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Аннотация. Целью настоящего исследования стала оценка термодинамической раство-

римости минорных биологически активных компонентов полифенольной природы. Полифено-

лы представлены огромным числом биологически активных веществ, относящихся к классам 

танинов, фенольных кислот, стильбенов, флавоноидов и другим. Значительная часть этих со-

единений проявляет выраженные фармакологические эффекты, в том числе противовоспали-

тельный, антиоксидантный, антилипидемический, антигипергликемический и противорако-

вый. Вместе с тем, низкая растворимость многих из этих соединений является барьерным фак-

тором проявления их физиологического действия в системах организма человека. По этой 

причине исследование свойств растворимости минорных биологически активных компонентов 

полифенольной природы лежит в основе прогностической оценки их фармакологических 

свойств в целом. Особый интерес представляет сопоставительный анализ структуры биологи-

чески активных веществ, относящихся к разным классам полифенолов со свойствами их рас-

творимости. В рамках настоящего исследования в качестве объектов были выбраны предста-

вители флавоноидов и стильбенов. Была проведена оценка их растворимости в дистиллиро-

ванной воде при разных значениях температуры (20, 35 и 50 °С) и продолжительности процес-

са растворения (20, 40 и 60 мин). Установлено, что несмотря на принадлежность к разным 

классам полифенолов исследуемые биологически активные вещества характеризуются выра-

женной гидрофобностью, самые высокие значения растворимости не превышали 2 %. Опреде-

лены некоторые зависимости между структурой молекул веществ и их растворимостью. На 

основании двухфакторного регрессионного анализа получены математические модели, описы-

вающие процесс растворения полифенолов в зависимости от температуры растворителя и про-

должительности растворения. Установлено оптимальное сочетание этих факторов для каждого 

из веществ. Полученные результаты указывают на необходимость поиска путей повышения 

растворимости исследуемых соединений, а также развитие исследований, в том числе за счет 

использования других типов растворителей. 
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Введение 

Растворимость является одним из важ-

нейших физико-химических свойств биоак-

тивных соединений, поскольку в конечном 

счете определяет способность этих соедине-

ний проникать через мембрану клеток [9, 

11]. Хорошая растворимость позволяет полу-

чить биоактивную молекулу с достаточным 

уровнем биодоступности, выраженными фар-

макологическими и минимальными побочны-

ми эффектами [7]. При этом следует учиты-

вать, что излишне гидрофильные соединения 

также неспособны проникать внутрь клетки, а 

слишком гидрофобные – недоступны для ре-

акции в водных условиях [8]. По этой причи-

не изучение растворимости биологически ак-

тивных соединений может стать основой для 

дальнейшей прогностической оценки физио-

логического действия этих соединений в ор-

ганизме человека [10–13]. 

Значительную часть минорных биологи-

чески активных веществ составляют расти-

тельные полифенолы. Это, как правило, низ-

комолекулярные вторичные метаболиты рас-

тений, представленные несколькими крупны-

ми классами. Наиболее изученным является 
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Abstract.  The aim of the present study was to assess the thermodynamic solubility of minor bi-

oactive compounds of polyphenolic nature. Polyphenols are represented by a huge number of biolog-

ically active substances belonging to classes of tannins, phenolic acids, stilbenes, flavonoids and oth-

ers. A large proportion of these compounds exhibit pronounced pharmacological effects, including 

anti-inflammatory, antioxidant, antilipidemic, antihyperglycemic and anticancer effects. At the same 

time, the low solubility of many of these compounds is a barrier to the manifestation of their physio-

logical effects in human systems.  For this reason, the study of solubility properties of minor biologi-

cally active compounds of polyphenol nature is the basis for the prognostic evaluation of their phar-

macological properties in general. Of particular interest is the comparative analysis of the structure of 

biologically active substances belonging to different classes of polyphenols with their solubility 

properties. For the present study, representatives of flavonoids and stilbenes were chosen as objects. 

Their solubility in distilled water at different temperatures (20, 35 and 50 °C) and dissolution times 

(20, 40 and 60 min) were evaluated. It was found that despite belonging to different classes of poly-

phenols, the biologically active substances under study were characterized by marked hydrophobi-

city, the highest solubility values not exceeding 2 %. Some correlations between the structure of the 

substances molecules and their solubility were determined. Mathematical models describing dissolu-

tion process of polyphenols depending on solvent temperature and dissolution time were obtained by 

two-factor regression analysis. The optimum combination of these factors for each substance has 

been established. The results obtained point to the need to search for ways to increase the solubility 

of the studied compounds, as well as to develop research, including the use of other types of solvents. 
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класс флавоноидов, который включает более 

чем 10 000 видов соединений (рис. 1) [1–3,  

7, 15].  

Многие из этих веществ были идентифи-

цированы как фармакологические средства, 

обладающие противовоспалительной, антиок-

сидантной, антилипидемической, антигиперг-

ликемической и противораковой активно-

стью [5–8, 15]. Вместе с тем, низкая раство-

римость и биодоступность многих их этих 

соединений ограничивает их применение в 

пищевой, химической и фармацевтической 

промышленности [7, 14, 15]. 

Важно отметить, что структурно полифе-

нолы отличаются наличием различных замес-

тителей в кольцах и их положением, степенью 

насыщения бензо-γ-пироном. Ряд исследова-

ний, представленных в литературе, указывает 

на то, что эти особенности в значительной 

степени определяют растворимость полифе-

нольных соединений [9–12]. 

Таким образом, изучение растворимости 

полифенолов, относящихся к разным классам, 

имеющих разную природу и расположение 

заместителей, но обладающих выраженной 

физиологической ценностью, является важ-

ным и определяет цель настоящего исследо-

вания. В рамках исследования оценивалась 

термодинамическая растворимость дигидрок-

верцетина, рутина и ресвератрола в воде. Ка-

 
 
 

Рис. 1. Обобщенная схема классификации полифенолов [3] 
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ждое из этих соединений на сегодняшний 

день достаточно хорошо изучено. Установлен 

обширный перечень фармакологических эф-

фектов этих соединений, в том числе антиок-

сидантный, противовоспалительный, анти-

диабетический, антиадипогенный, нейропро-

текторный и другие. Достаточно хорошо из-

вестна и низкая растворимость этих веществ в 

воде. Нами же предпринята попытка оценить 

растворимость выбранных соединений в воде 

в зависимости от температуры растворителя и 

продолжительности процесса растворения и 

сопоставить полученные результаты со струк-

турными особенностями молекул исследуе-

мых веществ. 

Материалы и методы 

В качестве объектов исследования ис-

пользовали: 

– флавононол таксифолин, изготовитель 

ООО «Таксифолия», Белгород, чистота 98–

99 %;  

– флавон рутин, изготовитель Now Foods 

(США), чистота 97–99 %; 

– стильбен ресвератрол, изготовитель 

Hunan Nutramax Inc., чистота не менее 98 %. 

Структурные формулы молекул пред-

ставлены на рис. 2. 

Исследования термодинамической рас-

творимости выбранных соединений в воде 

проводили с использованием следующих под-

ходов: избыток каждого вещества вносили в 

5 мл дистиллированной воды и перемешивали 

в термостатируемом встряхивателе с поддер-

жанием скорости 200 об/мин в течение 60 

мин. Затем растворы центрифугировали при 

скорости 5000 об/мин в течение 5 мин, надо-

садочную жидкость фильтровали через мем-

бранный фильтр (0,45 мкм). В полученном 

фильтрате определяли содержание активного 

вещества спектрофотометрическим методом, 

используя реактив Фолин-Чакольтеу. Экспе-

рименты проводили в нескольких темпера-

турных и временных точках: 20, 35, 50 °С и 

20, 40 и 60 мин. 

Результаты исследования  

Результаты определения динамики рас-

творимости исследуемых веществ представ-

лены на рис. 3. 

Полученные данные свидетельствуют о 

принципиальной разнице в растворимости 

исследуемых полифенолов. Наиболее близ-

кими значениями растворимости в воде ха-

рактеризовались дигидрокверцетин (рис. 3а) и 

ресвератрол (рис. 3б), несмотря на их принад-

лежность к разным классам полифенолов: 

флавоноидам и стильбенам соответственно. 

Для этих веществ была отмечена низкая рас-

творимость в воде при комнатной температу-

ре (20 °С) через 20 мин, значение составило 

порядка 0,06–0,08 %. Это указывает на край-

нюю степень гидрофобности этих соедине-

ний. Длительность  процесса  растворения  су- 

                     

      а)              б)     

                              

      в)             г)  

 
Рис. 2. Структурная формула молекул дигидрокверцетина (а), рутина (б)  

и ресвератрола (в), схематичное изображение молекулы (д) 
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б) 
 

 
в) 

 

 
Рис. 3. Профиль скорости растворения образцов полифенолов: 

а – дигидрокверцетин, б – ресвератрол 2, в – рутин 
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щественных коррективов при данной темпе-

ратуре не вносила. 

Повышение температуры позволило уве-

личить растворимость этих соединений в воде 

практически в 4 раза, однако фактические 

значения перехода веществ в раствор остава-

лись низкими.  

Сопоставляя максимальные значения рас-

творимости дигидрокверцетина и ресвератрола 

в точке 50 °С и 60 мин, можно отметить, что 

растворимость последнего уступает раствори-

мости дигидрокверцетина более чем на 20 %. 

Согласно литературным данным весомый 

вклад в увеличение растворимости полифено-

лов в воде вносит количество –ОН заместите-

лей в кольце В [10]. Это подтверждают и полу-

ченные нами результаты, в кольце В ресверат-

рола один –ОН заместитель в положении 4, в 

кольце В молекулы дигидрокверцетина два –

ОН заместителя в положениях 4 и 5.  

Значения растворимости в воде рутина 

(рис. 3в) весомо отличались от ранее описан-

ных веществ. Уже в точке 20 °С и 20 мин рас-

творимость рутина в 3–4 раза превышала рас-

творимость дигидрокверцетина и ресвератро-

ла. Значительное влияние на растворимость 

рутина оказывает повышение температуры 

растворителя. Угол наклона кривой, отра-

жающей зависимость растворимости рутина в 

воде при температуре 50 °С, значительно 

больше, чем для дигидрокверцетина и ресве-

ратрола. Это согласуется и с данными, пред-

ставленными в литературе. Исследования А. 

Baldisserotto et. all. показали повышение эф-

фективности экстракции рутина из раститель-

ного сырья при использовании горячей воды 

[4]. Сопоставляя структурные особенности 

молекул исследуемых веществ, можно указать 

на близкое строение молекул рутина и дигид-

рокверцетина. Вместе с тем, можно отметить 

разное положение –ОН заместителей в кольце 

В в отличие от дигидрокверцетина – это по-

ложения 3 и 4, а также наличие двойной связи 

в положении 2-3 кольца С. Согласно исследо-

ваний [10] двойная связь С2-С3, а также со

единение кольца В с кольцом С через связь С3 

значительно повышают растворимость поли-

фенолов в воде, что и подтверждают полу-

ченные нами данные. Однако, несмотря на 

более высокую степень растворимости рутина 

в воде в сравнении с дигидрокверцетином и 

ресвератролом, значения растворимости для 

данного вещества в точке 50 °С и 60 мин не 

превышали 2 %.  

На основании полученных результатов 

была проведена математическая обработка 

данных с применением регрессионного анали-

за и определено оптимальное сочетание регу-

лируемых параметров для растворения каж-

дого из веществ (рис. 4). 

Представленные на рис. 4 данные указы-

вают на то, что для увеличения растворимо-

сти каждого из исследуемых веществ необхо-

димо повышение температуры растворителя, 

причем для рутина этот фактор играет опре-

деляющее значение. Для дигидрокверцетина и 

ресвератрола дополнительно требуются и су-

щественные временные затраты на процесс 

растворения, что может быть связано с более 

плотным строением кристаллической решетки 

этих веществ и, как следствие, медленным 

процессом проникновения растворителя.  

Заключение 

Таким образом, проведенные нами иссле-

дования показали, что исследуемые предста-

вители полифенолов отличаются низкой рас-

творимостью в воде, что может стать факто-

ром, ограничивающим проявление их физио-

логических эффектов в системах организма 

человека. Полученные результаты указывают 

на целесообразность поиска решения этой 

проблемы. Вместе с тем, для полного пони-

мания спектра необходимых для решения за-

дач, следует провести дополнительные иссле-

дования растворимости изучаемых полифено-

лов, в частности в 1-октаноле (веществе, ими-

тирующем биологические жидкости), провес-

ти расчеты термодинамических характери-

стик процессов растворения, что составляет 

основу будущих исследований. 
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Рис. 4. Поверхность отклика зависимости показателя растворимости полифенолов от температуры 
и времени растворения: а – дигидрокверцетин, б – ресвератрол 2, в – рутин 
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