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Методом высокотемпературной масс-спектрометрии в интервале температур 395‒493 K изучена субли-
мация L-триптофана. Соединение испаряется конгруэнтно в форме мономерных молекул. Эффузионным 
методом Кнудсена определено давление насыщенного пара при 485 K. В комбинации с масс-спектроме-
трическими данными для интервала температур 395‒493 K рекомендовано уравнение давления ln(p, Па) =  
–(19943±304)/Т + (40.568±0.688). По методикам 2 и 3 законов термодинамики определена энтальпия 
сублимации при 298.15 K (167.5±1.6 кДж/моль). 
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Аминокислоты составляют основу живых ор-
ганизмов и участвуют во многих биологических 
процессах. Изучение парообразования аминокис-
лот важно для установления закономерностей, 
связывающих структуру биологически активных 
веществ и их термодинамические свойства. Ами-
нокислоты уникальны тем, что в кристаллическом 
состоянии они существуют в виде цвиттер-ионов, 
образующих различные внутри- и межмолекуляр-
ные водородные связи, а в газовую фазу переходят 
в форме нейтральных молекул. Парообразование 
аминокислот хорошо исследовано [1–6], но тер-
модинамические свойства многих аминокислот 
остаются малоизученными или противоречивыми, 
в основном, из-за их низкой термической устойчи-
вости, ограничивающей применение многих тен-
зиметрических методов. В этом плане перспектив-
на высокотемпературная масс-спектрометрия [7], 
позволяющая получить энтальпии сублимации 
аминокислот при невысоких давлениях исследуе-
мого пара.

L-Триптофан ‒ незаменимая ароматическая 
протеиногенная аминокислота, предшественник 
биологически активных веществ (серотонина, ме-
латонина, витамина B3 и др.), играющих важную 
роль в жизнедеятельности живых организмов  
[8, 9]. Термодинамические аспекты парообразова-
ния L-триптофана изучены недостаточно, давле-
ние пара этой аминокислоты не определено. Един-
ственное экспериментальное значение энтальпии 
сублимации было получено в рамках метода нека-
либрованной высокотемпературной масс-спектро-
метрии на основе измеренных температурных за-
висимостей ионных токов [4] и требует проверки.

Нами измерено давление насыщенного пара 
L-триптофана методом высокотемпературной 
масс-спектрометрии с калибровкой масс-спектро-
метра эффузионным методом Кнудсена и получе-
ны энтальпии сублимации по методикам второго и 
третьего законов термодинамики с привлечением 
термодинамических функций L-триптофана в кри-
сталлическом и газообразном состоянии. 
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Структура молекулы триптофана и термо-
динамические функции идеального газа. Ис-
следования строения структуры конформеров 
триптофана ведутся на протяжении последних 
40 лет. Первые расчеты были выполнены с помо-
щью полуэмпирических методов CNDO и INDO 
и определены различные энергетические характе-
ристики (сродство к протону, энергия ионизации 
и др.) [10]. Энергетические свойства также были 
определены методами BLYP [11] и B3LYP/MP2/
P3//6-311G(d,p) [12].

Методом B3LYP/6-31G**(5d) исследованы три 
возможных конформера триптофана, различаю-
щихся взаимной ориентацией карбоксильной и 
аминогрупп [13]. Те же самые конформеры были 
исследованы в рамках приближения BP86 [14]. 
Однако небольшое число конформеров, взятых для 
расчетов, не позволяет принимать их за глобаль-
ные минимумы на поверхности потенциальной 
энергии. 6 конформеров триптофана исследованы 
методами B3LYP/6-311+G* и M05-2X/6-311+G* 
[15]. Методом B3LYP/6-311++G(d,p) детально ис-
следованы 42 конформера триптофана [16]. Вы-
полнен конформационный анализ совместно с 
экспериментальным измерением вращательного 
спектра триптофана [17] и с применением метода 
MP2/6-311++G(d,p) обнаружено 17 конформеров, 
оптимизация структур которых выполнена с ис-
пользованием метода B3LYP/6-311++G(d,p). При 
исследовании конформационного состава пара 
триптофана методами B3LYP/apc-1 и MP2/cc-
pVDZ было установлено 26 конформеров [18]. Не-
давно оптимизация структуры триптофана была 
выполнена при помощи метода B3LYP/6-31G(d) 
[19].

В качестве исходных структур для конформа-
ционного анализа были выбраны результаты наи-
более полного на данный момент исследования 
[16]. После оптимизации было обнаружено 40 кон-
формеров, находящихся в локальных минимумах 
на поверхности потенциальной энергии молекулы 
L-триптофана (структуры двух конформеров после 
оптимизации оказались идентичными). Оптималь-
ная структура конформера, обладающего наиболее 
низкой энергией (рис. 1), была найдена также в 
работах [15‒17]. Для наиболее устойчивых кон-
формеров отмечалось возникновение водородной 
связи между карбоксильной и аминогруппой [20].

Учитывая, что все конформеры довольно близ-
ки по энергии (разброс по энергии между наиболее 
и наименее оптимальными структурами составил 
13.8 кДж), для определения термодинамических 
функций нами был рассчитан теоретический кон-
формационный состав пара L-триптофана в интер-
вале температур 298.15‒500 K. Для каждой темпе-
ратуры были рассчитаны мольные доли каждого 
конформера χi (1). Величины χi использованы для 
нахождения вкладов отдельных конформеров в 
термодинамические функции L-триптофана в со-
стоянии идеального газа.
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Рис. 1. Структура конформера L-триптофана с 
минимальной энергией.

(1)

где Glowest – энергия Гиббса конформера с наимень-
шей энергией.

Термодинамические функции рассчитаны в 
приближении жесткий ротатор–гармонический 
осциллятор по молекулярным постоянным, полу-
ченным в ходе оптимизации структуры конформе-
ров. Оценка вкладов в функции от низколежащих 
возбужденных электронных уровней показала, что 
разница в энергиях основного и возбужденного 
электронных состояний больше 20000 см–1 и ими 
можно пренебречь. 
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Полученные в результате описанных расче-
тов термодинамические функции H°(T)–H°(0) и  
Φ°(T) = –[G°(T)–H°(0)]/T аппроксимированы в 
температурном интервале 298.15‒500 K уравнени-
ями (2), (3).

Ф°(T) = bx2 + cx–1 + dx + ex2 + fx3 (Дж/(моль·K); 
x = T×10–4),                                      (2)

H°(T)–H°(0) = 10(–2bx–1 – c + dx2 + 2ex3 + 3fx4) (кДж/моль; 
x = T×10–4).                                     (3)

 Коэффициенты в уравнениях (2) и (3) приведе-
ны в табл. 1, а функции в табулированном виде ‒ в 
табл. 2. По нашей оценке, относительная погреш-
ность в функциях идеального газа L-триптофана 
не превышает 2% [21]. 

Термическая стабильность L-триптофана.  
Отсутствие разложения препарата в ходе масс- 
спектрометрических экспериментов подтверж-
дено с помощью сопоставления ИК спектров  
(Дополнительные материалы, рис. S1), измерен-
ных для порошкообразного исходного образца 
и остатка вещества после эксперимента в ячейке 
Кнудсена. Термограмма L-триптофана (Дополни-
тельные материалы, рис. S2), полученная методом 
термогравиметрического анализа, указывает на на-

чало заметного разложения соединения лишь при 
приближении к температуре плавления (>530 K). 
Этот вывод соответствует литературным данным 
[22]: для L-триптофана т. пл. 555 K (разл.).

В масс-спектре L-триптофана зарегистрирова-
ны два основных пика с m/z 204, 130, относящи-
еся к молекулярному иону [C11H12N2O2]+ ([M]+) и 
к фрагментному иону [C9H8N]+, представляюще-
му собой ионизованный углеводородный радикал 
аминокислоты ([R]+). Количество других фраг-
ментных ионов в масс-спектре невелико, ионов 
с бóльшими массами, чем у молекулярного иона, 
не обнаружено. Масс-спектр качественно согла-
суется с данными базы NIST [23], относящимися 
к более высокой энергии электронов 70 эВ. Для 
основных ионов измерены кривые эффективности 
ионизации (рис. 2), и методом исчезающего тока 
с использованием в качестве стандарта энергии 
ионизации молекулы H2O (12.621±0.002 эВ [23]) 
определены энергии появления ионов: 9.0±0.5 эВ 
([R]+) и 7.7±0.5 эВ ([M]+). Последняя из этих ве-
личин согласуется с энергией ионизации молеку-
лы L-триптофана (7.07‒7.34 [13], 7.27‒7.62 [12], 
7.3±0.2 [24], 7.8±0.1 эВ [25]). На основе представ-

Таблица 1. Коэффициенты уравнений (2) и (3)

Коэффициент
Состояние

идеальный газ кристалл
b ‒7.326E+01 8.897E-01
c 5.518E-03 ‒1.246E-06
d ‒1.785E+00 5.317E-03
e 5.586E+03 2.123E+03
f ‒8.808E+03 4.107E+05

Таблица 2. Термодинамические функции L-триптофанаа

Т, K
Идеальный газ Кристалл

H°(T) – H°(0), кДж/моль Φ°(T), Дж/(моль∙K) H°(T) – H°(0), кДж/моль Φ°(T), Дж/(моль∙K)
298.15 37.081 362.181 35.644 122.388

300 37.493 362.952 36.067 123.129
350 49.527 383.457 48.461 143.048
400 63.199 403.432 62.636 162.878
450 78.389 422.981 78.538 182.780
500 94.958 442.153 96.103 202.906

а Погрешности в функциях идеального газа не превышают 2% [21], а для кристалла ~1% для Φ°(T) и ~0.5% для H°(T) – H°(0) [27].
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ленных данных сделан вывод о том, что в изучен-
ном диапазоне температур L-триптофан сублими-
руется конгруэнтно в форме мономерных молекул.

Давление p насыщенного пара L-триптофана 
определено классическим эффузионным методом 
по уравнению Герца–Кнудсена (4).

са L-триптофана 0.20423 кг/моль. Расчет по урав-
нению (4) дает величину давления (5.76±1.65)× 
10–1 Па. Полученная величина р использована для 
калибровки масс-спектрометра, т. е. для определе-
ния отношения k/σ, входящего в уравнение (5).

Рис. 2. Кривые эффективности ионизации: 1 ‒ [M]+, 
2 ‒ [R]+, 3 ‒ H2O+.

Рис. 3. Температурная зависимость ионных токов  
(серия 3). 1 ‒ ln(I([R]+)T) = –(20140±394)/T + 
(35.718±0.891), 2 ‒ ln(I([M]+)T) = –(19409±353)/T + 
(33.006±0.799).

(4)

Здесь Δm ‒ убыль массы вследствие эффузии ве-
щества за время испарения Δt, s ‒ геометрическая 
площадь эффузионного отверстия, С ‒ коэффици-
ент Клаузинга, R ‒ универсальная газовая постоян-
ная, Т ‒ температура, М ‒ молярная масса. 

 В эффузионном эксперименте применяли ячей-
ку 2 (см. Экспериментальную часть). Эффективная 
площадь эффузии sС определена в экспериментах 
с цинком (справочное давление [26]). Усреднен-
ное значение sС = (3.40±0.66)×10–8 м2 рассчитано 
на основе значений 3.27×10–8 (673 K), 3.98×10–8  
(637 K), 3.37×10–8 (661 K) и 2.99×10–8 м2 (621 K). 

В эксперименте с L-триптофаном, проведенном 
при 485 K, найдены параметры Δm = (1.3±0.1)× 
10–6 кг и Δt = (2.340±0.036)×104 с. Молярная мас-

(5)

Здесь k ‒ константа чувствительности масс-спек-
трометра, I ‒ полный ионный ток, Т ‒ температура, 
σ ‒ полное сечение ионизации молекулы. 

 Калибровку выполняли только для серий 2 и 3 
(см. Экспериментальную часть), в которых изме-
рялись оба иона [M]+ и [R]+. На этой основе мог 
быть корректно рассчитан полный ионный ток с 
учетом полного вклада всех пиков в соответствии 
с масс-спектром (рис. 2). В результате конверсии 
произведений IT в давления рекомендовано урав-
нение (6) давления L-триптофана для температур-
ного интервала 395‒493 K.

ln(p, Па) = –(19943±304)/Т + (40.568±0.688).    (6)
Энтальпия сублимации при средней температу-

ре интервала измерений, ΔsublH°(Tm), определена из  
уравнения Клапейрона‒Клаузиуса, представлен-
ного в интегральной линеаризованной форме (7).
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ln(IT) = –ΔsubH°(Tm)/RT + C.               (7)

Здесь I ‒ ионный ток, Т ‒ температура, R ‒ универ-
сальная газовая постоянная, С ‒ константа. 

 Произведение IT пропорционально давлению 
пара p, как следует из уравнения (5). Пересчет 
величины ΔsublH°(Tm) к температуре 298.15 K вы-
полняли по уравнению Кирхгофа (8). Описанная 
процедура известна как методика определения эн-
тальпии сублимации по второму закону термоди-
намики. 

ΔsubH°(298.15 К) = ΔsubH°(Tm) – Δsub[H°(Tm) 
– H°(298.15 K)].                             (8)

Температурные зависимости ионных токов 
[M]+ (серии 2, 3) и [R]+ (серии 1‒5) измерялись 
при энергии ионизирующих электронов 40 эВ. 
Они представлены в форме ln(IT) = f(103/T) (рис. 3)  
для одной из серий в качестве примера. Угловые 
коэффициенты зависимостей для ионов [M]+ и 
[R]+ согласуются в пределах погрешностей, что 
подтверждает сделанный ранее вывод о проис-
хождении данных ионов из единого молекуляр-
ного предшественника, а именно из молекулы 
L-триптофана. 

В табл. 3 приведены результаты обработки дан-
ных. Отметим, что энтальпии сублимации, осно-
ванные на измерениях для доминирующего иона 
[R]+, полученные в различных сериях и, в том чис-
ле, с различными ячейками 1 и 2 (см. Эксперимен-
тальную часть), согласуются. Для серий 2 и 3, в 
которых измерялись оба иона [M]+ и [R]+, также 
приведены величины, основанные на суммарных 
ионных токах (графа 5). Они систематически ниже 
(в среднем на ~1.2 кДж/моль) величин в графе 4, 
поскольку угловой коэффициент зависимости для 
[M]+ немного ниже (рис. 3). В связи с тем, что из-
мерения, основанные на суммарных ионных то-
ках, более корректны, в качестве итогового мы 
приняли значение при температуре эксперимента 
ΔsublH°(442 K) = 166.0±1.1 кДж/моль, полученное 
усреднением данных в графе 4 и уменьшенное на 
1.2 кДж/моль. 

Пересчет величины энтальпии сублимации к 
температуре 298.15 K по уравнению (6) выполнен 
с термодинамическими функциями L-триптофана 
в состоянии идеального газа и в кристаллическом 
состоянии (табл. 2). Функции кристаллического 
соединения [27] были рассчитаны на основе экс-

Таблица 3. Энтальпии сублимации L-триптофана

Серия ΔT, K Tm, K
ΔsublH°(Tm), кДж/мольa

ΔsublH°(298.15), кДж/моль
I([R]+) I([R]+)+I([M]+)

Данная работа
1 395‒489 437 166.4±1.8
2 404‒472 442 166.5±3.0 165.7±2.8 (‒0.8)б

3 403‒493 442 167.4±3.3 165.7±3.2 (‒1.7)б

4 398‒474 440 167.5±1.2
5 421‒482 450 168.5±2.7

Среднее 395‒493 442 167.2±1.1в 166.0±1.1г 167.5±1.6д

166.6±8.6е

Данные работы [4]
425‒475 450 184.4±2.3ж 186.0±4.1ж

а Со знаком «±» дана стандартная погрешность, если не указано иное. 
б В скобках дано отклонение от значений в предыдущем столбце. 
в Статистическая погрешность, рассчитанная по методу Стьюдента (доверительный интервал – 95%). 
г Средняя величина, скорректированная на полные ионные токи (см. комментарий в тексте). 
д Погрешность учитывает статистическую погрешность и систематические погрешности в температуре и термодинамических 

функциях H°(T) – H°(0). 
е Величина, полученная по 3 закону термодинамики; погрешность учитывает статистическую погрешность и систематические 

погрешности в давлении пара, температуре и термодинамических функциях. 
ж Погрешности величин приведены как в работе [4].
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периментальных измерений теплоемкости. Табу-
лированные в температурном диапазоне 5‒370 K 
функции [27] были аппроксимированы нами урав-
нениями (2), (3) и экстраполированы к температу-
ре Tm. Предполагается, что экстраполяция не вно-
сит существенной дополнительной погрешности в 
функции, поскольку распространяется на близкий 
и узкий интервал температур (см. Дополнитель-
ные материалы, рис. S3). Величина корректировки 
Δsubl[H°(Tm)–H°(298.15 K)] в уравнении (7) соста-
вила ~1.5 кДж/моль, что сопоставимо с оцени-
ваемыми погрешностями в термодинамических 
функциях.

Как видно из табл. 3, определенная нами по ме-
тодике второго закона термодинамики энтальпия 
сублимации при 298.15 K заметно ниже величины, 
найденной этим же методом на основе данных ра-
боты [4]. Наши измерения выполнены в более ши-
роком интервале температур, что существенно при 
обработке данных. 

Рекомендованное давление L-триптофана 
[уравнение (6)] и имеющиеся термодинамические 
функции (табл. 2) позволили рассчитать энталь-
пию его сублимации по методике третьего закона 
термодинамики по уравнению (9).

ΔsubH°(298.15 K) = TΔsubФº(T) – RTln(p/pº) 
+ Δsub[H°(T)–H°(298.15 K)].                 (9)

Здесь p° = 105 Па ‒ стандартное давление. 
Эта величина, равная 166.6±8.6 кДж/моль, хо-

рошо согласуется с полученной нами по второму 
закону величиной, что позволяет сделать вывод о 
надежности полученных нами результатов и ре-
комендовать значение с меньшей погрешностью, 
ΔsublH°(298.15 K) = 167.5±1.6 кДж/моль. 

Энтальпия сублимации, определенная ранее 
[4], по-видимому, заметно завышена. В связи с 
этим возникает вопрос о степени надежности 
энтальпий сублимации других ароматических 
аминокислот (L-фенилаланина, L-тирозина) [4] 
и необходимость повторного исследования этих 
аминокислот.

На основе рекомендованной энтальпии субли-
мации с привлечением литературных данных по 
энтальпии образования L-триптофана в кристал-
лическом состоянии, ΔfH°(L-try, cr, 298.15 K) = 
–414.2±2.0 кДж/моль [27], рассчитана энтальпия 
образования данного соединения в состоянии иде-

ального газа: ΔfH°(L-try, g, 298.15 K) = –246.7±2.6 
кДж/моль. Она хорошо согласуется с величиной 
–247.6±5.0 кДж/моль, рассчитанной методом изо-
десмических реакций [28].

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Расчеты структуры и молекулярных параме-
тров (межъядерных расстояний и частот колеба-
ний) L-триптофана выполнены в рамках теории 
функционала электронной плотности при помощи 
гибридного обменно-корреляционного функцио-
нала B3LYP [29, 30] с использованием корреляци-
онно-согласованных валентно-трехэкспонентных 
базисных наборов Даннинга сс-pVTZ [31] в среде 
Gaussian03 [32].

Использован магнитный масс-спектрометр с 
ординарной фокусировкой МИ1201 (ПО «Элек-
трон»), модифицированный для высокотемпера-
турных исследований и оснащенный испарителем 
с эффузионной ячейкой Кнудсена. Комбиниро-
ванный источник ионов позволяет в общем слу-
чае проводить анализ как нейтральных (режим 
ионизации электронами), так и заряженных (ре-
жим термоионной эмиссии) компонентов пара. В 
ходе исследований установлено, что термоионная 
эмиссия для молекулярных кристаллов (в частно-
сти, для аминокислот) не характерна, и поэтому в 
настоящей работе изучался молекулярный состав 
пара в режиме ионизации электронами. Подроб-
ное описание установки и ее схематическое пред-
ставление даны ранее [33]. В рамках настоящего 
исследования применялись цилиндрические одно-
секционные молибденовые эффузионные ячейки 
(см. ниже), которые нагревали тепловым излуче-
нием проволочной вольфрам-рениевой печи со-
противления. Температуру измеряли стандартной 
вольфрам-рениевой (W/Re20-W/Re5) термопарой, 
приваренной точечной сваркой к дну эффузионной 
ячейки. Калибровку термопары проводили по точ-
кам плавления чистых металлов (Ag, Li); предель-
ная абсолютная погрешность измерения темпера-
туры оценивается в ±3 K.

Молекулярные формы ионизировали электро-
нами, эмитируемыми с вольфрамового ленточ-
ного катода. Энергия электронов изменялась от 3 
до 100 эВ. Система регистрации состояла из вто-
рично-электронного умножителя Hamamatsu R595 
(Hamamatsu Photonics), работающего в режиме из-
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мерения прямого тока, и пикоамперметра Keithley 
6485 (Tektronix). Чувствительность системы реги-
страции 10−18 A. 

Исследуемый препарат L-триптофана имел чи-
стоту ≥0.99% (Sigma Aldrich). Образцы загружали 
в эффузионные ячейки двух различных размеров. 
Ячейку 1 с размерами 20×10 мм (внутренние высо-
та×диаметр) и диаметром эффузионного отверстия 
0.5 мм (отношение площадей испарения и эффу-
зии около 400) использовали в масс-спектрометри-
ческих экспериментах (загрузки 1‒4). Ячейку 2 с 
размерами 10×5 мм и диаметром отверстия 0.2 мм 
(отношение площадей испарения и эффузии око-
ло 600) использовали в масс-спектрометрическом 
эксперименте (загрузка 5) и в эффузионных экспе-
риментах с количественным испарением навески. 
Ячейка 2 плотно вставляется в открытую ячейку 
1, что обеспечивает более локализованную и одно-
родную изотермическую зону. 

Сублимацию L-триптофана изучали в диапа-
зоне температур 395‒493 K. Всего выполнено  
5 серий измерений, в каждой из которых исполь-
зовали свежую порцию аминокислоты. Нагрев и 
стабилизация температуры в первой точке измере-
ний занимала около 2 ч, после чего происходило 
понижение или повышение температуры с шагом 
5‒10 K. Установление равновесия на каждом шаге 
занимало 15-30 мин, о чем судили по неизменно-
сти ионных токов во времени. В большинстве се-
рий при проведении циклов нагревания и охлаж-
дения существенного гистерезиса ионных токов 
не наблюдалось. Это позволяет сделать вывод о 
достижении термодинамического равновесия в 
эффузионной ячейке. Надежность получаемых 
результатов проверяли по сублимации высокочи-
стого цинка (0.999999%, Chempur). Из наклона 
температурной зависимости ионного тока I(Zn+), 
измеренной в интервале температур 461‒600 K,  
получена усредненная в 5 сериях величина  
энтальпии сублимации цинка ΔsH°(531 K) = 127± 
4 кДж/моль, которая находится в согласии с вели-
чиной 129.1 кДж/моль (при той же температуре), 
взятой из базы данных ИВТАНТЕРМО [26]. 

Для выполнения термического анализа исполь-
зован прибор синхронного термического анализа 
STA 449 F3 Jupiter (Netzsch), откалиброванный и 
протестированный в соответствии со стандарт-
ными требованиями, описанными в руководстве к 

прибору. Навеску помещали в закрытый тигель из 
Al2O3. Измерения проводили в диапазоне темпе-
ратур 300‒773 K. Использован режим нагрева со 
скоростью 5 град/мин в атмосфере аргона. 

Для измерения ИК спектров поглощения и 
отражения порошкообразного L-триптофана ис-
пользован Фурье-спектрометр с приставкой диф-
фузионного отражения Tensor 27 (Bruker Optics). 
Спектральный диапазон прибора 400‒4000 см−1. 
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The sublimation of L-tryptophan was studied by high-temperature mass spectrometry in the temperature range 
of 395-493 K. It was found that the compound evaporates congruently in the form of monomeric molecules. 
For the first time, the Knudsen method was used to determine the saturated vapor pressure at T 485 K, which, 
in combination with mass spectrometric data, made it possible to recommend the pressure equation ln(p, Pa) =  
–(19943±304)/T + (40.568±0.688), which is related to the studied interval. The enthalpy of sublimation was 
determined by the techniques of the 2nd and 3rd laws of thermodynamics to be equal to 167.5±1.6 kJ/mol at 
298.15 K.
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