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Сывороточный альбумин является наиболее распространенным белком сыворотки крови, его первичная структура полностью расшифрована. Альбумин состоит из трех доменов (I, II и III), каждый из которых содержит по два субдомена A и B. Особенности строения обуславливают физиологические свойства альбумина. Он вносит основной вклад в поддержание осмотического давления плазмы крови, способствует распределению внеклеточной жидкости, влияет на гемодинамику кровеносной системы, выполняет защитную, буферную, детоксикационную функции, обеспечивает гуморальный иммунитет. Уникальная транспортная способность альбумина обусловлена наличием различных сайтов связывания. В литературе имеются отрывочные сведения о том, что связывание альбумином ароматических соединений (хлорофилл, ароматические стириловые красители) приводит к самоагрегации белка. Данный вопрос является малоизученным, но имеет несомненную значимость в плане получения новых знаний о молекулярных пусковых механизмах агрегации протеинов. А также в практическом плане, так как образование белковых агрегатов в организме человека вызывает тяжелые заболевания: амилоидоз, болезнь Паркинсона, гипоальбуминемия и др.

Целью данной работы являлась проверка гипотезы о том может ли связывание белком протопорфирина (Н2ПП) приводить к образованию белковых агрегатов? При титровании Н2ПП альбумина флуоресценция белка уменьшалась. Известно, что тушение флуоресценции белка может быть вызвано либо комплексообразованием с лигандами, либо изменением конформации белка. Для определения причины тушения флуоресценции в данном случае, было проведено ИК спектральное исследование исходного альбумина и его комплекса с Н2ПП. В I амидной области ИК спектры имеют характерный пик при частоте 1655 см-1, что свидетельствует о нативной конформации белка. III Амидная область позволяет охарактеризовать изменения во вторичной структуре белка. Связывание альбумином порфирина вызывает смещение полосы поглощения протеина 1314 см-1 в высокочастотную область до 1319 см-1. Интенсивность поглощения в 1243 см-1 уменьшается и появляется ярко выраженный пик в области 1252 см-1. Его появление говорит об изменении во вторичной структуре белка, а именно переходе из разупорядоченной в (-складчатую структуру. Таким образом, ИК спектральное исследование подтвердило сохранение нативной конформации белка, а значит тушение флуоресценции белка вызвано именно его комплексообразованием с порфирином. Из литературы известно, что увеличение доли бета - складчатости в белке всегда предшествует образованию упорядоченных белковых агрегатов. Судя по полученным данным альбумин не агрегирует и присутствует в растворе в виде частиц с гидродинамическим диаметром около 9 нм (100%). Комплексы белка с Н2ПП ассоциируют с образованием частиц с гидродинамическим диаметром 154 нм (92%), остальная часть приходится на частицы с размером 9 нм (8%). 


Таким образом, проведенное исследование показало, что связывание эндогенных порфиринов альбумином сыворотки крови может вызывать агрегацию белковых глобул. Тот факт, что при связывании порфирина белком увеличивается доля (-складчатости, позволяет предположить, что порфириновые соединения могут являться инициатором формирования амилоидоподобных структур, но это предположение нуждается в дополнительной проверке.
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