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ВИЗНАЧЕННЯ КОНІЇНУ 
В РОСЛИННІЙ СИРОВИНІ 
ТА БІОЛОГІЧНОМУ МАТЕРІАЛІ 
МЕТОДОМ ВИСОКОЕФЕКТИВНОЇ 
РІДИННОЇ ХРОМАТОГРАФІЇ (ВЕРХ)
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ВСТУП
Особливе місце серед рослин, що містять 

отруйні та сильнодіючі речовини посідає бо-
лиголов плямистий (Conium maculatum L.) — 

отруйна, алкалоїдовмісна рослина, родини 
селерових (Apiaceae) [5, 10]. Коніїн — (2S)-2-
пропілпіперидин — основний алкалоїд бо-
лиголову, відомий як офіційна отрута для 
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страт і перший синтезований алкалоїд [1, 3, 
13]. 

Болиголов широко розповсюджений по всій 
території України і, незважаючи на свої отруйні 
властивості, використовується в народній ме-
дицині у вигляді настойки та гомеопатичних 
лікарських засобів для лікування онкологічних 
захворювань [2, 4, 5]. Широке розповсюдження 
болиголову плямистого та популярність його ви-
користання в народній медицині можуть бути 
причинами отруєнь коніїном як при його помил-
ковому вживанні замість рослин родини селеро-
вих (петрушка та ін.), так і при безконтрольному 
використанні препаратів народної медицини при 
самолікуванні [8, 11]. 

Враховуючи фізико-хімічні властивості 
коніїну, для визначення кількості алкалоїду 
в рослинній сировині, а також при проведенні 
хіміко-токсикологічних досліджень велике зна-
чення має використання сучасного інструмен-
тального методу. Огляд доступних літературних 
джерел свідчить про відсутність сучасного мето-
ду кількісного визначення коніїну [1, 3, 7, 9, 14]. 

В даній статті наведені результати досліджень 
кількісного визначення коніїну, що міститься 
в рослинній сировині та виділеного з органів от-
руєних тварин за допомогою методу високоефек-
тивної рідинної хроматографії (ВЕРХ).

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для проведення дослідження були викори-

стані: стандартний розчин коніїну, 40% водно-
спиртовий екстракт трави болиголову плями-
стого, заготовленої в 2007 році у Вовчанському 
районі Харківської області та біологічний ма-
теріал (органи отруєних тварин). 

Визначення коніїну методом ВЕРХ проводили 
на портативному високоефективному мікроко-
лоночному рідинному хроматографі «Міліхром 
А-02» [6]. Як зразок використовували стандартний 
розчин коніїну ((±)Coniine, концентрація 99,4%) 
компанії Sigma (Німеччина)). Кількісне визначен-
ня коніїну в модельних розчинах методом ВЕРХ 
проводили з урахування його максимуму погли-
нання в УФ-області спектра при довжині хвилі  
λ	 = 280. Умови проведення аналізу: колонка 
Protonsil 120-5C18AQ (2*75мм, 5 мкм), мобільна 
фаза — (А:В) перхлорат літію (0,2М LiClO

4
 — 

0,005M HClO
4
): ацетонітрил. Температура 40,0Со. 

Максимальний тиск — 3,0мПа. Потік 100 мкл/хв. 
Використовували спектрофотометричний детек-
тор у діапазоні довжин хвиль 210–300 нм, режим 
однопроменевий, верхня кювета, час 0,08 с. 

Для кількісного визначення коніїну в об’єктах 
досліджень використовували градуювальний 
графік, побудований в координатах — площа 

піка (S
коніїну

) — концентрація коніїну (C, мкг/мл) 
у стандартному розчині. Встановлено, що чут-
ливість методу складає 1 мкг/мл. Лінійність 
побудованого графіка спостерігалась в інтервалі 
концентрацій 1-10 мкг/мл коніїну. Відтворю-
ваність та надійність результатів, отриманих 
за розробленою методикою, перевіряли на мо-
дельних розчинах, при цьому відносна помилка 
не перевищувала ± 1,29%. Результати аналізу 
представлені на рис. 1, 2 та в таблиці 1.

Було проведено визначення кількості алка-
лоїду коніїну в рослинній сировині. У якості 
досліджуваного зразка використовували коніїн, 
виділений з 40% водно-спиртового екстракту бо-
лиголову плямистого. Попередні дослідження 
на наявність алкалоїду коніїну проводили за допо-
могою методу тонкошарової хроматографії (ТШХ). 
Підготовка проби: 5 мл екстракту з болиголову 
підлужували 20% розчином NaOH до pH 10-11, ек-
страгували хлороформом тричі порціями по 20 мл, 
хлороформні витяжки об’єднували, додавали  
30 мл 5% розчину кислоти хлоридної, збовту-
вали, розділяли, водну витяжку підлужували 
20% розчином NaOH до pH 10–11, екстрагували 
хлороформом тричі порціями по 10 мл, додавали 
3 мл 5% спиртового розчину кислоти хлоридної, 
упарювали на водяній бані при t=50Co. Сухий 
залишок розчиняли у метанолі. Наявність ал-
калоїду визначали методом ТШХ на силікагелі 
на пластинах «Сорбфіл» ПТСХ-ІІА у системі ру-
хомих розчинників: метанол-амоніак (100:1,5), 
проявник — пари йоду. Спостерігали темно-ко-
ричневі плями коніїну зі значенням Rf=0,26, 
що співпадає з Rf стандартного розчину. 

Кількісне визначення коніїну, виділеного 
з рослинної сировини у вигляді коніїну гідро-
хлориду, розчиненого у метанолі, проводили ме-
тодом ВЕРХ на хроматографі «Міліхром А-02» 
за умовами проведення аналізу стандартного 
зразка (див. вище). Встановлено, що в екстракті, 
отриманого з болиголову плямистого концен-
трація коніїну становить 0,52 %. Схема ВЕРХ-
хроматограми коніїну, виділеного з болиголову, 
представлена на рис. 3.

Розроблена методика визначення коніїну 
за допомогою методу ВЕРХ в рослинній сировині 
була застосована при виділенні та визначенні 
коніїну в біологічному матеріалі (органи от-
руєних тварин). Для дослідів використовували 
щурів масою 170, 190 та 200 г, що не одержували 
їжі протягом доби. Відомо, що LD

50
 для мишей 

при пероральному введенні складає 100 мг/кг 
[12,15], а співвідношення LD

50 
щурів та мишей 

складає 2,64/1,89. Таким чином, токсичну дозу 
розраховували, виходячи з того, що LD

50 
для 

щурів при пероральному введенні складає 
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Рис. 1. Схема ВЕРХ-хроматограми стандартного розчину коніїну
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Рис. 2. Градуювальний графік для кількісного визначення коніїну методом ВЕРХ

100*2,64/1,89 = 140 мг/кг тварини.
Кожному щуру вводили за допомогою зонда 

в шлунок розчин, який вміщував 50 мг коніїну. 
Через 5 хв після введення розчину загиблих 
щурів декапітували. Для дослідження брали 

кров, серце, печінку, нирки, мозок та шлунок 
зі вмістом. Виділення коніїну з органів та крові 
проводили за допомогою методу ізолювання во-
дою, підкисленою кислотою сульфатною (метод 
В.П. Крамаренка).
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Рис. 3. Схема ВЕРХ- хроматограми коніїну, виділеного з рослинної сировини
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Рис. 4. Розподіл коніїну в органах отруєних тварин

Попередньо подрібнений, досліджуваний 
орган тварини поміщали в колбу та заливали 
0,01 М розчином кислоти сульфатної до утво-
рення дзеркальної поверхні. Після перемішу-
вання доводили рН розчину до 2-3 додаванням 
по краплям 20 % розчину кислоти сульфатної. 
Суміш залишали на 2 години, періодично збов-
туючи. Після цього, водний витяг відділяли 
та проціджували крізь марлю. Операцію повто-
рювали ще двічі. Кислі витяги збирали разом 
та центрифугували. Надосадову рідину злива-
ли, а осад знову заливали 10 мл 0,01 М розчином 
кислоти сульфатної, перемішували, настоювали 
2 години, після чого витяжку центрифугували. 
Центрифугати об’єднували та насищали сульфа-
том амонію і залишали на 1 годину, після цього, 
у разі необхідності, центрифугували. До вільної 
від білків кислої рідини додавали 20 % розчин 

натрію гідроксиду до рН 9-10 та тричі проводи-
ли екстракцію окремими порціями хлороформу 
(1/3 частини об’єму водної фази). У тих випад-
ках, коли при екстракції хлороформом із підлу-
жених водних витяжок утворювались емульсії, 
їх руйнували центрифугуванням протягом 5 хв 
(6000об/хв). Хлороформні витяжки об’єднували, 
фільтрували через сухий фільтр, додавали 5 % 
спиртовий розчин кислоти хлоридної із розра-
хунку — 2 мл розчину на 10 мл витяжки та упа-
рювали на водяній бані при температурі 40-500 С 
до сухого залишку. Сухий залишок розчиняли 
у 2 мл метанолу та досліджували на вміст ал-
калоїду коніїну за допомогою методу ВЕРХ. Ре-
зультати аналізу розподілу коніїну в органах от-
руєних тварин представлені на рис. 4. На основі 
отриманих даних розроблено схему хіміко-ток-
сикологічного дослідження на коніїн (рис. 5).
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Рис. 5. Схема хіміко-токсикологічного аналізу біологічного матеріалу на коніін
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РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
В результаті дослідження коніїну, виділе-

ного з водно-спиртового екстракту болиголову 
плямистого, встановлено, що кількість коніїну 
в рослинній сировині болиголову складає 
0,52 %, що співпадає з літературними даними 
(вміст коніїну від 0,1 % до 1 %). При цьому за-
пропонований метод високоефективної рідинної 
хроматографії дозволяє визначати вміст коніїну 
від 1 мкг/мл при відносній помилці ±1,29 %  
(рис. 2 та табл. 1), що робить його найбільш чут-
ливим з інструментальних методів.

Результати проведених досліджень визна-
чення коніїну в органах отруєних тварин за до-
помогою методу ВЕРХ свідчать про те, що метод 
ВЕРХ може бути використаний для встановлен-
ня кількості алкалоїду в біологічному матеріалі. 
Встановлено, що піки коніїну на хроматограмах 
розчинів витяжок з органів тварин співпадають 
з піком коніїну на хроматограмі стандартного 
розчину за часом утримання з точністю ±2,7%. 

За допомогою методу ВЕРХ також встанов-
лено, що з досліджуваних об’єктів тваринного 
походження вдається виділити близько 52% 
коніїну. Дані вказують, що при летальних от-
руєннях коніїном на хіміко-токсикологічні 
дослідження варто відправляти кров, шлунок, 
нирки. Графічно розподіл коніїну в органах от-
руєних тварин можна навести у вигляді діаграми. 
(рис. 4) На основі проведених досліджень запро-
поновано схему хіміко-токсикологічного аналізу 
біологічного матеріалу на коніїн (рис. 5.)

ВИСНОВКИ
1. Розроблено метод кількісного визначення 

алкалоїду коніїну в рослинній сировині за до-
помогою методу ВЕРХ. Чутливість методу ста-
новить 1 мкг/мл. Встановлено, що в екстракті, 
отриманого з болиголову плямистого концен-
трація коніїну становить 0,52%.

2. Для визначення кількості коніїну в ви-
тяжках з біологічного матеріалу розроблений 
метод ВЕРХ. На основі проведених досліджень 
запропоновано схему хіміко-токсикологічного 
дослідження на коніїн.

3. Визначено розподіл коніїну в органах от-
руєних тварин. Встановлено, що для хіміко-ток-
сикологічного дослідження при летальних от-
руєннях коніїном варто брати шлунок зі вмістом, 
кров та нирки. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Хронические неинфекционные заболевания 

(ХНИЗ), несмотря на успехи в диагностике, ле-
чении, профилактике и реабилитации, остаются 
проблемой номер один в здравоохранении. Уста-
новлена определенная связь ХНИЗ с ростом ур-
банизации, ускорением темпа жизни, изменени-
ем производственных условий, экологическими 
сдвигами, образом жизни населения. 

В стране осуществляется определенная сис-
тема государственных мероприятий, направ-
ленных на охрану здоровья населения, однако 
уровни смертности, заболеваемости и первич-
ной инвалидности от ХНИЗ остаются высоки-
ми.

Изучение популяционных аспектов распро-
странения и контроля ХНИЗ, а также биоло-
гических факторов риска (ФР), таких как арте-
риальная гипертония (АГ), избыточная масса 
тела (ИМТ), гиперхолестеринемия, приобретают 
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большую актуальность с точки зрения оценки 
рисков.

Оценка рисков для популяционного здоро-
вья является ключевым аспектом общественно-
го здравоохранения. Она позволяет определить 
наиболее актуальные риски для здоровья обще-
ства, а также разработать соответствующие под-
ходы и программы по их снижению и улучше-
нию состояния здоровья населения в будущем. 
Оценка рисков основана на тезисе, что заболе-
ваемость — это результат воздействия рисков 
на здоровье в течение длительного времени или 
на протяжении всей жизни [2, 3].

Оценка рисков указывает, насколько сильна 
зависимость воздействия и болезни, и насколь-
ко распространено воздействие. Необходимо 
отметить, что некоторые риски имеют мощное 
воздействие на организм отдельного человека, 
но они бывают настолько редки, что их воздей-
ствие на общественное здоровье является мини-




