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С помощью проточной цитометрии и конфокальной микроскопи проведено  определение альфа-гранулярных белков на мембранах активированных тромбоцитов прокоагулянтной субпопуляции.  
При активации тромбоцитов  на поверхности прокоагулянтной субпопуляции появляющиеся белки и рецепторы  собираются в кластер. Формирование этого кластера - "шапки" - управляется полимеризацией фибрина. Он играет центральную роль в агрегации этих тромбоцитов.
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Основная часть

1. Исследование пространственной динамики фибринолиза

Важнейшим результатом, полученным в 2014 году, стало открытие феномена пространственного лизиса фибринового сгустка, образующегося в присутствии терапевтических концентраций активаторов плазминогена. Также было показано, что  в данной постановке лимитирующей фазой является процесс образования сгустка. Реакции лизиса при достаточно высоком уровне активатора плазминогена протекают так быстро, что скорость лизиса сгустка прямо пропорциональна скорости его роста.

Также были обнаружены 3 режима протекания пространственного лизиса, зависящие от концентрации активатора плазминогена. При низкой концентрации тканевого активатора плазминогена (ТПА) лизис начинался на расстоянии около 200 мкм от поверхности, активирующей тканевой фактор; при средних концентрациях ТПА (15-400нМ) лизис начинался на поверхности, активирующей свертывание, и волна лизиса догоняла волну роста сгустка, обеспечивая полный лизис образующегося сгустка; при высоких концентрациях ТПА (>400 нМ) лизис начинался на поверхности, активирующей свертывание, но через некоторое время останавливался. По результатам математического моделирования, мы предположили, что это может быть связано с исчерпанием плазминогена.

2.  Исследование механизмов мембранно-зависимых реакций свертывания крови на поверхности активированных тромбоцитов 

Важнейшим результатом в 2014 году стало объяснение наблюдаемого феномена гестерезиса для факторов Х и Ха. Возможно это является взаимодействие молекул фактора с мембраной, что приводит к более высокой ассоциации. Предполагали, что фактор Ха образует димеры на липидной поверхности. Чтобы это проверить, были проведены эксперименты с аннексином V, для которого хорошо известно, что он образует тримеры при связывании с мембраной. Наши эксперименты показали, что аннексин V демонстрирует подобное гестерезисное поведение, которое характерно для факторов Х и Ха, таким образом подтверждая наше предположение. Кроме этого, чтобы получить дополнительную информацию о механизмах гистерезиса, была разработана математическая модель связывания фактора Ха с мембраной тромбоцитов с учетом мультимеризации. Построенная модель была в состоянии описать экспериментальные данные с явлением гестерезиса. Так математическая модель предсказала, что длительное инкубирование фактора Ха с мембраной приведет к увеличению образования мультимеров, что в свою очередь приводит к снижению 
