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ВПЛИВ РАДIАЦIЙНОГО ОПРОМIНЕННЯ
НА ПАРАМЕТРИ ПОЛЕГШЕНОЇ ДИФУЗIЇ
МОДЕЛЬНОЇ МЕДИКО-БIОЛОГIЧНОЇ СИСТЕМИУДК 512, 536.755

В рамках нерiвноважної статистичної термодинамiки розвинено теоретичну модель
дифузiї в обмежених багатокомпонентних рiдинних системах за наявностi радiацiй-
ного опромiнення, що дозволяє визначати стацiонарнi дифузiйнi потоки з урахуванням
спричинених опромiненням змiн у рiвноважнiй частинi коефiцiєнта дифузiї. Для низки
модельних розчинiв проведено оцiнку ентропiйних внескiв у рiвноважну частину коефi-
цiєнта дифузiї, спричинених змiною термодинамiчних властивостей рiдинних систем
пiд впливом радiацiйного опромiнення. Показано, що опромiнення медико-бiологiчних рi-
динних систем в неперервному режимi може призводити до збiльшення насичення
тканин киснем за рахунок зменшення стабiлiзацiйних ефектiв, що спостерiгаються
при полегшенiй дифузiї за вiдсутностi опромiнення.
К люч о в i с л о в а: полегшена дифузiя, коефiцiєнт дифузiї, радiацiйне опромiнення, бiо-
логiчна система, iдеальний розчин.

1. Роль дифузiйних процесiв
в медико-бiологiчних рiдинних системах
за наявностi радiацiйного опромiнення

Дифузiя – один з базових процесiв, що забезпечу-
ють функцiонування медико-бiологiчних систем.
На сьогоднi, визначення характеристик дифузiй-
них процесiв є невiд’ємною складовою дослiджень
в таких галузях, як медицина, генетика та iнших.
Тож наявнiсть великої кiлькостi експерименталь-
нах та теоретичних робiт в цiй областi не є не-
сподiваним. Iншим важливим напрямком в дослi-
дженнях медико-бiологiчних об’єктiв є визначення
впливу радiацiйного опромiнення на їх функцiону-
вання. Цiкавим видається поєднання цих напрям-
кiв, адже для цiлої низки задач необхiдне розумi-
ння впливу радiацiйного опромiнення на процеси
переносу в рiдинних системах. В першу чергу не-
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обхiдно вiдзначити медицину, адже променева те-
рапiя застосовується давно, i на сьогоднi в радiа-
цiйнiй медицинi iснує широкий спектр технологiй:
вiд класичного рентгену i до сучасних методик, що
передбачають лiкування пацiєнтiв протонними або
iонними променями [1, 2]. На жаль, таке лiкуван-
ня все ще може спричинити негативний вплив i на
здоровi тканини. Розумiння фiзичних механiзмiв,
що призводить до змiни термодинамiчних власти-
востей бiологiчних рiдин при опромiненнi та вiдпо-
вiдних змiн у параметрах процесiв переносу, може
дати можливiсть вдосконалити iснуючi методики
з метою мiнiмiзацiї негативних наслiдкiв.

Зовсiм нещодавно в радiацiйнiй медицинi з’явив-
ся новий напрям дослiджень – вивчення можли-
востей терапiї опромiненням (рентгенiвським, пу-
чками електронiв та протонiв) в iмпульсному ре-
жимi з пiдвищеною, у порiвняннi з класичним пiд-
ходом, енергiєю, що дозволяє значно знизити нега-
тивний вплив на здоровi тканини (FLASH ефект)
[3–5]. Наприклад, в роботi [6] встановлено зни-
ження нейротоксичностi опромiнення для мишей
при використаннi FLASH-радiотерапiї. На сього-
днi вiдсутнє повне розумiння причин, що поясню-
ють бiльшу, у порiвняннi зi стандартними мето-
диками радiотерапiї, безпечнiсть FLASH опромi-
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нення для здорових тканин. Одне з можливих по-
яснень, що розглядаються на роль ключових – мо-
жливе зниження концентрацiї кисню та гiпоксiя
здорових тканин [7] через FLASH-ефект. Такий
механiзм є перспективним кандидатом, оскiльки
ряд представлених в лiтературi дослiджень пока-
зує зменшення терапевтичного ефекту опромiне-
ння при зменшеннi концентрацiї кисню в ткани-
нах [8]. Така залежнiсть має i фiзичне пояснен-
ня, адже згiдно з iснуючими експериментальни-
ми дослiдженнями, зменшення концентрацiї ки-
сню в рiдинних системах приводить до зменшення
утворення радикалiв (наприклад, H2O2) при опро-
мiненнi [6].

В рамках розглянутої гiпотези важливим є до-
слiдження можливих механiзмiв зменшення кон-
центрацiї кисню в здорових тканинах. Слiд за-
уважити, що на сьогоднi iснує достатня кiлькiсть
прикладiв успiшного застосування фiзичних мо-
делей для пояснення процесiв, що вiдбуваються
в медико-бiологiчних системах (див., наприклад,
[9, 10]). Отже, окрiм бiологiчних ефектiв, важли-
ву роль у змiнi концентрацiї кисню в тканинах за
використання FLASH-радiотерапiї можуть вiдiгра-
вати i фiзичнi механiзми, а саме – змiни у величи-
нi дифузiйних потокiв пiд впливом радiацiйного
опромiнення. Очевидно, що в цьому випадку ко-
ректна оцiнка ефективностi зазначеної технологiї
значною мiрою залежатиме вiд коректностi оцiнки
впливу радiацiйного опромiнення на процеси пере-
носу кисню.

Ще одна сфера, яку слiд згадати, – це генети-
ка. Один з сучасних методiв розведення передба-
чає опромiнення насiння або в рiдинному середо-
вищi, або сухого насiння з рiзним вмiстом води
[11, 12]. Iснуючi дослiдження дозволяють припу-
стити, що змiни характеристик процесiв переносу
в рiдинних системах при опромiненнi можуть бу-
ти частиною пояснення спостережуваних показни-
кiв мутацiї та виживання. Подiбнi процеси можуть
бути важливими при дослiдженнi впливу опромi-
нення на складнi бiологiчнi об’єкти, наприклад,
ДНК [13, 14]. Коли подвiйна спiраль ДНК розiр-
вана основним пучком, то вона може вiдновитись
як правильно, так i ненормально. Оскiльки у жи-
вих органiзмах зазначенi процеси вiдбуваються в
рiдинному середовищi, вплив дифузiйних проце-
сiв може бути важливим для оцiнки ймовiрностi
потрапляння саме потрiбних компонент молекул у

пошкодженi мiсця, що є важливим для прогнозу-
вання результатiв процесу вiдновлення.

В багатьох випадках для медико-бiологiчних об’-
єктiв характерним є наявнiсть пiдсистем, обмеже-
них в просторi, що, як вiдомо (див., наприклад,
[15–17]), може призводити до змiн характеристик
фiзичних процесiв, якi в таких пiдсистемах вiдбу-
ваються. Одним з надзвичайно важливих проце-
сiв, що спостерiгається в обмежених пiдсистемах,
є процес так званої полегшеної дифузiї, який вiд-
бувається при наявностi зворотних хiмiчних реа-
кцiй в системi мiж речовиною, що дифундує (суб-
страт) та носiєм (макромолекулам, що мiстяться
всерединi системи). Це призводить до того, що за-
гальний дифузiйний потiк складається з двох ком-
понент, а саме, з потоку безпосередньо субстрату
та потоку комплексу субстрат-носiй. Так, процес
переносу кисню гемоглобiном, оцiнка характери-
стик якого пiд впливом опромiнення може бути ва-
жливою для радiотерапiї, є прикладом саме полег-
шеної дифузiї [18]. Бiльш того, експериментально
встановлено, що мiоглобiн (Mb) полегшує дифу-
зiю O2 в клiтинi [19, 20], i на сьогоднi є цiла низка
робiт, присвячених як теоретичному, так i експери-
ментальному вивченню зворотного зв’язування O2

мiоглобiном i його трансляцiйнiй дифузiї в клiтинi
[21, 22]. Полегшена дифузiя кисню за допомогою
мiоглобiну особливо ефективна за низьких парцi-
альних тискiв субстрату, а її внесок в дифузiйний
потiк залежить вiд градiєнта концентрацiї компле-
ксу носiй-субстрат.

З наведеного огляду можна зробити висновок
про те, що вивчення впливу радiацiйного опро-
мiнення на процеси дифузiї в рiдинних системах
є надзвичайно важливим для медико-бiологiчних
задач. Водночас на сьогоднiшнiй день фiзичнi мо-
делi, здатнi дати достовiрнi кiлькiснi результати
щодо характеристик процесiв дифузiї в рiдинних
системах пiд опромiненням, – вiдсутнi. Наша ста-
ття присвячена саме аналiзу змiн в характеристи-
ках процесiв полегшеної дифузiї в рiдинних систе-
мах пiд впливом радiацiйного опромiнення, що мо-
жуть бути викликанi змiнами структурних та тер-
модинамiчних властивостей рiдинних систем.

2. Стацiонарна дифузiя
в обмежених медико-бiологiчних системах

На сьогоднi iснує низка рiзних пiдходiв для опису
процесiв дифузiї, наприклад, теорiї, якi, викори-
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стовуючи певнi модельнi представлення щодо бу-
дови речовини та взаємодiї мiж частинками, опи-
сують дифузiю за допомогою кiнетичних рiвнянь,
або феноменологiчнi теорiї, що описують це явище
в найбiльш загальному виглядi. Сучаснi експери-
ментальнi i теоретичнi результати, отриманi в рам-
ках описаних пiдходiв, свiдчать про те, що коефiцi-
єнт дифузiї може суттєво залежати вiд локальних
концентрацiй в системi. Очевидно, що це не можна
врахувати в межах формалiзму класичного закону
Фiка, що довгий час використовувався для визна-
чення дифузiйного потоку в обмежених системах.

Для випадку полегшеної дифузiї перспектив-
ним є розвинення узагальненої теоретичної моде-
лi в рамках нерiвноважної термодинамiки, основ-
нi спiввiдношення якої протягом останнiх деся-
тирiч було обґрунтовано в межах загальної ста-
тистичної теорiї, що дає теоретичнi методи для
визначення коефiцiєнтiв Онсагера (феноменоло-
гiчних за своєю природою), та встановити межi
застосування лiнiйної теорiї. Вона базується на
квантово-механiчному описi iзольованої системи
багатьох частинок [23, 24]. В межах зазначеного
пiдходу з’являється можливiсть описувати полег-
шену дифузiю в системах, що знаходиться далеко
вiд границь стiйкостi (тобто виключимо з розгля-
ду область, в якiй рiвняння стають нелокальними
з пам’яттю [25, 26]), використовуючи фiзичнi вла-
стивостi мембранних систем i моделюючи хiмiчнi
реакцiї як мiжмолекулярну взаємодiю. Перевагою
такої моделi повинна стати можливiсть врахувати
залежнiсть коефiцiєнта дифузiї вiд локальних кон-
центрацiй та тискiв. Описаний пiдхiд ранiше було
застосовано для опису стацiонарної дифузiї речо-
вини в системi, що являє собою плоскопаралель-
ний шар, обмежений напiвпроникними стiнками
(мембранами), в якому речовина “першого” типу
𝑛1 дифундує в 𝑚-компонентному розчинi [27, 28].
При цьому вважалось, що

∙ Стiнки є проникними лише для речовини пер-
шого типу. За таких умов iснуватиме потiк лише
речовини першого типу 𝐽1 ̸= 0, в той час як пото-
ки iнших речовин будуть вiдсутнi 𝐽2 = 𝐽3 = 𝐽4 =
= ... = 𝐽𝑚 = 0.

∙ Система знаходиться далеко вiд границь стiй-
костi, що виключає необхiднiсть використання не-
локальних рiвнянь з пам’яттю.

∙ Вважається, що в системi пiдтримується градi-
єнт концентрацiї речовини, яка дифундує шляхом

пiдтримки її сталої концентрацiї на границях:{︂
𝑥1 (𝑧 = 0) = 𝑥0,

𝑥1 (𝑥 = 𝑙) = 𝑥𝑙,
(1)

причому 𝑥0 > 𝑥𝑙, 𝑥𝑙 ̸= 0.
∙ Напiвпроникнiсть стiнок приводить до вини-

кнення в системi осмотичних явищ, що зумовлює
необхiднiсть враховувати змiну хiмiчних потенцi-
алiв компонент з тиском. Наявнiсть осмотичного
тиску дозволяє пояснити вiдсутнiсть дифузiї речо-
вин, якi знаходяться мiж напiвпроникними стiнка-
ми, при наявностi градiєнта її концентрацiї.

∙ В усiх рiвняннях враховуватимемо залежнiсть
хiмiчних потенцiалiв як вiд концентрацiй, так i вiд
тиску, тобто, по сутi будемо враховувати iнформа-
цiю про рiвняння стану системи.

∙ Розглядається стацiонарний процес дифузiї за
вiдсутностi зовнiшнiх полiв, за постiйної темпера-
тури. Перехреснi ефекти при цьому не врахову-
ються. Стацiонарнiсть процесу дозволяє коректно
позбутися другої похiдної в рiвняннi дифузiї, при
цьому залишається можливiсть знаходження зале-
жностi величини потоку вiд рiзницi концентрацiй.

∙ Модель є одномiрною, а потiк дифундуючої ре-
човини є перпендикулярним до стiнок мембранної
системи.

Для випадку двокомпонентної системи, коли
всерединi плоскопаралельного шару знаходяться
тiльки дифундуюча речовина та носiй, який зу-
мовлює iснування процесу полегшеної дифузiї, бу-
ло отримано загальну систему рiвнянь для визна-
чення дифузiйних потокiв:⎧⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎨⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎩

𝐽1 = −2𝑘𝐿1∇𝑥1

{︂[︂
1

𝑥1
+

𝜕

𝜕𝑥1
ln 𝛾1

]︂
+

+
𝑣10 + 𝑘𝑇 𝜕

𝜕𝑝 ln 𝛾1

𝑣20 + 𝑘𝑇 𝜕
𝜕𝑝 ln 𝛾2

[︂
1

1− 𝑥1
− 𝜕

𝜕𝑥1
ln 𝛾2

]︂}︂
,

∇𝑥2 = −∇𝑥1,

∇𝑃 = −
2𝑘𝑇

[︁
𝜕
𝜕𝑥1

ln 𝛾2 − 1
1−𝑥1

]︁
𝑣20 + 𝑘𝑇 𝜕

𝜕𝑝 ln 𝛾2
∇𝑥1.

(2)

та вираз для коефiцiєнта дифузiї 𝐷 (𝑇, 𝑝, 𝑥1):

𝐷 (𝑇, 𝑝, 𝑥1) = 2𝑘𝐿1

{︂[︂
1

𝑥1
+

𝜕

𝜕𝑥1
ln 𝛾1

]︂
+

+
𝑣10 + 𝑘𝑇 𝜕

𝜕𝑝 ln 𝛾1

𝑣20 + 𝑘𝑇 𝜕
𝜕𝑝 ln 𝛾2

[︂
1

1− 𝑥1
− 𝜕

𝜕𝑥1
ln 𝛾2

]︂}︂
. (3)
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Необхiдно вiдзначити, що вираз (3) для коефiцi-
єнта дифузiї визначає його суттєву залежнiсть вiд
параметрiв термiчного рiвняння стану дослiджу-
ваної системи. Слiд особливо пiдкреслити можли-
вiсть чiткого роздiлення рiвноважних та нерiвно-
важних властивостей системи. Так, в загальному
випадку в виразi (3) 𝐿1 вiдповiдає за нерiвнова-
жнi властивостi, якi в статистичнiй механiцi отри-
муються з розв’язкiв рiвняння Лiувiлля з нерiв-
новажною функцiєю розподiлу. А вираз в дужках
описує рiвноважнi властивостi i вiдповiдає рiвно-
важнiй функцiї розподiлу.

Розглянута модель дозволяє визначити дифузiй-
ний потiк речовини в обмежених системах для рi-
зних модельних розчинiв [29–31]. Для цього необ-
хiдно конкретизувати характер взаємодiї мiж ча-
стинками розчину (тобто тип розчину) та характер
можливих хiмiчних реакцiй за допомогою коефiцi-
єнта активностi у виразi для хiмiчного потенцiалу

𝜇𝑖 (𝑇, 𝜌, 𝑐1 ... 𝑐𝑛) =

= 𝜇𝑖0 (𝑇, 𝜌) + 𝑘𝑇 ln 𝑐𝑖𝛾𝑖 (𝑇, 𝜌, 𝑐1 ... 𝑐𝑛), (4)

де 𝜇𝑖0 – хiмiчний потенцiал чистої речовини для
𝑖-го компонента, 𝛾𝑖 (𝑇, 𝜌, 𝑐1 ... 𝑐𝑛) – активнiсть 𝑖-го
компонента.

На сьогоднi iснує низка рiзних моделей розчи-
нiв, що описують реальнi рiдиннi системи. Напри-
клад, iдеальний i регулярний розчини, або розчи-
ни з хiмiчними потенцiалами компонент, що визна-
чаються спiввiдношеннями Маргулеса, Скетчарда-
Хаммера та iншими. Для практичного використа-
ння цих моделей необхiдно знати феноменологi-
чнi сталi, якi входять у рiвняння для коефiцiєнта
активностi у виразi (4). Одним з можливих пiдхо-
дiв для їх визначення може бути пiдхiд на основi
методiв теорiї збурень в iзобаро-iзотермiчному ан-
самблi [32]. При цьому врахування рiзних порядкiв
теорiї збурень дозволяє визначити значення коефi-
цiєнтiв активностi для розчинiв рiзних типiв. На-
приклад, для систем з невалентною взаємодiєю,
що знаходяться далеко вiд критичної точки або
межi стiйкостi в другому порядку теорiї збурень
справедливi такi вирази [32]:

ln 𝛾1 = 𝑛2
2

(︂
Φ12 −

1

2
(Φ11 +Φ22)− 3Φ111 + 2Φ112 −

−Φ122

)︂
+ 2𝑛3

2(Φ111 − Φ222 − Φ112 +Φ122), (5)

ln 𝛾2 = 𝑛2
1

(︂
Φ12 −

1

2
(Φ11 +Φ22)− 3Φ222 + 2Φ122 −

−Φ112

)︂
+ 2𝑛3

1(Φ222 − Φ111 − Φ122 +Φ112), (6)

де функцiї Φ𝑖𝑗𝑘 є залежними виключно вiд темпе-
ратури й тиску

Φ𝑖𝑖𝑖 =
1

2

∫︁
⟨𝑉 (𝑇,𝑃,𝑁)⟩0

𝑓0 (𝑟1, 𝑟2, 𝑟3)
[︁
𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑖(𝑟12) − 1

]︁
×

×
[︁
𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑖(𝑟13) − 1

]︁
𝑑𝑟12𝑑𝑟13, (7)

Φ𝑖𝑖𝑗 (𝑖𝑗𝑗) =
1

2

∫︁
⟨𝑉 (𝑇,𝑃,𝑁)⟩0

𝑓0 (𝑟1, 𝑟2, 𝑟3)×

×
{︂[︁

𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑗(𝑟12) − 1
]︁ [︁

𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑗(𝑟13) − 1
]︁
+

+2
[︁
𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑖(𝑟12) − 1

]︁[︁
𝑒−𝛽 𝜓𝑖𝑗(𝑟13) − 1

]︁}︂
𝑑𝑟12𝑑𝑟13. (8)

Наведенi вирази (5)–(8) являють собою вiдомi ем-
пiричнi спiввiдношення Маргулеса [33]:

ln 𝛾1 =
𝑎1
2
𝑛2
2 +

𝑎2
3
𝑛3
2,

ln 𝛾2 =
𝑎1 + 𝑎2

2
𝑛2
1 −

𝑎2
3
𝑛3
1,

(9)

де

𝑎1 = 2Φ12− Φ11− Φ22− 6Φ111+ 4Φ112− 2Φ122,

𝑎2 = 6 (Φ111 +Φ122 − Φ112 − Φ222).
(10)

Рiвняння (5)–(10) можуть дозволити врахувати
змiни в мiжчастинковiй взаємодiї, що за певних
енергiй опромiнення спостерiгатимуться в рiдин-
них системах [34]. Водночас змiни в величинi ди-
фузiйного потоку можуть спостерiгатись i у випад-
ку врахування лише ентропiйних внескiв у термо-
динамiчний потенцiал бiнарної системи. Це можна
побачити, дослiдивши полегшену дифузiю в мем-
браннiй системi в рамках моделi iдеального роз-
чину (модель, в якiй при змiшуваннi внесок ен-
тропiйних факторiв в термодинамiчнi потенцiали
домiнує над енергетичними, якими можна знехту-
вати, i, вiдповiдно, внесок коефiцiєнта активностi
в (4) тотожно дорiвнює нулю). Хiмiчний потенцiал
в такому наближеннi задається виразом

𝜇1 (𝑇, 𝑝, 𝑥1) = 𝜇10 (𝑇, 𝑝) + 𝑘𝑇 ln𝑥1. (11)
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На рис. 1 наведено одержанi ранiше результати
розрахункiв величини дифузiйного потоку в зале-
жностi вiд рiзницi концентрацiї на границях мем-
брани за вiдсутностi опромiнення [31].

Наведенi результати виявляють суттєву нелiнiй-
нiсть в залежностi потоку вiд рiзницi концентра-
цiй (𝑥𝑙 − 𝑥0). Цiкаво, що така поведiнка спостерi-
гається саме у випадку iдеального розчину, тобто
з урахуванням лише ентропiйного внеску в змiну
термодинамiчного потенцiалу при змiшуваннi. Не-
обхiдно пiдкреслити, що виявлене в розрахунках
вiдхилення вiд класичної лiнiйної залежностi зу-
мовлене коректним врахуванням залежностi кое-
фiцiєнта дифузiї в рiвняннях переносу вiд польо-
вих змiнних системи.

Аналiз представлених результатiв вказує на те,
що за малих значень величини (𝑥𝑙−𝑥0) спостерiга-
ється практично лiнiйна залежнiсть потоку, але зi
зростанням 𝑥0 − 𝑥𝑙 залежнiсть 𝐽1 (𝑥𝑙 − 𝑥0) суттєво
вiдхиляється вiд лiнiйної. При цьому має мiсце по-
мiтний стабiлiзуючий ефект, який проявляється в
тому, що величина потоку слабо залежить вiд рi-
зницi концентрацiї дифундуючої речовини на гра-
ницях мембранної системи.

Як видно з аналiзу результатiв, змiни у рiвнова-
жнiй частинi коефiцiєнта дифузiї (3) можуть при-
зводити до суттєвих змiн у величинi потоку ди-
фундуючої речовини. Таким чином, при визначен-
нi впливу радiацiйного опромiнення на дифузiй-
нi процеси в медико-бiологiчних рiдинних систе-
мах наявнiсть структурних змiн внаслiдок впли-
ву стацiонарного радiацiйного опромiнення може
вiдiгравати суттєву роль у змiнах характеристик
дифузiйних потокiв.

3. Вплив радiацiйного
опромiнення на структурнi
i термодинамiчнi властивостi
медико-бiологiчних рiдин

Одним з можливих механiзмiв змiн в в структурi
та термодинамiчних властивостях рiдинних систем
пiд впливом зовнiшнiх факторiв є вiдхилення фун-
кцiї розподiлу швидкостей вiд розподiлу Максвел-
ла, типового для стану рiвноваги [35]. Пiдґрунтям
механiзму є передача iмпульсу вiд “активних” ча-
стинок, що налiтають – тим, якi утворюють рiдину.
Отже, опромiнення призведе до змiни коефiцiєнтiв
𝐴 та 𝜑, характерних для розподiлу Максвелла в

Рис. 1. Залежнiсть нормованого дифузiйного потоку 𝐽1
вiд рiзницi концентрацiй на границях мембрани (𝑥𝑙−𝑥0) за
рiзних значень вiдношення 𝜐10

𝜐20
в рамках моделi iдеального

розчину. Штрихи вiдповiдають 𝜐10
𝜐20

= 0,01; суцiльна лiнiя
вiдповiдає 𝜐10

𝜐20
= 0,2; точки вiдповiдають 𝜐10

𝜐20
= 0,5

рiвноважному станi

𝑓(𝑝) = 𝐴exp(−𝜑𝑝2), (12)

де 𝑝 – iмпульс частинок системи.
Необхiдно вiдзначити, що подiбнi механiзми змiн

є притаманними для рiзних систем. Наприклад,
iснують роботи, присвяченi дослiдженню власти-
востей нерiвноважних систем в рамках пiдходу не-
рiвноважної функцiї розподiлу [36, 37], або вико-
ристовують розклад функцiй розподiлу по iмпуль-
сах вiдносно локальних максвелiвських розподiлiв
[38]. Однiєю з таких задач є вивчення поведiнки га-
зу в плоскому потоцi Куетта, що може бути розв’я-
зана за допомогою модифiкацiї функцiї розподi-
лу Максвелла полiномами Сонiна. Iншою задачею
є визначення особливостей газу, що бере участь
в хiмiчних реакцiях. Для її розв’язку необхiдно
врахувати змiни в функцiї розподiлу по швидко-
стях [39]. Така система має чимало спiльного з рi-
динною системою пiд дiєю опромiнення, оскiльки
в процесi радiолiзу в рiдинах з’являється значна
кiлькiсть нових взаємодiючих частинок [40]. Осо-
бливою областю є дослiдження вiдхилень вiд ма-
ксвелiвського розподiлу для систем в стацiонарно-
му станi. Наприклад, степеневий закон розподiлу
за швидкостями в гранулярних газах [41], та нема-
ксвелiвський розподiл за швидкостями, що спосте-
рiгається в рiдинах у зовнiшньому полi в стацiо-
нарному станi [42–44].
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Ранiше авторами розглядався описаний вище
механiзм, а саме, в рамках формалiзму ланцюж-
ка рiвнянь Боголюбова–Борна–Грiна–Кiрквуда–
Iвона (ББГКI) було розвинено пiдхiд для визначе-
ння змiни термодинамiчних властивостей та стру-
ктури рiдинних систем внаслiдок дiї стацiонарного
iзотропного радiацiйного опромiнення [45]. Необ-
хiдно зауважити, що зазначений пiдхiд має певнi
обмеження на характер радiацiйного опромiнення.
В класичному пiдходi ланцюжок рiвнянь Боголю-
бова застосувується для опису рiдинної системи са-
ме за умови термодинамiчної рiвноваги [46,47]. Во-
дночас, за певних умов його можна використати i
для визначення структури нерiвноважної системи.
Розглянемо, що вiдбувається з рiдинною системою
при стацiонарному опромiненнi. Передача енергiї
вiд налiтаючих частинок до частинок, що склада-
ють рiдинну систему, призводить до рiзких змiн
швидкостi останнiх. Це означає, що фазовий об’єм
не зберiгається, i, вiдповiдно, застосування меха-
нiки Гамiльтона для опису такої системи є некоре-
ктним. Очевидно, що це робить неправомiрним i
використання ланцюжка рiвнянь Боголюбова для
опису процесу. Ситуацiя дещо змiнюється, якщо
не розглядати детально складний процес еволю-
цiї системи вiд суто нерiвноважного стану (одра-
зу пiсля початку опромiнення) до стацiонарного
нерiвноважного стану. При цьому система прохо-
дить низку промiжних станiв, якi характеризую-
ться своїми наборами часiв релаксацiї. У загаль-
ному випадку, пiсля збурення система еволюцiо-
нує до стану рiвноваги. Якщо розглянути стале
у часi джерело енергiї, то в такiй задачi постiй-
не опромiнення не дозволяє рiдиннiй системi пере-
йти в рiвноважний стан, i тому вона залишається в
певному стацiонарному нерiвноважному станi. Ви-
ходячи з iдей Боголюбова [48], можна стверджу-
вати, що через певний промiжок часу, достатнiй
для кiлькох зiткнень, спостерiгається хаотизацiя
руху частинок. Пiсля цього в розподiлi за швид-
костями настає квазiрiвновага, а еволюцiя системи
регулюватиметься змiною макроскопiчних параме-
трiв та зовнiшнiми факторами. Отже, модель для
визначення параметрiв рiдинної системи пiд опро-
мiненням в стацiонарному нерiвноважному станi
на базi ланцюжку рiвнянь Боголюбова є застосов-
ною для випадку, коли стан системи визначається
не шляхом, який використовується для його дося-
гнення, а макроскопiчними параметрами та прин-

ципом мiнiмуму виробництва ентропiї з фiксова-
ним зовнiшнiм впливом, що не дозволяє системi
перейти в рiвноважний стан [23, 49, 50]. Тодi лан-
цюжок рiвнянь Боголюбова можна використову-
вати за умови, що залежнiсть вiд часу врахова-
на в нерiвноважнiй функцiї розподiлу 𝑛-го поряд-
ку 𝐹𝑛(r1, r2, ..., r𝑛,p1,p2, ...,p𝑛, 𝑡) через залежнiсть
вiд часу 𝑡 макроскопiчних параметрiв:

𝐹𝑛(r1, r2, ..., r𝑛,p1,p2, ...,p𝑛, 𝑡) =

= 𝐹𝑛(r1, r2, ..., r𝑛,p1,p2, ...,p𝑛, 𝜌(𝑡), 𝑇 (𝑡),Ext(𝑡)),

(13)

де r1, r2, ..., r𝑛 – координати частинок, p1,p2, ...,
p𝑛 – iмпульси частинок, Ext(𝑡) – вплив зовнiшнiх
факторiв.

Таким чином, можна видiлити основнi положен-
ня, що дозволили розвинути зазначений пiдхiд для
визначення впливу зовнiшнiх факторiв на рiдиннi
системи [51, 52]:

∙ стацiонарне опромiнення рiдинної системи
призводить до змiни функцiї розподiлу частинок
за iмпульсами;

∙ змiна функцiї розподiлу за iмпульсами призво-
дить до змiн у структурi системи, а саме: приво-
дить до змiни радiальних функцiй розподiлу;

∙ змiна термодинамiчних параметрiв нерiвнова-
жної рiдинної системи пiд опромiненням в стацiо-
нарному станi є наслiдком структурних змiн в си-
стемi.

Як видно з третього пункту, для визначення ха-
рактеристик рiдинної системи в стацiонарному не-
рiвноважному станi пiд опромiненням необхiдно
встановити зв’язок мiж змiною радiальних фун-
кцiй розподiлу в системi i змiною термодинамiчних
властивостей.

В рамках описаного в [45] пiдходу було отримано
вираз для модифiкованого ланцюжка ББГКI для
однокомпонентної системи в стацiонарному нерiв-
новажному станi:

− 𝜕𝑔2(r1, r2)

𝜕r1

∫︁
p1

𝑚
𝑓2(p1,p2)𝜕p1𝜕p2 +

+
𝜕Φ(|r1 − r2|)

𝜕r1
𝑔2(r1, r2)

∫︁
𝜕𝑓2(p1,p2)

𝜕p1
𝜕p1𝜕p2 +

+ 𝜌

∫︁
𝜕Φ(|r1 − r3|)

𝜕r1
𝑔3(r1, r2, r3)𝑑r3 ×

×
∫︁

𝜕𝑓2(p1,p2)

𝜕p1
𝜕p1𝜕p2 = 0 (14)
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i введено новий параметр 𝑇eff , що дозволило запи-
сати рiвняння у виглядi

𝑘𝑇eff
𝜕𝑔2(r1, r2)

𝜕r1
+

𝜕Φ(|r1 − r2|)
𝜕r1

𝑔2(r1, r2)+

+ 𝜌

∫︁
𝜕Φ(|r1 − r3|)

𝜕r1
𝑔3(r1, r2, r3)𝑑r3 = 0, (15)

де враховано, що

𝑘𝑇eff

∫︁
𝜕𝑓2(p1,p2)

𝜕p1
𝑑p1𝑑p2 =

= −
∫︁

p1

𝑚
𝑓2(p1,p2)𝑑p1𝑑p2. (16)

Аналiз рiвнянь (14), (15) показав, що у випадку
однорiдної рiдинної системи в стацiонарному станi
в рiвняннях замiсть термодинамiчної температури
з’являється новий параметр 𝑘𝑇eff , що пов’язаний
зi змiненою iмпульсною частиною 𝑓2

(︀
p𝑘1 ,p

𝑙
2

)︀
дво-

частинкової функцiї розподiлу [51–53]. Подiбнiсть
структури рiвнянь (14), (15) до рiвнянь ББГКI у
випадку рiвноважних систем дозволила припусти-
ти, що параметр “ефективна температура” 𝑘𝑇eff

для випадку нерiвноважної рiдинної системи в ста-
цiонарному станi пiд опромiненням буде вiдiгра-
вати роль термодинамiчної температури в сенсi
визначення структурних i термодинамiчних вла-
стивостей. При цьому параметр “ефективна тем-
пература” є вiдмiнним вiд термодинамiчної темпе-
ратури системi i дорiвнює температурi вiдповiдної
рiвноважної системи, що має структуру i термоди-
намiчнi властивостi, якi аналогiчнi тим для нерiв-
новажної системи. Аналiз результатiв також пока-
зав, що єдиною причиною рiзницi мiж “ефективно-
ю” та термодинамiчною температурами є змiни в
функцiї розподiлу за iмпульсами.

В подальшому, результати було природним чи-
ном узагальнено на багатокомпонентнi системи.
Для ефективних температур в такому випадку мо-
жна записати [45]:

𝑘𝑇 𝑘𝑙eff = −
∫︀ p𝑘

1
𝑚𝑘

𝑓2(p𝑘
1 ,p

𝑙
2)𝑑p

𝑘
1𝑑p

𝑙
2∫︀ 𝜕𝑓2(p𝑘

1 ,p𝑙
2)

𝜕p𝑘
1

𝑑p𝑘
1𝑑p

𝑙
2

,

𝑙, 𝑘 = 1 ...𝑀,

(17)

де 𝑓2
(︀
p𝑘1 ,p

𝑙
2

)︀
– iмпульсна частина двохчастинко-

вої функцiї розподiлу компонент 𝑙 та 𝑘. Перехреснi
доданки в рiвняннi (17) не залежать вiд порядку
компонент, тобто (𝑇 𝑘𝑙eff = 𝑇 𝑙𝑘eff).

Вiдзначимо, що рiвняння (17) визначають де-
кiлька “ефективних температур” пiдсистем 1𝑙,
2𝑙, ... Такi якiснi результати вiдповiдають резуль-
татам статистичної теорiї релаксацiйних процесiв
для систем, що складаються з пiдсистем iз слаб-
кою взаємодiєю [23], для яких є прийнятним iсну-
вання кiлькох рiзних температур.

Одержанi теоретичнi результати пiзнiше було
пiдтверджено в комп’ютерному експериментi з до-
слiдження поведiнки води пiд впливом 𝛼-частинок
з енергiями в дiапазонi 0,05–0.25 КеВ/частинку
методами молекулярної динамiки [54], де було по-
казано, поведiнка коефiцiєнту самодифузiї в зале-
жностi вiд 𝑇eff , вiдповiдає лiтературним даним йо-
го залежностi вiд термодинамiчної температури.
Така збiжнiсть пiдтвердила припущення щодо фi-
зичного значення “ефективної температури”.

4. Процеси переносу
в рiдинних системах в умовах
опромiнення. Ентропiйнi ефекти

Як вже зазначалося, ефект впливу опромiнення на
процеси переносу в рiдинних системах можна по-
дiлити на двi частини. Перша – ентропiйний вне-
сок, що може бути описано введенням нової тем-
ператури в системi (17) i який може впливати на
величину потокiв при замiнi термодинамiчної тем-
ператури на величину ефективної температури в
рiвняннях (2) та (3). Друга – енергетичний вне-
сок, що у випадку радiацiйного опромiнення може
виникати, наприклад, внаслiдок змiни параметрiв
мiжчастинкової взаємодiї та призводити до змiн у
хiмiчних потенцiалах компонентiв. В загальному
випадку опромiнення рiдинної системи призведе
до виникнення як ентропiйних внескiв у термоди-
намiчний потенцiал, так i енергетичних.

Розглянемо найпростiший випадок з ентропiй-
ними внесками. Припустимо, що енергiя опромi-
нення залишається достатньо малою, аби в систе-
мi не вiдбувався радiолiз. (Наприклад, для опро-
мiнення води 𝛼-частинками з лiтературних даних
можна побачити [55], що це є енергiї менше вiд
1 КеВ/частинку. За таких енергiй диференцiйний
перерiз iонiзацiї майже дорiвнює нулю, а ймовiр-
нiсть виникнення непружнiх зiткнень з утворен-
ням вторинних електронiв є досить низькою. Ви-
ходячи з наведених результатiв, можна припусти-
ти, що у вибраному дiапазонi енергiй опромiнен-
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Рис. 2. Залежнiсть величини дифузiйного потоку 𝐽1 вiд
величини (𝑥𝑙 − 𝑥0) за рiзних значень 𝑇 𝑖𝑗

eff для iдеального
розчину 𝑣10

𝑣20
= 0,1. Суцiльна лiнiя вiдповiдає 𝑇 11

eff = 𝑇 22
eff =

= 𝑇 12
eff = 300 К; штрихована лiнiя вiдповiдає 𝑇 11

eff = 320 К
𝑇 22
eff = 300 К 𝑇 12

eff = 310 К

Рис. 3. Залежнiсть величини дифузiйного потоку 𝐽1 вiд
величини (𝑥𝑙 − 𝑥0) за рiзних значень 𝑇 𝑖𝑗

eff для iдеального
розчину 𝑣10

𝑣20
= 0,01: Суцiльна лiнiя вiдповiдає 𝑇 11

eff = 𝑇 22
eff =

= 𝑇 12
eff = 300 К; штрихована лiнiя вiдповiдає 𝑇 11

eff = 320 К
𝑇 22
eff = 300 К 𝑇 12

eff = 310 К

ня в процесi передачi енергiї переважають пружнi
зiткнення, а вода залишається однокомпонентною
системою). Таке припущення є суттєвим, оскiльки
дозволяє на всiх етапах використати рiвняння для
потокiв дифундуючої речовини для двокомпонен-
тної системи. Оскiльки нас цiкавлять ентропiйнi

внески – скористаємося моделлю iдеального роз-
чину (11). Враховуючи те, що пiд опромiненням в
двокомпонентнiй системi з’являється 3 нових пара-
метри для визначення структурних i термодинамi-
чних властивостей (див. (17)), систему рiвнянь (2)
можна переписати у виглядi⎧⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎨⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎪⎩

𝐽1 = −2𝑘
𝐿1

𝑇 12
eff

𝑑𝑥1

𝑑𝑧

{︂
𝑇 11
eff

𝑥1
+

𝑣10
𝑣20

𝑇 22
eff

1− 𝑥1

}︂
,

𝑑𝑥2

𝑑𝑧
= −𝑑𝑥1

𝑑𝑧
,

𝑑𝑝

𝑑𝑧
=

2𝑘𝑇

𝜐20

1

1− 𝑥1

𝑑𝑥1

𝑑𝑧
.

(18)

Тодi пiсля iнтегрування за умови (1) для потоку
маємо вираз:

𝐽1 = −2𝑘𝐿1

𝑙𝑇 12
eff

(︂
ln

𝑥𝑙𝑇
11
eff

𝑥0
− 𝑣10

𝑣20
ln

(1− 𝑥𝑙)𝑇
22
eff

1− 𝑥0

)︂
. (19)

Одержанi залежностi величини дифузiйного по-
току вiд рiзницi концентрацiй для модельних спiв-
вiдношень 𝑇 11

eff , 𝑇 22
eff та 𝑇 12

eff наведено на рис. 2 та 3.
Як видно з аналiзу рис. 1–3, радiацiйне опро-

мiнення призводить до зменшення стабiлiзуючого
ефекту в явищi полегшеної дифузiї в обмежених
системах. Це проявляється в меншому вiдхилен-
нi величини дифузiйного потоку вiд лiнiйної за-
лежностi при збiльшеннi рiзницi концентрацiй на
границях мембрани у порiвняннi з таким за вiд-
сутностi опромiнення. Означений ефект призво-
дить до збiльшення величини потоку дифундую-
чої речовини для великих градiєнтiв концентрацiї,
що може пояснити менший вмiст кисню в ткани-
нах при застосуваннi FLASH-терапiї у порiвняннi
з класичним пiдходом. При iмпульсному опромi-
неннi за час мiж iмпульсами буде вiдбуватись ре-
лаксацiя системи, i, вiдповiдно, зменшення дифу-
зiйного насичення тканин киснем за рахунок ста-
бiлiзуючого ефекту. При класичному пiдходi з не-
перервним опромiненням, незважаючи на меншу
iнтенсивнiсть опромiнення, середнє значення ди-
фузiйного потоку кисню буде бiльшим. Це може
призводити до пiдвищення концентрацiї кисню в
здорових тканинах, що збiльшує ризик негативних
наслiдкiв [7].

Як можна побачити з аналiзу одержаних да-
них, зменшення величини вiдношення парцiаль-
ного мольного об’єму речовини, що дифундує че-
рез мембрану, до парцiального мольного об’єму
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розчинника призводить до збiльшення ефекту вiд
опромiнення. Така поведiнка свiдчить про важли-
вiсть виявленого ефекту для бiологiчних систем,
де у випадку полегшеної дифузiї бiологiчно актив-
ної речовини через мембрани вiдношення 𝑣10

𝑣20
є над-

звичайно малим (наприклад, полегшена дифузiя
кисню в розчинах мiоглобiну чи гемоглобiну).

Необхiдно ще раз пiдкреслити, що дослiджува-
ний в роботi ефект має виключно ентропiйне по-
ходження i спричинений збiльшенням “ефективної
температури” нерiвноважної системи в стацiонар-
ному станi. Для одержання повної картини яви-
ща в подальшому необхiдно дослiдити бiльш скла-
днi моделi, що включатимуть аналiз енергетичних
внескiв.

5. Висновки

Нами було дослiджено можливий вплив радiацiй-
ного опромiнення на процеси дифузiї в обмежених
медико-бiологiчних рiдинних системах. При цьому
розглядався зв’язок змiн у структурних та термо-
динамiчних властивостях рiдинних систем внаслi-
док опромiнення iз особливостями процесiв дифу-
зiї. А саме, розроблену ранiше в рамках нерiвнова-
жної термодинамiки модель для опису стацiонар-
ної дифузiї в обмежених системах було розвинуто
для випадку наявностi радiацiйного опромiнення.
В моделi було введено можливiсть врахувати змiну
структурних характеристик системи внаслiдок ра-
дiацiйного опромiнення, що дало змогу дослiдити
вплив радiацiйного опромiнення (наприклад, опро-
мiнення пучками електронiв або важких iонiв) на
величину потоку дифундуючої речовини. Визна-
чено зв’язок змiн у величинi дифузiйного потоку
з “ефективними температурами”, що характеризу-
ють термодинамiчнi властивостi нерiвноважної рi-
динної системи в стацiонарному станi за наявностi
опромiнення. Аналiз одержаних даних показав, що

∙ Врахування залежностi коефiцiєнта дифузiї
вiд концентрацiй та тиску в процесах стацiонар-
ної полегшеної дифузiї призводить до виникнення
ефектiв стабiлiзацiї та насичення у величинi дифу-
зiйного потоку у порiвняннi з моделями з постiй-
ними коефiцiєнтами дифузiї.

∙ Радiацiйне опромiнення рiдинної системи
зменшує стабiлiзацiйний ефект, що спостерiгаєть-
ся при полегшенiй дифузiї в обмежених системах
за вiдсутностi опромiнення. Для значної рiзницi

концентрацiй на границях мембрани величина
дифузiйного потоку збiльшується у порiвняннi з
таким за вiдсутностi радiацiйного опромiнення.

∙ Вплив радiацiйного опромiнення рiдинної си-
стеми на параметри полегшеної дифузiї збiльшує-
ться при зменшеннi величини вiдношення парцi-
альних мольних об’ємiв речовини, що дифундує
через мембрану, до розчинника.

∙ Збiльшення величини потоку дифундуючої ве-
личини пiд впливом опромiнення може сприяти
збiльшенню концентрацiї кисню в тканинах бiоло-
гiчних об’єктiв при неперервному режимi опромi-
нення (класичний пiдхiд) у порiвняннi з FLASH-
терапiєю i, вiдповiдно, збiльшувати ймовiрнiсть
негативних ефектiв для здорових тканин при про-
веденнi радiацiйної терапiї.

∙ Врахування змiни параметрiв дифузiйних про-
цесiв в медико-бiологiчних рiдинах пiд впливом
опромiнення є обов’язковим при розробцi нових
методик опромiнення в медицинi, бiологiї та iн.

Автори вдячнi професору В.М.Сисоєву за плiд-
нi обговорення iдей, якi лежать в основi пред-
ставлених в статтi дослiджень. Дослiджен-
ня були частково фiнансованi в рамках гранту
22К-04-12 цiльової програми наукових дослiджень
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2. O. Jäkel, C.P. Karger, J. Debus. The future of heavy ion
radiotherapy. Med. Phys. 35 (12), 5653 (2008).

3. S. Horsney, T. Alper. Unexpected dose-rate effect in the
killing of mice by radiation. Nature 210 (5032), 212 (1966).

4. V. Favaudon, L. Caplier, V. Monceau, F. Pouzoulet, M. Sa-
yarath, C. Fouillade, M.F. Poupon, I. Brito, P. Hupé,
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INFLUENCE OF IRRADIATION
ON THE PARAMETERS OF FACILITATED DIFFUSION
IN A MODEL MEDICAL-BIOLOGICAL SYSTEMS

A theoretical model of the diffusion in confined multicom-

ponent systems under irradiation has been developed in the

framework of the non-equilibrium thermodynamics formal-

ism. The model allows the stationary diffusion flows to be de-

termined taking the irradiation-induced changes in the equi-

librium part of the diffusion coefficient into account. Entropy

contributions to the equilibrium part of the diffusion coeffi-

cient due to the changes in the thermodynamic properties of

liquid systems under irradiation are evaluated for a number

of model solutions. It is shown that the permanent irradia-

tion of medical-biological systems can increase the oxygen con-

centrations in the tissues by reducing the stabilizing effects

that are observed in the facilitated diffusion regime without

irradiation.

Ke yw o r d s: facilitated diffusion, diffusion coefficient, irradi-
ation, biological system, ideal solution.
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