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Трипептид глутатион (L-𝛾-глутамил-L-цистеинил-глицин, GSH) - преобладающий внут-
риклеточный антиоксидант, играющий важную физиологическую роль. Истощение GSH
из-за аномальной продукции активных форм кислорода (АФК) и нарушения антиради-
кальной защиты лежит в основе развития многих дегенеративных, воспалительных и
опухолевых заболеваний. Применение антиоксидантов (АО) является одним из основных
подходов в лечении и профилактике подобных заболеваний, ассоциированных с окисли-
тельным стрессом. Перспективной основой для создания АО нового поколения являются
пептидные соединения благодаря повышенной специфичности действия и безопасности.

Методом твердофазного синтеза получены амфипатические тетрапептиды Tyr-Arg-
Phe-Lys на основе чередующихся ароматических и катионных аминокислот и их конъ-
югаты с транспортной трифенилфосфониевой группой (ТФФ) [1]. Структуру соединений
характеризовали методом ВЭЖХ-МС и кругового дихроизма. Синтезированные пепти-
ды представляют интерес в качестве клеточных АО, влияющих на уровень различных
АФК, содержание глутатиона и другие параметры редокс-гомеостаза клеток. Для оценки
редокс-статуса клеток млекопитающих и содержания уровня GSH нами предложена ме-
тодика микропланшетного анализа с использованием индикатора монохлорбимана (MCB)
[2]. Оценку уровня внутриклеточных АФК проводили с помощью флуоресцентных зондов
DCFDA и MitoSOX. Исследовано влияние тетрапептидов и их ТФФ конъюгатов на уро-
вень АФК и GSH в клетках с различным редокс-статусом. Установлено, что синтезирован-
ные соединения в зависимости от структуры ингибируют уровень цитоплазматических и
митохондриальных АФК и оказывают модулирующих эффект на внутриклеточное содер-
жание GSH. Результаты представляют интерес для разработки терапевтических пептидов,
конъюгированных с ТФФ группами, обладающих улучшенными свойствами.
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