Флавоноидтар жалпы құрылысы С6-С3-С6 болып келетін екі ароматты сақинадан тұратын фенол қосылыстарын айтады. Бірінші бензол сақинасы конденсирленген көбінесе құрамында оттегі бар гетероцикл С немесе пропан фрагментінің карбонил тобына жатады, оны А әрпімен белгілейді, ал шеткі фенил орынбасар – латын алфавитінің В әрпімен белгіленеді. Осыған байланысты гетероциклді флавоноидтардағы номерлеу реті А сақинасындағы гетероатомнан басталады, В сақинасында номерлеу реті автономиялы  және көміртегіден басталады [3].
Флавоноидтардың көпшілігін хромон туындылары ретінде қарастыруға болады (бензо-γ-пирон) [6]. 

 

Флавоноидтар деп (лат. flavus - сары, өсімдіктен алғаш рет бөліп алынған флавоноидтар сары түсті болған, кейінірек олардың көпшілігі түссіз екені анықталды) бір-бірімен генетикалық байланысқан, бірақ әртүрлі фармакологиялық әсерге ие әртүрлі қосылыстарды айтады [7].
Флавоноидтарды зерттеу  XIX ғ. басында басталды, 1814 ж. Шевроле емен қабығынан  кверцетрин деп аталатын кристалды затты бөліп алды.  40 жыл өткен соң  Риганд бұл заттың гликозидті түрін анықтады және агликонды кверцетин деп атады.  1842 ж. Вайс  Rutagraveolens-тен рутинді бөліп алды. 1864 ж. алғаш рет жеке түрінде  хризин бөліп алынды; оның құрылысы 1898 ж. Косанецкий синтез жолымен, яғни  хорацетофенон метил эфирі мен  бензой қышқылының этил эфирі синтез жолы арқылы анықталды.  [5].  1903 ж. Валяшко  рутин құрылысын анықтады. Табиғи  флавоноидтардың құрылысын  көптеген жылдар бойы польша  химиктері зерттеп келді. Вильштеттер антоциандарды зерттеді. Катехинді А. Л. Курсанов, М. Н. Запраметов, К. Фрейденберг зерттеді.  Флавоноидтарға деген қызығушылық 40-жылдары туындады:  флавоноидтар биологиялық белсенділігімен қызықтырады және төмен токсикалық әсерге ие.  1970 ж. кейін  флавоноидтарға жататын 1400-ден  астам қосылыс бөліп алынды [7].
II.Классификация

Флавоноидтар пропан скелетінің С6-С3-С6 тотығу дәрежесіне және гидроксилденуіне, фенил радикалының орналасуына және гетероциклға байланысты бірнеше топқа бөлінеді: 

I.  С2-де фенил радикалы бар флавоноидтар (эуфлавоноидтар).

II. С3-те фенил радикалы бар изофлавоноидтар.

III. С4-те фенил радикалы бар неофлавоноидтар.

IV. Бифлавоноидтар.

I. Флавоноидтар
Бұл топқа мыналар жатады:

1) Флаван туындылары (2 фенилхроман):
	    


	

	ФЛАВАН


	

	
	


КАТЕХИН

	АНТОЦИАНИДИН


2)  флавон туындылары (2 фенилхромон):

     ФЛАВОН                                                         ФЛАВОНОЛ

  

  ФЛАВОНОН                                                      ФЛАВОНОНОЛ

3) ашық пирон сақинасы бар флавоноидтар:

          ХАЛКОН                                                      ДИГИДРОХАЛКОН

4) аурондар:

                                               
II. Изофлавоноидтар
 3 орында фенил радикалы бар:

   ИЗОФЛАВАН                            ИЗОФЛАВОН                     ИЗОФЛАВОНОН және т.б.
III. С4-те фенил радикалы бар неофлавоноидтар

                                4-БЕНЗОКУМАРИН            4-БЕНЗОХРОМАН (неофлаван)

IV. Бифлавоноидтар –

С-С байланыс арқылы байланысқан флавон, флавононнан  тұратын димерлі қосылыстар және т.б.
                                                  БИФЛАВОН
  Өсімдіктерде  флавоноидты қосылыстар  катехин және лейкоантоцианнан басқасы бос күйінде сирек кездеседі. Олардың көпшілігі әртүрлі гликозидтер түрінде кездеседі. Флавоноидты гликозидтердің көптүрлілігі қанттың жеткілікті болуына байланысты және олардың  флавоноидных гликозидов обусловлено значительным набором сахаров и возможностями присоединения их в ряде положений, а также тем, что сахара могут иметь различную величину окисных циклов, конфигурацию гликозидных связей порядок сочетаний между ними. Причём такие сложные смеси часто встречаются в одном и том же 
Көмірсу ретінде  моно-, ди- және триқанттар болуы мүмкін. Моноқанттар ретінде өсімдіктер үшін: D-глюкоза, D-галактоза, D-ксилоза, L-рамноза болып табылады. Кей жағдайда арнайы диқанттар кездеседі:  рутиноза (рамноза және глюкоза), софороза ға (глюкозаның 2 молекуласы).

Қанттар агликонда 3, 7, 3', 4' және т.б. орындарға жалғанады. Флавоноидтарға гидроксилдеу тән. Ол барлық орында болуы мүмкін. Кейбір  флавоноидтарда  гидроксилдер метилденген.

Барлық белгілі  флавоноидты гликозидтер келесі топтарға бөлінеді [2]. 

Флавоноидтардың негізгі тобын  О-гликозидтер құрайды, қант агликонмен оттегі атомы арқылы жартылай ацетальді байланыс арқылы байланысқан. О-гликозидтер қанттың санына,   орнына және орналасу ретіне байланысты моногликозидтер, биозидтер, дигликозидтер және аралас гликозидтер болып бөлінеді.

Екінші топты С-гликозидтер  немесе гликофлавоноидтар құрайды. Оларды С-моногликозидтер, С-дигликозидтер, С-О-дигликозидтер, С-О-биозидтер деп бөлуге болады. Гликофлавоноидтарда көмірсу орынбасарлары агликонмен 6 немесе 8 орындағы көміртегі атомы арқылы байланысқан. 
Флавоноидты гликозидтердің үшінші тобына  комплексті қосылыстар жатады. Олар әртүрлі топтағы ацилденген гликозидтер болып табылады және ацил орынбасарының орналасуына байланысты депсиноидті типті гликозидтер және күрделі эфирлі байланыс арқылы байланысқан гликозидтер  болып бөлінеді.  сложноэфирной связью в сахарных заместителях. Комплексті гликозидтерден бөліп алынған қышқылдардың ішінен  бензой, n-оксибензой, кофе, сірке, пропион, n-оксикорич және басқа қышқылдар идентификацияланған   [3]. 

Флавоноидтарға халкон туындылары, катехиндер, антоцианидиндер, аурондар жатады. Катехиндер полифенолға жатады,  конденсирленген тері илегіш заттардың құрамына кіреді. Қызыл және көк түс берсе, антоцианидиндердің бар екендігін көрсетеді. Ортаның  рН-на байланысты түстер өзгереді. Қышқыл ортада олар күлгін, қызыл түс береді, ал сілтілік ортада ашық көк түстен қанық көк түске дейін өзгереді.  Аурондар әртүрлі құрылысты болып келеді. Олар астро тұқымдасына жататын өсімдіктерде кездеседі. Өсімдікте гликозид формасында болады   [7].
   

III. Физико-химиялық қасиеттері. 

Флавоноидтар белгілі балқу температурасы бар, иіссіз, сары түсті  (флавондар, флавонолдар, халкондар және т.б.), түссіз (изофлавондар, катехиндер, флаванондар және т.б.), сонымен қатар ортаның ρН-на байланысты қызыл немесе көк түске боялатын  (антоциандар)  кристалды заттар  [6]. Қышқыл ортада олар қызыл түс береді ( катион тұздары), сілтілік ортада – көк түс береді  ( анион тұздары)  [2].

Флавоноид агликондары ацетонда, спиртте, органикалық еріткіштерде ериді және суда ерімейді. Гликозидтер суда нашар ериді. 

Флавоноидты гликозидтер  оптикалық белсенділікке ие, оларға қышқылдық және ферментативті гидролиз тән. Гидролиз жылдамдығы мен оны жүргізу шарттары флавоноидтардың әр тобы үшін әртүрлі  болып келеді [6].

О-гликозидтер сұйылтылған  минералды қышқыл және  ферменттің әсерінен   агликон және көмірсуға дейін оңай гидролизденеді.   С-гликозидтер концентрлі қышқыл  (HCl немесе СН3СООН) немесе олардың қоспасымен ұзақ қыздыру арқылы ыдырайды [2].

 Жарық және сілті әсерінен оңай тотығады, изомерленеді.  200°С-дан жоғары  температурада  бұл қосылыстар ыдырайды.  [3].

IV. Өсімдік әлемінде таралуы.

Флавоноидтар өсімдік әлемінде кең таралған   [5]. 

Флавоноидтардың  40% жуығы флавонол туындыларына жатады, аздаған бөлігі – флавон, флаванондар, халкондар, аурондар сирек кездеседі [6].

Флавоноидтарға мына тұқымдасқа жататын өсімдіктер бай: 

·  Розоцветные (Rosacea) ( боярышниктің әр түрі, рябина); 

·  Бобовые (Fabaceae) (софора японская, стальник полевой, солодка);

·  Гречишные (Polygonaceae) (различные виды горцев - перечный, почечуйный, птичий; гречиха);

·  Астровые (Asteraceae) (бессмертник песчаный, сушеница топяная, пижма);

·  Яснотковые (Lamiaceae) (пустырник сердечный);

·  Сельдерейные (Apiaceae) (володушка многожильчатая); 

·  Рутовые (Rutaceae) (бархат, рута душистая)

Флавоноидтар тропикалық және альпілік өсімдіктерде жиі кездеседі  [7]. 

V. Органдары бойынша локализация.

Өсімдікте  флавоноидтар әртүрлі органда  локализденеді, бірақ  көбінесе жер үсті бөлігінде: гүлінде (бессмертник песчаный, василек синий, пижма обыкновенная); шөбінде (фиалка, чистец, рута, горец), жемісінде (боярышник, софора японская); бұтағында және жер асты органында аз локализденеді  (солодка, шлемник байкальский, стальник полевой). Жас гүлдер мен піспеген жемістер бай болады. Еріген күйде локализденеді. Өсімдік құрамында флавоноидтардың болуы әртүрлі: орта есеппен 0,5-5%, кейде  30% -ке дейін жетеді (софора гүлінде) [энт].

Өсімдік жасушасында флавоноидтар  гликозид формасында жиналады, вакуоль түрінде, ал бос күйінде – күрделі құрылысты арнайы формада болады.   Өсімдіктің жер үсті бөлігінде  флавоноидтардың 85%  эпидерма жасушасында локализденеді және тек 15%  ғана басқа жасушада  [2].

 Гүл тостағаншаларында антоциандар болады. Сары  гүл тостағаншасында флавонол гликозидтері, аурондар,  халкондар болады. Антоцианидтер және флавонолдар құрылысы және  биогенетикалық жағынан бір-біріне ұқсас, сондықтан олар бірдей гликозид құрылысында кездеседі. Антоцианмен бірге флавон, флавонон, аурон және халкон гликозидтері болуы мүмкін. 
Жемістерге де түс беретін антоциандар болып табылады. Флавонол гликозидтері де кең таралған. Жапырақтарында   флавонол гликозидтері маңызды болып табылады, ал антоциандар аз болады. Тұқымында  флавоноидтар бос күйінде және байланысқан күйде болуы мүмкін  [5]. 

VI.   Өсімдік организміндегі флавоноидтардың ролі.
Өсімдіктегі флавоноидтардың биологиялық ролі әлі толық зерттелмеген

Кейбір авторлар  флавоноидтар мына прцестерге қатысады деп есептейді:

•  өсімдіктің тотығу-тотықсыздану процесіне;

•  иммунитетті көтеруге;

• өсімдікті ультракүлгін сәуленің әсерінен қорғауға. Ультракүлгін сәулені (330–350 нм) және көрінетін аймақтағы сәулені  (520–560 нм) жұту қабілетіне байланысты флавоноидтар өсімдікті  радиациядан қорғайды. 
•  жеміс беру  процесіне;

•  гүлдер мен жемістердің жәндіктерді еліктіретін әртүрлі түске боялуына; 

• кейбір флавоноидтар аскорбин қышқылын тотығудан қорғайды (яғни антиоксидант болып табылады).

·  древесинаның экстрактивті заттарының құрамында болуына байланысты флавоноидтар оған беріктік және тұрақтылық қасиет береді  [2].

VII. Өсімдікте флавоноидтардың жиналуына онтогенетикалық фактордың және ортаның әсері.
1.     Флавоноидтардың жиналуына өсімдіктің өсу фазасы және жасы әсер етеді. Жас өсімдіктерде олар көп, ал ескі өсімдіктерде олардың мөлшері азаяды. Флавоноидтардың  максималды мөлшері бутонизация және гүлдеу кезеңінде гүлінде, жапырағында, шөбінде болады, ал жеміс беру кезеңінде азаяды. 

2.     Флавоноидтардың жиналуына жарық әсер етеді. Өсімдік құрамында  флавоноидтардың мөлшері жарық болған сайын артады, ал олардың гидроксилдеу дәрежесі (ОН тобының саны) – теңіз дәрежесінен жоғары биіктік болған сайын артады. 
3.     Флавоноидтардың жиналуына температура әсер етеді. Температура төмендеген сайын  антоциан мөлшері артады, флавоноидтардың басқа топтарында керісінше температура жоғарылаған сайын артады  [2].

VIII.  Құрамында флавоноидтар бар дәрілік өсімдік шикізатын жинау, кептіру және сақтау.
Шикізатты жинау фазасы флавоноидтар көп мөлшерде жиналған кезде жүргізіледі. Жер үсті бөлігін дайындауды бутонизация кезеңінде немесе гүлдеу кезеңінің басында жүргізеді, ал жер асты бөлігін дайындауды вегетация кезеңінің соңында жүргізеді   [2]. Гүлдеу фазасында пижма, бессмертник, пустырникті жинайды. Пустырникті төменгі гүл тостағаншасы гүлдеу кезінде жинайды. 

Череда шөбін бутонизация кезінде жинайды.  Гүлдегеннен кейін жемісі мен тұқымы түзіледі. Жабайы өсімдіктерді қайшы және т.б. құралдарды қолдану арқылы жинайды  [7]. 

Шикізатты жинап алғаннан кейін міндетті түрде кептіру керек, себебі флавоноидты гликозидтер ылғал және ферменттің әсерінен қант және агликонға оңай гидролизденеді, ал бос агликондар тотығуы мүмкін

Шикізатты кептіру пешінде кептірген дұрыс. Жемісін 70-90°С, шөбін - 50-60°С; гүлін - 40°С температурада кептіреді. Күнге кептіруге болмайды. Күнге кептіру флавоноидтардың ыдырауына алып келеді. 

Шикізатты ылғалдан және күн сәулесінен қорғау керек. Жақсы желдетілетін сарайда,  мықтап жабылған қапта сақтау керек  [2].

IX. Бөлу әдістері.

Флавоноидтар үшін арнайы бөлу әдісі жоқ. Экстракция, ауыр металдардың тұздары арқылы тұндыру және хроматографиялық әдістер жиі қолданылады [5]. 

Өсімдік шикізатынан  флавоноидтарды бөлу үшін экстрагент ретінде көбінесе метил немесе этил  спиртін немесе олардың сумен қоспасын қолданады. 

Алынған спирт ерітіндісін буландырады (буландыруды  вакуумда төмен температурада (50-70º) жүргізеді), ыстық сумен сұйылтады және липофильді заттарды  (май, смола, хлорофилл) сулы бөліктен дихлорэтанмен бөлгіш воронка арқылы бөледі. Осы тазалаудан кейін   агликонды  этил эфирімен, монозидті (негізінен) этилацетатпен және биозидті, триозидті – н- бутанолмен, қаныққан сумен өңдейді.

Әрбір фракцияның компоненттерін сорбент ретінде полиамид, силикагель немесе целлюлоза болып табылатын колонкалы хроматографияны қолдану арқылы бөледі. Колонкадан заттардың элюирленуін (агликондар)  хлороформ және метанол қоспасы арқылы жүргізеді  [6].

В сақинасында бос күйінде орто-гидроксил тобы бар флавоноидтар қорғасын ацетат тұздарының спирт ерітіндісімен өңдеу кезінде ашық сары және қызыл түсті тұнба түзеді. Тұнбаны центрифугалайды, сосын күкіртсутек көмегімен ыдыратады.  Содан кейін  флавоноидтарды перекристаллизация әдісімен немесе хроматографиялық әдіспен бөледі. 
[5]. 

Флавоноидтардың идентификациясы үшін олардың физико-химиялық қасиеттерін қолданады: балқу температурасын анықтау, айналу жиілігін анықтау және  УК-, ИҚ-, ПМР- спектрлерді белгілі үлгілердің спектрлерімен салыстыру  [6].

X. Анализ әдістері.

Сандық анықтау.

Дәрілік өсімдік шикізатынан  флавоноидтарды анықтау үшін  химиялық  реакцияларды және хроматографияны қолданады. Химиялық  реакциялар түсті реакциялар және тұнба түзілетін реакциялар болып бөлінеді.  
1. Түсті реакциялар.

1.Цианидин пробасы.

Флавоноидты қосылыстардың жалпы реакциясы цианидин пробасы болып табылады, ол концентрлі тұз қышқылы және металл магний арқылы жүргізіледі. Сутегі карбонил тобының қайта қалпына келуіне және қанықпаған пиран сақинасының түзілуіне алып келеді. Қанықпаған пиран сақинасы тұз қышқылының әсерінен сары қызыл түстен (флавондар)  қызыл күлгін түске дейінгі (флаванондар, флавонолдар, флаванонолдар).  оксон қосылыстарға айналады. 

Магнийді цинкқа ауыстырса, түсі өзгереді. Цинкті қолдану кезінде флавонолдар және флавонол-3-гликозидтер оң реакция береді, ал флаванондар анықталмайды. 
Цианидин реакциясыменн халкондар, аурондар анықталмайды, бірақ  концентрлі тұз қышқылын қосқанда ( маг​нийсіз)  оксон тұздарының түзілуіне байланысты қызыл түс береді [6].

Реакцияны жүргізу үшін  1 г ұнтақталған шикізатқа 10 мл 95% этанол қосады, қайнағанға дейін сулы моншада қыздырады және 3-4 сағат қойып қояды. Спиртті ерітіндіні  фильтрлейді, мөлшері 2 мл болғанға дейін буландырады, сосын теңдей етіп екіге бөліп,  2 пробиркаға құяды; әрбір  пробиркаға 3 тамшы концентрлі тұз қышқылын қосады. 1-ші пробиркаға  0,03-0,05 г цинк үгіндісін қосып, қайнағанға дейін сулы моншада қыздырады. Сұйықтық қызыл түске боялады. 2-ші пробирка боялмайды   [7]. 

                                                            ЦИАНИДИНХЛОРИД

2. Бор-лимон реакциясы (Вильсон- Таубек реакциясы).

5-оксифлавондар және 5-оксифлавонолдар, лимоны бар бор қышқылымен әрекеттескенде (Вильсон реактиві), УК-жарықта қызыл флюоресценциясы бар сары түс береді.  Лимон қышқылын қымыздық қышқылына ауыстырғанда (Таубек реактиві)  УК-жарықта жасыл немесе сары  флюоресценция болады.

3. Үшхлорлы сурьма реакциясы.

5-оксифлавондар және 5-оксифлавонолдар, үшхлорлы сурьмамен  әрекеттескенде сары немесе сары-қызыл (флавондар), қызыл немесе қызыл-күлгін  (халкондар) түске боялған комплексті қосылыстар түзеді. .

4.  Флавоноидтарға сілтілермен сары түс беретін реакция тән. Халкондар және ау​рондар сілтімен қызыл немесе ашық сары түс береді, антоцианидиндер-көк түс береді. 

5. Бос 7-окситобы бар флавоноидтар диазотталған  сулъфанил қышқылымен және басқа ароматты аминдердің туындыларымен азо-бояғыштар түзеді  [6]. 

