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 Одним из важнейших направлений физической 
органической химии является изучение кинетики и 
механизмов цепных процессов. Бурное развитие 
этой области пришлось на 50�70-е годы ушедше-
го столетия. Успехи отечественной химической 
школы здесь неоспоримы. 
 Цепные реакции были открыты в начале ХХ 
века М. Боденштейном. Количественная теория 
цепных процессов была создана академиком 
Н.Н. Семеновым и профессором С. Хиншелвудом 
(совместная Нобелевская премия 1956 г.). Основ-
ные положения учения о цепных процессах сфор-
мулированы в монографии Н.Н. Семенова «Цеп-
ные реакции» (1-е издание � 1934 г., 2-е издание 
� 1986 г.) [1]. Цепные реакции были классифици-
рованы на разветвленные и неразветвленные, 
выделены основные этапы цепного процесса: за-
рождение, продолжение, разветвление и обрыв 
цепей. Зарождение цепей характеризовалось как 
возникновение свободных радикалов, продолже-
ние � как повторяющаяся последовательность 
реакций с сохранением свободной валентности, 
разветвление � как появление дополнительных 
радикальных центров, а обрыв цепей � как исчез-
новение свободной валентности. Типичными путя-
ми обрыва цепей являются захват радикала стен-
ками реакционного сосуда � линейный обрыв, и 
рекомбинация радикалов � квадратичный и пере-
крестный обрыв. За квадратичный обрыв принима-
ется рекомбинация одинаковых радикалов, участ-
вующих в одной стадии продолжения цепей, а 

перекрестный � это рекомбинация радикалов, 
участвующих в разных стадиях продолжения цепи. 
 В качестве классического примера разветвлен-
ных цепных процессов обычно рассматривается 
процесс окисления водорода (схема I). 

Схема I 

Зарождение цепи 

Н2 + О2 → 2 •ОН 

Продолжение цепи 
•ОН + Н2 = Н2О + Н•  

Разветвление цепи 

Н•  + О2 = •ОН + О: 
O: + Н2 = •ОН + Н 

Линейный обрыв цепи 

Н•  + стенка 
О: + стенка 

 Типичным примером неразветвленного цепного 
процесса может служить реакция радикальной 
полимеризации (схема II). 
 Величайшей заслугой Н.Н. Семенова было 
объяснение механизмов предельного явления 
(резкое изменение скорости реакции от медленно-
го до взрывного течения) на основе представлений 

Рос. хим. ж. (Ж. Рос. хим. об-ва им. Д.И. Менделеева), 2001, т. XLV, № 2 
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о цепных разветвленных реакциях. Данное явле-
ние было открыто и объяснено независимо 
С. Хиншелвудом в работах по определению верх-
него концентрационного предела воспламенения 
газовых смесей. История становления и развития 
учения о цепных разветвленных реакциях, основ-
ные закономерности цепных процессов и вопросы 
критических явлений изложены в монографии [2]. 
 Дальнейшие исследования цепных процессов 
привели к выделению важнейшей разновидности 
цепных разветвленных реакций � реакций с вы-
рожденным разветвлением цепей. Развитие этих 
реакций осуществляется за счет источника допол-
нительных радикальных центров � нестабильных 
промежуточных соединений. Выдающийся вклад в 
разработку теории вырожденно-разветвленных 
цепных процессов внесли академики В.Н. Кон-
дратьев и Н.М. Эмануэль. Фундаментальные ис-
следования в этой области были выполнены при 

изучении процессов жидкофазного окисления ор-
ганических веществ [3, 4]. Установлено, что эти 
процессы протекают через стадию образования 
пероксидных соединений, регенерирующих новые 
радикальные частицы (схема III). 
 В конце 1950-х годов была открыта новая груп-
па цепных реакций, в которых продолжение цепей 
осуществляется при участии металлов перемен-
ной валентности [2]. Эти процессы по природе 
активных частиц, ведущих цепь, не являются ра-
дикальными. Примером процессов данной группы 
является цепной фотокаталитический распад пе-

роксида водорода в присутствии соединений меди 
(схема IV). 
 Центральное место в теории цепных реакций 
занимают кинетические аспекты, математическое 
моделирование этих сложных процессов, вклю-
чающих множество стадий, идущих с различными 
скоростями. 
 В основу количественного анализа цепных про-
цессов положен метод квазистационарных концен-
траций, предложенный М. Боденштейном [2, 5], в 
котором концентрация активного промежуточного 
продукта рассматривается как постоянная величи-
на, что существенно упрощает систему кинетиче-
ских уравнений. Значительные успехи в области 
разработки математического аппарата для описа-
ния цепных процессов были достигнуты 
Н.М. Эмануэлем и сотруд. [6] и Е.Т. Денисовым [7]. 
Блестяще доказано, что все расширяющееся мно-
гообразие цепных процессов описывается тремя 
основными видами кинетических законов: для цеп-
ных неразветвленных, разветвленных и вырож-
денно-разветвленных процессов с линейным, 
квадратичным и перекрестным обрывом цепей. 
 Укажем, что неразветвленные цепные процессы 
лежат в основе получения важнейших полимерных 
материалов: поливинилхлорида, полистирола, 
полиэтилена, политетрафторэтилена и многих 
других полимеров [8, 9]. К данной группе процес-
сов относится и процесс парофазного нитрования 
алканов [10]. В группу разветвленных цепных ре-
акций входят процессы горения, прежде всего го-

Схема II 

Зарождение цепи 

R O O R 2RO
 

Продолжение цепи 

RO  +   C C

RO C C +  C C

RO C C

RO C C C C
 

Перекрестный обрыв цепи 

RO  +   C C (C C ) ORn

n+ 1
(C C ) ORCCRO

 

Схема IV 

Зарождение цепи 

H2O2 2OH

OH +  H2O2 HO2  +   H2O
 

Продолжение цепи 

Cu + +   OH +   OHCu+ +  H2O2
2 �

HO2  +  Cu + Cu+ +  H+ +  O2 2

 

Обрыв цепи 

Cu+ +  HO2 Cu + +  HO2
2 �

 

Схема III 
Зарождение цепи 

RH + O2 → R• + HO2
• 

RH + O2 + RH → 2R• + H2O2 

Продолжение цепи 

R• + O2 → RO2
• 

RO2
• + RH → ROOH + R• 

Вырожденное разветвление цепи 

ROOH → RO• + •OH 
2ROOH → RO2

• + H2O + RO• 
ROOH + RH → RO• + H2O + R• 

Квадратичный обрыв цепи 

R• + R• → R�R 
RO2

• + RO2
• → R�O�O�R + O2 

Перекрестный обрыв цепи 

RO2
• + R• → R�O�O�R 
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рение водорода, а также горе-
ние фосфора, сероуглерода и 
ряда других веществ. По меха-
низму вырожденно-
разветвленных цепных реакций 
протекают процессы окисления 
разнообразных органических 
веществ [2]. 
 Разработка теории цепных 
процессов, накопление и обо-
бщение теоретического мате-
риала естественно способство-
вали созданию физико-хими-
ческих основ для реализации 
этих процессов на практике. 
Многие теоретически изученные 
цепные реакции теперь осуществляются в про-
мышленном масштабе, как например, уже упоми-
навшиеся процессы полимеризации, окисления, 
галогенирования и парофазного нитрования орга-
нических соединений. 
 Развитые школой Н.Н. Семенова кинетические 
подходы дают возможность описать все многооб-
разие перечисленных процессов. Как отмечал 
Н.Н. Семенов, «сила цепной теории заключается в 
ее организующей роли, собирающей воедино те 
реакции, которые явно отклоняются от простых 
моно- и бимолекулярных законов», что находит 
свое подтверждение при изучении различных цеп-
ных процессов. 
 В рамках количественной теории Семенова ос-
новным математическим инструментом является 
метод квазистационарных концентраций Боденштей-
на�Семенова, позволяющий описать цепной про-
цесс, исходя из предельно приближенного представ-
ления о его механизме, что, однако, не исключает 
возможности выяснения деталей его реализации с 

помощью специальных методов. 
 В конце 70-х�80-х гг. XX века разработанные 
принципы и подходы к изучению цепных реакций 
были успешно использованы для описания кине-
тических закономерностей течения ион-
радикальных цепных процессов � реакций, вклю-
чающих стадию переноса электрона, что явилось 
важнейшим этапом в развитии учения о цепных 
процессах. Рассмотрение процессов, иницииро-
ванных переносом электрона, с позиций цепной 
теории позволило найти место этим реакциям в 
общей классификации химических процессов. Так, 
реакция нитрования мононитроалканов полинит-
роалканами в щелочной среде была рассмотрена 
и описана как цепной неразветвленный процесс 
(схема V, уравнения 1�4). 
 Здесь стадия (1) � зарождение цепей, уравне-
ния (2)�(4) � продолжение цепей. Обрыв цепей, 
как было установлено для этого процесса, осуще-
ствляется линейно путем нейтрализации радикала 
NO2

•  [11]. 
 Для изучения этой реакции был успешно при-

 Схема V 

� �CH3CHNO2 +  [C(NO2)4]CH3CH(NO2) +  C(NO2)4
 

(1) 

� �C(NO2)3 +  NO2[C(NO2)4]
 

(2) 

��CH 3CH(NO2) +  NO2 [CH 3CH(NO2)2]
 

(3) 

� �[CH3CH(NO2)2]   +  C(NO2)4 CH3CH(NO2)2 +  [C(NO2)4] ... (4) 

Схема VI 

CH3CHNO2    CH3C(Cl)NO2    Cl�+ +CH3CH(NO2)Cl    CH3C(Cl)NO2+ �

 
(5)

CH3C(NO2)Cl    O2      CH3C(Cl)(NO2)OO+
 

(6)

CH3C(Cl)(NO2)OO    CH3C(Cl)(NO2)+ � CH3C(Cl)(NO2)OO    CH3C(Cl)(NO2)+�
 

(7)

CH3C(NO2)(CI)OO� + BH+ → CH3C(NO2)(CI)OOH + B (8)

CH3C(Cl)(NO2)OOH     CH3C(Cl)(NO2)
�2+ CH3C(Cl)NO2    CH3C(Cl)(NO2)O    OH�2 + +

 
(9)

CH3C(Cl)NO2    NO2      [CH3C(NO2)2Cl]+ � �
 

(10)

      CHC(NO2)2    Cl� + �[CHC(NO2)2Cl]
 

(11)

CH3C(NO2)2   CH3C(Cl)NO2+ � CH3C(NO2)2    CH3C(Cl)NO2+�
 

(12)

CH3C(Cl)NO2    CH3C(Cl)NO2      + �CH3C(Cl)(NO2)  C(Cl)(NO2)CH3
 

(13)
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менен метод ингибиторов, определена константа 
скорости зарождения цепей, изучено влияние 
строения нитроалкана на кинетику процесса [11]. 
 В ряду ион-радикальных процессов, протекающих 
по цепному механизму, осложненному вырожденным 
разветвлением цепей, отметим реакцию получения 
1,1-динитроалканов (уравнение 12) из 1-галоген-1-
нитроалканов при взаимодействии с нитритом натрия 
и основанием (реакция Тер Меера). Изучение про-
цесса осуществлено с использованием формально-
кинетического подхода, разработанного примени-
тельно к цепным процессам жидкофазного окисления 
органических веществ, что позволило установить 
механизм реакции Тер Меера (схема VI, уравнения 
5�13) [12�15]. Здесь стадия (5) � зарождение 
цепей, стадии (6)�(9) � разветвление, (10)�(12) 
� продолжение и (13) � квадратичный обрыв 
цепей. 
 Лимитирующей стадией звена цепи представ-
ленного процесса является реакция (10). Методом 
ингибиторов изучено влияние природы галогена 
как заместителя на кинетику и механизм процесса, 
измерена константа скорости стадии квадратично-
го обрыва цепей. Показана возможность течения 
процесса в предельном режиме (отсутствие выро-
жденного разветвления цепей), а также описаны 
основные побочные процессы, протекающие в 
системе 1-галоген-1-нитро-алкан�нитрит натрия 
[15]. 

 Особую привлекательность разработанные 
методы описания цепных процессов представляют 
для биологии. Основанием тому является убеди-
тельно доказанный факт образования в различных 
биологических процессах радикалов с широким 
спектром реакционной способности [16]. Доказа-
тельство участия радикальных частиц в превра-
щениях важнейших биомолекул привело к заклю-
чению о цепном течении многих биохимических 
реакций in vitro и in vivo. 

 Еще Н.Н. Семенов, отмечая молекулярное со-
вершенство биосистем, подчеркивал необходи-
мость и важность физико-химических исследова-
ний биопроцессов, создания модельных систем 
для кинетического изучения превращений в биоло-
гических объектах. Успешное развитие этого на-
правления осуществляется, начиная с 70-х годов 
ХХ столетия. 
 Применение цепной теории для описания кине-
тики процессов в биосистемах было блестяще 
осуществлено Ю.А. Владимировым и А.И. Арча-
ковым при разработке механизма инициированного 
пероксидного окисления липидов. Они рассматри-
вали этот процесс как цепной вырожденно-
разветвленный с квадратичным обрывом цепей 
[17], протекание которого во многом идентично 
детально изученным процессам жидкофазного 
окисления низкомолекулярных органических со-
единений [17] (схема VII, уравнения 14�21). 
 Здесь стадия (14-15) � зарождение цепей, 
(16)�(18) � продолжение, (19) и (20) � разветв-
ление, (21) � квадратичный обрыв цепей. Запи-
санный механизм отражает классический способ 
инициирования цепных реакций [18]. При этом 
следует отметить, что помимо Fe2+-зависимого 
пероксидного окисления липидов, реализуется и 
железонезависимый процесс, который может быть 
инициирован путем распада на радикалы эффек-
тивных инициаторов цепных процессов, например, 
азобис (аминопропана) [19]. В этом случае распад 
промежуточного гидропероксида ROOH должен 
осуществляться либо гомолитически, либо с уча-
стием иных доноров электрона. Достаточно долгое 
время липиды рассматривались как уникальная 
группа биосубстратов, участвующая в цепных про-
цессах. 
 Данная фундаментальная разработка [17] по-
лучила широкое развитие в исследованиях отече-
ственной научной школы [см., например, 20]. Был 
изучен процесс окисления липидов в составе 
сложных белков � липопротеинов, имеющих в 
своем составе липидную небелковую составляю-
щую [21]. 
 Доказанное чрезвычайно широкое участие ради-
калов кислорода (активных форм кислорода) в важ-
нейших процессах жизнедеятельности [22, 23] позво-
лило подойти также к описанию пероксидного повре-
ждения белков как к цепному радикальному процес-
су [24]. Пероксидное повреждение белков, иссле-
дованное на примере простого белка � сыворо-
точного альбумина, в отличие от пероксидного 
повреждения липидов рассматривается как цепной 
неразветвленный процесс с перекрестным обры-
вом цепей (схема VIII, уравнения 22�29), где в 
качестве нуклеофилов (Nu�) могут выступать иони-
зованные SH, OH-фраг-менты биомолекул, прото-
литически активные и обладающие выраженными 
N-донорными свойствами ксенобиотики, координи-
рованный феррокатион (Fe2+), простетическая 
группа гемоглобина и ряд других соединений. 

Схема VII 

�32Fe + +  O2 Fe + +  O2
 

(14-15)

H    O2      HO2    +
+ �

 
(16)

R    O2      RO2+
 

(17)

RO2    RH      ROOH    R+ +
 

(18)

ROOH +  Fe + RO  +  Fe + +  OH2 3 �
 

(19)

RO +  RH ROH +  R
 

(20)

RO2    RO2+ Молекулярные продукты (21)
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 Полученное таким образом гидроксипроизвод-
ное белка (реакция 28) способно распадаться, 
генерируя карбонильные фрагменты, являющиеся 
конечными продуктами пероксидной деструкции 
полипептидной цепи. 

�CH(R)C(O)NHC(R)(OH)C(O)NHCH(R)� →      (30) 

→ �CH(R)C(O)NHC(R)=O + O=CHNHCH(R)� 

 В случае пероксидного повреждения сложных 
белков деструкция полипептидной цепи протекает 
аналогично. Кроме того, в цепные процессы по-
вреждения сложных белков вовлекаются их про-
стетические группы, что было подтверждено при 
изучении процесса метгемоглобинообразования 
под действием различных химических агентов [25]. 
На примере гемоглобина было показано, что про-
стетическая группа (гем) окисляется с образовани-
ем метгемоглобина. Среди цепных реакций метге-
моглобинообразования, инициируемых различны-
ми химическими соединениями, были выделены 
как неразветвленные, так и протекающие с вырож-
денным разветвлением цепей. В качестве примера 
неразветвленных цепных процессов метгемогло-
бинообразования с перекрестным обрывом цепей 
приведем реакцию оксигемоглобина (HbO2) с гид-
роксиламином (схема IX, уравнения 31�38) [26]. 

 Здесь стадия (31) � зарождение цепей, (32)�
(37) � продолжение цепей, стадия (38) � обрыв 
цепей. 
 К группе цепных неразветвленных процессов 
метгемоглобинообразования с перекрестным об-

Схема VIII 

H2O2 +  Nu OH +   OH +  Nu� �
 

(22) 

CH(R)C(O)NHCH(R)C(O) + CH(R)C(O)NHC(R)C(O) +  H2OOH
 

(23) 

CH(R)C(O)NHC(R)C(O)  +  O2 CH(R)C(O)NHCR(OO)C(O)
 

(24) 

CH(R)C(O)NHCR(OO)C(O) +  CH(R)C(O)NHCH(R)C(O)

CH(R)C(O)NHCR(OOH)C(O) + CH(R)C(O)NHC(R)C(O)
 

(25) 

CH(R)C(O)NHC(R)(O)C(O)NHCH(R) CH(R)C(O)NHC(R) O +   CH(R)NHC O (26) 

CH(R)C(O)NHCH(R)C(O) + CH(R)NHC O

CH(R)C(O)NHC(R)C(O)  +  HC(O)NHCH(R)
 

(27) 

CH(R)C(O)NHC(R)(O)C(O) + CH(R)C(O)NHCH(R)C(O)

CH(R)C(O)NHC(R)(OH)C(O) + CH(R)C(O)NHC(R)C(O)
 

(28) 

CH(R)C(O)NHC(R)(O)C(O) + CH(R)C(O)NHC(R)C(O) C
N O

N

R

NH

N

R

O

O
OO

H
H

H

 

(29) 

Схема IX 

NH2OH +  HbO2 Hb +  HO2 +  NH2O
 

(31)

NH2O +  HbO2 HNO +  HO2 +  Hb
 

(32)

HbO2 +  HO2 MetHb +  HO2 +  O2
�

 
(33)

HO2  +  H+ H2O2�
 

(34)

H2O2 +  HbO2 M etHb +  HO +  HO +  O2
�

 
(35)

NH2OH +  H2O2 NH2O +  HO +  H2O
 

(36)

HO +  H2O2 HO2 +  H2O
 

(37)

HO2 +  HO H2O +  O2
 

(38)
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рывом цепей относится также окис-
ление гемоглобина нитроэтаном [27]. 
Принципиально отличным в этом 
случае является лишь процесс заро-
ждения цепей: 

CH3CH2NO2 + HbO2 →  

→ CH3C•HNO2 + Hb + HO2
•          (39) 

 Стадии же продолжения цепей 
описываются уравнениями (33)�(35), 
(37), а обрыв цепей осуществляется 
согласно уравнению (38). 
 Вырожденно-разветвленный цеп-
ной процесс метгемоглобинообразо-
вания представлен взаимодействием 
нитрита натрия с оксигемоглобином 
(схема X, уравнения 40�45). 
 Здесь стадия зарождения цепей 
описывается уравнением (40), реак-
ции (41) и (42) представляют собой 
продолжение цепей, (43) и (44) � 
вырожденное разветвление цепей, а 
стадия (45) � квадратичный обрыв 
цепей. 
 Окисление гемоглобина 1-галоген-
1-нитро-алканами в нейтральной и 
слабощелочной среде (pH 7,0�8,0) 
[28, 29] реализуется по цепному ион-
радикальному механизму, осложненному вырож-
денным разветвлением цепей, что можно проил-
люстрировать на примере реакции гемоглобина с 
1-хлор-1-нитроэтаном (схема XI, уравнения 46�
52), где донором электрона по отношению к иони-
зованной форме 1-галоген-1-нитроалкана и окси-
гемоглобина выступает анион α-галоген-α-
нитросоединения (pKa 1-хлор-1-бромнитроэтана и 
1-хлор-1-иоднитроэтана лежит в пределах 7,0�7,4 
[12�14]). 
 Здесь уравнение (46) � описывает зарождение 
цепей, стадии (48) и (49) � продолжение, стадии 

(50) и (51) � разветвление, а стадия (52) � квад-
ратичный обрыв цепей. Следует отметить, что 
разветвление цепей осуществляется аналогично 
тому, что наблюдается в реакции Тер Меера: за 
счет участия в процессе гидропероксида 1-гало-
ген-1-нитроалкана. 
 Идентичность ключевых стадий цепных про-
цессов, на первый взгляд весьма далеких друг от 
друга, не является частным случаем лишь для 
рассмотренных выше систем. Так, катализируе-
мые комплексными соединениями переходных 
металлов процессы окисления витамина Е (то-
коферола) и его аналогов, а также коферментов 
НАДН и НАДФН и аскорбиновой кислоты могут 
реализовываться по цепному механизму, при этом 
в процесс вовлекаются комплексные соединения 
переходных металлов, таких как Ni2+, Cr2+, V3+, 
Ce3+ [30]. Инициирование реакции осуществляется 
с помощью системы Nu��пероксид водорода по 
схеме: 

Nu  +  H2O2 Nu +  OH +   OH� �
 

(54) 

 Тогда развитие цепного процесса окисления 
НАДН соединениями переходных металлов может 
быть обусловлено гидроксильным радикалом 
(схема XII, уравнения 55�59). 
 Отметим, что звено цепи в записанной схеме 
включает известную реакцию Габера�Вейса (59). 
В этом случае частицей, ведущей цепь, является 
гидроксильный радикал. Однако, если учесть 
сравнительно низкую скорость процесса (59) 
[30, 31], то реализацию цепного механизма можно 

Схема X 

H +

HbO2 +  NO2 HO2 +  NO2 +  Hb�
 

(40) 

Hb +  NO2 NO2 +  M etHb�
 

(41) 

H +

NO2 +  HO2 NO2 +  H2O2
�

 
(42) 

H2O2 +  NO2 HO +  HO +  NO2� �
 

(43) 

HO +  NO2 NO2 +  HO� �
 

(44) 

NO2 +  NO2 N2O4
 

(45) 

Схема XI 

2CH3C(Cl) NOO  +  H+ +  CH3CH(Cl)NO2 +  HbO2�

2CH3C(Cl)NO2 +  CH3CHNO2 +  Hb +  HO2 +  Cl�
 

(46)

CH3C(Cl)NO2 +  Hb CH3C(Cl) NOO  +  MetHb�
 

(47)

CH3C(Cl)NO2 +  O2 CH3C(Cl)(NO2)OO
 

(48)

CH3C(Cl)(NO2)OO  +  CH3(Cl) NOO�

CH3C(Cl)(NO2)OO  +  CH3C(Cl)NO2�
 

(49)

CH3C(Cl)(NO2)OO  +  H+ CH3C(Cl)(NO2)OOH�
 

(50)

H3C(Cl)(NO2)OOH +  2CH3(Cl) NOO�

2CH3C(Cl)NO2 +  CH3C(Cl)(NO2)O  +  HO� �
 

(51)

CH3C(Cl)(NO2)OOH Продук ты распада
 

(52)

CH3C(Cl)NO2 +  CH3C(Cl)NO2 Молек улярные продук ты (53)
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представить по несколько иному маршруту, вклю-
чающему реакции (55)�(57) и далее (60)�(61): 

O2   +  2�Mn2 +(SO4   )3 M n +(SO4  ) +  O2
3� �22

 
(60)

M n +(SO4  ) +  H2O2
2�2

2�Mn2 +(SO4  )3 +  OH +   OH3 �
 

(61)

 Данная схема близка к таковой для каталитиче-
ского разложения H2O2 в присутствии соединений 
меди (схема IV) и может рассматриваться как цеп-
ной нерадикальный процесс. Аналогично протека-
ет процесс с участием комплексных фосфатов 
марганца. Однако реакция осложняется образова-
нием различных комплексов НАДН с катионом 
марганца(II). По аналогичной схеме протекает 
процесс и с участием НАДФН [30]. 
 Представленные радикальные превращения 
НАДН нашли свое подтверждение в более поздних 
исследованиях. Показано, что система НАДН/Cu2+ 
вызывает окислительное повреждение ДНК, что 
связано с генерацией активных форм кислорода 
[32�34]. 
 Разнообразные процессы повреждения био-

структур в результате радиолиза воды также укла-
дываются в общую схему цепного процесса с вы-
рожденным разветвлением цепей. Этот процесс 
был подробно изучен на модельной системе эта-
нол/вода (схема XIII, уравнения 62�67) [35]. 
 Очевидно, аналогичный процесс претерпевают 
гомо- и гетерополисахариды, а также фосфорные 
эфиры сахаров (нуклеотиды), поскольку, как из-
вестно, их повреждение с участием гидроксильно-
го радикала осуществляется через образование 
карбонильных фрагментов [36] и индуцируется 
Н2О2 [35�38]: 

CH(OH)CH2OH ... CH2CH O
 

(68)

 Процесс может быть описан схемой, идентич-
ной процессу окисления этанола. 
 Любая из представленных выше реакций с ус-
тановленным механизмом может служить первич-
ной экспериментальной моделью для подбора 
химических средств регулирования скорости цеп-
ного процесса. 
 Например, реакция нитрования мононитроалка-
нов полинитроалканами в щелочной среде эффек-
тивно тормозится нитроксильными радикалами 
NO• , улавливающими ведущие цепь радикалы 
NO•

2 [11]. Метгемоглобинообразование под дейст-
вием нитрит-иона, протекающее через образова-
ние радикалов NO•

2 (см. схему X), также эффек-
тивно тормозится стабильными нитроксильными 
радикалами [39]. Нитроксильные радикалы спо-
собны улавливать _•ОН и НО•

2 [40], вследствие 
чего эти радикальные ловушки эффективно тормо-
зят цепной процесс пероксидации белков, где ве-
дущим цепь радикалом является гидроксильный 
радикал [24]. Аналогичный эффект оказывают ан-
тиоксиданты ароматического ряда [41]. Так, цепной 
процесс метгемоглобинообразования под действи-
ем нитрит-иона тормозится не только нитроксиль-
ными радикалами, но и пространственно затруд-
ненными фенолами, виолуровой кислотой и ее 
производными и рядом других веществ [15]. Про-

водя отбор препаратов, тормозя-
щих процесс повреждения биообъ-
ектов in vitro, можно рекомендовать 
их для исследования in vivo, что и 
было сделано для нитроксильных 
радикалов [42]. Изучение поведе-
ния in vivo этих радикальных лову-
шек показало, что основные тен-
денции развития процесса (цепной 
радикальный характер) сохраняют-
ся и в живом организме, что откры-
вает новый путь поиска лекарст-
венных средств. Так, на основе 
знания цепного механизма метге-
моглобинообразования был подоб-
ран ряд средств, эффективно тор-
мозящих развитие токсической мет-
гемоглобинемии in vivo [43, 44]. 

Схема XII 

2� 2�Mn2 +(SO4   )3 +   OHOH +  M n +(SO4   ) �2 3 (55)

2M n +(SO4   ) +  НАД  +  H+�2

2�M n2 +(SO4   )3 +  НАДН3

 

(56)

НАД +  O2 НАД+ +  O2�
 

(57)

�O2   +  H+ HO2
 

(58)

HO2 +  H2O2 OH +  H2O +  O2
 

(59)

Схема XIII 

H2O OH +  H
 

(62)

CH3CH2OH +  OH CH3CHOH +  H2O
 

(63)

CH3CH2OH +  O2 CH3CH(OO)OH
 

(64)

CH3CH(OO)OH +  CH3CH2OH

CH3CH(OOH)OH +  CH3CHOH
 

(65)

CH 3CH(O)OH +  OH  +  NuCH 2CH(OOH)OH +  Nu �� (66)

CH 3CH(O)OH +  Nu CH3CH (O) +  OH  +  Nu� � (67)
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 Отмеченное выше открытие нерадикальных 
цепных процессов с участием металлов перемен-
ной валентности стимулировало разработку тео-
рии металлкатализируемого пероксидного повреж-
дения белков [45, 46]. 
 Согласно этой теории окисление белков обу-
словлено функционированием специфических 
электронодонорных систем [15], восстанавливаю-
щих молекулярный кислород до пероксида водо-
рода и феррикатиона (Fe3+) в ферроформу (Fe2+). 
Ион Fe2+ фиксируется на металлсвязывающей 
поверхности белка. Комплекс белок-Fe2+ реагирует с 
пероксидом водорода и генерирует in situ радикал 
�ОН, который и вызывает окислительную модифи-
кацию аминокислотного остатка при металлсвязы-
вающем участке белка. 
 Особо следует отметить, что пероксид водоро-
да в биологических системах рассматривается как 
стабильная форма активных форм кислорода, 
транспортируемая in vivo на большие расстояния 
[22], что приводит к серьезным повреждениям био-
систем вдали от точки генерации радикалов ки-
слорода в результате оксидативного стресса. Как и 
было показано выше, важная роль в повреждении 
белков отводится иону железа, активно участвую-
щему в метаболических процессах теплокровного 
организма [47]. При этом реализация цепного ме-
ханизма определяется соотношением концентра-
ций Fe2+/H2O2. 
 Цепная теория оказалась достаточно эффек-
тивной для описания радикальных процессов, про-
текающих непосредственно in vivo, что было дока-
зано при изучении канцерогенеза, имеющего сво-
бодно-радикальную составляющую [48, 49]. Серия 
пионерских работ в этой области была выполнена 
под руководством Н.М. Эмануэля в 70-е годы и 
получила в дальнейшем успешное развитие. Зна-
ние кинетических закономерностей злокачествен-
ного роста клеток и радикальных механизмов в 
канцерогенезе открыло возможности для целена-
правленного создания эффективных противоопу-
холевых средств и поиска путей воздействия в 
химиотерапии на молекулярном уровне [50]. Ши-
роко обсуждаются вопросы относительно вовлече-
ния продуктов пероксидации липидов в качестве 
инициаторов и ускорителей канцерогенеза [49, 51]. 
 Для обеспечения долгосрочного эффекта хи-
миотерапии необходимо достижение устойчивого 
равновесия между анти- и прооксидантами [49]. 
Проблема количественной оценки опасности хи-
миотерапевтических препаратов может быть ре-
шена при знании констант скорости взаимодейст-
вия образующихся из них активных интермедиатов 
с нуклеиновыми кислотами, белками-ферментами 
и другими важнейшими биополимерами. При этом 
необходимо учитывать собственную прооксидант-
ную активность противоопухолевых препаратов 
[52]. Химиотерапевтическое средство должно реа-
гировать с ведущими цепь радикалами намного 
быстрее, чем эти радикалы будут реагировать с 
белками или жирными кислотами. При этом сам 

препарат, вовлекаясь в радикальные процессы, 
должен генерировать радикалы, обладающие зна-
чительно меньшей реакционной способностью, 
чем те, которые он улавливает. Регуляция и ста-
билизация радикальных процессов лежит в основе 
подбора многих лекарственных средств последне-
го поколения [49, 53]. 
 Учение о радикально-цепных процессах позво-
лило объяснить токсичность многих химических 
веществ. Так, повреждение клеток печени четы-
реххлористым углеродом, усугубляемое присутст-
вием малых количеств ионов переходных метал-
лов, вызвано генерацией радикальных частиц типа 
•CCI3 и CCI3(OO•) из исходного CCl4 [49, 54]. 
 Аналогично цитотоксическое действие галоге-
налканов также, вероятно, связано с развитием 
цепных окислительных процессов с участием ак-
тивных форм кислорода, среди которых ключевая 
роль отводится супероксидному анион-радикалу: 

O2  +  RCl ROO +  Cl��
 

(69)

�O2  +  RI ROO  +  I�
 

(70)

 Микросомальное окисление ксенобиотиков так-
же включает элементы цепных процессов с уча-
стием активных форм кислорода [55]. Так, симмет-
ричный дифенилгидразин под действием суперок-
сидного анион-радикала подвергается следующим 
превращениям [56]: 

O2  +  PhNH NHPh NPh]H 2O2 +  [PhN

PhN NPh
O2

��

 
 Генерированный пероксид водорода далее мо-
жет вовлекаться в любые процессы пероксидации 
в рамках представленных выше схем, что и проис-
ходит в действительности (известно, что при мета-
болизме арилгидразинов in vivo образуются гидро-
ксильные радикалы [57]). 
 Рассмотрение биохимических реакций в рамках 
цепной теории позволяет использовать для описа-
ния кинетических закономерностей математиче-
ские методы вне зависимости от природы частиц, 
ведущих цепь � радикалов, ион-радикалов, ка-
тионов металлов переменной валентности, и вне 
зависимости от характера субстрата � низкомоле-
кулярного соединения или соединений полимер-
ной природы. 
 На основании того, что цепные биохимические 
процессы in vitro и in vivo осуществляются с уча-
стием активных форм кислорода [58], а нарушение 
большинства функций организма (воспалительные 
процессы [59], аллергические реакции, инфекци-
онные заболевания, рак, спид, старение, запро-
граммированная гибель клеток [60, 61]) связаны с 
изменением содержания радикалов кислорода в 
тканях [22, 49], можно утверждать, что знание ме-
ханизмов реакций биомолекул с активными фор-
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мами кислорода и количественная оценка кинети-
ческих констант реакций, которые в своем боль-
шинстве являются цепными, позволят поставить 
на количественную основу подбор препаратов-
антиоксидантов для коррекции различных патоло-
гических состояний, продления творческой актив-
ности человека и улучшения качества жизни. 
 Помимо названного прикладного значения ис-
следований реакционной способности биосубстра-
тов под действием радикалов�деструкторов, глу-
бокое проникновение принципов изучения цепных 
процессов в биологические науки может обеспе-
чить решение новых фундаментальных задач в 
этой области. На наш взгляд, к цепным процессам 
могут быть отнесены и некоторые важнейшие био-
химические циклы, регулирующие функционирова-
ние организма в норме, включающие образование 
радикальных частиц и участие металлов перемен-
ной валентности, входящих в состав многих бел-
ков-ферментов. Такой подход представляется 
весьма обещающим с точки зрения возможности 
регулирования биохимических процессов, так как 
циклизация метаболических путей � явление уни-
версальное, обеспечивающее высокую степень 
упорядоченности систем важнейших биохимиче-
ских реакций. К цепным процессам может быть 
отнесен и процесс генерации в организме оксида 
азота, выполняющего роль регулятора систем 
внутриклеточной сигнализации [62] (так называе-
мый цикл азота), открытый чуть более 20-ти лет 
назад и активно изучаемый в настоящее время. 
Предельно упрощенная схема данного цикла име-
ет вид [63]: 

L-аргинин NO

NO2NO2�

 
 В этом случае синтез оксида азота из аргинина 
может рассматриваться как процесс инициирова-
ния цепи. Превращение нитрит-иона в радикаль-
ную форму NO� осуществляется с участием дезок-
сиформ гемсодержащих белков: гемоглобина в 
эритроцитах, миоглобина в мышцах, цитохромок-
сидазы в митохондриях и цитохрома Р-450 в мик-
росомах [63�65]. При этом, очевидно, существуют 
принципиально иные схемы этого процесса с уча-
стием цитохромоксидазы и цитохрома Р-450, со-
держащих в простетической группе Fe3+, в отличие 
от гемоглобина и миоглобина, у которых ион желе-
за простетической группы находится в степени 
окисления (+2). Превращение NO� в диоксид азота 
и нитрит-ион, очевидно, осуществляется с участи-
ем активных форм кислорода, а также, возможно, 
гемсодержащих белков. Учитывая радикальный 
характер оксида и диоксида азота и цикличность 
процесса, этот важнейший биохимический цикл в 
дальнейшем может быть рассмотрен и охаракте-

ризован в рамках теории цепных радикальных 
реакций. 
 Следует отметить, что в случае аэробных орга-
низмов, где реализуется цикл азота, возможно 
наличие и неферментативной цепной составляю-
щей данного процесса на стадии развития цепи 
(схема XIV, реакции 77�80). 

 При этом в системе возможна генерация нитро-
зогидропероксида (рКа = 6,5) [66, 67]. Тогда схема 
XIV будет осложнена процессом вырожденного 
разветвления цепей (77). 

NO2 +  O2� O NOO�
 

(75)

O NOO  +  H+ O NOOH�
 

(76)

O NOOH +  H2O2 HO2 +  NO2 +  H2O
 

(77)

 Как отмечалось выше, у аэробных организмов в 
различных тканях всегда присутствует определен-
ное (незначительное) количество активных форм 
кислорода, т.е. развитие указанного процесса с 
вовлечением в него радикалов кислорода в усло-
виях существования аэробных организмов являет-
ся естественным. 
 Следует отметить, что оксид азота способству-
ет высвобождению ионов железа из трансферина 
[68] � белка, связывающего феррикатион и тем 
самым обеспечивает интенсификацию железо-
зависимых цепных процессов пероксидации. 
 Параллельная генерация в системе радикалов 
NO2

•  связывает данный процесс с реакцией метге-
моглобинообразования, а генерация радикалов 
•ОН � с процессами пероксидного повреждения 
биоструктур. 
 В заключение отметим, что в настоящее время 
сложилась универсальная схема исследования 
сложнейших процессов с участием биологических 
объектов [69], включающая: 
 1) изучение механизма процесса, идентифика-
цию интермедиатов и построение молекулярной 
картины явления с использованием методов хими-
ческой кинетики; 
 2) описание кинетики процесса и предсказание 
состояния процесса на заданный момент; 
 3) выявление возможных точек приложения 
химических средств регулирования процесса. 

Схема XIV 

NO +  HO2 HO +  NO2
 

(71)

Hb +  NO2 NO2  +  MetHb�
 

(72)

HNO2
�NO2  +  H+ 

 
(73)

HNO2 NO +  NO2 +  H2O
 

(74)



 44

 Указанная схема исследования объединяет 
теоретические изыскания, касающиеся механизма 
процессов, оценку уровня опасности процессов in 
vivo и переход к оптимальному способу их регули-
рования через подбор эффективных лекарствен-
ных средств на основе знания механизмов реак-
ций. Именно описание процессов повреждения 
биообъектов в рамках цепной теории оказалось 
наиболее плодотворным для решения указанных 
задач. 
 Использование подходов и методов химической 
кинетики для решения проблем биологии и меди-
цины привело к формированию и успешному раз-
витию физико-химической биологии как самостоя-
тельной области знаний. 

*   *   * 

 Систематическое исследование кинетики и ме-
ханизмов цепных процессов с участием различных 
субстратов стимулирует развитие ряда важных 
научно-технологических проблем и направлений в 
будущем. Это технологическое совершенствова-
ние процессов, реализуемых в промышленном 
масштабе, в основе которых лежат цепные пре-
вращения, создание новых эффективных веществ, 
регулирующих скорость цепных реакций, разра-
ботка широкого круга добавок, препятствующих 
радикальной деструкции материалов, изучение 
многих основополагающих биохимических процес-
сов и патогенеза различных заболеваний, созда-
ние лекарственных средств нового поколения. 
 Для успешной реализации этих направлений 
особое внимание должно быть уделено количест-
венному изучению ключевых стадий данных про-
цессов, определению соотношения констант ско-
ростей элементарных стадий и взаимодействия 
радикалов, ведущих цепь, с предлагаемыми ради-
кальными ловушками. 
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