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До настоящего времени остаются актуаль-
ными проблемы оптимизации методов диа-
гностики и прогнозирования течения рака 
легкого, занимающего лидирующие позиции 
в структуре онкологических заболеваний. 
Целью исследования являлось установле-
ние закономерностей изменений активности 
ферментов в слюне пациентов с немелкокле-
точным раком легкого. В исследовании слу-
чай  — контроль приняли участие 505 чело-
век, которые были разделены на 2 группы: 
основную (рак легкого, n=290) и контрольную 
(условно здоровые, n=215). Всем участникам 
было проведено анкетирование, биохимиче-
ское исследование слюны, гистологическая 
верификация диагноза. Активность фер-
ментов определена спектрофотометрически. 
Межгрупповые различия оценены непара-
метрическим критерием. показано, что на 
фоне рака легких наблюдаются метаболиче-
ские изменения, характеризующиеся умень-
шением коэффициента де ритиса (p˂0.001), а 
также увеличением активности аланинами-
нотрансферазы (p=0.044), щелочной фосфата-
зы (p=0.008; p=0.049) и α-амилазы (p=0.009). 
Выявлены особенности изменения фермента-
тивной активности в зависимости от гисто-
логического типа опухоли. наблюдается по-
вышение активности α-амилазы в слюне при 
аденокарциноме (p=0.009). Установлено, что 
независимо от гистологического типа рака 
легкого происходит уменьшение активности 
исследуемых ферментов на фоне отдаленного 
и регионарного метастазирования.
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В настоящее время рак легкого занимает ли-
дирующие позиции в структуре онкологических 
заболеваний [4, 34, 36]. При этом наблюдается 
тенденция увеличения заболеваемости и омоло-
жения рака легкого [8]. В связи с чем остаются 
актуальными проблемы оптимизации методов его 
диагностики и прогнозирования течения [12, 24].

Перспективным направлением является ис-
следование особенностей метаболических про-
цессов при раке легкого, в частности активности 
ряда ферментов [5]. В качестве потенциально 
информативных можно рассматривать щелочную 
фосфатазу (ЩФ), лактатдегидрогеназу (ЛДГ), 
гаммаглутамилтрансферазу (ГГт), аминотранс-
феразы (аЛт, аСт) и α-амилазу. 

Известно, что клетки рака легкого могут 
продуцировать различные ферменты, напри-
мер, α-амилазу [21, 31]. Увеличение активности 
α-амилазы в плазме крови при раке легкого под-
тверждено рядом исследований, в том числе по-
казано, что способность продуцировать амилазу 
зависит от гистологического типа опухоли [44]. 
активность наД(Ф)-зависимых дегидрогеназ, в 
том числе ЛДГ, обусловливает адаптивные из-
менения клеточного обмена веществ [16]. Иссле-
дования показали, что активность ЛДГ в плазме 
крови может быть полезным прогностическим 
фактором как для мелкоклеточного [18], так и 
немелкоклеточного рака легких [20, 42]. У он-
кологических больных наблюдается угнетение 
адаптогенных функций организма, в том числе 
антиоксидантной защиты [11]. Известна важная 
роль системы глутатиона в антиоксидантной за-
щите легких [19]. В ряде работ показано, что 
ГГт-зависимые прооксидантные реакции вовле-
чены в ингибирование пролиферации раковых 
клеток [25]. отмечено повышение уровня ГГт 
при раке груди [14], раке предстательной же-
лезы [7]. мониторинг активности ЩФ широко 
используется для определения метастазирования 
онкологических заболеваний в кости и печень 
[39]. Существуют данные, подтверждающие 
применение ЩФ в качестве информативного ди-
агностического параметра при патологиях лег-
ких, включая хоБЛ, туберкулез, бронхиальную 
астму и рак легкого различных гистологических 
типов [26]. Данные об активности аминотранс-
фераз при онкологической патологии немного-
численны и противоречивы [9]. 

активность ферментов традиционно опреде-
ляют в сыворотке и плазме крови, однако пер-
спективным является использования в качестве 
субстрата слюны [41]. Преимущества слюны по 
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сравнению с венозной или капиллярной кровью 
обусловливаются неинвазивностью сбора и от-
сутствием риска инфицирования при получении 
биоматериала [27, 29, 30]. При этом слюна не 
только адекватно отражает биохимической ста-
тус и физиологическое состояние человека, но 
и является потенциально более информативной 
средой для использования ее как в клинической 
лабораторной диагностике, так и в специальных 
научных целях [10, 22, 33]. 

В доступной литературе не описано примене-
ние слюны в качестве материала для изучения 
активности ферментов при раке легкого. Следу-
ет также отметить, что практически отсутствуют 
систематизированные сведения об активности 
всех перечисленных ферментов в том числе и 
в плазме крови больных с раком легкого в за-
висимости от гистологического типа опухоли. В 
связи с тем, что наиболее распространенными 
гистологическими типами рака легкого являются 
плоскоклеточный рак и аденокарцинома (немел-
коклеточный рак легкого) [8], целью работы яв-
лялось исследование активности метаболических 
ферментов в слюне больных немелкоклеточным 
раком легкого в зависимости от гистологическо-
го типа опухоли, а также наличия/отсутствия 
регионарного и отдаленного метастазирования.

Материал и методика

В исследовании случай  — контроль приняли участие 
добровольцы, которые были разделены на 2 группы: ос-
новную (с диагнозом рак легкого) и контрольную группу 
(условно здоровые). Включение в группы происходило па-
раллельно. В качестве критериев включения рассматрива-
лись: возраст пациентов 30–75 лет, отсутствие какого-либо 
лечения на момент проведения исследования, в том числе 
хирургического, химиотерапевтического или лучевого, от-
сутствие признаков активной инфекции (включая гнойные 
процессы), проведение санации полости рта. Критерии ис-
ключения: отсутствие гистологической верификации диа-
гноза. Исследования одобрены на заседании комитета по 
этике БУЗ омской области «Клинический онкологический 
диспансер» от 21 июля 2016 г., протокол № 15.

В исследование включены 290 пациентов Клиническо-
го онкологического диспансера г. омска (230 мужчин, 60 
женщин) и 215 практически здоровых людей, выбранных 
в качестве контрольной группы. Средний возраст больных 
составил 58,9±1,1 года для основной группы (57,2±2,5 и 
60,7±1,1 лет для женщин и мужчин соответственно) и 
58,9±1,5 года для контрольной группы (58,6±1,5 и 59,3±1,7 
лет для женщин и мужчин соответственно). основная груп-
па включала 290 больных немелкоклеточным раком легко-
го (плоскоклеточный рак  — 116, аденокарцинома  — 174 
человека). Контрольная группа включала условно здоровых 
пациентов, у которых при проведении плановой диспан-
серизации не было выявлено патологии легких. оценка 
биохимических параметров слюны пациентов контрольной 
группы проведена без дополнительного разделения на под-
группы.

У всех участников до начала лечения проводили за-
бор слюны в количестве 2 мл. образцы слюны собирали 
утром натощак путем сплевывания в стерильные пробир-
ки, центрифугировали при 7000 об/мин. активность аЛт 
и аСт определяли колориметрическим динитрофенилги-
дразиновым методом по райтману-Френкелю, ЩФ ме-
тодом конечной точки по Бессею-Лоури-Броку, ЛДГ 
кинетическим УФ-методом по скорости окисления 
наДн, ГГт кинетическим методом с использовани-
ем L-гамма-глутамил-3-карбокси-4-нитроанилида в 
качестве субстрата по Зейцу-Персину, α-амилазы кине-
тическим методом по гидролизу CNP-олигосахарида 
с образованием 2-хлор-4-нитрофенола [2, 3]. Допол-
нительно оценивали значение коэффициента де рити-
са, рассчитанного как соотношение активности аСт/
аЛт (у.е.).

Статистический анализ полученных данных выполнен 
при помощи программ Statistica 10.0 (StatSoft) и пакета 
R (версия 3.2.3) непараметрическим методом с использова-
нием в зависимых группах критерия Вилкоксона, в неза-
висимых группах  — U-критерия манна-Уитни. Кор-
реляционный анализ произведен методом Спирмена. 

результаты исследования 

результаты определения активности фермен-
тов слюны в исследуемых группах представлены 
в табл.1.

Показано, что активность ферментов на фоне 
рака легкого статистически достоверно отли-
чается по сравнению с контрольной группой 
(табл.1). так, повышается активность аЛт на 

Таблица 1. Ферментативная активность слюны в норме и при раке легкого

Показатель, е/л Контроль, n=215 аК, n=174 ПрЛ, n=116

аЛТ
3,46 [2,38; 4,85] 3,62 [2,62; 5,38] 3,96 [2,69; 5,31]

- - p
1
=0,044

аСТ 5,67 [3,33; 7,75] 5,17 [3,00; 7,67] 5,17 [3,17; 7,17]

аСТ/аЛТ
1,51 [1,18; 2,06] 1,30 [1,02; 1,74] 1,25 [0,97; 1,57]

- p
1
=0,001 p

1
˂0,001

ЩФ
60,84 [43,46; 86,92] 78,23 [45,63; 130,38] 70,62 [49,98; 99,96]

- p
1
=0,008 p

1
=0,049

ЛдГ
1366,0 [819,0; 2054,0] 1253,0 [645,5; 1748,9] 989,6 [508,1; 1827,5]

- - p
1
=0,002

ГГТ 21,0 [18,1; 25,2] 21,6 [18,0; 25,7] 21,4 [17,8; 25,5]

α-амилаза
233,4 [124,4; 480,4] 336,2 [192,7; 689,4] 240,6 [119,2; 373,0]

- p
1
=0,009; p

2
=0,048 -

Примечание: p
1 

 — статистически достоверные отличия по сравнению с контрольной группой
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4,6% и 14,5% для аденокарциномы и плоскокле-
точного рака легких соответственно, тогда как 
активность аСт уменьшается на 8,8%. Значение 
коэффициента де ритиса уменьшается в обоих 
случаях. Следует отметить, что изменение актив-
ности ферментов происходит однонаправленно 
для обоих гистологических типов рака легкого. 
Исключение составляет α-амилаза, активность 
которой при аденокарциноме существенно воз-
растает (+44,0%), тогда как при плоскоклеточ-
ном раке легкого практически не меняется.

на следующем этапе исследования проведена 
оценка ферментативной активности слюны при 
прогрессировании рака легкого в зависимости от 
гистологического типа опухоли (табл.2). 

Показано, что активность аминотрансфе-
раз уменьшается при переходе от начальных 
стадий заболевания к распространенным. Зна-
чение коэффициента де ритиса также моно-
тонно уменьшается, достигая минимального 
значения на фоне отдаленного метастазиро-
вания как в случае аденокарциномы, так и 
плоскоклеточного рака легких. характер из-

менения активности ЩФ и ЛДГ неодно-
значный: при прогрессировании рака легкого 
активность обоих ферментов уменьшается, 
однако для ЩФ на стадии т3N0-3M0 отмечает-
ся локальный минимум активности (-18,8%), 
для ЛДГ  — локальный максимум (+13,7%). 
Динамика активности ГГт ярко выражена в 
случае аденокарциномы, наблюдается стати-
стически достоверное уменьшение активно-
сти при прогрессировании заболевания, тогда 
как для плоскоклеточного рака легких четкой 
зависимости выявить не удалось. активность 
α-амилазы при плоскоклеточном раке легкого 
практически не меняется, для аденокарциномы 
наблюдается снижение активности до стадии 
т4N0-3M0 (-68,4%) и резкое увеличение на фоне 
отдаленного метастазирования (+101,1%).

В целом, сравнение активности ферментов 
показало, что при наличии отдаленного метаста-
зирования активность исследуемых ферментов 
снижается (рис. 1) за исключением α-амилазы 
в случае аденокарциномы и ЛДГ при плоско-
клеточном раке легкого.

Таблица 2. Ферментативная активность слюны при прогрессировании рака легкого различных гистологических типов

Показатель, е/л ГТ Т
1
n

0-3
M

0
Т

2
n

0-3
M

0
Т

3
n

0-3
M

0
Т

4
n

0-3
M

0
Т

1-4
n

0-3
M

1

аЛТ

аК 4,00
[3,23; 5,08]

3,62 
[2,62; 5,77]

3,38 
[2,08; 5,85]

3,92 
[3,38; 5,15]

3,08
[2,23; 5,23]

ПрЛ нет данных 4,23 
[2,77; 5,23]

3,54 
[2,54; 4,92]

4,54 
[2,77; 6,54]

4,08
[3,08; 5,40]

аСТ

аК 5,58
[3,92; 7,75]

5,42 
[3,50; 7,83]

5,42 
[2,50; 7,67]

4,83 
[2,58; 6,25]

4,67
[2,08; 6,92]

ПрЛ
нет данных 6,00 

[3,75; 8,50]
4,33 
[2,67; 5,83]

6,08 
[2,08; 8,08]

4,42
[3,17; 5,92]

- - p
1
=0,012 - -

аСТ/аЛТ

аК 1,40
[0,98; 1,56]

1,47 
[1,10; 1,96]

1,31 
[1,04; 1,60]

1,21 
[0,66; 1,30]

1,19
[0,84; 1,57]

ПрЛ
нет данных 1,34 

[1,04; 1,96]
1,25 
[0,77; 1,56]

1,20 
[0,97; 1,57]

1,16
[1,01; 1,35]

- - - - p
1
=0,049

ЩФ

аК 74,97 
[40,20; 105,39]

80,40 
[49,98; 126,03]

60,84 
[45,63; 208,61]

73,88 
[53,24; 135,81]

71,71
[41,29; 139,07]

ПрЛ нет данных 73,88 
[49,98; 102,13]

70,62 
[41,29; 116,26]

71,71 
[47,81; 99,96]

67,36
[34,77; 84,75]

ЛдГ

аК 1371,5 
[687,2; 2189,0]

1216,0 
[654,5; 1881,0]

1559,0 
[1141,4; 1749,5]

1320,0 
[686,1; 2181,0]

1078,0
[445,9; 1549,0]

ПрЛ
нет данных 1349,0 

[429,2; 1665,0]
957,9 
[667,3; 1731,5]

551,6 
[383,1; 1824,0]

1159,0
[574,9; 1931,0]

- - - p
2
=0,029 -

ГГТ

аК

25,8 
[23,2; 29,4]

22,3 
[18,5; 25,0]

20,2 
[16,0; 21,6]

21,9 
[17,6; 29,2]

19,5
[16,8; 23,1]

- p
1
=0,026 p

1
=0,012 - p

1
=0,002

ПрЛ нет данных 21,1 
[19,4; 26,1]

22,5 
[17,8; 25,0]

19,3 
[16,3; 24,1]

22,2
[17,9; 25,8]

α-амилаза

аК 563,9 
[238,5; 939,2] 

466,4 
[265,8; 662,4]

301,6 
[122,8; 307,7]

178,0 
[112,0; 293,3]

357,9
[206,7; 645,0]

ПрЛ нет данных 241,4 
[100,0; 302,1]

198,6 
[34,8; 271,5]

241,8 
[196,2; 267,7]

232,3
[145,3; 385,6]

Примечание: p
1 

 — статистически достоверные отличия по сравнению с группой Т
1
n

0-3
M

0
 для аденокарциномы и Т

2
n

0-3
M

0 
для плоскоклеточного рака легких, 

p
2 

 — статистически достоверные отличия по сравнению с аК соответствующей стадии.
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на фоне регионарного метастазирования со-
храняется тенденция уменьшения значения ко-
эффициента де ритиса при прогрессировании 
заболевания (табл.3). так, происходит снижение 
коэффициента на 28,2% для аденокарциномы и 
35,4% для плоскоклеточного рака легких. Следу-
ет отметить, что активность аЛт увеличивается 
при переходе от N0 к N3, тогда как в этом же 

направлении активность аСт снижается. актив-
ность ЩФ падает на 17,9 и 38,9%, ЛДГ рас-
тет на 98,3 и 20,9% в случае аденокарциномы 
и плоскоклеточного рака легких соответственно, 
однако в каждом случае изменения происходят 
без ярко выраженной закономерности. актив-
ность ГГт и α-амилазы при прогрессировании 
заболевания снижается.

рис.1. Профиль метаболических ферментов при наличии/отсутствии отдаленного метастазирования

Таблица 3. Активность ферментов слюны в зависимости от наличия/отсутствия регионарного метастазирования РЛ

Показатель, е/л ГТ n
0
M

0
n

1
M

0
 n

2
M

0
n

3
M

0

аЛТ
аК 3,35 

[2,62; 4,90]
3,42 
[2,65; 5,08]

3,69 
[2,46; 5,08]

3,77 
[2,85; 5,23]

ПрЛ 4,04 
[2,42; 5,23]

4,38 
[3,00; 5,54]

4,46 
[2,62; 5,77]

4,62 
[3,77; 5,46]

аСТ
аК

5,83 
[4,08; 7,75]

5,36 
[3,84; 6,04]

4,92 
[3,25; 9,33]

2,73 
[2,58; 5,42]

- - - p
1
=0,049

ПрЛ 5,08 
[3,17; 8,13]

5,33 
[2,92; 7,25]

5,21 
[2,83; 7,33]

4,63 
[2,08; 7,17]

аСТ/аЛТ
аК

1,42 
[1,11; 1,97]

1,38 
[1,03; 1,75]

1,21 
[1,02; 1,51]

1,02 
[0,66; 1,60]

- - p
1
=0,034 p

1
=0,043

ПрЛ 1,44 
[0,97; 1,73]

1,26 
[1,01; 1,75]

1,25 
[0,88; 1,46]

0,93 
[0,55; 1,31]

ЩФ
аК 60,84 

[41,29; 130,38]
89,09 
[56,50; 160,80]

82,57 
[49,98; 117,34]

49,98 
[21,73; 104,30] 

ПрЛ 78,23 
[54,33; 108,65]

69,54 
[49,98; 104,30]

70,62 
[41,29; 99,96]

47,81 
[19,56; 76,06]

ЛдГ
аК 1332,0 

[686,1; 2157,0]
1084,0 
[630,2; 1489,5]

1344,0 
[918,9; 1660,0]

2642,0 
[927,1; 2986,4]

ПрЛ 1067,0 
[498,0; 1589,0]

1193,0 
[649,7; 2036,0]

761,2 
[415,6; 1543,0]

1290,0 
[319,0; 2261,0]

ГГТ
аК

23,7 
[19,8; 26,8]

20,5 
[16,1; 23,8]

20,2 
[16,0; 23,1]

21,6 
[19,5; 23,2]

- p
1
=0,011 p

1
=0,008 -

ПрЛ 22,7 
[17,8; 25,3]

21,0 
[17,7; 25,7]

20,8
[18,4; 24,1]

19,8 
[14,9; 24,6]

α-амилаза
аК 437,3 

[168,1; 903,0]
533,7 
[183,2; 1156,0]

352,3 
[178,7; 698,5]

267,6 
[147,5; 307,7]

ПрЛ 241,4 
[99,5; 295,5]

232,8 
[90,1; 360,3]

275,8 
[194,3; 343,7] нет данных

Примечание: p
1 

 — статистически достоверные отличия по сравнению с группой n0M0 для соответствующего гистологического типа.
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обсуждение результатов

на фоне рака легких наблюдаются мета-
болические изменения, характеризующиеся 
уменьшением коэффициента де ритиса за счет 
повышения активности аЛт на фоне повыше-
ния активности ГГт и ЩФ, а также понижения 
активности ЛДГ (табл.1). ГГт  — фермент, от-
вечающий за транспорт аминокислот в клетки, 
повышение активности ГГт усиливает посту-
пление аминокислот через мембрану клеток. 
Понижение активности ЛДГ означает общее 
торможение энергетических систем. Известно, 
что в крови больных раком легкого снижена 
активность наД- и наДФ-зависимых дегидро-
геназ, в том числе и ЛДГ, что означает сни-
жение интенсивности анаэробных и аэробных 
энергетических процессов [5]. Повышение ак-
тивности аЛт также можно рассматривать как 
усиление роли аланинглюкозного пути с вы-
бросом из клеток глюкозы за счет ее дефос-
форилирования при высокой активности ЩФ. 
ЩФ участвует в процессах трансмембранно-
го фосфорилирования, обеспечивая наряду с 
гормональной системой вход и выход глюко-
зы в клетки, что напрямую влияет на уровень 
глюкозы в крови, играет роль в поддержании 
уровня фосфатов, необходимых для биоэнерге-
тики. В связи с этим наблюдается торможение 
конечных путей обмена глюкозы, о чем гово-
рит низкая активность аСт, участвующая в по-
нижении коэффициента де ритиса. Подобные 
изменения ферментативной активности могут 
отражать стимуляцию периферических зон об-
мена, особенно белкового, на фоне торможения 
центральных путей метаболизма.

Выявлены особенности изменения фермен-
тативной активности слюны в зависимости от 
гистологического типа опухоли (табл. 1, 2). Из-
вестно, что наиболее выраженное увеличение 
активности ряда метаболических ферментов в 
клетках как здоровой, так и опухолевой ткани 
легкого выявляется у больных аденокарцино-
мой [6]. В частности, повышенная экспрессия 
α-амилазы характерна для аденокарциномы 
легкого, что согласуется с полученными нами 
данными [21]. Известно также, что уровень 
α-амилазы в плевральной жидкости хорошо 
коррелирует с развитием рака легкого, особен-
но аденокарциномы [37]. В целом, повышение 
активности слюнной α-амилазы может быть от-
ветом на развитие системной эндогенной инток-
сикации [15].

ГГт также составляет одну из детоксициру-
ющих систем организма, он принимает участие 
в разрушении серотонина, гистамина, а также 
протеолизе денатурированных белков. ГГт мож-
но рассматривать, как маркер интоксикации [40]. 

Статистически достоверное повышение актив-
ности ГГт выявлено только на ранних стадиях 
заболевания при аденокарциноме (табл. 2, 3). 

активность ЩФ на 28,6 % выше на фоне 
аденокарциномы, чем для контрольной группы, 
что коррелирует с литературными данными [26]. 
Известно, что для аденокарциномы характерен 
более высокий уровень окислительного фосфо-
рилирования, для плоскоклеточного рака лег-
ких  — более высокая скорость гликолиза [23], 
что может являться одним из факторов непро-
порционального увеличения активности ЩФ 
при аденокарциноме легкого [13]. 

анализ активности ЛДГ показал, что пло-
скоклеточный рак легкого характеризуется по-
нижением активности данного фермента (табл. 
1, 2). В ряде исследований показано, что вы-
сокий уровень ЛДГ при раке легкого является 
прогностически неблагоприятным признаком 
и ассоциирован с незначительным ответом на 
проводимую терапию [17, 28]. Как фермент, 
участвующий в анаэробном метаболизме, ЛДГ 
может влиять на злокачественный потенциал 
опухоли посредством различных механизмов, 
в частности увеличения пролиферации, жизне-
способности и инвазивной способности опу-
холевых клеток, а также уменьшения апоптоза 
[38, 43].

Следует отметить, что только при плоскокле-
точном раке легкого выявлено наиболее суще-
ственное уменьшение коэффициента де ритиса. 
описанные изменения свидетельствуют о более 
выраженных явлениях гипоксии при плоскокле-
точном раке легкого [32, 35].

В целом, несмотря на выявленные различия 
ферментативной активности слюны для разных 
гистологических типов рака легкого при про-
грессировании заболевания сохраняется общая 
тенденция в динамике исследуемых параметров 
(табл. 2, 3). активность ферментов максимальна 
на ранних стадиях заболевания и уменьшается 
вплоть до появления отделенных метастазов 
(табл. 2). Как было показано ранее, это может 
быть связано с увеличением в данном направле-
нии уровня эндогенной интоксикации [1].

ограничения проведенного исследования 
связаны с небольшим числом ферментов, 
включенных в исследование, в частности пер-
спективным является рассмотрение активности 
антиоксидантных ферментов, а также изофер-
ментов ЛДГ и ЩФ для уточнения и расшире-
ния выявленных закономерностей. Интересным 
является обоснование применения полученных 
результатов для мониторинга течения заболе-
вания, что требует изучения динамики иссле-
дуемых параметров на фоне различных видов 
лечения, в том числе химиотерапевтического и 
лучевого. 
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Заключение

на фоне рака легких наблюдается измене-
ние активности метаболических ферментов. ха-
рактер изменения ферментативной активности 
близок для обоих гистологических типов не-
мелкоклеточного рака легкого. Статистически 
достоверные отличия между аденокарциномой 
и плоскоклеточным раком выявлены только для 
активности α-амилазы. Показано уменьшение 
активности исследуемых ферментов на фоне 
отдаленного и регионарного метастазирования. 
В целом, полученные результаты могут быть 
использованы для оптимизации традиционных 
методов диагностики, прогнозирования течения 
заболевания и мониторинга процесса лечения и 
т.д.
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So far optimization problems for diagnostics and prognos-
tication aids remained relevant for lung cancer as a leader in 
the structure of cancers. Objective: a search for regularities 
of changes in the saliva enzyme activity in patients with non-
small cell lung cancer. In the case-control study, 505 people 
took part, divided into 2 groups: primary (lung cancer, n=290) 
and control (conventionally healthy, n=215). All the partici-
pants went through a questionnaire survey, saliva biochemical 
counts, and a histological verification of their diagnosis. The 
enzyme activity was measured with spectrophotometry. Be-
tween-group differences were measured with the nonparametric 
test. It was shown that in terms of lung cancer, we observe 
metabolic changes, described with the decreased de Ritis coef-
ficient (p˂0.001), as well as the increased activity of alanine 
aminotransferase (p=0.044), alkaline phosphatase (p=0.008, 
p=0.049), , and α-amylase (p=0.009). We have identified spe-
cifics of the change in the enzyme activity depending on a his-
tological type of the tumour. There is the observable increased 
activity of α-amylase in the saliva in lung adenocarcinoma and 
neuroendocrine tumours (p˂0.001). It was established that the 
enzyme activity decreases with a regional and distant metasta-
sis independently of histological types of lung cancer.

Key words: saliva, enzymes, aminotransferase, alkaline 
phosphatase, lactate dehydrogenase, α-amylase, gamma-glu-
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