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Получен новый молекулярный комплекс, включающий моноаммонийную соль глицирризиновой 
кислоты (глицирам) и аминокислоту L-гистидин. Методом спектрофотометрии исследовано 
комплексообразование глицирама с гистидином в водных растворах при рН 7,2. Показано, что 
глицирам образует с гистидином комплекс состава 1:1, имеющий константу устойчивости 
КGC⋅His=7,03⋅104 M–1. Впервые методом ИК-спектроскопии изучены молекулярные комплексы 
гистидина с хедерасапонином С (главным тритерпеновым гликозидом плюща) и глицирамом. 
Ключевые слова: плющ, солодка, тритерпеновые гликозиды, глицирризиновая кислота, глицирам, 
хедерасапонин С, L-гистидин, супрамолекулярный комплекс, спектрофотометрия, ИК-спектроскопия, 
константа устойчивости. 
 

ВВЕДЕНИЕ 

Аминокислоты выполняют различные биологические функции и применяются в 
качестве лекарственных средств [1]. Так, незаменимая протеиногенная 
аминокислота L-гистидин (His, рис. 1) в виде гидрохлорида используется для 
лечения гепатитов, язвы желудка и двенадцатиперстной кишки [1]. Остаток His 
входит в состав дипептида карнозина, обладающего антиоксидантными свойствами 
[2]. Начато исследование супрамолекулярных комплексов сапонинов с различными 
аминокислотами [3–7]. Недавно были получены новые комплексы, состоящие из His 
и преобладающих тритерпеновых гликозидов плюща α-хедерина (3-О-α-L-
рамнопиранозил-(1→2)-О-α-L-арабинопиранозида хедерагенина, гликозида 1) и 
хедерасапонина С (3-О-α-L-рамнопиранозил-(1→2)-О-α-L-арабинопиранозил-28-О-
α-L-рамнопиранозил-(1→4)-О-β-D-глюкопиранозил-(1→6)-О-β-D-глюкопиранозида 
хедерагенина, гликозида 2, рис. 1) [6, 7]. Комплексы были исследованы методом 
масс-спектрометрии с ионизацией электрораспылением. Дополнительно методом 
ИК-спектроскопии было подтверждено межмолекулярное взаимодействие 
гликозида 1 с His [7]. 

Глицирризиновая кислота (3-О-β-D-глюкуронопиранозил-(1→2)-О-β-D-
глюкуронопиранозид глицирретиновой кислоты), преобладающий тритерпеновый 
гликозид корней солодки Glycyrrhiza glabra L. и ее моноаммонийная соль 
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(глицирам, GC, рис. 1) часто используются для клатрирования фармаконов [8]. 
Синтезирован тройной комплекс гепатопротекторного действия глигисцин, 
включающий глицирризиновую кислоту, His и цинк [9, 10]. 

Особенности межмолекулярных взаимодействий His с GC и гликозидом 2 ранее 
не рассматривались. В настоящей статье приведены результаты 
спектрофотометрического и ИК-спектроскопического исследования их 
молекулярных комплексов. 
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Рис. 1. L-гистидин (His), моноаммонийная соль глицирризиновой кислоты 
(глицирам, GC) и гликозиды плюща α-хедерин (1; R=Н) и хедерасапонин С (2; 
R=←βGlcp-(6←1)-βGlcp-(4←1)-αRhap). 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Использовали образец GC фирмы Calbiochem (США) без предварительной 
подготовки. Гликозид 2 выделяли из листьев плющей крымского Hedera taurica 
Carr. и канарского Hedera canariensis Willd. и подтверждали их строение по 
методикам, приведенным в работах [11, 12]. 

Комплексы гликозидов с His препаративно получали жидкофазным способом. 
Для этого смешивали растворы, содержащие по 1 ммоль гликозида и 1 ммоль His 
(растворитель – 70 % водный этанол-хлороформ, взятые в соотношении 3:1 по 
объему). Смесь выдерживали при 50°C в течение 1,5 ч при постоянном 
перемешивании. Органические растворители отгоняли в вакууме.  
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УФ-спектры получены при температуре 26 °С на спектрофотометре Unico UV-
Vis 4802 (США) в кварцевых кюветах (l=1 см). Для составления изомолярной серии 
использовали 10–4 М водные растворы His и GC (рН 7,2, фосфатный буфер 
Na2HPO4–NaH2PO4). Полученные смеси выдерживали при температуре 26 °С в 
течение 40 мин. при постоянном перемешивании. 

Погрешность определения константы устойчивости комплекса К не превышала 
10 %. Расчет К выполнен при λ = 258 нм. 

ИК-спектры сняты с твердых образцов на ИК-Фурье-спектрометре ФТ-801 
(Россия) с универсальной оптической приставкой НПВО (нарушенного полного 
внутреннего отражения) и ЗДО (зеркального и диффузного отражения) с элементом 
из селенида цинка и встроенной системой визуализации на внешнем мониторе. Для 
работы с ИК-спектрометром ФТ-801 использовали программу ZaIR 3.5. 

ИК-спектр His (ν, см–1): 3125 (NH, NH3
+), 3000 (NH, NH3

+), 2963 (СН), 2918 
(СН), 2847 (СН), 2706 (NH3

+), 2620 (NH3
+), 2442 (NH3

+), 2016 (NH3
+), 1631 

(аминокислотная полоса I – NH3
+), 1589 (СОО–), 1566 (имидазольное кольцо, 

аминокислотная полоса II – NH3
+), 1496 (NH), 1454 (имидазольное кольцо), 1410 

(СОО–), 1340 (имидазольное кольцо), 1314 (СН), 1269 (СН, NH3
+), 1249 (С(СО)О, 

СН2, NH3
+), 1170 (СН, NH), 1140 (СН, NH, C–N= имидазольного кольца), 1110 (СН, 

NH3
+), 1083 (СN, СH), 1063 (СН, NH3

+), 966 (СН, NH3
+), 918 (СN, NH), 833 (СН), 774 

(СН), 683 (CH), 650 (CH), 622 (имидазольное кольцо). 
ИК-спектр гликозида 2 (ν, см–1): 3351 (ОН), 2924 (СН), 1728 (С=О), 1623 (C=C), 

1455 (СН), 1386 (СН), 1363 (СН), 1260 (СН), 1231 (СН), 1202 (СН), 1048 (С–О–С, С–
ОН), 1027 (С–О–С и С–ОН), 981 (δ=CH). 

ИК-спектр комплекса гликозида 2 и His (ν, см–1): 3337 (ОН), 3123 (NH, NH3
+), 

2998 (NH, NH3
+), 2966 (СН), 2958 (CH), 2919 (СН), 2865 (СН), 2712 (NH3

+), 2626 
(NH3

+), 2443 (NH3
+), 2024 (NH3

+), 1732 (С=О), 1632 (аминокислотная полоса I – 
NH3

+), 1590 (СОО–), 1567 (имидазольное кольцо, аминокислотная полоса II – NH3
+), 

1497 (NH), 1456 (CH, имидазольное кольцо), 1414 (СОО–), 1342 (имидазольное 
кольцо), 1314 (СН), 1270 (СН, NH3

+), 1251 (С(СО)О, СН2, NH3
+), 1171 (СН, NH), 

1145 (СН, NH, C–N= имидазольного кольца), 1109 (СН, NH3
+), 1056 (СН, NH3

+, С–
О–С, С–ОН), 1027 (С–О–С, С–ОН), 976 (=CH), 967 (СН, NH3

+), 923 (СN, NH), 835 
(СН), 776 (СН), 684 (CH), 651 (CH), 623 (имидазольное кольцо). 

ИК-спектр GC (ν, см–1): 3204 (ОН, NH), 2931 (СН), 1715 (С=О), 1698 (С=О), 
1646 (С(11)=О, C=C), 1590 (СОО–), 1455 (СН2, СН3), 1410 (СОО–), 1421 (NH4

+), 1387 
(СН), 1362 (СН), 1349 (СН), 1306 (СН), 1260 (СН), 1212 (СН), 1164 (С–О–С, С–ОН), 
1074 (С–О–С, С–ОН), 1039 (С–О–С, С–ОН), 980 (=CH). 

ИК-спектр комплекса GC и His (ν, см–1): 3232 (ОН, NH4
+), 3123 (NH, NH3

+), 
3004 (NH, NH3

+), 2967 (СН), 2946 (CH), 2909 (СН), 2862 (СН), 2710 (NH3
+), 2625 

(NH3
+), 2442 (NH3

+), 2024 (NH3
+), 1717 (С=О), 1698 (С=О), 1652 (С(11)=О, C=C), 

1631 (аминокислотная полоса I – NH3
+), 1587 (СОО–), 1568 (имидазольное кольцо, 

аминокислотная полоса II – NH3
+), 1498 (NH), 1458 (имидазольное кольцо), 1424 

(NH4
+), 1412 (СОО–), 1341 (имидазольное кольцо), 1314 (СН), 1270 (СН, NH3

+), 1250 
(С(СО)О, СН2, NH3

+), 1170 (СН, NH), 1145 (СН, NH, C–N= имидазольного кольца), 
1110 (СН, NH3

+), 1084 (СN, СH), 1061 (СН, NH3
+), 1042 (С–О–С, С–ОН), 976 (=CH), 
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966 (СН, NH3
+), 922 (СN, NH), 835 (СН), 775 (СН), 683 (CH), 651 (CH), 623 

(имидазольное кольцо). 
 
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 

Состав комплекса GC с His определен методом изомолярных серий (методом 
Остромысленского – Жоба) [13]. На основе изомолярной кривой (рис. 2) 
установлено молярное отношение для компонентов комплекса, равное ≈1,0, что 
указывает на состав комплекса 1:1. Спектр поглощения изомолярной серии GC c His 
обладает изобестическими точками при 221 и 291 нм (рис. 3). 
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Рис. 2. Зависимость изменения оптической плотности ∆А от соотношения 
компонентов изомолярной серии при λ=258 нм (с(His=10–4 М, с(GC)=10–4 М, рН 
7,2). 

 

 

Рис. 3. Кривые поглощения изомолярной серии растворов (с(His) = 10–4 М, 
с(GC) = 10–4 М, рН 7,2). 

 
В растворе устанавливается равновесие между GC и His: 

 
GC + His  GC⋅His 
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GC His

[GC His]

[GC][His]
K ⋅

⋅= , (1) 

где КGC⋅His – константа равновесия, являющаяся константой устойчивости 
комплекса. 

Константа устойчивости комплекса К была рассчитана по методу А. К. Бабко 
на основе изомолярной кривой по формуле 2 [14]. 

2
0 1

0 1( )

А А
K

c А А

∆ ∆=
∆ − ∆

,     (2) 

где с – суммарная концентрация веществ, равная 10–4 М, ∆А0 – изменение 
оптической плотности, соответствующее комплексу при полном отсутствии 
диссоциации, а ∆А1 – изменение оптической плотности, соответствующее значению 
на фактической кривой. 

GC является солью, а аминокислоты существуют в форме цвиттер-ионов. 
Поэтому при образовании комплексов между ними могут происходить ионные 
взаимодействия. В результате таких взаимодействий в ИК-спектре комплекса His с 
GC наблюдается смещение полосы поглощения валентных колебаний связей NH в 
NH4

+ GC на +28 см–1. Отмечены незначительные смещения нескольких 
комбинационных полос поглощения NH3

+ His и полос асимметричных валентных 
колебаний СО в СОО– His и GC. Ранее на основе ИК-спектроскопии было показано, 
что образование межмолекулярного комплекса His с гликозидом 1 также 
происходит при участии цвиттер-ионной формы аминокислоты [7]. Карбоксильные 
группы GC в комплексообразовании не участвуют. При взаимодействии с His 
поглощение С=О в их составе практически не изменяется. 

В комплексе His и гликозида 2 образуются водородные связи и наблюдаются 
ион-дипольные взаимодействия между ОН-группами гликозида и NH3

+ 
аминокислоты: –NН3

+⋅⋅⋅О–Н и N+…OH. В результате этого в ИК-спектре комплекса 
происходит изменение частоты поглощения связей ОН (валентные колебания) на -
14 см–1. Также сдвигается полоса С–О в С–О–С и С–ОН гликозида с 1048 до 
1056 см–1 и комбинационные полосы NH3

+ His c 2620 до 2626 см–1 и с 2016 до 
2024 см–1. Проведенные недавно исследования комплексообразования аминокислот 
с кислородсодержащими лигандами, в том числе и углеводной природы, показали, 
что между ними образуются водородные связи и наблюдаются электростатические 
взаимодействия между группой NH3

+ и донорными атомами кислорода [15–17]. 
Имидазольное кольцо His обладает кислотно-основной двойственностью. За 

счет атома азота пиридинового типа His является акцептором Н+. Пиррольная 
группа NH обладает донорными свойствами. Поэтому ароматическое кольцо His 
может образовать две водородные связи: N::::⋅⋅⋅НO и NН⋅⋅⋅OН. Однако существенных 
изменений поглощения NH связей в ИК-спектре комплекса, обычно 
наблюдающихся при участии NH в формировании водородных связей, не 
установлено. Поэтому в комплексообразовании с ОН-группами моносахаридных 
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остатков гликозидов может участвовать пиридиновый атом азота: N::::⋅⋅⋅НO–. В 
результате такого взаимодействия несколько смещаются полосы поглощения, 
вызванные колебаниями имидазольного кольца. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

1. Впервые получен комплекс GC с His. Методом изомолярных серий установлено, 
что GC образует с His комплекс состава 1:1. Константа устойчивости комплекса 
КGC⋅His=7,03⋅104 M–1. 

2. При взаимодействии GC с His происходят ионные взаимодействия. 
3. В комплексе His и гликозида 2 образуются водородные связи и наблюдаются 

ион-дипольные взаимодействия между ОН-группами гликозида и NH3
+ 

аминокислоты: –NН3
+⋅⋅⋅О–Н и N+…OH. 

4. В комплексообразовании с гидроксильными группами моносахаридных 
остатков GC и гликозида 2 может участвовать пиридиновый атом азота His: 
N::::⋅⋅⋅НO–. 
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A new molecular complex of monoammonium salt of glycyrrhizic acid (glycyram) 

with amino acid L-histidine was prepared. The complexation of glycyram with histidine in 
aqueous solution at pH 7.2 was investigated by spectrophotometric method.  

The complex of monoammonium salt of glycyrrhizic acid (glycyram) with L-histidine 
determined by isomolar series (Ostromyslensky-Zhoba method). Based on isomolar curve 
is set for the molar ratio of the complex component equal 1,0, indicating that the complex 
of 1: 1 molar ratio. The absorption spectrum of isomolar series of monoammonium salt of 
glycyrrhizic acid (glycyram) with L-histidine has isobestic points at 221 and 291 nm. The 
stability constant  K was calculated by the method of Babko based on isomolar curve. 

It was shown that histidine and glycyram forms a 1:1 complex, having a stability 
constant KGC⋅His = 7.03⋅104 M–1. Molecular complexes of histidine with hederasaponin C 
(mainly triterpene glycoside from ivy) and glycyram were studied by IR spectroscopy for 
the first time. 

Keywords: ivy, licorice, triterpene glycosides, glycyrrhizic acid, glycyram, 
hederasaponin C, L-histidine, supramolecular complex, spectrophotometry, IR 
spectroscopy, stability constant. 
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