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Представлен обзор данных по применению ИК-фурье-спектроскопии для диагностики онкологи-
ческих заболеваний. Описаны объекты исследования — биологические жидкости, ткани, модельные 
системы для изучения экспериментальной неоплазии, охарактеризованы методологические особен-
ности работы с каждой исследуемой системой. Приведено детальное описание спектральных осо-
бенностей, используемых для диагностики онкологических заболеваний, в том числе применение ИК 
спектроскопии для мониторинга процесса лечения, оценки эффективности лекарственной терапии, 
определения стадии заболевания и т. д. Охарактеризованы статистические методы обработки 
данных, получаемых с помощью ИК спектроскопии. Показаны основные ограничения метода ИК 
спектроскопии для диагностики онкологических заболеваний, а также перспективные направления  
и возможности внедрения в клиническую практику.  
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This review presents data on the use of FT-IR spectroscopy for cancer diagnosis. The objects of study, 

namely biological fluids, tissues, and model systems for studying experimental neoplasia, as well as the 
methodological features of working with each system under investigation are described. A detailed descrip-
tion of the spectral features applicable for cancer detection is given, including the use of IR spectroscopy to 
monitor the treatment process, evaluate the effectiveness of drug therapy, determine the stage of the disease, 
etc. Statistical methods for processing the data obtained by IR spectroscopy are shown. The main limitations 
of IR-spectroscopy for the detection of oncological disease and the potential of its introduction into clinical 
practice are described. 

Keywords: IR-Fourier spectroscopy, oncology, diagnosis. 
 
Введение. В глобальном масштабе онкологические заболевания — одна из ведущих причин 

смертности, в связи с чем разработка стратегий ранней диагностики рака имеет большое значе- 
ние [1—3]. Биохимические изменения предшествуют морфологическим изменениям в клетках и тка-
нях, поэтому изучение метаболизма раковых клеток представляется разумным подходом к ранней 
диагностике, прогнозу и мониторингу прогрессирования заболевания [4]. Известно, что ИК-фурье-
спектроскопия является ценным инструментом для изучения метаболизма биологических образцов, 
таких как биологические жидкости, ткани, линии раковых клеток [5—7]. В отличие от процедур ок-
рашивания и других гистопатологических подходов этот метод быстрый, неразрушающий и не тре-
бует реагентов [8, 9].  

C использованием ИК-фурье-спектроскопии и многофакторного статистического анализа иден-
тифицирован ряд изменений, касающихся содержания липидов, белков, нуклеиновых кислот и угле-
водов, некоторые можно рассматривать как потенциальные биомаркеры [10—12]. В ряде исследова-
ний показано, что диапазон 900—1300 см–1 является основным показателем канцерогенеза [13, 14]. 
Соотношение интенсивностей полос поглощения (ПП) нуклеиновых кислот (1121/1020 см–1) призна-
но одним из важнейших биомаркеров для дифференциации нормальных, доброкачественных и зло-
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качественных клеток и тканей [15, 16]. В данном обзоре обобщены основные результаты по приме-
нению ИК-фурье-спектроскопии для диагностики онкологических заболеваний. 

Объекты исследования в диагностике рака. В медицинских исследованиях наиболее часто 
используют биологические жидкости (кровь, мочу, слюну, цервикальную жидкость, синовиальную 
жидкость и т. д.), ткани (здоровые и опухолевые), модельные системы для изучения эксперименталь-
ной неоплазии (клеточные линии, лабораторные животные). Тип используемого образца в значитель-
ной степени определяет способ его подготовки к анализу. 

Биологические жидкости. К достоинствам метода можно отнести необходимость использования 
небольших объемов проб, обычно порядка нескольких микролитров. Образцы, которые не использу-
ются сразу, необходимо замораживать и хранить при температуре –80 °C. Непосредственно перед 
анализом их следует полностью разморозить. При использовании сыворотки и плазмы крови спектры 
эритроцитов могут маскировать другие биомолекулы в составе образца, поэтому их следует удалять, 
за исключением случаев, когда исследованию подвергаются непосредственно эритроциты.  

Биологические ткани. Для проведения анализа, как правило, используют образцы тканей, подго-
товленные для гистологических исследований. Подготовка включает в себя пропитывание образца 
парафином, которое необходимо для получения срезов толщиной, пригодной для исследования в све-
товом микроскопе при проходящем свете. Парафиновый срез размещают на предметном стекле,  
окрашивают и исследуют под микроскопом.  

Перед анализом парафин из образцов должен быть удален, поскольку известно, что он имеет ин-
тенсивные ПП при ~2940, 2920, 2846, 1462 и 1373 см–1 и может маскировать метиленовые группы 
нативной ткани. Однако методы депарафинизации мешают анализу интенсивностей ПП, в частности, 
наблюдается снижение уровня липидных углеводородных сигналов в области 2800—3000 см–1 [17]. 
Альтернативой служит моделирование вклада парафинов и численные методы депарафинизации об-
разца [18]. Таким образом, на образец не влияет химическая депарафинизация, а интактная биохими-
ческая информация об исследуемой ткани применяется для спектральной гистологии.  

При использовании ткани для визуализации и выделения типа тканевых клеток толщина образца 
не является проблемой. Однако чем толще образец, тем больше вероятность зондирования гетеро-
генных слоев и, возможно, нескольких типов клеток, что делает сигнал менее чистым. Достоинства 
использования парафина — возможность хранения ткани в течение длительного времени, при этом 
парафин удерживает биологическую ткань от контакта с субстратами, например металлическими 
пленками [6, 19]. Однако в ряде исследований показано, что для сложной спектральной гистохимии 
подходят образцы только свежих тканей [17]. Химическая обработка образцов, типичных для депа-
рафинизации, резко меняет выводы спектрального анализа [20]. 

При исследовании замороженных образцов тканей перед ИК анализом ткань должна быть пол-
ностью разморожена. После оттаивания образца компоненты могут начать разрушаться, поэтому 
анализировать их необходимо как можно быстрее. Однако замороженные образцы тканей можно 
хранить в течение нескольких месяцев без серьезных проблем помимо окисления липидов, что видно 
по уменьшению интенсивности ПП карбонильных групп сложных эфиров (разлагаются в течение 
двух недель, чего можно избежать, если хранить образцы в атмосфере N2). Несмотря на то что при 
замораживании отсутствует необходимость использования фиксаторов, таких как формалин или па-
рафин, в процессе может быть повреждена структурная целостность ткани. 

Клеточные линии. При использовании фиксированных клеток среда, в которой культивирова-
лись клетки, должна быть полностью удалена до того, как клетки будут помещены в фиксатор (эта-
нол или формалин). При фиксации формалином клетки следует дважды промыть в фосфатном бу-
ферном растворе (PBS) в течение по меньшей мере 30 мин перед тем, как поместить суспензию  
в формалин. Непосредственно перед проведением ИК спектроскопии клетки следует промыть в соле-
вом растворе Хэнкса (HBSS) для удаления остаточных фосфат-ионов, для фиксации этанолом —про-
мыть три раза в этаноле (Смин = 70 об.%), после чего оставить в этаноле в течение 1 ч. После фик-
сации слайды необходимо высушить в течение 24 ч в эксикаторе для испарения остаточного этанола. 

Клеточные линии можно выращивать на ИК субстратах, которые сначала стерилизуются  
в 70 %-ном этаноле, поскольку выращивание непосредственно на слайдах может сохранить морфоло-
гию клеток. Клеточные культуры можно выращивать в 3D-матрице, которая затем фиксируется или 
замораживается для максимального приближения к естественным условиям изучения клетки.  
При выращивании на слайдах клетки обычно бывают тонкими, так как они растут и растягиваются 
по 2D-поверхности. Фиксированные клетки, которые затем помещаются на слайды, могут быть не-
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равномерными по толщине, однако этого можно избежать с помощью центрифугирования для про-
порционального распределения клеток по субстрату. 

В случае живых клеточных культур клетки следует отделять от субстрата с использованием 
трипсина, а затем хранить при 4 °С для предотвращения автолиза. Клетки в суспензии должны быть 
промыты PBS для удаления остаточной среды или трипсина. Клеточная суспензия помещается на ИК 
слайды в виде микрокапель. Клетки можно выращивать непосредственно на съемном отражающем 
элементе. Живые клетки анализируются in situ с использованием микрожидкостных устройств. Для 
получения лучших результатов измерения необходимо выполнять на одиночных живых клетках. 

Особенности регистрации ИК спектров. Существует множество методов получения ИК спек-
тров тканей и жидкостей, простейшие из них — методы пропускания. Для биологических жидкостей 
небольшие объемы (5—10 мкл) образца помещаются между парой стекол из CaF2 или BaF2. В сред-
нем ИК диапазоне (4000—200 см–1) оптическая длина пути не должна превышать 10 мкм из-за нали-
чия интенсивного поглощения воды. Даже в этих условиях поглощение воды доминирует в спектре,  
в результате чего идентификация растворенных или взвешенных веществ может быть затруднена. 
Проблемы, связанные с наличием воды в образце, могут быть устранены путем вычитания спектра 
воды или высушивания образца с образованием тонкой пленки. Следует учитывать, что сушка образ-
цов может привести к потере летучих компонентов биологических жидкостей, а также к потере ин-
формации, касающейся гидратации материалов.  

Для тканей измерения пропускания осуществляются таким же образом. Образцы могут быть 
представлены небольшими кусочками ткани (до 1 мм3) или тонкими срезами. В любом случае обра-
зец помещается между окнами из CaF2. Для некоторых тканей (например, кожи, мышц) такой подход 
невозможен из-за высокой механической прочности образца, для них рекомендуются проводить из-
мерения нарушенного полного внутреннего отражения (НПВО). Метод основан на отражении пучка 
на границе раздела двух фаз — фазы кристалла НПВО с относительно высоким показателем прелом-
ления и фазы исследуемого образца с более низким показателем преломления. Наблюдаемые частоты 
поглощенного излучения совпадают с частотами, получаемыми в ИК спектроскопии пропускания. 
Данный подход представляет большой интерес для биомедицинской области, поскольку не требует 
специальной подготовки образца. Однако следует отметить, что измерения НПВО ограничены про-
никновением затухающей волны, т. е. глубиной 1 мкм. Это ограничение делает такие измерения 
очень чувствительными к “краевым эффектам”, в том числе из-за микромеханических и окислитель-
ных изменений. 

Основной недостаток подходов, основанных на измерениях пропускания, — нарушение физиче-
ской целостности ткани, что препятствует последующему гистологическому анализу. Этой проблемы 
можно избежать с помощью ИК микроскопов, в которых ИК свет фокусируется на небольшом участ-
ке среза ткани, затем спектры последовательно регистрируют со всей поверхности ткани растровым 
сканированием с компьютерным управлением. Таким образом можно получить полную спектроско-
пическую картину среза ткани с высоким пространственным разрешением. Образец или срез ткани 
затем можно окрашивать и анализировать стандартными гистологическими методами. Это обеспечи-
вает прямую корреляцию между спектрами и гистологией образца, что способствует более качест-
венной спектральной интерпретации. 

Во всех исследованиях с участием биологических материалов возникают вопросы разрушения 
образцов со временем, что можно предотвратить путем фиксации с помощью 70 %-ного этанола или 
формалина. Однако данные фиксаторы сильно поглощают ИК излучение и являются источником по-
тенциальных артефактов в спектрах. Кроме того, они сохраняют ткани путем инактивации дегради-
рующих ферментов, которые также могут вносить артефакты в спектры, особенно в случаях, когда 
инактивация отражается в изменениях конформации белка. Суспензия культивируемых опухолевых 
клеток в 70 %-ном этаноле значительно изменяет абсорбцию клеточных белков по сравнению с сус-
пензией в изотоническом физиологическом растворе. Это наиболее заметно по изменению интенсив-
ности ПП белка при 1625 и 1680 см–1, которая увеличивается при длительном суспендировании  
в спирте. Фиксация этанолом также снижает интенсивность ПП C=O эфира, что свидетельствует  
о снижении содержания липидов в клетках, фиксированных этанолом. Снижение содержания липи-
дов отражает солюбилизацию мембранных липидов этанолом. ИК спектры клеток, высушенных  
в формалине, не показывают характерного поглощения, связанного с белковыми агрегатами. Это ука-
зывает на то, что фиксация формалином не вызывает денатурации белка. Наличие формалина приво-
дит к появлению ПП в интервале 1000—1500 см–1. Узкие ПП соответствуют формальдегиду, который 
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остается в кристаллах соли в пленке, и не присутствуют, если клеточную суспензию промыть изото-
ническим солевым раствором перед сушкой. Таким образом, более предпочтительно использовать 
для фиксации формалин, однако при этом клетки и ткани должны быть промыты изотоническим со-
левым раствором перед получением спектра. 

Особенности ИК спектров при диагностике отдельных видов онкологических заболеваний. 
Рак молочной железы. Сравнение спектров тканей молочной железы показывает, что при раке мак-
симумы ПП колебаний N–H- и С=О-групп имеют другие частоты, чем при фиброзно-кистозной мас-
топатии и фиброаденоме [21]. При раке молочной железы полоса амид А в спектре смещается с 3295 до 
3315 см–1, амид I с 1656 до 1643 см–1, что сопровождается изменением контура ПП амид А и умень-
шением интенсивности ПП амид I при сравнении с интенсивностью ПП амид II. При раке молочной 
железы в спектре наблюдаются снижение интенсивности ПП в области колебаний С=О-групп, кото-
рые участвуют в образовании внутримолекулярных связей С=OH–N (1660—1650 см–1), рост интен-
сивности ПП в более высокочастотной области колебаний С=О (1700—1680 см–1), рост поглощения  
в области 3480—3450 см–1, где находятся ПП свободных NH-групп, и появление новых высокочас-
тотных ПП N–H-групп в интервале 3350—3320 см–1. Эти спектральные признаки обусловлены изме-
нениями в структуре белков вследствие разрывов внутримолекулярных связей С=OH–N. Разрывы 
водородных связей между NH- и С=О-группами приводят к повороту фрагментов макромолекул во-
круг связи C–N и перестройке в белках злокачественных опухолей всей системы водородных связей. 

Относительная интенсивность основных ПП — важный спектральный параметр для получения 
полуколичественной информации об относительном содержании биомолекул в исследуемых тка- 
нях [22]. Так, спектральные данные указывают на увеличение содержания белка и нуклеиновых ки-
слот в образцах злокачественных опухолей. Относительная интенсивность ПП 1657/1539, 1657/1244 
и 2928/2864 см–1 на фоне рака молочной железы растет. 

В целом при раке молочной железы показано снижение уровня липидов [10, 23, 24], значитель-
ное увеличение отношения интенсивностей ПП амид I и амид II, рост абсорбции белка [25, 26]. Так-
же существенно повышается отношение РНК/ДНК (~1120/~1030 см–1), что может быть объяснено 
более высокой метаболической активностью раковых клеток при прогрессировании рака [27]. 

Сравнение ИК спектров доброкачественных и злокачественных тканей молочной железы пока-
зывает, что в спектрах раковых тканей наиболее сильно проявляется ПП 1083 см–1 нуклеиновых ки-
слот и ее отношение к ПП амид II 1548 см–1 значительно возрастает на фоне канцерогенеза [28]. Ин-
тенсивность ПП 1045 см–1 уменьшается по сравнению с ПП 1083 см–1, что свидетельствует о сниже-
нии содержания гликогена. Соотношение интенсивностей ПП CH2 и CH3 увеличивается, что указы-
вает на увеличение содержания CH2 в злокачественных тканях. 

По данным [29], основные спектральные изменения на фоне рака молочной железы регистриру-
ются для ПП 2925 и 2910 (CH3), 2853 (CH2), 1035, 930, 910, 855—865 см–1(рибоза). Очевидно, что из-
меняется картина фосфорилирования липопротеинов и гликозилирования белков.  

В [30] в спектрах злокачественной ткани наблюдались ПП при 1051, 1417 и 1645 см–1, которые 
отсутствовали в спектрах здоровой ткани. Эти максимумы уникальны для вибрации CO-связей гли-
когенов и COO-связей белков. Общие ПП как для злокачественной, так и для здоровой ткани молоч-
ной железы: 964 см–1 (связывание в гликогенсодержащей PO4-группе), 1462 см–1 (CH2 и CH3), 2872 
и 2958 см–1 (CH3- и CH2-группы липидов). Для здоровой ткани молочной железы характерны допол-
нительная ПП при 1049 см–1, представляющая растяжение связей гликогенсодержащей СО-группы, 
а также ПП 1411 и 1654 см–1, которые образуются первичными амидными структурами [31]. 

В [32] изучены замороженные образцы тканей молочной железы, которые включают в себя нор-
мальную ткань, гиперплазию, фиброаденому и инвазивную проточную карциному. ПП 970 см–1 
(симметричная PO3-2-ДНК и РНК-рибоза) проявляется сильнее для тканей карциномы и слабее для 
доброкачественной ткани по сравнению с нормальными тканями. Обнаружено, что ПП РНК-рибозы 
при 1163 см–1 в спектрах доброкачественной ткани сдвигается до 1171 см–1 для тканей карциномы и 
изменяется отношение интенсивностей ПП 1459 и 1239 см–1. Показано, что различия в относитель-
ном содержании нуклеиновых кислот и белка коллагена в тканях молочной железы имеют важное 
значение не только для исследования и анализа развивающегося процесса поражения на молекуляр-
ном уровне, но и для оценки гистологических типов и классов рака молочной железы. 

ИК спектры здоровой ткани, гиперплазии, фиброаденомы и карциномы молочной железы также 
проанализированы в [33]. Показано, что для злокачественных тканей ПП в области 3000—3600 см–1 
смещаются в низкочастотную сторону, при этом отношение интенсивностей ПП 3300/3075 см–1 зна-
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чительно выше для фиброаденомы. Для злокачественных тканей частота полосы -спирали амид I 
уменьшается, в то время как частота полос амид -складчатой структуры увеличивается. Соотноше-
ния I1657/I1635 и I1553/I1540 растут для фиброаденомы и карциномы, I1680/I1657 уменьшается при переходе 
от здоровой ткани к гиперплазии, а затем фиброаденоме и карциноме молочной железы, I1651/I1545 не-
значительно увеличивается для фиброаденомы и карциномы. ПП при 1204 и 1278 см–1, отнесенные к 
колебательным модам коллагена, не появляются в исходных спектрах в виде разрешенных максиму-
мов и отчетливо сильнее для тканей карциномы. Соотношения I1657/I1204 и I1657/I1278, дающие инфор-
мацию об относительном содержании коллагена, увеличиваются в ряду здоровая ткань—гиперпла-
зия—карциномы и фиброаденомы. 

В [34] изучены ИК спектры тканей молочной железы и осуществлена попытка автоматизировать 
постановку диагноза. Та же группа авторов в [35] работала над ИК спектроскопией внеклеточного 
матрикса молочной железы, где оценивались ПП 1636 и 1628 см–1. Интенсивность ПП 1628 см–1 вы-
ше при раке, что связано с агрегацией белка на фоне прогрессирования заболевания. Кроме того, по-
казана возможность выявлять заболевание на ранней стадии, когда морфологические изменения еще 
не начались. В [36] исследовано фенотипирование лимфоцитов периферической крови. Авторам 
впервые удалось охарактеризовать опухолевые инфильтрирующие лимфоциты при раке молочной 
железы. Кроме того, выявлены спектральные признаки CD4+ Т-клеток, CD8+ Т-клеток и В-клеток,  
а также проведена дифференциация вспомогательных и цитотоксических Т-клеток. В [37] разработа-
ны критерии распознавания В-клеток, Т-клеток, эритроцитов, соединительной ткани и двух типов 
активированных В-клеток в нормальных (здоровых), реактивных и злокачественных лимфатических 
узлах [38, 39]. 

Диагностика рака молочной железы на основе спектров образцов сыворотки крови с помощью 
анализа PCA-LDA проведена в [40]. Показано, что в диапазоне 3090—3700 см–1 для разделения групп 
здоровых и больных важны ПП 3297, 3424, 3435 и 3451 см–1. В области 1510—1760 см–1 выделены 
ПП 1550, 1593 и 1652 см–1, тогда как в области 2800—3000 см–1 идентифицированы ПП 2873, 2884, 
2930, 2946 и 2960 см–1 [41]. В диапазоне 1710—1760 см–1 получены основные дискриминирующие 
ПП 1726 и 1741 см–1, в диапазоне 950—1200 см–1 — 1080, 1095, 1107, 1139, 1167 и 1188 см–1 [42].  
Основные отличительные ПП диапазона 1190—1350 см–1 находятся при 1244, 1271, 1313 и 1338 см–1. 
Результаты показали, что диагностику рака молочной железы можно провести с чувствительностью 
84 %, специфичностью 74 % и точностью 83 %. 

По данным [43], имеются явные различия в спектрах поглощения плазмы крови пациентов со 
злокачественными и доброкачественными опухолями, а также здоровых. Для получения информации 
и уменьшения влияния рассеяния проанализированы вторые производные спектров. Значительные 
различия обнаружены при ~1160 см–1 (соответствует поглощению С–О белков и углеводов) и 
~1655 см–1 (поглощение амид I) [6]. Показаны значительные различия интенсивностей ПП 923, 1072 
и 1205 см–1 между пациентами с размером опухоли больше или меньше 20 мм. Участие лимфатиче-
ских узлов не связано с какими-либо изменениями в поглощении. Анализ с учетом стадии опухоли 
показал значительные различия ПП ~1316 см–1 (амид III) и 876 см–1, тогда как различия между про-
токовыми или лобулярными карциномами наблюдались в основном при ~1190, 961 и ~808 см–1.  
Поражение сосудов значительно влияет только на две области спектров: 1447 и 898 см–1. 

Две ПП в ИК спектрах при 1036 и 1652 см–1 (для гликогена и белков) проявляют выраженное 
увеличение интенсивности в поздней фазе метастазирования рака молочной железы в легких [44]. 
В нескольких исследованиях с использованием ИК спектроскопии указаны высокие уровни гликоге-
на в опухолевых клетках, тканях и мокроте легких путем оценки интенсивности ПП в области 1030—
1045 см–1 [45, 46]. Высокое содержание гликогена имеет важное значение для использования глюко-
зы и метаболической адаптации, вызванной гипоксией в злокачественных клетках [47]. Колебания  
C–O протеогликанов также могут способствовать появлению максимума 1036 см–1 [48]. Они являют-
ся основным компонентом внеклеточного матрикса и играют решающую роль в миграции опухоле-
вых клеток и образовании метастазов [49]. Подобно [50], где изучены ИК спектры микрометастаза 
рака молочной железы в лимфатических узлах, отмечено увеличение поглощения полосы амид I, 
представляющей содержание белков. Это открытие хорошо согласуется с более высокой активно-
стью ферментов при карциноме. Злокачественные клетки секретируют протеазы (например, коллаге-
назу), которые переваривают компоненты внеклеточного матрикса, помогая раковым клеткам втор-
гаться в соседнюю нормальную ткань. Единственное изменение, характерное для фазы раннего мета-
стазирования, — повышение интенсивности ПП 1513 см–1, приписываемой тирозину. Это может ука-
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зывать на начало злокачественного процесса, связанного с увеличением содержания ферментов тиро-
зинкиназы. Ее активность фосфорилирования играет существенную роль в клеточном цикле, проли-
ферации, дифференциации, подвижности и гибели или выживании клеток и в значительной степени 
дерегулируется в раковых клетках. В здоровой паренхиме легких коллагены I и III наиболее распро-
странены в соотношении 2:1 [44]. В данном исследовании в контрольном спектре обнаружены три 
ПП при 1200, 1231 и 1280 см–1, типично преобладающие для тройной спирали коллагена I [51]. Когда 
микрометастазы колонизируют легкие, появляется новый максимум при 1297 см–1. Поглощение этого 
сигнала увеличивается при росте опухолей, тогда как ПП 1280 см–1 исчезает, а две другие коллагено-
вые полосы сдвигаются от 1231 и 1200 см–1 при контроле. Эти спектральные чередования могут быть 
связаны с линеаризацией и переориентацией волокон коллагена, окружающих опухолевые клетки. 

Исследование [23] посвящено применению ИК спектроскопии для идентификации спектральных 
биомаркеров при прогрессировании рака молочной железы с метастазами в кости на 3D-модели 
in vitro. Результаты показывают, что спектральные биомаркеры включают в себя липиды (асиммет-
ричное CH2/симметричное растяжение CH2), амид I/амид II и РНК/ДНК. 

В [52] изучены спектры нормальной ткани, гиперплазии, фиброаденомы, протоковой карциномы 
и инвазивной протоковой карциномы. Интенсивность ПП при 538 см–1, связанной с дисульфидными 
мостиками в цистеине, соответствующими колебательному режиму S-S, больше для доброкачествен-
ных тканей молочной железы. Обнаружено, что литосомальные цистеиновые протеазы катепсин В и 
катепсин L участвуют в распространении опухолей и метастазировании. ПП при 853 см–1 также зна-
чима, ее интенсивность больше для доброкачественных и меньше для раковых тканей. Однако ПП 
935 см–1 имеет более высокую интенсивность для злокачественных тканей. Поглощение здесь свя-
зано с C-C-связыванием и -спиральным связыванием из-за присутствия пролина, валина, белка и 
гликогена. ПП при 1005 см–1 обусловлена симметричной колебательной формой кольца из-за присут-
ствия фенилалалина. Обнаружено, что абсорбция выше для доброкачественных тканей по сравнению 
с раковыми. ПП при 1080 см–1 связана с колебательными модами (C–C), (C–O), (PO2), (C–N),  
(O–P–O). Она характеризует присутствие нуклеиновых кислот, белков и углеводов. 

Детальный анализ ИК спектров опухолей молочной железы человека и экспериментальных опу-
холей у мышей (саркома 180, C57B1/6) позволяет идентифицировать ряд закономерностей изменений 
этих спектров, полезных для диагностики и мониторинга химиотерапии рака [53, 54]. Спектроскопи-
ческие параметры тканей молочной железы человека в раковых и опухолевых тканях у мышей со 
штаммом саркомы 180 оказались идентичными. В ИК спектрах злокачественных опухолей человека в 
области колебаний C=O наиболее интенсивная ПП находится в интервале 1710—1680 см–1 (ν1 (C=O)), 
тогда как для доброкачественной опухоли молочной железы наиболее интенсивные ПП регистриру-
ются в интервале 1675—1650 см–1 (ν2(C=О)). Использование отношения D(ν1(C=O))/D(ν2(C=O)) ≥ 1.00 
позволяет выявить заболевание, а затем контролировать процесс химиотерапии. 

О разработке метода ИК микроскопии в сочетании с анализом основных компонентов (PCA) для 
мониторинга эффектов химиотерапии у пациентов с тройным негативным раком молочной железы 
сообщается в [55]. В работе [56] описан неразрушающий метод с использованием ИК микроскопии 
для анализа гистопатологических образцов. Это исследование является первой попыткой описать 
четкие спектральные различия между степенями рака протоков in situ (DCIS). Расширяя возможности 
ИК визуализации для исследования субклеточных структур, авторы [57] сообщают об извлечении 
интактных хромосом из клеток рака молочной железы и их ИК спектроскопическом анализе в каче-
стве нового подхода для понимания изменений, связанных с молекулярной структурой ДНК при раке 
молочной железы.  

Рак головного мозга. Злокачественные глиомы представляют собой агрессивные опухоли, ангио-
генные и неоднородно проникающие в паренхиму головного мозга, что делает их резекцию крайне 
трудной. Для преодоления ограничений современных методов диагностической визуализации в [58] 
предложено использовать ИК визуализацию с пространственным разрешением 6—10 мкм с целью 
получения молекулярной информации для гистологического исследования на основе различия между 
нормальной и сосудистой сетями опухоли. Классификация ИК спектров кровеносных сосудов прове-
дена с использованием интервалов 3050—2800 и 1180—950 см–1 с образованием двух кластеров, со-
ответствующих здоровым и опухолевым частям срезов тканей. Этот метод классификации в даль-
нейшем успешно протестирован на срезах человеческой глиомы. 

В [59] предсказан первичный метастаз опухоли головного мозга с использованием ИК 
спектроскопии, при этом достигнуты показатели классификации 98.8 % для ткани головного мозга,  
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98.4 % для некроза и 94.4 % для карциномы. Два разных класса глиомы человека на основе ИК изо-
бражения кровеносных сосудов различали в [60]. В [61, 62] использована ИК спектроскопия для вы-
явления биохимических различий между популяциями клеток глиобластомы с высокой и низкой сте-
пенью злокачественности и скрининга биохимических изменений, связанных с развитием глиомы.  
В работе [63] дифференцировали нормальную ткань головного мозга с различными типами опухолей 
(менингиома, глиома и метастазы в мозг). Аналогичное исследование выполнено в [64] с целью раз-
личения нормальной мозговой ткани и метастаз опухоли головного мозга. В [65] проанализированы 
образцы плазмы крови для отличия нормальных тканей от первичных или метастатических опухолей 
головного мозга. Возможности ИК спектроскопии плазмы крови для классификации глиальных опу-
холей высокой и низкой злокачественности с точностью 90 % продемонстрированы в [66].  

ИК спектры РНК, выделенных из опухоли головного мозга (глиомы), и ДНК, выделенной из 
низкодозовых -облученных клеток эпидидимиса крыс из зоны аварии на Чернобыльской АЭС, ис-
следованы в работах [67, 68]. Цель состояла в изучении повреждения нуклеиновых кислот, в том 
числе первичной, вторичной и третичной структур, что связано, по-видимому, с модификацией осно-
ваний и сахаров и перераспределением сети H-связей. В [69] предложен метод визуализации на осно-
ве ИК спектроскопии для пространственно разрешенного анализа вторичной структуры различных 
типов коллагена в сложных образцах, в частности для характеристики глиом.  

Рак предстательной железы. Проведено несколько исследований клеточных линий рака пред-
стательной железы с помощью ИК спектроскопии [70—72]. Как показано в [73], отношение ПП, свя-
занных с колебаниями гликогена (1030 см–1) и фосфата (1080 см–1), можно использовать для диффе-
ренциации доброкачественных и злокачественных клеток предстательной железы. Кроме того,  
ИК спектры тканей, полученных при биопсии предстательной железы, коррелируют с клинической 
стадией опухоли и индексом Глиссона с чувствительностью 80 % [74]. Данные ИК спектроскопии и 
инвазивного потенциала рака предстательной железы сопоставлены в [70]. Эти результаты могут 
улучшить разработку диагностических методов для выявления и лечения рака предстательной желе-
зы. Большой прорыв для потенциала молекулярной гистопатологии предстательной железы сделан 
авторами [75], которые предложили комбинировать ИК спектроскопическую визуализацию и стати-
стическое распознавание образов. Вместо ручной оценки биопсий ИК техника может помочь в авто-
матическом и быстром распознавании рака предстательной железы с точностью 97 % [76]. Анало-
гично автоматизированная оценка высокой пропускной способности образца биопсии рака предста-
тельной железы на основе ИК изображения изучена в [77]. Авторы [78] использовали ИК спектро-
скопию для детального изучения прогрессирования рака, характеризуя молекулярные изменения, 
связанные с гистопатологической морфологией. Основное преимущество этого метода — изучение 
молекулярных компонентов биологических процессов с сохранением топографической целостности 
ткани и исключение длительных этапов экстракции, очистки и разделения. Кроме того, этот новый 
инструмент позволяет различать злокачественные и нормальные ткани с номинальным боковым раз-
решением 6.25×6.25 мкм на срезах замороженной ткани. ИК микроспектроскопия в сочетании с алго-
ритмом анализа основных компонентов дискриминантных функций (PC-DFA) применена к класси-
фикации образцов ткани рака предстательной железы. В работе [79] показана связь спектральных 
характеристик c клинически агрессивным поведением рака предстательной железы с чувствительно-
стью 92.3 % и специфичностью 99.4 %.  

Рак мочевого пузыря. ИК спектроскопия применяется для дифференциации нормальных и злока-
чественных тканей мочевого пузыря в [80, 81]. Для сравнения спектров нормальных и злокачествен-
ных тканей использованы интенсивности ПП белка (1650/1550 см–1), липидов (2925/2850 см–1)  
и нуклеиновых кислот (1080/1236 см–1). Показано, что соотношение интенсивностей ПП амид I/II для 
злокачественных тканей увеличивается, тогда как соотношение ПП липидов 2925/2850 см–1 снижает-
ся [82]. Отношения интенсивности ПП нуклеиновых кислот и фосфолипидов в злокачественных тка-
нях значительно выше, чем в нормальных тканях [83]. 

Рак щитовидной железы. Методами ИК спектроскопии изучены молекулярная структура белков 
в тканях щитовидной железы [84]. Установлено, что ПП колебаний C=O состоит из нескольких ПП 
различной интенсивности с максимумами в интервалах 1710—1680, 1675—1650 и 1640—1620 см–1.  
В спектрах злокачественных опухолей наиболее интенсивны ПП в интервале 1710—1680 см–1,  
а в спектрах доброкачественных опухолей и тканей щитовидной железы, расположенных вне патоло-
гического очага на расстоянии 1 см, наиболее интенсивные ПП расположены в интервале  
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1675—1650 см–1. Указанные различия в спектрах обусловлены изменениями структуры системы во-
дородных связей и увеличением числа свободных C=O-групп в белках злокачественных опухолей. 

В [85] показано, что при метастазировании рака щитовидной железы интенсивности ПП 1240 см–1 
(связаны с нуклеиновыми кислотами), 3280, 1640 и 1546 см–1 (с азотсодержащими веществами) и 
1400 см–1

 (с липидом) значительно увеличиваются. Напротив, интенсивности ПП 2925, 2855 и 1743 см–1 
(липиды) и 1165 см–1 (углеводы) заметно уменьшаются. Авторами предложено использовать положе-
ние ПП при 1400 и 1165 см–1, а также отношения интенсивностей I3280/I1460, I1640/I1460, I1546/I1460, 
I1400/I1460, I1085/I1460 для разделения метастатического и неметастатического рака щитовидной железы. 

Рак кожи. При анализе образцов базальноклеточной карциномы и нормальной кожи показа- 
но [86], что интенсивность ПП при 972 см–1, обусловленной симметричными колебаниями фосфат-
ных групп фосфорилированных белков и нуклеиновых кислот, в злокачественных тканях увеличива-
ется, ПП при 1241 см–1, связанная с νas(PO2)-вибрацией фосфодиэфирных групп в нуклеиновых ки-
слотах, расщепляется на две ПП при 1245 и 1220 см–1. Интенсивность ПП νs(PO2) при 1082 см–1 уве-
личивается, максимум смещается до 1086 см–1 при базальноклеточной карциноме. Спектр в области 
1140—1185 см–1 показывает, что ПП (C–O) состоит из перекрывающихся полос 1163 и 1173 см–1 для 
нормальных тканей, 1152 и 1173 см

–1 для злокачественных. Отмечено, что интенсивность ПП 2851 см–1 
увеличивается (νs(CH2)), тогда как ПП 2958 см–1 уменьшается (νs(CH3)) при базальноклеточной кар-
циноме. 

Сравнение ИК спектров эпидермиса, опухолевой ткани, оболочек фолликулов и дермы с помо-
щью линейного дискриминантного анализа проведено в [87]. Спектры нормального эпидермиса  
и базальноклеточной карциномы значительно различаются в силу тонких различий в структуре белка 
и содержании нуклеиновых кислот. Спектры базальноклеточной карциномы, плоскоклеточной кар-
циномы, невуса и злокачественной меланомы качественно подобны. Поэтому спектральное разделе-
ние аномальной и нормальной ткани может быть достигнуто с высокой чувствительностью и специ-
фичностью [87]. 

В работе [88] проведено сравнение нескольких линий опухолевых клеток кожи. Показаны спек-
тральные различия для разных типов клеток, однако выявлено существенное влияние способа подго-
товки образцов клеток на результаты и сопоставимость спектров [89]. Увеличение интенсивности ПП 
971 см–1 в неопластической ткани по сравнению с нормальной кожей, а также незначительный сдвиг 
до 970 см–1 отмечены в [90]. Дополнительно описаны отличия в диапазоне 1500—1700 см–1, несущем 
информацию о пептидной связи в белках и их вторичной структуре [91, 92]. Для злокачественной 
ткани появляется ПП при 1517 см–1, интенсивность ПП 1655 см–1, связанной с колебаниями -спи-
ральной структуры белков, растет. ПП 1638 и 1694 см–1 связаны с вторичной -складчатой структу-
рой белков, а именно с параллельной и антипараллельной конфигурациями [93]. Показано, что ПП 
1638 см–1, связанная с параллельной конфигурацией, смещается в область более низких частот и ее 
интенсивность растет, тогда как ПП 1694 см–1, напротив, смещается в высокочастотную область со 
снижением интенсивности.  

В [94] использована ИК спектроскопия для идентификации 90 % типов клеток меланомы,  
а также различия стадий опухоли с точностью 88 %. Кроме того, исследована противоопухолевая 
активность дакарбазина, которая соответствует клинической реакции, при этом ИК спектры выявля-
ют ключевое изменение количества липидов в клетках [95]. 

Рак яичников. В спектрах нормальной и злокачественной тканей яичников в средней ИК области 
обнаружены значительные различия в частоте и интенсивности ПП белков, нуклеиновых кислот и 
липидов [96]. ПП 1078 см–1 нормальной ткани сдвигается до 1069 см–1 в спектрах злокачественной 
ткани и увеличивается ее интенсивность. ПП 1238 см–1 практически “исчезает” в спектре злокачест-
венной ткани. Разница, наблюдаемая для симметричных и антисимметричных колебаний фосфата, 
указывает на более высокое содержание ДНК в злокачественной ткани [97, 98]. По сравнению с нор-
мальной тканью ИК спектр злокачественных тканей яичника проявляет сдвиг наряду с изменением 
интенсивности ПП, отнесенных к - и -структурам. Увеличение интенсивности более заметно в об-
ласти, отнесенной к -структуре белка, что можно объяснить —-конверсией во вторичной струк-
туре белков в злокачественной ткани [99]. Показано, что интенсивность ПП при 2850 и 2919 см–1 рез-
ко возрастает для злокачественных тканей по сравнению с нормальными. 
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Исследования плазмы и сыворотки крови в сочетании с методами классификации для выявления 
рака яичников [100] показали, что для пограничных серозных опухолей наблюдается более низкий 
уровень липидов, особенно полос асимметричного растяжения CH3 (2955 см–1) и симметричного 
CH2-растяжения (2850 см–1). Кроме того, снижается средняя абсорбция фосфолипидов и нуклеино-
вых кислот (1080 и 1240 см–1). Эти параметры увеличиваются для злокачественных типов опухо- 
лей [101], что может быть связано с изменением метаболизма раковых клеток в сторону гликолиза, 
в результате чего они синтезируют большее количество жирных кислот, чем нормальные клет-
ки [102]. Не наблюдается существенных различий в средних интенсивностях ПП белкового массива 
(1700—1450 см–1), амид I (1660 см–1) и амид II (1553 см–1) для злокачественных опухолей по сравне-
нию с пограничной опухолью. Тем не менее заметно увеличивается содержание белка в клетках кар-
циносаркомы и аденокарциномы по сравнению с другими образцами [103]. Авторы предлагают ис-
пользовать отношение интенсивностей I1080/I1240 для разделения пограничных и злокачественных 
опухолей (0.33±0.18 и 0.72±0.19). Дополнительно рассчитывают I2920/I2955 для дифференциации по-
граничных образцов по сравнению со злокачественными (1.75±1.08 и 2.38±0.28) [104].  

В работе [105] сопоставлены подтипы овариальной карциномы в соответствии с уникальными 
спектральными сигнатурами их молекулярного состава. Для получения ИК спектров использованы 
клетки яичника, фиксированные парафином, после чего проведен хемометрический анализ в виде 
анализа основных компонентов (PCA), последовательного проекционного алгоритма (SPA) и генети-
ческого алгоритма (GA) с последующим линейным дискриминантным анализом (LDA), который вы-
явил четкую сегрегацию между доброкачественными, пограничными и злокачественными опухоля-
ми. Рассчитано соотношение липидов и белков как отношение интенсивностей ПП 1730—1750 см–1 и 
1390—1410 см–1. Данное отношение выше для неопластической ткани, ниже для пограничной и доб-
рокачественной тканей. Также получено отношение интенсивностей ПП 1045—1055 и 1535—1555 см

–1, 
которое статистически достоверно увеличивается при карциномах яичников относительно погранич-
ной и доброкачественной тканей. Однако при сравнении отношения интенсивностей ПП РНК 
(1111—1131 см–1) и ДНК (1010—1030 см–1) карциномы яичников демонстрируют более низкие зна-
чения. 

В [106] исследованы перитонеальные метастазы с целью дифференциации рака яичников и тол-
стой кишки, в [107] изучены здоровые, доброкачественные и злокачественные ткани яичников с ис-
пользованием ИК и КР изображений и исследованы биохимические изменения (белок, нуклеиновые 
кислоты и липиды), связанные с этим заболеванием. Кластерный анализ второй производной  
ИК спектров в областях 1540—1680 и 1720—1780 см–1 привел к двум четким кластерам, соответст-
вующим злокачественной и нормальной+доброкачественной тканям. Кластер, соответствующий 
нормальным и доброкачественным тканям, продуцирует неперекрывающиеся подкластеры для нор-
мальных и доброкачественных тканей с более низким уровнем гетерогенности. Используя эту мето-
дику на плазме и сыворотке крови пациентов с раком яичников, группа авторов [108] достигла точ-
ности 93.3 % для выделения здоровых пациентов, что демонстрирует потенциал в применении мето-
да для раннего выявления рака яичников по плазме крови.  

Рак шейки матки. Диагностика рака шейки матки с использованием ИК спектроскопии доста-
точно хорошо известна [109—113]. Продемонстрирована возможность классификации злокачествен-
ных образцов шейки матки и нормальных клеток по сравнению с золотыми стандартами, такими как 
гистопатология и мазки ППА. Показано различие спектральных характеристик при прогрессирова-
нии рака шейки матки (нормальные ткани до CIN1, CIN2/3 и инвазивные карциномы) [114]. 

В [115] установлено, что для ИК спектров нормальных эпителиальных клеток характерны интен-
сивные ПП гликогена при 1022 и 1150 см–1 и ПП νs(PO2) при 1078 см–1. На фоне дисплазии или зло-
качественных превращений наблюдалось в основном уменьшение интенсивности ПП гликогена [116]. 
Как показано в [117], сочетание ИК спектроскопии с PCA и последующим LDA облегчает идентифи-
кацию фосфата и гликогена в ИК области 950—1200 см–1, что может быть использовано в качестве 
потенциального биомаркера.  

Продемонстрированы возможности ИК микроспектроскопии в мониторинге пролиферации кле-
ток, реакции на лекарственные препараты с использованием клеточных линий HeLa [118, 119]. Авто-
рами разработана база данных ИК спектров для разных типов тканей, а также для разных стадий ра-
ка. Однако ИК спектроскопия требует нескольких этапов подготовки образца, что в конечном итоге 
может привести к возникновению артефактов, поскольку существует проблема гетерогенности ре-
альных клеточных мазков [120]. 
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В [121] показано, что отношение площадей двух спектральных областей между 1130—1180 и 
1180—1260 см–1 является исключительно полезным фактором в распознавании предраковых тканей 
по сравнению с нормальными тканями шейки матки. Впервые оценка биопсии на основе ИК спек-
троскопии для различных степеней неоплазии (цервикальная интраэпителиальная неоплазия CIN1, 
CIN2 и CIN3) в сочетании с вероятностными нейронными сетями (PNN) и гистопатологией проведе-
на в [122]. В работе [123] наблюдается соответствие между результатами, полученными методами 
полимеразной цепной реакции и ИК спектроскопии (для выявления вируса папилломы человека).  

Все исследователи сходятся во мнении, что диапазон частот, используемый для анализа нор-
мальных и злокачественных тканей, лежит в области 950—1800 см–1 [121, 124]. В [125] исследовано 
пять соотношений интенсивностей ПП (гликоген/нуклеиновые кислоты 1022—1035/1074—1082 см–1; 
нуклеиновые кислоты/углеводы 1074—1082/1150—1170 см–1; нуклеиновые кислоты/амид II 1074—
1082/1532—1560 см–1; белки/амид I 1393—1414/1626—1654 см–1; нуклеиновые кислоты/белки 
1074—1082/1393—1414 см–1) для дифференциации различных типов цервикальных клеточных спек-
тров [125]. Авторы [126] предложили алгоритм PCABFE (выделение пиково-скорректированных 
площадей объектов), в результате чего выявлено 32 новых признака (10 признаков из соотношения 
площадей ПП, 21 признак из соотношений интенсивностей ПП и 1 из угла наклона между ПП амид I 
и II), которые позволяют дифференцировать здоровые и злокачественные ткани. 

Рак легкого. В [127] продемонстрированы спектральные различия между нормальными тканями, 
раком легкого и туберкулезными клетками. Наиболее значительны различия в отношении ПП 1030 и 
1080 см–1, относящихся к гликогену и фосфодиэфирам нуклеиновых кислот. В частности, в клетках 
рака легкого и в плевральных жидкостях уровни гликогена увеличены, что соответствует росту ин-
тенсивности ПП при 1030 см–1. 

В исследовании [128] для количественной оценки злокачественности рака легкого использованы 
интенсивности ПП при 1045 и 1465 см–1, которые обусловлены гликогеном и холестерином. В случае 
I1045/I1467  1.4 можно сделать вывод, что данный образец ткани представлен плоскоклеточным раком 
легкого или аденокарциномой. Кроме того, проведено микроскопическое картирование тканей, со-
держащих как злокачественные, так и здоровые участки, и продемонстрировано, что цветовая карта 
отражает небольшие изменения в пространственном распределении раковых клеток в тканях [128]. 
Роль гликолитического метаболизма в клетках рака легкого на основе ИК изображения на отдельных 
клетках описана в [129]. 

В [13] создана трехмерная искусственная мембрана с использованием коллагена I типа — одного 
из основных компонентов базальных мембран легочной ткани — для исследования инвазии опухоле-
вых клеток рака легкого. Показано, что ПП при 1080 см–1, а также ПП, соответствующие амидам А, I 
и II, коррелируют с гетерогенностью фенотипа клеток. Таким образом, ИК микроспектроскопия мо-
жет быть быстрой и надежной методикой для оценки инвазии опухоли in vitro. 

В [130] получены значительные различия между образцами здорового легкого и рака для шири-
ны ПП при 1303 и 1240 см–1, а также для интенсивностей ПП при 1120 и 1546 см–1; чувствительность 
и специфичность метода 96.7 %. 

Авторы [131] предложили использовать несколько соотношений интенсивности ПП в спектрах 
тканей легкого, в частности ПП амид I и II (I1652/I1546 см

–1). Показано, что для злокачественной ткани 
увеличиваются интенсивности ПП NH-групп [132], что предполагает изменения во вторичной струк-
туре белка, а также представляет структурные изменения в - и -спирали белков в результате их 
раковой трансформации [133]. Кроме того, соотношение интенсивностей ПП липиды/амид I 
(I2861/I1652) уменьшается в случае злокачественной ткани по сравнению со здоровой. Поскольку рако-
вые клетки реплицируются бесчисленно и очень быстро, они потребляют больше энергии, поэтому 
уменьшение данного отношения может быть связано с количеством липидов в клетке. Отношение 
интенсивностей ПП 1652 и 1252 см–1 дает информацию об относительном содержании коллагена и 
обычно увеличивается с ростом степени злокачественности [134]. Отношение интенсивности ПП 
2861 и 2925 см–1 (СН2/СН3), обусловленное колебаниями растяжения метильных групп, уменьшается 
для злокачественных тканей и дает информацию об отклонениях в распределении липидов и белков [9]. 
Причина может заключаться в том, что в раковой клетке повышенное количество липидов подверга-
ется автоокислению, приводя к образованию окисленных продуктов холестерина, а также наблюда-
ется структурная конверсия содержания -спирали в -складчатую структуру. Обнаружено, что со-
отношение интенсивностей ПП 1045 и 1546 см–1 (гликоген/амид II) уменьшается для ткани рака лег-
ких по сравнению с нормальным аналогом. Уровни углеводов, как правило, связаны с прогрессиро-



ПРИМЕНЕНИЕ ИК СПЕКТРОСКОПИИ ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ 
 

 

175

ванием заболевания, а его метаболизм и абсорбция нарушаются на запущенных стадиях [135]. Для 
того чтобы иметь представление о распределении белков и содержания нуклеиновых кислот в опухо-
левой, а также в нормальной легочной ткани, авторы определили отношение интенсивностей ПП 
1099 и 1546 см–1 (PO2

–/амид II), которое при раке уменьшается по сравнению с нормальными тканя-
ми. В [136, 137] проведено сравнение опухолевых тканей с нормальной паренхимой легкого. Отме-
чено, что для злокачественных тканей легкого происходит сдвиг ПП, соответствующих колебаниям 
функциональных групп, образующих липиды, углеводы, белки, ДНК и фосфолипиды. Для аденокар-
циномы отсутствуют максимумы в ИК спектрах, ответственные за присутствие групп глутамата и 
фосфолипидов. Кроме того, в случае аденокарциномы степени злокачественности G2 и G3 в спектре 
не зарегистрированы ПП ОН-групп. Показана применимость метода ИК спектроскопии к дифферен-
циальной диагностике различных гистологических типов рака легкого (плоскоклеточный рак и аде-
нокарцинома) [138].  

В [139] ИК микроспектроскопия использована для различия нормальной, некротической и рако-
вой тканей с точностью 95 %. Разработана классификация гистопатологических образцов рака лег-
ких и доброкачественной ткани [140]. Спектральный метод диагностики позволяет воспроизводимо и 
объективно диагностировать неокрашенные срезы тканей. В работе [141] подробное сравнение клас-
сической и спектральной гистопатологии (SHP) позволяет предположить, что SHP может достигать 
уровней диагностической точности, сравнимых с показателями иммуногистохимии.  

В работе [142] рассчитано шесть отношений площадей ПП (A2959/A1545, A1650/A1545, A1080/A1545, 
A1080/A1243, A1080/A1170 и A1655/A1686) для сравнения сыворотки крови пациентов с раком легких и здоро-
вых людей. Значение A1080/A1170 наиболее перспективно для проведения диагностики [129, 142]. 

Авторы [143] использовали панель из 92 ИК ПП, которые характеризуются абсорбцией, сущест-
венно различающейся для раковых и нормальных спектров мокроты, что связано с предполагаемыми 
изменениями уровней белка, нуклеиновой кислоты и гликогена в опухолях. Пять значимых ПП при 
964, 1024, 1411, 1577 и 1656 см–1 разделяли на две группы с использованием многомерного анализа: 
группа 1 — 100 % случаев рака легкого, группа 2 — 92 % случаев без рака. Анализ основных компо-
нентов показывает, что эти ПП также позволяют отличать пациентов с раком легкого, у которых ра-
нее был диагностирован рак молочной железы. Никакие образцы спектральных группировок не свя-
заны с воспалением или другими заболеваниями дыхательных путей. 

В работе [144] ИК микроспектроскопия применялась для оценки реакции клеток рака легких на 
химиотерапевтический агент гемцитабин. Исследования, проведенные на двух линиях клеток рака 
легких, показывают, что обработка таких клеток in vitro гемцитабином вызывает изменения их спек-
тральной картины в области 950—1150 см–1. Наблюдается увеличение интенсивности ПП 1080 см–1 и 
I1080/I1050 с ростом дозы гемцитабина. Кроме того, отношение I1080/I1050 достигает фазы плато, когда 
достигнута смертельная доза 75 (LD75) в случае клеточной линии рака легких A549 и между LD50 и 
LD75 в случае клеточной линии CALU-1. Таким образом, можно не только обнаруживать изменения 
в спектрах при росте раковых клеток in vitro, но и коррелировать эти изменения с выживаемостью 
клеток. 

Рак желудка. Опухоли из желудка, тонкого кишечника, толстой кишки, прямой кишки, печени и 
других частей пищеварительной системы изучены в [145]. Показано, что ПП C=O липидов может 
наблюдаться в спектрах некоторых нормальных тканей, но редко встречается для злокачественных 
тканей. Относительная интенсивность ПП 1460/1400 cм–1 уменьшается для злокачественной ткани. 
Для большинства нормальных тканей интенсивность ПП 1250 см–1 выше, чем ПП 1310 см–1, тогда 
как для злокачественных тканей — наоборот. 

Возможность использования ИК спектроскопии для диагностики патологий желудка, включая 
аденому и рак, изучена на неокрашенных образцах, полученных при биопсии [146]. Наиболее замет-
ное отличие тканей рака и аденомы по сравнению с обычными образцами тканей — относительно 
низкая интенсивность ПП гликогена. ПП 1164 см–1 сдвинута до 1172 см–1 для образцов аденомы и ра-
ковых тканей. Авторами использован анализ основных компонентов (PCA) для изучения степени 
разделения между типами тканей. Для повышения точности прогнозирования при диагностике адено-
мы и рака желудка использовалось мягкое независимое моделирование классовых аналогов (SIMCA). 
Точность предсказания для нормальной ткани, аденомы и раковых тканей составляла 77, 30 и 87 %.  
С помощью ИК микроскопии успешно дифференцированы нормальные и злокачественные ткани. 
Однако для эффективного извлечения соответствующей информации для дифференциации аденомы 
и рака желудка потребуется более сложный алгоритм. 
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В [147] проведено сравнение ИК спектров злокачественных и здоровых тканей желудка, разли-
чия наблюдались главным образом в областях ПП нуклеиновых кислот и липидов. Изучение ИК 
спектров образцов тканей желудка, полученных при эндоскопии, показало [148], что таким образом 
можно идентифицировать рак желудка, гастрит и нормальные ткани. В [149] выявлены изменения в 
тканях рака желудка по ПП липидов, таким как 2957, 2927, 2853 и 1740 см–1, однако образцы в этих 
исследованиях в основном собирались из желудка при гастроскопии или хирургическом вмешатель-
стве, что ограничивает возможности диагностики. 

В работе [150] проведено сравнение эритроцитов пациентов с раком желудка и здоровых людей. 
Соотношения площадей ПП A1653/A1543 (вторичные структуры белка), A1543/A2958 (относительное со-
держание белков и липидов), A1106/A1166 (структура и изменение содержания сахаров) и A1543/A1106 (от-
носительное содержание белков и сахаров) эритроцитов больных раком желудка существенно отли-
чались от эритроцитов здоровых людей. Кроме того, ИК спектроскопия в сочетании с каноническим 
дискриминантным анализом дает возможность получить чувствительность 95 %, специфичность 
70 %, точность 84.2 % и положительную прогностическую ценность 80.9 %. 

ИК спектроскопия для сравнения сыворотки крови больных раком желудка и здоровых людей 
использована в [151]. Рассчитаны отношения I2959/I2931, I1646/I1550, I1314/I1243, I1453/I1400 и I1080/I1550 см

–1. 
Среди них I2959/I2931 может быть стандартом для выделения пациентов с раком желудка. Дополни-
тельно рассчитаны спектры вторых производных ИК спектров и получены три подходящие кривые  
с максимумами 1118 (РНК), 1076 (нуклеиновые кислоты) и 1028 см–1 (ДНК). Средние отношения 
РНК/ДНК составили 0.806 для пациентов с раком желудка и 2.902 для здоровых людей, что может 
быть использовано для диагностики рака желудка. 

Рак пищевода. Согласно [152], спектральные критерии для выявления рака пищевода следующие: 
появляется новая ПП при 940 см–1, исчезает ПП 1024 см–1, уменьшается интенсивность ПП 1155 см–1, 
увеличивается интенсивность ПП 1237 и 1740 см–1; происходит смещение ПП 933, 1080 и 1155 см–1. 

Существенные различия в ИК спектрах белков, сахаров, жиров и нуклеиновых кислот при срав-
нении нормальных и злокачественных тканей пищевода установлены в [153]. Белковая область спек-
тров показывает, что ПП амид II 1550 см–1 слабая и широкая для злокачественных тканей, а ее ин-
тенсивность уменьшается в отличие от нормальных тканей. Интенсивность ПП 1645 и 1453 см–1 
уменьшается для злокачественных тканей по сравнению с нормальными тканями. ПП при 1080 см–1 
интенсивнее в спектрах злокачественных тканей, что указывает на одну из наиболее важных характе-
ристик раковых клеток — увеличение содержания ДНК в результате усиленной и неконтролируемой 
репликации. ПП при 1745 см–1, обусловленная колебанием νC-O ацильных цепей мембранных липи-
дов, не наблюдается ни для одного из образцов злокачественных тканей. ПП при 2852, 2930, 2873  
и 2958 см–1 также присутствуют в основном в спектрах нормальных тканей. 

Несколько групп исследователей применяли ИК спектроскопию для обнаружения пищевода 
Барретта и предраковых изменений тканей пищевода [154, 155]. Показано [154], что образцы, содер-
жащие дисплазию Барретта, характеризуются увеличением интенсивности ПП ДНК при 1026, 1081 и 
1154 см–1. Уникальная полоса 1117 см–1 в спектрах желудочной ткани объяснялась увеличением со-
держания гликопротеина. Аналогично авторы [155] объединили алгоритм кластеризации HCA и 
Ward в области 1300—930 см–1 с использованием пяти кластеров для различения нормальной плос-
коклеточной ткани, пищевода Барретта и аденокарциномы пищевода с помощью ИК спектров. Поло-
сы 1029, 1079 и 1150 см–1 во второй производной спектра связаны с накоплением гликогена в ткани 
Барретта по сравнению с нормальной тканью и аденокарциномой. Ткань Барретта также ассоцииро-
валась с ПП 1080, 1124, 1171 и 970 см–1, которые приписаны муцину. 

Рак поджелудочной железы. В [156] изучена ДНК, выделенная из образцов аденокарциномы 
поджелудочной железы, для выявления структурных изменений, связанных с канцерогенезом. Кла-
стерный анализ с использованием области 1192—1059 см–1 позволяет различать опухолевые и нор-
мальные спектры ДНК с чувствительностью 87 % и специфичностью 80 %. В [157] сообщается, что 
интенсивность амидных ПП 1659, 1547 и 1232 см–1 снижена для злокачественных образцов по срав-
нению с нормальной тканью, а также с другими ПП, ассоциированными с белком. Наблюдается так-
же снижение интенсивности ПП, связанных с липидом, для раковой ткани [158]. 

Рак печени. В [159—161] представлены результаты ИК спектроскопического исследования забо-
леваний печени. Основные различия ПП наблюдаются для злокачественных и нормальных клеток 
печени, при этом предложены коэффициенты A2955/A2921, A1744/A1082, A1640/A1535 (А — площадь под 
максимумом), I1121/I1020, которые потенциально информативны для дифференциации клеток [162].  
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Рак кишечника. Авторами [163] ИК спектроскопия применена для выявления рака толстой киш-
ки. Основные спектральные различия наблюдались в области 1740—900 см–1. Несколько хемометри-
ческих методов, таких как дисперсионный анализ (ANOVA), кластерный анализ и линейный дискри-
минационный анализ (LDA), использовались для классификации ИК спектров. С помощью LDA 
спектры классифицированы с точностью 95.8 %, чувствительность и специфичность 100 и 93.1 %. 

Изображения ИК спектров использованы для дифференциации воспалительных заболеваний 
кишечника и рака толстой кишки [164]. В [165] разработан метод, основанный на ИК спектральной 
гистопатологии, для автоматического определения типов тканей толстой кишки и областей адено-
карциномы толстой кишки.  

Исследованные в [166] с помощью ИК спектроскопии семь линий клеток аденокарциномы тол-
стой кишки отображали почти все важные спектроскопические особенности тканей рака толстой 
кишки: повышение интенсивности водородных связей фосфодиэфирных групп нуклеиновых кислот, 
снижение интенсивности водородной связи С–ОН–групп углеводов и белков, появление ПП при 
972 см–1, сдвиг ПП 1082 см–1 до 1086 см–1.  

Как показано в [167], интенсивности ПП 1460 см–1 (связанные с липидом), 3260 см–1 (с азотом и 
водой), 1640 и 1550 см–1 (амидные группы, связанные с белком), 1080 см–1 (связанные с нуклеиновы-
ми кислотами) значительно увеличиваются для злокачественных тканей. Напротив, интенсивности 
ПП 2925, 1400 и 1740 см–1 (связанные с липидом) и 1160 см–1 (с углеводами) заметно уменьшаются. 
Шесть параметров выбраны в качестве независимых факторов по данным PCA и t-теста: положение 
ПП 1080 и 1300 см–1, отношения интенсивностей I1080/I1460, I1640/I1460, I3260/I1460, I1740/I1460. 

По данным [168], в ИК спектрах опухолевых тканей отсутствуют ПП, характеризующие колеба-
ния функциональных групп нуклеиновых кислот (1085, 1249 см–1), белков (1550, 1648 см–1) и воды 
(3250 см–1), по сравнению с здоровой тканью.  

В [169] ИК спектроскопия применена для обнаружения структурных нарушений в ДНК колорек-
тального рака. Незначительные структурные нарушения в раковой ДНК определены по различиям в 
спектральных областях, связанных с нуклеотидными основаниями и фосфодиэфирдезоксирибозным 
скелетом. Обнаружено, что в области 1670—1140 см–1 девять переменных (1659, 1616, 1599, 1582, 
1525, 1500, 1356, 1228 и 1165 см–1) являются оптимальными для классификационного моделирова-
ния. Спектральные данные дополнительно оценивались с помощью LDA с различными схемами пе-
рекрестной валидации, после уменьшения количества спектральных переменных до девяти достигну-
та диагностическая точность 70—86 %. 

В [170] выявлены спектральные закономерности, используемые для выделения злокачественных 
тканей: обе полосы амид I и II более четкие, при этом ПП амид I смещается до 1661 см–1. Соотноше-
ние интенсивностей ПП 1466/1400 см–1 выше для злокачественных образцов. Кроме того, в спектрах 
из неопластических зон ПП CH2 (2849 и 2920 см–1) более интенсивны по сравнению с ПП CH3 (2960 и 
2870 см–1), вероятно, из-за процесса гипометилирования во время канцерогенеза. Небольшой синий 
сдвиг ПП C–OH от 1164 до 1172 см–1 может быть связан с увеличением скорости процесса фосфори-
лирования, вызванного канцерогенезом, поскольку фрагмент C–OH превращается в C–OP, уменьшая 
количество H-связей, которые стабилизируют здоровые ткани толстой кишки. Обнаружены различ-
ные спектральные закономерности для здоровых и злокачественных тканей в области 1150—1000 см–1. 
Полосы при 1117 см–1 (здоровая ткань) и 1121 см–1 (рак толстой кишки) можно условно отнести  
к муцину [171]. 

Авторами [172] обнаружена дополнительная ПП при 1385 см–1, которая присутствует только  
в спектрах злокачественных тканей, в том числе после химиотерапии, но отсутствует для здоровых 
образцов толстой кишки. Таким образом, эта ПП может стать ценным биохимическим маркером  
в диагностике колоректального рака. Кроме того, полученные результаты позиционируют ИК спект-
роскопию как потенциальный инструмент для определения края первичной опухоли, включая даже 
одиночные злокачественные клетки, перед процедурами резекции, что увеличивает шансы пациентов 
на выживание. Вторая производная ИК спектров демонстрирует структурные изменения в раковых 
тканях по сравнению со здоровыми тканями в диапазонах, типичных для нуклеиновых кислот и бел-
ков, что свидетельствует о метаболической дисфункции в раковых клетках. 

Существуют различные особенности спектров злокачественных образцов толстой кишки [173]. 
Так, интенсивности ПП C–O 1743 см–1и ПП растяжения CH-колебаний 2966, 2927 и 2858 см–1, ко-
торые связаны с содержанием липидов и жиров, уменьшаются и даже исчезают в спектрах злокаче-
ственных тканей. Относительная интенсивность ПП амид II 1643 см–1 снижается в спектрах злокаче-
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ственных тканей толстой кишки. Интенсивность ПП 1460 см–1 меньше, чем ПП 1400 см–1, в спектрах 
раковых образцов. Спектральный профиль раковых тканей указывает на меньшее количество липи-
дов и большее белков по сравнению с тканями колита [174]. Раковая ткань содержит больше нуклеи-
новых кислот, коллагена и некоторых аминокислот по сравнению с колитами. В спектрах тканей ко-
лита интенсивность ПП при 1240 см–1 меньше, а ПП 1310 см–1 становится слабой и иногда исчезает. 
Интенсивность ПП 1080 см–1 явно слабее в спектрах образцов колитов, чем в спектрах раковых тка-
ней. Интенсивность ПП при 1160 см–1, отнесенная к углеводам, заметно уменьшается для раковых 
образцов. 

Гистология считается золотым стандартом для дифференциальной диагностики. Однако она за-
висит от опыта наблюдателя, что может привести к расхождениям и плохим результатам [175]. Авто-
рами [18] на тканях толстой кишки реализован биофотонный подход, основанный на ИК спектраль-
ном микроизображении в сочетании с многомерным статистическим анализом. На основе спектраль-
ной информации эпителиальных компонентов построены спектральные штрих-коды, специфичные 
для каждого пациента, которые позволяют охарактеризовать некоторые связанные со злокачествен-
ными новообразованиями биохимические изменения в областях поглощения муцина, нуклеотидов, 
углеводов и белков. Этот подход дает возможность выявить не только общие биохимические измене-
ния для всех пациентов с раком толстой кишки, но и разницу в степени злокачественности у отдель-
ных пациентов. ИК микроспектроскопия с пространственным разрешением в сочетании с методами 
цифровой визуализации является новой мощной техникой, которая может быть использована для 
получения сложных цветных изображений гистологических образцов. В [176] три различных метода 
кластеризации применены для микроспектроскопических данных срезов колоректальной аденокар-
циномы: KM, FCM и иерархическая кластеризация. Использование любого из алгоритмов кластери-
зации значительно увеличивает информативность ИК изображения по сравнению с техникой карти-
рования функциональных групп. 

Лимфомы. ИК-фурье-спектроскопия демонстрирует высокую чувствительность и специфич-
ность при различении Т-клеточных лимфом, В-клеточных лимфоидных клеток и клеток миелоидного 
лейкоза на основе внутренних биомолекулярных сигнатур [177]. Авторы [114] работали над острой 
миелоидной лейкемией с помощью ИК спектроскопии для анализа белых кровяных телец и показали, 
что соотношение липидов и белков уменьшалось, а позже после лечения эти отношения нормализо-
вались. С использованием ИК визуализации с кластерным анализом изучен ход химиотерапии у па-
циентов с лейкемией [178]. Потенциальная роль ИК изображений при многомерном анализе в поста-
новке диагноза на основе измененной клеточной биохимии в случае хронического лимфоцитарного 
лейкоза описана в [179]. При исследовании лимфоидных опухолей (злокачественных неходжкинских 
лимфом) установлено, что соотношение интенсивностей ПП 1121/1020 см–1 возрастает с увеличением 
клинико-патологического уровня злокачественной лимфомы [180]. Позже автором [181] обнаружены 
структурные изменения липидов и белков в области частот 2800—3000 см–1, наблюдаемые как уве-
личение отношения ПП CH3/CH2 и уменьшение отношения ПП симметричного CH2 и асимметрично-
го CH2 с увеличением степени злокачественности лимфомы. Отмечено, что увеличение интенсивно-
сти ПП 1121 см–1 коррелирует с ростом отношения 996/966 см–1 (индекс РНК/ДНК) и степени злока-
чественности.  

Саркома. В ИК спектрах в [182] наблюдался сдвиг ПП фосфат-ионов (от 3 до 26 см–1), связанный 
с наличием опухолевой ткани. После химиотерапии изменение ИК спектра связывалось с гистопато-
логическим ответом. У пациентов с высоким соотношением некротических клеток в опухоли (>90 % 
клеток) после химиотерапии показан сдвиг пиковых ПП до более высоких волновых чисел. Напро-
тив, у пациентов с плохой реакцией на химиотерапию (<30 % некротических клеток в опухоли) на-
блюдалось смещение максимумов ПП в низкочастотную сторону. 

Рак полости рта — один из основных видов рака, который устойчиво развивается из-за широко-
го распространения табачных продуктов [183—185]. В работе [183] проведено сравнение ИК спек-
тров плазмы крови пациентов с раком полости рта, здоровых людей и употребляющих табачные про-
дукты. Показано, что отношение интенсивностей ПП I1646/I1550 уменьшается, тогда как I1243/I1080  

и I1114/I1028 статистически достоверно увеличиваются при раке полости рта по сравнению с контроль-
ной группой. Авторы [186] использовали трехмерную тканевую культуру с различными линиями ра-
ковых клеток, ответственными за рак полости рта и кожи, и изучали с помощью ИК изображения 
возможность отслеживать прогрессирование раковых клеток. В [187] метод спектральной цитопато-
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логии, основанный на ИК спектроскопии, использован для классификации здоровых клеток полости 
рта и плоскоклеточного рака. 

Статистические методы обработки данных, получаемых с помощью ИК спектроскопии.  
Из огромных массивов данных, полученных с помощью ИК спектроскопии, в сочетании с многофак-
торным анализом можно извлекать информацию и коррелировать ее с биологическими данными (ха-
рактеристиками, типами опухолей) [188—190]. Тем не менее перед проведением анализа необходимо 
учитывать стандартизацию сбора, хранения и подготовки образцов для получения надежных и вос-
производимых результатов [191, 192]. После сбора данные предварительно обрабатываются, при 
этом необходимо учитывать их качественную проверку (водопоглощение, отношение сигнал/шум, 
поглощение в диапазоне линейного отклика детектора и т. д.). Следующий этап включает в себя об-
работку данных до хемометрического анализа, а именно преобразование исходных спектров в их 
вторую производную, нормализацию и т. д. 

Хемометрический анализ может опираться на неконтролируемые и контролируемые методы [193]. 
Многомерный статистический анализ синтезирует и анализирует многовариантные эксперименталь-
ные наборы данных для комплексной диагностики. Анализ основных компонентов (PCA) описывает 
данные, заданные новыми переменными [194—196]. PCA позволяет уменьшить количество перемен-
ных в многомерном наборе данных и сохраняет большую часть изменения в пределах первых гене-
рируемых компонентов, которые могут быть показаны на графике рассеяния, чтобы лучше визуали-
зировать групповое разделение [197]. В сочетании с PCA могут быть выполнены квадратичный дис-
криминантный анализ (QDA), который не предполагает идентичности ковариации каждого из клас-
сов выборки, и линейный дискриминантный анализ (LDA), где линейные комбинации переменных 
вычисляются для определения изменения спектрального пространства, в котором можно наблюдать 
максимизацию дисперсии между группами в соответствии с критерием Фишера. Контролируемая 
классификация имеет внутреннюю силу объединения информации, поступающей от всех типов мо-
лекул, присутствующих в клетках, для создания спектральной сигнатуры, уникальной для типа ячей-
ки. Контролируемые методы требуют выполнения трех шагов: обучения и создания моделей, провер-
ки и определения неизвестного. Неизвестный образец может быть идентифицирован, и классифика-
ция может быть достигнута для разных таксономических уровней с использованием кластерного ана-
лиза [198]. Окончательная классификация достигается с помощью многовариантных методов распо-
знавания образов, таких как иерархическая кластеризация, LDA и анализ искусственных нейронных 
сетей [199]. Методы иерархической кластеризации сравнивают наборы данных (например, индивиду-
ально полученные спектры или спектры, полученные путем картирования ткани) и группируют их  
в соответствии с некоторой степенью сходства. Для картографических данных применение методов 
кластерного анализа позволяет идентифицировать области ткани, которые приводят к сходным спек-
трам и по логике имеют сходную биохимию. Преимущество таких методов состоит в том, что они 
проводят прямое сравнение спектральных данных (т. е. не контролируются, не требуют ввода от ис-
следователя) и не требуют выделения спектральных признаков. Иерархическая кластеризация спек-
тров из ИК изображения позволяет, например, дифференцировать типы опухолей (доброкачествен-
ные и злокачественные). Эти анализы приписывают цвет каждому пикселю, поэтому его легко отли-
чить [200]. Кластерный анализ использован в качестве неконтролируемого метода классификации 
для дифференциации ИК спектров нормальной и опухолевой кожи [201]. Хемометрические методы, 
такие как метод опорных векторов (SVM) [202] и метод k-ближайших соседей (KNN) [203], обеспе-
чивают эффективную калибровку информации и классификацию модели [204]. Метод SVM основан 
на идее гиперплоскостных классификаторов и служит для поиска гиперплоскости, которая максими-
зирует границу между двумя классами [205, 206]. SVM использует нелинейное отображение для пре-
образования исходных данных обучения в данные более высокого размера и выбирает линейную оп-
тимальную разделительную гиперплоскость в этом новом измерении.  

В целом простые статистические методы, например двумерный анализ гистограммы, помогают 
различать нормальные и измененные клетки и ткани в применении к ИК спектрам и изображениям. Бо-
лее сложные математические методы, такие как PCA или искусственные нейронные сети (ANN), обес-
печивают дополнительные возможности оценки, которые могут связывать спектры неизвестного об-
разца со справочной базой ИК данных известных состояний ячеек [179]. 

Метод ИК спектроскопии используется для диагностики и дифференциации молекулярных раз-
личий между нормальными и злокачественными тканями и обладает несколькими преимуществами 
по сравнению с гистопатологией: менее трудоемкой подготовкой проб, быстрым временем измере-
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ния, простотой в эксплуатации и недорогой аппаратурой. Напротив, традиционный биомедицинский 
диагноз требует опытного патологоанатома для подготовки проб, анализа и интерпретации данных. 
Кроме того, ИК спектроскопия способна дать важные сведения о молекулярных изменениях в про-
грессировании заболевания. Существует значительная разница между ИК спектрами здоровых и зло-
качественных тканей и биологических жидкостей. Наблюдаются различия, соответствующие распре-
делению и структуре липидов, белков и нуклеиновых кислот. Эти различия зависят от гистологиче-
ского типа и степени злокачественности рака. Показана возможность проведения мониторинга про-
цесса лечения, в частности химиотерапии, методом ИК спектроскопии [207]. 

Большое количество исследователей делают акцент на том, что ИК спектроскопию можно рас-
сматривать как перспективный метод, который будет использован и принят медицинским сообщест-
вом для выявления рака на ранних стадиях. Однако существует ряд проблем в отношении метода от-
бора проб, анализа и интерпретации данных. Одна из слабых сторон ИК спектроскопии — низкое 
пространственное разрешение, а также определенные трудности при анализе водных образцов. Кро-
ме того, необходимо учитывать загрязнение образцов, поскольку оно влияет на спектральные данные 
и приводит к неправильной интерпретации спектров, т. е. необходима дополнительная работа по стан-
дартизации проводимых процедур [8]. Для предотвращения неправильной интерпретации результа-
тов требуется обширное понимание состава и свойств ткани. Так, при обсуждении влияния состава 
тканей и загрязнения на ИК спектры при диагностике рака из-за наличия коллагена в соединитель-
ных тканях продемонстрировано [199, 208], что коллагеновые ПП, связанные с соединительной тка-
нью, могут быть неправильно отнесены к поглощению фосфата ДНК. Однако эти ПП могут быть 
критерием для диагностики инвазивной карциномы шейки матки [208]. В целом необходимо пони-
мать морфологию и биологию образца, а также соблюдать осторожность в интерпретации спектров. 

Несмотря на многочисленные исследования в данной области, практически отсутствуют работы 
по сравнению изменений в биологических жидкостях и тканях при разных видах онкологических 
заболеваний. Авторы [15, 115] исследовали ткани меланомы и рака шейки матки для обнаружения 
общих биомаркеров, которые встречаются при обоих типах рака и отличают их от соответствующих 
незлокачественных тканей. Установлено, что уровни углеводов имеют хороший диагностический 
потенциал для выявления рака шейки матки, но не для меланомы. Однако изменение отношения 
РНК/ДНК, измеренное при 1121/1020 см–1, показывает сходные тенденции и выше для злокачествен-
ных тканей при раке обоих типов. В работе [209] проведено сравнение ИК спектров злокачественных 
новообразований в груди, щитовидной железе и легких в интервалах 3400—3200 и 1700—1600 см–1. 
Колебательные частоты групп N-H и C=O белка молекулы отличаются от частот колебаний тех же 
функциональных групп в спектрах доброкачественной опухоли молочной железы и тканей органов 
вне опухолей. В спектрах злокачественных новообразований щитовидной железы и легких сдвиг по-
лос поглощения амидов I, II и III сопровождается уменьшением их интенсивности и появлением до-
полнительных полос поглощения в интервале 1460—1300 см–1 [210]. Различия в ИК спектрах в об-
ласти O–H и N–H-колебаний липидов, выделенных из злокачественных опухолей, по сравнению с 
выделенными из нормальных тканей обусловлены появлением липидов со структурой, измененной в 
результате активации в опухолях перекисного окисления и образования в них повышенного количе-
ства свободных радикалов. В работе [211] изучались две линии раковых клеток: карциномы шейки 
матки (HeLa) и карциномы мочевого пузыря (5637A, 5637B и 5637C), с целью исследования биохи-
мических изменений в этих линиях раковых клеток и выяснения возможности различения линий ра-
ковых клеток с использованием только ИК спектров. Диаграмма рассеяния показывает разделение 
между различными линиями клеток, а именно: группы 5637 (А, В и С) сгруппированы, тогда как 
группа клеточных линий HeLa четко выделяется. 

Заключение. Метод ИК спектроскопии чувствителен к структуре и концентрации макромолекул 
(нуклеиновых кислот, белков, липидов), присутствующих в клетках и тканях, и относительно не чув-
ствителен к низкомолекулярным метаболитам (например, глюкозе, лактату или отдельным аминокис-
лотам). Поскольку нуклеиновые кислоты обеспечивают наиболее характерные полосы поглощения 
в ИК спектрах биологических материалов, изменения в ДНК, связанные с раком, приводят к измене-
ниям спектральной сигнатуры злокачественных клеток, которые могут быть диагностическими. Из-
менения абсорбции других макромолекул (белков, липидов) являются диагностическими для широ-
кого набора нарушений, затрагивающих различные биологические жидкости и ткани. В связи с этим 
сложно ожидать, что данные ИК спектроскопии будут носить специфический характер и позволят 
связать изменения в ИК спектрах с конкретными видами онкологических или неонкологических за-
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болеваний. Происходящие на фоне онкологических заболеваний изменения отражаются не только на 
тканях пораженного органа, исследование которых требует проведения биопсии, но и на составе 
биологических жидкостей (плазмы крови, слюны и т. д.), что может быть использовано для неинва-
зивной диагностики. Тем не менее для постановки окончательного диагноза потребуется ряд инстру-
ментальных исследований, в том числе компьютерная томография, а также последующая верифика-
ция диагноза с помощью гистологического исследования биопсийного материала. 

Таким образом, в случае простых клинических вопросов (например, различения здоровой и опу-
холевой тканей при гистологических исследованиях) результаты ИК спектроскопических исследова-
ний являются многообещающими. Однако в качестве клинически полезного инструмента данный 
метод должен позволить отличать различные типы рака от здоровых клеток. Опубликованные в на-
стоящее время результаты применения ИК спектроскопии для диагностики онкологических заболе-
ваний получены на небольших выборках пациентов или на модельных лабораторных системах [212]. 
Для того чтобы по-настоящему заинтересовать практикующих врачей, необходимы клинически зна-
чимые результаты на более представительных выборках пациентов. 
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