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ВИВЧЕННЯ ТУЙОНУ У ТУЙОНОВМІСНИХ РОСЛИНАХ УКРАЇНИ

Використання лікарської рослинної сировини та засобів рослинного походження набуває все більшої популярності у світовій лікувальній практиці. Така тенденція спричинена достатньо високою ефективністю, відносною безпекою та економічною доступністю даної категорії ліків. Багатий хімічний склад лікарських рослин завжди привертав увагу дослідників. Вчені всього світу намагаються встановити фармакологічні ефекти тих чи інших біологічних сполук, що входять до складу рослин. Ефірні олії – суміш органічних речовин різних за хімічним складом (терпеноїди, спирти, альдегіди, органічні кислоти, естери тощо). Їх склад і вміст залежить від екологічних факторів, умов заготівлі і зберігання сировини, способу отримання олії. Накопичення певних компонентів у ефірних оліях є хемосистематичною ознакою.
Ефірні олії виявляють широкий спектр фармакологічної активності, але використовувати їх припустимо тільки у складі фітопрепаратів. Токсичність більшості ефірних олій і багатьох їх компонентів у чистому виді складає LD 500,5-10 г/кг. Одним з таких компонентів є туйон. Ця сполука ідентифікована у туї західній, полину гіркому, шавлії лікарській, ялівцю та пижма звичайному. 
Перші замітки про використання туйоновмісних рослин належать до 50-х років до нашої ери. Ці рослини використовували не тільки у лікувальній практиці, але й у харчовій промисловості. Так у середньовіковій Англії було широко розповсюджене гаряче пиво з полину, а з часом експерименти з напоями на основі цієї рослини набули ще більшої популярності. «Абсент» – напій рецепт якого розробив французький лікар П’єр Ордінер у Швейцарії у 1792 році. До його складу входили не тільки полин, але й інші ефіроолійні рослини. Лікар прописував дану настойку мало як не панацею від усіх хвороб. Але розповсюдження вона набула у період французьких колоніальних війн у Північній Африці, з метою профілактики дизентерії, малярії, для знезараження води. Популярність абсенту у Франції відмічалась особливо серед жінок та була рівна популярності вина. Проте стали з’являтися повідомлення про психічні розлади і навіть летальні випадки. У 1880 році абсент чітко асоціювався з шизофренією, стражданнями та смертю. Негативний вплив абсенту пов’язували з компонентом ефірної олії – туйоном, якому приписують токсичні властивості.
У другій половині ХІХ століття вчені Шиммель, Валлах, Ясмон, Швейцер та інші займалися дослідженням туйону. Як хімічна сполука він був вперше виділений із туї західної Швейцером у 1844 році, але згодом Ясмон запропонував цю сполуку називати туйолом. Протягом тривалого часу різні вчені по різному називали виділену речовину, наприклад танацетоном, сальвоном, абсінтолом. Майже через пів століття у 1900 році німецький вчений Ф. Земмлер описав формулу туйону з полину гіркого. Вчені Вагнер та Кондаков також запропоновували свої варіанти формули туйону. 
Аналіз літературних джерел показав, що на базі Фармацевтичного Інституту Юріївського університету Скворцовим О. В. проводилися дослідження хімічних властивостей туйону. Результати були представлені у дисертаційній роботі « К хімії туйону та його деріватов» у 1906 року. У ряді досліджень було визначено, що формула туйону описана Земмлером не пояснює всіх його перетворень, тому не може вважатися остаточною. Професор Цюріхського університету Пауль Каррер у своїх роботах описував багато речовин рослинного походження, серед яких був і туйон. Він зазначив, що ця сполука має дві ізомерні форми, які відрізняються просторовим розташуванням замісників при першому атомі вуглецю. Такі ізомери прийнято вважати стереоізомерами, які були знайдені у різних рослинах. Наприклад, за даними Каррера α-туйон був виділений у ефірній олії туї та полину, а β-туйон був встановлений у пижмовій олії, через це він деякий час мав назву танацетон. 
На сьогоднішній день встановлено, що туйон є кетоном, який належить до біциклічних монотерпенів типу туйану. Фізико-хімічні властивості туйону: безбарвна, летка, в’язка рідина із характерним специфічним запахом, який нагадує ментол; легко окислюється на повітрі, має температуру кипіння 200–201 °С; густина складає 0,9109–0,9135  г/см3; добре розчинний  у етиловому та метиловому спирті, діетиловому естері, не розчинний у воді [3, 4].
Туйон, як вже зазначалося, вважають токсичною речовиною, яка у великих дозах викликає судоми. Проте наукових досліджень, що підтверджують цей факт не встановлено. Єдиною клінічно доведеною фармакологічною дією туйону є його здатність зв’язуватися з рецепторами та бути антагоністом ГАМК-ергічних рецепторів ЦНС типу А. Вчені експериментальним шляхом на тваринах встановили летальну дозу (LD 50), яка склала 45 мг/кг інреперітоніально. Відповідна доза для організму людини не встановлена [6, 15]. 
Є дослідження з динаміки накопичення ефірної олії і зокрема туйону в залежності від часу та місця збору сировини [8-14]. Накопичення цієї сполуки нестабільно. Науковці із Швейцарії протягом 3 років проводили вивчення на встановлення накопичення туйону у зразках листків та квіток пижма зібраних із 10 країн. Результати показали, що вміст ефірної олії у досліджуваній сировині може коливатися у межах від 0,30 до 1,39 %. Найбільшу варіативність показали α-туйон (0-84 %) та β-туйон (0-96%) [10]. 
На сьогоднішній день ставлення до цієї сполуки у різних країнах світу не є однозначним. Його вміст у харчових продуктах та напоях на законодавчому рівні регламентують Митний та Європейський союз, Канада і США, в залежності від виду рослин (табл. 1). Цікавим фактом є те, що у країнах ЄС засоби виготовлені з шавлії мають вищу максимальну дозу вмісту туйону у 50 разів (25 мг/кг) ніж ті, що виготовлені на основі інших туйоновмісних лікарських рослин (0,5 мг/кг). У США препарати та харчові продукти, виготовлені на основі шавлії лікарської, не регламентуються за вмістом туйону, у той час як продукти виготовлені з інших туйоновмісних рослин взагалі не мають містити туйону.
Таблиця 1
Регламентація вмісту туйону у продуктах з туйоновмісної сировини 
	Вид продуктів
	Максимальний вміст туйону, мг /кг

	КРАЇНИ ЄС

	Продукти, крім тих, що виготовлені із шавлії 
	0,5

	Продукти, що виготовлені із шавлії 
	25

	Алкогольні напої з вмістом етанолу до 25% 
	5

	Алкогольні напої з вмістом етанолу понад 25% 
	10

	США

	Продукти, що містять  у своєму складі пижму, деревій, полин та еверну
	Не повинні містити туйону 


Проаналізувавши нормативно-аналітичні документи Державну фармакопею України (ДФУ), Державну фармакопею Білоруської Республіки (ДФ БР) та Европейську Фармакопею (ЄФ) виявилось, що визначання туйону проводять тільки у листках та ефірній олії з шавлії лікарської. ДФУ та ДФ БР пропонують ідентифікувати наявність туйону методом тонкошарової хроматографії. ЄФ пропонує визначення кількісного вмісту туйону у ефірній олії шавлії за допомогою газової хроматографії [1, 2, 5, 7]. 
[bookmark: _GoBack]Нами було розроблено методику ідентифікації туйону у квітках пижма методом ТШХ з використанням стандартного зразку суміші α- та β-туйону (фірми Sigma-Aldrich (Німеччина)). Запропоновано проводити дослідження у системі толуол Р – етилацетат Р у співвідношенні 95:5 з використанням хроматографічних пластинок із шаром силікагелю 60 фірми Merk (Німеччина); обробку хроматографічних профілів проводили розчином фосфорномолібденової кислоти у 96 % спирті та переглядати хроматограму у денному світлі після нагрівання при 100–105 °С протягом 10 хв. Вміст туйону у квітках пижма на хроматограмах визначається за рожево-фіолетовою зоною, яка відповідає зоні стандартного зразку туйону. Методику апробовано на сировині різних туйоновмісних рослин. Розроблена методика запропонована до внесення у проект монографії ДФУ «Пижма квітки».
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