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Исследовано влияние объемных заместителей в молекулах индотрикарбоциани-

новых красителей на их фотохимическую стабильность. Показано, что присоедине-
ние цепочек полиэтиленгликоля к хромофору и замещение полиметиновой цепи ор-
тофениленовым мостиком приводят к существенному уменьшению квантового вы-
хода фотодеструкции. 
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индотрикарбоцианиновый краситель; полиметиновый краситель; фотосенсибилиза-
тор, фотохимия. 

В настоящее время фотодинамическая терапия рака переживает бур-
ное развитие, так как является очень актуальным методом в лечении он-
кологических заболеваний, основанным на способности фотосенсибили-
заторов селективно накапливаться в ткани опухолей и при локальном 
воздействии светового излучения определенной длины волны вызывать 
образование синглетного кислорода или радикалов [1], что ведет к гибе-
ли опухолевых клеток. 

Полиметиновые красители отлично подходят на роль сенсибилизато-
ра для фотодинамической терапии, так как спектры поглощения полиме-
тиновых красителей имеют полосы, которые попадают в терапевтиче-
ское окно прозрачности биологических тканей (600–1300 нм), причем 
коэффициент экстинкции в этих полосах поглощения может достигать 
довольно большого значения: 5×105 М-1см-1 [2]. Однако в настоящее 
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время еще не существует полиметинового красителя, который обладал 
бы всеми необходимыми свойствами, необходимыми для сеансов фото-
динамической терапии. 

Молекулы полиметинового красителя должны быть достаточно ста-
бильными в растворах, и в то же время обладать высокой фотодинами-
ческой активностью. Баланс между стабильностью и фотодинамической 
активностью очень тесно связан с квантовым выходом фотодеструкции 
полиметинового красителя. 

Цель работы – измерить квантовые выходы фотодеструкции четырех 
индотрикарбоцианиновых красителей и выяснить, определяет ли хими-
ческая структура молекулы фотосенсибилизатора его фотохимические 
свойства. 

В Институте прикладных физических проблем имени А.Н. Севченко 
Белорусского государственного университета были разработаны водо-
растворимые индотрикарбоцианиновые красители, которые предполага-
ется применять в качестве фотосенсибилизаторов для фотодинамиче-
ской терапии: красители 1 и 2 (рис. 1). 

Растворимость в воде этих красителей обусловлена присутствием в 
структуре их молекул объемных гидрофильных заместителей – цепочек 
полиэтиленгликоля. Красители 1 и 2 отличаются между собой структу-
рой полиметиновой цепи. В полиметиновой цепи красителя 2 присутст-
вует хлорзамещенный ортофениленовый мостик, в то время как у краси-
теля 1 отсутствуют какие-либо заместители. 

 
Рис. 1. Структурные формулы исследуемых 

водорастворимых соединений 

Краситель 1 имеет спектральные свойства, подходящие для терапии и 
диагностики злокачественных новообразований, так как имеет длинно-
волновые полосы поглощения и флуоресценции, а также относительно 
большой квантовый выход флуоресценции в водной среде. Для красите-
ля 2 выявлена высокая фотодинамическая активность in vivo, однако он 
имеет более коротковолновые полосы поглощения, чем у красителя 1 [3]. 

Так как цель работы была проверить влияние объемных заместителей 
на процесс фотодеструкции фотосенсибилизатора, измерения проводи-
лись не только для водорастворимых красителей 1 и 2, но и для их не-
растворимых в воде аналогов: краситель 3 и 4 (рис. 2). 
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Рис. 2. Структурные формулы исследуемых  

нерастворимых в воде соединений 

В качестве растворителя был выбран этанол. В нем исследуемые кра-
сители хорошо растворяются, не образуя агрегатов, а также фотодест-
рукция происходит не слишком быстро. Этанол является полярным рас-
творителем, следовательно, индотрикабоцианиновые красители в нем 
присутствуют в виде свободных ионов [1]. 

Растворы красителей возбуждали излучением полупроводникового 
лазера с длиной волны 750 нм. Падающая на кювету (1 см х 1 см) мощ-
ность излучения составляла 60–140 мВт/см2. Чтобы обеспечить равно-
мерную плотность мощности по сечению лазерного пучка, засветку рас-
творов осуществляли через растровый рассеиватель. 

В процессе облучения осуществлялась регистрация кинетики измене-
ния оптической плотности в основной полосе поглощения красителей, 
соответствующей переходу S0→S1 [2]. 

Таблица 
Квантовые выходы фотодеструкции индотрикарбоцианиновых красителей 

в этаноле 

Номер красителя Концентрация, мкМ Квантовый выход фотоде-
струкции 107 

1 3,6 4,8 
2 3,6 0,8 
3 3,6 8,4 
4 3,7 2,1 

 

Квантовый выход фотодеструкции водорастворимых красителей 1 и 2 
заметно ниже, чем у их соответствующих нерастворимых в воде аналогов. 

Известно, что в условиях, когда индотрикарбоцианиновый краситель 
присутствует в виде свободных ионов, основным механизмом его фото-
деструкции является самосенсибилизированное окисление молекул 
синглетным кислородом. Для повреждения молекулы красителя молеку-
ла кислорода должна приблизиться к полиметиновой цепи, поскольку 
именно она является хромофором [2]. 

Можно предположить, что полиэтиленгликоль, который входит в 
структуру молекул красителей 1 и 2, обволакивает полиметиновую це-
почку, что препятствует подходу молекул кислорода к хромофору. 
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При сравнении индотрикарбоцианиновых красителей 1 и 2, а также 3 
и 4, видно, что квантовый выход фотодеструкции меньше для тех краси-
телей, полиметиновая цепь которого содержит ортофениленовый мостик. 

По всей видимости, мостиковая структура играет ту же роль, что и 
объемный заместитель: препятствует приближению молекул синглетно-
го кислорода к полиметиновой цепи, таким образом, защищая хромофор 
от окисления. 

При облучении оптическая плотность в полосе поглощения соответ-
ствующего красителя убывает. При этом увеличивается поглощение в 
коротковолновой области, что обусловлено возникновением фотопро-
дуктов красителя. 

Фотопродукты красителей со свободной полиметиновой цепью по-
глощают в этаноле в области 330–500 нм (рис. 3), в то время как погло-
щение фотопродуктов красителей с замещенной полиметиновой цепью 
проявляется в этаноле в области 450–600 нм (рис. 4). 

Это объясняется отличием химической структуры фотопродуктов: 
при разрыве полиметиновой цепи с ортофениленовым мостиком обра-
зуются молекулы с более протяженной системой π-электронов, которые 
характеризуются более длинноволновым поглощением. 

 
Рис. 3. Изменение спектральных свойств красителя 1  

со свободной полиметиновой цепочкой 

 
Рис. 4. Изменение спектральных свойств красителя 2  

с замещенной полиметиновой цепочкой 
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Таким образом, модификация структуры молекулы фотосенсибилиза-
тора приводит к изменению его фотохимических свойств. Присоедине-
ние цепочек полиэтиленгликоля к хромофору делает краситель не толь-
ко водорастворимым, но и более устойчивым к фотодеструкции. По той 
же причине замещение полиметиновой цепи ортофениленовым мости-
ком также заметно снижает значение квантового выхода фотодеструкции. 

Лекарственные препараты для фотодинамической терапии должны 
обладать высокой стабильностью и при этом эффективно повреждать 
опухолевые клетки. Балансом между стабильностью и эффективностью 
фотосенсибилизатора можно управлять, изменяя структуру его молекул. 
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В работе посредством анализа связанности временных числовых рядов, соответ-

ствующих электроэнцефалограммам, изучена взаимозависимость различных облас-
тей мозга на примере процесса восприятия конкретных и абстрактных слов. Для ана-
лиза связанности числовых рядов были применены авторегрессионная модель, 
фильтрация по Кальману, оценены причинность по Гренджеру, направленная согла-
сованность и направленная функция передачи, разработаны новые методы визуаль-
ного представления данных. Выявлена связь между экспериментально установлен-
ными и анатомическими причинами связности регионов мозга. 
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РАБОТА, ПРЕДШЕСТВУЮЩАЯ ИССЛЕДОВАНИЮ 

Многократный эксперимент включал в себя запись ЭЭГ продолжи-
тельностью 1,5 сек.: 0,3 сек. показывалось слово и 1,2 сек. на обработку 
слова мозгом. Слова были разделены на конкретные и абстрактные со-


