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Исходя из результатов исследования, можно 

заключить, что цейлонский и китайский коричник 

в допустимых дозировках по СанПину не оказы-

вают пагубного влияния на тестируемые штаммы, 

однако при превышении допустимых норм 

Cinnamomum aromaticum проявляет ингибирующее 

действие в отношении Lactobacillus acidophilus. По-

вышение концентрации Cinnamomum verum не вли-

яет на Lactobacillus acidophilus, однако ингибирует 

рост Cаndida tropicalis. 

Таким образом, при выборе корицы, как пря-

ности необходимо помнить о дневной норме её упо-

требления, чтобы не нанести вред микрофлоре ки-

шечника. 
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Изучение свободно-циркулирующей митохондриальной ДНК (сц-мтДНК) плазмы крови вызывает 

растущий интерес как перспективный и надежный клинический биологический маркер, который является 

на данный момент малоизученным. Исследования показали, что сц-мтДНК может иметь важное значение 

для диагностики заболеваний, в том числе для диагностики хронической обструктивной болезни легких 

(ХОБЛ). В данном кратком обзоре даны сведения о роли сц-мтДНК в патогенезе ХОБЛ. 

Free-circulating mitochondrial DNA of blood plasma is building up a growing interest as a promising and 

reliable clinical biomarker, which is currently poorly understood. To date, there’s still no available serological 

marker that would be used in regular clinical practice in the treatment of chronic obstructive pulmonary disease 

(COPD). Therefore, there are great difficulties in COPD diagnosis. The study of free-circulating mitochondrial 

DNA in plasma of blood of COPD patients represents a promising direction of modern molecular diagnostics. This 

short review focuses on biological properties of mtDNA in the diagnosis of COPD. 
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Митохондриальная ДНК (мтДНК) представ-

ляет собой двухцепочечную кольцевую молекулу 

длиной в 16 569 пн, содержащая 37 генов [1]. Из них 

24 гена кодируют продукты для митохондриальной 

трансляции (12S и 16S рРНК и 22 тРНК) и 13 клю-

чевых генов, необходимых для окислительного 

фосфорилирования и производства энергии.  

Высвобождение свободно-циркулирующих 

мтДНК (сц-мтДНК) в циркуляцию происходит в ре-

зультате общих механизмов гибели клеток и мито-

фагов, связанных с воспалением и некрозом клеток, 

когда потеря целостности клеточной мембраны 

приводит к высвобождению внутриклеточного со-

держимого. Тем самым сц-мтДНК и ее присутствие 

в кровяном русле играют важную роль в воспали-

тельных процессах. Недавно свободно-циркулиру-

ющая мтДНК была исследована как новый и надеж-

ный прогностический маркер при травме, инфаркте 

миокарда, бронхолегочных заболеваниях и раке 

дегкого. 

Роль свободно-циркулирующих мтДНК в па-

тогенезе заболеваний.  

Первые идентифицированные в 1948 году цир-

кулирующие нуклеиновые кислоты были предло-

жены в качестве клинического диагностического 

инструмента с момента их применения в диагносn 

раковых болезней в 1996 году [2]. С тех пор расши-

рилось использование сцДНК в диагностике, кото-

рое включает области трансплантации органов и 

пренатального скрининга [3], и позволяет сфокуси-

роваться на количественном определении сцДНК, 

идентификации традиционных генетических мута-

ций и обнаружении эпигенетического паттерна [4, 

5, 6, 7].  

В настоящее время более 250 мутаций мтДНК 

были идентифицированы в широком спектре забо-

леваний человека [8]. Существуют предположения, 

что неупорядоченная динамика митохондрий 

прямо или косвенно участвует в патогенезе слож-

ных заболеваний, таких как сердечно-сосудистые и 
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нейродегенеративные заболевания, в которых ми-

тохондрии классически считают не вовлечёнными 

в их развитии. Также содержание в плазме и сыво-

ротке высоких концентраций свободно-циркулиру-

ющей митохондриальной ДНК наблюдается у па-

циентов с различной локализацией опухоли, таких 

как рак легких, колоректальный рак, рак молочной 

железы, рак желудка и рак пищевода [9, 10, 11]. 

Прежде всего, в результате тяжелой травмы 

высвобождение сц-мтДНК является главным и 

неизменным фактором для развития осложнений, 

связанных с воспалением после травмы. Распозна-

вание сц-мтДНК врожденными иммунными клет-

ками (нейтрофилами) играет ключевую роль в па-

тофизиологии стерильного воспаления после серь-

езной травмы [12]. Были идентифицированы 

устойчивые высокие концентрации свободно-цир-

кулирующих мтДНК в сыворотке у пациентов с по-

слеоперационной травмой, перенесших серьезную 

ортопедическую травму без ассоциации с хорошо 

установленными маркерами некроза тканей [13]. 

Повышенная и возрастающая концентрация сво-

бодно-циркулирующей мтДНК, присутствующая в 

сыворотке у пациентов с тяжелой травмой, может 

использоваться как клинический и лабораторный 

биомаркер физиопатологических состояний, свя-

занный с воспалительным каскадом клеточного 

некроза, апоптоза и активной секреции клеток, в ре-

зультате которых мтДНК активно выделяется им-

мунными клетками во время воспаления [14]. 

В дополнение к роли сц-мтДНК, были срав-

нены изменения его содержания в крови при ряде 

заболеваний, связанных с окислительным стрес-

сом, а участие митохондриального генома было 

описано в ответ на очаговую или острую ише-

мию/реперфузию миокарда [15]. Было показано, 

что повышенное содержание мтДНК в крови свя-

зано с более высоким сердечно-сосудистым риском 

или развитием ишемической болезни сердца [7, 16]. 

Последнее исследование было проведено на паци-

ентах с сахарным диабетом, а другие обнаружили 

гипергликемическое повышение уровня мтДНК пе-

риферической крови при раннем диабете [17]. Ана-

логично, нейродегенеративные заболевания, такие 

как болезнь Альцгеймера или Хантингтона, также 

связаны с изменениями концентрации мтДНК [18]. 

Кроме того, критические состояния, такие как сеп-

сис или геморрагический шок, также считают свя-

занными с изменениями числа копий мтДНК [19]. 

Тем самым мтДНК участвует в развитии различных 

болезней, что позволяет его использовать в каче-

стве биомаркера для клинической практики. На се-

годняшний день определение уровня мтДНК крови 

используют при прогнозировании осложнений и 

смертности при злокачественных опухолях, септи-

ческих процессах, а также для оценки вероятности 

летального исхода у пациентов отделений реанима-

ций.. Относительно недавно установлено, что у па-

циентов с острым ишемическими нарушениями 

миокарда возможно существенное повышение 

уровня циркулирующей мтДНК плазмы . С целью 

выяснения применимости мтДНК крови в качестве 

биомаркера ишемических состояний миокарда 

была предпринята попытка изучать изменения 

уровня циркулирующей мтДНК плазмы в сопостав-

лении с изменениями активности известных фер-

ментов – маркеров повреждения кардиомиоцитов 

при развитии множественной мелкоочаговой ише-

мии миокарда крыс, вызванной инъекцией адрена-

лина. Было показано достоверное повышение со-

держания мтДНК в крови животных через 48 и 72 ч 

после подкожной инъекции адреналина на фоне 

развившейся множественной мелкоочаговой ише-

мии миокарда. Сделано заключение о том, что со-

держание свободно циркулирующей мтДНК крови 

может использоваться в качестве нового биомар-

кера острой ишемии миокарда [7,16]. 

Следующим, непосредственное участие 

мтДНК было описано в бронхо-легочных заболева-

ниях, в частности в патогенезе и развитии хрониче-

ской обструктивной болезни лёгких (ХОБЛ), что за 

последние годы вызывает повышенный интерес. 

Целью этого краткого обзора является использова-

ние уровня сц-мтДНК в плазме крови как биологи-

ческий маркер в терапии ХОБЛ. 

При бронхолегочных заболеваниях уровень 

сц-мтДНК увеличивается пропорционально росту 

воспалительных, инфекционных и тромботических 

процессов в легких, повреждающих клетки. Более 

того, сц-мтДНК могут привести к активации макро-

фагов. Так, в исследовании на моделях мыши было 

показано, что трахеальное введение мтДНК инду-

цирует местный воспалительный ответ в легких 

мыши, что приводило к активизации ряда провос-

палительных цитокинов через сигнальный путь 

MAPK TLR9-p38 [20]. Тем самым сц-мтДНК явля-

ется не только биомаркером этих процессов, но и 

активным фактором иммунных и воспалительных 

процессов в легких [21].  

Исследование, проведенное Лю и его колле-

гами [22] в 2003 году показало, что количество ко-

пий мтДНК в лейкоцитах человека сильно зависело 

от изменений в плазме антиоксидантов / проокси-

дантов. В другом исследовании содержание мтДНК 

у жителей низовья и горной местности в условиях 

высотной кислородной нехватки даёт предполо-

жить, что изменения концентрации мтДНК могут 

быть связаны с механизмами адаптации ROS-

стресса [23]. В этой работе было показано, что в 

крови у жителей низовий содержание мтДНК уве-

личивается по сравнению с горцами, независимо от 

возраста и пола [23]. Как острые, так и хронические 

воспалительные заболевания были связаны с увели-

чением количества бесклеточных мтДНК и корре-

лируют с повышенной продукцией свободных ра-

дикалов, которая могла возникнуть в митохон-

дриях, но вопрос об источнике АФК остается 

открытым, так как продуктивная способность АФК 

иммунной системы клетки также хорошо известны 

в этих условиях.  

Свободно циркулирующая мтДНК в плазме как 

биомаркер в терапии ХОБЛ 

Хроническая обструктивная болезнь легких 

является одной из основных проблем обществен-

ного здравоохранения во всем мире со значитель-
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ным экономическим ущербом как для развиваю-

щихся стран, так и для стран с более высоким уров-

нем дохода. ХОБЛ в настоящее время отнесли к пя-

тому в ряду среди главных причин смертности по 

всему миру. Специалистами оценивается, что 

ХОБЛ станет третьей ведущей причиной смерти во 

всем мире к 2030 году [24]. Несмотря на то, что 

ХОБЛ является распространенным заболеванием, 

болезнь можно профилактически предотвратить и 

излечить.  

За последние годы все больше расширяются 

знания о патофизиологии ХОБЛ, которую можно 

рассматривать как системное заболевание с 

обостренным воспалением дыхательных путей. Од-

нако процесс диагностики и прогностической 

оценки при ХОБЛ, в частности для ранней стадии 

заболевания, все еще достаточно осложнен. 

Загрязненность воздуха и масштабное курение 

являются главными факторами развития ХОБЛ. 

Ввиду распространения этих факторов, в нашей 

республике ХОБЛ также является одной из серьез-

ных проблем. Однако, среди некурящих к высо-

кому фактору риска в развитии ХОБЛ приводят: 

другие формы табачного курения, например куре-

ние табака (сигар), марихуаны, подверженное ды-

хание частицами загрязненного воздуха, производ-

ственное воздействие пылью, парами и химиче-

скими веществами, а также в развивающихся 

странах воздействие биомассовых топлив, исполь-

зуемых для приготовления пищи (например, при 

приготовлении и нагревании биомассы в плохо вен-

тилируемых помещениях) [25]. 

Тем не менее, восприимчивость к ХОБЛ свя-

зана в первую очередь с генетическими данными во 

взаимодействии с факторами окружающей среды, 

которые являются индивидуальными различиями в 

восприимчивости к ХОБЛ. 

Спирометрия является основным инструмен-

том, используемым врачами-респираторами во 

всем мире для диагностики ХОБЛ, в которой пост-

бронходилататорное отношения FEV1 / FVC 

(объем форсированного выдоха в 1с / форсирован-

ная жизненная емкость) <0,7 демонстрирует не пол-

ностью обратимое ограничение воздушного потока 

и, следовательно, диагноз ХОБЛ. Тем не менее при 

спирометрии больных ХОБЛ не принимает во вни-

мание что соотношение FEV1 / FVC уменьшается с 

возрастом [26].  

Другой потенциальной ловушкой в диагно-

стики ХОБЛ на основе одной только спирометрии 

является признание того, что эмфизема и обструк-

ция дыхательных путей не обязательно идут рука 

об руку, особенно на ранних стадиях заболевания. 

В исследовании 80 нынешних курильщиков, кото-

рые прошли компьютерную томографию (HRCT - 

high resolution computed tomography) с высоким раз-

решением и тесты на функцию легких было пока-

зано: у 20 пациентов было выявлено наличие радио-

логической эмфиземы, но только у 5 из этих паци-

ентов были признаки обструкции воздушного 

потока [27]. 

Более недавнее исследование проводилось в 

отношении текущих и заядлых курильщиков, кото-

рые участвовали в скрининговом исследовании 

рака легких. У 1391 человека не было признаков об-

струкции воздушного потока на исходном уровне 

(FEV1 / FVC> 0,7), но у 21,9% прогрессировало раз-

витие обструкции в течение среднего периода в 3 

года [28]. Это демонстрирует, что радиологическое 

доказательство повреждений легких связанных с 

курением и параметров функции легких может 

быть несоответствующим, особенно при ранней 

стадии ХОБЛ. В результате это может привести к 

ложной уверенности курильщиков с нормальной 

спирометрией. 

Значительная медицинская нагрузка, связан-

ная с хронической обструктивной болезнью легких, 

заставляет лучше понимать естественную историю 

этой болезни и применять более эффективный под-

ход к его диагностике на ранних этапах. Признано, 

что многие пациенты с ХОБЛ остаются недиагно-

стированными. К довольно новому подходу, пред-

ставляющий большой интерес для клинической 

практики, является использование уровня сц-

мтДНК в плазме крови в качестве биомаркера для 

терапии ХОБЛ.  

Являясь активным участником в процессе вос-

паления, биомаркер на основе уровня сц-мтДНК 

имеет преимущество для мониторинга ХОБЛ в 

сравнении с прокальцитонином, C-реактивным 

белком (CRP), копептином и уровнем проадреноме-

дуллина. C-реактивный белок, прокальцитонин, ко-

пептин [29] и уровни проадреномедуллина были 

протестированы на пациентах с ХОБЛ при их вы-

писке, где ни один из маркеров, протестированных 

во время обострения, не показал корреляции с дол-

госрочным выживанием [30]. Поэтому данные мар-

керы не являются оптимальными. Уровень сц-

мтДНК будет увеличиваться во время воспалитель-

ных процессов в ХОБЛ и отражать степень систем-

ного воспаления, характеризующегося поврежде-

нием клеток, апоптозом и активацией иммунных 

клеток. 

В заключение следует отметить, приведенные 

в этом кратком обзоре материалы свидетельствуют 

о том, что сц-мтДНК можно использовать для 

оценки ХОБЛ и воспалительных заболеваний лег-

ких. Основным отличием сц-мтДНК в сравнении с 

другими биологическими маркерами в терапии 

больных ХОБЛ является его содержание во время 

обострения болезни. Клиническое применение у 

пациентов с диагнозом ХОБЛ поможет облегчить 

прогнозирование, мониторинг и диагностику 

ХОБЛ. 
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