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Ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷íå äîñë³äæåííÿ êîìïëåêñó âêëþ÷åííÿ
βββββ-öèêëîäåêñòðèíó ç àëüáóì³íîì
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²íñòèòóò õ³ì³¿ âèñîêîìîëåêóëÿðíèõ ñïîëóê ÍÀÍ Óêðà¿íè
48, Õàðê³âñüêå øîñå, Êè¿â, 02160, Óêðà¿íà

Ìåòîäîì ï³ðîë³òè÷íî¿ ìàñ-ñïåêòðîìåòð³¿ äîñë³äæåíî êîìïëåêñ âêëþ÷åííÿ β-öèêëîäåêñòðèíó
ç áè÷à÷èì ñèðîâàòêîâèì àëüáóì³íîì (ÁÑÀ). Ïîêàçàíî ð³çíèöþ òåðì³÷íî¿ ñòàá³ëüíîñò³ êîìïëåêñó
âêëþ÷åííÿ òà ìåõàí³÷íî¿ ñóì³ø³ éîãî êîìïîíåíò³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öèêëîäåêñòðèíè, êîìïëåêñè âêëþ÷åííÿ, á³ëêè, áè÷à÷èé ñèðîâàòêîâèé àëüáóì³í, ìàñ-
ñïåêòðîìåòð³ÿ.

Öèêëîäåêñòðèíè (ÖÄ) – îäí³ ç ïåðøèõ ìàêðî-
öèêë³â, äëÿ ÿêèõ áóëà âèÿâëåíà òà äåòàëüíî äîñë³ä-
æåíà ¿õíÿ çäàòí³ñòü äî óòâîðåííÿ êîìïëåêñ³â âêëþ-
÷åííÿ ç ð³çíèìè îðãàí³÷íèìè ìîëåêóëàìè [1]. Öÿ âëà-
ñòèâ³ñòü ÖÄ øèðîêî âèêîðèñòîâóºòüñÿ, çîêðåìà, â
ôàðìàöåâòè÷í³é ³íäóñòð³¿ äëÿ ï³äâèùåííÿ á³îäîñòóï-
íîñò³ áàãàòüîõ ë³êàðñüêèõ ñïîëóê [2]. Âåëüìè ïåðñ-
ïåêòèâíå çàñòîñóâàííÿ ÖÄ òà ¿õ ôóíêö³éíèõ ïîõ³äíèõ
äëÿ òðàíñïîðòó ïðîòå¿íâì³ñíèõ ïðåïàðàò³â â îðãàí³çì³
ëþäèíè [3, 4].

Ìåòîþ ö³º¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äæåííÿ ìåòîäîì
ï³ðîë³òè÷íî¿ ìàñ-ñïåêòðîìåòð³¿ êîìïëåêñó âêëþ÷åí-
íÿ β-öèêëîäåêñòðèíó (β-ÖÄ) ç áè÷à÷èì ñèðîâàòêîâèì
àëüáóì³íîì (ÁÑÀ). Îñòàíí³é – øèðîêî âæèâàíèé ìî-
äåëüíèé îá’ºêò äëÿ âèâ÷åííÿ âëàñòèâîñòåé ãëîáóëÿð-
íèõ á³ëê³â, çîêðåìà â³í çàñòîñîâóºòüñÿ ÿê ñòàíäàðò äëÿ
ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ á³ëê³â ³ ìîëåêóëÿðíî¿ ìàñè
á³ëê³â â åëåêòðîôîðåç³ òà ð³äèíí³é õðîìàòîãðàô³¿.
Åêñïåðèìåíòàëüíà ÷àñòèíà.

β-ÖÄ – ïðîäóêò ô³ðìè “ Fluka”. Ïåðåä ïðîâåäåí-
íÿì åêñïåðèìåíò³â β-ÖÄ ñóøèëè ó âàêóóì³ çà òåìïå-
ðàòóðè 100 °C ïðîòÿãîì 12 ãîä. Ìîë. ìàñà β-ÖÄ ñòà-
íîâèòü 1135, à éîãî ìîíîìåðíîãî ôðàãìåíòà (Ñ6Í10Î5)
162 â³äïîâ³äíî.

Áè÷à÷èé ñèðîâàòêîâèé àëüáóì³í (á³ëîê ïëàçìè
êðîâ³ âåëèêî¿ ðîãàòî¿ õóäîáè) – ïðîäóêò ô³ðìè
“Sigma”, ÌÌ ~64000 Äà. Ìàº îäèí ëàíöþã (âèòÿãíó-
òà ãëîáóëà ç ðîçì³ðàìè 40õ140 àíãñòðåì), ÿêèé ì³ñòèòü
áëèçüêî 600 àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â.

Êîìïëåêñ âêëþ÷åííÿ (ÊÂ) çà ñï³ââ³äíîøåííÿ
β-ÖÄ:ÁÑÀ = 1:2 îòðèìóâàëè òàêèì ìåòîäîì: 50 ìã
áè÷à÷îãî ñèðîâàòêîâîãî àëüáóì³íó ðîç÷èíÿëè â 20 ìë
0,01 Ì ôîñôàòíîãî áóôåðíîãî ðîç÷èíó (ðÍ 8) çà
ê³ìíàòíî¿ òåìïåðàòóðè. Ïîò³ì äîäàâàëè ïðè ïåðå-
ì³øóâàíí³ 25 ìã β-ÖÄ, ³ ï³ñëÿ éîãî ðîç÷èíåííÿ ùå
ïåðåì³øóâàëè ñóì³ø ïðîòÿãîì 2 ãîä., ë³îô³ëüíî âè-
ñóøóþ÷è äëÿ îòðèìàííÿ ö³ëüîâîãî ïðîäóêòó.

Äëÿ ïîð³âíÿííÿ âèêîðèñòîâóâàëè çðàçîê ìåõàí³÷-
íî¿ ñóì³ø³ β-ÖÄ ç ÁÑÀ çà ñï³ââ³äíîøåííÿ 1:2.

Âñ³ äîñë³äæóâàí³ îá’ºêòè âèâ÷àëè ìåòîäîì ï³ðîë³-
òè÷íî¿ ìàñ-ñïåêòðîñêîï³¿ (ÏÌÑ), ÿêèé äàº çìîãó îö³-
íèòè ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ ïîë³ìåðíèõ ìîëåêóë çà
ñêëàäîì ïðîäóêò³â ¿õ òåðìîäåñòðóêö³¿ [5, 6].

Âèâ÷åííÿ ñêëàäó ëåòêèõ ïðîäóêò³â òà ³íòåíñèâ-
íîñò³ ¿õ âèä³ëåííÿ ïðè ï³ðîë³ç³ äîñë³äæóâàíèõ çðàçê³â
ïðîâîäèëè íà ìàñ-ñïåêòðîìåòð³ ÌÕ-1321, ÿêèé çàáåç-
ïå÷óº âèçíà÷åííÿ êîìïîíåíò³â ãàçîâèõ ñóì³øåé â ä³à-
ïàçîí³ ìàñîâèõ ÷èñåë 1–4000. Ïåðåä ïðîâåäåííÿì
äîñë³äæåíü çðàçêè âàêóóìóâàëè ïðîòÿãîì 30 õâ. çà
òåìïåðàòóðè 25 °Ñ áåçïîñåðåäíüî ó â³÷êó ìàñ-ñïåêò-
ðîìåòðà. Ìàñà çðàçê³â âèõ³äíèõ β-ÖÄ ³ ÁÑÀ ñòàíîâè-
ëà 0,25 ìã, à êîìïëåêñó òà ô³çè÷íî¿ ñóì³ø³ – 0,50 ìã.
Äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè ó â³äïîâ³äíîñò³ ç ìåòîäèêîþ,
îïèñàíîþ â [7]. Îáðîáêó ìàñ-ñïåêòð³â ëåòêèõ ïðîäóêò³â
òåðìîäåñòðóêö³¿ îá’ºêò³â äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè çà
ñïåö³àëüíî ðîçðîáëåíîþ êîìï’þòåðíîþ ïðîãðàìîþ,
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Ðèñ. 1. Òåìïåðàòóðíà çàëåæí³ñòü çàãàëüíîãî

³îííîãî ñòðóìó âèä³ëåííÿ ëåòêèõ ïðîäóêò³â
òåðìîäåñòðóêö³¿: β-ÖÄ (1) ³ ÁÑÀ (2)
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ÿêà äàº ìîæëèâ³ñòü ðåºñòðóâàòè ³íòåíñèâí³ñòü êîæ-
íîãî ãàçîïîä³áíîãî ïðîäóêòó çà ³íòåãðàëüíîþ ïëîùåþ
ï³ä â³äïîâ³äíèì ï³êîì. Âèâ÷àëè òåìïåðàòóðíó çà-
ëåæí³ñòü çì³íè ³íòåíñèâíîñò³ âèä³ëåííÿ ëåòêèõ ïðî-
äóêò³â òåðìîäåñòðóêö³¿ äîñë³äæóâàíèõ îá’ºêò³â (çà-
ãàëüíèé ³îííèé ñòðóì (J)), ñêëàä ³îííèõ ôðàãìåíò³â,
ùî óòâîðþþòüñÿ ïðè ï³ðîë³ç³ çðàçê³â. ²íòåíñèâí³ñòü
(²) âèä³ëåííÿ îêðåìèõ ëåòêèõ ïðîäóêò³â (³îííèõ ôðàã-
ìåíò³â) â³äîáðàæàëè â óìîâíèõ îäèíèöÿõ. Îòðèìàí³
ìàñ-ñïåêòðè ïðîäóêò³â äåñòðóêö³¿ ïîð³âíþâàëè ç ìàñ-
ñïåêòðàìè êàòàëîã³â [8, 9].

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ.
ßê âèäíî ç ðèñ. 1, β-ÖÄ (êðèâà 1) ³ ÁÑÀ (êðèâà 2)

ðîçêëàäàþòüñÿ çà îäíàêîâîãî òåìïåðàòóðíîãî ä³àïà-
çîíó (225–300 °Ñ) ç ìàêñèìóìîì âèä³ëåííÿ ëåòêèõ
êîìïîíåíò³â çà òåìïåðàòóðè 270 ³ 260 °Ñ â³äïîâ³äíî.

Ïðè ï³ðîë³ç³ β-ÖÄ çà òåìïåðàòóðè 270 °Ñ óòâî-
ðþºòüñÿ 71 ëåòêèé ïðîäóêò ³ç çàãàëüíèì ³îííèì ñòðó-
ìîì 330 óì. îä. (òàáë. 1).

Íàéá³ëüø ³íòåíñèâíèì ³îííèì ôðàãìåíòîì ó ìàñ-
ñïåêòð³ β-ÖÄ, çíÿòîìó çà ö³º¿ òåìïåðàòóðè, º âîäà (m/z
=18), äàë³ çà ³íòåíñèâí³ñòþ ðåºñòðóþòüñÿ ëåòê³ êîì-
ïîíåíòè, ùî óòâîðþþòüñÿ ïðè ðîçðèâ³ ìîíîìåðíîãî –
ãëþêîï³ðàíîçíîãî ê³ëüöÿ, à ñàìå ëåòê³ ç m/z =60 (O=CH–
CH2OH), 31 (–CH2OH), 29 (O=CH–), 44 (CH3CHO,
CH2CHOH), 43 (CH2CHO), 73 (CHCHOÍCHOH)
(òàáë. 2). Ôðàãìåíòàìè ãëþêîï³ðàíîçíîãî ê³ëüöÿ çà
â³äí³ìàííÿì äâîõ àáî îäí³º¿ ìîëåêóëè âîäè, â³äïîâ³ä-
íî, º ëåòê³ ç m/z =126 ³ 144. Îñòàíí³é íàéá³ëüøèé çà
ìîëåêóëÿðíîþ ìàñîþ ³îííèé ôðàãìåíò, ùî ðåºñòðóºòü-
ñÿ â ìàñ-ñïåêòð³ β-ÖÄ.

Ìàñ-ñïåêòð ÁÑÀ ñêëàäàºòüñÿ óñüîãî ç 10 ëåòêèõ ïðî-
äóêò³â ³ç çàãàëüíèì ³îííèì ñòðóìîì 22 óì. îä. (òàáë. 1).
Íàéá³ëüø ³íòåíñèâíèé ä³îêñèä âóãëåöþ (m/z =44) òà

Îá’ºêò äîñë³äæåííÿ Ò, °Ñ J, óì.îä. К, îä. 
β-ÖÄ 270 330 71 
ÁÑÀ  260 22 10 
ÁÑÀ : β-ÖÄ (2:1) 
ìåõàí³÷íà ñóì³ø 270 207 98 

ÁÑÀ : β-ÖÄ (2:1) 
êîìïëåêñ 260 16 7 

Òàáëèöÿ 1. Òåìïåðàòóðà ðîçêëàäàííÿ (Ò),
çàãàëüíèé ³îííèé ñòðóì (J) ³ ê³ëüê³ñòü ³îííèõ
ôðàãìåíò³â (Ê) ïðè ï³ðîë³ç³ β-ÖÄ, ÁÑÀ, ñóì³ø³ ÁÑÀ ç
β-ÖÄ (2:1) òà êîìïëåêñó ÁÑÀ ç β-ÖÄ (2:1)

I·104, óì. îä. 
ÁÑÀ +  β -ÖÄ (2:1) β-ÖÄ ÁÑÀ  

ñóì³ø êîìïëåêñ m/z ²îííèé ôðàãìåíò 

270 °C 260 °C 270 °C 260 °Ñ 
 

15 CH3
- 0,67 - 0,70 - 

16 NH2
-, CH4 0,09 0,17 1,03 - 

17 OH-, NH3
- 1,96 0,32 3,09 0,05 

18 H2O, NH4
+ 8,37 0,49 8,04 0,41 

27 C2H3 0,73 0,05 0,97 - 
28 ÑÎ, C2H4 1,55 0,01 2,87 0,06 
29 –C2H5, CHO 2,48 - 2,32 0,09 
31 –CH2OH 2,50 - 2,73 0,11 
32 CH3OH 0,86 - 1,17 - 
39 C3H3 0,56 - 0,66 - 
41 C3H5 0,85 0,07 1,10 - 
42 C3H6 0,83 - 1,04 - 
43 C3H7; CH2CHO 2,36 0,05 3,30 0,11 
44 CO2; CH3CHO, CH2CHOH 2,53  0,42 6,17 0,19 
45 CH3CHOH, –ÑÎÎÍ 0,54 - 0,61 - 
55 C3H3Î 0,86 0,01 0,86 - 
57 C4H9 1,65 - 0,67 - 
60 O=CH–CH2OH 2,82 - 0,51 - 
72 HOCCH2CHO 0,34 - 0,11 - 
73 CHCHOÍCHOH 1,18 - 0,16 - 
74 C4H10Î , C6H2 0,30 - 0,17 - 
85 C5H9Î 0,36 - 0,42 - 
97 C6H9Î 0,54 - 0,23 - 

126 C6H10Î5 – 2 Í2Î 0,43 - 0,25 - 
144 C6H10Î5 – Í2Î 0,26 - - - 

Òàáëèöÿ 2. Â³ðîã³äíèé ñêëàä ³îííèõ ôðàãìåíò³â òà ³íòåíñèâí³ñòü ¿õ âèä³ëåííÿ (J) â ìàñ-ñïåêòðàõ ïðè ï³ðîë³ç³
β-ÖÄ, ÊÂ ³ ñóì³ø³ ÁÑÀ ç β-ÖÄ (2:1)
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äâà ëåòêèõ êîìïîíåíòè ç m/z =18 (Í2Î òà NH4
+), à òà-

êîæ äâà ³îííèõ ôðàãìåíòè ç m/z =17 (OH-, NH3
-) ³ m/z

=16 (NH2
-).

Íà ðèñ. 2 íàâåäåí³ òåðìîãðàìè ô³çè÷íî¿ ñóì³ø³
β-ÖÄ ç ÁÑÀ çà ñï³ââ³äíîøåííÿ 1:2 (êðèâà 1) ³ ÊÂ
β-ÖÄ ç ÁÑÀ çà òàêîãî æ ñï³ââ³äíîøåííÿ (êðèâà 2).

ßê âèäíî ç ðèñ. 2 òà òàáë. 1, ìàêñèìàëüíå âèä³ëåí-
íÿ ëåòêèõ êîìïîíåíò³â äëÿ ìåõàí³÷íî¿ ñóì³ø³ ñïî-
ñòåð³ãàºòüñÿ çà òåìïåðàòóðè 270 °Ñ, êîëè óòâîðþºòü-
ñÿ 98 ³îííèõ ôðàãìåíò³â, ùî íà 38 % á³ëüøå, í³æ ïðè
ðîçêëàäàíí³ âèõ³äíîãî β-ÖÄ. Ïèòîìà ³íòåíñèâí³ñòü
ëåòêèõ ïðîäóêò³â, ùî ðåºñòðóþòüñÿ â ìàñ-ñïåêòð³ îáîõ
êîìïîíåíò³â (íàïðèêëàä, m/z =16; 17;18; 27; 28; 41;
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Ðèñ. 2. Òåìïåðàòóðíà çàëåæí³ñòü çàãàëüíîãî
éîííîãî ñòðóìó âèä³ëåííÿ ëåòêèõ ïðîäóêò³â
òåðìîäåñòðóêö³¿: β-ÖÄ + ÁÑÀ (1:2, ìåõàí³÷íà ñóì³ø)
(1); β-ÖÄ + ÁÑÀ (1:2, êîìïëåêñ âêëþ÷åííÿ) (2)

43; 44 (òàáë. 2), çðîñòàº, â òîé æå ÷àñ äëÿ ³îííèõ ôðàã-
ìåíò³â, ÿê³ óòâîðèëèñü âíàñë³äîê ðóéíóâàííÿ ãëþêîï³-
ðàíîçíîãî ê³ëüöÿ, ïèòîìà ³íòåíñèâí³ñòü çíà÷íî çìåí-
øèëàñü, íàâ³òü âðàõîâóþ÷è ìåíøó ê³ëüê³ñòü β-ÖÄ ó
çðàçêó ñóì³ø³ (ëåòêîãî ç m/z =60 ìàéæå â 5,5 ðàçà, ç
m/z =72 - â 3 ðàçè, ç m/z =73 – â 7 ðàç³â). Òàê³ çì³íè,
ìîæëèâî, â³äáóâàþòüñÿ çà ðàõóíîê âçàºìîä³¿ NH2-ãðóï
àì³íîêèñëîò ÁÑÀ ç ã³äðîêñèëàìè, ðîçì³ùåíèìè á³ëÿ
6-ãî àòîìà âóãëåöþ íà íèæíüîìó â³íö³ ìîëåêóëè β-ÖÄ.

Êîìïëåêñ β-ÖÄ ç ÁÑÀ ìàº ìàêñèìóì òåðìîäåñò-
ðóêö³¿ çà òåìïåðàòóðè 260 °Ñ. Ó ïîð³âíÿíí³ ç ñóì³ø-
øþ, çà ö³º¿ òåìïåðàòóðè âñ³ ïîêàçíèêè òåðìîäåñò-
ðóêö³¿ êîìïëåêñó çíà÷íî ìåíø³ (òàáë. 1). Òàê, ê³ëüê³ñòü
³îííèõ ôðàãìåíò³â çìåíøóºòüñÿ â 14 ðàç³â (ç 98 îä. äî
7), à ¿õ çàãàëüíèé ³îííèé ñòðóì – ó 13 ðàç³â. Ìåíøà ³
ïèòîìà ³íòåíñèâí³ñòü ëåòêèõ êîìïîíåíò³â (òàáë. 2).
Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ïîêàçíèêè òåðìîäåñòðóêö³¿ êîìï-
ëåêñó ìåíø³ é ó ïîð³âíÿíí³ ç âèõ³äíèì ÁÑÀ. Â ìàñ-
ñïåêòð³ ÊÂ ïîâí³ñòþ â³äñóòí³ ëåòê³ ïðîäóêòè, ùî õà-
ðàêòåðíî äëÿ âèõ³äíîãî β-ÖÄ (òàáë. 2), à ñàìå êîì-
ïîíåíòè ç m/z = 32, 39, 41, 42, 45, 55, 57, 60, 72, 73, 74,
85, 97, 126 ³ 144. Öå ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî âèíèêíåííÿ â
êîìïëåêñ³ âêëþ÷åííÿ âçàºìîä³é ì³æ àì³íîêèñëîòíè-
ìè çàëèøêàìè ÁÑÀ òà ôóíêö³éíèìè ãðóïàìè β-ÖÄ.

Îòæå, àíàë³ç ðåçóëüòàò³â, îòðèìàíèõ ìåòîäîì
ÏÌÑ, ïîêàçàâ ùî β-öèêëîäåêñòðèí óòâîðþº ïåâíèé
òèï êîìïëåêñó âêëþ÷åííÿ ç áè÷à÷èì ñèðîâàòêîâèì
àëüáóì³íîì ³ öå äàº ï³äñòàâè äëÿ ïîäàëüøèõ äîñë³ä-
æåíü ç ìåòîþ ñòâîðåííÿ íîâèõ ñèñòåì öèêëîäåêñòðè-
íè – ïðîòå¿íè, ïåðñïåêòèâíèõ äëÿ ðîçðîáêè ñó÷àñíèõ
ë³êàðñüêèõ ôîðì.
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Ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêîå èññëåäîâàíèå êîìïëåêñà âêëþ÷åíèÿ
βββββ-öèêëîäåêñòðèíà è àëüáóìèíà

Ñ.Â. Ðÿáîâ, Â.Â. Áîéêî, Â.È. Áîðòíèöêèé, Ò.Â. Äìèòðèåâà, È.Â. Áàáè÷, Þ.Þ. Êåð÷à

Èíñòèòóò õèìèè âûñîêîìîëåêóëÿðíûõ ñîåäèíåíèé ÍÀÍ Óêðàèíû
48, Õàðüêîâñêîå øîññå, Êèåâ, 02160, Óêðàèíà

Ìåòîäîì ïèðîëèòè÷åñêîé ìàññ-ñïåêòðîìåòðèè èññëåäîâàí êîìïëåêñ âêëþ÷åíèÿ
β-öèêëîäåêñòðèíà ñ áû÷üèì ñûâîðîòî÷íûì àëüáóìèíîì (ÁÑÀ). Ïîêàçàíû ðàçëè÷èÿ òåðìè÷åñêîé
ñòàáèëüíîñòè êîìïëåêñà âêëþ÷åíèÿ è ìåõàíè÷åñêîé ñìåñè åãî êîìïîíåíòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: öèêëîäåêñòðèíû, êîìïëåêñû âêëþ÷åíèÿ, áåëêè, áû÷èé ñûâîðîòî÷íûé àëüáóìèí, ìàññ-
ñïåêòðîìåòðèÿ.

Mass-spectrometry study of βββββ-cyclodextrin inclusion complex with albumin

S.V. Riabov, V.V. Boyko, V.I. Bortnytsky, T.V. Dmytrieva, I.V. Babych, Yu.Yu. Kercha

Institute of Macromolecular Chemistry NAS of Ukraine
48, Kharkivske shause, Kyiv, 02160, Ukraine

Inclusion complex of β-cyclodextrin and bovine serum albumin (BSA) was obtained and studied by
pyrolytic mass-spectrometry. The differences in thermal stability of complex and mechanical mixture of
its components were showed.

Key words: cyclodextrins, inclusion complexes, proteins, bovine serum albumine, mass-spectrometry.


