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Óâàæàåìûå êîëëåãè!

Â áèîëîãè÷åñêèõ öèêëàõ áîëüøèíñòâà æèâûõ
îðãàíèçìîâ íåìàëîâàæíóþ ðîëü èãðàåò ðÿä òàêèõ
âûñîêîïîëÿðíûõ è ïîëèôóíêöèîíàëüíûõ ñîåäèíåíèé êàê
áåòàèíû.

Ïî õèìè÷åñêîé ñòðóêòóðå áåòàèíû ïðåäñòàâëÿþò
ñîáîé  ïðîèçâîäíûå àìèíîêèñëîò, àìèíîãðóïïû êîòîðûõ
ïðåäåëüíî ìåòèëèðîâàíû äî îáðàçîâàíèÿ
÷åòûðåõçàìåøåííûõ êàòèîíîâ àììîíèÿ è îáðàçóþùèõ â
îïðåäåëåííîì äèàïàçîíå ðÍ ñ êàðáîêñèëüíîé ãðóïïîé
âíóòðåííèå ñîëè. 

Ðîëü ýòèõ âåùåñòâ â ðåãóëèðîâàíèè è îáåñïå÷åíèè
îñíîâíûõ ôóíêöèé îðãàíèçìà æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà òðóäíî
ïåðåîöåíèòü. Äîñòîâåðíàÿ èíôîðìàöèÿ î ñîñòàâå è
êîëè÷åñòâå ýòèõ è àíàëîãè÷íûõ èì ñîåäèíåíèé, íàïðèìåð, â
ïëàçìå êðîâè - êðàéíå íåîáõîäèìà äëÿ ðàííåé äèàãíîñòèêè
ìíîãèõ çàáîëåâàíèé, êîíòðîëÿ çà ëå÷åíèåì è êîððåêöèè
ðàçëè÷íîãî ðîäà ïàòîëîãèé. Åñëè äîáàâèòü ñþäà öåëûé ðÿä
âåñüìà äåéñòâåííûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ
àíàëîãè÷íîãî ñòðîåíèÿ, òðåáóþùèõ äëÿ èõ âíåäðåíèÿ
ïðîâåäåíèÿ ôàðìàêîêèíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, òî
ïðîáëåìà äîñòàòî÷íî áûñòðîãî è òî÷íîãî îïðåäåëåíèÿ
âûñîêîïîëÿðíûõ âåùåñòâ â áèîïðîáàõ âèäèòñÿ âåñüìà
àêòóàëüíîé.

Ñëîæíîñòü ðåøåíèÿ ýòîé çàäà÷è îïðåäåëÿåòñÿ òåì,
÷òî âñå áåòàèíû è èõ àíàëîãè òðàäèöèîííî êðàéíå íåóäîáíû
äëÿ ÂÝÆÕ àíàëèçà, î÷åíü ëàáèëüíû è íå äîïóñêàþò ñêîëü íè
áóäü æåñòêèõ âîçäåéñòâèé ïðè ïðîâåäåíèè ïðîáîïîäãîòîâêè.
Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âûñîêàÿ ïîëÿðíîñòü è ïðîçðà÷íîñòü â ÓÔ
äèàïàçîíå ñïåêòðà áîëüøèíñòâà ýòèõ ñîåäèíåíèé, à òàêæå
êðàéíå ñëîæíûé ñîñòàâ ìàòðèöû îáóñëàâëèâàåò ïðèìåíåíèå
ñõåì àíàëèçà, âêëþ÷àþùèõ î÷èñòêó è êîíöåíòðèðîâàíèå, à
êðîìå òîãî - äåðèâàòèçàöèþ àíàëèòîâ â áîëåå óäîáíûå äëÿ
õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ âåùåñòâà. Ìíîãîñòàäèéíûå
ïîäãîòîâèòåëüíûå îïåðàöèè íå òîëüêî íåäîïóñòèìî ñíèæàþò
ýêñïðåññíîñòü ïðîâåäåíèÿ òàêîãî àíàëèçà, íî è íåèçáåæíî
ïðèâîäÿò ê ïîòåðÿì è èñêàæåíèþ ñîñòàâà àíàëèçèðóåìûõ
îáúåêòîâ, ÷òî îùóòèìî ñíèæàåò èíôîðìàòèâíîñòü è ñàìó
öåëåñîîáðàçíîñòü ýêñïåðèìåíòà.

Òàêàÿ ñèòóàöèÿ ïîáóæäàåò èññëåäîâàòåëåé èñêàòü
íîâûå ìåòîäè÷åñêèå ïðèåìû, ïîçâîëÿþùèå ñ îäíîé ñòîðîíû
- óïðîñòèòü è óñêîðèòü ïîäîáíûå àíàëèòè÷åñêèå ðàáîòû, à ñ
äðóãîé - äîáèòüñÿ ïðèåìëåìûõ ìåòðîëîãè÷åñêèõ
õàðàêòåðèñòèê è ÷óâñòâèòåëüíîñòè îïðåäåëåíèÿ.

Â äàííîé ðàáîòå ïðåäïðèíÿòà ïîïûòêà ïðÿìîãî
îïðåäåëåíèÿ íåêîòîðûõ âàæíåéøèõ áåòàèíîâ è ïîäîáíûõ èì
âåùåñòâ â ïëàçìå êðîâè â íåòðàäèöèîííîì ðåæèìå
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè êàê íà îáû÷íîì ñèëèêàãåëå, òàê è
íà ñïåöèàëüíî ðàçðàáîòàííîì äëÿ òàêèõ ðàçäåëåíèé
îðèãèíàëüíîì ñîðáåíòå íà îñíîâå ñèëèêàãåëÿ.

Âîçìîæíî, â äàëüíåéøåì, ýòîò ìåòîäè÷åñêèé
ïîäõîä ìîæåò îêàçàòüñÿ ïîëåçíûì ïðè ïîñòàíîâêå ìåòîäèê
àíàëèçà äðóãèõ âåùåñòâ ñ àíàëîãè÷íûìè ñòðóêòóðîé è
ñâîéñòâàìè.

Â êà÷åñòâå àíàëèòîâ áûëè âûáðàíû ñîåäèíåíèÿ,
ïðèâåäåííûå â òàáëèöå 1.

Ýòî âàæíûå áåòàèíû, ñîäåðæàíèå è ñîîòíîøåíèå
êîòîðûõ íàèáîëåå ïîëíî õàðàêòåðèçóåò ñîñòîÿíèå è
ýíåðãåòè÷åñêèé ïîòåíöèàë îðãàíèçìà, à ñîåäèíåíèå 5
ÿâëÿåòñÿ ñèíòåòè÷åñêèì ëåêàðñòâåííûì ïðåïàðàòîì,
îáëàäàþùèì ÿðêî âûðàæåííûìè êàðäèîïðîòåêòîðíûìè è
èììóíîñòèìóëèðóþùèìè ñâîéñòâàìè. Êàê âèäíî èç
ñòðóêòóðû, âñå ïåðå÷èñëåííûå âåùåñòâà ÿâëÿþòñÿ î÷åíü
ïîëÿðíûìè è ìàëîðåàêöèîííîñïîñîáíûìè äëÿ äåðèâàöèè, íå
ñîäåðæàò õðîìîôîðíûõ ãðóïï, à çíà÷èò - îáëàäàþò çàìåòíûì
ïîãëîùåíèåì òîëüêî â êîðîòêîâîëíîâîé îáëàñòè ÓÔ-ñïåêòðà. 

Âûñîêàÿ ïîëÿðíîñòü ñîðáàòîâ çàñòàâèëà
ïðàêòè÷åñêè ñðàçó îòêàçàòüñÿ îò èñïîëüçîâàíèÿ
êëàññè÷åñêîãî îáðàùåííî-ôàçîâîãî âàðèàíòà ÂÝÆÕ,
ïîñêîëüêó ïðè åãî èñïîëüçîâàíèè íå óäàëîñü äîáèòüñÿ ñêîëü
íè áóäü ïðèåìëåìîãî óäåðæèâàíèÿ è ðàçäåëåíèÿ èçó÷àåìûõ
âåùåñòâ. Èîí-ïàðíûé âàðèàíò òàê æå îêàçàëñÿ ìàëîïðèãîäåí
äëÿ íàøèõ öåëåé, ââèäó àíîìàëüíî áîëüøîé ðàçìûòîñòè è
àñèììåòðèè ïèêîâ.

1.Ñòàòüÿ
2. À.Â. Óäàëîâ. Ðåöåíçèÿ íà ñòàòüþ
3. Ì.È. Åâãåíüåâ. Ðåöåíçèÿ íà ñòàòüþ
4. Êîììåíòàðèè ðåäàêòîðà

Òàáëèöà 1. Ñòðóêòóðû áåòàèíîâ
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Äëÿ ðàçäåëåíèÿ óêàçàííûõ ñîðáàòîâ íàèëó÷øèå
ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû ïðè èñïîëüçîâàíèè
íåòðàäèöèîííîãî ðåæèìà õðîìàòîãðàôèè íà íåìîäèôèöè-
ðîâàííîì ñèëèêàãåëå ñ âîäîñîäåðæàùèìè ýëþåíòàìè.
Ïåðñïåêòèâíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ òàêèõ ñèñòåì èìåííî äëÿ
àíàëèçà ïîëÿðíûõ è èîíîãåííûõ âåùåñòâ óæå äîñòàòî÷íî
äàâíî ñîìíåíèþ íå ïîäëåæèò. 

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íàèáîëåå îò÷åòëèâî
ïðåèìóùåñòâà òàêîãî ðåæèìà ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè çíà÷èòåëüíûõ,
ïî÷òè ïðåäåëüíûõ, ñîäåðæàíèÿõ â âîäíî-àöåòîíèòðèëüíûõ
ýëþåíòàõ íåîðãàíè÷åñêîé ñîëè. Ñîëü ìîæåò áûòü
ïðàêòè÷åñêè ëþáàÿ, íî íàìè èñïîëüçîâàëñÿ äèãèäðîôîñôàò
êàëèÿ, ïîñêîëüêó îí ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ïðîçðà÷íûì â
êîðîòêîâîëíîâîé îáëàñòè Óô ñïåêòðà è îáëàäàåò
ñòàáèëèçèðóþùèìè ðÍ (áóôåðíûìè) ñâîéñòâàìè. Ïîñëåäíåå
êà÷åñòâî íåîáõîäèìî äëÿ ñòàáèëèçàöèè óñëîâèé èîíèçàöèè
àíàëèòîâ â ðàñòâîðå, îò êîòîðûõ íàïðÿìóþ çàâèñèò èõ
ãèäðîôèëüíîñòü. 

Ìåõàíèçì ðàçäåëåíèÿ â äàííîì ñëó÷àå, âèäèìî,
äîñòàòî÷íî ñëîæåí, òåì íå ìåíåå, â êà÷åñòâå ðàáî÷åé
ãèïîòåçû ìû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî â ïîäîáíûõ ýëþåíòàõ
êàðäèíàëüíîå èçìåíåíèå õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ ñâîéñòâ
ñèñòåìû ðåàëèçóåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî çà ñ÷åò âòîðè÷íîãî
ðàññëîåíèÿ ýëþåíòà íà ïîâåðõíîñòè ïîð ñîðáåíòà (ïîðîâîå
ðàññëîåíèå). Õðîìàòîãðàôè÷åñêàÿ ñèñòåìà ïðè ýòîì
ñòàíîâèòñÿ ðàñïðåäåëèòåëüíîé è íîðìàëüíî-ôàçîâîé,
ïîñêîëüêó ÍÆÔ, îáðàçóþùàÿñÿ íà ïîâåðõíîñòè ñîðáåíòà
ñîäåðæèò ïðàêòè÷åñêè òîëüêî ðàñòâîð ñîëè â ãèäðàòàöèîííîé
ïëåíêå âîäû ñèëèêàãåëÿ, à ïîäâèæíàÿ ôàçà - âîäíî-
àöåòîíèòðèëüíûé ðàñòâîð. Òî åñòü íåïîäâèæíàÿ ôàçà
ÿâëÿåòñÿ çíà÷èòåëüíî áîëåå ïîëÿðíîé, ÷åì ïîäâèæíàÿ. 

Õðîìàòîãðàôè÷åñêîå ïîâåäåíèå èññëåäóåìûõ
ñîðáàòîâ êîñâåííî ïîäòâåðæäàåò ðåàëèçàöèþ èìåííî òàêîãî
ìåõàíèçìà ñîðáöèè. Ýòîò ðåæèì ìû íàçâàëè äèíàìè÷åñêè
èíäóöèðîâàííûì ðàçäåëîì ôàç (ÄÈÐÔ). Â ïëàíå
àëüòåðíàòèâíûõ ìåõàíèçìîâ íå èñêëþ÷åí ïðè ýòîì è íåêèé
ìèíîðíûé âêëàä êîíêóðåíòíîãî ìåõàíèçìà âçàèìîäåéñòâèÿ â
ñèñòåìå "ñîðáåíò(âîäà/ñîëü) - ñîðáàò - ýëþåíò", àíàëîãè÷íîãî
ïî ñâîåé ñóòè âûñàëèâàíèþ ñîðáàòîâ èç âîäíî-îðãàíè÷åñêèõ
ðàñòâîðîâ.

×òî èíòåðåñíî, ãèäðîôèëüíûå ïðîòîííûå
ðàñòâîðèòåëè, òàêèå êàê ìåòàíîë è ýòàíîë âåäóò ñåáÿ â ýòèõ
óñëîâèÿõ ñîâåðøåííî ïî-äðóãîìó. Ýòî ïðîÿâëÿåòñÿ â
èçìåíåíèè ïîðÿäêà âûõîäà èçó÷àåìûõ ñîðáàòîâ ïðè èõ
ñèëüíîé ðàçìûòîñòè íà õðîìàòîãðàììå. Ïî ýòîé ïðè÷èíå
ìåòàíîë è äðóãèå ñïèðòû íå èñïîëüçîâàëèñü â êà÷åñòâå
ñàìîñòîÿòåëüíîãî îðãàíè÷åñêîãî ìîäèôèêàòîðà â ñìåñÿõ ñ
âîäîé è ñîëåâûìè ðàñòâîðàìè.

Â ïðîöåññå ðàçðàáîòêè ìåòîäèêè ïåðâûì ýòàïîì
áûëî íåîáõîäèìî îïðåäåëèòü îïòèìàëüíûå óñëîâèÿ
õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ áåòàèíîâ íà êîëîíêå ñ
íåìîäèôèöèðîâàííûì ñèëèêàãåëåì. Äëÿ ýòîãî
èñïîëüçîâàëèñü âîäíûå ìîäåëüíûå ðàñòâîðû, ñîäåðæàùèå
âñå àíàëèçèðóåìûå âåùåñòâà íà óðîâíå 0,1 ìã/ñì3. Èñõîäÿ èç
äîñòàòî÷íîãî óðîâíÿ ðàçäåëåíèÿ öåëåâûõ âåùåñòâ è
ïðèåìëåìîãî óäåðæèâàíèÿ èõ â êîëîíêå, îïòèìàëüíûì
ïîêàçàë ñåáÿ ýëþåíò, ñîäåðæàùèé 70% àöåòîíèòðèëà â 0,1Ì
ðàñòâîðå ôîñôàòíîãî áóôåðà ñ ðÍ = 6,2. Õðîìàòîãðàììà
ìîäåëüíîãî ðàñòâîðà ïðèâåäåíà íà ðèñ. 1. 

Ñ óâåëè÷åíèåì ðÍ óäåðæèâàíèå âñåõ áåòàèíîâ
ïðîïîðöèîíàëüíî ðàñòåò, ÷òî âèäèìî ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì
èõ ãèäðîôèëüíîñòè çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ â ðàñòâîðå öâèòòåð-
èîíîâ. Òåì íå ìåíåå, ïðè óâåëè÷åíèè ðÍ äàæå äî óðîâíÿ 7,3
î÷åíü ñèëüíî èíòåíñèôèöèðóåòñÿ ðàñòâîðåíèå ñèëèêàãåëÿ â
êîëîíêå, ÷òî çíà÷èòåëüíî ñîêðàùàåò ñðîê ñëóæáû ñîðáåíòà.
Ïîýòîìó áûëî âûáðàíî êîìïðîìèññíîå çíà÷åíèå ðÍ, êîãäà
ðàñòâîðåíèå ñèëèêàãåëÿ ïðîòåêàåò â î÷åíü íåçíà÷èòåëüíîé
ìåðå. 

Óäåðæèâàíèå áåòàèíîâ â ðåæèìå ÄÈÐÔ çàâèñèò îò
ñîäåðæàíèÿ àöåòîíèòðèëà â ýëþåíòå âåñüìà ñëîæíûì
îáðàçîì, íî, íà÷èíàÿ ñ êîíöåíòðàöèè 40%, k’ âîçðàñòàåò
ïðîïîðöèîíàëüíî êîëè÷åñòâó àöåòîíèòðèëà â ýëþåíòå.
Ïðèåìëåìûå çíà÷åíèÿ êîýôôèöèåíòà åìêîñòè äîñòèãàþòñÿ â
èíòåðâàëå 60 - 75%. È èìåííî â ýòîì èíòåðâàëå ïðîÿâëÿåòñÿ

Êîíöåíòðàöèÿ àöåòîíèòðèëà,
îá. %

Ôàêòîð åìêîñòè,
k’

1.0 0.7

10.0 0.9

20.0 1.0

30.0 1.1

40.0 1.2

50.0 2.0

60.0 3.4

70.0 9.0

Òàáëèöà 2. Çàâèñèìîñòü êîýôôèöèåíòà óäåðæèâàíèÿ  
á-àëàíèí - áåòàèíà îò êîíöåíòðàöèè àöåòîíèòðèëà.

îäíà èç îñîáåííîñòåé ðåæèìà ÄÈÐÔ - àíîìàëüíî âûñîêàÿ
÷óâñòâèòåëüíîñòü óäåðæèâàíèÿ ñîðáàòîâ ê ñîñòàâó ýëþåíòà,
÷òî ïîòðåáîâàëî äîïîëíèòåëüíûõ ìåð ïî ñòàáèëèçàöèè
ñîäåðæàíèÿ àöåòîíèòðèëà â ïîäâèæíîé ôàçå.

Ðèñóíîê 1. Õðîìàòîãðàììà ìîäåëüíîé ñìåñè áåòàèíîâ (ïî
0,1 ìã/ñì3 êàæäîãî). 
Õðîìàòîãðàô: Ìèëèõðîì 4, ÓÔ äåòåêòèðîâàíèå 198 íì,
êîëîíêà: 2õ80 ìì, çàïîëíåíà Separon SGX 5 ìêì; ýëþåíò:
70% àöåòîíèòðèëà â 0,1Ì ôîñôàòíîì áóôåðå, ðÍ 6,2.
Íóìåðàöèÿ êîìïîíåíòîâ ñîîòâåòñòâóåò òàáëèöå 1

Ñëåäóþùèì ýòàïîì ðàáîòû ñòàëî îïðåäåëåíèå
êîíöåíòðàöèîííîãî ïðåäåëà îáíàðóæåíèÿ öåëåâûõ âåùåñòâ.
Ó÷èòûâàÿ, ÷òî íàòèâíîå ñîäåðæàíèå ýòèõ àíàëèòîâ â ïëàçìå
êðîâè âåñüìà íåâåëèêî, â êà÷åñòâå ðàáî÷åé äëèíû âîëíû
äåòåêòèðîâàíèÿ áûëî âûáðàíî çíà÷åíèå 198 íì, ÷òî,
áåçóñëîâíî, íàëîæèëî ïðè äàëüíåéøåé ðàáîòå
ñóùåñòâåííûå îãðàíè÷åíèÿ, êàê íà ïåðå÷åíü âîçìîæíûõ ê
èñïîëüçîâàíèþ êîìïîíåíòîâ ýëþåíòà, òàê è íà èõ ïàðàìåòðû
ïî ÷èñòîòå. Ïðè äàííîé äëèíå âîëíû ìèíèìàëüíàÿ
îáíàðóæèâàåìàÿ êîíöåíòðàöèÿ ñîñòàâëÿëà 100 - 400 ìêã/äì3,
÷òî ïðèìåðíî â 3 ðàçà âûøå, ÷åì ñðåäíåå íàòèâíîå
ñîäåðæàíèå ðàññìàòðèâàåìûõ áåòàèíîâ â êðîâè. 

Âîïðåêè îæèäàíèÿì, óìåíüøåíèå äëèíû âîëíû
äåòåêòèðîâàíèÿ íå ïðèâåëî ê îùóòèìîìó óâåëè÷åíèþ
÷óâñòâèòåëüíîñòè, ÷òî, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ óâåëè÷åíèåì
øóìîâ ïðè äåòåêòèðîâàíèè çà ñ÷åò ðàáîòû ôîòîïðèåìíèêà â
îáëàñòè ìàëîé îñâåùåííîñòè è ñâÿçàííîé ñ ýòèì
ïåðåêîìïåíñàöèåé ïèòàþùåãî íàïðÿæåíèÿ ÔÝÓ.

Ó÷èòûâàÿ, ÷òî êðîìå öåëåâûõ êîìïîíåíòîâ íà
âûáðàííîé äëèíå âîëíû ïîãëîùàþò ïðàêòè÷åñêè âñå
îðãàíè÷åñêèå âåùåñòâà, à ïëàçìà êðîâè ñîäåðæèò î÷åíü
ìíîãî ñîåäèíåíèé âñåãî ìûñëèìîãî ñïåêòðà ïîëÿðíîñòè è
ñòðîåíèÿ, äàæå òàêàÿ öåííàÿ îñîáåííîñòü ðåæèìà ÄÈÐÔ, êàê
ïîëíîå îòñóòñòâèå óäåðæèâàíèÿ â êîëîíêå îòíîñèòåëüíî
íåïîëÿðíûõ âåùåñòâ, íå ðåøàåò ïðîáëåìû ìåøàþùåãî
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âîçäåéñòâèÿ àíàëèòè÷åñêîé ìàòðèöû. À ó÷èòûâàÿ, ÷òî
ïðèñóùèå ïëàçìå êðîâè òàêèå âûñîêîïîëÿðíûå ñîåäèíåíèÿ
êàê ñâîáîäíûå àìèíîêèñëîòû, ïîëèïåïòèäû è áåëêè
ñîäåðæàòñÿ â îáúåêòå â áîëåå çíà÷èòåëüíûõ êîíöåíòðàöèÿõ,
÷åì áåòàèíû, âûñîêà âåðîÿòíîñòü íàëîæåíèÿ ïèêîâ ýòèõ
âåùåñòâ íà èíôîðìàòèâíóþ îáëàñòü õðîìàòîãðàììû.

Òàêèì îáðàçîì, ñòàíîâèòñÿ âîïðîñ ïðèìåðíî
äåñÿòèêðàòíîãî êîíöåíòðèðîâàíèÿ è îáÿçàòåëüíîé î÷èñòêè
ïðîáû ïåðåä ââåäåíèåì åå â êîëîíêó. Äëÿ ýòèõ öåëåé êàê
íåëüçÿ ëó÷øå ïîäõîäèò ìåòîä òâåðäîôàçíîé ýêñòðàêöèè
(ÒÔÝ), çàâîåâàâøèé çàñëóæåííóþ ïîïóëÿðíîñòü ó àíàëèòèêîâ
ïðèìåíèòåëüíî êàê ðàç ê ýòèì öåëÿì.

Â êà÷åñòâå ñîðáöèîííîé ñèñòåìû äëÿ ïðîâåäåíèÿ
ÒÔÝ, êàê îêàçàëîñü, îïòèìàëüíî èñïîëüçîâàòü òó æå, ÷òî è
äëÿ õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ áåòàèíîâ, íî â ãðàíè÷íûõ
óñëîâèÿõ (ìàêñèìàëüíîå óäåðæèâàíèå - ìèíèìàëüíîå
óäåðæèâàíèå). Ñîîòâåòñòâåííî äëÿ ýòèõ öåëåé áûëè
èñïîëüçîâàíû ÒÔÝ-ïàòðîí÷èêè "Äèàïàê Sil", îáúåìîì 1 ìë,
ïðîèçâîäñòâà ÇÀÎ "ÁèîÕèìÌàê". Êàê ñëåäóåò èç íàçâàíèÿ,
ïàòðîí÷èêè çàïîëíåíû íåìîäèôèöèðîâàííûì ñèëèêàãåëåì
(Ñèëàñîðá 600).

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ ïðåäâàðèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòîâ
ïî âûáîðó óñëîâèé êîíöåíòðèðîâàíèÿ è î÷èñòêè ïðîáû
èñïîëüçîâàëñÿ ìîäåëüíûé ðàñòâîð ÷åòûðåõ áåòàèíîâ â âîäå.
Âîäíûé ðàñòâîð áåòàèíîâ ðàçáàâëÿëñÿ àöåòîíèòðèëîì â 10,
20 è 40 ðàç äëÿ îïðåäåëåíèÿ îïòèìàëüíîãî óäåðæàíèÿ
áåòàèíîâ íà ìàòåðèàëå ïàòðîí÷èêà. Ïîäãîòîâëåííûé ðàñòâîð
ïðè ïîìîùè ìåäèöèíñêîãî øïðèöà ïðîêà÷èâàëè ÷åðåç
ïàòðîí÷èê äëÿ ÒÔÝ. 

Ïðè ïðîâåäåíèè ïðåäâàðèòåëüíûõ ýêñïåðèìåíòîâ â
êà÷åñòâå ýëþèðóþùèõ ðàñòâîðîâ èñïîëüçîâàëñÿ 0,2 Ì
ðàñòâîð äèãèäðîôîñôàòà êàëèÿ ñ ñîäåðæàíèåì àöåòîíèòðèëà
10 %, ïîñêîëüêó íà ïîäîáíîé ñèñòåìå êîýôôèöèåíòû
óäåðæèâàíèÿ âñåõ áåòàèíîâ ìèíèìàëüíû è íå ïðåâûøàþò 1.
Ýëþèðîâàíèå ïðîâîäèëè ïîðöèÿìè ïî 250 ìêë, ñ
èññëåäîâàíèåì êàæäîé ôðàêöèè íà õðîìàòîãðàôå.
Ðåçóëüòàòû ïîêàçàëè, ÷òî ïðè ðàçáàâëåíèè èñõîäíîãî
ðàñòâîðà â 20 ðàç ïðîöåíò èçâëå÷åíèÿ ïî âñåì áåòàèíàì
ñìåñè ñîñòàâëÿåò 96-98%. Äëÿ ïîëíîãî èçâëå÷åíèÿ áåòàèíîâ
îêàçàëîñü äîñòàòî÷íî 1,75 ìë ñìûâàþùåãî ðàñòâîðà. Äàëåå
ðàáîòû áûëè íàïðàâëåíû íà îïòèìèçàöèþ ñîñòàâà
ýëþèðóþùåãî ðàñòâîðà ñ öåëüþ ìèíèìèçàöèè ïðîáû èäóùåé
íà àíàëèç. Ðàíåå èçó÷åííîå õðîìàòîãðàôè÷åñêîå ïîâåäåíèå
áåòàèíîâ â çàâèñèìîñòè îò ðÍ (òàáëèöà 3) ïîêàçàëî, ÷òî ïðè
ðÍ ìåíåå 3 èõ óäåðæèâàíèå ñóùåñòâåííî ïàäàåò çà ñ÷åò
ïðîòîíèçàöèè êàðáîêñèëüíîé ãðóïïû. Ïî ýòîé ïðè÷èíå, â
êà÷åñòâå ýëþèðóþùåãî ðàñòâîðà áûëè èñïðîáîâàíû
ðàñòâîðû êèñëîòû. Èñõîäÿ èç îãðàíè÷åíèé ïî îïòè÷åñêèì
ñâîéñòâàì, äëÿ ýêñïåðèìåíòà áûëè âûáðàíû ðàñòâîðû
õëîðíîé è ôîñôîðíîé êèñëîò â äèàïàçîíå êîíöåíòðàöèé îò
0,001 äî 1Ì. 

Îäíàêî, íåñìîòðÿ íà áóôåðíûå ñâîéñòâà ýëþåíòà,
ââîä ïðîáû, ñîäåðæàùåé çíà÷èòåëüíûå êîëè÷åñòâà ñèëüíîé
êèñëîòû, ïðèâåë ê òîìó, ÷òî âðåìÿ óäåðæèâàíèÿ öåëåâûõ
ñîðáàòîâ â êîëîíêå ñóùåñòâåííî óìåíüøèëîñü, à âðåìÿ
âûõîäà ñòàëî íåâîñïðîèçâîäèìûì íàñòîëüêî, ÷òî èñ÷åçëà
âñÿêàÿ âîçìîæíîñòü èíòåðïðåòàöèè õðîìàòîãðàìì. Â ñèëó
ýòèõ ïðè÷èí, äàëüíåéøèé ýêñïåðèìåíò áûë íàïðàâëåí íà
ïîèñêè îïòèìàëüíîãî ñïîñîáà íåéòðàëèçàöèè ýëþàòà. Â
êà÷åñòâå âåùåñòâ äëÿ íåéòðàëèçàöèè áûëè îïðîáîâàíû
êàðáîíàò íàòðèÿ (ñîäà), ãèäðîêñèä êàëèÿ è êàðáîíàò ìàãíèÿ,
ïðè÷åì êàê â ñóõîì âèäå, òàê è â âèäå êîíöåíòðèðîâàííûõ 

Ñîåäèíåíèå ðÍ 2 ðÍ 3 ðÍ 4 ðÍ 5 ðÍ 6 ðÍ 7 ðÍ 8

Ãëèöèí-áåòàèí 0.95 2.15 3.16 3.23 3.50 3.71 3.99

á-Àëàíèí-áåòàèí 2.17 4.31 6.21 6.33 6.96 7.85 8.15

ã-Òðåîíèí-áåòàèí 2.02 3.98 5.82 5.95 6.12 7.01 7.08

Áåòàèí ã-àìèíîìàñëÿíîé ê-òû 3.85 5.35 8.51 9.06 9.23 9.82 10.2

Òàáëèöà 3. Çàâèñèìîñòü êîýôôèöèåíòà óäåðæèâàíèÿ áåòàèíîâ îò ðÍ (ïîäâèæíàÿ ôàçà: 70% àöåòîíèòðèëà - 0,02 Ì ôîñôàòíûé áóôåð)

ðàñòâîðîâ. Îïòèìàëüíûå ðåçóëüòàòû áûëè ïîëó÷åíû ïðè
íåéòðàëèçàöèè ïðîáû, ýëþèðîâàííîé ñ ïàòðîíà 0,5 Ì
õëîðíîé êèñëîòîé ñóõèì êàðáîíàòîì ìàãíèÿ.

Ïðè ýëþèðîâàíèè êèñëîòîé, îñíîâíàÿ ÷àñòü
áåòàèíîâ ñìûâàëàñü âñåãî 0,5 ìë ðàñòâîðà. Îòðàáîòàííàÿ
òàêèì îáðàçîì ìåòîäèêà òâåðäîôàçíîé î÷èñòêè è
êîíöåíòðèðîâàíèÿ áûëà àïðîáèðîâàíà íà îáðàçöå êðîâè.

Îáðàçåö êðîâè îáúåìîì 5 ñì3 ðàçáàâëÿëè â 20 ðàç
àöåòîíèòðèëîì (äîâîäèëè îáúåì ïðîáû äî 100 ñì3),
ãåìîëèçîâàííûå ýðèòðîöèòû è çíà÷èòåëüíóþ ÷àñòü
ñêîàãóëèðîâàííûõ áåëêîâ îòäåëÿëè îò ðàñòâîðà
öåíòðèôóãèðîâàíèåì ïðè 8000 îá/ìèí â òå÷åíèå 4 ìèíóò.
Ïîëó÷åííûé öåíòðèôóãàò ïðîïóñêàëè ÷åðåç ñòàíäàðòíûé
ïàòðîí äëÿ ÒÔÝ îáúåìîì 1 ìë.

Àíàëèç ýëþàòà ñ ïàòðîíà ïîêàçàë, ÷òî â êðîâè
ïðèñóòñòâóþò âñå 4 áåòàèíà â ñðàâíèìûõ êîíöåíòðàöèÿõ,
êîòîðûå äîñòàòî÷íî íàäåæíî ðåãèñòðèðîâàëèñü äåòåêòîðîì
õðîìàòîãðàôà. Ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò ìîæåò îïðåäåëÿòüñÿ
ñ åùå áîëüøåé íàäåæíîñòüþ, ïîñêîëüêó åãî òåðàïåâòè÷åñêàÿ
êîíöåíòðàöèÿ â êðîâè îáû÷íî çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàåò
òàêîâóþ äëÿ íàòèâíûõ áåòàèíîâ. Îòñóòñòâèå æå ïîñòîðîííèõ
ïèêîâ â îáëàñòè âûõîäà áåòàèíîâ ïîäòâåðäèëî òîò ôàêò, ÷òî
î÷èñòêà ïðîáû ìåòîäîì ÒÔÝ îêàçàëàñü âïîëíå ýôôåêòèâíîé
(ðèñ. 2).

Ðèñóíîê 2. Õðîìàòîãðàììà î÷èùåííîãî è ñêîíöåíòðèðîâàí-
íîãî ìåòîäîì ÒÔÝ îáðàçöà ïëàçìû êðîâè

Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ïîñòàâëåííàÿ öåëü ïðÿìîãî àíàëèçà
áåòàèíîâ â êðîâè áûëà äîñòèãíóòà, ìåòîäèêà îñòàâàëàñü
äîñòàòî÷íî ãðîìîçäêîé è òðóäîåìêîé. È õîòÿ áûëà äîñòèãíóòà
ïðèåìëåìàÿ ýêñïðåññíîñòü àíàëèçà (30-40ìèí), äëÿ
áîëüøèíñòâà ïðàêòè÷åñêèõ öåëåé æåëàòåëüíî áûëî áû åùå
ñîêðàòèòü âðåìÿ àíàëèçà è óìåíüøèòü îáúåì êðîâè,
íåîáõîäèìîé äëÿ ïðîâåäåíèÿ ìàíèïóëÿöèé ïî
îñóùåñòâëåíèþ ìåòîäèêè.

Ýòî ñòàëî âîçìîæíûì èñêëþ÷èòåëüíî áëàãîäàðÿ
ðàçðàáîòàííûì â 80-õ ãîäàõ ïðîøëîãî âåêà ìåòîäàì ñèíòåçà
ãåòåðîïîâåðõíîñòíûõ (äèôèëüíûõ) ñîðáåíòîâ.Òàêèå
ñîðáåíòû ñïåöèàëüíî ïðåäíàçíà÷åíû äëÿ ÂÝÆÕ àíàëèçà
áèîëîãè÷åñêèõ ïðîá. Âûñîêîìîëåêóëÿðíûå ñîåäèíåíèÿ, 
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ñîñòàâëÿþùèå áîëüøóþ ïðîáëåìó ïðè èñïîëüçîâàíèè
îáû÷íûõ ñîðáåíòîâ íà îñíîâå ñèëèêàãåëÿ, íà äèôèëüíûõ
ñîðáåíòàõ íå óäåðæèâàþòñÿ è âûõîäÿò â ìåðòâîì îáúåìå.
Òàêèì îáðàçîì, îíè íå ìåøàþò àíàëèçó íèçêîìîëåêóëÿðíûõ
âåùåñòâ, êîòîðûå ìîãóò ïðîíèêàòü â áîëåå ìåëêèå ïîðû
ñîðáåíòà è ðàçäåëÿòüñÿ òàì â ñîîòâåòñòâèè ñ ñîðáöèîííûìè
ñâîéñòâàìè ïîâåðõíîñòè ïîð. 

Òåì íå ìåíåå, äî ñèõ ïîð äèôèëüíûå ñîðáåíòû
èñïîëüçîâàëèñü ñ õèìè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûìè (÷àùå
âñåãî àëêèëüíûìè öåïÿìè) ïîâåðõíîñòüþ îñíîâíûõ ïîð.
Ïîïûòîê îñòàâèòü â ìåëêèõ ïîðàõ íåìîäèôèöèðîâàííûé
ñèëèêàãåëü ïðè "ïðîòèâîáåëêîâîé" õèìè÷åñêîé ïðèøèâêå íà
êðóïíûå ïîðû ïîêà íèêòî åùå íå ïðåäïðèíèìàë.

È àïðèîðè ñëîæíî áûëî ïðåäïîëîæèòü, êàê áóäåò
ðàáîòàòü ñòîëü íåîáû÷íûé ðåæèì êàê ÄÈÐÔ â óñëîâèÿõ
äèôèëüíûõ ñîðáåíòîâ è êàêèå ìåòîäè÷åñêèå ïðèåìû ñèíòåçà
ñîðáåíòîâ òàêîãî ðîäà îêàæóòñÿ ïðèãîäíûìè â ýòîì ñëó÷àå.

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ ðàáîò íà
áèîëîãè÷åñêèõ îáúåêòàõ áûëè èçãîòîâëåíû êîëîíêè ñ
îðèãèíàëüíûìè ñîðáåíòàìè, ïðåäíàçíà÷åííûìè äëÿ ïðÿìîãî
ââîäà áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòåé, ñîäåðæàùèõ çíà÷èòåëüíîå
êîëè÷åñòâî áåëêîâ è ïîëèïåïòèäîâ. Îäíà
õðîìàòîãðàôè÷åñêàÿ êîëîíêà 2õ120 ìì, áûëà çàïîëíåíà
ñîðáåíòîì Si-600 Br - òðèñ|CH3CN|, à äðóãàÿ òàêàÿ æå êîëîíêà
- ñîðáåíòîì Si-600 Br - |2 îêò| àëüáóìèí.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ïðîâåðêà õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ
ñâîéñòâ âíîâü ïîëó÷åííûõ ñîðáåíòîâ íà ìîäåëüíûõ
ðàñòâîðàõ è ñðàâíåíèå èõ ñ àíàëîãè÷íûìè ïàðàìåòðàìè,
ïîëó÷åííûìè íà êîëîíêå, çàïîëíåííîé îáû÷íûì ñèëèêàãåëåì
ïîêàçàëà, ÷òî íà êîëîíêå ñ ñîðáåíòîì, ìîäèôèöèðîâàííûì
ÒÐÈÑîì ðàçäåëåíèå ïðîòåêàåò íåäîïóñòèìî ïëîõî. ßâíî
ïðîÿâëÿåòñÿ ñóùåñòâåííîå èçìåíåíèå ïîâåäåíèÿ
èññëåäóåìûõ ñîðáàòîâ, ïî ñðàâíåíèþ ñ
íåìîäèôèöèðîâàííûì ñèëèêàãåëåì, ïèêè óøèðåíû è
àñèììåòðè÷íû, à óäåðæèâàíèå ñîðáàòîâ çàìåòíî óïàëî. Ýòî,
âèäèìî, ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî îòíîñèòåëüíî íåáîëüøèå
ìîëåêóëû ÒÐÈÑà ñóùåñòâåííî ìîäèôèöèðîâàëè
ïîâåðõíîñòü ñèëèêàãåëÿ è â îñíîâíûõ ïîðàõ. Òàêèì îáðàçîì,
ýòîò ñîðáåíò áûë ïðèçíàí íåïðèãîäíûì äëÿ ðåàëèçàöèè
äàííîé ìåòîäèêè. 

Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòîâ, ïîëó÷åííûõ íà êîëîíêå
ñ ñèëèêàãåëåì, ìîäèôèöèðîâàííûì àëüáóìèíîì, íàïðîòèâ,
îêàçàëèñü íåñðàâíåííî ëó÷øå. Ýôôåêòèâíîñòü,
ñåëåêòèâíîñòü è ïðî÷èå çíà÷èìûå õàðàêòåðèñòèêè ñîðáåíòà
áûëè ïðàêòè÷åñêè èäåíòè÷íû àíàëîãè÷íûì ïàðàìåòðàì,
õàðàêòåðíûì äëÿ íåìîäèôèöèðîâàííîãî ñèëèêàãåëÿ.
Õîä àíàëèçà ïðè èñïîëüçîâàíèè ãåòåðîïîâåðõíîñòíîãî
ñîðáåíòà ïðåòåðïåë ñóùåñòâåííûå èçìåíåíèÿ. Â îáðàçåö
êðîâè, îáúåìîì 0,5 ìë äîáàâëÿëè 50 ìêë òðèõëîðóêñóñíîé
êèñëîòû, ïîñëå ÷åãî ïîëó÷åííûé ðàñòâîð ôèëüòðîâàëè ïîä
äàâëåíèåì â âèàëó ÷åðåç ìåìáðàííûé ôèëüòð ñ ïîðàìè,
ðàçìåðîì 0,2 ìêì. Ïðèìåðíî 200 ìêë ôèëüòðàòà óïàðèâàëè â
âèàëå äî ÷åòâåðòè ïåðâîíà÷àëüíîãî îáúåìà ïîä âàêóóìîì. Â
õðîìàòîãðàô äîçèðîâàëè 15-20 ìêë ïîëó÷åííîãî ðàñòâîðà. 

Âèä õðîìàòîãðàììû ïðèâåäåí íà ðèñ. 3. Ñëåäóåò
îòìåòèòü, ÷òî â èíôîðìàòèâíîé îáëàñòè õðîìàòîãðàììû
íà÷èíàþò ïðîÿâëÿòüñÿ ïîñòîðîííèå êîìïîíåíòû, êîòîðûå,
òåì íå ìåíåå, íå ïåðåêðûâàþòñÿ ñ öåëåâûìè âåùåñòâàìè.

Èñïîëüçîâàíèå ñïåöèàëüíûõ ñîðáåíòîâ ïîçâîëèëî
çíà÷èòåëüíî ñîêðàòèòü âðåìÿ àíàëèçà è ìàêñèìàëüíî
ñîêðàòèòü îïåðàöèè ïî ïîäãîòîâêå ïðîáû.

Êðîìå òîãî, âèäèòñÿ, ÷òî èñïîëüçîâàíèå
ñïåöèàëüíûõ òåõíè÷åñêèõ ïðèåìîâ è îáîðóäîâàíèÿ äëÿ
ìàíèïóëÿöèè ñ ìàëûìè îáúåìàìè æèäêîñòåé ïîçâîëèò
ñíèçèòü îáúåì íåîáõîäèìîé äëÿ àíàëèçà êðîâè äî 200 - 300
ìêë.

Ïåðâîíà÷àëüíî ïðîâîäèëè ðàçäåëåíèå áåòàèíîâ íà
õðîìàòîãðàôå ôèðìû "Gilson" îñíàùåííîì  ÓÔ-äåòåêòîðîì
ìîäåëü 115, íàñîñîì ïëóíæåðíîãî òèïà ìîäåëü 320,
ìîíîìåòðè÷åñêèì ìîäóëåì ìîäåëü 805, èíæåêòîðîì
ïåòëåâîãî òèïà Rheodyne ìîäåëü 7120 ñ ïåòëåé, îáúåìîì 20
ìêë, c êîëîíêîé 4õ250 ìì, çàïîëíåííîé ãåòåðîïîâåðõíîñòíûì
ñîðáåíòîì.

Ðèñóíîê 3. Õðîìàòîãðàììà îáðàçöà ïëàçìû êðîâè íà
êîëîíêå ñ ãåòåðîïîâåðõíîñòíûì ñîðáåíòîì

Ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòîâ ïîêàçàëè íåñêîëüêî áîëåå
âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ïî ñðàâíåíèþ ñ ìèêðîêîëîíî÷íûì
âàðèàíòîì (Ìèëèõðîì), îáóñëîâëåííóþ, î÷åâèäíî, ãîðàçäî
áîëüøåé ýôôåêòèâíîñòüþ ðàçäåëåíèÿ, íî íåîæèäàííî
âûÿâèëè îäíó íåî÷åâèäíóþ îñîáåííîñòü. Ïðè äîçèðîâàíèè
ïðîáû êðàíîì-äîçàòîðîì Reodyne 7120 ïîñëåäóþùèå
õîëîñòûå äîçèðîâêè ýëþåíòà ïðèâîäèëè ê ïîÿâëåíèþ íà
õðîìàòîãðàììå ðàçìûòûõ ïèêîâ, èíòåíñèâíîñòü êîòîðûõ
óìåíüøàëàñü ïðè ïîñëåäóþùèõ õîëîñòûõ äîçèðîâêàõ.
Âèäèìî, ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî ìàêðîêîìïîíåíòû ïðîáû ïðè
ïåðâîì ââîäå ÷àñòè÷íî ñîðáèðîâàëèñü íà ïîëèèìèäíîì
óïëîòíåíèè äîçàòîðà, à çàòåì, ïðè õîëîñòîì ââîäå,
âûìûâàëèñü ýëþåíòîì â êîëîíêó. 
Òàêèì îáðàçîì, èñïîëüçîâàíèå õðîìàòîãðàôà "Ìèëèõðîì"
ÿâëÿåòñÿ áîëåå ïðåäïî÷òèòåëüíûì äëÿ ðåàëèçàöèè äàííîé
ìåòîäèêè, ïîñêîëüêó íå òðåáóåò êàêèõ-ëèáî òåõíè÷åñêèõ
ïðèåìîâ ïî îðãàíèçàöèè íåïðåðûâíîé ïðîìûâêè ïåòëè êðàíà-
äîçàòîðà, ÿâíî íåîáõîäèìîé äëÿ õðîìàòîãðàôîâ ñ
òðàäèöèîííîé ñõåìîé ââîäà ïðîáû. 

Ñëåäóåò îòìåòèòü åùå îäíó îñîáåííîñòü ðåæèìà
ÄÈÐÔ - àíîìàëüíî âûñîêóþ çàâèñèìîñòü óäåðæèâàíèÿ
ñîðáàòîâ îò ñîäåðæàíèÿ àöåòîíèòðèëà â ýëþåíòå.
Óìåíüøåíèå êîíöåíòðàöèè àöåòîíèòðèëà âñåãî íà íåñêîëüêî
ïðîöåíòîâ ìîæåò çíà÷èòåëüíî ñíèçèòü óäåðæèâàíèå ñîðáàòîâ
â êîëîíêå. Ïîýòîìó ïðè ðàáîòå, íàïðèìåð, íà Ìèëèõðîìå,
íóæíî ïåðèîäè÷åñêè ìåíÿòü ýëþåíò â âèàëàõ íà ñâåæèé,
ïîñêîëüêó êîíñòðóêöèÿ ýòîãî õðîìàòîãðàôà òàêîâà, ÷òî
ýëþåíò íàõîäèòñÿ â çîíå òåïëîâûõ ïîòîêîâ îò äåéòåðèåâîé
ëàìïû è ñî âðåìåíåì ìîæåò ïîòåðÿòü ÷àñòü ëåòó÷åãî
êîìïîíåíòà çà ñ÷åò èñïàðåíèÿ.

Äàëüíåéøèå ýêñïåðèìåíòû ïî îïòèìèçàöèè ñîñòàâà
ýëþåíòà ïîçâîëèëè îùóòèìî ïîâûñèòü ýôôåêòèâíîñòü
ðàçäåëåíèÿ àíàëèçèðóåìûõ âåùåñòâ ïðè çàìåíå äî 5%
àöåòîíèòðèëà íà ìåòàíîë. Âåðîÿòíî, ïðè÷èíîé òàêîãî
âîçäåéñòâèÿ ìåòàíîëà ÿâëÿåòñÿ óìåíüøåíèå òîëùèíû ïëåíêè
ÍÆÔ, îáðàçóþùåéñÿ ïðè ðàçäåëå ôàç. Èíòåðåñíî, ÷òî òàêàÿ
äîáàâêà ñîâåðøåííî íå âëèÿåò íà ñåëåêòèâíîñòü ðàçäåëåíèÿ,
íî ñèëüíî óìåíüøàåò åìêîñòü ñîðáåíòà ïî îòíîøåíèþ ê
ðàçäåëÿåìûì âåùåñòâàì, ÷òî ñêàçûâàåòñÿ íà êà÷åñòâå
ðàçäåëåíèÿ è ôîðìå ïèêîâ ïðè õðîìàòîãðàôèðîâàíèè
îòíîñèòåëüíî êîíöåíòðèðîâàííûõ ìîäåëüíûõ ðàñòâîðîâ
áåòàèíîâ. 

Ìåòðîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ðàçðàáîòàííîãî
ìåòîäà ïðèâåäåíû â òàáëèöå 4. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ñòàíäàðòíûå
îáðàçöû ñ àòòåñòîâàííûìè çíà÷åíèÿìè îïðåäåëÿåìûõ
âåùåñòâ îòñóòñòâóþò è äëÿ îïðåäåëåíèÿ ìåòðîëîãè÷åñêèõ
õàðàêòåðèñòèê èñïîëüçîâàëèñü ìîäåëüíûå ñìåñè, ïðîöåíò
îøèáêè ïðè âîñïðîèçâåäåíèè ìîæåò áûòü íåñêîëüêî âûøå,
èç-çà âëèÿíèÿ ñëîæíîé ìàòðèöû.
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Ñîåäèíåíèå

Ãðàíèöû èíòåðâàëà, â êîòîðîì
ïîãðåøíîñòü íàõîäèòñÿ ñ
äîâåðèòåëüíîé âåðîÿòíîñòüþ
Ð=0,95,  %

Ïðåäåë
ïîâòîðÿåìîñòè 
r, %

Ïðåäåë
âîñïðîèçâîäèìîñòè
R, %

Ãëèöèí-áåòàèí 6 6 10

á-Àëàíèí-áåòàèí 8 8 12

ã-Òðåîíèí-áåòàèí 6 6 10

Áåòàèí ã-àìèíîìàñëÿíîé ê-òû 11 11 16

Ìèëäðîíàò 10 10 14

Òàáëèöà 4. Ìåòðîëîãè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ìåòîäèêè

Ëèòåðàòóðà

1. Ñåðäàí À.À., Áîãîñëîâñêèé Ñ.Þ., Íåñòåðåíêî Í.Ï.
Çàâèñèìîñòü óäåðæèâàíèÿ íåêîòîðûõ ëåêàðñòâåííûõ
ïðåïàðàòîâ íà äèôèëüíûõ ñîðáåíòàõ îò ðÍ è èîííîé ñèëû
ýëþåíòà// Â òåç. äîêë. V âñåñîþçí. ñèìï. ïî ìîëåêóëÿðíîé
æèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè, Þðìàëà, 20-22 íîÿáðÿ 1990 ã.
Ñ.140.
2. Ëàïèí Á.Ï. Ïîäãîòîâêà îáðàçöîâ ê õðîìàòîãðàôè÷åñêîìó
àíàëèçó: ìåòîäû òâåðäîôàçíîãî ýêñòðàãèðîâàíèÿ è
ýêñòðàãèðîâàíèÿ ïðè ñâåðõêðèòè÷åñêèõ óñëîâèÿõ.
Àâòîìàòè÷åñêîå ýêñòðàãèðîâàíèå â ñèñòåìå, îáúåäèíåííîé ñ
æèäêîñòíûì õðîìàòîãðàôîì// Â òåç. äîêë. âñåñîþçí. êîíô.
"Ïðèìåíåíèå õðîìàòîãðàôèè â ïèùåâîé,
ìèêðîáèîëîãè÷åñêîé è ìåäèöèíñêîé ïðîìûøëåííîñòè".
Ãåëåíäæèê, 8-12 îêòÿáðÿ 1990. Ñ.95-96. 
3. Maeda J., Yamakava M., Mimura J., Furuga K., Oohara Ò.,
Dudrick S.J., Nippon J. Specific determination of plasma carnitine
concentration and refrence study// Keicho Eigo Kenkyukaishi.
1989. N4. P.316-318.
4. Kodo N., Millington D.S., Norwood D.L., Roe Ch.R. Quantitative
assay of free and total carnitine using tandem mass-spectrometry
and liquid chromatography// Clin. Chem. Acta. 1990. Vol.186. N3.
383-90.
5. Martin J.J., Finkelstein J.D. Enzymatic determination of betaine
in rat tissues. Anal.Biochem. 1981. Vol.111. P.72-76. 

À.Â. Óäàëîâ. Ðåöåíçèÿ íà ñòàòüþ Ë.Â. Ñàïðûêèíà è
ñîàâòîðîâ "Ïðÿìîé àíàëèç áåòàèíîâ â áèîëîãè÷åñêèõ
æèäêîñòÿõ ìåòîäîì ÂÝÆÕ" 

Â ñòàòüå ïðåäëîæåíî íåòðèâèàëüíîå ðåøåíèå
òðóäíîé àíàëèòè÷åñêîé çàäà÷è - îïðåäåëåíèÿ ñëåäîâûõ
êîëè÷åñòâ ãèäðîôèëüíûõ âåùåñòâ â âîäîñîäåðæàùåé
ìàòðèöå ñëîæíîãî ñîñòàâà. Ýòà çàäà÷à ñëîæíà íà âñåõ ýòàïàõ
åå ðåøåíèÿ. Íåîáõîäèìî êîíöåíòðèðîâàíèå àíàëèòà, òàê êàê
îí íàõîäèòñÿ â îáúåêòàõ â êðàéíå íèçêîé êîíöåíòðàöèè. Åãî
ãèäðîôèëüíîñòü â øèðîêîì äèàïàçîíå ðÍ èñêëþ÷àåò
ïðèìåíåíèå òðàäèöèîííûõ ìåòîäîâ ýêñòðàêöèè
îðãàíè÷åñêèìè ðàñòâîðèòåëÿìè ïðè êîíòðîëèðóåìîé
êèñëîòíîñòè è äåëàåò çàòðóäíèòåëüíûì õðîìàòîãðàôè÷åñêîå
îòäåëåíèå îò ñîïóòñòâóþùèõ âåùåñòâ. Ñëàáîå ïîãëîùåíèå â
ÓÔ-îáëàñòè è îòñóòñòâèå õàðàêòåðíûõ ñïåêòðîâ íå ïîçâîëÿþò
îñóùåñòâèòü ñåëåêòèâíîå äåòåêòèðîâàíèå íà íàèáîëåå
ðàñïðîñòðàíåííîì òèïå äåòåêòîðà - ñïåêòðîôîòî-
ìåòðè÷åñêîì. Òåì íå ìåíåå, àâòîðàì óäàëîñü
îïòèìèçèðîâàòü óñëîâèÿ  ïðîáîïîäãîòîâêè, õðîìàòîãðàôè-
÷åñêîãî ðàçäåëåíèÿ è êîëè÷åñòâåííîãî îïðåäåëåíèÿ  è
èçÿùíî ðåøèòü ïîñòàâëåííóþ çàäà÷ó. 

Ðàáîòà íå òîëüêî ïîêàçûâàåò ïðèìåð êðàñèâîãî
ðåøåíèÿ ñëîæíîé çàäà÷è è äàåò íàïðàâëåíèå ïîèñêà äëÿ
ðàçðàáîòêè ìåòîäèê àíàëèçà áèîæèäêîñòåé íà ñîäåðæàíèå
ãèäðîôèëüíûõ âåùåñòâ, íàïðèìåð, òàêèõ êàê äèòèëèí,
ïðîçåðèí è äðóãèå ÷åòâåðòè÷íûå àììîíèåâûå îñíîâàíèÿ,
áûñòðîå è äîñòîâåðíîå îïðåäåëåíèå êîòîðûõ,  ÿâëÿåòñÿ
îäíîé èç íåðåøåííûõ ïðîáëåì â òîêñèêîëîãè÷åñêîì è
ñóäåáíî-õèìè÷åñêîì àíàëèçå. 

Ïî òåêñòó ñòàòüè ìîæíî îòìåòèòü òîëüêî íåñêîëüêî

íåçíà÷èòåëüíûõ çàìå÷àíèé. Ïîñêîëüêó îïèñàííûå
ýêñïåðèìåíòû âûïîëíåíû äîñòàòî÷íî äàâíî, íî ïîäðîáíî íå
ïóáëèêîâàëèñü â ñèëó îïðåäåëåííûõ îðãàíèçàöèîííûõ
ïðè÷èí, íåêîòîðûå ìîìåíòû ïîòåðÿëè áûëóþ àêòóàëüíîñòü.
Àâòîðû óêàçûâàþò íà íåóñòîé÷èâîñòü ñèëèêàãåëÿ ïðè ðÍ
âûøå 7, òîãäà êàê óæå âûïóñêàþòñÿ ñîðáåíòû íà îñíîâå
ñôåðè÷åñêîãî ñèëèêàãåëÿ, ïîçâîëÿþùèå ðàáîòàòü ïðè ðÍ 10.
Ïðîáëåìû èñïàðåíèÿ àöåòîíèòðèëà èç ýëþåíòà, ñâÿçàííûå ñ
êîíñòðóêòèâíûìè îñîáåííîñòÿìè ðÿäà ìîäåëåé
õðîìàòîãðàôîâ "Ìèëèõðîì" óñòðàíåíû â áîëåå ñîâðåìåííûõ
ïðèáîðàõ. Â ñòàòüå íå ïðèâåäåíû êîíñòàíòû èîíèçàöèè
àíàëèòîâ, ïîýòîìó ñëîæíî îöåíèòü ñ ÷åì ñâÿçàíî ïîâûøåíèå
óäåðæèâàíèÿ ïðè ðîñòå ðÍ, ñ îáðàçîâàíèåì öâèòòåð-èîíîâ,
êàê ñ÷èòàþò àâòîðû, ëèáî ñ èíûìè ôàêòîðàìè, çàâèñÿùèìè îò
èîíèçàöèè ïî ÷åòâåðòè÷íîìó àçîòó è êàðáîêñèëüíîé ãðóïïå. 

Ì.È. Åâãåíüåâ. Ðåöåíçèÿ íà ñòàòüþ Ë.Â. Ñàïðûêèíà, À.À.
Ñåðäàíà, Ë.Â. Ñàïðûêèíîé "Ïðÿìîé àíàëèç áåòàèíîâ â
áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ ìåòîäîì ÂÝÆÕ"

Ðåöåíçèðóåìàÿ ðàáîòà ïîñâÿùåíà ðàçðàáîòêå
ìåòîäîâ àíàëèçà áèîëîãè÷åñêè àêòèâíûõ âåùåñòâ-áåòàèíîâ â
áèîëîãè÷åñêèõ æèäêîñòÿõ ðàçëè÷íûìè âàðèàíòàìè ÂÝÆÕ.
Àêòóàëüíîñòü òàêîé ïîñòàíîâêè èññëåäîâàíèÿ íå âûçûâàåò
ñîìíåíèé, ïîñêîëüêó áåòàèíû èñïîëüçóþòñÿ â êà÷åñòâå
äåéñòâåííûõ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ. Çíàíèå ñîñòàâà è
êîëè÷åñòâà ýòèõ âåùåñòâ ïîçâîëÿåò òàêæå ïðîâîäèòü
äèàãíîñòèêó ìíîãèõ çàáîëåâàíèé.

Äëÿ ÂÝÆÕ îïðåäåëåíèÿ ïîòðåáîâàëîñü èçó÷åíèå:
Âëèÿíèÿ ðÍ íà êîýôôèöèåíòû óäåðæèâàíèÿ âåùåñòâ;
Âëèÿíèå ñîäåðæàíèÿ àöåòîíèòðèëà â ýëþåíòå íà
êîýôôèöèåíòû óäåðæèâàíèÿ âåùåñòâ;
Ýôôåêòèâíîñòü òâåðäîôàçíîãî êîíöåíòðèðîâàíèÿ âåùåñòâ
íà êîíöåíòðèðóþùèõ ïàòðîíàõ;
Èñïîëüçîâàíèå ñïåöèàëüíûõ ãåòåðîïîâåðõíîñòíûõ
ñîðáåíòîâ.
Ê ñòàòüå íå èìååòñÿ çàìå÷àíèé ñóùåñòâåííîãî
õàðàêòåðà è åå ìîæíî ðåêîìåíäîâàòü äëÿ ïóáëèêàöèè â
æóðíàëå "ÕÀ".

Åäèíñòâåííîå ïîæåëàíèå - áîëåå ïîäðîáíî
èçëîæèòü ðåçóëüòàòû ïðîöåññîâ òâåðäîôàçíîé ýêñòðàêöèè.

Ä.õ.í., ïðîôåññîð Êàçàíñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî
òåõíîëîãè÷åñêîãî óíèâåðñèòåòà Ì.È. Åâãåíüåâ

Êîììåíòàðèè ðåäàêòîðà

Ñíà÷àëà õîòåëîñü áû îòìåòèòü, ÷òî áåòàèíû âïîëíå
ìîæíî àíàëèçèðîâàòü â ðåæèìå èîí-ïàðíîé îáðàùåííî-
ôàçîâîé õðîìàòîãðàôèè (áûëî äåëî - çàíèìàëñÿ ýòèì
âîïðîñîì). Ïðîñòî ýòî íåóäîáíî. Ó ïèêîâ áåòàèíîâ
äåéñòâèòåëüíàÿ âûñîêîÿ àñèììåòðèÿ, íî åå ìîæíî óáðàòü,
÷ðåçâû÷àéíî ñèëüíî çàêèñëèâ ýëþåíò (äî ðÍ 2.0), à, ãëàâíîå,
ïðîáó - äî ðÍ 0.0, - â ýòîì è çàêëþ÷àåòñÿ îñíîâíàÿ "õèòðîñòü".

Íà ðèñóíêå ïðèâåäåí ïðèìåð îïðåäåëåíèÿ
êàðíèòèíà â îáðàçöå áàòîí÷èêà "Mars", îáðàùåííàÿ ôàçà
250x4.6 Inertsil ODS, 40% àöåòîíèòðèëà â 5ìÌ âîäíîì 
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ðàñòâîðå äîäåöèëñóëüôîíàòà íàòðèÿ, ðÍ 2.0 ôîñôîðíîé
êèñëîòîé, äåòåêòèðîâàíèå ÓÔ 210 íì.

Íî ïðèìåð ýòîì, âîáùåì, "íåñåðüåçíûé".
Ðàçäåëåíèå ïîëó÷àåòñÿ î÷åíü íåñåëåêòèâíûì. Ëþáàÿ
ïðèìåñü, âñòàâøàÿ íà ìåñòî êàðíèòèíà, ñðàçó ñäåëàåò
îïðåäåëåíèå íåâîçìîæíûì. À â ýòîì äèàïàçîíå êàê ðàç
"ãðóïïèðóþòñÿ" âñå àìèíîêèñëîòû (ñêîðåå âñåãî, èìåííî îíè
îêðóæàþò ïèê êàðíèòèíà). Ïðîñòî â äàííîì ñëó÷àå ìíå
ïîâåçëî ñ îáúåêòîì.

Ãèäðîôèëüíàÿ õðîìàòîãðàôèÿ, ïî-ìîåìó, âåùü
ãîðàçäî áîëåå ñåëåêòèâíàÿ. Ýòî íå âñåãäà õîðîøî, íî â
äàííîì ñëó÷àå ýòî èìåííî òî, ÷òî íàäî.

Êñòàòè, âîò ïðèìåð çàäà÷è, ãäå î÷åíü æåëàòåëüíà
ñèñòåìà ñ ïåðåêëþ÷åíèåì êîëîíîê. Òîëüêî ñ ïðèìåíåíèåì
äâóõêîëîíî÷íîé ñõåìû ýòà çàäà÷à ìîæåò áûòü ðåøåíà
äåéñòâèòåëüíî íàäåæíî. 

Åùå õîòåëîñü áû îòìåòèòü ðÿä î÷åíü èíòåðåñíûõ
ýêñïåðèìåíòàëüíûõ çàâèñèìîñòåé, ñíÿòûõ, âèäèìî, "ìåæäó
äåëîì". Îñîáåííî èíòåðåñíà, ïî-ìîåìó, çàâèñèìîñòü
óäåðæèâàíèÿ îäíîãî èç àíàëèòîâ îò êîíöåíòðàöèè
àöåòîíèòðèëà. Òàêèå äàííûå ïîçâîëÿþò îòêðûòü
èññëåäîâàòåëþ ãëàçà íà ïðîöåññû, ïðîèñõîäÿùèå â âîäíûõ
ñðåäàõ è íà ãðàíèöàõ ðàçäåëà âîäíîé ñðåäû è ïîëÿðíîé
òâåðäîé ôàçû. 
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Âèä ðàñ÷åòíîé çàâèñèìîñòè
õèìè÷åñêîãî ñäâèãà HDO (îñü ó) îò
ìîëüíîé äîëè äèîêñàíà (îñü õ).
Òî÷êè - ýêñïåðèìåíòàëüíûå
äàííûå, êðèâàÿ ïîëó÷åíà â
ñîîòâåòñòâèè ñ ðàñ÷åòîì ïî
ïðåäëîæåííîé ìîäåëè

Äåëî â òîì, ÷òî ÿ çàíèìàëñÿ âîïðîñàìè èçó÷åíèÿ
ñòðîåíèÿ âîäíî-îðãàíè÷åñêèõ ñèñòåì íà îñíîâå ßÌÐ
ñïåêòðîñêîïèè. Çàìåòèâ, ÷òî "ïåðåëîì" â óäåðæèâàíèè
íàñòóïàåò â òî÷êå, êîãäà àöåòîíèòðèëà è âîäû
ïðèáëèçèòåëüíî îäèíàêîâîå êîëè÷åñòâî, ÿ âñïîìíèë ñâîè
äàííûå ïî âîäíî-äèîêñàíîâûì ñèñòåìàì (äèîêñàí è
àöåòîíèòðèë â ñìåñÿõ ñ âîäîé âåäóò ñåáÿ ïîäîáíî, â îòëè÷èå
îò ñïèðòîâ). Äåëî â òîì, ÷òî ïðè 55-60% ìîëüíûõ âîäû èç
àññîöèàòîâ "âîäà-ðàñòâîðèòåëü" íà÷èíàþò ñîáèðàòüñÿ
äîñòàòî÷íî êðóïíûå ãëîáóëû âîäû (èëè ðàçðóøàòüñÿ - ñìîòðÿ
ñ êàêîé ñòîðîíû ïîñìîòðåòü). Èìåííî â ýòîé òî÷êå íà÷èíàåòñÿ
àêòèâíûé  ïðîòîííûé îáìåí ìåæäó ìîëåêóëàìè âîäû. 

Ïîäòâåðæäàþò êîñâåííî âûâîä îá îáðàçîâàíèè
âîäíûõ ãëîáóë è ñëåäñòâèÿ ìîäåëè âîäíî-äèîêñàíîâûõ
ñèñòåì, êîòîðàÿ îñíîâàíà íà íàáëþäåíèè çàâèñèìîñòè
ïðîòîííîãî õèìè÷åñêîãî ñäâèãà HDO îò êîíöåíòðàöèè
äèîêñàíà (â òî÷êå "ôàçîâîãî ïåðåõîäà" íà ãðàôèêå ýòîé
çàâèñèìîñòè ïîÿâëÿåòñÿ èçëîì). Íå âäàâàÿñü â ïîäðîáíîñòè,
ïðèâåäó ðåçóëüòèðóþùèå ãðàôèêè.
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Çàâèñèìîñòè ìîëüíîé äîëè ðàñòâîðèòåëÿ
(trace1), àññîöèàòà âîäà-ðàñòâîðèòåëü
(trace2), âîäû â ôîðìå äèìåðà (trace 3) è
âîäû â ôîðìå ãëîáóë (trace 4)
îòíîñèòåëüíî îáùåé ìîëüíîé äîëè âîäû

Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ðåçêîå
óìåíüøåíèå óäåðæèâàíèÿ áåòàèíà ïðè 40-50% îáúåìíûõ
àöåòîíèòðèëà ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî â ýòîì äèàïàçîíå â
ïîäâèæíîé ôàçå íà÷èíàþò ôîðìèðîâàòüñÿ âîäíûå ãëîáóëû,
õàðàêòåðèçóþùèåñÿ áîëüøåé ýëþèðóþùåé ñèëîé, ÷åì
ãîìîãåííàÿ âîäíî-àöåòîíèòðèëüíàÿ ôàçà.


