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Â îáçîðå îáñóæäàåòñÿ îäèí èç íàèáîëåå ñîâðåìåííûõ ïîäõîäîâ ê ëå÷åíèþ èíôàðêòà ìèîêàðäà —
êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ. Àíàëèçèðóåòñÿ âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà ðàçëè÷íîãî ïðî-
èñõîæäåíèÿ. Ñóììèðîâàíû äàííûå ïî ïðèìåíåíèþ â êà÷åñòâå àãåíòîâ êëåòî÷íîé òåðàïèè ôåòàëüíûõ è
íåîíàòàëüíûõ êàðäèîìèîöèòîâ, ìèîáëàñòîâ, ìîíîíóêëåàðíîé ôðàêöèè êîñòíîãî ìîçãà, ãåìîïîýòè÷åñêèõ
ñòâîëîâûõ êëåòîê è ìåçåíõèìíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê (ÌÑÊ). Äåëàåòñÿ âûâîä î òîì, ÷òî ÌÑÊ — ïåðñïåê-
òèâíûé êëåòî÷íûé ìàòåðèàë äëÿ òåðàïèè èíôàðêòà ìèîêàðäà. ÌÑÊ ìîãóò ìèãðèðîâàòü â çîíó ïîâðåæäå-
íèÿ è äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â ìèîêàðäèàëüíîì íàïðàâëåíèè. Îíè ÿâëÿþòñÿ ïðîäóöåíòàìè áîëüøîãî êî-
ëè÷åñòâà ôàêòîðîâ, ñòèìóëèðóþùèõ íåîàíãèîãåíåç è óâåëè÷èâàþùèõ æèçíåñïîñîáíîñòü êëåòî÷íûõ ýëå-
ìåíòîâ, â òîì ÷èñëå è êàðäèîìèîöèòîâ.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: èíôàðêò ìèîêàðäà, êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ, ìåçåíõèìíûå ñòâîëîâûå êëåòêè.

Êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ — íîâûé ìåòîä ëå÷åíèÿ çàáîëåâà-
íèé, ñâÿçàííûõ ñ íåîáðàòèìîé ãèáåëüþ êëåòî÷íûõ ýëå-
ìåíòîâ. Â îñíîâå êëåòî÷íîé òåðàïèè ëåæèò òðàíñïëàíòà-
öèÿ ðàçëè÷íîãî êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà (ýìáðèîíàëüíûõ
ñòâîëîâûõ êëåòîê, àóòîëîãè÷íûõ è àëëîãåííûõ ñòâîëîâûõ
êëåòîê âçðîñëîãî îðãàíèçìà, ôåòàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ
êëåòîê) âíóòðèâåííî, â ñîñóäû, ïèòàþùèå îðãàí-ìèøåíü,
èíòðàîðãàííî. Òàêæå ïðåäëàãàþò ââîäèòü êëåòêè íà ðàç-
ëè÷íûõ íîñèòåëÿõ. Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó îïóáëèêîâàíî
áîëüøîå êîëè÷åñòâî ðàáîò êàê ïî áèîëîãèè ñòâîëîâûõ
êëåòîê, òàê è ïî èõ ýêñïåðèìåíòàëüíîìó èñïîëüçîâàíèþ â
êà÷åñòâå àãåíòîâ êëåòî÷íîé òåðàïèè. Ðàçðàáàòûâàþòñÿ è
àïðîáèðóþòñÿ êëèíè÷åñêèå ïðîòîêîëû ñ ïðèìåíåíèåì
ñòâîëîâûõ êëåòîê. Êëåòî÷íàÿ òåðàïèÿ èíôàðêòà ìèîêàð-
äà, êàê è ëþáîé äðóãîé ïàòîëîãèè, — ñîâðåìåííûé ìåòîä
ëå÷åíèÿ, ýôôåêòèâíîñòü êîòîðîãî åùå ïðåäñòîèò äîêà-
çàòü.

È í ô à ð ê ò ì è î ê à ð ä à. Èíôàðêò — îñòðàÿ íåîáðàòè-
ìàÿ èøåìèÿ ìèîêàðäà — ðàçâèâàåòñÿ â ðåçóëüòàòå ðåçêî-
ãî ñóæåíèÿ ïðîñâåòà ìàãèñòðàëüíûõ âåòâåé êîðîíàðíûõ
àðòåðèé ñåðäöà. Òêàíè ñåðäå÷íîé ìûøöû î÷åíü ÷óâñòâè-
òåëüíû ê íåäîñòàòêó êèñëîðîäà. Â çîíå èøåìèè â òå÷åíèå
8—10 ñ ðàñõîäóåòñÿ ñâÿçàííûé ñ ìèîãëîáèíîì è ôèçè÷å-
ñêè ðàñòâîðåííûé êèñëîðîä, â ðåçóëüòàòå ÷åãî íàïðÿæå-
íèå êèñëîðîäà â ìûøå÷íîé òêàíè ñåðäöà ñíèæàåòñÿ íèæå
êðèòè÷åñêîãî (6 ìì ðò. ñò.) óðîâíÿ. Â ìèîêàðäå íàðóøàåò-
ñÿ îáìåí ìåòàáîëèòîâ, ïðåêðàùàþòñÿ îêèñëèòåëüíî-âîñ-
ñòàíîâèòåëüíûå ðåàêöèè, ÷òî ïðèâîäèò ê ãèáåëè êàðäèî-
ìèîöèòîâ.

Ïîÿâëåíèå â ìåæêëåòî÷íîì ïðîñòðàíñòâå ìèîêàðäà
âíóòðåííèõ ìåìáðàí ìèîöèòîâ àêòèâèðóåò êîìïîíåíòû
êîìïëåìåíòà. Èõ àêòèâàöèÿ ñòèìóëèðóåò âçðûâíóþ äå-
ãðàíóëÿöèþ òó÷íûõ êëåòîê è âûñâîáîæäåíèå ñåðîòîíèíà,
ãèñòàìèíà è ôàêòîðà, àêòèâèðóþùåãî òðîìáîöèòû (Pinc-
kard et al., 1975; Rossen et al., 1994; Frangogiannis et al.,
1998b; Yasojima et al., 1998). Çàòåì ðàçâèâàåòñÿ êëàññè-

÷åñêàÿ ðåàêöèÿ âîñïàëåíèÿ, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ êîàãóëÿ-
öèîííûì íåêðîçîì êàðäèîìèîöèòîâ, îòåêîì ìûøå÷-
íîé òêàíè, îáèëüíîé èíôèëüòðàöèåé çîíû ïîâðåæäåíèÿ
íåéòðîôèëàìè, ìîíîöèòàìè/ìàêðîôàãàìè è Ò-êëåòêàìè
(Romson et al., 1983; Zardini et al., 1993; Neumann et al.,
1995; Birdsall et al., 1997; Jaeschke, Smith, 1997; Kumar et
al., 1997; Reisenberg et al., 1997; Belosjorow et al., 1999; Le-
fer, Granger, 2000). Ïîÿâëåíèå Ò-êëåòîê â çîíå íåêðîçà
ñòèìóëèðóåò ôîðìèðîâàíèå ðóáöîâîé òêàíè. Ê ýòîìó ìî-
ìåíòó çàâåðøàåòñÿ ðàçáîðêà âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà ïî-
âðåæäåííîãî ìèîêàðäà è íà÷èíàåòñÿ åãî ôîðìèðîâàíèå
de novo. Èñòî÷íèêîì ìàòðèêñà ÿâëÿþòñÿ ôèáðîáëàñòû,
ìèãðèðóþùèå â çîíó ïîâðåæäåíèÿ. Ïðîèñõîæäåíèå ôèá-
ðîáëàñòîâ â çîíå íåêðîçà ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó òî÷íî íå
óñòàíîâëåíî. Èçâåñòíî, ÷òî â îòâåò íà ôàêòîðû õåìîòàê-
ñèñà, SCF, TGF1â è IP-10, êîòîðûå èíòåíñèâíî ñåêðåòèðó-
þòñÿ â çîíå èøåìèè, ìîãóò ïðèâëåêàòüñÿ êëåòêè êðàñíîãî
êîñòíîãî ìîçãà è, âåðîÿòíî, ôèáðîáëàñòû ïðèëåæàùèõ
òêàíåé è îðãàíîâ (Shi-Wen et al., 2004).

Ôèáðîáëàñòû ÿâëÿþòñÿ èñòî÷íèêîì êîëëàãåíîâ I è III
òèïîâ, îñíîâíûõ êîìïîíåíòîâ ìåæêëåòî÷íîãî âåùåñòâà
ðóáöîâîé òêàíè. Ïðîäóêöèÿ êîëëàãåíà â çîíå èøåìèè íà-
áëþäàåòñÿ óæå íà 3—4-å ñóò ïîñëå èíôàðêòà ìèîêàðäà.
Íà ìèêðîñêîïè÷åñêîì óðîâíå ôèáðèëëû êîëëàãåíà âûÿâ-
ëÿþòñÿ â ïåðèèíôàðêòíîé çîíå íà 7-å ñóò ïîñëå ïîâðåæ-
äåíèÿ. Ñèíòåç êîëëàãåíîâ ïðîäîëæàåòñÿ íà ïðîòÿæåíèè
ìåñÿöåâ ïîñëå âîçíèêíîâåíèÿ èøåìè÷åñêîãî ïîâðåæäå-
íèÿ â çîíå èíôàðêòà, â ïåðèèíôàðêòíîé è âíåèíôàðêòíîé
îáëàñòÿõ (Frangogiannis et al., 2002).

Ìèîêàðä âçðîñëîãî æèâîòíîãî õàðàêòåðèçóåòñÿ êðàé-
íå íèçêèì óðîâíåì ìèòîòè÷åñêîé àêòèâíîñòè (Rumyant-
sev, 1974). Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ÷èòàþò, ÷òî ïîâðåæäåíèå
ñåðäå÷íîé ìûøöû íåîáðàòèìî. Îíî ïðèâîäèò ê ðåìîäå-
ëèðîâàíèþ ìèîêàðäà — ïðîöåññó ïîñëåäîâàòåëüíûõ
àäàïòàöèîííûõ èçìåíåíèé ñåðäå÷íîé ìûøöû. Ïðè èí-
ôàðêòå ìèîêàðäà ïðîöåññû ðåìîäåëèðîâàíèÿ çàòðàãèâàþò
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êàê çîíó ïîâðåæäåíèÿ, òàê è çäîðîâûé ìèîêàðä (Takemu-
ra, Fujiwara, 2004). Ïîêàçàíî, ÷òî îäèí èç ñîñòàâëÿþùèõ
êîìïîíåíòîâ ïðîöåññà ðåìîäåëèðîâàíèÿ — àïîïòîòè÷å-
ñêàÿ ãèáåëü êàðäèîìèîöèòîâ — ïðîèñõîäèò â ïåðèèí-
ôàðêòíîé çîíå ìèîêàðäà (Oskarsson et al., 2000; Palojoki et al.,
2001; Bayat et al., 2002). Êîëè÷åñòâî ãèáíóùèõ êàðäèîìè-
îöèòîâ ìîæåò ñîñòàâëÿòü â çàâèñèìîñòè îò îáøèðíîñòè
ïåðåíåñåííîãî èíôàðêòà äî 35 % îò îáùåãî ÷èñëà êëåòîê
ìèîêàðäà ïåðèèíôàðêòíîé çîíû (Saraste et al., 1999; Latif
et al., 2000). Èíôàðêòíàÿ îáëàñòü ïîñòåïåííî ðàñøèðÿåòñÿ
è ïîäâåðãàåòñÿ ðóáöåâàíèþ, à íåïîâðåæäåííûå ó÷àñòêè
ãèïåðòðîôèðóþòñÿ, çàòåì äèëàòèðóþòñÿ, ïðèñïîñàáëèâà-
ÿñü ê íîâûì óñëîâèÿì ôóíêöèîíèðîâàíèÿ. Íà òêàíåâîì
óðîâíå íàáëþäàþòñÿ óäëèíåíèå è èñòîí÷åíèå ìèîôèá-
ðèëë, ìèîêàðäèîôèáðîç. Ïðîèñõîäÿò ðàñòÿæåíèå è èñòîí-
÷åíèå èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà, à â òÿæåëûõ ñëó÷àÿõ
ìîæåò ïðîèçîéòè ðàçðûâ ñåðäå÷íîé ìûøöû.

Ò å ð à ï å â ò è ÷ å ñ ê è å ï î ä õ î ä û ê ë å ÷ å í è þ è í -
ô à ð ê ò à ì è î ê à ð ä à. Àêòèâíî ðàçâèâàþùèåñÿ ñîâðåìåí-
íûå òåðàïåâòè÷åñêèå ìåòîäû ëå÷åíèÿ èíôàðêòà ìèîêàðäà
ðàçðàáàòûâàþòñÿ â äâóõ íàïðàâëåíèÿõ: ìèíèìèçàöèÿ ïðî-
öåññîâ ðåìîäåëèðîâàíèÿ ìèîêàðäà è êóïèðîâàíèå ïîñò-
èíôàðêòíûõ îñëîæíåíèé. Îñîáîå âíèìàíèå â íàñòîÿùåå
âðåìÿ óäåëÿåòñÿ òàêèì íîâûì ìåòîäàì òåðàïèè èíôàðêòà
ìèîêàðäà, êàê ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíàÿ òåðàïèÿ è êëåòî÷-
íàÿ òåðàïèÿ.

Ìåòîäû ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé òåðàïèè áëîêèðóþò
ðàçâèòèå ðåàêöèé èøåìè÷åñêîãî âîñïàëåíèÿ íà ðàçëè÷íûõ
ñòàäèÿõ è òåì ñàìûì îñòàíàâëèâàþò ðåìîäåëèðîâàíèå ìè-
îêàðäà. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå áëîêàòîðîâ àêòèâàöèè
êàñêàäà êîìïëåìåíòà ïðèâîäèò ê îñòàíîâêå âîñïàëèòåëü-
íîé ðåàêöèè íà ðàííèõ ñòàäèÿõ è êàê ñëåäñòâèå — ê ñóùå-
ñòâåííîìó óìåíüøåíèþ ðàçìåðîâ èíôàðêòíîé çîíû. Ñõî-
æèå äàííûå áûëè ïîëó÷åíû ñ ïðèìåíåíèåì ðàñòâîðèìîé
ôîðìû ëèãàíäà Ð-ñåëåêòèíà — áåëêà PSGL-1 è àíòèòåë
ïðîòèâ áåëêà CD18 — áåëêà êëåòî÷íîé àäãåçèè íà ïîâåðõ-
íîñòè íåéòðîôèëîâ è ìàêðîôàãîâ. Äàííûå ìåòîäèêè ôàê-
òè÷åñêè ïîëíîñòüþ áëîêèðóþò ìèãðàöèþ è àêòèâàöèþ
íåéòðîôèëîâ â çîíå èøåìèè (Frangogiannis et al., 2002).
Îäíàêî îñòàíîâêà òå÷åíèÿ âîñïàëèòåëüíîé ðåàêöèè â ìèî-
êàðäå ìîæåò ïðèâåñòè ê íàðóøåíèþ ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåñ-
ñîâ. Èññëåäîâàòåëÿì óäàåòñÿ ñîõðàíèòü êàðäèîìèîöèòû
ïåðèèíôàðêòíîé çîíû èøåìèè, íî ïðè ýòîì íàðóøàþòñÿ
ïðîöåññû äåãðàäàöèè âíåêëåòî÷íîãî ìàòðèêñà (ÂÊÌ) çîíû
ïîâðåæäåíèÿ è ôîðìèðîâàíèÿ ÂÊÌ de novo. Ñìåùåíèå
âîñïàëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ïðî-
äóêöèè êîëëàãåíîâ è èõ îðèåíòàöèè è êàê ñëåäñòâèå — ê
ôîðìèðîâàíèþ «ñëàáîé» ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè. Êëèíè÷å-
ñêèå èñïûòàíèÿ ïî ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíîé òåðàïèè îñòà-
íîâëåíû âñëåäñòâèå îòñóòñòâèÿ ïîëîæèòåëüíîãî ðåçóëüòà-
òà (Baran et al., 2001; Mahaffey et al., 2003).

Ñ ò è ì ó ë ÿ ö è ÿ ý í ä î ã å í í î é ð å ã å í å ð à ö è è ì è î -
ê à ð ä à. Èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íàïðàâëåíèè íà÷àòû Òîðî,
ïî äàííûì êîòîðîãî ïàðåíòåðàëüíîå ââåäåíèå ýêñòðàêòà
cåðäöà ýìáðèîíîâ, êîðãîðìîíà (Corhormon), ñòèìóëèðóåò
ðåãåíåðàöèþ ìèîêàðäà êðûñ. Â êà÷åñòâå ìåõàíèçìà ðåãå-
íåðàöèè ïðåäëàãàåòñÿ ñëåäóþùàÿ ñõåìà. Ïðîèñõîäÿò îò-
ùåïëåíèå ìèîöèòîâ ïåðèíåêðîòè÷åñêèõ âîëîêîí ïî ëèíè-
ÿì âñòàâî÷íûõ äèñêîâ, èõ ìèòîòè÷åñêîå äåëåíèå è âòî-
ðè÷íîå îáúåäèíåíèå â ìûøå÷íóþ òêàíü. Ïî ìíåíèþ
àâòîðà, èíúåêöèÿ êîðãîðìîíà ñïîñîáñòâîâàëà çíà÷èòåëü-
íîìó óìåíüøåíèþ ðàçìåðîâ èíôàðêòà ìèîêàðäà. Íî àíà-
ëîãè÷íûå ýêñïåðèìåíòû íå ïîçâîëÿëè ïîäòâåðäèòü ýô-
ôåêò ðåãåíåðàöèè ìûøå÷íîé òêàíè ñåðäöà, õîòÿ ïîñëå
èíúåêöèè â ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ðåçêî âîçðàñòàëî êîëè-

÷åñòâî ýëàñòè÷åñêèõ âîëîêîí (Mohr, 1952; Mohr, Helmre-
ich, 1952).

Â íàøåé ñòðàíå, íà÷èíàÿ ñ ðàáîòû Ë. Â. Ïîëåæàåâà è
ñîàâòîðîâ (1958), âûïîëíåíî ìíîæåñòâî èññëåäîâàíèé íà
îáñóæäàåìóþ òåìó. Â íèõ ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ýôôåê-
òèâíîãî ñòèìóëèðîâàíèÿ ðåãåíåðàöèè ìèîêàðäà âçðîñëûõ
ìëåêîïèòàþùèõ ïðè âîçäåéñòâèè öåëîãî ðÿäà âåùåñòâ:
ãèäðîëèçàòà ìèîêàðäà, ïèðîãåíàëà, âèòàìèíîâ B6 è B12,
ôðàãìåíòîâ ÄÍÊ è ÐÍÊ, ÀÒÔ, ìåòèëóðàöèëà, ñîåäèíåíèé
êîáàëüòà è íåêîòîðûõ äðóãèõ ïðåïàðàòîâ (Ïîëåæàåâ è äð.,
1965; Ïîëåæàåâ, 1975). Îïèñàíî íåñêîëüêî ïðîÿâëåíèé
ñòèìóëèðîâàííîé ðåãåíåðàöèè: âîçíèêíîâåíèå ìèîáëà-
ñòîâ, ÷àñòè÷íîå çàïîëíåíèå èìè äåôåêòà ìèîêàðäà, ìèã-
ðàöèÿ â òÿæè è âòîðè÷íàÿ äèôôåðåíöèðîâêà ìèîáëàñòîâ
(Ïîëåæàåâ è äð., 1958, 1965; Ñèíèöûí, 1962; Ñàèäðàñó-
ëîâ, 1963; Àíäðååâ è äð., 1968). Íàðÿäó ñ îòùåïëåíèåì
ìèîáëàñòîâ îò ìûøå÷íûõ âîëîêîí äîïóñêàëîñü è èõ îá-
ðàçîâàíèå ïóòåì äèôôåðåíöèðîâêè èç êëåòîê ãðàíóëÿöè-
îííîé òêàíè (Ïîëåæàåâ è äð., 1965; Ïîëåæàåâ, 1970). Ââå-
äåíèå êîìïëåêñíûõ ñîåäèíåíèé êîáàëüòà êðûñàì ïîñëå
òåðìîêîàãóëÿöèîííîãî ïîâðåæäåíèÿ ìèîêàðäà âûçûâàëî
äåäèôôåðåíöèðîâêó êàðäèîìèîöèòîâ ïåðèíåêðîòè÷åñêèõ
ìûøå÷íûõ âîëîêîí è îáðàçîâàíèå öåïî÷åê ìèîáëàñòîâ,
ñôîðìèðîâàííûõ de novo (Polezhaev, Tinyakov, 1980).

Â áîëüøèíñòâå ðàáîò ðàçìåðû ðóáöîâûõ î÷àãîâ â ìèî-
êàðäå ïðè ðàçëè÷íûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ïàòîëîãèÿõ (ýê-
ñïåðèìåíòàëüíîì èíôàðêòå, òåðìîêîàãóëÿöèîííîì ïî-
âðåæäåíèè, ðàíåíèÿõ) ïîä âëèÿíèåì ñòèìóëèðóþùèõ
ïðåïàðàòîâ óìåíüøàþòñÿ. Êðîìå òîãî, ïðåäñòàâëåíû äàí-
íûå î òîì, ÷òî â öåíòðàëüíîé ÷àñòè äåôåêòà âîçíèêàþò
îñòðîâêè èëè öåëûå ïëàñòû ìûøå÷íîé òêàíè, îáðàçóþ-
ùèå ñîåäèíåíèÿ ñ ïðèëåæàùèìè ãðóïïàìè ìûøå÷íûõ âî-
ëîêîí. Îäíàêî, ïî ìíåíèþ Ïîëåæàåâà è ñîàâòîðîâ (1965),
ðåãåíåðèðîâàâøèå ìûøöû ñ òå÷åíèåì âðåìåíè ïîäâåðãà-
þòñÿ ïîëíîé äåãåíåðàöèè.

Äåòàëüíîå èçó÷åíèå ïðîöåññîâ ðåãåíåðàöèè â ìèîêàð-
äå ïîä÷åðêíóëî íåäîñòàòî÷íóþ äîêàçàòåëüíîñòü âûâîäîâ
îá ýôôåêòèâíîì ñòèìóëèðîâàíèè ðåãåíåðàöèè ìèîêàðäà
(Ñàðêèñîâ, 1977). Â ðàáîòå Ñàðêèñîâà ïîä÷åðêèâàåòñÿ,
÷òî óìåíüøåíèå äåôåêòà ìèîêàðäà â ýêñïåðèìåíòàõ ñ
ïðèìåíåíèåì áèîñòèìóëÿòîðîâ ìîæåò áûòü ñâÿçàíî íå ñ
èñòèííîé ðåãåíåðàöèåé ìûøå÷íîé òêàíè çà ñ÷åò ìèîáëà-
ñòîâ èëè äèôôåðåíöèðîâêè, à ñ ïðåäîòâðàùåíèåì âòîðè÷-
íûõ âîëí íåêðîçà ìèîêàðäà.

Ïîâòîðíûå ýêñïåðèìåíòû ïî ñòèìóëÿöèè ðåãåíåðà-
öèè ìèîêàðäà ïðè äåéñòâèè ãèäðîëèçàòà ìûøöû ñåðäöà,
ïèðîãåíàëà, ìåòèëóðàöèëà è äðóãèõ àãåíòîâ ( Êàðàïåòÿí è
äð., 1970; Ìèðàêÿí è äð., 1970; Àõàáàäçå, 1971) äàëè íåãà-
òèâíûå ðåçóëüòàòû. Ýòè âåùåñòâà àêòèâèçèðîâàëè ñèíòåç
ÄÍÊ è ìèòîçû, íî íå â êàðäèîìèîöèòàõ èëè ìèîáëàñòàõ,
à â êëåòêàõ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè è ýíäîòåëèÿ. Ïðèìåíå-
íèå ìåòèëóðàöèëà ñòèìóëèðîâàëî ðåïàðàòèâíûå ïðîöåñ-
ñû òîæå ïðåèìóùåñòâåííî â ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè (Áåëå-
íüêèé è äð., 1979). Áûëî òàêæå îòìå÷åíî, ÷òî ïðèìåíåíèå
íàçâàííûõ ïðåïàðàòîâ íå ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ âêëþ-
÷åíèÿ 3H-òèìèäèíà â êàðäèîìèîöèòû, ò. å. íå èçìåíÿåò èõ
ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâíîñòè. Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó èñ-
ñëåäîâàíèÿ â äàííîé îáëàñòè íå âåäóòñÿ.

Ïåðñïåêòèâíîé àëüòåðíàòèâîé ñòèìóëÿöèè ýíäîãåí-
íûõ ìåõàíèçìîâ ðåïàðàöèè â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ðåãåíå-
ðàöèè ìèîêàðäà ïðè ïîâðåæäåíèÿõ ÿâëÿåòñÿ ïðèìåíåíèå
êëåòî÷íîé òåðàïèè.

Ò ð à í ñ ï ë à í ò à ö è ÿ ô å ò à ë ü í û õ è í å î í à ò à ë ü -
í û õ ê à ð ä è î ì è î ö è ò î â. Ñïîñîáíîñòü ôåòàëüíûõ è
íåîíàòàëüíûõ êàðäèîìèîöèòîâ ïðîëèôåðèðîâàòü in vitro
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ïîñëóæèëà îñíîâîé äëÿ ïðèìåíåíèÿ äàííûõ êëåòîê ïðè
ýêñïåðèìåíòàëüíîì èíôàðêòå ìèîêàðäà (Sundgren et al.,
2003). Ïåðâûå ýêñïåðèìåíòû ïî èíúåêöèè êóëüòèâèðî-
âàííûõ ôåòàëüíûõ êàðäèîìèîöèòîâ â íîðìàëüíûé ìèî-
êàðä ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ ïîêàçàëè, ÷òî òðàíñ-
ïëàíòèðîâàííûå êëåòêè íå òîëüêî ïðèæèâàþòñÿ â ñåðäöå
ðåöèïèåíòà, íî è ôîðìèðóþò ùåëåâûå êîíòàêòû ñ êàðäèî-
ìèîöèòàìè õîçÿèíà (Skobel et al., 2004).

Òðàíñïëàíòàöèÿ ôåòàëüíûõ êàðäèîìèîöèòîâ â çîíó
õðîíè÷åñêîãî èíôàðêòà ïðèâîäèëà ê ñîõðàíåíèþ êëåòî÷-
íûõ ýëåìåíòîâ òîëüêî â ïåðèèíôàðêòíîé çîíå, ÷òî, âåðî-
ÿòíî, ñâÿçàíî ñ íåäîñòàòêîì âàñêóëÿðèçàöèè çîíû èøå-
ìèè (Watanabe et al., 1998). Îæèäàíèÿ èññëåäîâàòåëåé,
÷òî òðàíñïëàíòèðîâàííûå êàðäèîìèîöèòû áóäóò ñïîñîá-
ñòâîâàòü çàìåùåíèþ ôèáðîçíîé òêàíè íà ìûøå÷íóþ,
íå îïðàâäàëèñü. Â ðÿäå ýêñïåðèìåíòîâ èññëåäîâàòåëÿì
óäàëîñü âûÿâèòü îñòðîâêè äèôôåðåíöèðîâàííûõ êàðäèî-
ìèîöèòîâ â òîëùå ðóáöîâîé òêàíè íà ñðîêàõ äî 12 íåä
(Muller-Ehmsen et al., 2002). Äàííûå îñòðîâêè ìûøå÷-
íîé òêàíè áûëè âàñêóëÿðèçèðîâàíû. Îäíàêî êîëè÷åñòâî
êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ áûëî ñóùåñòâåííî ìåíüøå, ÷åì
èíúåöèðîâàëîñü (Muller-Ehmsen et al., 2002). Âîçíèêíîâå-
íèå îñòðîâêîâ ìûøå÷íîé òêàíè íå ïðèâîäèëî ê èíòåãðà-
öèè ñôîðìèðîâàííûõ de novo êàðäèîìèîöèòîâ â ïðåäñó-
ùåñòâóþùóþ ìûøå÷íóþ òêàíü. Òàêèì îáðàçîì, äàííûå
îñòðîâêè ìîãóò îêàçàòüñÿ î÷àãîì ãåòåðîòîïíîãî âîçáóæ-
äåíèÿ, âûçûâàþùåãî ïðîÿâëåíèÿ àðèòìèè (Sakai et al.,
1999).

Òðàíñïëàíòàöèÿ íåîíàòàëüíûõ êàðäèîìèîöèòîâ â îá-
ëàñòü êðèîïîâðåæäåíèÿ ïðèâîäèëà ê ïðèæèâëåíèþ òðàíñ-
ïëàíòèðîâàííûõ êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ (Reinecke et al.,
1999). Æèçíåñïîñîáíûå è ïðîëèôåðèðóþùèå êàðäèîìèî-
öèòû âûÿâëÿëèñü â ðóáöîâîé òêàíè ìèîêàðäà ðåöèïèåíòà
íà ïðîòÿæåíèè 65 ñóò ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè, â òî âðåìÿ
êàê òðàíñïëàíòèðîâàííûå êàðäèîìèîöèòû âçðîñëîãî îð-
ãàíèçìà ïîäâåðãàëèñü êîàãóëÿöèîííîìó íåêðîçó.

Ïðèìåíåíèå ôåòàëüíûõ èëè íåîíàòàëüíûõ êàðäèîìè-
îöèòîâ ñâÿçàíî ñ íåïðåîäîëèìûìè ýòè÷åñêèìè ïðîáëåìà-
ìè è èñïîëüçîâàíèåì òîëüêî àëëîãåííîãî ìàòåðèàëà.
Ñëîæíîñòü ïðèìåíåíèÿ ïðèâîäèò ê èñïîëüçîâàíèþ äàí-
íîãî ìåòîäà òîëüêî â ýêñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ è ñî-
çäàíèþ ìîäåëåé ïî èçó÷åíèþ òåðìèíàëüíûõ ýòàïîâ äèô-
ôåðåíöèðîâêè êàðäèîìèîöèòîâ in vivo.

È ì ï ë à í ò à ö è ÿ ì è î á ë à ñ ò î â â î á ë à ñ ò ü ï î -
â ð å æ ä å í è ÿ. Äðóãîé âîçìîæíûé èíñòðóìåíò ðåïàðàöèè
êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ ìèîêàðäà — êëåòêè-ñàòåëëèòû ïî-
ïåðå÷íîïîëîñàòûõ ìûøö, ìèîáëàñòû. Ìèîáëàñòû ïîçâî-
íî÷íûõ ïðè ïîâðåæäåíèÿõ ìûøö ó÷àñòâóþò â ðåãåíåðà-
öèè ïîïåðå÷íîïîëîñàòîé ìûøå÷íîé òêàíè.

Âîçìîæíîñòü àóòîëîãè÷íîãî âûäåëåíèÿ ìèîáëàñòîâ
èç îðãàíèçìà äîíîðà è êóëüòèâèðîâàíèÿ èõ in vitro ñíèìà-
åò ýòè÷åñêèå âîïðîñû èñïîëüçîâàíèÿ ìèîáëàñòîâ â òåðà-
ïèè ïîâðåæäåíèé ìèîêàðäà (Taylor, 2004). Ïðåèìóùåñò-
âîì äàííîãî ìåòîäà ÿâëÿåòñÿ òàêæå óñòîé÷èâîñòü ìèîáëà-
ñòîâ ê óñëîâèÿì ãèïîêñèè (Field, 1998).

Ïðè òðàíñïëàíòàöèè â çîíó èøåìèè íàáëþäàåòñÿ
ïðèæèâëåíèå ìèîáëàñòîâ. Ñîõðàíÿþùèåñÿ ìèîáëàñòû
ôîðìèðóþò ìíîãîÿäåðíûå ìèîôèáðèëëû ïî òèïó ñêåëåò-
íîé ìóñêóëàòóðû (Murry et al., 1996). Ê íàñòîÿùåìó âðå-
ìåíè íå óäàëîñü âûÿâèòü îáùèå ùåëåâûå êîíòàêòû äî-
íîðñêèõ ìèîöèòîâ è ìèîöèòîâ ðåöèïèåíòà (Atkins et al.,
1999; Leobon et al., 2003).

Ïðè êóëüòèâèðîâàíèè in vitro â ìèîáëàñòàõ âûÿâëÿåò-
ñÿ ýêñïðåññèÿ N-êàäãåðèíà è êîííåêñèíà 43 — îñíîâíûõ
áåëêîâ ùåëåâûõ êîíòàêòîâ êàðäèîìèîöèòîâ, îïðåäåëÿþ-

ùèõ ïåðåäà÷ó ñèãíàëà ñîêðàùåíèÿ. Îäíàêî ïðè òðàíñ-
ïëàíòàöèè ìèîáëàñòîâ â ìèîêàðä ýêñïðåññèÿ ýòèõ áåëêîâ
ðåçêî ñíèæàåòñÿ (Reinecke et al., 2000).

Òåì íå ìåíåå ðåçóëüòàòîì ïðèìåíåíèÿ ìèîáëàñòîâ
ÿâëÿåòñÿ óëó÷øåíèå ôóíêöèè ïîñòèíôàðêòíîãî ñåðäöà
(Kao et al., 2000). Ìåõàíèçìû ðåàëèçàöèè äàííîãî ôåíî-
ìåíà îñòàþòñÿ íåÿñíûìè. Âûñêàçàíî íåñêîëüêî ãèïîòåç, â
÷èñëå êîòîðûõ ðàññìàòðèâàþòñÿ ñëåäóþùèå âîçìîæíî-
ñòè: 1) ìèîáëàñòû èíòåãðèðóþòñÿ â ìèîêàðä, íåñìîòðÿ íà
îòñóòñòâèå îñíîâíûõ áåëêîâ ùåëåâûõ êîíòàêòîâ; 2) ìèî-
áëàñòû ÷àñòè÷íî ãèáíóò, ñòèìóëèðóÿ àêòèâàöèþ ýíäîãåí-
íûõ êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ; 3) ìèîáëàñòû âûñòóïàþò â
ðîëè îáîëî÷êè, òîðìîçÿ ðàñøèðåíèå çîíû ðóáöà (Menasc-
he, 2003).

Íà îñíîâàíèè äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â ýêñïåðèìåíòàõ
íà æèâîòíûõ, â íàñòîÿùèé ìîìåíò ïðîâîäèòñÿ êëèíè÷å-
ñêîå èññëåäîâàíèå ñ ïðèìåíåíèåì àóòîëîãè÷íûõ ìèîáëà-
ñòîâ (Smits et al., 2003).

Ì î á è ë è ç à ö è ÿ ý í ä î ã å í í û õ ñ ò â î ë î â û õ ê ë å -
ò î ê. Íåäàâíèå èññëåäîâàíèÿ ïî òðàíñïëàíòàöèè ñåðäöà
ïîêàçàëè, ÷òî â ïåðåñàæåííûõ îðãàíàõ îáíàðóæèâàþòñÿ
êàðäèîìèîöèòû è êëåòêè ñîñóäîâ ðåöèïèåíòà, ïðè÷åì èõ
êîëè÷åñòâî äîñòèãàåò 0.016 % îò îáùåãî ÷èñëà êëåòîê
ñåðäöà. Ïîêàçàíî, ÷òî èñòî÷íèêîì äàííûõ êëåòî÷íûõ ýëå-
ìåíòîâ ÿâëÿåòñÿ êîñòíûé ìîçã è ÷òî èõ ìèãðàöèÿ ïðîèñ-
õîäèò â îòâåò íà âûáðîñ â ìèîêàðäå íåêîòîðûõ öèòîêè-
íîâ — ãðàíóëîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíîãî êîëîíèåñòèìó-
ëèðóþùåãî ôàêòîðà (ÃÌ-ÊÑÔ), ãðàíóëîöèòàðíîãî
êîëîíèåñòèìóëèðóþùåãî ôàêòîðà (ÃÌ-ÊÑÔ) è ôàêòîðà
ðîñòà ñòâîëîâûõ êëåòîê (SCF) (Ohtsuka et al., 2004). Äàí-
íûå ôàêòîðû, â îñîáåííîñòè Ã-ÊÑÔ, ÿâëÿþòñÿ àêòèâàòî-
ðàìè ãåìîïîýçà è ñïîñîáñòâóþò ìîáèëèçàöèè ñòâîëîâûõ
êëåòîê èç êîñòíîãî ìîçãà. Èìåííî Ã-ÊÑÔ ïðèìåíÿåòñÿ
ïðè ïåðåñàäêàõ êîñòíîãî ìîçãà â ãåìàòîëîãèè. Âîçäåéñò-
âèå Ã-ÊÑÔ íà êîñòíûé ìîçã ðåöèïèåíòà ïðèâîäèò ê óâå-
ëè÷åíèþ âûáðîñà â ïåðèôåðè÷åñêóþ êðîâü CD34+-êëå-
òîê, ãåìîïîýòè÷åñêèõ ñòâîëîâûõ êëåòîê è CD133+-êëå-
òîê — ïðåäøåñòâåííèêîâ ýíäîòåëèÿ (Orlic et al., 2001b).
Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó ïðîâåäåíî áîëüøîå êîëè÷åñòâî
èññëåäîâàíèé ïî ïðèìåíåíèþ ôàêòîðîâ ìîáèëèçàöèè
ñòâîëîâûõ êëåòîê ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà. Ðåçóëüòàòû
îêàçàëèñü ïðîòèâîðå÷èâûìè (Minatoguchi et al., 2004; Ince
et al., 2005). Òàê, ïðèìåíåíèå SCF è Ã-ÊÑÔ â òåðàïèè ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà ó ìûøåé âûÿâèëî
óëó÷øåíèå ñîñòîÿíèÿ ìèîêàðäà êàê ìåòîäàìè ãèñòîëîãè-
÷åñêîãî àíàëèçà, òàê è ïðè èñïîëüçîâàíèè ôóíêöèîíàëü-
íûõ òåñòîâ (Orlic et al., 2001a). Â ýêñïåðèìåíòàëüíîé
ãðóïïå áûëî çàôèêñèðîâàíî ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè æèâîò-
íûõ. Ïðèìåíåíèå äàííûõ ôàêòîðîâ ó ïðèìàòîâ íå âûÿâè-
ëî èçìåíåíèé ðàçìåðîâ çîíû èíôàðêòà (Norol et al., 2003).
Öèðêóëèðóþùèå ñòâîëîâûå êëåòêè ïðèìàòîâ ó÷àñòâîâàëè
òîëüêî â ôîðìèðîâàíèè ñîñóäîâ è íå ñïîñîáñòâîâàëè ðå-
ïàðàöèè êàðäèîìèîöèòîâ. Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå
ôàêòîðîâ ìîáèëèçàöèè ïðèâîäèò ëèøü ê ÷àñòè÷íîé ðåïà-
ðàöèè ìèîêàðäà.

Ïîëó÷åííûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå ïîçâîëèëè
èññëåäîâàòåëÿì íà÷àòü êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ äàííîãî
ìåòîäà (Kang et al., 2004; Hill et al., 2005). Ðåçóëüòàòû, ïî-
ëó÷åííûå â êëèíèêå, òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò ñêîðåå îá
óëó÷øåíèè âàñêóëÿðèçàöèè çîíû èøåìèçèðîâàííîãî
ìèîêàðäà, íåæåëè î âîññòàíîâëåíèè ôóíêöèè ìûøå÷íîé
òêàíè.

Ê ë å ò î ÷ í à ÿ ò å ð à ï è ÿ ï î â ð å æ ä å í è é ì è î ê à ð -
ä à ñ ï ð è ì å í å í è å ì ì î í î í ó ê ë å à ð í î é ô ð à ê ö è è
( Ì Ô) ê î ñ ò í î ã î ì î ç ã à. Ñâèäåòåëüñòâà êîñòíîìîçãîâî-
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ãî ïðîèñõîæäåíèÿ êàðäèîìèîöèòîâ è êëåòîê ñîñóäîâ ïî-
çâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü êîñòíûé ìîçã êàê èñòî÷íèê ìàòå-
ðèàëà äëÿ êëåòî÷íîé òåðàïèè. Âïåðâûå êàðäèîìèîãåííûå
ñâîéñòâà êëåòîê êðàñíîãî êîñòíîãî ìîçãà in vivo áûëè
îïèñàíû Áèòòíåðîì è ñîàâòîðàìè (Bittner et al., 1999).
Â ýòèõ ýêñïåðèìåíòàõ ïåðåñàäêà êîñòíîãî ìîçãà îò çäî-
ðîâîé ìûøè ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííîé ìûøè ñ
ìèîäèñòðîôèåé ïðåäîòâðàùàëà äåãåíåðàöèþ ñåðäå÷íîé
ìûøöû.

Ýêñïåðèìåíòàëüíî äîêàçàíî, ÷òî â êðàñíîì êîñòíîì
ìîçãå êîëè÷åñòâî ñòâîëîâûõ êëåòîê âçðîñëîãî îðãàíèçìà
ñóùåñòâåííî âûøå, ÷åì â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, íî âñå
æå íåâåëèêî. Äëÿ óâåëè÷åíèÿ ñîäåðæàíèÿ ñòâîëîâûõ êëå-
òîê â àñïèðàòå êîñòíîãî ìîçãà èñïîëüçóþò ìåòîäèêè êîí-
öåíòðèðîâàíèÿ êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ — ïîëó÷åíèå ìîíî-
íóêëåàðíîé ôðàêöèè (Lin et al., 2004). Ê íàñòîÿùåìó ìî-
ìåíòó ïðîâåäåí ðÿä èññëåäîâàíèé ñ ïðèìåíåíèåì ÌÔ
êîñòíîãî ìîçãà. Òàê, ïðÿìûå èíúåêöèè êëåòîê ÌÔ â çîíó
èøåìèè ìèîêàðäà è èíúåêöèè êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà â àð-
òåðèþ, ïèòàþùóþ çîíó ïîâðåæäåíèÿ, ïðèâîäèëè ê óëó÷-
øåíèþ âàñêóëÿðèçàöèè èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà è
÷àñòè÷íîìó âîññòàíîâëåíèþ ìåòàáîëèçìà ïîâðåæäåííîãî
ìèîêàðäà (Kawamoto et al., 2003; Zhang et al., 2004). Êîñ-
âåííî ýòè äàííûå ìîãóò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá àêòèâàöèè
ðåïàðàöèîííûõ ïðîöåññîâ â çîíå ðóáöà. Ïðÿìûõ äîêàçà-
òåëüñòâ ðåïàðàöèè ìèîêàðäà ïðè ïðèìåíåíèè ÌÔ íå ïî-
ëó÷åíî.

Ïîëîæèòåëüíûì àñïåêòîì ïðèìåíåíèÿ ÌÔ êîñòíîãî
ìîçãà â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü ðà-
áîòàòü ñ àóòîëîãè÷íûì ìàòåðèàëîì â óñëîâèÿõ òàê íàçû-
âàåìîé çàêðûòîé ñèñòåìû, ïðè êîòîðîé íå ïðîèñõîäèò
êîíòàêòà êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà ñ îêðóæàþùåé ñðåäîé.
Ê íåäîñòàòêàì ÌÔ îòíîñÿò ñïåöèôè÷íîñòü ìàòåðèàëà äëÿ
êàæäîãî ïàöèåíòà — ñîîòíîøåíèå ñòâîëîâûå êëåòêè/ïðî-
ãåíèòîðíûå êëåòêè ñèëüíî âàðüèðóåò (Jacobs et al., 1991).
Êàê ñëåäñòâèå, íå ñóùåñòâóåò ÷åòêèõ êðèòåðèåâ ñòàíäàð-
òèçàöèè ÌÔ. Êîëè÷åñòâî êîñòíîãî ìîçãà, íåîáõîäèìîãî
äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ÌÔ, äîñòàòî÷íî âåëèêî. Ïðè ïðèìåíå-
íèè ÌÔ íåâîçìîæíî ïðåäñêàçàòü âûðàæåííîñòü ýôôåêòà
òåðàïèè. Ê íàñòîÿùåìó ìîìåíòó, íåñìîòðÿ íà íåäîñòàòêè
ìåòîäà, ïðîâîäÿòñÿ êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ïî ïðèìå-
íåíèþ ÌÔ êîñòíîãî ìîçãà ïðè èíôàðêòå ìèîêàðäà è èøå-
ìè÷åñêîé êàðäèîìèîïàòèè (Kuethe et al., 2004).

Ê ë å ò î ÷ í à ÿ ò å ð à ï è ÿ ï î â ð å æ ä å í è ÿ ì è î ê à ð ä à
ñ ï ð è ì å í å í è å ì ã å ì î ï î ý ò è ÷ å ñ ê è õ ñ ò â î ë î â û õ
ê ë å ò î ê (Ã Ñ Ê). Áîëüøèíñòâî êëåòîê ìîíîíóêëåàðíîé
ôðàêöèè êîñòíîãî ìîçãà ñîñòàâëÿþò ÃÑÊ è êëåòêè ãåìî-
ïîýòè÷åñêîãî ðÿäà (Jacobs et al., 1991). Ïåðâîå ñâèäåòåëü-
ñòâî òîãî, ÷òî ÃÑÊ ìîãóò ïðèíèìàòü ó÷àñòèå â ðåãåíåðà-
öèè ìèîêàðäà, áûëî ïîëó÷åíî â ðàáîòå Äæåêñîíà ñ êîëëå-
ãàìè (Jackson et al., 2001). Â èññëåäîâàíèè èñïîëüçîâàëè
ñóáïîïóëÿöèþ ÃÑÊ, ïîçäíåå ïîëó÷èâøèõ íàçâàíèå
SP-êëåòîê. Ôåíîòèï êëåòîê áûë CD34–/low, c-Kit+, Sca1+.
Ìûøàì ïðîèçâîäèëè ïåðåñàäêó êîñòíîãî ìîçãà ñ ïðèìå-
íåíèåì SP-êëåòîê, ìå÷åííûõ ãåíîì ëþöèôåðàçû, è âûçû-
âàëè ýêñïåðèìåíòàëüíûé èíôàðêò. Àíàëèç ïîâðåæäåííî-
ãî ìèîêàðäà âûÿâèë êàðäèîìèîöèòû äîíîðñêîãî ïðîèñ-
õîæäåíèÿ â ïåðèèíôàðêòíîé çîíå. Â ðàáîòàõ Îðëèêà ñ
êîëëåãàìè ïðîâîäèëè èíúåêöèè ÃÑÊ ñ ôåíîòèïîì Lin–,
c-Kit+ â èøåìè÷åñêèé ìèîêàðä, â ïåðèèíôàðêòíóþ îá-
ëàñòü (Orlic et al., 2001). Íà 9-å ñóò ïîñëå èíúåêöèè â 68 %
èíôàðêòíîé çîíû âûÿâëÿëèñü þíûå êàðäèîìèîöèòû äî-
íîðñêîãî ïðîèñõîæäåíèÿ. Îäíàêî èññëåäîâàòåëè, ïûòàâ-
øèåñÿ ïîâòîðèòü äàííûé ýêñïåðèìåíò, ïîòåðïåëè íåóäà-
÷ó (Balsam et al., 2004; Nygren et al., 2004). Àíàëèç ìèî-

êàðäà âûÿâèë, ÷òî äîíîðñêèå êëåòî÷íûå ýëåìåíòû íà ñðî-
êàõ àíàëèçà îò 30 ñóò äî 6 ìåñ ïðîäîëæàëè ýêñïðåññèðî-
âàòü ìàðêåðû ãåìîïîýòè÷åñêèõ êëåòîê. Òàêèì îáðàçîì,
îñòàåòñÿ íåÿñíûì, ñïîñîáíû ëè ÃÑÊ òðàíñäèôôåðåíöèðî-
âàòüñÿ â êàðäèîìèîöèòàðíîì íàïðàâëåíèè è ó÷àñòâîâàòü
â ðåãåíåðàöèè ìèîêàðäà.

Ê ë å ò î ÷ í à ÿ ò å ð à ï è ÿ ï î â ð å æ ä å í è é ì è î ê à ð -
ä à ñ ï ð è ì å í å í è å ì ì å ç å í õ è ì í û õ ñ ò â î ë î â û õ
ê ë å ò î ê (Ì Ñ Ê). Èçó÷åíèå äèôôåðåíöèðîâî÷íîãî ïîòåí-
öèàëà ÌÑÊ, âûÿâëåíèå ñïîñîáíîñòè äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ
â êàðäèîìèîöèòàðíîì íàïðàâëåíèè in vitro è in vivo ïî-
ñëóæèëè îñíîâîé äëÿ èõ èñïîëüçîâàíèÿ â êëåòî÷íîé òåðà-
ïèè ïðè ïîâðåæäåíèÿõ ìèîêàðäà (Wang et al., 2000; Fuku-
da, 2001).

Òîìèòà ñ êîëëåãàìè ïðîâîäèëè òðàíñïëàíòàöèþ ÌÑÊ
â îáëàñòü êðèîïîâðåæäåííîãî ìèîêàðäà (Tomita et al.,
1999). Ïðè àíàëèçå ãèñòîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ çîíû
êðèîïîâðåæäåíèÿ ñïóñòÿ 8 íåä ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè
êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà áûëè îáíàðóæåíû êàðäèîìèîöèòû
ñ äîíîðñêîé ìåòêîé. Òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ â çîíó ïî-
âðåæäåíèÿ ìèîêàðäà ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîì èíôàðêòå
ïðèâîäèëà ê çíà÷èìîìó óëó÷øåíèþ ôóíêöèîíàëüíûõ ïà-
ðàìåòðîâ ïîâðåæäåííîãî ñåðäöà (Shake et al., 2002). Ãèñ-
òîëîãè÷åñêèé àíàëèç îáëàñòè ïîâðåæäåíèÿ ïîêàçàë, ÷òî
ââåäåííûå êëåòêè ÷åðåç 2 íåä ýêñïðåññèðîâàëè ðàííèå
ìàðêåðû êàðäèîìèîöèòàðíîé äèôôåðåíöèðîâêè. Àíàëèç
ìèîêàðäà ÷åðåç 4 íåä ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ïðîäåìîíñò-
ðèðîâàë, ÷òî ÌÑÊ èíòåãðèðîâàëèñü â ìèîêàðä è äèôôå-
ðåíöèðîâàëèñü â íàïðàâëåíèè ìèîöèòîâ. Íåäàâíî áûë
ðàçðàáîòàí íîâûé ìåòîä äîñòàâêè ÌÑÊ â ìèîêàðä, èññëå-
äîâàòåëè èñïîëüçîâàëè ñî÷åòàííî ôèáðèíîâûé ìàòðèêñ è
ÌÑÊ (Liu et al., 2004). Â ñâîåé ðàáîòå àâòîðû ïðèìåíÿëè
ìîäåëü ðåïåðôóçèðóåìîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà, òðàíñ-
ïëàíòàöèþ êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà ïðîâîäèëè íåïîñðåäñò-
âåííî ïîñëå ïåðåâÿçêè êîðîíàðíîé àðòåðèè. Àíàëèç
ïðåïàðàòîâ ìèîêàðäà ÷åðåç 20 ñóò ïîñëå ââåäåíèÿ ÌÑÊ
âûÿâèë êàðäèîìèîöèòû ñ äîíîðñêîé ìåòêîé, à òàêæå ñó-
ùåñòâåííîå óñèëåíèå âàñêóëÿðèçàöèè çîíû ïîâðåæäåíèé.
Ïîäîáíûé ìåòîä äîñòàâêè, ïî ìíåíèþ äàííûõ èññëåäî-
âàòåëåé, ïîçâîëÿåò ïðåäîòâðàòèòü òàêîå îñëîæíåíèå èí-
ôàðêòà ìèîêàðäà, êàê ôîðìèðîâàíèå àíåâðèçìû.

Ââåäåíèå êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà íåïîñðåäñòâåííî â
îáëàñòü ïîâðåæäåíèÿ òðåáóåò òÿæåëîãî õèðóðãè÷åñêîãî
âìåøàòåëüñòâà ñî âñêðûòèåì ãðóäíîé êëåòêè, êîòîðîå íå
âñåãäà âîçìîæíî â óñëîâèÿõ êëèíèêè. Àëüòåðíàòèâîé èí-
òðàìèîêàðäèàëüíîìó ââåäåíèþ êëåòîê ÿâëÿåòñÿ òðàíñ-
ïëàíòàöèÿ â êðîâîòîê. Ïðè òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ â ïî-
ëîñòü ëåâîãî æåëóäî÷êà æèâîòíûì ñ èíôàðêòîì ìèîêàðäà
èññëåäîâàòåëè âûÿâëÿëè ÌÑÊ â ïîâðåæäåííîì ìèîêàðäå
÷åðåç 1 íåä ïîñëå ââåäåíèÿ (Barbash et al., 2003). Âíóòðè-
âåííîå ââåäåíèå ÌÑÊ, êàê è èíòðàìèîêàðäèàëüíàÿ òðàíñ-
ïëàíòàöèÿ, ïðèâîäèëî ê óìåíüøåíèþ çîíû èíôàðêòà ìèî-
êàðäà è óëó÷øåíèþ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ñåðäöà
ó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ (Êðóãëÿêîâ è äð., 2004;
Nagaya et al., 2004). Ãèñòîëîãè÷åñêèé àíàëèç ìèîêàðäà
âûÿâèë êàðäèîìèîöèòû ñ äîíîðñêîé ìåòêîé, ýòè êëåòêè
ýêñïðåññèðîâàëè á-àêòèíèí, òðîïîíèí-ò, òðîïîìèîçèí,
òÿæåëûå öåïè ìèîçèíà, à òàêæå êîííåêñèí-43.

Èòàê, âî ìíîãèõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî, ÷òî ïðè
òðàíñïëàíòàöèè ÌÑÊ æèâîòíûì ñ ïîâðåæäåíèåì ìèîêàð-
äà êëåòêè äèôôåðåíöèðîâàëèñü â êàðäèîìèîöèòàðíîì íà-
ïðàâëåíèè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî òðàíñïëàíòàöèÿ ÌÑÊ â
ïîâðåæäåííûé ìèîêàðä ïðèâîäèëà ê ñóùåñòâåííûì èçìå-
íåíèÿì ãåìîäèíàìè÷åñêèõ è ôóíêöèîíàëüíûõ ïîêàçàòå-
ëåé ñåðäöà (Shake et al., 2002). Èçìåíåíèå ãåìîäèíàìè÷å-
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ñêèõ ïîêàçàòåëåé ïîâðåæäåííîãî ìèîêàðäà ñâÿçûâàþò ñ
ïðîäóêöèåé ÌÑÊ ôàêòîðîâ àíãèîãåíåçà. Ââåäåíèå ÌÑÊ
â ïîâðåæäåííûé ìèîêàðä ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ
ïðèâîäèëî ê óñèëåíèþ ýíäîãåííîé ïðîäóêöèè ôàêòî-
ðà ðîñòà ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ VEGF (Tang et al., 2004). Óäà-
ëîñü ïîêàçàòü, ÷òî èìïëàíòèðîâàííûå ÌÑÊ ýêñïðåññèðó-
þò ôàêòîðû Ôîí Âèëëåáðàíòà è VEGF, ñòèìóëèðóþ-
ùèå àíãèîãåíåç (Liu et al., 2004). Êðîìå òîãî, ÌÑÊ
ñåêðåòèðóþò áîëüøîå êîëè÷åñòâî äðóãèõ ôàêòîðîâ àíãèî-
ãåíåçà, â ÷èñëå êîòîðûõ òðîìáîöèòàðíûé ôàêòîð ðîñòà
PDGF, ôàêòîð ðîñòà ôèáðîáëàñòîâ FGF, àíãèïîýòèí (Fink
et al., 2004; Kinnaird et al., 2004). Êîëîêàëèçàöèÿ èíúåöè-
ðîâàííûõ ÌÑÊ ñ ãëàäêîìûøå÷íûì ñëîåì êðîâåíîñíûõ
ñîñóäîâ êîñâåííî ïîäòâåðæäàåò èõ ó÷àñòèå â âîññòàíîâ-
ëåíèè ïåðôóçèè ïîâðåæäåííîãî ìèîêàðäà (Gojo et al.,
2003).

Òàêèì îáðàçîì, íà îñíîâå ïðîâåäåííîãî àíàëèçà äàí-
íûõ ìû âûÿñíèëè, ÷òî ÌÑÊ íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ÿâëÿ-
þòñÿ îäíèì èç íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûõ àãåíòîâ êëåòî÷-
íîé òåðàïèè èíôàðêòà ìèîêàðäà. Â ñðàâíåíèè ñ äðóãèìè
òèïàìè ñòâîëîâûõ êëåòîê ÌÑÊ îáëàäàþò ðÿäîì óíèêàëü-
íûõ ñâîéñòâ: îíè ìîãóò äîñòàâëÿòüñÿ ê çîíå ïîâðåæäåíèÿ
÷åðåç êðîâîòîê, äèôôåðåíöèðîâàòüñÿ â êàðäèîìèîöèòàð-
íîì íàïðàâëåíèè, ÿâëÿþòñÿ ïðîäóöåíòàìè áîëüøîãî êî-
ëè÷åñòâà ôàêòîðîâ, óâåëè÷èâàþùèõ æèçíåñïîñîáíîñòü
êëåòî÷íûõ ýëåìåíòîâ, â òîì ÷èñëå è êàðäèîìèîöèòîâ, è
ñòèìóëèðóþùèõ íåîàíãèîãåíåç.
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The review discusses cell therapy; one of the most promising approaches to myocardial infarction treatment.
The possibility to use cell material of various origins is analyzed. The review sums up data on the application of fe-
tal and neonatal cardiomyocytes, myoblasts, bone marrow mononuclear fraction, hematopoietic and mesenchymal
stem cells (MSX) as cell therapy agents. The conclusion is made that MSC are promising cell material for myocar-
dial infarction therapy. MSC are able to migrate to the injured area, differentiate into myocardial lineage. They
produce a wide range of factors that stimulate angiogenesis and increase viability of cells, including cardiomyocy-
tes.
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