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Старение организма протекает неравномерно, затрагивая различные органы и системы, включая ткани полости рта. Орга-
носпецифическим компонентом полости рта является ротовая жидкость (РЖ), изменение состава которой может отра-
жать процессы стоматологического старения. Цель работы – оценить возрастные изменения биохимических параметров 
РЖ практически здоровых людей и выявить потенциальные саливарные биомаркеры старения. Проведено исследование 92 
практически здоровых лиц четырёх возрастных групп: детского возраста от 7 до 12 лет (n=24), молодого - от 18 до 44 лет 
(n=28), зрелого - от 45 до 59 лет (n=20), пожилого - от 60 до 74 лет (n=20). Для оценки физико-химических параметров 
РЖ применяли диагностические тест-полоски Multistix 10 SG (Siemens, США), отражательный фотометр Clinitek Status+ 
(Siemens, США), химический анализатор Mindray BC-240pro (Mindray, КНР). В работе проводилось определение 16-ти био-
химических параметров РЖ и 4-х, рассчитанных на их основе, индексов. Поскольку РЖ является нестандартизованной био-
жидкостью, непосредственно определяемые параметры пересчитывали путём деления на концентрацию общего белка про-
бы. Установлено, что исследованные группы пациентов различались по следующим, непосредственно определяемым пара-
метрам: общий белок, альбумин, щелочная фосфатаза, неорганический фосфор, общий антиоксидантный статус, мочевая 
кислота, холестерин, лактатдегидрогеназа, лактатдегидрогеназа-1, креатинин, мочевина, магний. После стандартизации 
результатов по концентрации общего белка установлены различия по следующим показателям: холестерин, α-амилаза об-
щая, С-реактивный белок, креатинин, магний. Оценивались корреляционные связи между стандартизованными параметра-
ми и хронологическим возрастом. Установлено, что с хронологическим возрастом пациентов положительно коррелировал 
общий белок, альбумин, холестерин, фосфорно-кальциевое соотношение, отрицательно - α-амилаза общая, С-реактивный 
белок. Возрастные изменения большинства исследованных параметров могут объясняться возрастным морфофункциональ-
ным преобразованием тканей полости рта. Некоторые показатели, в частности, креатинин, могут изменяться под влия-
нием системных факторов.
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Kopenkin M.A., Polushina L.G., Sementsova E.A., Mandra Yu.V., Bazarnyi V.V.
CHANGE FEATURES OF SALIVA BIOCHEMICAL PARAMETERS DURING AGING
Ural State Medical University, 620109, Yekaterinburg, Russia

The aging of organism proceeds unevenly and affects various organs and systems, including oral cavity. Mixed saliva is a useful com-
ponent that can reflect the aging processes of the oral cavity. The aim of the study was to evaluate age-related changes in the mixed 
saliva biochemical markers of healthy people and to identify potential aging biomarkers. The study included 92 healthy people of four 
age groups: children from 7 to 12 years old (n=24), young people from 18 to 44 (n=28), mature from 45 to 59 (n=20), elderly from 60 
to 74 (n=20). Reagent strips Multistix 10SG (Siemens,USA), analyzer Clinitek Status+ (Siemens,USA), chemistry analyzer Mindray 
BC-240pro (Mindray,China) were used to evaluate mixed saliva physico-chemical markers. In total, 16 biochemical markers and 4 
calculated indices were determined in the study. Saliva results were expressed without any correction, and corrected by total protein 
concentration. It was found that studied groups differed in the following markers without correction: total protein, albumin, alkaline 
phosphatase, inorganic phosphorus, total antioxidant capacity, uric acid, cholesterol, lactated dehydrogenase, lactate dehydroge-
nase-1, creatinine, urea, magnesium. After correction by total protein concentration, differences were found in the following indicators: 
cholesterol, total α-amylase, c-reactive protein, creatinine, magnesium. Correlations between corrected markers and chronological 
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age were evaluated. It was found that total protein, albumin, cholesterol, phosphorus-calcium ratio, creatinine positively correlated 
with chronological age, and total α-amylase, c-reactive protein – negatively. The change of mixed saliva composition with age can be 
explained by age-related oral tissues morphofunctional transformation. We combine creatinine age dynamics with system processes.
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Введение. Одним из направлений геронтологии 
является изучение биомаркеров старения (БС). Это 
параметры, по которым в отсутствие патологии мож-
но предсказать функциональное состояние организма 
лучше, чем по хронологическому возрасту. Выделяют 
ряд критериев, которым должен соответствовать БС, в 
частности изменяться независимо с течением време-
ни и отражать физиологический возраст [1]. При этом 
старение является процессом, протекающим неравно-
мерно не только на межиндивидуальном уровне, но и 
на индивидуальном: возрастное ремоделирование ор-
ганов и систем протекает с различной скоростью [2]. 
Указанные возрастные изменения характеризуются 
кумулятивными свойствами и могут привести к раз-
витию возраст-ассоциированных заболеваний. Для 
объективной оценки функционального состояния ор-
ганизма требуется выработка широкого набора БС, от-
ражающих многообразие индивидуальных возрастных 
преобразований.

Старение сопровождается возрастной морфофунк-
циональной перестройкой большинства органов и си-
стем. В тканях сердечно-сосудистой системы уменьша-
ется содержание эластических волокон с замещением 
их коллагеном, кальцификацией [3]. Почки претерпе-
вают структурные изменения с возрастом, в результате 
чего функциональная активность, выражаемая скоро-
стью клубочковой фильтрации, постепенно снижается, 
начиная с 40 лет [4]. Возрастные метаморфозы затраги-
вают ткани и органы полости рта. Для твёрдых тканей 
зуба характерно истончение эмали, появление сколов и 
трещин с обнажением дентина, его повышенной сти-
раемостью [5]. При старении пародонта наблюдается 
некоторая рецессия дёсен, истончение пародонтальной 
связки, сокращение зубного ряда [6, 7]. В слизистой 
оболочке полости рта (СОПР) наблюдается снижение 
числа эластических волокон, истощение микроцирку-
ляторного русла, что проявляется нарушением процес-
сов заживления ран [8]. С возрастом развивается гипо-
функция слюнных желез, обусловленная увеличением 
доли жировой и соединительной ткани, ослаблением 

рефлекторной стимуляции [9]. Проблематика стомато-
логического старения приобретает особую значимость, 
поскольку сохранность физиологических функций по-
лости рта в значительной степени определяет качество 
жизни в пожилом и старческом возрасте.

Постепенное развитие с возрастом дегенеративных 
изменений тканей, образующих полость рта, являет-
ся признаком физиологического старения. Ускорен-
ное нарастание данных преобразований способствует 
раннему возникновению возраст-ассоциированных 
стоматологических заболеваний. Распространённость 
патологии пародонта увеличивается с возрастом, 
риск возникновения такого заболевания, как крас-
ный плоский лишай слизистой оболочки полости рта 
значительно увеличивается после достижения 40 лет 
[6, 10]. Одним из факторов ускоренного стоматоло-
гического старения считают снижение количества и 
изменение физико-химических свойств выделяемой 
слюны, которая выполняет антибактериальную, пи-
щеварительную, минерализующую, регуляторную и 
увлажняющую функции [9]. Попадая в полость рта, 
секреты больших и малых слюнных желез смешива-
ются между собой, с десневой жидкостью, с компо-
нентами слизистой оболочки полости рта, образуя 
ротовую жидкость (РЖ), изменение состава которой 
может отражать процессы старения тканей полости 
рта. Известно, что вязкость РЖ увеличивается с воз-
растом, однако данные об изменениях в химическом 
составе остаются предметом обсуждений. Содержа-
ние общего белка РЖ по некоторым данным может 
как снижаться, так и увеличиваться с возрастом [9, 
11]. Одной из особенностей образования РЖ является 
высокая проницаемость гематосаливарного и гисто-
гематического барьера СОПР. В небольших концен-
трациях в РЖ содержатся вещества, определяемые в 
периферической крови, что даёт возможность рассма-
тривать её как инструмент неинвазивного мониторин-
га старения [12, 13.]. Изменение состава РЖ может 
отражать течение фундаментальных механизмов ста-
рения: нарушения протеостаза, клеточного старения, 
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митохондриальной дисфункции [7]. Саливарные БС 
представляют интерес в лабораторном мониторинге 
процессов физиологического или ускоренного старе-
ния и необходимы для выбора тактики стоматологиче-
ской помощи пациентам старших возрастных групп.

Цель исследования - оценка возрастных изменений 
биохимических параметров РЖ практически здоровых 
людей и выявление потенциальных саливарных БС.

Материал и методы. Проведено одномоментное 
одноцентровое нерандомизированное исследование, 
в котором приняли участие 92 практически здоровых 
лица. Отбор участников исследования проводился в со-
ответствии со следующей возрастной периодизацией: 
детский возраст - от 7 до 12 лет, молодой - от 18 до 44 
лет, зрелый - от 45 до 59 лет, пожилой - от 60 до 74 лет. 
Сформировано четыре группы. В 1-ю группу вошли 24 
практически здоровых лица детского возраста (медиа-
на - 10 лет; Q1 - 10 лет, Q3 - 10 лет). 2-я группа пред-
ставлена 28 лицами молодого возраста (20 лет; Q1 - 20, 
Q3 - 20). 3-ю группу составили 20 лиц зрелого возраста 
(55 лет; Q1 - 51, Q3 - 56). В 4-ю группу вошли 20 лиц по-
жилого возраста (61 год, Q1 - 60, Q3 - 64,5).

Всем участникам исследования проведено обследо-
вание на базе стоматологической клиники Уральского 
государственного медицинского университета. Оцени-
вались следующие стоматологические индексы: индекс 
интенсивности кариеса зубов (КПУ), папиллярно-мар-
гинально-альвеолярный индекс (РМА), упрощённый 
индекс гигиены (УИГ). В группе детского возраста 
выполнялся индекс КПУ+кп, учитывающий особен-
ности сменного прикуса и являющийся сопоставимым 
аналогом индекса КПУ для данного возрастного пери-
ода. Оценка соматического статуса проводилась путём 
анкетирования. Исследование проведено в соответ-
ствии с принципами Хельсинской Декларацией Все-
мирной Медицинской Ассоциации (Helsinki, 2000). От 

всех пациентов получено информированное согласие 
на участие в исследовании. Дизайн исследования, его 
новизна, допустимость и приемлемость одобрены на 
заседании локального этического комитета ФГБУ ВО 
«Уральский государственный медицинский универси-
тет» Минздрава РФ, протокол № 8 от 21.10.2022 года. 
Критерии включения пациентов: соответствие требо-
ваниям возрастной периодизации, клиническое под-
тверждение стоматологического статуса, отсутствие 
тяжёлой соматической патологии в стадии суб- и де-
компенсации. Критерии исключения пациентов: трав-
мы лицевого скелета, сахарный диабет 1, 2-го типа, от-
каз от участия в исследовании.

В исследовании проведён лабораторный анализ не-
стимулированной РЖ, полученной путём пассивного 
истечения в микропробирку. Биоматериал центрифу-
гировали (3000g, 10 минут), супернатант переливали 
в отдельную микропробирку, замораживали и хранили 
при температуре -20 °C до проведения исследования. 
Для оценки физико-химических параметров РЖ при-
меняли диагностические тест-полоски Multistix 10 SG 
(Siemens, США) и отражательный фотометр Clinitek 
Status+ (Siemens, США). Использовали химический 
анализатор Mindray BC-240pro (Mindray, КНР) для 
определения ряда биохимических параметров (табл. 1). 
Использованные реагенты (Mindray, КНР; Вектор-Бест, 
Россия), предназначенные для работы с сывороткой 
или плазмой крови, могут иметь неоптимальные харак-
теристики при исследовании РЖ. Хотя pH в группах ва-
рьировался в пределах от 7,00 до 7,50 ед., в некоторых 
пробах выявлялись более высокие значения, что могло 
отразиться на отдельных результатах. В работе пред-
ставлены непосредственно определяемые величины, 
и значения, полученные путём деления исходных дан-
ных на концентрацию ОБ пробы для стандартизации 
результатов исследования.

Т а б л и ц а  1

Перечень биохимических показателей

Показатель Сокращение Метод определения
Общий белок, г/л ОБ По биуретовой реакции
Альбумин, г/л Альбумин По реакции с бромкрезоловым зелёным
α-амилаза общая, ЕД/л α-амл IFCC
С-реактивный белок, мг/л СРБ Турбидиметрический
Щелочная фосфатаза, ЕД/л ЩФ IFCC модифицированный
Общий кальций, ммоль/л Кальций По реакции с арсеназо III
Неорганический фосфор, ммоль/л Фосфор По реакции с образованием фосфомолибдата
Магний, ммоль/л Магний По реакции с ксилидиловым синим
Общий антиоксидантный статус, ммоль/л ОАС По реакции с ABTS
Мочевая кислота, мкмоль/л МК По реакции с уриказой/пероксидазой
Холестерин, ммоль/л ХС Ферментативный (chod-PoD)
Лактатдегидрогеназа общая, ЕД/л ЛДГ IFCC
Лактатдегидрогеназа-1, ЕД/л ЛДГ-1 Кинетический метод (DGKC)
Креатинкиназа-МВ, ЕД/л КК-МВ IFCC
Мочевина, ммоль/л Мочевина Кинетический уреазный/ глутаматдегидрогеназный
Креатинин, мкмоль/л Креатинин По реакции Яффе

Статистическую обработку результатов проводи-
ли с использованием языка программирования Python 
(3.9.12) и открытых библиотек SciPy (1.7.3), scikit-
posthocs (0.7.0), statsmodels (0.14.0). Критический уро-

вень значимости установлен на уровне p<0,05. Распре-
деление данных оценивали с помощью теста Колмого-
рова-Смирнова. Результаты представлены как медиана, 
25-й - 75-й квартиль - Ме (Q1-Q3). Для сравнения групп 
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по номинальным данным использовали критерий 
Пирсона. Оценка различий по непрерывным и поряд-
ковым данным между тремя и более группами приво-
дилась с помощью критерия Краскела-Уоллиса, при 
наличии значимых различий применяли тест Данна с 
поправкой Холма-Бонферрони. Для проверки наличия 
корреляционных связей использовали критерий Спир-
мена. Проверку линейности взаимосвязи оценивали с 
помощью простого линейного регрессионного анали-
за, перед проведением которого непрерывные данные 
преобразовывались путём вычисления логарифма по 

Т а б л и ц а  2

          Структура соматической патологии обследованных групп, абс. (%)

Патология
Детский возраст Молодой воз-

раст
Зрелый воз-

раст
Пожилой воз-

раст p
(n=24) (n=28) (n=20) (n=20)

Болезни системы кровообращения, n=24 4 (16,67) 4 (14,28) 12 (60,00) 4 (20,00) 0,052
Болезни ЖКТ, n=20 6 (25,00) 2 (7,14) 8 (40,00) 4 (20,00) 0,283
Болезни органов дыхания, n=32 10 (41,67) 2 (7,14) 8 (40,00) 12 (60,00) 0,048
Болезни костей и суставов, n=20 10 (41,67) 0 (0,00) 8 (40,00) 2(10,00) 0,006
Болезни мочеполовой системы, n=2 0 (0,00) 0 (0,00) 0 (0,00) 2 (10,00) 0,298
Болезни эндокринной системы и нарушения обмена 
веществ, n=16 2 (8,33) 6 (21,43) 4 (20,00) 4 (20,00) 0,816

Примечание. Здесь и в табл. 3 - 5:  n – число обследованных.

Поскольку РЖ является органоспецифической со-
ставляющей ротовой полости, её состав может суще-
ственно изменяться при стоматологических заболева-
ниях, в том числе ассоциированных с возрастом [14, 
15]. Это определило необходимость объективной ха-
рактеристики стоматологического статуса, для чего вы-
полнены индексы КПУ (КПУ+кп в детском возрасте), 
РМА, УИГ (табл. 3).

Установлено, что значение индекса КПУ в зрелом и 
пожилом возрасте выше по сравнению с детским и мо-
лодым. Лица молодого возраста в сравнении с группа-
ми зрелого и пожилого характеризовались меньшими 
значениями индекса РМА. Участники пожилого воз-
раста отличались от лиц детского и молодого значени-
ем индекса УИГ, что свидетельствует о худшем гигие-
ническом состоянии полости рта в данной группе.

Т а б л и ц а  3

Стоматологическая характеристика обследованных групп

Индекс
Детский возраст Молодой возраст Зрелый возраст Пожилой возраст

p
(n=24) (n=28) (n=20) (n=20)

КПУ 2,00 (1,80-2,25) 7,50 (3,50-9,75) 17,00 (14,00-21,00)* 21,00 (21,00-21,75)* <0,001
РМА 31,00 (21,50-38,50) 15,00 (14,00-17,75) 36,00 (29,00-41,00)* 37,50 (31,00-39,00)* <0,001
УИГ 0,90 (0,72-1,20) 1,60 (1,35-1,70) 1,90 (1,20-1,90) 1,90 (1,90-1,97)* 0,004

Примечание. * - p<0,05 по сравнению с группой молодого возраста.

Оценивались возрастные изменения ряда биохи-
мических параметров РЖ. Кроме непосредственно 
определяемых показателей (см. табл. 1), проводили 
расчёт следующих индексов: % альбумина от общего 
белка, отношение фосфора к кальцию (соотношение 
фосфор-кальций), отношение МК к ОАС (соотноше-
ние МК-ОАС), отношение ЛДГ-1 к ЛДГ (соотношение 
ЛДГ-1-ЛДГ). Некоторые показатели, такие как уро-
вень креатинина и мочевины, активность ферментов 
ЛДГ-1 и КК-МВ, признаны маркерами патологии по-

чек и сердца, однако, некоторые авторы связывают их 
с возрастным ремоделированием указанных органов 
[16, 17]. Особенности образования РЖ, возможность 
неинвазивного получения материала с многократным 
повторным тестированием обусловливает определён-
ный интерес к РЖ как ценному материалу в оценке воз-
растных преобразований отдельных органов и систем. 
Результаты определения физико-химических, биохи-
мических показателей и расчётных индексов представ-
лены в табл. 4.

основанию 2.
Результаты. В исследовании оценивались физи-

ко-химические и биохимические параметры РЖ прак-
тически здоровых лиц детского, молодого, зрелого и 
пожилого возраста. Данные о структуре соматической 
патологии в исследуемых группах представлены в 
табл. 2. Установлено, что участники исследования ха-
рактеризовались полиморбидностью (сочетанием 2-3-х 
соматических заболеваний). Все участники исследова-
ния на момент обследования были в состоянии компен-
сации, вне стадии обострения соматических болезней.
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Т а б л и ц а  4

Результаты определения биохимических тестов в РЖ

Показатель
Детский возраст Молодой возраст Зрелый возраст Пожилой возраст

p
(n=24) (n=28) (n=20) (n=20)

pH, усл.ед 7,25 (6,75-8,00) 7,00 (7,00-7,50) 7,00 (6,50-7,50) 7,50 (7,15-8,00) 0,510
Отн. плотность, отн.ед 1,005 (1,003-1,006) 1,010 (1,010-1,020)* 1,010 (1,005-1,010) 1,010 (1,010-1,010) 0,004
ОБ, г/л 0,85 (0,60-1,02) 1,30 (0,92-1,40) 1,20 (1,00-1,60) 1,60 (1,22-2,15)* 0,007
Альбумин, г/л 0,10 (0,10-0,20) 0,30 (0,30-0,40)* 0,40 (0,30-0,40)* 0,40 (0,40-0,77)* <0,001
Альбумин, % 17,42 (10,12-33,33) 29,71 (25,89-33,33) 32,52 (23,53-40,00) 30,43 (23,90-35,97) 0,183

α-амл, ЕД/л 32342,40 (27835,82-
34969,97)

39241,20 (31522,25-
46145,40)

31895,30 (27750,00-
38459,90)

38590,45 (34024,22-
47844,17) 0,225

СРБ, мг/л 1,78 (1,72-1,86) 1,75 (1,66-1,90) 1,63 (1,46-2,04) 2,26 (1,93-2,83) 0,143
ЩФ, ЕД/л 0,80 (0,40-1,52) 2,00 (1,27-4,20) 3,45 (1,90-4,40) 2,60 (1,45-8,45)* 0,027
Кальций, ммоль/л 0,18 (0,13-0,32) 0,34 (0,28-0,47) 0,27 (0,21-0,48) 0,28 (0,24-0,36) 0,088
Фосфор, ммоль/л 2,41 (1,89-2,69) 5,30 (4,15-7,11)* 4,93 (3,45-6,33)* 7,09 (5,92-7,98)* <0,001
Соотношение фосфор-кальций 12,23 (7,79-18,22) 15,41 (11,34-18,80) 18,96 (15,01-20,29) 21,18 (15,62-29,85) 0,065
Магний, ммоль/л 0,03 (0,02-0,06) 0,15 (0,08-0,18)* 0,09 (0,05-0,15) 0,09 (0,06-0,14) 0,006
ОАС, ммоль/л 0,36 (0,33-0,45) 0,68 (0,59-0,80)* 0,69 (0,55-0,89)* 0,75 (0,60-0,83)* <0,001

МК, мкмоль/л 82,90 (68,17-111,35) 175,25 (122,05-
211,07)*

187,10 (122,00-
256,80)*

164,35 (125,35-
211,35)* 0,001

Соотношение МК-ОАС 232,16 (170,65-270,50) 228,23 (195,70-
302,70)

265,22 (226,54-
288,54)

233,15 (183,38-
263,45) 0,727

ХС, ммоль/л 0,00 (0,00-0,002) 0,005 (0,00-0,01) 0,01 (0,01-0,01)* 0,01 (0,01-0,05)* 0,002
ЛДГ, ЕД/л 8,15 (3,10-31,20) 63,20 (10,55-101,42) 35,70 (21,10-77,80) 30,60 (3,67-97,97) 0,046
ЛДГ-1, ЕД/л 3,05 (1,80-21,60) 35,30 (8,95-64,25)* 21,50 (9,50-50,90) 23,40 (3,77-69,57) 0,017
Соотношение ЛДГ-1-ЛДГ 0,61 (0,52-0,79) 0,60 (0,56-0,68) 0,49 (0,44-0,65) 0,75 (0,69-0,86) 0,143
КК-МВ, ЕД/л 3,60 (1,67-6,60) 7,80 (5,35-15,05) 7,90 (4,05-11,40) 8,70 (5,37-15,87) 0,074
Мочевина, ммоль/л 2,58 (2,16-3,62) 5,87 (4,77-6,74)* 6,70 (4,23-7,74)* 8,69 (6,58-10,26)* <0,001
Креатинин, мкмоль/л 0,00 (0,00-0,85) 0,90 (0,00-2,55) 3,70 (2,00-6,10) 14,70 (8,52-19,77)*/** 0,001

Примечание. Здесь и в табл. 5: * - p<0,05 по сравнению с группой детского возраста; ** - p<0,05 по сравнению с группой молодого возраста.

Т а б л и ц а  5

Стандартизованные результаты определения биохимических тестов в РЖ

Показатель
Детский возраст Молодой возраст Зрелый возраст Пожилой возраст

p
(n=24) (n=28) (n=20) (n=20)

α-амилаза 41441,73 (34745,90-
47897,58)

33531,57 (22957,08-
37961,44)

24183,70 (22508,67-
26579,42)*

23404,09 (16507,55-
30374,04)* 0,002

СРБ 2,21 (1,54-2,95) 1,54 (1,20-2,19) 1,02 (0,95-1,66)* 1,42 (0,99-1,89) 0,032
ЩФ 0,89 (0,58-2,14) 2,00 (1,44-2,75) 3,17 (0,82-3,64) 1,51 (0,98-2,88) 0,285
Кальций 0,27 (0,20-0,46) 0,33 (0,20-0,39) 0,23 (0,21-0,31) 0,19 (0,13-0,31) 0,257
Фосфор 2,86 (2,38-3,89) 4,93 (3,43-5,91) 4,01 (3,14-6,33) 4,97 (3,05-5,50) 0,120
Магний 0,05 (0,04-0,07) 0,13 (0,07-0,16) 0,08 (0,04-0,09) 0,04 (0,03-0,10)** 0,031
ОАС 0,46 (0,36-0,65) 0,59 (0,49-0,73) 0,55 (0,47-0,60) 0,45 (0,37-0,48) 0,222
МК 101,52 (71,98-152,96) 134,30 (103,65-199,53) 151,06 (107,09-203,33) 97,24 (62,23-123,97) 0,272
ХС 0,00 (0,00-0,002) 0,003 (0,00-0,007) 0,008 (0,006-0,01)* 0,007 (0,006-0,01)* 0,016
ЛДГ 14,95 (6,75-26,61) 53,13 (12,27-89,60) 30,83 (12,59-70,73) 26,20 (3,06-39,77) 0,155
ЛДГ-1 9,30 (2,83-19,14) 30,73 (9,99-53,17) 21,50 (7,77-46,27) 19,95 (324-25,80) 0,090
КК-МВ 4,29 (2,51-8,25) 8,19 (4,99-11,80) 5,53 (1,50-11,40) 4,99 (3,12-10,96) 0,525
Мочевина 3,53 (2,69-4,82) 4,77 (3,98-5,67) 5,45 (3,25-6,37) 5,55 (3,04-6,81) 0,425
Креатинин 0,00 (0,00-0,61) 0,86 (0,00-1,86) 3,01 (0,64-6,10) 7,46 (2,91-9,32)*/** 0,005

Известно, что РЖ является нестандартизованной 
биожидкостью, результат лабораторного исследова-
ния которой может зависеть от степени разведения, 
вязкости, имеющей тенденцию к увеличению в стар-
ших возрастных группах [9]. Поскольку вязкость РЖ 
зависит от количества растворенных веществ, пре-
имущественно полипептидов, представляется обо-
снованным способ стандартизации результатов путём 

деления на концентрацию ОБ данной пробы [11, 18, 
19]. Результаты, стандартизованные по концентрации 
ОБ, указаны в табл. 5.

Установлено, что значения pH не различались меж-
ду исследованными группами. В группе детей РЖ от-
личалась более низкими значениями относительной 
плотности по сравнению с группой молодого возрас-
та, что может объясняться меньшей концентрацией 
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растворённых веществ. Исследованные группы раз-
личались по следующим непосредственно определяе-
мым параметрам: ОБ, альбумин, ЩФ, фосфор, магний, 
ОАС, МК, ХС, ЛДГ, ЛДГ-1, мочевина, креатинин. По-
сле стандартизации результатов по концентрации ОБ 
установлены различия по следующим показателям: 

α-амилаза, СРБ, магний, ХС, креатинин.
Для достижения цели исследования оценивалась 

связь между изменением исследованных параметров 
РЖ, стандартизованных по ОБ, и хронологическим воз-
растом, для чего был применён метод ранговой корреля-
ции Спирмена и простой линейной регрессии (табл. 6).

Т а б л и ц а  6
Связь стандартизованных показателей РЖ c хронологическим возрастом

Показатель
Корреляция Спирмена Простая линейная регрессия*

rho p R2 β 95% ДИ p
ОБ 0,510 <0,001 0,217 0,551 0,245; 0,857 0,001
Альбумин 0,743 <0,001 0,364 0,477 0,289; 0,665 <0,001
% альбумина от ОБ 0,316 0,034 0,088 0,297 0,036; 0,558 0,027
α-амилаза -0,571 <0,001 0,285 -0,889 -1,305; -0,473 <0,001
СРБ -0,369 0,013 0,145 -0,415 -0,702; -0,128 0,006
ЩФ 0,243 0,107 0,031 0,160 -0,049; 0,368 0,129
Кальций -0,224 0,139 0,060 -0,314 -0,639; 0,011 0,058
Фосфор 0,201 0,185 -0,018 0,099 -0,309; 0,506 0,628
Соотношение фосфор-кальций 0,378 0,010 0,139 0,504 0,147; 0,862 0,007
Магний -0,163 0,284 -0,023 0,015 -0,247; 0,278 0,906
ОАС -0,094 0,537 0,004 -0,252 -0,719; 0,214 0,281
МК -0,057 0,709 -0,021 -0,043 -0,357; 0,271 0,784
Соотношение МК-ОАС 0,014 0,927 -0,010 0,194 -0,331; 0,720 0,460
ХС 0,480 <0,001 0,203 -0,147 -0,232; -0,062 0,001
ЛДГ 0,158 0,298 -0,017 0,037 -0,110; 0,185 0,612
ЛДГ-1 0,190 0,211 0,000 0,090 -0,093; 0,273 0,328
Соотношение ЛДГ-1-ЛДГ 0,056 0,713 -0,011 0,137 -0,249; 0,523 0,477
КК-МВ 0,117 0,443 -0,023 0,017 -0,223; 0,256 0,889
Мочевина 0,212 0,161 -0,016 0,127 -0,322; 0,576 0,572
Креатинин 0,507 <0,001 0,280 0,138 0,073; 0,203 <0,001

Примечание.  * - Переменные были логарифмированы (Log2).

Положительно коррелировали с увеличением воз-
раста ОБ, альбумин, % альбумина, соотношение фос-
фор-кальций, ХС, креатинин, отрицательно - α-амилаза 
и СРБ. Увеличение хронологического возраста объяс-
нялось изменением ряда биохимических параметров 
РЖ (коэффициент детерминации R2): альбумина на 
36,4%, α-амилаза на 28,5%, креатинина на 28,0%, ОБ 
на 21,7%, ХС на 20,3%, СРБ на 14,5%, фосфорно-каль-
циевого соотношения на 13,9%, % альбумина на 8,8%.

Обсуждение. В проведённом исследовании уста-
новлено, что содержание ОБ возрастало с увеличением 
хронологического возраста. Белковые соединения се-
кретируются в ротовую полость слюнными железами, 
в меньшей степени - СОПР. Концентрация ОБ может 
увеличиваться при попадании примеси крови и нару-
шении преаналитических процедур. Состав РЖ может 
существенно изменяться из-за особенностей функци-
онирования гематосаливарного и гистогематического 
барьера полости рта: селективность барьеров может 
существенно изменяться не только при стоматологи-
ческих заболеваниях, но и под действием системных 
патологических процессов [12]. Наибольшую связь 
с хронологическим возрастом имело увеличение со-
держания альбумина, который является основными 
белком плазмы крови. Содержание альбумина в РЖ 
принято считать одним из маркеров наличия примеси 

крови в РЖ, более точным, чем метод с использова-
нием диагностических тест полосок, но уступающий 
способам, предполагающим определение гемоглобина 
или трансферрина [20]. Коррелировала с хронологиче-
ским возрастом стандартизованная по ОБ активность 
α-амилазы. Известно, что в РЖ содержится более двух 
тысяч белковых соединений, среди которых α-амл за-
нимает около 60% от общего объёма [21]. Кроме уча-
стия в пищеварении α-амл может выполнять антими-
кробную функцию, что подтверждается значительным 
увеличением её содержания при гингивите и хрониче-
ском пародонтите [22]. В проведённом исследовании 
стандартизованная активность α-амилазы снижалась с 
возрастом, направленность связи была отрицательной, 
что может быть связано с возрастной дисфункцией 
слюнных желез.

Содержание ХС в РЖ было относительно неболь-
шим во всех исследованных группах, несколько увели-
чиваясь с возрастом. Известно, что ХС входит в состав 
белково-липидных комплексов на поверхности эмали, 
защищая её от деминерализации [23]. При кариесе и 
заболеваниях пародонта наблюдаются более высокие 
уровни липидов РЖ, что может быть связано с лучшей 
адгезией микроорганизмов к указанным комплексам с 
последующим образованием биоплёнок [24]. Сообща-
лось о корреляции уровней ХС в РЖ и в перифериче-
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ской крови, связи ХС РЖ с индексом массы тела [23]. 
Поэтому возрастные изменения саливарного ХС могут 
быть связаны как со стоматологическим старением, так 
и системными процессами.

Стандартизованный уровень СРБ снижался с увели-
чением хронологического возраста. Это противоречит 
существующим представлениям о хроническом воспа-
лении как одном из ведущих механизмов старения [16]. 
В ряде публикаций отмечено повышение уровня СРБ 
в РЖ при стоматологических заболеваниях, ассоции-
рованных с возрастом, в частности красным плоским 
лишаем слизистой рта и заболеваниями пародонта [25, 
26]. При этом концентрации СРБ в периферической 
крови и в РЖ могут коррелировать, что может свиде-
тельствовать о влиянии стоматологического здоровья 
на регуляцию воспалительного ответа на локальном и 
системном уровнях [27, 28]. Хотя полученные результа-
ты отличаются от принятых представлений об измене-
нии СРБ со старением или при возникновении возраст-
ассоциированных стоматологических заболеваний, 
полученные данные имели относительную невысокую 
связь с возрастом. Возможно, полученный результат 
связан с пересчётом уровня СРБ по концентрации ОБ, 
чего не было сделано в приведённых источниках.

Важным звеном поддержания гомеостаза полости 
рта является минеральный обмен. Общий кальций 
и неорганический фосфор могут содержаться в РЖ в 
количествах, превышающих их уровни в перифериче-
ской крови [13]. Они поддерживают процессы минера-
лизации зубной эмали, могут иметь значение в ремо-
делировании костной ткани челюсти [29, 30]. Данные, 
свидетельствующие о возрастной динамике изменения 
кальция и фосфора противоречивы. Сообщалось, что 
содержание кальция в РЖ может как увеличиваться, 
так и уменьшаться с возрастом [31, 32]. В проведённом 
исследовании стандартизованные уровни кальция и 
фосфора не имели различий в исследованных возраст-
ных группах и не коррелировали с изменением хроно-
логического возраста. Величина фосфорно-кальциево-
го соотношения увеличивалась в старших возрастных 
группах, что может свидетельствовать о смещении ми-
нерального баланса в сторону процессов деминерали-
зации эмали и костной резорбции.

Лабораторная оценка уровня саливарного креатини-
на предложена некоторыми авторами для мониторинга 
пациентов с патологией почек [33, 34]. Представляется, 
что креатинин попадает в РЖ из периферической крови 
через гематосаливарный и гистогематический барьеры 
полости рта при превышении определённого градиента 
концентрации [35]. Увеличение содержания мочевины, 
креатинина, цистатина С в периферической крови мо-
жет являться одним из признаков возрастной дисфунк-
ции почек [36]. В нашей работе установлено, что уро-
вень креатинина в РЖ лиц детского и молодого возраста 
существенно ниже, чем в зрелом или пожилом. Выявле-
на связь с изменением хронологического возраста. Дан-
ный результат может объясняться не только старением 
или возможной недиагностированной патологией почек 
у участников зрелого и пожилого возраста, но и зависи-
мостью уровня креатинина от мышечной массы, пола, 
диеты, физических нагрузок и других факторов [37].

Установленные в работе возрастные особенности 
основаны на исследовании практически здоровых лиц 

детского, молодого, зрелого и пожилого возраста и име-
ют ряд ограничений. Относительно невысокий объём 
исследованных групп, влияние на состав РЖ соматиче-
ских процессов, образа жизни, характера питания, мас-
сы тела, физической активности других факторов могут 
создавать определённую интерференцию. Использован-
ные биохимические тесты могут отражать наличие раз-
личных патологических процессов. Альбумин является 
основным белком сыворотки крови, содержание кото-
рого связано с функцией печени. В работе оценивалась 
активность общей α-амилазы, изменение активности 
которой может быть обусловлено не только дисфункци-
ей слюнных желез, но и заболеваниями поджелудочной 
железы. Принятый в работе способ стандартизации ос-
нован на том, что содержание ОБ имеет обратную за-
висимость со скоростью слюноотделения, а вязкость 
связана с количеством растворенных веществ, преиму-
щественно полипептидов, однако поиск оптимального 
способа стандартизации продолжается, поскольку точ-
ность корректировки по ОБ в отдельных случаях может 
быть неудовлетворительной [38, 39].

Заключение. В проведённом исследовании оцени-
вались возрастные изменения биохимического состава 
РЖ. Старение организма протекает неравномерно, за-
трагивая различные органы и системы, включая ткани 
полости рта. Ценным материалом в оценке указанных 
процессов является РЖ, состав которой может менять-
ся, отражая процессы возрастной перестройки рото-
вой полости и слюнных желез. Сложные механизмы 
образования РЖ делают её перспективным материа-
лом неинвазивного мониторинга процессов старения. 
Полученные результаты свидетельствуют о возраст-
ной динамике таких показателей как ОБ, альбумин, 
α-амилаза, СРБ, соотношение фосфор-кальций, ХС, 
креатинин. Предполагаем, что изменение большей ча-
сти указанных параметров может быть обусловлено 
многообразием механизмов старения тканей полости 
рта: дисфункцией слюнных желез, изменениями паро-
донта, нарушением процессов минерального обмена. 
Увеличение содержания креатинина в старших воз-
растных группах может объясняться как процессами 
старения почек, так и массой других общеизвестных 
факторов, влияющих на уровень креатинина, поэтому 
для подтверждения данной гипотезы требуются допол-
нительные исследования.
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