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Впервые методом ионного обмена получены водорастворимые производные 
сульфатированного арабиногалактана (АГ) с основными аминокислотами: гистидином 
и аргинином. Методами элементного анализа и ИК-спектроскопии охарактеризованы 
продукты взаимодействия сульфатированного арабиногалактана с этими аминокислотами. 
После анализа ИК-спектров сделан вывод о том, что в полученных соединениях в 
качестве аниона выступает отрицательно заряженный сульфат арабиногалактана, а в 
качестве катиона – протонированная форма гистидина и аргинина. Препараты на основе 
сульфатированного арабиногалактана с фиксированными аминокислотами гистидином и 
аргинином имеют перспективы использования в медицине.

Ключевые слова: сульфатированный арабиногалактан, гистидин, аргинин, ионный обмен, 
фиксированные аминокислоты, состав.

Введение
Производные аминокислот, благодаря своему исключительно широкому спектру действия, 

входят в состав разнообразных лекарственных препаратов [1]. Oни могут использоваться как 
самостоятельные лекарственные препараты, так и в составе комплексов различных биологиче-
ски активных веществ [2, 3].

Производные аминокислот с полисахаридами представляют большой интерес для меди-
цины, поскольку введение аминокислоты в структуру полисахарида открывает новые возмож-
ности для варьирования их липофильно-гидрофильных свойств, избирательности и продолжи-
тельности действия [4–6].

В литературе имеются сведения о том, что молекулярные комплексы гепарина с амино-
кислотами, образующиеся при участии кислых групп гепарина и аминогрупп аминокислот, 
обладают мощным антикоагулянтным эффектом, а также являются антиагрегантами и фибри-
нолитиками [7-9]. 
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Сульфатированный арабиногалактан обладает антикоагулянтной и гиполипидемической 
активностью, он потенциальный гепариноид, а также самостоятельный антимикробный агент 
[10, 11]. Сульфатированный AГ, содержащий кислые сульфогруппы, как и гепарин, может взаи-
модействовать с аминокислотами с образованием комплексных соединений. Ранее авторами 
были получены глицин- и орнитинпроизводные сульфатированного арабиногалактана с ис-
пользованием метода ионного обмена [12]. Синтезированные производные сульфатированного 
АГ с аминокислотами охарактеризованы качественными реакциями на соответствующие ами-
нокислоты, данными элементного анализа и ИК-спектроскопией.

Гистидин – гетероциклическая альфа аминокислота, одна из 20 протеиногенных амино-
кислот, незаменимая кислота [13]. Остаток гистидина входит в состав активных центров мно-
жества ферментов. Гистидин – предшественник в биосинтезе гистамина, способствует росту и 
восстановлению тканей. В большом количестве он содержится в гемоглобине и используется 
при лечении ревматоидных артритов, язв и анемии [14]. Аналогично аргинину и лизину, он 
основная аминокислота. Тем не менее боковая цепь гистидина позволяет ему отдавать и при-
нимать протоны, проявляя основные и кислотные свойства [15].

Аминокислота аргинин – один из ключевых метаболитов в процессах азотистого обмена 
[16]. Аргинин содержится в рецептуре гепатопротекторов, иммуномодуляторов, кардиологи-
ческих препаратов, лекарственных препаратов для ожоговых больных, больных ВИЧ/СПИД, 
а также в рецептурах средств для парентерального питания в послеоперационный период [17]. 
Аргинин входит в состав белков и, в частности, гистонов, регулирующих состояние ДНК, ис-
пользуется в орнитиновом цикле мочевины и при синтезе креатина [18].

Целью данного исследования являлась разработка способов синтеза производных суль-
фатированного арабиногалактана с аминокислотами гистидином и аргинином, основанных 
на использовании метода ионного обмена. Выбор этих аминокислот обусловлен их большим 
физиологическим значением и широким использованием в качестве терапевтических пре-
паратов. 

Экспериментальная часть

Как исходное сырье использовали арабиногалактан (АГ) древесины лиственницы сибир-
ской (Larix sibirica Ledeb.) производства ООО «Химия древесины» (Иркутск, Россия) под наи-
менованием препарата «ФиброларС».

Получение сульфатов АГ осуществляли по методике [19] сульфатированием AГ сульфа-
миновой кислотой в диоксане с последующим выделением сульфата AГ в виде аммониевой 
соли (содержание серы 10,0-12,0 % мас.).

Аминокислотные производные сульфатированного AГ получали из его аммониевой соли 
методом ионного обмена с использованием ионообменной смолы КУ-2-8 по ранее описанной 
методике [12]. Ионный обмен проводили в динамическом режиме. Предварительно ионооб-
менную смолу КУ-2-8, находящуюся в Na+-форме, переводили в Н+-форму. Для этого через 
слой смолы КУ-2-8 в Na+-форме, помещенной в вертикальную стеклянную колонку диаметром 
15–20 мм и вместимостью 50 мл, пропускали водный 2M раствор HCl до равных концентра-
ций поступающего и вытекающего из бюретки раствора соляной кислоты. После промывания 
катионита дистиллированной водой до нейтральной реакции промывных вод на нем сорбиро-
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вали соответствующую аминокислоту. С этой целью пропускали 1М раствор аминокислоты 
через катионит, промывали его дистиллированной водой до полного отсутствия в промывной 
воде соответствующей аминокислоты. Затем проводили ионный обмен катиона аммония в ам-
мониевой соли сульфатированного AГ на протонированную аминокислоту, сорбированную 
катионитом. Для этого через слой подготовленного катионита пропускали раствор очищенной 
путем диализа аммониевой соли сульфатированного AГ (2,0–2,5 г). После прохождения через 
колонку 25 мл раствора соли сульфатированного AГ смолу в колонке промывали дистиллиро-
ванной водой (3 раза по 25 мл). После пропускания второго объема воды определяли наличие 
аминокислоты при помощи качественной реакции. Затем собирали промывные жидкости и 
упаривали их досуха под вакуумом водоструйного насоса на ротационном испарителе при тем-
пературе не более 50 °C. Полученный после высушивания в вакууме твердый остаток – амино-
кислотное производное сульфатированного AГ – анализировали на содержание серы и азота. 

ИК-спектры сульфатированного AГ, аминокислот и продуктов модификации сульфати-
рованного AГ аминокислотами снимали с использованием ИК-Фурье спектрометра Tensor-27 
(Bruker, Германия) в области длин волн 400–4000 см-1. Обработку спектральной информации 
проводили по программе OPUS (версия 5.0). Твердые образцы для анализа готовили в виде 
таблеток в матрице KBr (2 мг образца / 1000 мг KBr).

Содержание азота и серы в аммониевой соли сульфатированного AГ и его аминокислот-
ных производных определяли на элементном анализаторе Flash EA-1112 (Thermo Quest Italia). 

Количественное определение содержания аминокислот в полученных аминокислотных 
производных AГ в пересчете на содержание азота ( % мас.) осуществляли фотоколориметриче-
ским методом с использованием нингидриновой реакции [20]. 

Результаты и обсуждение

Процесс модификации сульфатированного AГ аминокислотами включал следующие ста-
дии:

Вначале катионит КУ-2-8, выпускаемый в промышленности в Na-форме, переводили в 
Н-форму:

R–SO3Na + H+ → R–SO3H + Na+,

где R – матрица смолы КУ-2-8.
Затем проводили сорбцию аминокислот (Am) на Н-форме катионита КУ-2-8:

R–SO3H + Am → R–SO3
–[AmH]+.

На заключительной стадии осуществляли обмен катионов аммония в сульфатированном 
AГ на катион протонированной аминокислоты, сорбированной на катионите:

R–SO3
–[AmH]+ + AГ–OSO3

–NH4
+ → R–SO3

–NH4
+ + AГ–OSO3

–[AmH]+.

Ионный обмен проводили в динамическом режиме. Содержание серы в исходной аммо-
ниевой соли сульфатированного AГ составляло 10,1 % (мас.).

Введение аминокислот в структуру сульфатированного AГ было подтверждено нингидри-
новой реакцией, данными элементного анализа и ИК-спектроскопии.
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Результаты элементного анализа на содержание серы и азота в продуктах модифицирова-
ния сульфатированного арабиногалактана аминокислотами представлены в табл. 1.

По данным элементного анализа мольное соотношение SO3-группа/аминокислота в полу-
ченных полимерах сульфатированного АГ близко к 1 (табл. 1).

В ИК-спектре гистидинового производного сульфата арабиногалактана  – в отличие от 
спектра исходного гистидина – присутствует полоса поглощения высокой интенсивности при 
1254 см-1, соответствующая валентным колебаниям О=S=O-группы (рис. 1).

Происходит также значительное изменение характера спектра в области 1677-1557 см-1, в 
которой присутствуют полосы поглощения, соответствующие валентным колебаниям C=N-, 
С=С-связей имидазольного цикла и ионизированной карбоксильной группы [21, 22]. Область 
спектра 3427-2920 см-1 соответствует валентным колебаниям N-H-, О-Н- и СН-связей [21, 22]. 

Из анализа ИК-спектра полученного производного сульфата арабиногалактана с гистиди-
ном можно сделать вывод о том, что в его составе присутствует диссоциированная карбоксиль-
ная группа и протонированные аминогруппа и имидазольный цикл.

Таким образом, можно предположить, что гистидинсодержащее производное сульфатиро-
ванного арабиногалактана представляет собой сложную структуру, в которой в качестве анио-
на выступает арабиногалактан-сульфат-ион, а в качестве катиона  – протонированная форма 
гистидина. Причем протонированию подвергаются аминогруппа и имидазольный атом азота. 

С учетом полученных данных предположена следующая структура гистидинсодержащего 
производного сульфатированного AГ:

Таблица 1. Результаты элементного анализа сульфатированного арабиногалактана, модифицированного 
аминокислотами

Аминокислота Содержание элементов
( % мас.)

Соотношение S:N, 
моль/моль

Название Брутто-формула S N Рассчитано Получено
Гистидин C6H9N3O2 6,9 9,1 1/3,0 1/2,9
Аргинин C6H14N4O2 6,0 10,8 1/4,0 1/4,1
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Рис. 1. ИК-спектр гистидина (1) и продукта его взаимодействия с сульфатированным арабиногалактаном (2)
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Ионный обмен проводили в динамическом режиме. Содержание серы в исходной 

аммониевой соли сульфатированного AГ составляло 10.1 % (масс.). 

Введение аминокислот в структуру сульфатированного AГ было подтверждено 

нингидриновой реакцией, данными элементного анализа и ИК-спектроскопии. 
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диссоциированная  карбоксильная группа и протонированные  аминогруппа и  

имидазольный цикл. 
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аргининсодержащее производное сульфатированного AГ имеет следующую структуру: 

 
В этом соединении в качестве аниона выступает арабиногалактан-сульфат-ион, а в 

качестве катиона – аргинин, протонированный  по аминогруппе и  гуанидиновой группе.  

 

Заключение 

Впервые получены гистидин- и аргининпроизводные сульфатированного AГ с 

использованием метода ионного обмена. 

Факт образования производных сульфатированного AГ с этими аминокислотами 

подтвержден качественными реакциями на соответствующие аминокислоты, данными 

элементного анализа и ИК-спектроскопии. 

Из анализа ИК-спектров производных сульфатированного АГ с гистидином и 

аргинином сделан вывод о том, что в полученных соединениях в качестве аниона 

выступает арабиногалактан-сульфат-ион, а в качестве катиона – протонированные формы 

гистидина и аргинина. Причем в производном гистидина протонированию подвергается 

аминогруппа и имидазольный атом азота, а в производном аргинина – аминогруппа и 

гуанидиновая группа. 
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В этом соединении в качестве аниона выступает арабиногалактан-сульфат-ион, а в каче-
стве катиона – аргинин, протонированный по аминогруппе и гуанидиновой группе. 

Заключение

Впервые получены гистидин- и аргининпроизводные сульфатированного AГ с использо-
ванием метода ионного обмена.

Факт образования производных сульфатированного AГ с этими аминокислотами под-
твержден качественными реакциями на соответствующие аминокислоты, данными элемент-
ного анализа и ИК-спектроскопии.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рисунок 2. Рис. 2. ИК-спектр аргинина (1) и продукта его взаимодействия с сульфатированным арабиногалактаном (2)
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Из анализа ИК-спектров производных сульфатированного АГ с гистидином и арги-
нином сделан вывод о том, что в полученных соединениях в качестве аниона выступает 
арабиногалактан-сульфат-ион, а в качестве катиона – протонированные формы гистидина и 
аргинина. Причем в производном гистидина протонированию подвергается аминогруппа и 
имидазольный атом азота, а в производном аргинина – аминогруппа и гуанидиновая группа.
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