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ПОДАВЛЕНИЕ ПРОЦЕССА АНТИОКСИДАЦИИ ИОНАМИ ЖЕЛЕЗА (II)
Аннотация. Антиоксидантная система злокачественных клеток препятствует химиотерапии рака. Изучали 

влияние пирокатехина на процесс окисления пропанола-2 кислородом воздуха при радиолизе его 1 М водных рас-
творов. Присутствие в растворе пирокатехина снижало интенсивность окисления и образование ацетона. При со-
вместном присутствии в растворе пирокатехина и ионов железа (ІІ) наблюдали усиление окисления и возрастание 
выхода ацетона с ростом концентрации ионов Fe+2. Показано, что ионы железа способны подавлять антиоксидантное 
действие дифенольного антиоксиданта пирокатехина. 
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SUPPRESSION OF THE ANTIOXIDATION PROCESS BY IRON IONS (II)

Abstract. Antioxidant system of malignant cells interferes with cancer chemotherapy. The influence of pyrocatechol on 
the oxidation of propanol-2 by atmospheric oxygen during the radiolysis of its 1 M aqueous solutions was studied. Adding 
0.01 M pyrocatechol to the solution reduced the intensity of oxidation and the formation of acetone. The yield of acetone in-
creased with the joint presence of pyrocatechol and iron ions in solution. It has been shown that Fe2+ ions can suppress the 
antioxidant effect of the diphenolic antioxidant pyrocatechol.
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Введение. Злокачественные новообразования занимают второе место в структуре смертно-
сти населения. Огромная важность проблемы борьбы с раком неоспорима и требует решения. 
Наиболее доступными для лечения этого заболевания являются три основных способа: хирур-
гия, лучевая терапия и химиотерапия. Нобелевский лауреат Дж. Уотсон отмечает, что подавля-
ющее большинство всех агентов, используемых для непосредственного уничтожения раковых 
клеток (ионизирующее излучение, большинство химиотерапевтических средств и некоторые 
виды таргетной терапии) работают через непосредственную или косвенную генерацию актив-
ных форм кислорода, которые блокируют ключевые этапы клеточного цикла. Он выдвинул ги-
потезу о том, что с раковыми клетками можно бороться простыми веществами, если предварительно 
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обрушить антиоксидантную систему злока-
чественных клеток. Рак с подавленной анти-
оксидантной защитой будет эффективно ле-
читься традиционными методами химиоте-
рапии и лучевой терапии [1]. 

Приведено много примеров подавления 
терапевтического эффекта антиоксиданта- 
ми [1]. В  частности, химиотерапевтический 
препарат ланперизон не проявлял активность 
в присутствии антиоксиданта тролокса, а так-
же в присутствии дефероксамина, который 
как известно, связывает в  комплекс ионы 
железа. В этой связи цель данной работы – 
исследование влияния ионов железа на про-
цесс ингибирования свободнорадикального 
окисления пропанола-2 пирокатехином, пред-
ставителем класса антиоксидантов феноль-
ной природы. 

Экспериментальная часть. Процесс окисления инициировали действием γ-излучения Cо60 
на водные 1 М растворы пропанола-2 с кислородом воздуха. Для приготовления растворов ис-
пользовали бидистиллированную воду. Пирокатехин, сульфат железа (II) и серная кислота ква-
лификации «х. ч.». Растворы облучали разными дозами на гамма-установке в запаянных стеклян-
ных ампулах. Мощность поглощенной дозы по ферро-сульфатному дозиметру составляла 0,08 Гр/с. 
Анализ ацетона проводили методом ГЖХ. Радиационно-химический выход ацетона рассчитывали 
по зависимостям его концентрации от поглощенной дозы излучения.

Результаты и их обсуждение. Радикалы пропанола-2 и процесс свободнорадикального окис-
ления пропанола-2 генерировали действием γ-излучения на водные 1 М растворы пропанола-2.  
При облучении растворов в присутствии кислорода воздуха наблюдали за образованием ацетона 
и влиянием пирокатехина и ионов железа (ІІ) на радиационно-химические выходы ацетона. На 
рисунке и в табл. 1 показано влияние пирокатехина (0,01 М) и ионов Fe+2 на образование ацетона. 

При действии γ-излучения на воду (реакция (1)) образуются активные частицы радиолиза 
воды с радиационно-химическими выходами, приведенными в скобках [2]:

	 H2O ^^^ → еaq (2,7), OH (2,7), Н2О2 (0,75) и H (0,6 молекула/100 эВ). 	  (1)

Гидратированный электрон (еaq) в кислых растворах быстро превращается в атом водорода 
(реакция (2)), а в нейтральных средах реагирует с молекулой кислорода с образованием суперок-
сид аниона (реакция (3)): 

	 eaq + H3O+ → H2O + •H, k2 = 2,4 ∙ 1010 л/(моль∙с) [3],	 (2)

	 O2 + eaq– → •O2
–, k3 = 1,8 ∙ 1010 л/(моль∙с) [3].	 (3)

Радикалы •OH и H•  взаимодействуют со спиртом и приводят к образованию гидроксиизо-
пропильных радикалов по реакции (4):

	 (CH3)2СНOН + •ОН(Н•) → (CH3)2
•СOН + Н2О(Н2), k ≈ 109(107) л/(моль∙с) [3].	  (4) 

Радикалы (CH3)2
•СOН окисляются кислородом воздуха с образованием ацетона по реакции (5):

	 (CH3)2
•СOН + O2  → (CH3)2СO + НО2

• + Н+ + •O2
–, k = 683 c–1  [4],	  (5)

	 (НО2
• ↔ •O2

– + Н+, рК = 4,7 [4]).
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Радиационно-химические выходы ацетона при радиолизе 
пропанола-2 в присутствии пирокатехина (○), при совмест-

ном присутствии пирокатехина и 1 ∙ 10–3 М Fe2+ (∆) и без 
добавок указанных веществ (●)

The radiation-chemical yields of acetone during the radiolysis of 
2-propanol in the presence of pyrocatechol (○), in the combined 
presence of pyrocatechol and 1 ∙ 10–3 M Fe2+ (∆) and without the 

addition of these substances (●)
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Образовавшиеся в реакции (5) радикалы НО2
• и •O2

– участвуют в медленных реакциях (6–9)  
с пероксидом водорода и пропанолом, давая дополнительное количество гидроксильных радика-
лов и гидроксипропильных:

	 •O2
– + Н2О2 → O2 + НО• + НО–, k = 15 л/(моль∙с) [5], 	  (6)

	 НО2
• + Н2О2 → O2 + НО• + Н2О, k = 3 л/(моль∙с) [3],	  (7)

	 (CH3)2СНOН + НО2
• → (CH3)2

•СOН + Н2О2,	   (8)

	 (CH3)2СНOН + •O2
– + Н+ → (CH3)2

•СOН + Н2О2.	    (9)

Таким образом, реакции (1–7) обеспечивают образование ацетона с выходом 5,1 молекул/100 эВ 
при радиолизе 1 М раствора пропанола-2 в присутствии кислорода воздуха в нейтральном рас-
творе и с выходом 7,4 молекул/100 эВ в кислой среде.

При добавлении в раствор пирокатехина выход ацетона снижается как в нейтральной, так  
и в кислой среде. Пирокатехин реагирует с радикалами •O2

–/НО2
•,  подавляя реакции (6– 9).

	 НО2
• + С6Н4(ОН)2 → Н2О2 + •ОС6Н4ОН,  k = 4,7 ∙ 104 л/(моль•с) [3],  	 (10)

	 •O2
– + С6Н4(ОН)2  → Н2О2 + •ОС6Н4О–,  k ≈ 8 ∙ 104 л/(моль•с) [3].  	 (11)

Тогда образование ацетона происходит только за счет первичных радикалов НО и Н по реак-
циям (4 и 5) и выход его должен быть 2,7 + 0,6 = 3,3 молекул/100 эВ, что близко к эксперимен-
тальному значению 3,6 ± 0,3 в нейтральной среде. 

Когда в раствор добавили сульфат железа (II), выходы ацетона возросли, несмотря на нали-
чие в растворе также и пирокатехина. С ростом концентрации ионов железа наблюдается рост 
выхода ацетона. Его возрастание связано с протеканием реакции (12):

	 Н2О2 + Fe+2 → НО• + НО– + Fe+3.   	 (12)
Пероксид водорода, который образуется в реакциях (10, 11) с пирокатехином, трансформируется 

в агрессивные радикалы НО• по реакции (12) Фентона. Ионы железа Fe+3,  образующиеся в этой реак-
ции, далее восстанавливаются  семихином по реакции (13) и снова участвуют в реакции (12):

	 Fe+3 + •ОС6Н4О–(•ОС6Н4ОН) → Fe+2 + ОС6Н4О + Н+, k = 2,8 ∙ 103 л/(моль∙с) [6].	  (13)

Аналогичное влияние ионов железа наблюдается и в кислой среде (рН 3). Добавление пиро-
катехина к раствору пропанола снижает выход ацетона с 7,4 до 6,1, а добавление ионов железа 
(1 ∙ 10–5 М Fe2+) в раствор пропанола с пирокатехином увеличивает выход ацетона до 8,0 моле-
кул/100 эВ. Более высокие значения выходов ацетона в кислой среде в основном связаны с преоб-
ладанием реакции (2) над реакцией (3), т. е. в кислой среде образуется дополнительное количе-
ство атомов водорода, которые по реакции (4) приводят к дополнительному количеству радика-
лов (CH3)2

•СOН, а последние быстро превращаются в ацетон.  

Т а б л и ц а  1.  Радиационно-химические выходы ацетона, полученные при радиолизе водных растворов  
пропанола-2 различных составов

T a b l e  1.  The radiation-chemistry yields of acetone obtained under the radiolysis of propanol-2 aqueous solutions  
of various compositions

Состав раствора Выход ацетона,
молекула/100 эВ

1 М пропанол-2 – кислород воздуха
1 М пропанол-2 – кислород воздуха – 0,01М пирокатехин
1 М пропанол-2 – кислород воздуха – 0,01М пирокатехин – 1 ∙ 10–3 М Fe2+

1 М пропанол-2 – кислород воздуха – 0,01 М пирокатехин – 1 ∙ 10–4 М Fe2+ 
1 М пропанол-2 – кислород воздуха – 0,01 М пирокатехин – 1 ∙ 10–5 М Fe2+ 
1 М пропанол-2 – кислород воздуха (рН 3)
1 М пропанол-2 – кислород воздуха– 0,01 М пирокатехин (рН 3)
1 М пропанол-2 – кислород воздуха – 0,01 М пирокатехин –1 ∙ 10–5 М Fe2+ (рН 3)

5,1 ± 0,5
3,6 ± 0,3
8,0 ± 0,9
7,1 ± 0,4
5,2 ± 0,6
7,4 ± 0,2
6,1 ± 0,7
8,0 ± 0,8
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Выводы. Таким образом, можно ожидать, что ионы железа будут ингибировать антиокисли-
тельное действие антиоксидантов фенольного типа. Классическая схема ингибирования окисле-
ния антиоксидантами на основе фенолов выглядит следующим образом [7, 8]:

	 R•+ O2 → RO2,  	 (14)

	 RO2
• + RH → ROOH + R•,	 (15)

	 RO2 + ArOH ik→  ROOH + ArO•,	 (16)

	 RO2
• + ArO• → молекулярные продукты.	 (17)

Одна молекула антиоксиданта нейтрализует два радикала RO2
• . Присутствие ионов железа 

Fe+2 в этой системе будет приводить к разложению образующихся молекул гидроперекиси с об-
разованием еще более активных радикалов RО• (реакция (18)), способных далее инициировать 
цепной процесс окисления (реакция (19)):

	 ROOH + Fe+2 → RО• + НО– + Fe+3,	 (18)

	 RO• + RH → ROH + R•.	 (19)
Ионы Fe+3 нейтрализуют стабильные радикалы ArO∙, сами превращаясь в ионы Fe+2 (реакция (20)):

	 ArO• + Fe+3 → Fe+2 + продукт окисления.	 (20)

Ионы железа как бы катализируют процесс окисления, несмотря на присутствие антиоксиданта. 
Более того, нельзя не отметить, что присутствие ионов Fe+2 в раковых клетках способствова-

ло бы и усилению радиотерапевтического эффекта, так как при радиолизе воды, который неиз-
бежно идет при радиотерапии, в клетках образуется пероксид водорода (реакция (1)). Пероксид 
водорода будет разлагаться ионами Fe+2 с образованием дополнительных количеств гидроксиль-
ных радикалов в клетках.
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