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Летучий метаболом, отражающий связанные с болезнью специфические и неспецифические ме-
таболические изменения, формирует “обонятельный образ” болезни. Исследованы изменения ле-
тучего метаболома мочи мышей в результате легкой физической травмы – подкожной инъекции. 
Показано, что животные-детекторы, собаки и мыши, различают летучие метаболиты мочи модель-
ных мышей, подвергшихся физической травме (введение физраствора), как от интактных мышей 
(контроль), так и от мышей, которым вводили здоровую и пораженную опухолью ткань печени. 
Две последовательные травмы увеличивали сходство запахов между здоровыми и пораженными 
опухолью мышами. Было сделано заключение, что физическая травма вносит значительный вклад 
в “обонятельный образ” болезни.

Ключевые слова: обоняние, запах болезни, физическая травма, собаки
DOI: 10.31857/S1026347025020075

Многочисленные исследования, проведенные 
за последние два десятилетия, предоставили убе-
дительные доказательства способностей собак, 
крыс и мышей отличать заболевшие организмы 
с помощью обоняния. Количество заболеваний, 
хронических, паразитарных и  инфекционных, 
изученных за последние два десятилетия, впечат-
ляет, как и продемонстрированные способности 
обученных животных определять эти состояния 
(Kavaliers, Colwell,1992; 1995; Penn et  al., 1998; 
Yamazaki et al., 2002: Arakawa et al., 2010; Bijland 
et al., 2013; Kimball et al., 2013; 2014; 2016a, b; Ols-
son et al., 2014; Gervasi et al., 2018). Перспектива 
использования вариаций запаха тела для диагно-
стики заболеваний породила большие надежды. 
Однако число вопросов не уменьшается. Пока не-
понятно – наблюдаемые изменения в запахе тела 
представляют собой неинвазивный портал в со-
стояние здоровья организма или эти наблюдения 
только отвлекают исследователей от поиска эф-
фективных биомаркеров?

Хотя не вызывает сомнений, что химические 
сигналы, состоящие из  летучих органических 

соединений (ЛОС) с  небольшими молекулами, 
выделяемые организмом, передают информацию 
о его состоянии, попытки диагностики заболева-
ний аппаратными методами пока не очень успеш-
ны. Летучий метаболом, или волатилом, форми-
рует “обонятельный отпечаток” болезни, отражая 
как специфические, так и неспецифические мета-
болические изменения, связанные с заболевани-
ем. Этот отпечаток очень сложен, поскольку при 
развитии заболевания возникает множество осо-
бенностей в метаболизме, вносящих свою лепту 
в изменение запаха организма. Даже волатиломи-
ка инфекционных заболеваний, когда патогены 
метаболизируют субстраты хозяина и образуется 
набор ЛОС, существенно меняющий волатилом 
здорового организма, маркирующий конкретное 
заболевание, не  может быть просто переведена 
в целевую клиническую волатиломику. Для обе-
спечения точности и достоверности результатов 
требуется стандартизация инструментальных ра-
бочих процессов, идентификация соединений 
и разработка методов обработки данных (Fitzgerald 
et al., 2024).

ФИЗИОЛОГИЯ ЖИВОТНЫХ И ЧЕЛОВЕКА
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Одна из самых перспективных стратегий обнару-
жения, диагностики и исследования запахов забо-
леваний человека, животных и растений – исполь-
зование обонятельных способностей животных-
биодетекторов (Родионова и др., 2015; Кочевалина 
и др., 2020; Juge et al., 2022; Kochevalina et al., 2022). 
Обонятельная система животных позволяет им сво-
бодно оценивать выделяемые организмом тысячи 
ЛОС. Несмотря на то что имеющиеся в литературе 
данные свидетельствуют, что запаховые сигналы – 
это сложные смеси (Kwak et al., 2010), животные-
сенсоры – мыши, крысы, собаки – чрезвычайно 
искусны в выделении из смеси определенных пат-
тернов ЛОС. Например, индивидуальный запах 
в моче не маскируется для животных-сенсоров из-
менениями диеты организма, гормональными сдви-
гами, старением, хотя известно, что все это связано 
со значительными изменениями спектра ЛОС ин-
дивида. (Kwak et al., 2008). Однако нам неизвестно, 
какую часть смеси ЛОС собака выделяет для себя 
как маркирующую болезнь при обучении поиску 
больных организмов. Задача животного-биодетек-
тора – получить вознаграждение и, так как обуча-
ющий животное человек не знает, какая именно 
часть спектра ЛОС маркирует заболевание, живот-
ное-биодетектор самостоятельно выбирает для себя 
эту “метку”.

“Запах болезни”, очевидно, складывается 
не только из событий, непосредственно связанных 
с развитием заболевания, но и многих сопутствую-
щих заболеванию процессов, как внутренних – вос-
палительной реакции, гормональных изменений, – 
так и внешних. Например, при лечении большин-
ства заболеваний пациентам наносятся мелкие 
и  крупные физические повреждения, например, 
при инъекциях или биопсиях. Меняют ли они за-
пах пациента? Изменения волатилома в результате 
небольшой физической травмы ранее не изучалось. 

В ходе исследований изменения индивидуального 
запаха, связанного с развитием перевитой гепатокар-
циномы у мышей, мы изучали и изменение волати-
лома в результате физической травмы – подкожной 
инъекции. Нас интересовал вопрос, может ли про-
стая инъекция сама по себе изменять запах в модели 
мыши и как влияет на комплекс ЛОС нанесение по-
вторных травм. То есть может ли животное-биосен-
сор отличить мышей, перенесших одну или несколь-
ко инъекций от интактных мышей, по запаху проб 
мочи? В какой степени различные формы физиче-
ской травмы, похожие на рутинные хирургические 
процедуры, могут независимо вызывать изменение 
запаха. Насколько нам известно, такие исследования 
никогда не публиковались.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Экспериментальные группы мышей. В  качестве 
мышей-моделей использовали гибридных самцов 
BDF1 (C57B1/6 × DBA2). Образцы мочи (60 мкл) 
собирали у 100 интактных животных один раз в сут-
ки в течение 8 дней. Затем животных делили на три 
группы и делали им подкожные инъекции. Пер-
вой группе мышей вводили физраствор (0.5 мл), 
второй  – суспензию здоровой ткани печени 
(100 мг в 0.5 мл физраствора), третьей – суспензию 
опухоли печени штамма H33 (100 мг в 0.5 мл физра-
створа). Схема введений показана на рис. 1.

Мы использовали трансплантируемый штамм 
опухоли печени Н33, полученный в НИИ канце-
рогенеза им. Блохина из ГЦК, индуцированной 
внутрибрюшинным введением диэтилнитрозами-
на (90 мг/кг массы тела) тем же гибридным мышам 
BDF1 (Lazarevich et al., 2004).

Одна и та же мышь могла быть использована для 
сбора разных контрольных и экспериментальных 

100 интактных мышей
1000 образцов мочи

30 мышей
физиологический раствор 

215 образцов

30 мышей
здоровая ткань печени 

215 образцов

3300  ммыышшеейй
ттккаанньь  ггееппааттооккааррццииннооммыы  

115500  ооббррааззццоовв

10 мышей 
физиологический

раствор    *2 
60 образцов

10 мышей 
физиологический
раствор + ткань                

15 мышей 
ткань здоровой

печени   *2 
60 образцов

первая 
инъекция

30 дней

вторая
инъекция

10 мышей
физиологический 

раствор + здоровая

ткань печени
60 образцов

15 мышей 
ткань здоровой 
печени + ткань

ггееппааттооккааррццииннооммыы  
6600  ооббррааззццоовв

ггееппааттооккааррццииннооммыы  
6600  ооббррааззццоовв

Рис. 1. Схема инъекций и формирования экспериментальных групп мышей-“пациентов”.
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образцов мочи. Сначала могли быть собраны об-
разцы мочи от интактной особи, затем этой осо-
би вводили физраствор и собирали образцы мочи. 
Не менее чем через месяц той же особи могла быть 
перевита ткань здоровой печени, а затем, также 
спустя месяц, опухолевая ткань. В  эксперимен-
тах использовали разные сочетания перевивок, 
но за время использования в экспериментах од-
ному и тому же животному делали не более трех 
введений.

Биосенсоры. В качестве биосенсоров использо-
вали 133 здоровых самца мышей CBA в возрасте 
от 2 до 7 месяцев и 5 специально обученных собак 
(два самца и три самки псово-шакальих гибридов) 
в возрасте от 5 до 10 лет из кинологического отдела 
Службы авиационной безопасности “Аэрофлота”.

Эксперименты с мышами-биосенсорами. Мы ис-
пользовали модификацию метода “привыкания–
восстановления” (habituation–dishabituation), ко-
торый позволяет исследовать сходство и различие 
запахов. Метод основан на спонтанном угасании 
исследовательской реакции мышей при многократ-
ном предъявлении одного и того же ольфакторно-
го стимула и восстановлении ее при последующем 
предъявлении нового незнакомого стимула. Этот 
метод был признан эффективным и  применялся 
многими исследователями (Schellinck et al., 1995; 
Kiyokawa et al., 2007; Yang, Crawley, 2009; Arbuckle, 
2015; Tarland, Brosda, 2018; Sun et al., 2021). Мы про-
водили эксперименты в чистых полипропилено-
вых клетках 25 х 23 х 20 см со свежей подстилкой. 
Мышь-биосенсора помещали в клетку за 60 минут 
до начала эксперимента, чтобы дать возможность 
ознакомиться с новым помещением. Наконечник 
автоматического дозатора объемом 1 мл обрезали 
так, чтобы через образовавшееся отверстие мож-
но было микропипеткой поместить в него 10 мкл 
мочи или воды, располагая каплю в 3–4 мм от от-
верстия. В этом случае мышь могла чувствовать 
запах жидкости, но не могла прикасаться к ней. 
Наконечник закрепляли на решетчатой крышке 
клетки так, чтобы срез его кончика был на одном 
уровне с прутьями крышки и сенсор не мог касать-
ся самого наконечника, обнюхивая образец мочи. 
Опыты начинали не  ранее 17:00, т. е. в  период 
максимальной активности мышей. Эксперименты 
проводили 2–3 раза в неделю, интервал между экс-
периментальными днями для каждого животного 
составлял не менее 10 суток. Образцы мочи каж-
дого экспериментального животного предъявляли 
каждому биосенсору только в одном эксперименте. 
Если сенсор не проявлял интерес к образцу в те-
чение 10 минут, эксперименты с ним в этот день 
больше не проводили. В конце эксперименталь-
ной сессии клетки и крышки тщательно промыва-
ли горячей водой и проветривали не менее 24 ча-
сов. Регистрацию времени обнюхивания проводи-
ли с помощью секундомеров с точностью 0.1 сек. 

Запах предъявлялся в 4–12 последовательных те-
стах по 3 минуты на тест. Экспериментом считали 
одну последовательность из 4–12 тестов. Интервал 
между тестами составлял 1 минуту, что примерно 
равно времени, необходимому для смены запахо-
вого стимула.

Привыкание определяется прогрессирующим 
снижением времени на исследование наконечни-
ка с пробой мочи (принюхивания) при повторном 
предъявлении того же запахового стимула. Изме-
нение запаха определяется по резкому возраста-
нию времени обнюхивания образца.

Для оценки влияния различных манипуляций 
на запах индивида мы провели несколько серий 
экспериментов, в которых мышам-сенсорам предъ-
являли для сравнения образцы мочи одного и того 
же самца до и после введения физиологического 
раствора. Сначала оценили изменения запаха ин-
дивида после подкожного введения физиологиче-
ского раствора. Было проведено 14 экспериментов. 
В каждом из них мышам-сенсорам предъявляли 
образцы мочи одного и того же самца до и после 
инъекции физиологического раствора.

Для ответа на  вопрос о  том, насколько раз-
личны спектры ЛОС, выделяемые эксперимен-
тальными животными после инъекций физио-
логического раствора и ткани здоровой печени, 
мы провели серию экспериментов по сравнению 
запаха образцов мочи одного и  того же  самца 
BDF, собранных после введения физиологиче-
ского раствора, и последующего введения не ра-
нее, чем через 2 недели, но не позднее, чем через 
4 недели, тому же самцу ткани здоровой печени. 
В этой серии экспериментов сенсору предъявляли 
4 образца, в трех повторностях каждый, т.е. все-
го в каждом эксперименте было 12 предъявлений. 
Образцы предъявляли в  следующих последова-
тельностях: вода, два одинаковых образца мочи 
самца BDF после инъекции физиологического 
раствора и образец мочи самца BDF после инъ-
екции ткани здоровой печени и  в  другом соче-
тании (обратном): вода, два одинаковых образца 
мочи самца BDF после инъекции ткани здоровой 
печени и образец мочи самца BDF после инъек-
ции физиологического раствора. Всего провели 
по 10 таких экспериментов.

Эксперименты с собаками-биосенсорами. Мы ис-
пользовали протокол идентификации запахов со-
баками по принципу “совпадение с образцом”, 
который применяется в криминалистике и науч-
ных исследованиях (Jezierski et al., 2008; Marchal 
et  al., 2016; Lazarowski et  al., 2021). В  качестве 
сенсоров использовались пять собак (два кобеля 
и три суки) в возрасте от 5 до 10 лет. С собаками 
работали профессиональные тренеры.

В экспериментальной комнате (4 × 4 м) поддер-
живалась температура 18–20°С и влажность не ме-
нее 35%. На полу был размечен круг, состоящий 
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из 12 точек, расположенных на расстоянии 1 м друг 
от друга. Образцы мочи (60 мкл) в открытых про-
бирках Эппендорфа помещали в предварительно 
вымытые стеклянные стаканы объемом 0.2 л. Ди-
аметр и высота стакана позволяли собаке только 
обнюхать стакан сверху, но не коснуться образца. 
Для каждой собаки использовали чистый набор 
стаканов. Двенадцать стаканов (11 из которых со-
держали контрольные образцы и один – искомый 
образец) в устойчивых подставках были размеще-
ны в точках окружности; один стакан с образцом, 
аналогичным (но, как было упомянуто выше, 
не  идентичным) искомому, использовался для 
предъявления эталонного запаха собаке. Собаке 
в течение полуминуты предъявляли эталонный за-
пах, затем она должна была обнаружить наиболее 
похожий запах в ряду из 12 образцов. При обна-
ружении искомого образца собака садилась перед 
банкой и лаяла. Применяли двойной слепой метод 
исследования: никто из присутствующих в экспе-
риментальной комнате, включая дрессировщика, 
ведущего собаку, не знал, в каком из стаканов на-
ходится искомый образец. Экспериментатор, зна-
ющий расположение образцов, наблюдал за ходом 
эксперимента из соседней комнаты через стекло 
или экран монитора и давал сигнал звонком при 
совершении собакой правильного выбора.

Экспериментом мы считали одно предъявление 
одной собаке одного набора контрольных и иссле-
дуемых образцов мочи мышей. После каждого экс-
перимента пол в комнате тщательно мыли водой 
без моющих средств, чтобы ликвидировать запахи, 
оставленные в предыдущем эксперименте, и про-
ветривали помещение. Каждой собаке ряд новых 
образцов предъявляли в чистых стаканах.

При поиске образца мыши с нанесенной трав-
мой стартовым образцом служил запах мочи одной 
мыши, а в кругу для поиска среди контрольных об-
разцов стоял образец мочи другой мыши с такой 
же травмой. Этот подход был необходим для того, 
чтобы собака не определяла образец по индивиду-
альному запаху мыши.

Если собака находила стакан с искомым запа-
хом, мы фиксировали это как правильный выбор. 
Если собака выбирала контрольный образец (лож-
ный сигнал), то это фиксировалось как неправиль-
ный выбор. Если собака обнюхивала все образцы 
и  не выбирала ни  один или подавала от  одного 
до трех ложных сигналов, мы фиксировали, что 
собака не нашла тестовый образец. Перед каждым 
проходом место расположения контрольного об-
разца менялось в случайном порядке, каждый раз 
собака начинала проход с новой точки.

Обработка данных. Все параметры экспери-
ментов заносили в разработанную нами базу дан-
ных (Кочевалина, Трунов, 2016), что позволя-
ло сопоставлять результаты различных наборов 
экспериментов.

Результаты экспериментов с  мышами обра-
ботаны с помощью парного рангового критерия 
Вилкоксона для зависимых переменных с исполь-
зованием программного статистического пакета 
STATISTICA 8.

Различия по группам и достоверность в экспе-
риментах с собаками рассчитывали с применени-
ем критерия Краскела – Уоллиса. В базе данных 
мы выбрали пробы мочи, предъявленные собакам 
во  время экспериментов, и  оценили количество 
реакций собак на пробы мочи модельных мышей, 
получивших различное количество (от 1 до 3) инъ-
екций. Инъекции, как правило, были разного типа, 
например, инъекция физиологического раствора, 
затем перевивка ткани здоровой печени, а  затем 
ткани опухоли. Однако это могли быть и повторя-
ющиеся одинаковые инъекции, например, первая 
и вторая были инъекциями физиологического рас-
твора, а третья – ткани здоровой печени или опухо-
левой ткани.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В первой серии экспериментов показано, что 
мыши-сенсоры отличают по запаху образцы одно-
го и того же самца BDF до и после введения физи-
ологического раствора. На рис. 2 видно, что время 
обнюхивания запаховых образцов мочи мышами-
сенсорами снижается от предъявления к предъяв-
лению образцов интактного самца BDF (столбцы 
1 и 2), но возрастает при предъявлении образца 
мочи того же самца, собранной после инъекции 
физиологического раствора. Сенсор достовер-
но дольше обнюхивал 3-й образец по сравнению 
со  вторым и  с четвертым образцами (p  <  0.05). 
Видимо, изменения в  организме донора после 
инъекции физиологического раствора, связан-
ные с травмой, стрессом и воспалением, привно-
сят достаточные изменения в паттерн ЛОС мочи, 
чтобы сенсор проявил к ним интерес. Это гово-
рит о том, что паттерн ЛОС мочи содержит новую 
информацию.

Во второй серии экспериментов мыши-сенсору 
предъявляли 4 образца, в трех повторностях каж-
дый, чередуя предъявление воды, образцов мочи 
самцов BDF после инъекции физиологического 
раствора и образцов мочи самцов BDF после инъ-
екции ткани здоровой печени. На рис. 3 видно, что 
сенсоры хорошо отличают по запаху мочу мыши 
после подкожного введения физиологического 
раствора от мочи той же мыши, которой спустя 
14 дней подкожно ввели здоровую ткань печени. 
Животные достоверно дольше (p < 0.05) исследо-
вали запаховые образцы мочи донора после кон-
трольной инъекции, чем воду (образцы 3–4 на двух 
блоках рис. 3). Животные достоверно дольше 
(p  <  0.05) исследовали запаховые образцы мочи 
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донора после контрольной инъекции другого типа, 
чем тот, что они уже исследовали (образцы 9–10 
на двух блоках рис. 3). Эксперименты показали, 
что любое изменение в организме – простая трав-
ма (введение физиологического раствора) или вве-
дение чужеродной здоровой ткани печени – изме-
няет запах животного и что каждый тип введения 
меняет запах по-разному  – мышь-сенсор легко 
различает запахи организмов после инъекций раз-
ных типов.

Использование в экспериментах самцов BDF, 
которым делали более одной инъекции, сделало 
возможным оценить влияние количества после-
довательных физических травм (различных инъ-
екций) на спектр ЛОС мочи. На рис. 4 показано, 
сколько раз собаки выбирали мочу модельных мы-
шей в зависимости от количества полученных ими 
инъекций.

В поисках мыши с перевитой гепатокарцино-
мой собаки чаще выбирают образцы мочи мышей, 
получивших последовательно несколько травм. 
Чем больше травм у мыши, тем выше вероятность 
того, что собака найдет ее больной, независимо 
от того, есть у нее рак или нет. Наличие трех инъ-
екций в истории модельной мыши статистически 
достоверно увеличивает вероятность выбора со-
бакой-биосенсором образца этого животного как 
больного. Причем не имеет значения, было ли по-
следнее введение контрольным (введение физра-
створа или ткани здоровой печени) или переви-
той опухолевой ткани гепатокарциномы. Во всех 
этих случаях собаки-биосенсоры достоверно чаще 
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Рис. 2. Время исследования мышами-сенсорами образцов мочи самца BDF, собранных до и после инъекции физио-
логического раствора. По оси ординат отложено время обнюхивания запахового образца в секундах. По оси абсцисс 
указана последовательность предъявления запаховых образцов: первый, второй и последний столбцы – время ис-
следования запаховых образцов мочи интактного самца (intact), третий столбец – время исследование запахового 
образца мочи того же самца, но после введения физиологического раствора (saline). Нижняя и верхняя граница 
прямоугольника – 0.25- и 0.75-квантили. Жирная черта – медиана (0.5-квантиль). “Усы” диаграммы и крестики 
показывают минимальное, максимальное значение выборки и выбросы соответственно.
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Рис. 3. Исследование образцов мочи донора после инъ-
екций физиологического раствора и ткани здоровой 
печени. По оси ординат отложено время обнюхивания 
запахового образца в секундах. По оси абсцисс указана 
последовательность предъявления запаховых образцов: 
1–3 столбцы – образцы воды, столбцы 4–6 и 7–9 – два 
последовательно предъявляемых образца мочи самца 
BDF после введения ткани здоровой печени (верхний 
блок) и  после инъекции физиологического раство-
ра (нижний блок). Столбцы 10–12 – образцы мочи 
самца BDF после введения физиологического раство-
ра (верхний блок) и ткани здоровой печени (нижний 
блок). Нижняя и верхняя граница прямоугольника – 
0.25- и 0.75-квантиль. Поперечная черта – медиана 
(0,5-квантиль). “Усы” диаграммы и крестики показы-
вают минимальное, максимальное значение выборки 
и выбросы значений соответственно.
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выбирают образцы мочи самцов BDF. На рис. 4 
видно, что каждая инъекция в первую очередь де-
лает мышь с перевитой тканью гепатокарцино-
мы “еще более больной”, увеличивая вероят-
ность выбора собаками (светло-серые столбики). 
Но в случае, когда мыши-доноры мочи получили 
три введения, мы наблюдаем достоверное увели-
чение количества выборов собаками проб мочи 
не только мышей с перевитой тканью гепатокар-
циномы, но проб контрольных самцов BDF вне 
зависимости от  того, получали они инъекции 
физраствора или перевивку ткани здоровой пе-
чени. Можно заключить, что запах контрольных 
мышей, получивших три инъекции, гораздо бли-
же к запаху “больного животного”.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Обобщая результаты экспериментов по влия-
нию легких травм – инъекций – на спектр ЛОС 
модельных мышей, можно заключить, что соба-
ки и мыши по спектру летучих метаболитов мочи 
могут отличать мышей, подвергшихся физиче-
ским травмам, связанными с различными инъек-
циями, как от интактных мышей, так и от мышей 
с  перевитой здоровой тканью печени и  мышей 
с  перевитой опухолевой тканью печени. Наши 
эксперименты показывают, что запах физической 
травмы и запах перевитой ткани – разные запахи. 
Мы впервые показали, что даже небольшие по-
вреждения изменяют запах здоровой мыши, при-
чем эффект накапливается, все более приближая 

его к  запаху больного организма с  перевитой 
опухолью.

Этот результат несколько меняет взгляд на фор-
мирование спектра ЛОС, связанного с заболевани-
ем. Так, при поиске маркеров заболеваний у людей 
с использованием как масс-спектрометрии и элек-
тронных носов, так и животных-биодетекторов, не-
обходимо иметь в виду, что отличия в спектре вы-
деляемых ЛОС между пациентами и контрольными 
людьми может быть обусловлены не только ростом 
опухоли, но и накоплением эффекта многих травм: 
введением различных препаратов больному, биоп-
сиями и т.д.

Ранее нами было показано, что рост злокаче-
ственной опухоли непосредственно меняет спектр 
выделяемых организмом ЛОС, позволяя собакам-
биодетекорам отличать животных, у которых опухоль 
растет интенсивно, от тех, у которых злокачествен-
ных клеток мало и рост опухоли замедлен (Кочева-
лина и др., 2020; Kochevalina et al., 2022). Однако ста-
новится все более очевидно, что любые изменения 
метаболизма отражаются на  спектре выделяемых 
организмом ЛОС, и “запаховый образ” болезни 
формируется не только злокачественным ростом, 
но и всеми – как специфическими, так и неспеци-
фическими – метаболическими изменениями, свя-
занными с болезнью. Известно, что иммунизация, 
воспаление, обширные повреждения, например 
искусственная черепно-мозговая травма, изменя-
ют спектр выделяемых животным ЛОС (Kimball 
et al., 2014; Gordon et al., 2018;). Наши исследова-
ния показали, что и незначительные повреждения 
влияют на изменение запаха.
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Рис. 4. Влияние количества инъекций у самцов мышей на реакцию собак. По оси ординат отложено количество ре-
акций собак на запаховые пробы мочи в % от общего количества проб данного типа, участвовавших в эксперимен-
те. На оси абсцисс указано количество инъекций. Серые столбцы показывают количество реакций на пробы мочи 
больных животных, черные – на пробы мочи животных контрольной группы.
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Как выделить из большого количества летучих 
компонентов, быстро меняющих соотношение, 
набор ЛОС, маркирующий злокачественный рост? 
Механизмы, лежащие в основе изменений запаха 
тела, вызванные патогеном или системными изме-
нениями в организме, плохо изучены (Alves et al., 
2010; Arakawa et al., 2010; Kimball et al., 2013; Gou-
zerh et al., 2022), а пока механизм, контролирую-
щий модификацию ЛОС, не  ясен, будет трудно 
понять, какие именно изменения в спектре ЛОС 
связаны с возникновением заболевания, и пред-
сказать, как спектр ЛОС изменяется с прогресси-
рованием заболевания.

Обоняние животных-биосенсоров  – мышей, 
крыс, собак – пожалуй, самый чувствительный ин-
струмент для выявления конкретного заболевания. 
Способность собак с высокой чувствительностью 
и специфичностью обнаруживать онкологические 
заболевания по запаху тела надежно доказана (Juge 
et al., 2022; Concha, 2023). Можно заключить, что 
применение обоняния животных-биосенсоров 
в сочетании с контролируемыми мышиными мо-
делями заболеваний – один из перспективных пу-
тей исследования “запаха болезни” и механизмов 
его формирования.
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Physical trauma alters the spectrum  
of volatile organic compounds in mouse urine

E. I. Rodionova1, #, O. V. Morozova2, M. Yu. Kochevalina1,  
G. A. Kogun3, V. G. Trunov1

1Kharkevich Institute for Information Transmission Problems, Moscow, 127994 Russia
2N.N. Blokhin National Medical Research Center of Oncology оf the Ministry of Health of the Russian Federation

3Cynological Division of Aviation Security Service, Aeroflot, Russian Airlines, ul. Arbat 10, Moscow, 119002 Russia
#e-mail: a.rodionova@gmail.com

The volatile metabolome, reflecting disease-related specific and nonspecific metabolic changes, forms 
the “olfactory image” of the disease. We investigated changes in the urine volatile metabolome as a 
result of mild physical trauma – subcutaneous injection. We showed that detection animals, dogs and 
mice, distinguished the urinary volatile metabolites of model mice subjected to physical trauma (saline 
injection) from both intact controls and mice injected with healthy and tumor-affected liver tissue. 
Two successive injuries increased the similarity of odors between healthy and tumor-affected mice. 
We conclude that physical trauma contributes significantly to the “olfactory image” of the disease.

Keywords: olfaction, scent of disease, physical trauma, dogs


	_GoBack
	_Hlk182433385
	_GoBack1
	_Hlk179542094
	_Hlk179886877
	_Hlk179886932
	_Hlk179895138
	_Hlk174541674
	_Hlk174541840
	_Hlk174540856
	_Hlk174541786
	_Hlk174541927
	_Hlk174541873
	_Hlk179551186
	_Hlk174968161
	_Hlk175059688
	_Hlk179774176
	_Hlk179548719
	_Hlk174972546
	_Hlk174972670
	_Hlk185448769
	_GoBack
	_GoBack

