
Фотолабільні захисні групи відомі хімікам
досить давно. Вони концептуально відрізня�
ються від класичних захисних груп, що вико�
ристовуються в органічному синтезі, зокрема
тим, що не потребують хімічного реагенту для
їх зняття. Це основна перевага, яка дає змогу
здійснювати реакції з високою селективністю
за дуже м’яких умов. Можливість руйнування
зв’язків світлом без використання будь�якого
реагенту має важливе значення не тільки в
класичному, а й у твердофазному органічному
синтезі. 

Фотолабільні захисні групи знайшли широ�
ке використання в біологічних дослідженнях,
зокрема у вивченні фізіології клітин, завдяки
їхній властивості дезактивувати («cage») фізіо�
логічно активний месенджер (рис. 1). Віднов�
лення (або «uncaging») біологічної активності
може бути досягнуто за допомогою опромінен�
ня світлом протягом мілі� чи мікросекунд, що
знімає захисну групу і таким чином швидко
збільшує концентрацію месенджера в розчині. 

Більшість біологічно активних молекул
(АТФ, нейротрансмітери, нуклеотиди та ін.)
можуть бути поєднані з фотолабільними за�
хисними групами. Такі сполуки широко засто�
совують для моніторингу відповіді клітин на
різноманітні стимуляції завдяки можливості

вивчати швидкі клітинні процеси без втручан�
ня дифузійного фактора. Це дуже зручний ме�
тод для досягнення контролю в часі за вивіль�
ненням біологічно активної сполуки, для ви�
вчення кінетики швидких процесів або просто�
рової гетерогенності біохімічних відповідей у
клітині чи культурі тканин (рис. 2).

У міжнародній літературі опубліковано де�
кілька загальних оглядів [1�6] і велику кіль�
кість статей, що стосуються синтезу фотола�
більних захисних груп, їх використання, ме�
ханізму дії тощо. Твердження про важливість
цих груп в органічному синтезі та біології ба�
зуються на тисячі прикладів їхнього викорис�
тання. У нашому огляді ми сфокусуємось лише
на найбільш поширених фотолабільних гру�
пах, що відомі своїм широким використанням,
особливо в біології для вивчення різноманіт�
них процесів, які відбуваються в клітинах.

Вимоги до фотолабільних захисних груп.
Для того, щоб фотолабільна група була ефек�
тивною, необхідне дотримання багатьох вимог.
Насамперед фотохімічні, фізико�хімічні та
фармакологічні властивості блокованої сполу�
ки мають відповідати її призначенню.

Фотохімічні властивості загалом залежать
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Рис. 1. Фотоліз блокованої біологічно активної
сполуки.
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від ефективності та швидкості фотолізу після
опромінення світлом відповідної довжини
хвилі (бажано >300 нм) для запобігання руй�
нуванню біологічних систем. Швидкість фо"
толізу визначається як швидкість вивіль�
нення активної молекули після опромінення та
вимірюється періодом часу, що потрібен для
початку біопроцесу. Ефективність фотолізу
визначається як кількість блокованої сполуки,
що вивільняє активну молекулу після опро�
мінення, та залежить від коефіцієнта екс�
тинкції при довжині хвилі опромінення (кіль�
кість абсорбованого молекулою світла) і кван�
тового виходу (кількість молекул, що після по�
глинання фотона утворюють новий продукт).
Зрозуміло, що чим більша ефективність фо�
толізу, тим менше необхідно світла для ви�
вільнення активної молекули.

Важливі фізико�хімічні властивості сполу�
ки включають у себе розчинність у воді та
гідролітичну стабільність, яка необхідна для
запобігання вивільненню активної молекули
до опромінення світлом. 

Також мають бути враховані і фармако�
логічні властивості блокованої сполуки. По�
перше, остання повинна мати мінімальну взає�
модію з біологічною системою, що вивчається.
По�друге, продукти фотолітичної реакції, тоб�
то постфотолітичні залишки фотолабільної
групи, мають бути інертними в клітинному
оточенні. 

Більшість фотолабільних захисних груп
потребують УФ�світла, яке шкідливе для
клітин. Окрім цього в ході використання бло�
кованих сполук у живих клітинах з’ясувало�
ся, що дуже важко досягнути дійсно просторо�
вого контролю за вивільненням біологічно ак�
тивної сполуки, оскільки кожна молекула бло�
кованої сполуки, що потрапляє в промінь
світла, деблокується. Отже, лише сфокусував�
ши опромінення, можна було б впливати на
біохімію клітини локально. Цього можна досяг�

ти, якщо фотохімія буде ініціюватись не зви�
чайним поглинанням одного УФ�фотона, а
синхронною абсорбцією двох (або більше) ІЧ�
фотонів еквівалентної сумарної енергії, що на�
багато безпечніше для клітин [7]. Вірогідність
багатофотонного процесу нелінійно залежить
від інтенсивності опромінення. Отже, тільки за
дуже високої інтенсивності світла два ІЧ�фо�
тони об’єднують свої енергії та мають той же
ефект, що й один фотон удвічі нижчої довжи�
ни хвилі. Таку високу інтенсивність світла
можна отримати лише при фокусуванні фем�
тосекундного імпульсного ІЧ�лазера (напри�
клад, титан�сапфірового). Завдяки такому ме�
тоду активація біомолекули здійснюється ли�
ше у фокусі лазерного променя (об’єм опромі�
нення 1 µм3) та за дуже короткий період часу
(~ за 1 фемтосек) (рис. 3). При цьому зменшуєть�
ся кількість світла, що поглинається, а також
його розсіюваність, відбувається більш глибо�
ке і цільове проникнення променя в складну
клітинну структуру, що покращує просторо�
вий контроль за вивільненням біоефектора [8].

При двофотонному фотолізі підвищуються
вимоги до властивостей фотолабільних груп.
Хромофорів, що можуть діяти як фотолабільні
захисні групи з достатньою чутливістю до
двофотонного збудження, усе ще дуже мало.
Параметром кількісної характеристики дво�
фотонного поглинання (ДФП) світла речови�
ною є переріз двофотонного поглинання δa

(two�photon absorbance cross section), що
вимірюється в ГМ (Гепперт�Майєр), де 1 ГМ =
10�50 см4сек/фотон•моль (назва походить від
імені дослідниці Марії Гепперт�Майєр (Maria
G`ppert�Mayer), яка ще в 1931 р. теоретично
обґрунтувала засади багатофотонного збуд�
ження). 

Чутливість блокованої сполуки до двофо�
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Рис. 2. Використання блокованих сполук у жи"
вій клітині.
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Рис. 3. Порівняння одно" і двофотонних про"
цесів.



тонного збудження визначається як переріз
двофотонного вивільнення активної молекули
δu (uncaging action cross section), що є комбіна�
цією перерізу двофотонного поглинання δa та
квантового виходу фотолітичної реакції [9]. В
ідеалі для того, щоб блокована сполука могла
бути використана в біологічних дослідженнях
із використанням двофотонного опромінення,
вона повинна мати δu, що перевищує 0,1 ГМ.
Зараз зусилля багатьох дослідників спрямо�
вані на пошук молекул з високим значенням
двофотонного перерізу.

Нітробензильні похідні. о�Нітробензильні
похідні — найбільш поширені фотолабільні за�
хисні групи, що використовуються в органіч�
ному синтезі, фотолітографії, синтезі біочипів
і біофізичних дослідженнях. Їхні переваги: су�
місність із багатьма функціональними група�
ми (фосфати, тіофосфати, карбоксилати, амі�
ни, аміди, феноли, спирти, тіоли, карбамати та
ін.), легкість синтезу і достатня світлочутли�
вість. У процесі фотолізу відбувається вивіль�
нення блокованої сполуки та утворюється
нітрозильний побічний продукт, зазвичай це
альдегід або кетон (схема 1).

Схема 1

Серед найбільш відомих о�нітробензильних
груп слід назвати о�нітробензильну, 1�(2�нітро�
феніл)етильну, 4,5�диметокси�2�нітробензиль�
ну, 1�(4,5�диметокси�2�нітрофеніл)етильну та
α�карбокси�2�нітробензильну (рис. 4).

Результати детального вивчення механізму
фотолізу нітробензильних похідних [15, 16]
засвідчили, що послідовність процесів, які від�
буваються між поглинанням світла та вивіль�
ненням субстрату Х (схема 2), досить складна
і залежить від багатьох факторів: нуклеофіль�
ності відхідної групи Х, природи замісника R
та розчинника, рН розчину. 

Схема 2

Поглинання фотона призводить до утво�
рення таутомерної ациформи (6), яка має
інтенсивне поглинання за довжини хвилі
λmax≈400 нм. На наступній стадії ацинітро ізо�
мер циклізується в N�гідроксибензізоксазолін
(7), який миттєво розкладається на кінцеві
продукти реакції. 

Після публікації Каплана та ін. у 1978 р.
[17], в якій уперше повідомлялося про синтез
«блокованої» АТФ, о�нітробензильні похідні
почали вивчати з метою застосування їх у
біології для блокування біологічно активних
сполук. Широке використання вони знайшли
при блокуванні нейротрансмітерів (рис. 5, 8) [4,
с. 30�50; 18�20], нуклеотидів і природних фо�
сфатів (АТФ та ін.) (рис. 5, 9) [17, 21�24], пеп�
тидів і протеїнів [4, с. 95�116; 25, 26], флуорес�
центних проб (рис. 5, 12) [4, с. 63�78], а також
важливого вторинного месенджера — іонів
Са2+ (рис. 5, сполуки 10, 11) [27, 28] і протонів
[29]. 

На сьогодні більше сорока біохімічних реа�
гентів (карбамати, карбонати та ефіри), блоко�
ваних нітробензильними залишками, є комер�
ційно доступними. 

Незважаючи на широке використання ніт�
робензильних похідних як фотолабільних спо�
лук, слід вказати і їхні суттєві недоліки. По�
перше, побічні продукти фотолізу токсичні та
сильно абсорбують, по�друге, швидкість ви�
вільнення активної сполуки після фотозбу�
дження не завжди задовільна, особливо при
фізіологічних значеннях рН. До того ж фотоліз
загалом здійснюється при 265�300 нм, що
шкідливо для живих клітин. Нітробензильні
захисні групи майже не мають чутливості до
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Рис. 4. Найбільш відомі о"нітробензильні фото"
лабільні захисні групи: 11 — о"нітробензильна,
NB; 22 — 1"(2"нітрофеніл)етильна, NPE; 33 — 4,5"
диметокси"2"нітробензильна, DMNB; 44 —
1"(4,5"диметокси"2"нітрофеніл)етильна,
DMNPE; 55 — α"карбокси"2"нітробензильна,
α"CNB.
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двофотонного збудження при довжинах
хвиль, які використовуються у двофотонній
мікроскопії, — 730�980 нм.

Бензоїнова група. У 90�х рр. ХХ ст. почи�
нається інтенсивне вивчення бензоїнових по�
хідних з метою пошуку можливостей їхнього
використання у біологічних дослідженнях.
Дослідниками встановлено, що вивільнення
субстрату з бензоїнового ефіру під дією світла
відбувається з високою ефективністю, при
цьому утворюється побічний фотопродукт ре�
акції — інертний бензофуран (схема 3). Його
максимум поглинання знаходиться в межах
300 нм, що дає змогу контролювати процес ре�
акції фотолізу за допомогою УФ�спектро�
скопії. 

Схема 3

Найбільш глибоко вивчено використання
бензоїнової групи для синтезу блокованих фо�
сфатів [30, 31]. 3',5'�Диметоксибензоїнфосфат
має чудові фотохімічні властивості: високий
квантовий вихід (0,78) і високу швидкість
вивільнення блокованої сполуки (>105 сек�1).
Однак низьке поглинання при опроміненні
світлом довжиною хвилі більше 340 нм (ε347 =
170 М�1см�1) та наявність хірального центру, що
призводить до утворення суміші діастереоізо�

мерів, значно обмежує застосування цієї гру�
пи.

При спробі використання бензоїнових груп
для захисту амінокислот�нейротрансмітерів
виявилось, що декарбоксилювання карбаміно�
вих кислот відбувається дуже повільно. У ви�
падку, коли біологічний процес потребує
швидкого вивільнення амінокислоти, ці сполу�
ки, на жаль, не можуть бути застосовані [32].

Слід зазначити, що фотолабільні групи на
основі бензоїну ще перебувають на стадії
вивчення, тому в літературі зустрічаємо лише
декілька прикладів їх практичного викорис�
тання. Зокрема, ми знаходимо приклади зас�
тосування 3',5'�диметоксибензоїнової групи
для блокування карбонових кислот, деяких
олігопептидів [33], а також у синтезі блокова�
них спиртів і нуклеотидів [34].

nn�Гідроксифенацильна група. n�Гідрокси�
фенацильна група (рНР) — одна з нових і
перспективних фотолабільних захисних груп,
яку запропонував і дослідив Р. Гівенс (схема 4)
[35]. Вона відповідає багатьом вимогам, що
висуваються для фотолабільних захисних
груп: проста схема синтезу блокованих спо�
лук, отримані похідні розчинні у воді та ста�
більні в біологічних буферах протягом 24 го�
дин. У результаті фотолізу утворюється роз�
чинна у воді та нетоксична n�гідроксифенілоц�
това кислота. 

Схема 4

Фотодеградація відбувається достатньо
швидко після поглинання фотона (у наносе�
кундному інтервалі) (k≈107�108 сек�1) з високим
квантовим виходом. Однак слід підкреслити,
що блоковані гідроксифенацильною групою
похідні мають максимум абсорбції при 282 нм.
Детальний механізм вивільнення біологічно
активної сполуки при опроміненні світлом по�
ки не з’ясований, тому зараз обговорюється
декілька робочих гіпотез.

n�Гідроксифенацильна група може бути
приєднана до карбонових кислот, фосфатів і
тіолів. Використання цієї групи в органічному
синтезі досить обмежене, проте вона широко
застосовується при блокуванні біологічних
сполук. Низку публікацій присвячено викори�
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станню n�гідроксифенацильної групи для бло�
кування різних біомолекул, наприклад, АТФ
[35], деяких амінокислот, пептидів [36, 37] і
навіть протеїнів [38]. Квантові виходи знахо�
дяться в проміжку 0,1�0,4, що є дуже приваб�
ливим. 

На жаль, n�гідроксифенацильні ефіри α�амі�
нокислот виявились не дуже стабільними у
водному розчині. Проте завдяки швидкому ви�
вільненню субстрату з блокованої сполуки
n�гідроксифенацильна група застосовується
для вивчення процесів нейропередачі та
трансдукції сигналів у клітині. Так, блокована
глутамінова кислота (рНР�L�Glu) була успіш�
но використана для дослідження різноманіт�
них аспектів синаптичної трансмісії в ізольо�
ваних клітинах мозку [39]. Блокований бради�
кінін знайшов застосування у дослідженнях
можливих взаємодій між астроцитами [40]. На
сьогодні відомі також два випадки блокування
n�гідроксифенацильною групою ензимів (ти�
розинфосфатаза і протеїнкіназа А) [38].

Отже, основним недоліком n�гідроксифена�
цильної групи є її низький коефіцієнт погли�
нання при довжині хвилі вище 320 нм.

Кумаринові похідні. Фотолітична актив�
ність 7�метоксикумарин�4�ілметилових ефірів
(МСМ) відома ще з 1984 р. [41]. Однак вивчен�
ня похідних кумаринів як потенційних фото�
лабільних захисних груп розпочалося набага�
то пізніше, коли група японських учених
(Т. Фурута та ін.) використала МСМ для бло�
кування цАМФ [42]. Дослідження показали,
що опромінення кумаринових ефірів світлом
довжиною хвилі 340 нм у водному середовищі
веде до вивільнення блокованої сполуки з май�
же кількісним виходом і формування відповід�
ного 7�метоксикумарин�4�ілметанолу (схема 5). 

Схема 5

Кумарин�4�ілметилова група знайшла ви�
користання при блокуванні фосфатів, карбо�
нових кислот, амінів, спиртів, фенолів і карбо�
нільних сполук. 

Перевага у застосуванні кумаринових
похідних як фотолабільних захисних груп го�
ловним чином полягає в тому, що опромінення
можна здійснювати майже у видимому спектрі

(високий коефіцієнт екстинкції при довжинах
хвилі більше 350 нм) із достатньо високою
ефективністю фотолізу. Блоковані сполуки
мають дуже слабку флуоресценцію, тоді як
продукт фотолізу — кумаринілметанол — ха�
рактеризується дуже сильною флуоресцен�
цією, яка може покращити моніторинг процесу
вивільнення біологічної молекули.

У ході досліджень фотолізу багатьох кума�
рин�4�ілметилових ефірів було помічено, що
квантовий вихід реакції підвищується при
збільшенні концентрації полярного розчинни�
ка в суміші [43]. Такі дані дали змогу дослідни�
кам запропонувати іонний механізм перебігу
реакції (схема 6) [44].

Схема 6

Абсорбційні властивості, мембранна про�
никність і розчинність у воді блокованих спо�
лук можуть легко оптимізовуватися в залеж�
ності від природи замісника в кумариновому
кільці. Замісники також відіграють дуже важ�
ливу роль у покращенні квантового виходу ре�
акції фотолізу.

На сьогодні відома серія кумаринових по�
хідних, що використовуються для блокування
різних типів сполук (рис. 6) [5]. Їх можна поді�
лити на 4 групи: 7�алкоксильні (13), 6,7�діал�
коксильні (14), 6�бром�7�алкоксильні (15) і 7�
діалкіламінопохідні кумарину (16). Ці групи
розроблені з метою полегшення методу вве�
дення блокованої сполуки в біологічну систе�
му, підвищення їх абсорбційних властивостей
і розчинності у воді. Ефірні замісники засто�
совують з метою покращення мембранної про�
никності цільової сполуки. Після потраплян�
ня в живу клітину методом простої дифузії
ефірна група гідролізується внутрішніми ес�
теразами з утворенням гідроксильного похід�
ного, яке практично непроникне крізь мембра�
ну, у результаті чого блокована сполука пов�
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ністю акумулюється в середині клітини [3,
с. 50�63]. 

Із вищезазначених похідних кумарину
найбільш цікавою і перспективною є (6�бром�
7�гідроксикумарин�4�іл)метильна група (Bhc�
група), що була синтезована і запропонована
для використання лабораторією Роджера
Тсієна (Roger Tsien) [45]. Bhc�група має єди�
ний максимум поглинання при фізіологічному
значенні рН і високе значення молярного ко�
ефіцієнта поглинання (19 000 М�1см�1). Ще одна
дуже важлива перевага цієї групи над іншими
кумариновими похідними — висока чутли�
вість до двофотонного збудження (показник
перерізу вивільнення активної молекули в
районі 1,99 ГМ) [45]. Тобто 6�бром�7�гідрокси�
кумарин�4�ілметилова група має найкращі
двофотонні характеристики і може бути вико�
ристана для блокування різноманітних біо�
логічно активних сполук. Відомі приклади її
застосування для блокування нейротранс�
мітерів [45], ДНК і РНК [46], діолів [47], спиртів
[48], циклічних нуклеотидних монофосфатів
[49], кетонів та альдегідів [50], а також інгібіто�
ра протеїнового синтезу — анізоміцину [51].

Слід також звернути увагу і на деякі не�
доліки кумаринових похідних, зокрема, на їх
обмежену розчинність у воді та високий рівень
флуоресценції продукту фотолізу, що звужує
можливості їх використання з флуоресцент�
ними індикаторами, які необхідні для спосте�
реження за фізіологічним процесом.

Похідні нітроіндоліну — захисні групи для
карбонових кислот. Фотохімічні властивості
7�нітроіндолінів відомі ще з 1976 р. [52]. Однак
широко вивчати індолінові похідні стали
наприкінці 90�х — на початку 2000 рр. Дослід�
ники (Корі та ін.) зацікавилися можливістю ви�
користання цих сполук для блокування аміно�
кислот�нейротрансмітерів [53]. 

Згідно з механізмом фотолізу індолінових
похідних (схема 7) після поглинання фотона
відбувається перехід карбонілу до просторово
сусідньої 7�нітрогрупи з утворенням проміж�
ної сполуки, яка залежно від іонізуючої сили
розчинника утворює 7�нітрозоіндол або 7�
нітроіндолін як побічний продукт [5]. Отже, як�
що фотоліз нітроіндолінових похідних карбо�
нових кислот відбувається в присутності нук�
леофільного реагенту, цю реакцію можна ви�

користовувати як м’який метод одержання не�
обхідних карбаматів та інших похідних [54]. 

Схема 7

Фотохімічне ацилювання амінів за допомо�
гою 7�нітроіндолінових похідних більш де�
тально вивчено в роботах [55�58]. Так, групою
Боше [56, 58] запропоновано метод уведення
відомих і загальноприйнятих захисних груп
амінів Cbz, Fmoc і Boc за допомогою ацилюю�
чих агентів на базі динітроіндоліну (схема 8).
Одна з переваг цього методу полягає в тому,
що реакція відбувається в нейтральних умо�
вах. Це дає змогу спокійно змішувати реагенти
і після цього запускати реакцію ацилювання,
включивши світло (350 нм).

Схема 8

У ході вивчення дії замісників на фотолі�
тичну активність індолінових похідних пока�
зано, що 4�метокси�7�нітроіндолінова група
(MNI) є найбільш придатною для блокування
карбонових кислот [59]. Цей хромофор був ви�
користаний для блокування глутамінової та
D�аспарагінової кислот [59, 60]. Блокований
аналог L�глутамінової кислоти використано в
деяких фізіологічних дослідженнях [61�64] з
урахуванням даних, де локалізоване вивіль�
нення нейротрансмітера досягнуто за допомо�
гою двофотонного фотолізу [61, 65, 66]. Однак
слід зазначити, що блоковані гліцин та γ�амі�
номасляна кислота виявилися активними по
відношенню до відповідних рецепторів, що
зробило неможливим їх використання в біо�
логічних дослідженнях.

У публікації [67] представлено синтез 4�ме�
токси�5,7�динітроіндолінілглутамінової кис�
лоти (MDNI) та висвітлено її фотохімічні влас�
тивості. Автором з’ясовано, що ця сполука має
квантовий вихід у 5,5 раза вищий, ніж відомий
MNI�Glu. У статті також наведено дані про
швидке збільшення концентрації іонів Ca2+ в
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астроцитах після введення досліджуваної спо�
луки до ізольованих тонких зрізів головного
мозку мишей та застосування світла. Отже,
можна стверджувати, що група MDNI є досить
перспективною. 

Слід зазначити, що зараз нітроіндолінові
похідні використовуються лише для блоку�
вання карбонових кислот, проте вчені прово�
дять дослідження з метою розширення спек�
тра дії цих цікавих похідних.

Хінолінові похідні та ін. З нових, перспек�
тивних захисних груп для блокування карбо�
нових кислот слід назвати 8�бром�7�гідрок�
сихінолін. Його запропоновано зовсім недавно.
Зараз його вивчають більш глибоко (схема 9)
[68, 69].

Схема 9

Фотохімічні властивості хіноліну та його
похідних, особливо 7�гідроксихіноліну, відомі
вже давно. Їх застосовували як флуоресцентні
проби для різноманітних металів та іонів, а
Т. Дором та ін. [68] вони вперше досліджені як
захисні фотолабільні групи.

Показано, що 8�бром�7�гідроксихінолінова
група (BHQ) може бути використана для бло�
кування карбонових кислот, фосфатів і діолів.
До того ж фотоліз може бути здійснений за до�
помогою як одно�, так і двофотонних процесів
з високою ефективністю.

Для захисту 5’�гідроксильного залишку де�
зоксирибонуклеозидів Колман і Бойд запропо�
нували 9�фенілтіоксантильну або S�піксильну

групу [69]. Опромінення блокованої сполуки у
водному ацетонітрилі призводить до вивіль�
нення нуклеозиду (схема 10). Але для цього
необхідне світло з довжиною хвилі від 200 до
300 нм. У цій області поглинають багато функ�
ціональних груп, у зв’язку з чим час, необхід�
ний для вивільнення блокованої сполуки,
збільшується.

Схема 10

Висновки. На сьогодні існує велике різно�
маніття фотолабільних захисних груп. Фо�
тохімічні властивості найбільш поширених з
них наведено в таблиці 1. 

Фотоліз блокованих сполук зараз є загаль�
ноприйнятою технікою для вивчення живих
клітин. Фотолабільні захисні групи використо�
вують для блокування нейротрансмітерів,
іонів кальцію та інших вторинних месендже�
рів, а також біологічних макромолекул (ДНК,
РНК і протеїнів). З їх допомогою можна здійс�
нювати контроль за активацією дії ліків, моду�
лювати експресію генів, фотоактивувати флу�
орофори. Більш докладно про роль фото�
лабільних захисних груп у ході вивчення біо�
логічних процесів ітиметься в нашому нас�
тупному огляді.

На жаль, більшість із вищезазначених фо�
толабільних захисних груп не може бути вико�
ристана для блокування сполук з різними
функціональними групами. У цілому їх засто�
сування обмежується кислотами (АТФ, глу�
тамінова кислота, цАМФ та ін). Виняток ста�
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DMNB 320 відсутня 0,01�0,23 0,01 140�80 000 
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MCM 328 400 0,1 не визн. 108 
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BHQ 369 510 0,29 0,54 не визн. 
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— довжина хвилі максимального поглинання, λfl — флуоресценція, Qf — квантовий вихід фотолізу, δu

— переріз двофотонного вивільнення активної молекули.

Таблиця 1
Фотохімічні властивості фотолабільних захисних груп

(двофотонне поглинання вимірювали за 720"740 нм)



новлять лише нітробензильна і диметок�
синітробензильна групи, що мають дуже ши�
рокий спектр сполук для блокування, але весь
комплекс недоліків, пов’язаних з нітробен�
зильними групами, не дає можливості їх ши�
роко використовувати. Отже, питання ство�
рення універсальної фотолабільної захисної
групи залишається відкритим.

У більшості досліджень опромінення здійс�
нюється звичайним УФ�світлом. Останнім ча�
сом двофотонне збудження блокованих сполук
стало можливим за використання фемтосе�
кундного імпульсного титан�сапфірового лазе�
ра. Однак у таких дослідженнях були застосо�
вані лише глутамінова кислота [61, 66] і каль�
цій [71]. Розробка нових хромофорів, що мають
високі показники двофотонного збудження,
стає дуже важливою у наш час, оскільки в
умовах технічного прогресу виникає можли�
вість випробовування фотолізу блокованих
сполук на тваринах. 

Наступна проблема — розвиток зворотних
фотолабільних захисних груп. Існуючі блоко�
вані сполуки функціонують лише в одному на�
прямі, тобто вивільняють біомолекулу. Нині
відома лише азобензольна сполука, яку вико�
ристовують у дослідженнях як зворотну фото�
лабільну група. Механізм її дії базується на

властивості азобензолу змінювати конфігу�
рацію з транс" у цис" у процесі опромінення
світлом з різними довжинами хвиль. При цьо�
му молекула, до якої приєднаний азобензол
(зокрема, пептид або протеїн), також змінює
свою конфігурацію, що призводить до її акти�
вації або, навпаки, до блокування її дії. З огля�
ду на це дослідники з допомогою світла мо�
жуть контролювати процес у живій клітині
(наприклад, генерувати потенціал дії в нейро�
нах, а через деякий час блокувати його гене�
рацію) [72�74]. Такі дослідження започатко�
вують новий напрям у галузі хімії фотолабіль�
них захисних груп.

Ще одне цікаве питання — це можливість
селективного зняття однієї захисної групи
світлом визначеної довжини хвилі при збере�
женні іншої [75, 76]. Цей новий підхід нині пе�
ребуває на стадії розробки, але, поза сумнівом,
він відкриває широкі можливості в хімії захис�
них груп, твердофазному синтезі та біології.

У цьому огляді ми хотіли звернути увагу на
переваги використання фотолабільних захис�
них груп і проблеми, пов’язані з ними. Сподіва�
ємося, що наш огляд стимулюватиме дослід�
ження в цьому напрямі і в нашій країні.

Надійшла в редакцію 10.02.2009 р.
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Photolabile protecting groups

O.D. Fedoryak

Institute of Bioorganic and Petroleum Chemistry, NAS of Ukraine
1 Murmanska Str., Kyiv, 02660, Ukraine

Summary. Photolabile protecting groups have been known to the chemical community for a long time. They differ
conceptually from the classical protecting groups used in organic synthesis because they do not require addition of a
cleaving reagent. This is a major advantage, allowing chemists to perform reactions with high selectivity at very mild
reaction conditions. The possibility of breaking bonds only by illumination seems to be very appealing not only to clas�
sical organic synthesis but also to the solid�phase organic synthesis. Photolabile protecting groups have become impor�
tant also in combinatorial chemistry and cell biology.

Photoremovable protecting groups for controlling and manipulating cell physiology are valuable because of their
ability to inactivate or «cage» a physiologically active messenger and then release or «uncage» it with a flash of light.
This is an excellent way to achieve temporal control over messenger release and examine the fast kinetics or spatial
heterogeneity of biochemical responses in cell or tissue culture. 

To be useful in biological experiments, a caging group must undergo photolysis rapidly, in high yield, and at wave�
lengths that are not detrimental to the biological system. It should not interfere with the methods used to measure the
response of the system, and the postphotolysis remains of the caging group must not interact with the physiological
processes under study. The caged compound should exhibit good water solubility and hydrolytic stability in the dark.

A summary of the major families of photolabile protecting groups with some of their advantages, drawbacks and
applications is given in the review.

Keywords: photolabile protecting groups, photolysis, caged compounds. 
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