 3 : 1 ) . Параллельно в виде точек 
наносят по 0,01 мл 0,02%-го раствора псоралена и ангели-
цина и проводят анализ, как указано в методике определе-
ния псоралена в растительном сырье. 



Содержание псоралена и ангелицина в процентах (Ar) 
рассчитывают по формуле 

Y _ Р - 5 0 - Ю 0 
Л ~ O-O1Ol '' 

где P — содержание псоралена, найденное по площади под 
пиком, г; а — навеска сырья, г. 

Относительная ошибка определения хроматоспектрофото-
метрнческого метода 2,98—3,57 %, а флуороденситометри-
ческого метода — 4,29—5,02 %. 

Выпускается препарат в форме таблеток и 0,1%-го раст-
вора. Хранится по списку Б в защищенном от света месте, 
Срок годности 3 года. 

Контроль количественного содержания фурокумаринов в 
лекарственной форме можно проводить одним из описанных 
выше методов. 

Показания к применению такие же, как у бероксана, 
аммифурина и псоберана. Назначают псорален 2—3 раза в 
день за 30 мин до еды. Суточные дозы: для взрослых 0,04 — 
0,06 г, для детей в возрасте от 5 до 10 лет — 0,01, от 10 до 
13 по — 0,015, от 13 до 16 лет — 0,02 г. Наряду с приемом 
внутрь смазывают депнгментированные или лишенные волос 
участки кожи 0,1 %-м раствором препарата ежедневно или 
через день на ночь или за 2—3 ч до облучения ртутно-кварце-
вой ламной. В летнее время возможна замена облучения 
ртутно-кварцевой лампой солнечным светом. Режим облу-
чения такой же, как при псоберане и бероксане. 

Продолжительность курса лечения 3—3,5 мес, прп не-
обходимости лечение повторяют с интервалом 1 — 1,5 мес 
за 2—3 разд. 

АММИ ЗУБНАЯ - AMMl VISNAG A (L.) LAM. 

Относится к семейству Сельдерейные — Apiaceae. Рас-
тет на Кавказе, культивируется на Украине, Северном Кав-
казе. В медицинской практике используют плоды растения 
для производства препарата келлин. Сырье заготавливают 
во время массового созревания плодов (конец сентября — 
первая половина октября), 

Первые химические исследования настойки амми зуб-
ной, произрастающей в Египте, были проведены Ибраги-
мом Мустафой еще в 1879 г. Автор выделил кристаллическое 
вещество горького вкуса, назвав его «келлин». Однако в 
1930—1931 гг. было выяснено, что названное вещество яв-
ляется смесью близких по строению фуранохромонов 
[351, 463 J, 
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Культивируемая амми зубная — однолетнее растение до 
1 м высоты, с крупными, сжимающимися при созревании 
сложными зонтиками, число которых достигает 50—100 штук 
на одном растении [107, 108]. 

Выделенные из плодов вещества, в особенности келлин, 
показали способность расслаблять гладкую мускулатуру 
внутренних органов, повышать коронарное обращение в 
среднем в 3—4 раза без существенного изменения уровня 
артериального давления. Плоды амми зубной являются так-
же источником получения другого препарата спазмолити-
ческого действия — авпсана, 

Плоды амми зубной —> 
Fructus Ammi visnagae 

Внешние признаки. Смесь зрелых плодов с недозрелы-
ми. Плод — вислоплодник яйцевидной формы, голый, глад-
кий, распадающийся на два полуплодика (мерикарпия), 
с брюшной стороны плоских, со спинной — выпуклых, 
с одного конца заостренных, с пятью продольными ните-
видными ребрами. Длина зрелого полуплодика около 2 мм, 
толщина около 1 мм. Цвет зрелых плодов светло-коричневый 
или коричневый, ребра более светлые, недозрелые плоды зе-
леноватые, Запах слабый, Вкус горьковатый, слегка 
жгучий. 

Зрелый плод виснагп морковидной (амми зубной) отли-
чается от плода амми большой наличием реберных секретор-
ных каналов, отсутствием друз в экзокарнии, более мелкими 
ложбиночными каналами, темно-бурой окраской семенной 
оболочки и наличием «зубчатых клеток» на границе с эндо-
карпием, У незрелых плодов два последних признака от-
сутствуют. 

Количественное определение суммы хромонов. Аналити-
зескую пробу сырья измельчают до размера частиц, проходя-
дих сквозь сито № 32 с отверстиями размером 0,2 мм по 
^OCT 4403 — 77. 0,25 г сырья (точная навеска) помещают в 
;олбу вместимостью 150 мл, добавляют 50 мл дистиллнрован-
юй воды и кипятят с обратным холодильником в течение 
0 мин. К кипящей смеси добавляют 2 мл 10%-го раствора 
цетата свинца и продолжают кипятить еще 3 мин. Горячую 
месъ фильтруют на воронке Бюхнера при небольшом вакуу-
е. Колбу и сырье на фильтре промывают трижды по 30 мл 
ипящей водой. Фильтрат количественно переносят в ста-
ан вместимостью 250 мл, добавляют 1 г однозамещенного 
осфата натрия и кипятят еще 3 мин, Горячее извлечение 
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фильтруют непосредственно в делительную воронку, стакан 
н фильтр промывают трижды по 30 мл кипящей водой, 
охлаждают до комнатной температуры. Водное извлечение 
взбалтывают с хлороформом 4 раза по 25 мл, объединенные 
хлороформные извлечения промывают 5 мл дистиллирован-
ной воды, отделяя воду, и обезвоживают, фильтруя в колбу 
вместимостью 200 мл через предварительно смоченный хлоро-
формом бумажный фильтр с 2 г безводного сульфата натрия, 
фильтр промывают трижды 10 мл хлороформа в ту же колбу. 
Хлороформ отгоняют на водяной бане досуха, к остатку до-
бавляют 80 мл 10 п. раствора серной кислоты, растворяют 
его осторожным нагреванием и раствор охлаждают. Охлаж-
денный раствор количественно переносят в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, доводят объем раствора дистиллиро-
ванной водой до метки, перемешивают и оставляют па 
5—10 мин. 

Небольшую часть раствора фильтруют и колориметри-
руют на фотоэлектроколориметре в кювете с толщиной 
слоя 10 мм при длине волны 465 нм с синим светофильтром. 
В качестве раствора сравнения применяют воду. Исходя из 
оптической плотности колориметрируемого раствора, по ка-
либровочному графику * находят содержание суммы хромо-
нов в миллиграммах на миллилитр в пересчете на келлин. 

Содержание суммы хромонов в процентах (X) в пересчета 
на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

„ _ а-100-100-100 
— т • (100 — W) • 1000 s 

где а — содержание суммы хромонов в 1 мл испытуемого 
раствора, мг; т — масса сырья, г; W — потеря в массе при 
высушивании сырья, %, 

* Построение калибровочного графика. 0,0200 г келлипа [ГФ X. 
с. 367] помещают в мерную колбу вместимостью 500 мл и растворят] 
в 10 а. растворе серной кислоты. Доводят объем раствора тем же раст-
вором кислоты до метки и перемешивают (раствор А, содержании 
0,04 мг келлина в 1 мл). Затем готовят ряд рабочих растворов, смеши 
вая определенные объемы раствора А с 10 н, раствором серной кис 
лоты: 

Номер Объем Объем Концентрация 
раствор! ратвора раствора келлина, 

A 1 м л 1 0 н , H 2 S O J J иг/мл 
мл 

1 5 45 0 004 
2 10 40 0,008 
3 15 35 0,012 
4 20 30 0,016 
5 25 25 0,020 
6 о0 20 0,024 
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Номер 
раствора 

Объем Объем _ Концентрация 
раствора раствора ' келлина, 

А, мл Юн.H2SO1 1 мг/мл 
мл 

9 
10 

8 
7 35 

40 
45 
50 

15 
10 

5 
0 

0,028 
0,032 
0,036 
0,040 

Измеряют оптическую плотность рабочих растворов, как 
указано выше, и строят калибровочный график, откладывая 
на оси абсцисс концентрацию вещества, а на оси ординат — 
оптические плотности растворов. 

Кроме контроля суммы фуранохромонов Г. Ф. Федорп-
иым предложена методика оценки сырья по содержанию в 
нем келлина [127]. 

Количественное определение келлина в плодах амми зуб-
ной хроматоспектрофотометрическим методом. Около 3 г 
(точная павеска) измельченного сырья (спто № 05) экстраги-
руют 25 мл 95% -го спирта на кипящей водяной бане в те-
чение 30 мин. После охлаждения экстракт фильтруют через 
стеклянный фильтр № 3, переносят в мерную колбу вме-
стимостью 25 мл и доводят объем раствора тем же спиртом 
до метки. 0,2 мл полученного раствора наносят в виде поло-
сы длиной 2 см на пластину с кислой окисью алюминия; хро-
матографируют в системе растворителей циклогексан — этил-
ацетат — метанол (12 :'4 : 1). Зону келлина обнаружи-
вают в УФ-свете (см. рис. 12, б) и собирают приспособле-
нием в колбу (см, рис. 6), в которую предварительно отмере-
но 20 мл 50%-го спирта. Элюирование проводят в течение 
30 мин при периодическом помешивании. Полученную взвесь 
центрифугируют при 4000—5000 об/мин в течение 10 мин. 
Параллельно ставят контрольный опыт. Измеряют опти-
ческую плотность полученного раствора келлина и 0,002%-
го спиртового раствора келлина-стандарта. 

Содержание келлина в процентах (X) в пересчете на 
абсолютно сухое сырье рассчитывают по формуле 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца; C0 — 
концентрация раствора стандартного образца в 1 мл спект-
рофотометрируемого раствора, г; а — навеска сырья, г; 
К — коэффициент адсорбции для келлина — 1,0191. 

Флуороденснтометрическая методика определения келли-
на в плодах амми зубной отличается от спектрофотометри-

K-D1-C .2 ,1 .20-100 
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ческой тем, что экстрагируют в 1 г сырья 50 мл спирта и 
на пластинку наносят в виде точки 0,01 мл экстракта. Парал-
лельно в виде точки наносят 0,01 мл 0,02%-го спиртового 
раствора келлина-стандарта, хроматографируют, как ука-
зано выше. После высушивания хроматограмму помещают 
в приспособление для тонкослойной хроматографии флуо-
ресцентного спектрофотометра MPF-2A, сканируют при дли-
не волны возбуждения 370 нм и флуоресценции 505 нм вдоль 
и поперек движения фронта растворителя. Расчет проводят 
по площади под пиком. 

Содержание келлина в пересчете на абсолютно сухое 
сырье в процентах (X) рассчитывают по формуле 

А ~~ О.0,01 ' 

где P — содержание келлина, найденное по площади под 
пиком, г; а — навеска сырья, г. 

Относительная погрешность флуороденсптометрии не пре-
вышает 5,5 %, а хроматоспектрофотометрип — 3,9 %. Со-
держание келлина в исследуемых партиях сырья составило 
0 ,76-0 ,93 %. 

Сырье амми зубной, упакованное в мешки по 40 кг, хра-
нят на стеллажах в сухом, хорошо проветриваемом помеще-
нии. Срок годности 3 года, 

Келлин — Khellinum 

Является первым отечественным фитохимическим пре-
паратом, рекомендованным при лечении хронической коро-
нарной недостаточности, бронхиальной астмы. Представляет 
собой белый или слегка желтоватый кристаллический поро-
шок без запаха, горького вкуса. 

Контроль чистоты препарата можно проводить методом 
TCX на кислой окиси алюминия в системе циклогексан — 
этилацетат — метанол (12 : 4 : 1). 

Количественное определение осуществляется полярогра-
фическим или спектрофотометрическим методом. 

Полярографическое определение келлина. Около 0,05 г 
(точная навеска) препарата помещают в стакан вместимостью 
500 мл и растворяют в 350 мл горячей воды. Раствор после 
охлаждения переносят количественно в мерную колбу вме-
стимостью 500 мл и доводят объем раствора водой до метки 

Отбирают 5 мл полученного раствора, прибавляют 2 MJ 
0,01 M раствора тетраэтиламмоний иодида и 0,5 г кристал 
лического сульфита натрия, раствор тщательно встряхиваю 
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п через 10 мин полярографируют при катодной поляризации 
в интервале 1,2—2,0 В. 

В тех же условиях полярографируют раствор стандартно-
го образца келлина, содержащий 0,0001 г келлина в 1 мл 
раствора. 

Содержание келлина в препарате в процентах (X) вы-
числяют по формуле 

CCT-HX- 500-100 
Х=—Н—а ' 

где C c t — содержание келлина в 1 мл раствора стандартно-
го образца, г; H x — высота волны испытуемого раство-
ра, мм; HCT — высота волны раствора стандартного образ-
ца, мм; а — навеска препарата, г. 

Содержание келлина в препарате должно быть не менее 
97,0 %. 

Спектрофотометрическое определение келлина. 0,0300 г 
(точная навеска) препарата помещают в мерную колбу вме-
стимостью 100 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом 
до метки. 

1 мл полученного раствора помещают в мерную колбу 
вместимостью 10 мл, доводят объем раствора 95%-м спир-
том до метки и измеряют оптическую плотность полученно-
го раствора на спектрофотометре при длине волны 330 нм 
в кювете с толщиной слоя 10 мм. Параллельно измеряют 
оптическую плотность раствора стандартного образца кел-
лина *. В качестве раствора сравнения используют 95%-й 
спирт. 

Содержание келлина в препарате в процентах (X) вы-
числяют по формуле 

D1-IOOO-0,00003-100 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца; а — 
навеска препарата, г; 0,00003 — содержание келлина в 1 мл 
раствора стандартного образца, г. Содержание келлина в 
пересчете на сухое вещество должно быть не менее 98,0 %. 

* Приготовление раствора стандартного образца келлина. Около 
0,0300 г (точная навеска) стандартного образца келлина (ФС 42-
956—75) помещают в мерную колбу вместимостью 100 мл и доводят 
объем раствора 95%-м спиртом до метки. 1 мл полученного раствора 
помещают в мерную колбу вместимостью 10 мл и доводят объем раст-
вора 95%-м спиртом до метки, 1 мл раствора содержит 0,00003 г 
келлина. 

Раствор хранят во флаконах с притертой пробкой в течение 3 сут. 
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Относительная ошибка определения полярографического 
метода =!=2,1 %, спёктрофотометрического =±=1,2 %. 

Фармакологические свойства. Келлин оказывает общее 
спазмолитическое действие: расслабляет гладкую мускулату-
ру органов брюшной полости, бронхов, умеренно расширяет 
коронарные сосуды сердца. Оказывает некоторое седатив-
ное действие. 

При лечении келлином хронической сердечной недоста-
точности исчезают неприятные ощущения в области сердца 
и загрудинные боли. При систематическом применении кел-
лина у больных, страдающих частыми приступами стено-
кардии, последние значительно смягчаются или полностью 
проходят. После прекращения приема келлина загрудинные 
боли разной степени интенсивности могут возобновиться, но 
повторное лечение келлином оказывает терапевтический 
эффект. Применение келлина нри лечении бронхиальной 
астмы смягчает приступы, делая их менее продолжитель-
ными и редкими. 

В механизме снижения тонуса гладкой мускулатуры со-
судов основную роль играет непосредственное влияние кел-
лина на гладкую мускулатуру, что позволяет отнести его к 
группе миотоннческнх веществ [284]. 

Длительность применения келлина и его максимальная 
суточная доза определяются индивидуально. Доза для взрос-
лых 0,02 г (иногда 0,04) на прием 3—4 раза в день. При сте-
нокардии курс лечения 2—3 нед. Терапевтьчзскпп эффект 
начинает проявляться через 5—7 дней после начала примене-
ния келлина. При стойком улучшении, после 15—30-днев-
ного лечения препаратом можно сделать перерыв и возобно-
вить его при первых признаках болей в области сердца. 

Высшие дозы для взрослых внутрь: разовая 0,04 г, су-
точная 0,12 г. 

Противопоказаниями для применения келлина следуе* 
счптать случаи коронарпой недостаточности и бронхиаль 
ной астмы, которые протекают с выраженными явлениям) 
сердечной слабости (недостаточность кровообращения II j 
III степени). 

Выпускается препарат в таблетках по 0,02 г (упаковаг 
ные в стеклянную пробирку по 20 штук), в свечах по 0,02 
(в контурных упаковках по 5 штук). Хранится (как преп; 
рат, так и лекарственные формы) по списку Б, в сухом пр< 
хладном, защищенном от света месте. Срок годности 2 год; 

Келлин входит в состав таблеток «Келлаверпн» и «Ке. 
латрин», которые применяются как спазмолитическое и х 
линолитическое средство. 
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Авпсаи — Avisanum 

Суммарный очищенный препарат, полученный пз пло-
дов амми зубной во ВНИИХТЛС. Представляет собой темно-
бурый порошок горького вкуса, слегка ароматного запаха, 
трудно растворимый в холодной воде, лучше — в горячей. 
Содержит 8 % фурохромонов, а также небольшие количест-
ва фурокумаринов и флавонов. 

Стандартизация препарата проводится по количествен-
ному содержанию фуранохромонов спектрофотометрическим 
методом, предложенным А. П. Прокопенко по келлпну-стан-
дарту [224]. 

Количественное определение суммы хромонов в препарате 
ависан. Около 0,05 г (точная навеска) препарата помещают 
в колбу вместимостью 100 мл и извлекают хлороформом 3 ра-
за по 25 мл в течение 2 мин каждый раз. Хлороформные 
извлечения последовательно пропускают через фильтр, смо-
ченный хлороформом, в колбу вместимостью 100 мл. Фильтр 
промывают 10 мл хлороформа. Хлороформ отгоняют на во-
дяной бане досуха, удаляя остатки хлороформа продува-
нием воздуха. Остаток количественно переносят в три прие-
ма 80 мл 50%-го раствора серной кислоты в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, охлаждают до комнатной температуры 
и доводят объем раствора водой до метки. Полученный раст-
вор, если необходимо, фильтруют: первую порцию фильтра-
та отбрасывают; 10 мл полученного раствора разбавляют 
смесью из 8 мл 50%-го раствора серной кислоты и 2 мл во-
ды, осторожно перемешивают и через 10 мип измеряют опти-
ческую плотность на фотоэлектроколорпметре при длине 
волны 4402=10 нм, в кювете с толщиной слоя 30 мм. 

В качестве раствора сравнения используют 50%-й раст-
вор серной кислоты. 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца келлина *. 

Содержание суммы хромонов в препарате в процентах 
(X) вычисляют по формуле 

-у = а - м 0 0 - 1 0 0 - 2 0 
ao-b-IU-1UO0 1 

где а — оптическая плотность испытуемого раствора; а0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца; b — 
навеска, г; с — содержание келлина в 1 мл испытуемого 
раствора. 

Содержание суммы хромонов в препарате должно быть 
яе менее 8 .%. 
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* Приготовление раствора стандартного образца келлина. 0,01 г 
(точная иавеска) келлина-стандарта (ФС 42-956—75) растворяют в не-
большом количество 50%-го спирта в мерной колбе вместимостью 
100 мл и доводят объем раствора 50%-м спиртом до метки. К 2,5 мл 
раствора прибавляют 10 мл 50%-го раствора серной килоты, осторожно 
перемешивают и через 10 мин измеряют оптическую плотность раст-
вора. Раствор хранят не более 5 сут, 

Фармакологические свойства. Ависан применяют для ле-
чения почечно-каменных заболеваний и мочекислых диате-
зов, а также в качестве спазмолитического средства при кате-
теризации мочеточников. Назначают препарат внутрь по 
1—2 таблетке 3—4 раза в сутки после еды. Длительность 
приема определяется врачом индивидуально для каждого 
больного и составляет обычно 1—3 нед. Препарат противо-
показан в тех случаях, когда для удаления камней моче-
точников требуется срочное оперативное вмешательство. 
Возможны побочные явления. В отдельных случаях, осо-
бенно при заболеваниях желудочно-кишечного тракта, мо-
гут наступать диспепсические явления в виде тошноты 
и рвоты. Как правило, нежелательные явления исчезают 
при уменьшении дозировки до 0,5—1 таблетки 2—3 раза 
в день. 

Выпускают ависан в таблетках, покрытых оболочкой, 
по 0,05 г, по 50 штук в упаковке. Хранится по списку Б в 
сухом месте, Срок годности 4 года. 

Пастннацин — Pastinacinum 

Вначале препарат отнесли к индивидуальному соеди-
нению, имеющему эмпирическую формулу C12H8O4. Однако 
в дальнейшем было установлено, что он является суммой 
четырех фурокумаринов — сфондина, бергаптена, ксанто-
токсина, изопимпинеллина. 

Контроль количественного содержания суммы фурокума-
ринов проводят полярографическим методом в пересчете па 
ксантотоксин-стапдарт [209, 212]. 

Полярографическое определение суммы фурокумаринов. 
Около 0,05 г (точная навеска) растворяют в 95%-м спирте 
в мерной колбе вместимостью 100 мл и доводят объем раст-
вора тем же спиртом до метки. 

К 5 мл полученного раствора прибавляют 3 мл 5%-го 
раствора тетраэтиламмоний иодида (ТУ 6-09-05-485—76) 
в 50%-м спирте *, тщательно перемешивают и помещают в 
электролизер. Затем через раствор пропускают азот в тече-
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ние 15 мин и снимают подпрограмму при катодной поляри-
зации в интервале от —1,0 до —2,0 В (относительно донной 
ртути). 

Параллельно полярографируют раствор стандартного об-
разца ксантотоксина **. 

Содержание суммы фурокумаринов в препарате в про-
центах (X) рассчитывают по формуле 

C0-ZZ1-IOO-IOO 

где C0 — содержание ксантотоксина в 1 мл раствора стан-
дартного образца, г; H1 — высота волны испытуемого раст-
вора, мм; H0 — высота волны раствора стандартного образ-
ца ксантотоксина, мм; а — навеска препарата, г. Содержа-
ние суммы фурокумаринов в препарате должно быть от 97,0 
до 102,0 %, 

* В качестве фопа допускается применять 5%-й раствор лития 
хлорида (ТУ 6-09-3751—74) в 50%-м спирте. 

** Приготовление раствора стандартного образца ксантотокси-
на. 0,0500 г (точная навеска) ксантотоксина-стандарта (ФС 42-510—72) 
растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 100 мл и до-
водят объем раствора тем же спиртом до метки. 1 мл раствора содер-
жит 0,0005 г ксантотоксина. 

Раствор годен в течение 7 дней. 

Однако контроль качества препарата только по сумме фу-
рокумаринов полярографическим методом недостаточен, учи-
тывая их различную биологическую активность. Поэтому 
более объективна методика хроматоспектрофотометрического 
определения каждого фурокумарина, входящего в состав 
препарата пастенацин. 

Хроматоспектрофотометрическое определение препарата 
пастинацин. 0,025 г (точная навеска) препарата растворяют в 
мерной колбе вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 
этанолом до метки. 0,2 мл полученного раствора наносят на 
пластину с кислой окисыо алюминия и хроматографируют 
трехступенчато в системе растворителей бензол — диэтило-
вый эфир (14 : 1). Хроматограмму просматривают в УФ-
свете, зоны сфондина (голубая флуоресценция), ксантоток-
сина (зеленовато-желтая), бергаптена (зеленовато-желтая), 
изоппмпинеллина (темно-желтая флуоресценция) (см, 
рис. 12, г) собирают в колбы, в которые предварительно 
отмеривают по 20 мл 50%-го спирта. Элюируют сфондин 
смесью этанола и хлороформа (7 ; 3)1 остальные — 50%-м 
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этанолом. Элюирование проводят в течение 30 мпи при пе-
риодическом перемешивании. Полученную взвесь центри-
фугируют при 4000—5000 об/мин в течение 10—15 мин. 
Параллельно проводят контрольный опыт. Измеряют опти-
ческую плотность при следующих длинах волн: бергаптен — 
310 нм, ксантотокспн и сфондин — 301, изопимпинеллин — 
312 нм. Аналогичные измерения проводят с 0,005%-ми 
спиртовыми растворами каждого из фурокумаринов. 

Содержание каждого из фурокумаринов в процентах (X) 
рассчитывают по формуле 

K-D-C- 25-20-100 
Y 1 о 

D0-C 0,2 

Содержание бергаптена, ксантотоксина, сфондина и изо-
ппмпинеллина в препарате колеблется в пределах 24,3— 
25,7 %; 50,2-53,8; 7,7—8,3; 12,6-13,5 % соответственно. 

Фармакологические свойства. Пастинацин по своим свой-
ствам относится к препаратам спазмолитического действия, 
с преимущественным влиянием на венечные сосуды. 

Препарат является эффективным средством при лечении 
и предупреждении приступов грудной жабы. Субъективное 
улучшение у больных наступает спустя 2—5 дней после на-
чала его применения. Пастинацин оказывает успокаивающее 
действие на центральную нервную систему, снимает загру-
динные боли и урежает периоды пх возникновения. У неко-
торых больных с приступами стенокардии напряжения, ко-
ронароневрозом болевой синдром снимается или значительно 
ослабевает уже через 6—8 мин после однократного приема 
препарата. Систематическое применение иастннацнна пре-
дупреждает дальнейшее развитие приступов стенокардии. 
Пастинацин в отличие от келлина не обладает отрицатель-
ным побочным действием и оказывает терапевтический эф-
фект иногда в тех случаях, когда применение келлина и 
даукарина безуспешно. Назначают препарат внутрь по 1 таб-
летке 3 раза в день при различных формах коронарной недо-
статочности, в частности при коронарокардиосклерозе и ко-
ронароневрозе. Курс лечения 2—4 нед. Противопоказаний 
не установлено. 

Выпускается пастинацин в таблетках, содержащих 0,02 г 
препарата, в стеклянных пробирках по 25 штук. Хранится 
по списку Б в сухом прохладном^ защищенном от света 
месте, Срок годности 2 года. 
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ВЗДУТОПЛОДНИК СИБИРСКИЙ -
PlILOJODICt1 HPUS SlBIRlCUS 

(FISCH. EX. SPRE NG.) R.-POL. 

Относится к семейству Сельдерейные — Apiaceae. Рас-
тет в Читинской, Амурской, Иркутской областях, реже в 
Красноярском крае п Якутской АССР. В медицинской прак-
тике используют корневища и корни вздутоплоднпка сибир-
ского для производства препарата фловерин. Сырье заго-
тавливают с июня но сентябрь. Фармакологическое действие 
корневищ и корней вздутоплоднпка сибирского определяют 
ппранокумарины — дигидросампдин и виснадпп, которые 
расширяют периферические сосуды и оказывают выражен-
ное спазмолитическое действие при спазмах гладкой муску-
латуры кишечника. 

Корневища и корни вздутоплоднпкл сибирского — 
Rhizoina et radix Phiojodicarpi sibirici 

Внешние признаки. Отдельные куски корневищ и кор-
ней, реже цельные корневища и корни до 10 см длины, до 
3 см в диаметрй. Корневище вертикальное, многоглавое; 
ответвления корневища на верхушке с остатками прикорне-
вых листьев и стеблей длиной до 2 см, прикрытые остатками 
отмерших черешков листьев (до 1,0—1,5 см длиной). Корень 
стержневой, в базальной части имеет диаметр до 3 см. По-
верхность корневища и корня иокрыта морщинистой светло-
серой ИЛИ корпчпевато-серой легко отслаивающейся проб-
кой, на которой заметны небольшие бугорки. Корень при 
изгибе ломкий, на изломе неровный, часто радиально рас-
щепляющийся. Цвет корневища и корня на изломе желтова-
то-белый. Запах ароматный. Вкус вначале сладковатый, за-
тем горьковато-пряный. Дробленое сырье — кусочки корне-
вищ и корней различной формы, коричневато серого цвета; 
проходящие сквозь сито № 70 с отверстиями диаметром 7 мм 
по ГОСТ 214-77. 

Качественная реакция на дигидросамиднн и впснадпн. 
1. 2,0 г сырья, измельченного до размера частиц, прохо-

дящих сквозь спто № 20 с отверстиями диаметром 2 мм по 
ГОСТ 214—77, помещают в колбу вместимостью 20 мл, при-
бавляют 10 мл хлороформа, закупоривают пробкой, настаи-
вают при периодическом взбалтывании в течение 2 ч. Извле-
чение пропускают через бумажный фильтр в колбу вмести-
мостью 20 мл, фильтрат упаривают на кипящей водяной ба-
не до удаления растворителя. К остатку прибавляют 0±2 мл 
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четыреххлорпстого углерода по ГОСТ 20288—74, затем после 
растворения остатка добавляют 0,4 мл петролейного эфира 
(температура кипения 7 0 - 1 0 0 0C) по ГОСТ 11992-66, ч. 
Колбу закупоривают пробкой и оставляют стоять в холо-
дильнике при температуре + 5 0C в течение 3 ч; должен обра-
зоваться кристаллический осадок. После добавлении в кол-
бу 2 мл 10%-го раствора едкого калия в 95%-м спирте * 
осадок растворяется, появляется желтая окраска, затем при-
бавляют 2—3 капли раствора диазореактпва, окраска ме-
няется до красной (дигидросамидин, виснаднн). 

* Приготовление 10%-го раствора едкого кали в этиловом спирте. 
10 г едкого кали растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вмести-
мостью 100 мл и доводят объем раствора тем же растворителем 
до метки. 

2. Проводят экстракцию, хроматографпрованне при тем-
пературе колонки 150 0C согласно методике, описанной в 
разделе «Количественное определение суммы виснадина и 
дигидросамидина». На диаграммной ленте на месте выхода 
пика фловерина должен наблюдаться только один симмет-
ричный пик, без налагающихся, на него дополнительных пи-
ков (дигидросамидин, виснадин). 

Количественное определение суммы виснадина и дигидро-
самидина 1116]. Около 50 г сырья, взятого из грубо измель-
ченной аналитической пробы, измельчают и просеивают 
сквозь сито № 20 с отверстиями диаметром 2 мм по 
ГОСТ 214-77 . 

Около 1 г (точная навеска) порошка сырья помещают в 
патрон из фильтровальной бумаги и экстрагируют в аппара-
те Сокслета (рабочий объем 200 мл) хлороформом в течение 
1 ч (9—10 сливов). Хлороформное извлечение упаривают под 
вакуумом на водяной бане при температуре 60 cC в кругло-
донной колбе вместимостью 500 мл до объема 1—2 мл. 
К остатку добавляют 5 мл 95%-го спирта, содержимое кол-
бы перемешивают и спиртовый раствор количественно пере-
носят в мерную колбу емкостью 10 мл. Затем круглодонную 
колбу промывают несколькими порциями спирта по 1—2 мл, 
присоединяя их к спиртовому раствору, доводят объем раст-
вора 95%-м спиртом до метки и перемешивают. 

Точно измеренное количество (5—6 мкл) полученного 
раствора вводят в хроматограф с пламенно-ионизационным 
детектором. 

В тех же условиях хроматографируют точпо такое же 
количество эталонного раствора фловерина *. 

Исследуемый и эталонный растворы хроматографируют 
поочередно не менее 3 раз каждый. Хроматографнрование 
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проводят на стеклянной колонке (длина 1200 мм, внутрен-
ний диаметр 2 мм), наполненной твердым носителем — хро-
матоном N-AVV-HMDS с размером частиц 0,16—0,20 мм 
(Chemapol, ЧССР), содержащим в качестве жидкой фазы 
2%-го лукопрена G 1000 (от массы твердого носителя); 
при температуре колонки 220 °С, испарителя — 240 °С, при 
скорости газа-носителя (азота) — 50 мл/мин, водорода — 
50 мл/мин, воздуха — 500 мл/мин. Скорость протяжки 
диаграммной ленты самописца 2 мм/мин. Содержание фло-
верина определяется по высоте пиков. Высота пика флове-
рина должна быть не менее 100 мм. 

Содержание суммы впснадина и дигидросамидина в про-
центах (X) в пересчете на абсолютно сухое сырье вычисляют 
по формуле 

а э т -II-V-10 0 0 0 

«./ / в т .Уи . (100-Ц ' 

где аэт — масса фловерина в пересчете на 100%-е содержа-
ние, взятая для приготовления эталонного раствора, г; 
HAR — средняя высота пика фловерина на хроматограмме 
эталонного раствора, мм; H — средняя высота пика суммы 
виснадина и дигидросамидина на хроматограмме испытуе-
мого извлечения, мм; а — масса сырья, г; Vsr — объем 
эталонного раствора фловерина, мл; V — объем испытуемо-
го извлечения, мл; b — потеря в массе при высушивании, %, 

* Приготовление эталонного раствора фловерина. Около 0,05 г 
(точная навеска) в пересчете на 100%-е содержание фловерина (ВФС 
42-1101—81) растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вмести-
мостью 10 мл, доводят объем раствора 95%-м спиртом до метки и пере-
мешивают. Раствор хранят в плотно закрытой емкости, пе допуская 
испарения растворителя, в течение месяца. 

Сырье вздутоплоднпка сибирского, упакованное в мешки 
по 15 кг, хранят в сухих, хорошо проветриваемых помеще« 
ниях, Срок годности сырья 5 лет. 

Фловерин — Phloverinimi 

Созданный во Всесоюзном институте лекарственных 
растений (ВИЛР) препарат фловерин представляет собой 
природную смесь пиранокумаринов дигидросамидина и вис-
надина. По внешним признакам это белый или белый со 
слегка желтоватым оттенком кристаллический порошок. 

Для контроля чистоты препарата авторами-разработчи-
ками предложена TCX на закрепленном слое силикагеля 
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в системе н гексан — бензол — метанол ( 5 : 4 : 1), При про-
явлении диазореактнвом на хроматограмме (при нанесении 
50 мкг препарата) должно быть проявлено только одно пят-
но оранжевого цвета. 

Контроль количественного содержания фловерина про-
водится спектрофотометрически в пересчете на фловерин-
стандарт (ВФС 42-1101—81) по следующей методике. 

Количественное определение фловерина [158]. Около 
0,05 г (точная навеска) препарата растворяют в 95%-м 
спирте в мерной колбе емкостью 100 мл, доводят объем раст-
вора 95%-м спиртом до метки и перемешивают. 1 мл полу-
ченного раствора переносят в мерную колбу вместимостью 
50 мл, доводят объем раствора 95%-м спиртом до метки и 
перемешивают. Оптическую плотность полученного раство-
ра измеряют на спектрофотометре при длине волны 323 нм, 
в кювете с толщиной слоя 10 мм. В качестве раствора срав-
нения используют 95%-й спирт. 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца фловерина *. 

Содержание фловерина в процентах (X) вычисляют но 
формуле 

Y A 1 -V 1 0 0 100 
Vq- O1 ' Ю 0 - Ь £ 

где а0 — навеска стандартного образца фловерина, г; O1 — 
навеска препарата, г; D0 — оптическая плотность раствора 
стандартного образца; D1 — оптическая плотность испытуе-
мого раствора; b — потеря в массе при высушивании пре-
парата, %. Содержание CalH24O7 в пересчете на сухое ве-
щество должно быть не менее 97,0 % и не более 102,0 %. 

* Приготовление раствора стандартного образца фловерина. Око-
ло 0,05 г стандартного образца фловерина (ВФС 42-1101—81) раство-
ряют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 100 мл, доводят 
объем раствора 95%-м спиртом до метки и перемешивают. 1 мл полу-
ченного раствора переносят в мериую колбу емкостью 50 мл, доводят 
объем раствора 95%-м спиртом до метки п перемешивают. Срок год-
ности раствора 20 дней. 

Для раздельного определения виснадина и дпгндросамп-
дина разработана [116] методика анализа, заключающаяся 
в том, что смесь веществ предварительно гидролизуюг спир-
товой щелочью, а затем гидролизат подкисляют для пере-
ведения солей, образовавшихся из ацильньтх групп, в сво-
бодные кислоты, которые экстрагируют эфиром, и часть 
эфирного экстракта вводят в базовый хроматограф, 
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Фармакологические свойства. Фловерин обладает спазмо-
литической активностью и предложен для применения при 
спазмах периферических сосудов, спастических формах 
эндартерипта, болезни Рейно и прп легких формах хрони-
ческой коронарной недостаточности. 

Назначают препарат внутрь по 50 мг (1—2 таблетки) 2— 
3 раза в день. Курс лечения 2—4 нед. При необходимости 
проводят 2—3 курса. При передозировке возможны тошно-
та, кратковременное головокружение. 

Выпускается фловерин в таблетках по 0,025 г, упако-
ванных в банки оранжевого стекла по 100 штук. Хранится 
в защищенном от света месте. 

Г л а в а 8 

РАСТЕНИЯ II ПРЕПАРАТЫ, 
СОДЕРЖАЩИЕ ФЛАВОНОИДЫ 

Несмотря на широкое распространение флавоноидов 
в растительном мире, для изготовления лекарственных пре-
паратов круг наиболее ценных растений не слишком велик 
и его основу составляют солодка, бессмертник, зверобой, 
календула, скумпия, софора японская, каштан конский, 
стальник пашенный, рододендрон, ландыш дальневосточ-
ный, астрагал сердоплодный и некоторые другие. Эти расте-
ния служат сырьевой базой производимых медицинской про-
мышленностью лекарственных препаратов желчегонного, 
противоязвенного, капилляроукрепляющего, гипоазотемп-
ческого действия. 

В настоящее время установлены мпогие стороны биологи-
ческого действия флавонопдитлх веществ, что нашло отраже-
ние в вышедших в последние 15—20 лет монографиях [18, 
104, 117, 194, 286, 358], статьях [197, 207, 307, 360] и дис-
сертациях [20, 206, 284]. 

Давно известна их Р :витампнная активность [18, 117, 
358]. Некоторые вещества применяются прп лечении глау-
комы и для профилактики кровоизлияния в сетчатке глаза. 
Вещества этой обширной группы природных соединений 
обладают свойством снижать тонус гладкой мускулатуры п 
оказывают спазмолитическое действие, которое, как показа-
ли исследования сотрудников ВНИИХТЛС [20, 284], зави-
сит от структуры флавоноидного ядра^ числа и расположе-
ния в нем заместителей, 



Флавоноиды оказывают влияние на эпзпматпческую ак-
тивность, угнетая гиалуронидазу, а также гистидиндекар-
боксилазу Ii холинэстеразу [358]. Кроме того, они прояв-
ляют седативное действие [358], а также эстрогенпую актив-
ность [358]. Отмечено их положительное влияние при лече-
нии лучевой болезни и опухолей [18, 117], оказывают они 
и пнгибпрующее действие на транспортную АТФазу [197]. 
Некоторые из флавоноидов обладают антианафилактическим 
эффектом. Их с успехом применяют при лечении язвенной 
болезни желудка и 12-перстной кишки [206, 207]. Наряду с 
этим имеются сведения о положительном влиянии флавоно-
пдных веществ на функцию почек [18, 255, 258], печени [18] 
и других органов. 

Обладая разнообразным биологическим действием, фла-
воноиды практически нетоксичны. Так, кверцетин, кверцит-
рин, нарпнгин, гесперпдпн и рутин при скармливапии их 
крысам ежедневно на протяжении 200—400 сут в количест-
ве 1 % к массе пищи не приводят к каким-либо патологи-
ческим изменениям. Употребление рутина по 60 мг ежеднев-
но в течение 5 лет не сопровождалось токсическими явления-
ми. Признаков токсикоза не вызывают даже более высокие 
дозы (500 мг/сут) [104]. Это и не удивительно, так как фла-
воноидные вещества находят широкое применение в пище-
вой промышленности [195]. 

Во Всесоюзном научно-исследовательском институте хи-
мии и технологии лекарственных средств на протяжении 
последних 15 лет проводится комплексное изучение этого 
класса веществ с целью создания лекарственных препаратов 
для лечения заболеваний сердечно-сосудистой системы, по-
чек, язвенной болезни желудка и 12-перстной кишки, воспа-
лительных процессов и др. 

При фармакологическом изучении выделенных веществ 
установлено, что сила специфического действия их различна 
п зависит от строения. Для определения зависимости силы 
действия от природы и числа заместителей, входящих в ядро 
2-фенилбензо-у-пирона, были проведепы исследования по 
выяснению ,влияния свободных окснгрупп бокового фениль-
ного радикала в агликонах и природы сахарных компонен-
тов на желчегонную и противовоспалительную активность 
(табл. 31), гипоазотемический и диуретический эффекты 
(табл. 32). 

Как видно из табл. 31, исследуемые флавоноидные агли-
коны различаются между собой только количеством феноль-
ных оксигрупп в боковом феннльном радикале (кольцо Б), 
Остальная часть молекулы (кольцо А) у них одинакова, 
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Вещество Структурная формула 

Природа р а д и к а л а 

Отделение 
желчи , % к 
контролю * 

П
 р

от
ив

ов
ос

п 
ал

и-
те

ль
ны

й 
эф

ф
ек

т 
Е

Д
«,

 м
ол

ь/
кг

 «
 

R R . R 2 

Отделение 
желчи , % к 
контролю * 

П
 р

от
ив

ов
ос

п 
ал

и-
те

ль
ны

й 
эф

ф
ек

т 
Е

Д
«,

 м
ол

ь/
кг

 «
 

ОН H H 0 — 

о н ОН H 39,6±6,9 0.321 

О-а- L-apa- ОН H 82,7±5,8 0,070 
бофура-

82,7±5,8 0,070 

ноза 
O-P-D-ra- ОН H 98,6± 10,5 0,093 

лактопп-
раноза 

О-р-рути- ОН H 48,8±9,4 0,155 
ноза 

ОН . о н о н 79,9±5,9 0,261 

H о н H — 0,180 

|1емпфе-
рол 

[^верце-
тин 

\викуля-
рпн 

"пперо-
зид 

эутин 

!ирице-
тин 

[ютео-
лин 

* Данные П. И. Безрук [20], Э, А, Зборовской и Ж, А. Любецкой, 

При выяснении влияния степени гпдроксилирования боково-
го фенильного радикала (кольцо Б) на силу желчегонного 
действия были изучены кемпферол, кверцетин и мирицетин, 
отличающиеся количеством оксигрупп в кольце Б. 

Проведенные исследования позволили установить, что 
у животных, получавших кемпферол, который имеет в 4'-
положении оксигруппу, желчеотделение не изменялось по 
сравнению с контролем. Увеличение числа вицинальных 
ОН-групп в кольце Б приводит к усилению желчеотделения. 
Так, под влиянием кверцетина с ОН-группами в 3'- и 4'-
положепиях желчеотделение возрастает на 39,6 % (см. 
табл. 31). Мирицетин, в отличие от кверцетина, содержит три 
гидроксила в 3'-, 4 ' - и 5'-положениях. Он обладает наиболь-
шим желчегонным эффектом в ряду исследуемых агликонов 
и почти в 2 раза превосходит активность кверцетина 
(см. табл. 31), 
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Т а б л и ц а 32 
Гяпоазотемическая и диуретическая активность флавоноидов 

Активность * 

Вещество и характеристика строения гипеазотемн-
ческая, 

ЕДго, мг/кг 

Диуретиче-
ская, ЕД1()) 

мг/кг 

Группа кемпферола 

Кемпферол-З-рутинозид; 5, 7, 4'-триокси-3-
(-О-Р-рутинозил)-флавон 

Кемпферол-7-рамнозид; 3, 5, 4'-триокси-7-
(-О-а-Ь-ра.мнопиранозпл)-флавон 

Группа кверцетина 

Кверцетин; 3, 5, 7, 3', 4'-пентаоксифлавон 
Авикулярин; 5, 7, 3', 4'-тетраокси-3-(-0-а-

Ь-арабинофуранозил)-флавон 
Гиперозид; 5, 7, 3', 4'-тетраокси-3-(-0-(5-Ь-

галактопирапозил)-флавон 
Рутин; 5, 7, 3', 4'-тетраоксп-3-(-0-(3-рутп-

нозил)-флавон 

Группа изорамнетина 

Нарциссин; 5, 7, 4'-триокси-3'-метокси-3-
(-О-р-рутинозил)-флавон 

Кейозид; 5, 7, 4'-трноксп-3'-метокси-3-(-0-(3-
робинобиозил)-флавон 

11зорамнетин-3, 7-диглюкозид; 5, 4'-диокси-
З-метокси-З, 7-(-ди-0-Р-Ь-глюкоипрано-
зил)-флавон 

Изора.мнетин-З-глюко-7-рамнозид; 5, 4'-дио-
кси-З'-метокси-З-(-О-Р-В-глюкопиранозцл)-
7-(-0-а-Ь-рамиоппранозил)-флавон 

** ЕДюо. 

25,0 — 

13,0 -

5,7 23,7 

7,1 24,0 

8,5 30,5 

20,0 63,0 

33,0 

В,5 — 

3,7 7,6 

10,0 — 

[ 2 5 5 ] . 

При установлении влияния сахарного компонента на 
желчегонный эффект у гликозидов, имеющих одинаковые 
агликоны (кверцетин) и разные углеродные остатки по тре-
тьему положению (см. табл. 31: авикулярин, гиперозид п 
рутин), показано, что все гликозиды активнее их агликона 
и величина желчегонного эффекта зависит от природы са-
харного компонента. 

Галактопиранозид (гиперозид) оказался активнее дру-
гих гликозидов. Сравнительно близок к нему арабофурано-
зид (авикулярин), Рутинозид (рутин) по холелетнческог 
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активности в 2 раза слабее гиперозида и лишь на 10 % пре-
восходит свой агликон. 

Таким образом, на желчегонную активность флавонолов 
существенное влияние оказывает как степень гидроксилиро-
вания кольца Б, так и природа сахарного компонента. Гли-
козиды группы кверцетина более активны, чем их агли-
кон. Действие флавоноидных соединений, по всей вероят-
ности, обусловлено не только строением молекулы исходно-
го вещества, но и продуктами ее метаболизма. Как показал 
анализ данных литературы, образующиеся в результате ме-
таболизма вещества имеют различную активность, которая 
коррелирует с таковой исходных веществ. 

В организме человека и Животного флавоноиды как фе-
нольные вещества имеют три основные области, способные 
подвергаться метаболическим изменениям: 1) фенолыше гид-
роксильные группы; 2) ароматические кольца; 3) различ-
ные заместители, присоединенные к ароматическому коль-
цу [20, 286]. 

Характерная особенность метаболизма флавоноидных ве-
ществ — разрыв пропанового фрагмента с образованием фе-
нолов и фенолкарбоновых кислот. Наиболее полно изучен 
метаболизм рутина и кверцетина. В моче крыс, кроликов, 
морских свинок и человека найдены три метаболита: 3, 4-
диоксифенолуксусная, 4-окси-З-метоксифенилуксусная и ме-
токсифенилуксуспая кислоты. Образование этих кислот воз-
можно при разрушении у-нйрона кверцетина по 1, 2- и 3, 4-
связям. Образовавшаяся при этом 3, 4-диоксифенил-
уксусная кислота, как обычный фенол, метилируется в орга-
низме, превращаясь в 4-окси-З-метилоксифенилуксусную 
кислоту. При дегидроксйлированпи последней получается 
метоксифенилуксусная кислота. Эти вещества образуются 
при введении рутина или кверцетина перорально. Инъек-
ционное введение исключает образование метокспфенил-
уксусной кислоты, что дает основание предположить воз-
можность дегидроксилировапия под действием кишечных 
бактерий. 

Выявленные метаболиты кверцетина — различные фенол-
карбоновые кислоты — обладают довольно высокой холе-
летической активностью. Этот механизм расщепления вероя-
тен для кемпферола и мирицетина. 

В таком случае из кемпферола образуется пе обладаю-
щая холелетической активностью параоксифенилуксусная 
кислота, а из мирицетина — высокоактивная 3, 4, 5-триок-
сифенилуксусная кислота, которая превращается в не ме-
нее активную S1 5-диокси-4-метоксифенилуксусную кислоту. 
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Аналогичная закономерность получена прп выяснении 
противовоспалительного действия флавонолов (см. табл. 31). 
С увеличением в боковом фенильном радикале числа окси-
групи противовоспалительная эффективность повышается. 
Так, мирицетин в 1,78 раза активнее кверцетина. При опре-
делении влияния сахарных компонентов на противовоспали-
тельное действие кверцетиновых гликозидов' установлено, 
что сахарный компонент увеличивает силу противовоспали-
тельного эффекта: арабинофураноза — в 4,6 раза, галакто-
пираноза — в 3,4 раза, рутиноза — в 2,1 раза (см. табл. 31). 
Выведение гидроксила их кверцетина (лютеолин) приводит 
к повышению противовоспалительной активности. Метилиро-
вание в нем З'-положения (изорамнетин) также увеличивает 
эффект действия. 

Если флавоноидные гликозиды активнее агликона 
(см. табл. 31), то для флаванонов наблюдается обратная за-
висимость. Агликоны нарингенин и ликвиритигенин более 
активны, чем гликозиды нарингин и ликвиритин [284]. 

Результаты сравнения противовоспалительного действия 
ряда флавоноидов показали, что сила проявляемого эффекта 
зависит от числа оксигрупп в кольце Б, природы и места 
присоединения заместителей. В зависимости от класса фла-
воноидных веществ гликозидирование увеличивает или 
уменьшает силу действия. 

Известно, что флавоноидные вещества влияют на функ-
цию почек, повышая диурез и уменьшая количество азотис: 

тых веществ в крови [18, 44, 255]. 
При фармакологическом изучении ряда веществ было 

установлено, что они обладают диуретическим или гипоазо-
темическим действием (см. табл. 32). При сопоставлении 
структуры этих веществ с полученными фармакологическими 
результатами видно (см. табл. 32), что сила проявляемого 
эффекта также зависит от природы сахарного компонента н 
структуры функциональных групп, места их присоединения 
к флавонопдному ядру. К примеру, рутин, в отличие от 
кемпферол-3-рутинозида, имеет оксигруппу в З'-положении, 
и его активность на 20 % выше. Введение метокеила в это же 
положение (нарцнссин) снижает гипоазотемпчеркую актив-
ность на такую же величину. 

Существенное влияние оказывает природа углеводного 
компонента. Нарциссин и кейозид отличаются между собой 
природой гексозы в углеводном остатке — В^глюкоза и D-
галактоза соответственно. Эта особенность в строении делает 
молекулу кейозида почти в 4 раза активнее,,•'молекулы нар-
циссина, 
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В группе кемпферола робипин обладает наиболее выра-
женным действием [44]. Его молекула содержит, как и кейо-
знд, в качестве одного из сахарных компонентов по третье-
му положению робинобиозу. 

Кверцетин-З-монозиды (авикулярин, гииерозид) имеют 
сравнительно высокую гипоазотемическую активность и не-
значительно отличаются по проявляемому эффекту от свое-
го агликона кверцетина (см. табл. 32). По диуретической 
активности они значительно уступают робинпну. 

Таким образом, флавоноиды в зависимости от строения 
проявляют различный фармакологический эффект. 

Источником получения противоязвенных препаратов лик-
виритона и флакарбина являются солодка голая и уральская, 
корни и корневища которых служат лекарственным средст-
вом и сырьем для получения фитохимических препаратов. 

Солодковый корень относится к наиболее распространен-
ным и древнейшим лекарственным средствам, применяемым 
в китайской медицине за 2800 лет до н. э. Он был известен 
суммарийцам, индийцам и является классическим средством 
тибетской медицины [58]. Греческие ученые назвали его 
«скифским сладким корнем» [58]. Великий Ибн Сина реко*-
мендовал применять корни солодки при язвах почек, воспа-
лении желудка, лихорадке, легочных заболеваниях [1]. 

Из арабской медицины солодка в XVII в. проникла в 
Европу, где в настоящее время входит в большинство фар-
макопей, Солодка издавна применяется народами нашей 
страны и описана во всех травниках, включена во все оте-
чественные фармакопеи. Ценность солодки как лекарствен-
ного средства определяется наличием глициррнзиновой (от-
вечающей за антидотное и антиаллергическое действие), 
глпциррнтоновой кислот (противовоспалительное и антибио-
тическое действие) [198] и флаванон-халконового комплек-
са, обусловливающего как спазмолитическое., так и противо-
язвенное действие [207], 

СОЛОДКА ГОЛАЯ -
GLYCYRRIZA GLABRA L. 

СОЛОДКА УРАЛЬСКАЯ — 
GLYCYRRIZA URALENSIS Fisch. 

Относятся к семейству Бобовые — Fabaceae. Солодка 
голая растет в Средней А З И И , Казахстане, Закавказье, на Се-
верном Кавказе и на юге европейской части СССР. Солодка 
уральская встречается в Казахстане^ Киргизии^ на Южном 
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Урале п па юге Сибири. В медицинской практике исполь-
зуют солодковый корень в качестве отхаркивающего средст 
ва и для получения флавоноидных препаратов ликвиритона, 
ликуразида и флакарбина. Сырье заготавливают почти круг-
лый год. Фармакологическое действие солодкового корня 
обеспечивают ликуразид, глицирризиновая кислота, фла-
воноиды (лпквпрптон, ликвиритозид, пзоликвиритрин и др.), 
сапонины. 

Корень солодки — Radix Glycyrrizae 

Внешние признаки. Куски корней и подземных побе-
гов цилиндрической формы различной длины, толщиной от 
0,5 до 5 см и более. Встречаются куски корней, переходящие 
в сильно разросшееся корневище толщиной до 15 см. По-
верхность неочищенных корней и побегов слегка продольно-
морщинистая, покрытая бурой пробкой; очищенное сырье 
снаружи от светло-желтого до буровато-желтого цвета с 
незначительными остатками пробки; излом светло-желтый, 
ВОЛОКНИСТЫЙ . Запах отсутствует; вкус сладкий, приторный, 
рлегка раздражающий. 

Строение корней и подземных побегов беспучковое. 
На поперечном разрезе под лупой видны многочисленные 
широкие сердцевидные лучи, придающие корням лучистое 
строение, в ксилеме широкие просветы сосудов. Вдоль серд-
цевидных лучей часто образуются радиальные трещины. 
У побегов имеется небольшая сердцевина, у корней сердце-
вины нет. Резаное сырье — кусочки различной формы, раз-
мером: для неочищенного корня — от 1 до 10 мм, для очи-
щенного — от 3 до 6 мм. При смачивании 80%-й серной кис-
лотой порошок солодки окрашивается в оранжево-желтый 
цвет (глициррпзин). 

Для стандартизации сырья по флаванон-халконовому 
комплексу A. JI. Лптвиненко предложены спектрофотометри-
ческпе методики анализа общей суммы флавоноидов в пере-
счете на ликвнрптигенпн. 

Количественное определение общей суммы флавоноидов 
в корнях и корневищах солодки. Около 1 г (точная навеска) 
мелко измельченных корней солодки, просеянных через сито 
диаметром 0,2 мм, помещают в конусную колбу вместимостью 
100 мл и обрабатывают 5 раз по 50 мл 50%-м спиртом при 
нагревании на водяной бане в течение 30 мин при температу-
ре 55—60 0C, затем охлаждают под проточной водой. Спир-
товые извлечения фильтруют в мерную колбу вместимостью 
250 мл через бумажный фильтр, предварительно смоченный 
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50%-м спиртом, Объем раствора доводят 50%-м спиртом до 
метки (раствор А). 

По 2,5 мл раствора А переносят в мерные колбы вмести-
мостью 50 мл, объем раствора первой колбы доводят 95%-м 
спиртом до метки и измеряют оптическую плотность на 
спектрофотометре в кювете с толщиной слоя 10 мм при дли-
нах волн 295 и 375 нм, применяя в качестве контрольного 
раствора 95%-й спирт. 

Содержание суммы флавоноидов (халконов, флаванонов 
и димерных халконовых производных) рассчитывают по фор-
муле 

У _ 250-50-С-100 % 
Л ~ в-2,5 

где а — навеска, г; С — количество суммы флавоноидов,, 
найденное по калибровочному графику, построенному по 
ликвиритигенину при длине волны 295 нм, г. Содержание 
суммы флавоноидов (халконов, флаванонов и димерных хал-
коновых производных) в пересчете на ликвиритигенин не 
менее 5,3 %, 

Ликвирптон — Liquiritonum 

Созданный во ВНИИХТЛС ликвиритон является сум-
марным флавоноидным препаратом и представляет собой 
желто-бурый аморфный порошок горького вкуса без запаха. 

Подлинность препарата контролируют хроматографиче-
ски. На круг медленнофильтрующей хроматографической 
бумаги радиусом 10 см наносят 0,1 мл (100 мкг) 0,1%-го 
раствора препарата в 95%-м спирте. Хроматографируют в 
камере в системе 3%-го раствора хлорида натрия в течение 
30 мин при температуре 20 0C. Хроматограмму сушат на 
воздухе 40 мин, после чего опрыскивают 10%-м спиртовод-
ным раствором едкого натра *, при этом постепенно на хрома-
тограмме обнаруживается желтое нятно с Rf около 0,2 
(халконовые производные); желто-зеленое с Rf около 0,6 
(глаброзпд) и оранжевое пятно с Rf около 0,7 (уралозид), 
Допускается наличие других флавоноидных пятен желто-
оранжевого цвета, 

* Приготовление 10%-го спнртоводного раствора едкого натра. 
10,0 г едкого натра (ГОСТ 6309—73) растворяют в 30 мл воды в мерной 
колбе вместимостью 100 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом 
до метки. 

Так как препарат представляет сумму флаванон-халко-
В О Б Ы Х соединений, то стандартизацию препарата проводят 
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Рис. 13. УФ-спектры флавопондов солодки в 95%-м спирте. 
J — изоликвиритигенин; г — ликуразид; з — ликвирптигенин; 4 — ликвпритпн, 

по сумме флавоноидов в пересчете па ликуразид-стандарт 
с ограничением содержания халконовых соединений. 

Количественное определение. Около 0,025 г препарата 
(точная навеска), высушенного при 100—105 0C до постоян-
ной массы, растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вме-
стимостью 50 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом 
до метки. 2 мл раствора переносят в мерную колбу вмести-
мостью 50 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом до 
метки. Измеряют оптическую плотность полученного раство-
ра на спектрофотометре при длинах волн 295 и 375 нм в 
кювете с толщиной слоя 10 мм, применяя в качестве конт-
рольного раствора 95%-й спирт (рис. 13). 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца ликуразида*. 

Содержание суммы флавоноидов в процентах (X1) рас-
считывают по формуле 

D 1 - S - M O O 

где Dj — оптическая плотность испытуемого раствора при 
длине волны 295 нм; D0 — оптическая плотность раствора 
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стандартного образца ликуразида при длине волны 295 нм; 
Cr1 — навеска испытуемого образца, г; а — навеска стандарт-
ного образца ликуразнда, г; содержание суммы флавоноидов 
в препарате в расчете на ликуразид должно быть не менее 
70,0 %, 

Содержание суммы халконовых соединений (X2) вычис-
ляют по формуле 

D2-U-I-100 
D-U1-2 » 

где D2 — оптическая плотность испытуемого раствора при 
длине волны 375 нм; D — оптическая плотность раствора 
стандартного образца ликуразида при длине волны 375 нм; 
O1 — навеска испытуемого образца, г; а — навеска стандарт-
ного образца ликуразида, г. Содержание суммы халконовых 
соединений в препарате в расчете на ликуразид должно быть 
не более 15,0 %. 

* Приготовление раствора стандартного образца ликуразида. 
0,025 р (точная навеска) стандартного образца ликуразида, высушен-
ного до постоянной массы при 100—105 0C (ВФС 42-786—78), раство-
ряют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 50 мл и доводят 
объем раствора 95% -и спиртом до метки. 1 мл раствора переносят 
в мерную колбу вместимостью 50 мл, доводят объем раствора 95%-v 
спиртом до метки. Пригоден к употреблению в течение 5 дней. 

Оптическую плотность определяют тотчас по приготовлении раст-
вора препарата. 

Раздельное определение основных флавоноидов лпкви-
рптона осуществляется хроматоспектрофотометрическим ме-
тодом по приведенной ниже методике. 

На хроматограмму наносят 0,1%-е растворы исследуе-
мых соединений в 95%-м спирте в количестве от 10 до 100 MKD 
каждого вещества и 400 мкг ликвирптона. Хроматографиро-
вание проводят на маркированных в форме клина пластин-
ках с силикагелем KCK или на пластинах «Сплуфол» в систе-
ме бензол — метиловый спирт (8:2) , При прохождении 
фронта растворителя до половины пластины хроматограмму 
вынимают, сушат под вытяжным шкафом в течение 30 мин 
п снова помещают для хроматографнрованпя до прохождения 
фронта растворителя до конца нластины. Пластины вынима-
ют, сушат под вытяжным шкафом и маркируют зоны пятен 
под УФ-светом, Отмеченные зоны веществ количественно 
с помощью специального приспособления переносят в мер-
ную колбу вместимостью 10 мл с помощью 0,5 н, раствора 
щелочи, доводят объем раствора указанным раствором До 
метки. Через 20 мин измеряют оптическую плотность полу-
ченных растворов на спектрофотометре при длина волны 
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Рис, 14, УФ-спектры флавоноидов солодки в 0,5 а, растворе 
едкого натра (а) и 95%-м спирте (б), 

J — глаброзид] 2 уралозид; S — препарат ликвиритин; 4 — лнкура« 
вид; 5 *= ликвиритин, 

425 нм для ликуразнда и уралозида и при 340 нм — для 
ликвнрнтина н глаброзида в кювете с толщиной слоя 10 мм 
(рис, 14), 

В качестве раствора сравнения применяют элюат из рав-
ной по площади пятна зоны чистого сорбента, В связи с не-
значительным содержанием ликвирптина и ликуразида оп-
ределение этих веществ осуществляют в элюатах из трех хро-
ыатограмм, 

Содержание халконов и халконпзпрующего в щелочи 
флавона уралозида определяют по калибровочному графи-
ку, построенному по ликуразиду, нехалкониаирующихся 
флавонов — по ликвиритину. Оба калибровочных графика 
построены с учетом потерь при десорбции веществ с хромато-
граммы (рис, 15). Несмотря на имеющееся различие в накло-
не кривых зависимость оптической плотности от концентра-
ции для ликуразида лежит в пределах от 1 до 25 мкг вещест-
ва, а ликвирптина — от 2 до 20 мкг в 1 мл 0,5 н, раствора 
щелочи, Относительная ошибка определения лежит в пре-
делах ± 2 , 6 - 3 , 5 %. 

IIo данной методике был проанализирован ряд серий 
препарата ликвиритон, Для этого на хроматографическне 
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Рае. 15. Калибровочные гра- I . 
фики флавоноидов в 0,5 к, : 
растворе гидроокиси натрия, 1 
1 — ликуразида при 425 нм; г -» 0,8-: 

ликвиритина при 340 нм. 

О, б\ 
пластины было нанесено = 
полосой по 0,4 мл (400 мкг) °>4\ 
0,1%-го раствора ликви-
ритона. Анализ разлнч- OlZz

z 
ных серий ликвиритона 
показал, что содержание • ^ 
суммы основных глнкози- 0 о 5 V ' is го - с,т/ил 

W I > I I I 1 ! . I ! I Г Г I 1 I I i I I 1 I I I1 I Г I1 Г 

дов находится в пределах , ' 1 

60,5 — 77,6 %, при содержании в основном флаваноновых 
гликозидов уралозида — 35,57 — 40,73 %, глаброзида — 
14,0—17,9 %, Содержание ликвнрптина, как и халкона ли-
куразида, не превышает 10 %, 

Сопоставление результатов раздельного определения че-
тырех основных гликозидов препарата ликвиритон с резуль-
татами, полученными по методике спектрофотометрического 
определения, показывает, что последнее позволяет правиль-
но оценить наличие флаванонов как со свободным 4'-поло-
женпем, так и с замещенным. Различие в 10 % между сум-
марным содержанием флавоноидов, определенное прп 
295 нм, и суммой основных четырех флавоноидов, найденных 
хроматоспектрофотометрическим методом, можно отнести к 
остальным флавоноидным соединениям, и в первую оче-
редь — к неучтенному содержанию агликонов — лнквири-
тпгенина и изоликвиритигенина, 

Фармакологические свойства и применение. Ликвиритон 
обладает антацидным, спазмолитическим и противовоспа-
лительным действием. Рекомендуется для лечения гипер-
ацидных гастритов, язвенной болезни желудка и двенадцати-
перстной кишки. Он вызывает заживление деструкцпй сли-
зистой желудка. В основе этого эффекта лежат противоспа-
лительные свойства, спазмолитическое действие, а также 
способность уменьшать агрессивное действие желудочного 
сока на слизистую желудка. 

Назначают ликвиритон внутрь по 1—2 таблетки 3—4 ра-
за в день перед едой. Курс лечения составляет месяц. В слу-
чае необходимости лечение следует продолжить пли по-
вторить. 

Препарат можно использовать для профилактики сезон-
ных обострений язвенной болезни, назначая 2—3 раза в 
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день, Он хорошо переносится больными и пе вызывает по-
бочных явлений. 

Выпускается ликвиритон в виде таблеток по 0,1 г в бан-
ках по 25 штук. Хранится в сухом прохладном месте. Срок 
годности препарата 3 года, таблеток 2 года, 

Лпкуразнд — Licurasidum 

Выделен пз корней и подземных побегов солодки голой 
н уральской. Ликуразид (2,4'-дпокси-4-0-р-В-глюкопнрано-
зид-2-O-fi—D-апиофуранозид халкона) применяют в каче-
стве составной части препарата флакарбин, Чистота препа-
рата контролируется хроматографически. 

Обнаружение посторонних флавоноидов. 0,01 г препарата 
растворяют в 10 мл ацетона. 0,05 мл полученного раствора 
(50 мкг) микропипеткой наносят полосой длиной 1,5—2 см 
на пластину «Сплуфол» размером 15x50 мм на расстоянии 
2 см от нижнего края. Пластинку с нанесенной пробой 
высушивают в токе теплого воздуха в течение 5 мин, затем 
помещают в камеру с 15%-й уксусной кислотой и хромато-
графируют восходящим методом. Когда фронт растворителя 
поднимается почти до верхнего края пластинки, ее вынима-
ют из камеры и сушат на воздухе 40 мин. Затем пластинку 
опрыскивают 0,5 н. раствором едкого натра. На хромато-
грамме должно появиться только одно пятно желто-оран-
жевого цвета с Rf около 0,8. 

При просматривании хроматограммы в ультрафиолето-
вом свете при длине волны 366 нм дополнительно у линии 
старта может обнаруживаться пятно сине-фиолетового цве-
та со светлым ореолом. 

Количественное определение ликуразида. Около 0,025 г 
(точная навеска) препарата, высушенного при 100—105 cC 
до постоянной массы, растворяют в 95%-м спирте в мерной 
колбе вместимостью 50 мл и доводят объем раствора 95%-м 
спиртом до метки. 1 мл раствора переносят в мерную колбу 
вместимостью 50 мл и объем раствора доводят 95%-м спир-
том до метки. Измеряют оптическую плотность полученного 
раствора на спектрофотометре при длине волны 375 нм в кю-
вете с толщиной слоя 10 мм (см. рис. 13). В качестве конт-
рольного раствора применяют 95%-й спирт, 

Параллельно проводят измерение оптической плотности 
раствора стандартного образца ликуразида*. 

Содержание ликуразида в процентах (X) вычисляют по 
формуле 

Dj -а-100 
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где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца лику-
разида; A1 — навеска испытуемого образца, г; а — навеска 
стандартного образца ликуразида, г. Содержание ликурази-
да в высушенном препарате должно быть не менее 97,0 %. 

* Приготовление раствора стандартного образца ликуразида. 
0,025 г (точная навеска) стандартного образца ликуразида (ВФС 42-
786—78), высушенного при 100—105 0C до постоянной массы, раст-
воряют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 50 мл и доводят 
объем раствора 95% -м спиртом до метки. 1 мл раствора переносят в мер-
ную колбу вместимостью 50 мл и доводят объем раствора 95% -м спир-
том до метки. Пригоден к употреблению в течение 5 дней. 

Ликуразпд выпускается по 200—300 г в банках из оран-
жевого стекла. Хранится препарат в сухом, защищенном 
от света месте. Срок годности 2 года, 

Флакарбин — FIacarbinura 

Созданный во ВНИИХТЛС комбинированный препа-
рат, состоящий из флавоноидов кверцетина и ликуразида, 
натрпй-карбокспметплцеллюлозы и пектина. 

Подлинность контролируют хроматографически и по цвет-
ным реакциям на натрий и пектины по приведенным ниже 
методикам [28, 29]. 

0,1 мл фильтрата наносят на круг медленнофильтрую-
щей хроматографической бумаги диаметром 10 см вокруг 
расположенного в центре круга отверстия диаметром 0,5— 
0,8 см. В отверстие вставляют трубку из той же хроматогра-
фической бумаги, свернутую в четыре слоя. Конец трубки 
опускают в помещенную в стеклянную камеру чашку Петри 
с 15%-м раствором уксусной кислоты и хроматографируют 
до прохождения фронта растворителя к концу круга. Xpo-
матограмму высушивают на воздухе 30 мин и рассматривают 
в ультрафиолетовом свете при длине волны 360 нм. На хро-
матограмме обнаруживается два пятна: желтое пятно на ли-
нии старта (кверцетин) и темное — с Rf около 0,5 (лику-
P азид). 

Крупинка порошка растертых гранул, внесенная в бес-
цветное пламя, окрашивает его в желтый цвет (натрий). 

1 мл раствора А, приготовленного для количественного 
определения, разбавляют водой до 10 мл, 1 мл полученного 
раствора помещают в колбу вместимостью 10 мл, прибав-
ляют 6 мл концентрированной серной кислоты и нагревают 
на кипящей водяной бане 20 мин, затем прибавляют 0,2 мл 
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0,15%-го спиртового раствора карбазола; постепенно появля-
ется красное окрашивание (пектин). 

К 10 мл раствора А прибавляют 10 мл жидкости Фелинга 
и нагревают до кипения; выпадает оранжево-красный оса-
док (глюкоза). 

Количественное определение ликуразида, Около 1 г по-
рошка растертых гранул (точная навеска) помещают в мер-
ную колбу вместимостью 50 мл, прибавляют 20 мл 95%-го 
спирта и нагревают на водяной бане при перемешивании 
до кипения. После отстаивания в течение 5 мин раствор 
осторожно сливают через стеклянный фильтр ПОР 40, до-
биваясь, чтобы на фильтр попадало небольшое количество 
частиц. Операцию извлечения повторяют еще 2 раза. 

Спиртовые извлечения отбрасывают, а частицы вещества 
на стеклянном фильтре растворяют в 15 мл горячей воды, 
фильтруя в мерную колбу, содержащую промытую навеску 
препарата. Затем в эту же колбу прибавляют 20 мл воды, 
взбалтывают 20 мин. Раствор охлаждают в течение 1 ч при 
периодическом взбалтывании, доводят объем раствора во-
дой до метки и перемешивают (раствор А). 

10 мл раствора А помещают в центрифужную пробирку, 
прибавляют 2,5 мл разведенной уксусной кислоты, 5 мл 
реактива осаждения *, жидкость перемешивают стеклянной 
палочкой, которую затем промывают 5 мл воды и оставляют 
на 30 мин. Взвесь центрифугируют 7 мин со скоростью 5— 
6 тыс. об/мин. 

Раствор над осадком полностью сливают, а осадок взму-
чивают той же палочкой с 15 мл воды и палочку промывают 
5 мл воды. Взвесь центрифугируют, как указано выше, про-
мыB1Iiyio жидкость отбрасывают и промывание осадка повто-
ряют еще раз. Затем в центрифужную пробирку, промывая 
стенк-и, прибавляют 1 мл разведенной азотной кислоты, 
взмучивают той же палочкой до полного растворения осад-
ка. Взвесь центрифугируют, как указано выше, промывную 
жидкость отбрасывают и промывание осадка повторяют еще 
раз. Затем в центрифужную пробирку, промывая стенки, 
прибавляют 1 мл разведенной азотной кислоты, взмучивают 
этой же палочкой до полного растворения осадка. 

Содержание центрифужной пробирки последовательно с 
помощью 30 мл воды количественно переносят в колбу вме-
стимостью 250 мл, прибавляют 20 мл 10%-го раствора аце-
тата натрия, перемешивают, прибавляют 0,5 мл 0,1%-го 
раствора ксиленолового оранжевого и титруют (из микро-
бюретки вместимостью^ мл) 0,01 M раствором трилона Б ** 
до изменения красио-фиолетового окрашивания в желтое. 
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1 мл 0,01 M раствора трилона Б Соответствует 0,006 г 
безводной натрнй-карбоксиметилцеллюлозы, которой долж-
но быть от 8,0 до 12 % в пересчете на сухие гранулы. 

Около 0,5 г порошка растертых гранул (точная навеска) 
помещают на высушенный до постоянной массы стеклянный 
фильтр ПОР 40 и промывают нагретым до кипения метило-
вым спиртом 4 раза по 10 мл, перемешивая стеклянной па-
лочкой остаток на фильтре. Извлечение собирают в мерную 
колбу вместимостью 50 мл, после охлаждения доводят объем 
раствора метиловым спиртом до метки (раствор Б). 

Остаток на фильтре промывают кипящим 80%-м раство-
ром ацетона выводе по 20 мл 7 раз. Первые три порции от-
фильтровывают без вакуума, остальные — под вакуумом. 
Ацетоновый раствор отбрасывают, а остаток на фильтре 
сушат при 102,5±2,5 0G до постоянной массы. Полученная 
масса остатка представляет собой сумму пектина и натрий-
карбоксиметилцеллюлозы, которой должно быть от 18,0 до 
22 % в пересчете на сухие гранулы. 

15 мл раствора Б помещают в центрифужную пробирку, 
прибавляют 4 мл реактива осаждения и 5 мл воды, жид-
кость перемешивают стеклянной палочкой, которую затем 
промывают 5 мл метилового спирта и оставляют на 30 мин. 
Взвесь центрифугируют 7 мин со скоростью 5—6 тыс. об/мин. 

Раствор над осадком полностью сливают в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, а осадок взмучивают той же палочкой 
с 15 мл 0,1%-го раствора ацетата натрия в метиловом спир-
т е *** л палочку промывают 5 мл такого же раствора. 
Взвесь центрифугируют, как указано выше, и промывание 
осадка повторяют еще раз. Промывные растворы помещают 
в ту же мерную колбу .вместимостью 100 мл, прибавляют 
1 мл разведенной азотной кислоты и доводят объем раствора 
водой до метки (раствор В). В- центрифужную пробирку с 
осадком после получения раствора В, промывая стенки про-
бирки, прибавляют 1 мл разведенной азотной кислоты. 
Взмучивают осадок стеклянной палочкой до полного раст-
ворения, оставляют на 10 мин до образования осадка жел-
того цвета. Затем в центрифужную пробирку прибавляют 
20 мл воды и количественно переносят в колбу вместимостью 
250 мл, фильтруя через вату, смоченную водой. Пробирку и 
вату промывают водой 2 раза по 25 мл, присоединяя к перво-
начальному фильтрату. Фильтрат нейтрализуют 20 мл 10%-
го раствора ацетата натрия, прибавляют 0,5 мл 0,1%-го 
раствора ксиленолового оранжевого и титруют 0,01 M раст-
вором трилона Б (из микробюретки вместимостью 5 мл) 
до изменения красно-фиолетового окрашивания в лимонно-
желтое, 

207 



1 мл 0,01 M раствора трилона Б соответствует 0,001209 г 
C16H10O7 (безводного кверцетина), которого должно быть от 
1,8 до 2,2 % в пересчете на сухие гранулы, 

* Приготовление реактива осаждения, 1,5 г ацетата свинца (ТУ 
6-09-3429—73, х. ч.) растворяют в 50 мл метилового спирта. Полу-
ченный раствор фильтруют через двойной фильтр (предварительно 
промытый таким же раствором ацетата свинца) в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл, содержащую 10 г триотанолампиа (ТУ 6-02-916—73) 
и доводят объем раствора метиловым спиртом до метки. Раствор годен 
в течение месяца. 

** 0,01 M раствор трилона Б. а) Приготовление: 3 ,9г трилона Б 
(ГОСТ 10652—73, х. ч.) растворяют в 250 мл воды, фильтруют в мер-
ную колбу вместимостью 1 л и доводят объем раствора водой до метки. 
Раствор годен в течение месяца, б) Установка титра: около 0,3 г (точ-
ная навеска) цинка (ГОСТ 3640—79) растворяют 5 мл разведенной сер-
ной кислоты в мирной колбе вместимостью 500 мл и после растворения 
доводят объем раствора водой до метки. 

5 мл полученного раствора отмеривают -микробюреткой в колбу, 
содержащую 100 мл воды, прибавляют 0,5 мл раствора ксиленолового 
оранжевого и нейтрализуют по каплям 5%-м раствором гидрокарбо-
ната натрия до красно-фиолетового окрашивания, затем прибавляют 
10 мл ацетатного буферного раствора **** и титруют (из микробюрет-
ки вместимостью 5 мл) 0,01 M раствором трилона Б до изменения крас-
но-фиолетовой окраски на желтую. Раствор годен в течение месяца. 

*** Приготовление 0,1%-го раствора ацетата натрия в метиловом 
спирте. 1 г ацетата натрия (ГОСТ 199—78, х. ч.) растворяют в метило-
вом спирте в мерной колбе вместимостью 1 л и доводят объем раствора 
этим же спиртом до метки. 

**** Приготовление ацетатного буферного раствора рН 5,5. 60 г 
ацетата натрия (ГОСТ 199—78, х. ч.) растворяют в воде в мерной кол-
бе вместимостью 1 л, прибавляют 10 мл разведенной уксусной кисло-
ты и доводят объем раствора водой до метки. 

Поправочный коэффициент вычисляют по первому спо-
собу [ГФ X1 с. 831 ]: 

к 5 - g . y 
= 0,0006538.500 s 

где А — навеска цинка, г; V — объем израсходованного на 
титрование трилона Б, мл, 

Вода должна выдержать кроме пробы, указанной в 
ГФ X, следующую пробу: к 100 мл воды прибавляют 10 мл 
ацетатного буферного раствора и 10 капель 0,1%-го раст-
вора ксиленолового оранжевого, окраска раствора должна 
быть желтая, Если вода данную пробу не выдерживает, ее 
перегоняют в стеклянном аппарате или пропускают через 
колонку с катионитом, согласно указаниям ГФ X (с, 846). 

Все реактивы готовят на воде, удовлетворяющей указан-
ным требованиям, 25 мл раствора В помещают в мерную 
колбу вместимостью 100 мл, доводят объем раствора водой 
до метки, Измеряют оптическую плотность раствора на 
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спектрофотометре при длине волны 370 нм в кювете с тол-
щиной слоя 10 мм, В качестве раствора сравнения исполь-
зуют воду, 

, Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца ликуразида *. 

Содержание ликуразида в процентах (X) вычисляют по 
формуле 

D1-O-IOO-IOO 
1 = D0-OJL-3-(100 ~ Ь) 1 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца лику-
разида; а — навеска стандартного образца ликуразида, г; 
a t — навеска гранул, взятых для получения раствора Б, г; 
Ь — потеря в массе гранул при высушивании, %, Содер-
жание C20H30O13 (ликуразида) в пересчете на сухие гранулы 
должно быть от 1,8 до 2,2 %, 

* Приготовление раствора стандартного образца ликуразида. 
0,0300 г (точная навеска) высушенного прп 102 ,5+2 ,5 0C до постоян-
ной массы стандартного образца ликуразида (ВФС 42-786—78) раст-
воряют в. метиловом спирте в мерной колбе вместимостью 50 ил и до-
водят объем раствора тем же спиртом до метки (основной раствор). 

5 мл основного раствора переносят в мерную колбу вместимостью 
100 мл, прибавляют 10 мл метилового спирта, 4 мл реактива осажде-
ния, 1 мл разведенной азотной кислоты, 40 мл 0,1%-го раствора аце-
тата натрия в метиловом спирте п доводят объем раствора водой до 
метки. 25 мл полученного раствора помещают в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл, доводят объем раствора водой до метки и перемеши-
вают, / 

Четкость пятен и достаточная величина Rf в системе бен-
зол — метиловый спирт — ацетон ( 8 : 2 : 10) позволили про-
вести количественную оценку ликуразида хроматоспектро-
фотометрическим и денситофлуорометрическим методами [80, 
83], В первом случае методика аналогична методике анали-
за препарата ликвиритон, 

Во втором случае использованы исследования по флуо-
ресцентным свойствам комплексов флавоноидов с хлористым 
алюминием [80, 236], в результате которых установлено на-
личие максимума флуоресценции комплекса ликуразида с 
хлористым алюминием при длине волны 485 нм, а для квер-
цетина — при 493 нм, 

Денситофлуорометрическое определение ликуразида и 
кверцетина в гранулах «Флакарбин». На пластины «Силу-
фол» наносят микропипеткой по 0,02 мл спиртового раствора 
препарата таким образом, чтобы диаметр стартовых пятен 
не превышал 2 мм, и хроматографируют в системе бензол — 
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1 

Рис. 16. Калибровочные графики 
для денситофлуорометрического 
определения ликуразида и квер-

цетина. 
1 — кверцетин, S — ликуразид, 

метанол — ацетил — ацетон 
(40 : 16 : 3 : 1). Величина 
фронта растворителя 100 мм. 

Г !— 
о 1 о,г 

_—,—, т—,—1 Пластины сушат нод вытяж-
0,4 о,$ QSC1W ным шкафом, опрыскивают 

спиртовым раствором хлори-
стого алюминия и высушивают ,_в потоке !теплого воздуха, 
Денситометрическое измерение проводят через 30 мин, уста-
навливая монохроматоры возбуждения и эмиссии прибора 
соответственно максимуму возбуяедения и !флуоресценции 
ликуразида —422 и 485 нм, кверцетина — 450 и 493 нм. Ска-
нирование хроматограммы проводят в направлении, перпен-
дикулярном продвижению фронта растворителей. Каждую 
пластину сканируют 5 раз, рассчитывая среднее значение 
показателей. 

Содержание веществ рассчитывают по калибровочным 
графикам, построенным по ликуразиду- и кверцетину-стан-
дарту (рис. 16). Для построения калибровочных графиков 
на пластины «Силуфол» наносят кратные количества веществ-
стандартов (0,1—0,5 мкг) и проводят определение, как и 
при анализе препарата, 

Сравнение хроматоспектрофотометрического и денсито-
флуорометрического определения показывает наличие мень-
шей относительной ошибки при проведении анализа по 
первой методике. Однако следует учесть, что денситофлуоро-
метрическая методика имеет па порядок более высокую 
чувствительность, что позволяет количественно определять 
вещества до 0,1 мкг, в то время как хроматоспектрометри-
ческим методом определение вещества возможно от 2 мкг п 
более в 1 мл раствора. Кроме того, при денситофлуорометрп-
ческой методике сокращается время анализа с 3,5 до 2 ч. 
Высокая чувствительность денситофлуорометрпи может слу-
жить основанием для рекомендации применения ее при хе-
ыотаксопомическпх исследованиях. 

Приведенные характеристики позволяют рекомендовать 
к применению хроматоспектрофотометрпческую методику в 
тех случаях, когда анализ требует более высокой точности 
(в пределах 3—3,5 %), а денситофлуорометртйческую мето-
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дику — для анализа микроконцентраций ликуразида (0,1 — 
0,5 мкг) с относительной ошибкой определения 4,2—5,1 %, 

Фармакологические свойства и применение. Ликуразид 
обладает противовоспалительной и спазмолитической актив-
ностью; кверцетин оказывает капилляроукрепляющее дейст-
вие; пектин и натрий-карбоксиметилцеллюлоза обладают 
послабляющей активностью. Перечисленные свойства ком-
понентов позволяют гранулам «Флакарбин» оказывать спаз-
молитическое, капилляроукрепляющее и противовоспали-
тельное действие, способствовать заживлению язв желудка 
и двенадцатиперстной кишки, снижать кислотность желудоч-
ного сока и нормализовать работу кишечника, устраняя 
запоры, Флакарбин малотоксичен и в отличие от викалина 
оказывает более «мягкое» действие на организм. 

Назначают флакарбин больным с язвенной болезнью 
желудка и двенадцатиперстной кишки по 1/2 чайной ложки 
3 раза в день до еды. Препарат следует запивать теплой во-
дой (1/3—1/2 стакана). Срок лечения обычно составляет 3— 
4 нед. При необходимости курс лечения можно продолжить 
или повторить. 

Препарат выпускается по 100 г в виде гранул во флако-
нах. B l r гранул содержится 0,02 кверцетина, 0,02 г лику-
разида, 0,1 г натрий-карбоксиметилцеллюлозы, 0,1 г пекти-
на. Флакарбин следует хранить в сухом, защищенном от 
света месте. Срок годности 3 года, 

НОГОТКИ ЛЕКАРСТВЕННЫЕ (КАЛЕНДУЛА) — 
CALENDULA OFFICINALIS L. 

Относится к семейству Астровые — Asteraceae. В СССР 
культивируется на Украине, в Белоруссии, на Северном 
Кавказе и в других районах. В медицинской практике при-
меняют цветки календулы для получения настойки, настоя, 
препаратов калефлон и карофилен. Сырье заготавливают в 
начале распускания трубчатых цветков. Препараты кален-
дулы применяют в качестве бактерицидных и противовоспа-
лительных средств. Фармакологические свойства сырья обес-
печивают каротиноиды, флавоноидыг сапонины и другие 
биологически активные вещества, 

Цветки ноготков — Flores Calendulae 

Внешние признаки. Сырье состоит из цельных или 
частично осыпавшихся корзинок диаметром до 5 см, без цве-
тоносов или с остатками цветоносов длиной не более 3 см. 
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Обертка серо-зеленая, одно-двурядная; листочки ее линей-
ные, заостренные, густоопушенные. Цветоложе слегка вы-
пуклое, голое. Краевые цветки язычковые, длиной 15— 
28 мм, шириной 3—5 мм, с изогнутой короткоопушенной 
трубкой, трехзубчатым отгибом, вдвое превышающим об-
вертку, и с чегырьмя-пятыо жилками. Цветки расположены 
в два-три ряда у немахровых и от 10 до 15 рядов у махровых 
форм и окрашены в красновато-оранжевый, оранжевый, 
ярко- или бледно-желтый цвет. Пестик с изогнутой нижней 
одногнездной завязью, тонким столбиком и двулопастным 
рыльцем. Средние цветки трубчатые, с пятпзубчатым вен-
чиком; цвет их оранжевый, желтовато-коричневый или жел-
тый. Запах слабый. Вкус солоновато-горький. 

Количественное определение экстрактивных веществ. Ана-
литическую пробу сырья измельчают до размера частиц, про-
ходящих сквозь сито № 10 с отверстиями диаметром 1 мм по 
ГОСТ 214—77. Экстрактивные вещества из сырья извлекают 
70%-м спиртом [ГФ X, с. 815]. 

Содержание экстрактивных веществ в процентах (А') в 
пересчете на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

у _ Ь-200-100 
а (100 - с)' 

где а — масса сырья, г; b — сухой остаток, г; с — потеря 
в массе при высушивании сырья, %. 

Упакованное по 20 кг в ящики пз гофрированного кар-
тона или в двойные мешки сырье календулы хранится на стел-
лажах, в сухом, хорошо проветриваемом помещении. Срок 
годности 2 года. 

Настойка календулы — Tinctura CalenrIuIae 

Прозрачная жидкость желтовато-бурого цвета со спе-
цифическим запахом, горького вкуса. Противовоспалитель-
ное действие обусловлено флавонолгликозидами кверцети-
нового ряда. Поэтому количественное определение прово-
дится спектрофотометрическн в пересчете на кверце-
тин [157]. 

Спектрофотометрическое определение суммы флавоноидов 
в настойке календулы. В колбу со шлифом вместимостью 
100 мл помещают 5 мл препарата, прибавляют 10 мл 10%-го 
раствора серной кислоты, присоединяют к обратному холо-
дильнику и нагревают 30'мин в кипящей водяной бане. За-
тем раствор упаривают до половины первоначального объ-
ема, охлаждают 15 мпн в сосуде со льдом п фильтруют через 
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фильтр с диаметром около 5 см. Колбу, в которой проводят 
гидролиз, и осадок на фильтре промывают водой 4 раза по 
10 мл, В колбу порциями прибавляют 50 мл 95%-го этано-
ла, подогретого до 50 °С, и растворяют осадок на фильтре. 
Раствор собирают в мерную колбу вместимостью 100 мл, 
доводят 95%-м этанолом до метки и перемешивают. 5 мл 
раствора помещают в мерную колбу вместимостью 25 мл, 
объем раствора доводят 50%-м этанолом до метки и пере-
мешивают. Измеряют оптическую плотность полученного 
раствора на спектрофотометре при длине волны 370 нм. 
Содержание суммы флавоноидов в пересчете на кверцетин 
рассчитывают по раствору стандартного образца. В качест-
ве раствора сравнения используют 50%-й этанол. 

Приготовление раствора стандартного образца кверце-
типа. Растворяют 0,04 г (точная навеска) стандартного об-
разца кверцетина (ФС 42-1290—79), высушенного до по-
стоянной массы при 130 0C, в 95%-м этаноле в колбе вме-
стимостью 50 мл, доводят объем раствора 95%-м этанолом 
до метки и перемешивают. Помещают 1 мл раствора в мер-
ную колбу вместимостью 100 мл, доводят объем раствора 
50%-м этанолом до метки и перемешивают. 1 мл раствора 
стандартного образца содержит 0,000008 г кверцетина. 

Содержание суммы флавоноидов в процентах (X) в пере-
счете на кверцетин в препарате рассчитывают по формуле 

0 , 0 0 0 0 0 8 - D - I O O - 2 5 - 1 0 0 0 , 0 8 - D , ' 
у 1 ! 1, 

D 1 - S - S D 0 » 

где D0 — оптическая плотность раствора стандартного образ-
ца кверцетина; D1 — оптическая плотность испытуемого 
раствора. 

Количественное содержание суммы флавоноидов в на-
стойке календулы в процентах (X) в пересчете на кверцетин 
по удельному показателю поглощения при длине волны 
370 нм (Е{см 646) рассчитывают по формуле 

D j - 1 0 0 - 2 5 D1-IOO 
Х = 6 4 0 - 5 - 5 = 6 - 6 • 

Относительная ошибка определения 3,7 %, 
Фармакологические свойства и применение. При порезах 

и гнойных ранах, ожогах. Для полоскания при воспали-
тельных заболеваниях верхних дыхательных путей, ангине 
и др. (чайная ложка на стакан воды). Как желчегонное 
средство (по 10—20 капель на прием). 

Выпускается препарат во флаконах по 40 мл. Хранится 
в защищенном от света месте, Срок годности 3 года, 
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Калефлов — Caletlonum 

Представляет собой очищенный экстракт, получаемый 
из цветков календулы. Стандартизацию препарата согласно 
созданной JI. Я. Спренко методике проводят по сумме фла-
воноидов в пересчете на кверцетин-стандарт. 

Количественное определение суммы флавоноидов. Около 
0,1 г препарата (точная навеска) растворяют в мерной колбе 
вместимостью 25 мл в 20 мл 70%-го спирта при нагревании 
на водяной бане. После охлаждения до комнатной темпера-
туры доводят объем раствора 70%-м спиртом до метки. 
В колбу со шлифом вместимостью 100 мл помещают 5 мл 
раствора препарата, 10 мл 1 н. раствора соляной кислоты, 
присоединяют к обратному холодильнику и нагревают 1 ч 
при 170 °С. Затем раствор упаривают до половины перво-
начального объема, охлаждают 15 мин в сосуде со льдом и 
фильтруют через фильтр диаметром 5 см. Колбу, в которой 
проводили гидролиз, и осадок на фильтре промывают водой 
4 раза по 10 мл. В ту же колбу помещают 50 мл 95%-го 
спирта, подогретого до 50 0C, и растворяют осадок на фильт-
ре. Раствор, полученный после растворения осадка, соби-
рают в мерную колбу вместимостью 100 мл и доводят объем 
раствора 95%-м спиртом до метки. В мерную колбу вмести-
мостью 25 мл отбирают пипеткой 5 мл полученного раствора, 
прибавляют 2,5 мл 0,01 M раствора уранила ацетата ***, 
доводят объем раствора 50%-м спиртом до метки и через 
10 мин измеряют оптическую плотность на спектрофотометре 
при длине волны 450 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм. 

В качестве раствора сравнения используют смесь, со-
стоящую из 0,5 мл 0,01 M раствора уранила ацетата и 4,5 мл 
50%-го спирта. 

Содержание суммы флавоноидов определяют с помощью 
раствора стандартного образца * или с помощью калибро-
вочного графика **. 

1. В случае определения с помощью раствора стандартно-
го образца содержанпе суммы флавоноидов в процентах (X) 
в пересчете на кверцетин вычисляют по формуле 

0,0250 • 1 • D 1 • 25 • 100' 100 
Х = 2 5 - 2 5 - £ 0 - н - 5 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора стандартного образца; н — 
навеска препарата, г. 

2. В случае определения но калибровочному графику 
содержание суммы флавоноидов в процентах (X) в пересчете 
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на кверцетпн вычисляют по формуле 
У _ а-25-100-25-100 

~ 5-5-н » 

' где а — содержание кверцетина в 1 мл спектрофотометрп-
руемого раствора, найденного по калибровочному графику, г. 
Содержание флавоноидов в пересчете на кверцетин долж-
но быть не менее 12,0 %. / 

* Приготовление раствора стандартного образца. 0,0250 г (точная 
навеска) стандартного образца кверцетина (ФС 42-1290—79), высу-
шенного до постоянной массы при 130 °С, растворяют в 95%-ы спирте 
в мерной колбе вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 95%-м 
спиртом до метки (раствор А). 

1 мл раствора А переносят в мерную колбу вместимостью 25 мл, 
доводят объем раствором 95%-го спирта до метки и используют для ко-
личественного определения. 1 мл полученного раствора стандартного 
образца содержит 0,00004 г кверцетина. Срок годности раствора А 
1 год. 

** Построение калибровочного графика. 2 мл раствора А перено-
сят в мерную колбу вместимостью 100 мл и доводят объем раствора 
95%-м спиртом до метки. 

В мерные колбы вместимостью 25 мл помещают 5,0 мл (0,00010 г), 
7,5 мл (0,00015 г), 10,0 мл (0,00020 г), 12,5 мл (0,00025 г), 15,0 мл 
(0,00030 г), 17,5 мл (0,00035 г) 20,0 мл (0,00040 г) полученного раст-
вора, 2,5 мл 0,01 M раствора уранила ацетата, доводят объем 50%-м 
спиртом до метки и измеряют оптическую плотность, как описано 
выше. 

При построении калибровочного графика на оси ординат отклады-
вают оптическую плотность, на оси абсцисс — содержа вие кверцетина 
в 1 мл спектрофотометрируемого раствора в граммах. 

*** Приготовление (1,01 M раствора уранила ацетата. 0,84 г ура-
нила ацетата расгворяют в 150 мл воды, фильтруют в мерную колбу 
вместимостью 200 мл и доводят объем раствора водой до метки. Срок 
годности полученного раствора 1 год. 

Фармакологические свойства и применение. Калефлон ока-
зывает противовоспалительное и стимулирующее репаратив-
ные процессы действие нри заболеваниях желудочно-кишеч-
ного тракта. По действию он отличается от лпквпритона 
более выраженным ингибирующпм влиянием на секрецию 
желудочного сока, а также положительным действием на 
слизистый барьер желудка, Калефлон применяют при язвен-
ной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, острых 
и хронических гастритах в фазе обострения, в том числе с 
сопутствующими воспалительными заболеваниями желчного 
пузыря и желчевыводящих путей. 

Препарат назначают после еды но 0,1—0,2 г 3 раза в 
сутки. Обычно курс лечения продолжается 3—4 нед, в слу-
чае медленного рубцевания язв курс лечения можно про-
должить до 6 нед. 
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Больным язвенной болезнью и гастритами с повышенной 
кислотностью калефлон следует принимать в комплексе с 
антацидами, спазмолитиками и другими препаратами, назна-
чаемыми в этих случаях. В целях профилактики сезонных 
обострений язвенной болезни рекомендуется провести 2 - 3 -
недельный курс лечения калефлоном. 

При применении препарата у отдельных больных могут 
наблюдаться кожный зуд и диспепсические расстройства 
(горечь во рту, ощущения жжения в эпигастрии, усиление 
болей в животе), В этом случае следует прекратить прием 
препарата, 

Калефлон выпускают в таблетках по 0,1 г в банках по 
25 штук и в ячейковой контурной упаковке по 10 штук. 
Хранится препарат в сухом, защищенном от света месте. 
Срок годности препарата 3 годад таблеток 4 года. 

БЕССМЕРТНИК ПЕСЧАНЫЙ (ЦМИН ПЕСЧАНЫЙ)— 
UELlCHRYSUM ARENARlUM (L.) MOENCH 

Относится к семейству Астровые — Asteraceae. Растет в 
средней и южной полосе европейской частн СССР, реже — 
в степной частп Западной Сибири и Казахстана. Промысло-
вые заготовки проводятся на Украине, в Белоруссии и в при-
легающих к ним областях РСФСР. В медицинской практике 
применяют соцветия бессмертника песчаного для получения 
препаратов желчегонного действия, Сырье заготавливают в 
начале цветения бессмертника, до раскрытия боковых кор-
зинок. Фармакологическое действие соцветий определяют 
флавоны, горечи, дубильные вещества, эфирное масло и 
другие биологически активные вещества. 

Данные народной медицины о желчегонном действии со-
цветий бессмертника песчаного у нас в стране были прове-
рены и подтверждены в лаборатории академика И. Г1. Пав-
лова [106], а затем во ВНИИХТЛС, где в 1947-1948 гг. 
был создан препарат фламин [225]. 

Цветки бессмертника песчаного —• 
Flores Helichrysi areuarii 

Внешние признаки. Корзинки шаровидные, одиночные 
пли по нескольку вместе на коротких шерстисто-войлочных 
цветоносах длиной до 1 см, в диаметре около 7 мм. Корзин-
ки состоят из многочисленных цветков1 расположенных на 
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голом цветоложе, окруженных многочисленными неплотно 
прижатыми листочками обвертки. Все цветки трубчатые, 
пятизубчатые, обоеполые, снабженные хохолком. Листочки 
обвертки вогнутые, сухие, пленчатые, блестящие, наруж-
ные — яйцевидные, средние — лопатчатые, удлиненные, 
внутренние — узкие, линейные. Цвет обвертки лимонно-
желтый; окраска цветков также лимонно-желтая пли оран-
жевая. Запах слабый ароматный, вкус пряно-горький. 

Количественное определение суммы флавоноидов прово-
дится спектрофотометрическим методом по следующей ме-
тодике [78, 79]. 

Из аналитической пробы сырья берут около 1,0 г (точ-
ная навеска) воздушно-сухих цветков бессмертника и поме-
щают в коническую колбу вместимостью 100 мл, обрабаты-
вают 5 раз по 50 мл 50%-м Спиртом при нагревании на водя-
ной бане 30 мин при температуре 60 °С. Спиртовые извлече-
ния фильтруют через бумажный фильтр, предварительно 
смоченный 50%-м спиртом, в мерную колбу вместимостью 
250 мл. Объем раствора доводят 50%-м спиртом до меткп. 
В мерную колбу вместимостью 50 мл переносят 2 мл полу-
ченного раствора и доводят объем 95%-м спиртом до метки. 
Оптическую плотность полученного раствора измеряют на 
спектрофотометре при длине волны 315 нм в кювете с тол-
щиной слоя 10 мм. В Качестве раствора сравнения пополь-
зуют 95%-й спирт. 

Содержание суммы флавоноидов в процентах (X) в пере-
счете на абсолютно сухое сырье (считая на изосалипурпозид) 
вычисляют по формуле 

х С • 250•50•100 100 
а-2 ' 100 — Ь' 

где а — масса сырья, г; С — количество суммы флавонои-
дов, найденное по калибровочному графику, построенному 
по изосалипурпозиду-стандарту, г; 6 — потеря в массе при 
сысушивании сырья, %. Содержание суммы флавоноидов в 
пересчете на абсолютно сухое сырье (считая на изосалипур-
позид) должно быть не менее 8,0 %. 

Построение калибровочного графика. 0,025 г (точная на-
веска) нзосалипурпозида-стандарта (ВФС 42-37—72) раст-
воряют 95%-м спиртом в мерной колбе вместимостью 250 мл, 
объем доводят 95%-м спиртом до метки. Отбирают 0,25; 
0,50; 1,25; 2,5; 5,0; 6,25 мл приготовленного раствора п по-
мещают в мерные колбы вместимостью 25 мл. Доводят объ-
емы растворов 95%-м спиртом до меток. Оптическую плот-
ность растворов измеряют на спектрофотометре при длине 
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волны 315 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм. В качестве 
раствора сравнения используют 95%-й спирт. 

Для построения калибровочного графика на оси ординат 
откладывают оптическую плотность растворов, а на оси 
абсцисс — концентрации изосалнпурпозида-стандарта в 
граммах в 1 мл спектрофотометрируемых растворов. 

Хранится сырье бессмертника песчаного в аптеках в ящи-
ках или жестянках, на складах — в мешках. Срок год-
ности 3 года. 

Для получения препаратов применяют также цветки бес-
смертника песчаного резано прессованные (Flores Helichrysi 
arenarii concisocompressi). 

Фламин — Flaminura 

Созданный во ВНИИХТЛС суммарный препарат из со-
цветий бессмертника песчаного, содержащий не менее 70 % 
флавоноидов. Представляет собой желтый порошок со слабым 
специфическим запахом, горьким на вкус. 

Идентификацию препарата проводят по цветным реак-
циям или хроматографнчески по следующей методике. 0,1 мл 
(100 мкг) спиртового раствора препарата наносят на круг 
медленнофильтрующей хроматографической бумаги радиу-
сом 10 см. Параллельно наносят 0.05 мл (50 мкг) раствора 
стандартного образца изосалппурпозида. Хроматографи-
руют в камере в системе 15%-го раствора уксусной кислоты 
при температуре 2 0 ± 2 0C до тех пор, пока фронт раствори-
теля не дойдет до конца бумаги. Хроматограмму вынимают 
из камеры, сушат на воздухе 40 мин и опрыскивают 10%-м 
спиртоводным раствором едкого натра *. На хроматограм-
ме постепенно на уровне пятна стандартного образца изо-
салппурпозида обнаруживается желтое пятно. Допускается 
наличие других пятен. 

* Приготовление 10%-го спиртоводного раствора едкого натра. 
10,0 г едкого натра растворяют в 30 мл воды в мерной колбе вмести-
мостью 100 мл и доводят объем 95%-м спиртом до метки. Раствор го-
ден в течение 6 мес. 

Идентификация флавоноидных соединений фламина мо-
жет быть проведена и хроматографией на пластинах «Силу-
фол» в системе растворителей бензол — метанол — ацетон 
( 8 : 2 : 10). Прп просматривании хроматограмм в УФ-свете 
наблюдается не менее пяти пятен, из которых первые два 
имеют бурый цвет, переходящий в ярко-желтый при обра-
ботке 0,5 н. раствором едкого натра (изосалииурпозид ц 
(±)-нарпнгенин-5-глюкозид). 
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Рис. 17. Спектры поглощения флавоноидов бессмертника 
в 95%-м спирте. 

J — изосалппурпозид; S - - (±) нарингенин-5-О-глюкозид; 3 — препарат 
фламин, 

Количественное определение суммы флавоноидов. Около 
0,05 г тщательно растертого препарата (точная навеска) раст-
воряют в небольшом количестве 95%-го спирта в мерной 
колбе вместимостью 100 мл и доводят объем 95%-м спир-
том до метки. В мерную колбу вместимостью 50 мл перено-
сят 2 мл этого раствора и доводят объем 95%-м спиртом 
до меткп. Измеряют оптическую плотность полученного 
раствора на спектрофотометре при длине волны 315 нм 
(рис. 17) в кювете с толщиной слоя 10 мм, применяя в ка-
честве контрольного раствора 95%-й спирт. 

Содержание флавоноидов в препарате рассчитывают по 
формуле 

х С-100-50'100-100 
а-2- (100 — Ь) 1 

где С — количество флавоноидов в 1 мл, найденное по ка-
либровочному графику *, г; а — навеска, г; Ь — содержа-
ние влаги. Содержание суммы флавоноидов в пересчете на 
сухое вещество должно быть не менее 70,0 %, 

* Построение калибровочного графика. 0,01000 г (точная навеска) 
стандартного образца изосалииурпозида (ВФС 42-36-^72), высушенного 

219 



до постоянной массы при 100—105 0C, растворяют в небольшом коли-
честве 95%-го спирта в мерной колбе вместимостью 100 мл и доводят 
объем 95%-м спиртом до метки. Отбирают 0,2; 0,5; 1,0; 2,0 и 2,5 мл 
приготовленного раствора в мерные колбы вместимостью 10 мл и до-
водят объемы 95%-м спиртом до меток. Измеряют оптическую плот-
ность растворов на спектрофотометре при длине волны 315 нм в кювете 
с толщиной слоя 10 мм, применяя в качестве контрольного раствора 
95 96-й спирт. 

Для построенпя калибровочного графика на оси ординат откла-
дывают оптическую плотность, а на оси абсцисс — концентрацию стан-
дартного образца изосалнпурпозида в граммах в 1 мл спектрофотомет-
рируемого раствора. 

Так как основной эффект желчегонного действия обуслов-
лен наличием во флавине изосалнпурпозида и суммы ( + ) 
и (—) нарннгенпн-5-глнкозидов для количественного опре-
деления предложена хроматОспектрофотометрическая ме-
тодика [79]. 

0,1 мл (100 мкг) спиртового раствора препарата наносят 
на пластину «Силуфол» и хроматографируют в системе раст-
ворителей бензол — метиловый спирт — ацетон ( 8 : 2 : 10). 
Когда фронт растворителя поднимется до края пластинки, 
ее вынимают и сушат на воздухе. Просматривают в УФ-
свете, маркируют зоны пятен 1 и 2. Первое пятно количест-
венно переносят с помощью специального приспособления 
95%,-м спиртом в мерную колбу вместимостью 1 0 мл, Д О Е О -

дят объем этим же растворителем до метки. Измеряют опти-
ческую плотность полученного раствора при длине волны 
370 нм (см. рис. 17). Второе пятно переносят в мерную кол-
бу вместимостью 10 мл с помощью 95%-го спирта и изме-
ряют оптическую плотность при длине волны 275 нм 
(см. рис. 17). В качестве раствора сравнения применяют 
элюат из равного по площади пятна зоны чистого сорбента. 

Содержание изосалнпурпозида и суммы ( + ) и (—) на-
рингенин-5-гликозидов определяли по калибровочным гра-
фикам, построенным по изосалипурпознду-стандарту и сум-
ме ( + ) и (—) нарпнгенин-5-гликозндов. При построении 
калибровочных графиков в условиях опыта учитываются по-
тери за счет неполной десорбции веществ с хроматограмм. 

Зависимость оптцческой плотности от концентрации для 
изосалнпурпозида и суммы (-}-) и (—) нарингенин-5-глико-
зидов лежит в пределах от 2 до 20 мкг в 1 мл 95%-го спирта. 

Полученные результаты анализа показали наличие во 
фламине изосалнпурпозида от 37,2 до 46,75 %, а нарпнге-
нин-5-О-гликозида — 22,39—28,26 %. Эти же соединения 
составляют в экстракте бессмертника 2,40—4,26 и 1,13 — 
2,40 % соответственно. Таким образом, основные биологи-
чески активные вещества, обусловливающие действие фла-
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мина, составляют более 55 % от взятой навески вещества. 
Фармакологические свойства и применение. Фламин прн-

' меняется для лечения хронических воспалительных заболе-
ваний, печени, желчного пузыря и желчных путей — холе-
цистита, холангита и гепатохолецистита. Назначают пре-
парат внутрь в дозе 0,05 г. В процессе лечения эта доза мо-
жет быть увеличена. Фламин принимается 3 раза в день 
за 30 мин до еды с небольшим количеством теплой воды 
(1/2 — 1 стакан). 

Курс лечения препаратом продолжается 2—3 нед и бо-
лее в зависимости от течения заболеваний. Лечение флами-
ном не исключает применения других терапавтических ме-
роприятий. В случае необходимости курс лечения может 
быть повторен. Побочные явления и противопоказания для 
применения препарата не установлены. 

Выпускается фламин в таблетках по 0,05 г в упаковке по 
20 таблеток. Хранится препарат в сухом, защищенном от 
света месте. Срок годности 4 года. 

Экстракт цветков бессмертника сухой — 
Extractum florum Helichrysi arenarii siccum 

Медицинская промышленность выпускает экстракт 
цветков бессмертника сухой в виде гранулированного по-
рошка, который назначается в качестве желчегонного средст-
ва по 1 г 3 раза в день. 

Цветки бессмертника входят также в состав желчегон-
ных сборов. № 1: цветки бессмертника песчаного — 40 г, 
листья трилистника водяного — 30 г, листья мяты переч-
ной — 20 г, плоды кориандра — 20 г. № 2: цветки бессмерт-
ника, отделенные от остатков стеблей,— 40 г, трава тыся-
челистника, измельчанная,— 20 г, листья мяты перечной, 
измельченные,— 20 г, плоды кориандра — 20 г, 

Приготовление обоих сборов к применению: столовую 
ложку заварить двумя стаканами кипятка, настоять 20 мин, 
процедить. Принимать по 025 стакана 3 раза в день за пол-
часа до еды, 

СКУМПИЯ КОЖЕВЕННАЯ — 
COTINUS COGGYGRIA SCOP. 

Относится к семейству Сумаховые — Anacardiaceae. 
Растет на Северном Кавказе, в Крыму, в Грузинской CCP 
и Азербайджанской ССР. Культивируется на Кавказе, 
в Крымской области и на юге европейской части РСФСР, 
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Листья скумпии кожевенной применяются в качестве сырья 
для получения медицинского танина, галловой кислоты и 
флакумпна. Заготавливают сырье с начала цветения скум-
пии до созревания плодов. В листьях- большое количество 
дубильных веществ, присутствуют флавоноиды (мирцитрин, 
фустин), эфирное масло и другие биологически активные 
вещества. 

Лист скумпии — 
Folium Cotini coggygriae 

Внешние признаки. Изломанные или реже цельные 
хрупкие листья с длинными черешками и перисто-нервным 
жилкованием. Длина цельных листьев от 3 до 12 см, ширина 
от 2 до 6 см. Листовые пластинки округлые или овальные, 
реже обратнояйцевидные, у вершины тупые или слегка вы-
емчатые, у основания округлые, реже клиновидные. Край 
листа цельный, иногда с несколькими неглубокими В О Л Н И С Т Ы -

МИ выемками; поверхность сверху голая, снизу (под лупой) 
слабоопушенная. На нижней стороне листа жилки сильно 
выдаются. Боковые жилки второго порядка в количестве 
7—14 отходят от главной жилки под углом 50—90°. Жилки 
третьего порядка тонкие, отходят почти под прямым углом. 

Пластинки листьев сверху зеленые, снизу — сизовато-
веленые, иногда с красновато-фиолетовым или желтоватым 
оттенком; черешки и главные жилки светло-зеленые или чаще 
с буровато-фиолетовым оттенком. 

Количественное определение суммы флавонолов [25]. 
Около 1 г сырья, измельченного и просеянного сквозь сито 
с размером отверстий 1 мм по ГОСТ, 214—77, взвешивают 
с погрешностью не более 0,0002 г, помещают в плоскодон-
ную колбу вместимостью 150—250 мл, прибавляют 100 мл 
30%-го этилового спирта, колбу присоединяют к обратному 
водяному холодильнику и нагревают на кипящей водяной 
бане 30 мин, периодически смывая частицы сырья со стенок 
встряхиванием смеси. Затем смесь отстаивают 10—15 мин 
и жидкость сливают через стеклянный фильтр ПОР 1G0 в 
мерную колбу вместимостью 200 мл. Извлечение повторяют 
еще раз указанным свыше способом, предварительно смыв 
частицы сырья с фильтра 30%-м этиловым спиртом. После 
охлаждения полученного извлечения доводят объем раствора 
30 %-м этиловым спиртом до метки (раствор А). 

2 мл извлечения (раствор А) помещают в мерную колбу 
вместимостью 25 мл, прибавляют 2 мл 2%-го водного раст-
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вора хлорида алюминия и доводят объем дистиллированной 
водой до метки; через 30—40 мин измеряют оптическую плот-
ность раствора на спектрофотометре при длине волны 451 нм 
в кювете с толщиной слоя 10 мл. Для сравнения применяют 
раствор, состоящий из 2 мл извлечения, 1 мл 3 %-го раствора 
уксусной кислоты и до 25 мл 30%-го спирта. 

Содержание суммы флавонолов в процентах (Z1) в пере-
счете на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

V _ £>-250000 
Л 1 "" 380-о-(100 — 6) ' 

где D — оптическая плотность испытуемого раствора; 380 — 
удельный показатель поглощения продукта взаимо-
действия мприцетина-3-рамнозида с хлоридом алюминия 
в дистиллированной воде при длине волны 415 нм; а — масса 
навески сырья, г; Ъ — влажность, %, 

Флакумин — Flacuminum 

Созданный во ВНИИХТЛС препарат содержпт сумму 
флавоноловых агликонов. Представляет собой зеленовато-
желтый мелкокристаллический порошок со слабым специфи-
ческим запахом, слегка горького вкуса. 

Контроль чистоты проводят хроматографическим мето-
дом, контролируя отсутствие флавоноидных гликозидов гал-
ловой кислоты и танина» 

Ф л а в о н о и д н ы е г л и к о з и д ы , 0,05 мл (50 мкг) 
0,1 %-го раствора препарата в 95 %-м спирте наносят микро-
пипеткой на круг хроматографнческой бумаги марки «Ле-
нинградская медленная» диаметром 10 см вокруг отверстия 
диаметром 0,5 см, расположенного в центре круга. В от-
верстие вставляют трубочку из той же хроматографическоп 
бумаги, свернутую в четыре слоя. Конец трубки онускаюг 
в помещенную в стеклянную камеру чашку Петрп с 2%-м 
раствором уксусной кислоты и хроматографируют до про-
хождения фронта растворителя к концу круга. Хроматограм-
му сушат в сушильном шкафу при 100 0C в течение 15 мин, 
опрыскивают 10 %-м раствором сульфида алюминия (ГОСТ 
3758—75), снова сушат в тех же условиях и рассматривают 
в УФ-свете при длине волны 360 нм. На хроматограмме 
должны отсутствовать другие зоны, кроме зоны препарата 
на линии старта. 

Г а л л о в а я к и с л о т а . Круг хроматографической 
бумаги марки «Ленинградская медленная» диаметром 10 см 
расчерчивают на четыре сектора, В центре круга вырезают 
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отверстие диаметром 0,5 см. 0,01 мл (150 мкг) 1,5%-го раст-
вора препарата в метиловом спирте наносят мпкропипеткой 
на один пз секторов в точку, расположен ЕТ у го на расстоянии 
1 см от центра круга. В сектор, расположенный рядом, 
наносят указанным выше способом 0,01 мл (10 мкг) 0,1%-го 
раствора галловой кислоты в метиловом спирте. В отверстие 
вставляют трубочку из той же хроматографической бумаги, 
свернутую в. четыре слоя. Конец трубки опускают в помещен-
ную в стеклянную камеру чашку Петри с 2%-м раствором 
уксусной кислоты и хроматографируют до прохождения 
фронта растворителя к концу круга. Хроматограмму сушат 
в сушильном шкафу при IOO0C в течение 15 мин, опрыскивают 
10 %-м водным раствором молибдата натрия и рассматривают 
прп дневном свете. Не должно быть зоны, расположенной на 
уровне галловой кислоты. 

Т а н и н . 0,03 мл (300 мкг) 1%-го раствора препарата 
в 95%-м спирте микропипеткой наносят на линию старта стек-
лянной пластинки размером 10x20 см с незакрепленным 
слоем селикагеля KCK *. Пластинку с нанесенной пробой 
высушивают на воздухе 10 мин, помещают в камеру с систе-
мой растворителей бензол — метиловый спирт (8 : 2) и хро-
матографируют восходящим методом. После прохождения 
фронта растворителя к концу пластинки ее вынимают из 
камеры и опрыскивают 1%-м раствором железоаммониевых 
квасцов. Не должно быть голубого или синего пятна вблизи 
линии старта, 

* Приготовление пластинки с тонким слоем сорбента по ГФ X 
(с. 807). 

Количественное определение суммы флавоноидов [23]. 
Около 0,05 г препарата (точная навеска) растворяют при на-
гревании на водяной бане в 80 мл 95%-го спирта в мерной 
колбе вместимостью 100 мл и после охлаждения доводят 
объем 95%-м спиртом до метки. 10 мл полученного раствора 
помещают в центрифужную пробирку, прибавляют 4 мл 
реактива осаждения *, жидкость перемешивают стеклянной 
палочкой, которую затем промывают 5 мл 95%-то спирта. 
Пробирку выдерживают 30 мин в термостате или водяной 
бане при температуре 80 ± 5 0C, взвесь центрифугируют 
7 мин с частотой вращения 6 тыс. об/мин. Раствор над осад-
ком полностью сливают, а осадок взмучивают с помощью 
той же палочки с 5 мл 4%-го раствора ацетата калия в 
70%-м спирте** и палочку промывают 15 мл этого же 
раствора. Взвесь центрифугируют, как указано выше, и 
промывную жидкость отбрасывают, Затем в центрифужную 
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пробирку, промывая стенки пробирки, прибавляют 1 мл 
разведенной азотной кислоты, взмучивают той же палочкой 
до полного растворения осадка, прибавляют 5 мл воды и ос-
тавляют на 10 мин для кристаллизации препарата. Содержи-
мое центрифужной пробирки последовательно с помощью 
80 мл воды количественно переносят в колбу вместимостью 
250 мл, фильтруя через вату, смоченную водой. К фильтрату 
прибавляют 20 мл 10 %-го раствора ацетата калия, переме-
шивают, прибавляют 0,5 мл раствора ксиленолового оранже-
вого и титруют 0,01 M раствором трилона Б *** (из микро-
бюретки вместимостью 5 мл) до изменения красно-фиолетовой 
окраски на лимонно-желтую. 

1 мл 0,01 M раствора трилона Б соответствует 0,001061 г 
суммы флавоноидов, которых в пересчете на сухое вещество 
должно быть не менее 90,0 %. 

* Реактив осаждения. 1,5 г ацетата свипца растворяют в смеси 
50 мл-95%-го спирта с 10 г триэтаноламина (ТУ 6-02-916—74), раст-
вор фильтруют через двойной фильтр (предварительно промытый та-
ким же раствором ацетата свинца) в мерную колбу вместимостью 
100 мл и доводят объем 95%-м спиртом до метки. 

** 4%-й раствор ацетата калия в 70%-м спирте. 40 г ацетата ка-
лия, ч. д. а. (ГОСТ 5820—68), растворяют в 70%-м спирте в мерной 
колбе вместимостью 1 л и доводят объем раствора 70%-м спиртом до 
метки. 

*** 0,01 M раствор трилона Б. а) Приготовление: 3,9 г трилояа Б, 
ч. д. а., растворяют в 250 мл воды, фильтруют в мерную колбу вмести-
мостью 1 л и доводят объем раствора водой до метки, б) Установка 
титра: около 0,3 г (точная навеска) металлического цинка (ГОСТ 
3040—75) растворяют в 5 мл разведенной серпой кислоты в мерной 
колбе вместимостью 500 мл и после растворения доводят объем водой 
до метки, 5 мл полученного раствора цинка отмеривают микробюрет-
кой в колбу, содержащую 100 мл воды, прибавляют 0,5 мл раствора 
ксиленолового оранжевого и нейтрализуют по каплям 5 %-м раствором 
гидрокарбоната натрия до появления красно-фиолетовой окраски. 
Затем прибавляют 10 мл ацетатного буферного раствора **** и титру-
ют (из микробюретки вместимостью 5 мл) 0,01 M раствором трилона Б 
до изменения красно-фиолетовой окраски на желтую. 

Поправочный коэффициент К вычисляют по первому способу 
[ГФ X, с. 831]: 

— 0,0006538-500-У 

где а — навеска цинка, г; V — объем израсходованного на титрование 
трилона Б, мл. 

**** Ацетатный буферный раствор (рН 5,5). 60 г ацетата натрия 
растворяют в воде в мерной колбе вместимостью 1 л, прибавляют 
10 мл разведенной уксусной кислоты и доводят объем раствора 
водой до метки. 

Вола должна выдерживать, кроме пробы, указанной в ГФ X, сле-
дующую пробу: к 100 мл воды прибавляют 10 мл ацетатного буферного 
раствора и 0,5 мл раствора ксиленолового оранжевого. Окраска раст-
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вора должна быть желтая, но не розовая, Если вода дапную пробу 
не выдерживает, ее перегоняют в стеклянном аппарате или катиопи-
рутот согласно указаниям ГФ X (с. 846). Все реактивы готовят на воде, J 
удовлетворяющей указанным требованиям. Срок хранения реакти-
вов 1 мес. 

Фармакологические свойства и применение. Флакумин 
обладает желчегонными свойствами (оказывает холеспазмо-
литическое действие). Ilo желчегонному эффекту он не усту-
пает аллохолу и холензиму. Препарат применяют внутрь 
за 30 мин до еды, 2—3 раза в день (взрослые по 0.02—0,04 г) 
в качестве желчегонного средства при заболеваниях печени 
и желчевыводящих путей, особенно при их дескинезии. 
Курс лечения продолжается 3—4 нед. 

Флакумин выпускают по 0,02 г в таблетках, покрытых 
оболочкой, по 30 штук в банках. Препаратат хранят в сухом, 
защищенном от света месте по списку Б. Срок годности 
препарата и таблеток 3 года. 

CTAJIbIIIIK ПОЛЕВОЙ (ПАШЕННЫЙ)— 
ONONIS ARVENSIS L. 

Относится к семейству Бобовые — Fahaceae. Растет 
па Украине, Северном Кавказе и в Закавказье, в средней 
и южной частях РСФСР. Часто встречается в Восточной 
Грузии и Азербайджане. Культивируется на Украине. В ме-
дицинской практике используют корпи стальника полевого 
для получения настойки. Сырье заготавливают осенью — 
с конца цветения до полного отмирания его надземных частей. 
Фармакологическое действие корней стальника обеспечивают 
изофлавоноиды, фенолкарбоновые кислоты, кумарины и 
тритерпеяовый спирт оноцерин [133]. 

Применение стальника пашенного в народной медицине 
известно с глубокой древности. Диоскорид и Гален в I—II вв. 
до н. э. [410] применяли его как мочегонное и камперастворя-
ющее средство. Греческий ученый Плиний рекомендовал кор-
ни стальника для выведения камней из мочевого пузыря, 
а свежие листья — для прижигания язв ротовой полости 
и лечения заболеваний кожи [427]. 

В народной медицине стальник рекомендуют применять 
при воспалении почек, мочевого пузыря, почечпо-камсиной 
болезни, ревматизме, подагре, эпилепсии, экземе и других 
кожных заболеваниях [288]. 

В научной медицине он начал использоваться с начала 
XX в. как мочегонное средство. У нас в стране начиная с 
50-х годов стальник пашенный стал предметом изучения в 
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Институте фармакохимии АН ГССР, ВИЛРе, Ленинград-
ском химико-фармацевтическом институте. 

Проведенные исследования позволили установить диуре-
тическое действие настойки, отвара корней стальника [269 J. 

Корень стальника — Radix Ononidis 

Внешние признаки. Сырье состоит из цельных или ре-
занпых вдоль кусков корней длиной до 40 см, толщиной 
от 0,5 до 2,5 см. Корни цилиндрические, иногда угловатые 
или слегка сплюснутые, прямые или изогнутые, очень твер-
дые, деревянистые. Поверхность корней продольно-борозд-
чатая; пробка местами отслаивается; излом волокнистый. 
Цвет корня с поверхности светло-коричневый, на изломе 
желтовато-белый. Запах слабый, своеобразный; вкус сладко-
вато-горьковатый, слегка вяжущий. Дробленое сырье — 
кусочки корней различной формы, проходящие сквозь 
сито с диаметром отверстий 7 мм по ГОСТ 214—77. 

Качественные реакции на изофлавоноиды. Одну каплю 
извлечения, приготовленного для количественного опреде-
ления, наносят капилляром на полоску хроматографической 
бумаги и просматривают в УФ-свете; наблюдается голубая 
флуоресценция, усиливающаяся при обработке пятна парами 
аммиака (изофлавоноиды). 

Количественное определение изофлавоноидов [133]. От 
аналитической пробы, измельченной до размера частиц, 
проходящих сквозь сито с диаметром отверстий 10 мм но 
ГОСТ 214—77, отбирают около 20 г сырья и измельчают до 
размера частиц, проходящих сквозь сито с диаметром от-
верстий 1 мм по ГОСТ 214—77. 

Около 2 г (точная навеска) измельченного сырья помещают 
в коническую круглодонную колбу вместимостью 100 мл 
с притертой пробкой, приливают 40 мл 70%-го спирта, 
закрывают колбу иробкой и взвешивают (с точностью до 
0,01 г.). Затем колбу соединяют с обратным холодильником, 
нагревают содержимое колбы на водяной бане до кипения 
и поддерживают слабое кипение в течение 2 ч. После охлаж-
дения колбу вновь закрывают пробкой, взвешивают, убыль 
п массе восполняют 70 %-м спиртом и настаивают при пе-
риодическом взбалтывании в течение 1 ч. Затем извлечение 
фильтруют через сухой бумажный фильтр в сухую колбу 
вместимостью 50 мл. Отбирают пипеткой 0,5 мл фильтрата, 
переносят в мерную колбу вместимостью 100 мл и доводят 
объем раствора 70%-м спиртом до метки. Измеряют опти-
ческую плотность полученного раствора па спектрофото-
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метре при длине волны 260 нм в кювете с толщиной слоя 
10 мм. В качестве раствора сравнения используют 70%-й 
спирт. 

Соответственно оптической плотности находят по калиб-
ровочному графику количество изофлавоноидов в 1 мл 
испытуемого раствора. 

Содержание изофлавоноидов в процентах (X) в пересчете 
на абсолютно сухое сырье вычисляют по формуле 

X — С•40•100 
m-0,5-(100— w)'1 

где С — количество изофлавоноидов в 1 мл испытуемого 
раствора, найденное по калибровочному графику, мг; 40— 
объем 70 %-го спирта, взятый для извлечения изофлавонои-
дов, мл; т — масса сырья, г; 0,5 — объем фильтрата, взятый 
для получения испытуемого раствора, мл; w— потеря в мас-
се при высушивании сырья, %. 

Построение калибровочного графика. 0,02 г (точная павоска) 
ононина-стандарта (ВФС 42-1238—82) растворяют в 70%-м спирте 
в мерной колбе вместимостью 100 мл (исходный раствор). Отбирают 
по 0,05; 0,1; 0,15; 0,2; 0,25; 0,3; 0,35; 0,4;.0,45; 0,5; 0,55; 0,6 мл приго-
товленного раствора в мерные колбы вместимостью 10 мл и доводят 
объемы растворов 7096-м спиртом до метки. Оптическую плотность 
растворов измеряют на спектрофотометре при длине волны 260 нм 
в кювете с толщиной слоя 10 мм, используя в качестве раствора срав-
нения 70%-й спирт. 

Для построения калибровочного графика по оси абсцисс отклады-
вают количество ононина-стандарта в 1 мл спектрофотометрируемого 
раствора в миллиграммах, а ио оси ординат — соответствующие зна-
чения оптической плотности: 

Количество ис- Количество ононина-стан-
ходного раствора, дарта в 1 мл испытуемого 

M J I раствора, мг 

0,05 0,001 
0,10 0,002 
0,15 0,003 
0,20 0,004 
0,25 0,005 
0,30 0,006 
0,35 0,007 
0,40 0,008 
0,45 0,009 
0,50 0,010 
0,55 0,011 
0,60 0,012 

Сырье стальника, упакованное в тюки по 50 кг и в мешки 
по 25—30 кг, хранят в сухом, хорошо проветриваемом поме-
щении, Срок годности 2 года. 
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Настойка стальника — Tinctura Ononidis 

Прозрачная жидкость красно-бурого цвета, горького 
вкуса, своеобразного запаха. 

Подлинность определяют по розовому окрашиванию пре-
парата с одной каплей концентрированной серной кислоты 
(тритерпеновый спирт оноцерин) и по голубой флуорес-
ценции капли препарата в УФ-свете на бумаге (изофлаво-
ноиды). 

Количественное определение нзофлавоноидов [133]. 2 мл 
(точная навеска) настойки помещают в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл и доводят объем раствора 70%-м спиртом до 
метки (раствор Л). 10 мл раствора А переносят в мерную кол-
бу вместимостью 100 мл и доводят объем раствора тем же 
растворителем до метки (раствор Б). Измеряют оптическую 
плотность раствора Б на спектрофотометре при длине волны 
2G0 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм, используя в качест-
ве раствора сравнения 70%-й спирт. Соответственно 
оптической плотности по калибровочному графику * находят 
количество нзофлавоноидов в 1 мл раствора. 

Содержание нзофлавоноидов в препарате в процентах 
(Z) вычисляют по формуле 

V C-IOO 

где С — количество нзофлавоноидов в 1 мл, найденное по 
калибровочному графику, мг; а — навеска, г. 

Содержание суммы нзофлавоноидов в препарате должно 
быть не менее 0,2 %. 

* Построение калибровочного графика — см. раздел «Количест-
венное определение нзофлавоноидов в корне стальника». 

Применяют настойку стальника при геморрое для нор-
мализации стула (послабление) и уменьшения болей. При-
меняют препарат по чайной ложке 2—3 раза в день. 

Выпускается во флаконах из оранжевого стекла по 100 мл 
и хранится в прохладном, защищенном от света месте. 
Срок годности 3 года. 

В условиях аптек из корня стальника готовят водный от-
вар, для чего 30 г измельченных корней заливают 1 л воды, 
кипятят до получения 0,5 л отвара, фильтруют; принимают 
но 50 мл 3 раза в день перед едой в течение 2—4 нед, 
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СОФОРА ЯПОНСКАЯ -
SOPHORA japonica L . 

Относится к семейству Бобовые — Fabaceae. В СССР 
культивируется ва юге европейской части СССР, в Закав-
казье и Средней Азии. В медицинской практике используют 
плоды и бутоны софоры японской в качестве сырья для по-
лучения настойки, рутина и кверцетина. Бутоны софоры 
японской заготавливают в конце бутонизации, когда на ме-
телках развиваются крупные бутоны, а часть из них уже 
начинает распускаться. Плоды софоры собирают в недозрелом 
состоянии. Для получения антисептического препарата — 
настойки используют плоды, а для получения капилляро-
укрепляющих препаратов — бутоны софоры японской. 

Плоды софоры японской — 
Fructus Sophorae japonicae 

Внешние признаки. Плоды бобов нераскрывающиеся, 
приплюснуто цилиндрические, четковидные, многосемян-
ные, до 10 см длины, 0,5—1,0 см ширины, зеленовато-ко-
ричневые, с хорошо заметным желтоватым швом. Семена 
темно-коричневые или почти черные, до 1 см длины, 0,4 — 
0,7 см ширины, большая часть семян недоразвита. Запах 
отсутствует, вкус горький. 

Подлинность проверяют по цианидиновой реакции на фла-
поноиды, а также хроматографически. Для этого в бумажный 
патрон из фильтровальной бумаги лабораторной по ГОСТ 
12026—76 помещают 15 г сырья, измельченного до размера 
0,3 мм, патрон с сырьем заключают в аппарат Сокслета, 
заливают 200 мл 96%-го спирта. Ведут исчерпывающую 
экстракцию на кипящей водяной бане в течение 10 ч (пять-
шесть сливов). Вытяжку фильтруют через бумажный филыр 
в мерную колбу вместимостью 250 мл, доводят объем раство-
ра 96%-м спиртом до метки (раствор А). 

1 мл полученного извлечения и 9 мл 96 %-го спирта пе-
ремешивают. С помощью микропппетки наносят 0,002 — 
0,004 мл раствора на стеклянную пластинку размером 4,5 X 
X 12 см с закрепленным слоем силикагеля марки KCK * 
или на пластинку типа «Силуфол» и хроматографируют в сис-
теме хлороформ — 96%-й спирт—вода (65:35:2). После 
прохождения растворителя около 10 см хроматограмму вы-
нимают и высушивают на воздухе 15 мин. В УФ-свете обна-
руживаются три пятна, наиболее темное интенсивное среднее 
пятно с Rf 0,23 =t 0,01 (дшликозид 7, 5, 3, 4'-тетраоксифла-
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вон) для силикагеля KCK или R1 0,20 ± 0,01 для пластинки 
«Силуфол». При нагревании пластинок в течение 1—2 мин 
в сушильном шкафу темное пятно становится желтым. 

К 1 мл раствора А прибавляют 1 мл концентрированной 
соляной кислоты, 0,1 г цинковой пыли. Смесь нагревают, 
появляется красное окрашивание (флавоны). 

* Приготовление хроматографической пластинки. 0,1 г силика-
геля марки KCK (с 5 % CaSO4-O1SHjO) [ГФ X, с. 807] размешивают 
с 3 мл воды, полученную массу равномерно наносят па пластинку 
размером 4 , 5 x 1 2 см и высушивают па воздухе в течение 20 ч (без ак-
тивации). 

Сотрудники Ташкентского фармацевтического института 
X. X. Халматов и И. М. Ахмедходжаева предлагают оцени-
вать качество сырья по дигликозиду тетраоксифлавона по 
следующей хроматоспектрофотометрической методике. 

Количественное определение дигликозида тетраоксифла-
вона. На хроматографическую бумагу марки «С» по ГОСТ 
10395—75 наносят с помощью микропипетки вместимостью 
0,1 мл 0,02 мл испытуемого раствора А в угол хроматографи-
ческого листа размером 15x25 см на расстоянии 2—3 см 
от каждой стороны. Проводят двумерное хроматографирова-
ние сначала в системе бензол — метанол (8:2), подсушивают 
до удаления запахов растворителей, затем — в 10%-м 
водном растворе хлористого натрия. 

Хроматограмму просматривают в УФ-свеге, отмечают 
первое от старта пятно, вырезают площадью на 1 см больше 
границ пятна, разрезают на мелкие полосы, помещают 
в склянки с притертыми пробками, прибавляют 5 мл диметил-
формамида и экстрагируют при постоянном встряхивании 
в течение часа, затем фильтруют и измеряют оптическую 
плотность полученного раствора на спектрофотометре при 
длине волны 352,5 нм в кюветах с толщиной слоя 10 мм. 
В качестве раствора сравнения применяют элгоат хромато-
графической бумаги такого же размера. 

Содержание дигликозида 7,5,3,4'-тетраоксифлавона в про-
центах (X) на абсолютно сухую массу плодов софоры япон-
ской рассчитывают по формуле 

ft.ZV 250-5-100 
= 240-V*a-(100 — b) ' 

где Dx— оптическая плотность испытуемого раствора; V — 
объем испытуемого раствора, нанесенный на хроматограмму, 
мл; 250 — объем полученной настойки, мл; 5 — объем элю-
ата, мл; а — навеска сырья; г; 240 — удельный показатель 
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поглощения дигликозида тетраоксифлавона; к — инстру-
ментальная поправка на используемые кюветы и спектро-
фотометр по бихромату калия*; b — потеря в массе при вы-
сушивании, %. 

Содержание дигликозида тетраоксифлавона в плодах 
софоры японской должно быть не менее 3,0 %. 

* Приготовление раствора бихромата калия. Около 0,5000 г (точ-
ная навеска) бихромата калия [ГФ X, с. 882] растворяют в 30 мл 
0,005 M раствора серной кислоты ** в мерной колбе вместимостью 
50 мл, доводят объем раствора тем же раствором до метки и перемеши-
вают. К 2 мл полученного раствора прибавляют 8 мл 0,005 M раствора 
серной кислоты, перемешивают. 

Оптическую плотность полученного раствора измеряют на спект-
рофотометре при длине волны 352,5 нм в кювете с толщиной слоя 
10 мм на фопе 0,005 M раствора серной кислоты. Вычисляют экспери-
ментальный удельный показатель поглощения бихромата калия по 
формуле 

,1% 10 V-D 
P-I « 

Г1' 
& ICM 

где р — навеска бихромата калия, г; V — объем 0,005 M раствора 
серпой кислоты, мл; D — оптическая плотность раствора бихромата 
калия- при длине волны 352,5 им; I — толщина слоя, равная 10 мм. 
Инструментальную поправку к вычисляют по формуле 

107 
к = 

Е1% > iiICM 

где 107 — удельный показатель поглощения бихромата калия при 
длине волны 352,5 нм. Раствор используют свежеприготовленным. 

** Приготовление 0,005 M раствора серной кислоты. К 1 л воды 
прибавляют 0,20 мл концентрированной серной кислоты и перемеши-
вают. Срок годности раствора месяц. 

Плоды софоры японской, упакованные в двойные бумаж-
ные мешки по 30—40 кг, хранят на стеллажах в сухом про-
ветриваемом помещении, тщательно оберегая от моли и дру-
гих вредителей. Срок годности сырья 1 год, 

Бутоны софоры японской — — 
Alabastra Sophorae japonicae 

Внешние признаки. Бутоны продолговато-яйцевидные, 
от 3 до 7 мм длины (обычно 4—5 мм) и от 1,5 до 3 мм ширины; 
цветоножки от 0,5 до 4 мм длины, тонкие, легко обламываю-
щиеся. Чашечка трубчатая с пятью короткими тупыми или 
слегка заостренными зубчиками, желтовато-зеленого цвета, 
опушенная (под лупой), на отгибах опушение более выраже-
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йо. Венчик находится на уровне чашечки или несколько 
выступает над ней, бледно-желтого цвета. Запах слабый. 

Качественные реакции на флавоноиды. 1 г измельченных 
бутонов софоры заливают 10 мл 95%-го спирта, нагревают 
на водяной бане до кипения и настаивают 3—4 ч. Спиртовое 
извлечение фильтруют, упаривают до 2 мл, делят пополам 
и переносят в две пробирки. В каждую пробирку прибавляют 
но три капли концентрированной соляной кислоты, в одну 
из пробирок прибавляют 0,03—0„05 г цинковой пыли и на-
гревают на водяной бане до кипения. При этом в пробирке 
с цинковой пылыо жидкость окрашивается в вишнево-
красный цвет (флавоноиды). Окрашивание отчетливо заметно 
при сравнении испытуемого раствора с контрольным, т. е. 
без цинковой пыли. 

Количественное определение рутина (методика разработа-
на в Институте химии растительных веществ АН УзССР). 
2 г (точная навеска) измельченного сырья (сито с размером 
отверстий 0,5 мм по ГОСТ 3924 —47) помещают в коническую 
колбу с притертой пробкой вместимостью 750—1000 мл, за-
тем прибавляют 5 г кварцевого песка (песок нормальный для 
испытаний цементов по ГОСТ 6139—52, размер частиц 0,5— 
1,0 мм), 15 стеклянных шариков размером 5—10 мм, 150 мл 
метилового спирта и встряхивают 6 ч на вибрационном вс/гря-
хивателе, затем настаивают в течение 18 ч. Метанольное 
извлечение отфильтровывают через складчатый фильтр. 

На стартовую линию хромагографической бумаги (марки 
«С», ГОСТ 10395—63) размером 14 X 55 см наносят микро-
пипеткой 0,20 мл метанольпого извлечения. Хроматограмму 
подсушивают на воздухе в течение 5 мин и проводят хромато-
графирование нисходящим способом в системе 15%-й ук-
сусной кислоты до тех пор, пока слой растворителя па бумаге 
не пройдет 30 см (3,5 ч). Хроматограмму подсушивают на 
воздухе до исчезновения запаха уксусной кислоты (3—4 ч) 
и просматривают в УФ-свете при 254 нм. Рутин проявляется 
в виде желто-коричневого пятна с Rt около 0,70. Бумагу 
с пятном рутина вырезают, разрезают на мелкие кусочки, 
помещаЕот в колбу со шлифом вместимостью 100 мл, заливают 
30 мл 60%-го метилового спирта и встряхивают 4 ч на вибра-
ционном ветряхивателе. Элюат отфильтровывают и изме-
ряют его оптическую плотность на спектрофотометре при 
358 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм по отношению к элю-
ату (60%-й метиловый спирт)* с равной по площади бумаги, 
хроматографированной в тех же условиях без вещества. 

Параллельно измеряют оптическую плотность раствора 
стандартного образца рутина **. 
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Содержание рутина в сырье в процентах (X) вычисляют 
по формуле 

у D1-C0-V1-F3-IOO-IOO 
Л _ Do.a-F2-(100-b) ' 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора; D0— 
оптическая плотность раствора стандартного образца; C 0 -
навеска стандартного образца рутина, г; а — навеска сырья, 
г; V1 — общий объем извлечения, мл; V2 — объем извлече-
ния, нанесенного на хроматограмму, мл; V3 — объем элю-
ата, мл; Ь — содержание влаги в сырье, %. 

Содержание рутина в пересчете на абсолютно сухое сырье 
должно быть не менее 16 %. 

* Приготовление 60%-го метилового спирта. Смешивают 600 мл 
метилового спирта по ГОСТ 6995—67 и 400 мл воды. 

** Приготовление раствора стандартного образца рутина. 0,0500 р 
(точная навеска) стандартного образца рутина (МРТУ 42-3976—71) 
растворяют в метиловом спирте (ГОСТ 6995—67) в мерной колбе 
вместимостью 25 мл, объем раствора доводят метиловым спиртом до 
метки. 1 мл этого раствора переносят в мерную колбу вместимостью 
100 мл и доводят объем раствора 60% -ы метиловым спиртом до мет-
ки. 1 мл раствора содержит 0,00002 г рутина. 

Бутоны софоры японской, упакованные в двойные бумаж-
ные мешки по 30—40 кг, хранятся на стеллажах в сухом 
проветриваемом помещении. Срок годности 1 год, 

Рутии — Rutinum 

Рутин — (З-рамногликозил-3,5,7,3',4'-пептаоксифла-
вон) — зеленовато-желтый мелкокристаллический порошок 
без запаха и вкуса. Получают из соцветий софоры японской 
или цветков гречихи. Контроль чистоты проводят по нераст-
воримым в спирте нримесям, отсутствию хлорофилла и пиг-
ментов, растворимых в эфире, алкалоидов — по реакции 
с пикриповой кислотой. 

Количественное определение кверцетина и рутина осу-
ществляют спектрофогометрическим методом. 

Подлинность. 0,02 г препарата растворяют в 5 мл горя-
чего 95%-го спирта, добавляют несколько капель концентри-
рованной соляной кислоты и 0,05 г порошка магния или 
магниевой стружки; постепенно раствор окрашивается в 
красный цвет. 

Количественное определение кверцетина осуществляют по 
оптической плотности раствора спектрофотометрическим ме-
тодом при длинах воли 375 нм (D1) и 362,5 нм (D2). Если от-
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ношение D1ID2 не превышает 0,879, то препарат пе содержит 
кверцетина, если оно превышает 0,879, то содержание квер-
цетина в ироцеитах (X) рассчитывается по формуле 

5,943-£> 1 — 5,200-Z) 
Л 

а 1 

где D1 — оптическая плотность испытуемого раствора при 
длине волны 375 нм; D2 — оптическая плотность испытуемого 
раствора при длине волны 302,5 нм; а — навеска, г. 

Содержание кверцетина в пересчете на сухое вещество 
должно быть не более 5,0 %. 

Потеря в массе (0,5 г препарата сушат при 135 0C до 
постоянной массы) должна быть не менее 6 % и не более 
9 %. Сульфатная зола из 0,5 г препарата не должна превы-
шать 0,1 %. 

Количественное определение рутина. Около 0,025 г (точ-
ная навеска) препарата растворяют в 10 мл горячего абсолют-
ного спирта и фильтруют через стеклянный фильтр № 4 
при слабом разрежении. Фильтр промывают горячим аб-
солютным спиртом 2 раза по 10 мл. Объединенные фильтра-
ты переносят в мерную колбу вместимостью 100 мл, охлаж-
дают и доводят объем раствора тем же спиртом до метки. 
5 мл спиртового раствора помещают в мерную колбу вмести-
мостью 50 мл и доводят объем раствора абсолютным спиртом 
до метки. Измеряют оптическую плотность полученного раст-
вора на спектрофотометре при длинах волн 375 нм (D1) 
и 362,5 им (D2) в кювете с толщиной слоя 10 мм. Если отно-
шение D1ID2 находится в пределах 0,875 ± 0,004, то содер-
жание рутина в процентах (X) вычисляют ио формуле 

у z V 1 0 0 0 

325 ,5 -а * 

где 325,5 — удельный показатель поглощения чис-
того рутина (безводного) в абсолютном спирте при длине 
волны 362,5 нм; а — навеска, г. 

Если отношение DJD2 превышает 0,879, то содержание 
рутина в процентах (X) вычисляют по формуле 

_ 1 4 , 0 0 ^ , - 1 3 , 1 8 - ^ 

а 
Содержание C27H30O 1в в пересчете на сухое вещество 

должно быть не менее 95,0 %. 
Фармакологические свойства и применение. Препарат, 

особенно в сочетании с аскорбиновой кислотой, уменьшает 
проницаемость и ломкость капилляров. Применяется для 
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профилактики и лечения гипо- и авитаминоза P и при забо-
леваниях, сопровождающихся нарушением проницаемости 
сосудов. Назначается взрослым по 0,02—0,05 D 2—3 раза 
в сутки. 

Выпускается в таблетках по 0,02 г в стеклянных флаконах 
по 20 LHjyK. Хранится в защищенном от света месте. Срок 
годности препарата и таблеток 3 года. 

Рутин входит в состав таблеток «Аскорутин», содержащих 
по 0,05 г рутина и аскорбиновой кислоты и 0,2 г глюкозы. 
Выпускается по 50 или 100 штук в банках из оранжевого 
стекла. 

Кверцетии — Quercetinura 

Желтый кристаллический порошок без запаха, не раст-
ворим в воде и хлороформе, очень мало — в эфире, малораст-
ворим в 95%-м спирте. Получают из рутина путем гидролиза 
2%-серной кислотой. Качество препарата контролируют 
реакциями подлинности: по цианидиновой реакции, реакци-
ей с хлоридом окисного железа, УФ-спектру, имеющему 
максимум поглощения при 255 ± 2 и 383 ± 3 нм. Отсут-
ствие посторонних флавоноидов проверяется хроматографи-
чески в системе 2%-й уксусной кислоты. На хроматограмме 
100 мкг кверцетина должны давать одно пятно при просмот-
ре в УФ-свете (А, = 360 нм). 

Количественное определение кверцетина [28]. Около 0,1 г 
(точная навеска) препарата растворяют в горячем метиловом 
спирте в мерной колбе вместимостью 100 мл, после охлажде-
ния доводят объем раствора метиловым спиртом до метки. 

5 мл полученного раствора помещают в центрифужную 
пробирку, прибавляют 4 мл реактива осаждения *, 5 мл 
воды, взвесь перемешивают стеклянной палочкой, которую 
затем промывают 5 мл метилового спирта. После 30-минут-
иого отстаивания взвесь центрифугируют со скоростью 
5—6 тыс. об/мин в течение 7 мин. Раствор над осадком пол-
ностью сливают, а осадок взмучивают с помощью той же 
палочки с 15 мл 0,1%-го раствора ацетата натрия в мети-
ловом спирте и палочку промывают 5 мл такого же раствора. 
Взвесь центрифугируют, как указано выше, промывную жид-
кость отбрасывают и операцию промывания осадка повторяют 
еще раз. Затем в центрифужную пробирку, промывая стенки, 
прибавляют 3 мл разведенной уксусной кислоты, взмучи-
вают с помощью той же палочки до полного растворения 
осадка красного Цвета, после чего прибавляют 5 мл воды и 
оставляют на 10 мин для кристаллизации кверцетина. Co-
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держимое центрифужной пробирки последовательно с по-
мощью 80 мл воды количественно переносят в колбу для тит-
рования, фильтруя через вату, смоченную водой. Фильтрат 
нейтрализуют 25 мл 5%-го раствора гидрокарбоната нат-
рия, тщательно перемешивая, прибавляют 10 мл ацетатного 
буферного раствора **, 15 капель 0,1%-го раствора ксиле-
нолового оранжевого и титруют из микропипетки вмести-
мостью 5 мл 0,01 M раствором трилона Б *** до перехо-
да красно-фиолетового окрашивания раствора в лимонно-
желтое. 

1 мл 0,01 M раствора трилона Б соответствует 0,001209 г 
C15H10O7, которого в препарате должно быть не менее 97,5 %. 

* Приготовление реактива осаждения. 1,5 г ацетата свинца (ГОСТ 
1027—67) растворяют в 50 мл метилового спирта, раствор пропускают 
через двойной фильтр (предварительно промытый таким же раствором 
ацетата свинца) в мерную колбу вместимостью 100 мл, содержащую 
10 г триэтиноламича по ТУ 6-02-916—74, и доводят объем раствора 
метиловым спиртом до метки. 

** Приготовление ацетатного буферного раствора с рН 5,5. 60 г 
ацетата натрия (ГОСТ 199—78) растворяют в воде в мерной колбе 
вместимостью 1 л, прибавляют 10 мл разведенной уксусной кислоты 
и доводят объем раствора водой до метки. 

*** Приготовление 0,01 M раствора трилона Б. а) Приготовле-
ние: 3,9 г трилона Б, ч. д. а., растворяют в 250 мл воды, фильтруют 
в мерную колбу вместимостью 1 л и доводят объем раствора водой 
до метки, б) Установка титра: около 0,3 г (точная павеска) цинка 
(ГОСТ 3640—76) растворяют в 5 мл разведенной серной кислоты 
в мерной колбе вместимостью 400 мл, объем раствора доводят водой 
до метки. 

В колбу, содержащую 100 мл воды, отмеривают микробюреткой 
5 мл полученного раствора, прибавляют 0,5 мл ксиленолового оран-
жевого и нейтрализуют но каплям 5%-м раствором гидрокарбоната 
натрия до появлепия краспо-фиолетового окрашивания, затем прибав-
ляют 10 мл ацетатного буферного раствора и титруют из микробюретки 
вместимостью 5 мл 0,01 M раствором трилона Б до перехода красно-
фиолетового окрашивания в желтое. 

Поправочный коэффициент вычисляют по первому способу [ГФ X, 
с. 8311-

5-а 
Х = 0,0006538-500-К' 

Г д е а _ навеска цинка, г; V — объем трилона Б, израсходованного 
па титрование, мл. 

Вода должна выдерживать, кроме пробы, указанной в ГФ X, сле-
дующую пробу: к 100 мл воды прибавляют 10 мл ацетатного буферного 
раствора и 0,5 мл 0,1%-го раствора ксиленолового оранжевого; окрас-
ка раствора должна быть желтая, но не розовая. 

Фармакологические свойства и применение. Препарат при-
м е н я ю т при повышенной проницаемости и хрупкости капил-
ляров при гипертонической болезни, атеросклерозег ревма-
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тизме, гематологических, инфекционных и других заболе-
ваниях. 

Используют его при повреждении капилляров в лечении 
антикоагулянтами, мышьяком, висмутом, тиоцианатами, 
а также как вспомогательное и профилактическое средство при 
сосудистых осложнениях атеросклероза (инфаркт миокарда, 
инсульт, ретинопатии), при лучевой терапии и радиохирур-
гическом методе лечения злокачественных новообразований. 
Противопоказания не установлены. 

Принимают внутрь в таблетках по 0,02 г 3—5 раз в день. 
Дозы и продолжительность лечения индивидуализируются 
в зависимости от клинической картины. Курс лечения до 
5—6 нед. Одновременно с кверцетином рекомендуется наз-
начать аскорбиновую кислоту. 

Выпускается кверцетин в таблетках по 0,02 г в стеклянных 
трубках по 20 штук. Хранится в герметически закупоренных 
склянках в защищенном от света месте. Срок годиости пре-
парата и таблеток 3 года. 

Кверцетин входит также в состав разработанных во 
ВНИИХТЛС таблеток «Кверсалин» (Quersalinum), состоя-
щих из кверцетина (0,02 г) и ацетилсалициловой кислоты 
(0,3 г). Применяются при остром ревматизме, полиартритах. 
Выпускается по 20 таблеток в стеклянных флаконах. Хра-
ниться препарат в сухом прохладном месте. Срок годности 
2 года, 

ЗВЕРОБОЙ ПРОДЫРЯВЛЕННЫЙ — 
HYPERICUM PERFORATUM L. 

Относится к семейству Зверобойные — Hypericaceae. 
Растет в европейской части СССР, на Кавказе, в Западной 
и Восточной Сибири, Средней Азии. В медицинской практике 
используют траву зверобоя в качестве вяжущего и антисеп-
тического средства, а также для производства настойки и 
антибактериального препарата новоиманин. Сырье заготав-
ливают в фазу цветения растения. 

Зверобой имеет сложный химический состав, включающий 
флавоноиды, производные антрахинона, оксикумарины, эфир-
ные масла, жиры, аскорбиновую и никотиновую кислоты, 
холин, катехины, следы алкалоидов, оксикоричные кислоты 
и др. [5]. Очевидно, наличие перечисленных ценных биоло-
гически активных веществ обеспечивает широкое применение 
этого растения в народной медицине в качестве противо-
воспалительного средства при лечении гнойных ран, ожогов, 
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заболеваниях печени, почек. В старинной литературе згО-
робой называли «Ивановой кровью», гак как при растирании 
его семян и цветов на пальцах остается красный сок. Немцы 
называли его «чертогоном», полагая что он изгоняет чертей 
и домовых, или «божественной травой от ран», а в Италии — 
«пупочной травой». В России в 1770 г. А. Т. Болотовым 133] 
было описано ботаническое строение зверобоя продырявлен-
ного, его географическое распространение и способы приго-
товления лекарств: зверобойного масла, отваров, настоек. 
Автор указывает, что «...при случае всех свежих ран, уяз-
влений, конвульсий, ожогов и тому подобных повреждений 
ничто не может быть полезнее как для внутреннего, так и 
наружного употребления сей травы и лекарств, из ней со-
ставленных... потому и употребляется она в числе знаменит-
нейших веществ при составлении многих бальзамов от ран». 

По данным сотрудников Института ботаники АН TCGP 
и ВНИИХТЛС [125], в Узбекистане, наряду со зверобоем 
обыкновенным, два вида этого рода — зверобой шерохова-
тый (Hypericum schabrum) и зверобой удлиненный (// . elon-
gatum L. )— имеют один и тот же состав биологически ак-
тивных веществ. По результатам проведенных исследований, 
зверобой шероховатый и зверобой удлиненный, запасы 
которых значительны в Узбекистане и Туркмении, ре-
комендованы для применения в медицинской практике 
наряду со зверобоем обыкновенным. 

Трава зверобоя — IIerba IIyperici 

Внешние признаки. Стебли облиственные с цветками, 
бутонами и отчасти с недозрелыми плодами. Стебли супро-
тивно ветвистые, цилиндрические с двумя продольными 
ребрами, голые, до 30 см длины. Листья сидячие, супротив-
ные, 0,7—3,5 см длины, до 1,4 см ширины, голые, цельно-
крайние, иродолговатые с притуплённой верхушкой, с мно-
гочисленными вместилищами, просвечивающими в виде свет-
лых точек. Стебли и листья матово-зеленого цвета. Цветки 
собраны в щитковидную метелку. Чашечка сростнолистная, 
глубокопятираздельная, лопасти ланцетовидные, тонко-
заостренные. Венчик раздельнолепестной, в 2—3 раза длин-
нее чашечки, пять золотисто-желтых лепестков с буры.мп 
пятнами, с неровным краем. Много тычинок, сросшихся 
у основания нитями в три пучка. Пестик один с верхней 
яйцевидной трехгнездной завязью и тремя отогнутыми 
кнаружи столбиками. Плод — трехгнездная многосемянпчп 
коробочка, при созревании буреющая, Семена мелкие, 
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цилиндрические, темно-коричневые, мелкоячеистые. Sanax 
слабый, ароматный; вкус горьковатый, слегка вяжущий. 
Резаное сырье — кусочки листьев, стеблей, цветков и не-
зрелых плодов размером от 0,5 до 8 мм. 

К сырью зверобоя продырявленного возможны примеси 
других растений. Зверобой пятнистый — Hypericum та-
culatum Crantz. Стебель четырехгранный, полый. Чаше-
листики тупые. Зверобой жестковолосый (шершавый) — 
Hypericum hirsutum L. Стебли без продольных ребер; ча-
шелистики (под лупой) с железистыми ресничками. Зверобой 
изящный — Hypericum elegans Steph. Стебли с двумя тонкими 
продольными ребрами, чашелистики ланцетовидные, по краю 
тонкодлиннозубчатые с черными железками на концах 
зубчиков. 

Л. Я. Сиренко и И. Г. Левашова предлагают стандартизи-
ровать сырье по содержанию суммы флавоноидов в пересчете 
на гиперозид-стандарт спекгрофотометрическим методом по 
следующей методике. 

10 г сырья помещают в круглодонную колбу вмести-
мостью 500 мл с обратным холодильником, добавляют 
200 мл 80%-го этанола и нагревают в течение часа на водя-
ной бане. Спиртовый экстракт отфильтровывают и упари-
вают под вакуумом до 10—15 мл, переносят в мерную колбу 
вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 80%-м эта-
нолом до метки (раствор А), предварительно обработав вод-
ный остаток хлороформом. 

0,1 мл раствора А переносят в колбу вместимостью 25 мл, 
прибавляют 3 мл 2%-го раствора хлорида алюминия и до-
водят объем раствора 96%-м этанолом до метки. Оптиче-
скую плотность полученного раствора измеряют на спектро-
фотометре при длине волны 410 нм в кювете с толщиной слоя 
10 мм. Раствор сравнения состоит из 0,1 мл раствора А, 
помещенного в колбу вместимостью 25 мл и доведенного 
•96%-м этанолом до метки. 

Содержание флавоноидов в процентах (X) рассчитывают 
по формуле 

Q-V1-V2-IOO 

х = V , ' 
где а — количество гиперозида-стапдарта, найденное по 
калибровочному графику, г; — навеска сырья; F1 — 
объем экстракта, мл; Ь2 — количество миллилитров, взятых 
для определения; Vi — объем, в котором проводят снектро-
фотометрическое определение. Содержание суммы флавонои-
дов в исследуемых образцах составляет 3*5—349 %. 
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Построение калибровочного графика. 0,25 г (точная на-
веска) гиперозида-стандарта (ВФС 42-1088—81), предвари-
тельно высушенного до постоянной массы, помещают в мер-
ную колбу вместимостью 100 мл и растворяют в 96%-м 
этаноле. 1 мл полученного раствора переносят в мерную 
колбу вместимостью 25 мл, доводят объем раствора 96%-м 
этанолом до метки и перемешивают. 1 мл полученного раст-
вора содержит 0,0025 г гиперозида-стандарта. 

В мерные колбы вместимостью 25 мл помещают 1,0; 
1,5; 2,0; 2,5; 3,0; 3,5; 4,0; 4,5 мл раствора гиперозида-стан-
дарта, 15 мл 0,5%-го раствора хлорида алюминия и доводят 
объем раствора 96%-м этанолом до метки. Измеряют опти-
ческую плотность приготовленных растворов на спектрофо-
тометре при длине волны 410 нм в кювете с толщиной слоя 
10 мм. Раствором сравнения служит 0,5%-й раствор хлори-
да с 96%-м этанолом. Проводят пять параллельных опреде-
лений, результаты обрабатывают методом наименьших квад-
ратов. При построении калибровочного графика на оси 
ординат откладывают величину оптической плотности, а на 
оси абсцисс — содержание гиперозида-стандарта в 1 мл 
спектрофотометрируемого раствора. 

Сырье зверобоя, упакованное в тюки по 50 кг, хранится 
на стеллажах, в сухих хорошо проветриваемых помещениях. 
Срок годности 3 года. 

Новоимапин — Novoimaninura 

Разработанный в Институте микробиологии и вирусо-
логии АН УССР новоиманин представляет собой смолистую 
красновато-желтую массу с приятным специфическим за-
пахом. Антимикробное действие проверяют биологическим 
методом на культуре золотистого стафилококка. Антибак-
териальным титром препарата считается то последнее раз-
ведение новоиманина, при котором через 18 ч мясо-пептон-
ный бульон остается прозрачным. Минимальным допустимым 
титром активности является разведение 1:1 000000 (1 мкг/мл). 

Фармакологическое действие и применение. Действует 
преимущественно на грамположительные микробы, в том 
числе на стафилококки, устойчивые к пенициллину. При-
меняется наружно при лечении абсцессов, флегмон, инфи-
цированных ран, ожогов. При абсцедирующих пневмониях 
и пиопневмотораксе используют ингаляции в виде аэрозо-
лей 0,1%-го раствора новоиманина на 10%-м растворе 
глюкозы. 
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В отоларингологии при гнойных отитах, гайморита* 
применяют 0,01—0,1%-е растворы, полученные путем раз-
ведения спиртового раствора стерильной дистиллированной 
водой. 

Выпускается 1%-й спиртовый раствор во флаконах из 
оранжевого стекла по 10 мл. Хранится по списку Б, в за-
щищенном от света месте при температуре не выше 10 °С. 

Срок годности препарата 3 года, 1%-го спиртового раст-
вора — 2 года. Растворы, полученные путем разведения 
1 %-го спиртового раствора новоиманина, пригодны для 
применения в течение 24 ч. 

Настойка зверобоя — Tinctura Hyperici 

Прозрачная жидкость красновато-бурого цвета. 
Количественное определение дубильных веществ. 5 мл 

препарата помещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, 
прибавляют 40 мл 40%-го спирта и доводят объем раствора 
водой до метки. 5 мл полученного раствора помещают в ко-
ническую колбу вместимостью 1 л, прибавляют 750 мл воды, 
перемешивают и титруют 0,1 н. раствором перманганата ка-
лия до перехода окраски от синей через сине-зеленую в жел-
тую (индикатор — индигокармин). Параллельно проводят 
контрольный опыт. 

1 мл 0,1 н. раствора перманганата калия соответствует 
0,004157 г дубильных веществ в пересчете на танин, кото-
рых в препарате должно быть не менее 1 %. 

Применяется как вяжущее и противовоспалительное сред-
ство в стоматологии. Внутрь назначают по 40—50 капель 
3—4 раза в день, для полосканий — по 30—40 капель па 
полстакана воды. 

Выпускается во флаконах по 25 и 50 мл. Хранится в за-
щищенном от света месте. Срок годности 4 года, 

Г л а в а 9 

РАСТЕНИЯ И ПРЕПАРАТЫ, 
СОДЕРЖАЩИЕ КАРДIIOCTEPOИДЫ 

Несмотря на то, что арсенал лекарственных препара-
тов, применяемых при сердечной недостаточности, велик, 
лишь кардпостероидные препараты способны оказывать бла-
гоприятный и более длительный эффект. Очевидно, поэтому 
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кардиостероидные препараты не теряют своего значения на 
протяжении почти двух столетий и остаются незаменимыми. 

В СССР работами коллективов ВНИИХТЛС (г. Харь-
ков), Института химии растительных веществ AII УзССР 
(г. Ташкент), Всесоюзного института лекарственных расте-
ний (г. Москва), Института фармакохимии им. И. Г. Кута-
теладзе (г. Тбилиси) проведены глубокие исследования кар-
денолидов и буфадиенолидов, которые легли в основу техно-
логических методов производства лекарственных препара-
тов, содержащих сердечные гликозиды. 

Химиками, фармакологами и аналитиками перечисленных 
школ проведены фундаментальные исследования кардио-
сгероидов различных видов наперстянки (Digitalis purpu-
rea L., D. Ianata Ehrh., D. ferruginea L.), желтушника {Ery-
simum. canescens Roth, Е. cheiranthoides L. и др.), ландыша 
(Convallaria majalis L., С. transcaucasica Utkin, С. Keiskei 
Mig.), горицвета (Adonis arnurensis Regel, A. sibiricus Patr in 
ex Ledeb., A. turcestanica (Korsh.) Adolf, и др.), вязеля 
(Coronilla viminales L., С. juncea L., С. scorpioides (L.) 
Koch.), строфанта (Strophanthus gratus, S. Kombe Oliver), 
олеандра (Nerium oleander L.), джута длиннонлодного (Cor-
chorum olitorius L.), харга кустарникового (Comphoraepus fru-
ticosus L.) R.), морозника (Helleborus purpurascens Waldst. 
et Kit.) и др. 

Из перечисленных растений в настоящее время выделено 
и установлено строение свыше 400 сердечных гликозидов 
[186, 187]. Как отмечалось в гл. 1, все сердечные гликозиды 
являются сложными органическими соединениями, расщеп-
ляющимися при гидролизе на агликоны (генины) и сахара. 

Выбор сердечного гликозида для терапии обусловлен не 
только его активностью, но и быстротой наступления эффек-
та и продолжительностью действия, что, в свою очередь, 
связано с физико-химическими свойствами гликозида и спо-
собом его введения. 

Сердечные гликозиды по физико-химическим свойствам 
разделяют на две группы: полярные (гидрофильные) и не-
иолярные (гидрофобные). 

В организме человека сердечные гликозиды претерпе-
вают различные превращения. Полярные гликозиды (стро-
фантин, конваллятоксин, препарат коргликон) малораство-
римы в липидах и плохо всасываются в желудочно-кишечном 
тракте, не связываются с альбуминами крови. Это способст-
вует быстрому выделению их с мочой. 

Применяют эти гликозиды парентерально (внутривенно). 
Эффект действия при этом развивается через 5—10 мин и 
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достигает максимума через 25—30 мин. Период биологи-
ческого полувыделения из плазмы крови составляет 23 ч. 
Полностью действие прекращается через 2—3 дня. 

Неполярные гликозиды (дигитоксин) легко растворимы 
в липидах, быстро связываются с белками крови. Дигиток-
син прочно фиксируется в печени, подвергается при этом 
гидроксилированию и ферментативному отщеплению сахар-
ного компонента. Выделение дигитоксина из организма про-
исходит под влиянием ферментов печени, где свободные 
агликоны взаимодействуют с глюкуроновой и серной кисло-
тами с образованием малоактивных соединений [186]. Мед-
ленное протекание этих процессов является основной при-
чиной длительной циркуляции дигитоксина и его метаболи-
тов в крови. Другая причина медленного выделения непо-
лнрных гликозидов из организма — образование прочных 
химических связей с сывороточными альбуминами, что пре-
пятствует фильтрации гликозидов через почечные клубочки 
и выделению с мочой [56]. 

Так как неполярные гликозиды всасываются и не разру-
шаются в желудочно-кишечном тракте, они достаточно эф-
фективны при приеме внутрь. Действие начинает проявлять-
ся через 2—4 ч и достигает максимума через 8—12 ч. Период 
полувыделения в среднем 5 дней, действие прекращается 
полностью через 14—21 день. 

Некоторые гликозиды, например дигоксин, занимают 
промежуточное положение между наиболее полярным (стро-
фантин) и неполярным (дигитоксин), хорошо всасываются в 
желудочно-кишечном тракте и относительно мало связывают-
ся с белками плазмы, поэтому, подобно строфантину, оказы-
вают быстрый эффект при внутривенном введении — через 
5—20 мин, а при приеме внутрь — через 20—30 мин. 

Все сердечные гликозиды после всасывания и поступле-
ния в кровь фиксируются в ткапях, в том числе в сердечной 
мышце, что приводит к накоплению препарата в организме. 
Наиболее кумулятивным эффектом за счет образования проч-
ных связей с белками обладают дигитоксин, затем ацетил-
дигитоксин, целанид, дигоксин. Относительно малый куму-
лятивный эффект у препаратов группы строфантина (стро-
фантин К, строфантидин ацетат, коргликон, адонизид). 

Выбор препарата и способа введения обусловлен показа-
ниями. На вопрос, какой из препаратов сердечных гликози-
дов является лучшим, авторы монографии «Сердечные гли-
козиды» Б. Е. Вотчал и М. Е. Слуцкий [56] отвечают: «Луч-
шим является тот сердечный гликозид, свойства которого (и 
положительные и отрицательные) хорошо известны врачу и 
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которыми врач может оперировать достаточно осторожно и 
без излишней боязни. Это, однако, не означает, что все ви-
ды сердечной недостаточности можно лечить одним и тем же 
препаратом. Большое разнообразие клинических форм сер-
дечной недостаточности и индивидуальная реактивность, 
с одной стороны, различные терапевтические свойства сер-
дечных гликозидов — с другой, должны учитываться при 
выборе препарата». 

Поэтому при острой сердечно-сосудистой недостаточ-
ности и внезапно возникшей декомпенсации, когда необхо-
дима немедленная помощь, показаны препараты строфантина 
(строфантин К, коргликон), а при сердечной недостаточности 
с выраженной синусовой тахикардией или мерцательной 
аритмией — инъекции целанида. При хронической сердеч-
ной недостаточности, а также для поддерживающей терапии 
после устранения явлений острой сердечно-сосудистой не-
достаточности применяют дигитоксин, гитоксин, дигоксин, 
ацетил дигоксин, а при недостаточной сердечной деятель-
ности (умеренной степени) и при вегетативно-сосудистых 
неврозах — препараты горицвета (адонизид, кардиовален). 

«Для успешного лечения вполне достаточно иметь не-
большое количество (по одному-два из каждой группы) пре-
паратов сердечных гликозидов. Остальное зависит от искус-
ства врача. Применяя достаточно смелую и не шаблонную 
тактику, можно добиться не только лучших результатов, но 
и более быстрого эффекта в неотложных случаях сердечной 
недостаточности» [56], 

Очевидно, исходя из этой фразы можно в какой-то мере 
объяснить тот факт, что за последнее десятилетие из Госу-
дарственного реестра лекарственных средств СССР исклю-
чены многие препараты: адонизид, гитален, гомфотин, кон-
валлятоксин, корезид, корельборин, корнерин, строфанта 
настойка, К-строфантин-p, таблетки листьев наперстянки 
(0,05 г), цимарин, нериолин, олиторизид, экстракт ландыша 
сухой (1 : 2), экстракт наперстянки сухой, эризимин, эри-
зимозид. 

На январь 1986 г. Государственным реестром лекарствен-
ных средств СССР разрешены к применению в стране пре-
параты разных видов наперстянок — дигитоксин, гитоксин, 
кордигит, дигоксин, целанид, ацетилдигоксин, лантозид, 
дигален-нео; травы горицвета — адонизид сухой, экстракт 
горицвета, кардиовален, таблетки «Адонис-бром»; строфан-
та — строфантин К, строфантидина ацетат; ландыша — 
коргликон, настойка ландыша, капли ландышево-пустырни-
ковыс; желтушника — кардиовален. 
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Активность кардиотоническнх препаратов, содержащих 
сердечные гликозиды, оценивается биологическим методом 
на лягушках, кошках и голубях. По требованию Государст-
венной фармакопеи СССР, одна лягушиная единица действия 
(ЛЕД) соответствует дозе стандартного препарата, вызываю-
щего в определенных условиях опыта систолическую оста-
новку сердца у большинства подопытных стандартных лягу-
шек. Под одной кошачьей (КЕД) или голубиной (ГР.Д) еди-
ницей действия подразумевают дозу стандартного препарата 
из расчета на 1 кг массы тела, вызывающую остановку 
сердца кошки или голубя. 

На характеристике некоторых лекарственных препара-
тов, лекарственных растений — сырья для их создания, 
контроле стандартизации и применении остановимся под-
робнее. 

НАПЕРСТЯНКА ПУРПУРОВАЯ — 
DIGITALIS PURPUREA L. 

Относится к семейству Норичниковые — Scrophularia-
сеае. В СССР культивируется на Северном Кавказе, Украи-
не и в Молдавии. В медицинской практике используют лист 
наперстянки пурпуровой в качестве сырья для получения 
порошка, пастоя, сухого экстракта, препаратов дигиток-
син, гитоксин, кордигит, которые показаны при хрони-
ческой сердечной недостаточности. Сырье заготавливают в 
период от начала цветения до плодоношения (июль — сен-
тябрь). Фармакологические свойства наперстянки пурпуро-
вой определяют сердечные гликозиды (дигитоксин, дигито-
нин, гитоксин, пурпуреагликозиды А и В и др.), стероидные 
сапонины, флавоноиды и другие биологически активные 
вещества. 

Интересна история введеиия этого растения в медицин-
скую практику. В народной медицине оно применялось в 
500—1200 гг. как рвотное средство. Впервые описал на-
перстянку, дав ей латинское название Digitalis purpurea, 
Леонард Фуш в 1542 г. в своем учебнике по ботанике «De 
historia spirpium». Началом введения наперстянки в меди-
цинскую практику можно считать 1785 г., когда английский 
ботаник, физиолог и врач Уайтеринг опубликовал брошюру 
«Сообщение о наперстянке и о некоторых лечебных сторонах 
ее действия: заметки из практики при лечении отеков и не-
которых других заболеваний». Характеризуя действие на-
перстянки, он писал: «Эта трава имеет также действие на 
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сердце, какое не свойственно ни одному из существующих 
у нас средств. И это действие может быть обращено к пользе 
больного». Не менее важная заслуга автора — стандартиза-
ция приготовленных листьев наперстянки, что позволило 
рекомендовать ему определенную схему дигитализации. 

У нас в стране применение наперстянки описано в руко-
писи С. А. Рейха «О пользе Digitalis purpurea при водян-
ке», из которой стало известно, что изучение лечебнохю эф-
фекта наперстянки в России датируется 80-ми годами 
XVIII столетия. 

Лечение «наперстяночной травой» с большим количеством 
наблюдений над дозировками проведено С. П. Боткиным 
[40], который считал ее ценнейшим из имеющихся в нашем 
распоряжении лекарственных средств. 

Попытки изолировать активное начало наперстянки в 
чистом виде предпринимались в начале XlX столетия, одна-
ко лишь в 1869 г. Нативеллем выделен первый кристалли-
ческий гликозид, названный «дигиталином», а в 1875 г. 
Шмидебергом был приготовлен из листьев наперстянки пур-
пурной гликозидный препарат, названный дигитоксином. 

В настоящее время установлено, что первичные (или ген-
уинные) гликозиды, присутствующие в листьях наперстян-
ки, в результате аутоферментативного гидролиза, т. е. по-
средством ферментов гликозидаз, содержащихся в самом 
растении, переходят во вторичные гликозиды, являющиеся 
действующими веществами препаратов наперстянки, 

Лист наперстянки — Folium Digitalis 

Внешние признаки. Листья продолговато-яйцевидной 
или яйцевидно-ланцетной формы, край неравномерногород-
чатый. Прикорневые листья с длинными крылатыми череш-
ками, стеблевые — от короткочерешковых до сидячих. 
Листья ломкие, морщинистые, сверху темно-зеленые, снизу 
сероватые от обилия волосков, имеющихся по всей пластин-
ке, с характерной густой сеткой сильно выступающих мел-
ких разветвлений жилок. Длина от 10 до 30 мм и более, ши-
рина до 11 см. Запах сухих листьев слабый, резко усили-
вается при настаивании в горячей воде. Резаное сырье — 
кусочки листьев различной формы размером от 1 до 8 мм. 

Государственная фармакопея СССР разрешает к примене-
нию наравне с наперстянкой пурпуровой наперстянку круп-
ноцветковую (Digitalis grandijlora Mill.) того же семейства, 
произрастающую в лесах Урала, прилегающих к нему райо-
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йах Западной Сибири, на Северном Кавказе, в Карпатах, 
предгорьях Алтая. 

Внешние признаки. Листья ланцетовидные или удлиненно-
ланцетовидные, с острой верхушкой с редкомелкопильчатым 
краем; прикорневые и нижние стеблевые листья суживаются 
постепенно в короткий широкий крылатый черешок, верх-
ние — сидячие. Только центральная и боковые жилки пер- ! 
вого порядка выступают с нижней поверхности (не образуя 
сетки) и только эти жилки опушены. Длина листа до 30 см, 
ширина до 6 см. Цвет зеленый с обеих сторон. Запах слабый, 
нередко усиливается при настаивании в горячей воде. 

Фармакологическая активность сырья определяется био-
логическим методом. 1 г листа наперстянки должен содер- , 
жать 5 0 - 6 6 ЛЕД или 10,3-12,6 КЕД. 

Количественное содержание дигитоксина и гитоксина в 
листьях наперстянки пурпуровой можно определить хрома-
тоспектрофотометрическим методом по следующей методике. 

Количественное определенно дигитоксина и гитоксина 
в ферментированных листьях наперстянки [91]. Около 3 г 
(точная навеска) порошка листьев наперстянки (0,25— 
0,5 мм) помещают в колбу вместимостью 150 мл, приливают 
30 мл воды, 3 капли толуола и оставляют на 2 сут для фер-
ментации. Затем в колбу приливают 70 мл этилового спирта, 
присоединяют к обратному холодильнику и нагревают 
15 мин на кипящей водяной бане. Далее выдерживают при 
комнатной температуре 15 мин, охлаждают и фильтруют 
через двойной слой марли. Процесс экстрагирования повто-
ряют еще раз с 30 мл 70%-го этилового спирта. Сырье в кол-
бе и на марле промывают 70%-м спиртом 2 раза по 15 мл. 
Объединенные извлечения упаривают под вакуумом (до 80— 
90 мл). Затем к извлечению приливают 25 мл 15%-го раство-
ра ацетата свинца и центрифугируют в течение 5 мин при 
5000 об/мин, осадок промывают 15 мл воды с последующим 
центрифугированием. 

Из очищенного экстракта гликозиды извлекают хлоро-
формом (4 раза по 40 мл) при взбалтывании в течение 3 мин 
и 1 раз смесью хлороформа с этиловым спиртом (3 : 1). 
Извлечения последовательно фильтруют через бумажный 
фильтр с безводным сульфатом натрия (5 г). Объединенные 
извлечения отгоняют досуха. Остаток растворяют в 4 мл 
смеси метанол — хлороформ (1 : 1) и используют для хро-
матографического разделения. 

Лист хроматографической бумаги размером 18x50 см, 
разделенный прорезями па семь полос по 2,5 см шириной, 
пропитывают 20%-м раствором формамида в этиловом спир-
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те в течение 5 мин, отжимают между листами фильтроваль-
ной бумаги и оставляют на воздухе 30 мин. Затем на линию 
старта пяти полос при помощи Микропипетки наносят по 
0,03—0,04 мл анализируемого раствора в виде сплошной 
линии на протяжении 2 см, на шестую полосу наносят по 
0,05 мл 1%-го раствора дигитоксина и гитоксина (1 : 1), 
а седьмую полосу оставляют для контроля. Место нанесения 
извлечения осторожно при помощи капилляра смачивают 
20%-м раствором формамида в этиловом спирте. Хромато-
графирование проводят восходящим способом в смеси метил-
этилкетон — ксилол (1 : 1), насыщенной формамидом, в те-
чение 2,5 ч. 

После того как фронт растворителей пройдет 30 см, хро-
матограмму вынимают из камеры, сушат 20 мин на возду-
хе. Затем от нее отрезают две полосы, на одну из которых 
наносят анализируемый раствор, а на вторую — сумму ди-
гитоксина и гитоксина. Полосы высушивают над электро-
плиткой до прекращения выделения паров формамида, 
опрыскивают смесью из 15 мл 25%-го раствора трихлор-
уксусной кислоты в этиловом спирте и 1 мл свежеприготов-
ленного 3%-го водного раствора хлорамина. Полоски снова 
нагревают при 80 0G в течение 5 мин, просматривают в УФ-
свете и отмечают границы пятен дигитоксина и гитоксина на 
обеих полосах. Пятно дигитоксина имеет желтую флуорес-
ценцию. Rf около 0,6±0,07, пятно гитоксина обнаруживает 

! голубую флуоресценцию, Rf 0,26±0,07. Из непроявленных 
полос хроматограммы вырезают участки, лежащие против 
пятен дигитоксина и гитоксина на проявленных полосах. 
Вырезанные участки сушат при температуре 105 0G в тече-
ние 10 мин, помещают в сухие пробирки, заливают 10 мл 
свежеприготовленного ксантгидролового реактива (10—15 мг 
ксантгидрола в 100 мл смеси ледяной уксусной и концентри-
рованной соляной кислот, 99 : 1), пробирки закрывают там-
поном из гигроскопической ваты и помещают в термостат на 
20 мин при температуре 60 °С. Затем пробирки помещают в 
ледяную воду на 5 мин, выдерживают 10 мин при комнатной 
температуре и определяют оптическую плотность при 535 нм 
на спектрофотометре в кюветах с толщиной слоя 1 см. Ну-
левую точку прибора устанавливают по элюатам из участ-
ков контрольной полосы, соответствующих по размерам 
участкам, содержащим дигитоксин и гитоксин. По калиб-
ровочному графику определяют содержание дигитоксина и 
гитоксина. 

Методика количественного определения дигитоксина и ги-
токсина в сухих листьях наперстянки отличается тем, что 
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опускается стадия ферментации. При обработке получен-
ных результатов методом математической статистики най-
дено, что относительная погрешность метода не превышает 
5 %. По разработанной методике проанализировано несколь-
ко образцов сырья и установлено, что в листьях отечествен-
ной наперстянки содержится дигитоксина от 0,015 до 
0,040 %, гитоксина — от 0,015 до 0,035 %. После фермен-
тации количество дигитоксина увеличивается от 0,080 до 
0,140 % и гитоксина — от 0,070 до 0,130 %. Это объясняется 
ферментативным гидролизом пурпуреагликозида А до диги-
токсина и пурпуреагликозида В до гитоксина. 

Хранится в аптеках цельное и резаное сырье по списку 
Б в жестянках или банках, порошок — в маленьких, пред-
варительно высушенных при 60—70 "С, доверху наполнен-
ных, плотно закупоренных и залитых парафином банках 
или в запаянных ампулах из оранжевого стекла. Каждая 
банка или ампула должна быть снабжена этикеткой, указы-
вающей число единиц действия в 1 г и массу в граммах, ко-
торая по активности эквивалентна 1 г стандартизованного 
порошка наперстянки. Ila складах цельное сырье хранят в 
тюках, резаное — в мешках, порошок — в двойных бумаж-
ных пакетах (внутренний пергаментный). Биологическая 
активность листьев наперстянки контролируется ежегодно. 

Дигитоксин — Digitoxinum 

Гликозид, получаемый из различных видов наперстян-
ки. Представляет собой белый кристаллический порошок, 
практически нерастворимый в воде, мало растворимый в 
спирте, трудно растворимый в хлороформе, очень мало раст-
воримый в эфире. Технология получения препарата разра-
ботана во ВНИИХТЛС. 

Подлинность. К раствору 1—2 мг препарата в 1 мл 95%-
го спирта прибавляют 1 мл раствора нитропруссида натрия и 
1—2 капли раствора едкого натра; появляется постепенно 
исчезающее красное окрашивание. 

К раствору 1—2 мг препарата в 1 мл 95%-го спирта при-
бавляют 1 мл 1%-го спиртового раствора .и-динитробензо-
ла и 2 капли раствора едкого натра; появляется постепенно 
исчезающее красио-фиолетовое окрашивание. 

1—2 мг препарата растворяют в 2 мл ледяной уксусной 
кислоты, содержащей 0,05 % хлорида окисного железа. По-
лученный раствор осторожно по стенке вливают в пробирку 
с 2 мл концентрированной серной кислоты; на границе двух 
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слоев появляется бурое окрашивание. Верхний слой по-
степенно окрашивается в сине-зеленый или синий цвет. 

Примеси других гликозидов контролируют хроматогра-
фией в тонком слое силикагеля — пластины «Силуфол» в 
смеси 96%-й этанол — хлороформ (1 : 1). 

Количественное определение дигитоксина можно осущест-
вить хроматоспектрофотометрическим методом [220]: около 
0,02 г (точная навеска) дигитоксина растворяют в смеси 
96%-й этанол — хлороформ (1 : 1) в мерной колбе вмести-
мостью 100 мл и после полного растворения доводят объем 
раствора той же смесыо до метки. 

В четыре точки на пластинке «Силуфол» размером 15 X 
X15 см наносят полученный раствор по 0,12 мл. В пятую 
точку наносят 0,12 мл 0,02%-го раствора дигитоксина-стан-
дарта и хроматографируют восходящим способом в системе 
растворителей хлороформ — ацетон (1 : 1) до прохождения 
растворителей до края пластинки. Полоску со стандартом 
дигитоксина отрезают и проявляют 1%-м раствором вани-
лина в 10%-м растворе хлорной кислоты, подогревая 5 — 
10 мин в сушильном шкафу при температуре 70—80 °С. Про-
явленную полоску соединяют с пластинкой и отмечают зоны 
с дигитоксином. Затем отмеченные зоны соскабливают и 
элюируют 5 мл 70%-го этанола в течение 30 мин. 

К 3 мл полученного элюата прибавляют 2,5 мл нейтраль-
ного раствора пикриновой кислоты и 0,5 мл 2%-го раствора 
едкого натра. Через 15 мин измеряют оптическую плотность 
испытуемого раствора дигитоксина-стандарта с помощью 
фотоэлектроколориметра при длине волны около 490 нм 
в кювете с толщиной слоя 10 мм. 

Раствором сравнения служит смесь, состоящая из 3 мл 
70%-го спирта, 2,5 мл нейтрального раствора пикриновой 
кислоты и 0,5 мл 2%-го раствора едкого натра. 

Содержание дигитоксина в порошке в процентах (X) вы-
числяют по формуле 

Y D-0,0002-100-100 = гi * z Y a 

где D — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора дигитоксина-стандарта; а — 
навеска препарата, г. Содержание дигитоксина в препарате 
должно быть не менее 97 %. Относительная ошибка опреде-
ления при доверительной вероятности 0,95 не превышает 
±4 ,5 %. 

Приготовление раствора дигитоксина-стандарта: 0,0200 г 
(точная навеска) дигитоксина-стандарта (ВОЗ) помещают в 
мерную колбу вместимостью 100 мл и растворяют в 90 мл 
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смеси 96 %-й этанол — хлороформ ( 1 : 1 ) . После полного 
растворения доводят объем раствора той же смесью до мет-
ки. 1 мл раствора содержит 0,0002 г дигитоксина-стандарта. 1 

Фармакологические свойства и применение. Дигитоксин 
является наиболее активным гликозидом наперстянки, обла-
дающим сильным кардиотоническим действием. Он значи-
тельно увеличивает силу сокращения мышцы сердца и за-
медляет частоту сердечных сокращений; препарат действует 
длительно, обладает выраженными кумулятивными свойст- j 
вами, быстро всасывается из желудочно-кишечного тракта. 

Под влиянием дигитоксина у больных отмечается значи-
тельное уменьшение признаков недостаточности кровообра-
щения или полное их исчезновение и улучшение общего са-
мочувствия. Препарат применяется при хронической сер-
дечной недостаточности с нарушением кровообращения II 
и III степени во всех случаях, показанных для лечения на-
перстянкой. 

Дигитоксин принимают внутрь по 1—2 таблетки 2—3 ра-
за в день, с уменьшением в последующие 3—5 дней до 1 — 
1/2 таблетки 1—2 раза в день. Применение больших доз 
(5—6 таблеток в день) допустимо только у больных, не при-
нимавших в течение ближайшей недели препараты группы 
наперстянки. 

Длительность приема препарата и его оптимальная под-
держивающая доза определяются врачом в каждом отдель-
ном случае. 

При проявлении побочных явлений (боли в области серд-
ца, резкое замедление пульса, бигеминия, тошнота) необхо-
димо временно прекратить прием препарата или уменьшить 
его дозу. 

Механизм действия дигитоксина и всех сердечных глико-
зидов проявляется в их сниженном влиянии на биоэнергетику 
миокарда [60]. Малые дозы препаратов повышают содер-
жание катехоламинов в миокарде, стимулируют Na+- и K+-
насос и оказывают положительный монотропный эффект. 
При увеличении дозы гликозидов угнетаются Na+-K+-
АТФаза сарколемм и Na+- и К+-насос, активируется транс-
сарколемная система обмена Na+—Ca2+. В связи с чем по-
вышается поступление в клетки ионов Ca, что приводит к 
дальнейшему положительному ионотропному эффекту. 

Дигитоксин выпускается в таблетках по 0,1 мг (0,0001 г) 
и в виде свечей по 0,00015 г гликозида (для больных с явле-
ниями диспепсии или застоя в системе воротной вены). Хра-
нится препарат по списку А в сухом, защищенном от света 
месте. Срок годности таблеток 3 года, свечей — 1,5 года. 
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Кордигит — Cordigitum 

Препарат, созданный по ВНИИХТЛС, представляет со-
бой сумму гликозидов наперстянки пурпуровой. По внешне-
му виду это слегка желтоватый аморфный порошок, трудно 
растворимый в воде, легко — в спирте. 

Подлинность. Полосу хроматографической бумаги марки 
«Ленинградская С» по ГОСТ 10395—75 (15x45 см), нарезан-
ной поперек волокна, пропитывают в течение 5 мин 20%-м 
раствором формамида в метиловом спирте, отжимают между 
листами фильтровальной бумаги и сушат на воздухе 15 мин 
при комнатной температуре. 

На линию старта наносят 0,04 мл (40 мкг) 0,1%-го спир-
тохлороформного раствора (1 : 9) препарата. Хроматогра-
фируют восходящим методом в камере со смесью раствори-
телей ксилол — метилэтил — кетон (1 :1 ) , насыщенной фор-
мамидом, до тех пор, пока расстояние от фронта растворителя 
до верхнего края бумаги не будет составлять 15 см. Хрома-
тограмму вынимают из камеры, сушат в сушильном шкафу 
при 120 0C в течение часа. Высушенную хроматограмму 
опрыскивают смесью растворителей, состоящей из 15 объе-
мов 25%-го раствора трихлоруксусной кислоты в спирте * 
и одного объема свежеприготовленного 3%-го раствора хло-
рамина **. 

Хроматограмму высушивают в течепие 5 мин при 80° С 
и просматривают в ультрафиолетовом свете при длине вол-
ны 360 нм. При этом обнаруживают пять пятен, соответст-
вующих дигитоксину с Rf 0,6+0,04; гиталлоксину с Rt 
0,46±0,04; гитоксину с Rf 0,25+0,04; веродоксину с Rf 
0,15±0,04 и отроспезиду с Rf 0,06±0,04. 

На хроматограмме могут обнаруживаться дополнитель-
ные пятна с Rf 0,65+0,04 (дигитоксигенин) и 0,3+0,04 (ги-
токсигенин). 

• Приготовление 25%-го раствора трихлоруксусной кислоты 
в спирте. 25 г трихлоруксусной кислоты помещают в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, растворяют при взбалтывании в 70 мл 95%-го 
спирта, иосле растворения доводят объем раствора 95%-м спиртом 
до метки. 

** Приготовление 3%-го раствора хлорамина Б. 3 г хлорамина Б 
растворяют в 100 мл воды. Раствор должен быть свежеприготовлеп-
ным. 

• 

Количественное определение, суммы ГЛИКОЗИДОВ . Около 
0,01 г препарата (точная навеска) помещают в мерную колбу 
вместимостью 50 мл, растворяют в 95%-м спирте и доводят 
объем раствора 90%-м спиртом до метки (раствор А), 
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15 мл раствора А помещают в мерную колбу вмести-
мостью 50 мл и доводят объем раствора 95%-м спиртом до 
метки (раствор Б). К 5 мл раствора Б прибавляют 5 мл раст-
вора пикрата натрия* и через 10 мин измеряют оптическую 
плотность па спектрофотометре при длине волны 495 нм в 
кювете с толщиной слоя 10 мм. 

В качестве раствора сравнения используют раствор, со-
стоящий из 5 мл 95%-го спирта и 5 мл раствора пикрата 
натрия. 

Содержание суммы гликозидов в пересчете па дигиток-
син в процентах (X) вычисляют по формуле 

C-F 1 -F 3 -100-100 
Х = V2-Vi-H-1 000 000 (100 — а) * 

где С — количество дигитоксина, найденное по калибро-
вочному графику, мкг; F1 — объем раствора Б, мл; F2 — 
объем раствора Б, взятый для определения, мл; V-, — объем 
раствора А, мл; V I — объем раствора А, взятый для при-
готовления раствора Б, мл; H — навеска препарата, г; а — 
потеря массы при высушивании, %. 

Содержание суммы гликозидов в пересчете на сухое ве-
щество должно быть 70,0—85,0 %. 

* Приготовление раствора пнкрага натрия. В мерную колбу вмес-
тимостью 100 мл помещают 5 мл раствора едкого натра и доводят объем 
раствора 1%-м раствором пикриновой кислоты ** до метки. Раствор 
пикрата партия применяют свежеприготовленным. 

** Приготовление 1%-го раствора пикриновой кислоты. 10,0 г 
пикриновой кислоты (точная навеска) в пересчете на сухое вещество 
помещают в мерную колбу вместимостью 1 л, прибавляют 900 мл воды, 
растворяют при частом взбалтывании и нагревают на кипящей водяной 
бане, доводят объем раствора водой до метки. Сохраняют в защищен-
ном от света месте. Срок годности раствора 6 мес. 

Построение калибровочного графика. 0,02 г (точная на-
веска) дигитоксина [ГФХ,с . 221], высушенного при 100— 
105 0C до постоянной массы, растворяют в мерной колбе 
вместимостью 100 мл в 95%-м спирте и доводят объем раст-
вора 95%-м спиртом до метки (раствор А). В мерные колбы 
вместимостью 50 мл отмеривают 2,5; 5,0, 7,5, 10,0, 12,5, 
15,0, 17,5, 20,0, 22,5 мл раствора А и доводят объем раст-
вора 95%-м спиртом до метки. 

В колбы вместимостью 50 мл отмеривают по 5 мл каждого 
раствора и по 5 мл раствора пикрата натрия. Спустя 10 мин 
измеряют оптическую плотность на спектрофотометре при 
длине волны 495 нм в кюветах с толщиной слоя 10 мм, В ка-
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честве раствора сравнения применяют раствор, состоящий из 
5 мл 95%-го спирта и 5 мл раствора пикрата натрия. • 

По полученным данным строят калибровочный график 
откладывая на оси ординат оптическую плотность и на оси 
абсцисс концентрацию растворов, выраженную в микрограм-
мах дигитоксина. 

Биологическую активность препарата определяют био-
логическим методом [ГФ X, с. 917]. 

Для биологической оценки препарата на кошках 0,02 г 
препарата растворяют в 10 мл 95%-го спирта и доводят 
объем раствора 0,9%-м раствором хлорида натрия до 200 мл 
(1 : 15 000). Для биологической оценки препарата на лягуш-
ках 0,01 г препарата растворяют в 1 мл 95%-го спирта и 
доводят объем раствора водой до 20 мл (1 : 2000). 

1 г препарата должен содержать COOO-8000 Л Е Д или 
8 0 0 - 1 2 0 0 КЕД. 

Фармакологические свойства и применение. Клинические 
наблюдения показали, что применение кордигита больными 
с нарушенным кровообращением способствует урежению 
пульса, уменьшению частоты дыхания, уменьшению оте-
ков, повышению диуреза, сокращению границ сердца и пе-
чени, ослаблению других симптомов декомпенсации. Он по-
казан во всех случаях применения наперстянки, особенно 
при митральных пороках и мерцательной аритмии. 

Кроме того, ксрдигит дает прекрасные результаты при 
сердечных заболеваниях^ осложненных инфарктом в лег-
ком, при заболеваниях миокарда, различных формах пнев-
монии с явлениями сердечной недостаточности, при astma 
mixle, базедовой болезни с явлениями сердечной деком-
пенсации. 

Противопоказан препарат в случаях острых эндокарди-
тов. Применение его должно быть ограничено у больных с 
аортальными пороками и аневризмой аорты. 

При правильной дозировке (2—4 раза в день по 0,0004) 
ни кумулятивного, пи токсического действия не оказывает. 
Ввиду отсутствия кумулятивных свойств препарат может 
применяться длительно, по потребности, установленной вра-
чом. Большие дозы могут перейти во вторую или третью сте-
пень токсического действия дигиталиса. Выпускается кор-
дигит в виде таблеток с содержанием гликозида по 0,0008 г, 
что по своей активности соответствует 0,1 г стандартных 
листьев наперстянки. Биологическая активность каждой 
серии кордигита ежегодно проверяется на кошках и лягуш-
ках. Хранится препарат по списку А в защищенном от света 
месте. Срок годности 3 года. 
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Свечи с кордигитом — 
Suppositoria cum Cordigito 

Каждая свеча содержит 0,008 или 0,0012 г кордигита. 
Применяют свечи с кордигитом при лечении хронической 
недостаточности кровообращения, преимущественно у боль-
ных с явлениями диспепсии или застоя в системе воротной 
вены. Свечу с кордигитом вводят в прямую кишку 1—2 ра-
за в день. 

После получения терапевтического эффекта в качестве 
поддерживающей дозы назначают но одной свече в день. 
Ввиду небольших кумулятивных свойств препарат может 
применяться длительно. Выбор дозировки определяется вра-
чом в зависимости от возраста и состояния больного. Проти-
вопоказания в применении данной лекарственной формы 
кордигита такие же, как для других препаратов наперстян-
ки. Хранятся свечи с кордигитом по списку Б, в сухом, за-
щищенном от света месте. Срок годности 2 года, 

НАПЕРСТЯНКА ШЕРСТИСТАЯ — 
DIGITALIS LANATA EHRII . 

Относится к семейству Норичниковые — Scrophularia-
сеае. В СССР культивируется на Украине, Северном Кавка-
зе, в Молдавии. В медицинской практике используются 
листья в качестве сырья для получения препаратов дигок-
сина, целанида, ацетилдигоксипа и лантозида. Сырье заго-
тавливают в фазе развитой розетки. Фармакологические 
свойства сырья обеспечивают сердечные гликозиды — диги-
ланиды (ланатозиды) А, В, С, D, Е; дигитоксин, дигоксин; 
стероидные гликозиды — дигитонии, тигонин, а также хо-
лин, ацетилхолин. В процессе высушивания и хранения 
листьев наперстянки шерстистой происходит гидролити-
ческое расщепление первичных гликозидов. Дигиланид (лан-
тозид) А и В переходи г соответственно в дигитоксин и гиток-
син, а дигиланид (лантозид) С переходит в новый гликозид — 
дигоксин. Препараты наперстянки шерстистой применяются 
при острой и хронической недостаточности кровообращения 
I—III степени, вызванной атеросклеротическим кардиоскле-
розом, гипертонической болезнью, при тахисистолической и 
тахиаритмической формах мерцания предсердий. 
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Лист наперстянки шерстистой — 
Folium Digitalis Iaaati 

Внешние признаки. Листья плотные, слегка кожистые, 
продолговато-ланцетные, туповатые или заостренные, обыч-
но цельнокрайние, реже по краю листа слегка волнистые 
или с несколькими мелкими зубчикам, с ясно заметной 
главной и тремя-четырьмя боковыми жилками, длиной 6 — 
12 (20) см, шириной 1,5—3,5 см. Поверхность листьев голая, 
G верхней стороны блестящая. Цвет — сверху золеный, сни-
зу — светло-зеленый, жилки желтовато-бурые, у основания 
листа часто красновато-лиловые. Запах слабый, своеобраз-
ный. Вкус не определяется — ядовито. Резаное сырье — 
кусочки листьев различной формы, размером от 1 до 8 мм. 

Биологическая активность сырья, предназначенного для 
получения лантознда, определяется биологическим методом. 
1 г листьев должен содержать не менее 100 ЛЕД [ГФ X, 
с. 918]. 

Сырье, предназначенное для получения целанида, анали-
зируется химическим методом. 

Количественное определение суммы дигиланидов А, В, С. 
5 г (с точностью до 0,01 г) измельченных до размера частиц 
1—3 мм (сито Xa 30 ГОСТ 214—57) листьев заливают 50 мл 
80%-го (по объему) метилового спирта и встряхивают в те-
чение часа. Извлечение отфильтровывают и отбирают 40 мл 
фильтрата, что соответствует 4 г сырья. Полученное извле-
чение упаривают до удалепия метилового спирта на водяной 
бане при 50 0C под вакуумом (по начала вспенивания раст-
вора) и обрабатывают в делительной воронке четыреххло-
ристым углеродом по 10 мл 4 раза. Из обработанного таким 
образом раствора гликозиды извлекают смесью хлороформа 
с изопропиловым спиртом (в соотношении 3 : 1 по объему) 
по 10 мл 3 раза, взбалтывая по 5 мин. Извлечение собирают 
в коническую колбу вместимостью 50 мл, обезвоживают 2 г 
безводного сульфата натрия и фильтруют; сульфат натрия 
на фильтре промывают 5 мл такой же смеси с изопропиловым 
спиртом, которые присоединяют к фильтрату. 

Извлечение отгоняют досуха под вакуумом на водяной 
бане при температуре не более 50 °С. Сухой остаток коли-
чественно переносят в калиброванную колбу вместимостью 
1 мл с помощью смеси хлороформа и метилового спирта в 
соотношении 1 : 1 (по объему) и полученный раствор хрома-
тографируют на бумаге нисходящим способом, как описа-
но ниже. 

* В. О, Георгиевский, H1 Ф, Комиссереико, 0. В. Дмитрия 267 



Лист хроматографической бумаги марки «Ленинград-
ская С» размером 16x50 см размечают вдоль на четыре рав-
ные полосы по 4 см шириной; на расстоянии 10 см от верхне-
го края бумаги отмечают стартовую линию. Затем бумагу 
про'тягивают 10 раз через 30%-й раствор (по объему) фор-
мамида в метиловом спирте, отжимают между листами фильт-
ровальной бумаги и подсушивают на воздухе 15—20 мин. 
На линий старта в точки, расположенные в центрах полос, 
наносят: на первую полосу — 0,01 мл раствора со «свидете-
телями» (см. ниже), на две другие — исследуемый раствор 
по 0,01—0,02 мл в каждую точку (50—100 мг суммы диги-
ланидов); четвертую полосу оставляют чистой (контроль). 
Затем бумагу помещают в камеру и хроматографируют ни-
сходящим способом в течение 4—6 ч, не давая фронту раст-
ворителей дойти до конца полосы. В качестве подвижной 
фазы растворителей используют смесь хлороформ — диок-
сан — к-бутиловый спирт ( 7 : 2 : 0,5), насыщенную форма-
мидо'м. Хроматографирование проводят при постоянной тем-
пературе в темном месте. По истечении указанного времени 
хроматограмму вынимают из камеры, карандашом отмечают 
линию фронта, сушат на воздухе 15—20 мин, затем в су-
шильном или вакуум-сушильном шкафу при 120 0C в те-
чение 30 мин. 

Сухую хроматограмму разрезают на отдельные полосы по 
линиям, обозначенным ранее карандашом. Контрольную по-
лосу со «свидетелями» и одну полосу с исследуемым раство-
ром опрыскивают или смачивают свежеприготовленным 
25%-м раствором трихлоруксусной кислоты в хлороформе, 
содержащем хлорамин T (0,2 г хлорамина T в 100 мл раст-
вора трихлоруксусной кислоты). После этого полосу сушат 
1—2 мин на воздухе, затем 5 мин при 120 0C (лучше в ва-
куум-сушильном шкафу) и наблюдают свечение пятен в 
ультрафиолетовом свете, отмечая границы пятен на полосе 
карандашом. Дигиланид А имеет значение Rf около 0,79 
и желто-зеленую флуоресценцию, дигиланид В — Rf около 
0,55 и голубовато-зеленую флуоресценцию и дигиланид С — 
Rf около 0,39 и голубую флуоресценцию. 

Проявленную полосу с исследуемым веществом прикла-
дывают к непроявленным полосам с исследуемым веществом 
так, чтобы линии старта совпали. Затем из ненроявленных 
полос вырезают участки, расположенные против зон каж-
дого из дигиланидов А, В и С, измеряют каждый участок 
и обозначают карандашом номер анализа и букву дигилани-
да. Недостающую до 4 x 8 см площадь каждого участка до-
полняют обрезками бумаги от контрольной полосы. 
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Полученные с дигпланпдамп участки бумаги помещают 
по отдельности в пробирки (2x20 см) и заливают каждую 
10 мл свежеприготовленного ксантгидролового реактива. 
Параллельно вырезают из контрольной полосы участок бу-
маги такого же размера и заливают 10 мл того же реактива. 
Пробирки закрывают ватными тампонами, выдерживают при 
60 0C в течение 1 ч в водяной бане или в сушильном шкафу, 
затем охлаждают холодной водой 5 мин и оставляют стоять 
на 30 мин при комнатной температуре. После этого раство-
ры колориметрируют на ФЭК-М против воды в кюветах с 
толщиной слоя 10 мм, обязательно закрытых крышками с 
зеленым светофильтром (максимум около 512 нм). Отсчеты 
проводят по правому барабану. Нулевую точку находят по 
раствору с контрольной бумажкой (правый светофильтр) про-
тив воды (левый светофильтр). По калибровочному графику 
определяют концентрацию дигиланида в миллиграммах в 
1 мл колориметрируемого раствора. Содержание каждого 
дигиланида в сырье в процентах (X) вычисляют по формуле 

у а-с-Ь 
= e-d-10 000* 

где а — количество дигиланида в 1 мл колориметрируемого 
раствора, найденного по калибровочному графику, мг; b — 
общий объем колориметрируемого раствора, мл; с — общий 
объем раствора, приготовленного для хроматографирования, 
мл; d — количество раствора, наносимого на хроматограмму, 
мл; е — навеска в пересчете на абсолютно сухое сырье, г. 

Содержание суммы дигиланидов А, В и С в абсолютно су-
хом сырьё должно быть не менее 0,1 %. 

Построение калибровочного графика. 0,025 г (точная на-
веска) цеЛанида-стандарта помещают в мерную колбу вме-
стимостью 25 мл и растворяют в смеси * (1 : 1) метилового 
спирта и хлороформа (стандартный раствор). Хроматографи-
ческую бумагу марки «Ленинградская С» размером 16 X 
X 50 см готовят, как указано в разделе «Количественное 
определение», помещают ее в хроматографическую камеру и 
дают пройти растворителям до момента их стенания с бума-
ги. После этого бумагу вынимают из камеры, сушат сначала 
на воздухе 20 мин, затем 30 мин при 120 0C (лучше в вакуум-

рушильном шкафу)**. После просушки бумагу разрезают на 
полосы размером 4 x 8 см, на которые по отдельности нано-

сят раствор стандарта *** в количествах 0,01, 0,05, 0,10, 
|0,12 мл, что соответствует содержанию 1, 5, 10 и 12 мкг в 
11 мл колориметрируемого раствора целанида-стандарта (ФС 
»2-990—75), Полосы бумаги просушивают на воздухе, по-
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мещают по отдельности в пробирки (2 X 20 см) и заливают 
каждую 10 мл свежеприготовленного ксантгидролового реак-
тива. Одновременно заливают полосу бумаги такого же раз-
мера, но без вещества (контрольный опыт)***. Далее посту-
пают, как описано в «Количественном определении». Полу-
ченные значения оптических плотностей откладывают по оси 
ординат, а на оси абсцисс — концентрацию целанида-стан-
дарта в микрограммах в 1 мл колориметрируемого раствора. 

* Приготовление реактивов и растворов. Смесь растворителей 
для хрочатографирования готовят по ГФ X (с. 800). 

** Особое внимание следует обратить на удаление паров форма-
ыида при сушке хроматограммы, так как присутствие следов форма-
мида в колориметрпруемых растворах приводит к ослаблению интен-
сивности их окраски. 

*** Приготовление раствора дигиланидов («свидетелей») для 
хроматографии. Около 0,005 г абицина (дигиланидов А, В, С) раст-
воряют в 1 мл смеси хлороформа и метанола в соотношении 1 : 1 (по 
объему) в мерном цилиндре с Йритертоп пробкой и хранят в темном 
месте при комнатной температуре. 

**»* Контрольный раствор для установления нулевой точкп фото-
влектроколориметра следует делать для каждой хроматограммы. 

Листья наперстянки шерстистой, упакованные в мешки 
по 20—25 кг или в тюки по 50 кг, хранятся по списку Б, 
в сухом, хорошо проветриваемом помещении. Активность 
листьев наперстянки шерстистой, используемых для полу-
чения лантозида, контролируется ежегодно, 

Дигоксин — Digoxinum 

Созданный во ВНИИХТЛС на основе гликозида, содер-
жащегося в листьях наперстянки шерстистой, препарат ди-
гоксин представляет собой белый кристаллический порошок, 
практически нерастворимый в поде, малорастворимый в 
спирте. 

Качество контролируется следующими основными пока-
зателями. Удельный показатель поглощения с пикратом нат-
рия — E J см от 215 до 230 при длине 495 нм. 

Удельный показатель поглощения с ксантгидроловым 
реактивом — Е\ см от 680 до 740 при длине волны 535 нм 
[ГФ X, с. 779]. Удельное вращение — от 10,5 до 13,5° 
(2 %-го раствора в пиридине). Пиридин перед приготовле-
нием раствора перегоняют, собирая фракцию, кипящую 
при 115°С. 

Примеси других гликозидов: 0,01 г препарата растворяют 
в 100 мл смеси хлороформа и 95%-го спирта (1 : 1). 0,03 мл 
полученного раствора (3 мкг) микропипеткой наносят на 
линию старта полоски среднефпльтрующей бумаги для хро-
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матографии размером 15x45 см, нарезанной поперек воло-
кон. После нанесения основного вещества, данное пятно 
смачивают 20%-м раствором формамида в метиловом спирте. 
Бумагу предварительно пропитывают 20%-м раствором фор-
мамида в метиловом спирте в течение 5 мин, отжимают меж-
ду листами фильтровальной бумаги и сушат на воздухе 
15 мин при комнатной температуре. 

Хроматографируют восходящим методом в камере со 
смесью растворителей ксилол — метилэтилкетон (1 : 1), на-
сыщенной формамидом, до тех пор, пока фронт растворите-
лей пройдет до 30 см. Хроматограмму вынимают из камеры, 
сушат при температуре 120 0C в течение 1 ч. 

Высушенную хроматограмму опрыскивают смесью из 
15 объемов 25%-го раствора трихлоруксусной кислоты в 
95 %-м спирте и одного объема свежеприготовленного 3%-го 
водного раствора хлорамина Б. Затем хроматограмму снова 
высушивают при температуре 120 0G в течение 5 мин и про-
сматривают в УФ-свете при длине волны 360 нм. Должно 
появиться одно пятно, флуоресцирующее голубым цветом с 
величиной Rt около 0,17. 

Количественное определение дигоксина. Препарат должен 
иметь активность, установленную биологическим методом и 
выраженную в единицах действия (КЕД, ГЕД). Биологи-
ческую активность препарата определяют на кошках и го-
лубях по методу Государственной фармакопеи СССР X изда-
ния (с. 921, 924). 

Для биологического испытания 0,01 г препарата раство-
ряют в 10 мл 95%-го спирта, получая исходный раствор 
1 : 1000. 

Для испытания на кошках исходный раствор дигоксина 
доводят изотоническим 0,9%-м раствором хлорида натрия 
до концентрации 1 : 100 000. Длительность наблюдения 60 — 
120 мин. Количество КЕД в 1 г препарата определяют по 
формуле 

где К — разведение испытуемого препарата; т — масса жи-
вотного, кг; а — доза разведенного препарата,- мл. 

Для испытания на голубях исходный раствор дигитокси-
на разводят изотоническим 0,9%-м раствором хлорида нат-
рия до концентрации 1 : 30 000. 

Длительность наблюдения 65—95 мин. Количество ГЕД 
в 1 г препарата определяют по той же формуле. 

1 г препарата должен соответствовать 3277—4347 КЕД 
и 1950-2600 ГЕД. 
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Фармакологическое действие и применение. Обладает зна-
чительным систолическим действием, относительно сильно 
замедляет сердечный ритм. По сравнению с дигитоксином 
имеет меньшую способность к кумуляции в организме, ока-
зывая также сильный диуретический эффект. За счет мень-
шего, чем у дигитоксина, связывания с белками сыворотки 
крови приближается в этом отношении к строфантину [88]. 

Хорошая всасываемость при приеме внутрь позволяет 
проявить карднотонический эффект через 1—2 ч и достичь 
максимума в течение 8 ч. Назначают препарат при хрони-
ческой недостаточности кровообращения I - I I А и II Б 
степени, а также при трихиаритмической форме мерцания 
предсердий, пароксизмальной мерцательной аритмии, па-
роксизмальной суправентрикулярной тахикардии. Противо-
показан дигоксин при блокадах сердца и интоксикозе ранее 
применявшимся препаратом наперстянки. 

Выпускается препарат в таблетках по 0,00025 г (таблет-
ки для детей по 0,0001 г) и ампулах по 10 мл 0,025 %. Хра-
нится препарат и лекарственные формы по списку А, в за-
щищенном от света месте. Срок годности препарата и табле-
ток для взрослых — 5 лет, таблеток для детей — 4 года, 
ампульного раствора — 3 года, 

Лантозид — Lanlosiflum 

Новогаленовый препарат, содержащий сумму гликози-
дов наперстянки шерстистой. Представляет собой прозрач-
ную жидкость от желто-зеленого до зеленого цвета. 

Активность препарата определяют биологическим мето-
дом. 1 мл препарата должен содержать 9—12 ЛЕД или 
1 , 5 - 1 , 6 КЕД. 

Применяется при хронической недостаточности крово-
обращения I—IlI степени, сопровождающейся тахикардией, 
тахиаритмией и мерцанием предсердий. 

Выпускается в банках из оранжевого стекла по 15 мл. 
Хранится препарат по списку Б в прохладном, защищенном 
от света месте. Срок годности контролируется ежегодно, 

Целапид — Celanidtun 

Препарат создан во Всесоюзном научно-исследователь-
ском институте лекарственных растений из наперстянки шер-
стистой и представляет собой бесцветный или белый кри-
сталлический порошок без запаха. 
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Контроль чистоты препарата проводят хроматографией 
на бумаге по следующей методике. 5 мг препарата раство-
ряют в 1 мл смеси хлороформа и метилового спирта (1 : 1). 
С помощью микропипетки 0,025 мл полученного раствора 
наносят на линию старта на полосе быстрофильтрующей бу-
маги для хроматографии (16x50 см), предварительно про-
питанной 30%-м раствором формампда в метиловом спирте, 
отжатой между листами фильтровальной бумаги и подсу-
шенной на воздухе в течение 15—20 мин. Бумагу помещают 
в камеру и хроматографируют нисходящим способом 3—4 ч, 
не давая фронту растворителей дойти до конца полосы. В ка-
честве подвижной фазы растворителей используют смесь 
хлороформ — диоксан — к-бутиловый спирт ( 7 : 2 : 0,5), 
насыщенную формамидом. Хроматограмму вынимают из 
камеры, подсушивают на воздухе 15—20 мин, затем сушат в 
сушильном или вакуум-сушильном шкафу 30 мин при 
120 °С. Сухую хроматограмму опрыскивают или смачивают 
свежеприготовленным 25%-м раствором трихлоруксусной 
кислоты в хлороформе, содержащим хлорамин Б (0,2 г хло-
рамина Б в 100 мл раствора трихлоруксусной кислоты). За-
тем хроматограмму вновь выдерживают 5 мин в сушильном 
шкафу при 120 °С, вынимают из шкафа и просматривают в 
ультрафиолетовом свете. 

На хроматограмме должно быть отчетливо видно синее 
пятно целанида с Rf около 0,39. Допускается сине-голубое 
пятно ланатозида D с Rf около 0,17; не должны обнаружи-
ваться пятна других гликозидов. 

Потеря в массе при высушивании. Около 0,2 г препарата 
(точная навеска) сушат в вакуум-эксикаторе над пятиокисью 
фосфора в течение 24 ч. Потеря в массе не должна превышать 
7,5 %. Сульфатная зола из 0,2 г препарата должна быть не-
весомой. 

Количественное определение целанида. Около 0,025 г 
препарата (точная навеска) растворяют в смеси хлороформа 
и метилового спирта ( 1 : 1 ) в мерной колбе вместимостью 
5 мл. 

Полосу быстрофильтрующей бумаги для хроматографии 
(16x50 см) размечают вдоль на четыре равные полосы по 
4 см шириной каждая, хорошо пропитывают в 30 %-м (по 
объему) растворе формамида в метиловом спирте, отжимают 
между листами фильтровальной бумаги и подсушивают па воз-
духе 15—20 мин. На линию старта, отстоящую на 10—12 см 
узкого края полосы бумаги, в три точки, расположенные в 
центрах полос, наносят по 0,02 мл испытуемого раствора; 
четвертую полосу оставляют как контрольную, Хромато-
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грамму помещают в KaMepy* и хроматографируют, как ука-
зано выше (см. «Посторонние гликозиды»). Высушенную хро-
матограмму разрезают вдоль на отдельные полосы по лини-
ям, обозначенным заранее. Первую из исследуемых полос 
протягивают в фарфоровой чашке через описанный выше 
раствор проявителя. После этого полосу сушат 1—2 мин на 
воздухе, затем в сушильном или в вакуум-сушильном шка-
фу** при температуре 120 0C и наблюдают свечение пятен в 
ультрафиолетовом свете, отмечая па полосе карандашом 
границы пятен. 

Проявленную полосу с исследуемым веществом прикла-
дывают к другим (неироявленным) полосам так, чтобы ли-
нии старта совпали. Затем вырезают из полос с исследуемым 
веществом отмеченные участки размером 8 x 4 см, располо-
женные против зоны целанида. При необходимости недо-
стающую площадь участка дополняют обрезками бумаги от 
контрольной полосы. Участки бумаги с цел анидом помещают 
в пробирки 2 x 2 0 см и заливают 10 мл свежеприготовлен-
ного ксантгидролового реактива. Одновременно вырезают из 
контрольной *** полосы участок бумаги такого же размера 
и заливают 10 мл того же реактива. Пробирки помещают в 
водяную баню (или сушильный шкаф) при 60 "С на 1 ч, ватем 
охлаждают холодной водой 5 мин и оставляют на 30 мин при 
комнатной температуре, после чего растворы колориметри-
руют против воды с зеленым светофильтром (максимум около 
512 нм) в кюветах с толщиной слоя 1 см, обязательно закры-
тых крышками. Нулевую точку находят по раствору с кон-
трольной бумажкой против воды. IIo калибровочному гра-
фику определяют концентрацию целанида s микрограммах в 
I мл колориметрируемого раствора. 

Содержание целанида в процентах ( X ) вычисляют по 
формуле 

У а-Ь-в 
Л с-сМОООО» 

где а — количество целанида в 1 мл колориметрируемого 
раствора, найденного по калибровочному графику, мкг; 
b — объем колориметрируемого раствора, мл; с — количест-
во раствора, нанесенного па хроматограмму, мл; d — навес-
ка целанида в пересчете на сухое вещество, г; е — объем ис-
пытуемого раствора, мл. Содержание C 1 9 H 7 0 O j q должно быть 
95^0—105,0% в пересчете на сухое вещество. 

Для построения калибровочного грчфика готовят стан-
дартный раствор, цпн чего 0,025 г (точная пяв^ска) специаль-
но приготовленной) стандартного образца целанида номешд-
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гот в мерную колбу вместимостью 25 мл и растворяют в смеси 
хлороформа и метилового спирта (1 : 1). у 

Описанным выше способом, но без нанесения вещества, 
готовят контрольную хроматограмму, помещают в камеру, 
прогоняют растворители и высушивают. Высушенную хро-
матограмму разрезают на полосы размером 8 x 4 см, паносят 
раствор стандартного образца в количестве 0,01; 0,05, 0,10, 
0,12 мл, что соответствует 1; 5; 10 и 12 мкг целанида в 1 мл 
колориметрируемого раствора. Полосы бумаги просушивают 
на воздухе, помещают по отдельности в пробирки и заливают 
каждую 10 мл свежеприготовленного ксантгидролового ре-
актива. Далее поступают, как описано в ходе количественно-
го определения. 

При построении калибровочнохю графика на оси ординат 
откладывают оптическую плотность, а на оси абсцисс — кон-
центрацию целапида в микрограммах в 1 мл колориметри-
руемого раствора. 

• Смесь растворителей для хроматографирования. R делительную 
воронку вместимостью 250 мл помещают 70 мл хлороформа, 20 мл ди-
оксана, 5 мл и-бутилового спирта и около 10 мл формамида. Смись 
тщательно встряхивают 10 мин и оставляют расслаиваться на 18-— 
20 ч. Нижний слой (иодвижпая фаза) отделяют а помещают в кювету 
для нисходящей хроматографии. 

** Особое внимание пужно обратить иа удаление паров формами-
да при сушке хроматограммы, так как присутствие следов формамида 
в колориметрируемых растворах приводит к ослаблению интенсив-
ности их окраски. 

*** Контрольный раствор установления нулевой точки фото-
влектроколориметра делать для каждой хроматограммы. 

Небольшое количество подвижной фазы наливают в ста-
канчик и помещают на дно камеры для насыщения парами 
смеси растворителей в течение 20—24 ч. Хроматографиро-
ванна проводят при постоянной температуре в темном месте. 

Биологическую активность препарата определяют 
биологическим методом. 1 г препарата должен содержать 
{А 000—16000 ЛЕД пли 3200-3800 КЕД. 

Фармакологическое действие и применение. Действует 
аналогично другим препаратам наперстянки. Обладает от-
носительно небольшим кумулятивным эффектом. При вну-
треннем введении по скорости действия близок к строфанти-
ну, оказывая более сильное брадикардическое действие. 
Назначают целанид при острой и хронической недостаточ-
ности кровообращения II и III степени, тахисистолической 
форме мерцания предсердий, суправептрикулярной форме 
пароксизмальиой тахикардии. Противопоказания, как и для 
других гликозидов наперстянки. 
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Выпускается в таблетках по 0,0002 г, 0,05%-й раствор во 
флаконах по 10 мл, 0,02%-й раствор в ампулах по 1 мл. 
Хранится препарат и его лекарственные формы по списку 
А, в защищенном от света месте. Срок годности препарата — 
3 года, таблеток и раствора — 2 года, ампульного раство-
ра — 1 год." 

СТРОФАНТ КОМБЕ — 
STROPHANTUS KOMBE OLIV. 

Относится к семейству Кутровые — Apocynасеае. Рас-
тет в Африке, культивируется в Камеруне, Нигерии. В ме-
дицинской практике используются семена в качестве сырья 
для получения настойки и препарата строфантин К. Фарма-
кологическое действие семян строфанта обеспечивают сер-
дечные гликозиды и в частности гликозид строфантин. 

Семена строфанта — 
Semen strophanthi 

Внешние признаки. Семена продолговато-вытянутые, 
сплюснутые, с закругленным нижним концом и заостренным 
верхним, переходящим в ость летучки, обычно обломанной у 
основания. Длина семян 12—18 мм, ширина 3—6 мм, толщи-
на 2—3 мм, они покрыты шелковистыми волосами, прижаты-
ми в направлении от основания к заостренному концу. Цвет 
серебристо-серый или зеленовато-серый; после стирания 
волосков семена становятся от желтовато-бурых до светло-
коричневых. На плоской стороне семени заметен семяшов, 
тянущийся от основания ости на протяжении примерно 2/3 
семени. Семена сравнительно мягкие, растираются между 
пальцами. У размоченного в горячей воде семени при надав-
ливании кожура вместе с тонким эндоспермом легко отделя-
ется от крупного зародыша, состоящего из двух овальных 
удлиненных семядолей, почечки и корешка. Запах слабый, 
усиливается при растирании семени. 

Биологическую активность семян строфанта определяют 
биологическим методом. 1 г семян строфанта должен содер-
жать не менее 2000 ЛЕД ИЛИ 240 КЕД. 

Количественное определение основных сердечных глико-
8идов в семенах строфанта. В колбу вместимостью 150 мл вно-
сят 1 г измельченных до 0,25 мм и обезжиренных хлорофор-
мом семян строфанта, заливают 20 мл смеси хлороформ — 
этанол (2 ; 1) и экстрагируют в течение 1 ч на вибрационном 
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встряхпвателе. По пстеченпп указанного времени жидкость 
фильтруют через бумажный фильтр в мерную колбу на 
100 мл, семена промывают 10 мл смеси растворителей, пере-
нося промывную смесь в эту же мерную колбу. Операцию 
извлечения повторяют еще раз, после чего семена промыва-
ют 2 раза 10 мл смеси. Содержимое фильтра промывают 10 мл 
смеси растворителей и доводят этой же смесью до метки. За-
тем отбирают 20 мл экстракта, отгоняют растворители на 
водяной бане при пониженном давлении и сухой остаток 
растворяют в 1 мл смеси хлороформ — метанол (1 : 1). 

0,04 мл полученного экстракта микропипеткой наносят 
на линию старта стеклянной пластипы размером 2 0 x 2 0 см 
с закрепленным слоем силикагеля. Рядом в качестве «свиде-
телей» наносят этот же раствор экстракта и растворы стан-
дартных образцов основных гликозидов: К-строфантозида, 
эризимозида и К-строфантипа-p. Затем проводят двухсту-
пенчатое хроматографирование восходящим способом в сис-
теме растворителей: хлороформ — этиловый спирт (3 : 1). 
После того как фронт растворителя пройдет 12 см пластины, 
ее вынимают из камеры, сушат на воздухе 10 мин и затем 
снова хроматографируют 17 см (до конца пластины). Полосы 
«свидетелей» проявляют щелочным раствором л-дпнитро-
бензола в бензоле. По положению пятен гликозидов на кон-
трольных полосах отмечают положение этих гликозидов па 
основной испытуемой полосе. Количественно переносят пят-
на гликозидов в стаканы для центрифугирования 10 мл сме-
си: хлороформ — метанол (1 : 1). Центрифугируют со ско-
ростью 8 тыс. об/мин в течение 5 мин. Отбирают 5 мл над-
оеадочной жидкости, переносят в круглодонпую колбу вме-
стимостью 100 мл. Растворители отгоняют при пониженном 
давлении на водяной бане. К сухому остатку прибавляют 
5 мл метанола и 5 мл пикрата натрия. Раствор перемешивают 
и через 15 мин измеряют оптическую плотность на спектро-
фотометре СФ-16 при длине волны 494 нм в кювете с толщи-
ной слоя 10 мм. Измерения проводят против контроля, кото-
рый получают путем перенесения чистого участка силика-
геля, соответствующего своим размером участку с испытуе-
мым гликозидом, в центрифужную пробирку с помощью 
смеси растворителей хлороформ — метанол (1 : 1) с после-
дующим центрифугированием, отбором надосадочной жид-
кости и ее последующей отгопкой. Сухой остаток растворяют 
в 5 мл метанола и затем прибавляют 5 мл пикрата натрия. 

Содержание гликозида в процентах (X) рассчитывают по 
формуле 

У я-Ю-ЫОО-Ю А - * cd-6 * 
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где а — количество гликозида в 1 мл спектрофотометрируе-
мого раствора, г; Ъ — объем исходного раствора экстракта, 
г; с — навеска сырья, г; d — количество раствора экстракта, 
нанесенного на хроматограмму, мл. 

В анализируемых образцах семян содержится К-стро-
фантозида от 2,5 до 3,0 %; эризимозида — до 1,5 % и K-
строфантина-p — в среднем от 0,2 до 0,7 %. Общее содержа-
ние гликозидов также колеблется. 

Методика дает возможность проводить количественное 
определение главных гликозидов в семенах строфанта. От-
носительная ошибка хроматоспектрофотометрического опре-
деления в сырье, рассчитанная с доверительной вероятно-
стью 0,95, не превышает 6 %. 

Семена строфанта хранятся по списку А. В аптеках — 
в хорошо укупоренных банках; на складах — в ящиках. 
Срок годности контролируется ежегодно. 

Строфантин К — 
Strophantinnra К 

Отечественный препарат, получаемый из семян стро-
фанта Комбе по технологии ВНИИХТЛС. Основные компо-
ненты препарата — К-строфантозид, эризимозид, К-стро-
фантин-р и в следовых количествах цимарин и строфантидин. 

Подлинность определяется на основе хроматографических 
данных в тонком слое силикагеля в системе хлороформ — 
метанол (3 : 1). При нанесении 100 мкг препарата на хрома-
тограмме должны наблюдаться три четкие пятна. Биологи-
ческую ак!ивность препарата устанавливают биологическим 
методом. 1 г препарата должен содержать 43 000—58 000 
ЛЕД или 5800-7100 КЕД или 3827-4773 ГЕД. 

Количественное определение основных сердечных глико-
видов в препарате строфантин К : 0,1 г препарата (точная 
навеска) растворяют в 5 мл метапола (мерпая квлба). Из 
полученного раствора (800 мкг) микропипеткой паносят 
0,04 мл на линию старта стеклянной пластины размером 
20x20 см с закреплеппым слоем силикагеля. Рядом в качест-
ве «свидетелей» наносят этот же раствор строфантина К и 
растворы стандартных образцов основных гликозидов: K-
сгрофантозпда, эризимозида и К-строфантина-|3. Затем про-
водят двухступенчатое хроматографкронанне восходящим 
способом в системе растворителей хлороформ — этиловый 
спирт (3 : 1). После того как фронт растворителя пройдет 
12 см пластины, ее вынимают из камеры, сушат на воздухе 
10 мин и затем снова хроматографируют до конца пластины, 
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Полосы «свидетелей» проявляют щелочным раствором м-
диннтробензола в бензоле. По положению пятен гликози-
дов на контрольных полосах отмечают положение этих гли-
козидов на основной испытуемой полосе. Количественно 
переносят пятна гликозидов в стаканы для центрифугиро-
вания 10 мл смеси хлороформ — метанол (1 : 1). Центрифу-
гируют со скоростью 8 тыс. об/мин в течение 5 мин. Отби-
рают 5 мл надосадочной жидкости, переносят в круглодон-
ную колбу вместимостью 100 мл. Растворители отгоняют 
при пониженном давлении при температуре водяной бани 
55—60 °С. К сухому остатку прибавляют 5 мл метанола и 
5 мл пикрата натрия. Раствор перемешивают и через 15 мин 
измеряют оптическую плотность на спектрофотометре СФ-16 
при длине волны 494 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм. 
Измерения проводят против контроля, который получают 
путем перенесения чистого участка силикагеля, соответст-
вующего своими размерами участку с испытуемым глико-
зидом в центрифужную пробирку с помощью смеси раство-
рителей хлороформ — метанол (1 : 1) с последующим цент-
рифугированием, отбором надосадочной жидкости и ее после-
дующей отгонкой. Сухой остаток растворяют в 5 мл метанола 
и затем прибавляют 5 мл пикрата натрия. 

Содержание гликозидов в процентах (X) рассчитывают 
по формуле 

v а-10-Ь-100-10 
А = — T F B ' 

где а — количество гликозидов в 1 мл спектрофотометрируе-
мого раствора, г; b — объем исходного раствора строфанти-
на К, г; с — навеска строфантина К, г; d — количество 
раствора строфантина К, нанесенного на хроматограмму, мл. 

В случае, когда содержание гликозида определяют о 
помощью калибровочной кривой цимарина, вводятся коэф-
фициенты пересчета для К-строфантозида — 1,50; для эри-
гимозида — 1,20 и для К-строфантина-p — 1,22. 

При обработке полученных результатов методом матема-
тической статистики найдено, что относительная погреш-
ность метода определения К-строфантозида — 3 %, эризи-
мозида и К-строфантина-p — 1,5 %. По разработанной ме-
тодике проанализировано несколько серий препарата и по-
казано, что содержание К-строфантозида в препарате от 40 
до 50 %; эризимозида от 25 до 3D % и К-строфантина-p от 
7 до 20 %. 

В связи с тем, что в препарате основную часть составляет 
К-строфантозид с коэффициентом пересчета I1S относительно 

269-



Т а б л и ц а 33 
Содержание суммы гликозидов в строфантине К, % 

Серия 
После хрома-

тографиче-
ского разде-

ления 

Без хромато-
графического 

разделения 
Серия 

После хрома-
тографиче-

ского разде-
ления 

Без хромато-
графического 

разделения 

1 . 83,89 84,58 6 91,29 87,83 
2 82,61 84,48 7 82,70 82,33 
3 82,63 90,54 8 94,20 90,02 
4 88,84 89,82 9 84,58 79,42 
5 90,68 89,42 

84,58 79,42 

цимарина, экспериментально было установлено, что при оп-
ределении суммы гликозидов без хроматографического раз-
деления нужно брать коэффициент пересчета 1,5. 

В табл. 33 представлены результаты количественного 
содержания суммы гликозидов, полученные после хромато-
графического разделения и без него, но с введением коэффи-
циента пересчета 1,5. 

Результаты, полученные двумя методами, в основном 
совпадают. Содержание суммы главных гликозидов в препа-
рате колеблется от 80 до 95 %. 

Количественное определение суммы сердечных гликози-
дов в препарате строфантин К. 50 мг строфантина К (точная 
навеска) растворяют в 5 мл метанола (мерная колба). В про-
бирки пли колбы отбирают 0,02 мл полученного раствора 
и нагревают на водяной бане до удаления растворителей. 
Сухой остаток растворяют в 5 мл метанола, прибавляют 
5 мл пикрата натрия. Раствор перемешивают и через 15 мин 
измеряют оптическую плотность на СФ-16 при длине волны 
494 нм против контроля, состоящего из 5 мл метанола и 5 мл 
пикрата натрия. Количество гликозидов рассчитывают по 
калибровочной кривой цимарина. 

Содержания гликозидов в процентах (X) определяют по 
формуле 

v 10-100 Л = -Z , с-а 
где к -— коэффициент пересчета, равный 1,5; а — коли-
чество гликозидов в 1 мл раствора, найденное по калибро-
вочной кривой, мл; b — объем раствора, в котором находит-
ся строфантин К, мл; с — навеска строфантина К, г; d — 
объем раствора строфантина К, взятого к анализу, мл. 

Фармакологические свойства и применение. Препараты 
строфанта получили признание быстрее! чем препараты на-
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перстянки. В научную медицину он был введен после экс-
педиции Лингвингстона вглубь Африки (1859 г.). Экспеди-
цией было обнаружено, что стрельный яд, который африкан-
цы получают из всех видов строфанта, обладает брадикарди-
ческим действием. Первые физиологические исследования 
стрельного яда были проведены в 1865 г. в Медико-хирурги-
ческой академии в Петербурге, G начала 1900-х годов начи-
нается широкое применение строфантина [261]. 

Применение строфантина обусловлено высокой эффектив-
ностью, быстротой и малой продолжительностью действия. 
Эффект при внутривенном введении проявляется через 5—-
10 мин и достигает максимума через 15—30 мин. Практи-
чески не обладает кумулятивным действием. Назначают пре-
парат при острой сердечно-сосудистой недостаточности на 
почве острого инфаркта миокарда, при тяжелых формах хро-
нической недостаточности кровообращения II и III степени, 
при сердечной декомпенсации с нормальной частотой сердеч-
ного ритма или брадисистолической форме мерцания пред-
сердий. 

Противопоказаниями являются различные органические 
изменения сердца и сосудов, острый миокардит, эндокардит, 
далеко зашедшие случаи кардиосклероза. 

Выпускается строфантин К в виде 0,05 и 0,0025%-х раст-
воров для инъекций в ампулах по 1 мл. Срок годности препа-
рата 3 года, инъекционного раствора — 2 года, после ука-
занного срока годности — контролируется ежегодно, 

ГОРИЦВЕТ ВЕСЕННИЙ (АДОНИС ВЕСЕННИЙ)-
ADONIS VERNALIS L. 

Относится к семейству Лютиковые — Ranunculaceae, 
Растет на Украине, Северном Кавказе, в Молдавии, в цен-
тральных черноземных областях РСФСР, Поволжье, на 
Южном Урале, в предгорной части Алтая. В медицинской 
практике используют траву горицвета весеннего в качестве 
сырья для получения настоев, экстракта, а также препарата 
адонизида и таблеток «Адонис-бром». Применяют препараты 
горицвета при сравнительно легких формах хронической 
недостаточности кровообращения. Сырье заготавливают с 
начала цветения растений до начала плодоношения. Фарма-
кологическое действие травы горицвета весеннего обеспечи-
вают содержащиеся в ней сердечные гликозиды, в том числе 
цимарин, адонитоксин, адонивернит, К-строфантин-p; са-
понины, фитостерин и другие биологически активные ве-
щества, 
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Трава горицвета — 
Herba Adoniilis vernal is 

Внешние признаки. Стебли облиственные, о цветками 
или без них, иногда с бутонами или с плодами разной степе-
ни развития, иногда частичпо осыпавшимися. Стебли, сре-
занные выше бурых низовых чешуевидных листьев, длиной 
10—35 см, толщиной до 0,4 см, простые или маловетвистые, 
Беленые. Листья очередные, сидячие, полустеблеобъемлющие, 
в общем очертании округлые или широкоовальные, пальча-
то-рассеченные на пять долей, из которых две нижние — 
перисТо-рассечепные, три верхние — дваждыперисто-рас-
сеченные; долп листьев линейные, у верхушки шиловидно 
заостренные, цельнокрайные, 0,5—2 см длины, 0,5—1 мм 
ширины. Листья голые, зеленые, по отцветении жесткова-
тые. Цветки одипочные на верхушке стеблей и ветвей, золо-
тисто-желтые, правильные, около 3,5 см в поперечнике, 
свободнолепестные, с 5—8 чашелистиками, 15—20 лепест-
ками, с многочисленными тычинками и пестиками. Чашелис-
тики яйцевидные, вверху притуплённые с редкими зубцами, 
веленоватые, опушенные, 12—20 мм длины, около 12 мм ши-
рины, легко опадающие. Лепестки продолговато-эллипти-
ческие, на верхушке суженные, зазубренные. Плод сборный, 
овальный, состоит из многочисленных сухих серо-зеленова-
тых семянок, сидящих на цилиндрическом буроватом цвето-
ложе. Семянки 3,5—5,5 мм длины и около 3 мм ширины, 
овальные, с коротким крючкообразно загнутым книзу стол-
биком, морщинисто-ячеистые, опушенные. Запах слабый. 

Резаное сырье — кусочки стеблей, ветвей и листьев, а 
также частей цветков и плодов размером до 10 мм. 

Биологическую активность травы горицвета определяют 
биологическим методом. 1 г травы горицвета должен содер-
жать 50—66 ЛЕД или 6,3—8 КЕД. Хранится сырье по 
списку Б, в аптеках — в хорошо укупоренных банках или 
жестянках; на складах — в тюках. Срок годности контроли-
руют ежегодно. 

Адонизид — Adonisidura 

Адонизид — новогалеповый препарат, представляет со-
бой прозрачную жидкость своеобразного запаха, горького 
вкуса. В 1 мл содержится 23—27 ЛЕД или 2,7—3,5 КЕД. 

Применяется при недостаточной сердечной деятельности 
(умеренной степени) и при вегетативно-сосудистых певрозах. 
Назначается внутрь: взрослым по 20—40 капель 2—3 раза в 
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день, детям количество капель соответствует количеству лет. 
Выпускается по 15 мл во флаконах-капельницах. Хра-

нится препарат по списку Б, в прохладном, защищенном от 
света месте. Срок годности контролируется ежегодно. 

Адонизид сухой — 
Adonisidiun siccum 

Адонизид сухой — суммарный препярат горицвета, в 
котором содержатся все гликозиды растения — цимарин, 
адонитоксин, строфантин If — в таких же количественных 
соотношениях, как и в жидком адонизиде. Препарат пред-
ставляет собой аморфпый порошок желтоватого цвета, горь-
кого вкуса, хорошо растворимый в воде и спирте. 

Фармакологические свойства и применение. Сухой адони-
зид обладает кардиотоническим действием, 1 г препарата 
соответствует 2083 КЕД и 670 мл фармакопейного адонизида. 
Он улучшает самочувствие и способствует нормализации 
частоты пульса и дыхания у больных с вегетодистонией и 
органическими пороками сердца. Кроме того, совместное 
применение сухого адонизида с резерпином у больных ги-
пертонической болезнью способствует исчезновению непри-
ятных субъективных ощущений со стороны сердца;, улучше-
нию сиа и уменьшению раздражительности. 

Применяют препарат при недостаточности кровообраще-
ния I и II А степени, осложненной вегетодистонией, при 
органических пороках сердца, а также вместе с резерпином 
при гипертонической болезни. Адонизид сухой назначают 
внутрь по 1 таблетке 2—4 раза в день. В отдельных случаях 
доза может быть увеличена др 4—5 таблеток в сутки. Курс 
лечения 10—20 дней. При необходимости лечение можно 
повторить с перерывами в 3—4 дня. 

Препарат не показан при тяжелых органических пораже-
ниях сердца и сосудов. Не рекомендуется его назначать 
также больным, страдающим гастритами и энтеритами в пе-
риод обострения. 

Сухой адонизид выпускается в таблетках (ФС 42-1418— 
80), с содержанием в 1 таблетке 0,00075 г препарата. Препа-
рат сохраняется в хорошо закупоренных флакопах в сухом 
прохладном месте с предосторожностью (список Б). Срок 
годности препарата и таблеток 2 года. 

Отечественная промышленность выпускает таблетки «Адо-
нис-бром», покрытые оболочкой, содержащие экстракт го-
рицвета сухого и калий бромид. 
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Количественное определение гликозидов проводят сле-
дующими фотометрическим или биологическим методами; 

Четыре таблетки помещают в склянку вместимостью 
100 мл, прибавляют 20 мл 20%-го спирта и извлекают па 
вибрационном аппарате в течение 30 мин. Затем фильтруют 
в выпарительную чашку. Склянку и осадок на фильтре про-
мывают 5 мл 20%-го спирта, фильтрат упаривают на кипя-
щей водяной бане до 6 мл и сливают в делительную воронку. 
Выпарительную чашку промывают 2 мл воды и сливают в 
делительную воронку, прибавляют 30 мл смеси хлороформ — 
спирт (5 : 1) и взбалтывают 5 мин. Отстаивают и спиртохло-
роформный слой сливают в мерную колбу вместимостью 
100 мл, фильтруя через 4 г безводного сульфата натрия 
предварительно смоченного смесью хлороформ — 96%-й 
спирт (5 : 1). Извлечение повторяют еще 2 раза, собирая 
спиртохлороформные извлечения в ту же мерную колбу, 
и доводят объем раствора смесыо хлороформ — 96%-й 
спирт ( 5 : 1 ) до метки (раствор А). 

50 мл раствора А пропускают через колонку диаметром 
1 см с 3 г окиси алюминия для хроматографии [ГФ X, 
с. 867] II степени активности и выпаривают на кипящей водя-
ной бане до 2 мл. Оставшийся растворитель удаляют с по-
мощью грушп или продуванием воздуха. Осадок количест-
венно переносят 70%-м спиртом в мерную колбу вместимо-
стью 25 мл, промывая выпарительную чашку 70%-м спиртом 
3 раза но 8 мл и доводят объем раствора тем же спиртом до 
метки. 

К 3 мл полученного раствора и к 3 мл раствора цимарина-
стандарта* прибавляют по 1,5 мл нейтрального раствора 
пикрата натрия ** и но 0,5 мл 2%-го раствора едкого натрия 
и тщательно перемешивают. Через 15 мин измеряют оптиче-
скую плотность обоих растворов на фотоэлектроколориметре 
при длине волны 520 нм (светофильтр № 4) в кювете с толщи-
ной слоя 10 мм; В качестве раствора сравнения применяют 
смесь, состоящую из 6 мл 70%-го спирта, 3 мл нейтрального 
раствора пикрата натрия и 1 мл 2%-го раствора едкого 
натра. 

Содержание сердечных гликозидов в одной таблетке в 
граммах (X) в пересчете на цимарин вычисляют по формуле 

Y D- 0,00002 -100 -25 
£>0-4-50 8 

где D — оптическая плотность испытуемого раствора; D0 — 
оптическая плотность раствора цимарина-стандарта; 4 — 
количество таблеток, взятых для анализа; 0,00002 г цимари-
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на-стандарта в 1 мл раствора. Одна таблетка должна содер-
жать от 0,0002 до 0,0003 г сердечных гликозидов. 

* Приготовление раствора стандартного образца цпмарина. 
0,0100 г (точная навеска) цимарипа-стандарта (ФС 42-633—72) раст-
воряют в мерной колбе вместимостью 100 мл в 70%-м спирте. После 
полного растворения доводят объем раствора тем Hte спиртом до метки. 
Раствор стабилен в течение года. 

20 мл полученного раствора переносят в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл и доводят объем раствора 70%-м спиртом до метки. Раст-
вор стабилен в течение года. 1 мл раствора содержит 0,00002 г Цима-
рина. 

** Приготовление нейтрального раствора пикрата патрия. 1 г 
пикриновой кислоты помещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, 
прибавляют 25 мл воды, 4,86 мл 1 н. раствора едкого натра (точно 
эквивалентное количество) и доводят объем раствора водой до метки, 
5 мл полученного раствора титруют 0,1 н. раствором едкого натра 
или 0,1 н. раствором соляной кислоты (индикатор — фенолфталеин). 

В случае получения щелочного раствора или кислого раствора 
пикрата натрия к яему прибавляют по расчету 0,1 п. раствор едкого 
патра или 0,1 н. раствор соляной кислоты. 

Раствор стабилен в течение 1 мес. 

Биологическую активность препарата определяют на 
травяных лягушках (Rana temporaria) и озерных лягушках 
(Rana radibinda) по методам ГФ X (с. 917). 

Оставшийся раствор А выпаривают на кипящей водяной 
бане до 2 мл. Остаток растворителя отгоняют с помощью 
груши. Осадок растворяют в 1,5 мл 95 %-го спирта и при-
бавляют 6 мл воды. Полученный раствор вводят подкожно 
травяным лягушкам, внутривенно или внутрисердечно озер-
ным лягушкам и определяют наименьшую дозу в миллилит-
рах испытуемого раствора и раствора стандартного образца 
цимарина вызывающую систолическую остановку сердца 
у большинства (трех или четырех) из пяти лягушек данной 
группы в течение 1 ч при подкожном введении или 15 мин 
при внутривенном или внутрисердечном введении. 

Содержание ЛЕД в одной таблетке вычисляют но формуле 
у _ 6-7-5 

_ 0 ,3-в-2' 

где а — наименьшая доза, установленная для испытуемого 
раствора, при подкожном и внутрисердечном способах введе-
ния, мл. При внутривенном способе введения наименьшая 
доза испытуемого раствора дается в миллиметрах па 1 г 
массы лягушки; b — наименьшая доза, установленная для 
раствора цимарина-стандарта, при подкожном и внутрисер-
дечном способах введения, мл. При внутривенном способе 
введения наименьшая доза раствора цимарина-стандарта 
дается в миллиметрах на 1 г массы лягушки; 0,3 — доза, 
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соответствующая 1 ЛЕД, мл. Одна таблетка должна содер-
жать от 8,3 до 13,3 ЛЕД. 

* Приготовление раствора цимарпн а-стандарта. 0,0300 г (точная 
навеска) цимарина-стапдарта (ФС 42-633—72) растворяют в 90 мл 25%-
го спирта в мерной колбе вместимостью 100 мл и после полного раст-
ворения доводят объем тем же спиртом до метки. Раствор стабилен 
в течение 1 года. В депь опыта полученный раствор разводят водой 
в 4 раза, т. е. к 1 мл раствора прибавляют 3 мл воды. 

Таблетки «Адонис-бром», покрытые оболочкой, применя-
ются как успокоительное средство при неврозах и для лече-
ния легких форм недостаточности кровообращения. Выпуска-
ется препарат во флаконах по 25 таблеток. Хранится в сухом 
месте. Срок годности 2 года, 

ЖЕЛТУШНИК РАСКИДИСТЫЙ (СЕРЫЙ)— 
ERYSIMUM DIFFUSUM EHRH. 

Относится к семейству Капустные — Brassicaceae. Рас-
тет в Средней Азии, в европейской части до Южного Урала, 
в Сибири, Крыму и на Северном Кавказе. Культивируется 
на Украине, в Краснодарском крае. В медицинской практи-
ке используют траву желтушника раскидистого в качестве 
сырья для получения сока, который входит в состав препара-
та кардиовален. Фармакологические свойства сырья опреде-
ляют сердечные гликозиды, в том числе эризимин, эризимо-
зид, близкие по действию к гликозидам группы наперс-
тянки, 

Трава желтушника раскидистого свежая — 
Herba Erysimi dilfusi recens 

Внешние признаки. Стебли ветвистые, с тонкими, на-
правленными вверх веточками, облиственные, с цветками и 
незрелыми плодами разной степени развития. Длина стеблей 
около 30 см. Листья очередные, сидячие, линейно-ланцет-
ные или линейные, резкозубчатые или цельнокрайные, около 
3—6 см длины и до 0,5 см ширины. Стебли и листья серовато-
зеленые от обилия прижатых волосков, хорошо заметных под 
лупой. Соцветия — рыхлая кисть. Чашечка состоит из четы-
рех продолговатых или ланцетных чашелистиков 5—7 мм 
длины; венчик четырехлепестный; лепестки бледно-желтые, 
обычно вдвое длиннее чашечки, с обратнояйцевидным или 
округло-эллиптическим отгибом и длинным узким ноготком, 
немного превышающим чашечку, Тычинок шесть, из них 
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две короткие, пестик с верхней двугнездной завязыо, корот-
ким столбиком и головчатым двухлопастным рыльцем. 
Плод — четырехгранный стручок длиной до 7 см, шириной 
около 1 мм, отклоненный от стебля, беловатого цвета с зе-
леными гранями; семена мелкие, продолговатые, зеленые. 
Запах слабый, своеобразный, 

Кардиовален — CardiovaIenum 

Кардиовален — комплексный препарат, в состав кото-
рого входит сок желтушника раскидистого — 17,2 мл, адо-
низид концентрированный (активность 85 ЛЕД в 1 мл) — 
30 мл, настойка свежих корневищ валерианы — 48,6 мл, 
экстракт боярышника жидкого — 2,2 мл, камфора — 0,4 г, 
натрий бромид — 2 г, спирт 95%-й — 1,6 мл, хлорбутанол-
гидрат — 0,25 г. 

Препарат представляет собой жидкость светло-бурого 
цвета, солоновато-горького вкуса, с запахом камформы и 
валерианы. Биологическая • активность контролируется на 
лягушках. В 1 мл раствора содержится 45—55 ЛЕД. 

Применяется кардиовален по 15—20 капель 1—2 раза в 
день при ревматических пороках сердца, кардиосклерозе с 
явлениями сердечной недостаточности и нарушениями крово-
обращения I, II А степени, а также прн стенокардии (без 
органических изменений сосудов сердца), вегетативных нев-
розах. 

Выпускается препарат по 15—25 мл во флаконах-капель-
ницах, Хранится по списку Б, в прохладном, защищенном от 
света месте. Срок годности 1 год, в случае соответствия всем 
требованиям — срок годности продлевается еще на 1 год. 

ЛАНДЫШ МАЙСКИЙ - CONVALLAMA MAJALIS L, 

Относится к семейству Лилейные — Liliaceae. По дан-
ным «Флоры СССР», на территории Советского Союза растет 
единственный вид Convallaria rtiajalis L., представленный 
тремя географическими расами, которые рассматриваются не-
которыми авторами как самостоятельные виды: С. majalis 
L., С. transcaucasica Utkin ex Grossh. и C1 keiskei Miq, [110, 
139, 274], 

Растет ландыш майский в европейской части СССР. Наря-
ду с типичной формой используют закавказскую разновид-
ность, распространенную на Северном Кавказе, в Закав-
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казье и Крыму, и дальневосточную разновидность, произ-
растающую в Забайкалье, Приамурье, Приморье, на Саха-
лине и Южных Курилах. В медицинской практике исполь-
зуют траву, листья и цветки ландыша в качестве сырья для 
получения разнообразных лечебных препаратов, применяе-
мых при лечении сердечно-сосудистых заболеваний. Траву 
и цветки заготавливают в период цветения, листья — до 
цветения и в начале цветения ландыша. Фармакологические 
свойства сырья ландыша обеспечивают сердечные гликозиды, 
в том числе конваллятоксин, конваллятоксол, конваллозид 
и др. 

Путь применения ландыша в научной медицине для лече-
ния больных с заболеваниями сердца был открыт великим 
русским терапевтом С. П. Боткиным. В дальнейшем почти 
вековая практика лечения сердечно-сосудистых заболева-
ний показала, что из ландыша могут быть получены препара-
ты, которые по своему действию близки к строфантину. 

В настоящее время известно, что в ландыше насчитыва-
ется свыше 22 видов карденолидной природы. Во 
ВНИИХТЛС были проведены исследования по выявлению 
основных гликозидов трех видов ландыша, произрастающих 
на территории СССР — ландыша майского, закавказского и 
дальневосточного, изучены их фармакологические свойства 
[184]. 

В результате проведенных исследований было установле-
но, что качественный состав всех трех видов одипаков, а кон-
валлятоксин, коняаллозид, дезглюкохейротоксин, конвалля-
токсол и локундьезид составляют половину всего гликозид-
ного состава ландышей. Отмечено, что в ландыше дальневос-
точном количественное содержание больше, чем в других 
видах [143 . 

Трава ландыша — IIerba ConvalIariae 

Внешние признаки. Различают три вида сырья: цветки 
(соцветия), листья и траву (смесь листьев и цветочных стре-
лок с цветками). Листья с длинными влагалищами отдель-
ные и попарно соединенные, реже по три, овально-ланцето-
видные или продолговато-эллиптические, к верхушке за-
остренные, цельнокрайние, голые с обеих сторон, с дуговид-
ным жилкованием, зеленые, черешки часто желтоватые. 
Длина листа 10—20 см, ширина 3—8 см. Цветоносные стеб-
ли голые, светло-зеленые, в поперечном сечении трехгранные 
или полукруглые, заканчиваются односторонней рыхлой 
кистью из 5—10 (20) пониклых желтовато-белых цветков 
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(иногда с буроватым оттенком). Цветки с простым околоцвет-
ником на изогнутых цветоножках, выходящих из пазух плен-
чатых ланцетовидных или линейных прицветников; около-
цветник венчиковидный, колокольчатый, сростнолепест-
ный, с шестью зубцами, диаметром 6—14 мм, тычинок шесть 
на коротких нитях, прикрепленных к основанию околоцвет-
ника. Завязь верхняя, шаровидная, трехгнездная; столбик 
с расширенным рыльцем. Запах слабый. Резаное сырье — 
кусочки цветоносов, листьев и цельных цветков размером от 
1 до 10 мм. 

Биологическую активность сырья определяют биологи-
ческим методом. 1 г травы ландыша должен содержать не 
менее 120 ЛЕД или 20 КЕД; 1 г цветков — не менее 200 
ЛЕД или 33 КЕД; 1 г листьев — не менее 90 ЛЕД или 
15 КЕД. 

Количественное определение основных сердечных глико-
зидов ландыша хроматоСпектрофотометрическим методом 
[121-124] . 

В круглодонную колбу, снабженную шлифом, вмести-
мостью 250 мл отвешивают 50,0 г 70%-го этанола. Колбу 
присоединяют к обратному холодильнику и нагревают на 
водяной бане до кипения. После этого колбу быстро отсоеди-
няют, вносят 5,0 г измельченных (0,25 мм) воздушно-сухих 
листьев ландыша, вновь присоединяют к холодильнику и 
кипятят 30 мин. По истечении указанного времени раствор 
охлаждают до комнатной температуры и доводят 70 % м 
этанолом до первоначальной массы. Полученный экстракт 
отцеживают через марлю, отбирают 27,5 г (соответствует 
2,5 г сырья) и отгоняют спирт при пониженном давлении при 
температуре бани 55—60 0G до объема 10 мл. К горячему 
экстракту прибавляют 5 мл раствора основного ацетата 
свинца, перемешивают в течение 10 мин, затем переносят 
количественно в стакан для центрифугирования с помощью 
дистиллированной воды. Центрифугируют со скоростью 
5 тыс. об/мин в течение 5 мин. Жидкость над осадком перено-
сят в делительную воронку вместимостью 250 мл. Стаканы 
промывают водой по 10 мл и еще 2 раза центрифугируют. 

Из очищенного водного экстракта сердечные гликозиды 
извлекают смесыо хлороформ — этанол ( 4 : 1 ) 1 раз 60 мл 
и 5 раз по 40 мл каждый раз в течение 5 мин. Извлечения 
фильтруют через фильтр с 15,0 г высушенного сульфата на-
трия. Седьмой раз фильтр промывают 40 мл смеси раствори-
телей. Извлечения собирают в круглодонную колбу вмести-
мостью 500 мл и отгоняют растворители при пониженном 
давлении на водяной бане до объема 3—4 мл, количественно 
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Содержание основных сердечных гликозидов и их суммы в 

Ландыш Серия Конваллозид Локундьсвит Конваллятокс ол 

Майский 1 0,0715±0,0005 0,0105±0,0006 0,0384±0,0005 
II 0,0728±0,0003 0,0125±0,0003 0,0395±0,0004 

III 0,0707±0,0004 0,0134±0,0003 0,0378±0,0003 
Д а л ь н е в о с т о ч - I 0,0357±0,0016 0,0133±0,0016 0,357±0,0011 

ный II 0,0462±0,0019 0,0162±0,0017 0,0237±0,0014 
III 0,0226±0,0013 0,0106±0,0018 0,014±0,0017 

Закавказский 1 0,0375±0,003 0,0303±0,0026 0,0250±0,0021 

переносят раствор гликозидов в круглодонную колбу вмести-
MOCTLIO 100 мл, отгоняют растворители до объема 1 мл, ос-
таток высушивают продуванием воздуха. Сухой остаток раст-
воряют в 1 мл смеси хлороформ — метанол ( 1 : 1 ) . 

На лист хроматографической бумаги марки «среднепро-
пускающая», изрезанной полосами и импрегнированной вод-
ной фазой системы растворителей к-амиловый спирт — бен-
зол — вода (1 : 1: 1), наносят на одну полосу но 0,05 мл 
0,1 %-х растворов конваллозида, локупдьезида, коивалли-
токсола, конваллятоксина и дезглюкохейротоксина в мети-
ловом спирте; на последующие шесть полос — по 0,05 мл 
экстракта. Хроматографироваипе ведут в органической фазе 
системы «-амиловый спирт — бепзол — вода ( 1 : 1 : 1 ) вос-
ходящим способом в течение 20—24 ч. После этого бумагу 
вынимают нз камеры, высушивают иа воздухе ИЛИ В сушиль-
ном шкафу при 50 0C на протяжении 10 мин. Две контроль-
ные полосы (одну — с экстрактом, вторую — со «свидетеля-
ми» гликозидами) протягивают через раствор хлорида сурь-
мы в хлороформе. Полосы высушивают 1 мин на воздухе, за-
тем нагревают в сушильном шкафу при 105 0C в течение 
3 мин. Хроматограмму просматривают в УФ-свете. С помо-
щью пятен на контрольных полосах отмечают расположение 
гликозидов на других полосах. Участок бумаги с пятном гли-
козида вырезают, разрезают на кусочки (размером около 
1 см), помещают в круглодонную колбу вместимостью 50— 
100 мл, заливают 30 мл метанола и элюируют 30 мин на ки-
пящей водяной бане с обратным холодильником. Элюаты 
переносят в колбы вместимостью 250 мл, оставшиеся в элюа-
те кусочки бумаги промывают 20 и 15 мл метанола. Метанол 
отгоняют при пониженном давлении, сухой остаток раство-
ряют в 5 мл метанола, прибавляют 5 мл раствора пикрата 
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Т а б л и ц а 34 
различных видах ландыша (п — 5, а = 0,95), % 

Конвяллятоксин Сумма сердечных гли-
козидов 

0,0195±0,0005 
0,0204±0,0004 
0,0246±0,0003 
0,0371±0,0015 
0,0291±0,0022 
0,0336±0,0015 
0,0250±0,0021 

0,0182±0,0005 
0,0133±0,0003 
0,0139±0,00027 
0,035б±0,00)б 
0,0176±0,0008 
0,0314+0,0012 
0,0234±0,0024 

0,155±0,003 
0,15б±0,0047 
0,1в0±0,0008 
0,169±0,012 
0,164±0,014 
0,166±0,013 
0,177±0,0052 

натрия, перемешивают, через 15 мин отфильтровывают через 
бензольный фильтр и измеряют оптическую плотность на 
СФ-4А при длине 494 нм в кювете с толщиной слоя 10 мм, 
G помощью калибровочной кривой стандартного конвалля-
токсина определяют количество гликозидов в 1 мл элгочта. 

Содержание гликозида в процентах (X) в сырье рассчи-
тывают но формуле 

где а — концентрация гликозида в 1 мл спектрофотометр и-
руемого раствора, найденная по калибровочной кривой, 
г; Ъ — объем раствора, в котором растворен экстракт глико-
зидов, мл; с — сухая навеска листьев, г; d — количество вла-
ги, содержащееся в навеске, г; к — количество раствора, 
нанесенного на хроматограмму, мл. 

Результаты анализа основных сердечных гликозидов и 
их суммы в растительном сырье в различных видах ланды-
ша приведены в табл. 34. Как видно из приведенных данных, 
в сырье ландыша майского конваллозид находится в наи-
большем количестве, меньшее содержание локундьезида, 
конваллятоксола и конваллятоксина, еще меньше дезглюко-
хейротоксина. 

По качественному составу гликозидов исследованные се-
рии примерно одинаковы, однако по содержанию как суммы, 
так и отдельных гликозидов они отличаются друг от друга, 
поэтому необходимо проводить количественную оценку рас-
тительного сырья при получении из него лекарственного 
препарата. 

Ошибка проведенных определений, как правило, не пре-
вышает 14,0 %. 

X = 
а-10-Ь-100 
(с — d)-k 
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Рис. 18. Хроматограммы различных видов ландыша. 
Система: н-амиловый спирт — бензол — вода (1 ; 1 ; 1), 

Учитывая, что при производстве препаратов может быть 
использовано сырье ландыша не только майского, но также 
закавказского и дальневосточного, проведено количествен-
ное определение входящих в них сердечных гликозидов. 

В листьях ландыша закавказского отмечено отсутствие 
локундьезида. В остальных видах он содержится, причем в 
наибольших количествах — в ландыше дальневосточном, 
По содержанию конваллятоксина и дезглюкохейротоксина 
сырье также неравноценно, наибольшие количества их от-
мечены в листьях ландыша дальневосточного (от 0,03 до 
0,04 %). Менее всего конваллятоксола в листьях ландыша 
дальневосточного, а больше всего — в листьях ландыша 
майского. 

Ila рис. 18 показана схема хроматограммы различных 
видов ландыша. Все сырье по качественному составу пример-
но одинаково, за исключением того, что в листьях ландыша 
закавказского отсутствует локундьезид. 

При количественном определении общей суммы гликози-
дов способ экстракции тот же, только на полоску хромато-
графической бумаги наносят 0,02 мл полученного экстракта. 
Участок бумаги с пятном гликозида вырезают и в дальней-
шем поступают так, как описано в методике количественного 
определения основных гликозидов в сырье. 

В табл. 34 также приведены результаты количественного 
содержания суммы сердечных гликозидов в листьях трех 
видов ландыша. Все виды содержат примерно одинаковую 
сумму гликозидов. 
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Хранится сырье ландыша по списку Б, в аптеках — в 
жестянках, на складах: цветки — в ящиках, листья и тра-
ва — в мешках, тюках или кипах. Биологическая активность 
травы ландыша контролируется ежегодно» 

Коргликон — Coiglyconum 

Созданный во ВНИИХТЛС препарат содержит сумму 
гликозидов ландыша и представляет собой порошок от свет-
ло-желтого до буровато-желгого цвета, легко растворим в 
95%-м спирте, трудно растворим в воде. 

Подлинность препарата контролируется хроматографи-
чески по следующей методике [70, 77]. 0,4 г препарата раст-
воряют в 10 мл метилового спирта. Микропипеткой 0,05 мл 
полученного раствора наносят на линию старта стеклянной 
пластинки с закрепленным слоем селикагеля *. На расстоя-
нии 2 см от первой точки на линию старта наносят микропи-
петкой 0,05 мл (150 мкг) 0,3%-го раствора конваллятоксипа 
в метиловом спирте [ГФ X, с. 176]. Пластину с нанесенными 
пробами высушивают па воздухе 40 мин, а затем помещают в 
камеру со смесью бензол — бутанол (1 : 1) и хроматографи-
руют восходящим методом. Когда фронт растворителя дой-
дет до конца пластины, ее вынимают из камеры, сушат на 
воздухе 30 мин в вытяжном шкафу. Затем пластину опры-
скивают сначала 10%-м раствором ж-динитробензола в бен-
золе, затем водно-метанольным раствором едкого натра **. 
Должно появиться не менее пяти пятен синего цвета, имею-
щих следующие значения Rf по отношению к конвалляток-
сину: конваллозид — от 0,15 до 0,27; локундьезид — от 0,5 
до 0,7; конваллятоксол — от 0,8 до 0,9; копваллятоксин — 
1,0; дезглюкохейротоксин — от 1,1 до 1,2, 

* Приготовление пластины. Смесь 3 г силикагеля марки KCK 
(3-минутная фракция — 0,1 мм), 0,45 г кальция сульфата C a S 0 4 X l / 2 
Il2O и 9 мл воды тщательно перемешивают в колбе, наносят на плас-
тину размером 1 0 x 2 0 см катком, обеспечивающим толщину слоя 
0,25 мм. Через 10 мин после этого наносят пробы. 

** Приготовление водно-метанолыюго раствора едкого натра. 
6 г едкого натра растворяют в смеси 25 мл воды и 45 мл метилового 
спирта. Раствор применяют свежеприготовленным. 

Для количественного определения предложен ряд мето-
дик спектрофотометрического, хроматоспектрофотометриче-
ского и денситометрического анализа. 

Количественное определение суммы гликозидов. Около 
0,01 г препарата (точная навеска) растворяют в метиловом 
спирте в мерной колбе вместимостью 50 мл и доводят объем 
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метиловым спиртом до метки. 2 мл полученного раствора по-
мещают в колбу вместимостью 50 мл, прибавляют 3 мл ме-
тилового спирта и 5 мл раствора пикрата натрия*. Через 
15 мин измеряют оптическую плотность раствора на спектро-
фотометре при длине волны 494 нм в кювете с толщиной слоя 
10 мм. Раствором сравнения служит смесь, состоящая из 
5 мл метилового спирта и 5 мл раствора пикрата натрия. 

По калибровочному графику ** находят концентрацию 
гликозидов в 1 мл спектрофотометрируемого раствора. 

Содержание общей суммы гликозидов в процентах (X) 
вычисляют по формуле 

v а-Ъ-10-100 
А ~ — ^ Г " ' 

где а — количество гликозидов в 1 мл спектрофотометрируе-
мого раствора, найденное по калибровочному графику, г; 
Ъ — объем раствора, взятый для растворения навески кор-
гликона, мл; с — навеска препарата, г; d — объем испытуе-
мого раствора, взятый для определения, мл. Содержание 
суммы гликозидов в препарате должно быть 30—50 % в 
пересчете на конваллятоксин. 

* Приготовление раствора пикрата натрия. 1 г пикриновой кис-
лоты растворяют в воде в мерной колбе вместимостью 100 мл, прибав-
ляют 5 мл раствора едкого натра и доводят объем раствора водой до 
метки. Раствор применяют свежеприготовленным. 

** Построение калибровочного графика. 0,0100 р конвалляток-
сина [ГФ X, с. 176] растворяют в метиловом спирте в мерной колбе 
вместимостью 100 мл и доводят объем раствора метиловым спиртом 
до метки. Из полученного раствора отбирают 0,25; 0,5; 0/75; 1,0; 1,25; 
1,50; 1,75; 2,0 мл и доводят объем каждого раствора до 5,0 мл метило-
вым спиртом. В каждую колбу прибавляют по 5 мл раствора пикрата 
натрия. Далее поступают, как описано в количественном определении. 
Строят калибровочный график, откладывая по оси абсцисс соответст-
вующие концентрации конналлятоксина в миллиграммах в 1 мл спек-
трофотометрируемого раствора, по оси ординат — оптическую плот-
ность. 

Количественное определение основных гликозидов пре-
парата коргликон. На стартовую линию пластины (18x26), 
покрытую тонким слоем силикагеля, закрепленного гипсом 
(методику приготовления пластины см. выше), наносят от 
0,05—0,075 мл (4%-го) раствора коргликона в метаноле. 
Рядом в качестве «свидетелей» наносят тот же раствор кор-
гликона и растворы гликозидов: конваллозида, локундье-
зида, конваллятоксола, конваллятоксина и дезглюкохей-
ротоксииа. Хроматографированпе ведут восходящим спо-
собом в системе растворителей бензол — бутанол ( 1 : 1 ) — 
вода 50 %. После этого пластинку вынимают из камеры, 
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высушивают до удаления растворителей. Полосы «свиде-
телей» проявляют щелочивши раствором лг-динитробензола 
в бензоле или раствором хлорида сурьмы в хлороформе. 
По положению пятен гликозидов на контрольных полосах 
отмечают положение этих пятен на основной испытуемой 
полосе. Количественно переносят пятна гликозидов в ста-
каны для центрифугирования 10 мл смеси хлороформ — 
метанол (1 : 1). Центрифугируют со скоростью 7000 об/мин 
в течение 15 мин. Отбирают 5 мл надосадочной жидкости, 
переносят в круглодонную колбу вместимостью 100 мл. 
Растворители отгоняют при пониженном давлении при тем-
пературе водяной бани 55-60 °С. К сухому остатку приба-
вляют 5 мл метанола и 5 мл пикрата натрия. Раствор пере-
мешивают, через 15 мин измеряют оптическую плотность 
при помощи спектрофотомера СФ-4А при длине волны 494 нм 

-в кювете с толщиной слоя 10 мм. Измерения проводят про-
тив контроля, который получают путем перенесения чистого 
участка силикагеля, соответствующего своими размерами 
участку с испытуемым гликозидом, в центрифужную про-

; бирку с помощью смеси растворителей хлороформ — мета-
нол (1 : 1) и с последующим центрифугированием, отбором 
надосадочной жидкости и ее последующей отгонкой. Сухой 
остаток растворяют в 5 мл раствора пикрата натрия. 

С помощью калибровочной кривой стандартного конвал-
лятоксина определяют количество гликозидов в одном мил-
лилитре элюата. 

Содержание гликозида в процентах (X) рассчитывают по 
формуле 

Y _ а-10-Ь-10-100 
- c-d-5 ' 

где а — количество гликозидов в 1 мл колориметрируемого 
раствора, г; b — объем исходного раствора коргликона, 
мл; с — навеска коргликона, г; d — объем раствора коргли-
кона, нанесенного на хроматограмму, мл, 

По разработанной методике проведено количесгвенноэ 
определение основных гликозидов в различных сериях пре-
парата коргликон. Результаты анализов представлены в 
табл. 35. Из полученных данных следует, что как по содер-
жанию суммы гликозидов, так и ио содержанию индиви-
дуальных гликозидов все серии различаются. Содержание 
общей суммы колеблется от 30 до 50 % в пересчете на кон-
валлятоксин. 

Количественное определение общей суммы сердечных 
гликозидов в препарате коргликон, без предварительного 
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Результаты анализа основных сердечных гликозидов и их суммы в 

Серия Конваллозид Локундьезид Конваллятоксол 

210470 8,81±0,147 4,02±0,186 6,09±0,014 
230470 11,17±0,31 5,И±0,33 6,50±0,24 
260470 11,44±0,18 4,05 ±0,30 6,02±0,175 
400670 10,85±0,66 8,69±0,27 7,41±0,38 
400472 6,06±0,182 6,38±0,06 10,49±0,09 

разделения на тонком слое силикагеля, проводят по мето-
дике, описанной ниже. 

Денситометрическое определение сердечных гликозидов 
в препарате коргликон 177]. На линию старта стеклянной 
пластины размером 4 x 1 9 см наносили 0,01 мл (0,5 %) раст-
вора препарата коргликон и хроматографировали. Затем 
обрабатывали реактивом ванилин — серная кислота. Изме-
рения проводили через 10 мин на денситометре ERi-65 т , 
светофильтр с длиной волны 510 нм. Общий вид хромато-
граммы и денситограммы препарата коргликон представле-
ны на рис. 19. 

Каждый пик кривой поглощения свидетельствует о на-
личии пятен. Оценка должна проводиться с симметричного 
дополнепня этого пика в отношении перпендикуляра к ос-
новной линии. При этом будут получены кривые Гаусса. 
Для определения процентного содержания каждого пятна 
нз точек пересечения кривых Гаусса проводят перпенди-

кулярные линии от базиса 
кривой поглощения до ин-
тегральной кривой. Через 
точки пересечения этих 
перпендикуляров с инте-
гральной кривой проводят 
горизонтальные линии. 
Линейку длиной 100 мм 
кладут концом (100 мм) на 

О © © © © S 9 
J Z 3 4 3 

Cniapm 

Г\ W 4 N 

Рис, 19, Хроматограмма (а) 
и денситограмма (б) препарата 

коргликон, 
1 — конваллозид; 2 — локундье-
зид; з — конваллятоксол! 4 — кон-
валлятонеин; л — дезглюкохей-

ротоксин. 
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Т а б л и ц а 35 
коргликоне после TCX (и = 5; t = 2,78; а = 0,95), % 

Конваллятоксин Дезг люко хей роток-
син 

Сумма сердечных гликозидор 
Общая сумма сердечных гликозидов 

5,99±0,22 1,95±0,15 34,71±0,046 37,25 
7,44±0,16 2,89±0,14 38,85±0,25 37,70 
6,02±0,161 2,06±0,11 37,59±0,358 42,10 
2,72±0,27 3,26±0,28 41,50±0,004 42,5 
9,76±0,111 3,72±0,130 41,50±0,028 42,2 

интегральную кривую в той точке, которая расположена пер-
пендикулярно над концом кривой, а началом (0 мм) — на 
базис. По линейке отсчитываются наклонные расстояния 
между горизонтальными линиями, которые указывают на 
процентное значение отдельных пятен. Спектрофотометри-
ческим методом установлено, что препарат коргликон в 
своем составе содержит до 40 % сердечных гликозидов, 
поэтому при расчете денситометрическим методом по инте-
гральной кривой мы учитываем это, проводя расчет не от 
100 % а от 40 %. 

Результаты количественного определения основных гли-
козидов в препарате коргликон представлены ниже^(%): 

Гликозид Метод 
хроматоспектрофото- ценситометрический 

метрический 

Коиваллозид 8,81 8,90 
Локундьезид 4,02 4,05 
Конваллятоксол 6,03 6,27 
Конваллятоксин 5,99 6,18 
Дезглюкохейротоксин 1,97 2,09 

EOTH = ± 0 , 3 6 - 2 , 2 9 EOTH = ± 0 , 5 - 2 , 2 0 

Денситометрический метод позволяет сократить время 
проведения хроматоспектрофотометрического анализа с 3 
до 1 ч и может быть рекомендован для постадийного метода 
контроля. 

Биологическую активность препарата определяют био-
логическим методом [ГФ X, с. 931] по сравнению со стан-
дартным экстрактом ландыша, разведенным в 4 раза. 1 г пре-
парата должен содержать 19 000—27 000 ЛЕД или 3030— 
3700 КЕД. 

Для биологического испытания 10 мг препарата раство-
ряют в 10 мл 70 %-го спирта и получают исходный раствор 
(1 ; 1000). Для испытания на лягушках применяют раствор 
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1 : 6G00. 3 мл исходного раствора помещают в мерную кол-
бу вместимостью 20 мл и доводят объем раствора водой до 
метки. Длительность наблюдений 1 ч. 

Для испытания на котках применяют раствор 1 : 50 ООО. 
5 мл исходного раствора помещают в мерную колбу вме-
стимостью 250 мл и доводят изотоническим 0,9%-м раство-
ром натрия хлорида до метки. 

Фармакологические свойства и применение. Коргликоп 
обладает весьма значительной биологической активностью 
и но быстроте действия и слабой способности кумулировагь 
близок к строфанту. Ilpn внутривенном введении действие 
препарата проявляется через 20—30 мин и длится 8—15 час. 
Под влиянием лечения коргликоном наблюдается увеличение 
силы и замедление ритма сердечных сокращений, уменьше-
ние дефицита пульса, усиление диуреза, уменьшение за-
стойных явлений в большом и малом круге кровообращения, 
увеличение скорости кровотока. У больных с экстрасисто-
лической аритмией, наряду с улучшением гемодинамики, 
под влиянием коргликона в ряде случаев наблюдается вос-
становление нормального ритма сердечной деятельности. 
Коргликон оказывает успокаивающее действие на централь-
ную нервную систему, улучшает сон и общее самочувствие. 

Коргликон высокоэффективен при лечении острой и хро-
пической недостаточности кровообращения у больных с кла-
панными пороками сердца и хроническими заболеваниями 
сердечной мышцы различного происхождения. Отмечено 
благоприятное действие этого препарата на больных с яв-
лениями недостаточности коронарного кровообращения, в 
том числе со свежими инфарктами миокарда и с рубцоьыми 
изменениями мышцы сердца после перенесенных ранее ин-
фарктов миокарда. 

Препарат показан при острой и хронической сердечной 
недостаточности, иароксизмальной тахикардии. Противопо-
казания к применению коргликона такие же! как для стро-
фантина. 

Коргликон выпускается в ампулах — 0,6 мг в 1 мл раст-
вора. Хранится по списку А, в защищенном от свете месте, 
при температуре не выше 5 0C. Срок годности upeuapaia 
3 года! амнульного раствора — 2 года. 

Настойка ландыша — Tinctura Convallariao 

Прозрачная жидкость зеленовато-бурого цвета, со 
слабым своеобразным запахом и горьким вкусом. Стандар-
тизуется настойка биологическим методом; в 1 мл содер-
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жится 10,4—13,3 ЛЕД или 2—2,5 КЕД. Назначается впутрь 
взрослым по 15—20 капель, детям — от 1 до 12 капель 2— 
3 раза в день при неврозах сердца, а также при нарушении 
сердечной деятельности без нарушения компенсации сер-
дечно-сосудистой системы. 

Выпускается во флаконах-капельницах по 25 мл. Хра-
нится в защищенном от света месте. Срок годности контро-
лируется ежегодно. 

Настойка ландыша входит в состав готовых лекарствен-
ных средств: капли ландышево-валериановые — срок год-
ности 2 года; капли ландышево-валериановые с адонизидом 
и натрием бромидом — 2 года; капли ландыгнево-пустыр-
никовые — 1 год; валокормид — срок годности 2 года, 
а также капли, содержащие настойку красавки, ландыша, 
валерианы и ментола — срок годности 2 года, 

Конвафлавин — Convaflavimim 

Суммарный флавоноидный препарат, созданный во 
ВНИИХТЛС из травы ландыша дальневосточного. В состав 
конвафлавина входят в основном флавоноиды кейозид, ги-
перазид, кверцетин робипобиозида и незначительное коли-
чество кверцетина. 

Так как в 1раве ландыша дальневосточного содержат-
ся сердечные гликозиды, в контроле чистоты препарата 
Л. Я. Сиренко предусмотрен хроматографический тест на 
отсутствие кардиогликозидов. 

Обнаружение сердечных гликозидов. К 0,02 г препарата 
прибавляют 20 мл смеси хлороформ — 95%-й спирт (75 : 
: 25), взбалтывают в течение 5 мин и фильтруют через ко-
лонку диаметром 10 мм, содержащую 5 г окиси алюминия 
«для хроматографии». Филмрат упаривают до остатка около 
0,2 мл и наносят на круг бумаги «для хроматографии» сред-
нефильтрующей диаметром 200 мм с отверстием в центре 
диаметром 10 мм. В центр круга вставляют фитиль из бу-
маги «для хроматогр.афии» и помещают в эксикатор, где 
находится стаканчик с 3%-м раствором уксусной кислоты, 
и хроматографируют при комнатной температуре до тех 
пор, пока расстояние от фронта растворителей до края бу-
маги на будет составлять 20 мм. Хроматограмму вынимают 
из эксикатора и сушат на воздухе в течение 40 мин, после 
чего опрыскивают 5%-м раствором метадияитробензола *, 
после просушивания обрабатывают сниртоводным раствором 
едкого калия **. Не должно появляться кольцо голубого 
цвета. 
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^ * Приготовление 5% -го раствора метадпнитробензола. 5 г мета-
динитробензола в мерной колбе вместимостью 100 мл растворяют в 
80 мл хлороформа и доводят объем раствора хлороформом до метки. 
Раствор годен в течение недели. 

** Приготовление спиртоводного раствора едкого кали. 6 г едкого 
кали (ГОСТ 4203—65) растворяют в 45 мл воды и прибавляют 25 мл 
95%-го спирта. Раствор годен в течение месяца. 

Количественное определение суммы флавоноидов [250]., 
0,2 г препарата (точная навеска) помещают в мерную колбу 
вместимостью 100 мл, растворяют в 70 мл 50%-го спирта 
и доводят объем раствора 50%-м спиртом до метки. К 5 мл 
полученного раствора прибавляют 5 мл 1%-го раствора 
тетраэтиламмония иодида *. 0,1 г сульфита натрия тщатель-
но перемешивают и помещают в электролизер. Затем в те-
чение 15 мин пропускают водород или другой инертный 
газ (аргон или азот) и раствор полярографируют при катод-
ной поляризации в интервале — 1,0—1,7 В при дифферен-
циальной записи. В тех же условиях полярографируют 
5 мл 0,05 %-го раствора гиперозида-стандарта **. 

Содержание суммы флавоноидов в препарате в процен-
тах (X) вычисляют по формуле 

0,0500-5. IOO-Fic-IOO 5 - H x 
Х = 100-а-5-Я с т

 = ^ Ж ^ 

где HX — высота волны испытуемого раствора, мм; HCR — 
высота волны гиперозида-стандарта! мм; а — навеска пре-
парата, г. 

Содержание суммы флавоноидов в пересчете на гиперо-
вид-стандарт ** должно быть не менее 17,0 %. 

* Приготовление 1%-го раствора тетраэтиламмония иодида. 
1 г тетраэтиламмония иодида растворяют в воде в мерной колбе вмести-
мостью 100 мл и доводят объем раствора водой до метки. Раствор го-
ден в течение месяца. Хранят в защищенном от света месте. 

** Приготовление 0 ,05%-го раствора гиперозида-стандарта. 
0,0500 г (точная навеска) предварительно высушенного при темпера-
туре 135 + 1 0C в течение 3 ч гиперозид-стандарта (ВФС 42-1088—81) 
растворяют в мерной колбе вместимостью 100 мл в 50 %-м спирте, 
доводят объем раствора 50%-м спиртом до метки и перемешивают. 
Раствор годен 1 год. Хранят в защищенном от света месте. 

Фармакологические свойства и применение. Конвафлавия 
оказывает желчегонное действие и обладает спазмолитиче-
скими свойствами. Препарат малотоксичен. В отличие от 
аллохола нормализует вязкость желчи и содержание били-
рубина. Применяют препарат в качестве желчегонного сред-
ства при острых и хронических заболеваниях печени и 
желчных путей (холециститы! холангиты! хронические холе-
циститы и т, д.), 
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Конвафлавин назначают внутрь по 0,02 г 3 раза в день до 
еды ежедневно в течение 3—4 нед. При необходимости курс 
иечепня конвафлавином повторяют. При передозировке пре-
парата у отдельных больных иногда могут наблюдаться 
головокружение, растройство стула, аллергическая сыпь» 
В этом случае прием конвафлавина следует прекратить. 

Конвафлавин выпускают по 0,01 г в таблетках, покры-
тых оболочкой, в банках из орапжевого стекла по 50 штук. 
Препарат следует хранить в плотно закрытых банках, в су-
хом, защищенном от света месте. Срок годности препарата 
6 лет, таблеток — 3 года» 



ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Богата п разнообразна флора нашей страны. Ее ресурсы 
для нужд народного хозяйства и здравоохранения далеко 
не исчерпаны. Основная причина этого заключается в недо-
статочной изученности химического состава растений и био-
логической активности выделенных веществ. 

В предложенной монографии на примере таких природ-
ных классов соединений, как кумарипы, бензо-у-пироны, 
производные дибензопирона, аптрахиноны, кардпостероиды 
и терпеноиды, входящие в эфирные масла, предпринята по-
пытка показать, какие широкие перспективы открываются 
иеред исследователями биологически активных веществ ра-
стений для создания на их основе новых лекарственных 
препаратов разной направленности действия. 

Фармакологическое действие и сила проявляемого эф-
фекта химических веществ и, в частности, рассматриваемых 
классов растительных соединений зависят от многообразия 
их структур, а сравнительный анализ в системе «структу-
ра — действие» позволяет установить некоторые закономер-
ности. Так, из всех природных кумаринов, которых извест-
но около тысячи, наиболее высокой фотосенсибилизирующей 
активностью обладает фурокумарии псорален. Введение же 
заместителей в положение 5 пли 8 понижает его активность, 
а одновременное присутствие их в этих же положениях ин-
активирует молекулу. Фурокумарины ангулярпого строе-
ния фотосенсибилизирующей активностью не обладают. 
Спазмолитическая активность незамещенных фурокумари-
нов ниже, чем у замещенных, и ее увеличение зависит от 
структуры заместителя. Кроме фотосенсибилизирующей и 
спазмолитической активности производные кумарина обла-
дают более чем 30 видами биологического действия. 

Для флавоноидов, как и для кумаринов, установлены 
многие виды фармакологической активности. Известно около 
200 природных флавоноидных веществ и выявлено свыше 
40 видов их биологического действия. Последнее обусловле-
но в основном тремя причинами: аптиоксидацтным дейст-
вием, мембрапостабилизирующей способностью и многооб-
разием влияния на' ферментные системы. Учитывая много-
сторонность воздействия веществ флавоноидпой природы 
на человека и животных н широкую распространенность 
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их в растениях, можно предположить, что они являются 
регуляторами биохимических процессов в организме. Они 
влияют на азотистый обмен, обладают гепатозащитным, 
желчегонным, сердечно-сосудистым и другими видами дей-
ствия. При изучении влияния флавоноидов на функцию 
печени и противовоспалительную активность установлено, 
что большое значение здесь имеют структура агликона 
и природа сахара в гликозидах. Аналогичная зависимость 
отмечена при определении диуретической и гипоазотеми-
ческой активности. Обладая разнообразным биологическим 
действием, флавоноиды практически нетоксичны. 

Существенное научное и практическое значение имеют 
производные антрацена — антрахиноньт. Растения флоры 
СССР, содержащие этот класс соединений, немногочисленны. 
К ним относятся виды некоторых родов семейств бобовых, 
гречишных, крушиновых, лилейных и мареновых. Они на-
ходят применение в медицине в основном как слабительные, 
при лечении ночечно-камеппой болезни и некоторых кожных 
заболеваний. 

Немногочисленна и группа растений флоры нашей стра-
ны, содержащая сердечные гликозиды карденолидной и 
буфадпенолидной природы. Лишь в 9 семействах и 20 родах 
имеются растения, продуцирующие эти кардиостероиды. 
Синтетические заменители этих уникальных по фармако-
терапевтическому действию веществ пока не найдены, и 
растения служат единственными источниками их получения 
для медицинских целей. В связи с этим дальнейший поиск 
сырьевых источников получения сердечных гликозидов ак-
туален как в плане теоретической химии природных соеди-
нений, так и для решения сугубо практических задач. 

Важное теоретическое и практическое значение имеют 
целенаправленные микробиологические исследования анти-
грибковых свойств флавоноидов, кумаринов, фенолокислот, 
антрахинонов и эфирных масел, которые, с одной стороны, 
дополняют сведения о биологической активности этих со-
единений, с другой — дают возможность использовать эти 
свойства в практической медицине. Полученные результаты 
и имеющиеся литературные данные показывают, что наи-
более выраженная фунгистатическая активность среди ука-
занных классов природных соединений характерна для 
фенолокислот, фурокумаринов и эфирных масел. На при-
мере синтетических аналогов коричной кислоты видно, что 
антигрибковое действие можно повысить путем введения в 
молекулу фенолокислоты галогена^ нптро- или карбокси-
мотиленоксигру ппы. 
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Обращает на себя внимание четко выраженная избира-
тельность антигрибкового действия как суммарных ком-
плексов, так и их компонентов, что в конечном итоге пока-
зывает высокую устойчивость к природным соединениям 
возбудителей аспергилеза и кандидоза. 

На примере эфирных масел достаточно убедительно вы-
глядит и то, что но силе антигрибкового действия отдельные 
терпеноиды, как правило, не превосходят суммарные ком-
плексы. При этом нередко макрокомпопент не определяет 
фунгистатическую активность эфирного масла (ледол, мен-
тол II др.). 

Нельзя не отметить, что хемотаксономня приобретает все 
большее значение в ресурс-оведении и целенаправленном 
поиске нужных для практических целей биологически ак-
тивных веществ. 

Заслуживает дальнейшего внимания исследование рас-
пространения природных веществ. Из обобщенного матери-
ала вытекает, что география растений тесно связана с гео-
графией определенных групп биологически активных ве-
ществ, что наглядно подтверждено на примере широтного 
распространения таких высокоактивных соединений, как 
псоралеп, карденолиды и буфадиенолиды. Развитие этого 
направления даст возможность выяснить причины широт-
ного географизма биохимических процессов, позволит про-
водить направленный поиск в определенных географических 
поясах тех или иных групп природных веществ, нужных 
для народного хозяйства или здравоохранения. 

Выделить индивидуальные природные соединения раз-
ного строения и осуществить контроль степени их очистки 
невозможно без методов качественного и количественного 
анализа. В данной монографии уделено большое внимание 
хроматографическим методам обнаружения растительных 
веществ на бумаге, в тонком слое и газожидкостной хрома-
тографии как наиболее доступным для исследователей. Пред-
ставлены различные химические, физико-химические и фи-
зические методы анализа флавоноидов, фуранохромонов, 
кумаринов, антрахинонов, сердечных гликозидов кардено-
лидной природы, которые лежат в основе контроля качест-
ва растительного сырья, индивидуальных веществ и лекар-
ственных препаратов. 

Огромные резервы биологически активных веществ ле-
карственных растений далеко не исчерпаны, и особенно это 
касается флоры Сибири, Алтая и Дальнего Востока, которая 
изучена относительно мало по сравнению с флорами других 
регионов страны. 
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вместимостью 25 мл, доводят объем раствора этим же раство-
рителем до метки и измеряют оптическую плотность получен-
ного раствора при длинах волн 246, 268 и 298 нм в кювете 
с толщиной слоя 10 мм. Параллельно измеряют оптическую 
плотность раствора стандартного образца псоралена (ВФС 
42-532 — 76) при X = 298 нм и рассчитывают суммарное со-
держание (X, %) фурокумарпнов в абсолютно сухом препа-
рате по формуле 

v D-b -100 

где D, D0 — оптические плотности испытуемого раствора 
(препарата) и раствора стандартного образца при X = 298 нм; 
Ъ — навеска стандартного образца, г; а — навеска препара-
та, г. Содержание суммы фурокумарпнов в препарате долж-
но быть не менее 95 % и не более 105 %. 

Выпускается псоберан по 0,25—1 кг в банках из оран-
жевого стекла. Хранится по списку Б, в сухом защищенном 
от света месте. Срок годности 2 года. Препарат выпускается 
также в форме таблеток по 0,01 г по 50 штук во флаконах 
оранжевого стекла (ВФС 42-897 — 79) и 0,1%-го раство-
ра по 50 мл во флаконах оранжевого стекла (ВФС 
42-899 — 79), которые хранятся также в сухом, защищен-
ном от света месте и имеют срок годности 2 года. 

Назначают псоберан по 0,1 г 2—3 раза в день; детям 
в возрасте от 5'до 10 лет в суточной дозе 0,01 г, 11—13 лет — 
0,015 г, 14—16 лет — 0,02 г. Принимают за 30 мин до еды. 
При лечении вптнлиго смазывают депигментированные уча-
стки кожи, а при гнездовой плешивости — лишенные волос 
участки кожи — 0,1 %-м спиртовым раствором. Смазывают 
ежедневно или через день на ночь или за 2—3 ч до ультра-
фиолетового облучения, определяя до начала лечения био-
дозу. Продолжительность курса лечения 2—3 мес. При не-
обходимости проводят повторные курсы с интервалом 
1 — 1,5 мес. 

Лечение должно осуществляться при тщательном вра-
чебном наблюдении. При лечении препаратом возможны: 
головная боль, сердцебиение, боли в области сердца, дис-
пепсические явления. Препарат противопоказан при инди-
видуальной непереносимости, острых желудочно-кишечных 
заболеваниях, гепатите, циррозе печени, остром и хрониче-
ском нефрите, диабете, гипертонической болезни, туберкуле-
зе, заболеваниях крови, сердца, центральной нервной систе-
мы, злокачественных и доброкачественных опухолях, при 
беременности. 
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Внимание! Работу с фотосепсибплизирующими препара-
тами и экстрактами из растений необходимо проводить ак-
куратно, остерегаясь попадания их на кожу и слизистые 
оболочки. В случае попадания препаратов или экстрактов 
на кожу их следует смыть водой; а кожу протереть спиртом. 

ПАСТЕРНАК ПОСЕВНОЙ — 
PAST1NACA SATlVA L. 
БЕРОКСАП - BE ROXA N UM 

Относится к семейству Сельдерейные — Л placeae» 
В СССР культивируется на Украине и Кавказе. В медицин-
скоп практике применяют зрелые плоды для получения пре-
парата бероксан, обладающего фотосенсибилизирующим дей-
ствием. Плоды пастернака посевного содержат фурокумарп-
ны — ксантотоксип, бергаптен, пмпораторин, изопимпинел-
лин, ксантотоксол; кумарин остхол; флавоноидные глпко-
зиды (гиперин, рутин, пастернозид); эфирное масло. 

Внешние признаки. Плод округло-эллиптический, сплюс-
нутый со спинки вислоплодник, обычно распадающийся на 
два мерикарния. Спинная сторопа мерикарпия слабовынук-
лая, с тремя спинными нитевидными и двумя краевыми кры-
ловидными ребрами. В ложбинах между ребрами проходят 
четыре секреторных канальца. IIa обратной стороне име-
ются два комиссуральных секреторных канала, достигающих 
3/4 длины мерикарния. Длина зрелого мерикарпия 4—8 мм, 
ширина 3—6 мм. Цвет мерикарпия от зеленовато-соломен-
ного до темно-бурого, секреторные каналы — темно-корич-
невые, Запах ароматный, своеобразный, Вкус пряный, слег-
ка жгучий. 

Качественные реакции на фурокумарины, К 3 мл извле-
чения (см. ниже раздел «Количественное определение») при-
бавляют 5 мл 0,1 н. раствора едкого натра и нагревают на 
водяной бане (температура 60—70 °С) в течение 5 мин. 
Раствор быстро охлаждают на льду и прибавляют к нему 
2 мл свежеприготовленного раствора дпазотированной суль-
фаинловой кислоты; появляется крарная окраска (фурокума-
рипы). 

10 мл извлечения (см. ниже раздел «Количественное 
определение») упаривают на водяной бане досуха, к остатку 
прибавляют 1 мл 95%-го спирта. Полосу бумаги для хрома-
тографии «Ленинградская С» или ГП-1 (ГДР) размером 
6 0 x 1 1 см нарезают поперек волокна, пропитывают смесью 
днметилформампдц п 95%-го спирта (1 : 3), обжимают лп-
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стами фильтровальной бумаги и сушат на воздухе 15 мин 
при комнатной температуре. На линию старта узкой полосой 
наносят 0,05 мл полученного раствора. Хроматографируют 
нисходящим методом в камере с циклогексаном в течение 
18 ч. Хроматограмму вынимают из камеры, подсушивают 
па воздухе в течение 15 мин. Затем просматривают в УФ-све-
те при длине волны 360 нм. Должны появиться четыре пятна: 
сфондин (R) около 0,3) — голубого -цвета, ксантотоксин 
(R/ 0,1) — желтого, изопимпинеллпн (R j около 0,14) — 
желто-бурого, бергаптен (R t около 0,25) — желто-зеленого 
цвета. 

Количественное определение суммы фурокумаринов. Ана-
литическую пробу сырья измельчают до частиц размером 
0,5 мм. Около 2 г (точная навеска) измельченного сырья 
помещают в колбу вместимостью 200 мл, прибавляют 
100 мл 95%-го спирта, кипятят в течение 2 ч с обратным 
холодильником. Спиртовое извлечение охлаждают струей 
холодной воды до температуры 20 ± 3 0C и фильтруют через 
бумажный фильтр (ГОСТ 12026 — 76) в колбу для отгона. 
Извлечение повторяют с 50 мл 95%-го спирта в течение 
10 мин. Из объединенных спиртовых извлечений под ваку-
умом на водяной бане (температура 70—80 °С) отгоняют 
спирт, остаток переносят количественно в мерную колбу 
вместимостью 25 мл и доводят объем раствора 95%-м спир-
том до метки. 

К 3 мл полученного раствора прибавляют 2 мл 95%-го 
сппрта, 3 мл 5%-го раствора тетраэтиламмонпй иодида 
в 50%-м спирте, тщательно перемешивают и помещают 
в электролизер. Затем через раствор пропускают азот 
(ГОСТ 9293 — 74) в виде тонкой струи газа в течение 10— 
15 мин и полярографируют при катодной поляризации от 
—1,0 до 1,6 В (относительно внутреннего анода). В тех же 
условиях хроматографируют 5 мл раствора стандартного 
образца ксантотоксипа*. 

Содержание фурокумаринов в процентах (X) в пересчете 
на ксантотоксин-стандарт в абсолютно сухом сырье вычи-
сляют по формуле 

у C1ст- Hx-V2.100.100 
Hct -V1-Ci (100-ЬУ< 

где C c t — содержание ксантотокснна в полярографируемом 
растворе стандартного образца, Hct — высота волны раство-
ра стандартного образца ксантотоксина, мм; H x — высота 
волны исследуемого раствора, мм; V1 — объем извлечения, 
взятого для полярографирования, мл; V2 — объем извле-
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чей и я, полученного пз навески сырья, мл; а — навеска 
сырья, г; Ъ — потеря в массе при высушивании сырья, %. 

* Приготовление раствора стандартного образца ксантотоксипа. 
0,05 г (точная навеска) ксантотоксяна-стандарта (ФС 42-510—72) 
растворяют в 95%-м спирте в мерной колбе вместимостью 100 мл и до-
водят объем раствора этим же спиртом до метки. 1 мл раствора содер-
жит 0,0005 г ксаптотоксина. Раствор хранят в защищенном от света 
месте в колбе с притертой пробкой 1 мес. Плоды пастернака посев-
ного, упакованные в мешки по 30 кг, хранят в сухом, хорошо провет-
риваемом помещении, на стеллажах. Срок годности 4 года. 

Препарат бероксан создан во ВНИИХТЛС и состоит 
из двух фурокумариувов — ксантотоксипа и бергаптена, вы-
деленных из плодов пастернака посевного. Применение бе-
роксана в медицинской практике основано на свойстве фуро-
кумаринов сенсибилизировать кожу к действию света 
и стимулировать образование меланоцитами пигмента мела-
нина при облучении ее ультрафиолетовыми лучами. Назна-
чают препарат при витилиго, гнездном тотальном облысении, 
псориазе и других кожных заболеваниях. 

Контроль качества препарата бероксана на наличие по-
сторонних фурокумаринов осуществляется хроматографиро-
ванием в системе петролейный эфир — диэтиловып эфир 
(2 : 1) на окиси алюминия, подкисленной 0,5% й соляной 
щислотой и активированной при 170—180 0C в течение 2 ч. 
Ha хроматограмме должны быть обнаружены только два 
пятна — ксантотокспна желтого цвета с Rf около 0,18 и бер-
гаптена голубовато-зеленого цвета с Rf около 0,22. 

Хроматографирование можно проводить на бумаге в сис-
теме растворителей петролейный эфир — формамид. 

Для оценки количественного содержания суммы фуран-
хромонов сотрудниками лаборатории аналитической химии 
ВНИИХТЛС предложена методика полярографического ана-
лиза. Следует подчеркнуть, что данная методика является 
первой полярографической методикой на лекарственные пре-
параты растительного происхождения, внедренной в нор-
мативно-технические документы у нас в стране. 

Полярографическая методика количественного определе-
ния бероксана. Около 0,05 г (точная навеска) препарата по-
мещают в мерную колбу вместимостью 100 мл, растворяют 
в метиловом спирте и доводят объем раствора этим же спир-
том до метки., 

К 5 мл раствора прибавляют 3 мл 0,5 н. раствора гидрок-
спла тетраэтиламмония в 50%-м метиловом спирте, раствор 
тщательно перемешивают и помещают в электролизер. Затем 
через раствор пропускают водород в течение 15—20 мин 
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