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В данной работе построена физико-математическая модеJIь гипотонItческого гемолиза эритроцитов
чýrlовека, которая количествеЕно оп}tсывает кLlнетику этого явления при погружении клеток в гипор-
тони.Iеский водный раствор проникающего в них электр!tчески нейтрального вещоства на этаПе ге-
молиза.

' КЛЮЧЕВЪШ СЛОВА: эритроцI,rт аIеловека, фпзико-lплатематtIческая модель, гttпотоническиti
гемолиз, пора.

, В соответствии с представJIениями, изложенными в [1,2], чqlез образовавIIгуIося в изоц)опно

растяrтутой мембране эриц)оltита маIq)оскоп}lческ}то пору происхо.щIт выброс части внуц)икпе-
тоIшого содержимого из кJIетки наружу под дейIстврlем остаточного давJIения. При этом давлен}Iе
в[ццри кJItrгки бысцlо падает до крит}гIескOго значенlIя, и относитФьный объем клетки умень-
шается до :}начения, с тоlIностью до пренебрежимо малойл1, цоправки совпадаюЩеГо с
yr=lU6{T)(So)* (So - IIJIощад пoBqpx}IocT}t мембраны в физиологическом растворе). В этот момент
времени пора заIq)ывается, так как ее ýуществованрIе станов}Iтся тФмодрIнамиIIески н9выгодъIм
(свободlая эн9ргия деформацилl в oTcyтcтB}le поры пршнимает меньшее значение, чем свободлая
энергия,мембраны, в которой имеgгся пора). Поскоrьку при этом не,$счезает цlансмембранньй
пФепад конценц)ацирI проникающего в эрllryоцит вещества, процесс,лроникнOвениJI этого ве-

щества в KJIeTKy прододжается и соответственно объем кдетки по мере его проникновsния снова

}ъеJIиIIивается вI[поть до образоваrпля нtrвойl мембранной'поры по 1казанному вьIше м9ханизму.
Такиlrц образом, гемоJIиз эритроцрIта, как будет показано ниж9, представrтяЬт собой "почти пsрио-

Булем ра,щI краIкости называть )дасток процесса гемоJIиза от момента закрьIвания i-й поры
до;момента образоваrгия (i+l)-i.r макроскопической поры в мембlrане отдеJIьного эритроrшта i-M
этапOм его гемоJIиза. Нижним индексом о в дrulьнейплем будем обозначатъ значения помеченньDt
им BеJ&trI}ш в момент образования макроскош{ческойl поры в мембране эриц}оцита. Верхr*ш шt-
дексом (в кругrых сrсобках) (i) обозначаются текуцрIе значен[lя помечеr{ных LIм величин на i-M эта-
пе гсмоJI}Iза. Момент образования i-й поры в мембране эр}rц)оцита обозначается как to(i), а

значоние относрIтеJъного объема клsтк-рt в этот момент времени - через yo(D. Остаrъrъlе
обозначеrтия совпадают с обо:значенI.1ями, принятымрt в пре.щщущейl статье. Промежутки времеIщ
за которые осуществJI;Iется выброс внуц)икпеточного раствора через пору [2] пренебрежимо мruш
IIо Фавнению с продолжительностьIо 1-го этапа гемоJI}Iза, всJIедствие чего можно считать
промежутки врOмени равньIми r{yJfio,

Есrдr считать внутрикJIеточнOе содержимое равномФно распредепенньIм внутри эриц)оtита
прш{r{ть во вниманио, что чqрез макроскопическую пору часть внутр}IкJIетоIIного 1]аствора
сьIвается как ед,но0 целое, получаем очsвLIд{ые соотношонlбI мсжду коJIи1Iеством моJIеи про
кающего и не проникаюIцего чsр9з кпеточнlто мембраЕу в€ществ (М) и объемной долей
тически ноактивнык в}ýц}икпеточных всществ (с) до и после образованлtя iч1 поры:

У*

Mo(D = Mt'u(to'n) = ffLl)11r(i) -

' 
Уо(')

'n

У,
оh(D : о(') 1to(il) = q((il) 11r(i) -_,

Yu(D

i = 1,2,3,,..

Следствием первого из условий (1) шляrгся то, что конценч)ация растворенных внутри
Iц4та веществ в резуjIьтате выброса внуц)икJIеточного раствора через мсмбра}iную пору но
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няyтся. Поскоьку содерхание не проникаrcщих через клеточнуло мембраrгу и осмогически нOак-
тивных веществ внуц)и KJIеTKLI изменяются ToJrьKo в моменты времени, когда в сфороците образу_
ются мембранные поры, дiý{ текущлIх значонLпII эт}Iх веJI}IчLIн на i-M этапе гемол}Iза имеем

Уr' У*'

(2)

i_1

П члG)
k=l

где М(0) - исхощ{ое содержан!lе не проникающих через мембрану эритроrита в норме веществ

вýУт,ри кJISпоI. Леtхо показать, что приведенная конценц)ац,Iя пП' иJIи прI,Iведенное осмо-
л

тическое давленио ,ril'непро*пшtающI{х внутрикпсточных веществ H;l интервалс BpeMeH}I мсжду
образоваrпtем i-й и (i+l)-й пор равно

Уr'
(1-ct)--

i-l

П y,(k)
k-l -'

д rоп'

ni': 7сЬ : i = 1,2,З,... (3)

Уr'

у-&-
i_l

П y,"u'
k:t-'

легко сообра3I,Iть Также, что начальное значен}Iе внутр}IклеточнtrЙ конценч)ацрIрr проникающего
чq)ез кJIеТочнlто мембрану вещества на i-pt этапе гемоJп{за равно конечному значению этоЙ ве-
JIичины на прсдьIд/щем этапе.

У"'
д(i):_, x(i) =r(i) _ одG),

i_1

П ч,(u)
K=t 

- 
'-

, (i) : у 
(' _ сrд(i), *,О::,О _ сх.д(ii,

y(D(to(0) : у(0, i: |,2,З,...

На i-M эТапе ГсМоJIиза с учетом прив€денных выше соображенtп)l и обозначений уравнения
ТрансмембранноГо пqреноса веIдеств в BoдIoM растворе пронI,Iкающего в кJIетку растворенного
неэлекlр oJп,ITa имеют в рtд

^ ^ (1 - o()Aii) 2

orr(i) - or.l + 

-- 

-_ 6'1*G) _ x,(i); : 9
x(D З

x(D_ (4C,x(i) * зотс, _ 2C'x"(i) бу(i) :

dt 
i:1,2,з,...

Решоние второго и:} этих 1равнеrтий есть

д(;)
3(I - ос)Д{i) - 2g,"(D1"() _ a.ti); (4)
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Таким образом, изменение относитеJIьного объема эритроц}Iта со временсм rra i-M этапс гемоJIи-
за поJIностью опредеJIJIется уравнениями (5) и (8). Время, при кOтором в мембране эрtlтtrlоцита об-

разуется i-я пора, равно:

i-l

to(il=b+},tn(k)+
.ь'Оо-

i=1,2,3.... (9)

yK<1o(i)r* зтrу"21з 1 t -oc;l,tl)-2c'(Ji(i)--y )1rG)--од(D;1

2kT\T.C,ý(D- _ у )20(i)--oco''1rrol, + 2c,(2y(i)- - у,-осДi)]

Здес5 y{i)* - значеюIý относрtтеjьного объема KJIеTKII, пр}I котором t(i) : ato"'' = (to(i)"-, где 1(i) оfiроде-

JI;Iетсярешением (5) с учетом начаJIьного условия (8), а <toG)> равно [2]:

( Зrry"' )
.t,,"'r - А'С'(у - у,) "'"^р l

tkТцr,.С'{у - у, 1/

Попучеlrrъlе Bblme соотношения поJIнOстью oпI.IcbIBaIoT K}IHсT}IKy гемоJмза отдеJьного эритро-
Iц,ITa в гипертоническом воJцIом растворе пронrкаюIцего в клетку вещества. При этом парамеТр
u,, очевид{о, мохно трактовать как объемное содфжан}Iе гемогпобина в эррIтроците. На рис. l, 2

црсдставленьr расчитанные по разработанному Haмpl аJIгорLIтму заврIсимости относитеJIьного
объема эриц)оц.ffа и объемноti доrрI осмот}Iческ}I неакт}Iвных внуц)шшетOчных ВещосТВ
(гемоглобина) от BpeMeHpI как на этапе набухания, так инаэтапегсмоIIиза при тиIIи.IныхдбI

1+

J

рис.l Зависимость относитgльного объема
эритроцита отвремени, вычисленная пр1-I

следующих зцачеýиях параметров:

cr = 0,4; о = 0,95; Т = 298 К; т' = J;
yK = 0,1 c-l; С'=0,25.

Pllc.2 Завltсl.tмоgгь объемной доллr осмоти-
ческLI неактивных внутриклеточных всществ
от времемени вычlлсленной при следующих

значенtIях параметров: А

cr = 0,4, о = 0,95; Т = 298К; т' = 3;

уК = 0,1 cl; С'= 0,25.

эр}rryоцлIта чеповека значенI.Iях фигурирlтошlих в теOри1I параметl]ов С',7t'и уК. На рис, 3,4
показана заврIсимость времени, за которое из эрицоtlита выбрасьвается поJIовина гемогJIобина
от пФвоначаJъно содержащегося в кJIетке коJILIчества, от тек же параметров. Как слеДУеТ и3 ПРИ-
веденных данных, с уменьшен}Iем коэффлrrцrента пронLщаемости мембраны эрlrq)оцита шIя цро-
никающего в кJIOтки вещества и yвeJl}rrleш,leм парамsтра С', которьй пряr.tо пропорtионален мо-
дуJIю изотермиrtеского растяжен}ш мембраны, в сред{ем реJIичL{вается частота образоваrrия пор
в неЙ и понижается ампштryда связаннь0( с этим измененi,rй кJIетоIIного объема на этапе гемоJIиЗа.
Время, за которое из эритрощrта выбрасьшается определенное коJIичество гемоглобина, с УВе-
Jlиttfifileм параметров К и С'падает и растет прямо пропорционально осмотическому давло-
нию растворенного во внекпеточной qlеде ващества. Коrплчеgгво вц/ч)IIкJIеточного раствора,
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3от'+ 2C'x(D г

l

L

ln
4с,

l
I

"]
-2

t(i) : tp(i-l) _ 2[хФ _ дii)6оtil)i1 _

3(1 - оg)Дii) - 2g,*(i)1*(;) _ *"(i) 1 l
l+
]З(l - ос;д{i)- 2g,rt;)16{it)1х(01to(;l) _ 

",Ф;

Зоп'х"(i) * 2C'x*(i)oG) + 12(1 _ fi)д(i )

4Jeffi
г
l
l

L

xln х

Конечно, в начадьнырf дrя i-го этапа

-2 л' (lЬрд

Bp9MеHLI квазрIстационарное равно-лл

(5)

С (x(i)tp(i-l] _ x,(i}2;

гемоJп,Iза момент

(6)

(7)

;о
J

x(i)

где чфез J" oбor"u"eн относлIтеJIьньй объем, соOтветствуюttцпI искомому квазистационарному
сOстоянию, то есть начаJIьное значение y(i)(tufi}, фшурирующее в решени}I (5). Из (7) следуот, что
это начаJьное значенI,Iе равно

У(') = У* -

С ц,{i)-{;) + 6(1 _ .,)ýii)

&(')&(l)+6(1-сr)Дi)

&(0x"(il+6(1_u,)}(i)

ПýСие нарушаrгся. .Щействительно, в этот момент Bpeмeш.L,{D1loii1) = 7сp(i-l) и yti\lot;t5: ys, з в
rош{е преIФщущего этапа гемолиза те же ),/равнения удовлетворяют условIIJIмлл

,r(il )11(;-t ); = ,Tp(i-l) и y(Ll )16(Lt ); = ,о 
(l)

Можно, одIак0, счрIтать, что очень бысцlо, за промежуток времени порядtа то, квазистацIlо_
Еарное состояюIе восстанавлрIвается практическлI тоJъко за счет перФаспредеIIен}UI BoФr, а не
раствор9нных воществ, межд/ кпетками и оч)ужающей их qtедtlЁI. Поэтому дLIrI расчgта этого но_
Еого усЛовия квазистационарности, которое опредеIIJ{ет начаJIьноg ycJIoBlIe дIJI решен}ш уко-
1юченноli системы уравнеlт,п:i на i-M этап€ гемоJtrIза, можно допуст!Iть, что BHyTp}IKJIeTolIHog со-
держание не только не проникающих через кJIеточнуIо мембрану вещеgтв, но и проншtающего ве-
ЩесIва на протяженlIи времени релаксац}I!I к новому KBa]}I,IcTatpIoHapHoMy состоян}Iю остается
Ееизменным, Поэтому прп определенирI нового кваз!lстацI.tонарного состоян}lя можно ctIlITaTb
(хак и д,ul нЁпроникающего вецсства)

n(i) _ 7т(r:
Ъ('')(у, , оА(,))

''ir) 

_,rдG)
i : 1,2,З,...

Поэтому в квазистациоЕарном равновеси!I в начале l_го этапа гемолиза получаем

+ 1у. _ сtА(i))ф''') - к)

i: 1,2,З,...

4с,
(8)
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/rý,1
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Рис.3 Завислrмость BpeMeHr{, за которое лIз

9ритроцита выбрасывается полов[lна гем о-

глобина от парамrгра (i',

Pltc.4 Завrtсltмость времени, за которое из

эритроцпта выбрасываегся половина гемо-
глобина от параметра 1К.

выбрасьваемого из KJIеTKI,I наружу при образованLII.I каждой макроскопрrческой поры, уменьшает-
ся с ростом парамgrра С' и увегп,t.r}Iвается с ростом коэффлrцлlента проницаемост}I К. С теченlIем
BpeMeHlI на этапс Ге]чIоЛtlЗа во всех сдучаях уменьшаются частота выбросов внутриклеточного со-

дqржимого из клgткрI I,I вызванные эт}Iм из1!Iененрlя объема эррIч)оцLIта.
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