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ПРОВЕДЕННЯ НАУКОВИХ ДОСЛІДЖЕНЬ ЩОДО 
ЗАКОНОМІРНОСТЕЙ ВЗАЄМОДІЇ БІЛКІВ ОРГАНІЗМУ З 

ЛІГАНДАМИ ПРИ СТРЕСОВИХ НАВАНТАЖЕННЯХ В РАМКАХ 
СТУДЕНТСЬКОГО НАУКОВГО ГУРТКА «MEDICAL SCIENCE» 

Анотація. Науково-дослідна робота студентів в умовах сьогодення є 
важливим складником університетської освіти. Вона сприяє формуванню 
наукового світогляду та особистісному професійному становленню, розвиває 
творче мислення та індивідуальні здібності, формує навички самостійної 
науково-дослідної роботи, залучає талановиту молодь до науково-дослідної 
роботи кафедр, сприяє вихованню та підготовці молодих учених. В 
Донецькому національному медичному університеті активно проводяться 
наукові дослідження студентів медичного факультету №2 під керівництвом 
науково-педагогічних працівників кафедри фундаментальних дисциплін в 
рамках наукового гуртка «Medical science».  

В статті представлені проаналізовані результати наукової роботи щодо 
вивчення природи взаємодії та механізмів внутрішньо-молекулярної 

https://doi.org/10.52058/2786-6025-2022-5(5)-
https://orcid.org/0000-0001-8328-0091
https://orcid.org/0000-0001-7321-0054
https://orcid.org/0000-0001-8128-0072
https://orcid.org/0000-0001-7791-6795


№ 5(5) 
 2022 

 
 
 

 
 

                                                                                                                                                                                                       261 

перебудови альбуміну в присутності низькомолекулярних лігандів, 
використовуючи акустичний спектрометр власної конструкції, дослідження 
закономірностей взаємодії білків організму з лігандами при стресових 
навантаженнях, описані етапи проведення дослідження. Наукові дослідження 
гуртка спрямовані на поглиблення знань з природничих дисциплін кафедри – 
медичної та біологічної фізики й медичної хімії, та безпосередньо пов’язані з 
клінічними дисциплінами медичного університету. Дослідження гуртка 
спрямовані на дослідження проблем поведінки організму в умовах стресових 
навантажень із з'ясуванням структурно-динамічних закономірностей взаємодії 
білкового компонента рідин організму з низькомолекулярними лігандами. Ця 
проблема виникає при розв’язанні таких задач, як управління ферментативними 
процесами, роботою ліків на молекулярному рівні, а також реакцією організму 
на радіаційне опромінювання. В процесі досліджень припущено, що ключем до 
розуміння роботи білкових комплексів може стати аналіз їх конформаційної 
динаміки. Саме конформаційна рухливість є причиною унікальних 
каталітичних та регуляторних властивостей білків, їх специфічної взаємодії з 
лігандами.  

Ключові слова: студентська наукова робота, білковий компонент, 
ліганди, процеси, конформаційна динаміка, біорегуляція. 
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CONDUCTING SCIENTIFIC RESEARCH ON THE PATTERNS OF 
INTERACTION OF BODY PROTEINS WITH LIGANDS UNDER 
STRESS LOADS WITHIN THE STUDENT SCIENTIFIC CIRCLE 

"MEDICAL SCIENCE" 
 

Abstract. Research work of students in today's conditions is an important 
component of university education. It contributes to the formation of scientific 
worldview and personal professional development, develops creative thinking and 
individual abilities, develops skills of independent research work, attracts talented 
young people to research work of departments, promotes education and training of 
young scientists. Donetsk National Medical University is actively conducting 
research of medical students №2 under the guidance of scientific and pedagogical 
staff of the Department of Fundamental Disciplines within the scientific circle 
"Medical science". 

The article presents the analyzed results of scientific work on studying the 
nature of interaction and mechanisms of intramolecular rearrangement of albumin in 
the presence of low molecular weight ligands using acoustic spectrometer of own 
design, study of patterns of interaction of proteins with ligands under stress, describes 
the stages of research. The research of the circle is aimed at deepening the knowledge 
of natural sciences of the department - medical and biological physics and medical 
chemistry, and is directly related to the clinical disciplines of the Medical University. 
The research of the circle is aimed at studying the problems of the body's behavior 
under stress loads with the elucidation of structural and dynamic patterns of 
interaction of the protein component of body fluids with low molecular weight 
ligands. This problem arises in solving problems such as the management of 
enzymatic processes, the work of drugs at the molecular level, as well as the body's 
response to radiation. In the course of research it is suggested that the key to 
understanding the work of protein complexes may be the analysis of their 
conformational dynamics. Conformational mobility is the reason for the unique 
catalytic and regulatory properties of proteins, their specific interaction with ligands. 

Keywords: student research work, protein component, ligands, processes, 
conformational dynamics, bioregulation. 

 
 Постановка проблеми. Науково-дослідна робота здобувачів освіти є 

важливим елементом навчально-виховного процесу закладу вищої медичної 
освіти. Науково-дослідна робота студентів медичного факультету №2 
Донецького національного медичного університету є обов’язковою складовою 
професійної підготовки майбутніх лікарів, та передбачає навчанню здобувачів 
освіти методології і методики проведення наукових досліджень, залучення до 
систематичної участі у дослідницькій діяльності, розвиток творчого підходу до 
вивчення певних наукових проблем тощо. В рамках науково гуртка «Medical  
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science» студентами, під керівництвом авторів статті, проведено дослідження 
проблем поведінки організму в умовах стресових навантажень із з'ясуванням 
структурно-динамічних закономірностей взаємодії білкового компонента рідин 
організму з низькомолекулярними лігандами. Ця проблема виникає при 
розв’язанні таких задач, як управління ферментативними процесами, роботою 
ліків на молекулярному рівні, а також реакцією організму на радіаційне 
опромінювання. Ключем до розуміння роботи білкових комплексів може стати 
дослідження їх конформаційної динаміки. Саме конформаційна рухливість є 
причиною унікальних каталітичних та регуляторних властивостей білків, їх 
специфічної взаємодії з лігандами. Розробка динамічних механізмів таких 
взаємодій ще недостатня.  

Аналіз останніх досліджень і публікацій. Робота над обраною темою 
відбувалася в кілька етапів:  

1. На першому етапі ми показали студентам, як обирати тему 
дослідження. Зважаючи на те, що в гурток входять студенти старших курсів, які 
вже мають досвід роботи у медичних закладах, із запропонованих кафедрою 
тем дослідження швидко була обрана та тема, яка здобувачам освіти задалася 
найбільш актуальною, цікавою та зрозумілою.  

 2. На другому етапі відбувся пошук джерел за темою дослідження і 
складання списку літератури.  

3. Попередні 2 кроки дозволили розробити чіткий план подальшої роботи. 
Після визначення обсягу дослідницьких питань і послідовності їх висвітлення, 
було обрано методи дослідження, описано кроки проведення експериментів, 
сформульовано цілі, завдання, об’єкти теми дослідження, висунуто гіпотези. 

4. Після проведення експерименту, проаналізовано результати 
теоретичних та експериментальних досліджень, висунуто висновки та 
пропозиції. 

 В процесі пошуку джерел за темою дослідження ми встановили, що 
дослідження особливостей поведінки організму в умовах стресових 
навантажень завжди були у центрі уваги науковців різних галузей. Так, 
науковці Національного університету «Львівська політехніка»: Мочурад Л. І., 
Бойко Н. І. та Яцків М. В., на основі аналізу реакції людини в умовах стресової 
ситуації, запропонували сформувати окрему галузь «стресологію» як систему 
дослідження та управління стресами на виробництві [1]. Актуальному питанню 
поведінки особистості у кризових умовах та критичних ситуаціях життя для 
різних вікових категорій та професій присвячують міжнародні науково-
практичні конференції, науково-практичні круглі столи [2, 3]. Сучасному 
дослідженню стресу у медичній галузі присвячено роботи італійських вчених 
Анни Рубартеллі та Роберто Сітіа [4], які зазначають, що клітини під впливом 
стресу сигналізують про свій стан шляхом експресії на своїй поверхні та 
виділення відповідних молекулярних підказок, які вони запропонували 
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називати молекулярними шаблонами, пов’язаними зі стресом. Дослідженню 
молекулярних зв’язків і поясненню яку стрес відіграє роль у етіопатогенезі 
кількох захворювань через складну взаємодію молекулярних зв’язків, 
присвячено роботи вчених кафедри медичних та хірургічних наук Університету 
Фоджа Роберто Дзеферіно, Санте Ді Джойя та Массімо Конезе [5]. Проте, 
незважаючи на низку досліджень радянських та зарубіжних вчених, ми 
встановили, що досі не з'ясоване це питання на рівні структурно-динамічних 
закономірностей взаємодії білкового компонента рідин організму з 
низькомолекулярними лігандами. 

Мета статті. Проаналізувати результати роботи студентського наукового 
гуртка під керівництвом науково-педагогічних працівників кафедри 
фундаментальних дисциплін з вивчення природи взаємодії та механізмів 
внутрішньо-молекулярної перебудови альбуміну в присутності 
низькомолекулярних лігандів, використовуючи акустичний спектрометр 
власної конструкції. 

Виклад основного матеріалу. За об’єкт досліджень було вибрано водні 
розчини сироваткового альбуміну людини (САЛ), який як головний білковий 
компонент плазми крові, виконує багато фізіологічних функцій [6, с.164-167; 7]. 
Він регулює осмотичний тиск крові та сприяє переносу, розподілу і 
метаболізму фізіологічно активних речовин. Однією з основних властивостей 
альбуміну є його здатність до оборотного зв’язування хімічно різнорідних 
молекул, в тому числі жирних кислот, амінокислот, стероїдів, металів та 
численних фармакологічних речовин. Ця властивість визначає унікальні 
транспортні можливості альбуміну і перспективність його використання як 
модельної системи для дослідження ефектів біорегуляції. 

На основі короткого огляду сучасної літератури ми зробили висновок, що 
вплив конформаційних змін на основну реакцію в біомакромолекулі інтенсивно 
досліджувався протягом останніх десятиліть. Найбільш детально на сьогодні ця 
проблема вивчена для оборотного зв’язування кисню гемоглобіном і міоглобіном, 
деяких фермент-субстратних взаємодій, процесів переносу зарядів в білках та ін. 
Проте розробка детальних фізичних механізмів функціонування цих систем ще 
далека до завершення. Основна проблема полягає у відсутності систематичних 
даних про вплив лігандів на структуру і динаміку конкретних білків. 

Незважаючи на зібрані в літературі свідчення про конформаційну 
перебудову альбуміну в присутності низькомолекулярних лігандів, сама 
природа взаємодії та її механізми досі не відомі. В свою чергу, розкриття цих 
механізмів може значно поглибити існуючі уявлення про тонку будову і 
принципи роботи транспортних білків крові. Важлива роль при цьому належить 
оптимальному вибору методів досліджень. 

З’ясовано, що складний набір молекулярних рухів впливає на часову 
залежність від зовнішніх умов багатьох макроскопічних параметрів розчину. 
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Для дослідження цієї залежності використовуються різноманітні методи 
релаксації: діелектричний, ультразвуковий, віскозиметричний, стрибків тиску 
та температури і ін. Зазвичай, система виводиться із стаціонарного стану 
швидкими змінами зовнішнього параметра і вивчається кінетика її наближення 
до нового стаціонарного стану. Релаксаційні методи дозволяють визначати весь 
набір констант швидкостей та термодинамічних характеристик, що 
характеризують динаміку білків у розчині. 

Одним із потужних методів дослідження динамічних властивостей білків 
в інтервалі часу від наносекунд до мікросекунд є акустична спектроскопія [8 – 
10]. Установлено, що в релаксаційній частині спектрів поглинання звуку можна 
безпосередньо спостерігати такі процеси, як встановлення гідратаційної 
рівноваги, реакції переносу протона, конформаційні зміни білка у розчині, 
процеси комплексоутворення та агрегації. Проте звуковий відгук рідкої 
системи є неспецифічним і часто вимагає додаткових даних для однозначної 
інтерпретації молекулярних механізмів, пов’язаних з акустичною релаксацією. 
Особливо це стосується таких складних молекул, як білки, для яких апріорі не 
відомо, які саме частини молекули або сегменти ланцюга задіяні в 
релаксаційному процесі. Необхідну додаткову інформацію про динаміку таких 
молекул можуть дати методи комп’ютерного моделювання, що успішно 
застосовуються в доповнення до класичного експерименту in vitro.  

Для вимірювання релаксаційних характеристик біологічних рідин та 
розчинів біомолекул в ІБОНХ НАНУ було сконструйовано акустичний 
спектрометр, що ґрунтується на реєстрації численних порядків інтерференції 
стоячої звукової хвилі у рідкому зразку. Для повної автоматизації процесу 
вимірювань внаслідок великого масиву інформації, що обробляється і 
збирається в такому експерименті, виникла необхідність розробки відповідного 
програмного забезпечення.  

Як уже відмічалось вище, найпростіший рух, який може виконувати білок 
у розчині – це обертання та поступальне зміщення макромолекули як цілого. Ці 
процеси залежать від форми та моментів інерції молекули. Обертання та 
зміщення всієї молекули часто визначають припускаючи, що внутрішня 
геометрія полімеру залишається постійною протягом періоду спостереження. 
Проте в переважній більшості білків за час обертання та зміщення всієї 
молекули може відбуватися внутрішній рух елементів ланцюга – повороти 
окремих груп та сегментів, що супроводжуються розривом слабких 
внутрімолекулярних зв’язків і порушенням міжмолекулярних зв’язків у 
гідратній оболонці. Конформаційна лабільність глобули в нативному стані (при 
фізіологічних значеннях рН, температури, іонної сили) має дуже велике 
біологічне значення. Відомо, що залежності структура – функція в 
бімолекулярних (перш за все білкових) комплексах визначається 
різноманітністю їх конформаційних властивостей. Саме конформаційна 
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рухливість є причиною унікальних каталітичних та регуляторних властивостей 
білків, їх специфічної взаємодії з лігандами.  

Вплив конформаційних змін на основну реакцію в біомакромолекулі 
інтенсивно досліджувався протягом останніх десятиліть. Найбільш детально на 
сьогодні ця проблема вивчена для оборотного зв’язування кисню гемоглобіном 
і міоглобіном, деяких фермент – субстратних взаємодій, процесів переносу 
зарядів в білках та ін. [13, с. 77-84]. Проте розробка детальних фізичних 
механізмів функціонування цих систем ще далека до завершення. Основна 
проблема полягає у відсутності систематичних даних про вплив лігандів на 
структуру і динаміку конкретних білків. 

Серед великого числа публікацій, присвячених вимірюванню акустичних 
спектрів рідких систем, лише одиночні несистематизовані дослідження [11 – 15] 
стосуються водних розчинів білків, в тому числі, сироваткового альбуміну 
людини. Релаксаційні процеси, що спостерігались в цих дослідженнях, 
пов’язуються із сегментним рухом білкового ланцюга та порушенням рівноваги 
у гідратній оболонці. Проте кінетичні механізми цих процесів ще досі вивчені 
недостатньо. Основна причина полягає в тому, що процеси, які представляють 
окремі компоненти складного руху полімерного ланцюга, на практиці не 
розділяються, а, як правило, зливаються, і реєструється загальна змішана 
релаксація. Недостатні частотний та температурний інтервали вимірювань, 
виконаних в більшості існуючих робіт, не дозволили кількісно проаналізувати 
кінетику спостережуваних процесів і привели до розбіжностей в інтерпретації 
релаксаційних механізмів. Для з’ясування механізмів і кінетики молекулярних 
рухів у розчинах білків необхідні вичерпні дослідження релаксаційних 
параметрів в інтервалі частот, що перекриває багато порядків, та при 
систематичній зміні зовнішніх умов (концентрація, температура та ін.). 

За останні десятиріччя в літературі представлено багато різноманітних 
програмних засобів для моделювання структури та динаміки білків та інших 
великих біомолекул. Але всі доступні програмні пакети розраховані на 
використання виключно великих обчислювальних ресурсів, що в наших умовах 
неможливо. Тому доцільним виявилося створення власних програмних засобів 
для проведення розрахунків структури та динаміки білкових молекул, що 
дозволило би врахувати як потреби ультразвукового експерименту, так і наші 
обчислювальні можливості. При цьому виникла можливість застосування 
найбільш сучасних ефективних алгоритмів моделювання, які ще не увійшли у 
загальнодоступні програмні пакети. Реалізація тих чи інших наближень та 
новітніх алгоритмів моделювання є можливою лише при наявності власної 
програмної бази, що і стало перспективою подальших досліджень та розробок. 

Висновки. Таким чином, в результаті проведених досліджень  
закономірностей взаємодії білків організму з лігандами при стресових 
навантаженнях в рамках студентського науковго гуртка «Medical science» було 
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з'ясовано, що вплив конформаційних змін на основну реакцію в 
біомакромолекулі інтенсивно досліджувався протягом останніх десятиліть; 
проведено аналіз літературних даних, що показав перспективність поєднання 
методів акустичної релаксації та молекулярного моделювання для дослідження 
впливу зовнішніх шкідливих факторів на динаміку білків у розчині; 
удосконалені експериментальні підходи в дослідженні структурно-динамічних 
властивостей білків у розчині; визначені основні задачі, що виконувались нами 
на даному етапі роботи;  відпрацьовані резонаторні методи дослідження; 
розроблений оригінальний алгоритм конформаційного пошуку для довгих 
пептидних ланцюгів, оснований на аналізі ролі різних компонентів 
енергетичної функції у формуванні рельєфу поверхні потенціальної енергії 
макромолекули. В процесі проведення наукової роботи студенти навчилися 
всебічно аналізувати погляди вчених, які працювали над обраною 
проблематикою, викладати й аргументувати власний погляд на об'єкт вивчення, 
описувати методику дослідження, аналізувати одержані результати. В останніх 
абзацах кожного розділу проводили підсумки проведених досліджень та, за 
необхідності, необхідні коригування в експерименті. Студенти набули досвіду 
проходити етапи наукових досліджень: обрання теми дослідження, пошук 
джерел за темою дослідження і складання списку літератури, розробку чіткого 
плану роботи, проведення експерименту, аналіз результатів теоретичних та 
експериментальних досліджень, формулювання висновків та пропозицій. 
Студенти навчилися підбивати остаточні підсумки наукового дослідження, 
узагальнювати і висвітлювати здобуті результати, можливі шляхи практичного 
втілення. 
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