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Представлен экспрессный способ получения информации об изменениях отдельных показателей
наиболее часто отбираемой биопробы – урины. Обсуждается взаимосвязь выходных данных масси-
ва пьезосенсоров на основе микро- и наноструктурированных фаз разной природы со стандартны-
ми показателями общего анализа мочи. Рассмотрены летучие органические соединения, идентифи-
цированные в равновесной газовой фазе над пробами, при отклонениях от нормы показателей об-
щего анализа мочи. Рассчитаны коэффициенты тетрахорической корреляции и ассоциации между
параметрами массива сенсоров и стандартными показателями. Выделен минимальный набор рас-
четных параметров “электронного носа” для экспрессного внутрибольничного мониторинга изме-
нений состояния пациента в ходе проводимой терапии или при диспансеризации. Разработан быст-
рый и экономически доступный способ мониторинга отдельных показателей состояния организма
по профилю летучих соединений мочи с применением “электронного носа” на пьезосенсорах. Предло-
жено два варианта представления данных “электронного носа” – цветовая шкала и таблица – для быст-
рой и простой оценки наиболее важных показателей общего анализа мочи (содержание белка, глю-
козы, наличие слизи, бактерий) даже специально не обученным персоналом. Разработанный спо-
соб позволяет быстро (время одного измерения 120 с) и без лишней нагрузки на лабораторию
ежедневно выполнять мониторинг состояния пациента, тем самым повышая информированность
лечащего врача о динамике состояния пациента, что облегчает выбор тактики лечения. Способ мо-
жет быть применен при диспансеризации населения в условиях поликлиник, фельдшерских пунк-
тов и позволит существенно сократить время получения скрининговой и диагностической инфор-
мации о нарушениях в работе организма, в том числе на начальном этапе заболевания.
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ния, моча, общий анализ мочи, корреляция, стандартные показатели, способ диагностики, внутри-
больничный мониторинг, диспансеризация.
DOI: 10.31857/S004445022201008X

В настоящее время общий анализ мочи остает-
ся одним из основных лабораторных методов ис-
следования, широко применяемым как в стацио-
нарной, так и в амбулаторной врачебной практи-

ке. Анализ мочи, наряду со сбором анамнеза,
физикальным и инструментальным обследовани-
ем, является важнейшим методом в диагностике
заболеваний не только мочеполовой системы, но
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и организма в целом. Яркими примерами являют-
ся обнаружение глюкозы и кетонов при сахарном
диабете, оценка степени повреждения почек по
наличию белка, а также определение количества
лейкоцитов и бактерий в моче при инфекцион-
ных поражениях мочевыводящих путей. Данные
последнего исследования являются основным
критерием для своевременного назначения анти-
бактериальной терапии, что особенно важно в пе-
диатрической практике, поскольку дети не всегда
могут пожаловаться на боли или дискомфорт при
мочеиспускании.

Моча (урина) – это биологическая жидкость, с
помощью которой из организма выводятся про-
дукты метаболизма. Исследование мочи – древ-
нейший метод, которым пользовались в Месопо-
тамии и Древнем Китае, а первые описания в ли-
тературе появились около 1000 г. до н. э. в Египте.
Уроскопия – исследование мочи с диагностиче-
ской целью – практиковалось еще Гиппократом
(460–370 гг. до н. э.) [1]. Актуальной проблемой в
настоящее время остается раннее выявление в
послеоперационном периоде инфекционных
осложнений, таких как пиелонефрит, цистит,
уретрит, так как при запоздалой диагностике и
позднем начале терапии ухудшается прогноз за-
болевания, снижается качество оказания меди-
цинской помощи, а также увеличивается срок
пребывания больного в стационаре, что отрица-
тельно сказывается на экономике страны [2].

За последний год на фоне инфицирования ви-
русом SARS-CoV-2 многие лаборатории стацио-
наров были переоборудованы для выполнения
ПЦР-тестов и определения уровня антител, что
значительно увеличило нагрузку на персонал и
лаборатории в разы. А введение ограничений в
поликлиниках ухудшает мероприятия по ранней
диагностике патологий, в том числе после болез-
ни. Несмотря на существующие многопарамет-
рические анализаторы биожидкостей, информа-
цию о работе и сбоях в организме можно полу-
чить только в специализированных медицинских
учреждениях. В то же время скорость развития
патологии, как показала пандемия, может быть
стремительной, а промедление при получении
диагностической информации критичным. В
связи с этим актуальной является разработка но-
вых неинвазивных экспрессных способов анали-
за биожидкостей, которые традиционно отбира-
ются для получения информации о состоянии ор-
ганизма и протекающих в нем процессов. Это
особенно важно, когда пациентами являются де-
ти, поскольку отбор пробы для анализа должен
быть максимально физиологичным и атравма-
тичным, но при этом специфичным и к тому же
мало затратным. Такие способы и соответствую-
щие приборы для обеспечения возможности их
реализации должны отвечать следующим требо-
ваниям:

• доступность для медицинских учреждений
разного уровня – от фельдшерских пунктов до ла-
бораторий в стационарах;

• дружественность интерфейса методики ана-
лиза, понятная лаборанту после короткого курса
обучения;

• небольшая продолжительность анализа, в
идеале не превышающая время приема,

• надежность функционирования и принятия
решения;

• однозначность результатов.
Такие системы могут быть востребованы в ам-

булаторной практике терапевта и педиатра, для
внутрибольничного мониторинга динамики со-
стояния пациента, а также при диспансеризации
населения и выявления нарушений в организме,
в том числе в постковидный период при отложен-
ных осложнениях.

Увеличить информативность общего анализа
мочи можно, включив дополнительную инфор-
мацию о летучем профиле пробы. Экспрессным
недеструктивным методом анализа и сканирова-
ния летучего профиля мочи являются системы
“электронный нос” [3, 4]. В основе подхода лежит
исследование газовой фазы над пробами мочи с
ранжированием их на группы (по наличию и от-
сутствию патологий) по определенным показате-
лям. Показатели связаны с присутствием и отно-
сительным содержанием летучих маркеров забо-
леваний; оценивается также близость наборов
летучих соединений в равновесных газовых фазах
над пробами, что отражается в особенностях ин-
тегральных аналитических сигналов электрон-
ных носов (профиль) [5, 6]. Несмотря на большое
количество исследований летучих соединений
мочи при различных патологиях [7–12], в том
числе наследственных, описаны единичные при-
меры установления патологических состояний по
ее летучим маркерам [13–18]. Для быстрого мони-
торинга состояния пациента и включения допол-
нительных точек исследования при обеспечении
рациональной работы клинической лаборатории
можно применить подход по наблюдению за из-
бирательными маркерами-метаболитами путем
их контроля малозатратным экономическим спо-
собом. При этом особенно важно понимать, ка-
кие стандартные показатели мочи отклонились
от нормы, чтобы правильно назначить дополни-
тельные анализы или скорректировать лечение, а
также выявить развивающуюся проблему на наи-
более раннем этапе.

Цель настоящей работы – оценка степени вза-
имосвязи выходных данных массива пьезосенсо-
ров на основе микро- и наноструктурированных
фаз разной природы со стандартными показате-
лями общего анализа мочи, определяющими от-
клонение от нормы на примере пациентов об-
ластной детской больницы.
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
Первичный эксперимент выполняли в услови-

ях стационара хирургического отделения для
подтвержденных и изменяющихся нарушений
функционирования организма разной этимоло-
гии. Для установления особенностей состава рав-
новесной газовой фазы над пробами мочи иссле-
довали 90 биопроб от пациентов с различными
диагнозами. Пробы мочи объемом 10.0 мл отби-
рали из образцов, собранных утром натощак на
различных этапах лечения пациента в стационаре
с соблюдением правил отбора для бактериально-
го посева и стандартных методов анализа. Пробы
помещали в герметичные бюксы емк. 20 мл с про-
пиленовыми крышками и выдерживали при тем-
пературе лаборатории (22°С) 15 мин, после чего
отбирали 5.0 см3 равновесной газовой фазы и вка-
лывали в закрытую ячейку детектирования при-
бора. Время измерения для одной инжекции –
120 с.

Параллельно проводился стандартный общий
анализ мочи на анализаторе Uriscan Pro, с приме-
нением тест-полосок URISCAN 11 strip для опреде-
ления 11 биомаркеров (YD Diagnostics, Южная Ко-
рея) (табл. 1). Осадок мочи исследовали на микро-
скопе Olympus CX31 (Япония) с использованием
слайд-планшетов (Lachema, Чехия) [19, 20].

Некоторые клинические показатели общего
анализа мочи представлены в табл. 2. Для полуко-
личественной оценки показателей общего анализа
мочи (ОАМ) в табл. 2 использовали обозначения:
~0 – норма (значения показателя ниже пределов
обнаружения), +, ++, +++ – в соответствии с зако-
дированными значениями показателя (табл. 1).

Исследование равновесной газовой фазы
(РГФ) над пробами мочи проводили на восьми-
канальном анализаторе газов МАГ-8 (ООО
“СНТ”, Россия) [21] с набором сенсоров, покры-
тых пленками: полиэтиленгликоль себацината

(ПЭГСб – сенсор 1), Тритона Х-100 (ТХ-100 –
сенсор 2), дициклогексан-18-краун-6 (ДЦГ18К6 –
сенсор 3), полиоксиэтилен сорбитан моноолеата
(Tween-40 – сенсор 4), метилового красного
(МК – сенсор 5), бромкрезолового синего
(БКС – сенсор 6), многослойных углеродных на-
нотрубок (МУНТ – сенсор 7).

В программном обеспечении прибора фикси-
ровали интегральные отклики сенсоров (∆Fi, Гц)
в зависимости от времени в виде хроночастото-
грамм и их аналитические сигналы (∆Fmax, i) –
максимальные изменения откликов сенсоров за
время измерения, которые в программном обес-
печении на основании хроночастотограмм опре-
деляются автоматически [22]. Сенсоры изготав-
ливали по описанным ранее методикам [23].

Выбор сенсоров для создания массива обу-
словлен их высокой чувствительностью к различ-
ным классам летучих веществ, включая биомар-
керы заболеваний в моче [7–12]: для детектирова-
ния карбоновых, оксикислот выбрали пленки
ДЦГ18К6, Tween-40 [24, 25]; для аммиака и ами-
нов различного строения – МУНТ, БКС, МК
[26–28]; для кетонов, органических кислот –
ПЭГСб [24, 29, 30]; для азот- и серосодержащих
соединений – ТХ-100 [30, 31]. Кроме того, вы-
бранные пленки являются стабильными как ми-
нимум в течение года при анализе малых коли-
честв летучих веществ [22], содержащихся в био-
пробах. Следовательно, полученный массив
должен быть эффективен для решения постав-
ленной задачи.

Предварительно массив сенсоров обучали по
тест-веществам, ключевым метаболитам различ-
ных патологий, содержащихся в моче [7–12]. К
ним относятся этанол, бутнол-1, ацетон, уксус-
ная, масляная, валериановая, изовалериановая
кислоты, аммиак, диэтиламин, пиперидин, серо-

Таблица 1. Характеристики некоторых тест-полосок URISCAN 11 strip

№ Определяемый показатель Предел 
определения

Диапазон концентраций для закодированных значений 
показателя

+ ++ +++

1 Кровь (эритроциты – RBC) 5 RBC/10–6 л 1–2 RBC 2–9 RBC 10 RBC и более

4 Кетоны (ацетон) 0.5 г/л 0.5–1.5 1.5–5.0 5.0–10
5 Белок (альбумин) 0.10 г/л 0.01–0.04 0.04–0.1 0.1–0.2
6 Нитрит-ион 0.05 г/л (105 бакте-

рий/10–3 л)

0.01–0.04
(мало – единич-

ные в поле зрения)

0.05–0.10
(умеренное 

количество в поле 
зрения)

0.1 и выше
(значительное 
количество – 

покрывают все 
поле зрения)

7 Глюкоза 0.5 г/л 0.1–0.5 0.5–1.0 1.0–3.0
11 Относительная плотность 1.000 – – –
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водород и сульфиды, фенол, этилацетат, диме-
тилфорамид диметилацеталя (все ч. д. а.).

Восстановление исходной частоты колебаний
сенсоров (F0, Гц), как показано ранее [32, 33], яв-
ляется критерием степени регенерации покрытий
сенсоров для обеспечения метрологической на-
дежности измерения. В условиях стационара вос-
становление сорбционных слоев достигалось за
1 мин после измерения, общее время измерения
одной пробы составляло 3 мин.

Для идентификации летучих маркеров воспа-
ления и инфекции в РГФ над пробами мочи рас-
считывали параметры эффективности сорбции

 и оценивали особенность геометрии инте-
гральных аналитических сигналов сенсоров (“ви-
зуальных отпечатков”) (mijn, αijn) [34] по форму-
лам:

(1)

(2)

(3)

где i, j, n – номера сенсоров в массиве, j-й сенсор
находится между сенсорами i и n.

Исследования выполняли на базе клиниче-
ской лаборатории больницы в период 2017–
2018 гг. в рамках соблюдения добровольного со-
гласия пациентов, в процессе эксперимента кон-
такт с пациентами не осуществлялся.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Основными выходными данными “электрон-

ного носа” на пьезосенсорах являются:
1) двумерные аналитические сигналы сенсоров в

парах веществ – хроночастотограммы, содержащие
информацию о качественном и количественном
составе пробы [31], “визуальные отпечатки” сигна-
лов сенсоров с наиболее характерными участками
откликов на вещества в виде круговых диаграмм –
профили смеси летучих соединений;

2) аналитические сигналы сенсоров ΔFmax, i,
Гц, зависящие от природы и концентрации ана-
литов;

3) дополнительные расчетные параметры мас-
сива сенсоров, применяемые для идентификации
веществ: параметр эффективности сорбции 
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[34], геометрические показатели фигуры “визу-
ального отпечатка” – mijn, αijn [34].

Для достижения поставленной цели необходи-
мо определить возможность надежной идентифи-
кации веществ-маркеров, выделить информатив-
ные параметры для их распознавания, установить
корреляцию между фиксируемыми и расчетными
параметрами “электронного носа” и стандартны-
ми показателями общего анализа мочи, опреде-
ляющими патологические состояния.

Для семи разнородных сенсоров, отобранных
по результатам предварительной оценки их се-
лективности, чувствительности, стабильности
при анализе биопроб [35–37], число всех возмож-
ных выходных регистрируемых и расчетных пара-
метров составляет: аналитические сигналы – 7,
хроночастотограммы – 7, параметры эффектив-
ности сорбции – 21, геометрические показатели
фрагментов фигуры “визуального отпечатка”, mijn
или αijn – 35. Количество регистрируемых сигна-
лов определяется числом сенсоров, количество
расчетных параметров – по формуле сочетаний
из теории вероятностей:

где П – расчетный параметр  mijn или αijn, n –
общее число сенсоров, k – число сенсоров, ис-
пользуемых для расчета параметра.

В табл. 3 приведены средние аналитические
сигналы сенсоров, полученные при анализе рав-
новесной газовой фазы над биопробами мочи де-
тей, при мониторинге их состояния в стационаре
после операционного вмешательства по разным
причинам. Значения аналитических сигналов
сенсоров существенно варьируются при отклоне-
ниях от нормы стандартных показателей ОАМ.
Поскольку значения аналитических сигналов в
большей степени связаны с концентрацией лету-
чих соединений в газовой фазе, из-за различного
уровня метаболических процессов более инфор-
мативной является оценка качественного состава
РГФ над биопробой.

Для идентификации летучих соединений в га-
зовой фазе над пробами мочи рассчитаны парамет-
ры сорбции, которые являются идентификацион-
ными и соответствуют определенным требованиям
[38]. Из 98 параметров сорбции идентификацион-
ными являются 18 из-за ограниченного набора обу-
чающих веществ-маркеров (табл. 4). Обоснование
выбора этих параметров и возможность идентифи-
кации веществ в РГФ над водными средами обсуж-
далось ранее в работе [34].

Количество летучих веществ в РГФ над био-
пробами, идентифицируемых по параметрам
массива сенсоров, может служить косвенным по-
казателем оценки особенностей метаболизма в
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организме, и связано со степенью отклонения по-
казателей от нормы. При этом надежная иденти-
фикация связана с содержанием веществ в РГФ
выше пределов обнаружения массива сенсоров,
определенных ранее [39].

По результатам анализа равновесной газовой
фазы над пробами мочи массивом сенсоров с
применением выбранных параметров идентифи-
цировано различное количество маркеров
(рис. 1). Для большинства проб результаты иден-
тификации положительны для четырех, пяти па-
раметров, что указывает на присутствие неболь-
шого количества маркеров в газовой фазе и, воз-
можно, связано с положительными изменениями
в организме после начала терапии. В РГФ над

пробами мочи от трети пациентов обнаружено
более шести маркеров, что может быть связано с
острой фазой заболевания в послеоперационный
период или негативными результатами проводи-
мой терапии и необходимости ее корректировки.
В пробах от малого количества пациентов (менее
10%) обнаружено менее двух маркеров, что пред-
положительно указывает на позитивные измене-
ния на заключительной стадии проводимой тера-
пии.

Если принять сигнал присутствия при иденти-
фикации маркеров равным 0.5, т.е. вещество счита-
ется обнаруженным при совпадении с табличными
значениями для двух параметров, то установлено
частое присутствие в РГФ над пробами диметил-

Таблица 3. Аналитические сигналы сенсоров (ΔFmax, i ± 1, Гц) в равновесной газовой фазе над пробами мочи

№ пробы ΔFmax,1 ΔFmax,2 ΔFmax,3 ΔFmax,4 ΔFmax,5 ΔFmax,6 ΔFmax,7

9 20 10 9 17 7 11 4
12 20 11 11 15 6 9 4
30 23 12 11 17 7 9 3
34 18 18 13 14 7 7 3
35 20 13 9 15 6 8 5
59 20 15 12 21 8 11 6
60 23 17 9 15 6 8 4

Таблица 4. Идентификационные параметры массива сенсоров для маркеров

Примечание: в таблице указаны идентификационные значения параметров и критерии совпадения (±d).

Параметр
Идентифи-
кационное 
значение

Идентифицируемые 
вещества Параметр

Идентифи-
кационное 
значение

Идентифицируемые 
вещества

0.7 ± 0.2 Ацетон, этилацетат 0.3 ± 0.2 Валериановая, изовале-
риановая кислоты

0.1 ± 0.1 Аммиак 1.8 ± 0.3 Этанол, бутанол

0.2 ± 0.2 Диэтиламин

0.6 ± 0.2
Уксусная, масляная, 
валериановая, изовале-
риановая кислоты

1.2 ± 0.1

1.3 ± 0.1

m341 0.3 ± 0.2 4.5 ± 1.0 Пиперидин

α317 0.3 ± 0.2 m236
1.3 ± 0.3 Этанол, бутанол, уксус-

ная, масляная кислоты0.3 ± 0.2 Аммиак, алкиламины

m276 2.8 ± 0.5 Фенол 1.5 ± 0.3
Сероводород

α346 1.0 ± 0.2 α231 2.7 ± 0.2

1.2 ± 0.2 Аммиак m234 1.5 ± 0.4 Ацетон, этанол, бутанол

0.3 ± 0.2 ДМАДМФА m241 2.0 ± 0.9 Ацетон

max
23A max

24A

max
21A max

27A

max
26A

max
36A

max
76A

max
46A

max
41A

max
34A
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формамид диметилацеталя (ДМАДМФА) (рис. 2)
как возможного метаболита антибиотиков в моче.
Обнаружение пиперидина и аммиака в РГФ над
пробами мочи свидетельствует о значительных
изменениях в организме при длительно текущих
воспалительных процессах. Идентификация в
РГФ над пробами мочи ацетона, фенолов может
указывать на более сложные патологические про-
цессы, в том числе на наличие бактериальной ин-
фекции мочеполовой системы. Более детально
понять взаимосвязь между состоянием пациента
и результатами анализа с помощью массива сен-
соров можно при их сравнении с общими стан-
дартными показателями.

Поскольку для некоторых общих показателей
(белок, глюкоза, кетоновые тела, нитриты) важна
их оценка как качественных признаков (присут-
ствует/отсутствует), оценить степень их взаимо-
связи с данными “электронного носа” по стан-
дартному коэффициенту корреляции Пирсона
невозможно. В связи с этим все результаты ана-
лиза предварительно искусственно дихотомизи-
ровали, т.е. кодировали по принципу “да/нет”.
Числовые значения идентификационных пара-
метров в соответствии с табл. 3 для всех проб мо-
чи заменили на альтернативные признаки “иден-
тифицировано/не идентифицировано” веще-
ство-маркер; числовые значения показателей
ОАМ заменили по принципу “норма/отклонение
от нормы”. Для такой совокупности данных с би-
нарным откликом оценить степень корреляции
отдельных показателей друг с другом можно с по-
мощью тетрахорического коэффициента rtet [40]:

(4)

где величина q11 – число проб, для которых иден-
тифицированы вещества по параметрам массива

12 21
tet

11 22 12 21

180cos ,q qr
q q q q

 =  + 

сенсоров и показатель ОАМ находится в пределах
нормы; q12 – число проб, для которых не иденти-
фицировано вещество по параметрам массива
сенсоров и показатель ОАМ находится в пределах
нормы; q21 и q22 – число проб, для которых пока-
затель ОАМ отклоняется от нормы и по парамет-
рам массива сенсоров вещества идентифициру-
ются и не идентифицируются соответственно.

Результаты расчета тетрахорических коэффи-
циентов для параметров массива сенсоров и по-
казателей ОАМ представлены в табл. 5. Установ-
лено, что большинство параметров массива сен-
соров имеет отрицательную взаимосвязь со
стандартными показателями общего анализа мо-
чи. Наиболее сильно коррелируют расчетные па-
раметры массива сенсоров с наличием глюкозы и
слизи в моче, наименее – с наличием белка. При
оценке взаимосвязи между показателями ОАМ и
наличием маркеров, идентифицируемых по пара-
метрам массива сенсоров, обнаружена корреля-
ция для таких показателей, как “относительная
плотность” и “прозрачность” (табл. 5). При этом
показатель “относительная плотность” устойчи-
во взаимосвязан с наличием пиперидина в РГФ
над пробами, а отклонение от нормы для показа-
теля “прозрачность” – с наличием диэтиламина,
что может указывать на больший вклад веществ
белковой природы в эти показатели. Наиболее
сильная корреляция присутствия белка в моче
при содержании более 0.04 г/л отмечена с нали-
чием пиперидина и аммиака в РГФ над пробами,
что указывает на соответствие между стандартны-
ми маркерами воспаления и концентрацией ами-
нов. Показатель бактериальной обсемененности

Рис. 1. Количество проб мочи (N, шт.) с различным
числом идентифицированных маркеров в равновес-
ной газовой фазе по сигналам “электронного носа”.
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Рис. 2. Количество проб, в которых идентифицирова-
ны маркеры по двум параметрам массива сенсоров.
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проб мочи достоверно коррелирует с присутстви-
ем уксусной и масляной кислот в РГФ над ними.
Присутствие паров этанола и бутанола в РГФ над
пробами мочи коррелирует с отсутствием глюко-
зы в моче, что может быть полезно при оценке со-
стояния углеводного обмена пациента.

Оценить степень корреляции показателей с
бинарным откликом можно также с помощью ко-
эффициента ассоциации ra [40]. Его расчет для
установленных взаимосвязей показал, что они
являются статистически значимыми ra > ra 0.05; 88 =
= 0.212 и достоверными при проверке по крите-
рию χ2 >  = 3.841. Эти подходы позволили
установить, что наличие определенных веществ-
маркеров в равновесной газовой фазе над био-

2
0.05;1χ

пробами взаимосвязано с показателями общего
анализа мочи, по которым первично оценивают
состояние пациента.

Для разработки экспрессного тест-способа
оценки наиболее часто определяемых показате-
лей мочи с применением “электронного носа”
выделен минимальный набор расчетных пара-
метров массива сенсоров, связанный с опреде-
ленным показателем ОАМ (табл. 6).

Cледует отметить, что устойчивая корреляция
какого-либо параметра ОАМ обеспечивается все-
ми параметрами “электронного носа” в установ-
ленном наборе. Например, оба параметра из набора

 для анализируемой пробы должны со-
ответствовать идентификационным значениям для
( )max max

27 76,A A

Таблица 5. Тетрахорические коэффициенты корреляции для идентификационных параметров массива сенсоров
и веществ, идентифицируемых по параметрам массива сенсоров, с показателями общего анализа мочи

Примечание: в таблице указаны только статистически значимые тетрахорические коэффициенты, р < 0.05.

Параметры и 
вещества-маркеры

Относи-
тельная 

плотность, 
г/мл

Прозрач-
ность Белок, г/л Глюкоза, 

г/л

Эритро-
циты, 

шт./10–6 л
Слизь Бактерии

– – – – – – –0.505

– – –0.560 – –0.643 – –

m236 – – – 0.815 – – –
α231 – – – – – –0.988 –
α346 – – –0.391 – – – –
Этанол, бутанол – – – 0.814 – – –
Уксусная, 
масляная кислоты

– – – – – – –0.686

Диэтиламин – –0.732 – – – – –
Пиперидин 0.735 –0.483 –0.918 – – – –
Аммиак – – –0.541 – –0.629 – –

max
34A
max
76A

Таблица 6. Связь показателей общего анализа мочи, наличия веществ-маркеров и обязательного набора пара-
метров массива сенсоров для их обнаружения

Стандартный показатель 
общего анализа мочи Вещества-маркеры в РГФ над пробами мочи Минимальные идентификационные 

наборы параметров

Прозрачность Диэтиламин, пиперидин , , ,

Относительная плотность Пиперидин ,

Белок Пиперидин, аммиак, фенол , , , α346

Глюкоза Этанол, бутанол m234, m236

Эритроциты Аммиак , 
Слизь Сероводород α231

Бактерии Уксусная, масляная кислоты, этанол, бута-
нол, ДМАДМФА m234, m236, 

max
27A max

76A max
26A max

36A
max
27A max

76A
max
76A max

27A max
41A

max
41A max

76A

max
34A
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пиперидина, что определяет отклонение от нормы
показателя “относительная плотность”.

Разработан способ внутрибольничного мони-
торинга изменений состояния пациента в ходе
проводимой терапии, что также важно для оцен-
ки чувствительности подхода к уровню развития
патологических процессов. Способ не предпола-
гает дополнительной нагрузки на стандартные
лабораторные методы и приборы, а связан с экс-
прессным анализом наиболее доступной биопро-
бы. Мониторинг основан на сканировании лету-
чих соединений в РГФ массивом выбранных сен-
соров, которые высоко стабильны в закрытой
ячейке детектирования и могут функционировать
непрерывно в течение 8–12 ч без потери чувстви-
тельности и не требуют расходных материалов.
По описанной в “Экспериментальной части” ме-
тодике проводят измерение летучего профиля
мочи и в программном обеспечении рассчитыва-
ют необходимые идентификационные показа-
тели.

Предложено два варианта представления дан-
ных “электронного носа” (цветовая шкала-диа-
грамма (рис. 3а) и табл. 7) для быстрой и простой
оценки наиболее важных для диагностики пока-
зателей ОАМ с тремя уровнями: значение показа-
теля в пределах нормы (~0) – зеленая зона, незна-
чительное или умеренное превышение уровня
нормы (+) – желтая зона, значительное превы-
шение уровня нормы (+++) – красная зона. По
анализу значений параметров массива сенсоров
возможно быстрое формирование выписки в кар-
ту пациента. Для определения границ значений
параметров для различных уровней показателя
ОАМ использовали результаты анализа 83 проб
(обучающая выборка), характеризующиеся ми-
нимальной ошибкой 1 рода, т.е. предсказание бо-
лее высоких значений показателей ОАМ предпо-
чтительнее занижения их значений. Эти границы
значений параметров массива сенсоров являются
устойчивыми при различных вариациях показа-
телей ОАМ и способов измерения, как показано
ранее на примере анализа проб носовой слизи
[41]. При этом вывод по прогнозируемому значе-
нию показателя ОАМ осуществляется по сово-
купности параметров. Наибольшим весом харак-
теризуются параметры со значимыми коэффици-
ентами корреляции из табл. 5.

Продемонстрируем применение данного спо-
соба на примере 7 проб, не вошедших в обучаю-
щую выборку (табл. 7, рис. 3). Так, для пробы № 9
(табл. 7) по трем  из четырех пара-
метров предсказанное содержание белка соответ-
ствует “+”, так как значение параметра α346 (па-
раметр с наибольшим весом) и двух других соот-
ветствует этому уровню. Уровень глюкозы
высокий “+++” по обоим параметрам массива
сенсоров. Бактерии отсутствуют, поскольку зна-

( )max max
41 27 346, ,A A α

чения параметров  (параметр с наибольшим
весом) и m234 соответствуют уровню ~0. При по-
вторном анализе пробы мочи от этого пациента
через три дня на фоне проводимого лечения (про-
ба № 35) установлено, что глюкоза в моче отсут-
ствует, но увеличивается содержание слизи
(табл. 7). Мониторинг состояния другого пациен-
та по анализу летучего профиля проб мочи также
соответствует изменению его состояния в про-
цессе лечения. Для пробы № 12 (при поступле-
нии) спрогнозированные значения показателей
ОАМ находятся в пределах нормы, для пробы №
34 (после операции) спрогнозировано завышен-
ное содержание белка и уровня бактерий в моче
по сравнению с измеренными показателями
ОАМ. Однако при повторном исследовании про-
бы мочи этого пациента через два дня (№ 59) на-
блюдается увеличение значений этих стандарт-
ных показателей, что подтверждает обоснован-
ность загрубления границ значений параметров в
сторону минимизации ошибки 1 рода по сигна-
лам сенсоров. В целом при сравнении значений
показателей ОАМ, определенных по стандартной
методике и спрогнозированных по значениям па-
раметров массива сенсоров, наблюдаются рас-
хождения в сторону их завышения по неблаго-
приятному прогнозу при применении “электрон-
ного носа” (табл. 7).

По цветовой шкале в пробе № 30 (рис. 3б) про-
гнозируемое содержание белка выше 0.10 г/л, что
соответствует определенному стандартным мето-
дом (0.14 г/л), наличие слизи и бактериальной об-
семененности предсказано верно, что более важ-
но при определении тактики лечения антибиоти-
ками. При повторном обследовании (проба № 60,
рис. 3в) по параметрам массива сенсоров прогно-
зируется уменьшение содержания белка и слизи в
пробе, что соответствует результатам стандарт-
ных методов и указывает на улучшение состояния
пациента в процессе лечения. Предсказание зна-
чений стандартных показателей ОАМ по пара-
метрам массива сенсоров с помощью диаграммы
(рис. 3а) высокочувствительно определяет откло-
нение от нормы для всех показателей. При этом
несовпадение спрогнозированного отклонения
от нормы на уровне “+” по параметрам массива
сенсоров с результатами стандартного метода для
некоторых показателей ОАМ (количество белка,
наличие бактерий) может быть обусловлено вы-
сокими пределами определения альбумина и нит-
ритов тест-полосками URISCAN.

Показано, что “электронный нос” на семи
пьезосенсорах можно применять для получения
аналитической и клинической информации о со-
стоянии детей в стационаре с разными патологи-
ями по легколетучему профилю проб мочи. Таб-
личное представление данных (табл. 7) с адапта-
цией программного обеспечения также позволяет

max
34A
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автоматизировать процесс принятия решения,
что полезно при переходе на применение элек-
тронных карт пациентов. При этом достигается
высокая интенсификация процесса анализа, по-

скольку время одного измерения составляет 120 с,
время полного цикла анализа РГФ массивом сен-
соров на одного пациента – не более 15 мин, при
повторении – 20 мин, анализ может выполняться

Рис. 3. Общая диаграмма параметров массива сенсоров для оценки показателей общего анализа мочи (а) и диаграммы
для проб № 30 (б), № 60 (в).
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для пациента ежедневно при необходимости и не
требует высокой квалификации лаборанта для
выполнения измерения.

Способ может быть применен в условиях дис-
пансеризации населения, в удаленных фельдшер-
ских пунктах, небольших поликлиниках и позво-
лит на месте выявить патологию со стороны мо-
чеполовой системы и углеводного обмена
непосредственно во время приема у врача.

* * *

Проведена идентификация маркеров патоген-
ных процессов в РГФ над пробами мочи пациен-
тов хирургического отделения детской больницы
по параметрам массива сенсоров. Оценена взаи-
мосвязь между стандартными показателями ОАМ
и идентификационными параметрами массива
сенсоров. Определены маркеры, наличие кото-
рых в РГФ над биопробами коррелирует с показа-
телями общего анализа мочи. Положительно оце-
нена возможность применения массива из семи
пьезосенсоров для получения клинической ин-
формации о состоянии пациентов в условиях ста-

ционара, при диспансеризации. Предложен вы-
сокоэкономичный и экспрессный способ анали-
за проб урины с разными уровнями визуализации
и представления данных для прогноза стандарт-
ных показателей.
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