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Glutation és radioprotektiv aminotiol vegyiiletek
enzimatikus és nem-enzimatikus oxidaciojanak
dsszehasonlito vizsgalata

Schweitzer K., Karabélyos Cs., Firész J., Wolf I.
Erkezett: 1990. 07. 02.

Kulcsszavak: Glutation peroxidaz, szabad gyok eliminalads aminotiol vegyuletek.

Szerz6k megvizsgaltak, hogy néhany ciszteamin szarmazék (amino-
tiol radioprotektiv vegyidet) helyettesitheti-e a redukalt glutationt
(GSH) a HD 2eliminal6, glutation-peroxidaz katalizalta atalakulas-
ban, tiszta kémiai rendszerben. Masrészt, hogy a reakcié soran tiszta
enzim készitmény helyett szerv homogenatumot alkalmazva lezajlik-
e a vart reakcio. Megallapitottak, hogy in vitro a vizsgalt vegyiletek
egyike sem helyettesitheti a GSH-t. Az ex vivo méréseknél az 6ssz-
tiol csokkenéshdl leszamolva a nem-enzimatikus oxidaciot, megkap-
tak az enzimreakcié eredményét azaz, hogy mig a merkaptoetilamin
(MEA) és agammafosz nem, addig az AET és a defoszforitdltgamma-
fosz részt vesznek a diszulfid képz6désben.

Az endogén antioxidans rendszer tagjaként a szerves-peroxidok eltakaritasat aglu-
tation-peroxidaz (GSH-Px) enzim katalizalja. A reakcié folyamatat az 1. &bra mutatja.

Hidrogénperoxid, ill. szerves-peroxidok jelenlétében a redukalt glutation GSH-Px
enzim hatasara oxidalodik, viz kilépése mellett. A reakcié reverzibilis. A glutation-
reduktaz (G-R) enzim NAD(P)H jelenlétében katalizalja az oxidalt glutation redukci6-
jat, ez a két folyamat egyittesen biztositja az egyensulyi helyzetet (1).
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GSH-Px
H o2 +2\G6H GSSG
1 &bra: A hidrogénperoxid és/vagy szer-
vesperoxidok elmininaldsa glutation-
HMP SHUNT peroxidaz katalizalta aton.
GR

A Kklasszikus sugarvédé vegyuletek kozil:

- a ciszteamin; (merkaptoetilamin, MEA),

- az S,2-aminoetilizotiouronium (AET), (hazai forgalomban IXECUR),

- a gammafosz S-2-(3-aminopropil-amino)-etil-foszforotioat, WR 2721), és a

- defoszforilalt gammafosz (2-((aminopropil)amino)-etantiol WR 1065) aktiv hid-
roxil gyok (OH) scavenger hatasat sokan, széles kdrben viszgaltak (2).

Szuperoxid-anion eliminalé hatasukat mind in vitro, mind in vivo kezelést kove-
t6éen szerv homogenatumbdl magunk is meghataroztuk, aktivitasi sorukat felallitottuk
3).

Jelen munkank soran arra a kérdésre kerestiik avalaszt, hogy a GSH-t helyettesitve
az amino-tiol vegyuletek - kéztik néhany radioprotektiv szempontbél fontos cisztea-
min szarmazik - hogyan befolyasoljak aglutation-peroxidaz enzim, illetve szerv homo-
genatum RHDPx aktivitasat in vikrg meneszerben.

Az enzimaktivitas meghatarozasat a legtobb kézlemény szerint a végtermék, a
NAD(P)H csokkenés nyomonkovetésével végezték (4, 5., 6.).

Az altalunk alkalmazott metodika a szubsztrat fogyas meghatarozasan alapul. A
maédszert Szab6 (7.) és Matkovics (8.) dolgoztak kKi.

Elméleti Iényege: ismert mennyiségl redukalt glutationhoz (GSH) és kuménhid-
roperoxidhoz (9.) hozzdadva a glutation-peroxiddz enzimet - vagy az enzimet tartal-
maz0 bioldgiai mintat - adott inkubacids id6 utan blokkolva a reakciot a szabad tiol tar-
talom Ellman-reagenssel fotometriés eljarassal meghatarozhaté (10., 11., 12.) A kiin-
dulé SH-mennyiség és a reakcioidd végén mért SH-tartalom kiilénbségébdl kiszamit-
hat6é a glutation-peroxidaz enzim aktivitasa.

Mivel az eredeti leirds GSH-szubsztratra vonatkozik, sziikséges volt annak tiszta-
zésa, hogy a reakciokdzegben az enzim katalizalta reakcién kivil milyen spontan oxida-
cios folyamatok zajlanak le, melyek megvaltoztatjdk a szabad SH-tartalmat.
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Anyagok, metodika

Felhasznalt reagensek:

TRIS-HCL1 puffer 50 mmol/1 pH =76
TRIS-puffer 0,4 mol/l pH = 8.9

Glutation-peroxidaz enzim, GSH-Px (Calbiochem):

- Bovin erythrocytabdl 1 fiola liofilizalt enzimkivonat (154 U/ml)

- 200-szoros deszt. vizes higitas (0,77 U/ml)

- 2000-szeres deszt. vizes higitas (0,077 U/ml)

Redukalt-glutation (GSH) (REANAL) 2 x 10 3mol/1

10%-o0s triklorecetsav oldat (TCA)

Kumen-hidroperoxid oldal (Kumen-HPx) 500 1/1

Ellman reagens (DTNB) 0.4% metanolos oldata

A vizsgalati minta - szerv homogenizalas - el6készitése:

5 g csirkemdjat 25 ml desztillalt vizben Labormim LE 402 tipusi mechanikus
homogenizatorral homogenizaltunk.

A szuszpenzi6t 1500g-vel centrifugaltuk 30 percig, és a feltlusz6t a lipoidréteg
leszivasa utan hasznaltuk. ,

A szabad-tiol tartalom mérése:

Az SH tartalom meghatérozésat Ellman reagenssel SPEKTROMOM 204-es MOM
fotométeren 412 nm-en végeztik.

Vizsgalt anyagok:

GSH - (Reanal) M=3071¢g
Alkalmazott koncentraciok: 2.0 x 10 3mol/1
2.7 x 10 ‘3mol/1

MEA - (Merck) M= 1136 ¢
Alkalmazott koncentraciok: 2.0 x 10'3mol/1
13 x 10 2mol/1

AET -  (Calbiochem) M=2810g¢g
Alkalmazott koncentraciok: 2.0 x 10 '3mol/1
5.0 x 10 3mol/1

Gammafosz - (K8banyai Gydgyszerardgyar) M=2320¢g
Alkalmazott koncentraciok: 2.0 x 10 ‘3mol/1
13 x 10 '2mol/1

Defoszforilalt Gammafosz - (K6banyai Gyégyszerardgyar) M= 152.0 g
Alkalmazott koncentraciok: 2.0 x 10 3mol/1
6.9 x 10 3mol/1
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A kisérletben hasznalt killonb6z8 szubsztratkoncentraciok hasznalatat az indo-
kolta, hogy a vizsgalt anyagok a tarolas soran kis mértékben bomlottak, Kkristalyviz tar-
talmuk is eltérd volt. A szabad tiol tartalom meghatarozasa utan tiol-ekvivalencia érték
szerint, az azonos abszorbanciahoz tartozd szubsztrat koncentraciok szerint tortént a
bemérés.

Kisérleti eredmények, értékelés

1 Megvizsgaltuk afent emlitett 6t anyag spontan oxidaciéjat (dimerizacidjat) erds
oxidalé kozegben. Esetiinkben az erés oxidalé kdzeg kumén-hidroperoxid volt.

Az eredeti metodikai leirdst Matkovics és Szabd (8.) allitottak 6ssze. Céljuk az volt,
hogy kidolgozzanak egy metodikat szoveti homegenatum glutation-peroxidaz aktivitas
meghatarozasra. igy rendszeriinkben a kontroll mintahoz csak a TCA-s savanyitas és

I. tablazat

MERESI RENDSZER A GLUTATION-PEROXIDAZ ENZIM PREPARATUM
AKTIVITASANAK MEGHATAROZASARA, KULONBOZO SZUBSZTRATOK

FELHASZNALASAVAL

1 minta 2. minta 3. minta 4. minta 5. minta
Tris HCL - 0,15 ml 0,15 ml 0,15 ml 0,15 ml
ph: 7,6
deszt. viz 31 ml 0,25 ml - - 0,25 ml
kum. hidr. - - - 0,05 ml 0,05 ml
enzim old. - - 0,25 ml 0,25 ml -
tiol. vegy. - 0,05 ml 0,05 ml 0,05 ml 0,005 ml

10 perc incubacio

TCA - 05 ml 0,5 ml 05 ml 0,05 ml
deszt. viz - 0,005 ml - -
kum. hidr. @ - - 0,05 ml - -
Tris - 2,0 ml 2,0 ml 2,0 ml 2,0 ml
ph: 89

DTNB - 01 ml 01 ml 01 ml 01 ml
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enzim fehérjék kicsapasa utan adtak kuménhidroperoxidot. Szdmunkra a spontan,
nem-enzimatikus oxidacio mértékének meghatarozdsa nem volt l1ényeges. A mi ese-
tinkben, amikor a glutationt mas aminotiol szubsztrattal kivantuk helyettesiteni, a
spontan oxidacié figyelembe nem vétele hamis értékeléshez vezetett volna. Ennek
kikuszdbdlésére a vizsgalati rendszerlinket kiegészitettiik egy enzim- és kuménhidro-
peroxid mentes, ill. egy enzimmentes, de kuménhidroperoxidot tartalmazé mintaval
(1. tablazat).

Ez a kiegészitett rendszer alkalmas a hidroperoxid hatasara bekdvetkez6 spontan
oxidacid nyomonkovetésére és annak elkulonitésére az enzim katalizalta valtozastol.

A masodik abran akuménhidroperoxid mentes kontroll oldat (I. tAblazat, 2. minta)
szabad SH-tartalmat tintettik fel 100/-ként. Majd 6sszehasonlitottuk a kuménhidrope-
roxidot igen, de enzimet nem tartalmazé vizsgalati mintaval (I. tabl. 5. minta). Ebbdl
megallapithatd, hogy kuménhidroperoxid hatasara a kiilénb6z6 vegyuletek szabad SH-
tartalma hany szazalékra csokkent.

GSH MEA AET CAMAF. DEFOSZF.

wm = o 2

2. &bra. GSH, MEA, AET, gammafosz, defoszforilalt gammafosz vegydiletek szabad tiol tartalma a
kontroll sz&zalékaban kuménhidroperoxidos inkubaciét kévetden (nem-enzimatikus oxidécio).
1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc. 3. tiol ekvivalens szubsztrat konc.

2x10 3M-0s GSH esetén a szabad SH-tartalom 14%-al csokkent azaz a spontan
oxidaciot 14%-osnak talaltuk. A 2.7 x 10 3 M koncentracioju GSH alkalmazasakor
hasonlo értéket kaptunk.

MEA esetén 2x10 3M-os oldatnal a csékkenés 28%-0s, mig 3x 10 2M-os oldatnal
a szabad SH-tartalom fogyasa 30%-0s volt.

AET-nél aglutation (GSH) referencia oldattal azonos koncentraciéban 21%., mig
5 x 10 3 M-os tiol-ekvivalens anyag koncentraci6 esetén 15%-o0s a csdkkenés.
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Gammafosznal a spontan oxidacié 2 x 10 3 M esetén 20%., mig 1,3 x 102 M
szubsztratkoncentracional 18%

Defoszforilalt gammafosz esetén 2 x 10 3M-o0s koncentraciéban 48%-ot tesz ki a
spontan oxid&cio, mig 6.9 x 10 3 M-os koncentracidban 38%-ot (2. &bra).

2. Meghataroztuk kilonbéz6 higitasd glutatiomperoxidaz (GHS-Px), enzim
készitmmény aktivitdsat GSH szubsztraton. Az aktivitds az SH-tartalom %-ban abré-
zoltuk (3. abra). A reakcid végén mért szabad tiol (SH-) tartalom és az enzim aktivitas
kozott forditott dsszefliggés van.

ioo y. -
SH-

szabad tiol tartalmanak véltozésa a kont-
roll szdzalékdban GSH Px enzim készit-
mény ill. szoveti homogenatum hatéséra.
1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc.
enzim higitas 200x 3. 2 x 10 M szubsztrat
konc. enzim higitds 2000x 4. tiol ekviva-
lens szubsztrat konc. enzim higitds 200x
5. tiol ekvivalens szubsztrat konc. enzim
higitas 2000x 6. 2 x 10 M szubsztrat konc.
szdveti homogenatum 7. tiol ekvivalens
szubsztrat konc. szdveti homogenatum.

2 x 10 M koncentracioju GSH oldatot alkalmazva (4. minta) szubsztratként a 200-
szoros higitast enzimoldat hatadsadra kuménhidroperoxid jelenlétében a szabad tiol tar-
talom a kontrolihoz (2. minta) képest 3%-ra csokkent.

2000-szeres higitast enzimet alkalmazva kuménhidroperoxidos kézegben 40%-0s
a tiol-csdkkenés. 2.7 x 10 M koncentraci6ju GSH esetében mind a 200-szoros, mind a
2000-szeres enzimhigitast kaptunk (3. abra).

3. Az enzim preparatumot szerv homogenatummal helyettesitve meghataroztuk a
csirke majhomogendtum GSH-Px aktivitdsat két kilonb6zé koncentracioju GSH
szubsztraton. A szerv homogenatum mérési rendszer a Il. tablazaton lathat6.

Az eredményt szintén a 3. abran tuntettuk fel.
A kontroll minta (II. tabl. 2. minta) SH-tartalmat 100%-nak véve, lathatd, hogy 2 x

okoz. 2.7 x 10 M koncentraciéju GSH-t alkalmazva 85%-0s az SH-tartalom csokkenés.

A 200-szoros higitasa tiszta enzim preparatum aktivitdsaval hasonlé aktivitast
mutat a csirkemdj GSH-Px aktivitasa.

4. Meghataroztuk az enzim készitmény aktivitasat kiilonb6z6 aminotiol vegyile-
tek hasznalva szubsztratként (I. tablazat).
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1l. tablazat
MERESI RENDSZER CSIRKE MAJ SZOVETI HOMOGENATUM
GLUTATION-PEROXIDAZ AKTIVITAS MERESEHEZ,
KULONBOZzO SZUBSZTRATOK
FELHASZNALASAVAL

1 minta 2. minta 3. minta 4. minta 5. minta
Tris-HCI - 0,7 mi 0,7 ml 0,7 ml 0,7 ml
ph: 7,6
deszt. viz 31 ml 0,1 ml - - 01 ml
szov. hém. - - 01 ml 01 ml -

(enzim)
tioh.vegy. - 01 mi 01 ml 01 mi 01 ml
kum. hidr. - - - 01 ml 0,1 ml
10 perc incubacio
TCA 1,0 ml 1,0 ml 1,0 ml 1,0 ml
deszt. viz 01 mil - - -
kum. hidr. - 01 ml - -
centrifugala s 300 g

szup. nat. - 1,0 ml 10 ml 10 ml 10 ml
Tris-HCI ' - 20 ml 20 ml 20 ml 2,0 ml
ph: 7,6
DTNB - 0,1 ml 01 ml 0,1 ml 01 ml

A GSH-t 2x10 M-os MEA-val helyettesitve azt tapasztaltuk, hogy a csak kumen-
hidroperoxidot tartalmazé mintdkban 28%-0s a szabad-tiol fogyés, az enzimet is tartal-
mazd mintakban 28%-0s a szabad-tiol fogyas, az enzimet is tartalmazé mintaban 4090%-
0s a csokkenés (a 200-szoros higitasd enzimnél), a 2000-szeres higitast enzim oldatnal
pedig a tiol tartalom csdkkenés 35% volt. 1.3 x 10 M-os MEA esetében az el6z6vel
hasonlé eredményt kaptunk (4. abra).
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A GSH-t AET-vel helyettesitve mind a2 x 10 3M-o0s, mind a5x 10 3M-0s AET
oldat esetén kuménhidroperoxid jelenlétében az enzimet tartalmazé mintakban 18%
kérali tiol-tartalom csokkenést tapasztaltunk (5. abra), ez a csokkenés megegyezik a 2.
abran feltlntetett nem-enzimatikus oxidacio értékével.

Gammafosz esetén mindkét alkalmazott szubsztrat- és enzimkoncentraciét alkal-
mazva egymassal megegyez6 valtozasokat kaptunk (6. abra), ez a csokkenés megegye-
zik a 2. abran feltiintetett nem enzimatikus oxidacié értékével.

2x10 3M defoszforilalt gammafosz esetén a200-szoros higitadst enzim oldat 40%-
o0s csdkkenést okozott. Figyelembe véve az elsé abran feltlintetett spontan atalakulast,
lathato, hogy enzim-aktivitas az adott mérési rendszerben nincs. Tioekvivalens anyag
koncentracidonal 200-szoros higitdsi enzim jelenlétében az SH-tartalom csokkenés
62%-0s (7. dbra), hasonléan az enzimmentes, kuménhidroperoxidot tartalmaz6 minta-
hoz.

szabad tiol tartalmanak valtozasa a kont-

roll szazalékaban GSH Px enzim készit-

mény ill. széveti homogenatum hatésara.

1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc.

enzim higitas 200x 3. 2 x 10 M szubsztrat

konc. enzim higitas 2000x 4. tiol ekviva-

lens szubsztrat konc. enzim higitas 200x

5. tiol ekvivalens szubsztrat konc. enzim

- higitas 2000x 6. 2 x 10 M szubsztrat konc.

O 2 Gili & EHe széveti homogenatum 7. tiol ekvivalens
H3 3 HB5 ™M 7 konc szdveti homogenatum.

oldat szabad tiol tartalméanak véltozasa a
kontroll szézalékdban GSH Px enzim
készitmény ill. széveti homogenatum
hatésara.

1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc.
enzim higitas 200x 3. 2 x 10 M szubsztrat
konc. enzim higitas 2000x 4. tiol ekviva-
lens szubsztrat konc. enzim higitas 200x
5. tiol ekvivalens szubsztrat konc. enzim
higitas 2000x 6. 2 x 10 M szubsztrat konc.
szdveti homogenatum 7. tiol ekvivalens
konc szdveti homogenatum.

DD
w N
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mafosz oldat szabad tiol tartalmanak val-
tozésa a kontroll sz&zalékdban GSH Px
enzim készitmény ill. széveti homogena-
tum hatasara.
1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc.'
enzim higitas 200x 3. 2 x 10 M szubsztrat
konc. enzim higitas 2000x 4. tiol ekviva-
lens szubsztrat konc. enzim higitas 200x
5. tiol ekvivalens szubsztrat konc. enzim
higitas 2000x 6. 2 x 10 M szubsztrat konc.
112 HI 4 E36 szdveti homogenatum 7. tiol ekvivalens
P13 E3 5 WA 7 konc szdveti homogenatum.

7. abra: Kilonbdz6 koncentracioju
Defoszforilalt gammafosz oldat szabad
tiol tartalmanak valtozéasa a kontroll sza-
zalékaban GSH Px enzim készitmény ill.
szdveti homogenatum hatasara.

1 Kontroll 2. 2 x 10 M szubsztrat konc.
enzim higitas 200x 3. 2 x 10 M szubsztrat
konc. enzim higitas 2000x 4. tiol ekviva-
lens szubztrat konc. enzim higitas 200x 5.
tiol ekvivalens szubsztrat konc. enzim
higitas 2000x 6. 2 x 10 M szubsztrat konc.

szbveti homogenatum 7. tiol ekvivalens o2 ili o4 cs3s e
konc széveti homogenatum. Hs B35 WA 7
5. Meghataroztuk a szervhomogenatum glutation-peroxidaz aktivitasat kiilénb6z8

aminotiol vegylleteket hasznalva szubsztratként (11. tablazat).

MEA esetén aszoveti homogenatumot tartalmazo6 kzegben az abszorbanciacsdk-
kenés 20%-o0s volt (4. &bra).

2x 10 3M AET esetében atiol-tartalom csokkenés 70%-0s, 5 x 10 3M AET eseté-
ben pedig 60% volt (5. abra).

Gammafosz esetében mindkét koncentracioban 20% volt az SH-tartalom csokke-
nés (6. abra) ez a valtozas azonos mértéki a kémiai, nem-enzimatikus oxidacié mérté-
kével (2. abra).
csokkenés 52%, mig a 6.9 x 10 3M-os oldat esetén az abszorbanciacsékkenés 70%-0s
volt (7. abra), szemben a 35%-0s nem-enzimatikus oxidacié soran bekdvetkezett csok-
kenéssel (2. &bra).



70 HONVEDORVOS 1991/1. sz.
Megbeszélés

Jelenlegi ismereteink szerint a kémiai radioprotekcié legfontosabb elemeinek az
alabbiakat tartjak:

- a viz radiolizisekor képzddott aktiv oxigén szarmazék eliminaldsa scavenger
reakcidk révén

- aglutation oxidaz-reduktaz rendszer m(ikodési feltételeinek biztositasa, amely-
ben megkilonboztetett fontossagu a hidrogén transzferalas

- vegyes diszulfid képz6dés - a target molekula (glutation) védelmének biztosita-
séra.

Ezek a folyamatok egymasra épulve, egymast Kiegészitve zajlanak. A Kklasszikus
sugarvédo vegyuletek hatasa altalanossagban ezen pontokon keresztiljut érvényre. Az
egyes protektiv anyagok hatdsmechanizmusaban azonban eltérések is vannak, ezek az
eltérések, kémiai reakcidk csak részben tisztazottak. A MEA aktiv OH-gydk scavenger
képessége, az AET 0 2elimindlé hatdsa (SOD-like hatdsa) mind in vitro, mind in vivo
bizonyitott. HXD 2scavenger hatasuk vizsgalataval Budavari és mtsai (13.) foglalkoztak.

A szerves peroxidok glutation-peroxidaz &ltali elimin&lasa GSH szobsztraton
diszulfid képz6dés koézben zajlik. Kumar és munkatéarsai (14.) leirtdk, hogy mig a dietil-
ditiokarbamatnak (DDC) GSH és HX 2szubsztraton nagyon magas a GSH-Px-szer(i
aktivitasa, addig a MEA, AET, MPG (merkapto-propionil-glicin) ilyen hatassal nem
rendelkezik.

Az endogén radiorezisztencia és a sejt GSH/GSSG tartalma kdzott Révész és mtsai
(15.) szoros osszefliggést allapitottak meg. A GSH molekula védelme feltehetéen
reverzibilis vegyes-diszulfid képz6dése révén biztositott.

Ebben a munkaban arrél szamoltunk be, hogy a szerves-peroxidokat eliminalé
rendszerben (1. abra) a GSH-t behelyettesitve kiilénb6z6 aminotiol vegyuletekkel, a
rendszer megtartja-e aktivitdsat, azaz a GSH-Px elfogadja-e szubsztratként a felkinalt
aminotiol vegyuleteket. Eredményeinkben megerdsitést nyert, hogy a GSH dimerza-
cidja enzimkoncentracio fiigg6.

Megallapitottuk, hogy kémiai rendszerben kuménhidroperoxid hatasara lezajlik
egy nem enzimatikus, spontan oxidacios folyamat. GSH-Px preparatumot tartalmazo
mintakban az SH-tartalom csokkenése nem tér el az enzim-mentes mintakban mért
csokkenéshez képest. A fentiek alapjan avizsgéalt vegyuletek in vitro nem szubsztratjai a
GSH-Px-nak.

GSH szubsztraton meghatarozva majhomogenatum GSH-Px aktivitasat, megélla-
pitottuk, hogy az kdzel azonos aktivitasu a 200-szoros higitasu tiszta enzimpreparatum
aktivitasaval. A GSH-t a MEA-val, AET-vei, Gammafosszal, Defoszforilalt gammafosz-
szal helyettesitve megdllapitottuk, hogy a nem-enzimatikus valtozas (SH-tartalom
csOkkenés) mértékét levonva az dsszcsokkenés értékéb6él, a MEA és a Gammafosz nem
lIép be a rendszerbe, nem szubsztratja a glutation peroxidaz enzimnek. Az AET és a
Defoszforilalt gammafosz helyettesitheti a szerves-peroxid eliminalé rendszerben a
GSH-t, és azzal vegyes diszulfid képzésre képes, ilyen modon is részt vesz a molekularis
sugarvédelemben.

Szerz8 cime: Dr. Schweitzer Katalin, Bp. Ill., Kerék u. 10. 1035
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Katalin Schweitzer, Cs. Karabélyos, Maj. J. Fiirész M. D. M. C,, I. Wolf:

A COMPARATIVE STUDY OF ENZYMATIC AND
NON-ENZYMATIC OXIDATION OF GLUTATHIONE
AND RADIOPROTECTIVE COMPOUNDS

The authors investigated whether some cysteamine derivatives - aminothiol radioprotective
compounds - may substitute GSH in H2 2 eliminating and glutathione-peroxidase catalized
transformation in pure chemical system. The other question to be answered was whether the
expected reaction takes place using organ homogenizate instead of enzyme preparation.

It has been found that none of the investigated compound can substitute GSH in vitro. In ex
vivo exmperiments, taking off the spontaneous oxidation from the total thiol decrease, the result
of enzyme reaction indicates that AET and dephosphorylated gammaphos take part in the mixed
disulfide formation.
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KaTanuu LUBeiiuep, Y. Kapabeiiow, maliop m/c V. ®iopec.

CPABHUTE/IbHOE NCCNEAOBAHNE SH3MMATUYECKOIO
W HESH3NMATNYECKOIr O OKWC/TEHNSA T/TIOTATUOHA
N AMVHOTNOMOBbLIX PAAVOSALWLNTHBIX COEANHEHNN

ABTOpbI UCCMEAOBaIM, MOTYT /1 HEKOTOPblE NMPOW3BOAHBIE LMUCTEAMUHA — aMUHOTHO-
NOBble PaAMO3aLLMTHbIE COEAVHEHUS — 3aMellaTb PedyLMpOBaHHbIA FOTATUOH B YCKO-
PEHHON rNTaTUOH-NEePOKCMAa30M TpaHcthopMaLlnn, 3NMMUHUPYIOLLEH Mepekncb BOAOPOAA
B UMCTON XMMUYecKol cucTeme. [lpyroil 3ajaueil mccnefoBaHWst 6blIO BbIACHUTL, MPOUC-
XOAUT N OXMAaemas peakuus W C NPYMEHeHWeM OpraHHOro roMoreHusata BMeCTO 3H-
3MMHOr0 npenapara.

Ha OoCcHOBaHMM MONYYEHHbIX Pe3ynbTaToB OblN0 YCTAHOBNEHO, YTO HU OfHO W3 WCCre-
[OBaHHbIX COEAMHEHWI He 3aMeLlaeT FNKOTATUMOH B OMbITax in vitro. B ombiTax ex vivo
— BbIYMTbIBAA CMOHATHHOE OKCWU/EHWE W3 CHWXEHMS O6LLero Tuona — pe3ynbTaT 3H3W-
MaTMYecKon peakumMn MoKa3biBaeT, 4To AET u pgethocopunmnpoBaHHbli rammadoc npu-
HUMatOT yyacTue B 06pa3oBaHNM CMELLaHHOT0 Aucynbhuaa.



