
ФИЗИОЛОГИЯ РАСТЕНИЙ, 2023, том 70, № 7, с. 736–742

736

ФЕНОЛОГИЧЕСКИЕ ВАРИАЦИИ ВТОРИЧНЫХ МЕТАБОЛИТОВ 
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Растения рода Dracocephalum являются источником биологически активных соединений, в том чис-
ле розмариновой кислоты и различных флавоноидов. Их концентрация варьирует в течение вегета-
ционного периода. Для выявления изменения концентраций таких соединений у Dracocephalum
charkeviczii Prob. − эндемичного (сихотеалинско-южнокурильского) вида, дикорастущие и планта-
ционные растения собирали в трех фенологических стадиях: вегетации, цветения-начала плодоно-
шения и подготовки к отмиранию. Методом ВЭЖХ с УФ- и масс-селективным детектированием в
метанольных экстрактах листьев обнаружено 17 компонентов полифенольной природы. Иденти-
фицированы новые вещества для D. charkeviczii – гликозид кумаровой кислоты, рутинозид и глико-
зид кверцетина и кумароилгликозид акацетина. Выявлено, что синтез большинства флавоноидов
был максимален в начале вегетационного периода и постепенно снижался к его концу. Концентра-
ция производных кофейной кислоты (хлорогеновая кислота, гликозид розмариновой кислоты и де-
гидрорабдозиин) возрастала, а суммарная концентрация веществ снижалась к концу вегетации.
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ВВЕДЕНИЕ
Растения рода Dracocephalum L. (сем. Lamiaceae)

использовали в фитомедицинских препаратах
уже в средние века [1]. Целительные свойства
растений определены наличием в них вторичных
метаболитов, таких как, эфирные масла, феноль-
ные кислоты, тритерпеноиды, флавоноиды и их
глюкозиды [2], биологические свойства которых
ученые исследуют в течение многих лет [3]. На-
пример, фенольные кислоты проявляют проти-
вовоспалительную, противовирусную, антибак-
териальную и антиоксидантную активность [4].
Среди них хлорогеновая, кофейная и розмарино-
вая кислоты были ранее идентифицированы у ви-
дов рода Dracocephalum [5]. Девять метаболитов,
производных кофейной кислоты с преобладани-
ем розмариновой кислоты и сальвианоловой кис-

лоты B, выявлены у растений D. forrestii in vitro [6].
Два последних вещества защищают клетки от по-
вреждений, спровоцированных окислительным
стрессом, способствуют химиопрофилактике ра-
ка [4]. Эти вещества эффективны при терапии це-
реброваскулярных заболеваний и ревматоидного
артрита [7–9].

Сбор лекарственных трав сопряжен с перио-
дом сбора, временем, когда лекарственные свой-
ства максимальны в своем проявлении. Исследо-
вания показали, что фенологические состояния
влияют на синтез вторичных метаболитов у расте-
ний [10–12]. К настоящему времени опубликова-
но несколько работ, посвященных исследованию
качественного состава и количественно содержа-
ния вторичных метаболитов в зависимости от фе-
нологических стадий у представителей рода Dra-
cocephalum [13–16]. Подобные исследования для
вида D. charkeviczii отсутствуют. Ранее у растений
D. charkeviczii из природной популяции и микро-

1 Дополнительная информация для этой статьи доступна по
doi 10.31857/S0015330323600870 для авторизованных поль-
зователей.
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растений, полученных in vitro, был определен со-
став полифенолов [17].

Целью настоящего исследования было опре-
деление влияния фенологических стадий на кон-
центрацию фенольных соединений у D. charkeviczii.
Данные о колебаниях синтезов метаболитов в
процессе физиологического развития необходи-
мы для разработки программы сбора урожая,
предполагающей минимальное нарушение нор-
мального цикла растений в естественной среде
обитания.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Изучение профиля полифенолов проведено в

Федеральном научном центре биоразнообразия
наземной биоты Восточной Азии Дальневосточ-
ного отделения Российской академии наук (ФНЦ
Биоразнообразия ДВО РАН) (г. Владивосток) в
2021–2023 гг.

В работе использованы листья змееголовника
Харкевича (Dracocephalum charkeviczii Prob., сем.
Lamiaceae). Это многолетнее травянистое расте-
ние, короткокорневищный поликарпик [18], си-
хотеалинско-южнокурильский эндемик [19]. В
России вид произрастает в Приморском крае и на
о. Кунашир Сахалинской области, а за пределами
страны – в приморских районах Японии и Китая
[20].

Сбор образцов для исследования. Для выявления
изменений синтезов в течение вегетационного
периода листья D. charkeviczii собирали с расте-
ний, произрастающих на частной плантации в
три фенологических периода: май (до цветения –
вегетация), июль (стадия цветения–начала плодо-
ношения) и октябрь (подготовка к отмиранию).
Для проверки гипотезы о существовании различий
в накоплении веществ между плантационными
растениями и растениями, выросшими в природ-
ных популяциях, были исследованы листья, со-
бранные в ненарушенной природной популяции
D. charkeviczii на полуострове Житкова (о. Рус-
ский) в двух фенологических периодах: май (веге-
тация), июль (стадия цветения–начала плодоно-
шения).

Растворители и стандартные образцы. Ацето-
нитрил и метанол были приобретены у Merck
(Германия). Муравьиную кислоту приобрели у
Sigma-Aldrich (Германия). Деионизированную
воду готовили с использованием системы очист-
ки воды Milli-Q Simplicity (Millipore, Франция).
Стандартные образцы кемпферола, рутина, ко-
фейной и хлорогеновой кислоты были приобре-
тены у Sigma-Aldrich.

Исследование состава вторичных метаболитов.
Определение качественного и количественного
состава полифенолов проводили в соответствии с
методом, описанным ранее [17]. Высушенные и

измельченные образцы листьев экстрагировали
80% (по объему) водным метанолом с использо-
ванием ультразвука. Экстракты анализировали
методом ВЭЖХ с использованием хроматографа
Agilent 1260 Infinity (Agilent, США), оснащенного
детектором с диодной матрицей. Аналитическую
колонку Zorbax C18 (150 × 2.1 мм, 3.5 мкм, Agilent,
США) использовали для разделения. В качестве
элюентов использовали 0.1% (по объему) рас-
твор муравьиной кислоты в воде и ацетонитрил.
УФ-спектры в диапазоне длин волн от 200 до
400 нм использовали для идентификации, хрома-
тограммы для количественного расчета регистри-
ровали при значениях длин волн 265 и 330 нм. Для
подтверждения идентификации использовали
масс-спектрометрическое детектирование, сов-
местив ВЭЖХ систему с тандемным масс-спектро-
метром Bruker HCT ultra PTM Discovery System
(Bruker Daltonik, GmbH, Германия). МС-анализы
проводили в режиме ионизации электрораспыле-
нием и одновременной регистрацией отрица-
тельных и положительных ионов. МС/МС-спек-
тры записывали в автоматическом режиме при
напряжении фрагментации 1.0 В. В работе ис-
пользовали оборудование Центра коллективного
пользования “Биотехнология и генетическая ин-
женерия” ФНЦ Биоразнообразия ДВО РАН.

Количественное определение вторичных ме-
таболитов проводили методом внешней калиб-
ровки с использованием коммерчески доступных
стандартных образцов кемпферола (Sigma, Гер-
мания) и кофейной кислоты (Sigma, США).

Диаграммы построены на основе средних
арифметических значений со стандартной ошиб-
кой. Результаты были обработаны с использовани-
ем пакета “Statistica” версии 13.0. Для сравнения
независимых групп данных применяли ANOVA с
критерием Фишера (LSD), критический уровень
значимости при проверке статистических гипотез
принимали равным 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Метанольные экстракты листьев D. charkeviczii,
полученные в разные периоды вегетации, были изу-
чены с использованием метода ВЭЖХ-УФ-МС(/МС).
Типичная ВЭЖХ-УФ хроматограмма анализа не-
очищенного экстракта представлена на рис. 1.
Семнадцать биологически активных компонен-
тов полифенольной природы были определены и
идентифицированы, результаты представлены в
табл. 1 (Дополнительные материалы).

Среди основных обнаруженных биологиче-
ски активных компонентов экстрактов присут-
ствовали те, о которых мы писали ранее [17].
К ним относятся 9 фенилпропаноидов, описан-
ных ранее: кофейная кислота (5), хлорогеновая
кислота (3) и два ее изомера (1 и 4), розмарино-
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вая кислота (11) и ее гликозид (8), рабдозиин (9),
дегидрорабдозиин (16) и сальвианоловая кисло-
та В (15), а также три флавоноида – гликозили-
рованный акацетин (10) и его ацетилированные
производные (12 и 13) [17]. Дополнительно 5 ми-
норных компонентов были определены и иденти-
фицированы путем сравнения их хроматографи-
ческого и масс-спектрометрического поведения
с литературными данными. Соединения, соответ-
ствующие пикам 6 и 7, продемонстрировали схо-
жий УФ-профиль и были предварительно отнесе-
ны к классу флавоноидов (рис. 1). Оба соединения
характеризовались устойчивыми сигналами как
протонированных ионов, так и депротонирован-
ных (табл. 1, Дополнительные материалы). Время
удерживания, УФ-профиль, а также и МС/МС-
спектры молекулярных ионов соединения 6 абсо-
лютно совпали с полученными данными для
аутентичного стандартного образца кверцитина
рутинозида (рутин). Так, фрагментация протони-
рованных ионов с образованием дочерних ионов
с m/z 465 и m/z 303 соответствовала элиминирова-
нию остатков дезоксигексозы (–146 Д) и гексозы
(–162 Д). Соединение 7 отличалось от соедине-
ния 6 на один фрагмент дезоксигексозы (146 Д) и
было предположительно определено как кверци-
тин гексозид. Соединение 14, соответствующее
пику со временем удерживания 30.3 мин, характе-
ризовалось УФ-спектром схожим со спектрами
производных акацетина (10, 12 и 13). Сравнение
масс-спектрометрического профиля соединения 14
с данными, опубликованными ранее [21, 22], поз-
волило идентифицировать его как акацетин-гек-

созид ацилированный кумаровой кислотой. УФ и
МС характеристики соединения 17 (33.7 мин)
оказались схожи с таковыми для дегидрорабдо-
зиина (16) и данное соединение было определе-
но как его изомер. Пик 2 со временем удержива-
ния 18.7 мин имел максимум поглощения 295 нм,
что характерно для п-кумаровой кислоты [23].
МС/МС2 данные соединения 2 полностью соот-
ветствовали опубликованным ранее [24, 25] для
гексозида кумаровой кислоты.

У двух групп растений, собранных из разных
мест обитания, во все периоды сбора максималь-
ные концентрации выявлены для гликозилиро-
ванного и ацетилированного акацетина (13) и
розмариновой кислоты (11). Содержание данных
соединений было выше в 10 и более раз, по срав-
нению с другими веществами (рис. 2, 3).

При анализе изменений синтезов веществ у
плантационных растений D. charkeviczii выявлено
изменение концентрации в разные фенологиче-
ские фазы. Так, синтез трех фенольных кислот:
двух кофеоилхинных (1 и 4) и кофейной (5) в кон-
це вегетации снижался на 40, 45 и 64% (рис. 3), по
сравнению с таковым в начале вегетации. Синте-
зы рутиноизида (6) и гексозида кверцетина (7),
так же, как и рабдозиина (9), имели ту же тенден-
цию, при этом последний в пробах к концу веге-
тации не детектировался. Концентрация ацетилг-
ликозилированного акацетина (13) и сальвиано-
ловой кислоты (15) была максимальной в начале
вегетации и снижалась к ее завершению в 2 и
6.6 раза соответственно. Концентрация гликози-

Рис. 1. Типичный хроматографический профиль ВЭЖХ-УФ анализа метанольных экстрактов листьев Dracocephalum
charkeviczii, зарегистрированный при λ = 330 нм. Нумерация пиков соответствует представленной в табл. 1 (Дополни-
тельные материалы): 1 ‒ 3-кофеоилхинная кислота; 2 ‒ гексозид п-кумаровой кислоты; 3 ‒ хлорогеновая кислота;
4 ‒ 4-кофеоилхинная кислота; 5 ‒ кофейная кислота; 6 ‒ кверцетин рутинозид; 7 ‒ кверцетин гексозид; 8 ‒ розмари-
новой кислоты гексозид; 9 ‒ рабдозиин; 10 ‒ акацетин рамнозил-три-гексозид; 11 ‒ розмариновая кислота; 12 ‒ ака-
цетин рамнозил-три-гексозид ацетилированный I; 13 ‒ акацетин рамнозил-3-гексозид ацетилированный II; 14 ‒ ака-
цетин кумароил-гексозид; 15 ‒ сальвианоловая кислота В; 16 ‒ дегидрорабдозиин; 17 ‒ дегидрорабдозиин изомер.
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лированного акацетина (10) менялась незначи-

тельно. Синтез розмариновой кислоты (11) так же

возрастал в период цветения и снижался к концу

вегетации в 2.6 раза. Схожая тенденция отмечена

ранее при исследовании Rosmarinus officinalis [26].
Показано, что накопление полифенолов (карно-

зола, розмариновой кислоты, карнозиновой кис-
лоты) достигает наивысшего уровня при бутони-
зации и полном цветении растений.

Синтез хлорогеновой кислоты (3) в листьях
D. charkeviczii имел противоположную тенден-
цию, возрастал в 6.4 раза к концу сезона. Для дру-

Рис. 2. Диаграмма распределения преобладающих полифенольных соединений в листьях Dracocephalum charkeviczii в
разные фенологические фазы: 1 и 2 – растения из природной популяции и с плантации до цветения (стадия вегета-
ции), соответственно; 3 и 4 – растения из природной популяции и с плантации в стадии цветения-начала плодоноше-
ния; 5 – растения с плантации в стадии зрелого плодоношения и подготовки к отмиранию.
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Рис. 3. Диаграмма распределения минорных полифенольных соединений в листьях Dracocephalum charkeviczii в разные
фенологические фазы. 1 и 2 – растения из природной популяции и с плантации до цветения (стадия вегетации), соот-
ветственно; 3 и 4 – растения из природной популяции и с плантации в стадии цветения-начала плодоношения; 5 – рас-
тения с плантации в стадии зрелого плодоношения и подготовки к отмиранию.
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гого вида рода Dracocephalum D. kotschyi отмечено
также линейное увеличение содержания для ино-
го класса веществ – метоксифлавоноидов [15].
Авторы его связывают с постепенным повыше-
нием температуры во время сезонных измене-
ний, которые считаются благоприятными фак-
торами для синтеза и накопления флавоноид-
ных агликонов.

В нашем исследовании для ацетилгликозили-
рованного акацетина (12) выявлено увеличение
синтеза в период цветения с последующим сни-
жением к концу вегетации. Подобная картина
ранее отмечена для флавонов, флавонолов и
эфирного масла D. moldavica [16, 27]. Высокую
концентрацию полифенолов (фенольных дитер-
пенов) у Rosmarinus officinalis на ранних стадиях
роста листьев авторы связывают с интенсивным
клеточным делением, которое происходит в это
время [28].

Для D. charkeviczii в случае гексозида кверцети-
на (7) и 4-кофеоилхинной кислоты (4), концен-
трация которых падает в листьях в период цвете-
ния (рис. 3), вероятно, происходит отток веществ,
предположительно, в другие органы. Аналогич-
ный процесс отмечен для розмариновой кислоты
у Rosmarinus officinalis [28]. Кривая ее распределе-
ния имела максимум на первых стадиях роста ли-
стьев, но резко снижалась, когда листья достига-
ли 10–15 мм в длину, вероятно, из-за ее переноса
в более молодые листья. В то же время в нашем
эксперименте с D. charkeviczii мы наблюдали про-
тивоположную картину: концентрация розмари-
новой кислоты (11) была максимальной в период
цветения. Это можно объяснить активным фор-
мированием листьев при образовании соцветий.

В нашей работе концентрации большинства
вторичных метаболитов у растений D. charkeviczii,
собранных из природной популяции, была выше,
чем у растений, собранных с плантации. Дегидро-
рабдозиин (16) в начале вегетации у растений из
природной популяции присутствовал в высоких
концентрациях, превышая концентрацию у план-
тационного в 37 раз. К периоду цветения наблю-
дали резкое падение (в 10 раз) концентрации ве-
щества. Рабдозиин (9) в листьях плантационных
растений в начале вегетации отсутствует, появля-
ется в середине вегетации и исчезает к ее концу.
У природных растений рабдозиин присутствует
на всех этапах развития. Аналогичные результаты
были получены по содержанию эфирного масла в
растениях D. moldavica, выращенных в полевых
условиях (0.37–0.63%), оно было выше по сравне-
нию с выращиванием в теплице (0.17–0.24%) [16].

Более высокие концентрации веществ у расте-
ний из природных популяций можно объяснить
разницей в условиях произрастания. Плантаци-
онный рост сопряжен с меньшими трудностями в
получении веществ для развития, чем природ-

ный. Известно, что в стрессовых условиях повы-
шается синтез вторичных метаболитов у растений
[29]. Поскольку в природной популяции расте-
ния D. charkeviczii произрастают на прибрежной
территории в условиях засоленности почвы, при
воздействии ветра определенной направленности
и других негативных факторов, вероятно, для
адаптации к условиям обитания повышается на-
копление вторичных метаболитов [17]. Ранее при
изучении варьирования концентраций эфирного
масла у D. moldavica на разных стадиях роста было
показано, что урожайность растений, содержание
эфирного масла и состав могут зависеть от стадий
роста, а также экологических и климатических
условий [27]. Разница в синтезах у растений из
разных мест произрастания может быть связана с
разными условиями освещения. Так, растения
D. kotschyi из ксерических районов с высокой ин-
тенсивностью освещения имели самое высокое
содержание метоксифлавоноидов [30].

На основе наших данных можно предполо-
жить, что наибольшая антиоксидантная актив-
ность будет в период максимальных концентра-
ций метаболитов в растениях – т.е. в период от
цветения до завязывания плодов. Аналогичные
выводы представлены ранее для D. moldavica [16].
Было доказано, что оптимальное время сбора
урожая приходится на стадию цветения, когда со-
держание эфирного масла самое высокое, следо-
вательно, и количество основных терпенов мак-
симальное. В то же время, обнаружено, что пик
содержания вторичных метаболитов у D. kotschyi
приходится на стадию плодоношения [15]. Сбор
растений для лекарственного применения в дан-
ный период вегетации не вредит распростране-
нию семян и саморазмножению редких растений
D. kotschyi в естественной среде обитания. Для
D. charkeviczii такие сборы лучше проводить в
конце июня − июле, когда содержание веществ
максимальное, как это рекомендовано для D. mol-
davica [16]. Но семена в этот период еще не успе-
вают вызреть и массовая заготовка травы способна
привести к сокращению природных популяций.
Поскольку растения с плантации не сильно отли-
чаются по концентрации вторичных метаболитов
от природных, можно рекомендовать создание
плантаций для лекарственного применения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Согласно текущему состоянию биотехнологиче-
ских исследований в пределах рода Dracocephalum, с
точки зрения продуктивности вторичных метабо-
литов (в основном полифенолов с сильной анти-
оксидантной активностью), растения D. charkev-
iczii являются перспективными. Широкое разно-
образие биологически активных полифенольных
соединений открывает богатые возможности для
создания новых препаратов из листьев D. charkev-
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iczii, заготовленных в начале вегетационного пе-
риода до середины июля, когда растения цветут и
начинают плодоносить. Сопоставимое содержа-
ние веществ у D. charkeviczii из природной попу-
ляции и плантации позволяет рекомендовать вы-
ращивание растений для лекарственного приме-
нения в культивируемых условиях, что сохранит
природные популяции от уничтожения.

Работа выполнена в рамках государственного за-
дания Министерства науки и высшего образования
Российской Федерации (тема № 121031000144-5).

Авторы заявляют об отсутствии конфликта
интересов.

Настоящая статья не содержит каких-либо ис-
следований с участием людей и животных в каче-
стве объектов.
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