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ВЗАЄМОДІЯ КООРДИНАЦІЙНИХ СПОЛУК ПАЛАДІЮ (ІІ) НА ОСНОВІ  
2-(3-МЕТИЛ)-5-ПІРИДИЛ-1,2,4-ТРІАЗОЛУ З ДНК ТА ОВАЛЬБУМІНОМ 

 
В с т у п .  Сполуки платини наразі є єдиними металвмісними препаратами, що використовуються для лікування різних 

видів злоякісних утворень. Але цисплатин та його аналоги є токсичними препаратами і від їх дії в значній мірі страждають 
також здорові тканини та органи. Тому значна увага дослідників прикута до дослідження менш токсичних аналогів циспла-
тина, зокрема інших металів платинової групи, та сполук з механізмами цитоттоксичної дії, що відрізняються від циспла-
тина. Одним із таких механізмів є інтеркаляція. Інтеркаляторами можуть виступати сполуки площинної будови, або такі, 
до складу яких принаймні входить, фрагмент з відповідною будовою. Такими можуть бути сполуки паладію з планарними 
лігандами, зокрема, з похідними 3-(2-піридил)-1,2,4-тріазолів. 

М е т о д и .  Дослідження взаємодії ліганду та комплексів паладію з ДНК та овальбуміном проводили методом флуорес-
центної спектроскопії. 

Р е з у л ь т а т и .  Встановлено, що у присутності координаційно насиченого паладієвого комплексу PdL2 на основі  
2-(3-метил)-5-піридил-1,2,4-тріазолу (HL) спостерігається різке збільшення інтенсивності спектрів збудження флуоресценції 
та флуоресценції розчину ДНК. При цьому, у спектрах збудження флуоресценції з'являється ізобестична точка, що вказує 
на проходження взаємодії між молекулами ДНК з PdL2, а отже, можливу інтеркаляцію невеликих планарних молекул цього ком-
плексу в подвійну спіраль ДНК. У присутності комплексу HL з іонами Pd2+ складу Pd(HL)Cl2 спостерігається суттєве змен-
шення інтенсивності флуоресценції розчину ДНК. Індивідуально, ліганд HL на флуоресценцію ДНК практично не впливає, 
однак призводить до зростання флуоресценції розчину овальбуміну, що свідчить про можливість використання 2-(3-метил)-
5-піридил-1,2,4-тріазолу як флуоресцентного реагенту на альбумін. Інтенсивність флуоресценції овальбуміну у присутно-
сті комплексів Pd(HL)Cl2 та PdL2 зменшується.  

В и с н о в к и .  Показана можливість взаємодіяти з ДНК по інтеркаліційному механізму координаційно насиченого па-
ладієвого комплексу PdL2 на основі 2-(3-метил)-5-піридил-1,2,4-тріазолу. На відміну від ДНК, взаємодія обох комплексів 
Pd(HL)Cl2 та PdL2 з розчином овальбуміну призводить до денатурації білка. Однак, при додаванні HL до розчину овальбуміну 
інтенсивність флуоресценції білка зростає. 

 
К л ю ч о в і  с л о в а :  Комплекси паладію, похідні 1,2,4-тріазолу, флуоресцентні реагенти, взаємодія з ДНК. 
 
Вступ  
Розробка нових ефективних протипухлинних препа-

ратів на основі координаційних сполук металів платино-
вої групи є актуальним завданням (Hosseinzadeh et al., 
2022; Manzotti et al., 2000; Motswainyana, Onani, & Madiehe, 
2012; Ulukaya et al., 2011). Введення комплексу металу в 
структуру ДНК пухлини перешкоджає клітинному ді-
ленню молекули шляхом мітозу. Комплекси паладію (ІІ) 
характеризуються більшою цитостатичною активністю 
та меншою токсичністю порівняно з комплексними спо-
луками платини (Motswainyana, Onani, & Madiehe, 2012), за 
рахунок чого є перспективними для впровадження в ме-
дичну практику. Взаємодія металокомплексів з молеку-
лами ДНК може відбуватись за механізмом їх хімічного 
зв'язування або шляхом інтеркаляції (Dong, & Lippard, 
2005; Trzaska, 2005; Dasari, & Tchounwou, 2014). Меха-
нізм інтеркаляції є зворотним та вбачається більш без-
печним для клітин. Ефективним інтеркалятором може 
бути планарна молекула комплексу невеликого розміру 
з розвиненою хромофорною системою (Erkkila, Odom, & 
Barton, 1999). Органічні молекули подібної будови також 

здатні взаємодіяти з молекулами ДНК за інтеркалацій-
ним механізмом (Sharma et al., 2021; Sheng, Gan, & 
Huang, 2013) та вбачаються перспективними флуорес-
центними зондами для виявлення молекул протеїнів 
(Li, Liu, & Sun, 2023; Xiong et al., 2018). 

Комплекси Паладію на основі похідних 1,2,4-тріазо-
лів проявляють антибактеріальну, противірусну та про-
типухлинну дію (Ghassemzadeh et al., 2010; Mavrova  
et al., 2009). 2-(3-метил)-5-піридил-1,2,4-тріазол (HL) 
утворює з іонами Pd2+ комплекси складу Pd(HL)Cl2 та PdL2, 
які характеризуються невеликими розмірами, планарною 
будовою, помірною флуоресценцією (Zakharchenko et al., 
2017) і вбачаються потенційними інтеркаляторами ДНК. 
Тому метою роботи було за допомогою методу флуоре-
сцентної спектроскопії оцінити здатність 2-(3-метил)-5-
піридил-1,2,4-тріазолу та його комплексів Pd(HL)Cl2 та 
PdL2 взаємодіяти з молекулами ДНК та овальбуміну.   

Методи 
Координаційні сполуки Pd(HL)Cl2 та PdL2 були син-

тезовані за раніше описаними методиками 
(Zakharchenko et al., 2017). Робочі розчини цих сполук 
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готували розчиненням відповідних наважок в диметил-
сульфоксиді (ДМСО) спектроскопічної чистоти "Merck". 
Вихідні розчини ДНК готувалися розчиненням у фосфа-
тному буфері з рН 7,8 та ЕДТА за методикою (Clapp, 
1996). Вихідний розчин овальбуміну з концентрацією 
0,01 г/мл готували розчиненням наважки яєчного білка у 
бідистильованій воді за методикою (Birghila et al., 2015).  

Зважування здійснювали на аналітичних терезах 
(KERN abs). Кислотність розчинів контролювали за 
допомогою рН-метру (pH-340) зі скляним електродом 
ESL-43-07. Спектри флуоресценції та збудження флуо-
ресценції реєстрували за допомогою спектрофлюориме-
тра LS55 (Perkin-Elmer) у діапазоні 200-800 нм з 
урахуванням фону розчинника, λex = 350нм, λem = 460 нм. 
Товщина кювети, щілин збудження та флуоресценції 
становила 10 мм,10 мкм, 20 мкм, відповідно. 

Результати 
Спектр збудження флуоресценції одержанного роз-

чину ДНК характеризується трьома смугами з максиму-
мами при 224 нм, 241 нм та 374 нм (рис. 1, крива 1). При 
поступовому додаванні комплексу Pd(HL)Cl2 до розчину 
ДНК, спостерігається суттєве зменшення інтенсивності 
спектрів збудження флуоресценції та флуоресценції 
(рис.1). Цей ефект може бути зумовлений висолюван-
ням молекули ДНК або її руйнуванням внаслідок взаємо-
дії з даним комплексом.  

При додаванні до розчину ДНК паладієвого комплексу 
PdL2 спостерігається різке збільшення інтенсивності збу-
дження флуоресценції та флуоресценції і з'являється ізо-
бестична точка на спектрі збудження флуоресценції, рис. 2. 

Такі ефекти свідчать про взаємодію білку з комплексом, а 
саме, про можливість інтеркаляції планарної молекули 
даної координаційної сполуки невеликого розміру в по-
двійну спіраль ДНК (Pakravan, & Masoudian, 2015). 

Примітно, що інтенсивність і положення смуг флуорес-
ценції розчину ДНК при додаванні чистого розчинника ДМСО 
та ліганду 2-(3-метил)-5-піридил-1,2,4-тріазолу практично не 
змінюються (рис. 3).  

Спектр збудження флуоресценції розчину овальбу-
міну характеризується двома максимумами поглинання: 
при λ = 255 нм (короткохвильова область, менш інтенси-
вна смуга), та при λ = 395 нм (довгохвильова область, 
більш інтенсивна смуга); а спектр флуоресценції – мак-
симумом при λ = 335 нм. Додавання ДМСО до водного 
розчину овальбуміну не призводить до суттєвої зміни 
спектрів флуоресценції (рис. 4). При додаванні HL до  
розчину овальбуміну інтенсивність флуоресценції білка 
зростає, рис. 4. Такий ефект свідчить про можливість 
застосування 2-(3-метил)-5-піридил-1,2,4-тріазолу як 
флуоресцентного маркера для визначення альбумінів  
за методикою аналогічною до (Tong et al., 2007). 

Отже, нами встановлено, що координаційні сполуки 
HL з Pd (II) складу 1:1 та 1:2 здатні взаємодіяти з молеку-
лами овальбуміну практично однаково. При додаванні 
комплексів Pd(HL)Cl2 та PdL2 спостерігається змен-
шення інтенсивності збудження флуоресценції та флуо-
ресценції розчину білку, рис. 5. Таке зменшення 
інтенсивності смуг поглинання і флуоресценції може 
бути зумовлене денатурацією білку (Kronman, & Holmes, 
2008; Żamojć, Wyrzykowski, & Chmurzyński, 2022). 
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Рис. 1. Спектр збудження флуоресценції (а) та флуоресценції (б) розчину ДНК за відсутності (1)  
та у присутності (2-6) Pd(HL)Cl2. Ск-су (моль/л)= 0 (1), 1,96·10-5 (2); 7,41·10-5 (3); 1,38·10-4 (4); 2,68·10-4 (5); 5,08·10-4 (6).  

СДНК = 2,4 мкг/мл. рН≈7,8. λex = 377 нм, λem = 460 нм 
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Рис. 2. Спектр збудження флуоресценції (а) та флуоресценції (б) розчину ДНК у відсутності (1) та за присутності (2-9) PdL2.  
Ск-су (моль/л)= 0 (1), 3,32·10-8 (2); 6,62·10-8 (3); 1,32·10-7 (4); 2,91·10-7 (5); 5,96·10-7 (6); 8,81·10-7 (7); 1,15·10-6 (8); 1,4·10-6 (9).  

СДНК = 2,4 мкг/мл. рН ≈ 7,8. λex = 350 нм, λem = 460 нм 
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Рис. 3. Спектри збудження флуоресценції (а) та флуоресценції (б) розчину ДНК та за відсутності (1)  
та у присутності ДМСО (2,3) та HL (4,5). VДМСО (мл) = 0,1 (2), 0,3 (3). Сліганду (моль/л)= 6,02·10-8 (4); 1,2·10-7 (5).  

СДНК = 2,4 мкг/мл. рН ≈ 7,8. λex = 377 нм, λem = 460 нм 
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Рис. 4. Спектри збудження флуоресценції (а) та флуоресценції (б) розчину овальбуміну за відсутності (1)  
та у присутності (2-4) HL з концентраціями: 1,96·10-5 моль/л (2); 5,66·10-5 моль/л (3); 1,07·10-4 моль/л (4).  

Сбілку = 0,1 мг/мл. λex = 279 нм, λem = 343 нм 
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Рис. 5. Спектри збудження флуоресценції (а) та флуоресценції (б) розчину овальбуміну у відсутності (1)  
та у присутності PdL2 (2-5). 

С(PyTrMe)2Pd (моль/л)= 0 (1), 3,33·10-6  (2); 1,27·10-5 (3); 2,9·10-5 (4); 3,84·10-5 (5). Сбілку = 0,1 мг/мл. λex = 257 нм, λem = 460 нм 
 
Дискусія і висновки 
Таким чином, методом флуоресцентної спектроскопії 

встановлено, що Pd(HL)Cl2 та PdL2 по різному взаємоді-
ють з ДНК. Взаємодія Pd(HL)Cl2 з ДНК призводить до її 
руйнування, а високосиметричний плоский паладієвий 
комплекс PdL2 можливо вбудовується в подвійну спіраль 
по інтеркаляційному механізму, що супроводжується  

збільшенням флуоресценції розчину ДНК. Слід також за-
значити, що некоординований ліганд з ДНК не взаємодіє. 
На відміну від ДНК, взаємодія обох комплексів Pd(HL)Cl2 
та PdL2 з розчином овальбуміну призводить до денату-
рації білка. Однак, при додаванні HL до розчину оваль-
буміну інтенсивність флуоресценції білка зростає. Такий 
ефект свідчить про можливість застосування 2-(3-метил)-
5-піридил-1,2,4-тріазолу як флуоресцентного маркера для 
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визначення альбумінів, що показує актуальність подаль-
шої розробки флуоресцентних систем на основі цього  
ліганду для їх виявлення.  

Внесок авторів: Борис Захарченко – методологія і валіда-
ція даних; Вікторія Старова – концептуалізація і формальний 
аналіз, написання; Дмитро Хоменко – методологія, валідація 
даних, написання; Роман Дорощук – методологія, валідація да-
них; Ростислав Лампека – формальний аналіз, написання. 
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INTERACTION OF PALLADIUM (II) COORDINATION COMPOUNDS BASED  
ON 2-(3-METHYL)-5-PYRIDYL-1,2,4-TRIAZOLE WITH DNA AND OVALBUMIN  

 
B a c k g r o u n d .  Currently, platinum compounds are the only metal-containing drugs used for the treatment of various types of malignant 

tumors. Since, cisplatin and its analogues are toxic drugs, healthy tissues and organs suffer greatly from their action. Therefore, considerable 
attention of researchers is devoted to the study of less toxic analogues of cisplatin, in particular other metals of the platinum group, and compounds 
with mechanisms of cytotoxic action that differ from cisplatin. Intercalation is one of such mechanisms. Intercalators are compounds with a planar 
structure, or those that at least include a fragment of corresponding structure. These can be palladium compounds with planar ligands, in particular 
with derivatives of 3-(2-pyridyl)-1,2,4-triazoles. 

M e t h o d s .  The interaction of the ligand and palladium complexes with DNA and ovalbumin was studied by fluorescence spectroscopy. 
R e s u l t s .  A sharp increasing of the excitation and fluorescence spectra intensities of the DNA solution at the presence of a coordinatively 

saturated palladium complex based on PdL2 was established. At the same time, the appearance of an isosbestic point on the excitation spectra 
confirms the interaction between DNA and PdL2 and shows the possibility of small planar molecules of such complex to intercalate into the DNA 
double helix. A significant decrease in the fluorescence intensity of the DNA solution at the presence of coordinatively unsaturated complex Pd(HL)Cl2 
was observed. Individual ligand has almost no effect on the fluorescence of DNA, but it leads to an increase in the fluorescence of the ovalbumin 
solution, which indicates the possibility of using 2-(3-methyl)-5-pyridyl-1,2,4-triazole as a fluorescent reagent for albumin. The fluorescence intensity 
of ovalbumin decreases after adding of Pd(HL)Cl2 and PdL2 complexes. The obtained results confirm the possibility of the coordinatively saturated 
palladium complex based on 2-(3-methyl)-5-pyridyl-1,2,4 triazole to interact with DNA by the intercalation mechanism and indicate the relevance of 
further development of fluorescent systems based on 2-(3-methyl)-5-pyridyl-1,2,4 triazole for the detection of albumins. 

C o n c l u s i o n s .  Interaction of coordinatively saturated palladium complex PdL2 based on 2-(3-methyl)-5-pyridyl-1,2,4-triazole with DNA by 
the intercalation mechanism was established. Unlike DNA, interaction of both Pd(HL)Cl2 and PdL2 complexes with ovalbumin solution results in 
protein denaturation. However, when HL is added to the ovalbumin solution, the fluorescence intensity of the protein increases. 

 

K e y w o r d s :  palladium complexes, 1,2,4-triazole derivatives, fluorescent reagents, DNA interactions. 
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