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Работа с биологическими объектами проведена на основе разработанной ранее мето-
дики изучения свойств гидратации различных молекулярных групп в растворах, содер-
жащих органические компоненты. Метод ядерного магнитного резонанса (ЯМР) стал 
основным экспериментальным методом, с помощью которого удалось обнаружить и 
теоретически описать температурный эффект изменения свойств гидратации некоторых 
анионов в водно-солевых и многокомпонентных растворах. Этот эффект зарегистриро-
ван и для анионов хлора – одного из наиболее распространенных химических элементов 
в организмах живых существ. Работа является продолжением цикла работ по изучению 
возможного влияния данного эффекта на терморегуляцию живых существ. 
Данная работа проводится на стыке физики, химии и биологии с учетом знаний, нако-
пленных в мире по физико-химическому описанию исследуемых систем для получения 
объяснения биологически значимого результата. Впервые проведено подобное исследо-
вание с биологическими объектами, характерными для организма человека – с кровью и 
со слюной. Данный эффект должен работать по всему организму, учитывая присутствие 
крови во всех его структурах. В проведенном исследовании слюны данный эффект тоже 
обнаружен. Результаты работы расширяют и уточняют предложенную ранее гипотезу 
терморегуляции теплокровных живых существ. Предложенная обратная связь в системе 
управления энергетическими процессами должна работать с разными биологическими 
растворами, характерными для живых объектов. 
В работе реализован подход, отличающийся логической простотой, но при этом он по-
зволяет связать последние возможности современной науки в области междисципли-
нарных исследований.
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The work with the biological objects has been carried out on the basis of a previously developed 
methodology for the study of the hydration properties of various molecular groups in solutions 
containing organic components. The nuclear magnetic resonance (NMR) method has become 
the main experimental method, with the help of which it has become possible to detect and 
theoretically describe the temperature effect of changing the hydration properties of certain 
anions in water-salt and multicomponent solutions. This effect has also been recorded for the 
anions of chlorine, one of the most common chemical elements in the bodies of the living tissue. 
This work is a continuation of a series of works on the study of the possible influence of this effect 
on the thermoregulation of living tissue.
This work is carried out at the confluence of physics, chemistry and biology, taking into account 
the knowledge accumulated in the world on the physical and chemical description of the systems 
under study to obtain an explanation of a biologically significant result. For the first time, such  
a study was carried out with biological objects characteristic of the human body – with blood and 
saliva. This effect should work throughout the whole body, given the presence of blood in all its 
structures. In the study of saliva which has been carried out, this effect was found as well. The 
results of the work expand and clarify the previously proposed hypothesis of thermoregulation of 
warm-blooded living tissue. The proposed feedback in the energy processes control system should 
work with different biological solutions characteristic of living objects.
The work implements an approach notable for its logical simplicity, but at the same time this 
approach allows to connect the latest possibilities of modern science in the field of interdisciplinary 
research.
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Введение. Примерно в середине прошлого 
века общепринятая теория температурного 
гомеостаза заключалась в передаче темпера-
турных сигналов от периферических терморе-
цепторов, термосенсоров в основной центр 
терморегуляции в гипоталамусе, который 
перестраивает работу центров теплопродук-
ции и теплоотдачи [1, 2]. Благодаря этому в 
организме оценивается тепловое состояние 
и соответствующими терморегуляторными 
реакциями регулируется охлаждение или на-
грев организма. С другой стороны, при темпе-
ратурах 36-41°С, обеспечивается максималь-
ная активность основных ферментов обмена 
веществ и энергообмена [3], которая в ходе 
эволюции приспосабливалась к температуре 
организма. 

Главным источником энергии в организ-
ме являются реакции гидролиза АТФ. Ранее  
в ряде работ экспериментальными метода-
ми была установлена важная роль некоторых 
ионов для регулирования ряда метаболиче-
ских процессов в клетке [4, 5, 6, 7]. Извест-
но, что ионы делятся на три группы: активи-
рующие, ингибирующие и не влияющие на 
реакции гидролиза АТФ. В работах [8, 9], по-
священных влиянию анионов на фермента-
тивный гидролиз АТФ, предложена гипотеза 
о влиянии анионов на неферментативный 
гидролиз АТФ с учетом непосредственно-
го воздействия воды на реакцию гидролиза.  
В гипотезе обосновано возможное влияние 
обнаруженного эффекта изменения свойств 
гидратации анионов Cl− при изменении тем-
пературы на активность реакций фермента-
тивного и неферментативного гидролиза АТФ 
[10, 11]. Анион хлора – это один из основных 
анионов, находящихся в крови, в клеточной 
и межклеточной жидкости. При увеличении 
температуры (t ≥ 36°С) увеличивается коорди-
нация анионов Cl−, что вызывает уменьшение 
количества «свободной» воды, а также повы-
шение подвижности молекул растворителя  
в гидратных оболочках аниона [12, 13, 14]. Это 
приводит к ингибированию гидролиза АТФ,  
и, как следствие, к снижению температу-

ры. При уменьшении температуры (t < 36°С) 
уменьшается координация анионов Cl−, из-за 
чего увеличивается количество «свободной» 
воды в гидратных оболочках аниона, снижа-
ется подвижность молекул растворителя и 
повышается температура. В обоих случаях 
это приводит к большей скорости реакций 
гидролиза и, следовательно, к увеличению 
скорости изменения (восстановления) темпе-
ратуры. 

Данная работа – продолжение этого на-
правления исследований. Она посвящена 
изучению свойств гидратации одного из важ-
нейших для жизнедеятельности организма 
ионов – аниону хлора. Рассмотрено влияние 
хлора на температурные изменения физи-
ко-химических свойств биологических жид-
костей организма на примере крови и слюны. 

В работе используется один из самых пер-
спективных методов изучения микрострукту-
ры различных веществ – ядерный магнитный 
резонанс (ЯМР), в частности – метод ЯМР-ре-
лаксации. Он позволяет получать важную ин-
формацию о микроструктуре изучаемых хи-
мических объектов, проводить исследования 
изменений структуры, например, при изме-
нении концентрации и температуры. 

Эксперимент. Измерения проводились на 
спектрометре Bruker MSL 400. При прове-
дении измерений регистрировалось время 
спин-решеточной релаксации. Измерения на 
ядрах 35Cl, 2H проводились с точностью не ме-
нее 3%. Точность поддержания температуры 
составила 0,5 K.

При исследовании водно-солевых раство-
ров в качестве растворителя использовался 
D2O, содержащий основного компонента не 
менее 99,99 %. При изготовлении образцов 
использовались вещества с высокой степе-
нью химической чистоты компонентов.

В качестве биологических жидкостей ис-
пользовались кровь и слюна человека. Вено-
зная кровь забиралась натощак у здоровых 
лиц в пробирки с цитратом натрия в каче-
стве консерванта. Взятие крови проводилось  
в медицинском центре по стандартной мето-
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дике. Образцы готовились в тот же день, ЯМР 
измерения проводились на следующий день. 
Слюна здоровых лиц собиралась в стериль-
ные контейнеры. За час до сбора исключался 
прием пищи. Непосредственно перед сбором 
слюны рот полоскали водой. Изготовление 
образцов и само ЯМР исследование проводи-
лось на следующий день. Все образцы храни-
лась при температуре 4-8°С. 

Цель исследования. Ранее на основе ана-
лиза концентрационных зависимостей скоро-
стей релаксации ядер 2H в водных растворах 
при различных температурах был обнаружен 
и описан температурный эффект изменения 
свойств гидратации анионов Cl−, Br− [15, 16]. 
Было показано, что в области низких темпе-
ратур они вписываются в водную структуру  
и координируют вблизи себя 4 молекулы 
воды. Это означает, что энергетически более 
выгодно формирование тетраэдрической 
водной структуры вблизи данных анионов. 
При повышении температуры в диапазоне 30-
40°С их гидратная оболочка изменяется. В ре-
зультате при температурах выше 40°С первая 
гидратная оболочка состоит уже из 8 молекул 
растворителя. Возможно формирование вто-
рой гидратной оболочки [17] (см. рисунок 1). 

В статье [15] были выдвинуты и обоснованы 
предположения о влиянии этого температур-
ного эффекта изменения свойств гидратации 
анионов на работу системы терморегуляции в 
тканях живого организма. Благодаря обнару-

женному эффекту изменения свойств гидра-
тации аниона хлора осуществляется обратная 
связь в системе авторегулирования темпера-
туры [15]. В результате при повышении темпе-
ратуры выше 36°С активность энергетических 
реакций понижается, что приводит к сниже-
нию температуры тела. Однако при падении 
температуры ниже 36°С активность энергети-
ческих реакций повышается, что способствует 
возрастанию температуры. 

Согласно выдвинутой гипотезе, эффект дол-
жен работать по всему организму. Главной 
целью данной работы является проверка об-
наруженного температурного эффекта в есте-
ственных биологических растворах человека, 
доступных для анализа: крови и слюне, опре-
деление реальных температурных диапазо-
нов и параметров гидратации. 

Теория. Рассмотрим на примере простей-
ших растворов электролитов некоторые ос-
новные закономерности формирования их 
структуры. При растворении соли в воде про-
исходит ее диссоциация на катионы и анионы. 
Вследствие этого в структуре растворителя по-
являются следующие подструктуры: ближай-
шие окружения катиона, аниона и зона сво-
бодного растворителя. Молекулы в каждой из 
этих подструктур имеют сходные подвижно-
сти и удаленность от заряженного иона.

С изменением температуры изменяется  
и подвижность молекул растворителя, нахо-
дящихся в исследуемом растворе. В работах 

а б

Рисунок 1. Структура первой гидратной оболочки аниона хлора при различных температурах: 

а) температура ниже 30°С б) температура выше 40°С
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[17, 18] было показано, что температурная 
зависимость подвижности молекул раствори-
теля в некоторой подструктуре или гидратной 
оболочке определяется ее временем корре-
ляции

τ = Cexp(EA/RT),                         (1)

где EA – энергия активации данного процес-
са, R – константа Больцмана, T – температура. 
Параметры EA, C – не зависят от температуры. 
После логарифмирования обеих частей фор-
мулы (1) можно определить энергию актива-
ции движения молекул в различных подструк-
турах раствора. Понятно, что данный закон  
в логарифмическом масштабе предсказывает 
линейную зависимость времени корреляции 
от обратной температуры. Энергия активации 
характеризует энергию водородной связи 
при формировании образующейся в растворе 
структуры. 

При этом измеряемая экспериментально 
скорость релаксации ядер растворителя в ис-
следуемом растворе определяется

1/T1 = ∑i × 1/T1i ,                        (2)

где T1i – время релаксации ядер раствори-
теля в i-ой подструктуре. В работах [19, 20] 
было показано, что скорость релаксации ядер 
растворителя, входящих в различные гидрат-
ные оболочки, определяет время корреляции, 
характеризующее скорость движения данных 
молекул в некоторой подструктуре раствора. 
Молекулярная подвижность молекул раство-
рителя в некоторой подструктуре раствора 
определяется законом

 
τi = C × 1/T1i                            (3)                      

где T1i время спин-решеточной релаксации 
ядер растворителя, находящихся в i-ой под-
структуре исследуемого раствора. 

Проверка существующей модели. Рассмо-
трим температурные зависимости скорости 
релаксации ядер дейтерия для чистого рас-

творителя, не содержащего растворенного 
вещества (см. рисунок 2). На рисунке 2 видно, 
что с учетом закона (3) линейная аппрокси-
мация этой экспериментальной зависимости 
совпадает с законом (1) с незначительной 
погрешностью. Рассматривается достаточно 
узкий диапазон температур от 0°С до 60°С,  
и от более точной аппроксимации экспери-
ментальных данных пока можно отказаться.

При растворении соли вблизи диссоцииро-
вавших ионов происходит координация мо-
лекул растворителя. Ранее было показано, что 
координация не изменяется для большинства 
ионов и при изменении температуры [21].

Эффект изменения свойств гидратации 
анионов хлора. Однако, как было сказано 
в работе [11], у некоторых анионов, напри-
мер, у аниона хлора, был обнаружен темпе-
ратурный эффект изменения координации, 
т.е. микроструктуры гидратных оболочек или 
изменения свойств гидратации данного ани-
она. Это означает изменение EA в формуле 
(1) при достижении определенного значения 
температуры, что приводит к резкому пере-
гибу температурной зависимости скорости 
спин-решеточной релаксации. Эти данные 
были проверены (см. рисунок 3). 

Рисунок 2. Температурная зависимость скорости 
спин-решеточной релаксации ядер дейтерия  
в чистой воде D2O. Точками обозначены экспе-
риментальные данные, прямой – их линейная 

аппроксимация
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При растворении в водно-солевом раство-
ре третьего компонента часть ионов перерас-
пределяется между заряженными сайтами на 
его поверхности. При этом другие ионы, в том 
числе хлора, остаются гидратированными, 
и эффект изменения их свойств гидратации 
сохраняется. Здесь в качестве третьего ком-
понента взяты вещества тирозин и гистидин, 
гидратация отдельных молекулярных групп 
которых была изучена авторами ранее. 

Изменение наклона экспериментальной 
кривой при температуре 30-40°С связано  
с температурным эффектом изменения струк-
туры гидратных оболочек вблизи данных ани-
онов [15, 23, 24], а значит, изменением значе-
ния EA в формуле (1).

Большой практический интерес представ-
ляют результаты исследования рассматрива-
емых в настоящей работе анионов в раство-
рах, характерных для биологических структур,  
в том числе в крови. 

Понятно, что при наличии белка в водном 
растворе часть катионов, анионов и моле-
кул растворителя формируют сольватные  
и гидратные оболочки вокруг макромолекул, 
что сильно влияет на время релаксации ядер 
ионов и растворенных веществ. На основе 

анализа экспериментальных данных было 
показано [11], что имеет место явление бы-
строго обмена между связанными аниона-
ми, находящимися в сольватных оболочках и 
свободно гидратированными. Это значит, что 
обнаруженный эффект должен наблюдаться и 
в более сложных системах, характерных для 
живых объектов.

 В крови человека содержание хлора не 
превышает 100 ммоль/литр. Однако эффект 
изменения координации хлора чётко про-
слеживается (см. рисунок 4, точка А) [24] хотя  
и при больших значениях скорости релак-
сации. Левее точки А при увеличении тем-
пературы угол наклона аппроксимирующей 
прямой уменьшается, т.е. температурные 
изменения скорости релаксации уменьшают-
ся, что, в соответствии с (3), означает умень-
шение молекулярной подвижности. Резкий 
перегиб экспериментальной кривой при тем-
пературах около 300К (точка А) сигнализирует 
о том, что наблюдается перестройка ближай-
шего окружения аниона хлора, аналогичная 
описанной в целях исследования. 

Полученные данные полностью согласу-
ются с описанными в более ранних работах  
и подтверждают гипотезу об ионном меха-

Рисунок 3. Температурная зависимость скорости 
спин-решеточной релаксации ядер 35Cl в раство-

рах: NaCl (1 моль/литр) – тирозин (0,5 моль/
литр) – H2O, NaCl (1 моль/литр) – гистидин (0,5 

моль/литр) – H2O, NaCl (1,5 моль/литр) – H2O

Рисунок 4. Скорости релаксации ядер 35Cl в крови 
человека при вариации температуры. Пояснения 

в тексте.
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низме терморегуляции тела, впервые описан-
ную в [15].

Согласно законам (1-3) в логарифмическом 
масштабе энергия активации определяется 
как тангенс угла наклона экспериментальной 
кривой и характеризует энергию связи ионов 
хлора с ближайшим окружением. Как сказано 
выше, при изменении температуры происхо-
дит скачкообразное изменение энергии ак-
тивации. При этом изменяется и подвижность 
ионов хлора. 

При повышении температуры выше 42°С 
(см. рисунок 4 левее точки B) происходит 
резкое изменение скорости релаксации, что 
может объясняться частичной денатурацией 
белка, содержащегося в крови при ее свора-
чивании. Это также связано с изменением 
энергии активации EA в формуле (1) и объяс-
няет увеличение скорости релаксации при 
последующем охлаждении раствора после 
перегрева (см. рисунок 4, точка С). Из это-
го можно сделать вывод о необратимости 
процесса свёртывания крови. Видно, что по-
сле денатурации крови эффект изменения 
свойств гидратации заметно ослаб. Возмож-
но, это связано с тем, что структуры стали за-
метно более плотными, и при последующем 
понижении температуры влияние гидратного 
окружения, которое сильно влияет на ско-
рость релаксации, значительно уменьшилось. 

В соответствии с (1) это также означает, что 
изменяется и подвижность ионов хлора.

В качестве возможного варианта биологи-
ческих растворов, характерных для человека, 
доступных для анализа, была рассмотрена 
слюна. На рисунке 5 приведена температур-
ная зависимость скорости релаксации ядер 
хлора в человеческой слюне. В слюне содер-
жание хлора намного ниже, чем в крови – по-
рядка 11,0-20,0 ммоль/л [25]. 

Однако ожидаемый эффект изменения 
свойств гидратации аниона Cl− наблюдается 
и в слюне. На экспериментальной кривой хо-
рошо виден перегиб температурной зависи-
мости. Характер изменения скорости релак-
сации ядер хлора в слюне схож с характером 
изменения скорости релаксации в трехкомпо-
нентных водных растворах, содержащих NaCl 
(см. рисунок 3). Из этого можно сделать вы-
вод, что эффект изменения гидратации опре-
деляется именно гидратированными ионами 
хлора. 

К тому же, видно, что при увеличении тем-
пературы скорость релаксации в слюне пада-
ет и приближается к значениям свободного 
хлора в воде [14]. Слабо выраженный эффект 
изменения скорости релаксации, в соответ-
ствии с формулой (2), можно объяснить тем, 
что полностью гидратированного хлора мало, 
и эффект изменения гидратации связан имен-
но с наличием частично гидратированного 
хлора. 

В Таблице 1 показаны значения EA/R, рас-
считанные согласно формуле (1). Видно, 
что энергия активации в слюне изменяется  
с температурой, но по значениям она близка 
к водно-солевому раствору NaCl. Точный со-
став растворов см. на рисунке 3.

В крови, начиная с 30°С, параметр EA/R зна-
чительно уменьшается. Это указывает на то, 
что до денатурации при сворачивания крови 
хлор оказывается частично гидратирован. Не-
смотря на то, что концентрация его в крови 
низкая, влияние температурной перестройки 
гидратных оболочек сказывается на значи-
тельном изменении параметра EA/R. 

Рисунок 5. Скорости релаксации ядер 35Cl в слюне 
человека при вариации температуры
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Таблица 1
Значения EA/R для различных растворов, 

содержащих ионы хлора

Растворы EA/R при 
40-60°С

EA/R при 
5-30°С

Тирозин – NaCl – H2O 1,7 2,4

Гистидин – NaCl – H2O 1,26 1,93

NaCl – H2O 1,4 2,5

Слюна 1,56 1,66

Кровь 0,2 1,19

Выводы.
В результате проведенного исследования 

впервые были получены следующие резуль-
таты:

1.	 Методом ЯМР-релаксации обнаружен 
температурный эффект изменения свойств 
гидратации анионов Cl− в крови человека. 

2.	 Подтвержден необратимый температур-

ный эффект денатурации крови человека при 
ее сворачивания при 42°С, согласующийся  
с клинической практикой.

3.	 Экспериментально обнаружен темпера-
турный эффект изменения свойств гидрата-
ции анионов Cl− в слюне человека.

4.	 Показано, что при температурах 30-40°С 
в исследованных многокомпонентных раство-
рах электролитов происходит скачкообразное 
изменение энергии активации в структуре 
хлора, аналогично водно-солевому раствору.

5.	 Проведен анализ подвижности ионов 
хлора в крови и слюне человека на основании 
температурного изменения скорости релак-
сации и расчёта энергии активации.

6.	 Полученные результаты подтверждают 
гипотезу об ионном механизме терморегуля-
ции в живых организмах. Возможно, что этот 
эффект способствует изменению скорости 
протекания энергетических процессов и вно-
сит свой вклад при формировании обратной 
связи в системе терморегуляции человека.
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