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ORAL  FLUID  AS  AN  OBJECT  OF  NONINVASIVE  LABORATORY  DIAGNOSTICS 
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This paper is lecture which deal with the importance of laboratory examination for oral fluid so called “salivadiagnostics”. 
This paper is clarifying the preanalytical stage (obtaining, storing and transfer of samples) and chemical-microscopic methods 
(pH, relative density, leukocytes, erythrocytes, protein, glucose) for performing a “dry chemistry” technology. The features 
some of them and changes of parameters in various diseases (neuropsychiatric, dental, pathology of internal organs, 
osteoporosis and other ones) are presented. 
The problems of clinical interpretation of changes of oral fluid as well as future prospects of non-invasive diagnostics have 
been discussed. 
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«Неинвазивность – святой Грааль  
для раннего выявления болезней»  

“Non-invasiveness is the Holy Grail  
for early detection of diseases” 

Kaczor-Urbanowicz KE и соавт.  
(Университет Лос-Анджелес, Калифорния) 

 
Полость рта является особым анатомическим 

образованием, выполняя ряд важнейших функций – 
пищеварительную, защитную, вкусовую, дыха-
тельную, эстетическую, нарушение каждой из них 
может быть причиной развития различных заболе-
ваний и снижения качества жизни человека. Орга-
носпецифическим компонентом полости рта явля-
ется ротовая жидкость (РЖ), называемая также 
смешанной слюной. Она представляет собой смесь 
секретов слюнных желез, десневой жидкости,  
а также продуктов слизистой оболочки полости 
рта (СОПР) и компонентов сыворотки крови, ино-
гда c примесью бронхиальных и назальных секре-
тов и пищи. РЖ состоит на 98 – 99 % из воды,  
а также белков, в том числе иммуноактивных  
пептидов (иммуноглобулинов, интерферонов,  
бактерицидных белков и др.) и клеточных элемен-
тов – буккального эпителия, лейкоцитов и микро-
организмов [1,2].  

Функции РЖ, перечисленные ниже, направ-
лены как на поддержание гомеостаза полости рта, 
так и всего организма.  

1. Защитная (антимикробная, антивирусная) 
функция обеспечивается лейкоцитами, эпители-
альными клетками и иммуноактивными пептида-
ми, которые являются пограничным барьером ме-
жду верхним отделом пищеварительного тракта и 
внешней средой.  

2. Пищеварительная функция заключается  
в том, что РЖ подготавливает пищевой комок  
к проглатыванию и пищеварению. В этом участву-
ет амилаза, хотя ее действие на углеводы в полос-
ти рта кратковременно. У новорожденных счита-
ют важной саливарную липазу, необходимую для 
усвоения молочных жиров.  

3. Минерализующая функция заключается  
в том, что РЖ благодаря ионному составу и рН 
обеспечивает обмен неорганическими и органи- 
ческими компонентами между эмалью и денти- 
ном зуба.  

4. Регуляторная функция реализуется через 
продукцию факторов роста – цитокинов с широ-

ким спектром физиологической активности.  
В частности, в слюнных железах образуются  
фактор роста нервов, фактор роста эпидермиса и 
другие. Они выполняют трофическую функцию, 
стимулируют пролиферативные процессы тканей 
пародонта и СОПР и участвуют в минеральном 
обмене [1,3,4]. 

Учитывая перечисленные выше функции РЖ 
представляется очевидным, что изменение скоро-
сти продукции и состава РЖ приводят к наруше-
нию механизмов гомеостаза ротовой полости и 
развитию различных заболеваний полости рта (ка-
риес, пародонтит и другие). Кроме того, на состав 
и свойства РЖ влияют различные факторы: общее 
состояние организма и его систем, функциональ-
ная полноценность слюнных желез, скорость сек-
реции слюны, гигиеническое состояние полости 
рта. По этой причине многие патологические про-
цессы сопровождаются изменением параметров 
РЖ, что имеет диагностическое значение [4,5]. Это 
делает актуальной проблему лабораторного иссле-
дования РЖ и использования ее результатов в 
клинической практике. 

Упоминание о роли слюны в оценке состояния 
человека встречается еще в древних персидских 
рукописях. Первые научные исследования РЖ, как 
принято считать, датируются началом XX века,  
когда была опубликована одна из первых статей  
в этой области, в которой описано определение 
амилазы (птиалина) в смешанной слюне [6].  
В настоящее время накоплен огромный материал 
об обнаружении в данном биоматериале маркеров 
различных заболеваний – неврологических, психи-
ческих (в том числе – болезни Альцгеймера) [7–9], 
эндокринных, метаболического синдрома [10], 
инфекционных [11] и других [12–13], а также  
в оценке костного ремоделирования [14], секретор-
ного иммунитета, при генотипировании [15–16]. 
Исследование РЖ нашли применение в судеб- 
ной медицине и токсикологии, терапевтичес- 
ком лекарственном мониторинге и в спортивной 
медицине [17–19]. 

Недавно завершившаяся пандемия новой  
коронавирусной инфекции показала высокую  
эффективность исследования РЖ в диагностике 
SARS-CoV-2 [20–21].  

Кроме того, лабораторное исследование  
РЖ представляет несомненный клинический инте-
рес в диагностике стоматологических заболева- 
ний [12,16,22]. 
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Таким образом, литературные источники под-
тверждают, что саливадиагностика занимает опре-
деленное место в лабораторной медицине, а изме-
рение уровня аналитов в РЖ имеет диагностиче-
ское значение при различных патологических со-
стояниях. Рассмотреть все аспекты лабораторного 
исследования смешанной слюны в одной публика-
ции невозможно, поэтому в настоящей клиниче-
ской лекции сделан акцент на ПЭ и ХМИ. 

ПЭ любой лабораторной технологии является 
основополагающим, так как определяет качество 
результата анализа. Он включает в себя подготов-
ку обследуемого, получение РЖ, ее транспорти-
ровку, пробоподготовку и хранение. Основные его 
правила изложенные ниже, представлены в ряде 
публикаций [23–25].  

Подготовка пациента. За сутки до получения 
РЖ рекомендуется исключение спиртных напит-
ков и приема лекарственных препаратов, если 
только они не назначены по жизненным показани-
ям. Взятие РЖ производится не ранее, чем через 
час после еды или чистки зубов. Не следует в этот 
период курить, жевать жевательную резинку.  
За десять минут необходимо прополоскать рот те-
плым физиологическим раствором или кипяченой 
водой, при этом испытуемый не должен  
проглатывать слюну. До момента сбора РЖ необ-
ходимо удалить с губ гигиеническую и губную 
помаду. 

Получение РЖ. В настоящее время сущест-
вующее разнообразие способов сбора данного 
биоматериала можно подразделить на пять основ-
ных групп: метод истечения, сплевывания, впиты-
вания, дренажный, аспирационный. В литературе 
приведены методы получения спонтанной и сти-
мулированной слюны. Каждый из них имеет свои 
достоинства и недостатки. Когда речь идет  
о лабораторном анализе РЖ, а не слюны, то це- 
лесообразно пользоваться методиками ее сбора  
без стимуляции слюноотделения. Для некото- 
рых из них разработаны специальные устройства. 
Необходимость их применения для получения и 
хранения РЖ определяется тем, что исследу- 
емый аналит не должен быстро разрушаться,  
и часто его концентрация, в отличие от плазмы, 
очень низка. 

Исследуемые в РЖ аналиты в основном пред-
ставляют собой небольшие неполярные молекулы, 
которые склонны абсорбироваться пластмассами, 
поэтому не любой пластик может применяться  
для изготовления пробирок. Лучшим материалом 
для этих целей считается полипропилен, хотя его 
свойства зависят от качества исходного сырья. 
Стекло также имеет некоторые недостатки (кроме 
хрупкости). 

К наиболее распространенным моделям уст-
ройств для получения РЖ относят следующие: 

1. Salivette – пробирка, содержащая сухой 
хлопковый или полиэстеровый тампон, для неко-
торых видов исследования – пропитанный цитра- 
том натрия.  

2. SaliCaps® – система состоит из пробирки и 
полипропиленовой соломинки, предназначена  
для разнообразных исследований.  

3. OraSure – для выполнения экспресс-теста 
на ВИЧ и COVID-19.  

4. Устройство для сбора, хранения и транс-
портировки слюны – типа А, В, С (Ivenmedical).  

5. Система Oragene (DNAGenotek) для сбора 
образцов РЖ, предназначенная для сбора, стаби-
лизации и транспортировки ДНК. 

6. Комплект Dräger DCD 5000 – для сбора, 
хранения и транспортировки образцов слюны  
для полуколичественного заключения о концен-
трации классов наркотиков. 

Можно использовать также пробирки типа 
Falcon (Axygen) объемом 2 – 5 мл, «эппендорф» 
или другие виды специальных контейнеров  
для сбора биоматериала. 

Отбор РЖ может осуществляться разными 
способами, но лучше проводить сбор самотеком 
через полипропиленовую соломинку в пластико-
вую пробирку. Процедура выполняется обследуе-
мым самостоятельно, за один прием. Для рутинно-
го исследования достаточно 2–3 мл РЖ.  

Хранение. РЖ до исследования можно  
хранить в течение рабочего дня при комнатной 
температуре. При отсроченном исследовании не-
обходимо поместить пробу в холодильник  
при температуре от +3 до +12 С (температура  
холодильного отделения холодильника) на срок  
до 7 суток. Для более длительного хранения  
(до 3 месяцев) необходимо использовать холо-
дильную камеру с температурой ниже –20 С.  
Повторного размораживания образцов не допуска-
ется. Для некоторых исследований могут добав-
лять консерванты (ингибиторы ферментов, азид 
натрия) [23,26]. 

Транспортировка. В ряде случаев требуется 
транспортировка образцов РЖ на большие расстоя-
ния. Специальные пробирки для этой цели не про-
изводятся промышленным способом (как для проб 
мочи), поэтому применяются обычные полипро- 
пиленовые пробирки. Транспортировка возможна 
при комнатной температуре, хотя если она являет-
ся длительной, то может произойти нарушение 
химического состава смешанной слюны и частич-
ное разрушение клеток эпителия. 
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Стандартный алгоритм исследования любой 
биожидкости включает оценку физических свойств 
и ХМИ. В настоящей клинической лекции рассмот-
рены некоторые ХМИ, выполненные с использова-
нием диагностических полосок для исследования 
мочи. В них используется принцип «сухой химии», 
а для считывания результатов используют отража-
тельный фотометр. Такой подход минимизирует 
влияние вязкости слюны на определение таких 
показателей, как рН и лейкоциты. Могут быть ис-
пользованы диагностические полоски Uriscan, 
UroColor 10, Multistix10SG, Combina11S и другие. 
Среди определяемых с их помощью параметров 
РЖ информативны следующие: рН, относительная 
плотность, лейкоциты, эритроциты/кровь, белок, 
глюкоза [13,23]. Возможность использования «мо-
чевых» диагностических полосок для анализа раз-
личных биожидкостей, в том числе ротовой, отме-
чена в ряде публикаций [27,28]. 

pН – показатель концентрации ионов водорода. 
В основе реакции лежит образование окрашенного 
соединения с помощью трех индикаторов – мети-
леновый красный, бромтимоловый синий и фенол-
фталеин. В норме у здоровых взрослых людей его 
величина сохраняется в пределах 6,8 – 7,4. Пока-
затель может изменяться в течение суток, у ку-
рильщиков, после еды в зависимости от характера 
пищи. При некоторых патологиях ротовой полос-
ти рН РЖ может повышаться, например, при ин-
тенсивном формировании зубного камня, или 
снижаться при кариесе. Величина рН оказывает 
влияние не только на начальные этапы пищеваре-
ния в ротовой полости, но и влияет на экстракцию 
пищевых аллергенов и может иметь отношение  
к развитию пищевой аллергии 

Относительная плотность определяется ка-
чественным методом за счет изменения окраски 
индикатора в присутствии высвободившихся ио-
нов водорода из комплексонов. Данный показа-
тель варьирует от 1000 до 1010 г/мл в основном  
за счет содержания гликопротеинов и зависит  
от функции слюнных желез. Считается, что корре-
лирует с вязкостью РЖ. 

Лейкоциты участвуют в формировании мест-
ного иммунитета. Их определение основано  
на определении эстераз (эстеразный тест), нахо-
дящихся в нейтрофилах. Эстеразы разлагают  
реагент, субструктура которого вступает в реак-
цию с солью диазония, что приводит к образова-
нию окрашенного соединения. Число нейтрофилов 
в РЖ повышается при воспалительных процессах 
пародонта и СОПР. 

Выявление крови/эритроцитов основано  
на пероксидазной реакции. Она положительная 
как при наличии эритроцитов, так и продуктов  
их распада (гемоглобина). Это отмечается  
при травматизации СОПР (например, после актив-
ной чистки зубов), при хроническом пародонтите, 
а также при некоторых других стоматологических 
заболеваниях. 

Белок (альбумин) РЖ синтезируется в специа-
лизированных клетках слюнных желез, а также 
поступает через гемато-саливарный барьер из кро-
ви. В основе методики определения лежит реакция 
изменении цвета индикаторов в зависимости  
от концентрации белка. В ней выявляется пре-
имущественно альбумин, концентрация которого  
в РЖ в норме от 0 до 0,15 г/л. Уровень белка зави-
сит от пищевого режима, возраста обследуемого и 
более заметно меняется при многих заболеваниях. 
Для определения общего белка могут быть ис-
пользованы другие методики, но для них харак-
терны другие референсные значения. 

В последние годы появилось такое понятие 
как «саливарный протеом», которое объединяет 
совокупность белков РЖ. По мнению многих  
авторов, протеом объединяет не менее 500 моле-
кул (антитромбин, иммуноглобулины, кератины, 
миозин, тропомиозин, аннексины, актин, спектри-
ны, ферменты и другие). Некоторые из этих бел-
ков (β2-микроглобулин, С3 фракция комплемента, 
цистатин В и другие) определяются не у всех  
обследуемых. Большинство белков содержится  
в РЖ в предельно низких концентрациях и дос-
тупны для исследования с помощью более чувст-
вительных иммунохимических методик. 

Глюкоза поступает в РЖ с секретом слюнных 
желез и частично из крови. Саливарная концен-
трация ее в норме составляет 0,37 – 0,41 ммоль/л. 
Она увеличивается после приема пищи и при  
некоторых патологических состояниях, прежде 
всего, сахарном диабете [29]. 

Изменения основных химико-микроскопичес-
ких параметров РЖ при патологии [14,16,30,33, 
32,33] представлены в таблице 1. 

Выводы. РЖ – это биологическая жидкость, 
полученная неинвазивным путем, представляющая 
клинический интерес для диагностики различных 
патологических состояний. Научные исследования 
и клинические разработки в области исследования 
РЖ указали на новый раздел лабораторной диаг-
ностики, получивший название «саливадиагности-
ка», который включает исследование метаболома, 
протеома, транскриптома и микробиома РЖ, что 
позволило установить саливарные биомаркеры 
различных заболеваний [33–35].  
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Таблица 1 / Table 1  
 

Изменения химико-микроскопических показателей РЖ при патологии 
Changes of chemical-microscopic findings of oral fluid for various diseases 

 

Группы/ 
Groups 

pH/
pH 

Относительная  
плотность/  

Relative density 

Лейкоциты/  
White blood 

cells 

Белок, г/л/ 
Protein, g/l 

Герпетический стоматит/  
Herpetic stomatitis 

↑ N ↑ ↑ 

Хронический пародонтит/  
Chronic periodontitis 

↑ N ↑ ↑ 

Кариес/  
Dental decay 

↓ N N/↑ ↑ 

Хроническая болезнь почек/  
Chronic kidney disease 

↓ ↑ ↑ ↑ 

Остеопороз/  
Osteoporosis 

N - N N 

Состояние после трансплантации  
гемопоэтических клеток/  

Condition after hematopoietic cell transplantation 
N/↑ - - - 

ВИЧ-инфекция/ 
HIV 

N - N/↑ ↑ 

Примечание: 
N – норма/Normal; ↑ – выше нормы/out of reference range; «-» – нет данных/high   

 
Необходимо отметить, что отсутствие стан-

дартизации методов исследования РЖ приводит  
к некоторым ограничением для применения «са-
ливадиагностики» в клинической практике. В этой 
связи некоторые из описанных тестов носят  
исследовательский статус. Перспективным на-
правлением будет являться доказательная база по-
казателей диагностической чувствительности и 
специфичности, и, как результат, представление 
этих параметров для обсуждения профессиональ-
ным сообществом. 
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