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Методом стационарного радиолиза исследовано взаимодействие триптофана, триптамина и 3-ин-
долпропионовой кислоты с пероксильными радикалами, образующимися при радиолизе насыщен-
ного кислородом этанола. Установлено, что 3-индолпропионовая кислота обладает низкой реакци-
онной способностью по отношению к пероксильным радикалам. В то время как триптамин и, в
меньшей степени, триптофан ингибируют радиационно-индуцированные процессы окисления
этанола за счет переноса электрона с неподеленной пары аминогруппы на кислородцентрирован-
ные радикалы. Образующиеся в этих реакциях катион-радикалы триптофана и триптамина преиму-
щественно регенерируются до исходных соединений при взаимодействии с  и  о чем свиде-
тельствуют невысокие радиационно-химические выходы разложения тестируемых соединений.
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ВВЕДЕНИЕ

Триптамин, серотонин, мелатонин, мекса-
мин и др. производные триптофана обладают
выраженными радиопротекторными, антиок-
сидантными, нейропротекторными свойствами
[1]. Молекулярные механизмы, лежащие в ос-
нове их физиологической активности, являют-
ся предметом интенсивного изучения. Извест-
но, что за формирование радиопротекторных
свойств могут быть ответственны сосудосужи-
вающие свойства производных триптофана,
что приводит к снижению парциального давле-
ния кислорода в тканях [2]. Кроме того, они
способны подавлять радиационно-индуциро-
ванные повреждения в биологических системах
за счет эффективного взаимодействия с ради-
кальными продуктами радиолиза воды [3]. Од-
нако при соотношении максимально переноси-
мых концентраций производных триптофана к
усредненным концентрациям органических со-
единений в клетках становится очевидным, что
индолсодержащие соединения в организме экс-
периментальных животных не способны выиг-
рать конкуренцию за радикальные продукты
радиолиза воды. В этих условиях их радиопро-
текторные и антиоксидантные свойства могут
быть обусловлены взаимодействием с углерод-

и кислородцентрированными радикалами био-
генных органических соединений.

Ранее мы показали [4], что синтезируемые
in vivo производные триптофана эффективно
ингибируют процессы с участием углеродцен-
трированных радикалов. При этом триптофан,
5-гидрокситриптофан, серотонин и в меньшей
степени мелатонин способны присоединять
α-гидроксиэтильные радикалы (α-ГЭР) по ин-
дольному фрагменту, в то время как β-карболи-
новые алкалоиды подавляют рекомбинацию
α-ГЭР за счет их окисления. Отдельные произ-
водные триптофана также эффективно подав-
ляют процессы с участием кислородцентриро-
ванных радикалов, причем активность может
быть связана как с наличием фенольного гид-
роксила [5], так и с незамещенной аминогруп-
пой [6].

В то же время в литературе описаны [7, 8] вы-
раженные антиоксидантные свойства 3-индол-
пропионовой кислоты, которая не имеет ни од-
ного из этих функциональных фрагментов. В
работах [9, 10] показаны перспективы использова-
ния 3-индолпропионовой кислоты для профилак-
тики нейродегенеративных заболеваний и сахар-
ного диабета второго типа, в развитии которых
важную роль играют свободнорадикальные реак-
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ции. Это обусловливает необходимость исследова-
ния механизма взаимодействия 3-индолпропио-
новой кислоты с кислородцентрированными ра-
дикалами.

В настоящей работе методом стационарного
радиолиза изучено взаимодействие триптофа-
на, триптамина и 3-индолпропионовой кисло-
ты с пероксильными радикалами, образующи-
мися при радиолизе этанола, насыщенного
кислородом.

МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА
Без предварительной очистки использовали

триптофан (I), триптамин (II) и 3-индолпропионо-
вую кислоту (III), гидроксид натрия фирмы “Sigma-
Aldrich”, TiOSO4 · 2H2O “Вектон”, (NH4)6Mo7O24 ·
· 4H2O, иодид калия, гидрофталат калия “Беллес-
химкомплект”. Чистота использованных соеди-
нений составляла не менее 98%. Спирт этиловый
пищевой марки “Люкс” (96 об. %) перед исполь-
зованием очищали перегонкой на ректификаци-
онной колонне.

Для приготовления оксигенированных рас-
творов тестируемых соединений в этаноле с кон-
центрацией 5 × 10–4 моль/л использовали следую-
щую методику. В силу высокой летучести раство-
рителя растворы продували кислородом высокой
степени чистоты (99.999%) в мерных колбах в те-
чение 60 мин, после чего объем испарившегося
растворителя компенсировали оксигенирован-
ным этанолом, далее растворы перемешивали.
Предварительно продутые кислородом пеницилли-
новые флаконы заполняли растворами и закрывали
пластиковыми крышками. По нашим наблюдени-
ям использование флаконов для радиационно-хи-
мических превращений органических веществ, на-
сыщенных кислородом, имеет ряд преимуществ пе-
ред ампулами. В частности, концентрация O2 в
растворе в меньшей степени изменяется по ходу об-
лучения, кроме того исключаются артефакты, свя-
занные с выгоранием (иногда с детонацией) кисло-
рода при запайке ампул.

Облучение образцов проводили на установке
МРХ-γ-25М с источником 60Co. Мощность по-
глощенной дозы составляла 0.113 ± 0.007 Гр/с.
Интервал поглощенных доз 0.07–0.38 кГр.

Концентрацию пероксида водорода определя-
ли реагентнофотометрическим методом анало-
гично [11]. Детектирование желтого комплекса
пероксида водорода с сульфатом титанила в сер-
нокислом растворе выполняли при λmax = 405 нм
на Specord S600 (Analytik Jena, Германия). Сум-
марную концентрацию органических и неорга-
нических пероксидов определяли реагентнофо-
тометрическим методом, основанным на молиб-
дат-активированном окислении иодида [12].
Предварительно готовили раствор, содержащий

0.2 г NaOH, 0.02 г (NH4)6Mo7O24 · 4H2O, 6.6 г KI в
100 мл дистиллированной воды, а также 2% вод-
ный раствор гидрофталата калия. Непосредствен-
но перед анализом пероксидов растворы смеши-
вали в соотношении 1 : 1 для приготовления ана-
литического реагента. Для количественного
определения суммы пероксидов к 1.2 мл исследу-
емой пробы добавляли 2 мл реагента и 4 мл ди-
стиллированной воды. Оптическую плотность
измеряли на Specord S600 при длине волны мак-
симума поглощения трииодид-аниона – 350 нм.

Количественный анализ соединений (I), (II)
проводили методом высокоэффективной жид-
костной хроматографии на хроматографе “Shi-
madzu” (Япония) с использованием детектора на
диодной матрице SPD-M20A при длине волны
281 нм. Условия хроматографирования: колонка
Shim-pack VP-ODS (длина – 150 мм, внутренний
диаметр – 4.6 мм, размер зерен – 4.6 мкм); элюент –
метанол/вода (10/90); скорость подачи элюента
0.4 мл/мин; температура 25°С; объем вводимой
пробы – 1 мкл, 3-индолпропионовую кислоту
(III) анализировали спектрофотометрическим
методом на Specord S600 при длине волны 281 нм.

Концентрацию ацетальдегида (АА) определяли
аналогично [13] на газовом хроматографе GC-17A
фирмы “Shimadzu” с кварцевой капиллярной ко-
лонкой SupelcoWAX (длина 30 м, внутренний диа-
метр – 0.25 мм, толщина пленки неподвижной
фазы – 0.5 мкм). Качественный и количествен-
ный анализ проводили с помощью внешнего
стандарта. Условия анализа: начальная темпера-
тура – 40°С, с градиентом 5°С/мин подъем тем-
пературы до 80°С и затем с градиентом 15°С/мин –
до 180°С; температура инжектора – 240°С; тем-
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пература детектора – 220°С; линейная скорость
потока в колонке – 20 см/с; газ-носитель – азот; де-
тектор – пламенно-ионизационный; объем задава-
емой пробы – 1 мкл.

Для улучшения коэффициента разделения
легколетучих продуктов радиационно-индуциро-
ванных превращений насыщенного кислородом
этанола использовали относительно высокую тем-
пературу инжектора, что приводило к термическо-
му разложению пероксида водорода, содержащего-

ся в исследуемых образцах. Зависимость регистри-
руемой концентрации ацетальдегида от содержания
пероксида водорода в необлученном этаноле была
линейная в используемом диапазоне концентраций
H2O2 (рис. 1). Приведенные в работе значения ради-
ационно-химического выхода ацетальдегида указа-
ны за вычетом количеств, образующихся при тер-
мическом разложении.

Для получения величин радиационно-химиче-
ских выходов использовали результаты не менее
трех независимых экспериментов. Значение ошиб-
ки определения радиационно-химических выходов
рассчитывали в программе Origin 8.1 Pro методом
наименьших квадратов с использованием коэффи-
циента доверительной вероятности 0.95.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Радиационно-химические превращения эта-

нола, насыщенного кислородом, детально иссле-
дованы [14], что делает его удобной и доступной
моделью для изучения реакций кислородцен-
трированных радикалов с тестируемыми веще-
ствами. Основным радикальным продуктом радио-
лиза деаэрированного этанола является α-ГЭР, об-
разующийся с радиационно-химическим выходом
~5.5 частиц/100 эВ в результате реализации ион-мо-
лекулярной реакции (4), радикал-молекулярных
процессов (7) и непосредственно при распаде воз-
бужденной молекулы спирта (5):

(3)

(4)

(7)

CH3CH2OH

CH3CH2OH*

CH3CH2OH + e

(1)

(2)

e e(therm) e(solv)

CH3CH2OH + CH3CH2OH CH3CH2OH + CH3CHOH2

CH3CH2OH*

CH3CHOH + H

CH3CH2

(5)

(6)+ OH  (CH3CH2O + H )

.

.

CH3CH2OH + CH3CH2O (CH3CH2,  OH,  H)

CH3CHOH + CH3CH2OH (CH3CH3, H2O, H2)

Как и большинство других углеродцентриро-
ванных радикалов α-ГЭР с константой скорости
реакции 4.6 × 109 л моль–1 с–1 [15] присоединяют
молекулярный кислород с образованием α-гид-
роксиэтилпероксильных радикалов по реакции
(8). Дальнейшие превращения этих частиц вклю-
чают фрагментацию с элиминированием гидро-
пероксильных радикалов (реакция (9)) или вос-
становление до соответствующего органического
гидропероксида по реакции (10).

(8)

(9)

CH3CHOH O2 H3C HC
O
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H
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Рис. 1. Образование ацетальдегида при термическом раз-
ложении пероксида водорода в инжекторе хроматографа.
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В этаноле α-гидроксиэтилпероксид распада-
ется на ацетальдегид и пероксид водорода (реак-
ция (11)). Представленные на рис. 2 графики из-
менения концентрации Н2О2 (титанильный ме-
тод анализа) и суммы пероксидов (иодный метод)
от дозы при облучении насыщенного кислородом
этанола без добавок и в присутствии триптамина
различаются менее чем на 5%. Таким образом,
органические пероксиды не детектируются в ка-
честве конечных молекулярных продуктов радио-
лиза насыщенного кислородом этанола.

Насыщение этанола кислородом также приво-
дит к исключению сольватированного электрона
из состава радикальных продуктов радиолиза
вследствие реализации реакции (12) с константой
скорости реакции 2 × 1010 л моль–1 с–1 [3]. Конеч-

H3CHC
O

O

H

OH
+CH3C

O

H

H2O2

ным молекулярным продуктом превращения 
и  является пероксид водорода.

(12)

(13)

(14)

Таким образом, основными продуктами ради-
ационно-индуцированных превращений этано-
ла, насыщенного кислородом, являются ацеталь-
дегид и пероксид водорода.

Радиационно-химические выходы ацетальде-
гида и пероксида водорода, наблюдаемые при ра-
диолизе оксигенированного этанола в отсутствие
добавок (табл. 1) превышают первичный выход
α-ГЭР более чем в 2 раза. Это свидетельствует о
том, что окисление этанола происходит по корот-
коцепному механизму вследствие протекания сле-
дующих реакций:

−i
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+O2 CH3CH2OH2 HO2 + CH3CH2OH
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(15)H3CHC
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+ CH3CH2OH H3CHC
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OH
+ CH3CHOH

(16)

Поскольку концентрации исследуемых веществ
(I–III) в растворе составляли 5 × 10–4 моль/л, реак-
циями исследуемых соединений с Н•, алкильными,
гидроксиалкильными и алкоксильными радикала-
ми, образующимися при радиолизе этанола, мож-
но пренебречь. Соответственно, наблюдаемые
изменения радиационно-химических выходов
основных продуктов радиолиза насыщенного
кислородом этанола (табл. 1) в присутствии со-
единений (I–III) связаны с их способностью вза-
имодействовать с пероксильными радикалами,
образующимися в реакциях 8, 9, 12, 13.

При облучении насыщенного кислородом эта-
нола в присутствии триптофана (I) и триптамина
(II) происходит снижение радиационно-химиче-
ских выходов основных молекулярных продуктов
радиолиза, что свидетельствует о способности те-
стируемых веществ регулировать процессы с уча-
стием кислородцентрированных радикалов. При
этом в случае 3-индолпропионовой кислоты (III),
не имеющей аминогруппы в отличие от соедине-
ний (I) и (II), снижение радиационно-химиче-
ских выходов ацетальдегида и пероксида водоро-
да по сравнению с системой без добавок не пре-

+HO2 CH3CH2OH H2O2 + CH3CHOH вышает величины погрешности измерения этих
величин. Следовательно, за взаимодействие с пе-
роксильными радикалами ответственна именно
аминогруппа триптофана (I) и триптамина (II), а
не индольный фрагмент в структуре тестируемых
веществ.

Рис. 2. Зависимости концентрации пероксидов, из-
меренных иодным (1, 4) и титанильным (2, 3) метода-
ми, от поглощенной дозы при облучении этанола без
добавок (1, 2) и в присутствии триптамина (3, 4).
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Ранее было показано, что депротонирован-
ная аминогруппа может выступать донором
электрона в реакциях аминокислот с различ-
ными кислородцентрированными радикала-

ми [4, 16, 17]. Взаимодействие триптофана (I)
и триптамина (II) с пероксильными радикала-
ми может происходить по следующим реак-
циям:

(17)

(18)

Восстановление пероксильных радикалов по
реакциям (17)–(18) приводит к терминации ко-
роткоцепного процесса окисления этанола, что и
обуславливает снижение выходов основных про-
дуктов радиолиза оксигенированного этанола в
присутствии триптофана (I) и триптамина (II).
Различия в реакционной способности рассматри-
ваемых соединений могут быть связаны с тем, что
триптофан (I) в этаноле частично находится в
цвиттер-ионной форме, и протонированная ами-

ногруппа не способна восстанавливать перок-
сильные радикалы.

Невысокие радиационно-химические выходы
разложения триптофана (I) и триптамина (II) при
радиолизе в оксигенированном этаноле указыва-
ют на способность катион-радикалов, образую-
щихся в реакциях (17)–(18), восстанавливаться до
исходных соединений. К регенерации триптофа-
на (I) и триптамина (II) могут приводить реакции
их катион-радикалов с супероксид анион-ради-
калами и гидропероксильными радикалами:

(19)
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Таблица 1. Влияние триптофана и его производных на радиационно-индуцированные превращения насыщен-
ного кислородом этанола

Тестируемое
соединение

Радиационно-химический выход (G), молекула/100 эВ

Ацетальдегид H2O2 Разложение добавки

Без добавок 16.18 ± 1.09 14.23 ± 1.37 –

Триптофан (I) 11.48 ± 0.73 9.53 ± 0.51 –0.46 ± 0.09

Триптамин (II) 8.85 ± 0.60 3.01 ± 0.41 –1.22 ± 0.12

3-Индолпропионовая кислота (III) 14.90 ± 1.28 12.72 ± 0.70 –0.16 ± 0.15
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(20)

Представленные в работе результаты могут
свидетельствовать о том, что радиопротекторные,
антиоксидантные, антигипоксантные свойства
триптамина (II), наблюдаемые in vivo, могут быть
связаны с его способностью эффективно подав-
лять процессы с участием кислородцентрирован-
ных радикалов пероксильного типа. В то же вре-
мя 3-индолпропионовая кислота (III) обладает
низкой реакционной способностью по отноше-
нию к пероксильным радикалам, поэтому ее ан-
тиоксидантные и нейропротекторные свойства
могут быть связаны или с акцептированием •OH
(k = 7.8 × 1010 л моль–1 с–1 [7]), или с присоедине-
нием углеродцентрированных радикалов по ин-
дольному фрагменту.

ВЫВОДЫ

Сопоставление полученных в работе данных
свидетельствует о том, что триптамин (II) и, в
меньшей степени, триптофан (I) ингибируют ради-
ационно-индуцированные процессы окисления
этанола, что связано с наличием у этих соединений
непротонированной аминогруппы. Значения ра-
диационно-химических выходов продуктов радио-
лиза насыщенного кислородом этанола в присут-
ствии 3-индолпропионовой кислоты (III) лишь в
пределах ошибки эксперимента ниже по сравне-
нию с системой без добавок. Таким образом, ан-
тиоксидантные и радиопротекторные свойства
триптофана (I) и триптамина (II) могут быть
обусловлены способностью этих соединений
восстанавливать кислородцентрированные ра-
дикалы за счет переноса электрона с неподелен-
ной пары аминогруппы. Образующиеся в этой ре-
акции катион-радикалы преимущественно вос-
станавливаются до исходных соединений, о чем
свидетельствуют невысокие радиационно-хими-
ческие выходы разложения исследуемых веществ.
К регенерации триптофана (I) и триптамина (II)
могут приводить реакции их катион-радикалов с
супероксид анион-радикалами и гидроперок-
сильными радикалами.
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