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Исследованы корреляции общепринятых факторов риска метаболических 

нарушений, типичных для сахарного диабета, с содержанием легких углеводородов (C2–

C3) в выдыхаемом воздухе, для определения которых использовали портативный 

поликапиллярный хроматограф ЭХО-В-ФИД. На основании оценки выдыхаемого воздуха 

у практически здоровых студентов показана прогностическая и диагностическая 

значимости регистрации легких углеводородов как ранних маркеров развития сахарного 

диабета. 
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Введение. Изучение состава выдыхаемого воздуха является обширной областью 

исследований, где могут найти применение различные инструментальные подходы с 

достаточно широким спектром аналитических характеристик [1]. 

Данные о выделении газообразных веществ несут ценную информацию об 

изменениях биохимических и физиологических процессов, происходящих в организме как 

в норме, так и при различных заболеваниях, развитие которых сопровождается не только 

изменениями метаболического профиля, но и одновременно характеризуется глубокими 

изменениями в газовой компоненте клетки и организма в целом. Некоторые из молекул, 

обладающие наибольшей специфичностью образования в организме, можно использовать 

в качестве естественных газообразных биомаркеров [2–4]. 

В публикациях последних лет [1] приводятся молекулярные газообразные 

соединения, для которых было отмечено изменение их содержания в выдыхаемом воздухе 

человека при некоторых заболеваниях. Но, по-видимому, особенно важно их изучение как 

предикторов заболевания, когда изменения газового состава опережают развитие того или 

иного патологического процесса и могут служить основой для проведения ранних 

профилактических и дифференцированных лечебных мероприятий. Выявление такого 

рода предикторов, в частности сахарного диабета среди населения, является важной как 

социальной, так и медико-биологической проблемой, особенно когда это касается 

здоровья молодых людей трудоспособного возраста. 

Достаточно хорошо известно, что к факторам риска метаболического синдрома, как 

состояния предшествующего и сопровождающего сахарный диабет, относят избыточный 

вес, психоэмоциональные стрессы, курение, а также диабет 2-го типа, 

зарегистрированный у одного из близких родственников [5]. Наличие всего комплекса 

факторов и даже одного из них повышает вероятность возрастных нарушений обмена 

веществ, которые выражаются в развитии ожирения, гипергликемии, пониженной 

чувствительности к инсулину и других симптомах диабета 2-го типа [6]. 

Вышеперечисленные критерии вполне удовлетворяют статистическим требованиям 

популяционного прогноза. Но для индивидуально ориентированных предсказаний, на 

основе которых можно разрабатывать персонализированные профилактические 

мероприятия, чрезвычайно важно понять в какой мере наличие факторов риска 



проявляется в регистрируемых изменениях обмена веществ, которые еще до постановки 

диагноза могут служить уточняющими прогностическими критериями [7]. 

Метаболические маркеры, сопряженные с факторами риска, были выявлены в ряде 

работ, основанных на измерение некоторых гормонов и продуктов белкового, углеводного 

и жирового обменов в образцах крови [8–10]. В последние годы в связи с развитием 

методов детектирования сверхмалых концентраций летучих углеводородов открывается 

заманчивая перспектива использовать для поиска маркеров будущих метаболических 

нарушений неинвазивный анализ газовых композиций выдыхаемого воздуха [11, 13, 14, 

31].  

Вместе с тем, существует ряд причин, ограничивающих широкое применение 

газоаналитических технологий, особенно при организации скрининговых исследований. К 

ним относится недостаточная чувствительность многих приборов для выявления 

диагностически значимых соединений, что требует предварительного концентрирования 

образцов с помощью низкотемпературных ловушек [15], а также большая 

продолжительность анализа отдельных проб при стандартной газовой хроматографии. 

Эти ограничения снимаются при использовании поликапиллярных хроматографов, 

которые позволяют многократно увеличить объем вводимой пробы, а использование 

коротких хроматографических колонок, хотя и снижает эффективность разделения газов, 

но позволяет сократить время анализа до 1–2 мин.  

В данной работе, выполненной на студентах Новосибирского государственного 

медицинского университета, исследованы корреляции общепринятых факторов риска 

метаболических нарушений с содержанием легких углеводородов (C2–C3) в выдыхаемом 

воздухе, для определения которых использовали портативный поликапиллярный 

хроматограф ЭХО-В-ФИД. Применение поликапиллярной хроматографической колонки 

позволило более чем в 100 раз увеличить объем вводимой пробы, что в сочетании с 

высокочувствительным фотоионизационным детектором позволило снизить порог 

обнаружения поляризованных углеводородов до 1 ppb. 

Материалы и методы. Были обследованы студенты Новосибирского 

государственного медицинского университета в возрасте 18–28 лет – 37 мужчин и 57 

женщин после получения информированного согласия на участие в эксперименте. 

Согласно данным ежегодного медицинского осмотра, все испытуемые были отнесены к 

категории практически здоровых лиц. За 2-е суток до проведения обследования 

испытуемых просили не употреблять алкоголь, а также пищу с высоким содержанием 

специй – уксус, перец, чеснок, сырой лук и др. 

Сбор образцов выдыхаемого воздуха проводили утром с 9 до 10 утра в одном и том 

же проветриваемом помещении при комнатной температуре 20–22 ºС. Контроль за 

постоянством газовой компоненты воздуха в помещении проводился регулярно до 

проведения обследования с использованием указанного типа газового хроматографа. В 

первые 10 мин каждый испытуемый заполнял анкету со следующими вопросами:  

 жалобы на здоровье в момент обследования; 

 перенесенные заболевания; 

 наличие диабета 2-го типа у одного из близких родственников; 

 субъективная оценка собственного избыточного веса; 

 занятие спортом; 

 курение; 

 прием алкоголя; 



 у обследованных лиц оценивалась выраженность стресса, как индивидуальное 

ощущение на момент обследования. 

У испытуемых измеряли рост и вес, на основании которых рассчитывали индекс 

массы тела (ИМТ): ИМТ = вес (кг)/рост (м)2.  

Обследованные лица после неглубокого вдоха проводили максимально возможный 

выдох в двухлитровые тедларовые мешки c клапаном (Supelco®). 

Хроматографический анализ проб выдыхаемого воздуха проводили сразу после их 

получения на поликапиллярном хроматографе с фотоионизационным детектором Эхо-В-

ФИД (ИНГГ СО РАН). Ввод проб проводился в автоматическим режиме с 

использованием оригинальной компьютерной программы Sorbat. Регистрировали 4 

повторности, из которых для обработки использовали усредненные значения последних 

трех хроматограмм. 

В области легких фракций на хроматографических кривых выдыхаемого воздуха 

было выделено 3 пика (рис. 1А). Но соединения, образующие 1-й пик, присутствовали в 

комнатном воздухе в количестве, сопоставимом с таковым в выдохе человека. Поэтому он 

был исключен из последующего анализа данных. Второй пик характеризовался 

варьирующим временем выхода – от 1,86 до 2,36 с. Эти вариации свидетельствуют о 

недостаточной эффективности разделения газовых фракций на используемой нами 

«короткой» хроматографической колонке. Третий пик, как показало введение ацетона в 

качестве свидетеля, был образован именно этим соединением (рис. 1Г). 

Для определения газового состава 2-го пика был проведѐн анализ времени выхода 

известных летучих веществ (свидетелей), на основании которого можно предположить, 

что в его состав могут входить этанол и ацетальдегид (рис. 1В, Д). Эти углеводороды 

были найдены рядом других исследователей при масс-спектрометрическом анализе 

образцов выдыхаемого воздуха человека [16, 17]. Несмотря на недостаточную 

эффективность разделения веществ, образующих 2-й пик, мы использовали его при 

анализе влияния факторов риска на содержание летучих соединений в выдыхаемом 

воздухе. При статистическом анализе использовали также площади хроматографических 

пиков, отражающих концентрацию летучих соединений. Для второго пика также было 

использовано время выхода пика, вариации которого были обусловлены разным 

соотношением легких или тяжелых фракций. 

Полученные данные анализировали с использованием пакета прикладных 

программ Statistica 7.0. Оценку значимости различий между показателями осуществляли 

по критерию t Стьюдента. При несоответствии нормальности распределения по тесту 

Колмогорова-Смирнова использовали непараметрические методы, при сравнении 

сравнительных выборок – тест Манна-Уитни. За достоверный принимали 95 % уровень 

статистической значимости. Полученные данные представлены в виде средней М и 

ошибки средней m (М ± m). Взаимозависимости между ИМТ и хроматографическими 

характеристиками анализировали методом ранговой корреляции. Для оценки влияния 

пола и факторов риска на показатели, отражающие содержание углеводородов в 

выдыхаемом воздухе, использовали ковариационный анализ с ИМТ в качестве ковариаты. 

Для приближения к нормальному распределению значения ацетонового пика были 

логарифмированы и в таком виде использовались при статистической обработке 

результатов, но в таблицах и на рисунках приведены нетрансформированные первичные 

значения. 



 

Результаты исследования. Как видно из табл. 1, исследуемые юноши были выше 

ростом и имели больший вес по сравнению с девушками. Остальные показатели 

существенно не отличались у лиц разного пола. ИМТ варьировал у юношей от 17,5 до 33,6 

и в 1,35 % случаев значения превышали общепринятые нормативные показатели. У 

девушек вариации ИМТ составляли от 16,6 до 27,7. Превышение нормативного уровня 

было отмечено у 0,7 % испытуемых. 

Таблица 1 

Антропометрическая характеристика обследованных лиц (М ± m) 



№

 п/п  

Обследуемые Возр

аст 

Вес Рост ИМТ 

1 Мужчины  

(n = 37) 

18,9 

± 0,3 

69,6 ± 

2,2*** 

178,0 ± 

1,3*** 

22,0 ± 

0,6** 

2 Женщины  

(n = 57) 

19,1 

± 0,2 

55,8 ± 

1,2 

165,7 ± 

0,8 

20,2 ± 

0,3 

Примечание: *** – p < 0,001 и ** – p < 0,01 по сравнению с женщинами (t – тест 

Стьюдента) 

Средние значения хроматографических показателей (табл. 2) были статистически 

одинаковыми у мужчин и женщин. Вместе с тем, при анализе корреляций площади пиков 

и времени выхода второго пика с ИМТ были выявлены половые особенности (табл. 3). У 

мужчин ИМТ, отражающий упитанность испытуемого, отрицательно коррелировал с 

площадью 3-го ацетонового пика. У женщин эта корреляция была статистически 

незначимой.  

Таблица 2 

Площади пиков легких углеводородов и время выхода 2-го пика у молодых 

мужчин и женщин (М ± m) 

Пол 2-й пик 

(время)  

2-й 

пик 

3-й пик  

Мужчины (n = 

37) 

1,89 ± 0,01  133,5 

± 9,1 

152,8 ± 

20,9 

Женщины (n 

= 57) 

2,00 ± 0,01 115,5 

± 6,3 

133,0 ± 

12,9 

Примечание: площади пиков и время наступления второго пика у мужчин и 

женщин статистически недостоверны 

Таблица 3 

Ранговая корреляция ИМТ с хроматографическими показателями 

Показатели  Мужчин (n 

= 37) 

r              p 

Женщины 

(n=57) 

r              p 

2-й пик 

(время) 

–0,11     = 

0,52 

–0,13    = 0,32 

2-й пик 

(площадь) 

–0,02    = 

0,92 

0,23    = 0,08 

3-й пик –0,43    = 

0,009  

0,08    = 0,56 



 

При многофакторном анализе по оценке влияния пола, курения и фактора риска 

(близкие родственники больны сахарным диабетом) на содержание легких углеводородов 

в выдыхаемом воздухе значения ИМТ использовали в качестве ковариаты. На время 

выхода 2-го пика, которое варьировало от 1,86 до 2,36 с, не влиял ни один из исследуемых 

факторов. Площадь 2-го пика зависела от взаимодействия факторов – пол и наличие 

сахарного диабета у близких родственников (F1,85 = 4,1, p= 0,047). Влияние пола было 

статистически значимым у лиц, которые не имели близких родственников больных 

диабетом. При этом площадь второго пика была больше у мужчин, чем у женщин (рис. 3). 

Статистический эффект, обусловленный наличием диабета у родственников, проявлялся в 

достоверном увеличении площади 2-го пика у женщин. 



 

Значимое влияние на площадь 3-го ацетонового пика было выявлено для 

взаимодействия факторов – пол и курение (F1,85 = 7,0, p = 0,01). При этом курение не 

влияло на содержание ацетона в выдыхаемом воздухе у мужчин. А у женщин курение 

сочеталось с почти двукратным увеличением площади ацетонового пика (рис. 4). 



 

Субъективная оценка стрессированности у мужчин коррелировала с 

отрицательным знаком на уровне близком к достоверности с площадью 2-го пика: r = –

0,32, n = 35, p = 0,06. Линейная отрицательная корреляция была достоверной: r = –0,35, n = 

35, p < 0,05. 

У женщин состояние стрессированности, напротив, достоверно положительно 

коррелировало со временем выхода 2-го пика и с его площадью: r = 0,36, n = 56, p = 0,006 

и r = 0,28, n = 56, p = 0,04. Полученные данные, представленные на рис. 5 и 6, достаточно 

наглядно отражают выявленную закономерность по особенностям взаимосвязи между 

состоянием психоэмоционального напряжения обследуемых лиц, величиной ацетонового 

пика и полом. По-видимому, выявленные закономерности отражают системные 

газометаболические профили, характеризующие половые варианты влияния реактивности 

лиц на состояние стресса. 



 

 

Обсуждение результатов. Таким образом, на основании проведенных 

исследований можно сделать несколько основных выводов. Первый из них отражает 

перспективность применения хроматографического метода (с использованием указанного 



типа газового хроматографа) для создания экспресс-методов анализа предикторов 

сахарного диабета при массовых обследованиях с целью внедрения соответствующих 

профилактических мероприятий. Второй вывод заключается в необходимости более 

детального изучения проблемы влияния курения и стресса на риск возникновения 

сахарного диабета, а также роли курения в активации окислительного внутрилегочного, 

табакиндуцированного окислительного стресса. Третий вывод связан с необходимостью 

более четкой идентификации регистрируемых пиков с целью выявления и верификации 

соответствующих диагностических и специфических газометаболических профилей, 

отражающих системные перестройки метаболизма в условиях нормы, адаптации и 

патологии. 

Согласно метаболомным базам данных, C2–C3 углеводороды являются 

промежуточными или побочными продуктами многих метаболических циклов 

(http://www.genome.jp/kegg/kegg2.html). Поэтому интенсивность их образования и 

выведения из организма может служить индикатором индивидуальных особенностей 

обмена веществ, в том числе и сопряженных с факторами риска метаболических 

нарушений. В ряде работ установлено, что легкие углеводороды могут служить 

дополнительными маркерами некоторых заболеваний [17–19]. 

Но эти исследования выполнены на лицах уже имеющих заболевания. Вместе с 

тем, полученные нами данные свидетельствуют о том, что индивидуальные особенности 

обмена веществ, обусловленные факторами риска метаболических нарушений, 

проявляются в регистрируемых изменениях содержания летучих продуктов метаболизма у 

практически здоровых мужчин и женщин. Причем характер сопряженной изменчивости 

состава выдыхаемого воздуха и факторов риска существенно зависит от пола 

испытуемых. Так, ИМТ, согласно которому 1,35 % испытуемых мужчин имели 

избыточный вес, отрицательно коррелировал с содержанием ацетона в выдыхаемом 

воздухе, причем это наблюдалось только у лиц мужского пола. Образование ацетона во 

многом обусловлено вовлечением жирных кислот в энергетический метаболизм [20, 21], 

например, при диабете 2-го типа [19], голодании [22] или длительной интенсивной 

физической работе [23]. Отрицательная корреляция ИМТ и ацетона свидетельствует о 

меньшем использовании жиров в энергетическом обмене упитанных мужчин. Вместе с 

тем, у девушек, для которых характерно более внимательное отношение к избыточному 

весу [24], эта корреляция была статистически незначимой. Одной из причин высокого 

уровня ацетона в выдыхаемом воздухе у ряда девушек с большими значениями ИМТ 

может быть сознательное ограничение потребления пищи. 

Помимо корреляции с избыточным весом, содержание ацетона в выдыхаемом 

воздухе зависело от курения, которое стимулирует процессы липолиза, в том числе путем 

активации генов липолитических факторов [25]. Причем курение сочеталось с 

увеличением площади 3-го ацетонового пика только у женщин. У курящих женщин 

содержание ацетона в выдыхаемом воздухе было почти вдвое больше, чем у некурящих. 

Половые различия в метаболической реакции на курение хорошо согласуются с 

известными представлениями о больших изменения массы тела при отказе от курения у 

женщин по сравнению с мужчинами [24]. 

Влияние факторов риска на параметры 2-го пика также зависело от пола. У 

женщин, имеющих близких родственников больных диабетом, площадь этого пика была 

больше по сравнению с таковой у испытуемых, чьи родственники не имели 

метаболических нарушений. В отличие от 3-го пика, который представлен ацетоном, в 

область 2-го пика попадают такие углеводороды, как этанол и ацетальдегид. Поскольку 

испытуемые не принимали алкоголь в течение 2-х дней до исследования, то этанол, 



найденный в выдохе, имеет, главным образом, эндогенное происхождение, 

обусловленное, в частности, метаболизмом кишечных бактерий. Далее он с кровотоком 

попадает в альвеолярное пространство и в выдыхаемый воздух [26]. 

В организме человека этанол метаболизируется в ацетальдегид. Накопление этих 

веществ в крови и в выдыхаемом воздухе здоровых людей определяется не только и не 

столько темпами их образования, сколько последующим окислением ацетальдегида в 

ацетат. Окисление этанола и ацетальдегида катализируют НАД-зависимые ферменты, 

активность которых регулируется, в том числе, половыми гормонами. Причем андрогены 

подавляют их активность, а эстрогены, наоборот, стимулируют [27–29]. Это хорошо 

согласуется с тем, что при анализе испытуемых, не имевших родственников, больных 

диабетом, площадь второго пика была у мужчин существенно больше по сравнению с 

женщинами. Эти различия становятся особенно отчетливыми, если из анализа исключить 

лица, имеющие хотя бы один фактор риска – избыточный вес, родственников с диабетом, 

курение. 

Вместе с тем, наличие фактора риска – диабет у близких родственников – приводит 

к существенному увеличению площади 2-го пика, как возможному индикатору более 

медленного катаболизма эндогенного алкоголя и его производных. Особенностями 

метаболизма эндогенного этанола можно объяснить и различные варианты корреляций 

между площадью второго пика и состоянием напряжения (стресса) у мужчин и женщин. 

Так, в ряде работ было показано, что, с одной стороны наследственная отягощенность 

алкоголизмом у женщин почти в два раза превышает таковую у мужчин [32], с другой, 

скорость метаболизма этанола у женщин имеет свои особенности, обусловленные 

неодинаковым метаболизмом этанола из-за взаимодействия фермента 

алкогольдегидрогеназы (АДГ) с женскими половыми гормонами. Кроме того, отмечены 

половые различия в реакции ГГАС на стресс: у особей женского пола она более 

возбудима, амплитуда гормонального ответа выше по сравнению с особями мужского 

пола, что в значительной мере также связано с влиянием эстрогенов [33]. Не следует 

забывать и того факта, что на площадь 2-го пика могут оказывать и газообразные 

продукты, образующиеся в результате перекисного окисления липидов, что представляет 

самостоятельный интерес, поскольку появление такого критерия позволит с 

принципиально новых позиций подойти не только к интегральной оценке процессов 

переокисления на уровне целостного организма [30], но и объяснить половые отличия 

характера газообразных продуктов в выдыхаемом воздухе. 

Итак, применение высокочувствительного поликапиллярного хроматографа 

позволяет зарегистрировать закономерные индивидуальные различия в содержании 

летучих соединений в выдыхаемом воздухе, которые могут быть обусловлены 

особенностями обмена веществ при наличии у испытуемых факторов риска 

метаболических нарушений. Принципиально важно, что характер взаимозависимостей 

между летучими соединениями и факторами риска, включая состояние 

стрессированности, отличается у мужчин и женщин, что указывает на необходимость 

гендерного подхода при использовании методов, основанных на анализе выдыхаемого 

воздуха как при построении лечебных и профилактических мероприятий в этих группах 

лиц [31], так и разработке прогностических критериев развития сахарного диабета в 

целом. 
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HYDROCARBONS IN EXHALATION AIR 
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To determine the correlation of metabolic disturbances common risk factors, typical for diabetes, 

with light hydrocarbons (C2-C3) in exhalation air, portable poly-capillary chromatography 

ECHO-EW-PID was used. It showed light hydrocarbons prognosis and diagnostic significance 

as early diabetes development markers, in healthy students` exhalation air. 
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