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Показано, что метод ИК-спектроскопии можно применять для выявления околосуточных изменений состава биоло-
гических жидкостей, в частности слюны. По интенсивности полос поглощения в области 1075 см-1 можно судить о 
минерализующем потенциале, а также защитных свойствах гликопротеидов слюны. Полоса поглощения фосфолипидов 
коррелирует с содержанием кальция.  Полосы поглощения 2963 и 3287 см-1 характеризуют динамику коэффициента 
Na/K, что в свою очередь даёт информацию об активности симпатико-адреналовой системы и тиреоидном статусе. 
Существование внутренних закономерностей на ИК-спектре позволяет предположить, что в норме наблюдается рав-
новесие между отдельными функциональными группами, отклонение от которого может характеризовать различные 
патологические состояния в организме человека. 
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The article demonstrates that infrared spectroscopy technique can be applied for detecting circadian changes of content 
of biological fluids, including saliva. The intensity of absorption bands in area of 1075 cm-1 can be used for evaluating both 
mineralization potential and defense characteristics of saliva glycoproteins. The absorption band of phospholipids correlates 
with content of calcium. The absorption bands 2963 and 3287 cm-1 characterize dynamics of coefficient Na/K that in turn provides 
information about activity of simpatico-adrenal system and thyroidal status.  The existence of inner patterns in infrared spectrum 
permits to suppose that in normal state there is a balance between particular functional groups and any deviation can characterize 
various pathological states in human organism. 
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Метод ИК-спектроскопии практически не применя-
ется в клинической лабораторной диагностике в связи с 
необычайной сложностью состава и строения биологи-
ческих жидкостей [1, 2]. В последнее время интерес ис-
следователей привлекает слюна как перспективный объ-
ект для получения ценной диагностической информа-
ции [3–5].Однако одним из факторов, ограничивающих 
широкое применение слюны, является высокая вариа-
бельность её состава в норме [6, 7], что требует особого 
внимания к процедуре сбора образцов и установлению 
референсных пределов содержания отдельных компо-

нентов. Тем не менее высокую скорость изменения со-
става слюны можно использовать для мониторинга раз-
личных биоритмов (сезонных, околосуточных, циркади-
анных и т.д.), что может представлять самостоятельное 
значение при изучении физиологических особенностей 
организма человека [8, 9]. До настоящего времени слю-
ну применяли для исследования циркадианных биорит-
мов, связанных с мелатонином и кортизолом, как в нор-
ме, так и на фоне различных патологических состояний, 
а также для мониторинга уровня гормонов и ферментов 
[10, 11].

Слюна в ИК-спектроскопии в настоящее время нахо-
дит ограниченное применение, в частности для диагно-
стики заболеваний полости рта [12, 13]. В нескольких 
исследованиях получены многообещающие результаты, 
связанные с количественным анализом биохимических 
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компонентов, что позволяет получать информацию о 
биохимическом составе слюны в реальном времени без 
использования реагентов [14, 15]. Количественная оцен-
ка с использованием полос поглощения в инфракрасной 
области (4000–700 см-1) выявила специфические полосы 
поглощения для белков, глюкозы, мочевины, секретор-
ного иммуноглобулина А (siga), кортизола и фосфатов 
[16].

Исследования хронофизиологических особенностей 
состава слюны человека с применением метода ИК-
спектроскопии до настоящего времени не проводились. 
При этом помимо возможности получения важной диа-
гностической информации комбинирование слюны в ка-
честве биосубстрата и метода ИК-спектроскопии имеет 
преимущества в таких областях медицины, как психиа-
трия, геронтология и педиатрия, где высока вероятность 
возникновения трудностей с получением биоматериала 
для анализа [17–22].

Цель исследования – выявление особенностей око-
лосуточной динамики состава слюны в норме методом 
инфракрасной спектроскопии. 

Материал и методы. В исследовании принимали 
участие 40 здоровых добровольцев (20 мужчин, 20 жен-
щин, возраст 23,1 ± 0,9 года). Пробы слюны собирали в 
течение суток каждые 3 ч (в 3, 6, 9, 12, 15, 18, 21, 24 ч) в 
течение 10 мин, после чего центрифугировали при 7000 
об/мин. Во всех образцах определяли скорость салива-
ции, рН, концентрацию ионов кальция, калия, натрия и 
неорганического фосфора с использованием системы 
капиллярного электрофореза КАПЕЛЬ-105М (Люмэкс, 
Санкт-Петербург), рассчитывали коэффициенты ca/p и 
na/K. 

Дополнительно образцы слюны объёмом 50 мкл 
высушивали в течение суток на подложке из селенида 
цинка в термостате при 37°С. ИК-спектры поглощения 
регистрировали на ИК-Фурье-спектрометре «ФТ-801» 
(СИМЕКС) в диапазоне 500–4000 см-1. Запись спектров 
проводили с числом сканов 32 с разрешением 4 см-1.

Статистический анализ полученных данных выпол-
нен при помощи программ statistica 10.0 
(statsoft) непараметрическим методом 
с использованием в зависимых группах 
критерия Вилкоксона, в независимых 
группах – u-критерия Манна–Уитни. 
Описание выборки производили с по-
мощью подсчёта медианы (Ме) и ин-
терквартильного размаха в виде 25-го и 
75-го процентилей [lQ; uQ]. Различия 
считали статистически значимыми при 
p ˂ 0,05. Корреляционный анализ про-
изведён методом Спирмена.

Результаты и обсуждение. На 
первом этапе исследования были за-
писаны ИК-спектры образцов слюны, 
полученных в течение суток с интерва-
лом 3 ч. Спектры были сопоставлены 
по интенсивности спектральных по-
лос, соответствующих основным груп-
пам макромолекул, а именно: липидам 
(300–2800 см-1), белкам (1700–1600 см-1 
и 1560–1500 см-1) и нуклеиновым кис-
лотам (1250–1000 см-1).Это позволило 
объединить образцы в две группы, со-
бранные в дневное и ночное время, что 
подтверждено методами многомерного 

статистического анализа (рис.1). На древовидной диа-
грамме видно чёткое разделение всех образцов на два 
кластера: 24:00–06:00 (кластер 1) и 09:00–21:00 (кластер 
2) (см. рис. 1, рис. 2).

В соответствии с близкими характеристиками ИК-
спектров были рассчитаны медианы и интерквартиль-
ный размах значений биохимических параметров, а так-
же интенсивности полос поглощения, соответствующих 
основным функциональным группам компонентов слю-
ны (см. рис. 2, табл. 1).   

Установлено, что в дневное время повышается ин-
тенсивность полос, соответствующих остаткам сахаров 
в гликопротеинах (1075 см-1) и аминокислотным остат-
кам (1547 см-1), но уменьшается интенсивность погло-
щения липидов слизистой оболочки полости рта (2963 
см-1) и свободных аминогрупп (3287 см-1). Расчёт коэф-
фициентов корреляции по Спирмену подтвердил нали-
чие корреляции между содержанием  белка  в  слюне  и  
интенсивностью  полос поглощения  при  1547  и 3287 
см-1  (табл.2). Можно предположить, что увеличение ин-
тенсивности полос поглощения, характерных для са-

Рис.1. Результаты кластерного анализа по данным ИК-
спектроскопии.

Рис.2. Динамика ИК-спектров слюны в течение суток (один образец).
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харов и аминокислот, связано с поступлением данных 
веществ из пищи, тогда как липиды в большей степени 
поступают в слюну из клеточных мембран слизистой 
оболочки полости рта под влиянием жизнедеятельности 
микрофлоры в ночное время.

Выявленные особенности ИК-спектров слюны под-
тверждаются изменениями, наблюдаемыми по данным 
биохимического анализа (см. табл. 1, 2). Так, увеличение 
интенсивности полосы поглощения 1075 см-1 показыва-
ет сильную отрицательную корреляцию с содержанием 
общего белка. При этом отмечается положительная кор-
реляционная связь с кислотностью среды и отрицатель-
ная с содержанием натрия и фосфора. Известно, что ми-
нерализующая функция слюны во многом обусловлена 
электролитными компонентами, так как основным веще-
ством эмали является гидроксилапатит ca10(po4)6∙(oh)2. 
Благодаря этому эмаль способна к обратимому изо-

морфному замещению своих ионов на ионы слюны 
без разрушения кристаллической структуры и рез-
кого изменения свойств. Минерализующая функция 
слюны осуществляется вследствие её пересыщенно-
сти ионами ca2+ и hpo4

2-. Основной механизм под-
держания пересыщенности слюны этими ионами – в 
их мицеллярном состоянии [23, 24].  Ядро мицеллы 
состоит из ca3(po4)2, потенциалопределяющие ионы 
– hpo4

2-, противоионы – ca2+, они же входят в состав 
диффузного слоя [25].  В слюне мицеллы защищены 
от агрегации в основном гликопротеидом муцином, 
который в силу своей высокой поверхностной ак-
тивности способен адсорбироваться на коллоидных 
частицах, проявляя защитное действие [26]. Значи-
тельное повышение концентрации доминирующих 
катионов слюны (натрий и калий) приводит к осла-
блению защитных свойств биополимеров в связи с 
разрушением гидратных оболочек макромолекул 
гликопротеидов и их денатурацией [27]. Повышение 
кислотности среды, напротив, способствует увели-
чению стабильности мицелл фосфатов кальция, а 
значит, будет способствовать более высокому уров-
ню углеводсодержащих белков в слюне. Таким об-
разом, по интенсивности полосы поглощения 1075 
см-1 можно косвенно оценивать защитные свойства 
гликопротеидов слюны, что в свою очередь даёт ин-
формацию о минерализующем потенциале слюны.

Полоса поглощения, соответствующая фосфоли-
пидам (1243 см-1), коррелирует с концентрацией кальция, 
что, по-видимому, обусловлено комплексообразованием 
между данными компонентами слюны. Дополнитель-
ным подтверждением является также положительная 
корреляция уровня кальция и интенсивности полосы 
2963 см-1 (см. табл. 2). 

Интересно отметить существование отрицательной 
корреляционной связи между скоростью саливации и 
содержанием белков и липидов в слюне (1547, 2963 и 
3287 см-1), тогда как увеличение скорости саливации 
коррелирует с ростом уровня сахаров (1075 см-1).   

Выявленные особенности динамики коэффициента 
na/K обусловлены снижением уровня натрия и повыше-
нием концентрации калия, что может являться результатом 
выраженного напряжения симпатико-адреналовой систе-
мы [28] (см. табл. 1). Известно, что показатели уровня на-
трия и калия в слюне находятся в обратной зависимости 

Т а б л и ц а  1   
Биохимический состав и интенсивность полос поглощения слюны в 

дневное и ночное время

Показатель 24:00–06:00 09:00–21:00 p-value

рН 6,52 [6,49; 6,62] 7,00 [7,00; 7,01] 0,0245

Общий белок, мг/л 0,86 [0,78; 1,21] 0,35 [0,31; 0,41] 0,0526
Скорость салива-
ции, мл/мин 0,74 [0,45; 0,77] 1,10 [1,04; 1,25] 0,0213

ca/p 0,311 [0,254; 0,416] 0,267 [0,217; 0,351] 0,6547

na/K 1,059 [0,840; 1,309] 0,622 [0,531; 0,634] 0,0271
Интен-
сив-
ность, 
% 

1075 см-1 25,5 [13,8; 42,3] 63,1 [61,5; 68,1] 0,0154

1243 см-1 3,9 [2,6; 5,3] 3,0 [1,6; 3,5] 0,1797

1403 см-1 17,5 [14,7; 40,2] 24,2 [14,5; 33,2] 0,6547

1547 см-1 27,2 [23,9; 29,0] 47,6 [32,0; 50,9] 0,0253

1648 см-1 60,6 [15,0; 65,1] 51,3 [32,6; 59,9] 0,4561

2060 см-1 6,9 [6,1; 7,9] 6,2 [4,4; 6,3] 0,2967

2963 см-1 2,6 [2,2; 2,6] 1,2 [0,6; 1,6] 0,0339

3287 см-1 19,2 [16,9; 36,9] 14,7 [12,6; 15,3] 0,0353

П р и м е ч а н и е . Здесь и в табл. 2: подчеркнуты статистически досто-
верные отличия между группами и статистически значимые коэффициен-
ты корреляционной связи по Спирмену.

Т а б л и ц а  2
Коэффициенты корреляции между составом слюны и интенсивностью полос поглощения в ИК-спектре

Показатель
Интенсивность полос поглощения

1075 1243 1403 1547 1648 2963 3287

рН 0,7785 -0,3593 -0,1317 -0,7425 -0,1677 -0,7748 -0,5868

ca, ммоль/л -0,1429 0,6429 -0,2619 0,3810 0,3571 0,6786 0,2857

p, ммоль/л -0,7381 -0,1429 0,1190 0,4048 0,0952 0,1786 0,5476

K, ммоль/л -0,2143 -0,1905 -0,3571 -0,0714 0,1429 -0,2500 0,1190

na, ммоль/л -0,7143 0,5000 -0,0714 0,6190 0,3333 0,6429 0,8333

Общий белок, г/л -0,9524 0,1429 0,1429 0,7143 0,1667 0,4286 0,7143

Скорость саливации, мл/мин 0,6905 -0,5952 -0,0476 -0,6667 -0,4048 -0,7500 -0,9048

ca/p 0,3571 0,4762 -0,2857 -0,0714 0,1667 0,2143 -0,1905

na/K -0,4762 0,5000 0,1905 0,5476 0,0952 0,7857 0,6190
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от уровня кортикостероидов и катехоламинов в крови [29]. 
Резкое снижение экскреции натрия со слюной в утренние 
часы может свидетельствовать о переходе организма от 
пассивного поведения к активной деятельности, которая 
характеризуется повышением уровня обменных процес-
сов, усилением гормональной активности и тонуса симпа-
тического отдела вегетативной нервной системы. 

Из данных литературы известно, что в норме суще-
ствуют статистически достоверные корреляционные свя-
зи между концентрацией натрия в слюне и экскрецией 
норадреналина, а также концентрациями гормонов щи-
товидной железы (ТТГ, Т3 и Т4), что свидетельствует о 
сбалансированном функционировании нервной, тиреоид-
ной систем и надпочечников [30]. Секреция ТТГ проис-
ходит в пульсирующем режиме: максимальная частота и 
амплитуда пульсации приходятся на ночное время с пи-
ковым уровнем в 2–4 часа ночи, минимальный уровень 
соответствует послеполуденному времени [31]. Данный 
факт позволяет косвенно оценивать циркадианные ритмы 
уровня тиреоидных гормонов по динамике концентрации 
натрия в слюне. Расчёт коэффициентов корреляции под-
тверждает прямо пропорциональную зависимость содер-
жания натрия в слюне и интенсивности полосы поглоще-
ния амида А (3287 см-1), а также коэффициента na/K и 
интенсивностей полос 2963 и 3287 см-1. Установленный 
факт позволяет использовать данную область спектра для 
мониторинга околосуточной динамики функционирова-
ния нервной и тиреоидной систем.  

Дополнительно стоит обратить внимание на внутрен-
ние закономерности между интенсивностью отдельных 
полос поглощения на ИК-спектре слюны (табл.3). 

Так, полосы поглощения амидов и сахаров показыва-
ют отрицательную корреляцию, тогда как структурные 
фрагменты амидов (например, 1547 и 3287 см-1)  поло-
жительно коррелируют между собой. Валентные коле-
бания связи С=О коррелируют с уровнем фосфолипидов 
(1243 см-1) и метиленовых групп боковых цепей амино-
кислот, липидов и белков (1403 см-1). В целом, потенци-
ально информативным может быть расчёт соотношений 
интенсивностей (площадей) полос поглощения различ-
ных функциональных групп.

Заключение. Таким образом, метод ИК-спектроскопии 
можно применять для выявления околосуточных изме-
нений состава биологических жидкостей, в частности 
слюны. По интенсивности полос поглощения в области 
1075 см-1 можно судить о минерализующем потенциале, 
а также защитных свойствах гликопротеидов слюны. По-
лоса поглощения фосфолипидов коррелирует с содер-
жанием кальция в слюне, тогда как полосы поглощения 
2963 и 3287 см-1 характеризуют динамику коэффициента 

na/K, что в свою очередь даёт информацию об активно-
сти симпатико-адреналовой системы и тиреоидном ста-
тусе. Существование внутренних закономерностей на 
ИК-спектре позволяет предположить, что в норме наблю-
дается равновесие между отдельными функциональными 
группами, отклонение от которого может характеризо-
вать различные патологические состояния в организме 
человека. В связи с этим продолжение исследований в 
выбранном направлении является перспективным.
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Гомоаргинин (гАрг) предложен в качестве прогностического метаболического критерия угрозы инсульта и инфаркта мио-
карда и оценен в этом качестве в ряде популяционных исследований. В настоящем исследовании изучено содержание этого 
кардиометаболического маркёра и основных аминокислот в плазме крови 59  пациентов (46 мужчин и 13 женщин, возраст 
61,4 ± 6,2 года) с ишемической болезнью сердца,  направленных на плановую операцию аортокоронарного шунтирования, а 
также 30 здоровых лиц в возрасте 50,4 ± 9,2 года. Концентрацию гАрг и аминокислот в плазме крови определяли с помо-
щью ВЭЖХ с определением ортофталевых производных с флуориметрическим детектированием по разработанному нами 
методу. У обследованных пациентов наблюдается существенное снижение уровня гАрг в плазме венозной крови. В отличие 
от здоровых, у пациентов наблюдается положительная зависимость уровня гАрг от содержания уровня лизина и аргинина 
в плазме крови. Эти аминокислоты являются субстратами реакции, катализируемой аргининглицинамидинотрансферазой 
(АГАТ), в которой образуется гАрг. Таким образом, у пациентов уровень гАрг в плазме крови зависит не только от актив-
ности АГАТ в тканях, но и от содержания лизина и аргинина. Содержание этих аминокислот в крови может резко повы-
шаться при активации свертывания и фибринолиза. В результате этого, по-видимому, наблюдается усиление биосинтеза 
гАрг у части пациентов, нивелируя пониженный его уровень. У пациентов с сердечно-сосудистыми заболеваниями при 
определении гАрг следует также учитывать уровень аргинина и лизина в крови. 
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