Лекция №16
Физико-химические свойства растворов ВМС.
ВМС – это вещества, имеющие молекулярную массу от нескольких тысяч до нескольких миллионов Дальтон (1 Дальтон = 1,661 * 10-24 грамма; т.е. от 15 тысяч до нескольких миллионов Дальтон). Пептиды имеют массу до 15 тыс.
ВМС состоят из мономеров и полимеров и являются продуктами полимеризации и поликонденсации.
Значение ВМС в организме:  
1. [bookmark: _GoBack]Обеспечивают ферментативную активность, т.к. все ферменты – это белки – молекулы ВМС.
2. Хранение и передача наследственной информации (ДНК, РНК – это ВМС).
3. Участие в энергетическом обмене, синтезе АТФ, образовании макроэргических связей. 
4. Участие в построении биомембран (белки входят в состав мембран).
5. Участие в иммунном ответе (иммуноглобулины – это ВМС, имеющие гликопротеидную природу. 
Классификация ВМС.
Природные ВМС (нативные):
1. Белки (N * аминокислоты).
2. Нуклеиновые кислоты: ДНК, РНК (N * момнонуклеотиды).
3. Полисахариды 
Гомополисахариды:                                                Гетерополисахариды:
гликоген, крахмал (n*-глюкоза),                         гепарин,
целлюлоза (n*-глюкоза)                                       хондроитинсерная кислота,
                                                                                   гиалуроновая кислота -  
                                                                                   входят в состав соед.ткани.
4. Натуральные каучуки.
Синтетические ВМС:
1. Пластмассы (синтетические полимеры) – фторопласт, капрон, нейлон, полиэтилен, полистирол;
2. Липиды, которые представлены или в состав которых входит полиакриловая кислота 
-CH-CH2-CH-CH2-CH-CH2-
   COOH  COOH    COOH

Различают: a) биорассасывающиеся – шовный материал, который рассасывается в организме; б)биосовместимые – искусственные суставы.

Применение:
1) Протезы костей, суставов, связок, сосудов, клапанов.
2) Изготовление деталей аппаратов (искусственное сердце, почка и др.).
3) Заменители плазмы (перфторан), лекарственные препараты.
4) Искусственные каучуки.
5) Ионно-обменные смолы (иониты).
6) Силиконовые масла – жидкие кремнеорганические соединения. 
Характеристика растворов ВМС.
1. В растворе ВМС находятся в виде молекул.
2. Р-ры ВМС – это гомогенные системы, не имеющие поверхности раздела.
3. Р-ры ВМС термодинамически устойчивы (ΔG  0)
4. Самопроизвольно образуются при растворении и не требуют стабилизатора.
5. Более устойчивы, чем коллоидные системы.
6. Растворы ВМС – это обратимые системы.
7. Образование заряда идет за счет диссоциации собственных  ионогенных групп.
8. Концентрация устойчивых растворов – 10-15%, а коллоидных – 1%.
Специфические свойства растворов ВМС.
1. Способность к набуханию.
2. Наличие аномальной вязкости.
3. Способность к желатинированию.
4. Способность к изменению конформации в зависимости от условий (pH и др.).
Свойства ВМС, связанные с устойчивостью: устойчивость ВМС зависит: 
1) от наличия заряда; 
2) от наличия гидратной оболочки.
Механизм возникновения заряда ВМС.
Заряд образуется за счет диссоциации собственных ионогенных групп. Знак и величина заряда зависит от 2-х факторов:
1. Химического строения ВМС т.е. числа и характера (+ или -)                                          ионогенных групп:                  HOOC-R-COOH
	                                                                 NH2
2. От pH среды, которая влияет на ионизацию ионогенных групп:
Если pH ≥ 7(сильно кислая) HOOC-R-COOH
                                                                              NH+3  - заряд «+» и большой. 
Если pH 7 (слабокислая) –OOC-R-COOH
                                                                  NH+3  - заряд = 0 (это ИЭТ) 
pH 7     -OOC-R-COO-
                                   NH2 – заряд «-» - большой 
pH = 7    -OOC-R-COO-
	                             NH3+ - заряд «-» - малый 
Если молекула состоит из: HOOC-R-NH2
                                                 NH2
pH ≥ 7: -OOC-R(NH2)-NH2 – заряд «-» большой 
pH 7: -OOC-R(NH2)-NH3+ - заряд = 0 (ИЭТ)
pH 7: HOOC-R(NH3+)-NH3+ - заряд «+» большой 
pH = 7: -OOC-R(NH3+)- NH3+ - заряд «+» малый 
!Белки относят к амфотерным электролитам, но у них небольшая плотность заряда, т.к. 1 заряд приходится на 6-8 аминокислот. 
Нуклеиновые кислоты – полиэлектролиты и у них большая плотность заряда, т.к. 1 заряд приходится на 1-2 молекулы мононуклеотида и у них большая плотность заряда. 
Состояние молекулы ВМС (белков, Н.К., полисахаридов) при котором суммарный заряд молекулы равен нулю называется ИЭС, т.е. в ИЭС молекула лишена заряда. 
Значение pH при котором наступает ИЭС называют ИЭ точной или pI.
Каждая молекула ВМС (например, белка) имеет свой качественный и количественный аминокислотный состав, и поэтому для каждого белка характерна своя ИЭТ. 
Для кислых белков ИЭТ лежит в слабокислой среде, нейтральных – в нейтральной, щелочных – в слабощелочной.
Для белков крови ИЭТ имеет следующее значение pH:
· альбумины pH=4,64
· -глобулины pH=4,8
· -глобулины pH=5,4
· -глобулины pH=6,3
Однако, pH крови = 7,4 и в этом заключается глубокий смысл: т.е. белки крови имеют максимальную величину отрицательного заряда, а это обуславливает устойчивость белков.
!Т.к. имея заряд, молекула белка покрывается гидратной оболочкой, что обеспечивает функциональную активность белка. 
Механизм гидратации.
Гидратная оболочка белков образуется за счет конформационных изменений белковой молекулы:
1. Если на поверхность II, III, IV структуры выходят гидрофильные группы: -OH-, -COO-, -SH-, -NH3-, то они обеспечивают образование гидратной оболочки.
2. Если на поверхность II, III, IV структуры выходят гидрофобные группы: -CH3, -         и др., то гидратная оболочка не образуется, или образуется очень тонкая, за счет гидрофильных пептидных связей, двойных связей, эфирных связей.



Набухание белков. Механизм и значение.
Набухание – избирательное поглощение полимером молекул низкомолекулярного растворителя, сопровождающееся значительным увеличением объема и массы полимера. 
Механизм: 
Одновременно протекает 3 процесса:
1. Диффузия растворителя между звеньями ВМС.
2. Механическое взаимодействие молекул растворителя и ВМС.
3. Заряд ВМС притягивает диполи воды. 
Термодинамика набухания.
Набухание – это самопроизвольно протекающий процесс, при котором 
ΔG  0, ΔG = ΔU – TΔS.
Этот процесс складывается из двух стадий:
1. Энтальпийный фактор (ΔH) – выделяется тепло за счет гидратации звеньев полимера.
2. Энтропийный фактор – увеличение S за счет разрыхления ВМС до растворения и увеличения конформационных ВМС (обр. II, III, IV структур белка, обр. II и III структур нукл. к-т).
Виды набухания:
1. Ограниченное – если не заканчивается растворение, т.е. идет увеличение массы и объема.
2. Неограниченное – если заканчивается растворение ВМС и образование р-ра ВМС. 
Полярные ВМС хорошо набухают в полярных растворителях, а неполярные в неполярных растворителях; пример – каучук хорошо растворяется в бензоле, желатин – в воде.
Количественные  характеристики набухания:
· Степень набухания – кол-во жидкости в граммах, поглощенное 1 граммом полимера.
· Скорость набухания – изменение объема полимера в единицу времени.

Факторы набухания: 
1. Химическое сродство ВМС к растворителям.
2. pH – набухание идет хуже в ИЭТ.
3. Скорость диффузии растворителя: чем больше скорость, тем выше набухание.
4. t – чем выше температура, тем лучше набухание.
Значение набухания:
1) Поддержание изоосмии – наблюдается за счет способности набухания печени, подкожной клетчатки, соед. ткани, которые депонируют жидкость, а при понижении Pкрови отдают жидкость в кровяное русло.
2) Регуляция водного и водно-солевого обмена.
3) Поддержание изотермии (t=const.) за счет испарения жидкости с поверхности тела.
4) Обеспечение коллоидной защиты, когда белки связаны с водой, что препятствует выпадению солей в осадок.
5) При воспалительных процессах, аллергиях, повышается набухание белков и развивается отек.
Вязкость раствора ВМС.
Вязкость определяет меру текучести жидкости. 
Р-ры ВМС не являются ньютоновскими жидкостями (значит, не поддаются законам обычных жидкостей) и в них наблюдается аномальная вязкость, т.к. между частицами ВМС существует межмолекулярное взаимодействие. Причем с повышением концентрации ВМС повышается вязкость.
Аномальная вязкость – структурная вязкость, которая возникает за счет образования структур.
Виды вязкости:
1. Относительная 
2. Абсолютная 
3. Удельная 
4. Характеристическая вязкость 
- [] = k * c * M 
k – константа 
c – концентрация 
M – молекулярная масса 
5. Приведенная 
Вязкость крови – 3,5-5,4 пуаз, сыворотки – 1,6-2,2 , плазмы – 1,9-2,6. Вязкость крови изменяется при патологии.
Факторы, влияющие на вязкость:
1. Размер частиц – чем больше размер, тем больше вязкость.
2. Форма ВМС - фибриллярная – вязкость больше, глобулярная – ниже.
3. Температура – чем выше температура, тем ниже вязкость
4. Концентрация – чем выше концентрация, тем больше вязкость.
5. Давление – с повышением давления вязкость снижается, т.к. разрушается структура ВМС.
Коагуляция растворов ВМС.
Растворы ВМС обладают большой агрегативной устойчивостью. Поэтому чтобы вызвать коагуляцию (слипание) необходимо удалить: 1) гидратную оболочку, 2) снять заряд.
Поэтому давление большого количества электролита (соли) в моль/л приводит к потере гидратной оболочки. Это называется высаливание.
Растворы ВМС термодинамически устойчивы и это проявляется даже в отсутствии заряда т.к. гидратная оболочка обладает расклинивающим действием и удерживает частицы в растворе.
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наличие гидратной оболочки                                                                    свободная вода
Высаливанием достигается снятие заряда и снятие гидратной оболочки, т.к. ионы электролитов лучше гидратируются чем частицы ВМС. Т.е идет конкурентная борьба ионов электролита за водную оболочку между частицей ВМС.
Наибольшее гидратирующее действие оказывают анионы: 
SO42-  C2O42-  Cl-  NO3-, а катионы обладают меньшей гадратирующей способностью: Li+  Na+   K+  Rb+   Cs+.
Ведущим фактором является снятие гидратной оболочки. В растворах ВМС правило Шульце-Гарди не действует.
Коагулирующее действие на частицу ВМС оказывает тот электролит, который лучше гидратируется т.е. имеет сродство к воде.
Схема Кройта для коагуляции ВМС.
Чтобы произошел процесс коагуляции ВМС необходимо: а) снять заряд ВМС, б) удалить гидратную оболочку ВМС. 
Коагуляция ВМС обратима, если удалить электролит методом диализа и осадок ВМС растворить в H2O. При этом частицы ВМС образуют вновь нативный р-р ВМС. 
Метод высаливания широко применяется для получения лекарств - -глобулина. На практике применяют лучший высаливающий электролит – (NH4)2SO4.
При насыщении сыворотки крови с помощью 33%  (NH4)2SO4 – высаливается -глобулины, 50% -  и -глобулины, до 100% -альбумины.
Насыщенная р-ром солей нужной концентрации (NH4)2SO4 сыворотка центрифугируется. 
Нужная фракция белка выпадает в осадок. Осадок подвергают диализу, т.е. удаляют (NH4)2SO4  и переносят р-р белка в ампулу. После подвергают лиофильной сушке (низкая t и вакуум), и запаивают ампулу. При использовании содержимое ампулы разводят изотоническим р-ром или дист. H2O и используют по назначению. При коагуляции на холоду не изменяется структура белка. Белки в этом случае называют нативными. 



Коацервация ВМС.
При слиянии молекул  ВМС, на которых сохранена тонкая гидратная оболочка, происходит образование крупных капель. Этот процесс получил название коацервация.
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!Мембранное равновесие Доннана.
В живых клетках присутствует много белка в виде солей белка (P2-Na), которые диссоциируют на белок и катионы (Na+): P2-Na       P2- + Na+. При этом белковые ионы не диффундируют через мембрану клетки. 
В межклеточной жидкости находится раствор электролита, который диффундирует в клетку (например Na+, Cl-: сначала идет Cl-, затем Na+). Это приводит к перераспределению электролита по обе стороны мембраны, что влияет на осмотическое давление в клетке. 
Встречается 3 случая соотношения концентрации электролита между клеточной и внеклеточной жидкостью:
1. конц. электролита в клетке  межклеточной жидкостью. 
2. конц. электролита в клетке  межклеточной жидкостью.
3. конц. электролита в клетке = межклеточной жидкостью.
Но, во всех случаях из межклеточной жидкости в клетку переходит часть электролита, что обуславливает в клетке повышение осмотического давление Pосм.клетки  Росм.внеклеточной и этим обеспечивается тургор (напряжение) клеток и тканей. 
Эффект Доннана – т.е. неравномерное распределение электролитов между клеткой и омывающей её жидкостью, оказывает влияние на величину биопотенциала и величину осмотического давления внутри клетки, когда снаружи имеется соль, а внутри клетки – только один из её ионов. 
Желатинирование растворов ВМС.
Желатинирование – процесс перехода золя в гель с развитием внутренней структуры или ячеек. 
У золя и дисперсная фаза, и дисперсная среда подвижны, а у геля дисперсная фаза неподвижна.  
Золь                                           Гель 
       ВМС	      -t, с и тд.            
	 
               +t, с и втряхивание

Желатинирование происходит под воздействием факторов:
1. Чем ниже температура, тем выше желатинирование 
2. Чем выше концентрация, тем выше концентрация 
3. Химическая природа частиц ВМС имеет значение: гидрофобные ВМС быстро образуют гели т.к. образование сеток и ячеек происходит за счет гидрофобных связей. 
4. Форма частиц ВМС: фибриллярные белки и нуклеиновые кислоты лучше образуют гель, чем глобулярные.
5. pH среды: лучше идет желатинирование, когда ВМС находятся в ИЭТ. 
Желатинирование не сопровождается расслоением раствора ВМС на фазы. 
Вода, находящаяся внутри ячеек и вода, которая образует гидратную оболочку называется связанной водой, которая имеет уникальные свойства: 
1. Её молекулы плотно упакованы и упорядоченно ориентированы. 
2. Связанная вода мигрирует в броуновском движении вместе с частицами ВМС. 
3. Диэлектрич. пост связ. H2O = 2,2 (а обычной H2О = 80) – это обусловливает низкую растворимость электролитов т полярных неэлектролитов. 
4. Связанная H2O не замерзает до -15C0.
5. У новорожденных связ. H2O – 70%.
6. При повышении температуры – гель переходит в золь, а также при встряхивании.
Явление перехода золя в гель называется тиксотропией. Золь в гель и гель в золь могут несколько раз переходить друг в друга. 


Значение желатинирования.
1. Протоплазма клеток находится в динамическом равновесии: 
гель         золь, золь         гель. Считается, что клетка в покое имеет в протоплазме золь.  При малейшем воздействии или работе золь переходит в скелет – цитозоль. 
2. В хирургии используется метод операции при гипотермии (на охлажденных органах). Золь переходит в гель при охлаждении, что позволяет на время снизить интенсивность обмена, и соответственно снижается концентрация конечных продуктов. 
3. У животных во время спячки. При состоянии анабиоза цитозоль переходит в цитогель и очень снижается обмен в-в, т.е. сохраняется 
в-ва дающие энергию. Весной гель переходит в состояние золя. 
Явление коллоидной защиты.
Наличие в молекулах ВМС гидратной оболочки, обусловленной связанной H2O, приводит к тому, что гидрофильные р-ры ВМС обладают хорошей коллоидной защитой. 
Старение ВМС – это явление синерезиса. При длительном стоянии геля происходит его старение. При этом происходит расслоение его на 2 фазы:
1) Уплотненный гель, повторяющий форму сосуда, в котором находится до старения.
2) Обводненный золь, практически представляющий собой дисперсную среду. 
Явление синерзиса наблюдают: 
1. При образовании тромба; когда вначале идет желатинирование (фибриноген       фибрин), а затем фибрин-полимер переходит в фибрин-гель. 
2. Со временем фибрин-гель переходит в уплотненный гель – т.е. наблюдается синерзис. 
Такое же явление наблюдается при ишемических инсультах, когда вначале происходит желатинирование, а затем синерзис.
При атеросклерозе, об атеросклеротическую бляшку может разрушаться эритроцит, тромбоцит и др. клетки, что также приводит к образованию микросгустков, т.е. сначала идет желатинирование, а затем синерзис. 
Синерзис – т.е. намокание, наблюдается при черствении хлеба, отмокании мармелада, холодца, свертывании молока. Т.е. при старении субстанции теряется связанная H2O и наблюдается синерзис.  
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