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Билирубин является одним из основных желчных пигментов в организме человека. Они образуются, главным образом, при распаде гема крови. Антиоксидантная функция билирубина клинически показана при самых различных патологиях – ишемии-реперфузии, атеросклерозе, геморрагическом инсульте, анафилактических реакциях, химическом мутагенезе. Но механизм ингибирующего действия билирубина в реакциях свободнорадикального окисления в настоящее время остается во многом неизвестным. 
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	Билирубин


Целью данного исследования является изучение процессов окисления билирубина в различных модельных системах, построение соответствующих кинетических моделей для установления наиболее вероятных механизмов антирадикального действия тетрапиррольного пигмента, сравнение кинетических параметров реакций окисления в зависимости от природы растворителя и концентрации окислителя. Поскольку билирубин является липофильным соединением, предупреждающим перекисное окисление липидов, в данной работе в качестве модельных сред, имитирующих липидные слои, были выбраны полярные неводные среды хлороформ и диметилсульфоксид.
В хлороформе основным продуктом окисления является пурпурин, который в дальнейшем окисляется бесцветных монопиррольных продуктов. На данный момент предположить механизм деструкции хромофора в данном растворителе пока не представляется возможным. В ДМСО окисление протекает через стадию образования биливердина, который далее окисляется до пурпурина и затем до холетелина. Механизм реакции окисления билирубина в ДМСО связан с возможностью взаимодействия пигмента с радикалами, образованными в результате гомолитического распада пероксида бензоила. Ввиду большого размера активной частицы, предполагается обменное взаимодействие радикала по метиленовому мостику пигмента с последующей делокализацией электрона на ближайшем атоме азота одного из пиррольных колец. Второй радикал, образованный перекисью, аналогичным образом вступает в реакцию по метиленовому спейсеру с образованием биливердина. Образование пурпурина и холетелина происходит схожим образом, за исключением присоединений атома кислорода по метиновым мостикам фрагментов дипирролилметенов (положения 5 и 15). Выявлено, что скорость реакции в ДМСО превышает таковую в хлороформе и значительно больше скорости реакции по сравнению с водными растворами в случае применения неорганических пероксидов. Для всех исследуемых реакций были рассчитаны активационные параметры.
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