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Вчені зацікавились вивченням потенційно сприятливого впливу ресвератролу на 
здоров’я людини в 1992 році, коли його вміст було вперше виявлено в червоному 
вині, що дало змогу пояснити феномен «французького парадоксу». Пізніше інтерес 
учених привернули доповіді про здатність ресвератролу пригнічувати розвиток раку 
та подовжувати тривалість життя культивованих клітин та дослідних тварин.

Відомо, що під назвою «кодзо-кон» (kojo-kon) ресвератрол століттями використо-
вували в народній китайській та японській медицині для лікування багатьох захво-
рювань, зокрема атеросклерозу.

В природі ресвератрол існує у вигляді глікозиду та двох стереоізомерів (цис- і 
транс-форми) аглікону (рисунок). Транс-ресвератрол  поліфенол, який зустріча-
ється у винограді, арахісі та деяких інших рослинах. Рослини синтезують транс-
ресвератрол при інфікуванні мікробами під впливом УФ радіації або при пошко-
дженнях чи стресі, рівні транс-ресвератролу за таких умов можуть досягати макси-
муму. Обидві стереоформи (цис- та транс-) містяться в коренях гірчака гребінчастого 
(Polygonum cuspidatum). Він також наявний у їжі та напоях, виготовлених з виногра-
ду та арахісу. 

З розвитком аналітичної хімії вина розширились уявлення про хімічний склад ви-
нограду та вина. В даний час в них виявлено та ідентифіковано більше ніж 350 хі-
мічних сполук різних класів. Широке застосування в цьому напрямі знайшли різні 
хроматографічні методи аналізу: паперова, тонкошарова, газорідинна хроматографія, 
електрофорез, гельфільтрація, фотометрія, полярографія. У ряді досліджень також 
застосовують ядерно-магнітний резонанс, радіоактивні ізотопи та ін. [1]. 

За даними літератури на даний час виявлено та ідентифіковано понад 350 хіміч-
них сполук різних класів. Відомо, що у виноградному гроні ці сполуки розподілені 
нерівномірно. Так, цукри більшою мірою зосереджені в соку ягоди, фенольні спо-
луки – в шкірці [1]. В останні роки увагу вчених привернула речовина з класу фітоа-
лексинів  ресвератрол.

3,5,4’-тригідрокси-транс-ресвератрол          3,5,4’-тригідрокси-цис-ресвератрол

Рис. Хімічні структури стереоізомерів ресвератролу
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Поширення в природі. Останнім часом постійно виявляють нові рослинні джерела 
ресвератролу, вивчаються різні частини раніше відомих ресвератрол-вмісних рослин 
у порівняльній оцінці кількості даного фітостильбену [24, 34, 43, 56]. 

Так, японські вчені Фармацевтичного університету Кіото виділили ресвератрол 
(триметилресвератрол) з ревеню корейського (Rheum undulatum) [33]. Іншими япон-
ськими вченими було виділено ресвератрол і його раніше невідомі олігомери з Upuna 
borneensis [19] та американськими фахівцями з кори рослини цієї ж родини – Vateca 
oblongifolia [44]. Корейські вчені виділили ресвератрол і оксиресвератрол з екстра-
кту Veratrum patulum [21], у листі Acer mono, окрім ресвератролу, виявлено два нових 
стильбенових глікозиди [52]. Китайські вчені виділили ресвератрол з коренів Lysidice 
rhodostega [16]. Інші автори наводять дані про вміст даного фітоалексину в Gnetum 
cleistostachyum CY Cheng (Gnetaceae) [54]. Новий тример ресвератролу виявлено 
вченими Шанхайського університету в надземній частині Caragana sinica [48]. Між-
народний авторський колектив опублікував дані про вміст різних олігомерів ресве-
ратролу в Vateria indica (Dipterocarpaceous) [24]. Вчені фармацевтичного факультету 
Севільського університету (Іспанія) визначили значний вміст ресвератролу в Cissus 
sicyoides L. (Bejuco caro) [40]. Дослідники з Чиказького університету виявили рес-
вератрол в журавлиному соку в такій же кількості, як і в виноградному [21]. Іта-
лійські фахівці в області генної інженерії виділили з виноградної лози (Vitis vinifera L.) 
стильбенкодуючий ген і включили його в геном тополі білої (Populus alba L.), в ре-
зультаті чого з останньої було виділено обидві ізомерні форми ресвератролу [17].

Дотепер біохімія ресвератролу повністю не вивчена, хоча вже здійснено його ла-
бораторний синтез і синтез його похідних [14, 36, 37]. Оскільки встановлено факт 
значного збільшення вмісту ресвератролу в молодому вині порівняно з виноград-
ним соком, з урахуванням його поліфенольної природи, можна припустити, що він 
є результатом хімічних перетворень інших поліфенолів винограду. І механізм цих 
перетворень, найімовірніше, – реакції окиснення-відновлення. Факт наявності рес-
вератролу в плодах винограду не суперечить цій гіпотезі, тому що вплив на рослину 
несприятливих умов має закінчуватися для ягід певним травматизмом, і отже стиму-
ляцією процесів окиснення.

У таблиці наведено дані щодо деяких фізичних та органолептичних властивостей 
ресвератролу.

Т а б л и ц я 
Фізико-хімічні властивості ресвератролу

Властивість Інформація 
Колір Білий
Молекулярна вага 228,25
Температура плавлення, ˚С 253–255
Коефіцієнт розділення «октанол–вода» (log Р) 3,139±0,343
рКа (найкислішого Н-донора) 9,14±0,20
Розчинність у воді (моль/л) <0,01

Виділення і синтез ресвератролу. Історично ресвератрол, 3,5,4’-тригідрокси-
транс-стильбен, було вперше виділено з коренів чемериці білої (Veratrum grandifl orum 
O. Loes) в 1940 р. [2]. В даний час існує значна кількість експериментальних робіт, 
присвячених питанням виділення стильбенів, зокрема ізомерів ресвератролу, з різної 
рослинної сировини та їх подальшого очищення [7, 14, 35, 44]. Для вилучення рес-
вератролу та споріднених сполук з вина та виділення транс- і цис-ізомерів ресвера-
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тролу було застосовано декілька методів. Вони включали високоефективну рідинну 
хроматографію (HPLC) [23, 32], рідинну хроматографію (LC) [31], газову хромато-
графію (GС) [3,5], газову хроматографію – мас-спектрометрію (GC-MS) [42], капі-
лярний електрофорез [4, 28]. Як екстрагент використовували ацетон [19], метанол 
[22, 50], ацетон і метанол [56], етанол [24], етилацетат [16, 46, 47], діетиловий ефір 
[25], суміш «ацетонітрил–вода» (10/90) [30], суміш «етанол–вода» (75/25) [6].

Китайські вчені під час дослідження рослин родини Gnetaceae виділили ресвера-
трол 60%-м етанолом, після видалення розчинника-екстрагента з сухого екстракту 
знову екстрагували цільове сполучення етилацетатом і отриману етилацетатну ви-
тяжку піддавали хроматографічному очищенню [43]. Окрім ресвератролу, виділили 
його родинні сполуки: олігомери [48], триметилресвератрол [33], оксиресвератрол 
[15], нові стильбенові глікозиди – 5-О-метил-(E)-ресвератрол-3-O-β-d-глюкопіра-
апіофуранозил-β-d-глюкопіранозид [53], 5,4-дигідрокси-3-метоксистильбен і 
3,5-дигідрокси-4´-метоксистильбен [34], транс-полідатин (ресвератрол 3-О-глюкозид) 
[51] та інші.

Структури виділених сполук було підтверджено різними методами – за допомо-
гою спектрального аналізу [10, 19, 44, 48] і хроматографії [27, 38, 39, 41].

В альтернативу природним джерелам ресвератролу останнім часом активно роз-
вивають методичні аспекти його синтезу [14] і синтезу його біологічно активних по-
хідних [9, 10, 34, 49]. Так, синтезований корейськими вченими 3,4,5-триметокси-4´-
бромо-цис-стильбен  продемонстрував більшу протиракову активність порівняно з 
ресвератролом [26]. 
Методи аналізу ресвератролу. Для ідентифікації і кількісного визначення ресве-

ратролу використовують фізико-хімічні методи аналізу [7, 45, 50, 53]. В основному, 
це спектральні [16, 19] і хроматографічні [15, 35] методи.

Спектроскопічно в ультрафіолетовій області спектру наявність ресвератролу під-
тверджується в рослинній сировині [54]. Під час проведення хроматографічного ана-
лізу цис-форма ресвератролу має максимум поглинання за 288 нм, а транс-форма – за 
308 нм. Під дією УФ випромінювання транс-форма перетворюється в цис-форму.

Широке застосування в аналізі ресвератролу отримала мас-спектрометрія [11]. В 
даний час існує методика визначення вільного загального ресвератролу в екстрактах 
вина прямим введенням зразка в мас-спектрометр [12]. Кількісний аналіз виконують 
з використанням 4´,5,7-тригідроксифлавона як внутрішній стандарт. Методика має 
достатню відтворюваність і задовільну лінійність в інтервалі досліджуваних концен-
трацій.

Для підтвердження структури виділеного з Gnetum cleistostachyum CY Cheng 
(Gnetaceae) ресвератролу використовували електроспрей-мас-спектрометрію (ESI-
MC) [53]. ESI-MC у поєднанні із зворотньофазовою високоефективною рідинною 
хроматографією (НPLC-ESI-MC) запропоновано для визначення транс-ресвератролу 
в суплідді хмелю [3], в червоному вині, шкірці та м’якоті виноградних ягід [8], в біо-
масі трансгенної білої тополі [17].

Метод високоефективної рідинної хроматографії широко застосовують для аналі-
зу поліфенолів, в тому числі ресвератролу, в об’єктах рослинного походження [6, 17, 
47], вині [18, 20, 27, 38], біоматеріалах (плазмі та ін.) [51]. Використовують прямо-
фазний [55] і зворотньофазний [6, 18, 20] варіанти HPLC. Окрім мас-спектрометрії 
застосовують детекцію в ультрафіолетовому спектрі [17, 18, 27, 38], флюорометрич-
ну детекцію і детекцію електрохімічну. Як сорбенти запропоновані модифікований 
кремній [20], Lichrokart C18 (Merck) [18], Novapack С18, Hypersil 5 [38], Nucleosil 
100 C18 [23], Phenomenex Luna C18 [47] та ін. У більшості випадків було отримано 
достатню хроматографічну здатність.
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За допомогою HPLC у поєднанні з мас-спектрометрією вивчають фармакокінети-
ку ресвератролу [49]. Китайськими дослідниками встановлено шляхи метаболізму 
ресвератролу: утворення сульфопохідних, сполук  з глюкуроновою кислотою, алі-
фатичних гідрогенатів. Підтверджено накопичення ресвератролу в ендотеліальних 
клітинах.

Кінетику ресвератролу вивчали на мишах інші дослідники. Вченими було вивчено 
його розподіл у плазмі, печінці, легенях, серці, мозку і м’язах. Концентрацію препа-
рату також визначали методом HPLC в поєднанні з мас-спектрометрією.

За допомогою методу HPLC японські вчені досліджували вміст ресвератролу в 
різних сортах арахісу та інших продуктах, що містять його [30]. 

Закінчуючи опис існуючих HPLC-методик аналізу ресвератролу, слід навести 
думку вчених Чиказького університету, які загалом оцінюють їх як трудомісткі і 
низькопродуктивні [22]. Також вони зазначають недолік мас-спектрометричної де-
текції препарату (незважаючи на високу чутливість методу), пов’язаний з його част-
ковою ізомерізацією через використовування високих температурних режимів (250–
300 С), що може вносити додаткову помилку в результат визначення.

В аналізі ресвератролу досить широко представлений метод рідинної хромато-
графії високого, середнього та низького тиску [41, 43]. Так, методом рідинної хро-
матографії з бутилацетатом як елюентом оксистильбени метанолового і ацетонового 
екстрактів кори ялини (зокрема ресвератрол) розділяли на колонці Kiselgel 60 і іден-
тифікували методами ІЧ- і ЯМР-спектроскопії, мас-спектрометрії [55].

Запропоновано визначення ресвератролу в виноградному вині, соку і шкірці на-
сіння винограду селективною рідинною хроматографією з багатоканальною електро-
хімічною детекцією [13]. Лінійна залежність дотримувалася в інтервалі концентра-
цій 5–1 000 нг/мл.

Інша методика HPLC передбачає при аналізі транс-ресвератролу в екстрактах з 
коренів Polygonum cuspidatum використання хроматографічних пластинок TLC на 
алюміневой фользі з силікагелем 60F-254, рухомої фази змінної полярності «хлоро-
форм–етилацетат–мурашина кислота» (2,5:1:0,1) [39]. Денситометрично реєстрацію 
виконували за λ = 313 нм. Величин Rf ресвератролу становила 0,4±0,03. Лінійність 
відносин «площа плями–концентрація» дотримувалася в інтервалі концентрацій 0,5–
30 мг. Коефіцієнт кореляції – 0,9989. Межа виявлення ресвератролу в плямі – 9 нг.

Для аналізу ресвератролу та інших поліфенолів у вині португальські вчені запро-
понували використовувати оригінальний електрохімічний біосенсор [56]. Межа ви-
явлення різних поліфенолів даним методом коливається від 2 до 14×10-6М. Запропо-
нований метод не позбавлений істотних недоліків: зразки вина попередньо потрібно 
очищати, а проби концентрувати хроматографічно.

Існують також газохроматографічні і електрофоретичні (капілярний метод) мето-
дики аналізу ресвератролу, але вони не набули широкого застосування через трудно-
щі пробопідготовки, апаратурного оформлення і технічні проблеми.

В и с н о в о к
З представленого огляду літератури чітко вимальовується реально існуюча про-

блема, пов’язана з аналітичним забезпеченням біологічно активної сполуки – рес-
вератролу. При всебічному інтересі до даної біологічно активної сполуки сьогодні 
практично відсутній комплекс лабораторних методик, здатних повністю вирішити 
завдання виділення, ідентифікації і кількісного визначення ресвератролу в об’єктах 
різного походження. Крім того, набір уніфікованих методик аналізу необхідний для 
розроблення пакету нормативної документації у разі створення лікарських форм рес-
вератролу і біологічно активних добавок з ним.
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АНАЛИТИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ФИТОАЛЕКСИНА РЕСВЕРАТРОЛА 
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УФ-спектрофотометрия, хроматография

Р Е З Ю М Е
Поиск растений с достаточной сырьевой базой, комплексное использование сырья с 

целью создания новых лекарственных средств объясняет интерес к изучению растений с 
определенным спектром свойств. Набор унифицированных методик анализа необходим для 
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разработки пакета нормативной документации на создаваемые лекарственные формы ресве-
ратрола и биологически активные добавки с ним.

V. Y. Mamchur, N. A. Marchon

ANALYTICAL CHARACTERISTICS OF PHYTOALEXIN RESVERATROL

Key words: resveratrol, phytoalexin, stilben, UV-spectrophotometry, chromatography

S U M M A R Y
Search of plants with a suffi cient source of raw materials, complex use of raw materials for the 

purpose of creation of new medicines explains interest to studying of plants with a certain range 
of properties. The set of the unifi ed techniques of the analysis is necessary for development of 
a package of standard documentation on created medicinal forms of resveratrol and biologically 
active additives with it.




