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1 ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Àêòóàëüíîñòü òåìû èññëåäîâàíèÿ

Â ñîâðåìåííîì ìèðå çàáîëåâàíèÿ, ñâÿçàííûå ñ ñèñòåìîé êðîâîòîêà, âñòðå÷àþòñÿ î÷åíü ÷àñòî. Ãåìî-

ãëîáèí ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøèì ýëåìåíòîì êðîâè, æåëåçîñîäåðæàùèì áåëêîì è îñíîâíûì êîìïîíåíòîì

ýðèòðîöèòîâ. Îí îáëàäàåò ñïîñîáíîñòüþ çàõâàòûâàòü êèñëîðîä è òðàíñïîðòèðîâàòü åãî â îðãàíû. Áåç

ãåìîãëîáèíà íîðìàëüíîå íàñûùåíèå òêàíåé êèñëîðîäîì áûëî áû íåâîçìîæíûì. Îäíàêî êàê äåôèöèò,

òàê è èçáûòîê áåëêà î÷åíü îïàñåí.

Èçó÷åíèå ôîðìû ãåìîãëîáèíà ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé. Èññëåäîâàíèå ìîäèôèêàöèè è òðàíñ-

ôîðìàöèè ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàíî äëÿ ðàçðàáîòêè ñòðàòåãèè ðåàíèìàöèè è

ëå÷åíèÿ óãðîæàþùèõ æèçíè òèïîâ àíåìèè, ñâÿçàííûõ ñ èçìåíåíèåì ôîðìû ãåìîãëîáèíà.

Ïîñêîëüêó êèñëîðîä ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ñàìûõ ïëîõî ðàñòâîðèìûõ â âîäå ãàçîâ: åãî ðàñòâîðèìîñòü

ñîñòàâëÿåò 4,9 ìë â 100 ìë âîäû. Ñëåäîâàòåëüíî, ìíîãîêëåòî÷íûì àýðîáíûì îðãàíèçìàì íåîáõîäèì

òðàíñïîðòíûé ìåõàíèçì, ñïîñîáíûé ñåëåêòèâíî è îáðàòèìî ñâÿçûâàòü äûõàòåëüíûå ãàçû.

Ãåìîãëîáèí âûñîêîòîêñè÷åí ïðè ïîïàäàíèè çíà÷èòåëüíîãî åãî êîëè÷åñòâà èç ýðèòðîöèòîâ â ïëàçìó

êðîâè (÷òî ïðîèñõîäèò ïðè ìàññèâíîì âíóòðèñîñóäèñòîì ãåìîëèçå, ãåìîððàãè÷åñêîì øîêå, ãåìîëèòè-

÷åñêèõ àíåìèÿõ, ïåðåëèâàíèè íåñîâìåñòèìîé êðîâè è äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ). Òîêñè÷íîñòü

ãåìîãëîáèíà, íàõîäÿùåãîñÿ âíå ýðèòðîöèòîâ, â ñâîáîäíîì ñîñòîÿíèè â ïëàçìå êðîâè, ïðîÿâëÿåòñÿ òêà-

íåâîé ãèïîêñèåé � óõóäøåíèåì êèñëîðîäíîãî ñíàáæåíèÿ òêàíåé, ïåðåãðóçêîé îðãàíèçìà ïðîäóêòàìè

ðàçðóøåíèÿ ãåìîãëîáèíà � æåëåçîì, áèëèðóáèíîì, ïîðôèðèíàìè ñ ðàçâèòèåì æåëòóõè èëè îñòðîé

ïîðôèðèè, çàêóïîðêîé ïî÷å÷íûõ êàíàëüöåâ êðóïíûìè ìîëåêóëàìè ãåìîãëîáèíà ñ ðàçâèòèåì íåêðîçà

ïî÷å÷íûõ êàíàëüöåâ è îñòðîé ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè.

Äåôèöèò ãåìîãëîáèíà ìîæåò áûòü âûçâàí, âî-ïåðâûõ, óìåíüøåíèåì êîëè÷åñòâà ìîëåêóë ñàìîãî ãåìî-

ãëîáèíà (àíåìèÿ), âî-âòîðûõ, èç-çà óìåíüøåííîé ñïîñîáíîñòè êàæäîé ìîëåêóëû ñâÿçàòü êèñëîðîä ïðè

òîì æå ñàìîì ïàðöèàëüíîì äàâëåíèè êèñëîðîäà. Ïðî÷èå ïðè÷èíû íèçêîãî ãåìîãëîáèíà ðàçíîîáðàçíû:

êðîâîïîòåðÿ, ïèùåâîé äåôèöèò, áîëåçíè êîñòíîãî ìîçãà, õèìèîòåðàïèÿ, îòêàç ïî÷åê, àòèïè÷íûé ãåìî-

ãëîáèí.

Ïîâûøåííîå ñîäåðæàíèå ãåìîãëîáèíà â êðîâè ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà èëè ðàçìåðîâ ýðèò-

ðîöèòîâ, ÷òî íàáëþäàåòñÿ òàêæå ïðè èñòèííîé ïîëèöèòåìèè. Ýòî ïîâûøåíèå ìîæåò áûòü âûçâàíî:

âðîæä¼ííîé áîëåçíüþ ñåðäöà, ë¼ãî÷íûì ôèáðîçîì, ñëèøêîì áîëüøèì êîëè÷åñòâîì ýðèòðîïîýòèíà.

Öåëè

Â ñâÿçè ñ ýòèì îñíîâíîé öåëüþ äàííîé ðàáîòû áûëî èññëåäîâàíèå ôîðìû è ðàçìåðîâ ãåìîãëîáèíà,

ïðîèñõîäÿùåå â âîäíûõ ðàñòâîðàõ ïðè ðàçíûõ êîíöåíòðàöèÿõ áåëêà ñ ïîìîùüþ ìíîãîóãëîâîãî ìåòîäà

ñòàòèñòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà.

Èñõîäÿ èç ïîñòàâëåííîé öåëè âûòåêàëè ñëåäóùèå çàäà÷è:

1) Ðàñ÷åò êîíöåíòðàöèé äëÿ ïðîâåäåíèÿ ýêñïåðèìåíòà.

2) Ïðèãîòîâëåíèå ðàñòâîðà.

3) Ìíîãîóãëîâûå èçìåðåíèÿ èíòåíñèâíîñòè.

4) Ïîñòðîåíèå èíäèêàòðèñ ðàññåÿíèÿ.

5) Îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ äàííûõ.

6) Ïîñòðîåíèå ãðàôèêîâ äëÿ ðàçëè÷íûõ ïàðàìåòðîâ.

7) Èññëåäîâàíèå ìàññû è ôîðìû ãåìîãëîáèíà.
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2 Îñíîâíûå ñâîéñòâà áåëêîâûõ ìîëåêóë

2.1 Áåëîê

Áåëêè � ýòî ñëîæíûå âûñîêîìîëåêóëÿðíûå ïðèðîäíûå ñîåäèíåíèÿ, ïîñòðîåííûå èç α-àìèíîêèñëîò.

×èñëî àìèíîêèñëîò, âõîäÿùèõ â ìîëåêóëû îòäåëüíûõ áåëêîâ, ðàçëè÷íî, ïîýòîìó ñîäåðæàíèå ýëåìåí-

òîâ â íèõ êîëåáëåòñÿ â äîñòàòî÷íî øèðîêèõ ïðåäåëàõ.

Âàæíåéøàÿ è ïî÷òè ìîíîïîëüíàÿ ôóíêöèÿ áåëêîâ � ôåðìåíòàòèâíûé êàòàëèç õèìè÷åñêèõ ïðåâðàùå-

íèé â êëåòêå è âîêðóã íåå. Êðîìå òîãî, áåëêè-ðåãóëÿòîðû êîíòðîëèðóþò ýêñïðåññèþ ãåíîâ, à ðåöåïòîð-

íûå áåëêè (îíè ñèäÿò â ëèïèäíîé ìåìáðàíå) îáåñïå÷èâàþò âîñïðèÿòèå ìåæêëåòî÷íûõ ñèãíàëîâ, ÷àñòî

ïåðåäàâàåìûõ ãîðìîíàìè (òîæå áåëêàìè).

Èììóííûå áåëêè è ñõîäíûå ñ íèìè áåëêè ãèñòîñîâìåñòèìîñòè îïîçíàþò è ñâÿçûâàþò ¾÷óæèå¿ ìîëå-

êóëû, à òàêæå ¾ñâîè¿ êëåòêè, ÷òî è ïîçâîëÿåò èì (êëåòêàì) ïðàâèëüíî ðàçìåùàòüñÿ â îðãàíèçìå.

Ñòðóêòóðíûå áåëêè îáðàçóþò ìèêðîôèëàìåíòû, ìèêðîòðóáî÷êè, à òàêæå ôèáðèëëû, âîëîñû, øåëê

è äðóãèå çàùèòíûå ïîêðîâû; îíè àðìèðóþò ìåìáðàíû è ïîääåðæèâàþò ñòðóêòóðó êëåòîê è òêàíåé.

Òðàíñïîðòíûå áåëêè ïåðåíîñÿò (à çàïàñíûå - íàêàïëèâàþò) äðóãèå ìîëåêóëû.

Áåëêè, ïåðåíîñÿùèå ïðîòîíû è ýëåêòðîíû ÷åðåç ìåìáðàíó, îáåñïå÷èâàþò âñþ áèîýíåðãåòèêó: ïîãëîùå-

íèå ñâåòà, äûõàíèå, âûðàáîòêó ÀÒÔ. Äðóãèå áåëêè, ¾ñæèãàÿ¿ ÀÒÔ, îáåñïå÷èâàþò ìåõàíîõèìè÷åñêóþ

äåÿòåëüíîñòü � îíè ðàáîòàþò â ìûøöàõ èëè ïåðåìåùàþò ýëåìåíòû êëåòêè. Ïðè âñåì ðàçíîîáðàçèè ðà-

áîòà áåëêîâ âñåãäà áàçèðóåòñÿ íà âûñîêî ñïåöèôè÷åñêîì, êàê ó êëþ÷à ñ çàìêîì (òî÷íåå, êàê ó ãèáêîãî

êëþ÷à ñ ãèáêèì çàìêîì), âçàèìîäåéñòâèè áåëêà ñ îáðàáàòûâàåìîé èì ìîëåêóëîé. Äëÿ ýòîãî âçàèìîäåé-

ñòâèÿ íåîáõîäèìà äîñòàòî÷íî ¾òâåðäàÿ¿ (âî âñÿêîì ñëó÷àå, ó ¾ðàáîòàþùåãî¿ áåëêà) ïðîñòðàíñòâåííàÿ

ñòðóêòóðà. Ïîýòîìó áèîëîãè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ áåëêîâ (êàê è äðóãèõ âàæíåéøèõ äëÿ æèçíè ìàêðîìîëå-

êóë � ÄÍÊ è ÐÍÊ) òåñíî ñâÿçàíà ñ îïðåäåëåííîñòüþ èõ òðåõìåðíûõ ñòðóêòóð. Íå òîëüêî ðàçðóøåíèå,

äàæå íåáîëüøèå èçìåíåíèÿ ýòèõ ñòðóêòóð ÷àñòî âåäóò ê óòåðå èëè ðåçêîìó èçìåíåíèþ àêòèâíîñòè áåë-

êîâ.

Çíàíèå ìîëåêóëÿðíîé òðåõìåðíîé ñòðóêòóðû áåëêà íåîáõîäèìî äëÿ ïîíèìàíèÿ ôóíêöèîíèðîâàíèÿ

áåëêîâîé ìîëåêóëû. Ïîýòîìó óìåñòíî ãîâîðèòü î ôèçèêå ôóíêöèîíèðîâàíèÿ áåëêîâ ëèøü â êîíöå,

ñîñðåäîòî÷èâøèñü âíà÷àëå íà èõ ñòðóêòóðå, íà ïðèðîäå åå ñòàáèëüíîñòè è ñïîñîáíîñòè ê ñàìîîðãàíè-

çàöèè.

Â ¾ðàáîòàþùåì¿ áåëêå åãî öåïü ñâåðíóòà ñòðîãî îïðåäåëåííûì îáðàçîì. Â êîíöå 1950-õ ãîäîâ Ì.

Ïåðóòö è Ä. Ê. Êåíäðüþ ðàñøèôðîâàëè ïðîñòðàíñòâåííîå ñòðîåíèå ïåðâûõ áåëêîâ è ïîêàçàëè åãî âû-

ñîêóþ ñëîæíîñòü. Âïåðâûå ñòðîãóþ îïðåäåëåííîñòü ñòðîåíèÿ áåëêîâûõ ìîëåêóë ôàêòè÷åñêè äîêàçàë

åùå â 60-õ ãîäàõ XIX âåêà Ô. Õîïïå-Çåéëåð, ïîëó÷èâ êðèñòàëëû ãåìîãëîáèíà, â êðèñòàëëàõ êàæäûé

àòîì êàæäîé ìîëåêóëû çíàåò ñâîå ìåñòî.

Ïî æèçíåííûì óñëîâèÿì è îáùåìó òèïó ñòðîåíèÿ áåëêè ìîæíî ðàçáèòü íà òðè êëàññà.

1) Ôèáðèëëÿðíûå áåëêè îáðàçóþò îãðîìíûå àãðåãàòû, â êîòîðûõ âîäû äîâîëüíî ìàëî; èõ ñòðóêòóðà

îáû÷íî âûñîêî ðåãóëÿðíà è äåðæèòñÿ â îñíîâíîì âçàèìîäåéñòâèÿìè ìåæäó ðàçíûìè öåïÿìè.

2) Ìåìáðàííûå áåëêè ¾æèâóò¿ â ìåìáðàíå, ãäå íåò âîäû, íî ÷àñòè èõ âûñòóïàþò èç ìåìáðàíû â âîäó.

Âíóòðèìåìáðàííûå ÷àñòè òàêèõ áåëêîâ, êàê è ôèáðèëëÿðíûå áåëêè, âûñîêî ðåãóëÿðíû è ïðîøèòû

âîäîðîäíûìè ñâÿçÿìè, íî ðàçìåð ýòèõ ðåãóëÿðíûõ ÷àñòåé îãðàíè÷åí òîëùèíîé ìåìáðàíû.

3) Âîäîðàñòâîðèìûå, æèâóùèå â âîäå ãëîáóëÿðíûå áåëêè íàèìåíåå ðåãóëÿðíû (îñîáåííî íåáîëüøèå);

èõ ñòðóêòóðà äåðæèòñÿ âçàèìîäåéñòâèÿìè áåëêîâîé öåïè ñ ñàìîé ñîáîé, ïðè÷åì îñîáåííî âàæíû âçà-

èìîäåéñòâèÿ äàëåêèõ ïî öåïè, íî ñáëèçèâøèõñÿ â ïðîñòðàíñòâå óãëåâîäîðîäíûõ (¾ãèäðîôîáíûõ¿, ò.

å. ¾áîÿùèõñÿ âîäû¿) ãðóïï, à ïîðîé òàêæå è âçàèìîäåéñòâèÿìè áåëêîâîé öåïè ñ êîôàêòîðàìè. Áåëêè

âûïîëíÿþò òàêæå îãðîìíîå êîëè÷åñòâî äðóãèõ ôóíêöèé. Òàê ñòðóêòóðíûå ôóíêöèè îñóùåñòâëÿþò �

êîëëàãåí (õðÿùè, ñóõîæèëèÿ), êåðàòèí (ïåðüÿ, âîëîñû, êîãòè, ðîãà); òðàíñïîðòíûå � ãåìîãëîáèí (ïåðå-
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íîñ O2 è CO2), àëüáóìèí (æèðíûå êèñëîòû), ãëîáóëèíû (ãîðìîíû, ìåòàëëû); ñîêðàòèòåëüíûå � àêòèí,

ìèîçèí (ðàáîòà ìûøö), òóáóëèí (âåðåòåíî äåëåíèÿ, ðåñíè÷êè); ãîðìîíàëüíûå � èíñóëèí (ðåãóëèðóåò

ñîäåðæàíèå ãëþêîçû).

Áåëêîâûå ìîëåêóëû èìåþò ÷åòûðå óðîâíÿ (ñòðóêòóðû) ïðîñòðàíñòâåííîé îðãàíèçàöèè. Ïåðâè÷íàÿ

ñòðóêòóðà ìîëåêóëû áåëêà ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé öåïî÷êó èç àìèíîêèñëîò ñîåäèíåííûõ ïåïòèäíûìè ñâÿ-

çÿìè (ðèñ. 1, à). Ýòî íàèáîëåå âàæíàÿ ñòðóêòóðà, ïîñêîëüêó îíà îïðåäåëÿåò ôîðìó è ñâîéñòâà áåëêà.

Êàæäûé áåëîê îðãàíèçìà èìååò óíèêàëüíóþ ïåðâè÷íóþ ñòðóêòóðó.

Âòîðè÷íàÿ ñòðóêòóðà áåëêîâîé ìîëåêóëû âîçíèêàåò â ðåçóëüòàòå îáðàçîâàíèÿ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé ìåæ-

äó àòîìîì âîäîðîäà NH-ãðóïïû è ÑÎ-ãðóïïû ðàçíûõ àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêîâ ïîëèïåïòèäíîé öåïè

(ðèñ. 1, á). Ïîëèïåïòèä ïðè ýòîì çàêðó÷èâàåòñÿ â ñïèðàëü. Òàêàÿ ñòðóêòóðà õàðàêòåðíà äëÿ êåðàòèíà,

êîëëàãåíà, èíñóëèíà, ìèîçèíà, ôèáðèíîãåíà è äð.

Òðåòè÷íàÿ ñòðóêòóðà ñîçäàåòñÿ S�S ñâÿçÿìè (äèñóëüôèäíûì ìîñòèêàìè), à òàêæå ãèäðîôîáíûìè è

ãèäðîôèëüíûìè âçàèìîäåéñòâèÿìè ðàçíûõ ÷àñòåé ìîëåêóëû ïîëèïåïòèäà (ðèñ. 1, â). Òðåòè÷íîé ñòðóê-

òóðîé îïðåäåëÿåòñÿ ñïåöèôè÷íîñòü áåëêîâûõ ìîëåêóë, èõ áèîëîãè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü.

Íåêîòîðûå áåëêè èìåþò ÷åòâåðòè÷íóþ ñòðóêòóðó. Â ýòîì ñëó÷àå íåñêîëüêî ïîëèïåïòèäíûõ öåïåé ñ

òðåòè÷íîé ñòðóêòóðîé çà ñ÷åò ìåæìîëåêóëÿðíûõ âçàèìîäåéñòâèé îáúåäèíÿþòñÿ â åäèíûé êîìïëåêñ.

ßðêèì ïðèìåðîì áåëêà ñ ÷åòâåðòè÷íîé ñòðóêòóðîé ÿâëÿåòñÿ ãåìîãëîáèí, ñîñòîÿùèé èç ÷åòûðåõ ïîëè-

ïåïòèäíûõ ñóáúåäèíèö è íåáåëêîâîé ÷àñòè � ãåìà (ðèñ. 1, ã) [1].

Ðèñ. 1: Ñòðóêòóðà áåëêà [1]
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2.2 Ãåìîãëîáèí

Ãåìîãëîáèí � ýòî êîìïîíåíò ýðèòðîöèòîâ, îòíîñÿùèéñÿ ê ãðóïïå áåëêîâ. Ñîñòîèò èç 96 ïðîöåí-

òîâ áåëêîâîãî âåùåñòâà ãëîáèíà è èç 4 ïðîöåíòîâ âåùåñòâà ñ àòîìîì 2-âàëåíòíîãî æåëåçà � ãåìà. Â

îäíîé êëåòêå ýðèòðîöèòà åãî ñîäåðæèòñÿ ïîðÿäêà 280 ìëí ìîëåêóë, ÷òî è ôîðìèðóåò êðàñíûé öâåò

êðîâè. Ãëàâíîå ñâîéñòâî ãåìîãëîáèíà � ýòî ñïîñîáíîñòü æåëåçà ïðèñîåäèíÿòü è îòùåïëÿòü ãàçû, ôîð-

ìèðóÿ ïåðåìåùåíèå êèñëîðîäà èç ë¼ãêèõ ê òêàíÿì è óãëåêèñëîãî ãàçà îò òêàíåé ê ë¼ãêèì (ðèñ. 2).

Òàêèì îáðàçîì, åãî ðîëü â ïðîöåññå ãàçîîáìåíà â îðãàíèçìå íåçàìåíèìà. Ãåìîãëîáèí ðàçâèâàåòñÿ â

êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà, êîòîðûå ñòàíîâÿòñÿ ýðèòðîöèòàìè. Êîãäà ýðèòðîöèòû óìèðàþò, ãåìîãëîáèí

ðàçðóøàåòñÿ: æåëåçî ñïàñàåòñÿ, òðàíñïîðòèðóåòñÿ â êîñòíûé ìîçã áåëêàìè, íàçûâàåìûìè òðàíñôåð-

ðèíàìè, è ñíîâà èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ïðîèçâîäñòâà íîâûõ ýðèòðîöèòîâ; îñòàâøàÿñÿ ÷àñòü ãåìîãëîáèíà

îáðàçóåò îñíîâó áèëèðóáèíà, õèìè÷åñêîãî âåùåñòâà, êîòîðîå âûäåëÿåòñÿ ñ æåë÷üþ è ïðèäàåò ôåêàëè-

ÿì õàðàêòåðíûé æåëòî-êîðè÷íåâûé öâåò. Ñîçðåâàíèå ýðèòðîöèòîâ çàíèìàåò îêîëî 5 äíåé. Èç êîñòíîãî

ìîçãà â êðîâü ïîñòóïàþò ðåòèêóëîöèòû, äîçðåâàþùèå äî ýðèòðîöèòîâ â òå÷åíèå ñóòîê. Ïî èõ êîëè-

÷åñòâó â êðîâè ñóäÿò îá èíòåíñèâíîñòè ýðèòðîïîýçà. Â ñóòêè îáðàçóåòñÿ 60-80 òûñÿ÷ ýðèòðîöèòîâ íà

êàæäûé ìèêðîëèòð êðîâè. Ò.å. åæåñóòî÷íî îáíîâëÿåòñÿ îêîëî 1,5 ïðîöåíòîâ ýðèòðîöèòîâ. Êàæäàÿ

ìîëåêóëà ãåìîãëîáèíà ñîñòîèò èç ÷åòûðåõ ãåìîâûõ ãðóïï, îêðóæàþùèõ ãëîáèíîâóþ ãðóïïó, îáðàçóÿ

òåòðàýäðè÷åñêóþ ñòðóêòóðó. Ãåì ñîñòîèò èç êîëüöåîáðàçíîãî îðãàíè÷åñêîãî ñîåäèíåíèÿ, èçâåñòíîãî

êàê ïîðôèðèí, ê êîòîðîìó ïðèñîåäèíåí àòîì æåëåçà. Èìåííî àòîì æåëåçà ñâÿçûâàåò êèñëîðîä, êîãäà

êðîâü ïåðåìåùàåòñÿ ìåæäó ëåãêèìè è òêàíÿìè. Â êàæäîé ìîëåêóëå ãåìîãëîáèíà ñîäåðæèòñÿ ÷åòûðå

àòîìà æåëåçà, êîòîðûå, ñîîòâåòñòâåííî, ìîãóò ñâÿçûâàòü ÷åòûðå àòîìà êèñëîðîäà. Ãëîáèí ñîñòîèò èç

äâóõ ñâÿçàííûõ ïàð ïîëèïåïòèäíûõ öåïåé.

Ðèñ. 2: Ñòðóêòóðà ãåìîãëîáèíà [1]

Íîðìû ñîäåðæàíèÿ ãåìîãëîáèíà ó ÷åëîâåêà Íîðìàëüíûå çíà÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ãåìîãëîáèíà

â êðîâè, íå ñ÷èòàþùèåñÿ ïàòîëîãè÷åñêèì îòêëîíåíèåì: Ó ìóæ÷èí � 130-150 ã/ë. Ó æåíùèí � 120-140

ã/ë. Ó äåòåé äî ãîäà 100-140 ã/ë, ïðè÷¼ì â ïåðâûé ìåñÿö ýòè çíà÷åíèÿ ìîãóò äîñòèãàòü äî 220 ã/ë çà

ñ÷¼ò ïîâûøåííîé êîíöåíòðàöèè ôåòàëüíîãî ãåìîãëîáèíà. Ó äåòåé ñ ãîäà äî 6 ëåò � 110-145 ã/ë, à ñ 6

ãîäà æèçíè � 115-150 ã/ë âíå çàâèñèìîñòè îò ïîëà ðåá¼íêà. Ïðè áåðåìåííîñòè íàáëþäàåòñÿ ñíèæåíèå

êîíöåíòðàöèÿ HbA äî 110 ã/ë, ÷òî îäíàêî íå ñ÷èòàåòñÿ àíåìèåé.

Ó ïîæèëûõ ëþäåé íîðìîé ñ÷èòàåòñÿ òåíäåíöèÿ ïîíèæåíèÿ íà 5 åäèíèö îò çàÿâëåííîé íîðìû â çàâèñè-
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ìîñòè îò ïîëà ïàöèåíòà. Ïî âîçðàñòíîìó öåíçó îòëè÷àåòñÿ è ñîñòàâ êðîâè, ñîäåðæàùåé îäíîâðåìåííî

ðàçíûå âèäû ãåìîãëîáèíà. Òàê, íàïðèìåð, ó âçðîñëîãî ÷åëîâåêà åñòåñòâåííûì ñîîòíîøåíèåì ÿâëÿåòñÿ

99 ïðîöåíòîâ HbA è äî 1 ïðîöåíòà HbF. Ó äåòåé äî ãîäà ïðîöåíò HbF çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ó âçðîñ-

ëûõ, ÷òî îáúÿñíÿåòñÿ ïîñòåïåííûì ðàñïàäîì èçíà÷àëüíî èìåþùåéñÿ ôîðìû ôåòàëüíîãî ãåìîãëîáèíà

(ðèñ. 3).

Ðèñ. 3: Ñðåäíåå çíà÷åíèÿ ãåìîãëîáèíà [1]

Ôóíêöèè ãåìîãëîáèíà Ãåìîãëîáèí - áåëîê ýðèòðîöèòîâ, êðàñíûõ êðîâÿíûõ êëåòîê, ïåðåíîñÿ-

ùèé ìîëåêóëÿðíûé êèñëîðîä îò ëåãêèõ ê òêàíÿì â îðãàíèçìàõ ïîçâîíî÷íûõ æèâîòíûõ. Ãåìîãëîáèí

îáðàçóåò íåñòàáèëüíóþ, îáðàòèìóþ ñâÿçü ñ êèñëîðîäîì; â íàñûùåííîì êèñëîðîäîì ñîñòîÿíèè îí íà-

çûâàåòñÿ îêñèãåìîãëîáèíîì è èìååò ÿðêî-êðàñíûé öâåò; â óìåíüøåííîì ñîñòîÿíèè - ïóðïóðíî-ñèíèé.

Ãåìîãëîáèí âõîäèò â ñîñòàâ ãðóïïû áåëêîâ ãåìîïðîòåèíû, êîòîðûå ñàìè ÿâëÿþòñÿ ïîäâèäîì õðîìî-

ïðîòåèíîâ è ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà íåôåðìåíòàòèâíûå áåëêè (ãåìîãëîáèí, ìèîãëîáèí) è ôåðìåíòû (öèòî-

õðîìû, êàòàëàçà, ïåðîêñèäàçà).

Ìîëåêóëà ãåìîãëîáèíà ïðåäñòàâëåíà áåëêîâîé ÷àñòüþ � ãëîáèíîìè, íåáåëêîâîé � ãåìîì.

Ãåì � ñòðóêòóðà, âêëþ÷àþùàÿ â ñåáÿ ïîðôèðèíîâîå êîëüöî (ñîñòîÿùåå èç 4 ïèððîëüíûõ êîëåö) è èîíà

Fe2+. Æåëåçî ñâÿçûâàåòñÿ ñ ïîðôèðèíîâûì êîëüöîì äâóìÿ êîîðäèíàöèîííûìè è äâóìÿ êîâàëåíòíû-

ìè ñâÿçÿìè. Ãåìîãëîáèí âûïîëíÿåò ñëåäóþùèå áèîëîãè÷åñêèå ôóíêöèè:

1) Òðàíñïîðòíî-äûõàòåëüíàÿ:

Ïåðåíîñ ìîëåêóëÿðíîãî êèñëîðîäà îò àëüâåîëÿðíîé òêàíè äûõàòåëüíûõ îðãàíîâ ê ïåðèôåðè÷åñêèì

òêàíÿì.

Òðàíñïîðò óãëåêèñëîãî ãàçà è êàòèîíîâ âîäîðîäà îò ïåðèôåðè÷åñêèõ òêàíåé ê ëåãêèì äëÿ ïîñëåäóþ-

ùåãî âûâåäåíèÿ èç îðãàíèçìà.

2) Áóôåðíàÿ ôóíêöèÿ � çàêëþ÷àåòñÿ â ñîõðàíåíèè êèñëîòíî-îñíîâíîãî áàëàíñà êðîâè. Áóôåðíàÿ ñè-

ñòåìà, ñîçäàâàåìàÿ ãåìîãëîáèíîì, ñïîñîáñòâóåò ïîääåðæàíèþ ðÍ êðîâè â íîðìàëíîì äèàïàçîíå.

Ãåìîãëîáèíîâûé áóôåð ÿâëÿåòñÿ ñàìûì ìîùíûì áóôåðîì êðîâè (îêîëî 75 ïðîöåíòîâ îò îáùåé áóôåð-
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íîé åìêîñòè êðîâè).

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíî áîëåå 300 ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííûõ òèïîâ ãåìîãëîáèíà. Èõ ñîâðåìåííàÿ

íîìåíêëàòóðà ïðèíÿòà íà Õ Ìåæäóíàðîäíîì ãåìàòîëîãè÷åñêîì êîíãðåññå â Ñòîêãîëüìå â 1964 ãîäó.

Òèïû ãåìîãëîáèíà îáîçíà÷àþò áóêâàìè ëàòèíñêîãî àëôàâèòà îò À äî G è S.

Ãåìîãëîáèí ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé áåëîê, âêëþ÷àþùèé 4 ãåìñîäåðæàùèå áåëêîâûå ñóáúåäèíèöû. Ìåæäó

ñîáîé ïðîòîìåðû ñîåäèíÿþòñÿ ãèäðîôîáíûìè, èîííûìè, âîäîðîäíûìè ñâÿçÿìè, ïðè ýòîì îíè âçàèìî-

äåéñòâóþò íå ïðîèçâîëüíî, à îïðåäåëåííûì ó÷àñòêîì � êîíòàêòíîé ïîâåðõíîñòüþ. Ýòîò ïðîöåññ âûñî-

êîñïåöèôè÷åí, êîíòàêò ïðîèñõîäèò îäíîâðåìåííî â äåñÿòêàõ òî÷åê ïî ïðèíöèïó êîìïëåìåíòàðíîñòè.

Âçàèìîäåéñòâèå îñóùåñòâëÿþò ðàçíîèìåííî çàðÿæåííûå ãðóïïû, ãèäðîôîáíûå ó÷àñòêè, íåðîâíîñòè

íà ïîâåðõíîñòè áåëêà.

Áåëêîâûå ñóáúåäèíèöû â íîðìàëüíîì ãåìîãëîáèíå ìîãóò áûòü ïðåäñòàâëåíû ðàçëè÷íûìè òèïàìè ïî-

ëèïåïòèäíûõ öåïåé: α, β, γ, δ, ε, ξ (ñîîòâåòñòâåííî, ãðå÷. - àëüôà, áåòà, ãàììà, äåëüòà, ýïñèëîí, êñè).

Â ñîñòàâ ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà âõîäÿò ïî äâå öåïè äâóõ ðàçíûõ òèïîâ (ðèñ. 4).

Ãåì ñîåäèíÿåòñÿ ñ áåëêîâîé ñóáúåäèíèöåé, âî-ïåðâûõ, ÷åðåç îñòàòîê ãèñòèäèíà êîîðäèíàöèîííîé ñâÿ-

çüþ æåëåçà, âî-âòîðûõ, ÷åðåç ãèäðîôîáíûå ñâÿçè ïèððîëüíûõ êîëåö è ãèäðîôîáíûõ àìèíîêèñëîò. Ãåì

ðàñïîëàãàåòñÿ êàê áû "â êàðìàíå"ñâîåé öåïè è ôîðìèðóåòñÿ ãåìñîäåðæàùèé ïðîòîìåð (ðèñ. 4).

Ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî íîðìàëüíûõ âàðèàíòîâ ãåìîãëîáèíà:

Hb � ïðèìèòèâíûé ãåìîãëîáèí, ñîäåðæèò 2ξ- è 2ε-öåïè, âñòðå÷àåòñÿ â ýìáðèîíå ìåæäó 7-12 íåäåëÿìè

æèçíè.

HbF � ôåòàëüíûé ãåìîãëîáèí, ñîäåðæèò 2α- è 2γ-öåïè, ïîÿâëÿåòñÿ ÷åðåç 12 íåäåëü âíóòðèóòðîáíîãî

ðàçâèòèÿ è ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ïîñëå 3 ìåñÿöåâ.

HbA � ãåìîãëîáèí âçðîñëûõ, äîëÿ ñîñòàâëÿåò 98 ïðîöåíòîâ, ñîäåðæèò 2α- è 2β-öåïè, ó ïëîäà ïîÿâëÿ-

åòñÿ ÷åðåç 3 ìåñÿöà æèçíè è ê ðîæäåíèþ ñîñòàâëÿåò 80 ïðîöåíòîâ âñåãî ãåìîãëîáèíà.

HbA2 � ãåìîãëîáèí âçðîñëûõ, äîëÿ ñîñòàâëÿåò 2 ïðîöåíòà, ñîäåðæèò 2α- è 2δ-öåïè.

HbO2 � îêñèãåìîãëîáèí, îáðàçóåòñÿ ïðè ñâÿçûâàíèè êèñëîðîäà â ëåãêèõ, â ëåãî÷íûõ âåíàõ åãî 94-98

ïðîöåíòîâ îò âñåãî êîëè÷åñòâà ãåìîãëîáèíà.

HbCO2 � êàðáîãåìîãëîáèí, îáðàçóåòñÿ ïðè ñâÿçûâàíèè óãëåêèñëîãî ãàçà â òêàíÿõ, â âåíîçíîé êðîâè

ñîñòàâëÿåò 15-20 ïðîöåíòîâ îò âñåãî êîëè÷åñòâà ãåìîãëîáèíà.

Ðèñ. 4: 3D ìîäåëü áåëêà ãåìîãëîáèíà [2]
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3 Ðàññåÿíèå ñâåòà â áèîëîãè÷åñêèõ ðàññòâîðàõ

Ïðîöåññ ðàññåÿíèÿ ñâåòà ñîñòîèò â çàèìñòâîâàíèè ìîëåêóëîé èëè ÷àñòèöåé íåêîòîðîé äîëè ýíåðãèè

ó ðàñïðîñòðàíÿþùåéñÿ â ñðåäå ýëåêòðîìàãíèòíîé âîëíû è èçëó÷åíèè â îêðóæàþùåå ïðîñòðàíñòâî.

Ïðîöåññ ðàññåÿíèÿ ìîæíî ïðåäñòàâèòü ñëåäóþùåé ñõåìîé [3]:

Ðàññåÿíèå = âîçáóæäåíèå + ïåðåèçëó÷åíèå.

Â ðåçóëüòàòå ìîãóò ïðîèñõîäèòü èçìåíåíèÿ õàðàêòåðèñòèê ïîòîêà èçëó÷åíèÿ: ïðîñòðàíñòâåííîãî ðàñ-

ïðåäåëåíèÿ èíòåíñèâíîñòè, ÷àñòîòíîãî ñïåêòðà, ïîëÿðèçàöèè. Ïîìèìî ïåðåèçëó÷åíèÿ, ÷àñòü ýíåðãèè

ïàäàþùåé ýëåêòðîìàãíèòíîé âîëíû ìîæåò áûòü ïðåîáðàçîâàíà â äðóãèå âèäû ýíåðãèè (íàïðèìåð, â

òåïëî) - ïðîèñõîäèò ïîãëîùåíèå. Ïðè ðàñïðîñòðàíåíèè â ñðåäå èíòåíñèâíîñòü ïàäàþùåãî ñâåòà îñëàá-

ëÿåòñÿ ñ ðàññòîÿíèåì (çàêîí Áóãåðà�Ëàìáåðòà�Áåðà):

I = I−S∗x∗c0 (1)

ãäå I è I0 - èíòåíñèâíîñòè ïàäàþùåãî ñâåòà è ïðîøåäøåãî ÷åðåç ñðåäó òîëùèíîé x, S - êîýôôèöèåíò

ýêñòèíêöèè ñðåäû, c - êîíöåíòðàöèÿ ìîëåêóë. Êàê ïîãëîùåíèå, òàê è ðàññåÿíèå âíîñÿò âêëàäû â îáùåå

îñëàáëåíèå ïîòîêà.

Â îïòè÷åñêè ïðîçðà÷íîé îäíîðîäíîé ñðåäå ïëîñêàÿ âîëíà ðàñïðîñòðàíÿåòñÿ òîëüêî â îäíîì íàïðàâëå-

íèè, íå èñïûòûâàÿ ðàññåÿíèÿ â ñòîðîíû. Ðàññåÿíèå ïðîèñõîäèò íà îïòè÷åñêèõ íåîäíîðîäíîñòÿõ ñðåäû,

âîçíèêàþùèõ ïðè èçìåíåíèè ïîêàçàòåëÿ ïðåëîìëåíèÿ.

Îïòè÷åñêàÿ íåîäíîðîäíîñòü ñðåäû ìîæåò áûòü ñâÿçàíà ñ ïðèñóòñòâèåì â íåé äèñïåðãèðîâàííûõ ÷à-

ñòèö. Îäíàêî äàæå â ñðåäàõ, êîòîðûå ñ ìàêðîñêîïè÷åñêîé òî÷êè çðåíèÿ ìîæíî ñ÷èòàòü îäíîðîäíûìè

(÷èñòûå ãàçû, æèäêîñòè èëè òâåðäûå òåëà), íåèçáåæíî ïðèñóòñòâóþò ëîêàëüíûå íåîäíîðîäíîñòè èç-

çà õàîòè÷åñêîãî òåïëîâîãî äâèæåíèÿ ìîëåêóë: ðàâíûå íåáîëüøèå îáúåìû ñîäåðæàò ðàçëè÷íîå ÷èñëî

÷àñòèö, ò.î., èìåþò ìåñòî ôëóêòóàöèè ïëîòíîñòè. Â ðàñòâîðàõ, ïîìèìî ôëóêòóàöèé ïëîòíîñòè ðàñòâî-

ðèòåëÿ, âîçíèêàþò ôëóêòóàöèè êîíöåíòðàöèè ðàñòâîðåííîãî âåùåñòâà. Â ðåçóëüòàòå ñðåäà ñòàíîâèòñÿ

îïòè÷åñêè íåîäíîðîäíîé, è íà ýòèõ íåîäíîðîäíîñòÿõ ðàññåèâàåòñÿ ñâåò.

Ïî õàðàêòåðó èçìåíåíèÿ ÷àñòîòû èçëó÷åíèÿ ðàçëè÷àþò:

1) Íåóïðóãîå ðàññåÿíèå (êîìáèíàöèîííîå ðàññåÿíèå è ðàññåÿíèå Ìàíäåëüøòàìà�Áðèëëþýíà), ïðèâî-

äÿùåå ê ïîÿâëåíèþ â ðàññåÿííîì ñâåòå ëèíèé, ñìåùåííûõ ïî ÷àñòîòå îòíîñèòåëüíî âîçáóæäàþùåãî

èçëó÷åíèÿ.

2) Óïðóãîå ðàññåÿíèå, ïðîèñõîäÿùåå áåç ñóùåñòâåííîãî èçìåíåíèÿ ÷àñòîòû.

Â óïðóãîì ðàññåÿíèè ñïåêòð èçëó÷åíèÿ ìåíÿåòñÿ: õîòÿ öåíòðàëüíàÿ ÷àñòîòà ñîâïàäàåò ñ ÷àñòîòîé âîç-

áóæäàþùåãî èçëó÷åíèÿ, íî àìïëèòóäà è ôàçà îêàçûâàþòñÿ ìîäóëèðîâàíû â ðåçóëüòàòå ïðîöåññîâ,

âûçâàííûõ ôëóêòóàöèÿìè ðàññåèâàþùèõ öåíòðîâ. Ïàðàìåòðû ñïåêòðà ðàññåÿííîãî ñâåòà çàâèñÿò îò

ñêîðîñòåé ïðîöåññîâ, îáåñïå÷èâàþùèõ ðåëàêñàöèþ íåîäíîðîäíîñòåé ñðåäû: òàê ðåëàêñàöèÿ êîíöåí-

òðàöèè ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö â ðàñòâîðå îãðàíè÷èâàåòñÿ äèôôóçèåé, à ðåëàêñàöèÿ îðèåíòàöèé àíè-

çîòðîïíûõ ìîëåêóë � âðåìåíàìè èõ ïîâîðîòà â âÿçêîé ñðåäå (äåáàåâñêîå âðåìÿ ðåëàêñàöèè). Ìåòîä

ñòàòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà (ÑÐÑ), èñïîëüçóåìûé â íàñòîÿùåé ðàáîòå, îñíîâàí íà òåîðèÿõ óïðóãîãî

ðàññåÿíèÿ ñâåòà.

Èíòåíñèâíîñòü è ïðîñòðàíñòâåííîå ðàñïðåäåëåíèå ðàññåÿííîãî èçëó÷åíèÿ çàâèñÿò îò ñîîòíîøåíèÿ

ìåæäó äëèíîé ïàäàþùåé âîëíû λ è ðàçìåðîì ÷àñòèö d, ìîæíî óêàçàòü ñëåäóþùèå äèàïàçîíû:

1) Ðàññåÿíèå Ðýëåÿ (äëÿ ÷àñòèö ìàëûõ ïî ñðàâíåíèþ ñ äëèíîé âîëíû d < λ/15).

Åñëè ëèíåéíûå ðàçìåðû ÷àñòèöû ìåíüøå, ÷åì ïðèáëèçèòåëüíî 1/15 äëèíû ïàäàþùåé âîëíû, òî ðàññå-

ÿíèå íàçûâàåòñÿ ðýëååâñêèì ïî èìåíè Ä. Ó. Ðýëåÿ. Â ýòîì ïðåäåëüíîì ñëó÷àå âñå ýëåìåíòàðíûå äèïîëè

ðàññåèâàþùåé ÷àñòèöû èçëó÷àþò êîãåðåíòíî, â îäíîé ôàçå;

2) Ðàññåÿíèå Ìè (äëÿ êðóïíûõ ÷àñòèö ðàçìåðîì d > λ /15) Òåîðèÿ Ìè.

Ïîìèìî èíòåðôåðåíöèè âîëí, ðàññåÿííûõ â ðàçíûõ îáëàñòÿõ ÷àñòèöû, ïðè ðàññåÿíèè Ìè íåîáõîäè-
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ìî ó÷èòûâàòü ïåðåèçëó÷åíèå ïåðâè÷íîé âîëíû ýëåìåíòàðíûìè äèïîëÿìè. Â ðåçóëüòàòå ýëåìåíòàðíûå

ðàññåèâàòåëè íàõîäÿòñÿ âíóòðè ÷àñòèöû óæå íå â îäèíàêîâûõ ýëåêòðîìàãíèòíûõ ïîëÿõ. Åñëè ðàçìåðû

ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö ñòàíîâÿòñÿ ñðàâíèìûìè ñ äëèíîé âîëíû, çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè I ðàññåÿí-

íîãî ñâåòà îò äëèíû âîëíû λ ñòàíîâèòñÿ ìåíåå çàìåòíîé â ñðàâíåíèè ñ çàâèñèìîñòüþ I = 1 / λ4 â

òåîðèè Ðýëåÿ. Ïðåîáëàäàþùèì ñòàíîâèòñÿ ðàññåÿíèå âïåðåä (â íàïðàâëåíèè ïàäàþùåãî ïó÷êà). Õîòÿ

ïåðâîíà÷àëüíî ðàçâèòàÿ Ã. À. Ìè òåîðèÿ îòíîñèëàñü òîëüêî ê ñôåðè÷åñêèì ÷àñòèöàì, òåðìèí ¾ðàññå-

ÿíèå Ìè¿ èñïîëüçóåòñÿ è äëÿ ÷àñòèö íåïðàâèëüíîé ôîðìû.

3) Äèôðàêöèÿ Ôðàóíãîôåðà (d > λ ).

Åñëè ðàçìåð ÷àñòèöû ïðåâûøàåò äëèíó âîëíû ïà äàþùåãî ñâåòà, òî ïðîèñõîäèò ïðåèìóùåñòâåííî

ïðîöåññ äèôðàêöèè. Èíôîðìàöèÿ î ðàçìåðå ÷àñòèöû çàêëþ÷àåòñÿ â âåëè÷èíå ìàëîãî óãëà äèôðàêöè-

îííîãî ðàñõîæäåíèÿ. Äàííûé ôåíîìåí îïèñàí òåîðèåé Ôðàóíãîôåðà è íàçûâàåòñÿ äèôðàêöèåé Ôðà-

óíãîôåðà. Òåîðèÿ Ìè äëÿ êðóïíûõ ÷àñòèö ñâîäèòñÿ ê ðåøåíèÿì, àíàëîãè÷íûì òåîðèè Ôðàóíãîôåðà.
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4 Ëèòåðàòóðíûé îáçîð

Ýõèíîöèò � êëåòêà, êîòîðàÿ èìååò øèïû îäèíàêîâûõ ðàçìåðîâ, ðàñïîëàãàþùèåñÿ ðàâíîìåðíî ïî

ïîâåðõíîñòè ýðèòðîöèòà(øèøêîâèäíàÿ êëåòêà, çóá÷àòàÿ êëåòêà). Âñòðå÷àåòñÿ â äîíîðñêîé êðîâè, ñî-

äåðæàùåé ñòàðûå ýðèòðîöèòû, è ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé ôîðìîé èçìåíåííûõ ýðèòðîöèòîâ äîíîðñêîé êðîâè,

in vivo è â ñâåæèõ ïðîáàõ êðîâè îíè îáíàðóæèâàþòñÿ ðåäêî, ïðè íåêîòîðûõ çàáîëåâàíèÿõ (óðåìèÿ, ðàêå

æåëóäêà, ïåïòè÷åñêîé ÿçâå,îñëîæíåííîé êðîâîòå÷åíèåì, ãèïîôîñôàòåìèè, ãèïîìàãíèåìèè). Â íåêîòî-

ðûõ ñëó÷àÿõ îáðàçîâàíèå ýõèíîöèòà ñîïðîâîæäàëîñü âûõîäîì íàðóæó ãåìîãëîáèíà è ÷àñòè âíóòðåííå-

ãî ñîäåðæèìîãî ýðèòðîöèòà ÷åðåç íåáîëüøèå ó÷àñòêè äåñòðóêöèè êëåòî÷íîé îáîëî÷êè. Ôóíêöèîíàëüíî

ôèçèîëîãè÷åñêîå çíà÷åíèå ýõèíîöèòîçà ïîêà íåäîñòàòî÷íî èçó÷åíî [4].

In vitro ýõèíîöèò îáðàçóåòñÿ ïîä äåéñòâèåì èçìåíèâøåãîñÿ ðÍ, ïîýòîìó îäíîé èç ïðè÷èí îáðàçîâà-

íèÿ ýõèíîöèòà ñ÷èòàþò ïîâûøåííóþ ïðîíèöàåìîñòü ìåìáðàí ýðèòðîöèòà äëÿ èîíîâ K+ è Na+ [5].

Ýõèíîöèòû îáðàçóþòñÿ ïðè âîçäåéñòâèè (in vivo è invitro) òîêñèíîâ (â òîì ÷èñëå è áàêòåðèàëüíûõ),

ðàäèàöèè.

Ãåìîãëîáèíû (HbS) - ãåìñîäåðæàùèå áåëêè, ñâÿçûâàþùèå êèñëîðîä, ìîíîîêñèä óãëåðîäà è îêñèä

àçîòà. Ýðèòðîöèòû ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå èçâåñòíûì ìåñòîïîëîæåíèåì HbS, HbS òàêæå ñóùåñòâóþò â íåé-

ðîíàõ, è îíè â îñíîâíîì ëîêàëèçóþòñÿ âî âíóòðåííåé ìèòîõîíäðèàëüíîé ìåìáðàíå íåéðîíîâ. Íåäàâíî

èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè [6] ñâÿçü ìåæäó ãèïîêñèåé è íåéðîäåãåíåðàòèâíûìè íàðóøåíèÿìè, òàêèìè êàê

áîëåçíü Àëüöãåéìåðà (AD), è, êðîìå òîãî, ïðåäïîëîæèëè ó÷àñòèå Hbs â ïàòîãåíåçå AD.

Â òî âðåìÿ êàê êëåòî÷íûå èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ìîçãà AD ïîêàçàëè ñíèæåíèå óðîâíÿ

Hb â öèòîïëàçìå ïðåäñâÿçûâàþùèõ è íåñóùèõ êëóáîê íåéðîíîâ, â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ ãîìîãåíàòîâ

îáðàçöîâ ìîçãà ñ AD âûÿâëåíî ïîâûøåíèå óðîâíÿ Hb. Ýòî ïîòåíöèàëüíîå íåñîîòâåòñòâèå ìîæåò áûòü

ðåçóëüòàòîì ðàçëè÷íîãî ïðèñóòñòâèÿ è ôóíêöèè âíóòðèêëåòî÷íîãî è âíåêëåòî÷íîãî HbS.

Âíóòðèêëåòî÷íûå Hbs ìîãóò çàùèòèòü íåéðîíû îò ãèïîêñèè è ãèïåðîêñèè. Ñ äðóãîé ñòîðîíû, âíåêëå-

òî÷íûé ñâîáîäíûé Hb è åãî ïðîäóêòû ðàñïàäà ìîãóò âûçûâàòü âîñïàëèòåëüíûå èììóííûå è îêèñëè-

òåëüíûå ðåàêöèè ïðîòèâ ìàêðîìîëåêóë íåéðîíîâ è/èëè ïîâðåæäàòü ãåìàòîýíöåôàëè÷åñêèé áàðüåð.

Ñëåäîâàòåëüíî, áèîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû, ïðèâîäÿùèå ê ñíèæåíèþ òðàíñêðèïöèè Hb (âêëþ÷àÿ êëèíè-

÷åñêè ìîë÷àùèå ìóòàöèè Hb), ìîãóò âëèÿòü íà âíóòðèýðèòðîöèòàðíûé è íåðâíûé HbS è óìåíüøàòü

òðàíñïîðò êèñëîðîäà, îêñèäà óãëåðîäà è îêñèäà àçîòà, êîòîðûå ìîãóò áûòü âîâëå÷åíû â (ïàòî) ôèçèî-

ëîãèþ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ ðàññòðîéñòâà, òàêèå êàê AD. Òàêèå àãåíòû, êàê ýðèòðîïîýòèí, êîòîðûå

ñòèìóëèðóþò êàê ýðèòðîïîýç, òàêæå è óìåíüøàþò ýðèïòîç è èíäóöèðóþò âíóòðèêëåòî÷íûé íåðâíûé

HbS, ìîãóò îêàçûâàòü ìíîæåñòâåííûå áëàãîïðèÿòíûå ýôôåêòû íà íà÷àëî è òå÷åíèå AD. Òàêèì îá-

ðàçîì, íàêàïëèâàþòñÿ äîêàçàòåëüñòâà ðîëè HbS â öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìå, â òî âðåìÿ êàê HbS

çàñëóæèâàþò áîëüøåãî âíèìàíèÿ â êà÷åñòâå âîçìîæíûõ ìîëåêóë-êàíäèäàòîâ, ó÷àñòâóþùèõ â AD.

Óìåíüøåíèå ðàçìåðîâ ãåìîãëîáèíà: íèçêîå ñîäåðæàíèå æåëåçà â êðîâè âûçûâàåò óìåíüøåíèå

ãåìîãëîáèíà è êèñëîðîäíîå ãîëîäàíèå îðãàíîâ è òêàíåé. Îðãàíû æåëóäî÷íî - êèøå÷íîãî òðàêòà ÿâ-

ëÿþòñÿ âàæíåéøèìè â ðåãóëÿöèè îáìåíà æåëåçà è êðîâåòâîðåíèÿ. Äåôèöèò æåëåçà ñîïðîâîæäàåò

áîëüøîå êîëè÷åñòâî çàáîëåâàíèé ãàñòðîýíòåðîëîãè÷åñêîãî ïðîôèëÿ.

Â ñòàòüå [7] îáñóæäàþòñÿ ïðîáëåìû äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèÿ àíåìèé, îïèñûâàþòñÿ ìåõàíèçìû ðàçâèòèÿ

àíåìèé, ñâÿçàííûõ ñ êðîâîòå÷åíèåì,ìàëüàáñîðáöèåé è õðîíè÷åñêèì âîñïàëåíèåì. Ïðèâîäÿòñÿ ñîâðå-

ìåííûå äàííûå ïî ïðèìåíåíèþ ïðåïàðàòîâ æåëåçà.

Íîâûå ïåðñïåêòèâû êîððåêöèè äåôèöèòà æåëåçà ïðè óêàçàííûõ çàáîëåâàíèÿõ îòêðûâàþòñÿ ïðè èñ-

ïîëüçîâàíèè ñîâðåìåííûõ ïðåïàðàòîâ ëèïîñîìàëüíîãî æåëåçà.

Òîëüêî íåäàâíî áûë îòêðûò ìåõàíèçì ïîëîæèòåëüíîé ðåãóëÿöèè îáìåíà æåëåçà, êîòîðûé íóæåí äëÿ
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óâåëè÷åíèÿ ïîñòóïëåíèÿ æåëåçà â êðîâü, íàïðèìåð ïðè ðåçêîì ðîñòå ñèíòåçà ãåìîãëîáèíà â êîñòíîì

ìîçãå.

Ñåðïîâèäíî - êëåòî÷íàÿ áîëåçíü (ÑÊÁ) � ãðóïïà ñîñòîÿíèé, îáóñëîâëåííûõ íàëè÷èåì ñïåöè-

ôè÷åñêèõ ìóòàöèé â áåòà-ãëîáèíîâîì ãåíå, ïðèâîäÿùèõ ê èçìåíåíèþ ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ ñâîéñòâ ãå-

ìîãëîáèíà (ïîëèìåðèçàöèÿ â äåîêñè-ôîðìå, íàðóøåíèå ñðîäñòâà ãåìîãëîáèíà ê êèñëîðîäó). Ê ÑÊÁ

îòíîñèòñÿ ñåðïîâèäíî-êëåòî÷íàÿ àíåìèÿ (ãîìîçèãîòíîñòü ïî àíîìàëüíîìó ãåìîãëîáèíó S).

Çàìåíà äâóõ îñòàòêîâ ãëóòàìèíîâîé êèñëîòû îñòàòêàìè âàëèíà â ìîëåêóëå áåëêà, ñîäåðæàùåé 574

àìèíîêèñëîòíûõ îñòàòêà, íà ïåðâûé âçãëÿä êàæåòñÿ íå î÷åíü çíà÷èòåëüíûì èçìåíåíèåì, îäíàêî îñòà-

òîê, çàíèìàþùèé øåñòîå ïîëîæåíèå â áåòà-öåïè îêàçûâàåò âåñüìà ñèëüíîå âëèÿíèå íà ÷åòâåðòè÷íóþ

ñòðóêòóðó ãåìîãëîáèíà. Ïîÿâëåíèå âàëèíà â ïîëîæåíèè, íîðìàëüíî çàíèìàåìîì îñòàòêîì ãëóòàìèíî-

âîé êèñëîòû, ïðèâîäèò ê âîçíèêíîâåíèþ ¾ëèïêîãî¿ ãèäðîôîáíîãî êîíòàêòà íà ïîâåðõíîñòè ìîëåêóëû,

ãäå ðàñïîëîæåí øåñòîé îñòàòîê áåòà-öåïè. Â ðåçóëüòàòå ìîëåêóëû äåçîêñèãåìîãëîáèíà S ñëèïàþòñÿ

è îáðàçóþò àíîìàëüíî äëèííûå íèòåâèäíûå àãðåãàòû, êîòîðûå è îáóñëîâëèâàþò ñåðïîâèäíóþ ôîðìó

ýðèòðîöèòîâ.

Ïðè èññëåäîâàíèè êðîâè [8] òàêèõ áîëüíûõ îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå íå òîëüêî ðåçêîå óìåíüøåíèå

÷èñëà ýðèòðîöèòîâ, íî è íåïðàâèëüíàÿ èõ ôîðìà. Íàðÿäó ñ íåîáû÷íî áîëüøèì êîëè÷åñòâîì íåçðåëûõ

ýðèòðîöèòîâ ÷àñòî ïîïàäàþòñÿ óäëèíåííûå è òîíêèå - ñåðïîâèäíûå êëåòêè . ×èñëî òàêèõ ýðèòðîöèòîâ

ñèëüíî âîçðàñòàåò ïðè íåäîñòàòêå êèñëîðîäà â êðîâè. Ñåðïîâèäíûå êëåòêè î÷åíü õðóïêè, ëåãêî ðàç-

ðûâàþòñÿ, ÷åì è îáúÿñíÿåòñÿ íèçêèé óðîâåíü ãåìîãëîáèíà ó òàêèõ áîëüíûõ. Íàáëþäàþòñÿ è åùå áîëåå

ñåðüåçíûå ïîñëåäñòâèÿ: êðîâåíîñíûå êàïèëëÿðû òàì, ãäå îíè îñîáåííî óçêè, áëîêèðóþòñÿ óäëèíåí-

íûìè ýðèòðîöèòàìè íåïðàâèëüíîé ôîðìû, ÷òî è ñëóæèò ãëàâíîé ïðè÷èíîé ðàííåé ñìåðòè âî ìíîãèõ

ñëó÷àÿõ ýòîé áîëåçíè.

Ãåííàÿ òåðàïèÿ äîñòèãëà ñòàäèè èñïûòàíèé íà ëþäÿõ è áûëà çàðåãèñòðèðîâàíà â 2017 ãîäó ó ïàöèåíòà

ñ ñåðïîâèäíîêëåòî÷íîé àíåìèåé [9].

Ïàöèåíò ïåðåíåñ ìèåëîàáëÿöèþ ñ âíóòðèâåííûì ââåäåíèåì áóñóëüôàíà. Ïîñëå òðàíñäóêöèè êëåòîê

CD34 + îòìå÷àëîñü óñòîé÷èâîå ïîâûøåíèå ïðîäóêöèè ãåìîãëîáèíà AT87Q ñ òå÷åíèåì âðåìåíè. Ïàöè-

åíò, ðàíåå çàâèñÿùèé îò ïåðåëèâàíèÿ, áûë â ñîñòîÿíèè ïðåêðàòèòü ïåðåëèâàíèå ýðèòðîöèòîâ ê 88 äíþ

ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè. Ãåìîãëîáèí îñòàâàëñÿ ñòàáèëüíûì íà óðîâíå 10-12 ã ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ. Ïðîöåíò

ãåìîãëîáèíà îñòàâàëñÿ íà óðîâíå 48 ïðîöåíòîâ ê 15-ìó ìåñÿöó ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ñ ñîîòâåòñòâóþ-

ùèì ñíèæåíèåì óðîâíÿ ãåìîãëîáèíà S.

Â ñòàòüå [10] îòìå÷àåòñÿ, ÷òî íîâûå ïîäõîäû ê ëå÷åíèþ ïàöèåíòîâ ñ ñåðïîâèäíî-êëåòî÷íîé àíåìè-

åé ïðèâîäÿò ê ïîïûòêå ñìÿã÷èòü èëè âûëå÷èòü ðàññòðîéñòâî. Èíòåðåñ ê èññëåäîâàíèÿì ñåðïîâèäíî-

êëåòî÷íîé àíåìèè çàðîäèëñÿ è òåïåðü ìîæåò äàòü íàäåæäó ìíîãèì ëþäÿì, æèâóùèì ñ ýòèì çàáîëå-

âàíèåì âî âñåì ìèðå. Íåîáõîäèìî íà÷àòü ãîðàçäî áîëüøå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé è ïîäâåðãíóòü èõ

áîëåå òùàòåëüíîìó àíàëèçó. Íåîáõîäèìî ïðèëîæèòü óñèëèÿ, ÷òîáû ïðåäëîæèòü ýòè ìåòîäû ëå÷åíèÿ

â ìåíåå ðàçâèòûõ ñòðàíàõ, ãäå ïðîæèâàåò áîëüøèíñòâî ëþäåé ñ ñåðïîâèäíî - êëåòî÷íîé àíåìèåé. Ýòè

èíèöèàòèâû ñåé÷àñ êàæóòñÿ áîëåå âîçìîæíûìè, ÷åì êîãäà-ëèáî ïðåæäå.

Äåíàòóðàöèÿ. Èçîáðàæåíèÿ è îïèñàíèÿ áåëêîâ ÷àñòî ñîçäàþò íåïðàâèëüíîå âïå÷àòëåíèå, ÷òî îíè

ÿâëÿþòñÿ ñòàòè÷åñêèìè ìîëåêóëàìè. Íà ñàìîì äåëå, áåëêè î÷åíü ïîäâèæíû, è âíóòðè ìîëåêóëû ñâåð-

íóòîãî áåëêà ïðîèñõîäÿò ðàçëè÷íûå âèäû äâèæåíèé.

Ôóíêöèÿ áåëêà òåñíî ñâÿçàíà ñ åãî êîíôîðìàöèåé è äèíàìèêîé, êîòîðûå â ñâîþ î÷åðåäü, ñèëüíî çà-

âèñÿò îò îêðóæàþùåé ñðåäû [11]. Òàêèì îáðàçîì, áåëîê ïîäâåðãàåòñÿ êîëåáàíèÿì â ñâîåì ýíåðãåòè-

÷åñêîì ñîñòîÿíèè âñëåäñòâèå âçàèìîäåéñòâèÿ ñ îêðóæàþùåé ñðåäîé. Èçìåíÿÿ îêðóæàþùóþ ñðåäó,

ìîæíî âûçâàòü èçìåíåíèÿ â åñòåñòâåííîé òðåõìåðíîé ñòðóêòóðå áåëêà. Íàïðèìåð, ïîâûøåíèå òåì-

ïåðàòóðû, èçìåíåíèå pH èëè äîáàâëåíèå îðãàíè÷åñêèõ ìîëåêóë, òàêèõ êàê ñïèðòû, ìîæåò ïðèâåñòè
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ê ðàñêðûòèþ áåëêà. Ýòîò ïðîöåññ, êîãäà ñòðóêòóðà áåëêà èçìåíÿåòñÿ îò ñâåðíóòîãî ê ðàçâåðíóòîìó

ñîñòîÿíèþ, íàçûâàåòñÿ ïðîöåññîì ðàçâåðòûâàíèÿ èëè äåíàòóðàöèåé, ïîñêîëüêó åñòåñòâåííàÿ ñòðóê-

òóðà òåðÿåòñÿ è, òàêèì îáðàçîì, ìíîãèå ñïåöèôè÷åñêèå ñâîéñòâà áåëêà òîæå. Ñóùåñòâóåò íåñêîëüêî

ñòðóêòóðíûõ óðîâíåé è îñîáåííîñòåé, êîòîðûå âëèÿþò íà íàòèâíóþ òðåõìåðíóþ êîíôîðìàöèîííóþ

ñòðóêòóðó âîäîðàñòâîðèìûõ áåëêîâ è ïîçâîëÿþò èì ôóíêöèîíèðîâàòü â ñîîòâåòñòâèè ñî ñâîåé ñïåöè-

ôè÷åñêîé áèîëîãè÷åñêîé ðîëüþ.

Ñâÿçè, êîòîðûå ñòàáèëèçèðóþò òðåõìåðíóþ íàòèâíóþ ñòðóêòóðó, ÿâëÿþòñÿ ñëàáûìè ñâÿçè, îáû÷íî âî-

äîðîäíûå ñâÿçè. Â ïðîöåññå äåíàòóðàöèè ýòè âîäîðîäíûå ñâÿçè ðàçðóøàþòñÿ, è, ñëåäîâàòåëüíî, áåëîê

òåðÿåò ñâîþ òðåõìåðíóþ ôóíêöèîíàëüíóþ ñòðóêòóðó. Â ïðîöåññå òåðìè÷åñêîé äåíàòóðàöèè ñ ïîâû-

øåíèåì òåìïåðàòóðû ðÿä ñâÿçåé â ìîëåêóëå áåëêà îñëàáåâàåò. Ïåðâûå çàòðîíóòûå ñâÿçè - ýòî ñâÿçè,

êîòîðûå âàæíû äëÿ òðåòè÷íîé ñòðóêòóðû. Ïîñêîëüêó ýòè ñâÿçè îñëàáëåíû è â ïîñëåäóþùåì ðàçðûâà-

þòñÿ, áåëîê ïðèîáðåòàåò áîëåå ãèáêóþ è ïîäâåðæåííóþ âîçäåéñòâèþ ðàñòâîðèòåëÿ ñòðóêòóðó. Äàëüíåé-

øåå ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû âûçûâàåò ðàçâåðòûâàíèå ñïèðàëüíûõ ñòðóêòóð è ðàçðóøåíèå íàòèâíîé

ñòðóêòóðû, ÷òî ïðèâîäèò ê äåñòàáèëèçàöèè ãèäðîôîáíîé âíóòðåííåé ÷àñòè áåëêà, è, ñëåäîâàòåëüíî,

ãèäðîôîáíûå ÷àñòè ñòàíîâÿòñÿ áîëåå ïîäâåðæåííûìè âîçäåéñòâèþ îêðóæàþùåãî ðàñòâîðèòåëÿ.

Â ñòàòüå [11] èññëåäîâàëè äåíàòóðàöèþ áåëêà ãåìîãëîáèíà Hb è äèíàìèêó, ñâÿçàííóþ ñ ãèäðàòàöèåé

âîäû 1.2 ãðàìì âîäû íà ãðàìì ãåìîãëîáèíà, ñ ïîìîùüþ êâàçèóïðóãîãî ðàññåÿíèÿ íåéòðîíîâ ¾QENS¿.

Çàìîðîæåííûé ïîðîøîê Hb, âûáðàííûé äëÿ ýòîãî èññëåäîâàíèÿ, áûë ïðèîáðåòåíî ó Sigma-Aldrich è â

âèäå ñóõîãî îáðàçöà. Âîäà, èñïîëüçóåìàÿ äëÿ èçìåðåíèÿ ÄÑÊ Milli Q WATER. Çíà÷åíèå ðÍ êàæäîãî

èçìåðåííîãî îáðàçöà ñîñòàâëÿëî îêîëî 7,0.

Èçìåðåíèÿ QENS ïðîâîäèëèñü íà ñïåêòðîìåòðå ñ èìïóëüñíûì íåéòðîííûì èñòî÷íèêîì ðàñùåïëåíèÿ

ISIS â ëàáîðàòîðèè Ðåçåðôîðäà Ýïïëòîíà, Âåëèêîáðèòàíèÿ. Èñïîëüçóÿ àíàëèçàòîðû PG002 è äëèíó

âîëíû ïàäàþùåãî íåéòðîíà îêîëî 6,6 àíãñòðåì. Äëÿ âñåõ èçìåðåíèé îáðàçöû 0,3 ã ïîìåùàëè â ïëîñêèå

ãåðìåòè÷íî çàêðûòûå âàêóóìîíåïðîíèöàåìûå àëþìèíèåâûå êîíòåéíåðû ñ âíóòðåííåé òîëùèíîé 0,3

ìì. Óïðóãèå ñêàíèðîâàíèÿ âûïîëíÿëèñü ñ øàãîì 5 Ê îò 290 äî 370 Ê. Äàííûå ñîáèðàëèñü â òå÷åíèå 8

ìèíóò íà êàæäóþ èçìåðåííóþ òåìïåðàòóðó ñ ïîìîùüþ ïëîñêîãî äåðæàòåëåì îáðàçöà, îðèåíòèðîâàí-

íûì íà 135 ãðàäóñîâ îòíîñèòåëüíî ïàäàþùåãî íåéòðîííîãî ïó÷êà. Àíàëèçîì äàííûõ áûë âûïîëíåí ñ

èñïîëüçîâàíèåì ëîêàëüíîé ïðîãðàììû MODES.

Â ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèÿ ïîëó÷åíû ñëåäóùèå ðåçóëüòàòû:

Ïðè òåìïåðàòóðå 315�320 K ïðîöåññ äåíàòóðàöèè áåëêà äëÿ ìóëüòèñóáúåäèíè÷íîãî ãåìîãëîáèíà íà÷è-

íàåòñÿ ñ äèññîöèàöèè òåòðàìåðíîé ñòðóêòóðû ñ îáðàçîâàíèåì ìîíîìåðà ñ ïîñëåäóþùèì ðàçâîðà÷èâà-

íèåì âòîðè÷íîé ñòðóêòóðû ïðè ïîâûøåíèè òåìïåðàòóðû. Â îáëàñòè òåìïåðàòóð 320�330 K, ïðîèñõîäèò

ðàçâîðà÷èâàíèå -äèíàìè÷íîñòü áåëêà ñòàíîâèòñÿ áûñòðîé, áëàãîäàðÿ ýòîìó ñòðóêòóðà áåëêà ñòàíîâèò-

ñÿ áîëåå ðûõëîé. Âî âðåìÿ äèññîöèàöèè è ðàçâåðòûâàíèÿ ñïèðàëüíîé ñòðóêòóðû áîëüøàÿ ÷àñòü ïî-

âåðõíîñòè áåëêà ïîäâåðãàåòñÿ âîçäåéñòâèþ îêðóæàþùåé âîäû, è, ñëåäîâàòåëüíî, áîëüøåå êîëè÷åñòâî

ìîëåêóë âîäû ìîæåò ñâÿçûâàòüñÿ ñ ïîâåðõíîñòüþ áåëêà. Òàêèì îáðàçîì, â ýòîì èíòåðâàëå òåìïåðàòóð

÷èñëî ìîëåêóë âîäû, ñâÿçàííûõ ñ ïîâåðõíîñòÿìè, óâåëè÷èâàåòñÿ ñ ðîñòîì òåìïåðàòóðû, ÷òî â ñðåäíåì

ñíèæàåò ïîäâèæíîñòü âîäû. Îäíàêî ïðîöåññ äåíàòóðàöèè ïðèâîäèò íå òîëüêî ê áîëåå äîñòóïíûì ñâÿ-

çûâàíèÿì ìîëåêóë âîäû, íî è ê âîçäåéñòâèþ ãèäðîôîáíûõ ÷àñòåé áåëêà íà îêðóæàþùóþ ñðåäó. Êîãäà

ðàçâîðà÷èâàíèå àëüôà-ñïèðàëüíîé ñòðóêòóðû çàâåðøåíî, íà÷èíàåòñÿ àãðåãàöèÿ ðàçâåðíóòûõ ÷àñòåé

îêîëî 330�335 Ê.

Ïåïòèäû, ïîëó÷åííûå èç ãåìîãëîáèíà HbAHP-25. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ãåìîãëîáèí (Hb), îáû÷-

íî èçâåñòíûé ñâîåé ñïîñîáíîñòüþ ïåðåíîñèòü êèñëîðîä, îáëàäàåò ïðîòèâîìèêðîáíîé àêòèâíîñòüþ [12].

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïîÿâèëèñü äàííûå î ðîëè Hb è åãî ïåïòèäîâ â çàùèòå îò ìèêðîáíîé èíôåêöèè [13],

[14], [15], [16]. Ãåìîöèäèíû (ïåïòèäû, ïîëó÷åííûå èç Hb) ñ àíòèìèêðîáíîé àêòèâíîñòüþ áûëè îáíàðó-

æåíû â ìàòî÷íîé æèäêîñòè ÷åëîâåêà [17], âëàãàëèùíîì ëàâàæå [18] è ìåíñòðóàëüíîé êðîâè [19]. Ãåìî-

öèäèíû èãðàþò âàæíóþ ðîëü â ïîääåðæàíèè âàãèíàëüíîãî èììóíèòåòà, ïðîÿâëÿÿ àíòèáàêòåðèàëüíóþ
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àêòèâíîñòü è îáëåã÷àÿ âîñïàëåíèå, âûçâàííîå áàêòåðèÿìè. Îíè ïîòåíöèðóþò àêòèâíîñòü ðàçëè÷íûõ

èçâåñòíûõ ïðîòèâîìèêðîáíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèñóòñòâóþùèõ â æåíñêîì ïîëîâîì òðàêòå. Òàêæå ñëåäóåò

îòìåòèòü, ÷òî ãåìîöèäèíû àêòèâíû â ðàçëè÷íûõ èîííûõ ñèëàõ, à òàêæå ïðè íèçêîì ðÍ, õàðàêòåðíîì

äëÿ æåíñêèõ ïîëîâûõ ïóòåé. Ïîêàçàíî, ÷òî ãåìîãëîáèí è Hb-ïåïòèäû èãðàþò âàæíóþ çàùèòíóþ ðîëü

âî âðåìÿ ìåíñòðóàöèè [19]. Ñëåäîâàòåëüíî, ìû èññëåäîâàëè, èìåþò ëè Hb-ïðîèçâîäíûå ïåïòèäû àíòè-

ÂÈ×-àêòèâíîñòü.

Èññëåäîâàíèå [12] ïîêàçûâàåò, ÷òî HbAHP-25, ìîëåêóëà, ïîëó÷åííàÿ èç ÷åëîâå÷åñêîãî ãåìîãëîáèíà,

èìååò çíà÷èòåëüíóþ àêòèâíîñòü ïðîòèâ ÂÈ×. Îí èíãèáèðóåò ÂÈ× íà íà÷àëüíûõ ñòàäèÿõ èíôèöè-

ðîâàíèÿ êëåòîê-ìèøåíåé. Êðîìå òîãî, îí íå ÿâëÿåòñÿ öèòîòîêñè÷íûì äëÿ êëåòîê-õîçÿåâ è àêòèâåí â

øèðîêîì äèàïàçîíå ðÍ.

Ïðîåêò èññëåäîâàíèÿ áûë îäîáðåí äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ áèîëîãè÷åñêèõ îáðàçöîâ ÷åëîâåêà (êðîâü / ñïåð-

ìà / âàãèíàëüíûé ëàâàæ) Èíñòèòóöèîíàëüíûì êîìèòåòîì ïî ýòèêå êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé (D /

ICEC / Sci-13/18/2014). Ðåêîìáèíàíòíûå áåëêè (CD4, gp120) è ÷åëîâå÷åñêèå ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòå-

ëà (àíòè-gp120, àíòè-CD4) è AZT áûëè ïîëó÷åíû â ðàìêàõ Ïðîãðàììû èññëåäîâàíèé è ñïðàâî÷íîé

ðåàêòèâîâ ïî ÑÏÈÄó (ARRRP), Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà àëëåðãèè è èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé

(NIAID) (Bethesda, MD , ÑØÀ). Âñå èñõîäíûå ðåàãåíòû ðàñòâîðÿëè â âîäå, íå ñîäåðæàùåé ýíäîòîê-

ñèí. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî HbAHP-25 àêòèâåí ïðîòèâ øòàììîâ øòàììà ÂÈ×-1 CCR5-Tropic (ADA5

è BaL) è CXCR4-òðîïè÷åñêèõ ÂÈ×-1 (IIIB è NL4-3). Ïîâåðõíîñòíûé ïëàçìîííûé ðåçîíàíñ (SPR) è

ELISA âûÿâèëè ïðÿìîå âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó áåëêîì îáîëî÷êè HbAHP-25 è HIV-1 gp120. Ïåïòèä

ïðåäîòâðàùàë ñâÿçûâàíèå CD4 ñ gp120 è áëîêèðîâàë ïîñëåäóþùèå ñòàäèè, âåäóùèå ê âõîäó è / èëè

ñëèÿíèþ, èëè ê òîìó è äðóãîìó. Àíòè-ÂÈ×-àêòèâíîñòü HbAHP-25 îêàçàëàñü ñïåöèôè÷íîé, ïîñêîëü-

êó îíà íå ñïîñîáñòâîâàëà èíãèáèðîâàíèþ ïðîíèêíîâåíèÿ âèðóñà ÂÈ×-1 (HIV-1 VSV). Òàêæå âàæíî

ïðîäåìîíñòðèðîâàíà ýôôåêòèâíîñòü HbAHP-25 in vitro è in vivo ïðîòèâ êëèíè÷åñêèõ èçîëÿòîâ ÂÈ×,

à òàêæå åãî áåçîïàñíîñòü äî åãî êëèíè÷åñêîãî èñïîëüçîâàíèÿ. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âåäóòñÿ èññëåäîâà-

íèÿ äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè HbAHP-25 in vivo. Ìíîãî÷èñëåííûå èññëåäîâàíèÿ áåëêà çà ïîñëåäíèå

äåñÿòèëåòèÿ ðàñêðûëè îñîáåííîñòè åãî ìîëåêóëÿðíîé ñòðóêòóðû. Íåñìîòðÿ íà øèðîêîå èçó÷åíèå ãå-

ìîãëîáèíà â âîäíûõ ðàñòâîðàõ êîëè÷åñòâî âàæíûõ âîïðîñîâ îñòà¼òñÿ íåðåøåííûìè.

Ãåìîãëîáèíû òèïîâ À, À2,F è Ð. Åù¼ îäíî èññëåäîâàíèå ïðîâåäåííîå â ïåðèîä ñ 2003 ïî 2009 ãã.

íà áèîëîãè÷åñêîì è êëèíè÷åñêîì ìàòåðèàëå îáùåé ÷èñëåííîñòüþ 1288 îáðàçöîâ. Îáúåêòîì èññëåäîâà-

íèÿ ÿâëÿëèñü èçó÷àåìûå ãåìîãëîáèíû òèïîâ À, À2, F è Ð:

Â ñòàòüå "Ãåìîãëîáèíû ÷åëîâåêà: èììóíîáèîõèìè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà è ìåäèêî-áèîëîãè÷åñêîå çíà-

÷åíèå" [20].

Áèîìàòåðèàë èñïîëüçîâàëè êàê ïðè èçó÷åíèè ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ ñâîéñòâ ÍÜÀ, HbA2, HbF è ÍÜÐ,

òàê è â ðàçðàáîòêå íîâûõ ñïîñîáîâ âûäåëåíèÿ è î÷èñòêè íàçâàííûõ áåëêîâ. Èñõîäíûì ìàòåðèàëîì äëÿ

î÷èñòêè ÍÜÀ, è ÍÜÀ2 ÿâëÿëàñü êðîâü äîíîðîâ è çäîðîâûõ áåðåìåííûõ ÍÜÀ è ÍÜÀ2 ÿâëÿëàñü êðîâü

äîíîðîâ è çäîðîâûõ áåðåìåííûõ æåíùèí; äëÿ î÷èñòêè ôåòàëüíîãî ãåìîãëîáèíà - ïóïîâèííàÿ êðîâü

çäîðîâûõ íîâîðîæäåííûõ è òêàíè ïëîäîâ; äëÿ î÷èñòêè ÍÜÐ � ýìáðèîíàëüíûé ìàòåðèàë ñðîêîì ãå-

ñòàöèè 5-9 íåä. Ïîñòàíîâêó è âåðèôèêàöèþ äèàãíîçîâ â îáñëåäóåìûõ ãðóïïàõ ïðîâîäèëè ïðè ó÷àñòèè

êâàëèôèöèðîâàííûõ ñïåöèàëèñòîâ. Èññëåäîâàííûé êëèíè÷åñêèé ìàòåðèàë áûë ðàçäåëåí ïî íîçîëîãèè

íàòðè ãðóïïû:

1) Ãåïàðèíèçèðîâàííàÿ êðîâü áîëüíûõ ìèåëîïðèëèôåðàòèâíûìè çàáîëåâàíèÿìè. Âñåãî áûëî îáñëåäî-

âàíî 244 îáðàçöà êðîâè. Ò.ê. â îáñëåäóåìûé ñïåêòð íîçîëîãèè âõîäèëè çàáîëåâàíèÿ ñ ðåäêîé âñòðå-

÷àåìîñòüþ (ýðèòðåìèÿ, ñóáëåéêåìè÷åñêèé ìèåëîç, ýðèòðîöèòîç), åñëè ÷èñëî âàðèàíòîâ â âûáîðêå íå

ïðåâûøàëî 20, ïðèìåíÿëè àëãîðèòìû ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè äëÿ ìàëûõ ãðóïï.

2) Ãåïàðèíèçèðîâàííàÿ ïóïîâèííàÿ êðîâü íîâîðîæäåííûõ, â êîëè÷åñòâå 196 îáðàçöîâ
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3) Ãåïàðèíèçèðîâàííàÿ ïåðèôåðè÷åñêàÿ êðîâü íàðêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ. Áûëè îáñëåäîâàíû îáðàçöû

êðîâè îò 138 ÷åëîâåê, èç íèõ: 52 îáðàçöà îò ïàöèåíòîâ ñ àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòüþ; 44 � îò áîëü-

íûõ îïèéíîé íàðêîìàíèåé è 42 ïðîáû îò çäîðîâûõ âçðîñëûõ (êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà). Âîçðàñò áîëüíûõ

ñîñòàâèë îò 18 äî 43-õ ëåò. Êëèíè÷åñêèé ñòàòóñ îáñëåäóåìûõ ñîîòâåòñòâîâàë îñòðîìó àáñòèíåíòíîìó

ñèíäðîìó.

Ïðè èçó÷åíèè ôèçèêî-õèìè÷åñêèõ ñâîéñòâ HbAb, HbA2, HbF è ÍbÐ, è ïðè ðàçðàáîòêå íîâûõ ñïîñî-

áîâ âûäåëåíèÿ è î÷èñòêè íàçâàííûõ áåëêîâ ïðèìåíÿëè ìåòîäû ìåõàíè÷åñêè-òåðìè÷åñêîãî ãåìîëèçà,

êîìáèíèðîâàííîé ùåëî÷íîé äåíàòóðàöèè (ïîýòàïíàÿ îáðàáîòêà ãåìîëèçàòà ðàñòâîðîì ñóëüôàòà àì-

ìîíèÿ 50% íàñûùåííîñòè è 1,2 Ì ðàñòâîðîì åäêîãî íàòðà ñ ïîñëåäóþùåé ñåäèìåíòàöèåé ïðè 8000

g), ïðåïàðàòèâíîãî ýëåêòðîôîðåçà â àãàðîâîì ãåëå íà 0,1 Ì öèòðàòíîì áóôåðå ðÍ 6,0 (â àâòîðñêîé

ìîäèôèêàöèè), ýëåêòðîôîðåçà â ïîëèàêðèëàìèäíîì ãåëå, èîíîîáìåííîé è ãåëüïðîíèêàþùåé õðîìàòî-

ãðàôèè./

Èäåíòèôèêàöèþ ïîëó÷åííûõ ïðåïàðàòîâ ïðîâîäèëè ìåòîäîì èììóíîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà (ÈÕÀ). Âñå-

ãî ïðîòåñòèðîâàíî ñâûøå 4500 îáðàçöîâ áèîìàòåðèàëà. Èòîãè:

1.Ïîëó÷åíû íîâûå äîñòîâåðíûå ñâåäåíèÿ (Ð<0,01) ïî íåêîòîðûì ôèçèêî-õèìè÷åñêèì ñâîéñòâàì ýì-

áðèîíàëüíîãî ãåìîãëîáèíà: îòíîñèòåëüíîé ýëåêòðîôîðåòè÷åñêîé ïîäâèæíîñòè â ïîëèàêðèëàìèäíîì è

àãàðîçíîì ãåëÿõ, èçîýëåêòðè÷åñêîé òî÷êå, ñòåïåíè ùåëî÷íîé ðåçèñòåíòíîñòè è îòíîøåíèþ ê îñàæäà-

þùèì àãåíòàì. Àíàëîãè÷íûå ñâåäåíèÿ ïî ÍbÀb, ÍbÀ è HbF óòî÷íåíû è äîïîëíåíû.

2. Îòìå÷åíî èçìåíåíèå ýëåêòðîôîðåòè÷åñêîé ïîäâèæíîñòè ÍÜÐ ïîä äåéñòâèåì òðèòîíîâ, ìî÷åâèíû è

áèõðîìàòà êàëèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî ÄÑÍ (äîäåöèëñóëüôàò íàòðèÿ) ìåíÿåò âåêòîð ýëåêòðîôîðåòè÷åñêîé

ïîäâèæíîñòè ãåìîãëîáèíîâ íà ïðîòèâîïîëîæíûé è óâåëè÷èâàåò èõ ñêîðîñòü äâèæåíèÿ, ÷òî áûëî ïî-

ëîæåíî â îñíîâó ðàçðàáîòêè ñïîñîáà êîëè÷åñòâåííîãî îïðåäåëåíèÿ HbF.

3. Ðàçðàáîòàíû è àïðîáèðîâàíû ýôôåêòèâíûå àëãîðèòìû âûäåëåíèÿ è î÷èñòêè ÷åòûðåõ òèïîâ ãåìî-

ãëîáèíà ñî ñòåïåíüþ ÷èñòîòû HbF -85, 58%; ÍbÐ -30, 54%; ÍbÀ - 95, 52%; ÍbÀ2 - 35, 32%, ïîçâîëèâøèå

ïîëó÷èòü ìîíîâàëåíòíûå àíòèñûâîðîòêè íà ÍbÀ, HbA2, HbF è ÍbÐ.

4. Âïåðâûå ñêîíñòðóèðîâàíà ñåëåêòèâíàÿ èììóíîäèôôóçèîííàÿ òåñò-ñèñòåìà íà ýìáðèîíàëüíûé ãåìî-

ãëîáèí ñ ïîðîãîì ÷óâñòâèòåëüíîñòè 4, 25±0, 22 ìã/ë è ñìîäåëèðîâàíû èììóíîõèìè÷åñêèå òåñò-ñèñòåìû

íà ôåòàëüíûé ãåìîãëîáèí ñ ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ 2, 21±0, 26 ìã/ë; íà ãåìîãëîáèí À è À2- ñ ïîðîãîì ÷óâ-

ñòâèòåëüíîñòè 3, 24± 0, 18 ìã/ë è 4, 42± 0, 19 ìã/ë ñîîòâåòñòâåííî.

Âçàèìîäåéñòâèå ãåìîãëîáèíà ñ ñîëÿìè. Àâòîðû ñòàòüè [21] ïîä÷¼ðêèâàþò, ÷òî âûñîêàÿ êîí-

öåíòðàöèÿ ñîëè ñíèæàåò êèñëîðîäíîå ñðîäñòâî ãåìîãëîáèíà. Îñîáî èíòåðåñíî òî, ÷òî íàáëþäàëîñü â

ïðîöåññå îêñèãåíàöèè ãåìîãëîáèíà. Ïðè ýòîì ïðîèñõîäèò èçìåíåíèå ÷åòâåðòè÷íîé ñòðóêòóðû áåëêà.

Â ðåçóëüòàòå ìîëåêóëà îêñèãåìîãëîáèíà ïðèîáðåòàåò áîëåå êîìïàêòíóþ ñòðóêòóðó, è öåíòðàëüíàÿ ïî-

ëîñòü óìåíüøàåòñÿ. Ãåìû äâóõ áåòà - öåïåé ñáëèæàþòñÿ äðóã ñ äðóãîì, à äâóõ àëüôà-öåïåé îòäàëÿþòñÿ.

Åù¼ îäíèì âûâîäîì, îòìå÷åííûì àâòîðàìè, áûëî òî, ÷òî õëîðèä èîíû ñëàáåå ñâÿçûâàþòñÿ ñ îêñèãå-

ìîãëîáèíîì, íåæåëè ñ ãåìîãëîáèíîì.

Â ñòàòüå [22] ó÷åíûå ñìîãëè îáíàðóæèòü êîëè÷åñòâåííóþ ìàòåìàòè÷åñêóþ êîððåëÿöèþ ìåæäó ðàçìå-

ðîì ñôåðè÷åñêè ñèììåòðè÷íîé ÷àñòèöû è êîíöåíòðàöèåé ðàñòâîðà. Ñ ïîìîùüþ ìîäåëèðîâàíèÿ ôóíê-

öèè ðàñïðåäåëåíèÿ ðàññòîÿíèÿ, ìîæíî îïðåäåëèòü ðàçìåð ÷àñòèö ñèñòåìû, â ÷àñòíîñòè, ÷àñòèö â áåëêî-

âûõ ðàñòâîðàõ. Ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëèñü íà ðàñòâîðàõ ãåìîãëîáèíà ÷åëîâåêà è ìèîãëîáèíà ëîøàäè.

Â ýêñïåðèìåíòå ñ ðàñòâîðîì ãåìîãëîáèíà êîíöåíòðàöèè îáðàçöîâ c ñîñòàâëÿëè 2, 10, 20 è 50 ìã / ìë ñî-

îòâåòñòâåííî. Èçìåðåííûå êðèâûå ðàññåÿíèÿ ðàñòâîðîâ ãåìîãëîáèíà ÷åëîâåêà ñ ðàçíîé êîíöåíòðàöèåé

ïðèâåäåíû íà ðèñóíêå 6, à ôóíêöèè ðàñïðåäåëåíèÿ P (r) - íà ðèñóíêå 7. Àâòîðàìè áûëî çàìå÷åíî, ÷òî

ìåæ÷àñòè÷íîå âçàèìîäåéñòâèå ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè óìåíüøåíèè èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíèÿ ïîä ìàëûìè óã-

ëàìè (ðèñ. 6) è âîçíèêíîâåíèè îòðèöàòåëüíûõ çíà÷åíèé ôóíêöèè ðàñïðåäåëåíèÿ ðàññòîÿíèÿ P(r) (ðèñ.

7). ×åì âûøå êîíöåíòðàöèÿ îáðàçöà, òåì ìåíüøå èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíèÿ ïðè ìàëûõ óãëàõ. Òàêæå
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ïîëó÷åí ìàêñèìàëüíûé ðàçìåð ÷åëîâå÷åñêîãî ãåìîãëîáèíà Dmax = 6.5 íì, êîòîðîå õîðîøî ñîãëàñóåòñÿ

ñ òàáëè÷íûìè çíà÷åíèÿìè.

Ðèñ. 5: Ãðàôèê çàâèñèìîñòè îòíîøåíèÿ èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà îò êîíöåíòðàöèè

Ðèñ. 6: Ôóíêöèè ðàñïðåäåëåíèÿ ðàññòîÿíèÿ P(r)

Â ñòàòüå "Êîíêóðåíòíàÿ ñîðáöèÿ K+ â ïðèñóòñòâèè Na+ áû÷üèì ñûâîðîòî÷íûì àëüáóìèíîì (ÁÑÀ)

è ãåìîãëîáèíîì" [23] ýêñïåðèìåíòû ïðîâîäèëè â òåðìîñòàòèðóåìûõ óñëîâèÿõ ïðè òåìïåðàòóðå 25±0,5
ãðàäóñîâ Öåëüñèÿ íà âîäíûõ ðàñòâîðàõ áåëêîâ áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà è ãåìîãëîáèíà (Sigma,

USA, ñòåðèëüíûå). ×èñòîòó ïðåïàðàòîâ îïðåäåëÿëè íà ïëàìåííîì ôîòîìåòðå ÏÔÀ-378.

Ñòåïåíü î÷èñòêè áåëêîâ ñîñòàâëÿëà:

� äëÿ ãåìîãëîáèíà ñîäåðæàíèå íàòðèÿ â áåëêå ñîñòàâëÿëî 3,2 ìã/ë, à ñîäåðæàíèå êàëèÿ 0,1 ìã/ë;

� äëÿ ÁÑÀ ñîäåðæàíèå íàòðèÿ â áåëêå ñîñòàâëÿëî 0,9 ìã/ë, à ñîäåðæàíèå êàëèÿ 0,1 ìã/ë. Â îïûòàõ

èñïîëüçîâàëèñü ñîëè õëîðèäîâ (NaCl, KCl, RbCl, CsCl) ñ ñîäåðæàíèåì îñíîâíîãî êîìïîíåíòà áîëåå 99

ïðîöåíòîâ (õèìè÷åñêè ÷èñòûå). Ðàñòâîðû ñîëåé ãîòîâèëèñü íà äèñòèëëèðîâàííîé âîäå, â êîíöåíòðà-

öèÿõ 10−1˘10−4 ìîëü/ë, ìåòîäîì ðàçáàâëåíèÿ ìàòî÷íîãî ðàñòâîðà.

Ðåãèñòðàöèþ êîíöåíòðàöèé èññëåäóåìûõ êàòèîíîâ K+ è Na+ â ðàñòâîðàõ ïðîâîäèëè íà ïðåîáðàçîâà-

òåëå èîíîìåòðè÷åñêîì È-500 ñ ýëåêòðîäíîé ñèñòåìîé, âêëþ÷àþùåé èçìåðèòåëüíûé è âñïîìîãàòåëüíûé

ýëåêòðîäû, ïðåäíàçíà÷åííûå äëÿ èçìåðåíèÿ â âîäíûõ ðàñòâîðàõ êîíöåíòðàöèè îäíî- è äâóõâàëåíòíûõ

àíèîíîâ è êàòèîíîâ. Ïðåäåë äîïóñêàåìîãî çíà÷åíèÿ îñíîâíîé îòíîñèòåëüíîé ïîãðåøíîñòè èçìåðåíèÿ

êîíöåíòðàöèè ñîñòàâèë ±2%. Íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ ïðîâåä¼ííûõ èññëåäîâàíèé ìîæíî ñäåëàíî çà-

êëþ÷åíèå î òîì, ÷òî ïðè ðàâíîé êîíöåíòðàöèè ñîëåé õëîðèäîâ NaCl, KCl, RbCl, CsCl ïîïàðíî â âîäíûõ

ðàñòâîðàõ áû÷üåãî ñûâîðîòî÷íîãî àëüáóìèíà è ãåìîãëîáèíà íàáëþäàëàñü ïðåäïî÷òèòåëüíàÿ ñîðáöèÿ

èññëåäóåìûìè áåëêàìè ýëåìåíòà, èìåþùåãî á�oëüøèé ïîðÿäêîâûé íîìåð:K+ â ïðèñóòñòâèè Na+, Rb+

� â ïðèñóòñòâèè K+, à òàêæå Cs+ � â ïðèñóòñòâèè Rb+. Ïðè èññëåäîâàíèè ñîðáöèîííûõ ïðîöåññîâ

êëåòî÷íûõ êàòèîíîâ K+ è Na+ ïðè ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ èõ ñîëåé â ðàñòâîðàõ îòìå÷àëîñü, ÷òî

ñ ðîñòîì êîíöåíòðàöèèNa+ â ñîñòàâå âîäíûõ ðàñòâîðîâ áåëêîâ êîëè÷åñòâî ñîðáèðîâàííîãî K+, áåë-
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êàìè âîçðàñòàåò. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïî ñîðáöèè îòäåëüíî âçÿòûìè âûñîêîî÷èùåííûìè áåëêàìè

èîíîâ êàëèÿ â ïðèñóòñòâèè ðàçëè÷íîé êîíöåíòðàöèè èîíîâ íàòðèÿ ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì

ïî ñâÿçûâàíèþ îäíîâàëåíòíûõ êëåòî÷íûõ êàòèîíîâ â ìûøå÷íûõ êëåòêàõ.

Îïòè÷åñêèå ìåòîäû. Â ïîñëåäíåå âðåìÿ íàèáîëåå ïîïóëÿðíûìè ìåòîäàìè äèàãíîñòèêè ÿâëÿþòñÿ

íåðàçðóøàþùèå îïòè÷åñêèå ìåòîäû êîíòðîëÿ, â ÷àñòíîñòè, ìåòîäû äèíàìè÷åñêîãî [24], [25] è ñòàòè-

÷åñêîãî [26], [27] ðàññåÿíèÿ ñâåòà, êîòîðûå èñïîëüçóþòñÿ ïî îòäåëüíîñòè èëè âìåñòå [28]. Â îäíîì èç

âàðèàíòîâ ñòàòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà îïðåäåëÿåòñÿ çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè îò óãëà ðàññåÿíèÿ

I(θ), êîòîðûé èçîáðàæåí â ïîëÿðíûõ êîîðäèíàòàõ è íàçûâàåòñÿ èíäèêàòðèñîé ðàññåÿíèÿ. Ðàññåÿíèå

ñâåòà îáû÷íî àíàëèçèðóåòñÿ â ðàñòâîðå ìàêðîìîëåêóë [29] èëè íàíî÷àñòèö [30] êàê íà ñîâîêóïíîñòè

÷àñòèö, òàê è íà îòäåëüíûõ ÷àñòèöàõ [31] ïîä îäíèì èëè äâóìÿ óãëàìè ðàññåÿíèÿ. ×òîáû ïîëó÷èòü

èíäèêàòðèñó, óãîë èçìåíÿåòñÿ ñ ïîìîùüþ ãîíèîìåòðà. Îäíîâðåìåííîå èçìåðåíèå èíòåíñèâíîñòè ðàñ-

ñåÿííîãî ñâåòà ïîä ìíîãèìè óãëàìè îòíîñèòåëüíî ïàäàþùåãî ïó÷êà îáåñïå÷èâàåò ýòè èçìåðåíèÿ in situ

ïðè ñèíòåçå ìàòåðèàëîâ [32].

Â ñòàòüå [33] áûëî ïðîâåäåíî èññëåäîâàíèå íàíî÷àñòèö äèîêñèäà êðåìíèÿ SiO2. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ

íàíî÷àñòèö SiO2 èñïîëüçîâàëè âîäíûé ðàñòâîð ýòèëîâîãî ñïèðòà, ñîäåðæàùèé âîäó, àììèàê è òåòðà-

ýòîêñèñèëàí ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ìîëÿðíûìè ñîîòíîøåíèÿìè 25 : 1 : 0, 14. Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòà

ñîãëàñóþòñÿ ñ òåîðèåé Ìè, êîòîðàÿ øèðîêî èñïîëüçóåòñÿ ïðè îïèñàíèè ðàññåÿíèÿ ýëåêòðîìàãíèòíûõ

âîëí íà ìàëûõ ÷àñòèöàõ, êîòîðûå ñõîäíû ïî ïîðÿäêó ñ äëèíàìè âîëí îïòè÷åñêîãî äèàïàçîíà. Íàïðè-

ìåð, ñðàâíèâàÿ èíäèêàòðèñû â òå÷åíèå 5 è 10 ìèíóò ïîñëå íà÷àëà ñèíòåçà, ìû ìîæåì âèäåòü, ÷òî ïðè

ðîñòå ÷àñòèö ðàññåÿíèå íà ðàçëè÷íûõ óãëàõ íå ñîîòâåòñòâóåò ñèììåòðè÷íîé çàâèñèìîñòè òåîðèè Ðýëåÿ.

Íà ðèñóíêå 7 âèäíî, ÷òî õèìè÷åñêèé ïðîöåññ ïðåêðàùàåòñÿ ÷åðåç 20 ìèíóò, à èíäèêàòðèñà èìååò òàêóþ

æå ôîðìó ÷åðåç 60 ìèíóò, êàê è ÷åðåç 20 ìèíóò. Ýòè äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè ðàáîòû [34],

ãäå ïðè óêàçàííûõ êîíöåíòðàöèÿõ êîìïîíåíòîâ è êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå ñèíòåçà â òå÷åíèå 20 ìèí

íàáëþäàëñÿ ëèíåéíûé ðîñò äèàìåòðà ÷àñòèö, êîòîðûé ïðåêðàòèëñÿ ïîñëå ýòîãî âðåìåíè. Êîíå÷íûé

äèàìåòð ÷àñòèö, îïðåäåëåííûé ñ ïîìîùüþ àòîìíî-ñèëîâîé ìèêðîñêîïèè, ñîîòâåòñòâîâàë 150 íì.

Ðèñ. 7: Ýêñïåðèìåíòàëüíûå ãðàôèêè èíäèêàòðèñû ðàññåÿíèÿ ÷àñòèö SiO2 ÷åðåç ðàçëè÷íûå ïðîìåæóò-
êè âðåìåíè îò íà÷àëà ñèíòåçà [33].
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Òàêèì îáðàçîì, â ýòîé ðàáîòå, ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ïðèìåíåíèÿ èíäèêàòðèñ ðàññåÿíèÿ èç èññëå-

äîâàíèé in situ èññëåäîâàíèé ðàçëè÷íûõ ñòàäèé ñèíòåçà íàíîìàòåðèàëîâ ïîêàçàíî íà ïðèìåðå ïðèãî-

òîâëåíèÿ ÷àñòèö SiO2.

Ìåòîä ñòàòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà.

Â ñòàòüå [35] àâòîðû èññëåäóþò ïðîöåññ ðàññåÿíèÿ ñâåòà íà ðàñòâîðàõ ãåìîãëîáèíà ñ ñîëÿìè ïðè ðàç-

ëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ. Àêöåíò äåëàåòñÿ íà íåêîòîðîì èçìåíåíèè ìîëåêóëÿðíîé ìàññû ãåìîãëîáèíà

â íåéòðàëüíûõ ðàñòâîðàõ, ñîäåðæàùèõ ðàçëè÷íûå êîìïîíåíòû. Îñîáûé èíòåðåñ, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ,

ïðåäñòàâëÿåò âëèÿíèå âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé NaCl, â ðåçóëüòàòå ÷åãî ïðîèñõîäèò ðàñùåïëåíèå îêñè-

ãåíèðîâàííîé ìîëåêóëû íà ñóáúåäèíèöû, ðàâíûå ïðèìåðíî ïîëîâèíå ìîëåêóëÿðíîé ìàññû áåëêà.

Ñ ïîìîùüþ ðåôðàêòîìåòðà áûëè ñäåëàíû èçìåðåíèÿ ïðèðàùåíèÿ ïîêàçàòåëÿ ïðåëîìëåíèÿ, åãî çíà-

÷åíèå äëÿ ãåìîãëîáèíà è îêñèãåìîãëîáèíà ñîñòàâèëî 0.197 (êàê â ñëàáûõ, òàê è â êîíöåíòðèðîâàííûõ

ñîëåâûõ ðàñòâîðàõ).

Ìåòîäîì ñòàòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà áûëè ïîëó÷åíû äàííûå, ðàñ÷¼ò êîòîðûõ ïðîâîäèëñÿ ñ ïîìî-

ùüþ óðàâíåíèÿ Äåáàÿ. Â ðåçóëüòàòå áûë ïîñòðîåí ãðàôèê çàâèñèìîñòè ýìïèðè÷åñêîé êîíñòàíòû
Kic

i
îò êîíöåíòðàöèè ñîëè NaCl (ðèñ. 8). Íà ãðàôèêå âèäíî, ÷òî ëèíèè äëÿ áîëåå âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé

ñîëè âñåãäà ëåæàò âûøå, ÷åì äëÿ áîëåå íèçêèõ êîíöåíòðàöèé ñîëåé, è èìåþò áîëüøèé îòðèöàòåëüíûé

íàêëîí.

Èñõîäÿ èç ýòîãî, àâòîðàìè áûë ñäåëàí âûâîä, ÷òî óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè ñîëè ïðèâîäèò ê óìåíüøå-

íèþ ìîëåêóëÿðíîé ìàññû, è, ÷òî äèññîöèàöèÿ áåëêà íà ñóáúåäèíèöû ïðîèñõîäèò â ñèëüíûõ ñîëåâûõ

ðàñòâîðàõ.

Ðèñ. 8: Ãðàôèê çàâèñèìîñòè êîíñòàíòû
Kic

i
îò êîíöåíòðàöèè ñîëè NaCl [35]

Ìåòîä öèòîìåòðèè Ïîäñ÷¼ò êîëè÷åñòâà ýðèòðîöèòîâ è èçìåðåíèå òàêèõ õàðàêòåðèñòèê, êàê îáú¼ì,

ïëîùàäü, ôîðìà, êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà ïîçâîëÿþò îöåíèòü ñîñòîÿíèå êðîâè è âûÿâèòü òàêèå çàáî-

ëåâàíèÿ, êàê àíåìèÿ, íàñëåäñòâåííûé ñôåðîöèòîç, íàñëåäñòâåííûé ýëëèïòîöèòîç, ñåðïîâèäíàÿ àíåìèÿ,

ìèåëîïðîëèôåðàòèâíûå, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå è äðóãèå çàáîëåâàíèÿ [36], [37]. Èññëåäîâàíèå äèíàìè÷å-

ñêèõ ñâîéñòâ ýðèòðîöèòîâ ïîçâîëÿåò îöåíèòü èîííóþ ïðîíèöàåìîñòü ìåìáðàíû, ñïîñîáíîñòü ê ñíàá-
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æåíèþ ýðèòðîöèòîâ êèñëîðîäîì è âûÿâèòü ñêëîííîñòü ê ïðåæäåâðåìåííûì ðîäàì [38].

Ìåòîä ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè îñíîâàí íà èçìåðåíèè ñâåòîðàññåÿíèÿ îò îäèíî÷íûõ êëåòîê, îáû÷íî �

ñâåòîðàññåÿíèå â ïåðåäíèå è áîêîâûå óãëû. Îñíîâíîå îãðàíè÷åíèå ñóùåñòâóþùèõ ïðèáîðîâ, îñíîâàí-

íûõ íà ïðèíöèïå ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè, â òîì, ÷òî îíè ïðåäïîëàãàþò ñôåðèçàöèþ ýðèòðîöèòîâ ïåðåä

ïðîâåäåíèåì èçìåðåíèé, ÷òî òðåáóåò äîïîëíèòåëüíîé ïðîáîïîäãîòîâêè. Êðîìå òîãî, ñ ïîìîùüþ äàííî-

ãî ìåòîäà ìîæåò áûòü èçìåðåí òîëüêî îáú¼ì è êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà, íî íå ôîðìà êëåòîê [39], [40].

Ñêàíèðóþùàÿ ïðîòî÷íàÿ öèòîìåòðèÿ (ÑÏÖ) ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì ïîäõîäîì äëÿ ïîëíîé è áûñòðîé

õàðàêòåðèçàöèè ýðèòðîöèòîâ. Äàííûé ïîäõîä îñíîâûâàåòñÿ íà èçìåðåíèè ðàññåÿíèÿ ëàçåðíîãî èçëó-

÷åíèÿ îò êàæäîé êëåòêè ïðîáû ñ âûñîêîé ñêîðîñòüþ (îêîëî 102 êëåòîê â ñåêóíäó) [41], [42]. Â ñâÿçè

ñ òåì, ÷òî ïðîñòðàíñòâåííîå ðàñïðåäåëåíèå è ïîëÿðèçàöèîííûå ñâîéñòâà ñâåòà, ðàññåÿííîãî êëåòêîé,

çàâèñèò îò ìîðôîëîãèè: ôîðìû, ðàçìåðà, ïîêàçàòåëÿ ïðåëîìëåíèÿ è âíóòðåííåé ñòðóêòóðû [43], ñóùå-

ñòâóåò âîçìîæíîñòü âîññòàíîâèòü õàðàêòåðèñòèêè èçìåðÿåìûõ îáúåêòîâ ïî èíäèêàòðèñàì ñâåòîðàññåÿ-

íèÿ. Ñóùåñòâåííîé ÷àñòüþ ìåòîäà õàðàêòåðèçàöèè ÿâëÿåòñÿ ðåøåíèå îáðàòíîé çàäà÷è ñâåòîðàññåÿíèÿ,

èñïîëüçóÿ ïàðàìåòðè÷åñêóþ ìîäåëü èçìåðÿåìûõ êëåòîê [44], [45]. Ïîòåíöèàë äàííîãî ïîäõîäà áûë ïðî-

äåìîíñòðèðîâàí â [46], è óñïåøíî ïðèìåí¼í äëÿ õàðàêòåðèçàöèè òðîìáîöèòîâ, áàêòåðèé, ìèêðî÷àñòèö

êðîâè è æèðîâûõ ÷àñòèö ìîëîêà [47], [48], [49], [50]. Ðàñïðîñòðàíåíèå äàííîãî ïîäõîäà íà ýðèòðîöè-

òû ñäåðæèâàëîñü ñëîæíîé ôîðìîé êëåòîê. Òàê êàê îáðàòíàÿ çàäà÷à ñâåòîðàññåÿíèÿ äëÿ îäèíî÷íîé

÷àñòèöû íå èìååò íè àíàëèòè÷åñêîãî, íè ÿâíîãî ÷èñëåííîãî ðåøåíèÿ äàæå äëÿ ñôåðè÷åñêèõ ÷àñòèö.

Ïðè ýòîì ïðÿìàÿ çàäà÷à äîëæíà ðåøàòüñÿ ìíîãî (òûñÿ÷è) ðàç, êàæäûé ðàç òðåáóÿ çíà÷èòåëüíûõ âû-

÷èñëèòåëüíûõ ðåñóðñîâ, â ñâÿçè ñ òåì, ÷òî êëåòêè êðîâè çíà÷èòåëüíî áîëüøå äëèíû âîëíû âèäèìîãî

ñâåòà è èìåþò ñëîæíóþ ìîðôîëîãèþ. Ïîýòîìó âûáîð ìåòîäîâ ìîäåëèðîâàíèÿ ñâåòîðàññåÿíèÿ êëåòîê

êðîâè ñ ó÷¼òîì òî÷íîñòè, âû÷èñëèòåëüíîé ñëîæíîñòè è òðåáîâàíèÿì ê ðàçìåðó îïåðàòèâíîé ïàìÿòè

ÿâëÿåòñÿ òàêæå àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé.

Â ñòàòüå [51] ó÷åíûå èç Óíèâåðñèòåò Áðàóíà ïðåäñòàâèëè ðåçóëüòàòû ìîäåëèðîâàíèÿ ïîâåäåíèÿ ñà-

ìîñáîðêè ñåðïîâèäíîãî ãåìîãëîáèíà (HbS). Êðóïíîçåðíèñòàÿ ìîäåëü HbS, êîòîðàÿ ñîäåðæèò ãèäðî-

ôèëüíûå è ãèäðîôîáíûå ÷àñòèöû, ïîñòðîåíà òàê, ÷òîáû ñîîòâåòñòâîâàòü ñòðóêòóðíûì ñâîéñòâàì è

ôèçè÷åñêîìó îïèñàíèþ HbS.

Ó÷åíûå ïîêàçûâàþò, ÷òî, ïîìåùàÿ âîëîêíà HbS âíóòðü ýðèòðîöèòîâ è ïîäâåðãàÿ èõ ëèíåéíîìó óäëè-

íåíèþ è èçãèáó, îíè ïîëó÷àåì ðàçëè÷íûå òèïû ñåðïîâèäíûõ ýðèòðîöèòîâ, êîòîðûå íàáëþäàþòñÿ ïðè

ñåðïîâèäíîêëåòî÷íîé àíåìèè (ðèñ. 9).

Ðèñ. 9: Ðåçóëüòàòû äëÿ öèòîçîëüíûõ ÷àñòèö, âêëþ÷åííûõ â ìåìáðàíó ýðèòðîöèòîâ (à), è ìîëåêóëû
ñåðïîâîãî ãåìîãëîáèíà è öèòîçîëüíûå ÷àñòèöû, âêëþ÷åííûå â ìåìáðàíó ýðèòðîöèòîâ â íà÷àëüíîì
ñîñòîÿíèè (b), â ïðîìåæóòî÷íîì ñîñòîÿíèè (c) è ìåòàñòàáèëüíîì ñîñòîÿíèè (d) [51]
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5 Ýêñïåðèìåíòàëüíîå èññëåäîâàíèå âîäíûõ ðàñòâîðîâ ìåòîäîì

ñòàòèñòè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà

Ñâåòîðàññåÿíèå � îäèí èç îñíîâíûõ êîëè÷åñòâåííûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ ïîëèìåðîâ â ðàñòâîðå, êî-

òîðûé, íå òðåáóÿ ñïåöèàëüíîé êàëèáðîâêè, ïîçâîëÿåò íàïðÿìóþ îïðåäåëÿòü ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó è

ðàäèóñ èíåðöèè ìàêðîìîëåêóë, à òàêæå ïîçâîëÿåò îöåíèâàòü òåðìîäèíàìè÷åñêèå ïàðàìåòðû ìåæìî-

ëåêóëÿðíîãî âçàèìîäåéñòâèÿ. Åñëè ÷àñòèöû ñðåäû îáðàçóþò ïðàâèëüíûå ðÿäû (êâàçèðåøåò÷àòàÿ ìî-

äåëü æèäêîñòè), òî ñâåò, ðàññåÿííûé îò ðàçíûõ ÷àñòèö, èíòåðôåðèðóåò, è èíòåðôåðåíöèÿ óíè÷òîæàåò

ñâåòîðàññåÿíèå. Îäíàêî, èç-çà õàîòè÷åñêîãî òåïëîâîãî äâèæåíèÿ ìîëåêóë ðàâíûå íåáîëüøèå îáúåìû

æèäêîñòè èëè ãàçà ñîäåðæàò ðàçíîå ÷èñëî ÷àñòèö; â ðåçóëüòàòå âîçíèêàþò ôëóêòóàöèè ïëîòíîñòè. Â

ðàñòâîðàõ, ïîìèìî ôëóêòóàöèé ïëîòíîñòè ðàñòâîðèòåëÿ, âîçíèêàþò ôëóêòóàöèè êîíöåíòðàöèè ðàñòâî-

ðåííîãî âåùåñòâà. Â ðåçóëüòàòå ñðåäà ñòàíîâèòñÿ îïòè÷åñêè íåîäíîðîäíîé, è íà ýòèõ íåîäíîðîäíîñòÿõ

ðàññåèâàåòñÿ ñâåò. Èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî ñâåòà çàâèñèò îò ÷èñëà, ðàçìåðîâ, ïîëÿðèçóåìîñòè è

àñèììåòðèè ÷àñòèö.

Ñóùåñòâóåò äâà îñíîâíûõ ìåòîäà èññëåäîâàíèÿ ðàññåÿíèÿ ñâåòà [52]: ñòàòè÷åñêîå è äèíàìè÷åñêîå ñâå-

òîðàññåÿíèå. Ñòàòè÷åñêîå, èëè óïðóãîå, ñâåòîðàññåÿíèå ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó,

âòîðîé âèðèàëüíûé êîýôôèöèåíò è, ïðè îïðåäåëåííûõ óñëîâèÿõ, ðàäèóñ èíåðöèè ìàêðîìîëåêóë.

Ñòàòè÷åñêîå ñâåòîðàññåÿíèå. Â ïðèåìíèê èçëó÷åíèÿ ïîïàäàåò ñâåò, ðàññåÿííûé âñåìè ÷àñòèöàìè,

íàõîäÿùèìèñÿ â îáúåìå ôîêóñèðîâêè èñòî÷íèêà. Îáùàÿ èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî ñâåòà ðàñòâîðà (I)

ÿâëÿåòñÿ ñóììîé èíòåíñèâíîñòåé ðàññåÿíèÿ, îáóñëîâëåííîãî ôëóêòóàöèÿìè ïëîòíîñòè (I ′) è ôëóêòó-

àöèÿìè êîíöåíòðàöèè (I ′′) [53]:

I = I ′ + I ′′ (2)

Èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíèÿ, îáóñëîâëåííàÿ ôëóêòóàöèÿìè êîíöåíòðàöèè è îïðåäåëÿåìàÿ êàê I ′′ = I−I ′,
íàçûâàåòñÿ èçáûòî÷íîé èíòåíñèâíîñòüþ ñâåòîðàññåÿíèÿ.

Ñîãëàñíî òåîðèè Ýéíøòåéíà, ïàðàìåòð I ′′ âûðàæàåòñÿ óðàâíåíèåì:

I ′′ = I0 ∗K ∗
ν ∗ c

r2 ∗ ∂(
π
RT )

∂c

∗ (1 + cos2θ) (3)

K =
2 ∗ π2 ∗ n20
λ40 ∗NA

∗ (
∂n

∂c
)2 (4)

ãäå I0 � èíòåíñèâíîñòü ïàäàþùåãî ñâåòà; ν � ðàññåèâàþùèé îáúåì; c � êîíöåíòðàöèÿ ðàñòâîðà; n0 �

ïîêàçàòåëü ïðåëîìëåíèÿ ðàñòâîðèòåëÿ;NA � ÷èñëî Àâîãàäðî; r � ðàññòîÿíèå îò ðàññåèâàþùåãî îáúåìà

äî íàáëþäàòåëÿ; λ � äëèíà âîëíû ïàäàþùåãî ñâåòà â âàêóóìå; π � îñìîòè÷åñêîå äàâëåíèå, (∂n∂c ) �

èíêðåìåíò ïîêàçàòåëÿ ïðåëîìëåíèÿ, èçìåðÿåìûé ñ ïîìîùüþ äèôôåðåíöèàëüíîãî ðåôðàêòîìåòðà (n �

ïîêàçàòåëü ïðåëîìëåíèÿ ðàñòâîðà, ñ � êîíöåíòðàöèÿ); n0 � ïîêàçàòåëü ïðåëîìëåíèÿ ðàñòâîðèòåëÿ, K

- îïòè÷åñêàÿ ïîñòîÿííàÿ ðàñòâîðà.

Ðàññåÿíèå îò àíñàìáëÿ N íåâçàèìîäåéñòâóþùèõ ÷àñòèö ÿâëÿåòñÿ ñóììîé èõ èçëó÷åíèé. Èíòåíñèâíîñòü

ðàññåÿííîãî ñâåòà I çàâèñèò îò äëèíû âîëíû ïàäàþùåãî ñâåòà λ0, èíòåíñèâíîñòè ïàäàþùåãî ñâåòà

I0, ðàññåèâàþùåãî îáúåìà Ω, ðàññòîÿíèÿ îò ðàññåèâàþùåãî îáúåìà äî ïðèåìíèêà x, ïîëÿðèçóåìîñòè

ìîëåêóëû α, êîíöåíòðàöèè ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö c è óãëà ðàññåÿíèÿ θ:

I ′′ =
16 ∗ π4

λ40 ∗ x2
∗ α2 ∗ c ∗ Ω ∗ I0 ∗ P (θ) (5)
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P (θ)� ôóíêöèÿ, ñîäåðæàùàÿ óãëîâóþ çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíèÿ. Îíà íàçûâàåòñÿ ¾ôàêòîð

âíóòðèìîëåêóëÿðíîé èíòåðôåðåíöèè¿. Âèä ôóíêöèè P (θ) îïðåäåëÿåòñÿ ðàçìåðàìè è ôîðìîé ðàññåè-

âàþùèõ ÷àñòèö, òî åñòü, äëÿ ìàëûõ ÷àñòèö èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî ñâåòà íå çàâèñèò îò óãëà ðàññå-

ÿíèÿ.

Êîýôôèöèåíò ðàññåÿíèÿ ìîæåò áûòü îïðåäåëåí ïîä ðàçíûìè óãëàìè, ïîýòîìó ïðèíÿòî îáîçíà÷àòü

óãîë ðàññåÿíèÿ (óãîë ìåæäó íàïðàâëåíèåì ïðîøåäøåãî ñâåòîâîãî ïó÷êà è íàïðàâëåíèåì íàáëþäåíèÿ

θ), ïîä êîòîðûì îí ôèêñèðóåòñÿ, � Rθ. Êîýôôèöèåíò ðàññåÿíèÿ Rθ ìîæåò áûòü ïîëó÷åí ñ ïîìîùüþ

îòíîøåíèÿ Ðýëåÿ:

Rθ =
I ′′ ∗ x2

I ∗ Ω
(6)

Ïîäñòàâëÿÿ çíà÷åíèå èçáûòî÷íîãî êîýôôèöèåíòà ðàññåÿíèÿ Rθ äëÿ óãëà ðàññåÿíèÿ θ = 90 ãðàäóñîâ,

îïðåäåëÿåìîå óðàâíåíèåì (6), â óðàâíåíèå Ýéíøòåéíà (3), ïîëó÷àåì:

Rθ = K ∗ c

∂( π
RT )/∂c

(7)

Äåáàé ïðèìåíèë òåîðèþ Ýéíøòåéíà ê ðàçáàâëåííûì ðàñòâîðàì ïîëèìåðîâ. Ïðè áîëüøèõ ðàçáàâëå-

íèÿõ (c < 0,5 ã/100 ìë) â êà÷åñòâå ôëóêòóàöèé êîíöåíòðàöèè ìîæíî ðàññìàòðèâàòü èçîëèðîâàííûå

ìàêðîìîëåêóëÿðíûå êëóáêè, îíè è ÿâëÿþòñÿ ðàññåèâàþùèìè öåíòðàìè. Ïðåäñòàâèâ âåëè÷èíó îñìîòè-

÷åñêîãî äàâëåíèÿ â âèäå ðÿäà ñ âèðèàëüíûìè êîýôôèöèåíòàìè:

π

Rθ ∗ T
= A1 + 2 ∗A2 ∗ c (8)

È ó÷òÿ, ÷òî ïåðâûé âèðèàëüíûé êîýôôèöèåíò A1 ñâÿçàí ñ ìîëåêóëÿðíîé ìàññîé ïîëèìåðà ñîîòíîøå-

íèåì A1 = 1/Mw, óðàâíåíèå (8) ìîæíî ïðåîáðàçîâàòü â âûðàæåíèå, íàçûâàåìîå óðàâíåíèåì Äåáàÿ:

K ∗ c
Rθ

=
1

Mw
+ 2 ∗A2 ∗ c (9)

Ó÷èòûâàÿ ôîðìóëó (5) è (9), ïîëó÷èì:

Rθ =
16 ∗ π4

λ40
∗ α2 ∗ c ∗ P (θ) (10)

Ïîëó÷èì óðàâíåíèå, ñâÿçûâàþùåå ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö M ñ èçìåðÿåìûìè ïà-

ðàìåòðàìè:

Rθ = K ∗ c ∗M ∗ P (θ) (11)
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Èíäèêàòðèñà ðàññåÿíèÿ � êðèâàÿ, ãðàôè÷åñêè îòîáðàæàþùàÿ çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè ðàññå-

ÿííîãî ñâåòà îò óãëà ðàññåÿíèÿ. Òàêæå èíäèêàòðèñó íàçûâàþò äèàãðàììîé íàïðàâëåííîñòè èçëó÷åíèÿ.

Â îáùåì ñëó÷àå èíäèêàòðèñà ðàññåÿíèÿ íå âûðàæàåòñÿ ÿâíîé ôóíêöèåé è îïèñûâàåòñÿ òàáëè÷íî ëèáî

â âèäå äèàãðàìì â ïîëÿðíûõ èëè ñôåðè÷åñêèõ êîîðäèíàòàõ.

Âèä óãëîâîé çàâèñèìîñòè ðàññåÿíèÿ P (θ) îïðåäåëÿåòñÿ ðàçìåðàìè è ôîðìîé ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö.

Äëÿ ðàññåÿíèÿ âåðòèêàëüíî ïîëÿðèçîâàííîãî èçëó÷åíèÿ (ðèñ. 10) âåêòîð E íàïðàâëåí ïî íîðìàëè ê

ïëîñêîñòè XY,E||OZ) ìàëûìè ÷àñòèöàìè, ðàçìåð êîòîðûõ ìíîãî ìåíüøå äëèíû âîëíû èçëó÷åíèÿ,

èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî ñâåòà íå çàâèñèò îò óãëà ðàññåÿíèÿ ïðè ðåãèñòðàöèè èíòåíñèâíîñòè â ïëîñ-

êîñòè XY, ò.å. ôóíêöèÿ P (θ) = 1 [3].

Ðèñ. 10: Ñõåìà ðàññåÿíèÿ âåðòèêàëüíî ïîëÿðèçîâàííîãî ñâåòà ìàëîé ÷àñòèöåé. Ðàñïðåäåëåíèå èíòåí-
ñèâíîñòè íå çàâèñèò îò àçèìóòàëüíîãî óãëà θ è çàâèñèò îò ïîëÿðíîãî óãëà Φ, ãäå ýëåêòðè÷åñêàÿ Å è
ìàãíèòíàÿ Í ñîñòàâëÿþùèå ýëåêòðîìàãíèòíîãî ïîëÿ âîëíû [3]

Äåéñòâèòåëüíî, ïðè ðýëååâñêîì ðàññåÿíèè âñå ñîñòàâëÿþùèå ÷àñòèöó ýëåìåíòàðíûå äèïîëè èçëó÷àþò

ïðàêòè÷åñêè êàê îäèí äèïîëü. Ïðè÷åì åãî äèïîëüíûé ìîìåíò íàïðàâëåí âäîëü îñè Z. Ñîçäàâàåìàÿ

èì ýëåêòðîìàãíèòíàÿ âîëíà ñèììåòðè÷íà îòíîñèòåëüíî îñè Z, ò.å. èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî èçëó÷å-

íèÿ íå çàâèñèò îò θ. Óðàâíåíèå Äåáàÿ ñïðàâåäëèâî äëÿ îïðåäåëåíèÿ ìîëåêóëÿðíûõ ìàññ òîëüêî â òîì

ñëó÷àå, êîãäà ðàçìåð ðàññåèâàþùåé ÷àñòèöû ìàêðîìîëåêóëÿðíîãî êëóáêà ìàë ïî ñðàâíåíèþ ñ äëèíîé

âîëíû ñâåòà (ìåíåå λ/20). Èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíèÿ ñâåòà òàêîé ÷àñòèöåé, ðàññìàòðèâàåìîé êàê òî-

÷å÷íûé èçëó÷àòåëü, îäèíàêîâà âî âñåõ íà ïðàâëåíèÿõ. Èíäèêàòðèñà ñâåòîðàññåÿíèÿ I = f(θ) â ýòîì

ñëó÷àå ñèììåòðè÷íà. Îòíîøåíèå èíòåíñèâíîñòåé ðàññåÿíèÿ ñâåòà, èçìåðåííûõ ïîä äâóìÿ óãëàìè, ñèì-

ìåòðè÷íûìè îòíîñèòåëüíî 90 ãðàäóñîâ, íàçûâàåòñÿ êîýôôèöèåíòîì àñèììåòðèè Z. Äëÿ ìàëûõ ÷àñòèö:

Z = I45/I135 = R45/R135 = 1.

Åñëè ðàçìåðû ðàññåèâàþùåé ÷àñòèöû ñîèçìåðèìû ñ äëèíîé âîëíû ïàäàþùåãî ñâåòà, òî óäàëåííûå

äðóã îò äðóãà ó÷àñòêè ÷àñòèöû ðàññåèâàþò ñâåò ñ íåêîòîðîé ðàçíîñòüþ ôàç (ðèñ. 11). Ðàçíèöà ôàç

ýòèõ ýëåìåíòàðíûõ âîëí áóäåò òåì áîëüøå, ÷åì áîëüøå ðàçìåðû ÷àñòèö è ÷åì áîëüøå óãîë ðàññåÿíèÿ.

Â íàïðàâëåíèè ñâåòîâîãî ïó÷êà ïðè θ = 0 ðàçíîñòü ôàç ðàâíà íóëþ, â îáðàòíîì íàïðàâëåíèè îíà íàè-

áîëüøàÿ, ïîýòîìó ñ óâåëè÷åíèåì ðàçìåðîâ ÷àñòèö ðàññåÿíèå ñâåòà ïîä óãëîì 180 ãðàäóñîâ îêàçûâàåòñÿ

íàèìåíåå èíòåíñèâíûì (ðèñ. 12). Êîýôôèöèåíò àñèììåòðèè áîëüøèõ ìîëåêóë Z > 1 è âîçðàñòàåò ïî

ìåðå óâåëè÷åíèÿ ðàçìåðà ìîëåêóë. [53]
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Ðèñ. 11: Èíäèêàòðèñû ñâåòîðàññåÿíèÿ ðàñòâîðîâ ìàëûõ è áîëüøèõ ÷àñòèö [53]

Ðèñ. 12: Ðàññåÿíèå ñâåòà áîëüøîé ÷àñòèöåé [53]

Ïðè ìîëåêóëÿðíîì ðàññåÿíèè (ðèñ. 13 à) èíòåíñèâíîñòü ñâåòà, ðàññåÿííîãî âïåðåä è íàçàä (óãëû 0

è 180 ñîîòâåòñòâåííî), â äâà ðàçà áîëüøå, ÷åì â íàïðàâëåíèÿõ, ïåðïåíäèêóëÿðíûõ ïàäåíèþ ñâåòà, ò.

å. ïîä óãëàìè 90 è 270. Â îñòàëüíûõ íàïðàâëåíèÿõ èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî ñâåòà íàõîäèòñÿ ìåæäó

ýòèìè äâóìÿ çíà÷åíèÿìè [54]. Ñîâñåì èíà÷å ðàñïðåäåëÿåòñÿ ðàññåÿííûé ñâåò âîêðóã êðóïíîé ÷àñòèöû.

Ïðåæäå âñåãî, òåðÿåòñÿ ñèììåòðèÿ èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà, ïîñûëàåìîãî âïåðåä è íàçàä.

Íàçàä (ïîä óãëîì 180) ðàññåÿííûé ñâåò ïî÷òè ñîâñåì íå íàïðàâëÿåòñÿ (ðèñ. 13 á, â, ã, ä). Íà åùå áîëåå

êðóïíûõ ÷àñòèöàõ ïîìèìî îñíîâíîãî ìàêñèìóìà ïîÿâëÿþòñÿ äîïîëíèòåëüíûå â âèäå âûñòóïîâ èëè

ëåïåñòêîâ ïîä ðàçëè÷íûìè óãëàìè ðàññåÿíèÿ (ðèñ. 13 å, æ). [54]

Ðèñ. 13: Èíäèêàòðèñû ðàññåÿíèÿ: à - ïðè ìîëåêóëÿðíîì ðàññåÿíèè; á - äëÿ ÷àñòèö äèàìåòðîì, ðàâ-
íûì 1/3λ; â - äëÿ ÷àñòèö äèàìåòðîì λ; ã - äëÿ ÷àñòèö äèàìåòðîì 3λ; ä - äëÿ ÷àñòèö äèàìåòðîì 40λ; å,
æ - ñ äîïîëíèòåëüíûìè ìàêñèìóìàìè [54]
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Âëèÿíèå âíóòðåííåé èíòåðôåðåíöèè ó÷èòûâàåòñÿ ëèáî ââåäåíèåì â óðàâíåíèå (11) ïàðàìåòðà P(θ)

� ôàêòîðà âíóòðåííåé èíòåðôåðåíöèè, ëèáî ýêñòðàïîëÿöèåé ðåçóëüòàòîâ èçìåðåíèÿ ñâåòîðàññåÿíèÿ

ê óãëó θ =0. Â çàâèñèìîñòè îò ðàçìåðîâ ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö, ïîêàçàòåëåé ïðåëîìëåíèÿ è íàïðàâ-

ëåíèÿ íàáëþäåíèÿ èíòåðôåðåíöèÿ âîëí ìîæåò óñèëèâàòü èëè îñëàáëÿòü èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî

ñâåòà. Â ñëó÷àå ðýëååâñêîãî ðàññåÿíèÿ âñå äèïîëè âíóòðè ÷àñòèöû èçëó÷àþò â îäíîé ôàçå, ïîýòîìó

èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî èçëó÷åíèÿ äëÿ âñåõ θ ñîâïàäàåò ñ ìàêñèìàëüíî âîçìîæíîé (ïðè çàäàííîì

êîëè÷åñòâå ýëåìåíòàðíûõ äèïîëåé).

Äëÿ áîëåå êðóïíûõ ÷àñòèö óäîáíî ïðîâåñòè íîðìèðîâêó íà ìàêñèìàëüíóþ èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿííîãî

èçëó÷åíèÿ, ðàññ÷èòûâàåìóþ ïî òåîðèè Ðýëåÿ. Ýôôåêòû èíòåðôåðåíöèè îïèñûâàþòñÿ êîýôôèöèåíòîì

ôîðìû P(θ), ââåäåííûì ðàíåå:

I(θ) = P (θ) ∗ I0 (12)

Êîýôôèöèåíò ôîðìû âñåãäà ìåíüøå ëèáî ðàâåí 1. Ñ óâåëè÷åíèåì ðàçìåðîâ ÷àñòèöû èíòåíñèâíîñòü

ðàññåÿííîãî ñâåòà ñóùåñòâåííî âîçðàñòàåò, è â òî æå âðåìÿ èçìåíÿåòñÿ óãëîâîå ðàñïðåäåëåíèå ðàññå-

ÿííîãî ñâåòà: óñèëèâàåòñÿ ðàññåÿíèå âïåðåä.

Êðîìå òîãî, èç-çà ýôôåêòîâ èíòåðôåðåíöèè íà èíäèêàòðèñå ðàññåÿíèÿ âîçíèêàåò ìíîæåñòâî ïîáî÷íûõ

¾ëåïåñòêîâ¿. À çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíèÿ (ïîä îïðåäåëåííûì óãëîì) îò ðàçìåðà ÷àñòèöû

îêàçûâàåòñÿ íåìîíîòîííîé, ñ ìíîæåñòâîì îñöèëëÿöèé.
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5.1 Îáúåêòû èññëåäîâàíèÿ è ïîäãîòîâêà îáðàçöîâ äëÿ èçìåðåíèé

Ïðèãîòîâëåíèå èññëåäóåìûõ ðàñòâîðîâ. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ðàñòâîðîâ â êà÷åñòâå ðàñòâîðè-

òåëÿ èñïîëüçîâàëàñü âîäà äëÿ èíúåêöèé �Íîâîñèáõèìôàðì�, pH = 7. Òàêæå âçâåøèâàíèå îáðàçöîâ

ïðîèçâîäèëîñü ïðè ïîìîùè âåñîâ Adventurer Ohaus, ïîãðåøíîñòü êîòîðûõ ñîñòàâëÿåò 0.01 ìã. Äëÿ

èññëåäîâàíèÿ ãåìîãëîáèíà,ïðèìåíÿëñÿ ÷åëîâå÷åñêèé ãåìîãëîáèí ôèðìû �Sigma� H7379, êîòîðûé ïðåä-

ñòàâëÿåò ñîáîé êðàñíûé ïîðîøîê.

Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ðàñòâîðîâ ãåìîãëîáèíà â êà÷åñòâå ðàñòâîðèòåëÿ áûëà âûáðàíà ìåäèöèíñêàÿ âî-

äà â àìïóëàõ äëÿ èíúåêöèé. Ïðèáîðîì, ñ ïîìîùüþ êîòîðîãî ìîæíî äîñòàòî÷íî òî÷íî äîáàâèòü èëè

çàáðàòü îïðåäåë¼ííîå êîëè÷åñòâî âåùåñòâà èç ïðîáèðêè, ÿâëÿåòñÿ ìåõàíè÷åñêèé äîçàòîð. Â íàøåì ýêñ-

ïåðèìåíòå èñïîëüçîâàëèñü äîçàòîðû Biohit Proline. Èõ ïîãðåøíîñòü íå ïðåâûøàåò ÷åòûð¼õ ïðîöåíòîâ.

Âñå èçìåðåíèÿ ïðîèçâîäèëèñü ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå.

Äëÿ óäîáñòâà ïðèãîòîâëåíèÿ èññëåäóåìûõ ñèñòåì è âî èçáåæàíèå ïîâðåæäåíèÿ ñòðóêòóðû áåëêà, ðàñ-

òâîðû ãîòîâèëèñü ïîñëåäîâàòåëüíî â íåñêîëüêî ýòàïîâ:

1. Ïðèãîòîâëåíèå íà÷àëüíîãî ðàñòâîðà ãåìîãëîáèíà ñ íà÷àëüíîé êîíöåíòðàöèåé c0 = 10 ìã/ìë.

2. Ïðèãîòîâëåíèå ðàñòâîðà ñ êîíöåíòðàöèåé c1 = 0.05 ìã/ìë: êîëè÷åñòâî ãåìîãëîáèíà è âîäû ðàññ÷è-

òûâàëîñü èç óðàâíåíèÿ: c0 ∗ V1 = c1 ∗ V0.
Òîãäà: c1 = c0 ∗ V1/V0, V1 = 0.025 ìë

3. Â âîäó äîáàâëÿëñÿ ðàñòâîð ñ êîíöåíòðàöèåé c1 è îáúåìîì V1.

4. Äàëåå ðàñòâîð ïîìåùàëñÿ â óëüòðàçâóêîâîé ïðèáîð íà 480 ñåêóíä äëÿ ïåðåìåøèâàíèÿ ãåìîãëîáèíà

ñ âîäîé.

5. Êîëáà ñ ãîòîâûì ðàñòâîðîì ïðîòèðàëàñü ñïèðòîì äëÿ îáðàáîòêè îò ïûëè è ãðÿçè.

6. Ïðèãîòîâëåííûé îáðàçåö ïîìåùàëñÿ â êþâåòíîå îòäåëåíèå ñïåêòðîìåòðà è çàïóñêàëàñü ïðîãðàììà

Photocor.

7. Äëÿ òîãî, ÷òîáû ïîëó÷èòü êîíöåíòðàöèè: c1 = 0.05, c2 = 0.15, c3 = 0.25, c4 = 0.35, äîáàâëÿëñÿ ðàñ-

òâîð ãåìîãëîáèíà 10 ìã/ìë è øàãîì 50 ìêë. Êàæäàÿ êîíöåíòðàöèÿ ãåìîãëîáèíà íå õðàíèëàñü áîëüøå

4 äíåé.
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5.2 Îïèñàíèå îáîðóäîâàíèÿ

Ñïåêòðîìåòð Photocor Complex. Ïðèíöèï ðàáîòû ñïåêòðîìåòðà Photocor Complex (PC) îñíîâàí

íà ìåòîäå äèíàìè÷åñêîãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà (ÄÐÑ). Èçìåðåíèå êîððåëÿöèîííîé ôóíêöèè ôëóêòóàöèé

èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà ïîçâîëÿåò íàõîäèòü ðÿä äèíàìè÷åñêèõ è ñòàòè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ,

òàêèõ êàê êîýôôèöèåíò òðàíñëÿöèîííîé äèôôóçèè, ðàçìåð äèñïåðñíûõ ÷àñòèö, ìîëåêóëÿðíûé âåñ

ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö, âòîðîé âèðèàëüíûé êîýôôèöèåíò (ðèñ. 14).

Ïðèáîð PC ïðåäíàçíà÷åí ïðåäíàçíà÷åííîãî äëÿ ìíîãîóãëîâûõ èçìåðåíèé äèíàìè÷åñêîãî è ñòàòè÷åñêî-

ãî ðàññåÿíèÿ ñâåòà. Â óñòàíîâêå èñïîëüçîâàëñÿ äèîäíûé ëàçåð ñ äëèíîé âîëíû 647 íì è ìîùíîñòüþ 25

ìÂò. Êðàñíàÿ îáëàñòü ñïåêòðà, ãäå êîýôôèöèåíòû ïîãëîùåíèÿ ìàëû, ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ïðèåìëåìîé

äëÿ ýêñïåðèìåíòà, ïîñêîëüêó â âèäèìîì è áëèæíåì óëüòðàôèîëåòîâîì äèàïàçîíå ãåìîãëîáèí èìååò

î÷åíü áîëüøèå êîýôôèöèåíòû ïîãëîùåíèÿ.

Ïó÷îê ñâåòà ïîïàäàåò íà ôîêóñèðóþùèé óçåë è ïðîõîäèò ÷åðåç êþâåòó ñ èññëåäóåìûì ðàñòâîðîì, ðàñ-

ñåÿííûé ïîä ðàçíûìè óãëàìè, ñâåò ðåãèñòðèðóåòñÿ ëàâèííûì ôîòîäèîäîì, âûõîäíîé ñèãíàë êîòîðîãî

îáðàáàòûâàåòñÿ íà êîìïüþòåðå.

Ïðèáîð ïîçâîëÿåò ðåãóëèðîâàòü òåìïåðàòóðó èññëåäóåìûõ ðàñòâîðîâ.

Îáðàáîòêà ñèãíàëà, äëèòåëüíîñòü è ÷èñëî âûáîðîê óñòàíàâëèâàåòñÿ ýêñïåðèìåíòàòîðîì. Îáðàáîòêà

ñèãíàëà âêëþ÷àåò â ñåáÿ ïîñòðîåíèå è óñðåäíåíèå àâòîêîððåëÿöèîííûõ ôóíêöèé, à äàëåå ðåøåíèå îá-

ðàòíîé çàäà÷è � îïðåäåëåíèå êîýôôèöèåíòîâ äèôôóçèè è ãèäðîäèíàìè÷åñêèõ ðàäèóñîâ ðàññåèâàþùèõ

÷àñòèö. Ïðè ðåøåíèè îáðàòíîé çàäà÷è èñïîëüçóåòñÿ ìåòîä ðåãóëÿðèçàöèè Òèõîíîâà äëÿ èíòåãðàëüíûõ

óðàâíåíèé [55].

Ðèñ. 14: Ñïåêòðîìåòð Photocor Complex [55]

Êîððåëÿòîð Photocor-FC. Êîððåëÿòîð Photocor-FC ïðåäíàçíà÷åí äëÿ èçìåðåíèÿ â ðåàëüíîì âðå-

ìåíè àâòî- è êðîññêîððåëÿöèîííûõ ôóíêöèé. Àëãîðèòì ðàáîòû êîððåëÿòîðà ñîîòâåòñòâóåò ìàòåìàòè-

÷åñêîìó îïðåäåëåíèþ âðåìåííîé êîððåëÿöèîííîé ôóíêöèè (ðèñ. 15).

Photocor-FC âûïîëíåí ïî òåõíîëîãèè ïðîãðàììèðóåìîé ëîãèêè (�ex-logic). Ýòî ïîçâîëÿåò èçìåíÿòü

ñòðóêòóðó è àëãîðèòì ðàáîòû ïðèáîðà òîëüêî ïðîãðàììíûì ïóòåì, áåç ôèçè÷åñêîãî èçìåíåíèÿ ìîí-

òàæíîé ñõåìû. Âñåãî èìååòñÿ äâå êîíôèãóðàöèè êîððåëÿòîðà: ëîãàðèôìè÷åñêèé (multiple-tau) è ëè-

íåéíûé.

Êîððåëÿòîð Photocor-FC - ýòî óñòðîéñòâî, êîòîðîå ðàáîòàåò íåçàâèñèìî îò êîìïüþòåðà è íå èñïîëüçó-

åò âû÷èñëèòåëüíûå ìîùíîñòè êîìïüþòåðà. Êîìïüþòåð èñïîëüçóåòñÿ íà ýòàïå îáðàáîòêè èçìåðåííûõ

êîððåëÿöèîííûõ ôóíêöèé.
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Ðèñ. 15: Ñõåìà ýêñïåðèìåíòàëüíîé óñòàíîâêè Photocor Ñomplex [55]

Ñèñòåìà ñ÷åòà ôîòîíîâ Photocor-PC. Photocor-PC ñîñòîèò èç áëîêà ñ÷åòà ôîòîíîâ è áëîêà ïè-

òàíèÿ. Áëîêñ÷åòà ôîòîíîâ ñîäåðæèò ïðèåìíóþ îïòè÷åñêóþ ñèñòåìó, ôîòîóìíîæèòåëü, ðàáîòàþùèé â

ðåæèìå ñ÷åòà ôîòîíîâ, è óñèëèòåëü-äèñêðèìèíàòîð. Áëîê ïèòàíèÿ îáåñïå÷èâàåò âûñîêîå íàïðÿæåíèå

1 êÂ äëÿ ïèòàíèÿ ôîòîóìíîæèòåëÿ, ñ âûñîêîé ñòàáèëüíîñòüþ è íèçêèì óðîâíåì ïóëüñàöèé, à òàêæå

íàïðÿæåíèå ïèòàíèÿ 5 Â äëÿ óñèëèòåëÿ-äèñêðèìèíàòîðà. Èìåþòñÿ äâå ìîäåëè ñèñòåìû ñ÷åòà ôîòîíîâ.

Â äàííîé ðàáîòå áûëà èñïîëüçîâàíà âòîðàÿ.

Photocor-PC1: Àâòîêîððåëÿöèîííàÿ ñèñòåìà ñ îäíèì ôîòîóìíîæèòåëåì äëÿ îáû÷íûõ èçìåðåíèé.

Photocor-PC2: Êðîññêîððåëÿöèîííàÿ ñèñòåìà ñ äâóìÿ ôîòîóìíîæèòåëÿìè ñ ïîëíûì îòñóòñòâèåì ïîñëå

èìïóëüñîâ äëÿ ïîâûøåíèÿ òî÷íîñòè èçìåðåíèÿ ðàçìåðîâ íàíî÷àñòèö â äèàïàçîíå 1 � 10 íì.

26



5.3 Ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå

Â õîäå ýêñïåðèìåíòàëüíîé ðàáîòû íà Ñïåêòðîìåòðå Photocor Complex áûëè ïîëó÷åíû:

1)Èíòåíñèâíîñòè ïðè êîíöåíòðàöèÿõ c1 = 0.05 ìã/ìë, c2 = 0.15 ìã/ìë, c3 = 0.25 ìã/ìë, c4 = 0.35

ìã/ìë ãåìîãëîáèíà ïðè òåìïåðàòóðå 20 ãðàäóñîâ Öåëüñèÿ ïðè óãëàõ îò 60 äî 130 ãðàäóñîâ.

2)Òåìíîâîé òîê äëÿ óãëà 90 ãðàäóñîâ.

3)Èíòåíñèâíîñòü ÷èñòîé âîäû äëÿ óãëîâ 60-130 ãðàäóñîâ ïðè òåìïåðàòóðå 20 ãðàäóñîâ Öåëüñèÿ.

4)Èíòåíñèâíîñòü áåíçîëà äëÿ óãëà 90 ãðàäóñîâ.

Èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíèÿ ïðè êàæäîì óãëå ïðè îïðåäåëåííîé êîíöåíòðàöèè èçìåðÿëàñü 3-5 ðàç. Â

êà÷åñòâå êàëèáðîâî÷íûõ âåùåñòâ èñïîëüçîâàëèñü îáåñïûëåííûå áåíçîë è âîäà, êîòîðûå íàõîäÿòñÿ â

ãåðìåòè÷íûõ çàïàÿííûõ àìïóëàõ. Èçìåðåíèÿ ïðîâîäèëèñü â ïðîãðàììå Photocor-FC. Ïðîãðàììíîå

îáåñïå÷åíèå PhotocorFC ïîçâîëÿåò íàáëþäàòü èçìåíåíèå ñèãíàëà íà ìîíèòîðå, îöåíèâàòü ðåçóëüòàòû

äëÿ òåêóùèõ çíà÷åíèé èíòåíñèâíîñòè è ïàðàìåòðîâ ðàñòâîðà (ðèñ. 16):

Ðèñ. 16: Ïàäåíèå ëàçåðà íà ðàññåèâàþùèé îáúåì [56]

Îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ äàííûõ. Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Excel äàííûå áûëè ôîðìàòèðîâàíû â

óäîáíûé äëÿ ðàñ÷åòà âèä. Â ïðîãðàììå Origin áûëè ðàññ÷èòàíû:

1) Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè (I) äëÿ óãëîâ 60-130 ãðàäóñîâ äëÿ èññëåäóåìûõ êîíöåíòðàöèé.

2) Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè âîäû (Iwater) äëÿ óãëîâ 60-130 ãðàäóñîâ.

3) Ñðåäíåå çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè áåíçîëà (Ibenzol) ïðè óãëå 90 ãðàäóñîâ.

4) Ñðåäíåå çíà÷åíèÿ (Idarkcurrent) òåìíîâîãî òîêà.
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5.4 Ïîñòðîåíèå ãðàôèêîâ

Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Origin áûëè ïîñòðîåíû ãðàôèêè:

1) Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óãëà θ äëÿ êîíöåíòðàöèé c1 = 0.05ìã/ìë (ðèñ. 17), c2 =

0.15ìã/ìë (ðèñ. 18), c3 = 0.25ìã/ìë (ðèñ. 19), c4 = 0.35ìã/ìë (ðèñ. 20).

Ðåçóëüòàòû âñåõ âûøå ïåðå÷èñëåííûõ ýêñïåðèìåíòîâ ïðåäñòàâëåíû íà îäíîì ãðàôèêå äëÿ ñðàâíåíèÿ

(ðèñ. 21).

Ðèñ. 17: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c1 = 0.05

Ðèñ. 18: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c2 = 0.15

Ðèñ. 19: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c3 = 0.25

Ðèñ. 20: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c4 = 0.35
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Ðèñ. 21: Çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè (I) îò óãëà θ ïðè ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ

Ïîõîæèå ãðàôèêè èíòåíñèâíîñòè îò óãëà ìîæíî íàéòè ó È.Ë. Ôàáåëèíñêîãî [57] äëÿ ñâåòà, ðàñ-

ñåÿííîãî íà ïîâåðõíîñòè ìåòèëîâîãî ñïèðòà (ðèñ. 22). Ñïëîøíàÿ êðèâàÿ - òåîðåòè÷åñêàÿ. Êðóæêàìè

îòìå÷åíû ýêñïåðåìåíòàëüíûå äàííûå.

Ðèñ. 22: Çàâèñèìîñòü èíòåíñèâíîñòè (â óñëîâíûõ åäèíèöàõ) ñâåòà îò óãëà ïðè òðåõ ðàçëè÷íûõ êîíöåí-
òðàöèÿõ [57]

Ïîëó÷åííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå êðèâûå (ðèñ. 21) èìåþò ñõîæèé âèä ñ ëèòåðàòóðíûìè äàííûìè

()ðèñ. 22). Ïî ãðàôèêàì âèäíî, ÷òî ïðè óâåëè÷åíèè óãëà èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíîãî ñâåòà óìåíüøà-

åòñÿ.
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2) Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óãëà θ äëÿ êîíöåíòðàöèé c1 = 0.05 ìã/ìë (ðèñ. 23),

c2 = 0.15 ìã/ìë (ðèñ. 24), c3 = 0.25 ìã/ìë (ðèñ. 25), c4 = 0.35 ìã/ìë (ðèñ. 25) â ïîëÿðíûõ êîîðäèíàòàõ

ïðè ñèììåòðè÷íîì îòîáðàæåíèè óãëà.

Ðèñ. 23: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c1 = 0.005

Ðèñ. 24: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c2 = 0.15

Ðèñ. 25: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c3 = 0.25

Ðèñ. 26: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c4 = 0.35

Èç ãðàôèêîâ (ðèñ. 23) - (ðèñ. 26) ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî âèä èíäèêàòðèñû ðàññåÿíèÿ ìåíÿåò-

ñÿ. Òàê êàê òåðÿåòñÿ ñèììåòðèÿ èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà, ïîñûëàåìîãî âïåðåä è íàçàä. Ïî

ìåðå óêðóïíåíèÿ ÷àñòèöû îñíîâíîå êîëè÷åñòâî ðàññåÿííîãî ñâåòà íàïðàâëÿåòñÿ óçêèì �ÿçûêîì� âïå-

ðåä â íàïðàâëåíèè ïàäåíèÿ ñâåòà, ò. å. ñêîíöåíòðèðîâàíî â îáëàñòè ìàëûõ óãëîâ ðàññåÿíèÿ, áëèçêèõ

ê íàïðàâëåíèþ 0 ãðàäóñîâ.
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5.5 Ìåòîäû îáðàáîòêè ýêñïåðèìåíòàëüíûõ äàííûõ

Äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïîëåçíîé èíôîðìàöèè î ãåìîãëîáèíå, à èìåííî � ðàçìåðàõ è ôîðìå, íåîáõîäèìî áûëî

ïîëó÷èòü çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà ïðè ðàçëè÷íûõ óãëàõ â âîäíûõ ðàñòâîðàõ ãåìî-

ãëîáèíà. Òàêèå çíà÷åíèÿ áûëè ïîëó÷åíû ïðè óãëàõ: 60-130 ãðàäóñîâ. Äàëüíåéøàÿ îáðàáîòêà äàííûõ

ïðîâîäèëàñü ñ ïîìîùüþ ìåòîäà Äåáàÿ, ìåòîäà àñèììåòðèè è ìåòîäà Çèììà. Ïî ýêñïåðèìåíòàëüíûì

äàííûì áûëè ïîñòðîåíû ïîëÿðíûå äèàãðàììû ðàññåÿíèÿ èíòåíñèâíîñòè ñâåòà äëÿ ðàçíûõ ñëó÷àåâ.

5.6 Ìåòîä Äåáàÿ

Ìåòîä Äåáàÿ ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü çíà÷åíèå ñðåäíåâçâåøåííîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññû ïîëèìåðà MW è

âòîðîé âèðèàëüíûé êîýôôèöèåíò A2, êîòîðûé ó÷èòûâàåò îòêëîíåíèå ïîëèìåðíîãî ðàñòâîðà îò èäå-

àëüíîãî ïîâåäåíèÿ. Äîñòàòî÷íî ïðîâåñòè èçìåðåíèÿ ðàññåÿíèÿ ñâåòà ðàñòâîðèòåëÿ è ðàñòâîðîâ ðàçíûõ

êîíöåíòðàöèé òîëüêî ïîä îäíèì óãëîì 90 ãðàäóñîâ. MW ìîæíî ðàññ÷èòàòü ïî óðàâíåíèþ Äåáàÿ (8).

Äëÿ ðàñ÷¼òà îïòè÷åñêîé ïîñòîÿííîé ðàñòâîðà K óðàâíåíèå (3) èñïîëüçîâàëèñü äàííûå èç òàáëèöû 1.

Ïàðàìåòð Çíà÷åíèå
λ 647 íì
π 3.14
n0 1.33
(∂n∂c ) 2 ∗ 10−4 ë/ã

Òàáëèöà 1: Äàííûå äëÿ ðàñ÷¼òà îïòè÷åñêîé ïîñòîÿííîé ðàñòâîðà K

Ñ ïîìîùüþ äàííûõ, ïðåäñòàâëåííûõ â òàáëèöå 1 áûë ïîñ÷èòàí êîýôôèöèåíò Ê äëÿ ðàçíûõ êîí-

öåíòðàöèé.

Äëÿ ðàñ÷åòà R90 ïðè ðàçíûõ êîíöåíòðàöèÿõ èñïîëüçîâàëèñü èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà ðàñòâî-

ðàìè ãåìîãëîáèíà I, à òàêæå áûëè èñïîëüçîâàíû êàëèáðîâî÷íûå èíòåíñèâíîñòè:

1. Èíòåíñèâíîñòü âîäû IW (äëÿ ðàçíûõ êîíöåíòðàöèé ïðè óãëàõ 60-130).

2. Èíòåíñèâíîñòü áåíçîëà IB (ñîãëàñíî ëèòåðàòóðíûì äàííûì [62], êîýôôèöèåíò ðàññåÿíèÿ áåíçîëà

Rb = 12, 64 ∗ 10−6 ñì−1 ïðè äëèíå âîëíû 6328 �A [58]).

3. Èíòåíñèâíîñòü òåìíîâîãî òîêà (èíòåíñèâíîñòü ôîíà) IT .

Ýòè äàííûå ïîçâîëèëè ïåðåéòè ê êîýôôèöèåíòó ðàññåÿíèÿ:

R90 =
I − IW
IB − IT

(13)

Íà ðèñóíêå 27 ïðåäñòàâëåí ïðèìåð êîíöåíòðàöèîííîé çàâèñèìîñòè ïàðàìåòðà ðàññåÿíèÿ cK/R90 â

âîäíîì ðàñòâîðå ãåìîãëîáèíà [53], ãäå òàíãåíñ óãëà íàêëîíà ïîçâîëÿåò îöåíèòü âòîðîé âèðèàëüíûé

êîýôôèöèåíò A2, òàêæå îïðåäåëèòü âåëè÷èíó 1/M .
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c ã/ë c1 = 0.05 c2 = 0.15 c3 = 0.25 c4 = 0.35
R90 344.96 216.44 148.17 217.22
c ∗K
R90

/ 2.30464 ∗ 10−5 1.1019 ∗ 10−4 2.68267 ∗ 10−4 2.56186 ∗ 10−4

Òàáëèöà 2: Äàííûå äëÿ ðàñ÷¼òà ìîëåêóëÿðíîé ìàññû

Ðèñ. 27: Ïðèìåð êîíöåíòðàöèîííîé çàâèñèìîñòè ïàðàìåòðà ðàññåÿíèÿ â âîäíîì ðàñòâîðå ãåìîãëîáèíà
[53]

Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Origin áûë ïîñòðîåí ãðàôèê cK/R90 îò êîíöåíòðàöèè ìåòîäîì íàèìåíü-

øèõ êâàäðàòîâ (ÌÍÊ) (ðèñ. 28). Ñëåäóþùèì øàãîì íàõîäèëèñü çàâèñèìîñòè
c ∗K
R90

(c) è ïðè ïîìîùè

ýêñòðàïîëÿöèè ê ñ = 0 ðàññ÷èòûâàëèñü ìàññû ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö è çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòîâ âçà-

èìîäåéñòâèÿ (òàáë. 2). À òàê æå ïî ãðàôèêó çàâèñèìîñòè
c ∗K
R90

(c) îïðåäåëÿëàñü âåëè÷èíà 1/M (ðèñ.

26) è âòîðîé âèðèàëüíûé êîýôôèöèåíò A2.

Ðèñ. 28: Êîíöåíòðàöèîííàÿ çàâèñèìîñòü ïàðàìåòðà ðàññåÿíèÿ cK/R90 â âîäíîì ðàñòâîðå ãåìîãëîáèíà,
ïîñòðîåííàÿ ñ ïîìîùüþ ÌÍÊ

Âûâîä: c ïîìîùüþ ýêñòðàïîëÿöèè ê ñ = 0 ïîëó÷åíî: çíà÷åíèå îáðàòíîé ìàññû 1/M = 1.49 ∗ 10−5

ìîëü/ã.

Äàííîå çíà÷åíèå ýôôåêòèâíîé ìàññû ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà MW = 67114.09± 8474.57 ã/ìîëü áëèçêî

ê ëèòåðàòóðíîìó çíà÷åíèþ [59]: M = 64500 ã/ìîëü.

Ðàñ÷èòàííî çíà÷åíèå âòîðîãî âèðèàëüíîãî êîýôôèöèåíòà A2 = (4.15± 0.41) ∗ 10−4ìîëü*ñì3/ã2.
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5.7 Ìåòîä àññèìåòðèè

Äëÿ ðàñ÷åòà êîýôôèöèåíòà àññèìåòðèè èñïîëüçîâàëèñü çíà÷åíèÿ èíòåíñèâíîñòè äëÿ óãëîâ ñèììåòðè÷-

íûõ îòíîñèòåëüíî 90 ãðàäóñîâ.

Z = (Iθ)/I(180−θ))c=0 (14)

Ñ ïîìîùüþ êîýôôèöèåíòà àñèììåòðèè ìîæíî îïðåäåëèòü ôîðìó è îòíîñèòåëüíûå ðàçìåðû ðàññåèâà-

þùåé ÷àñòèöû [29].

Èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíîãî ñâåòà ïðè ýòîì èìååò ñëåäóþùèé âèä:

Iθ = K ∗ c ∗MW ∗ P (θ) (15)

Ïóòåì óìíîæåíèÿ îáðàòíîé âåëè÷èíû íà÷àëüíîé îðäèíàòû ãðàôèêà cK/2I90 îò c íà ôàêòîð P−1(θ)

ìîæíî ïîëó÷èòü ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó:

MW = (
c ∗K
R90

)−1 ∗ P−1(θ) (16)

Ïîëó÷åííóþ ãðàôè÷åñêîé ýêñòðàïîëÿöèåé âåëè÷èíó íàçûâàþò êàæóùèìñÿ ìîëåêóëÿðíûì âåñîì.

Â òàáëèöå ïðåäñòàâëåíû çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòà àññèìåòðèè, ôàêòîðà ìåæìîëåêóëÿðíîé èíòåðôåðåí-

öèè îò ôîðìû áåëêà è îòíîñèòåëüíûõ ðàçìåðîâ:

Ðèñ. 29: Õàðàêòåðèñòè÷åñêàÿ àñèììåòðèÿ Z, ôàêòîð P−1(90) è îòíîñèòåëüíûå ðàçìåðû D/λ äëÿ ÷àñòèö
ðàçëè÷íîé ñòðóêòóðû [29]
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Ðèñ. 30: Çàâèñèìîñòü õàðàêòåðèñòè÷åñêîé àñèììåòðèè Z, ôàêòîðà P−1(90) è îòíîñèòåëüíûõ ðàçìåðîâ
D/λ äëÿ ÷àñòèö ðàçëè÷íîé ñòðóêòóðû: 1-ñôåðà, 2-êëóáîê, 3-ñòðåæåíü [29]

Îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ äàííûõ:

Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óãëà θ äëÿ êîíöåíòðàöèé c1 = 0.05 ìã/ìë (ðèñ. 31), c2 = 0.15

ìã/ìë (ðèñ. 32), c3 = 0.25 ìã/ìë (ðèñ. 33), c4 = 0.35 ìã/ìë (ðèñ. 34) â ïîëÿðíûõ êîîðäèíàòàõ. Ñ

ïîìîùüþ ãðàôèêîâ áûëè îïðåäåëåíû êîýôôèöèåíò àññèìåòðèè Z.

Ðèñ. 31: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c1 = 0.05

Ðèñ. 32: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c2 = 0.15
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Ðèñ. 33: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c3 = 0.25

Ðèñ. 34: Èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà (I) îò óã-
ëà θ, c4 = 0.35

Èñïîëüçóÿ óðàâíåíèå (14) ïîñòðîåí ãðàôèê R(θ) îò c*K*P(θ) c ïîìîùüþ ìåòîäà ÌÍÊ â Excel.

Òàíãåíñ íàêëîíà ãðàôèêà îïðåäåëÿåò ìîëåêóëÿðíóþ ìàññó ÷àñòèö ãåìîãëîáèíà. Ñðåäíÿÿ ìàññà MW

îïðåäåëåííàÿ äàííûì ìåòîäîì ñîñòàâëÿåò 67644 ã/ìîëü.

Ðèñ. 35: Ãðàôèê çàâèñèìîñòè R(θ) îò c*K*P(θ). Ïî îñè îðäèíàò R(θ), ïî îñè àáñöèññ c*K*P(θ) ïðè
ðàçíûõ êîíöåíòðàöèÿõ
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Â òàáëèöå 3 ïðåäñòàâëåíû çíà÷åíèÿ ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ãðàôèêîâ (ðèñ. 31 - ðèñ. 34):

c c1 = 0.05 c2 = 0.15 c3 = 0.25 c4 = 0.35
Z 2.27 2.61 1.49 1.61
P−1 2.05 2.44 1.38 1.48
D

λ
0.45 0.50 0.40 0.45

Ôîðìà êëóáêè êëóáêè ïàëî÷êè ïàëî÷êè

Òàáëèöà 3: Äàííûå ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ìåòîäà àñèììåòðèè

Â òàáëèöå 4 ïðåäñòàâëåíû ìîëåêóëÿðíûå ìàññû ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ãðàôèêà
çàâèñèìîñòè R(θ) îò c*K*P(θ):

c c1 = 0.05 c2 = 0.15 c3 = 0.25 c4 = 0.35
M 72861 73961 50894 72861

Òàáëèöà 4: Äàííûå ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ãðàôèêà çàâèñèìîñòè R(θ) îò c*K*P(θ)

Âûâîä: ïîëó÷åííûå ìîëåêóëÿðíûå ìàññû ãåìîãëîáèíà õîðîøî ñîãëàñóþòñÿ ñ ëèòåðàòóðíûìè äàí-

íûìè [59]. Ñðåäíÿÿ ìàññà ñîñòàâèëà Mmidle = 67644.25± 6564.40 ã/ìîëü.

Ïîëó÷åííûå çíà÷åíèÿ ðàçìåðîâ ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö îòëè÷àþòñÿ â áîëüøóþ ñòîðîíó, â çàâèñè-

ìîñòè îò êîíöåíòðàöèè. Âåðîÿòíî, ñòðóêòóðà ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà ïåðåøëà èç ÷åòâåðòè÷íîé

ñòðóêòóðû â òðåòè÷íóþ, âî âòîðè÷íóþ èëè â ïåðâè÷íóþ, èç-çà ÷åãî äëèíà ìîëåêóëû óâåëè÷èëàñü.
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5.8 Ìåòîä Çèììà

Öåëü ðàáîòû: îïðåäåëèòü çíà÷åíèå ñðåäíåâçâåøåííîé ìîëåêóëÿðíîé ìàññû ïîëèìåðàMW , ðàçìåð ðàñ-

ñåèâàþùèõ ñâåò ÷àñòèö, èñïîëüçóÿ ìåòîä Çèììà. Åñëè ðàçìåðû ðàññåèâàþùèõ ñâåò ÷àñòèö, ñîäåðæà-

ùèõñÿ â ðàñòâîðå, ïðåâûøàþò λ /20, òî ðàçíîñòü ôàç ëó÷åé, ðàññåÿííûõ îò ðàçíûõ òî÷åê ÷àñòèöû,

ñòàíîâèòñÿ çíà÷èòåëüíîé (ñì. ðèñ. 12). Ðàçíîñòü ôàç ðàññåÿííûõ ëó÷åé, à, ñëåäîâàòåëüíî, è èõ èíòåí-

ñèâíîñòü çàâèñÿò îò óãëà ðàññåÿíèÿ θ.

Â íàïðàâëåíèè ïàäàþùåãî ïó÷êà ðàçíîñòè ôàç íåò, èíòåðôåðåíöèÿ ýòèõ ëó÷åé äëÿ óãëà θ = 0 ãðàäóñîâ

îòñóòñòâóåò. Íà ýòîì îñíîâàí ìåòîä Çèììà äëÿ ðàñ÷åòà áîëüøèõ ÷àñòèö. Ýòîò ìåòîä ïîëó÷èë íàçâàíèå

ìåòîäà äâîéíîé ýêñòðàïîëÿöèè [53].

Àñèììåòðèÿ ðàññåÿíèÿ òåì áîëüøå, ÷åì áîëüøå ðàçìåð ìàêðîìîëåêóë, ïîýòîìó óãëîâàÿ çàâèñèìîñòü

èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà â ðàñòâîðàõ áîëüøèõ ÷àñòèö äàåò âîçìîæíîñòü îïðåäåëèòü èõ ðàäè-

óñ èíåðöèè(Rg). Â ýòîì ñëó÷àå P (θ) 6= 1 è îñíîâíîå óðàâíåíèå ñâåòîðàññåÿíèÿ íàçûâàåòñÿ óðàâíåíèåì

Äåáàÿ-Çèììà è âûãëÿäèò ñëåäóþùèì îáðàçîì.

K ∗ c
Rθ

=
1

MW
(1 +

16π2 ∗ n20
3 ∗ λ20

∗R2
g ∗ sin2(

θ

2
)) + 2A2 ∗ c (17)

Äëÿ íàõîæäåíèÿ ìîëåêóëÿðíîé ìàññû è ðàäèóñà èíåðöèè èñïîëüçóþò ìåòîä äâîéíîé ýêñòðàïîëÿ-

öèè, èëè ïîñòðîåíèå äèàãðàììû Çèììà. Ãîòîâÿò ñåðèþ ðàñòâîðîâ ðàçíîé êîíöåíòðàöèè, è äëÿ êàæäîãî

ðàñòâîðà èçìåðÿþò èíòåíñèâíîñòü ðàññåÿíèÿ ïîä ðàçíûìè óãëàìè. À çàòåì ñòðîÿò ãðàôèê çàâèñèìîñòè

âåëè÷èíû
K ∗ c
Rθ

îò ñëîæíîãî àðãóìåíòà sin2(
θ

2
) + k ∗ c. Ïîñòîÿííàÿ k âûáèðàåòñÿ èñõîäÿ èç óäîáñòâà

ïîñòðîåíèÿ ãðàôèêà, íàçûâàåìîãî äèàãðàììîé Çèììà, òàêèì îáðàçîì, ÷òî kc = 1.

Íà äèàãðàììå ëèíèÿ ñ áîëüøèì íàêëîíîì îòðàæàåò çàâèñèìîñòü
K ∗ c
Rθ

îò äëÿ îïðåäåëåííîãî ïîñòî-

ÿííîãî óãëà ðàññåÿíèÿ. Ýêñòðàïîëÿöèåé òàêèõ ëèíèé äî ïåðåñå÷åíèÿ ñ ñîîòâåòñòâóþùåé âåëè÷èíîé

àáñöèññû sin2(
θ

2
) ïðè c = 0 ïîëó÷àþò ðÿä òî÷åê, îòðàæàþùèõ çàâèñèìîñòü

K ∗ c
Rθ

îò sin2(
θ

2
) ïðè c = 0.

Ëèíèÿ ñ íåáîëüøèì íàêëîíîì (óãîë β íà ðèñ. 36) îòðàæàåò çàâèñèìîñòü
K ∗ c
Rθ

îò sin2(
θ

2
) äëÿ îïðå-

äåëåííîé ïîñòîÿííîé êîíöåíòðàöèè ñ. Ïóòåì ýêñòðàïîëÿöèè ýòèõ ëèíèé äî ïåðåñå÷åíèÿ ñ ëèíèåé,

àáñöèññà êîòîðîé ðàâíà kc ïðè θ = 0, ïîëó÷àþò ðÿä òî÷åê. Îòðàæàþùèõ çàâèñèìîñòü
K ∗ c
Rθ

= f(c) îò

sin2(
θ

2
) = 0.

Íà÷àëüíàÿ îðäèíàòà
K ∗ c
Rθ

θ=0

c=0

ïîëó÷àåòñÿ êàê òî÷êà ïåðåñå÷åíèÿ äâóõ ýêñòðàïîëÿöèîííûõ êðèâûõ (ñ

= 0 è θ = 0) è îïðåäåëÿåò èñòèííîå çíà÷åíèå ìîëåêóëÿðíîé ìàññû ïîëèìåðà:

MW = (
K ∗ c
Rθ

)−1,c = 0, θ = 0 (18)

Ñîãëàñíî óðàâíåíèþ (17), òàíãåíñ óãëà íàêëîíà α ñâÿçàí ñ âåëè÷èíîé âòîðîãî âèðèàëüíîãî êîýôôè-

öèåíòà tg α = 2 ∗ A2. Íà÷àëüíûé íàêëîí êðèâîé
K ∗ c
Rθ c=0

ãðàôèêà äâîéíîé ýêñòðàïîëÿöèè (óãîë β)

îïðåäåëÿåò ñðåäíåêâàäðàòè÷íûé ðàäèóñ èíåðöèè ÷àñòèö (R2
g)

1/2 ðàññ÷èòûâàåìûé èç óðàâíåíèÿ:

R2
g =

3 ∗ λ2

16 ∗ π2
∗MW ∗ tgβ (19)

Ýòîò ïàðàìåòð ñâÿçàí ñî ñðåäíåêâàäðàòè÷íûì ðàññòîÿíèåì ìåæäó êîíöàìè ïîëèìåðíîé öåïè êëóáêà

ïðîñòûì ñîîòíîøåíèåì:

R2
g =

h2

6
(20)
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Ïîä÷åðêíåì, ÷òî ñðåäíèå ðàçìåðû, îïðåäåëÿåìûå ìåòîäîì ñâåòîðàññåÿíèÿ, ÿâëÿþòñÿ àáñîëþòíûìè è

íå çàâèñÿò îò ìîäåëüíûõ ïðåäñòàâëåíèé î ñòðîåíèè ÷àñòèö. Òàêèì îáðàçîì, ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ñâåòî-

ðàññåÿíèÿ êðîìå àáñîëþòíîãî îïðåäåëåíèÿ ìîëåêóëÿðíîé ìàññû ïîëèìåðîâ ìîæíî èçìåðÿòü è àáñî-

ëþòíûå ñðåäíèå ðàçìåðû ìàêðîìîëåêóë â ðàñòâîðå.

Ðèñ. 36: äèàãðàììà Çèììà [53]

Â ïðîãðàììå Excel ñ ïîìîùüþ ÌÍÊ áûë ïîñòðîåíà äèàãðàììà Çèììà çàâèñèìîñòè âåëè÷èíû
K ∗ c
Rθ

îò

ñëîæíîãî àðãóìåíòà sin2(
θ

2
) + k ∗ c äëÿ 4 êîíöåíòðàöèé (ðèñ. 37).

Ðèñ. 37: Ãðàôèê Çèììà, ïîñòðîåííûé ïî äàííûì ñâåòîðàññåÿíèÿ äëÿ ðàñòâîðîâ ãåìîãëîáèíà; ïî îñè

îðäèíàò
K ∗ c
Rθ

, ïî îñè àáñöèññ sin2(
θ

2
) + k ∗ c. Òî÷êè - ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå

Ïî ãðàôèêó áûëà îïðåäåëåíà ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ãåìîãëîáèíàMW = 65000±5850 ã/ìîëü, ÷åðåç tg(β)

ðàäèóñ èíåðöèè ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö Rg = 103.28± 20.67 íì .

Âûâîä: Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ãåìîãëîáèíà MW = 65000± 5850 ã/ìîëü áëèçêà ê ëèòåðàòóðíîìó çíà÷å-

íèþ: M = 64500 ã/ìîëü, ðàäèóñ èíåðöèè ÷àñòèö Rg = 103.28±20.67 íì íå ñîîòâåñòâóåò ëèòåðàòóð-

íîìó çíà÷åíèþ R= 3,4 íì [59]. Ïðåäïîëàåòñÿ, ÷òî ìîëåêóëû áåëêà âçàèìîäåéñòâóþò ìåæäó ñîáîé

è îáðàçóþò âûòÿíóòóþ ñòðóêòóðó, íàïîìèíàþùóþ ïî ôîðìå ïàëî÷êó, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçíî

ñ ïðîöåññîì òðîìáîîáðàçîâàíèÿ â îðãàíèçìå ÷åëîâåêà. Ó ìîëåêóëû áåëêà ãåìîãëîáèíà íàáëþäàåòñÿ

òàêàÿ òåíäåíöèÿ ïîêàçàííàÿ â ñòàòüå [60].
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5.9 Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòàëüíîãî èññëåäîâàíèÿ âîäíûõ ðàñòâîðîâ ãåìî-

ãëîáèíà ìåòîäàìè ñòàòè÷åñêîãî ñâåòîðàññåÿíèÿ

Ïðèâåäåíà ñðàâíèòåëüíàÿ òàáëèöà ñ ïîëó÷åííûìè äàííûìè (òàáëèöà 5), ðàññ÷èòàííûìè òðåìÿ ìåòî-
äàìè:

Ìåòîä Ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ãåìîãëîáèíà Äîïîëíèòåëüíûå äàííûå
Ìåòîä Äåáàÿ 67114.09± 8474.57 ã/ìîëü A2 = 4.5 ∗ 10−4 ± 4.15 ∗ 10−5 ìîëü*ñì3/ã2

Ìåòîä àñèììåòðèè 67644± 6564.40 ã/ìîëü Rg = 145.58 íì
Ìåòîä Çèììà 65000± 5850 ã/ìîëü Rg = 103.28± 20.67 íì

Òàáëèöà 5: Äàííûå ïîëó÷åííûå ñ ïîìîùüþ ìåòîäà àñèììåòðèè

Âûâîä: ìîëåêóëÿðíàÿ ìàññà ãåìîãëîáèíà, ðàññ÷èòàííàÿ ìåòîäîì Äåáàÿ, ìåòîäîì àñèììåòðèè

è ìåòîäîì Çèììà áëèçêà ê ëèòåðàòóðíîìó çíà÷åíèþ. Ðàçìåð ðàññåèâàþùåé ÷àñòèöû áîëüøå ïðè-

ìåðíî â 15 ðàç. Äàííûå ðåçóëüòàòîâ, ðàññ÷èòàííûõ ìåòîäîì àñèììåòðèè ïîêàçûâàþò, ÷òî ôîðìà

ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà èçìåíèëàñü îò êëóáà ê ïàëî÷êå. Äàííûå ïîñ÷èòàííûå ìåòîäîì Çèììà íå ïðî-

òèâîðå÷àò èçìåíåíèþ ôîðìû ãåìîãëîáèíà.
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6 ÎÑÍÎÂÍÛÅ ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÂÛÂÎÄÛ

Â äàííîé ðàáîòå èññëåäîâàëñÿ ãåìîãëîáèí â âîäíîì ðàñòâîðå ïðè ðàçíûõ óãëàõ ïðè óâåëè÷åíèè êîí-

öåíòðàöèè.

Ïîëó÷åíû óãëîâûå çàâèñèìîñòè èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿííîãî ñâåòà â ÷èñòîì âîäíîì ðàñòâîðå ãåìîãëî-

áèíà ïðè ðàçíûõ êîíöåíòðàöèÿõ.

Ïîñòðîåíû èíäèêàòðèñû ðàññåÿííîãî ñâåòà, êîòîðûå ïîêàçûâàþò ðàñïðåäåëåíèå èíòåíñèâíîñòè ñâåòà

â ÷èñòûõ âîäíûõ ðàñòâîðàõ ãåìîãëîáèíà.

Ñ ïîìîùüþ îáðàáîòêè äàííûõ ìåòîäîì Äåáàÿ:

1) Ïîëó÷åíî çíà÷åíèå ýôôåêòèâíîé ìàññû ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà M = 67114.09± 8474.57 ã/ìîëü, êî-

òîðîå áëèçêî ê ëèòåðàòóðíîìó çíà÷åíèþ: M = 64500 ã/ìîëü.

2) Ïîëó÷åíî çíà÷åíèå âòîðîãî âèðèàëüíîãî êîýôôèöèåíòà A2 = (4.15 ± 0.41) ∗ 10−4 ìîëü*ñì3/ã2. Ïî-

ëîæèòåëüíîå çíà÷åíèå âòîðîãî âèðèàëüíîãî êîýôôèöèåíòà îçíà÷àåò, íàáëþäàåòñÿ âûñîêîå ñðîäñòâî

ðàñòâîðèòåëÿ ê áåëêîâîìó ïîëèìåðó. Êëóáîê ðàçâîðà÷èâàåòñÿ.

Ñ ïîìîùüþ ìåòîäà àñèììåòðèè:

1) Ïîñòðîåíû ãðàôèêè â ïîëÿðíûõ êîîðäèíàòàõ èíòåíñèâíîñòè ðàññåÿíîãî ñâåòà îò óãëà ïðè ðàçëè÷-

íûõ êîíöåíòðàöèÿõ äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîýôôèöèåíòà àññèìåòðèè.

2) Ïîëó÷åíî çíà÷åíèå êîýôôèöèåíòà àñèììåòðèè Z.

3) Ïîëó÷åíî çíà÷åíèå êîýôôèöèåíòà ôàêòîðà âíóòðèìîëåêóëÿðíîé èíòåðôåðåíöèè P(θ).

4) Ïîñ÷èòàíà ñðåäíÿÿ ìàññà ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö, êîòîðàÿ ñîñòàâèëà Mmidle = 67644.25 ± 6564.40

ã/ìîëü.

5) Îòíîñèòåëüíûå ðàçìåðû ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà
D

λ
.

Ñ ïîìîùüþ ïîëó÷åííûõ âåëè÷èí èññëåäîâàíû ðàçìåðû ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà, èç ÷åãî ñäåëàí âûâîä

î åãî ôîðìå: ïðè ïåðåõîäå êîíöåíòðàöèé îò áîëåå íèçêèõ ê áîëåå âûñîêèì ôîðìà áåëêà ãåìîãëîáèíà

ïåðåõîäèò îò êëóáêà ê ïàëî÷êå. Âåðîÿòíî, ÷åòâåðè÷íàÿ ñòðóêòóðà áåëêà ìåíÿåòñÿ.

Äàííîå ÿâëåíèå ìîæåò áûòü îáúÿñíåíî òåì, ÷òî ñèëó ïëîõîé ðàñòâîðèìîñòè â âîäå ñâîáîäíûé ãåì íå

ñïîñîáåí ê òðàíñïîðòó êèñëîðîäà, à çíà÷èò ãåìîãëîáèí òåðÿåò ñâîþ îñíîâíóþ ôóíêöèþ. Îêèñëåíèå æå-

ëåçà ãåìà ïðîèñõîäèò â òîì ñëó÷àå, åñëè äâå ìîëåêóëû ãåìà âçàèìîäåéñòâóþò ñ ìîëåêóëîé êèñëîðîäà.

Ñâÿçûâàíèå ãåìà ñ áåëêîì (ãëîáèíîì) â ìîëåêóëå ãåìîãëîáèíà ïðåäîòâðàùàåò òàêîå âçàèìîäåéñòâèå è

ñîõðàíÿåò æåëåçî â äâóõâàëåíòíîé ôîðìå.

Ñ ïîìîùüþ îáðàáîòêè äàííûõ ìåòîäîì Çèììà:

1) Ïîëó÷åíî çíà÷åíèå ýôôåêòèâíîé ìàññû ìîëåêóëû ãåìîãëîáèíà MW = 65000± 5850 ã/ìîëü.

2) Ðàññ÷èòàíî çíà÷åíèå ðàäèóñà èíåðöèè ÷àñòèö ãåìîãëîáèíà Rg = 103.28± 20.67 íì.

Èñõîäÿ èç äàííûõ, ïîëó÷åííûõ òðåìÿ ìåòîäàìè ìîæíî ñäåëàòü âûâîä î òîì, ÷òî äàííå ìåòîäû ïîäõî-

äÿò äëÿ îïðåäåëåíèÿ ðàññåèâàþùåé ìàññû ÷àñòèö ìåíüøèõ äëèíû âîëíû èçëó÷àòåëÿ. Äàííûå, ïîëó-

÷åííûå ìåòîäîì Çèììà, ëó÷øå âñåãî ñõîäÿòñÿ ñ ëèòåðàòóðíûìè äàííûìè, ñ ó÷åòîì ïîãðåøíîñòè, òàê

êàê ðàçìåðû ðàññåèâàþùèõ ñâåò ÷àñòèö, ñîäåðæàùèõñÿ â ðàñòâîðå, ïðåâûøàþò λ /20.

Áîëüøèå ðàçìåðû ðàññåèâàþùèõ ÷àñòèö, ïîëó÷åííûå äàííûìè ìåòîäàìè ìîæíî îáúÿñíèòü òåì, ÷òî

äèññîöèàöèÿ ãåìîãëîáèíà ïðåäñòàâëÿåò îáðàòèìûé äèíàìè÷åñêèé ïðîöåññ, ðàâíîâåñèå êîòîðîãî çàâè-

ñèò îò êîíöåíòðàöèè áåëêà. Ïðè âûñîêîé êîíöåíòðàöèè ãåìîãëîáèíà (ôèçèîëîãè÷åñêèå óñëîâèÿ, êîòî-

ðûå íå áûëè èñïîëüçîâàíû â ðàáîòå) ðàâíîâåñèå ñèëüíî ñäâèíóòî â ñòîðîíó îáðàçîâàíèÿ òåòðàìåðà,

òàê êàê ñóáúåäèíèöû ÍÜ, èìåþò âûñîêîå ñðîäñòâî äðóã ê äðóãó. Ïîýòîìó ïðè íîðìàëüíûõ óñëîâèÿõ

êîíöåíòðàöèÿ ìîíîìåðîâ îòíîñèòåëüíî ìàëà èëè îíè âîîáùå îòñóòñòâóþò. Ïðè ìàëûõ êîíöåíòðàöèõ ãå-

ìîãëîáèíà (íèæå ôèçèîëîãè÷åñêèõ) ðàâíîâåñèå ñìåùàåòñÿ â ñòîðîíó îáðàçîâàíèÿ äèìåðîâ è â ìåíüøåé

ñòåïåíè ìîíîìåðîâ [61]. Òàê êàê íàèáîëåå ïðî÷íûå ìåæìîëåêóëÿðíûå âçàèìîäåéñòâèÿ íàáëþäàþòñÿ

ìåæäó α1 − β1 è α2 − β2� ãëîáóëàìè (ñì. ÷åòâåðòè÷íóþ ñòðóêòóðó ÍÜ), â ìîëåêóëå ãåìîãëîáèíà âû-

äåëÿþòñÿ äèìåðû α1 − β1 è α2 − β2.
Äàííûå ðåçóëüòàòû òðåáóþò ïðîâåäåíèÿ äîïîëíèòåëüíîãî ýêñïåðèìåíòà.
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