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Обзор посвящен рассмотрению зависимости биологической активности 1,3-дифенил-2-пропен-1-онов 
(халконов) от строения молекул. Выявлены фармакофорные группы, обуславливающие проявление анти-
микробной, противогрибковой, противоопухолевой, антиоксидантной, цитотоксической, антипролифера-
тивной, противовоспалительной, гипергликемической, гепатопротекторной и других видов активности. На-
личие хлорхинолинового фрагмента обеспечивает проявление антималярийной и антиамебной активности. 
Халконы с электронодонорными заместителями (метокси-, гидрокси- и др. группами), а также содержащие 
один – два атома хлора или фтора показывают наибольшую противомикробную и противогрибковую актив-
ность. Основания Шиффа, полученные на основе халконов с гетероциклическим фрагментом, а также бор-
содержащие халконы характеризуются высокой цитотоксичностью в отношении раковых клеток человека 
линий РС-3, MCF-7, KB, KB-VIN. 1,3-Дифенил-2-пропен-1-оны с оксатиолоновым циклом помимо цито-
токсичности проявляют активность в отношении Micobacterium tuberculosis H37Rv. Халконы, содержащие 
в бензольном кольце ацетамидную группу в положении 4, проявляют значительную антиноцицептивную ак-
тивность. Дигидроксопроизводные халконов с орто- и пара-расположением ОН групп проявляют высокую 
антиоксидантную активность. Положение двух гидроксильных групп в бензольном кольце В халкона яв-
ляется важным структурным фактором их антирадикальной активности. Вицинально диоксигенированные 
халконы, а также халконы с цепью пропаноламина в пара-положении показывают высокую антигиперглике-
мическую активность, хлорсодержащие халконы – антипротозойную активность, а халконы с триазольным, 
пиррольным и бензотриазольным кольцами – антипаразитарную активность. Присутствие 1,4-диоксанового 
цикла в структуре приводит к появлению антигепатотоксической активности, которая усиливается наличием 
в положении 2 диоксанового цикла 2-гидроксиметильной группы.
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This review is devoted to the analysis of 1,3-diphenyl-2-propene-1-ones (chalcones) biological activity 
dependence on their molecular structure. Pharmacophores which determine antimicrobial, antifungal, antibacterial, 
anticancer, antioxidant, cytotoxic, antiproliferative, anti-infl ammatory, hyperglycemic, hepatoprotective and 
other activities were found out. The presence of chloroquinolinic fragment provides antimalarial and antiamebic 
activities. Chalcones which have electron donating substituents (methoxy-, hydroxy- and others) or 1–2 chlorine 
or fl uorine atoms show maximum antimicrobial and antifungal activity. Schiff’s bases obtained from chalcones 
with heterocyclic fragment as well as boron-containing chalcones are characterized with high cytotoxic activity 
against human cancer cell lines РС-3, MCF-7, KB, KB-VIN. 1,3-Diphenyl-2-propene-1-ones with oxothiolone 
cycle besides cytotoxicity show activity against Micobacterium tuberculosis H37Rv. Chalcones containing acetamide 
group in the position 4 of the benzene ring possess high antinociceptive activity. Dihydroxoderivatives of chalcones 
where OH groups are in the ortho- and para-position exhibit high antioxidant activity. The presence of two hydroxyl 
groups in the benzene ring B is an important factor of their antiradical activity. Both vicinal deoxygenated chalcones 
and chalcones with a propanolamine chain in the para-position show high antihyperglycemic activity, chlorine-
containing chalcones possess antiprotosoic activity, and chalcones with triazole, pirrole and benzotriazole rings 
have antiparasitic activity. The presence of 1,4-dioxane cycle in the structure leads to appearance of antihepatotoxic 
activity that can be increased by 2-hydroxymethyl group in the position 2 of dioxane cycle.

Keywords: chalcones, biological activity, cytotoxicity, antitumor, antioxidant, antimicrobial, anti-infl ammatory, 
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Халконы представляют значительный 
интерес для химиков и биохимиков, что 
обусловлено несколькими факторами: лег-
костью их синтеза, высокой фармакологи-
ческой активностью синтетических и при-
родных халконов, а также возможностью 
использования в качестве ценных синтети-
ческих интермедиатов, например в синтезе 
различных гетероциклических соединений.

Соединения с халконовым фрагментом 
проявляют различные виды биологической 

активности. Например, они проявляют зна-
чительную активность в отношении разноо-
бразных опухолей и имеют хемопротекторные 
свойства. Это можно связать с их антиокси-
дантной активностью [32, 45, 48, 49]. Други-
ми важными свойствами халконов являются 
способность ингибировать рост бактерий [46], 
а также проявление противогрибковой и ан-
тивирусной активности [13]. Кроме того, 
они обладают способностью укреплять ка-
пилляры и могут использоваться в качестве 
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противовоспалительных средств [20]. По-
мимо указанных видов активности выяв-
лены противомалярийная [3, 11, 27, 28, 34], 
противораковая [1, 17, 40], ларвицидная [7], 
иммуномодулирующая [6], антигиперглике-
мическая, антитуберкулезная [43], антипро-
тозойная и антимитотическая активности 
[30], а также возможность применения их 
в качестве антибактериальных [9,18] и про-
тивогрибковых [5, 26] средств. Показано 
также ингибирующее действие на ферменты, 
особенно на альфа-амилазы млекопитающих 
[35], циклооксигеназы (ЦОГ) [52], моноами-
ноксидазы (MAO) [12], лейкотриен В4 [14], 
тирозиназы [25], редуктазы альдозы [44] и др.

Высокая биологическая активность, 
проявляемая халконами, способствовала 
развитию исследований по взаимодействию 
этих соединений с различными биологиче-
скими мишенями.

Основная часть
Халконы – это 1,3-дифенил-2-пропен-

1-оны (1), в которых два ароматических 
ядра связаны тремя атомами углерода 
,-ненасыщенной карбонильной системы.

Халконы с хинолиновым фрагмен-
том обладают значительной активно-
стью в отношении ряда микроорганизмов 
(E. Coli, Aspergillus niger, Bacillus subtiles, 
Staphylococcus albus, Candida albicans, 
Rhodolorulla rubera и др.) [4, 19]. Авто-
ры статьи [3] конденсацией замещенных 
2-хлор-3-формилхинолинов с различными 
ароматическими кетонами синтезировали 
ряд новых халконов, содержащих хлорхи-
нолиновый фрагмент 2, при этом найдено, 
что некоторые из них проявляют достаточ-
но высокую антималярийную и антиамёб-
ную активность.

R = H, Me;   R′ = H, Me;   R″ = H; 
R‴ = 3-BrC6H4,    4-BrC6H4,    4-ClC6H4, 

2-пиридил

S.K. Awasthi с сотрудниками [3] синте-
зировали несколько новых функциональ-
но замещенных халконов и исследовали их 
в качестве противомалярийных средств. Ан-
тималярийные свойства некоторых произво-
дных халконов зависят от их способности 
ингибировать у паразитов фермент цисте-
инпротеазу [11, 33, 38, 47]. Халконы, явля-
ясь , β-ненасыщенными кетонами, имеют 
линейную или близкую к планарной струк-
туру. Данная структура является стабильной 
в условиях действия цистеинпротеазы. Кон-
формация халкона обеспечивает его легкий 
подход к активному центру фермента.

Соединения с электронодонорными за-
местителями, например метокси-, гидрок-
си-группами, показывают наибольшую про-
тивомикробную активность [23]. Халконы, 
содержащие один-два атома хлора или фто-
ра, проявляют высокую противогрибковую 
и противомикробную активность.

Среди халконов 3, содержащих фраг-
мент оксатиолона [39], найдены соединения, 
проявляющие цитотоксичность в отноше-
нии раковых клеток человека, а также в от-
ношении Micrococcus luteus, Staphylococcus 
aureus, Micobacterium tuberculosis H37Rv.

Авторы статьи [16] показали, что осно-
вания Манниха, полученные из халконов, 
проявляют цитотоксичность против линий 
Р338 и L1210 клеток лейкемии мышей, 
а также некоторых линий раковых клеток 
человека. Основания Манниха халконов 
с гетероциклическим фрагментом исследо-
ваны на цитотоксическую активность в от-
ношении четырех линий раковых клеток 
человека (РС-3, MCF-7, KB, KB-VIN), при 
этом производные с морфолиновым заме-
стителем при С3 или С5 и с пиридиновым 
или фенильным ядрами при С2 проявляют 
высокую цитотоксическую активность.

К интересным свойствам халконов так-
же относятся инициирование апоптоза ра-
ковых клеток [42], угнетение их митохон-
дриального дыхания. Авторами статьи [36] 
отмечено, что халконы с меньшим количе-
ством гидроксильных групп в кольцах А и В 
являются более эффективными в этом отно-
шении по сравнению с халконами, содержа-
щими больше гидроксильных групп. Такую 
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разницу в активности объясняют кислот-
ностью фенольных ОН-групп. Одним из 
широко известных механизмов, согласно 
которому халконы проявляют цитотоксиче-
скую активность, является взаимодействие 
халконов в фазе митоза. Nam N.H. с соавто-
рами [36] изучили активность производных 
2′,5′-дигидроксихалконов и обнаружили, 
что большинство халконов проявляют цито-
токсическую активность против различных 
линий опухолевых клеток (B16 меланома 
мышей, HCT 116 опухоль толстой кишки че-
ловека, А31 эпидермоидная карцинома) и др. 

G. Achanta с сотрудниками [1] исследо-
вали ряд халконов, содержащих бор, в ка-
честве противораковых средств и выяснили 
механизм их действия. 

Синтезированы халконы, проявляющие 
цитостатическую активность [15]. 

R′ = R″ = H (a),   R′ = H,   R″ = Cl (б),   
R′ = H,    R″ = Me (в),    R′ = R″ = OMe (г), 

R′ = H,   R″ = NO2 (д),    R′ = H,    
R″ = CO2H (e)

Авторами статьи [21, 37] получен ряд 
халконов, содержащих в бензольном кольце 
ацетамидную группу в положении 4, сре-
ди которых найдены соединения, проявля-
ющие значительную антиноцицептивную 
активность (в 2 раза больше по сравнению 
с ацетилсалициловой кислотой и ацетами-
нофеном).

R = Ph,   4-CH3OC6H4,   4-CH3C6H4,   
4-ClC6H4,    3,4-Cl2C6H3,    4-NO2C6H4, 
4-(CH3)2NC6H4,    2-тиенил,    2-фурил
Дигидроксопроизводные халконов про-

являют антиоксидантную активность, ко-
торая зависит от структуры соединения [8]. 
Механизм антиоксидантной активности 
халконов обсуждается в работе [10]. При 

взаимодействии молекулы халкона с ра-
дикалом образуется феноксидный ради-
кал, при этом орто- и пара-дигидрокси-
лированные системы бензольного кольца 
являются системами с делокализованными 
электронами, а поэтому образующиеся из 
них феноксидные радикалы легко перехо-
дят в стабильные семихиноновые радика-
лы, которые далее превращаются в хино-
ны. Мета-дигидроксилированная система 
бензольного кольца менее эффективна для 
делокализации электронов, вследствие чего 
феноксидные радикалы не способны всту-
пать в дальнейшие превращения. Установ-
лено, что халконы с орто-(т.е. 2′,3′- и 3′,4′-) 
и пара- (т.е 2′,5′-) заместителями проявляют 
очень высокую антиоксидантную актив-
ность (80–90 % в сравнении с контролем 
при концентрации 50 М), которая сравни-
ма с активностью аскорбиновой кислоты 
и -токоферола. С другой стороны, халко-
ны с мета- (т.е. 2′,4′- и 3′,5′-) заместителями 
показывают достаточно резкое снижение 
активности (25 % в сравнении с контролем) 
при концентрации 200 М (IC50  200 М). 

Таким образом, эти данные показывают, 
что положение двух гидроксильных групп 
в ядре В является важным структурным 
фактором их антирадикальной активности, 
при этом пара-замещенные соединения 
проявляют большую активность, чем орто-
замещенные. Вариация заместителей в па-
ра-положении в кольце А сильно не влияет 
на антирадикальную активность. Это ука-
зывает на то, что электронные эффекты па-
ра-заместителя бензольного кольца не влия-
ют на антирадикальную активность.

Потенциальная антиоксидантная актив-
ность некоторых гидроксихалконов была 
оценена благодаря их способности ингиби-
ровать 1,1-дифенил-2-пикрилгидразильные 
радикалы и свободные гидроксильные ра-
дикалы [10]. Для нарингенина и флорети-
на не обнаружена антипролиферативная 
активность в отношении клеточной линии 
рака молочной железы (MCF-7). Но другие 
халконы (включая 2′-гидроксихалкон) пока-
зали антипролиферативную активность при 
высоких концентрациях (10,50 μМ), а при 
низких концентрациях (0,01–1 μМ) они 
ускоряли клеточный рост. 

За проявление противовоспалительной 
активности халконов ответственна α,-β-
ненасыщенная карбонильная функциональ-
ная группа. H.L. Yadav с сотрудниками [51] 
синтезировали серию из пяти производных 
халконов и исследовали их противовос-
палительную активность на крысах, у ко-
торых был смоделирован каррагениновый 
отек задней лапы. Производные халконов 
в дозе 25 мг/кг, введенные перорально, 
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значительно ингибировали развитие отека. 
Результаты изучения противовоспалитель-
ной активности халконов также приведены 
в статье [50]. Активированные макрофаги 
играют ключевую роль в противовоспали-
тельных откликах и высвобождении разно-
образных медиаторов, включая оксид азота 
(NO), который является потенциальным со-
судорасширяющим агентом, облегчающим 
миграцию лейкоцитов и образование отека, 
а также активность лейкоцитов и образова-
ние цитокина. NO может также реагировать 
с супероксидным анионом с образованием 
пероксинитрита – потенциального окисли-
теля молекул, который способствует нане-
сению вреда в процессе воспалительного 
отклика. NO генерируется из L-аргинина 
под действием NO-синтетазы. Соединения, 
которые ингибируют избыточное образо-
вание NO микрофагами, могут быть полез-
ными для профилактики и лечения автоим-
мунных заболеваний, септического шока 
различных воспалительных патологий.

Халконы с заместителями, повышаю-
щими электронную плотность В-кольца, 
например, МеО-, BuO-, Me2N-группы, 
не проявляют существенной активности 
в ингибировании процесса образования 
NO [41]. Триметоксипроизводные халконов 
с фтором при С4′ являются лучшими инги-
биторами образования NO. Трифторметиль-
ная группа при С2′ в диметоксихалконах так 
же хорошо, как и в триметоксихалконах, 
ингибирует аккумуляцию NO. Трифторме-
тильная группа при С3′ и С4′ в диметокси-
халконах проявляет меньшую активность, 
чем в положении С2′. S.J. Won с соавторами 
[50] показали, что 2′,4-дигидроксихалкон, 
2′-гидрокси-2-тиенилхалкон, 2′-гидрокси-3-
тиенилхалкон и 2′,5′-дигидрокси-индол-3-
ил-халкон являются потенциальными про-
тивовоспалительными агентами.

Гипергликемическая активность халко-
нов исследована в работе [2]. Неинсулино-
зависимый диабет (диабет II типа) является 
хроническим метаболическим заболевани-
ем, характеризующимся инсулино-устой-
чивостью, гипергликемией и гиперинсу-
линемией. Из Broussonetia papyrifera были 
выделены замещенные халконы, которые 
селективно ингибируют ферменты проте-
интирозинфосфатазы (PTP1B) и редуктазы 
альдозы. Их антиоксидантные свойства по-
зволяют рассматривать их в качестве гипер-
гликемических агентов, т.к. окислительный 
стресс также играет важную роль у диабети-
ков. 3,4-Диметоксипроизводные проявляют 
значительный антигипергликемический эф-
фект, в то время как монометоксипроизвод-
ные показывают пониженную активность. 
Соединения вицинально диоксигениро-

ванные, например диметокси- и метилен-
диокси-замещенные, показывают лучшую 
антигипергликемическую активность по 
сравнению с соответствующими мономе-
токсипроизводными. Халконы, содержащие 
цепь пропаноламина в пара-положении 
показали значительную активность как по 
сравнению с мета-, так и с орто-замещен-
ными соединениями.

Кроме того, халконы проявляют свой-
ства, схожие с инсулином, что говорит о воз-
можности применения халконов в качестве 
противодиабетических средств. Так, иссле-
дования метилгидроксихалкона, выделен-
ного из корицы, показали, что этот халкон 
способствует уменьшению темпов развития 
и осложнений диабета [43].

Авторами статьи [24] была рассмотре-
на антигепатотоксическая активность хал-
конов. Силимарин, выделенный из семян 
Silybum marianum, обычно известный как 
молоко чертополоха, используют в каче-
стве потенциального антигепатотоксично-
го агента в отношении различных токси-
кантов. Он представляет собой смесь трех 
изомеров, а именно силибина, силидианина 
и силихристина. Силибин – наиболее ак-
тивный компонент, содержит циклическую 
систему 1,4-диоксана, в то время как в двух 
других изомерах эта система отсутствует, 
и они не играют существенной роли. Произ-
водные халконов, содержащие цикл 1,4-ди-
оксана, проявляют антигепатотоксическую 
активность, которая усиливается наличием 
в положении 2 диоксанового цикла 2-ги-
дроксиметильной группы. Эта же группа 
имеется в этом же положении и у силибина. 
Заместители в ароматическом ядре халко-
нов играют также значительную роль в про-
явлении данной активности.

Хлорсодержащие халконы проявляют 
значительную антиплазмодиальную ак-
тивность, а халконы с триазольным, пир-
рольным и бензотриазольным кольцами – 
антипаразитарную активность. Найдено, 
что хлорпроизводные халконов с морфо-
линовым циклом обладают наименьшей 
активностью. Соединения, содержащие 
триазольное кольцо и хлор, имеют наиболь-
шую антиплазмодиальную активность, под-
тверждая тот факт, что небольшие по разме-
ру липофильные группы, содержащие один 
или несколько атомов азота, могут увеличи-
вать антималярийную активность in vitro.

Исследования in vitro антиплазмоиди-
альной активности замещенных халконов 
[(4-Cl, 4-MeO, 3,4,5-(MeO)3] показали, что 
небольшие и средние по размеру липофиль-
ные группы, содержащие атомы азота или 
амин во фрагменте ацетофенона, являют-
ся потенциальными противомалярийными 
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агентами. Такие соединения могут обеспе-
чивать дополнительное связывание за счет 
водородных связей с гистидиновым остат-
ком, присутствующим в активном центре 
энзима цистеинпротеазы.

Антилейшманиальная активность [22, 29] 
характерна для халконов с более гидрофиль-
ным характером, т.е. для НО-производных 
халконов, а также для халконов с нафталино-
вым и пиридиновым фрагментами в ядре А.

Изучена ингибирующая активность ти-
разиназы ряда халконов в отношении ре-
акций образования меланина и их антиок-
сидантные возможности [31]. Положение 
ОН групп в ароматических ядрах А и В 
имеет очень большое значение, поскольку 
гидроксилирование по кольцу В приводит 
к значительно большей способности инги-
бировать тиразиназу, чем гидроксилирова-
ние по кольцу А.

Заключение
В настоящее время имеется доста-

точно большое количество публикаций, 
посвященных изучению биологической 
активности халконов и их производных. 
В данной статье приведены только лишь 
некоторые результаты таких исследо-
ваний. Целенаправленные изменения 
в структуре халконов могут привести 
к сужению их спектра биологической ак-
тивности, но способствовать усилению 
их фармакологического действия. В этой 
связи синтез новых функционально за-
мещенных халконов представляет зна-
чительный теоретический и практичес-
кой интерес. 
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