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ДЕЙСТВИЕ УЛЬТРАФИОЛЕТОВОГО ИЗЛУЧЕНИЯ НА ТИАМИН  
И ДИСУЛЬФИДЫ ТИАМИНА

Аннотация. Под действием ультрафиолетового солнечного излучения (а также ультрафиолетового излуче-
ния ртутной лампы с λ > 300 нм) на тиамин дисульфид в нейтральной водной среде образуются молекулы тиамина  
с закрытым тиазоловым циклом и молекулы тиазолона тиамина. Асимметричный дисульфид тиамина, например 
тиаминпропил дисульфид, под действием ультрафиолетового излучения (UVA диапазон) образует тиамин и пропил-
дисульфид соответственно. Тиамин и тиазолон тиамина устойчивы к действию излучения 320–400 нм (UVA диапа-
зон). При воздействии ультрафиолетового излучения с λ от 200 до 300 нм происходит фотодеструкция тиамина и ти-
азолона тиамина и образуется 2-метил4-амино-5-аминометил-пиримидин в качестве основного продукта. Обсуж дается 
возможность использования дисульфидных производных тиамина как перспективного класса антикатарактальных 
препаратов, а также препаратов для снижения токсического действия ультрафиолетового излучения на сетчатку глаза.

Ключевые слова: тиамин дисульфид, тиаминпропил дисульфид, ультрафиолетовое излучение UVA и UVB диа-
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EFFECT OF ULTRAVIOLET ON THIAMINE AND THIAMINE DISULFIDES

Abstract. In a neutral medium, the exposure of thiamine disulfide to the ultraviolet of solar radiation (as well as to 
the ultraviolet radiation of mercury lamp with λ > 300 nm) results in the formation of a thiamine molecule with closed 
thiazole ring and a molecule of thiamine thiazolone. Asymmetric thiamine disulfides, e.g., thiamine propyl disulfide, on 
exposure to ultraviolet (UVA range) produced thiamine and propyl disulfides. Thiamine and thiazolone of thiamine are stable 
upon exposure to light of 320–400 nm (UVA range). UV irradiation within spectral range of 200–300 nm results in further 
photodestruction of thiamine and thiamine thiazolone and production of 2-methyl-4-amino-5aminomethyl-pyrimidine as the 
main photoproduct. The possibility to use thiamine disulfide derivatives as a promising class of anti-cataract drugs as well as 
drugs to decrease the toxic effect of ultraviolet radiation on human retina is discussed.

Keywords: thiamine disulfide, thiamine propyl disulfide, ultraviolet of UVA and UVB range, thiamine thiazolone, 
2-methyl-4-amino-5-aminomethyl-pyrimidine
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Введение. Тиамин (Т) (или витамин В1) является важнейшим незаменимым фактором пита-
ния и используется в организме в качестве структурного компонента молекулы тиаминдифосфа-
та (ТDP). ТDP является кофактором таких важнейших ферментов энергетического метаболизма, 
как пируватдегидрогеназа и α-кетоглутаратдегидрогеназа. ТDP также является кофактором 
транскетолазы, ключевого фермента пентозофосфатного цикла. 

При физиологических условиях T главным образом существует в циклической форме с за-
крытым тиазоловым циклом. В равновесии с циклической формой тиамина в растворе находятся 



           Весці Нацыянальнай акадэміі навук Беларусі. Серыя хімічных навук. 2021. Т. 57, № 1. C. 70–86 71

минорные формы: трициклическая и тиольная, которые способны подвергаться окислительно- 
восстановительным превращениям [1, 2]. Было найдено, что T и его фосфаты в слабощелочных 
условиях легко взаимодействуют с низкомолекулярными дисульфидами, такими как цистин, 
окисленный глутатион, образуя соответствующие дисульфидные производные тиамина [3, 4].

Дисульфидные формы тиамина впервые были обнаружены в луковичных растениях и затем 
выделены в чистом виде и подробно изучены [5–7]. Исследования показали, что дисульфидные 
производные тиамина легко усваиваются организмом животных, полностью восполняя дефицит 
T [8]. Значительное увеличение дисульфида тиаминдифосфата наблюдалось в крови людей, по-
страдавших от радиоактивного облучения. Оказалось, что в крови этих людей доля ТDP в форме 
ТDP -SS- ТDP значительно возрастает, и вместе с тем критически снижается содержание цикли-
ческой (биологически активной) формы ТDP. Последняя практически отсутствовала в крови лю-
дей с диагнозом острая лучевая болезнь, и эти изменения в статусе T сопровождались сущест-
венными нарушениями в функции нервной системы [9]. 

Обнаружено образование смешанных тиамин дисульфидов в случае взаимодействия сыворо-
точных альбуминов с тиоловыми группами витамина. Тиольная форма T легко окисляется кис-
лородом воздуха, полифенолами [10], а также активными формами кислорода с образованием 
TSST [11]. Асимметричные дисульфиды тиамина поступают в организм преимущественно с рас-
тительной пищей. Дисульфидная форма тиамина, а также его смешанные дисульфиды с белками 
наряду с тиамином постоянно присутствуют в крови. Окисленную дисульфидную форму тиами-
на, а также смешанные дисульфиды тиамина часто используют в качестве терапевтических 
агентов для повышения уровня тиамина в организме [12]. Легкость проникновения через клеточ-
ные мембраны, быстрая способность реактивироваться обратно в Т позволяют считать окислен-
ную дисульфидную форму тиамина, а также его смешанные дисульфиды с белками важными 
компонентами транспортной системы организма, обеспечивающих непрерывную доставку Т  
в депонированной форме к органам и тканям [8].

Тиамин в водных растворах разрушается при облучении ультрафиолетовым светом ртутной 
лампы, но устойчив к действию видимого света [13]. Ранее показано, что при фотолизе тиамина 
ультрафиолетовым излучением с длиной волны 253,7 нм образуется целый ряд производных дигид-
рофурана, которые ответственны за специфический запах тиамина или поливитаминных препа-
ратов, а также пищевых продуктов, содержащих тиамин [14]. Строение производных дигидро-
фурана было доказано методами масс- и ЯМР-спектроскопии, а также химического синтеза [15].

По степени воздействия на ткани живых организмов ультрафиолетовое излучение делится на 
три диапазона – ближний UVA (315–400 нм), средний UVB (280–315 нм) и дальний UVC (280–
100 нм) ультрафиолет. Коротковолновое излучение UVC диапазона практически полностью по-
глощается озоновым слоем и верхними слоями атмосферы и не доходит до поверхности земли. 
Излучение UVB диапазона является более мягким и только на ~90 % поглощается земной атмос-
ферой. Однако оно способно инициировать необратимые изменения в функционировании бел-
ков посредством фототрансформации таких ароматических аминокислот, как триптофан и тиро-
зин. Ткани кожи и органов зрения обладают различным белковым составом, однако большая 
часть белков содержит аминокислоты триптофан и тирозин, которые являются основными хро-
мофорами белковых молекул в UVB диапазоне [2, 16]. Высокое содержание белков в составе 
клеточных структур, а следовательно, тирозильных и триптофанильных остатков, почти полно-
стью исключают прямое действие ультрафиолетового UVB диапазона на тиамин. Ароматиче-
ские аминокислоты белковых макромолекул создают «экран» для ультрафиолетового UVB диа-
пазона. Поэтому тиамин, вероятно, может окисляться главным образом вследствие взаимодей-
ствия с тирозильными и триптофанильными свободными радикалами белковых макромолекул, 
возникшими после поглощения излучения ароматическими аминокислотами [16]. Дисульфид-
ные производные тиамина, в отличие от молекулы самого тиамина, обладают слабым поглоще-
нием в области длин волн больше 300 нм. Это поглощение вызвано наличием в структуре ди-
сульфидов тиамина карбонильных групп и дисульфидных связей [4, 7]. Поглощение белков (кро-
ме флуоресцентных, а также протеинов, содержащих простетические группы) практически 
отсутствует в области больше 300 нм. Поэтому можно предположить, что под действием ультра-
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фиолетового UVА диапазона (315–400 нм) могут протекать фотохимические процессы, связан-
ные с разрывом дисульфидных связей. Воздействие более коротковолнового излучения UVВ ди-
апазона, вероятно, будет сопровождаться разрушением аминопиримидинового и тиазолового 
компонентов молекул дисульфидов.

Цель работы – исследование продуктов фотолиза дисульфидов тиамина под действием уль-
трафиолетового света UVA и UVB диапазонов. Показано, что при воздействии ультрафиолетово-
го света UVA области (диапазон длин волн от 315 до 400 нм) на водные растворы дисульфида 
тиамина образуется тиамин (Т) и тиазолон тиамина (ТТ), которые могут далее разрушаться под 
действием ультрафиолетового света UVB (диапазон длин волн от 280 до 320 нм) с образованием 
фрагментов аминопиримидинового и тиазолового компонентов.

Материалы и методы исследования. В работе использовали тиаминдисульфид (TSST), 
асимметричный дисульфид тиамина: тиаминпропил дисульфид, а также тиамин (Т) и тиохром 
(TChr) фирмы Sigma (США) (табл. 1). 

Т а б л и ц а  1. Структурные формулы тиаминдисульфида и продуктов его фотолиза,  
образованных под действием ультрафиолета

T a b l e  1. Structural formulas of thiamine disulfide and products of its photolysis formed during  
the exposure to ultraviolet light
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Растворы TSST и его производных облучали светом ртутных ламп (СВД-120А или ПРК-4),  
а также солнечным излучением. Растворы облучали полным светом ламп или использовали све-
тофильтры УФС-1 для выделения спектральной области 280–400 нм, УФС-6 – для выделения 
линий при 365 нм, СЗС23 – для области 320–500 нм соответственно. Разделение и идентифика-
цию продуктов фотолиза дисульфидов тиамина, образовавшихся после воздействия ультрафио-
лета на их водные растворы, проводили методом ВЭЖХ на хроматографе Agilent-1100, сорбент 
ZORBAX-Extend-С18 с использованием соединений стандартов. Препарат ТSST содержал не-
большие количества Т и ТТ в качестве примеси. Концентрации примесей мы вычитали из пиков 
сигналов образовавшихся продуктов облученного препарата. Регистрацию пиков выхода про-
дуктов фотолиза Т и его производных проводили, измеряя поглощение при 280 и 320 нм. Концент-
рацию ТТ определяли методом ВЭЖХ [16].

Концентрацию Т также определяли флуоресцентным методом (длины волн возбуждения  
и флуоресценции при 365 и 450 нм) после его окисления в тиохром (TChr) щелочным феррициа-
нидом [17]. В качестве стандарта использовали тиохром фирмы Sigma (США). Измерения флуо-
ресценции TChr проводили на спектрофлуориметре СМ 2203 (Солар, Беларусь). Измерения спек-
тров поглощения проводили на спектрофотометре Cary-100 (США).

Результаты исследования и их обсуждение. Действие ультрафиолетового излучения на 
тиамин и дисульфиды тиамина. Хроматограммы растворов тиаминдисульфида (ТSST) исход-
ного и облученного ультрафиолетом лампы СВД-120А приведены на рис. 1. Пики в хроматограм-
ме с временами удерживания Rt были идентифицированы как для Rt = 3,8 мин – 2-метил- 
4-амино- 5-аминометил-пиримидин (AP), Rt = 8,5 мин – тиамин-тиазолон (ТТ), Rt = 9,7 мин – Т, Rt = 
37,3 мин – ТSST. В результате фотохимической реакции происходит разрушение молекулы ТSST  
(Rt = 37,3 мин) и образование молекул T (Rt = 9,7 мин) и TT (Rt = 8,4 мин). Образование Т после 
воздейст вия ультрафиолетового излучения на дисульфидные производные Т доказано методом 
ВЭЖХ с использованием в качестве стандарта раствора Т. 

Однако выход T возрастал только для начальных промежутков времени воздействия ультра-
фиолетового излучения. Для начальных интервалов времени выходы ТТ и Т (в мкМ) примерно 
совпадали, т. е. были изомолярными (рис. 1, кривые 1–3). Структурные формулы TSST и продуктов 
его фотолиза приведены в табл. 1. При дальнейшем облучении рост концентрации T замедлялся, 

  

Рис. 1. Хроматограммы раствора тиаминдисульфида (TSST) исходного (1) и облученного ультрафиолетовым  
излучением лампы СВД-120А в течение 2 мин (2), 5 мин (3), 10 мин (4). Регистрация пиков TSST и пиков продуктов 
фотолиза производилась по поглощению при 280 нм. Хроматограммы растворов 2–4 смещены по вертикали с шагом 

30 а.u. для устранения их наложения друг на друга и удобства визуализации

Fig. 1. Chromatograms of initial thiamine disulfide (TSST) solution (1) and that exposed to UV light of an SVD-120A lamp 
during 2 min (2), 5 min (3), and 10 min (4). The peaks of TSST and products of its photolysis were recorded by absorption  

at 280 nm Chromatograms 2–4 were shifted vertically with a step of 30 а.u. to avoid overlap and ensure good visibility
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а затем его концентрация снижалась (рис. 1, кривые 3 и 4), а выход TT возрастал. В облучаемом 
растворе некоторое время наблюдалось практически стационарное значение концентрации T, ког-
да скорость его образования вследствие фотолиза TSST была равна скорости убыли Т за счет его 
дальнейшего окисления.

Мы предполагаем, что T, образовавшийся вследствие фотолиза TSST, испытывает дальней-
шую фотодеструкцию с образованием AP, характеризующимся Rt = 3,8 мин. Результаты сумми-
рованы в табл. 2. Как видно из рис. 1, препарат ТSST содержит небольшие количества Т и ТТ  
в качестве примеси. Концентрацию примеси мы вычитали из пиков сигналов образовавшихся 
продуктов облученного препарата. Поэтому для исходного необлученного раствора TSST значе-
ния концентраций примесей не внесены в табл. 2.

Т а б л и ц а  2. Концентрации тиамин-дисульфида (TSST), продуктов фотолиза ТSST (мкМ).  
Начальная концентрация ТSST–100 мкМ. Т–тиамин, ТТ–тиамин тиазолон,  

АP – 2-метил-4-амино-5-аминометил-пиримидин
T a b l e  2. Concentrations of thiamine disulfide (TSST) and products of TSST photolysis (in µM).  

Initial TSST concentration was 100 µM. T–thiamine; TT–thiamine thiazolone;  
AP – 2-methyl-4-amino-5-aminomethyl pyrimidine

Время воздействия ультрафиолета  
на раствор ТSST 

ТSST (мкМ)
Rt = 37,3 мин

Т (мкМ)
Rt = 9,7 мин

ТТ (мкМ)
Rt = 8,5 мин

АP (мкМ)
Rt = 3,8 мин

Другие продукты
фотолиза (мкМ)

ТSST + UVB (0 мин) 100 – – –
ТSST + UVB (2 мин) 81,0 11,2 7,2 – >1,0
ТSST + UVB (5 мин) 60,0 13,6 21,0 4 1,4
ТSST + UVB (10 мин) 21,0 12,8 37,0 10 18-19

Можно заключить из результатов, приведенных на рис. 1 и в табл. 2, в растворе при воздей-
ствии света ртутной лампы протекают реакции фотолиза, которые описываются следующей по-
следовательной схемой: 

 
UVATSST T+TT,→

 
UVBTSST T,TT, PP,→  

 
UVBT,TT PP.→

Продукты фотолиза (PP), представляющие собой cмесь аминопиримидинового и фрагментов 
тиазолового компонентов, образуются после трансформации и распада молекулы TSST на моле-
кулы Т и ТТ. На рис. 2 показана кинетика образования тиамина и продуктов его дальнейшего 
фотолиза при воздействии ультрафиолетового UVB диапазона на водные растворы тиаминпро-
пил дисульфида. При воздействии ультрафиолетового излучения на водные растворы тиамина 
(рис. 3) или тиаминмонофосфата (рис. 4) наблюдается убыль тиамина или фосфорного эфира 
тиамина и образуется AP.

В нейтральной среде спектр поглощения монокатиона T характеризуется наличием двух полос 
с максимумами при 233 и 267 нм с коэффициентами молярной экстинкции ε233 = 12000 M–1·cм–1, 
ε267 = 9600 M–1·cм–1 соответственно [2, 16]. Следует отметить, что спектр поглощения АР также 
имеет два характерных максимума при 233 и 270 нм, но меньшей интенсивности. Спектр погло-
щения T удовлетворительно совпадает с суммой независимых поглощений спектров 3,4-диме-
тил-5-оксиэтил-тиазолия и 2-метил-4-амино-5-аминометил-пиримидина. Метиленовый мостик 
изолирует электронные структуры тиазолового и пиримидинового компонентов молекулы тиа-
мина и они ведут себя как практически независимые хромофоры.

TSST является производным T, который состоит из двух молекул T с раскрытым тиазоловым 
циклом, соединенных дисульфидной связью. Это пример строения симметричного дисульфида 
тиамина [2]. ТРSST, а также другие дисульфиды тиамина, у которых молекула тиамина с рас-
крытым тиазоловым циклом соединена дисульфидной связью с алифатическими тиолами, явля-
ются примерами асимметричных дисульфидов [4, 7].
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Рис. 2. Фотодеструкция тиамин пропил дисульфида (ТРSST) и образование продуктов фотолиза. Образование тиа-
мина после воздействия ультрафиолетового излучения на раствор ТРSST (1); образование иных продуктов фотолиза 
ТРSST (2); убыль концентрации TРSST в растворе в зависимости от времени воздействия ультрафиолетового 
излучения (3). Измерение концентрации TРSST и концентрации образовавшегося тиамина вследствие фотолиза 
проводили тиохромным методом. Начальная концентрация TРSST в растворе 0,1 мМ. Для измерения концентрации 
TРSST к его водным растворам предварительно добавляли 5-кратный молярный избыток GSH для полного его 

восстановления в Т и тиопропил вследствие протекания реакции тиол-дисульфидного обмена

Fig. 2. Photodestruction of thiamine propyl disulfide (TРSST) and formation of photolysis products. Production of thiamine 
on exposure of TРSST solution to ultraviolet (1); formation of other TРSST photolysis products (2); decrease in TРSST con-
centration with time of exposure to ultraviolet (3). Concentration of TPSST and the produced T were measured by fluores-
cent thiochrome method. Initial concentration of TPSST was 0.1 mM. To assess TPSST concentration, 5-times molar excess  
of GSH was added to the solution to ensure its complete reduction in T and thiopropyl due to thiol-disulfide exchange reaction

 

Рис. 3. Убыль T и образование АP при воздействии ультрафиолетового излучения на водные растворы T, регистриру-
емая методом ВЭЖХ. Пик с Rt  = 3,8 мин принадлежит AP, Rt = 9,7 – T. Длина волны регистрации поглощения равна 
280 нм. Облучение растворов проводили светом лампы СВД 120А. Хроматограммы растворов T при разных време-
нах облучения смещены по вертикали для устранения наложения хроматограмм друг на друга. Базовый уровень 

сигналов для них один и тот же. Вертикальная ось показывает только величину сигнала

Fig. 3. Decrease in thiamine content and production of 2-methyl-4-amino-5-aminomethyl pyrimidine on exposure of thiamine 
aqueous solutions to ultraviolet, detected by HPLC. The peak with Rt = 3.8 min is attributed to 2-methyl-4-amino-5-amino-
methyl pyrimidine, the peak at Rt = 9.7 min – to thiamine. The absorption was recorded at wavelength 280 nm. The solutions 
were exposed to UV light of an SVD 120A mercury lamp. Chromatograms were shifted vertically to avoid overlap and ensure 

good visibility. Levels of background signals were the same. Y-axis shows magnitude of signals
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На рис. 5 приведены спектры поглощения T и TPSST, имеющие в своем составе по одному 
аминопиримидиновому компоненту. В спектре поглощения TPSST возрастает относительный 
вклад аминопиримидинового компонента, который имеет два максимума поглощения при 233  
и 270 нм, и снижен вклад (или отсутствует) поглощения тиазолового компонента с максимумом 
при 265 нм. Вклад полосы поглощения тиазолового компонента в спектре поглощения тиамина 
проявляется не только в возрастании интенсивности длинноволновой полосы, но и небольшом 

 

Рис. 4. Хроматограммы тиаминмонофосфата (TMP), полученные после воздействия ультрафиолетового излучения че рез  
различные промежутки времени на его водные растворы, полученные методом ВЭЖХ. Пик с Rt = 3,8 принадлежит 2-ме-
тил-4-амино-5-аминометил-пиримидину, пик Rt = 4,8 – тиаминмонофосфату. Длина волны регистрации погло щения 

тиаминмонофосфата и его продуктов фотолиза – 280 нм. Облучение растворов проводили светом лампы СВД 120А.
Хроматограммы растворов TMP при разных временах облучения смещены по вертикали. Эти сдвиги были сделаны 

для устранения наложения хроматограмм друг на друга

Fig. 4. HPLC chromatograms of thiamine monophosphate obtained at different durations of UV exposure. The peak at Rt = 3.8 min 
is assigned to AP, the peak at Rt = 4.8 min – to thiamine monophosphate. The absorption was recorded at wavelength 280 nm. 
The solutions were exposed to UV light of an SVD 120A mercury lamp. Chromatograms were shifted vertically to avoid 

overlap and ensure good visibility
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Рис. 5. Спектры поглощения водных растворов тиамина (1) и тиаминпропил-дисульфида (2).  
Концентрация Т и ТPSST 0,1 мМ в фосфатном буфере, рН 7,0

Fig. 5. Absorption spectra of aqueous solutions of thiamine (1) and thiaminepropyl disulfide (2).  
The concentrations of T and TPSST was 0.1 mM, phosphate buffer pH 7.0
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сдвиге ее максимума в коротковолновую область (рис. 5, кривая 1). Слабое длинноволновое по-
глощение в спектре тиаминпропил дисульфида в области 290–360 нм принадлежит карбониль-
ной группе и отсутствует в спектре поглощения тиамина (рис. 5). Такое же слабое длинноволно-
вое поглощение характерно и для спектров поглощения TSST и других производных тиамина 
дисульфида. Причем спектры поглощения изомолярных концентраций TSST и TPSST в области 
длин волн 200–400 нм практически совпадают.

Фотолиз TSST с образованием молекул Т был подтвержден флуоресцентным методом после 
окисления полученного тиамина в тиохром щелочным феррицианидом (рис. 6). Выход T в зави-
симости от времени облучения водного раствора TSST ультрафиолетового UVB диапазона  
(в кварцевой кювете) или выход Т в зависимости от времени облучения водного раствора TSST 
ультрафиолетового UVA диапазона (в стеклянной кювете) различается (рис. 6, кривая В и С соот-
ветственно). Наблюдали высокий выход Т после облучения водных растворов TSST в кварцевой 
кювете полным спектром ртутной лампы, но только в течение начальных промежутков времени 
экспозиции. Например, в случае условий, указанных для рис. 6, это составило ~ 15 мин. Даль-
нейшее облучение в течение 60–70 мин приводило к практически полному разрушению TSST,  
а также к фотодеструкции первоначально образовавшегося вследствие фотолиза T. В начальные 
промежутки времени количество образовавшегося Т в молях составляло 40–45 % от эквимоляр-
ного количества разрушенного TSST. При продолжительном воздействии ультрафиолетового излу-
чения в течение 90 мин в растворе регистрировали менее 1 % Т от количества разрушенного TSST.

Данные ВЭЖХ, представленные на рис. 1, свидетельствуют о быстром разрушении молекул 
TSST и образовании молекул тиамина, тиазолона тиамина и продуктов, являющихся фрагмента-
ми пиримидинового и тиазолового компонентов молекул. Причем, как следует из анализа хрома-
тограмм, в начальные промежутки времени образуются примерно одинаковые концентрации 
тиамина (Rt = 9,7 мин) и тиазолона тиамина (Rt = 8,5 мин) соответственно. Более низкая интен-
сивность пиков тиазолона тиамина по сравнению с интенсивностью пиков тиамина связана  

Рис. 6. Выход тиамина в зависимости от времени ультрафиолетового облучения тиаминдисульфида в кварцевой (В) 
или стеклянной кювете (С). Концентрация тиаминдисульфида 0,1 мМ, фосфатный буфер рН 7,0. Облучение раство-
ров тиаминдисульфида проводили полным спектром ртутной лампы СВД-120А. Концентрацию Т определяли флу-
оресцентным методом (длина волны возбуждения 365 нм, длина волны флуоресценции 450 нм) после его окисления  

в TChr щелочным феррицианидом

Fig. 6. Thiamine yield at different times of thiamine disulfide irradiation by ultraviolet in a quarts cell (B) or in a glass cell (C). 
Concentration of thiamine disulfide was 0.1 mM, phosphate buffer pH 7.0. Thiamine disulfide solutions were irradiated by  
a full spectrum of an SVD-120A mercury lamp. T concentration was measured by fluorescent method (excitation 365 nm, 

emission 450 nm) after its oxidation to TChr by alkaline ferricyanide
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с меньшим значением коэффициента молярной экстинкции при 280 нм, при которой проводилась 
регистрация для молекул тиазолона тиамина. 

Как уже упоминалось ранее, молекулы тиамина под действием ультрафиолетового UVB диа-
пазона испытывают дальнейшие превращения с образованием АР (Rt = 3,8 мин). На рис. 3 приве-
дены ВЭЖХ-хроматограммы водных растворов тиамина для различных промежутков времени 
воздействия ультрафиолетового излучения. Фосфорные эфиры тиамина – тиаминмонофосфат и тиа-  
мин дифосфат так же как и собственно молекула тиамина разрушаются с образованием АР и фраг-
ментов тиазолового компонента. Аналогично ТT под действием ультрафиолетового UVB диапа-
зона испытывает фотолиз, сопровождающийся фрагментацией тиазолового компонента.

На рис. 4 приведены хроматограммы водных растворов тиаминмонофосфата для различных 
промежутков времени воздействия ультрафиолетового излучения, свидетельствующие о разру-
шении тиазолового компонента тиаминмонофосфата и образовании АР (как и в случае тиамина). 
Сравнивая результаты, полученные методом ВЭЖХ (рис. 1) и флуоресцентным методом (рис. 6), 
можно заключить, что тиамин, образовавшийся в процессе фотолиза TSST под действием уль-
трафиолетового UVB диапазона, испытывает быстрое разрушение с образованием продуктов, 
молекулы которых не окисляются феррицианидом в тиохром. 

На рис. 7 приведена предполагаемая схема образования молекул Т и ТТ вследствие фотолиза 
тиаминдисульфида (TSST) под действием ультрафиолетового UVA диапазона и схема образова-
ния фрагментов молекул Т и ТТ после последующего воздействия ультрафиолетового UVB диа-
пазона на этот же раствор TSST. Мы предполагаем, что после поглощения кванта света hν (диа-
пазон ультрафиолетового UVA) происходит фотодиссоциация дисульфида тиамина TSST (I) на 
тиильные радикалы (II) тиольной формы тиамина с последующей реакцией диспропорциониро-
вания (рис. 8).

В результате реакции диспропорционирования образуется окисленная тиильная форма тиа-
мина (III), а также тиольная форма тиамина TSH (IV). Тиольная форма тиамина в нейтральной  
и кислой средах образует монокатионную форму тиамина с замкнутым тиазольным циклом (V). 
Окисленная тиильная форма тиамина трансформируется в молекулу тиазолона тиамина (VI). Та-
ким образом, действие ультрафиолетового диапазона UVA (рис. 8, излучение hν) на молекулы 
тиаминдисульфида приводит к образованию Т и ТТ в качестве конечных продуктов. Тиамин  
и тиазолон-Т устойчивы к действию ультрафиолетового UVA диапазона. Этот вывод подтверж-
дают экспериментальные данные, представленные на рис. 6, кривая С. 

Выход тиамина возрастает в течение всего времени облучения водных растворов ТSST (рис. 6, 
кривая С). Более продолжительное воздействие ультрафиолетового излучения (2 ч и более)  
приводило практически к полному разрушению дисульфида тиамина с образованием тиамина  
и тиазолона тиамина. Дальнейшее UVA облучение растворов не изменяло содержание тиамина  
и тиазолона тиамина в растворе. Воздействие на облученные растворы более коротковолнового 
UVB ультрафиолета (рис. 8, hν1-излучение) приводит к образованию продуктов, которые явля-
ются фрагментами молекул Т и ТТ соответственно (VII) и (VIII).

Как следует из анализа результатов, представленных на рис. 1, действие ультрафиолетового 
UVA и UVB диапазонов на тиаминдисульфид приводит к образованию молекул тиамина (Rt = 9,7 мин), 
тиазолона тиамина (Rt = 8,5 мин), аминопиримидинового компонента (Rt =3,8 мин) и фрагментов 
тиазолового компонента. На рис. 3 показано уменьшение концентрации тиамина и образование 
2-метил-4-амино-5-аминометил-пиримидина в зависимости от времени воздействия ультрафио-
летового UVB диапазона на водные растворы тиамина, регистрируемая методом ВЭЖХ.

Скорость образования тиамина при воздействии ультрафиолетового UVB+UVA диапазонов 
высока только в начальные промежутки времени. При более продолжительных временах облу-
чения скорость деструкции тиамина превышает скорость его образования.

Для асимметричного дисульфида тиамина TPSST наблюдали образование таких же продук-
тов фотолиза, как и для дисульфида тиамина (pис. 8). Например, при воздействии ультрафиоле-
тового излучения UVA на TPSST (Rt = 49,5 мин) наблюдали образование Т, ТТ с временами удер-
живания 9,7 и 8,5 мин соответственно. Как видно из результатов, представленных на рис. 8, об-
разования AP не наблюдали.
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Пик с Rt = 49,3 мин принадлежит TPSST, пик с Rt = 9,6 мин – Т, пик с Rt = 7,8 мин – ТТ. Реги-
страция пиков TРSST и пиков продуктов фотолиза производилась по поглощению при 280 нм. 
Облучение растворов TРSST проводили спектром ртутной лампы СВД-120А с использованием 
стеклянного светофильтра СЗС23, пропускающего излучение с λ > 300 нм.

Воздействие ультрафиолетового UVB диапазона в течение 60 мин cопровождалось практиче-
ски полным превращением TSST в последовательных реакциях с образованием AP (Rt = 3,85 мин)  
в качестве одного из основных продуктов фотолиза, а также фрагментов тиазолового компонента. 
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Рис. 7. Предполагаемая схема образования молекул тиамина и тиазолона тиамина вследствие фотолиза тиамин-
дисульфида (TSST), где hν – излучение ультрафиолетового UVA диапазона, (I) – TSST, (II) – тиильные радикалы 
TS, (III) – окисленная тиильная форма тиамина или бирадикал тиильной формы тиамина, (IV) – тиольная форма 
тиамина, (V) – монокатионная форма молекулы Т с замкнутым тиазольным циклом, (VI) – ТТ, тиаминтиазолон. 
Предполагаемая схема фрагментации молекул тиамина и тиазолона тиамина под действием ультрафиолетового UVB 
диапазона, где hν1 – излучение ультрафиолетового UVB диапазона; (VII) – фрагменты фотолиза пиримидинового  
и тиазолового компонентов молекулы тиазолона тиамина, (VIII) – фрагменты фотолиза пиримидинового и тиазоло-

вого компонентов тиамина

Fig. 7. Proposed scheme of thiamine and thiamine thiazolone formation during photolysis of TSST, where hν – photons  
of UVA range, (I) – TSST, (II) – thyil radicals TS, (III) – oxidized thiamine thyil form, (IV) – thiol form of thiamine, (V) – 
monocationic form of T with closed thiazole ring, (VI) – ТТ, thiamine thiazolone. Possible scheme of further fragmentation  
of T and TT under exposure to UVB irradiation, where hν1 – photons of UVB range, (VII) – products of TT photolysis, (VIII) – 

products of T photolysis
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На рис. 6 (кривая В) показано, что в растворе практически отсутствует тиамин после облучения 
в течение 60 мин, а содержание TSST после фотолиза также было незначительным, практически 
отсутствовало. На рис. 9 показана предполагаемая схема образования молекул тиамина и тиазо-
лона тиамина вследствие фотолиза тиаминпропилдисульфида (TРSST). Следует подчеркнуть, 
что фотодиссоциация дисульфидной связи в составе молекул дисульфидов тиамина может проис-
ходить под действием ультрафиолетового как UVA, так и UVB диапазонов. Образовавшиеся 
вследствие фотолиза асимметричного дисульфида алифатические тиильные радикалы, вероятно, 
взаимодействуют между собой с образованием соответствующих алифатических дисульфидов.

Для ультрафиолетового UVA диапазона фотолиз TSST заканчивается на стадии образования 
тиамина и тиазолона тиамина в качестве конечных продуктов. Следовательно, можно заключить 
что под действием ультрафиолетового как UVA, так и UVB диапазона первые стадии реакций 
фотодиссоциации дисульфида тиамина (I), а также образования продуктов фотолиза (II)–(VI) 

Рис. 8. Хроматограммы раствора тиаминпропилдисульфида (TРSST) исходного (1, а) и облученного  
ультрафиолетовым UVA диапазона в течение 60 мин (2, b)

Fig. 8. Chromatograms of initial thiaminepropyl disulfide (TPSST) (1, а) and that exposed to UVA during 60 min (2, b)
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одинаковы. Этот вывод хорошо иллюстрируют данные, приведенные на рис. 6, кривая В, сви-
детельствующие о быстром разрушении образовавшегося тиамина под действием ультрафио-
летового UVB диапазона и об устойчивости тиамина к действию UVA диапазона, кривая С. 
При воздействии на водные растворы только ультрафиолетового UVB диапазона образуются 
те же продукты, что и при последовательном воздействии на водный раствор UVA и UVB диа-
пазонов.

Обсуждение возможности протекания фотолиза тиамина и дисульфидов тиамина под 
действием ультрафиолетового излучения в клеточных структурах глаза. Ионизирующее  
и ультрафиолетовое излучение (UV) вызывает повреждение и гибель клеток вследствие как прямо- 
го воздействия на структуру ДНК и белков, так и в результате генерации активных форм кисло-
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Рис. 9. Предполагаемая схема образования молекул тиамина и тиазолона тиамина вследствие фотолиза тиаминпро-
пилдисульфида (TРSST), где hν – ультрафиолетовое излучение UVA диапазона, (I) – TРSST, (II) – тиильный радикал 

TS, (III) – окисленная тиильная форма тиамина, (IV) – тиольная форма тиамина, (V) – молекула Т в монокатионной 
форме с закрытым тиазоловым циклом, (VI) – тиаминтиазолон ТТ. Предполагаемая схема фрагментации молекул 
тиамина и тиазолона тиамина под действием UVB (hν1 – ультрафиолетовое излучение UVB диапазона). (VII) – фраг-
менты фотолиза пиримидинового и тиазолового компонентов молекулы тиазолона тиамина, (VIII) – фрагменты фо-

толиза пиримидинового и тиазолового компонентов тиамина, (IX) – тиильный радикал тиопропила

Fig. 9. Proposed scheme of thiamine and thiamine thiazolone formation during photolysis of thiaminepropyl disulfide 
(TPSST), where hν – photons of UVA range, (I) – TPSST, (II) – thyil radical TS, (III) – oxidized thiamine thyil form, (IV) – thiol 
form of thiamine, (V) – monocationic form of T with closed thiazole ring, (VI) – ТТ, thiamine thiazolone. Possible scheme  
of further fragmentation of T and TT under exposure to UVB irradiation, where hν1 – photons of UVB range, (VII) – products  

of TT photolysis, (VIII) – products of T photolysis, (IX) – thyil radical of thiopropyl
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рода и активных карбонильных соединений, оказывающих повреждающее действие. Белки сос-
тавляют до 70 % от сухой массы клеток и тканей, поэтому во многих случаях служат важной 
мишенью воздействия UV или ионизирующего излучения [2]. Индольное кольцо триптофана 
(Trp), а также тирозильные остатки обладают наиболее высоким поглощением в ближнем UV 
диапазоне среди хромофорных групп (исключая простетические), входящих в состав белков. 

Прямое воздействие UV осуществляется путем поглощения излучения белками или связан-
ных с ними хромофорными группами с образованием возбужденных состояний (синглетных 
или триплетных) либо свободных радикалов вследствие фотоионизации [18]. Другие важнейшие 
процессы, приводящие к окислению белков, связаны с генерацией синглетного кислорода (1О2) 
благодаря переносу энергии с возбужденных ароматических аминокислотных остатков белка  
в первую очередь с остатков тирозина (Tyr) и Trp на молекулы кислорода в основном триплетном 
состоянии. В результате этой реакции образуется 1О2 [19, 20].

Следовательно, при воздействии UV на водные растворы Tyr, Trp или водные растворы бел-
ков генерируются 1О2, а также феноксильные и триптофанильные свободные радикалы амино-
кислот или свободные радикалы соответствующих аминокислотных остатков белков, которые 
окисляют Т и фосфорные эфиры Т [18–20]. Т не поглощает электромагнитное излучение с длинами 
волн больше 300 нм и устойчив к действию света в области UVA и видимого диапазонов. Однако 
в организме присутствует целый ряд хромофоров и простетических групп ферментов белков 
способных генерировать 1О2 под действием видимого света. Рибофлавин (RF), витамеры В6, 
белки, содержащие ковалентно связанные фосфопиридоксиновые остатки с первичными амино-
группами (аминогруппами остатков лизина, α-аминогруппами N-конца полипептидной цепи бел-
ковой макромолекулы), поглощают электромагнитное излучение видимого диапазона [21, 22].

Кожа и органы зрения человека в наибольшей степени подвержены воздействию солнечного 
ультрафиолетового излучения [23]. Наиболее злокачественные заболевания этих органов, такие 
как рак и катаракта, развиваются примерно у половины населения земного шара, перешагнувше-
го рубеж 65 лет [24, 25].

Как известно, продолжительное воздействие ультрафиолетового излучения на глаза вызыва-
ет образование активных форм кислорода, которые, наиболее вероятно, ответственны за разви-
тие различных дегенеративных процессов, в том числе катаракты [18, 26]. Защитные механизмы 
против повреждающего действия окислительного стресса, вызванного излучением, включают 
прямой перехват свободных радикалов, возрастание продукции НАД(Р)Н, поглощение ультра-
фиолетового излучения [18, 26, 27]. Внешняя поверхность роговицы покрыта многослойным 
эпителием и она играет роль барьера, отделяющего внутренние структуры глаза от внешней сре-
ды, препятствует всасыванию слезной жидкости, является фильтром ослабляющим повреждаю-
щее действие ультрафиолетового излучения [27, 28]. Тиамин, тиаминзависимые ферменты, веро-
ятно, играют важную роль в защите роговицы и хрусталика глаза от повреждения активными 
формами кислорода и азота. Ранее показано, что Т эффективно тушит синглетный 1О2, который 
генерируется RF [29], инактивирует тирозильные и триптофанильные радикалы аминокислот-
ных остатков макромолекул, образующиеся при воздействии ультрафиолета [16], а также при 
воздействии высокоокисленных форм гемопротеинов [11].

В метаболизме роговицы преобладает фосфоглюконатный окислительный путь, который ис-
пользует более 50 % потребляемой глюкозы. Транскетолаза, тиаминзависимый ключевой фер-
мент фосфоглюконатного окислительного пути, составляет 10–15 % от общего количества водо-
растворимых ферментов роговицы мышей. Фосфоглюконатный путь также наряду с гликолизом 
играет важную роль в обмене углеводов в хрусталике [27, 28]. Поэтому разрушение ультрафио-
летом тиамина и особенно тиаминдифосфата, который является кофактором тиаминзависимых 
ферментов, вызывает их инактивацию и, вероятно, способствует развитию дегенеративных про-
цессов в клеточных структурах глаза. 

Данные ВЭЖХ, суммированные на рис. 1 и 2, свидетельствуют о разрушении молекул тиа-
миндисульфида и тиаминпропилдисульфида под действием ультрафиолетового UVB диапазо- 
на с образованием тиамина и тиазолона тиамина, а также о быстрой деструкции молекул тиа- 
мина, фосфорных эфиров тиамина с образованием 2-метил-4-амино-5-аминометил-пиримидина 
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(рис. 3 и 4). В то же время дисульфидные производные тиамина в отличие от тиамина обладают 
слабым поглощением в области длин волн больше 290–300 нм (рис. 5), которое, вероятно, связа-
но с поглощением карбонильной группы молекулы тиаминдисульфида. В этом случае наблюда-
ли постепенный рост выхода тиамина в течение всего времени воздействия ультрафиолетового 
UVA диапазона (рис. 6, кривая С).

Схематически предполагаемый процесс фотолиза молекул тиаминдисульфида под действием 
ультрафиолетового UVA диапазона показан на рис. 7, схема фотолиза тиаминпропилдисульфида 
приведена на рис. 9. Мы предполагаем, что эти фотохимические реакции происходят в передней 
камере глаза, так как она прозрачна для видимого света и ультрафиолетового излучения UVA. 
Излучение диапазона длин волн 315–400 нм не поглощается роговицей, свободно проходя в тка-
ни хрусталика человека, которые его и поглощают. Именно хрусталик защищает сетчатку глаза 
от повреждения UVA, поглощая опасное излучение [30].

Сразу за роговицей в передней капсуле глаза находится водянистая влага. Это светопрелом-
ляющая жидкость, которая омывает радужку и хрусталик. За счет водянистой влаги реализуется 
транспорт веществ к аваскулярным тканям глаза: именно эта жидкость осуществляет связь меж-
ду цилиарным телом, пронизанным кровеносными сосудами, и стекловидным телом и хруста-
ликом. Обе эти ткани не имеют ни нервов, ни кровеносных и лимфатических сосудов, поскольку 
должны быть прозрачными для проведения света к сетчатке [31, 32]. В водянистой влаге содер-
жатся те же вещества, что и в крови. Поэтому при возрастании содержания дисульфидов тиами-
на в плазме крови следует ожидать, что в водянистой влаге также возрастает их концентрация  
и, следовательно, будет увеличиваться высвобождение витамина В1 из состава дисульфидов тиа-
мина под действием ультрафиолетового UVA диапазона. Это очень важно для питания рогови-
цы, которое происходит только через водянистую влагу. Транспорт метаболитов в глубь хруста-
лика имеет диффузионный характер и происходит по градиенту концентрации. Поэтому можно 
предположить, что ультрафиолетовое излучение UVA диапазона будет высвобождать тиамин из 
состава дисульфидов тиамина, особенно если они адсорбированы поверхностными слоями хру-
сталика. Как известно, синтез белков хрусталика и основные метаболические процессы связаны  
с функционированием тиаминзависимых ферментов и происходят во внешнем периферическом 
эндотелиальном слое клеток хрусталика [28].

Заключение. Таким образом, полученные результаты в опытах in vitro показывают, что уль-
трафиолетовое излучение вызывает освобождение тиамина из физиологического депо, состоя-
щего из дисульфидов тиамина и смешанных дисульфидов тиамина с алифатическими тиолами. 
Эти фотохимические реакции, вероятно, важны для доставки молекул тиамина и их замены вме-
сто разрушенных в местах подвергнутых действию ультрафиолетового излучения. Важно отме-
тить, что этот процесс протекает симбатно с интенсивностью действующего излучения. Кроме 
того, известно, что тиамин является эффективной ловушкой синглетного кислорода [29] и, воз-
можно, оказывает защитное антиоксидантное действие в районе воздействия ультрафиолетового 
излучения. Обсуждается возможность использования тиамина и дисульфидных производных 
тиамина как перспективного класса антикатарактальных препаратов, а также в качестве препа-
ратов для снижения токсического действия интенсивного ультрафиолетового излучения на оп-
тическую и кровеносную системы глаза, а также на сетчатку глаза.
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