Исследование продуктов реакций гидролиза комплексов железа с динитрозильным дианионом [Fe2(S2O3)2(NO)4]2-
Конюхова А.С.1, Санина Н.А.2
Студентка, 3 курс специалитета

1Московский Государственный университет имени М.В. Ломоносова, факультет фундаментальной физико-химической инженерии, Москва, Россия

2Институт проблем химической физики РАН, Черноголовка, Россия

E-mail: askonyukhova@ gmail.com
Терапия монооксидом азота (“NO терапия”) является новейшей стратегией в поиске новых агентов для профилактики и лечения социально-значимых заболеваний. Оксид азота (NO) был идентифицирован как неотъемлемый компонент сердечно-сосудистой системы, процессов канцерогенеза и иммунного ответа на патогенны и др. [1,2].
В ИПХФ РАН активно разрабатываются перспективные пролекарства – доноры NO семейства динитрозильных комплексов железа (ДНИК) и их димеров, которые представляют собой комплексы тетраэдрического железа, координированные двумя функциональными серосодержащими лигандами и двумя NO группами [3]. ДНИК, как известно, относительно стабильная форма существования NO in vivo, они защищают клетку от опасных эффектов оксида азота [4], а их синтетические аналоги проявляют высокую биологическую активность. В частности, комплексы с динитрозильным дианионом [Fe2(S2O3)2(NO)4]2- демонстрируют эффективную вазодилататорную, противоопухолевую и антибактериальную активности, молекулярно-генетические механизмы которых практически не исследованы и представляют особый интерес. Для развития этих работ необходимо детальное изучение кинетических закономерностей распада комплексов в физиологических средах: количественной оценки эффективности NO донирования и экспериментального исследования строения образующихся в растворах высокореакционных интермедиатов.
В настоящей работе синтезированы нитрозильные комплексы железа состава Q2[Fe2(S2O3)2(NO)4]2-, где Q+=[Fe(SC(NH2)2)2(NO)2]+(1); [(CH3)4N]+(2) и Na+(3) и исследовано влияние природы катиона на строение продуктов реакций гидролитического разложения 1-3 в аэробных и анаэробных условиях при T=250С в широком диапазоне pH методом амперометрии с помощью сенсорного электрода “amiNO-700” измерительной системы “inNO Nitric Oxide Measuring System” (США). Показано, что комплексы 2 и 3 в анаэробных условиях при pH=7.0 генерируют ~9,4×10-3М NO (в расчете на 1 моль комплекса)6 а комплекс 1 – почти вдвое меньше (5,0×10-3М NO), а комплексами 2 и 3 ослабевает (6,3×103М NO – для 2 и 8,2×10-3М NO – для 3). Наличие растворенного кислорода (как в кислой, так и в нейтральной средах) не влияет на кинетику генерации NO комплексами 2 и 3 и, наоборот, существенно влияет на кинетику генерации NO комплексом 1: в первые 50 секунд эксперимента для 1 наблюдается «колокол»-образные зависимости генерации NO, далее кривые выходят на «плато». Структуры интермедиатов, образующихся при гидролизе 1 при pH 7.0 исследованы методом месс-спектрометрии. В щелочной среде гидролиз комплексов 1-3, вероятно, протекает по единому механизму: на кривых зависимостей наблюдается только «плато», а максимальное количество NO, генерируемое комплексами в анаэробных и аэробных условиях близки: 5,0×10-3М NO для комплекса 1; 6,3×10-3М NO – для комплекса 2 и 8,2×10-3М NO для комплекса 3.
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