Лекция 1. Введение. Классификация природных биологически активных веществ.
Предметом изучения химии природных соединений является:

· обнаружение природных соединений (качественный специфический анализ, фитоанализ);

· выделение природных соединений из растений и фитопрепаратов;

· разделение и очистка;

· определение количественного содержания основных групп биологически активных веществ;

· установление тонкой химической структуры соединений;

· химические свойства каждой группы соединений;

· биологическая активность;

· взаимосвязь «структура – биологическая активность».

Все природные соединения делят на растительные и животные.

В составе всех растений содержатся:

Чистая клетчатка – остов всех органов высших растений, она не растворима в воде и обычных растворителях.

В коре, корнях, косточках содержится одревесневшая клетчатка, т.е. инкрустированная лигнином.

Целлюлоза – остов всех клеточных стенок всех растений.

Пектиновые вещества – межклеточное содержимое всех частей растений. При кипячении растений пектиновые вещества переходят в воду, в холодной воде не растворимы, при охлаждении, в зависимости от количества, образуют студень или густой коллоидный раствор.

Слизи – безазотистые вещества полисахаридной природы, образуются при ослизнении клеточных стенок всех органов растений. Набухают в воде, образуя вязкие коллоидные растворы. Используются как обволакивающие средства.

Крахмал – полисахарид, образует клеточные включения в виде зерен, чаще локализуется в корнях, корневищах, корнеплодах, мучнистых семенах. В холодной воде не растворим, выше 600С образует вязкий коллоидный раствор, при гидролизе высвобождается глюкоза. Крахмал - «резервное» питание растений.

Углеводы – моно-, ди-, олиго- и полисахара содержатся во всех органах всех растений, особенно в плодах. Легко растворимы в воде.

Белковые вещества – в виде протоплазмы ядер содержатся во всех растениях, максимально – в семенах.

Жирные масла – запасные и обволакивающие вещества, образуются в листьях, а затем переносятся во все органы. В запас откладываются в семенах, реже в околоплодниках и в корнях.

Пигменты – красящие вещества всех растений; в зеленых частях – хлорофилл, красные, оранжевые, желтые – каротиноиды, ксантоны, флавоноиды, антрахиноны, антоцианы. Максимальное их содержание – в цветках, плодах, листьях.

Органические кислоты – во всем многообразии преобладают в сочных плодах, листьях, меньше – во всех органах.

Смолы – углеводороды; эфирные масла, каучук, могут быть во всех частях растений.

Минеральные вещества содержатся в клеточном соке всех растений участвуют в окислительно-восстановительных превращениях организма, в ферментативных процессах, осуществляя биокатализ.

Липиды – сложные эфиры высших жирных кислот и глицерина или других многоатомных (высокомолекулярных) спиртов. Не растворимы в воде.

Воска – сложные эфиры жирных кислот и одноатомных высокомолекулярных спиртов.

Гликозиды – сложные вещества, разнообразие которых в растениях определяется природой агликонов и углеводных фрагментов, связями С-О-С, С-С, реже С-N и С-S.

Все вещества делят на действующие (оказывающие определенное воздействие на организм), сопутствующие и балластные. В связи с разносторонним лечебным эффектом растений, указанная классификация является условной.

Растения – это сложнейшая система, как с точки зрения химического состава, так и с точки зрения функций.
Растения – единственные создатели органических веществ из неорганических. В них описан 21 химический элемент, 16 из которых содержатся у всех растений, 5 – у некоторых (B,Al,V,Mo,I).
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Если грубо сформулировать «состав» растений, можно сказать, что все они состоят из воды и сухих веществ, причем воды иногда содержится до 70% от веса – это среда, в которой совершаются все естественные для живого организма биохимические процессы.

Образование и накопление тех или иных веществ в растениях зависит от многочисленных факторов внешней среды и является динамическим процессом, меняющимся в онтогенезе. В ходе онтогенеза каждое растение проходит фазы бутонизации, цветения, плодоношения и покоя.

К признакам онтогенетического характера относят:

· специфичность качественного состава (алкалоидоносы, эфироносы и др.);

· неравномерность распределения веществ по органам растений и их локализация;

· разный качественный состав веществ по органам растений;

· разный количественный состав в разных органах одного растения, в разных растениях одного семейства, рода.
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Лекция 2.  Вещества первичного обмена. Вещества вторичного синтеза.
Вещества первичного обмена

Белки - биополимеры, структурную основу которых составляют длинные полипептидные цепи, построенные из остатков, преимущественно, (-аминокислот, соеди​ненных между собой пептидными связями. Белки делят на простые (при гидролизе дают только аминокислоты) и сложные - в них белок связан с веществами небелковой природы: с нуклеиновыми кислотами (нуклеопротеиды), полисахаридами (гликопротеиды), липидами (липопротеиды), пиг​ментами (хромопротеиды), ионами металлов (металлопротеиды), остатками фосфорной кислоты (фосфопротеиды) и пр.

В настоящее время почти нет объектов растительного происхождения, медицинское применение которых определя-лось бы наличием в них главным образом белков. Однако не исключено, что в будущем модифицированные растительные белки могут быть использованы как средства, регулирующие обмен веществ в человеческом организме.
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Нуклеиновые кислоты и ферменты - биополимеры, мономерными звеньями которых являются нуклеотиды, состоящие из остатка фосфорной кислоты, углеводного компонента (рибозы или дезоксирибозы) и азотистого (пуринового или пиримидинового) основания. 

Различают дезоксирибонуклеиновые (ДНК) и рибонуклеиновые (РНК) кислоты. 

ДНК при полном гидролизе дают аденин, гуанин, цитозин, тимин, дезоксирибозу и фосфорную кислоту, РНК – аденин, гуанин, цитозин, урацил, рибозу и фосфорную кислоту.
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Нуклеиновые кислоты из растений в лечебных целях пока не используются.

Ферменты – катализаторы биохимических реакций – могут иметь белковую структуру, однако, в большинстве случаев, являются протеидами, т.е. состоят из белковой части (апофермента) и небелковой части (кофермента или коэнзима).

Карбоновые кислоты. К веществам первичного синтеза относят, прежде всего, уксусную кислоту, которая является началом образования многих веществ – продуктов «ацетатного» пути биосинтеза. Уксусная кислота содержится во всех растениях, в меньшем количестве присутствуют щавелевая, малоновая, бензойная кислоты.
Углеводы – многочисленная группа органических веществ, к которой относятся полиоксикарбонильные соединения и их производные. В зависимости от числа мономеров в молекуле, они делятся на моно-, олиго- и полисахариды.

Углеводы, состоящие только из полиоксикарбонильных соединений, называют гомозидами, а их производные, в молекуле которых имеются остатки иных соединений, называются гетерозидами. К гетерозидам относятся все виды гликозидов.

Моно- и олигосахариды - компоненты любой живой клет​ки. Полисахариды, как правило, накапливаются в значительных количествах как продукты жизнедеятельности протопласта.

Из моносахаридов и олигосахаридов, в чистом виде, используются глюкоза, фруктоза и сахароза. Будучи энергетическими веществами, моно- и олигосахариды, как правило, применяются в качестве наполнителей при изготовлении различных лекарственных форм. Источниками их получения являются сахарный тростник, свекла, виноград, гидролизованная древесина ряда хвойных и древесных покрытосеменных.

Часть полисахаридов имеет в своем составе только моносахаридные единицы (крахмал, целлюлоза, инулин, ксиланы, маннаны и глюканы, лихенин, или лишайниковый крахмал). Другая часть полисахаридов полностью или частично состоит из уроновых кислот или остатков глюкозаминов. Сюда относят гемицеллюлозы, пектин, альгиновую кислоту и ее производные - альгинаты, а также хитин, камеди и слизи, которые находят довольно широкое применение в медицине в различных лекарственных формах. 

Маннаны, продуцируемые микроорганизмами, в настоящее время интенсивно изучаются и в будущем, очевидно, найдут широкое применение, как в медицине, так и в пищевой промышленности.
Липиды - жиры и жироподобные вещества, являются производными высших жирных кислот, спиртов или альдегидов. Они делятся на простые и сложные. К простым относятся липиды, молекулы которых содержат только остатки жирных кислот (или альдегидов) и спиртов. Соединения, молекулы которых имеют остатки фосфорсодержащих кислот, моно- или олигосахаридов, называются сложными. К жирам близки прос-тагландины, возникающие в организме из полиненасыщенных жирных кислот.

К простым липидам относятся общеизвестные триацил-глицерины (триглицериды), встречающиеся в природе в виде жиров, жирных масел и воска. 

Сложные липиды делят на две большие группы: фосфо-липиды и гликолипиды, т.е. соединения, имеющие в молекуле остаток фосфорной кислоты или углеводный компонент.

Липиды, содержащие полиненасыщенные фрагменты, биологически активны. Фракции полиненасыщенных липидов или продукты, богатые ими, оказывают антисклеротическое действие,

В медицине широко используются жиры, жирные масла, реже - воск как основа для изготовления ряда лекарств, изредка как самостоятельные лекарственные средства. Фосфолипиды - источник легко усваиваемых соединений фосфора [1,2].
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Лекция 3. Качественное и количественное определение вторичных метаболитов в растительном сырье.
Вещества вторичного синтеза

Изопреноиды - природные соединения, рассматриваемые как продукты биогенного превращения изопрена. К изопреноидам относятся различные терпены, их производные – терпеноиды и стероиды. Некоторые изопреноиды являются структурными фрагментами антибиотиков, части витаминов, ряда алкалоидов и гормонов животных.

Терпены и терпеноиды - ненасыщенные углеводороды и их производные состава (C5H8)n, где n(1. По числу изопреновых звеньев их делят на несколько классов: монотерпеноиды С10Н16; сесквитерпеноиды С15Н24 (со​единения этих двух рядов являются компонентами эфирных масел расте​ний); С20Н32 - дитерпеноиды – входят, главным образом, в состав растительных смол; тритерпеноиды С30Н48 преимущественно встречаются в виде, так называемых, тритерпеновых сапонинов; тетратерпеноиды С40Н64 - ка​ротины и каротиноиды. Политерпеноиды образуют природный каучук и гутту.

Эфирные масла находят довольно широкое применение в медицине, значительно реже используются смолы. Каротины и каротиноиды (провитамины А), обладающие А-витаминной активностью, применяются либо в виде выделенных сумм, либо лекарственное сырье, их содержащее, входит в состав поливитаминных сборов. Каучук и гутта используются для изготовления некоторых наружных лекарственных средств типа пластырей и гор​чичников.

Стероиды - класс соединений, в молекуле которых присутствует циклопентанпергидрофенантреновый скелет. 
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Предшественником стероидов явля​ется тритерпен сквален. Стероиды подразделяются на стерины, витамины группы D, желчные кислоты и спирты, стероидные сапонины, кардиотони​ческие стероиды (кардиотонические гликозиды), стероидные алкалоиды и стероидные гормоны.

Растительные стерины, или фитостерины, содержат 28-30 углеродных атомов. Некоторые из них (например, (-ситостерин) находят применение в медицине.  Выделенные в чистом виде стерины  используют для  получения  стероидных лекарствен-ных средств - стероидных гормонов, витамина D и др.

Стероидные сапонины содержат 27 углеродных атомов. Растения, имеющие стероидные сапонины, отчасти служат как антисклеротические средства, либо из них выделяют чистые вещества для полусинтетического получения стероидных гормонов.

Кардиотонические стероиды, или, как их чаще называют, кардиотонические, или сердечные гликозиды, отличаются от прочих стероидов нали​чием в молекуле, вместо алифатической боковой цепи, лактонного гетероцикла. Они применяются в медицине для стимуляции сокращений миокарда и в качестве мягкого сосудосуживающего средства. Часть из них - диуре​тики. Наконец, молекула стероидных алкалоидов состоит из остатка циклопентанпергидрофенантрена, различным образом связанного с азотсодержа​щими гетероциклами.

Алкалоиды - азотсодержащие органические соединения преимущественно растительного происхождения. Строение молекул алкалоидов весьма разнообразно и нередко довольно сложно. Азот, как правило, располагается в гетероциклах, но иногда находится в боковой цепи. Чаще всего алкалоиды классифицируют по строению гетероциклов или в соответствии с их биогенетическими предшественниками.

Многие из алкалоидов оказывают специфическое, подчас уникальное физиологическое действие и широко используются в медицине, как прави​ло, в виде индивидуальных веществ. Некоторые алкалоиды - сильнейшие яды.

Фенольные соединения - вещества ароматической природы, содержащие в кольце одну или несколько гидроксильных групп.

Среди вторичных соединений природного происхождения это одна из наиболее многочисленных групп, свойственных практически каждому растению и даже каждой растительной клетке. По числу ОН-групп различают одноатомные (например, сам фенол), двухатомные (пирокатехин, резорцин, гидрохи​нон) и трехатомные (пирогаллол, флороглюцин и др.) фенолы. Сюда относятся: фенолокислоты, различные нафтолы, кумарины, флавоноиды, антрахиноны, дубильные вещества и др.

Фенольные соединения встречаются в растениях в виде мономеров, димеров, олигомеров (такие соединения активно участвуют о процессах обмена веществ) и полимеров (обычно откладываются в клеточной стенке - лигнин - или накаплива-ются в вакуолях – танины) в свободном виде или в виде гликозидов.

Классификация фенольных соединений строится с учетом основного углеродного скелета:

· С6 – простые фенолы (окси-, ди-, триоксибензолы);

· С6-С1 – фенолокислоты;

· С6-С2 – фенолоспирты, ацетофеноны, фенилуксусные кислоты;

· С6-С3 – оксикоричные кислоты, кумарины, хромоны;

· (С6-С3)n – лигнаны;

· С6-С1-С6 – ксантоны;

· С6-С2-С6 – антраценовые;

· С6-С3-С6 – флавоноиды различных групп;

· (С6-С3-С6)n – конденсированные дубильные вещества.

Литература
Основная:
11. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Пичхадзе Г.М. Избранные главы фармацевтической химии. – Алматы: ЦДК Глобус, 2014. – 360 с. 

12. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Качественный и количественный анализ основных групп БАВ в лекарственном растительном сырье и фитопрепаратах.- Алматы: Қазақ университеті, 2004.- 264c. 

13. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Технология производства и анализ фитопрепаратов.- Алматы: Қазақ университеті, 2011.- 356c.
14. В.В. Племенков Введение в химию природных соединений, Казань, 2004.

15. Н.А.Тюкавкина, Ю.И.Бауков  Биоорганическая химия, Москва.- 2005.

Дополнительная

11. Н.И.Гринкевич, Л.И.Сафронич. Химический анализ лекарственных растений, М.,1983

12. И.С.Ажгихин. Технология лекарств, М. 2003

13.  Н.К.Зенков и др. Фенольные биоантиоксиданты, Новосибирск, 2003.

14. Л.А.Иванова Технология лекарственных форм, в 2т., М.:Медицина, 2002
15. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Основы химии природных соединений. - Алматы: Қазақ университеті, 2010.- 564 с. 

Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А., Музычкина Р.А., Толстиков Г.А. Природные  флавоноиды. -  Новосибирск: СО РАН, 2007.- 232с.
Лекция 4. Полифенолы. Фенолгликозиды – строение, классификация, физико-химические свойства, распространение в растительном мире и применение.   
Органические кислоты разных групп одновременно могут быть в составе многих растений. Они находятся в клеточном соке и присутствуют во всех органах, особенно много их в листьях и незрелых плодах.

Наиболее распространены: уксусная (начало «ацетатного» пути биосинтеза многих других соединений), муравьиная, масляная, щавелевая, яблочная, винная, валериановая и изовалериановая, лимонная кислоты.

Наряду с одно-, двух-, трехосновными карбоновыми и оксикислотами, во многих растениях содержатся амино-, ароматические, феноло- и «лишайниковые» кислоты.

Являясь обязательной составной частью растений, они в большем или меньшем количестве извлекаются полярными растворителями и переходят в состав многих фитопрепаратов (настоев, настоек, экстрактов, сиропов, соков, субстанций, извлечений).

Не все кислоты имеют самостоятельное значение как биологически активные вещества, но дополняют или усиливают биоактивность и биодоступность других веществ растений.

Каждая группа кислот легко определяется специфическими качественными реакциями, а каждая кислота может быть идентифицирована либо методом сравнения с веществами-стандартами (БХ, ТСХ), либо по времени (выхода) удерживания методами хромато-масс, ГЖХ, ЖЖХ или ВЭЖХ. 

ФЕНОЛЫ

Все содержащиеся в лекарственных растениях фенолы образуются из углеводов и продуктов их превращения. По числу ОН-групп определяется атомность фенолов. В растениях преобладают 2-х и 3-х атомные фенолы.

Все фенолы – кислоты, растворимы в воде и водно-органических смесях, спиртах, ацетоне.

Выделение:

Около 1 г измельченного растительного сырья заливают    10 мл воды очищенной или спирта этилового 10-30%, кипятят в течение 30-40 мин, фильтруют.

Для качественного анализа используют по 1-3 мл.

Литература
Основная:
16. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Пичхадзе Г.М. Избранные главы фармацевтической химии. – Алматы: ЦДК Глобус, 2014. – 360 с. 

17. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Качественный и количественный анализ основных групп БАВ в лекарственном растительном сырье и фитопрепаратах.- Алматы: Қазақ университеті, 2004.- 264c. 

18. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Технология производства и анализ фитопрепаратов.- Алматы: Қазақ университеті, 2011.- 356c.
19. В.В. Племенков Введение в химию природных соединений, Казань, 2004.

20. Н.А.Тюкавкина, Ю.И.Бауков  Биоорганическая химия, Москва.- 2005.

Дополнительная

16. Н.И.Гринкевич, Л.И.Сафронич. Химический анализ лекарственных растений, М.,1983

17. И.С.Ажгихин. Технология лекарств, М. 2003

18.  Н.К.Зенков и др. Фенольные биоантиоксиданты, Новосибирск, 2003.

19. Л.А.Иванова Технология лекарственных форм, в 2т., М.:Медицина, 2002
20. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Основы химии природных соединений. - Алматы: Қазақ университеті, 2010.- 564 с. 

Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А., Музычкина Р.А., Толстиков Г.А. Природные  флавоноиды. -  Новосибирск: СО РАН, 2007.- 232с.
Лекция 5 – Полифенолы. Кумарины и хромоны – строение, классификация, физико-химические свойства, распространение в растительном мире и применение.   
КУМАРИНЫ
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В основе разнообразия кумаринов лежит бензольное и пироновое кольцо, составляющие скелет любого кумарина.
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Спутниками кумаринов в растениях являются оксикоричные кислоты, из которых они образуются в процессе биогенеза:

В растениях чаще присутствуют кумарин, его оксипроиз-водные, фуро-, пиранокумарины и гликозидированные формы.

Наиболее распространены:
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В меньших количествах в растениях присутствуют пирано-кумарины (5,6; 6,6 и 7,8) с заместителями во всех кольцах, бензокумарины, куместаны (куместролы), афлотоксины.

Кумарины хорошо растворимы в органических растворителях: хлороформе, этиловом эфире, спирте этиловом, жирах и жирных маслах, в водных растворах щелочей, причем нагревание в этом случае часто приводит к раскрытию гетерокольца и образованию оксикоричных кислот. В воде, в большинстве случаев, нерастворимы; гликозиды растворяются, как правило, в воде и практически нерастворимы в органических растворителях. 

При нагревании до 1000С кумарины возгоняются в виде игольчатых кристаллов.
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22. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Качественный и количественный анализ основных групп БАВ в лекарственном растительном сырье и фитопрепаратах.- Алматы: Қазақ университеті, 2004.- 264c. 

23. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Технология производства и анализ фитопрепаратов.- Алматы: Қазақ университеті, 2011.- 356c.
24. В.В. Племенков Введение в химию природных соединений, Казань, 2004.
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Дополнительная

21. Н.И.Гринкевич, Л.И.Сафронич. Химический анализ лекарственных растений, М.,1983

22. И.С.Ажгихин. Технология лекарств, М. 2003
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24. Л.А.Иванова Технология лекарственных форм, в 2т., М.:Медицина, 2002
25. Музычкина Р.А., Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А. Основы химии природных соединений. - Алматы: Қазақ университеті, 2010.- 564 с. 

Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А., Музычкина Р.А., Толстиков Г.А. Природные  флавоноиды. -  Новосибирск: СО РАН, 2007.- 232с.
Лекция 6 – Полифенолы. Гидролизумые и конденсированные дубильные вещества – строение, классификация, физико-химические свойства, распространение в растительном мире и применение.   
ДУБИЛЬНЫЕ ВЕЩЕСТВА

Под термином «дубильные» вещества понимают специфи-ческое «дубящее» действие органических веществ, чаще полифенольной природы.
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Практически во всех растениях содержатся дубильные вещества гидролизуемого, конденсированного или смешанного типа. Например:

Гидролизуемые дубильные вещества – сложные эфиры на основе углеводов и фенолокислот. В качестве углеводного фрагмента чаще других описана глюкоза, из фенолокислот – галловая (галлотанины), эллаговая (эллаготанины) и др. кислоты.
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Конденсированные дубильные вещества – ди-, три-, тетра-, пента-… поли- С-О-С или С-С продукты конденсации гомо- или гетерофла-воноидов различной степени окисленности.

В большей части конденси-рованные дубильные вещества являются полимерами флаван-3-олов (катехинов) и флаван-3,4-диолов (лейкоцианидинов) или сополимерами этих двух типов флавоноидных молекул с моле-кулярной массой 700-5000; более низкомолекулярные соединения имеют вяжущий вкус и не способны к дублению («пищевые», «чайные» танины).

Дубильные вещества накапливаются в разных частях растений, чаще в коре, корнях, корневищах, меньше – в листьях, стеблях, кожуре плодов.

Поскольку дубильные вещества в растениях содержатся в растворенном состоянии, они обнаруживаются при гистохими-ческой диагностике и качественными реакциями из водных или водно-органических извлечений.

Поскольку основу гидролизуемых дубильных веществ чаще составляют галловая, м-дигалловая и эллаговая кислоты, которые являются производными пирогаллола, с раствором ЖАК и солей железа окисного они дают черно-синее окрашивание или осадки, как и пирогаллол.

Конденсированные дубильные вещества содержат звенья пирокатехина и с указанными реагентами дают темно-зеленое окрашивание или осадки. Достаточно надежной для различия пирогалловых и пирокатехиновых танинов является реакция с нитрозометилуретаном, который осаждает пирокатехиновые дубильные вещества при кипячении.

Литература
Основная:
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Корулькин Д.Ю., Абилов Ж.А., Музычкина Р.А., Толстиков Г.А. Природные  флавоноиды. -  Новосибирск: СО РАН, 2007.- 232с.
Лекция 7. Полифенолы. Флавоноиды – строение, классификация, физико-химические свойства, распространение в растительном мире и применение.   
ФЛАВОНОИДЫ РАЗЛИЧНЫХ ТИПОВ

Полифенольные соединения – самый распространенный класс природных веществ, относящихся к различным группам биологически активных соединений:

1. простые фенолы;

2. полифенольные кислоты;

3. кумарины;

4. ксантоны;

5. танины гидролизуемого и конденсированного типов;

6. флавоноиды различной степени окисленности аромати-ческих колец и кольца С (в том числе флаволигнаны);

7. антрацены различных типов.

Как правило, они содержатся вместе или в различных сочетаниях в составе практически всех растений и являются действующими веществами более 70% лекарственных средств растительного происхождения.
Многообразие флавоноидных соединений связано:

· с различной степенью окисленности пиранового кольца С

· с различным расположением кольца В
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с различным числом ОН-групп в ароматических кольцах и с их  расположением

Во всех структурах в качестве заместителей описаны: ОН, ОСН3, С-алкильные фрагменты до С5, Cl, SO3H, углеводные (О- и С-) фрагменты и др.

В зависимости от перечисленных признаков, флавоноиды делят более чем на 20 групп. Все они являются полифенолами, кольца А и В сопряжены с С=О группой окисленных форм флавоноидов и изолированы в структурах флаванов. Флаван-3-олы и флаван-3,4-диолы – оптически активны. 
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Лекция 8. Полифенолы. Антрахиноны – строение, классификация, физико-химические свойства, распространение в растительном мире и применение
АНТРАЦЕНОВЫЕ ВЕЩЕСТВА

Антраценовыми называют группу природных веществ, содержащих три конденсированных кольца, общей формулы С6-С2-С6. 
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Различают окисленные, восстановленные и конденсиро-ванные производные антрахинонов, ниже представлены некоторые примеры структур: 
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Все они могут содержать в качестве заместителей ОН, ОСН3, С(О)Н, СООН, радикалы от С1 до С5, углеводные фрагменты.

В зависимости от характера заместителей, они растворяются в неполярных (агликоны) и полярных растворителях при нагревании.

Восстановленные формы окисляются, особенно при нагревании, до соответствующих окисленных форм. За счет образования фенолятов, они хорошо растворимы в щелочах.

Различные производные антрахинона с доминирующим содержанием 1-2 групп присутствуют, чаще всего, в растениях семейства Rubiaceae, Phamnaceae, Polygonaceae, Fabaceae, Leguminosae, Liliaceae, но описаны также и во многих низших растениях, мхах, плесенях, лишайниках, в морской флоре, в микроорганизмах (антрациклиновые антибиотики), в червях.

Антрагликозиды содержатся в клеточном соке и легко диагностируются при микроскопии, агликоны локализуются во всех органах, но более всего в корнях и корневищах.

При анализе любого сырья на наличие антраценов, их экстракцию проводят 50-70% спиртом или 50% ацетоном при нагревании. Это позволяет извлечь агликоны и гликозиды. При необходимости их делят методами электрофореза, БХ, ТСХ, ВЭЖХ, а количественное содержание определяют методами потенциометрии, колори- и спектрометрии, ГЖХ, ЖЖХ, ВЭЖХ, реже ВЭТСХ.
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Лекция 9.  Витамины. Строение. Классификация, общие и специфические химические свойства, качественный и количественный анализ.

КАРОТИНОИДЫ
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Каротиноидами называют большую группу природных пигментов желтого или оранжевого цвета. По химической природе они являются тетратерпенами. В растениях часто содержится 3 изомера ((-, (- и (-), выполняющие роль переносчиков кислорода, с чем связано множество их кислородсодержащих производных (ксантофиллов).

Основной структурной особенностью каротиноидов является ненасыщенная углерод-углеродная цепь и большая молекулярная масса. Они легко окисляются на воздухе. Локализуются в плодах, цветках, реже – в подземных органах и извлекаются неполярными органическими растворителями, 96% спиртом и маслами.
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Лекция 10. Эфирные масла. Классификация. Физико-химические свойства. Анализ эфирных масел в растительном сырье.
Эфирные масла – вещества, имеющие запахи масляную консистенцию. В отличие от жирных масел, эфирные масла испаряются, не оставляя после себя жирного пятна.

Эфирные масла – это смесь летучих душистых веществ, образующихся в растениях и относящихся главным образом к кислородсодержащим моно-, ди- и сесквитерпеноидам, реже – к алифатическим или ароматическим соединениям. В состав эфирных масел входят терпены и терпеноиды, ароматические соединения, предельные и непредельные углеводороды, альдегиды, органические кислоты и спирты, их сложные эфиры, а также гетероциклические соединения, амины, фенолы, органические сульфиды, оксиды и др [43].

Терпеноиды – это класс органических соединений широко распространенный в растительном мире, скелет которых образован олигомеризацией нескольких молекул изопрена. Классификация терпеноидов основана на количестве изо–С5 остатков в молекуле, за единицу терпена принята молекула из двух изопреновых звеньев [1, 46]. 

Терпены классифицируются следующим образом:

· монотерпены (C10=2×C5), содержащие 10 углеродных атомов, представляют собой легколетучие фракции эфирных масел;

· сесквитерпены (C15=3×C5) – тяжелолетучие фракции эфирных масел; 

· дитерпены (C20=4×C5) – входят в состав ряда смол;

· тритерпены (C30=6×C5) – являются агликонами сапонинов; 

· тетратерпены (C40=8×C5) – образуют разные пигменты каротиноидов; 

· политерпены (C>40 =>8×C5) представляют собой полимерные продукты, например каучук [47].

Лекция 11 Сапонины. Классификация. Физико-химические свойства.  Качественный и количественный анализ.
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Сапонины - вещества, обладающие значительной поверхностной активностью, что связано с наличием в одной молекуле гидрофиль​ного и гидрофобного остатка. 

Как правило, тритерпеновые гликозиды нерастворимы в хлороформе, ацетоне, петролейном эфире. Растворимость сапонинов в воде определяется в первую очередь, количеством моносахаридов и увеличивается с возрастанием числа последних. Гликозиды с 1-4 моносахаридными остатками обычно плохо растворимы в воде. Прибавление этилового эфира или ацетона к спиртовым растворам сапонинов вызывает их осаждение, что используется в качестве метода очистки.

Сапонины пенятся в водных растворах, растворимы в метаноле и этаноле ((70%) на холоду, до 90% - при кипячении, а по охлаждении выпадают в осадок.
Сапонины делят на 2 группы – нейтральные (стероидный тип) легко растворимы в воде и кислые (тритерпеновые) трудно растворимые в воде, легко – в растворах щелочей.
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Лекция 12. Определение сердечных гликозидов. Классификация. Физико-химические свойства.
Сердечными гликозидами называется группа природных биологически активных веществ, оказывающих избирательное кардиотоническое действие на сердечную мышцу. Агликоном этих соединений является циклопентанпергидрофенантрен. Кроме обычных сахаров - глюкозы, фруктозы, рамнозы, в сердечных гликозидах встречаются специфические дезоксисахара: дигитоксоза и цимароза. Все природные сердечные гликозиды делятся на 2 группы: с пятичленным лактонным кольцом – карденолиды, и с шестичленным – [image: image15.wmf]N
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буфадиенолиды:

Сердечные гликозиды также можно классифицировать и по количеству сахарных остатков в углеводной части молекулы (монозиды, биозиды, триозиды и т.д.). 

Большинство сердечных гликозидов мало растворимы в этиловом эфире, хлороформе, петролейном эфире и воде, хорошо растворимы в метиловом и этиловом спирте. Увеличение растворимости сердечных гликозидов напрямую связано с длиной углеводной цепи: чем длиннее углеводная цепочка, тем лучше сердечные гликозиды растворяются в воде и водно-спиртовых смесях, тогда как агликоны сердечных гликозидов лучше растворимы в неводных растворах спиртов. 
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Лекция 13. Сердечные гликозиды. Методы качественного и количественного определения.
Гликозиды – многочисленная группа биологически актив-ных соединений, в составе которых содержатся различные агликоны и различные углеводные фрагменты.

Все гликозиды хорошо растворимы в воде, спиртах, водно-органических растворителях.

Агликонами гликозидов могут быть: алкалоиды, фенолы, фенолокислоты, бензофеноны, стильбены, хромоны, кумарины, ксантоны, флавоны, антраценовые и другие вещества.
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Наиболее распространенные типы гликозидов: гликоалка-лоиды, антраценовые, кумариновые, сердечные, сапонины, феноловые, фурастаноловые, флавоноидные.

По физико-химическим свойствам их разделяют на гидрофильные и гидрофобные.

Тритерпеновые, стероидные гликозиды содержат
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Лекция 14. Определение алкалоидов. Классификация. Физико-химические свойства.
АЛКАЛОИДЫ и гликоалкалоиды
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К алкалоидам принято относить азотсодержащие органические вещества основного характера, обладающие определенной физиологической активностью. Свое название эти вещества получили от латинского alkali (щелочь), хотя и не все алкалоиды имеют щелочной характер, например, четвертичные соли, слабоосновные или даже кислого характера азотистые гетероциклы. Структура алкалоидов очень разнообразна – от довольно простых алкилароматических аминов (эфедрин) до очень сложных конденсированных гетероциклических систем, в структуре которых содержится от 1 до 4-х атомов азота, многие из которых присущи только данному конкретному алкалоиду или небольшой их группе (резерпин, стрихнин, морфин, соласодин). По этой причине их химическая классификация весьма затруднена, к тому же большинство алкалоидов представлены в каком-либо ряду гетероциклов в единственном виде. Все они обладают основными свойствами, но их отличает большое разнообразие углеродных скелетов, например:
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Лекция 15. Алкалоиды. Методы качественного анализа и идентификации алкалоидов. Количественный анализ. Методы выделения и разделения алкалоидов в растителньом сырье.
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В листьях, траве и корнях красавки, листьях белены и дурмана семейства пасленовых (Solanaceae) доминируют близкие по структуре алкалоиды тропанового типа (гиосциамин + ОН- ( атропин, скополамин):

В траве термопсиса преобладают производные хинолизи-дина и основными являются термопсин, цитизин, пахикарпин:
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В траве различных видов крестовников преобладают производные пирролизидина (платифиллин и его N-оксид), в рожках спорыньи – индольные алкалоиды, в корнях барбариса – производные изохинолина и т.д.

Число выделенных из растений природных алкалоидов исчисляется тысячами и сотни из них нашли применение в медицине в качестве лекарственных препаратов. Среди алкалоидов широко известны сердечно-сосудистые средства  (резерпин),  спазмолитики (папаверин, платифиллин), стимуля-торы ЦНС (кофеин), снотворные и наркотические препараты (кокаин, морфин), противомалярийные средства (хинин), противоопухолевые препараты (колхамин, винбластин), т.е. алкалоиды представлены практически во всех фармакологи-ческих группах   медицинских препаратов.
В структурах всех типов алкалоидов содержится первичный, вторичный или третичный атомы азота. Различают 11 основных и 5 смешанных групп алкалоидов:

· алкалоиды без гетероциклов

· пирролидиновые

· пирролизидиновые

· пиперидиновые

· пиридиновые

· пиперидиновые и пирролидиновые конденсированные

· хинолиновые

· хинолизидиновые

· изохинолиновые

· индольные

· пуриновые

· дитерпеновые

· стероидные

· гликоалкалоиды

· флавоалкалоиды

· смешанные

Являясь слабыми основаниями, алкалоиды образуют соли, разлагающиеся при действии щелочей, аммиака, карбонатов с выделением свободных оснований.

Алкалоиды–основания, легко растворимы в спирте, эфире, хлороформе, дихлорэтане. Алкалоиды-соли не растворимы в органических растворителях, кроме спирта.

Часто алкалоиды – оптически активны.

Сумма алкалоидов в одном растении может состоять из 20 и более структур с преобладанием 1-5 соединений в количествах от 0,01  до 15%.

Алкалоиды-основания в растениях связываются с различ-ными кислотами своего растения и в виде солей перемещаются по органам растения.

Подлинность алкалоидсодержащих растений определяют по макро- и микродиагностическим признакам, качественным реакциям и ВЭЖХ после извлечения из лекарственного растительного сырья.  
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