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В последне~ время большое внимание уделяется введению астата 
в различные биомолекулы, в частности, в аминокислоты 111.Однако 
пока еще не найдено ни одного более или менее приемлемого ме­

тода введения астата в тирозин /представитель 20 аминокислот, 
участвующих в построении белков/. в 121 описан метод получения 
астаттирозина через ртутьорганические производные. Хотя в этом 

случае выход искомого продукта достигал 60-80%, однако он 
содержал макроколичества аналогичного иодпроизводного. Авторы 

не дают рекомендаций по отделению макроносителя от астаттирози­

на. 

С меньшим выходом 1 <15%/ и также в присутствии носителя 
астаттирозин был получен методом электрофильного астатирова­
ния 181• Окисление астата 'до электрофильного агента проводиЛось 
перекисью водорода в щелочной среде 1 РН • 9-12, 5/. Введенный 
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в тирозин астат не обладал прочной связью и легко покидал молеку- ; 
лу с периодом полувыхода 31 О мин /8/, . 

В своих работах /4,Б/ мы показали, что астат способен вступать 
в реакцию электрофильного замещения водорода в бензольном ядре 

и образовывать прочную св~зь с углеродом ароматического кольца. 
Электрофильное ароматическое астатирование происходит только 
в кислой среде и при нагревании реакционной смеси. Выход про­

дукта - астатбензола при выбранных у.словиях достигал 90% 151• · 
Образующиеся продукты стабильны . Энергия разрыва. химической свя­
зи углерод-астат как в астатбi!нзоле, так и в его производных, 

. по: нашим определениям, равна 181+9 кДж/моль/8/, 
Можно ожидать, что аминокислоты, имеющие в своем составе 

бензольное ядро, также будут эффективно подвергаться электрофиль­
ному ароматическому астатированию. Настоящая работа посвящена 

синтезу астаттирозина без носителя. 

ЭК~ПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

Астат был получен путем облучени11 металлического висмута 
альфа-частицами с энергией 36 МэВ на ускорителе У-200 ЛЯР ОИЯИ. 
Выделение астата из мишени и приготовление его водных растворов · . 

заданного химического состава проводилось по методике, описан­
ной в /7~nрепарат астата Для электрофильного астатирования по­
лучили с помощью дистилляции его с серебрв.ной фольги непосред­
ст~ено в раствор 0,2 М хлорной кислоты. 

Раствор тирозина с концентрацией 2•10-8 М готовили пут~м 
растворения его соответствующего количества в смеси . кислот: хлор­

ной /0,2 М/ и уксусной f.r16.,J М/. 
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Для проведения реакции электрофильного замещения в ампулы 

объемом 0,2-0,3 мл помещали 20 мкл раствора астата и 100 мкл 
раствора тирозина, и после запаивания ампулы, смесь выдержива­

ли определенное время при заданной температуре. Температура 

поддерживалась с точностыо .:!:_0, 1° С • 
От неорганических форм астата астаттирозин очищали хромато­

графически на анионите Дауэкс 1х8 /размер зерна 200-400 меш, 
колонка диаметром 2 мм, длиной 200 мм, элюент 0,9% раствор 
NaCI /. 

Анализ продуктов реакции электрофильного ароматического аста­

тирования проводили с помощью бумажной хроматографии. Для это­

го использовали бумагу 11Ватман-1 11 и элюент: ацетон-этиленгли­

коль - о' 2 м Nн4 он /8: 1 : 1 1 181 • . 
Астаттиразин идентифиц~ровали по его относительной скорости 

движения - Rr .При выбранных условиях анализа значение Rr для 
иодтирозина и астаттирозина одинаково и равно 0,5.:!:_0;05. Продукты 
хромат?графического разделения регистрировали по их радиоактив­

ности с помощью сцинт~лляционного счетчика. 

Результаты; приведенные в таблице и на рисунке, представляют 
собой среднеарифметические величины со среднеквадратичным от­

клонением, полученные не менее чем в трех параллельных экспе­

риментах, при 3-4 хроматаграфических анализах продуктов от каж-
дого эксперимента. 

Таблица 

Зависимость выхода астаттирс:>зина от температуры 

/Время реакции 5 мин/ 

Температура 130 135 
;ос/ 

Выход 11,5 28,1 

/%/ ~2,4 ~2, 1 

• • • Jl .. • ttNМН] 
2 

145 150 160 170 

37,8 51' 1 61 '9 58,5 

~2,6 ~2,5 ~3,7 ~3,6 

Зависимость вь~ода астатти­

розина от времени реакции 

при температурах 1600С и 1 70°0 • • 
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" ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ 

Из данных таблицы ' и рисунка видно, что реакция электрофиль­

ного ароматического астатирования тирозина 1идет только при 

определенных условиях. Выход астаттирозина зависит от температу­

ры и продолжительности проведения реакции. Так, при температуре 
ниже 120°С астатирование практически не наблюдается, а при тем­
пературе выше 19ОРС происходит разложение самого тирозина. 
Нельзя не учитывать и длительности проведения реакции, Из рисунка 
видно, что выход быстро достигает предельных значений,однако ход 
выходных кривых для указанных температур реакции со временем ме­

няется. Если в первые 5 мин количество образовавшегося астаттиро­
зина для этих температур одинаково, · то в дальнейшем выход про­

дукта при температуре 170°С начинает падать. Так ; за 30 мин он 
равен 55%, а за 60 - около 40%. Наиболее благоприятные условия 
электрофильного ароматического астатирования тирозина - это тем­

пература 150°С -160°С,время- 20-30 мин. Ароматическое электро­
фильное астатирование происходит только в кислой среде. Это 
объясняется тем, что атаковать бензольное кольцо может только 

заряженная частица- протонированная гипоастатная кислота -H20At~ 
В момент атаки бензольного кольца /в предравн~весной ста­

дии астатирования/ протонированная гипоастатная кислота теряет 

воду, и в реакцию замещения вступает наиболее реакционоспособный 
электрофильный агент- свободный ион астатиния- At+ /5/ · • 

Получаемый по предлагаемой нами методике астаттирозин вполне 
пригоден для медико-биологических исследований. 

Разработанная нами методика позволяет быстро, с высоким хи­
мическим выходом и без использования токсичных реагентQв полу­

чать астаттирозин без носителя. 

Авторы благодарят Ю.С.Короткина за помощь в проведении облу­
чений на ускорителе У-200, М.М.Огиевецкую за предоставленные 

химические реактивы и Ж.Андраш за техническую помощь в экспери­

ментальной работе. 
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8а8аро• Л. и др . 6-84-580 
Эпектрофнльное астатнрование тнроsнна 

Астаттнроsин /без иоситеnа/ awn nопучен no реакцнм fnектро­
фtutьного ароматltЧесжоrо зaмцeiiJIJi • СIIНтез npoвoднneli в ьcnon 
сре.це. НаАде1111 Jiallбonee бnаrОпрuтнме rcnoaиR z температура 
tso•o -ню•с .rфоДоп.итепьмосn реааtцнн - 1о-зu МIIJI, ВiаоА 
астаттирозihlа ... 90%. 

Работа вмnоrtнева • Лабора~о'"* .. ернмх rt~ddeм ОМIИ. 

gp....., '* .......... •cЖrtтr• QepidiX -~..- • ..,.. ..... 

ПерееоА М. И.ttотаnова 

""' 

Va•atos L. et а1. 6-34-Sio 
Тhе Pteparation ot ~tatine Labe11ed tyrьaine Uмtng an 
Elect~•Ыiiй leaction 

~atrier-1ree aatatotytollne has been •rntbeiial4 usidЙ 
an f1e~ttopbilic reaction in aeidic mмdia. the t.-peratut•i 
of l~l&й-C йnd teaction ti-. of 2о-1о шin Vlte thosed аа 
opticai conditioы tьt the astatotytoiine •;ntheais. Uьa•t 
the seieeted eonditioьs the product yield a~hiavdd appr~tмa~ 
tely 9cr~. 

tЬе inveitigatiort Ьаа been perfo~d at the Laboratory 
of Мuclear ~tob1eas. JtМk . 

baJI'ittt of tha J&!at t...atituta fo~ he1 .. r baurch. Du'lma 198ft 
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