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Cel Pracy

Procesy membranowe majg istotne znaczenie zardwno w przemysle jak i w uktadach
biologicznych. Celem niniejszej pracy jest proba opisu zjawisk zachodzacych w kanatach
wybranych membran naturalnych 1 magnetycznych. Dla membran naturalnych
zaproponowano model transportu jondw potasowych przez filtr selektywny kanatow KcsA
oraz dwa modele kinetyki bramkowania kanatéw BK. W ukladach syntetycznych
analizowano procesy zachodzace w membranach magnetycznych podczas procesu rozdzialu
powietrza na czysty azot i tlen. Uzyskane, w wyniku przeprowadzonych badan, modele w
sposob jako$ciowy 1 iloSciowy generuja dane zgodne z danymi eksperymentalnymi oraz

thumaczg zjawiska zachodzace w modelowanych systemach.
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1. Wstep

Procesy membranowe, w swoim najbardziej popularnym zastosowaniu, stuzg do
selektywnego rozdziatlu sktadnikow mieszanin ciektych oraz gazowych. Dzigki bogatym
wlasciwosciom separacyjnym, membrany umozliwiajg rozdzielanie czastek o rozmiarach w

zakresie od kilku nanometréw do kilkudziesigciu mikrometrow.

Glownym kryterium podziatu membran jest sita napgdowa, ktora umozliwia transport czastek
przez membrang. Moze by¢ nig rdznica ci$nien po obu stronach membrany (mikrofiltracja,
ultrafiltracja, odwrdcona osmoza, nanofiltracja), roznica potencjatow chemicznych (dializa,
hemodializa, dializa dyfuzyjna, perwaporacja) lub roznica potencjatu elektrochemicznego

(elektrodializa, elektrodializa membranowa) [1].
Mozna tez podzieli¢ membrany ze wzgledu na mechanizm rozdzialu mieszanin:

- efekt sitowy - w tym przypadku nastepuje konwekcyjny przeptyw rozpuszczalnika przez

pory obecne w membranie (mikrofiltracja, ultrafiltracja, cz¢sciowo nanofiltracja oraz dializa),

- mechanizm dyfuzyjny - substancja rozdzielana rozpuszcza si¢ w §ciance membrany,

dyfunduje w calej objetosci membrany oraz desorbuje na jej przeciwlegtej Sciance,

- mechanizm jonowymienny - rozdziat czastek zachodzi dzigki r6znej szybko$ci migracji

sktadnikéw jonowych w membranie jonowymienne;j,

- mechanizm reakcyjno-dyfuzyjny - rozdzial czastek zachodzi na drodze selektywnej,
odwracalnej reakcji wymiennej okreslonego sktadnika z kolejnymi grupami aktywnymi
polimerowego ,szkieletu” membrany; albo na drodze dyfuzji kompleksu sktadnika

z przeno$nikiem do granicy z roztworem odbierajacym, gdzie sktadnik ten zostaje uwolniony.

Membrany oprécz podzialu wedlug mechanizmu rozdzielania, mozna podzieli¢ takze ze

wzgledu na budowe. Rozrézniamy zatem membrany:

-porowate - przeznaczone do mikrofiltracji, ultrafiltracji i nanofiltracji. Sa to membrany

dziatajace w oparciu o efekt sitowy.
-,,ciagle” — przeznaczone do perwaporacji oraz separacji par i gazéw. Ich dziatanie opiera si¢
na mechanizmie typu sorpcja-dyfuzja-desorpcja.

- ciekte — do tej grupy naleza membrany oparte o zele polimerowe z grupami funkcyjnymi
zdolnymi do oddzialywania z wybranym sktadnikiem (membrany jonowymienne, dializa

jonowymienna, dyfuzja wymienna).



Procesy membranowe s3 przeprowadzane w dwoch ogoélnych konfiguracjach:
jednokierunkowej i krzyzowej (rysunek (1)).

membrana
A ~
™~
roztwor zasilajacy
czastki zatrzymane permeat
roztwor zasilajgcy retentat

permeat

Rysunek 1. Dwa typy uktadow strumienie-membrana w popularnych procesach separacji membranowe;j:

A - jednokierunkowy, B — krzyzowy

Glownymi wielko$ciami (parametrami) charakteryzujacymi proces rozdzielania sktadnikow

mieszanin cieklych i gazowych za pomoca membran s3:

a.) strumien J; - masa sktadnika przepltywajaca przez jednostke powierzchni membrany na

jednostke czasu:

P;
Jo=2AF (1)
[mol m™s™, kg m2s!, m’m?s’]

gdzie:

pi - wspotczynnik przenikalnosci (jego sens fizyczny oraz nazwa zaleza od rodzaju bodzca

termodynamicznego uzytego do rozdzialu substancji)
L - grubo$¢ membrany

AF - ro6znica warto$ci bodzca termodynamicznego migdzy strong zasilang membrany, a strong

permeatu

b.) przenikalno$¢ — warto$¢ wspotczynnika przenikalnosci zalezy od wtasciwosci membrany:

dla membran porowatych od promienia poréw i ich struktury w membranie, a w membranach



»claglych”, od rozpuszczalnosci 1 wspolczynnikéw dyfuzji indywidualnych sktadnikow
w membranie

c.) selektywno$¢ — zdolno$¢ membrany do selekcji sktadnikéw strumienia zasilajacego.
Wielkos$¢ t¢ okresla si¢ zwykle wedtug nastepujacego roéwnania definiujacego wspotczynnik

separacji [1]:

2)

gdzie:
1 1 . . ey . . . . . . . oq e
¢; oraz ¢;j- stezenia albo cisnienia czastkowe sktadnika i oraz j w strumieniu zasilajagcym

c!! oraz C]-I I_ stezenia albo cisnienia czastkowe sktadnika i oraz j w permeacie

Procesy membranowe, jako procesy rozdziatu, posiadajg wiele zalet, wsrod ktorych nalezy
wymieni¢:

- ciaggly sposob prowadzenia procesu,

- mozliwos¢ faczenia z innymi procesami rozdzielania wstepnego,

- mozliwos$¢ prowadzenia procesu w temperaturze otoczenia, co ma bardzo pozytywny wptyw

na mozliwo$¢ separacji substancji wrazliwych na temperature,

- brak wymogu stosowania dodatkowych substancji mogacych obcigza¢ §rodowisko,
- niskie zapotrzebowanie na energi¢ i mate koszty instalacji,

- duze mozliwosci szerokiego doboru membran o wybranych wlasciwosciach.

Oczywiscie oprocz zalet procesy membranowe wiaza si¢ tez z pewnymi niedogodno$ciami,
wsrod ktorych nalezy wymieni¢: w wielu wypadkach nie najwyzsza selektywno$¢ (membrany
syntetyczne) spowodowang charakterem zjawisk zachodzacych w membranach, mozliwos¢
degradacji membran czynnikami S$rodowiskowymi oraz zmniejszanie ich wydajnosci

spowodowane powstalymi w czasie procesu zabrudzeniami.

Procesy membranowe sg szeroko stosowane w przemysle do rozdzielania sktadnikow gazéw

oraz cieczy w procesach technologicznych.



Membrany i procesy membranowe sg powszechne w funkcjonowaniu organizmow zywych.
Najbardziej znang membrang biologiczng jest btona komoérkowa. Gtownag rolg blony
komorkowej jest oddzielenie wngtrza komorki (cytoplazmy) od otoczenia. Z chemicznego
punktu widzenia blona komorkowa dziala jak membrana oddzielajaca dwa roztwory
chemiczne o roznym skladzie, umozliwiajac transport tylko niektérym czastkom
z lub do komérki. Proces transportu czastek neutralnych lub jondw przez blone komoérkowsa

odgrywa istotng role w wielu procesach fizjologicznych waznych dla zycia komorki [2].

Rozréznia si¢ przynajmniej dwa typy transportu przez membrany komoérkowe. Pierwszy
z nich to transport aktywny, w ktorym proces migracji czastek z lub do komorki zachodzi
przeciwnie do gradientu potencjatu elektrochemicznego. Taki proces wymaga dostarczenia
energii, najczg¢sciej w postaci hydrolizy wigzania fosforanowego w czasteczce ATP.
Przyktadem biatka petnigcego role aktywnego transportera jest pompa sodowo-potasowa,
ktéra w jednym cyklu, przy uzyciu jednej czastki ATP transportuje trzy jony sodowe na
zewnatrz oraz dwa jony potasowe do wnetrza komorki [3]. Transport aktywny z reguty jest

procesem wolnym, osiggajacym predkosci w granicach do 100 cykli na sekunde [4].

Drugim rodzajem transportu czastek przez bton¢ komorkowsa jest transport pasywny.
Zachodzi on zgodnie z gradientem potencjalu elektrochemicznego, wi¢c nie wymaga
dodatkowego dostarczania energii. Transport pasywny moze zachodzi¢ na trzy sposoby: z
uzyciem wyspecjalizowanych nosnikow, ktore wigzg si¢ z transportowang czastka 1 pomagaja
jej pokona¢ hydrofobowe wnetrze membrany, z uzyciem nosnikow na state zakotwiczonych
w membranie lub za pomocg biatek tworzacych w membranie pory, tzw. biatka kanatowe [2].
Jednym z najbardziej znanych typow biatek kanatowych sg kanaly jonowe, ktore umozliwiaja

przeptyw jondw przez membran¢ komorkowa.
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2. Studia literaturowe

2.1. Dyfuzja: Obraz mikroskopowy

Dyfuzja jest procesem losowej migracji czastek wywolanym ruchami termicznymi o$rodka, w
ktorym czastki si¢ znajduja. Czastce o temperaturze absolutnej 7 mozna przypisa¢ $rednig

energi¢ kinetyczng wzgledem danej osi wynoszaca [5].

kT
EK,x = Fy 3)

(gdzie k jest stalg Boltzmanna).

W 1905 roku Einstein wykazal, ze ta zalezno$¢ jest prawdziwa niezaleznie od wielkosSci
czastki. Czastka o masie m oraz predkosci v, posiada wzglegdem osi x chwilowa energi¢

kinetyczng wynoszaca:

: (4)

Predkos¢ czastki w os$rodku fluktuuje na skutek przypadkowych zderzen z czastkami
otoczenia. Energia kinetyczna, jako bezposrednio zwigzana z predkoscia, takze wykazuje

losowe zmiany swej wartos$ci.

Oznaczajac $rednig energi¢ kinetycznag wzglgdem osi x jako (Ey ) z rownania (3) i rOwnania
(4) otrzymujemy zaleznos¢:

(mvZ) kT

> > (%)

Zalezno$¢ ta moéwi, ze Srednia energia kinetyczna czastki przypadajaca na jeden stopien
swobody wynosi zawsze k7/2. Jesli przyjmiemy mas¢ czastki jako wielkos$¢ stala mozemy

z rébwnania (5) wyznaczy¢ $rednig predkos¢ kwadratowa:
KT
(w2) =" (6)

oraz pierwiastek $redniej predkosci kwadratowej:

w2 = (1) ™

m
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Warto w tym miejscu zwroci¢ uwage na wartosci srednich predkosci czastek w temperaturze
pokojowej. Np. pierwiastek ze $redniej predkosci kwadratowej dla jonu potasowego K™ (masa
molowa jonu potasowego: 39.0953 [g/mol], stala Boltzmanna: 1.3806:10% [m? kg )
wynosi w temperaturze T=300 [K]: (vZ)Y/? = 2.53 [m/s].

Oznacza to, ze gdyby jon potasowy umiesci¢ w prozni, pokonatby odlegtos¢ 2.53 [m]
w czasie 1 [s]. Jezeli jon potasowy znajduje si¢ w §rodowisku wodnym (np. takim jakie
panuje w cytoplazmie), $rednie odleglosci, ktore jest w stanie pokonaé sa oczywiscie duzo
mniejsze na skutek przypadkowych zderzen z czastkami o$rodka. Takie przypadkowe
zderzenia zmieniaja wektor predkosci czastki oraz powoduja odchylenia od $rednich wartosci

predkosci 1 potozenia.

Ruch o takim charakterze nazywamy ruchem Browna [5], a jego molekularng realizacje -

btadzeniem przypadkowym.

2.1.1. Jednowymiarowe bladzenie przypadkowe

Szczegotowe informacje odnosnie bladzenia przypadkowego mozna znalezé w

[5;7; 8].

Na poczatek rozwazmy najprostszy przypadek btadzenia czastki, a wigc przypadek
jednowymiarowy (rysunek (2)). Niech poczatkowo (1=0) czastka znajduje si¢ w pozycji x=0.

W kazdej jednostce czasu 7 czgstka pokonuje dystans wynoszacy § = v, t. Dla uproszczenie

przyjmijmy o oraz 7 jako wielkosci state.

W kazdym kroku czasowym czastka moze poruszy¢ si¢ w prawo z prawdopodobienstwem
P(x + 0,7) = p lub w lewo z prawdopodobienstwem P(x — g,7) = q. Wszystkie zderzenia
czastki z czastkami osrodka maja charakter losowy, a zatem prawdopodobienstwa ruchu w

prawo i w lewo, w przypadku braku sity zewnetrznej, s sobie rowne 1 wynosza p=qg=1/2.

-2% -18 0 16 20

v

Rysunek 2. Czastka wykonujaca jednowymiarowe bladzenie przypadkowe wykonuje w jednostce czasu

przypadkowe skoki w prawo (z prawdopodobienstwem p), badz w lewo (z prawdopodobienstwem g).
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Kazda czastka dyfundujaca przez jednorodny osrodek porusza si¢ niezaleznie od innych

czastek, poniewaz czastki nie oddziatuja ze soba.

Zastanbwmy si¢, jakie konsekwencje wynikaja z takiego obrazu jednowymiarowego

btadzenia przypadkowego.
Rozwazmy zespdt N czastek dyfundujacych po osi x z pozycji 0=0.
Pozycja i-tej czastki w kroku czasowym n moze by¢ zapisana jako:
xi(m) =x(n-1) 16 (8)

Znajac pozycje czastek w n-tym kroku czasowym mozna wyznaczy¢ Srednie odchylenie

czastek od pozycji poczatkowe;:
(x(m)) = ST xi(n) )
Podstawiajac rownanie (8) do rownania (9) otrzymujemy:
(x() =~ T x(n -1 £ 8] = =T [x(n - D] = (x(n—1))  (10)

Wartos¢ +6 zeruje si¢ ze wzgledu na rowne prawdopodobienstwa ruchu w obydwu

kierunkach.

Z rownania (10) wynikaja dwie ciekawe wlasno$¢ jednowymiarowego btadzenia
przypadkowego. Pierwsza: bez wzgledu na ilos¢ wykonanych krokéw $rednia pozycja czastek
rowna si¢ pozycji poczatkowej. Druga: rozklad populacji czastek wzgledem pozycji

poczatkowej jest symetryczny.

Wielkos$cia charakteryzujaca rozklad zmiennej losowej wzgledem warto$ci $redniej jest

wariancja.
Wariancja zmiennej losowej X dana jest wzorem:
Var(X) = E[(X — w)?] (11)
gdzie:
u - warto$¢ oczekiwana
E - estymator warto$ci $redniej
Przy pomocy wariancji mozna wyznaczy¢ odchylenie standardowe:

o = (Var(X))/? (12)

13



W rozpatrywanym przypadku bladzenia przypadkowego populacji czastek po osi x

odchylenie standardowe wynosi:

o = {E[x(n) — I*}/? (13)

Estymatorem wartosci oczekiwanej jest $rednia arytmetyczna potozen czastek, ktora w

rozpatrywanym przypadku wynosi 0.
Pozwala to uprosci¢ rownanie (13) do postaci:
o = {E[x(m)]*}/? = (x*(n))"/? (14)
Wyznaczmy zatem wielko$¢ (x2(n)). W tym celu mozna uzy¢ wzoru nr (8).
(x?(m)) = T xf (n) = xf(n — 1) £ 26x;,(n — 1) + 62 = (x?(n — 1)) + &7 (15)

Z powyzszego wynika, ze jezeli (x2(0)) = 0 to:

(x2(1)) = 6,(x*(n)) = 262 ....(x*(n)) = né? (16)
oraz
(x2(M))/?2 = \né (17)

Z rownan (16) 1 (17) wynika kolejna wazna wilasno$¢ jednowymiarowego bladzenia
przypadkowego. Sredni kwadrat polozen ro$nie proporcjonalnie do liczny krokéw
czasowych, a pierwiastek sredniego kwadratu potozen proporcjonalnie do pierwiastka z liczby

krokéw czasowych.
Czas jest zwiagzany z krokiem czasowym za pomoca nastepujacej relacji:
t=1n (18)

Przy pomocy réwnania (18) mozna przedstawi¢ powyzsze wnioski za pomoca zapisu:
2
(x2(t)) =267 ==t = 2Dt (19)

oraz

(2 (D)2 = /562 = [t =v2Dt (20)

. .. 62 . . . .
Wielkos¢ p czyli stosunek kwadratu elementarnego przemieszczenia czastki do

jednostkowego kroku czasowego, nazywamy wspotczynnikiem dyfuzji i oznaczamy jako:

p=% @1

2t
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Wspdlezynnik dyfuzji jest waznym parametrem charakteryzujacym szybkos¢ procesu
dyfuzyjnego. Zwigzany z szerokos$cig rozktadu prawdopodobienstwa znalezienia czgstki w
okreslonej pozycji méwi o szybko$ci transportu masy, im wigksza warto§¢ tym szybszy

proces.

2.1.2.  Bladzenie przypadkowe z dryfem

Dotychczas rozwazano proces btadzenia przypadkowego, w ktorym jedyng sila dzialajaca na
czastke byla sita pochodzaca z ruchéw termicznych osrodka. Przeanalizujmy teraz sytuacje,
gdy na czgstke dziata dodatkowa sita, pochodzaca z przylozonego pola zewngtrznego. Taka
site nazywamy sitg dryfu. Przylozone pole moze mie¢ r6zny charakter np. pole elektryczne,

grawitacyjne, naprezen, magnetyczne itp.

Rozwazmy przypadek jednowymiarowej dyfuzji czastki po osi x. Niech na czastke dziata sita

F,pochodzaca z zewngtrznego pola, tak jak pokazano na rysunku (3).

Rysunek 3. Czastka o masie m, bedaca pod dziataniem zewngetrznej sily F,.

Zgodnie z drugim prawem dynamika Newtona, sita F, dzialajaca na czastke nadaje jej state

przyspieszenie a wynoszace a=F,/m.

Podobnie, jak w przypadku btadzenia przypadkowego bez sity zewnetrznej, w kazdym kroku

czasowym czastka moze poruszac si¢ w prawo, badz w lewo z predkoscig +v, lub -v,.

Czastka rozpoczynajaca btadzenie w punkcie poczatkowym x, z predkoscig poczatkowa +v,

pokona dystans:
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8, = +v, T+ %arz (22)
a rozpoczynajac ruch z predkoscia -v, dystans:
8- = —v,T +ar? (23)

Poniewaz ruchy w prawo i w lewo sg réwnie prawdopodobne, $redni dystans przebyty przez

czastke wynosi:

§ =—ar? (24)
a wypadkowa predkos¢ dryfu:
vy =ar=-=7 (25)

f=— (26)
Pozwala to zapisa¢ rownanie (25) w postaci:

Fx
Va =7 (27)

: . D o : 5\? S
Nastgpnie pomn6ézmy licznik 1 mianownik rownania (26) przez =), cowraz z zaleznoscig

Uy = g oraz roOwnaniami (5) 1 (21) daje:

D=" (28)

Zalezno$¢ ta znana jest jako relacja Einsteina-Smoluchowskiego [5].

Po podstawieniu rownania (28) do rownania (27) otrzymujemy koncowy wzor na predkosé
dryfu:

D
vg = —F (29)

Taka samg relacj¢ na predko$¢ dryfu (rdwnanie (29)) mozna otrzymaé w oparciu o teori¢
btadzenia przypadkowego ze stalg predkoscia dryftu oraz statymi krokami: czasowym i
przestrzennym, gdy jako prawdopodobienstwa skoku w prawo i w lewo przyjmiemy

nastepujace wyrazenia[5]:

p=s+_— (30)
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Fo

1
b= 3" % (1)

gdzie: F oznacza zewngtrzng site dziatajacag na czastke, a 6 dtugos¢ skoku.

2.1.3. Bladzenie przypadkowe w dwoch i trzech

wymiarach

Wszystkie wymienione wilasnosci jednowymiarowego procesu btadzenia przypadkowego

spetnione sg takze w przypadku btadzenia czastki w przestrzeniach 2 lub 3 wymiarowych.

W przypadku bladzenia w |R? nalezy rozwazyé ruch czastki w plaszczyznie (x,y),

a w przypadku |R3, ruch w przestrzeni (x,,z).
Jesli (x2) = 2Dt to zachodzi takze (y?) = 2Dt oraz (z?) = 2Dt.

Wprowadzmy wektor wodzacy 7 =x2?+7y? (przypadek dwuwymiarowy) lub

7 = x% + y? + z? (przypadek trojwymiarowy), co pozwoli zapisa¢ rownanie (19) jako:

(7?) = 4Dt (przypadek 2D) (32)

(72) = 6Dt (przypadek 3D) (33)

Z powyzszych zalezno$ci wynika, ze $rednia z kwadratu dlugo$¢ wektora wodzacego jest
liniowo zalezna od czasu, ze wspotczynnikiem proporcjonalno$ci réwnym 2D, 4D i 6D,

odpowiednio dla przestrzeni jedno-, dwu- i trzy- wymiarowe;.

2.2. Dyfuzja: obraz fenomenologiczny

Makroskopowo, dyfuzja jest procesem wyréwnywania si¢ stgzen w przestrzeni na skutek

roéznicy potencjatu chemicznego substancji w réznych jej punktach [9].
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2.2.1.  Pierwsze prawo Ficka

Rozpatrzymy najpierw najprostszy przypadek dyfuzji jednowymiarowej (rysunek (4)).
Pierwsze prawo Ficka moéwi, ze strumien masy jest wprost proporcjonalny do gradientu
stezen:

J=-D*= (34)
gdzie:
D - wspoélczynnik dyfuzji

Cho¢ pierwsze prawo Ficka jest prawem empirycznym, mozna wykaza¢ jego zasadnos$¢ na

podstawie mikroskopowego opisu procesu dyfuz;ji.

W tym celu jako N(x) oznaczmy liczbg czastek znajdujacych sie w pozycji x, a jako N(x+d)
liczbe czastek znajdujacych si¢ w pozycji x+d, gdzie o jest elementarnym krokiem
przestrzennym.

Wypadkowy strumien czastek przechodzacych przez jednostkowa plaszczyzne
A umieszczong migdzy punktami x i x+J oraz w jednostkowym czasie  wynosi:

T (gN(x+8)—pN(x))

Je =— A (35)
Pomno6zmy réownanie (35) przez §2:
E62 — —(qN(x"'jq)_pN(x)) 52 (36)

i wyliczmy]_x) podstawiajac jednoczesnie g=p=1/2:

— _—-8%1(N(x+8) N(x)
c=5 ) G

2
Wielkos¢ j—r jest wspolczynnikiem dyfuzji D. Wyrazenie % rozpoznajemy jako C(x), a

N(x+96)
A

wyrazenie jako C(x+d). Podstawiajac te zalezno$ci do zaleznosci (37) otrzymujemy:

]—x> —_D (C(x+85)—C(x) (38)

Jesli krok elementarny dazy do zera, czyli 6—0, to réwnanie (38) przyjmuje postac

pierwszego prawa Ficka — rOwnanie (34).
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/
N(x) A N(x+8)
| |
|
X x+0
/

Rysunek 4. Czastki dyfundujace przez plaszczyzne A. W czasie t w pozycji x znajduje si¢ N(x) czastek,
a pozycji x+0, N(x+0) czastek. W czasie #+7 polowa czastek z pozycji x przeskoczy do pozycji x+d, a potowa z

czastek z pozycji x+9, do pozycji x.

2.2.2.  Drugie Prawo Ficka.

Drugie prawo Ficka opisuje ewolucje gestosci prawdopodobienstwa znalezienia czastek

w danym punkcie czasu i przestrzeni.

Wyprowadzmy drugie prawo Ficka z zasady zachowania masy przy uzyciu pierwszego prawa

Ficka [5].

Rozwazmy obszar 4 pokazany na rysunku (5). Wyznaczmy ilo$¢ czastek wchodzacych oraz
wychodzacych z obszaru 4 w jednostce czasu 7. 110$¢ ta wynosi odpowiednio J, (x, t)At oraz
Jx(x + 6,t)At. Zgodnie z zasadg zachowania masy, jesli tylko czastki nie sg niszczone badz
tworzone w obrgbie obszaru A4, ilo§¢ masy tam si¢ znajdujaca, przypadajaca na jednostke
objetosci obszaru 4 - V=04, zmienia si¢ zgodnie z wypadkowa ilo$cig czastek wchodzacych
1 wychodzacych z obszaru 4 w jednostce czasu 7. Mozemy zapisa¢ szybkos$¢ przyrostu masy

w obszarze A nastepujaco:

Clxt+1)-C(x,t) _

1 [Jx(x+8)—Jx(x)]TA _ [ (x+8)=Jx(x)]
T T 6A - 6 (39)

W granicach, gdy t—0 oraz 6—0 otrzymujemy:

aC(xt) _ D 9%C(x,t)
at 9x2

(40)

Roéwnanie to znane jest jako drugie prawo Ficka.
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T (x, t) T (x+68,t)

v
v

X Xxt0
Rysunek 5. Wyprowadzenie drugiego prawa Ficka z zasady zachowania masy.

Rozwazmy jednowymiarowy przypadek ruchu czastki po osi x z prawdopodobienstwem

skoku w prawo wynoszacym p oraz w lewo wynoszacym gq.

Potozenia takiej czastki w kroku czasowym n mogg by¢ opisane za pomoca zmiennej losowej

X
Zdefiniujmy nastepnie funkcje:

pr(x,t) = Praw(X,, = x) w czasie t=mn (41)
Funkcja ta opisuje prawdopodobienstwo przebywania czastki w pozycji x w czasie t.
Rozktad prawdopodobienstwa p,(x,t) spetnia rownanie roznicowe postaci:

pr(x,t+ 1) =pp(x —6,t) + qp,(x + 6,¢) (42)

Rozwinmy funkcje p,(x,t) w szereg Taylora wzgledem zmiennej x i ¢:

pr(x, t + 1) =pr(x,t) + TM + 0(7?)
(43)
Pr(x+6,7) = pp (1) + 872000 4 2 526 Pt 1 0(6°)

Podstawiajac rownanie (43) do rdwnania (42) otrzymujemy:

W) - [ (q - py 2 2 1 (Z) 220 4 o) 10 (L) (44)

T

W granicy, gdy t—0 oraz 0—0 otrzymujemy:

apr(x,t) _ apr(x t) azpr(x,t)
at ox T3 D 9x2 (45)
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Jest to rownanie Fokkera-Plancka ze statym wspoétczynnikiem dyfuzji D i dryfu C [6]. Jesli
zauwazymy rownowazno$¢ gestosci prawdopodobienstwa p,(x,t) ze stezeniem utamkowym
substancji C(x,t), rdbwnanie (45) mozna sprowadzi¢ do rownania (40) otrzymujac drugiego

prawo Ficka (dla C=0) lub réwnanie dyfuzji ze stalym dryfem (dla C#0).

2.3. Lancuchy Markowa

Nim zaczniemy definiowa¢ tancuchy Markowa zdefiniujmy samo pojecie procesu Markowa.

Proces Markowa to ciagg zdarzen, w ktorym prawdopodobienstwo kazdego zdarzenia zalezy
jedynie od wyniku poprzedniego. W ujeciu matematycznym, procesy Markowa to takie
procesy stochastyczne, ktore speiniaja wlasnos¢ Markowa. Wiasnos¢ Markowa zaktada, ze
prawdopodobienstwo przejscia uktadu miedzy dwoma stanami zalezy jedynie od aktualnie

zajmowanego stanu, a nie od sposobu, w jakim ten stan zostat osiagniety [10].

Lancuch Markowa jest przyktadem realizacji procesu Markowa na dyskretnej przestrzeni

stanow.

Aby zbudowa¢ proces bedacy procesem Markowa musimy zdefiniowaé przestrzen standw, po

ktorych bedzie on przebiegal:
S ={s,5; e ... Sy} (46)

Uktad zaczyna swoja ewolucje z dowolnego ze standw przestrzeni S. Nastgpnie porusza si¢
po przestrzeni stanow, przechodzac kolejno ze stanu S; do stanu S;. Prawdopodobienstwo

takiego przej$cia oznaczamy jako p;;. Prawdopodobiefistwo to zalezy jedynie od stanu S;

2.3.1.  Macierz przejs¢

Lancuchy Markowa moga by¢ opisane za pomoca tzw. macierzy przej$¢ (jesli tancuch
Markowa jest jednorodny) Konstrukcja macierzy przej$¢ polega na zapisaniu wszystkich
mozliwych stanow ukltadu oraz prawdopodobienstw przejs¢ miedzy nimi. Przyktadowa

macierz przej$¢ wyglada nastepujaco:

P11 " Pin
Qij =< : : ) (47)
Pn1 ° DPan
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Elementy macierzy przejscia p;; okreslaja prawdopodobienstwa przejscia ze stanu S; do stanu

S;.
Zdefiniujmy macierz S i(jt) jako macierz opisujaca stan uktadu w czasie ¢:
®) Sll B SlTL
si=( ¢ 1 )® (48)
Sn1 v Smn
oraz macierz S l_(]f)) jako macierz opisujacg stan poczatkowy.
) Sll o SlTL
Sio= & =~ i) (49)
Sn1 v Smn

Stan ukltadu w dowolnym czasie ¢+ mozna wyznaczy¢ znajac stan jego poczatkowy oraz

macierz przej$¢, w nastgpujacy sposob:

Sy’ =S5 (50)

2.3.2.  Absorpcyjne skonczone lancuchy Markowa

Absorpcyjny tancuch Markowa jest zdefiniowany jako tancuch Markowa, w ktérym
przynajmniej jeden stan jest absorpcyjny tzn. prawdopodobienstwo pozostania w nim, p;,

wynosi 1.

Przyktad absorpcyjnego tancucha Markowa pokazany zostat na rysunku (6).

/_\ 112 1/2 -
\J\JU

Rysunek 6. Przestrzen standw wraz z zaznaczonymi sposobami oraz odpowiednimi prawdopodobienstwami

przejs¢. W podanym przykladzie stany 0 oraz 4 sa stanami absorpcyjnymi. Gdy uklad zajmie jeden z tych
stanow, nie jest w stanie juz go opuscic.

Absorpcyjne tancuchy Markowa moga zosta¢ opisane za pomoca odpowiedniej macierzy,

ktoéra w tym przypadku wyglada nastepujaco:
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TR ABS
pij=TR (@ R) (51)
ABS (0 1)
gdzie: Q jest macierza przejs¢, R jest macierza zawierajgca prawdopodobienstwa przejs¢ ze
standw nieabsorpcyjnych do stanéw absorpcyjnych, / jest macierz jednostkowa, a 0 oznacza

macierz zerowa (TR — stany przejSciowe, ABS — stany absorpcyjne)

Srednia liczba krokéw potrzebnych do zakonczenia tancucha Markowa, czyli osiagniecia

stanu absorpcyjnego jest zawarta w tak zwanej macierzy fundamentalnej [11].

— ey = =
N=20 =(U-0)"
k=0 (52)
[state 1 2 Ny |
1 Ly oy
= 2
N = (53)
n..
y
| N n, . . - My

Elementy macierzy N - n;; okre$laja ile razy uktad znajdzie si¢ w stanie S; nim osiggnie stan

absorpcyjny, rozpoczynajac swoja ewolucje ze stanu ;.

Srednia liczba krokéw - <n;> potrzebnych do tego, aby uklad osiggnat stan absorpcyjny,

rozpoczynajac swoja ewolucje ze stanu S; wynosi:
J=N,
<n>=Sn, (54)
J=l

Calkowita liczba krokow - <n> potrzebnych do osiggnigcia stanu absorpcyjnego ($rednia po

wszystkich mozliwych stanach poczatkowych S;) wynosi:
i=154
<n>=— Y <n > (55)

i
i=1

Catkowita liczba krokoéw - <n> jest wielko$cig charakterystyczna dla danego absorpcyjnego

lancucha Markowa.
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2.4. Kanaly jonowe oraz jonowe kanaly potasowe

Kanaly jonowe s3 to biatka btonowe, ktére umozliwiajg transport réznych jondéw przez
membrany komorkowe, dzieki tworzenie hydrofilowe;j Sciezki
w hydrofobowej warstwie lipidowej. Selektywne kanaly jonowe moga pracowac bardzo
wydajnie, osiggajac strumienie czastek rzedu 10° s [4]. Wspdlnymi cechami kanatow
jonowych s3: wysoka selektywno$¢, wysoka przepuszczalno$¢ oraz wyspecjalizowane

mechanizmy regulacji pracy.

Historia badan nad kanatami jonowymi sigga roku 1952, kiedy to Hodgkin i Huxley,
w oparciu o pomiary aktywno$ci pradowej wykonane na aksonie olbrzymim katamarnicy,
zaproponowali model matematyczny opisujacy tworzenie si¢ potencjatu czynno$ciowego i
jego propagacje w neuronach [12]. W modelu tym uklad blony komoérkowej jest
reprezentowany przez uktad elektryczny, w ktorym membrana komdérkowa modelowana jest
pojemnoscig elektryczng, a bramkowane napigciowo kanaly jonowe (ktorych istnienie w tym
okresie nie bylo znane) nieliniowymi przewodno$ciami elektrycznymi (zaleznymi od napigcia

— bramkowanie i od czasu — inaktywacja).

Hodgkin and Huxley udowodnili istnienie niezaleznych $ciezek transportu jonéw K’ oraz
Na', ktore dzisiaj rozpoznajemy jako kanaty potasowe oraz sodowe. Zidentyfikowali takze
tetrameryczng strukture kanatu potasowego. Pokazali, Zze strumien jondw ma charakter
elektrodyfuzyjny z odpowiednim potencjalem Nernsta, zmieniajagc za§ kompozycje
zewnetrznego roztworu, wyznaczyli wzgledne przewodnictwo danej $ciezki jonowej
wzgledem innych jonow obecnych w roztworze. Dla $ciezki sodowej wyznaczona sekwencja

wyglada nastepujaco: K >Rb" > Cs" >>Na" > Li" [13].

Jedna z technik pomiarowych stuzacych do badania wlasnosci kanatéw jonowych jest
technika voltage-clamp [14], ktora polega na mierzeniu pradow jonowych przeptywajacych
przez okre$long makroskopowa powierzchni¢ btony przy ustalonej wartosci potencjatu
membranowego. Uklad do pomiaréw pradow (w aksonach) przedstawiony zostat

schematycznie na rysunku (7).
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Rysunek 7. Schemat uktadu do pomiaru pradéw jonowych w kanatach metoda voltage-clamp.

Metoda voltage-clamp stuzy gtownie do pomiaru sumarycznego pradu przepltywajacego przez
membrang calej komorki. W celu badania pradow przeptywajacych przez pojedyncze kanaly
rozwini¢to metodg patch-clamp (rysunek (8)) [15]. Metoda ta polega na utworzeniu trwatego
mechanicznego i elektrycznego kontaktu migedzy koncéwka szklanej pipety (o $rednicy okoto
1um i opornosci kontaktu ok. 10° Ohm) i badanej czesci blony komoérkowej (tzw. tatki) oraz
rejestracji pradow jonowych przeptywajacych przez przylegajaca do pipety powierzchnie
membrany, przy ustalonym napigciu miedzy elektrodami pomiarowymi. Mala powierzchnia
fatki (na tak matej powierzchni moga znajdowaé si¢ tylko pojedyncze kanaty) umozliwia
uzyskiwanie charakterystyk pradéw jonowych dla pojedynczych kanalow.
I

-

/S
~

Rysunek 8. Schemat do pomiaru pradéw jonowych metoda patch-clamp.

Dzigki badaniom typu patch-clamp potwierdzona zostata wysoka selektywnos$é
poszczegolnych rodzajow kanatow dla poszczegdlnych jondw. Uzyskana z tych pomiardéw
szybko$¢ transportu jondw okazata si¢ by¢ zblizong do wartosci obserwowanej w swobodne;j
dyfuzji w wodnych roztworach elektrolitow o grubosci warstwy réwnej grubosci blony.
Sugeruje to, ze w wielu kanalach jonowych transport jonow osigga limit transportu

dyfuzyjnego [16].

Do niedawna doktadna struktura kanaléw jonowych nie byta znana. Dopiero pod

koniec lat dziewigcédziesigtych ubiegltego wieku udato si¢ skrystalizowaé i przeprowadzié
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badania rentgenograficzne niektorych kanatow potasowych, w tym szczegolnie warta uwagi
jest praca odnosnie struktury kanatu potasowego KcsA z btony bakterii Streptomyces lividans

[17].

Poznana struktura kanatlu KcsA postuzyla jako podstawa do stworzenia modeli innych

kanatow jonowych, szczegdlnie kanatéw potasowych [18].

Ogodlny obraz wylaniajacy si¢ z przeprowadzonych badan wyglada tak, jak pokazano na
rysunku (9).

Whetrze Otoczenie

Bramka Filtr

Whneka

Rysunek 9. Schematyczny przekrdj kanalu jonowego.

Gtowne wnioski, ktére pltyna z poznanej struktury niektorych kanatow jonowych sa
nastepujace: kanal jonowy jest rodzajem poru w membranie o zmiennej szerokos$ci wzdtuz
jego osi. Sklada si¢ z trzech glownych czgsci - bramki aktywacyjnej (cze$¢ biatka
odpowiedzialna za otwarcie lub zamknigcie kanatu), komory centralnej (miejsce, w ktorym
jony ,.czekaja” na wejscie do filtra) oraz filtra selektywnego (czes¢ odpowiedzialna za

selektywno$¢ kanatu).

Znanych jest wiele r6znych rodzajéw kanalow jonowych (potasowe, sodowe, wapniowe itd.),

ktére moga by¢ bramkowane na rdézne sposoby:
- bramkowane napi¢ciowo

- bramkowane ligandem

- bramkowane §wiatlem

- bramkowane mechanicznie

- bramkowane cyklicznymi nukleotydami

- bramkowane temperatura
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Jednym z rodzajéw kanatow jonowych sa kanaly potasowe. Sa one najbardziej
rozpowszechnionym typem kanatéw jonowych. Znajduja si¢ w komodrkach prawie wszystkich
organizmoéw zywych, od prostych bakterii, do komdrek eukariotycznych roslin i zwierzat
[19]. Odgrywaja bardzo wazng role w wielu réznych procesach biologicznych np. w
formowaniu impulsu elektrycznego w komoérkach nerwowych i migéniowych, w regulacji

objetosci cytoplazmy, w wydzielaniu niektorych hormonéw [20].

Kanaly potasowe naleza do bialek btonowych i sa odpowiedzialne za pasywny transport

jonow potasowych przez btone komodrkowa.

Znamy obecnie bardzo duzg ilo$¢ réznego typu kanalow potasowych réznigcych si¢ struktura,
selektywno$cig, mechanizmem aktywacji 1 deaktywacji oraz obecnosci lub brakiem

dodatkowych domen biatkowych odpowiedzialnych np. za proces inaktywacji.

W pewnym zakresie charakterystyka transportu jondw przez waskie pory zostata okreslona
przy pomocy modeli kinetycznych opartych o klasyczne metody modelowania ciaglego (np.
roéwnanie Poissona — Boltzmanna, teoria Poissona-Nernsta-Planca, réwnania oparte o rézne
operatory dyfuzji) [21; 22; 23; 24; 25; 26], oraz o metody symulacyjne (metody Dynamiki
Brownowskiej, metody dynamiki molekularnej, metody tancuchéw Markowa) [16; 18; 27;

28; 29; 30; 31; 32; 33; 34; 35; 36; 37; 38].

Pomimo istnienia szerokiego spektrum réznych modeli, dalsze badania kinetyki transport

jonow przez kanaly sg konieczne w celu lepszego poznania ich struktury i funkcjonowania.

2.4.1. Kanal KcsA

Prokariotyczny kanat KcsA jest kanalem potasowym, aktywowanym wewnetrznym stezeniem
jonow H', a jego bramkowanie modulowane jest napieciem transmembranowym [13; 19; 20;
39]. Kanat KcsA zbudowany jest z czterech identycznych podjednostek, z ktérych kazda
sktada si¢ z dwoch a-helis polaczonych okoto 30 aminokwasowym tacznikiem. Swiatto
kanatu KcsA sklada si¢ z wewnetrznego poru, rozpoczynajacego si¢ od wejscia do kanatu,
duzej komory centralnej oraz tzw. filtra selektywnego. Dzigki filtrowi selektywnemu, kanaty
potasowe charakteryzuja si¢ bardzo duza selektywnos$cia jonow potasowych wzgledem

innych jonoéw obecnych w cytoplazmie oraz w obszarze migdzy komorkowym [13].
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Filtr selektywny, jako najwazniejsza czg$¢ kanatu KcsA odpowiedzialna za jego
selektywno$¢, w duzym stopniu determinuje szybko$¢ transportu jonéw potasowych na
zewnatrz komorki [20]. Z tego wzgledu w wielu badaniach skupiono si¢ gldwnie na poznaniu

jego doktadnej struktury jak i mechanizmow w nim zachodzacych.

Transport jondw potasowych przez filtr selektywny odbywa si¢ w trzech krokach:
dehydratacji jonow potasowych na wejsciu do filtra, transport jonow przez filtr i ponowne;j
hydratacji po wyjsciu z kanatu [16]. Proces dehydratacji jondw potasowych odgrywa bardzo
wazng role w selektywnos$ci kanatow potasowych. W §wietle najnowszych badan uwaza sie,
ze ulozenie przestrzenne grup karbonylowych w obszarze filtra selektywnego nasladuje
geometri¢ hydratacji jonow potasowych, dzigki czemu wydajnie obniza barier¢ potencjatu,
ktéra jony musza pokona¢. Mechanizm ten jest uwazany za gléwne zrddlo wysokiej
selektywnos$ci kanatow potasowych wzgledem innych jonéw znajdujacych si¢ w cytoplazmie

[20; 40].

Ustalono, ze w filtrze selektywnym jednocze$nie znajduja si¢ dwa jony potasowe oraz dwie
czasteczki wody, ktore ustawione naprzemiennie tworza ,kolejk¢” w kierunku wyjscia
z kanatlu [16]. Przesuniecie tej kolejki powodowane istnieniem gradientu potencjatu
elektrochemicznego mig¢dzy komora centralng (obszarem przed wejsciem do filtra, gdzie
stezenie jonow potasowych jest bardzo wysokie), a obszarem na zewnatrz komorki (niskie
stezenie jonow potasowych) powoduje transport jondw potasowych do przestrzeni mi¢dzy
komorkowej. Doktadne zrozumienie mechanizmow zachodzacych w filtrze selektywnym, co
jest wazng cze$cig niniejszej pracy, ma ogromne znaczenie dla rozwoju teorii dotyczacych
calej rodziny potasowych kanalow jonowych. Kanal KcsA jest jednym z najprostszych
kanatéw. Jego opis pozwala na doktadne zrozumienie mechanizmoéw zachodzacych w innych
biatkach kanatowych, naswietla mechanizmy odpowiedzialne za selektywno$¢ oraz thumaczy

wiele z obserwowanych makroskopowo wtasnosci licznych uktadéw kanatowych.

2.4.2. Kanaly BK

Kanaly BK charakteryzuja si¢ wysoka przewodnoscia (ok. 100-300 pS) [41; 42; 43].

Wystepuja w wewngtrznych komorkach wlosow w §limaku (anatomiczna cze$¢ ucha

wewnetrznego ssakow), w mies$niach szkieletowych oraz w tkance migsniowej gladkiej [44].
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Kanaty BK posiadaja skomplikowany mechanizm bramkowania tzn. moga by¢ aktywowane
zarowno  poprzez  depolaryzacje  btony  komoérkowej, jak 1 podwyzszenie
wewnatrzkomorkowego stezenia jonow Ca®’. Dzieki tym wiasnosciom aktywacja kanatow
BK w komorkach doprowadza do repolaryzacji blony (dzieki transportowi jonow K' na
zewnatrz komorki) oraz zamykania bramkowanych napieciowo kanatéw Ca”", w celu redukcji
ilosci jonow Ca®" wehodzacych do komorki. Glowna rola kanatow BK jest zatem regulowanie
potencjalu membranowego oraz stezenia jonéow Ca’” w drodze ujemnego sprzezenia
zwrotnego [44]. Aktywno$¢ kanaléw BK wplywa zatem m.in. na kontrolowanie przedziatu
czasu miedzy poszczegdlnymi ,,wystrzalami” neurondw oraz ich czestotliwosci [45],
modulowanie wydzielania neurotransmiterow [46] oraz endokryny [47], regulacje
czestotliwosdci dziatania komorek wioséw uktadu stluchowego [44]. Ze wzgledu na duze
znaczenie kanaléw BK w fizjologii, ich niepoprawne dzialanie moze doprowadzi¢ do
epilepsji, ostabienia ruchowego, utraty stuchu powodowanej szumem, nadci$nienia,

nietrzymania moczu oraz nadczutosci pecherza moczowego [44].

Innym czynnikiem regulujacym prace kanatow BK jest wewnatrzkomorkowe stezenie jonow
Mg®* [48]. Przez pewien czas nie byto wiadomo, czy jony magnezu wiaza si¢ do tych samych
miejsc aktywnych co jony wapniowe, czy tez aktywacja kanatu BK jonami Mg®" wiaze sie z
dodatkowym mechanizmem bramkowania. W 2001 roku, dwa niezalezne badania wykazaty,
ze milimolowe stezenie jondéw Mg®" aktywuje kanal poprzez wiazanie si¢ jonow
magnezowych do stabo spowinowaconego miejsca wigzania, ktore jest niezalezne od $ciezki
aktywacji jonami Ca®" [48]. Warto w tym miejscu zauwazy¢, ze aktywacja kanalu BK w
drodze bramkowania jonami wapniowymi nastepuje juz przy duzo nizszych stezeniach jonow
Ca®" (w zakresie mikromolowym) [49; 50] dzigki obecno$ci silnie spowinowaconych miejsc
wigzania. Kazda jednostka budujaca tetrameryczny kanal BK posiada przynajmniej dwa
miejsca wigzania jondw Ca®": jedno w cytoplazmatycznej cze$é zwanej ,,ogonem Ca** [51]

oraz drugie, takze w cytoplazmatycznej jednostce RCK1 [50]

2.4.2.1. Budowa kanalu BK

Bramkowane napigciowo oraz jonami wapniowymi kanaly BK sa biatkami strukturalnymi
skladajacymi si¢ z jednostki a lub/i jednostki f. Jednostka a jest jednostka gtowna tworzaca

strukture kanatu, a jednostka f, jezeli jest obecna, pelni funkcje regulatorowe np. moze
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inaktywowac¢ kanal. Pojedynczy kanal BK jest tetrametrem zbudowanym z czterech
identycznych jednostek kodowanych przez gen Slol [44]. Kazda jednostka sklada si¢ z
dwoch gltéwnych czgéci: membranowej oraz cytoplazmatycznej. Czg¢§¢ membranowa
zbudowana jest z siedmiu segmentow S0-S6, a czg$¢ cytoplazmatyczng stanowi duza C-

koncowa domena [44] (rysunek (10)).
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Rysunek 10. Schemat budowy kanatu BK. Segmenty S0-S6 tworza czgs¢ membranowa, zas segmenty RCK1 i
RCK2 dhugi cytoplazmatyczny ,,ogon”.

Dotychczas nie udato si¢ skrystalizowaé¢ kanatu BK i wyznaczy¢ jego doktadnej struktury
przestrzennej. W badaniach uzywa si¢ zatem modeli homologicznych. W odniesieniu do
czgsci membranowe] stosuje si¢ znang strukture krystalograficzng kanatu K,1.2 [52], a do
czesci cytoplazmatycznej, strukture bramkowanego napigeciowo, sze$¢ transmembranowego,
kanatu K" z Escherichia coli oraz bramkowanego jonami wapniowymi kanatu MthK z

Methanobacterium thermoautotrophicum [53; 54].

Na bazie modeli homologicznych oraz znanej sekwencji genu Slol, uwaza si¢, ze czgs¢
membranowa kanalu BK zawiera segmenty S1-S4 nazywane czujnikiem napigciowym (VSD
— Voltage Sensor Domain) oraz segmenty S5-S6, ktore tworza $wiatto kanatu (PGD — Pore-
Gate Domain). Dodatkowym segmentem w czgSci membranowej, ktory nie wystepuje w
kanatach K,1.2 jest segment oznaczony jako SO, zawierajacy N-koniec skierowany do
przestrzeni miedzykomorkowej [55] oraz dodatkowy dhugi tancuch taczacy segment SO oraz

S1.

Czeg$¢ cytoplazmatyczna kanatu BK moze by¢ podzielona na oddzielne dwie czesci [56],

obydwie bedace homologami jednostek RCK [54] kanatu MthK, oznaczone jako RCK1 (S7,
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S8) 1 RCK2 (S9-S10). W czwartorzedowej strukturze kanalu MthK osiem jednakowych
jednostek RCK uktada si¢ w oktameryczny pier§cien, ktory nazywany jest pierscieniem
bramkujacym (gating ring). Kazda jednostka RCK potaczona jest z dwiema sgsiednimi
jednostkami potaczeniem twardym lub elastycznym. Podobng konfiguracje przestrzenng
zaproponowano dla kanatu BK [53], chociaz uwaza si¢, ze istnieja pewne rdznice we
wzajemnych potozeniach segmentow RCK1 i RCK2 oraz w ich usytuowaniu wzgledem

czg$ci membranowe;.

2.4.2.2. Czujnik napieciowy

Z badan eksperymentalnych wiadomo, ze czulo$¢ kanatu BK na napigcie zmienia si¢ wraz ze
zmiang stgzenia jonow Ca”". Poczatkowo brano pod uwage dwa mechanizmy mogace staé za
wrazliwoscig kanatéw BK na zmiany napigcia. Pierwszy mechanizm opieral si¢ na zatozeniu,
ze kanal BK bramkowany jest tylko jonami wapniowymi, a zmiany napi¢cia wplywaja
wylacznie na efektywno$é wiazania jonéw Ca”". Drugi mechanizm zakladat, Ze mechanizm
bramkowania napigciowego jest niezalezny od bramkowania jonami wapniowym.
Ostatecznie, po identyfikacji podjednostki VSD, drugi poglad zyskat przewage. Szczegodlnie
segment S4 zawierajacy kilka regularnie rozmieszczonych grup Arg, wydaje si¢ by¢
decydujacym w mechanizmie bramkowania napigciowego [57]. Makroskopowe pomiary
pradu jonowego w przypadku braku jonéw Ca*’ [58] oraz pomiary pradu bramkowania
(gating current) [57] potwierdzily przypuszczenie, ze kanaty BK, podobnie jak kanaly K,

bramkowane sg napigciowo przy pomocy podjednostki VSD.

Warto w tym miejscu zauwazy¢, ze mimo podobnego mechanizmu bramkowania, kanaty BK
s3 mniej czule na zmiany napigcia niz kanaty K,, co wynika z duzo mniejszej ilo$¢ tadunku
bramkujacego (gating charge) znajdujacego si¢ w podjednostce VSD. W kanale K, typu
Shaker efektywny tadunek bramkujacy wynosi 12-13 C [59], a w kanale WT BK tylko 2.32
[60].
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2.4.2.3. Polaczenie V'SD z bramka

W odpowiedzi na depolaryzacj¢ blony cztery czujniki napigciowe w kanatach BK przesuwaja
si¢ z pozycji nieaktywnej do pozycji aktywnej. Rejestruje si¢ to jako prad bramkowania [58].
Aktualnie uwaza si¢, ze kazdy z czujnikéw moze si¢ aktywowac niezaleznie od pozostatych
tak, ze ich wspolna aktywacja nie jest konieczna do tego, aby kanal si¢ odtworzyt.
Potwierdzeniem powyzszego sa pomiary pradow ptynacych przez kanal w ujemnym zakresie
potencjatow (<= 20mV), w ktorym wszystkie czujniki napieciowe znajduja si¢ gldwnie w
stanie zamknigtym. Nawet w takich warunkach rejestruje si¢ prad resztkowy [61], co
swiadczy o mozliwosci otwarcia bramki 1 przeplywie jondw potasowych. Horrigan et al.
zaproponowat allosteryczny model (model HCA) opisujacy wzajemne relacje miedzy bramka
aktywacyjna, a czujnikiem napieciowym [61]. W modelu tym czujniki napigciowe moga
przechodzi¢ ze standw nieaktywnych do aktywnych zaré6wno w stanach otwarcia jak i
zamknigcia kanatu. Aktywacja czujnikéw napigciowych promuje aktywacje kanalu przez
destabilizacje standéw zamknietych, ale nie jest obowiazkowa. Model ten pokazuje, ze w
kanale BK zachodza dwie zmiany konformacyjne. Pierwsza jest zwigzana z czujnikiem
aktywacyjnym, a druga z bramka aktywacyjna. Co wazne, zadna nie jest konieczna do
wystapienia drugiej. Wptywaja za to na siebie poprzez oddzialywania allosteryczne, gdzie

VSD ,,przytaczajac si¢” si¢ do miejsca allosterycznego czujnika, promuje otwarcie bramki.

Na przeciwnym biegunie do modeli allosterycznych uzywanych do opisu kanatu BK, znajduja
si¢ ,,modele obowigzkowe” uzywane do opisu kanalow K,. Najprostszym takim modelem jest
model Hodgkina — Huxleya, w ktérym aktywacja czterech czujnikow napieciowych jest
warunkiem koniecznym, aby kanat mégt przejs¢ do stanu otwartego [13]. Gdy juz to nastapi

bramka aktywacyjna musi si¢ odtworzy¢ aktywujac tym samym kanat.

Strukturalne podstawy oddzialywania migdzy czujnikiem napigciowym, a bramka
aktywacyjng w kanatach BK, nie zostaly jeszcze dokladnie poznane. W kanatach K,
oddziatywania miedzy tacznikiem S4-S5 oraz C-koncem segmentu S6 s3 istotne
w oddziatywaniu czujnika napigciowego bramki aktywacyjnej [62]. Drugim waznym
czynnikiem wydaja si¢ by¢ bezposrednie oddzialywania miedzy segmentem S4 i S5 [63].
Biorgc pod uwage homologi¢ pomigdzy kanalami BK i K, wydaje si¢, ze podobne
oddziatywania moga by¢ obecne takze w kanatach BK. Z drugiej strony, obecny w kanatach
BK segmentu, SO oraz dtugi wewnatrzkomodrkowy tacznik SO-S1, zwigkszaja mas¢ domeny

VSD potencjalnie wplywajac na jej oddziatywania z PGD [64]. Innym efektem
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modyfikujagcym oddzialywanie VSD-PGD w poréwnaniu do kanatéw K, moga by¢
oddziatywania duzej domeny cytoplazmatycznej z czujnikiem napigciowym [64] oraz z

bramka aktywacyjng poprzez oddziatywania domen RCK z segmentami S6 [65].

2.4.24. Czujnik wapniowy i jego polaczenie

z bramka aktywacyjna

Przytaczenie jonéw Ca™ promuje aktywacje kanatlu BK z bardzo stabym wplywem na
mechanizm aktywacji napigciowej [66]. W warunkach pomiarowych, w ktorych wszystkie
czujniki napigciowe sg nieaktywne tzn. dla ujemnych wartosci przylozonego napiecia,
prawdopodobienstwo otwarcia kanatu rosnie kilka tysiecy razy w przedziale stgzen 0 — 100
[uM] [57]. A wigc oba sposoby aktywacji, zarbwno zalezny od napigcia jak 1 od st¢zenia
jondw  wapniowych, sa rownoleglymi mechanizmami, niezaleznie sprz¢zonymi
z bramka aktywacyjng, cho¢ moze wystepowaé miedzy nimi stabe oddziatywanie. Model
MWC, ktéry oryginalnie zostal zaproponowany jako model kooperatywnego wigzania si¢
tlenu do hemoglobiny [58] zostal z powodzeniem zaadaptowany w celu odzwierciedlenia
mechanizmu wigzania jonéw wapniowych oraz ich wptywu na zmiany konformacyjne kanatu
BK. W modelu tym zwiazanie jonéw Ca®" z dowolnym miejscem aktywnym powoduje
zmiany konformacyjne bramki aktywacyjnej w kierunku aktywacji kanatu, ktore jednoczesnie
wywotuja zmiany konformacyjne innych miejsc aktywnych w domenach RCK, zwigkszajac
ich powinowactwo wzgledem jonéw wapniowych. Poniewaz kanat w stanie otwarcia ma
wieksze powinowactwo wzgledem wigzania jondw Ca’" niz kanal w stanie zamknigtym,
energetycznie preferowanym stanem jest stan otwarcia ze zwigzanymi jonami wapniowymi.
Warto w tym miejscu zauwazy¢, ze kanat BK moze przejs¢ do stanu otwartego, takze w
przypadku braku jonow Ca®" mogacych zwiaza¢ si¢ z miejscami aktywnymi domen RCK
[67]. Decydujacym dowodem na takg wtasnos$¢ kanatu BK byly pomiary pradow przy bardzo
niskim stezeniu jondw wapniowych wynoszacym 0.5 [nM]. W takich warunkach kanat
aktywowat sie szybciej niz w efekcie dyfuzji Ca®’, a zatem kanal musiat si¢ otworzy¢ nim

zdazyty zwiazaé si¢ jony wapniowe [58].

Sprzgzenie miedzy domenami RCK, a bramka aktywacyjna zachodzi prawdopodobnie
poprzez 16 aminokwasowy lacznik, taczacy domeng RCK1 z segmentem S6 [65]. Wedtug
homologicznego modelu opartego na kanale MthK, w ktérym jednostka cytoplazmatyczna
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sktada si¢ z o$miu jednakowych domen RCK tworzacych pierscien aktywacyjny, wigzanie
jonoéw wapniowych powoduje rozwarcie si¢ pierscienia. Rozwierajacy si¢ pierscien otwiera
bezposrednio kanal poprzez naprezenia powstajace w laczniku tagczacym go z bramka
aktywacyjng [68]. W toku dalszych badan zwrdcono jednak uwage na pewne roéznice migdzy
jednostkami cytoplazmatycznymi obu kanatow. Kanal BK jest bardziej czuly na stezenie
jonow Ca”", struktura domen RCK jest mniej sztywna, oraz cze$é domeny RCKI1 moze
bezposrednio oddziatywaé z czg¢scia membranowa [64]. Rdznice te sugeruja, ze oprocz
mechanizmu sprz¢zenia miedzy domenami RCK a bramka aktywacyjna, opartego na
bezposrednim ciggnigciu segmenty S6 za pomoca lacznika, istnieje takze dodatkowy
mechanizm oddziatywania czg$ci cytoplazmatycznej kanatu z bramka. Oddzialywania migedzy
czgscig domeny RCK1 (tzw. region AC), a cze$cig membranowa, takze promujg wapniowo-

zalezng aktywacje kanatu BK.

2.4.2.5. Bramka aktywacyjna

Wedtug kanonicznego modelu bramkowanych napieciowo kanatéw K, filtr selektywny
o sygnaturze ‘GYG’ okre$la selektywnos¢ i1 przewodno$¢ kanatu [69]. Hydrofobowe reszty
aminokwasowe N-kofica segmentu S6 tworza wewngtrzne wejScie do kanalu blokujac
przeptyw jonéw K, kiedy kanat znajduje si¢ w stanie zamknigtym [70]. Ruch segmentu S6
wywotany dziataniem bodzca lub w wyniku fluktuacji termicznych, w rejonie zawiasu Gly (w
srodku segmentu) [53] lub reszt Pro [71] zlokalizowanych na jego C- koncu, powoduje

otwarcie bramki.

Powyzszy mechanizm dziatania bramki aktywacyjnej, chociaz dobrze udokumentowany dla
wielu kanatéw potasowych, wydaje si¢ niepelny do opisu kanalow BK. Uwaza sie, ze
w przeciwienstwie do zachowanej w procesie ewolucji struktury filtra selektywnego kanatlu
BK, jego czes¢ tworzaca $wiatto kanalu moze si¢ r6ézni¢ w odniesieniu do innych

bramkowanych napieciowo kanatow potasowych.

Kanaty BK charakteryzuja sie znaczaco wicksza przewodnoscia niz inne kanaty K, jednak
ciagle zachowuja wysokg selektywnos$¢. Niektoére badania wskazuja, ze za wysokie
przewodnictwo kanatow BK moze by¢ odpowiedzialna wewnetrzna 1 zewngtrzna czgsé
tworzaca Swiatto kanatu, poniewaz znajdujace si¢ w tym miejscu ujemnie natadowane

aminokwasy Glu przyciggaja dodatnio natadowane jony K" (198, 199, 200, 201). Dodatkowo,
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duze wejscie do kanatu od strony cytoplazmatycznej, oszacowane jako dwa razy wigksze
(20A) niz kanatéw typu Shaker [72], oraz relatywnie duza cze$¢ wewnetrzna (203-205), takze

sprzyja wysokiej przewodnosci kanatow BK.

2.4.2.6. Modele bramkowania kanalow BK

Kinetyke bramkowania mozna w najprostszy sposob zapisa¢ nastepujaco:
kO
_)

C 0] (56)
<_

kC

w ktorej kanat losowo przeskakuje migdzy dwoma stanami: otwartym (O) i zamknigtym (C),
z odpowiednimi statymi szybko$ci reakcji (ko, k¢). Jesli prawdopodobienstwa przeskoku nie
zaleza od poprzedniego stanu, to taki opis nalezy do rodziny modeli Markowa [73]. Dzieki
wprowadzeniu techniki patch-clamp [15], stato si¢ mozliwe wykonywanie pomiaréw pradoéw
jonowych ptynacych przez pojedynczy kanat. Umozliwito to wyznaczenie rozktadow
prawdopodobienstwa diugosci czaséw trwania standéw zamknietych fo(2) oraz otwartych fo(z).
W wielu przypadkach rozklad dlugosci czaséw otwarcia mozna w rozsadny sposob
przyblizy¢ pojedyncza funkcja eksponencjalng. W odrdznieniu, rozktad czaséw zamknigcia

czesto wymaga przyblizenia sumg wielu funkcji eksponencjalnych. [74; 75].
N
fe) = .2, exp(=A41) s (57)
i=1
gdzie wspdlczynniki ¢; maja wlasnos¢:
N
D=1, (58)
i=1

Czesto zalezno$¢ (rownanie (57)) moze zostaé zastgpiona pojedyncza funkcja typu “stretched
exponential” [76] lub funkcja potegowa [76; 77; 78; 79; 80]. W przypadku zastosowania
sumy wielu funkecji eksponencjalnych, rozktad taki odpowiada wielostanowym modelom
Markowa. Modele tego typu zaktadaja, ze kanat moze znajdowaé si¢ w wielu dyskretnych

stanach, oddzielonych od siebie wysokimi barierami potencjatu [76].
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W modelach zawierajacych wiele stanow otwartych i zamknigtych istnieje mozliwosé
allosterycznego aktywowania kanalu. Przyktadem moga by¢ niektére modele kinetyki kanatu

BK [81; 82; 83].

Zaproponowany przez autorow: Horrigan, Cui i Aldrich [81] model HCA reprezentuje
klasyczny, wielostanowy model Markowa opisujacy napigciowo zalezne bramkowanie kanatu
BK. Model ten opisuje w prawidtowy sposob zachowanie si¢ kanalu BK w zaleznosci od
przytozonego napigcia, w przypadku zerowego stezenia jonéw wapniowych. Gléwng cecha
modelu HCA jest jego allosteryczny mechanizm aktywowania kanatu. Odr6znia go to od
wielu modeli bezposredniego sprezenia miedzy stanami otwartymi i1 zamknigtymi
zaproponowanych do opisu kinetyki bramkowania kanatéw K, (przyktadem moze by¢ model
Hodgkina - Huxleya) [12; 13]. W przypadku bezposredniego sprezenia miedzy stanami
zamknigtymi 1 otwartymi, aktywacja sensora napigciowego zawsze otwiera kanal.
W modelach allosterycznych, aktywacja sensora nie otwiera bezposrednio kanalu, ale

zwigksza prawdopodobienstwo, ze to nastapi [84].

Aktywacja kanalu BK przy uzyciu jonow wapniowych zostala ujeta w zaproponowanym
przez autor6w: Monod, Wyman i1 Changeux modelu VD-MWC [85]. Podobnie jak
poprzednio, aktywacja przebiega na drodze allosterycznego oddzialywania miedzy bramka, a
czujnikiem, ktore zwigksza prawdopodobienstwo otwarcia kanalu. Przylaczenie do
ktoregokolwiek z  wielu  miejsc  wigzania  jondw  wapniowych  obecnych
w czujniku wapniowym powoduje zmiany konformacyjne w wyniku, ktérych otwarcie kanatu
staje si¢ bardziej prawdopodobne. W modelu tym, stan otwarcia ma wicksze powinowactwo
do wigzania jonéw wapniowych niz stan zamknigcia, a zatem przytaczenie jednego jonu
wapniowego promuje przytaczanie nastgpnych oraz zwigksza prawdopodobienstwo

znalezienia kanatu w stanie otwartym.

W literaturze zaproponowano wiele rozwini¢¢ modeli HCA oraz MWC uwzgledniajacych oba
sposoby aktywacji kanatu BK w jednym modelu [83; 86]. Wszystkie te modele s3 modelami
wielostanowymi i, przy znajomosci warto$ci wszystkich statych szybkos$ci reakcji, pozwalaja
na doktadny opis kinetyki bramkowania kanaléw BK oraz sa w stanie wygenerowac przebiegi

pradowe zgodne (statystycznie) z przebiegami eksperymentalnymi.

W wielu przypadkach wielostanowy rozktad czasow trwania wg modeli Markowa moze
zosta¢ zredukowany do postaci pojedynczej funkcji typu ,,stretched exponential”. Obserwacja

ta daje mozliwos¢ opisu kinetyki niektorych kanatow przy uzyciu modeli fraktalnych [87; 88]
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lub dyfuzyjnych [74; 75; 80; 89]. W ramach tych modeli, kanaty istnieja w ciaglej przestrzeni
standw konformacyjnych, a nie w kilku dyskretnych stanach energetycznych, oddzielonych

od siebie wysokimi barierami potencjatu.

Klasycznym modelem dyfuzyjnym, opisujacym kinetyke bramkowania kanatéw potasowych
jako proces dyfuzji po ogromne;j ilosci stanéw konformacyjnych, jest model Millhauser [89].
Model ten przewiduje potegowy rozktad czasow zamkniecia czgsto obserwowany w
niektorych typach kanalow potasowych. Rozwiniecie tego modelu dla ciaglej przestrzeni
konformacyjnej, zostalo zaproponowane przez Hénggiego and Goychuka [74; 75].
Zaproponowany opis dobrze pokazuje zalezno$¢ miedzy charakterem rozktadow czasow
trwania w zaleznosci (wyktadniczej lub potegowej) od przytozonego napigcia do membrany.
Model ten tlumaczy takze, eksponencjalng zalezno§¢ miedzy stata szybkos$ci otwierania si¢

kanatow potasowych wynikajaca z modelu Hodgkina-Huxleya.

Kolejnym rozwinigciem klasy modeli dyfuzyjnych w kierunku niemarkowskiej subdyfuzji
zostato zaproponowane przez tych autorow w pracy [90]. W modelu tym autorzy pokazali, ze
subdyfuzyjna generalizacja jest w stanie odzwierciedli¢ gldéwne wtasno$ci rozktadow trwania
czasoOw zamkniecia oraz przewidzie¢ funkcje autokorelacji wystepujaca we fluktuacjach
pradéw jonowych przeptywajacych przez kanatu potasowe. Niemarkowskie rozszerzenia
modeli kinetyki bramkowania kanatéw potasowych podane zostaly takze przez innych
autoréw [88; 91; 92]. W tych pracach autorzy proponuja alternatywny opis kinetyki

bramkowania kanalow potasowych oparty na nieliniowej dynamice deterministyczne;.

Wszystkie opisane modele poprawnie opisuja liczne cechy kinetyki bramkowania kanatow
potasowych. Niestety wiele z nich nie jest w stanie prawidlowo przewidzie¢ wystgpowania
korelacji dalekozasiggowych, ktore wystgpuja w eksperymentalnie zmierzonych przebiegach
pradowych. Analiza pamigci dalekozasi¢gowej Hursta przebiegdw pradowych rejestrowanych
w kanatach BK zostata dobrze opisana w literaturze [93; 94; 95; 96; 97]. Zastosowana do
szeregow czasowych zawierajacych kolejne dlugosci czasow trwania stanéw kanatowych

czesto wykazuje charakterystyke podtrzymujaca trend [98].

Wielu roznych autorow sprawdzato czy 3-4- i 11- stanowe modele Markowa kinetyki
bramkowania kanatéw BK sa w stanie reprodukowac szeregi pradowe charakteryzujace si¢
wystepowanie pamigci dalekozasiggowej [93; 98]. Wszystkie proby wykazaty jednak, ze
kilku stanowe modele Markowa nie s3 w stanie takiej pamigci wykazywaé. Otwartym

pytaniem pozostaje, czy kilkudziesieciostanowe modele Markowa dajg takg mozliwo$¢?
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Z dostepnych badan eksperymentalnych wynika, ze pamig¢ dalekozasiggowa obecna w
kanatowych przebiegach pradowych nie jest zalezna od zewnegtrznych czynnikow
aktywujacych [98; 99]. Sugeruje to, ze mechanizm generujacy pamig¢ dalekozasiggowa jest
zwigzany z dzialaniem bramki aktywacyjnej 1 jest niezalezny od aktywno$ci czujnikow

bodzcow zewnetrznych.

2.5. Membrany magnetyczne

Problem rozdzielenia powietrza na czysty tlen i azot oraz pozostale gazy obecne w powietrzu
ma duze znaczenie w przemys$le. Obecnie stosowane metody oparte sa na destylacji

kriogenicznej lub procesach membranowych [100].

Jako nowa metode wzbogacania powietrza w tlen zaproponowano metode separacji

membranowej z uzyciem tzw. ,,membran magnetycznych” [101; 102; 103; 104; 113].

Membrany magnetyczne s3 to membrany polimerowe ze zdyspergowanym proszkiem
neodymowym, ktory po namagnesowaniu wytwarza pole magnetyczne o indukcji B
wynoszacej do 2.5 mT. Gléwna zasada dziatania membran magnetycznych bazuje na probie
wykorzystania fizykochemicznych réznic we wilasno$ciach tlenu i azotu w obecnos$ci pola
magnetycznego. Czasteczka singletowa tlenu jest paramagnetykiem o momencie

magnetycznym wynoszacym fo, = 2.95 * lg , gdzie ug = 19.27 - 1072*. [J/T].

Daje to warto$¢ magnetycznego momentu dipolowego dla jednej czasteczki tlenu wynoszaca
Uo, = 2.73 1072* [J/T]. Czasteczka azotu, w przeciwienstwie do czasteczki tlenu nie ma
wlasnosci paramagnetycznych, a posiada jedynie stabe wtasnosci diamagnetyczne. Podatnos¢
magnetyczna czasteczki N, wynosi y =—150.8-10°mol ' =-2.5-10" czastek. W polu
magnetycznym réwnym jednej Tesli daje to moment magnetyczny wynoszacy tylko
Un, = 2.5- 10728 [J/T]. Réznica miedzy warto$ciami momentéw magnetycznych czasteczek

tlenu 1 azotu jest zatem znaczaca, co daje szanse skutecznego rozdzielenia tych gazow.

W paramagnetycznej substancji, w obecnosci pola magnetycznego, indukowane momenty
magnetyczne ustawiajg si¢ zgodnie z liniami pola, co skutkuje powstaniem sity przyciagajacej

paramagnetyk w kierunku zrdédla pola. Diamagnetyk w polu magnetycznym zachowuje si¢
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w odwrotny sposob. Indukowane momenty magnetyczne uktadaja si¢ w kierunku

przeciwnym do linii pola magnetycznego.

Czy jednak sily dzialajace na czasteczke tlenu oraz azotu w polu magnetycznym
indukowanym obecnos$cig granulek magnetycznych w membranie s3 wystarczajace, aby

pokona¢ ruchy termiczne?

Aby odpowiedzie¢ na to pytanie rozwazmy pole magnetyczne wytworzone przez
magnetyczng sfer¢ o promieniu R. Pole magnetyczne indukowane w tym przypadku opisane

jest wzorem [105]:
B = —uyvo (59)
gdzie:
Uo = 1.26 - 107°[H/m] - stala magnetyczna prozni
@ - potencjal pola magnetycznego
Potencjal magnetyczny @ dla opisywanej sfery mozna wyznaczy¢ ze wzoru:

__|M|R3

0=

cos@ (60)

3r2

gdzie: M oznacza magnetyzacje (w przypadku granulki magnetycznej bedacej magnesem

neodymowym magnetyzacja moze osiggna¢ wartos¢ M=1.3 [T], r jest odlegtoscig od $rodka

—

sfery, a kat @ oznacza kat miedzy wektorami ]\_/} ir)

Wprowadzajac do rownania (60) moment magnetyczny sfery wynoszacy:

— 377

H=3mR°M (61)
(dla neodymowych granulek magnetycznych o $rednicy 20 um fi = 4.33-10” J/T).

otrzymujemy wzor na pole magnetyczne indukowane przez sfere:

§ _ ko [_E n 3|ulcos ((Z))f‘] (62)

41T T3 r3

Mozemy wyliczy¢ site dzialajaca na paramagnetyczng czastke tlenu pochodzaca od pola
indukowanego przez granulk¢ magnetycznag (jezeli ztozymy, ze ma ona w przyblizeniu ksztalt

kuli) jako pochodng ze wzoru na energi¢ oddzialywan magnetycznych [105]:

dB,

F=~V(ilo, B) = |no,| (63)
gdzie: B, = B(@ = 0).
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Pochodna B, wynosi:

ﬂ:&[i_l] (64)

dz 4 lrt  r#

W  wytwarzanych membranach wuzyto granulek magnetycznych o granulacji rzedu
20-50 um. Bioragc najmniejszg wartos$¢, czyli R=20 um, przy pomocy roéwnan (63) i (64),
mozemy wyznaczy¢ sit¢ dziatajaca na paramagnetyczng czasteczke tlenu w punkcie =R (W

punkcie o maksymalnej warto$ci gradientu B.) wynoszaca F = 2.36 - 10718 [N].

Znajac wspotczynnik lepkosci polimeru, ktory mozna polaczy¢ ze wspotczynnikiem dyfuzji

za pomocg wzoru [7]:
D=— (65)

gdzie:

T — temperatura absolutna [K]

k — stala Boltzmanna

mozemy wyznaczy¢ sit¢ dryfu dziatajaca na czasteczke tlenu.

Z rownania Langevina [7] predko$¢ zwigzang z dryfem czasteczki wynosi:

— F FD
V====—

TS (66)

co daje w rozpatrywanym przypadku wartos¢ wynoszaca v = 0.62 [um/s].

Wyznaczona wielko$¢ predkosci dryfu paramagnetycznej czasteczki tlenu w  polu
magnetycznym indukowanym przez pojedyncza magnetyczng granulke jest stosunkowo
niewielka. Przy grubo$ci membrany wynoszacej L=200 um czasteczka tlenu potrzebowataby
az 5 min 1 21s do jej pokonania. Warto$§¢ ta w rzeczywisto$ci jest i tak jeszcze wigksza,
poniewaz wyznaczona warto§¢ predkosci dryfu odpowiada miejscu najsilniejszego
oddziatywania z polem magnetycznym, czyli w punkcie, gdzie gradient pola jest najwigkszy.
Jako, ze gradient pola maleje z odlegloscia jak r’, w rzeczywistosci czas potrzebny do
przebycia membrany o grubosci L=200 um bytby duzo wigkszy niz wyznaczone ok. 5 min.
Nawet, jezeli uwzglednimy wektorowe sumowanie si¢ p6l pochodzacych od wszystkich
granulek obecnych w membranie, to bioragc pod uwage szybkos¢ spadku wartosci pola z
odlegloscia, dojdziemy do wniosku, ze predkos¢ dryfu jest za mata, aby skutecznie wptynac
na transport tlenu w membranie magnetycznej. Dla pordwnania warto$¢ dyfuzyjnego time

lagu dla rozpatrywanego uktadu wynosi ok. 6 s.
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Do podobnego wniosku dojdziemy rozpatrujgc wnioski ptynace z teorii btadzenia
przypadkowego. W  przypadku procesu btadzenia przypadkowego z dryfem

prawdopodobienstwa skokow w prawo (p) i w lewo (q) dane sg wzorami (30) 1 (31) [5].

Aby uzyska¢ znaczaca tendencje w ruchu w okreslonym kierunku np. p=0.6, bioragc pod
uwage wyznaczong powyzej site dryfu wynoszaca F = 2.36 - 10718 [N] potrzebowaliby$my

siatki o odleglosciach miedzy sasiednimi weztami wynoszacych o = 0.7[mm)].

Odleglos¢ ta jest duzo wigksza niz grubo$¢ membrany. Jako ostateczne potwierdzenie matego
wptywu dalekozasiggowych oddziatywan magnetycznych na zjawisku transportu czasteczek

tlenu w membranie magnetycznej rozwazmy czysto energetyczne efekty.

Z zasady ekwipartycji energii wiemy, ze $rednia energia kinetyczna czastki przypadajaca na

jeden stopien swobody wynosi:
(Ex) = 0.5kT (67)

W temperaturze absolutnej rownej T=300 [K] $rednia energia kinetyczna czasteczki wynosi

1072 [J] (stata Boltzmanna wynosi k = 1.38- 10723 [J/K]).
Yy

Jezeli zalozymy, ze paramagnetyczna czasteczka tlenu umieszczona zostata w polu
magnetycznym o indukcji réwnej jednej Tesli, to energia potencjalna zwigzana z jej
oddziatywaniem moze by¢ wyrazona wzorem (przy zatozeniu doktadnego ustawienia si¢

momentu magnetycznego z liniami pola):
@=1u-B (68)

Po podstawieniu do rownania (68) warto$ci magnetycznego momentu dipolowego czasteczki

tlenu otrzymamy warto$é @ rzedu 1072

Wyliczona wielko$¢ energii potencjalnej jest tego samego rzedu, co energia zwigzana
z ruchami termicznymi, a zatem oddzialywanie dalekozasiegowe migdzy paramagnetyczng
czasteczka tlenu, a granulka magnetyczng moze tatwo zosta¢ pokonane przez fluktuacje

termiczne.

Dla diamagnetycznej czasteczki azotu, ktérej magnetyczny moment jest jeszcze o kilka
rzgdow wielko$ci mniejszy niz dla czasteczki tlenu, dalekozasiggowe oddziatywanie
magnetyczne bedzie mialo jeszcze mniejszy wplyw na transport azotu przez membrane
magnetyczng. W celu wyjasnienia obserwowanego zjawiska rozdzielenia azotu 1 tlenu przy
pomocy membran magnetycznych, w niniejszej pracy skupiono si¢ na oddziatywaniach
bliskozasiggowych wystepujacych migdzy czasteczkami tlenu, a granulkami magnetycznymi
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(oddziatywanie z molekularnym polem Weissa). Zaproponowano istnienie kanatow
magnetycznych wokot granulek magnetycznych oraz zjawisko agregacji w silnym polu
magnetycznym. Powyzsze koncepcje okazaly si¢ wystarczajace do prawidlowego opisu
zjawisk zachodzacych w membranach magnetycznych oraz pozwolilty na odtworzenie
mierzonych strumieni gazow oraz przewidzenie zachowania si¢ ukladu w warunkach dotad

niestosowanych.

3. Materialy i metody

Materiaty do badan kanaléw BK, tj. ludzkie komorki nabtonka pluc uzyskano z Katedry
Fizyki Szkoly Gléwnej Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie. Materialty do badania

kanaléw magnetycznych (membrany magnetyczne) wytworzono w Zespole prof. Z.J.

Grzywny.

3.1. Pomiary i uklady eksperymentalne

Pomiary pradéw jonowych wykonano w Zespole Biofizyki SGGW (inz. A. Wawrzkiewicz
oraz dr B. Dworakowska). Pomiary transportu powietrza przez membrany magnetyczne

wykonano w Zespole prof. Z.J. Grzywny na Politechnice Slaskiej (dr inz. A. Rybak).

3.2. Warunki pomiaru pradow jonowych plynacych
przez kanaly BK metoda patch-clamp

Doktadny opis warunkow pomiarowych mozna znalez¢ w pracy [106].

Ludzkie komorki nabtonka oskrzeli zostaly wyhodowane na szalce Petriego w medium Eagle
(SIGMA) z dodatkami: 10% ptodowej surowicy cielecej, 100 jednostek/ml penicyliny oraz
100 pg/ml (PAA). Temperatura hodowli wynosita 37°C, a stezenie CO, 5%.

Pomiary patch-clamp zostaly wykonane w roztworze zawierajacym 4 mM CaCl,, 2mM

EGTA, 10 mM HEPES, 135 mM glukonianu potasu przy pH=7.3.
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Pomiary zrealizowano na tatkach z ludzkich komorek nabtonka oskrzeli w konfiguracji
outside-out. Temperatura pomiaru wynosita 20 — 25 °C. We wszystkich przypadkach,

pomiary wykonano przy symetrycznym medium po obu stronach tatki.

Pipety pomiarowe zostaly wykonane z borokrzemianowych kapilar o $rednicy 1.2 mm.
Pomiary pradow jonowych zostaly wykonane przy uzyciu rejestratora Axopatch 200B
amplifier (Axon Instruments). Dane zostaly przefiltrowane przy uzyciu 10 kHz filtra
dolnoprzepustowego oraz zdigitalizowane przy czgstotliwosci probkowania wynoszacej

20 kHz za pomoca oprogramowania Clampex 7 software (Axon Instruments).

Pomiary otrzymane z pojedynczych kanatéw zostaly wstepnie przeanalizowane przy pomocy
oprogramowania pClamp 7 software (Axon Instruments). Wykonano 5 pomiaréw dla kazdej
ustalonej wartosci napigcia: -80, -60, -40 -20, 20, 40, 60, 80 [mV]. Kazdy pomiar zostat
wykonany z uzyciem innej fatki (razem otrzymano 40 przebiegdéw czasowych). Prad
kanalowy zostat zmierzony z najmniejsza dtugoscia trwania wynoszaca At =5 - 107 [s]. Blad

pomiaru wynosit Al =5 - 10~* pA. Kazdy pomiar zawierat okoto 6 - 10° probek.

3.3. Identyfikacja stanow kanalowych na podstawie

pomiaru pradow jonowych w kanalach BK

Doktadny opis warunkow identyfikacji standw pomiarowych mozna znalez¢ w pracy [106].

Badajac eksperymentalne przebiegi pradowe, rozrdézniono dwa stany, w ktorych kanat moze
si¢ znajdowac: otwarty lub zamkniety. Warto$¢ pradu granicznego rozdzielajacego oba stany

zostata wyznaczona wedtug procedury opisanej w [78].

Rozktad gestosci prawdopodobienstwa pradu jonowego zostat przyblizony bezparametryczng
funkcja gestosci z jadrem Epanechnikova oraz pokazany na wykresie w skali log-log.
Otrzymana zalezno$§¢ miala charakter bimodalny 1 sktada si¢ z dwodch rozkladow
unimodalnych, spetniajacych zaleznos¢ potegowa. Przy uzyciu metody regresji liniowej
otrzymano przedziaty, w ktorych odpowiednie skalowania potegowe sa spetnione, a punkt

przeciecia wskazywat na wartos¢ pradu granicznego.
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3.4. Pomiar przenikalnosci powietrza przez

membrany magnetyczne

Doktadny opis syntezy membran magnetycznych oraz pomiaréw przenikalnosci powietrza

zostat przedstawiony w pracach [102; 104].

Membrany magnetyczne zostaly przygotowane poprzez wylanie 3% roztworu etylocelulozy
na szalk¢ Petriego wraz z dosypaniem do roztworu proszku magnetycznego w postaci

neodymu lub ferrytu o granulacji z zakresu 20-50 um i masie wynoszacej od 0.9 g do 1.6 g.

Nastepnie otrzymany roztwor odparowywano przez 24 h w obecnosci pola magnetycznego
o indukcji 0 - 40 mT. Po 24 h otrzymane membrany byly wyjete z szalki Petriego, a nastgpnie
suszone w 40°C. Po wysuszeniu membrany zostaly poddane dodatkowej magnetyzacji

w impulsowym polu magnetycznym o wartosci 2.5 T.

Nastepnie wykonane zostaly pomiary przepuszczalno$ci membran za pomocg pomiaru

strumieni azotu i tlenu przy pomocy chromatografu gazowego.

Ukltad pomiarowy zostal pokazany schematycznie na rysunku (11).

DCP

]

GC

Rysunek 11. Uktad pomiarowy uzywany w eksperymentalnych pomiarach warto$ci strumieni azotu i tlenu przez
membrany magnetyczne. G - pojemnik z gazem, PC — kontroler ci$nienia, DCP — cyfrowy kontroler ci$nienia, M
— komora dyfuzyjna, F — przeptywomierz, DRF — cyfrowy rejestrator wartosci przeptywu, GC- chromatograf

gazowy.
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3.5. Analiza pamie¢ci dalekozasi¢gowej Hursta

Metoda R/S Hursta jest metoda pozwalajaca na ocene dalekozasiggowych korelacji w
szeregach czasowych [95; 98]. Podstawowym kryterium oceny wspomnianej wiasnosci
analizowanego szeregu czasowego stanowi warto$¢ wyktadnika Hursta (H). Wyktadnik
Hursta opisuje skalowanie zasiegu (R), zwigzanego z szeregiem czasowym (W rozwazanym
przypadku takim procesem losowym jest bladzenie przypadkowe), znormalizowanym do

zerowego Sredniego przyrostu:
R « tH (69)

Wyktadnik Hursta moze przyjmowac warto$ci z zakresu 0 - 1 1 daje mozliwo$¢ oceny
szeregow czasowych pod wzgledem przewidywalnosci. Wyktadnik Hursta przyjmuje warto$¢
0.5 dla procesu w pelni losowego (bez pamigci). W procesie losowym, jakim sg ruchy
Browna, zaréwno odchylenie standardowe jak 1 =zasiegg R skaluja sie¢ potegowo
z wyktadnikiem rownym 0.5. W takim przypadku nie ma zadnej korelacji miedzy aktualng

pozycja czastki, a jej pozycja w poprzednim kroku czasowym.

Jezeli wyktadnik Hursta przyjmuje wartosci z zakresu 0 <H< 0.5 to odpowiadajacy mu szereg
czasowy nazywamy ,anty-persistent”. Oznacza to, ze uklad ma tendencj¢ do zmieniania
swojego trendu tzn. po spadku obserwowanej wartosci, w kolejnym kroku czasowym bardziej
prawdopodobny bedzie jej przyrost, niz kolejny spadek. Podobnie sytuacja wyglada w
przypadku wzrostow, po ktérych spadki warto$ci sg bardziej prawdopodobne. Co to oznacza

w przypadku ruchéw Browna czastki?

W przypadku ruchow Browna czastki po jednej osi, po kazdym ruchu w prawo, bardziej

prawdopodobny w nastgpnym kroku czasowym, bedzie krok w lewo (i na odwro6t).

Jesli wyktadnik Hursta przyjmuje wartosci z zakresu 0.5 — 1, to taki szereg czasowy
nazywamy ,persistent” tzn. wykazujacy tendencj¢ do zachowywania trendu. Po kazdym

wzro$cie bardziej prawdopodobny jest kolejny wzrost, a po kazdym spadku kolejny spadek.

W przypadku ruchow Browna oznacza to, ze po wykonaniu kroku w prawo, czastka ma

tendencje¢ do wykonania kolejnego kroku takze w prawo, a po kroku w lewo, krok w lewo.

Procedure¢ wyznaczania wyktadnika Hursta mozna znalez¢ w pracach [95; 96; 97; 98].
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3.6. Metody symulacyjne adresowane do membran

magnetycznych

Jako metody symulacyjnej uzyto dyskretnego btadzenia przypadkowego [5; 6; 7; 35].

3.6.1. Wyznaczanie  struktury granulek w

membranie magnetycznej

Procedura przygotowywania membran jest schematycznie pokazana na rysunku (12).

roztwor
polimeru
m— Szalka Petriego

/
A. ¢ ® .&\ gramulki
. . .— : magnetyczne
S e e

odparowanie
rozpuszczalnika =
TT TT lg TBext
L
B. | %2
s .. ®

membrana

Il &
C. .0

Rysunek 12. Kroki symulacyjne w procesie tworzenie membran magnetycznych. (A) Poczatkowo czastki sg
roOwnomiernie rozmieszczone w membranie. (B) Granulki, jak i odpowiednie momenty magnetyczne wykonuja
btadzenie przypadkowe w zewnetrznych polach: magnetycznym i grawitacyjnym. (C) Zakonczenie procesu

symulacji, utworzone agregaty w membranie.

W celu wyznaczenia rozkladu proszku magnetycznego w membranie wykonano seri¢
symulacji opartych na metodach dyskretnego btadzenia przypadkowego. Membrany
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polimerowe uzywane do wzbogacania powietrza w naszym Zespole majg nastepujace
wymiary: $rednica wynosi 7 cm, a grubo$¢ miesci si¢ w zakresie od 100 do 300 pm. W celu
wykonania serii symulacji tworzenia si¢ struktur proszku magnetycznego w membranie, czg$¢
rzeczywistej membrany o wymiarach 300 x 300 x 200 um zostata przyblizona trojwymiarowa
siatkg o stalym odstgpie migdzy weztami zaleznym od $redniej granulacji danego proszku.
Tak wiec dla proszku o granulacji 30 pm uzyto w symulacjach siatki o rozmiarach 30 x 30 x 6
weztow. [los¢ granulek magnetycznych uzytych w symulacjach wyznaczona zostala ze znanej
ilosci masy dodanego proszku oraz przyjetej gestosci wynoszacej 7.5 kg/m’. Poczatkowo
wszystkie granulki zostaly rOwnomiernie rozmieszczone w siatce oraz przypisano im losowy
kierunek wektora momentu magnetycznego. Wektory momentu magnetycznego zostaly
umieszczone na dodatkowej siatce o odstepie wynoszacym 45 °C. Jako warunkdw
brzegowych uzyto warunku odbijajacego dla kazdej $cianki siatki. Nastepnie wykonano dwa
procesy bfadzenia przypadkowego z dryfem wynikajacym z pola magnetycznego i
grawitacyjnego. Pierwszy z nich dotyczyt ruchu translacyjnego w przestrzeni (x,y,z), a drugi,
zmiany polozenia wektora momentu magnetycznego przypisanego danej granulce

magnetyczne;j.

Aby uprosci¢ model zalozono, ze wszystkie granulki magnetyczne s3 tej samej wielko$ci
rownej $redniej granulacji danego proszku magnetycznego. Jako stalg przyjeto takze wartosé
bezwzgledna momentéw magnetycznych. Warto$¢ ta zostata oszacowana ze wzoru (70) 1
wynosila 5.76 - 10~1[A'm?] (dla granulacji 30 [um]) oraz 7.17 - 10~ '2[A-m’] (dla granulacji
15 [um]).

_ ZvBmaxV

7 7o

Y7,

gdzie:

Buax=1.60 [T] - indukcja magnetyczna nasycenia

u,=12.57-107 [(V-s)/(A'm)] - przenikalno$¢ magnetyczna prozni
¥, =3.36 107- objetosciowa podatnoéé magnetyczna

P =1.05 - przenikalno$¢ magnetyczna neodymu

V=141-10"[m’] (dla granulacji 30 [um]) oraz V' = 1,76:107"° [m’] (dla granulacjil5 [um]) —

objetos¢ granulki magnetycznej
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Symulacje zostaly wykonane wedlug ponizszego schematu:

Wyznaczano wypadkowe pola potencjalne dla i-tej granulki:

U=U

gravity

+ Umagnetic (7 1)

gdzie:

Ugravity = _mgh

(72)
(m — masa pojedynczej granulki magnetycznej, g — przys$pieszenie ziemskie, # — wysoko$¢

wzgledna)

Umagnetic = —[l ) (Bgranules + Bexterna/ ) (73)

(Egmnu,es - indukcja magnetyczna pochodzaca ze wszystkich granulek magnetycznych (oprocz
i_tej )a
Eexma, - indukcja pola zewnetrznego przytozonego w poprzek membrany

Sktadowe wektora B, zostaty wyznaczone ze wzoru:

3(mx +ny + pz)x m
Bx(x5y5Z)=:l_0 ( 4 p5)/ - y
T\ +y*+22)2 (X +y*+2°)72
Mo | 3(mx+ny+ pz)y n
By(x,y>Z)=4_ 7 - y (74)
T\ (x> +y*+2°)2 (X +y*+2%)7?

Lo | 3(mx+ny+ pz)z
BZ(X,)’,Z)=4_O ( Y p; - P y
2 (x2 +y2+22) 2 (x2+y2+22) 2

gdzie:
m,n,p oznaczaja sktadowe momentu magnetycznego w kierunkach x,y,z.

Nastepnie wykonano losowy krok w ruchu translacyjnym dla i-tej granulki.
Prawdopodobienstwa skoku granulki w prawo (p) badz w lewo (q) zostalty wyznaczone jako

proporcjonalne do czynnikow Boltzmanna w postaci:

—AU
B, = — 75
7 exp( T ) (75)
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gdzie: AU — zmiana energii potencjalnej zwigzana z przemieszczeniem si¢ granulki

magnetycznej, k — stata Boltzmanna , 7 — temperatura bezwzgledna.

Biorac pod uwage rdwnanie (75) otrzymano nastgpujace wzory na p i g:

(—AUP)
€X
e P
- AU —AU (76)
q + P
exp( )+exp( T )
g=1-p

gdzie:

AU, — zmiana energii potencjalnej zwigzana z ruchem granulki z pozycji poczatkowej (x) do
pozycji koncowe;j (x-1)
AU, — zmiana energii potencjalnej zwiagzana z ruchem granulki z pozycji poczatkowej (x) do
pozycji koncowej (x+1)
Nastgpnie wykonano losowa zmian¢ potozenia wektora momentu magnetycznego.
Prawdopodobienstwa, ze dany kat, wzgledem danej osi, wzro$nie (p) lub zmaleje (¢) o kat

wynoszacy 45 stopni zostaly wyznaczone analogicznie, jak w ruchu translacyjnym, przy

uzyciu wzordéw (75) oraz (76).

3.6.2. Ocena jakosci struktur powstalych w

membranach magnetycznych

Rozktad granulek magnetycznych w membranie magnetycznej odgrywa bardzo wazng role w

procesie rozdzielenia tlenu i azotu.

W celu oceny wplywu warunkéw eksperymentalnych takich jak: masa dodanego proszku
magnetycznego, jego granulacja oraz indukcja zewnetrznego pola magnetycznego na jakosé

danej membrany, zaproponowano nastepujacy parametr Q (wspotczynnik jakosci membrany).

Z praktycznego punktu widzenia, wprowadzenia wspotczynnika Q umozliwia prosta oraz
szybka oceng membran pod wzgledem wplywu réznych parametrow na efektywnos$¢ separacji

azotu i tlenu przy udziale membran magnetycznych.

Zaproponowany wspolczynnik jakosci ma postac:
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n
Agranulek (Z (l ’ Dl ’ ljj
=1\ N

v

membrany

Q= (77)

gdzie:
[ — dtugo$¢ kanalu magnetycznego w kierunku permeacji,
L — grubo$¢ membrany

n; — liczba weztéw startowych w kanale magnetycznym, z ktérych istnieje mozliwos¢

przemieszczenia si¢ o odleglos¢ / bez opuszczania kanatu
Agranuier — pole powierzchni granulki magnetycznej

D; — wspobtezynnik dyfuzji, z jakim czastka pokonuje w kanale odlegtos¢ +/ w kierunku
permeacji, usredniony po wszystkich mozliwych pozycjach startowych w obrebie kanalow
magnetycznych (x,,z). Jest on wyrazony jako Di(x,y,z)=I"/t;, gdzie 7; jest $rednim czasem
potrzebnym, aby osiggnaé przemieszczenie +/ rozpoczynajac btadzenie przypadkowe

z punktu (x,y,z) (usrednione po 7000 realizacji).

V . [ n
membrane _ Ob_] etosc membrany

A - powierzchnia wszystkich granulek magnetycznych znajdujacych si¢ w membranie

granules

Ze wzoru (77) wynika, ze jako$¢ membrany ros$nie wraz ze wzrostem ilosci kanaldéw
magnetycznych, ktdra jest proporcjonalna do powierzchni granulek. Dalsze czynniki obecne

w réwnaniu (77) opisuja przestrzenng konfiguracj¢ granulek magnetycznych w membranie.
Czynnik %l ro$nie wraz ze wzrostem liczby $ciezek w obrgbie kanaldéw magnetycznych
umozliwiajacych czastka btadzi¢ w kierunku permeacyjnym bez przeszkdd. Wartosci % [, jak
1 warto$ci D; sa wigksze, jezeli granulki magnetyczne w membranie tworza struktury o
charakterze kolumnowym tzn. granulki ukladaja si¢ jedna na drugiej w kierunku

permeacyjnym tworzac niejako prosta droge dla btadzacych w kanatach magnetycznych

czastek azotu i tlenu.

Wszystkie nieznane wartosci w réwnaniu (77) zostaly wyznaczone w dodatkowej symulacji
opartej na bladzeniu przypadkowym, w ktorej w kazdym miejscu siatki umieszczono czastke i
pozwolono jej btadzi¢ przypadkowo po dostepnej strukturze proszku magnetycznego.
Sprawdzano, czy z danego miejsca czastka jest w stanie przemiescic si¢ po osi z na odleglos¢
+/, nastgpnie notowano liczb¢ krokdéw czasowych potrzebny do tego zdarzenia oraz z
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otrzymanych danych wyznaczono wartosci D, Warto takze zauwazy¢, ze wspotczynnik Q ma
wymiar wspotczynnika dyfuzji [cm?®/s]. Wynika z tego, ze jest on niejako przeskalowanym
1 usrednionym, efektywnym wspotczynnikiem dyfuzji czastek w kierunku permeacyjnym po

strukturze utworzonej przez granulki magnetyczne.

Aby otrzyma¢ miarg¢ jako$ci membrany jako wielko$¢ bezwymiarowa, a jednoczes$nie jako
relatywng oceng struktury w odniesieniu do struktury referencyjnej, wyznaczone wartosci
O zostaly znormalizowane przez wyznaczong wartoS¢ jakosci Qs dla membrany
o wymiarach o 300 x 300 x 200 um, w ktorej wszystkie pozycje zostaty zajete przez granulki

magnetyczne o granulacji 30 pm.

Oznacza to, ze struktura o warto$ciach Qu,<l jest struktur¢ gorsza niz struktura
w membranie referencyjnej. Gdy Quor = 1 to dana struktura jest rOwnowazna ze strukturg
referencyjng, a w przypadku, gdy Qno>1, otrzymana struktura jest lepsza niz
w membranie o wymiarach 300 x 300 x 200 um, w ktorej wszystkie pozycje zostaly zajete

przez granulki magnetyczne o granulacji 30 pm.

3.6.3. Wyznaczanie strumieni azotu i tlenu przez

modelowane membrany magnetyczne

Transport azotu i tlenu przez membrang magnetyczng zamodelowano za pomoca technik
btadzenia przypadkowego. Przestrzen dyfuzyjna zostata przedstawiona jako trojwymiarowa
siatka o wymiarach 100 x 100 x 60 weztow, o statym odstgpie miedzy weztami wynoszacym
dx=3 pm, co odpowiadato fizycznym wymiarom modelowanej siatki 300 x 300 x 180 pm.
Srednia  granulacja proszku magnetycznego uzytego w symulacjach wynosila

9 — 45 pum (rysunek (13)).

Rozktad proszku magnetycznego zostal wyznaczony tak, jak to zostalo opisane
w podrozdziale 3.6.1. Jako kanat magnetyczny przyjeto wezly znajdujace si¢ w bezposrednim

sasiedztwie granulek magnetycznych.
Nastepnie na siatce wykonano btadzenie przypadkowe czasteczek tlenu i azotu.
Warunek poczatkowy 1 brzegowe wygladaty nastgpujaco:

Cx, v,z t=0) =0, C,y, z=0um, t) = const, C(x, y,z=200um, t) = 0
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Pozostate warunki brzegowe zostaty zatozone jako warunki odbijajace.

Warto w tym miejscu zauwazy¢, ze znacznie utrudnionym zadaniem byloby wykonanie
symulacji odpowiadajacych eksperymentalnej liczbie czasteczek tlenu 1 azotu
w  membranie. W  warunkach ustabilizowanego  przeptywu liczba  czastek
w membranie przyjmuje wartosci rzedu 10", Liczba ta uniemozliwia wykonanie btadzenia
przypadkowego kazdej z czastek osobno. Aby rozwigza¢ ten problem pojedyncze czastki
zastapiono makroczastkami (jedna makroczastka zawierata wiele czastek azotu lub tlenu). W
przypadku, gdy symulacja oddaje warunki eksperymentalne, w ktérych jako strumien
zasilajacy zostalo uzyte powietrze syntetyczne, opis z uzyciem makroczastek musi zostaé
zastosowany z wielka ostrozno$cig. Problem stanowi w tym przypadku prawidlowe ujgcie
prawdopodobienstwa spotkania si¢ czgsteczek azotu i tlenu, co moze powodowaé zjawisko
ich agregacji. Aby to prawdopodobienstwo bylo wyznaczone poprawnie wyliczono najpierw
prawdopodobienstwo spotkania si¢ jednej czasteczki azotu i jednej czasteczki tlenu
w obszarze kanalu magnetycznego w sytuacji, gdyby btadzenie czastek odbywalo si¢ po
siatce o odlegto$ciach migdzy wezlami réwnych $redniej wielkosci czasteczek azotu 1 tlenu.
Nastepnie tak dobrano ilo$¢ czasteczek w jednej makroczastce, by prawdopodobienstwo
spotkania si¢ dwoch makroczastek, pspotkania makroczastek, (J€dnej zawierajacej czasteczki azotu
i drugiej zawierajacej czasteczki tlenu), w sytuacji dyfuzji makroczastek po siatce

o odleglosci migdzy weztami 3 um, byto rowne pspotkania czasteczek-

Wyznaczona liczba makroczastek wynosita 45 makroczastek tlenu oraz 225 makroczastek
azotu obecnych w membranie w stanie stacjonarnym, co odpowiadato liczbie 10'* czasteczek

na makroczastke.

Podczas btadzenia przypadkowego makroczastki moga zajmowaé pozycje w obszarze
polimerowym lub w kanale magnetycznym. Wspotczynnik dyfuzji w obszarze polimerowym

wynosi: Dyopmer=1 0 [em?/s] [107]

Wspdlezynnik dyfuzji Knudsena w obrebie kanalu magnetycznego o promieniu r zostat

wyznaczony ze wzoru [108]:

(78)

gdzie:
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R — stata gazowa [J/(mol K)],
T - temperatura absolutna [K],
M — masa molowa dyfundujacych czastek[kg/mol]

Prawdopodobienstwo wejscia tlenu do kanalu zostalo wyznaczone jako proporcjonalne do

czynnikdéw Boltzmanna w postaci:

AU

Bf ~ eXp(_ Chakn;fl_p(’lymer) (79)
gdzie:
AUChan”el’POZJ’m@r = Uc/mnnel - Upolymer = _12202 - B
(80)

jest roznicg energii potencjalnej czasteczki tlenu migdzy obszarem polimeru, a kanalem

magnetycznym, k jest statg Boltzmanna, 7 oznacza temperature¢ bezwzgledna.

W celu uproszczenia modelu zalozono, ze dalekozasiegowe oddziatlywania magnetyczne

moga by¢ pominiete, wigc: U =0.

polymer

Po wejsciu do kanalu magnetycznego czasteczki wykonuja w nim btadzenie przypadkowe.
Jako, ze wspotczynniki dyfuzji w kanale sa wigksze niz wspotczynniki dyfuzji w polimerze,
czastki wykonuja w nim przynajmniej kilka krokdéw przestrzennych (rozmiar kroku
przestrzennego jest zawsze staty) na jeden krok czasowy w obszarze polimerowym. Doktadna
liczba krokow czasowych jest zalezna od wspolczynnika dyfuzji rozpatrywanej czastki
w kanale magnetycznym, w danych warunkach symulacji. Wspotczynniki dyfuzji w kanale,
w ktérym transport podlega dyfuzji Knudsena s3, nawet dla bardzo waskiego kanalu
przynajmniej, kilka razy wigksze niz w czesci polimerowej. A wiec, kiedy dyfundujaca
czastka wchodzi w obszar kanatu, to jest zdolna wykona¢ kilka skokow przypadajacych na

jeden skok w obszarze polimerowym.

Prawdopodobienstwo wejscia do kanatu (p.) lub pozostania w czesci polimerowej (q.) zostaly

wyznaczone z ponizszych wzorow:
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B AUchannelf polymer
€X
. p( T )
¢ -AU .
1+exp( cht]l{n;flfpolymel ) (81)
q9.=1-p.

Dla diamagnetycznego azotu zmiany energii potencjalnej zwigzanej z polem magnetycznym
sa duzo mniejsze niz energia ruchéw termicznych, a wigc prawdopodobienstwa p. i g. dla

azotu zostaty zatozone jako stale i rowne 0.5.

Po wykonaniu okreslonej liczby krokow, dyfundujaca czastka miata mozliwos¢ powrotu do
polimeru, badz pozostania w obszarze kanatu magnetycznego. Dodatkowo, poniewaz kanaty
sg otwarte od strony permeatu, czasteczki w czasie transportowania przez kanat magnetyczny
moga bezposrednio z niego opusci¢ membrane. Odpowiednie prawdopodobienstwa zostaly

wyliczone zgodnie z rownaniem (81).

Otrzymane w ww. symulacjach wartos$ci strumieni azotu i tlenu sg sparametryzowane i zalezg
od masy proszku magnetycznego, jego granulacji oraz indukcji przytozonego pola

magnetycznego podczas formowania membran.

kanaly
magnetyczne

granulki
magnetyczne

kierunek permeacji

polimer

Rysunek 13. Dwuwymiarowa, schematyczna reprezentacja modelu. Kanaty magnetyczne tworzone sa na granicy

polimer — granulka magnetyczna.

Podczas bladzenia przypadkowego w kanale magnetycznym czasteczki azotu i tlenu moga si¢
spotka¢, co wedtug [107] moze prowadzi¢ do ich agregacji. W symulacji fakt ten zostat ujety
w nastgpujacy sposob: kiedykolwiek dwie rdézne, btadzace przypadkowo w kanale
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makroczastki zajma ta samg pozycje, zaczynaja btadzi¢ razem, jako agregat ze swoim

wlasnym wspotczynnikiem dyfuzji.

Zaklada sie, ze agregaty istnieja tylko w obszarze silnego pola magnetycznego [104], ktére
istnieje wyltacznie przy powierzchni granulek magnetycznych, czyli w obszarze kanatow
magnetycznych. W czasie btadzenia w kanale agregat moze si¢ rozpas¢ pod wptywem drgan
termicznych, w momencie opuszczania kanatu lub, gdy napotka nieciggtos¢ pola Weissa.
Zatozono, ze takie niecigglo$ci wystepuja na styku dwoch granulek magnetycznych lub na
styku domen magnetycznych w obrebie jednej granulki. Wszystkie te przyczyny moga zostac

zawarte w symulacjach przez uwzglednienie wspolczynnika stabilnoscis = f(M,r), ktory

jest funkcja magnetyzacji i wielkosci granulek magnetycznych.

Warto$¢ wspotczynnika stabilnosci waha si¢ w zakresie 0 - 1 1 opisuje prawdopodobienstwo,
ze agregat nie rozpadnie si¢ po wykonaniu potowy krokoéw przestrzennych przypadajacych na

jeden krok czasowy w obszarze polimeru.

Prawdopodobienstwo opuszczenia kanalu przez makroczastke agregatu jest mniejsze niz
prawdopodobienstwo opuszczenia kanatu przez makroczastke tlenu ze wzgledu na to, ze
makroczastka agregatu jest wigksza niz makroczastka tlenu [109]. Wynika z tego, ze czas
wymagany, by btadzaca przypadkowo czastka napotkata fluktuacje wolnej przestrzeni, a tym

samym mogla wykona¢ skok, zalezy eksponencjalnie od rozmiaru (objgtosci) czastki.

W rozpatrywanym przypadku prawdopodobienstwo wyjscia agregatu z kanatu wynosi [107]:

_ Po,
paggregate - 729 .

(82)

3.7. Wyniki doSwiadczalne

3.7.1.  Analiza danych eksperymentalnych
otrzymanych dla kanalow BK

Doktadny opis danych eksperymentalnych mozna znalez¢ w pracy [106].
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Przyktadowe, zarejestrowane przebiegi pradow jonowych oraz ich zalezno$¢ od napigcia

zostaty przedstawione na rysunku (14).

Jak mozna zauwazy¢ na rysunku (14A), zalezno$¢ nat¢zenia pradu ptynacego przez kanat do
przytozonego napigcia w kanatach BK jest charakterystyczna dla wielu, bramkowanych
napigciowo, kanatow potasowych. Zgodnie z rysunkiem (14B) warto$¢ potencjatu, przy
ktérym nastepuje odwrocenie strumienia jondéw wynosita 0 mV. W warunkach

eksperymentalnych $rednie przewodnictwo wynosito 235.6 pS.
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Rysunek 14. (A) Probka eksperymentalnych pomiaréw praddéw jonowych uzyskanych metoda patch-clamp z
kanatéw BK. Pomiary zostaty wykonane przy roznych wartosciach napigcia, ale przy ustalonym st¢zeniu jonow
[Ca®'] = 2[mM]. (B) Zalezno$¢ napicciowo-natezeniowa dla pomiaréw pradéow jonowych przedstawionych w

czesel A.

W tabeli (1) pokazano warto$ci prawdopodobienstwa otwarcia p, 1 wspdtczynnika Hursta
H dla danych eksperymentalnych w zaleznosci od przylozonego napigcia, w warunkach
stalego stezenia jondw Ca>" wynoszacego 2 mM. Nie stwierdzono zadnego znaczacego
wpltywu warto$ci przylozonego napiecia na warto$ci wspdtczynnika H, co potwierdza
przypuszczenie o braku takiego oddzialywania w przypadku kanatow BK. Obserwowane
zmiany wspotczynnika H sg mate (ok. 0.1) co jest zgodne z warto$cig odchylenia

standardowego wspolczynnika Hursta [96]. Sredni wspotczynnik kwadratowy 7 regresji
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liniowej (uzytej przy wyznaczaniu wartosci H) dla eksperymentalnych przebiegow czasow
trwania wynosit 0.992.
Tabela 1. Srednie, eksperymentalne wartosci wspotczynnikéw Hursta (H), prawdopodobienstwa otwarcia (p,),

oraz $rednie dlugosci czas6w trwania standw zamknietych i otwartych (7,,., and T,es) Wyznaczone dla

[Ca™"] = 2[mM] przy réznych warto$ciach napiecia przytozonego w poprzek membrany w kanatach BK.

V[mV] H =+ AH Po Ap, Topen % Alopen | Taowa % Aoy
[ms] [ms]
-80 0,70 £ 0,05 0,17 0,02 0,70 £ 0,10 0,46 £ 0,10
-60 0,76 £ 0,02 0,33+0,07 1,00 £ 0,30 0,60 £ 0,20
-40 0,63 = 0,03 0,63+ 0,03 1,30 £ 0,15 0,80 0,10
20 0,73 0,04 0,78 £ 0,07 1,20 0,20 0,25+0,10
20 0,82 £ 0,05 0,86 % 0,07 1,90 £ 0,35 0,25+0,10
40 0,63 0,04 0,92 0,01 2,80+ 0,15 0,20 £ 0,05
60 0,75 £ 0,08 0,94 % 0,04 2,85 £ 0,85 0,65 + 0,35
80 0,77 £ 0,04 0,95 % 0,06 3,10 £ 0,40 0,25+0,10

Otrzymane wyniki sa zgodne z wynikami znanymi z literatury [98].

Analogicznie, warto$¢ st¢zenia jonow wapniowych nie wptywaja na wartos¢ H [99].

3.7.2.  Analiza danych eksperymentalnych

transportu azotu i tlenu w  kanalach

magnetycznych

Idea uzycia membran magnetycznych do rozdzialu tlenu i azotu zostala oryginalnie
zaprezentowana w pracach [102; 104; 107; 107]. Z pracy [107] mozemy odczyta¢ warto$ci
strumieni tlenu 1 azotu dla sze$ciu warto$ci indukcji magnetycznej (zmierzonej posrednio
przez pomiar warto$ci indukcji magnetycznej przy S$ciance membrany) w dwoch
przypadkach: gdy oba gazy byly przepuszczane przez membrang osobno oraz w przypadku,
gdy przepuszczono je razem, w postaci powietrza syntetycznego. Jako punkt odniesienia
podano takze wartos$ci strumieni dla membrany nienamagnesowanej, sktadajacej sie tylko z
polimeru. Jako, ze pomiary zostaly wykonane dla membran o réznej grubosci i dla réznych
stezen gazow od strony strumienia zasilajacego, strumienie azotu i tlenu zostaty
znormalizowane wzgledem statej grubosci membrany wynoszacej L=200 [pum] (wykres (1),
tabela (2)) oraz do grubosci L=200 [um] i stezenia C,=1 (wykres (2), tabela (3)).
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Tabela 2. Warto$ci zmierzonych strumieni azotu i tlenu dla membrany polimerowej oraz membran

magnetycznych o réoznym stopniu magnetyzacji.

Masa
JNZ w JOZ w JN2 JOZ
B[mT] | proszku ] ]
powietrzu | powietrzu | czysty | czysty
e]

Membrana polimerowa -—- - 2.24 0.68 2.84 3.84
0 1.30 5.81 1.53 5.03 7.91
0.18 1.10 5.11 1.64 4.33 6.43
0.29 1.20 5.47 2.01 4.66 7.26

Membrana magnetyczna
0.50 1.30 5.29 2.31 4.32 6.33
0.79 1.38 7.52 4.68 3.90 6.99
1.25 1.49 8.85 6.92 2.18 7.80

-4 3007
10" emy,p

sz - S

Tabela 3. Warto$ci zmierzonych strumieni azotu i tlenu dla membrany polimerowej oraz membran

magnetycznych o réznym stopniu magnetyzacji. Pomiary zostaly wykonane dla czystych gazéw oraz dla

mieszaniny. Warunek brzegowy C(0,t)=C, znormalizowano do C,=1, a grubo$¢ membrany do L=200um.

Masa
how Jor w NS Joz
B[mT] | proszku ] ]
powietrzu | powietrzu | czysty czysty
[g]
Membrana
) --- --- 448 6.18 4.00 5.45
polimerowa
0 1.30 14.90 12.79 6.89 13.18
0.18 1.10 13.45 14.94 6.09 10.37
M 0.29 1.20 14.38 18.25 6.56 11.71
embrana
magnetyczna 0.50 1.30 14.31 20.98 6.08 10.20
0.79 1.38 20.32 42.55 5.34 11.09
1.25 1.49 22.69 57.65 3.03 12.18

-4 3
10" emgpp

sz - S }
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Rzeczywiste wartosci stgzen Co dla czystych sktadnikow oraz dla sktadnikéw w mieszaninie

pokazane sg w tabeli (4).

Tabela 4. Stezenia azotu i tlenu na $ciance od strony strumienia zasilajacego.

Conz W powietrzu Co02 W powietrzu Conaczysty Co0z CZYStY 3
CMsrp

3

0.50 0.11 0.71 0.63 cm

Wykres 1. Wartoéci zmierzonych strumieni azotu i tlenu dla membran magnetycznych o réznym stopniu

magnetyzacji. Pomiary zostaty wykonane dla czystych gazow oraz dla mieszaniny.

Wykres 2. Wartoéci zmierzonych strumieni azotu i tlenu dla membran magnetycznych o réznym stopniu
magnetyzacji. Pomiary zostaly wykonane dla czystych gazéw oraz dla mieszaniny. Warunek brzegowy

C(0,t)=C, znormalizowano do C,=1, a grubo$¢ membrany do L=200um.

W oparciu o podwojnie znormalizowane dane eksperymentalne dla czystych skladnikéw

mozemy wyciggna¢ nastepujace wnioski.
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Poréwnujgc warto$ci strumieni azotu i tlenu dla czystej membrany polimerowej (Jy,= 4.00

10~ em;} 10~ cm; . . . .
{—ST’J} Jo,= 5.45 {—STP ) z warto$ciami strumieni dla nienamagnetyzowane;j

sz'S sz'S

2 2

. 10~ em; 10~ em;
membrany magnetycznej (Jy,= 6.89{M}, Jo,= 13.18{ﬂ ) mozemy
cm’ s cm’ s

zaobserwowaé wzrost ich warto$ci po dodaniu do membrany polimerowej granulek
magnetycznych. Jest to wynik o tyle zaskakujacy, ze dodanie granulek magnetycznych do
membrany polimerowej zmniejsza efektywna powierzchni¢ przekroju, co powinno
zmniejsza¢ strumien, a nie zwigksza¢ (rysunek (15)). Aby wytlumaczy¢ wzrost strumienia,
ktory obejmuje zaréwno diamagnetyczny azot jak i paramagnetyczny tlen mozna zatozy¢
postulowane w [107] istnienie kanatéw magnetycznych. Przez kanat magnetyczny rozumie
si¢ przestrzen na granicy migdzyfazowej polimer-granulka magnetyczna, w ktorej transport
masy nastgpuje z duzo wigkszym wspotczynnikiem dyfuzji, niz w czeSci polimerowej

(rysunek (16)).

Nastepnie mozemy zauwazy¢, ze wzrost strumienia tlenu jest jednak wyraznie wigkszy (ok.
2.42 razy) niz dla azotu (ok. 1.72 razy). Bioragc pod uwage, ze wyznaczone z danych
pomiarowych wspotczynniki dyfuzji obu gazéw w membranie polimerowej maja podobng

2
cm

2
} oraz dla tlenu D,, =1.09.105{cm }

warto$¢, wynoszacg dla azotu D, =0.8-107 [
s

S

réznicy w przySpieszeniu transportu nalezy szuka¢ w odmiennych wlasno$ciach
magnetycznych obu gazow. Jezeli zatozymy istnienie kanaléw magnetycznych, to w celu
zaobserwowania wzrostu strumienia tlenu, wystarczy zatozy¢ jego wigksze powinowactwo

wzgledem kanatu.

Taki efekt moze pochodzi¢ od oddziatywan tlenu z polem Weissa. Pole Weissa jest to pole
molekularne i przedstawia energi¢ oddzialywan wymiany spinowej, ktdéra umozliwia w
ferromagnetykach utrzymanie wspolnej orientacji elementarnych momentéw magnetycznych.
Typowe warto$ci pola Weissa lezg w zakresie od 100 do 1000 [T] [110; 111], co przy
podstawieniu do réwnania (80) umozliwia utrzymanie czasteczek tlenu przy powierzchni
granulki magnetycznej (czyli w obrebie kanatu magnetycznego
o wysokim wspotczynniku dyfuzji) wbrew ruchom termicznym. Azot takze ma mozliwos¢

przypadkowego wejscia do kanatu, ale pokona w nim $rednio mniejsza droge. Po napotkaniu
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fluktuacji wolnej przestrzeni polimeru, ma wyzsze prawdopodobienstwo opuszczenia kanatu

niz tlen, ktdry jest zwigzany z powierzchng magnetyczng granulki za pomocg pola Weissa.

AQ .3
Rysunek 15. (A) Jednorodna membrana polimerowa umozliwia transport czastek przez cata powierzchnie

poprzeczng membrany. (B) W membranie wypetionej granulkami magnetycznymi (czarne pola) pole przekroju

dostepne dla dyfundujacych czastek zmniejsza sig.

A : I B
Rysunek 16. (A) Jednorodna membrana polimerowa umozliwia transport czastek przez cata powierzchnie
poprzeczng membrany. (B). Wypekienie membrany granulkami magnetycznymi powoduje zmniejszenie udziatu
czesci polimerowej, jednak powoduje powstanie przestrzeni mi¢dzyfazowej (kanal magnetyczny) na granicy

granulka magnetyczna — polimer. Jesli obszar ten ma duzo wigkszy wspdtczynnik dyfuzji, skutkuje to

zwigkszeniem rejestrowanych strumieni.

Wraz ze wzrostem magnetyzacji granulek magnetycznych umieszczonych w membranie

2

3
polimerowej obserwujemy spadek strumienia azotu od warto$ci Jy,= 6.89- 107 {cmi} (dla
cm” s

3
Mgsrp
2

}(dla membrany o
cm” s

membrany nienamagnetyzowanej) do wartosci Jy,= 3.03-104{

magnetyzacji réwnej 1.25 [T]). Dla czystego tlenu nie obserwuje si¢ jakiego$ stalego trendu,
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po poczatkowym spadku, strumien wraca do warto$ci dla membrany nienamagnetyzowane;.
Owe obserwacje mozemy wytlumaczy¢ kompresja kanatu powodowang wzajemnym
przyciagganiem si¢ granulek magnetycznych. Kompresja kanatu powoduje wyrazny spadek
strumienia czystego azotu, za$ ten sam efekt dla czystego tlenu jest mniejszy, ze wzgledu na

rosngce oddzialywanie z polem Weissa.

Oba gazy zachowuja si¢ odmiennie w przypadku powietrza syntetycznego — ich strumienie
rosng wraz ze wzrostem magnetyzacji. Efekt ten mozna wytlumaczy¢ tworzeniem si¢
agregatow magnetycznych o sktadzie 1 czasteczka azotu — 1 czasteczka tlenu, w obszarze

silnego pola magnetycznego — w kanale magnetycznym [107].

4. Badania wlasne

Badania wlasne obejmuja modelowanie transportu jonéw potasowych przez membrany
naturalne na podstawie danych do$wiadczalnych uzyskanych we wspotpracy z prof. Johnem

Kozakiem z Chicago oraz prof. Krzysztofem Dotowym z Warszawy.

Modelowanie zjawiska rozdziatu tlenu i azotu przy pomocy membran magnetycznych

stanowi drugg cze¢$¢ badan wilasnych.

Dane doswiadczalne dotyczace transportu azotu i tlenu przez membrany magnetyczne

uzyskano z Zespotu prof. Zbigniewa J. Grzywny.

4.1. Model przewodnictwa jonéw K' przez filtr

selektywny

Od ok. 10 lat, tj. od czasu, kiedy R. Mackinnon wykonal badania strukturalne
skrystalizowanego kanatu potasowego wiadomo, jakie elementy strukturalne trzeba bra¢ pod
uwage w realistycznym modelowaniu transportu jonoéw potasowych. W niniejszej pracy
podjeto probe takiego modelowania w przypadku transportu jondw potasowych przez filtr

selektywny kanatu KcsA.
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4.1.1.  Opis modelu transportu jonéw K’ przez filtr

selektywny kanalu KCSA

Struktura bramkowanego napigciowo kanatu potasowego (KcsA) z zaznaczonym filtrem
selektywnym oraz komora centralng pokazana zostata na rysunku (17) [112]. Przestrzen
dyfuzyjna zostata opisana w formie jednowymiarowej siatka o 11 wezlach (rysunek (18)), co
wynika z faktu, Ze jony potasowe dyfunduja przez §wiatto kanatu, ktére moze by¢ efektywnie
zrzutowane na jedng o$. Jony potasowe dyfunduja z cytoplazmy do przestrzeni
migdzykomoérkowej [20]. Zaréwno w cytoplazmie, jak i w przestrzeni miedzykomorkowej,
jony potasowe otoczone sa czasteczkami wody — sa hydratowane. Jako, Ze jony potasowe sa
transportowane przez kanat w postaci dehydratowanej, musza pokona¢ pewna barierg
potencjatu zwigzang z odczepieniem czasteczek wody. Obecnie uwaza si¢, ze odpowiednie
ulozenie przestrzenne grup karbonylowych w obszarze filtra selektywnego nasladuje
geometri¢ hydratacji jonow potasowych, dzieki czemu wydajnie obniza barier¢ potencjatu,
ktéra jony musza pokona¢. Mechanizm ten jest uwazany za gléwne zrddlo wysokiej
selektywnos$ci kanalow potasowych wzgledem innych jonow znajdujacych si¢ w cytoplazmie

[40].

Kierunek
przeplywu
jonow
potasu

Filtr
selektywny

Komora
centralna

Rysunek 17. Struktura kanatu potasowego KcsA z zaznaczonym kierunkiem przeptywu jonow, filtrem

selektywnym oraz komora centralng
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Rysunek 18. Struktura filtra selektywnego KcsA (pokazano tylko dwie podjednostki). Jako szare sfery
zaznaczono miejsca wiazania si¢ jonéw potasowych (wezly o numerach nieparzystych), w ktorych jony
otoczone sg 8 grupami karbonylowymi w przeciwienstwie do wezlow parzystych, ktore otoczone sg czterema
grupami karbonylowymi. Wezly parzyste dodane zostaly w celu zapewnienia mozliwosci fluktuacji pozycji

jonow potasowych wzgledem miejsca wigzania. B oznacza warunek odbijajacy, a T warunek absorbujacy.

Tabela 5. Przyktadowa konfiguracja dwdch jondw potasowych (K1, K2) oraz dwoch czasteczek wody (HI, H2)

w obszarze filtra selektywnego. Symbol X oznacza miejsce wolne w siatce.

wezel siatki 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

B K1 H1 K2 H2 X X X X X T

Z badan krystalograficznych wiadomo, ze w filtrze selektywnym znajduja si¢ cztery miejsca
wigzania jonow potasowych (szare sfery na rysunku (18)) [20]. Srednio w kanale znajduja si¢
dwa jony potasowe (oznaczone jako K/ i K2 ) oraz dwie czasteczki wody (HI, H2).
Wszystkie cztery czasteczki utozone s3 naprzemiennie i patrzac od strony wejscia do kanatu
tworzg kolejke: KI < HI < K2 < H2. Jako, ze $rednica wolnej przestrzeni w filtrze
selektywnym jest poréwnywalna z wymiarami dyfundujacych jondéw potasowych oraz
czasteczek wody zatozono, ze skoro czasteczki maja skonczong objetos¢ to nie moga
znajdowa¢ si¢ rownoczesnie w jednym wezle siatki, ani nie moga wzajemnie si¢

przeskakiwac.

Dla jednowymiarowej siatki zilustrowanej na rysunku (18) istnieje 126 mozliwych
konfiguracji potozen czterech dyfundujacych molekut. Jako, ze gtéwnym celem modelu jest
wyznaczenie $redniej ilosci krokéw potrzebnych, do tego, aby jon potasowy opuscit filtr

selektywny, zdefiniowano 28 dodatkowych konfiguracji, w ktorych jon potasowy znajduje si¢
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w pozycji 10, tuz przed opuszczeniem filtra. Biorac pod uwage odpowiednia kolejke molekut
w filtrze oraz brak mozliwosci zajmowanie tej samej pozycji oraz wzajemnego
przeskakiwania si¢, odpowiada to sytuacji, w ktorej jedna z czastek wody opuscita juz

przestrzen dyfuzyjna.

Doktadng liczbe konfiguracji mozna wyznaczy¢ ze wzoru:

oA L I - 83
k) Rn—k) (83)

gdzie: n oznacza liczbe dostepnych pozycji, ktore moga by¢ zajete, a k liczbe czastek, ktére

chcemy umiesci¢ w filtrze selektywnym.

A wigc, w pierwszym przypadku mamy do dyspozycji dziewie¢ weztdw siatki (pozycje od 2
do 10, n=9) oraz cztery molekuly (k=4) co daje wilasnie 126 konfiguracji. W drugim
przypadku, gdy czasteczka wody H2 opuscita juz filtr selektywny, a jon potasowy K2
znajduje si¢ w pozycji 10, pozostato osiem wolnych weztéw (pozycje od 2 do 9, n=8) oraz
dwie molekuty, ktére musza zosta¢ rozmieszczone w siatce (k=2) z czego liczba dostepnych

konfiguracji potozen wynosi 28.
W tabeli (5) pokazano przyktadowa konfiguracje potozen czterech molekut w siatce.

Na utworzong siatke natozono nastgpnie dwa warunki brzegowe. Od strony
cytoplazmatycznej (B na rysunku (18)) uzyto warunku odbijajacego. Zastosowanie takiego
warunku mozna wytlumaczy¢ wysokim stezeniem jonéw potasowych we wnetrzu komorki.
Kiedykolwiek jon potasowy chce opusci¢ siatke w tym miejscu, jest natychmiast

zastgpowanym nowym.

Innym powodem zastosowanie takiego warunku jest obserwacja, ze przed wejSciem do filtra
selektywnego jon potasowy ,,czeka” w komorze centralnej, w ktorej jest tylko jedno miejsce
wigzania jonéw potasowych. Jezeli jest zajete, jony bedace juz w kanale nie moga go
opusci¢ i powrdci¢ do cytoplazmy. Oba przypadki zostaly ujete w modelu przez uzycie
warunku odbijajacego dla jonow potasowych z pozycji B.

Od strony migdzykomoérkowej uzyto warunku absorpcyjnego dla jondéw potasowych, ktory
wynika z ich niskiego stezenia w tym obszarze oraz warunek odbijajacy dla czasteczek wody,

jezeli tylko owe odbicie jest mozliwe, tzn. pozycja nr 10 nie jest zajmowana przez jon

potasowy.
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Bedac w obszarze filtra selektywnego jony potasowe oraz czasteczki wody doznaja licznych
zderzen wynikajagcymi z ruchow termicznych osrodka - zaréwno zderzen z atomami
budujacymi filtr jak i migdzy soba. Jako, ze §wiatto kanatu mozna sprowadzi¢ do modelu
jednowymiarowego, zalozono trzy mozliwe ruchy molekut w filtrze: w kazdym kroku
w lancuchu Markowa, kazda czasteczka moze przemiesci¢ si¢ w lewo (w kierunku
cytoplazmy), w prawo (w kierunku przestrzeni migdzykomoérkowej) lub nie wykonaé zadnego
ruchu (zosta¢ w tej samej pozycji). Mozliwo$¢ zostania w tej samej pozycji, czyli nie
wykonania zadnego ruchu wynika z matej roéznicy skal miedzy promieniem jondw
potasowych, a dhugoscig filtra selektywnego oraz umozliwia efektywne uwzglednienie
oddziatywan z grupami karbonylowymi. W weztach nieparzystych, otoczonych o$mioma
grupami karbonylowymi znajduja si¢ studnie potencjatu, ktére moga ,uwigzi¢” jony
potasowe. Efektu tego nie mozna uzyska¢ zakladajac mozliwo$¢ ruchu tylko w prawo lub w
lewo, poniewaz molekula znajdujaca si¢ w wezle nieparzystym musiataby przemiesci¢ si¢ w
nastgpnym ruchu na pozycje parzysta (mniej preferowang za wzgledu na wyzszy potencjat w
tym miejscu). W kolejnym kroku, bedac w wezle parzystym, molekuta bytaby otoczona
studniami  potencjalu zar6wno po swojej lewej, jak 1 prawej stronie, Wwigc
prawdopodobienstwa ruchu w obie strony bylyby takie same. Zatem, aby model mogt
efektywnie oddzialywaé z polem elektrostatycznym wytwarzanym przez grupy karbonylowe
konieczne jest zapewnienie czgstka mozliwo$ci zatrzymania si¢ w danej pozycji na jeden-

kilka krokéw czasowych.

W tabeli (6) pokazano przyktadowa konfiguracje czterech molekut w siatce w krokach

czasowych n oraz n+1 wraz ze sposobem przejscia mi¢gdzy tymi konfiguracjami.

Tabela 6. Przyktadowa konfiguracja czterech molekul w siatce w krokach czasowych n oraz n+1 wraz ze

sposobem przejscia mi¢gdzy nimi.

konfiguracic w kroku czasowym n

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1

B K1 H1 K2 H2 T
kanfiguracia w kraku czasowym n+i e é e e

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

B K1 H1 K2 H2

Liczbe mozliwych sposobow przej$¢ z jednej dozwolonej konfiguracji uktadu do innej mozna

wyliczy¢ ze wzoru:
V=n (84)

66



gdzie w rozpatrywanym modelu n=3, poniewaz zalozono trzy mozliwe ruchy molekul, a k=4,

dlatego, ze w filtrze jednocze$nie znajdujg si¢ 4 czasteczki.

W czasie transportu jonow potasowych przez filtr selektywny przynajmniej dwa rodzaje
oddziatywan majg ogromne znaczenie na czas pierwszego przejscia jonéw potasowych: jest to
elektrostatyczne odpychanie migdzy kationami potasowymi oraz elektrostatyczne
przycigganie si¢ jondow potasowych z ujemnie naladowanymi grupami karbonylowymi.
W zaproponowanym modelu oba rodzaje oddzialywan zostaly uwzglednione i poréwnane

Z czasami pierwszego przejs$cia w sytuacji bez oddziatywan.

4.1.2. Model transportu jonéw K' przez (filtr
selektywny kanalu KcsA - bez oddzialywan
elektrostatycznych

Jako pierwszy przypadek rozwazmy sytuacje, w ktorej cztery molekuty dyfundujg przez filtr
selektywny i nie oddzialujg elektrostatycznie ze sobg ani z grupami karbonylowymi. Jedynym
rodzajem oddziatywan s3 oddzialywania wynikajagce z  gradientu potencjalu
elektrochemicznego oraz ze skonczonej objgtosci molekut i jednowymiarowosci modelu tzn.

molekuty nie mogg zajmowac tej samej pozycji ani nie mogg si¢ wzajemnie przeskakiwac.

W takim przypadku, prawdopodobienstwo, ze uktad, bedac w jednym z dozwolonych standéw
S; przejdzie do dozwolonego stanu S; uzywajac schematu przejscia a wynosi 1/81, poniewaz

wszystkie dozwolone schematy przej$¢ sa tak samo prawdopodobne.

Przy powyzszych zatozeniach catkowita $rednia ilo§¢ krokow potrzebnych, by jon potasowy

opuscit kanat wynosi: <n>=214.89

Warto$¢ ta jest wyliczona, jako $rednia ze $redniej ilosci skokow uktadu, ktore sa potrzebne,
aby jon potasowy wyszedl z filtra, rozpoczynajac swoja ewolucje z danej konfiguracji
poczatkowej S; (wykres (3)). Odpowiednio na wykresie (4) rozklad standow, ktore uktad

zajmowal w czasie swojej ewolucji, nim doszto do zakonczenia tancucha Markowa.

67



300 : : ; : : ; ;
250

200

< =

150

20 40 60 80 100 120 140

Wykres 3. Srednia ilo$¢ krokéw <n;> potrzebnych by jon potasowy opuscit kanat jako funkcja konfiguracji
poczatkowej S;

0 50 100 150

Wykres 4. Rozklad stanow S; w czasie ewolucji uktadu.

Z powyzszych wykresow wynika, ze im dalsza jest pozycja jonu potasowego K2 w danym
stanie poczatkowym w odniesieniu do pozycji absorbujacej, tym wigksza ilos¢ krokow jest
potrzebna do terminacji fancucha Markowa. Podobnie najcz¢séciej przyjmowane sa stany, w

ktorych jon potasowy K2 jest najbardziej oddalony od wyjscia z filtra selektywnego.
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4.1.3. Model transportu jonéw K' przez filtr
selektywny kanalu Kc¢sA - model z
oddzialywaniami  elektrostatycznymi  mie¢dzy

jonami potasowymi

Jony potasowe obdarzone sa tadunkiem dodatnim, a wigc wystepuje migdzy nimi

odpychajaca sita Coulombowska.
W celu uwzglednienia tego rodzaju oddziatywan, zmodyfikowano prawdopodobienstwa
przejscia uktadu ze stanu S; do stanu Sj przy uzyciu danego schematu przejscia a - w;(«) tak,

aby odzwierciedlaly roznice energii potencjalnej zwigzanej z polem elektrostatycznym.
Zatozono, ze prawdopodobienstwa przejScia s3 proporcjonalne do wspdlczynnikow

Boltzmanna w postaci:

W, (0() ~ e—ﬁAVi,a

(85)
gdzie:

AV, jest rowne roéznicy energii potencjalnej wynikajgcej z pola elektrostatycznego migdzy

1
dwoma danymi stanami: AV, =V, -V, gdzie V; 4 oraz V,4 oznaczaja odpowiednio

energi¢ potencjalng w stanie S; (z odlegto$cig miedzy jonami potasowymi wynoszaca d/), a

stanem osiggnietym po przejscia a (o odleglosci oddzielajacej jony potasowe réwnej d2).

Warto$¢ energii elektrostatycznej zwigzanej z oddziatywaniami migdzy jonami potasowymi,

w danej konfiguracji czterech molekut w filtrze, mozna wyznaczy¢ ze wzoru:

2
e

V.=
¢ drexr

(86)

gdzie:
r — odlegto$¢ pomiedzy jonami potasowymi [m]
Kk — stala dielektryczna zwigzana z oddzialywaniem mi¢dzy jonami potasowymi

e — fadunek elementarny - 1.609-10™" [C]
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¢o — przenikalno$¢ elektryczna prézni - 8.85-107% [F/m]

Jako, ze sita oddzialywania Coulombowskiego zalezy m.in. od warto$ci oddzialywujacych ze
soba fadunkow, odleglo$ci miedzy nimi oraz od statej dielektrycznej osrodka, a owa stata jest
trudna do wyznaczenia ze wzgledu na obecno$¢ molekuly wody, ktora rozdziela sasiadujace
jony potasowe, na wykresie (5) pokazano catkowita srednig ilo$¢ krokow potrzebnych, by jon
potasowy K2 opuscit kanal, jako funkcj¢ stalej dielektrycznej o$rodka. Pozioma linia ,,brak
oddziatywan” podana zostata, jako punkt odniesienia — odpowiada przypadkowi, gdy

oddziatywania elektrostatyczne sg sttumione.

Na kolejnym wykresie (6) pokazano odpowiedni rozklad zajmowania stanéw S; podczas

ewolucji uktadu.

214.89 - - - - ﬂ - - - -
brak oddnialywan
L1 KRR SRR AT (LR REIL AT T T e R
120 i ; . F ; . : i :

<n>

80
60
40
20

Wykres 5. Srednia ilo§¢ krokéw <n> potrzebnych by jon potasowy opuscil kanal, jako funkcja stalej
dielektrycznej osrodka w przypadku uwzglednienia oddziatywan elektrostatycznych migdzy jonami potasowymi.
Pozioma linia, podana jako punkt odniesienia, wskazuje zachowanie ukladu w przypadku stlumienia
oddziatywah Coulombowskich. Podany wykres odpowiada temperaturze uktadu réwnej T=298.15°C i odstepowi

miedzy weztami siatki sg rowne 1.75 A.
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Wykres 6. Rozklad stanow S; w czasie ewolucji uktadu w przypadku uwzglednienia oddziatywan

elektrostatycznych miedzy jonami potasowymi.

Uwzglednienie w modelu oddzialywan Coulombowskich migdzy jonami potasowymi,
wyraznie zmniejsza liczbe krokdéw potrzebnych, aby jon potasowy opuscit filtr selektywny.
Im to oddziatywanie jest mocniejsze, (co odpowiada mniejszym wartoSciom statej
dielektrycznej) tym efekt zwigkszenia efektywno$ci transportu przez filtr jest wigkszy
(wykres (5)). Jednocze$nie z nastepnego wykresu (6) widaé, ze w czasie swojej ewolucji
uktad preferuje stany, w ktorych odlegto§¢ pomiedzy jonami potasowymi jest najwigksza.
Odpowiada temu najnizsza warto$¢ energii potencjalnej zwigzanej

z oddziatywaniami elektrostatycznymi.

4.1.4. Model transportu jonéw K' przez (filtr
selektywny kanalu KcsA - model
z oddzialywaniami elektrostatycznymi miedzy
jonami K", a grupami karbonylowymi.

Filtr selektywny jest zbudowany 2z pigciu aminokwaséw o sekwencji TVGYG

(u prokariotow), z ktérych kazdy posiada grupe karbonylowa. Poniewaz kanal potasowy
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zbudowany jest z czerech identycznych podjednostek, taczna ilo§¢ grup karbonylowych,
z ktorych kazda skierowana jest w kierunku $wiatta kanatu, wynosi 20. Wigzanie migdzy
atomem wegla i tlenu w grupie karbonylowej jest silnie spolaryzowane, a wigc grupa ta
obdarzona jest czastkowym tadunkiem ujemnym i1 moze oddziatywac elektrostatycznie
z jonami potasowymi, ktore posiadaja tadunek dodatni. Uwaza sie¢, ze utozenie przestrzenne
grup karbonylowych w filtr selektywny, ,,nasladuje” otoczke hydratacyjng jonow potasowych
w cytoplazmie, co efektywnie ufatwia proces transportu jonéw potasowych przez filtr

selektywny 1 wplywa na jego selektywnos¢.

Oddziatywanie migdzy grupami karbonylowymi a jonami potasowymi moze zostac
przyblizone, jako oddzialywanie typu jon-dipol elektryczny. Energia potencjalna takiego

oddziatywania moze zosta¢ wyznaczona, jako multipolowe rozszerzenie klasycznego wzoru:

ef1cos(4)
=T 87
& dre k'l ®7)
gdzie:
1 —moment dipolowy grupy karbonylowej [C-m]

k' — stata dielektryczna oddziatywania elektrostatycznego miedzy jonami K', a grupami

karbonylowymi.

e — tadunek elementarny - 1.609¢-19 [C]

[ — dtugosc¢ wektora Topisujqcego pozycje dipola wzgledem jonu potasowego

{

¢ — kat pomiedzy fi a

Dla uproszczenia rozumowania zatozono, ze efektywnie jon potasowy oddziatuje tylko z
najblizszymi grupami karbonylowymi. W celu wprowadzenia do modelu oddziatywan

elektrostatycznych typu jon-dipol, podzielono wezty siatki na trzy grupy:

-wezly 2, 4, 6, 8, 10 - w tych weztach jony potasowe otoczone sg przez 4 grupy karbonylowe
w ukladzie , kwartetu”. Z rysunku (19) wynika, ze ¢ wynosi m, a I’ réwna si¢ 2R .
Podstawiajac te warto$ci do réwnania (87), energia potencjalna zwigzana z takg konfiguracja
Wynosi:

deu

= 88
¢ 4re 2R (88)

gdzie ,,4” w liczniku zostalo wprowadzone, aby uwzgledni¢ liczbe grup karbonylowych,
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- wezly 3, 5, 7, 9 - w tych weztach jony potasowe otoczone s3 przez 8 grup karbonylowych

w ukladzie ,oktetu”. Tym razem ¢ wynosi cos"(—\/ER'/ R* +2R" ), a I rowna sie

(R+2R’?). Liczba ,,8” w liczniku oznacza 8 grup karbonylowych. Po podstawieniu tych

warto$ci do rownania (87), przyjmuje ono postac:

_ Sey\/ER' (89)
° 4zec(R*+2R%)?

-wezly 1, 11

W tych skrajnych wezlach jony potasowe otoczone sg 4 grupami karbonylowymi. Energia
potencjalna, zwigzana z tymi polozeniami, moze by¢ obliczona, jako potowa energii

konfiguracji oktetowe;j, czyli:

Vo.so = 0-5V0 (90)

45° I
u

Rysunek 19. Ustawienie dipoli pochodzacych z grup karbonylowych w odniesieniu do $wiatta kanalu. Wezly
siatki oznaczono jako szare, a atomy tlenu z grup karbonylowych jako czarne sfery. Strzatki, zakonczone z obu
stron grotem, oznaczajg odleglos¢ R (odleglos¢ migedzy weztami siatki odpowiadajaca potowie odleglosci
miedzy miejscami wigzania jonow potasowych w filtrze selektywnym) oraz odlegtos¢ R’ (odlegltos¢ migdzy
srodkiem kwadratu utworzonego z 4 grup karbonylowych, a $rodkiem jego boku odpowiadajacemu potowie

szerokosci $wiatta kanatu).

Oddziatywania elektrostatyczne migdzy jonami potasowymi a grupami karbonylowymi,

podobnie jak w przypadku oddzialywan Coulumbowskich, zostaly uwzglednione w modelu

przez odpowiednig modyfikacj¢ wspotczynnikéw w,(a), ktore zostaly wyznaczone zgodnie
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z rownaniem (85). Réznica energii potencjalnej, zwigzanej z oddziatywaniami typu jon-dipol

mig¢dzy dwoma danymi stanami uktadu, moze zosta¢ wyrazona, jako:
AV, o =Va-Vi= Vot Vax) — Vikit Vika) (91)

gdzie:
V; — jest energig zwigzana ze stanem Si

V, — jest energig stanu, ktory zostanie osiggnigty przez uktad po przej$ciu ze stanu S; przy

uzyciu schematu przejscia o

Viki, Vik2 — oznacza odpowiednio energi¢ pierwszego i drugiego jonu potasowego w stanie S;
Vo Va2 — 0znacza odpowiednio energi¢ pierwszego i drugiego jonu potasowego w stanie
po przejsciu a

Catkowita, $rednia ilos¢ krokoéw potrzebna do tego, aby jon potasowy opuscil kanat przy
uwzglednieniu oddzialywan miedzy jonami potasowymi a grupami karbonylowymi, jest
pokazana dla kilku wartosci momentéw dipolowych na wykresach (7) i (8), jako funkcja

statej dielektryczne;.

214.89
200 h

180 Fy
160 |y

140

Wykres 7. Catkowita, §rednia ilo§¢ krokow potrzebnych do opuszczenia filtra selektywnego przez jon potasowy,
jako funkcja statej dielektrycznej z uwzglednieniem oddziatywan miedzy grupami karbonylowymi a jonami
potasowymi dla kilku warto$ci momentéow dipolowych z zakresu ( 0 - 0.5 D ). Pozioma linia podana zostata,
jako punkt odniesienia - przypadek bez oddzialtywan. Przedstawiony wykres odpowiada temperaturze

rownejT=298.15 °C oraz wartoscig R’=2.60 A i R=1.75 A.
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Wykres 8. Catkowita, §rednia ilo§¢ krokow potrzebnych do opuszczenia filtra selektywnego przez jon potasowy,
jako funkcja stalej dielektrycznej z uwzglednieniem oddziatywan miedzy grupami karbonylowymi a jonami
potasowymi, dla kilku wartosci momentéw dipolowych z zakresu ( 0.5 — 2.5 D). Pozioma linia podana zostata,
jako punkt odniesienia - przypadek bez oddzialywan. Przedstawiony wykres odpowiada temperaturze
rownejT=298.15 °C oraz wartoscig R’=2.60 A i R=1.75 A.

Dla bardzo wysokich wartosci oddziatywania typu jon-dipol, czemu odpowiadaja niskie
warto$ci statej dielektrycznej badz duze wartosci momentéw dipolowych zwigzanych
z grupami karbonylowymi, obserwuje si¢ duzo wyzsze wartosci <n> niz w przypadku
rozpatrywania uktadu bez uwzglednienia oddzialywan -elektrostatycznych (lewa czgsé
wykresow (7) i (8)). Dla takich warto$ci parametréw, jony potasowe zostaja ,,uwiezione” w
studniach potencjalu, zlokalizowanych w miejscach ich wigzania - ukltad ma matle

prawdopodobienstwo opuszczenie standw, ktore tym konfiguracjom odpowiadajg.
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Wykres 9. Rozklad stanéow S; w czasie ewolucji uktadu dla przypadku modelu z oddzialywaniami
elektrostatycznymi migdzy jonami potasowymi i grupami karbonylowymi. Wykres odpowiada nastepujacym

warto§ciom parametrow: p=23D,x’=10,R=1.75AiR’ =2.60 A.

Uwigzienie jondéw potasowych, przy wysokich wartosciach rozwazanego oddziatywania
migdzy jonami potasowymi a grupami karbonylowymi, wynika takze z zamieszczonego
powyzej wykresu przedstawiajacego rozklad stanéw zajmowanych przez uklad w czasie
ewolucji (wykres (9)). Najbardziej preferowane sa takie stany, w ktorych przynajmniej jeden
jon potasowy znajduj¢ si¢ w studni potencjatu (miejsce wigzania), ktoérej odpowiada energia

potencjalna V.

Patrzac na dalszy przebieg, zalezno$¢ caltkowitej sredniej liczby krokow potrzebnych do
terminacji tancucha Markowa od statej dielektrycznej, obserwuje si¢ spadek wartosci <n>
ponizej wartosci odpowiadajacej przypadkowi bez oddziatywan az do osiggnigcia minimum.
Obserwowane minima odpowiadaja nastgpujacym wartosciom energii potencjalnej, zwigzanej
z konfiguracjami kwartetowa 1 oktetowa grup karbonylowych, odpowiednio: V, = 1.623-10%
[J] oraz V, = 1.195-10%" [J].

Wraz z dalszym wzrostem warto$ci statej dielektrycznej, obliczone warto$ci <n> zbiegaja
asymptotycznie do wartosci odpowiadajacej przypadkowi bez oddziatywan.

Podsumowujac zachowanie uktadu, przy uwzglednieniu oddziatywan elektrostatycznych typu
jon-dipol, mozna stwierdzié, ze tego typu oddzialywania mogg wptywaé zardwno korzystnie
jak 1 niekorzystnie na szybko$¢ transportu jondw potasowych (odwrotnie proporcjonalna do

<n>) przez filtr selektywny. Korzystnie - osiaggajac maksymalng szybko$¢ w okolicach
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minimoéw na wykresach (7) i (8) oraz niekorzystnie - zatrzymujac jony potasowe w obszarze
filtra selektywnego, przy bardzo niskich wartosciach statej dielektrycznej lub duzych

warto$ciach momentéw dipolowych.

4.1.5. Model transportu jonéw K' przez (filtr
selektywny kanalu KcsA — efekty synenergetyczne

W poprzednich podrozdziatach rozpatrywano osobno wptyw oddzialywan elektrostatycznych
migdzy jonami potasowymi oraz jonami potasowymi i grupami karbonylowymi na szybkos¢
transportu przez filtr selektywny. Aby uwzgledni¢ w modelu oba typy oddziatywan
jednoczesnie, musimy wyznaczy¢ catkowita zmiang¢ energii potencjalnej migdzy danym
stanem (S;) a stanem, ktory zostanie osiggni¢ty przy pomocy danego przejscia a, a nast¢pnie

wyznaczy¢ wspotezynniki w (@) wedlug rownania (85).
AV, =Va-Vi= Vot Vax2)— Vikit Vikz) *(Vaar-Viar) 92)

Na wykresach (10) 1 (11) przedstawiono zalezno$ci <n>, jako funkcje statej dielektrycznej
oddziatywania elektrostatycznego migdzy jonami potasowymi dla kilku warto$ci momentow
dipolowych zwigzanych z grupami karbonylowymi oraz dwoch wartosci statej dielektrycznej

oddziatywan typu jon-dipol.
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Wykres 10. Catkowita, $rednia ilos¢ krokow potrzebnych do opuszczenia filtra selektywnego przez jon
potasowy, jako funkcja stalej dielektrycznej oddziatywania mi¢dzy jonami potasowymi, dla kilku wartosci
momentéw dipolowych zwigzanych z grupami karbonylowymi z zakresu ( 0.5 - 2.5 D ). Pozioma linia podana
zostata, jako punkt odniesienia - przypadek bez oddziatywan. Przedstawiony wykres odpowiada temperaturze

T=298.15 °C, wartoéciag R’=2.60A i R=1.75A oraz «’=20.
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Wykres 11. Catkowita, $rednia ilo$¢ krokow potrzebnych do opuszczenia filtra selektywnego przez jon
potasowy, jako funkcja statej dielektrycznej oddzialywania migdzy jonami potasowymi dla kilku wartosci
momentéw dipolowych zwigzanych z grupami karbonylowymi z zakresu ( 0.5 - 2.5 D ). Pozioma linia podana
zostata, jako punkt odniesienia - przypadek bez oddziatywan. Przedstawiony wykres odpowiada temperaturze

T=298.15 °C, wartoécia R’=2.60A i R=1.75A oraz «’=5.
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W tym miejscu warto zwroci¢ uwage, ze kazde z dwoch uwzglednionych oddziatywan
elektrostatycznych inaczej wptywa na szybko$¢ transportu jonow potasowych przez filtr
selektywny. Oddzialywania typu jon-jon zwigkszaja efektywno$¢ transportu (mniejsze
wartos$ci statej dielektrycznej x na wykresach (10) i (11)). Przy zalozonym warunku
odbijajacym dla jondow potasowych po stronie cytoplazmy, ten typ oddzialywan wymusza
konfiguracje uktadu, w ktorych separacja jondw potasowych jest najwigksza, dzieki czemu

jon K2 szybciej osigga warunek absorpcyjny po stronie przestrzeni miedzykomorkowe;.

Przeciwnie, oddzialywania jon-dipol, dla duzych warto§ci momentéw dipolowych
i matych statej dielektrycznej, zmniejszaja szybkos$¢ transportu jonow potasowych przez filtr
selektywny poprzez efekt zatrzymywania jonow potasowych w pozycjach, w ktérych sg
otoczone osmioma grupami karbonylowymi (duze warto§ci momentoéw dipolowych na
wykresie (11)). Jednak dla $rednich warto$ci oddzialywania migdzy jonami potasowymi a
grupami  karbonylowymi, uzyskujemy efekt zwickszenia szybkosci transportu
prawdopodobnie poprzez wymuszanie najbardziej efektywnych $ciezek ewolucji uktadu, az

do osiggnigcia przez jon K2 stanu absorpcyjnego.

Jak juz wspomniano we wczesniejszym fragmencie pracy, trudno jest precyzyjnie wyznaczy¢
warto$ci statych dielektrycznych «’ oraz k. Mozna jednak zalozy¢, ze warto$¢ stalej
dielektrycznej zwigzanej z oddzialywaniami migdzy jonami potasowymi, powinna by¢
wicksza niz stata dielektryczna zwigzana z oddzialtywaniami typu jon-dipol, poniewaz w
pierwszym przypadku miedzy jonami potasowymi znajduje si¢ czasteczka wody, ktora moze

czgsciowo ekranowac ich wzajemne oddziatywanie.

Z literatury wiadomo, ze transport jonéw potasowych przez filtr selektywny zachodzi blisko
limitu dyfuzyjnego [16]. W rozpatrywanym modelu, odpowiada to przypadkowi bez
oddziatywan elektrostatycznych, w ktorym catkowita, $rednia ilos¢ krokéw potrzebnych by
jon potasowy opuscit kanal, rowna si¢ 214.89 krokéw. Jezeli uwzgledni si¢ oba typy
oddziatywan, warto$¢ ta odpowiada punktom przeciecia si¢ zalezno$ci <n>, jako funkcji

statej k na wykresach (10) i (11) z pozioma linig przestawiajaca przypadek bez oddziatywan.

Tak rozumujac, mozna wyznaczy¢ warto$¢ «k’ jako mniejsza od 20, poniewaz przy takiej
warto$ci statej dielektrycznej zwigzanej z oddziatywaniem miedzy grupami karbonylowymi
a jonami potasowymi, nawet dla bardzo duzych warto$ci k, nie obserwuje si¢ przecigcia
zalezno$ci <n> z poziomg linig reprezentujgca transport dyfuzyjny bez oddziatywan

elektrostatycznych (wykres (8)).
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Jednak zmniejszajac wartos¢ k’, owe przecigcia mozna juz zaobserwowaé (wykres (11)). Dla,
znanej z literatury, wartosci momentu dipolowego zwigzanego z grupa karbonylowa, réwne;j
ok. p=1.6D [112], mozna wyznaczy¢ warto$¢ stalej dielektrycznej zwigzane] z
oddziatywaniami mi¢dzy jonami potasowymi, jako w przyblizeniu rdwng 60. Wyznaczone
wartosci K 1 k¥’ zgadzaja si¢ z powyzszymi zatozeniami odno$nie ich wzajemnej relacji tzn.
k>Kk’. Biorgc pod uwage, ze oddziatywania Coulombowskie miedzy jonami potasowymi
zawsze zwiekszaja szybkos$¢ transport przez filtr selektywny (wykres (5)), a oddzialywania
typu jon-dipol, w zaleznosci od warto$ci statej dielektrycznej k¥’ (wykresy (7) 1 (8)) albo ja
zwigkszaja albo zmniejszaja, aby uzyska¢ szybko$¢ transport jondéw potasowych
charakterystyczng dla limitu dyfuzyjnego, oddzialywanie miedzy jonami potasowymi a
grupami karbonylowymi musi by¢ relatywnie silne. Wtedy, efekt zatrzymywania jonow
potasowych w pozycjach wigzania, zwigksza wartosci <n> w odniesieniu do przypadku bez
oddziatywan (temu przypadkowi odpowiadaja wlasnie mate wartosci statej dielektrycznej «’),
a wigc efekt przys$pieszenia transportu dzieki elektrostatycznemu odpychaniu si¢ jonow,
zostaje zrOwnowazony przez negatywne oddzialtywania miedzy jonami a grupami

karbonylowymi.

4.1.6.  Wnioski plynace z modelu transportu jonow

K" przez filtr selektywny kanalu KcsA

W czesci niniejszej pracy, poswigconej transportowi jonow K przez filtr selektywny kanatu

KcsA, zaprezentowano model oparty o skonczone, absorpcyjne tancuchy Markowa.

Glownymi cechami zaproponowanego modelu s3: wprowadzenie asynchroniczno$ci ruchu
wszystkich czastek w kanale oraz zawarcie w nim wielu istotnych szczeg6téw z budowy filtra
selektywnego. Na podstawie modelu, opisano wpltyw gltéwnych oddziatywan
elektrostatycznych, oddzialujacych na transport jonéw potasowych. Pokazano pozytywny
wplyw oddziatywan odpychajacych miedzy sasiednimi jonami K™ na zmniejszenie czasu
potrzebnego do opuszczenia filtra selektywnego. Przeanalizowano takze wpltyw oddzialywan
typu jon-dipol na efektywno$¢ transportu jonéw potasowych. Z przeprowadzonej analizy
wynika, ze wptyw oddzialywan miedzy grupami karbonylowymi a jonami potasowymi, moze
mie¢ zarOwno pozytywny, jak i negatywny charakter, w zalezno$ci od sity oddziatywania.

Jesli oddzialywanie typu jon-dipol przyjmuje duze wartosci, obserwuje si¢ unieruchomienie
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jondow potasowych w miejscach wigzania oraz znaczace wydtuzenie czasu ewolucji uktadu,
nim jon potasowy opusci kanal. Wraz ze spadkiem sily oddzialywania typu jon-dipol
obserwujemy spadek warto$ci <n>, az do osiggni¢cia minimum, w ktéorym transport jonow
jest najefektywniejszy. Po osiggnietym minimum, nastgpuje odwrdcenie trendu, a zatem
obserwowany jest wzrost liczby krokéw czasowych wraz ze dalszym spadkiem sity

oddziatywania miedzy jonami K, a grupami karbonylowymi.

Biorac pod uwage obserwowang eksperymentalnie szybko$¢ transportu jonéw potasowych
przez filtr selektywny kanaléw KcsA (osiggajaca wartosci charakterystyczne dla transportu
dyfuzyjnego), a takze dane krystalograficzne, oszacowano wartosci wszystkich parametréw

wystepujacych w modelu.

Dodatkowo, analiza danych otrzymanych z zaproponowanego modelu pozwala wyciagnac
wniosek, ze oba typy oddziatywan elektrostatycznych obecnych w filtrze selektywnym
,»ZN0sza si¢ wzajemnie”, tzn. kanat dziata w zakresie mocnych oddziatywan typu jon-dipol
(zmniejszajacych szybko$¢ transportu jondw potasowych), a jednocze$nie, wartosci
oddziatywan typu jon-jon przyjmujg warto$ci znoszace negatywny efekt wigzania jonow

potasowych w obrebie konfiguracji oktetowej grup karbonylowych.

Podsumowujac, zaproponowany model pozwala na pekniejsze zrozumienie zjawisk
zachodzacych w obszarze filtra selektywnego, przewidywanie niektorych jego wtasnos$ci oraz
pokazuje zwiazek migdzy budowa kanalu KcsA a efektywnoscia transportu jondéw

potasowych przez filtr selektywny.

4.2. Model kinetyki bramkowania kanalu BK

4.2.1.  Opis modelu kinetyki bramkowania kanalu

BK

Zaproponowano dwa modele kinetyki aktywacji kanalow BK. W obu przypadkach, dynamika
konformacyjna bramki aktywacyjnej, zostala opisana jako dyskretne procesy btadzenia

przypadkowego RC (wspodirzedna postepu reakceji) w przestrzeni konformacyjnej.
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Wspdtrzedna postepu reakcji RC, w tym przypadku, mogtaby zosta¢ utozsamiona z katem
»Zawiasu” obecnego w czgSci bramkujacej kanalu BK. Jednak z powodu braku
przekonujacych dowodow, ktora cze$§¢ bramki aktywacyjnej faktycznie odpowiada za
blokowania kanatu BK, RC powinna by¢ traktowana raczej, jako abstrakcyjna wspotrzedna

postepu reakcji.

W zaproponowanych modelach wptyw sensorow na bramk¢ uwzgledniony zostal, jako sita
dryfu dziatajagca na wspdlrzedng postepu reakcji. Sita ta odpowiada oddziatywaniu
allosterycznemu w wielostanowych modelach Markowa, adresowanych do opisu kinetyki

kanaléw BK.

Sita dryfu moze nieliniowo zaleze¢ od wspotrzednej postepu reakcji, stezenia jonow
wapniowych oraz przytozonego napigcia F,, = F,,([Ca’],V,RC) . Jednak, biorac pod uwage
zatozenie o niezalezno$ci RC od czynnikdéw aktywacyjnych, w niniejszej pracy sprawdzono
tylko czy promowanie otwarcia kanatu przez czynniki aktywujace, wptywa na warto$¢

wspotczynnika Hursta. W zaproponowanych modelach sita dryfu zostata uwzglgdniona jako

funkcja stala, nie zalezna od RC oraz czynnikdw aktywacyjnych.

Przestrzen konformacyjna w $§wietle modeli dyfuzyjnych rozumiana jest jako ogromy zbior
energetycznie zblizonych podstanow. Taki zbiér obserwowany jest jako jeden stan
makroskopowy o danej energii, ktory odzwierciedla wtasnosci makroskopowe modelowanego

kanalu.

Zaproponowana przestrzen dyfuzyjna zostata pokazana na rysunku (20). Jest ona podzielona
na dwie czesci (punktem TP) odpowiadajace makrostanowi zamknictemu i otwartemu.
Makrostany otwarty 1 zamknigty moga si¢ charakteryzowaé réznymi poziomami
energetycznymi, co jest wynikiem tendencji kanatu do przebywania w danym stanie, w

okreslonych warunkach.

Jesli wspolrzedna postepu reakcji, wykonujac bladzenie przypadkowe po przestrzeni
konformacyjnej, znajdzie si¢ po lewej stronie punktu 7P, to taki stan interpretowany jest jako
zamknigty. Gdy wspolrzedna postepu reakeji znajdzie si¢ po prawej stronie punktu TP, taki

stan interpretowany jest jako otwarty.
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aktualna pozycja wspokzednej postepu reakciji

Rysunek 20. Schematyczna ilustracja mozliwych stanéw bramki aktywacyjnej. Miedzy stanami moga zachodzi¢
nastepujace przejscia: zamknigcia bramki (O—C) , otwarcia bramki (C—O), oraz przejScia migdzy stanami
zamknigtymi (C—C) i otwartym (O—0O). TP — punkt graniczny rozdzielajacy stany zamkni¢te od otwartych, x
— wspotrzedna postepu reakcji RC.

W  jednym =z zaproponowanych modeli, pami¢¢ dalekozasiggowa jest wynikiem
synchronicznych fluktuacji granic przestrzeni konformacyjnej (Model 1). Fluktuacja granic
przestrzeni konformacyjnej moze mie¢ zrodto w fluktuacjach gestosci membrany
komorkowej, w ktorej kanat si¢ znajduje. Powoduja one $ciskanie lub rozcigganie kanalu BK,

co ma wptyw na mozliwosci ruchu bramki aktywacyjnej (rysunek (21)).

Innym sposobem wprowadzenia fluktuacji gestosci membrany komorkowej jest
wprowadzenie synchronicznej sity dryfu dziatajacej na RC i promujacej czgstsze lub rzadsze

zmiany stanu kanatu (Model 2) (rysunek (22)).
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Rysunek 21. Schematyczna ilustracja ukazujaca lokalne zmiany ggsto$ci membrany i ich wptyw na konformacje
kanatu BK. Zakres dost¢pnych konformacji bramki aktywacyjnej moze si¢ zwigkszyé lub zmniejszy¢, jako

wynik jej rozciggania lub $ciskania, co jest schematycznie pokazane jako ruch czarnych ,,diamentow”.
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Takie podejscie pozwala zachowaé zdolno$¢ uktadu do aktywacji pamigci dalekozasiggowe;j
oraz pozwala utrzymaé granice w niezmiennej pozycji (granice nieruchome). Warto
zauwazyC, ze efekty dzialania sity Sciskajacej kanat s odwrotne w obu zaproponowanych
modelach. W modelu 1 $ciskanie kanatu powoduje szybsze zmiany jego stanu (zmniejszenie
przestrzeni dyfuzyjnej), a w modelu 2, promuje dluzsze przebywanie w danym stanie,
poniewaz w wyniku $ciskania segment S6 jest zakrzywiany, co przysuwa lub odsuwa jego

koniec od $§wiatta kanatu. Roznica ta moze w przysztosci postuzy¢ do walidacji obu modeli

CLOSED

CLOSED OPEN

Rysunek 22. (A) Sciskanie membrany generuje site dzialajaca na segment kanalu powodujac jego zginanie.
Zginanie moze prowadzi¢ zar6wno do konformacji zamknigtych jak i otwartych. (B) Rozcigganie membrany

umozliwia relaksacje zakrzywionych segmentow kanatu.

4.2.2. Model kinetyki bramkowania kanalu BK -
Model 1

Parametry przestrzeni dyfuzyjnej modelu 1 pokazano na rysunku (23). Przestrzen
konformacyjna bramki aktywacyjnej zostala zrzutowana na przestrzen jednowymiarows,
ktora nastepnie zostata podzielona na dwie czes$ci odpowiadajace makrostanowi otwartemu i

zamknigtemu. Przejscie miedzy makrostanami wymaga pokonania bariery potencjatu jak

pokazano na rysunku (24A).
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Rysunek 23. Schematyczna reprezentacja Modelu 1. (A). Jednowymiarowa siatka sktada si¢ z 20 weztow — 10
weztdw reprezentuje stan zamkniety, a kolejne 10 - stan otwarty. Granice B/ i B2 moga przemieszczaé si¢
symultanicznie w kierunku zmniejszenia (B) lub zwigkszenia (C) przestrzeni dyfuzyjnej. Ruch RC moze

odbywac¢ si¢ bez (D) lub z (E) przylozona sita dryfu.

Zakres ruchow RC jest ograniczony ruchomymi granicami B/ i B2. Ruch tych granic
modeluje $ciskanie i rozcigganie membrany spowodowane zmianami ggstosci blony
komorkowej. Ruch obu granic jest synchroniczny, co oznacza, ze albo powoduje zwigkszenie
albo zmniejszenie przestrzeni konformacyjnej obu makrostanéw oraz wykonywany jest w
innej skali czasowej niz ruch RC (inna skala czasowa jest wynikiem duzo wigkszej masy
otoczenia bramki aktywacyjnej, ktére oddziatuje na jej granice, w poréwnaniu do masy
fragmentow bramkujacych). Ze wzgledu na losowy charakter fluktuacji otoczenia, zatozono
rowne prawdopodobienstwa ruchu granic w kierunku powigkszenia lub pomniejszania

przestrzeni dyfuzyjnej.

Réznica w skalach czasowych, w ktorych odbywa si¢ bladzenie RC oraz granic, zawarte jest

w stosunku odpowiednich wspotczynnikow dyfuz;ji:

a =k (93)

gdzie:
Dp¢ — wspdlczynnik dyfuzji granic

Dy — wspotczynnik dyfuzji RC
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W celu przetestowania niezalezno$ci wartosci wspdlczynnika Hursta od czynnikéw
aktywacyjnych, do modelu zostata dodana stata sita dryfu dziatajaca na RC. Sita ta pochodzi z
oddziatywania migdzy czujnikami aktywacyjnymi a bramka. Dla duzych wartosci potencjatu
membranowego np. V = 80 [mV] lub dla wysokich st¢zen jonéw wapniowych, preferowany
jest stan otwarty, a wigc sita dryfu jest skierowana w kierunku promujacym otwarcie bramki
aktywacyjnej (dla ujemnych wartosciach potencjatu lub niskich stezef jondéw Ca®" sila
skierowana jest w kierunku stanéw zamknigtych). Powoduje to pochylenie potencjatu

przypisanego przestrzeni konformacyjnej, w zaleznos$ci od sity przytozonego bodzca (rysunek

(24BiQ))

Biux

By e R
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Rysunek 24. Schematyczna reprezentacja potencjalu zwiazanego z Modelem 1. (A) Brak wptywu czujnikow
aktywacyjnych, zaden stan kanatlu nie jest preferowany. Taki przypadek opisany jest przez staty potencjat.
Oddziatywanie allosteryczne czujnikdw na bramke aktywacyjng pojawia wprowadzone jest do modelu, jako
stata sita dryfu dzialajaca na RC, co jest =zobrazowane, jako nachyleniec potencjatu

w kierunku standw otwartych (B) lub zamknigtych (C).
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Prawdopodobienstwa ruchéw bramki aktywacyjnej (RC) w kierunku stanow zamknietych lub

otwartych zostaly wyznaczone z nast¢pujacych rownan:

1 AU
_L AU 94

P T kT O
1 AU

_1, AU 95

=" kT ©3)

gdzie:

k — stala Boltzmanna, T — temperatura absolutna, AU — zmiana energii potencjalnej migdzy

aktualng a sgsiednig pozycja RC.
Potencjat U(x) opisano ponizszym zestawem rownan:

Ux)=(x—-Bl)-A+U,;xe(Bl;TP-1.5)
U(x)=(x—(TP-1.5))-B+U,,_, ;;x €(TP—1.5;TP)
Ux)=x-TP)-(-B)+U,;xe(TP;TP+1.5)
UXx)=(x—-(TP+1.5))-A+U, , ;xe(TP+1.5;B2) (96)
— UTP—l,S _UBl

 TP-1.5-BI
_ UTP _UTP—I.S

~TP—(TP-1.5)

gdzie: Bl i B2 sa aktualnymi pozycjami granic przestrzeni konformacyjnej, 7P oznacza punkt
przejscia, Up;, Urp, Urp.;5s opisuja warto$¢ potencjalu w odpowiednich punktach, a state 4

1 B sa nachyleniem funkcji U(x) odpowiednio mi¢dzy punktami B/ i TP-1.5 oraz TP-1.51 TP.

Zgodnie z rownaniem (96), stata 4 reprezentuje site dryfu skierowang w kierunku stanow
otwartych lub zamknietych, za$§ stata B, sile odpychajaca pochodzaca od bariery potencjatu

migdzy makrostanem otwartym a makrostanem zamknigtym.

Liczba weztéw przestrzeni konformacyjnej wynosi 2By, gdzie By jest odbijajaca granica
dla granic Bl i B2 oraz oznacza maksymalny rozmiar przestrzeni konformacyjnej. Przestrzen
konformacyjna jest dodatkowo ograniczona odbijajacymi, ruchomymi granicami dla RC - B/
oraz B2, w ktorych poczatkowe pozycje zostaty ustalone odpowiednio w weztach - Byx/2 1

Poczatkowa pozycja RC wynosi -1, czyli opisuje kanal tuz po zamknigciu (najblizszy do 7P
stan zamknigty). Krok czasowy ruchu RC zostat przyjety jako rowny 1, a ruchomych jako tg =

. D
600 (tj.Dg = 10‘;% ).
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Wszystkie warto$ci modelu zostaly wyznaczone metoda optymalizacji gradientowej podczas
dopasowywania modelowych przebiegow pradowych do danych eksperymentalnych.
Warto$ci parametrow byly dopasowywane w kierunku minimalizacji btedu, az do momentu,
gdy wzgledne btedy dopasowywania rozktadéw zamknigtych i otwartych czaséw trwania
(Edw,open)s (Eaw,closed), prawdopodobienstwa otwarcia (E,,, oraz wspotczynnika Hursta (Ep)

byly mniejsze niz 5%, a ich suma mniejsza niz 10%.

Catkowity blad zostal wyznaczony z zastgpujacego wzoru:

E = EH + Epop + Edw,open + Edw,closed (97)
gdzie:
EH _ ‘Hexp _Hsim (98)
H exp
_ pop,exp - pop,sim
= (99)
p op,exp
2 2
4 expopen Z sim,open
Edw,open = 2 ( 1 00)
7( exp,open
2 2
X exp,closed X sim,closed
dw,closed = 2 ( 101 )
X exp,closed
gdzie:

H.y, — wspotczynnik Hursta dla przebiegow eksperymentalnych utworzonych, jako kolejne

dhugosci czasow przebywania kanalu w danym stanie

H,, — wspolczynnik Hursta dla przebiegow symulacyjnych utworzonych, jako kolejne

dhugos$ci czasow trwania kanatu w danym stanie
Pop,exp — prawdopodobienstwo otwarcia kanalu wyliczone z danych eksperymentalnych
Dop,sim — prawdopodobienstwo zamknigcia kanatu wyliczone z danych symulacyjnych

Xep 1 ysm — wielkoScl wyznaczone na podstawie znormalizowanych histogramow

(eksperymentalnego i symulacyjnego) czasow trwania.

Yexp ZOstalo wyliczone, jako:
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1 N
2 - E o’ 102
Zexp N = 1 ( )

gdzie:
N — liczba podziatow histogramu czasoéw trwania

0; — odchylenie standardowe czgstosci odpowiadajace danemu podzialowi dla 5 réznych

pomiardéw otrzymanym przy tych samych warto$ciach potencjatu i stezenia jondéw Ca .

Ysim WYliczone zostato jako:
2 1 o 2
Zim =27 2 (Prp = Pisin) (103)
i=1

gdzie:
N — liczba podziatu histogramu
pi — prawdopodobienstwo odpowiadajace i-th podziatowi

Zalezno$ci miedzy catkowitym bledem (£), a parametrami modelu zostaly pokazane

w Dodatku C pracy [106]

Wyznaczone metoda optymalizacji gradientowej wartosci parametréw podane zostaly w

tabeli (7).

Tabela 7. Wartosci parametréw uzytych w Modelu 1.

Parametr Wartos¢
Buax 14 [rcU]
Bum -14 [rcU]
TP 0 [rcU]

Wspotczynnik dyfuzji wspolrzednej postep reakcji Dyc 10% [rcU%/s]

Wspotczynnik dyfuzji granic Dy Dgrc/600

Urp —Urp.is 1.0kT

Pozycja poczatkowa RC -1 [rcU]

Pozycja poczatkowa B1, B2 Floor(Bym/2), Floor(Byax/2) [rcU]

“rcU — jednostkowa wspotrzedna postepu reakcji

Szczegoty przeprowadzonych symulacji (zarowno dla modelu 1 i1 2) pokazane zostaly w

Dodatku B pracy [106]
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4.2.3. Model kinetyki bramkowania kanalu BK -
Model 2

Gtowng réznica migdzy modelem 2 a modelem 1 jest sposéb, w jaki fluktuacje gestosci
membrany komodrkowej wptywaja na kinetyke bramkowania. W modelu 1 zmiany gestosci
membrany sg ujete, jako synchroniczne ruchy granic przestrzeni konformacyjnej, po ktorej
btadzi przypadkowo wspodtrzedna postepu reakcji RC. W aktualnie prezentowanym modelu
oddziatywania membrany komoérkowej na bialko kanalowe wprowadzone zostaty jako
synchroniczna sita, ktora dziata po obu stronach przestrzeni konformacyjnej promujac ruch w
kierunku 7P lub w kierunku granic. Wartosci sity dryfu podlegaja osobnemu procesowi

btadzenia przypadkowego, w innej skali czasowej niz btadzenie RC.

Funkcja potencjatu U(x) przypisana przestrzeni konformacyjnej dla modelu 2 (rysunek (25))

ma nastgpujaca postac:

U(x)=(x—-Bl)- A+U,;x e(Bl;TP-1.5)
U(x)=(x—(TP-1.5))-B+U,,_, s;x € (TP—1.5,TP)
U(x)=(x—TP)-(-B)+U,p;x e{TP;TP +1.5)
U(x) = (x—(TP+1.5))-(—A)+ U, ;x € (TP +1.5; B2) (104)
— Upis =Up

TP-1.5-Bl1
_ UTP — UTP—l.S

C TP—(TP-1.5)

gdzie BI 1 B2 oznaczaja pozycje granic przestrzeni konformacyjnej, 7P jest punktem przejscia
migdzy stanem zamknietym i otwartym, Ug;, Urp, Urp.;s sa odpowiednimi warto$ciami
potencjalu w danych punktach, a stale 4 i B oznaczaja odpowiednio warto$¢ nachylenia
potencjatu miedzy punktami B/ i1 TP-1.5 oraz TP-1.5 1 TP. Stala A reprezentuje sit¢ dryfu
dziatajaca na RC pochodzaca od fluktuacji otoczenia bramki aktywacyjnej, a stala B jest sila
odpychajaca pochodzaca od bariery potencjalu miedzy stanem zamknigtym oraz otwartym.
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U(x)‘

Rysunek 25. Schematyczna reprezentacja potencjalu powiazanego z Modelem 2. (A) Losowa sita promuje ruch
RC w kierunku granic, co powoduje rzadsze zmiany stanu kanalowego. (B) Losowa sita powoduje czestsze
przebywanie RC w pozycjach zblizonych do 7P, co jest obserwowane, jako skrocenie Srednich czasow trwania
w kanatu danym stanie.

W modelu 2 wptyw aktywnosci czujnikow aktywacyjnych zostat uwzgledniony przez zmiany
lokalizacji punktu 7P. Biofizyczng podstawa takiego zatozenia jest obserwacja, ze wpltyw
czujnikow aktywacyjnych (z uzyciem tacznika S5-S6) na bramke, moze polega¢ na
przesunigciu czgsci bramki aktywacyjnej w celu zwiekszenia lub zmniejszenia ilosci stanéw
zamknigtych lub otwartych. Warto§¢ TP zostala tak dobrana, aby odpowiadata

eksperymentalnym warto$cig prawdopodobienstwa otwarcia bramki aktywacyjnej (rysunek

(26)).

closed state open state
I e e o ey I |
A T T 11T 1T 1T 1T Tl T T T T T T l
B1 P B2
closed state open state
o T .
Bl P B2

Rysunek 26. Schematyczna reprezentacja przestrzeni konformacyjnej uzytej w Modelu 2. Pozycje granic B/, B2
oraz punktu 7P sa state. (A) W przypadku braku czynnika aktywacyjnego, obie przestrzenie konformacyjne
(zamknieta i otwarta) sa tej samej wielkosci. (B) W przypadku oddziatywania czynnika aktywacyjnego, pozycja
punktu 7P zmienia si¢ tak, aby uzyskaé¢ odpowiednie prawdopodobienstwo otwarcia kanatu — rozszerzenie

jednej przestrzeni konformacyjnej kosztem drugie;.
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Prawdopodobienstwa ruchow RC w kierunku granic (¢r) lub w kierunku 7P (pr) zostaty
wyznaczone z uzyciem réwnan (94) i (95) (podstawiajac: pr=p i qr=¢q, gdy RC < TP lub pr
=q1qr=p, gdy RC > TP) oraz potencjalu opisanego rownaniem (104).

Na rysunku (27) pokazano schematyczny obraz modelu 2.

* E!l N B B 1“’{ X ch B2
S L A |
C e e 1
P Bl I R:C: 1 ITPI 11— BI2

Rysunek 27. Schematyczna reprezentacja Modelu 2. Wspodtrzedna postepu reakcji posiada tendencj¢ do ruchu w
kierunku punktu 7P (A, B) lub w kierunku granic (C, D).

Nachylenie potencjatu (sita dryfu):

F =+ Urpas =Up

+ 105
¢ T TP-15-B1 (105)

jest kontrolowane przez oddzielny proces btadzenia przypadkowego parametru Ug;
odbywajacego si¢ w skali 1200 razy wolniejszej niz skala czasowa btadzenia przypadkowego

RC.

Wszystkie warto$ci parametrow dla modelu 2 zostaty wyznaczone w analogiczny sposob jak

dla modelu 1 i przedstawione w tabeli (8).
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Tabela 8. Wartosci parametréw uzytych w Modelu 2.

Parametr Wartosé
Bl -18 [rcU]
B2 18 [rcU]

Wspotczynnik dyfuzji wspolrzednej postep reakcji Dyc

10* [rcU%/s]

Wspotczynnik dyfuzji sity dryfu Dpg Dgrc/1200
Urp —Urp.rs 0.2kT
Pozycja poczatkowa RC -1 [rcU]

Pozycja poczatkowa sity dryfu

0.00 [KT/rcU]

Przyrost sily dryfu |Ak|

0.005 [kT/rcU]

Maksymalna warto$¢ Fy

0.20 [KT/rcU]

Minimalna warto$¢ Fy

-0.20 [KT/rcU]

4.2.4. Kinetyka kanalu BK — analiza

wygenerowanych przebiegow pradowych

Przy uzyciu obu modeli wygenerowano 5 przebiegéw pradowych, kazdy o liczbie probek
wynoszacej N = 6:10°, dla 5 réznych wartosci parametrow odpowiadajacych czynnikom
aktywacyjnym. Dla kazdego przebiegu pradowego wyznaczono prawdopodobienstwo
otwarcia, (p,), Srednig dlugo$¢ zajmowania stanu zamknigtego i otwartego oraz wartos¢
wspotczynnika Hursta dla kolejnych warto$ci czaséw przebywania w stanach zamknietych 1

otwartych.

u wierdzenia, cz A\ ’ ie¢ Hu i wdziw
W cel otwierdzenia, c obserwowana ami¢¢ Hursta" jest prawdzi cech
generowanych serii czasowych, otrzymane dane zostalty wymieszane, a nastepnie wyznaczono

dla nich wspotczynniki Hursta.

Wspolczynnik » regresji liniowej dla przebiegdw kolejnych czasow trwania dla modelu 1
wynosit 0.994 (0.996 dla odpowiedniego przebiegu wymieszanego), a dla modelu 2 - 0.987
(0.995 dla odpowiedniego przebiegu wymieszanego).
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Tabela 9. Wartosci charakterystyk pochodzacych z czynnikdéw aktywacyjnych, wartosci $rednie i odchylenia
standardowe (SD): prawdopodobienstw otwarcia kanatu oraz wspdtczynnikow Hursta (H) dla danych
oryginalnych i potasowanych (Hy,), uzyskane, jako $rednia z pi¢ciu przebiegdw eksperymentalnych (Model 1 i
Model 2) dla réznych wartosci czynnikéw aktywacyjnych kanat BK.

Model 1
Fa [kT/rcU] pet SD H = SD Topen % ATopen | Letsea % Alctosca Hgt SD
[ms] [ms]
0.40 0.15= 0.01 0.74 = 0.02 032+ 001 175£0.15 051=0.01
0.20 025 = 0.01 0.79 = 0.01 0.46 = 0.02 138011 0.52=0.01
0.00 0.50 = 0.01 0.82 % 0.01 0.74 % 0.07 0.74 % 0.07 0.52=0.01
20.20 0.74 = 0.01 0.79 = 0.01 125%0.09 043 %020 051=0.01
20.40 0.85 = 0.01 0.73 = 0.01 1.62  0.04 031 =001 053001
Model 2
TP pot SD H+SD Topen % & Topen | etsea % A4 Tetoea Hy+ SD
[ms] [ms]
14 0.16 = 0.02 0.69 = 0.01 0.63 = 0.01 325+ 044 051 =001
7 032=002 0.71= 001 1352008 2.93 %046 053001
0 050 = 0.01 0.72 % 0.02 2.16=028 213025 052< 001
7 0.68 = 0.02 0.71= 001 287+045 1322008 0522001
14 0.85=0.02 0.68 =001 3.79% 0.66 0.64 = 0.02 051001

Otrzymane wartosci charakterystyk generowanych przy pomocy modeli 1 i 2 potwierdzaja, ze
oba modele s3 w stanie generowaé przebiegi czasowe o charakterystykach zgodnych
z eksperymentalnymi. Przy pomocy regulacji parametrami F,; (Model 1) i TP (Model 2)
mozliwe jest otrzymanie odpowiednich prawdopodobienstw otwarcia kanalu dla danych

warunkoéw eksperymentalnych.

Srednie dhugoéci czaséw otwarcia, otrzymane przy pomocy modeli 1 i 2, s3 zgodne

jakosciowo (Model 1) oraz ilosciowo (Model 2) z danymi eksperymentalnymi.

Warto$ci wspotczynnikow Hursta pokrywaja si¢ z warto$ciami wyznaczonymi dla danych

eksperymentalnych oraz nie zaleza od wartosci p,. Po ,,przetasowaniu” danych, wartosci

94




wspotczynnikow Hursta zmniejszyly sie do wartosci Hy, = 0.5, co wskazuje, ze generowana

pamigec jest prawdziwg cecha modelowanego uktadu.

Rozktady czaséw trwania kanatu w stanie zamknigtym oraz otwartym, wyznaczone dla

otrzymanych przebiegéw pradowych, zostaly zaprezentowane na wykresach (12) 1 (13).

10° :
¥ T —
E v experimental data
A. F — power fitting of experimental data
=== gxponential fitting of experimental data
10" ® simulated data
107
5 E
. s
10°,
107
closed dwell times [ms]
10° :
E v experimental data
B. ; —— power fitting of experimental data |
107 === exponetial fitting of experimental data
; ® si i data |
107,
5107
10*
10°.
-6 |
10 i
10°
open dwell time length [ms]

Wykres 12. Rozklady czaséw trwania standw: zamknigtego (A) i otwartego (B) dla danych symulacyjnych
uzyskanych z Modelu 1 oraz zmierzonych eksperymentalnie dla [Ca®'] = 2[mM] and V = 80 [mV]. Parametry
uzyte w symulacjach zamieszczone sg w tabeli (7), a wartos¢ sity dryfu zostata dobrana w taki sposdb, aby
uzyskaé¢ prawdopodobienstwa otwarcia kanatu bliskie wartoscig eksperymentalnym. Procedura dopasowywania
zostata przeprowadzona we wspotrzednych liniowych, a nastepnie wyniki zostaly pokazane w skali

logarytmicznej.
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A F * simulated data

; v experimental data
107 —— power fitting of experimental data |
E . = @xponential fitting of experimental data |

E . ~ ]

. o 1

closed dwell time length [ms]

B ® simulated data

. v experimental data 1
1 === @xponential fitting of experimental data
— power fitting of experimental data

™ heo .
e Te'WFe 00 -
oW odalosd"sS Y

open dwell time length [ms]

Wykres 13. Rozklady czaséw trwania stanéw: zamknigtego (A) i otwartego (B) dla danych symulacyjnych
uzyskanych z Modelu 2 oraz zmierzonych eksperymentalnie dla [Ca®'] = 2[mM] and V = 80 [mV]. Parametry
uzyte w symulacjach zamieszczone sg w tabeli (8), a wartos¢ sity dryfu zostata dobrana w taki sposob, aby
uzyska¢ prawdopodobienstwa otwarcia kanatu bliskie wartoscig eksperymentalnym. Procedura dopasowywania
zostata przeprowadzona we wspotrzednych liniowych, a nastepnie wyniki zostaly pokazane w skali
logarytmicznej.

Z wykresu (12) wynika, ze Model 1 generuje przebiegi czasowe o potggowym rozkladzie
czasOw trwania kanatu w stanie zamknigtym. Wynik ten jest zgodny z eksperymentalnymi
danymi dla kanaléw potasowych przynajmniej w niektorych przypadkach [74; 75].
Przeciwnie, rozktad otwartych czaséw trwania charakteryzuje si¢ rozktadem z ogonem
wyktadniczym. W obu przypadkach krotkie czasy sa zawyzone, a dlugie osiagaja zbyt mate

warto$ci.

Model 2 generuje przebiegi czasowe o zgodnym z eksperymentami rozktadzie trwania czasow
otwarcia, ale rozklad trwania czaséw zamknigtych charakteryzuje si¢ tym razem ogonem

wyktadniczym.

Wysoko$¢ barier potencjalu oddzielajacej stan zamknigty od otwartego wynosi 1.0 kT (Model
1)1 0.2 kT (Model2), a wspotczynniki dyfuzji granic (Model 1) lub sity dryfu (Model 2) sa
mniejsze od wspotczynnika dyfuzji RC odpowiednio 600 oraz 1200 razy.
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4.2.5. Whnioski wynikajace z zaproponowanych

modeli kinetyki bramkowania kanalu BK

W czesci niniejszej pracy, poswigcone]j opisowi kinetyki bramkowania kanalow BK, zostaly
przedstawione dwa dyfuzyjne modele reprodukujace ilosciowo i jako§ciowo wszystkie wazne

charakterystyki przebiegdw pradowych rejestrowanych eksperymentalnie.

Konstrukcja obu modeli zostala oparta na wnioskach ptynacych z analizy pamieci
dalekozasiggowej Hursta zastosowanej do eksperymentalnych przebiegow pradowych, przy
stezeniu jonéw wapniowych wynoszacym 2 [mM] oraz w zakresie napi¢¢ z przedziatu (-80 ;
+80) [mV]. Dodatkowo, analiz¢ wsparto danymi otrzymanymi przez innych autorow [94; 98;
99], ktoérzy sugeruja istnienie pamiegci dalekozasiegowej w sekwencji kolejnych czasow

trwania stanow kanatowych.

Z badan eksperymentalnych wynika, ze mechanizm odpowiedzialny za wystepowanie
pamieci dalekozasiggowej nie jest zwigzany z aktywnoS$cig czujnikow wapniowych oraz
napieciowych, ale jest cecha dynamiki samej bramki aktywacyjnej. Biorac pod uwage
biologiczny obraz kanatow BK, wydaje si¢, ze efekty pamigci pochodza od termicznych
fluktuacji bramki aktywacyjnej, odpowiedzialnych za spontaniczne zmiany stanu
kanatowego. Okazato si¢, ze efekt fluktuacji termicznych jest niewystarczajacy do
wytworzenia korelacji w przebiegach czaséw trwania stanow kanatowych. Niezbedne okazato
si¢. wprowadzenie do modelu czynnika synchronicznego (synchroniczny ruch granic w
Modelu 1 i synchroniczna sita dryfu w Modelu 2) oraz réznych skal czasowych ruchu

poszczegblnych segmentoéw modelowanego kanatu BK.

W omawianej cze$ci badan pokazano, ze synchroniczno$¢ zawarta w proponowanych

modelach moze mie¢ zrodto w losowych zmianach gesto$ci membrany w obrebie kanatu BK.

W przypadku zwigkszenia lokalnej gestosci membrany, nastepuje Sciskanie kanatu
zmniejszajace dostepng przestrzen konformacyjng bramki aktywacyjnej (Model 1) lub
zmieniajace rozktad przyjmowanych stanéw (Model 2). Przeciwnie, zmniejszenie lokalnej
gestosci umozliwia relaksacje segmentow kanatu oraz zwigkszenie lub ujednorodnienie

rozktadu stanéw kanatowych,

Cze¢$¢ kanalu BK, odpowiedzialna za bramkowanie, posiada znaczaco mniejsza mas¢ niz
fluktuujace otoczenia. Rodznica ta objawia si¢ w roznych skalach czasowych ruchu bramki
aktywacyjnej oraz fluktuacjach granic (Model 1) i sity dryfu (Model 2).
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Zgodnie z teorig btadzenia przypadkowego wspdtczynnik dyfuzji jest dany zaleznos$cia:

Dov-6=v 1 (106)
gdzie: v jest predkos$cia rozwazanej czastki, 0 jest Srednig drogg swobodng czastki, a 7 jest
Srednim czasem miedzy zderzeniami czastek z czastkami osrodka.

Czesto$¢ kolizji jest proporcjonalna do powierzchni obiektu (S), wiec 7 jest odwrotnie
proporcjonalne do S. Biorac to pod uwage oraz proporcjonalno$¢ migdzy masa i objetoscia
(m~V~8"7) otrzymujemy:

-2/3

ToCm (107)

Zgodnie z podrozdziatem 2.1:
1,
kT o 5 my (108)

gdzie k jest stalg Boltzmanna, a T jest temperaturg bezwzgledna.

Prosta ,,algebra” na wzorach (106 - 108) daje zalezno§¢ migdzy masa, a wspdtczynnikiem

dyfuzji:
3/5
m oc (%j (109)

Z rownania (109) wynika, ze stosunek wspotczynnikow dyfuzji zastosowany w naszych
modelach do ujecia réznicy w masach bramki aktywacyjnej i otoczenia kanatu, jest faktycznie

odwrotnie proporcjonalny do stosunku mas:

35
mg _ (DCG ]
Mg Dy (110)

gdzie: S — “otoczenie”, CG — bramka aktywacyjna

Zaproponowane modele przewiduja stosunek wspotczynnikow dyfuzji wynoszacy:

D D D, D
—5 =R — 600, — =—F< =1200 odpowiednio dla Modelu 1 i 2.
DCG DB DCG DDF

Szczegodtowe rozwazania na temat, czy takie wartosci stosunkow wspotczynnikow dyfuzji, a
zatem 1 mas bramki aktywacyjnej i fluktuujacego otoczenia sg fizyczne, zostaly umieszczone

w pracy [106].
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W wyniku przeprowadzonej analizy wyznaczono stosunek mas fluktuujacego otoczenia (m;) 1

bramki (m) aktywacyjnej, jako rowny:

ys
L (ﬂ] ~1.04-10°

N

(111)

Wynik ten wskazuje, ze fluktuacje zaledwie 2% catej objetosci tatki uzytej w pomiarach
patch-clamp wystarcza do uzyskania, wprowadzonych w zaproponowanych modelach, réznic
skal czasowych. Wynik ten potwierdza realno$¢ uczynionych w modelach zatozen oraz, w

pewnym sensie, potwierdza ich stuszno$¢.

Oba modele powinny zosta¢ poddane dalszej weryfikacji np. poprzez rownoczesny pomiar
fluktuacji pradéow jonowych oraz grubo$ci membrany w otoczeniu kanalu BK.
Zaproponowane modele przewiduja korelacje migdzy tymi dwoma wielkosciami. Pozytywna

korelacja wskazywataby na stluszno$¢ Modelu 1, a negatywna, na stuszno$¢ Modelu 2.

Wyniki zamieszczone w tabeli (9) pokazujg dobra zgodnos¢ danych eksperymentalnych oraz

symulacyjnych wielkos$ci charakteryzujacych przebiegi pradowe, w szczegdlnosci:

- zaproponowane modele generujg przebiegi o prawdopodobienstwach otwarcia kanatu oraz
srednich czaséw trwania, ktore sa zgodne z eksperymentalnymi, zmierzonymi w szerokim

zakresie wartosci czynnikow aktywujacych,

- analiza Hursta uzyta do analizy szeregow zbudowanych jako kolejne dlugosci czasow
trwania, dla danych eksperymentalnych wykazala wystgpowanie pamigci dalekozasiegowej o

warto$ciach wspotczynnika Hursta 0.77 (Model 1) 1 0.70 (Model 2),

- po ,,przetasowaniu” szeregow czasOw trwania, wartosci wspotczynnika Hursta przyjmowaty
warto$¢ ~0.5, co sugeruje, ze obserwowana pami¢¢ jest wewnetrzng cecha modelowanego

uktadu,

- oba zaproponowane modele sg w stanie wygenerowa¢ w wielu wypadkach rozktady czasow
trwania standw zamknietych i otwartych zgodne z eksperymentalnymi, zar6wno na poziomie

jako$ciowym jak i iloSciowym.

Podsumowujac, oba zaproponowane modele, mimo swojej prostoty umozliwiaja pehniejsze
poznanie dynamiki bramki aktywacyjnej kanatéw BK oraz podaja biofizyczng interpretacje
obserwowanych wtasnosci przebiegow pradowych. Zaproponowany mechanizm powstawania
pamieci dalekozasiegowej wydaje si¢ na obecnym poziomie wiedzy prawdopodobnym oraz
mozliwym do zweryfikowania eksperymentalnie w toku dalszych badan.
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4.3.

Model transportu czasteczek azotu i tlenu przez

membrany magnetyczne

4.3.1.

Wyznaczanie parametrow modelu

Model transportu azotu i tlenu przez membrany magnetyczne zawiera zestaw parametrow,

ktore zostaty przedstawione w tabeli (10).

Tabela 10. Lista parametréw uzytych w modelu transportu azotu i tlenu przez membrany magnetyczne.

Parametr

Opis

H 0, =H aggregate

Moment magnetyczny czasteczki tlenu Mo, = 295 Uy, Ug= 9.27-10* [J/T] (magneton

Bohra); zalozono, ze moment magnetyczny agregatu rdéwna si¢ momentowi

magnetycznemu czastki tlenu

Wspolezynnik dyfuzji azotu w polimerze, D 0.8:10° [cm?¥/s] (warto$é

N, , polymer =
N, , polymer
eksperymentalna z [107]
Wspolezynnik - dyfuzji tlenu w polimerze, D, o = 1.09-107 [em?/s]  (wartosé
O, , polymer
eksperymentalna z [107]
Wspotczynnik dyfuzji azotu w kanale magnetycznym, DNz: chamel = 1597 DNz, volymer
_— (warto$¢ zalezna od magnetyzacji (B); dla B<1.25 [mT] otrzymana przez dopasowanie do
N, ,channe
przebiegébw eksperymentalnych, dla B>1.25 [mT] — wyznaczona przez ckstrapolacje
danych eksperymentalnych)
Wspotczynnik dyfuzji tlenu w kanale magnetycznym, DOZ’Channe,= 4+53'D02’ polymer
_— (warto$¢ zalezna od magnetyzacji (B); dla B<1.25 [mT] otrzymana przez dopasowanie do
O, ,channe

przebiegébw eksperymentalnych, dla B>1.25 [mT] — wyznaczona przez ckstrapolacje

danych eksperymentalnych)

aggregate ,channel

Wspotczynnik dyfuzji azotu w kanale magnetycznym, Daggregme’channel =10-D

0, , polymer
+210 (warto$¢ zalezna od magnetyzacji (B); dla B<1.25 [mT] otrzymana przez
dopasowanie do przebiegow cksperymentalnych, dla B>1.25 [mT] — wyznaczona przez

ekstrapolacje danych eksperymentalnych)
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Wartos$¢ indukeji pola Weissa By = 200 T (otrzymana przez dopasowanie do przebiegdow

eksperymentalnych)

Wspotczynnik stabilnosci w kanale magnetycznym, przyjmuje wartosci od 0 do 1 (wartosé
zalezna od magnetyzacji (B); dla B<1.25 [mT] otrzymana przez dopasowanie do
przebiegdbw eksperymentalnych, dla B>1.25 [mT] — wyznaczona poprzez ekstrapolacje

danych eksperymentalnych)

Trzy warto$ci parametrow sposrod wymienionych w tabeli (10) sa znane [107]: 4, ,

D Pozostata czg§¢ musi zosta¢ wyznaczona przez dopasowanie

N, ,polymer > DOZ,polymer .

przebiegdw symulacyjnych do eksperymentalnych.
Warto w tym miejscu zaobserwowac trzy rzeczy:

a.) Z powodu podobnych rozmiarow czasteczek tlenu 1 azotu, zblizonego sposobu
oddziatywania z matryca polimerowag oraz pewnymi klopotami technicznymi podczas
realizacji btadzenia przypadkowego mozna zalozy¢, ze wartosci wspdlczynnikow dyfuzji

czasteczek azotu 1 tlenu w polimerze sg jednakowe 1 nie zaleza od magnetyzacji:

Dpolimer = DNZ,polimer = DOZ,polimer 21010_5 [CmZ/S] (112)

b.) Z powodu braku informacji na temat struktury agregatu zatozono, ze posiada on taki sam

moment magnetyczny jak czasteczka tlenu.

c.) Dane eksperymentalne sugerujg, ze strumien czystego azotu poczatkowo roénie, a
nastgpnie maleje wraz ze wzrostem magnetyzacji membrany. Odmiennie zachowuje si¢

strumien czystego tlenu, ktory nieznacznie ro$nie wraz ze wzrostem magnetyzacji.

Takie zachowanie moze by¢ wytlumaczone nastgpujaca obserwacja. Wzrost magnetyzacji
membrany jest czeSciowo polaczony ze wzrostem ilosci masy proszku magnetycznego
dodanego do membrany. Wieksza ilo§¢ granulek magnetycznych powoduje powstanie
wigkszej ilosci kanaldéw magnetycznych w membranie, ktore zwickszaja efektywnos¢
transportu czastek. Ten efekt ttumaczy wzrost strumienia czystego azotu dla matych
granulacji oraz nieznaczny wzrost strumienia czystego tlenu. Dla duzych magnetyzacji
strumien azotu zaczyna jednak maleé. Strumien czystego tlenu nie ros$nie tak szybko, jakby
mozna si¢ bylo spodziewaé. Efekty te mozna wytlumaczy¢ dwoma przyczynami: spadkiem

powierzchni przekroju dla transportowanych czastek wskutek wigkszej ilosci masy proszku
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magnetycznego w membranie oraz zmniejszeniem promienia kanalu magnetycznego na

skutek wzajemnego przyciagania si¢ granulek do siebie.

W zaproponowany modelu efekty te ujete sa przez przyjecie roznych wartoSciach

wspotczynnikoéw dyfuzji czasteczek azotu i tlenu w kanale.

Wspélezynniki  dyfuzji azotu oraz tlenu w kanale mozna wyznaczy¢ z danych
eksperymentalnych. Strumien czystego azotu kontrolowany jest tylko przez dwa parametry:

(nieznany) 1 D (znany), natomiast strumien czystego tlenu jest

N, ,channel N, , polymer

kontrolowany przez cztery parametry: D, (nieznany), By (nieznany), D

,channel O, , polymer

(znany) oraz (1, (znany).

Aby zmniejszy¢ ilo$¢ nieznanych parametrow mozna zalozy¢, ze dla membrany
0 zerowe] magnetyzacji wspotczynniki dyfuzji czasteczek azotu i tlenu w kanale sg sobie
rowne (wynika to z podobnych mas obu czasteczek). Dzigki temu mozna wyznaczy¢
wszystkie wartosci nieznanych parametrow przez dopasowanie warto$ci strumieni
otrzymanych ~w  symulacjach do  warto$ci  strumieni  czystych  skladnikéw

w przypadku membrany o zerowej magnetyzacji.

W ten sposob wyznaczono wspotczynniki dyfuzji czasteczek azotu i tlenu w membranie oraz
warto$¢ indukcji pola Weissa (200 T). Na wykresie (16) pokazano zalezno$¢ wartos$ci
strumieni od indukcji pola Weissa dla sktadnikéw czystych i w powietrzu. We wszystkich
przypadkach (oprocz wartosci strumieni dla czystego azotu) zalezno$¢ ta ma charakter
liniowy i ro$nie wraz ze wzrostem wartosci B,,. Jest to zwigzane z mocniejszymi interakcjami
czasteczek tlenu oraz agregatu z powierzchnig garnulek magnetycznych dla wysokich

warto$ci indukcji pola Weissa.

Podobng procedure zastosowano w celu wyznaczenia wartos$ci wspolczynnikéw dyfuzji
czasteczek azotu 1 tlenu w kanale dla wyzszych warto$ci magnetyzacji membrany.
Wspoélczynniki dyfuzji azotu i tlenu zostaly wyznaczone przez dopasowanie strumieni
otrzymanych w symulacjach do strumieni eksperymentalnych (wykres (14)) przy zatozeniu,
ze warto$¢ indukcji pola Weissa nie zmienia si¢ z magnetyzacja.

Zaprezentowana na wykresie (14) zalezno$¢ strumieni czystych skladnikow od
wspotczynnika dyfuzji w kanale jest liniowa. Im wigkszy wspotczynnik dyfuzji, tym wigksze
strumienie. Obraz ten jest zgodny z rozumieniem dziatania kanaléw oraz ich wptywu na

transport masy przez membrany magnetyczne. Warto w tym miejscu zauwazyC, ze wzrost
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strumienia czystego tlenu jest wyraznie wigkszy niz wzrost strumienia czystego azotu. Jest to
spowodowane interakcja czasteczek tlenu z polem Weissa, co zwigksza czas ich przebywania
w kanale 1 skraca czas transportu przez membrane magnetyczng (w kanale dyfuzja jest

szybsza).

Znajac wszystkie parametry modelu dla strumieni czystych sktadnikow, mozna wyznaczy¢

odpowiednie wartosci parametrow dla sktadnikow w powietrzu.

Oproécz juz analizowanych parametrow, w tym wypadku dochodzg jeszcze trzy: ¢ (nieznany),

Hogree (zNANY) O1AZ 5 (Ni€ZNANY).

Wszystkie nieznane parametry zostaly wyznaczone podobnie jak w przypadku strumieni
czystych sktadnikéw, poprzez dopasowanie otrzymanych w symulacjach strumieni do
strumieni eksperymentalnych, zmierzonych dla sktadnikow w powietrzu. Na wykresie (15)
pokazano zalezno$¢ strumieni azotu i tlenu od wspdtczynnika dyfuzji agregatu. Zalezno$¢ ta
ma charakter liniowy. Im wiekszy wspotczynnik dyfuzji tym wieksze wartosci strumieni. Po
wykonaniu dopasowania okazalo sie, ze dla danej magnetyzacji wspolczynnik dyfuzji
agregatu jest wiekszy niz wspotczynniki dyfuzji azotu i tlenu. Fakt ten jest nieoczekiwany ze
wzgledu na ok. 2x wigkszg mase agregatu niz pojedynczych czastek azotu oraz tlenu, co
powinno skutkowa¢ mniejszym, a nie wigkszym wspotczynnikiem dyfuzji. Zjawisko to
mozna sprobowa¢ wytlumaczy¢ na dwa sposoby: nie jest znana doktadna struktura agregatu,
mozliwe wigc, ze jest on w stanie bardziej efektywnie pokonywaé droge w kanale
magnetycznym poprzez lepsze dopasowanie si¢ do powierzchni granulek magnetycznych,
a tym samym mocniej oddziatywaé z polem Weissa. Po drugie, agregat jest wigkszy niz
pojedyncze czasteczki azotu 1 tlenu, dzigki czemu nie jest zatrzymywany we wszystkich
mniejszych przestrzeniach utworzonych na granicy polimer — powierzchnia granulek

magnetycznych, co umozliwia bardziej efektywny transport przez membrang.

Po wykonaniu dopasowania parametrow okazato si¢, ze dla matych magnetyzacji, na bazie
modelu nie jest mozliwe otrzymanie wartosci strumieni w powietrzu zgodnych z
eksperymentalnymi. Aby poprawi¢ dopasowanie strumieni w powietrzu, wprowadzono

wspotczynnik stabilnosci s.

Wszystkie wyznaczone warto$ci parametréw w modelu zaprezentowano w tabeli (11).
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Wykres 14. Strumienie czystych sktadnikéw (azotu i tlenu) jako funkcja ich wspodtczynnika dyfuzji w kanale
magnetycznym. Symulacje zostalty wykonane dla przyktadowych struktur proszku magnetycznego o masie 1.3

[mg] i granulacji 30 [um]. Pole Weissa posiadato indukcje rowng 200 [T].
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Wykres 15. Strumienie sktadnikow (azotu i tlenu) w powietrzu jako funkcja ich wspotczynnika dyfuzji w kanale
magnetycznym. Symulacje zostaly wykonane dla przykladowych struktur proszku magnetycznego o masie

1.3 [mg] i granulacji 30 [um]. Pole Weissa posiadato indukcje rowng 200 [T].
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Wykres 16. Strumienie czystych sktadnikéw oraz sktadnikow w powietrzu (azotu i tlenu) jako funkcja indukcji
pola Weissa. Symulacje zostaly wykonane dla przykladowych struktur proszku magnetycznego o masie
1.3 [mg] i granulacji 30 [um]. Wspoélezynniki dyfuzji w kanale wynosity 4Dpolymer, 6Dpolymer i10Dpolymer

odpowiednio dla czastek tlenu azotu i agregatu.
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Tabela 11. Wartoéci wspotczynnikoéw dyfuzji azotu, tlenu i1 agregatu w kanale magnetycznym oraz wartosci

wspotczynnika stabilnosci (dla granulacji 30 [pm])

jako funkcja masy proszku magnetycznego i jego

magnetyzacji
Masa prOSZku B [l‘IlT] DN2 ,channel O, ,channel aggregate ,chann s
magnetycznego [g]
Membrana . . . . . -
polimerowa
1.30 0 9 Dpalymer 9 Dpalymer 12 Dpalymer 0
1.10 0.18 8D, mer 7D pmer 10D ,0mer 0.81
1.20 0.29 8D, mer 6D ,mer 10D ,00er 0.86
1.30 0.50 6D ,mer 4D omer 10D ,01mer 0.90
1.38 0.79 4D o mer 8D, mer 30D, 0mer 0.96
Membrana
1.49 1.25 3D, 0pmer 10D mer | 40D e 0.97
magnetyczna
1.60 1.78 3D, 0pmer 15D mer | 64D omer 0.98
1.70 2.43 2D omer 22D imer | 2D pimer 0.98
1.80 3.19 2 Dpalymer 31 Dpalymer 126 Dpolymer 0.99
1.90 4.07 1 Dpalymer 41 Dpalymer 165 Dpolymer 0.99
2.00 5.06 1 Dpalymer 53 Dpalymer 210 Dpolymer 0.99
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4.3.2. Wyniki modelowania transportu czasteczek

azotu i tlenu przez membran¢ magnetyczng

4.3.2.1. Okreslenie struktur utworzonych w

membranie przez granulki magnetyczne

Przyktadowe otrzymane struktury dla trzech réznych warto$ci indukcji pola zewngtrznego

pokazano na rysunku (28).

Rysunek 28. Przyktadowe struktury granulek magnetycznych w membranie dla (A) By =0 [T], (B) Bexe = 0.004,
(C) Bex = 0.040. Masa uzytego proszku magnetycznego wynosita 1.3 [g].

Na rysunku (28A) pokazano przyktadowa strukture, ktorg otrzymano w symulacji procesu
tworzenia membrany w warunkach zerowej warto$ci zewngtrznego pola magnetycznego.
W tym wypadku granulki magnetyczne wykazuja tendencj¢ do sedymentacji pod wplywem
pola grawitacyjnego. Taka struktura nie jest korzystna z punktu widzenia roli kanatow
magnetycznych w procesie rozdzialu azotu i tlenu. Kanaly magnetyczne w ten sposob

utworzone sg krotkie, co nie wplywa korzystnie na proces rozdziatu.
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Na rysunku (28B) pokazano struktur¢ otrzymang dla niskich warto$ci pola zewnetrznego.
Widaé, ze w tym przypadku proces sedymentacji granulek magnetycznych jest czesciowo
ograniczony przez tendencj¢ granulek do ustawiania si¢ zgodnie z liniami pola

magnetycznego oraz ustawianiu si¢ ,,jedna na drugiej”.

W przypadku, gdy pole magnetyczne osigga bardzo duze wartosci, proces sedymentacji jest
prawie calkowicie ograniczony, co skutkuje powstawaniem pionowych struktur
w membranie. Kierunek powstalych kanatéw magnetycznych jest zgodny z kierunkiem
transportu czastek przez membraneg, a zatem takie struktury sa bardzo korzystne z punktu

widzenia procesu rozdziatu.

4.3.2.2. Wyznaczanie strumieni azotu i tlenu

przez membrane¢ magnetyczng

Przy uzyciu wyznaczonych warto$ci parametrow w modelu, wyliczono warto$ci strumieni
azotu i1 tlenu dla réznych warto$ci magnetyzacji membrany oraz wielkos$ci granulek

magnetycznych.

Wyniki zostaty zaprezentowane w tabeli (12) oraz na wykresie (17).
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Tabela 12. Wyznaczone w symulacjach strumienie azotu i tlenu dla membran utworzonych z proszkow
magnetycznych o granulacji 30 [um] dla réznych warto$ci magnetyzacji. Symulacje zostaty wykonane dla
sktadnikow czystych i w powietrzu. Dane zostaty znormalizowane do grubosci membrany réwnej 200 [pm] oraz

stezenia Co=1.

B[mT] Masa proszku o w Joo W o czysty | Jop czysty
magnetycznego [g] powietrzu | powietrzu
0 1.30 10.25 17.25 7.67 12.70
0.18 1.10 9.33 17.81 6.35 8.18
0.29 1.20 10.27 20.26 6.49 7.00
0.50 1.30 13.39 27.20 6.80 11.07
0.79 1.40 15.82 44.00 5.23 11.90 {lofméﬂ
1.25 1.50 18.40 59.50 3.96 13.20 o
1.78 1.60 18.69 81.08 5.35 22.78
243 1.70 18.39 84.59 5.36 4241
3.19 1.80 18.71 84.47 4.38 35.53
4.07 1.90 27.30 133.94 3.31 49.91
5.06 2.00 30.65 135.54 3.62 76.68

Wykres 17. Wyznaczone w symulacjach strumienie azotu i tlenu dla membran utworzonych z proszkow
magnetycznych o granulacji 30 [um] dla réznych warto$ci magnetyzacji. Symulacje zostaly wykonane dla
sktadnikéw czystych i w powietrzu. Dane zostaty znormalizowane do grubosci membrany rownej 200 [um] oraz

stezenia Co=1.

Poréwnujac wykresy (1) 1 (2) z wykresem (17) (granulacja 30 pm) mozna zaobserwowac, ze
zaproponowany model przewiduje warto$ci strumieni, ktore sa zgodne ilo§ciowo i jakosciowo

ze zmierzonymi eksperymentalnie, szczegodlnie dla czystych sktadnikéw. Male rozbiezno$ci
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mozna zaobserwowac dla strumieni sktadnikow w powietrzu. Wyznaczone strumienie azotu
sa w tym przypadku za niskie, a tlenu za wysokie. Rdznice te wynikajg z pewnych uproszczen
modelu, a szczegodlnie z liczby 1 struktury kanaldéw magnetycznych. Obydwie te roznice
powoduja, ze w warunkach symulacji objetos¢ kanatow magnetycznych jest mniejsza niz w

rzeczywistosci, co ma wplyw na wyznaczone warto$ci strumieni.

Na wykresie (18) oraz w tabeli (13) zaprezentowano wyniki symulacji dla membrany
utworzonej z uzyciem proszku magnetycznego o granulacji 15 pum. W tym przypadku
wszystkie wzrosty wartosci strumieni wraz ze wzrostem magnetyzacji s3 zachowane, tak jak

w przypadku membrany z proszkiem o granulacji 30 um.

Poréwnujac wykresy (17) 1 (18) mozna zauwazy¢, ze dla mniejszych rozmiarow granulek
magnetycznych (granulacja 15 pm), wyznaczone strumienie sg wyzsze niz odpowiednie
strumienie dla granulacji 30 um. Jest to bezposrednio zwigzane z wigksza ilo$cig kanatow
magnetycznych utworzonych z proszku o mniejszych rozmiarach granulek.

Tabela 13. Wyznaczone w symulacjach strumienie azotu i tlenu dla membran utworzonych z proszkoéw
magnetycznych o granulacji 15 [um] dla réznych warto$ci magnetyzacji. Symulacje zostaty wykonane dla

sktadnikoéw czystych i w powietrzu. Dane zostaly znormalizowane do grubosci membrany réwnej 200 [um] oraz

stezenia Co=1.

Masa proszku how Joo w
B[mT] ] ] Jnz czysty | Joo czysty
magnetycznego [g] | powietrzu | powietrzu
0 1.30 13.11 31.06 10.76 20.50
0.18 1.10 10.03 17.93 10.63 16.75
0.29 1.20 10.07 16.98 10.49 17.35
0.50 1.30 10.28 17.92 9.01 14.96
-4 3
0.79 1.40 7.98 22.93 7.17 21.00 10" cmgp
cm? - s
1.25 1.50 8.38 29.34 6.63 26.50
1.78 1.60 9.28 45.82 7.03 38.43
2.43 1.70 9.60 69.84 6.37 53.54
3.19 1.80 10.79 96.31 6.66 66.48
4.07 1.90 11.55 108.92 3.90 89.77
5.06 2.00 12.69 166.09 4.29 136.65
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Wykres 18. Wyznaczone w symulacjach strumienie azotu i tlenu dla membran utworzonych z proszkow

magnetycznych o granulacji 15 [um] dla réznych warto$ci magnetyzacji. Symulacje zostaly wykonane dla
sktadnikow czystych i w powietrzu. Dane zostaty znormalizowane do grubo$ci membrany réwnej 200 [pm] oraz

stezenia Co=1.

Dodatkowo na wykresie (19) oraz w tabeli (14) umieszczono procentowe st¢zenie tlenu w
permeacie w zaleznosci od stopnia magnetyzacji membrany oraz granulacji proszku
magnetycznego. Z zebranych danych wynikaja dwie wlasno$ci modelowanego uktadu. Po
pierwsze, teoretyczne stgzenia tlenu w permeacie otrzymane z czystych sktadnikow sa wyzsze
niz otrzymane z powietrza. Po drugie, zarbwno procentowe stezenie tlenu otrzymane ze
sktadnikow czystych, jak i1 z powietrza, jest wyzsze w przypadku granulacji 15 pum niz 30 pym
dla wyzszych warto$ci magnetyzacji. Wynika z tego, ze z punktu widzenia procesu
rozdzielania azotu i tlenu bardziej korzystne s3 membrany utworzone z dodatkiem proszku
0 mniejszych rozmiarach granulek magnetycznych. Potwierdzeniem tego faktu jest tendencja
na wykresie (20), na ktérym przedstawiono zalezno$¢ procentowego udzialu tlenu w

permeacie w zalezno$ci od granulacji proszku magnetycznego.
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Tabela 14. Zawartos¢ tlenu w permeacie wyznaczona dla sktadnikow czystych i w powietrzu. Dane

koresponduja ze warto$ciami strumieni zaprezentowanymi w tabeli (12) i na wykresie (17)

Zawarto$¢ O, w permeacie %
B Masa proszku 30 [um] 15 [um]
[mT]| magnetycznego [g] Skladniki Skladniki
powietrze Powietrze
czyste czyste
0 1.30 63.00 62.35 70.00 65.58
0.18 1.10 66.00 56.30 64.00 61.18
0.29 1.20 66.00 51.89 63.00 62.32
0.50 1.30 67.00 61.95 64.00 62.41
0.79 1.40 74.00 69.47 74.00 74.55
1.25 1.50 76.00 76.92 78.00 79.99
1.78 1.60 81.00 80.98 83.00 84.54
243 1.70 82.00 88.78 88.00 89.37
3.19 1.80 82.00 89.03 90.00 90.89
4.07 1.90 83.00 93.78 90.00 95.84
5.06 2.00 84.00 95.49 93.00 96.96
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Wykres 19. Zawarto§¢ tlenu w permeacie wyznaczona dla skladnikbw w powietrzu w zaleznosci od
magnetyzacji membrany dla granulacji 15 1 30 [um]. Wartos¢ zewnetrznego pola magnetycznego wynosita 30

[mT], a magnetyzacja membrany 5.06 [mT].
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Przedstawione wyniki (tabela (14) oraz wykres (19)) wskazuja na silng korelacje miedzy
granulacja proszku magnetycznego a efektywnoscig rozdziaty skladnikéw powietrza.
Zalezno$¢ ta przyjmuje charakter logarytmiczny. Biorac pod uwage asymptotyczne
zachowanie si¢ zaleznosci procentowego udziatu tlenu w permeacie od granulacji, mozna
przewidzie¢ teoretyczne maksymalne mozliwosci wzbogacania powietrza w tlen przy udziale
membran magnetycznych. Biorgc pod uwage minimalne rozmiary domen magnetycznych
rzgdu kilkuset nanometréw, mozna oczekiwaé, ze przy pomocy membran magnetycznych,
mozna uzyska¢ wzbogacenie powietrza w tlen na poziomie > 95% stgzenia tlenu w

permeacie.

Wykres 20. Wyznaczone w symulacjach zawartosci tlenu w permeaciec w zaleznoséci od granulacji proszku

magnetycznego.

Na wykresach (21) oraz (22) pokazano zalezno$¢ miedzy wspotczynnikiem jakosSci
membrany, a jej magnetyzacja dla dwoch réznych granulacji. W obu przypadkach jakos¢
membrany rosnie wraz z magnetyzacja, spadkiem rozmiarow granulek magnetycznych i z

wielkoscig indukcji pola zewngtrznego.

Warto w tym miejscu zauwazy¢, ze liniowy charakter zaleznosci jako$ci membrany od jej
magnetyzacji odzwierciedla logarytmiczng zalezno$¢ stezenia procentowego tlenu
w permeacie. Wynika z tego, ze zaproponowany wspolczynnik jako$ci membrany jest
skutecznym parametrem stuzacym do szybkiej oceny wplywu réznych parametrow procesu

na efektywno$¢ rozdziatu azotu i tlenu.

112



Wykres 21. Wyznaczone warto$ci jakoSci membran w zaleznosci od ich magnetyzacji dla granulacji 30 [um] dla
kilku warto$ci indukcji pola zewngtrznego.

Wykres 22. Wyznaczone warto$ci jako$ci membran w zaleznosci od ich magnetyzacji dla granulacji 15 [um] dla
kilku wartos$ci indukcji pola zewnetrznego.

4.3.3. Whnioski plynace

z modelu transportu
czasteczek azotu

i tlenu przez membrany

magnetyczne

W przedstawionej czeSci pracy doktorskiej odnosnie rozdziatu powietrza przy uzyciu
membran magnetycznych pokazano, ze model oparty na obecnos$ci w tego typu membranach

kanatow magnetycznych jest wystarczajacy, aby prawidlowo przewidywa¢ zachowanie si¢
uktadéw w réznych warunkach eksperymentalnych.
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Pokazano takze, jak rozne warto$ci parametréw procesu wplywaja na proces rozdzialu azotu i

tlenu.

Istotne wydaje si¢ przewidywanie zachowania si¢ ukladu w warunkach niebadanych
eksperymentalnie. Pokazano, ze dla matych wielkosci granulek magnetycznych oraz duzych
magnetyzacji mozliwy jest rozdziat azotu i tlenu dajacy procentowy udziat tego drugiego w

permeacie wynoszacy ponad 96%.

Z tej czesci pracy mozna wyciggng¢ takze kilka praktycznych wnioskow w celu poprawy

aktualnie osigganej procentowej zawartos$ci tlenu w permeacie.

Zwickszenie ilosci proszku magnetycznego w membranie, zmniejszenie jego granulacji oraz
uzycie silniejszych pot magnetycznych na pewno poprawi otrzymywane rezultaty.
Dodatkowo, uporanie si¢ z procesem sedymentacji czastek magnetycznych powinno mie¢
pozytywny wplyw na mozliwo$ci rozdzialu azotu 1 tlenu przy uzyciu membran

magnetycznych.

Z tej czgéci badan wynika bardzo wazna rola kanatow magnetycznych utworzonych na
granicy polimer-powierzchnia magnetyczna. Kanaty, w zaproponowanym modelu, dziataja
jak ,autostrady”, ktore dzigki zwigkszonym warto$ciom wspodtczynnikoéw dyfuzji w kanale,

utatwiaja transport czasteczek tlenu przez membrang.

Dodatkowo, w pracy zwrocono uwage na wazny udzial zjawiska agregacji azotu i tlenu
w silnych polach magnetycznych. Zjawisko to, cho¢ niezupehnie jeszcze poznane, odgrywa

wazng role w zrozumieniu dziatania membran magnetycznych.
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5. Podsumowanie pracy

W niniejszej pracy przedstawiono kilka modeli adresowanych do opisu zjawisk transportu
masy w kanatach wybranych membran naturalnych i syntetycznych. Membrany, jako granice
rozdzielajagce dwa roztwory o réznych stezeniach substancji, s3 wszechobecne zaréwno w
organizmach zywych jak i w przemysle. Warto zauwazy¢, ze mimo duzej r6znicy w budowie
1 wlasciwo$ciach membran naturalnych i syntetycznych, mozna zjawiska zachodzace w obu
typach membran opisa¢ za pomoca tego samego aparatu pojeciowego. W niniejszej pracy
wszystkie zaproponowane modele naleza do rodziny modeli dyfuzyjnych, a proces migracji
czastek przez membrany zostal opisany w ramach teorii btadzenia przypadkowego oraz

lancuchoéw Markowa.

Pierwszy zaproponowany model - model transportu jonéw K przez filtr selektywny kanatow
KcsA — w satysfakcjonujacy sposodb opisuje dyfuzje molekul wody oraz jonéw potasowych
przez segment selektywny kanatow KcsA, uwzgledniajac gléwne rodzaje oddzialywan

elektrostatycznych.

Nastepne modele - modele kinetyki bramkowania kanatow BK — pozwalajg generowaé
przebiegi pradowe o charakterystykach zgodnych z eksperymentalnymi oraz postuluja
istnienie pamie¢ci dalekozasiegowej wystepujacej w szeregach czasowych utworzonych, jako
kolejne dhugosci czasdéw trwania stanow kanalowych. Zaproponowane modele zostaty oparte
o doktadny obraz biologiczny kanalow BK, a wyniki uzyskane przy ich pomocy, pordwnane z

danymi eksperymentalnymi.

W trzeciej czes$ci pracy przedstawiono model transportu czasteczek azotu i tlenu przez
membrany magnetyczne stuzace do wzbogacania powietrza w tlen. Dzigki poréwnaniu
wyznaczonych strumieni azotu 1 tlenu ze strumieniami eksperymentalnymi, model
potwierdza, postulowane wczesniej, istnienie kanaléw magnetycznych jako gltownego
czynnika odpowiedzialnego za rozdzial czasteczek azotu i tlenu. Z modelu tego wynika
rowniez, ze domniemane zjawisko agregacji sktadnikoéw powietrza w obecnosci silnych pol
magnetycznych moze by¢ zrédtem odmiennego zachowywania sktadnikoéw indywidualnych i
w mieszaninie. Dodatkowo, model pozwala przewidywaé efektywno$§¢ membran w
warunkach niedostgpnych eksperymentalnie w zaleznosci od wartosci masy i granulacji

proszku magnetycznego oraz wartosci indukcji zewnetrznego pola magnetycznego.
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Niniejsza praca zostata oparta na nastepujacych publikacjach:

Pawelek, K., Kozak, J.J., Grzywna, Z.J. Asynchronousmotion and transport of in the KcsA
selectivity filter. Physica A: Statistical Mechanics and its Applications. 2010, 389, 3013—
3022. IF=1.521

Borys, P., Pawelek, K., Grzywna, Z.J. On the magnetic channels in polymer membranes.

Phys Chem Chem Phys. 2011, 13, 17122-17129. 1F=3.573

Wawrzkiewicz, A., Pawelek, K., Borys, P, Dworakowska, B., Grzywna, Z.J. On the
simple random-walk models of ion-channel gate dynamics. Eur Biophys J. 2012, 41, 505-
526. IF=2.139

Krasowska, M., Rybak, A.; Dudek, G., Strzelewicz, A., Pawelek, K., Grzywna, Z.J.,
Structure morphology problems in the air separation by polymer membranes with magnetic

particles. Journal of Membrane Science, 2012, 415416, 864-870. IF=3.850

Sumaryczny IF w\w prac wynosi 11.083.
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