Новые радиозащитные свойства производных индола
Свердлов Р.Л.
Аспирант
Белорусский государственный университет, химфак, г. Минск, Республика Беларусь
swerdlov@mail.ru
Развитие «клинической картины» при облучении человека часто объясняют повреждением ДНК под действием продуктов радиолиза воды и развитием перекисного окисления липидов [1]. Однако помимо процессов повреждения основных радиобиологических мишеней в формировании радиологических последствий важную роль играют реакции фрагментации гидроксилсодержащих биомолекул, протекающие через стадию образования α-гидроксилсодержащих углеродцентрированных радикалов (α-ГУР) [2-4]. Поэтому изыскание новых радиопротекторов необходимо проводить среди веществ способных эффективно взаимодействовать как с кислород-, так и углеродцентрированными радикалами.

Гормоны серотонин и мелатонин являются биогенными антиоксидантами и радиопротекторами поскольку уменьшают радиобиологические последствия от воздействия ионизирующих излучений на организм. В экспериментах in vitro было установлено, что эти эффекты обусловлены их способностью взаимодействовать с активными формами кислорода и, как следствие, подавлять радиационно-индуцированные процессы окисления липидов [1]. Установление способности серотонина, мелатонина и их производных ингибировать фрагментацию α-ГУР расширит представление о факторах, обуславливающих их радиозащитное действие. Выявление механизмов взаимодействия этих соединений с α-ГУР позволит заложить основы направленного поиска радиопротекторов среди соединений данного класса.
В работе методами стационарного радиолиза и пероксидного инициирования свободнорадикальных процессов изучено взаимодействие пиррола, индола, триптофана, 5-гидрокситриптофана, серотонина, мелатонина, гармана, гармина и гармалина с 
α-гидроксиэтильными радикалами (α-ГЭР), являющимися простейшими представителями α-ГУР. В рамках теории функционала плотности рассчитаны энтальпии присоединения Н-атома по кратным связям изучаемых соединений, характеризующие их окислительные свойства. Методом жидкостной хроматографии с масс-спектрометрическим детектированием были идентифицированы продукты радиационно- и пероксид-индуцированных превращений исследуемых соединений.

Совокупность экспериментальных и расчетно-теоретических данных свидетельствуют о том, что пиррол, индол и мелатонин обладают низкой реакционной способностью по отношению к α-ГЭР. Гармин, гарман, гармалин окисляют α-ГЭР, ингибируя их рекомбинацию. Триптофан, 5-гидрокситриптофан и серотонин способны подавлять образование продуктов радиолиза этанола за счет восстановления и присоединения α-ГЭР. Таким образом, помимо способности взаимодействовать с активными формами кислорода, производные индола могут регулировать радиационно-химические процессы с участием углеродцентрированых радикалов, что указывает на новые возможности использования представителей этого класса соединений в качестве универсальных биогенных радиопротекторов.
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