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Â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñóùåñòâóþò äâå òî÷êè çðåíèÿ íà ñïîñîáíîñòü ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà ê ðåãå-
íåðàöèè. Îäíà èç íèõ ïðåäïîëàãàåò, ÷òî ìèîêàðä îáëàäàåò ñëàáîé ñïîñîáíîñòüþ ê ðåãåíåðàöèè. Ñîãëàñ-
íî äðóãîé, ìèîêàðä ñïîñîáåí îáíîâëÿòüñÿ ñ âûñîêîé ñêîðîñòüþ çà ñ÷åò ïðèñóòñòâèÿ â íåì ðåçèäåíòíûõ
ñòâîëîâûõ êëåòîê. Öåëü äàííîé ðàáîòû ñîñòîÿëà â ïðîâåðêå ýòèõ ãèïîòåç ïóòåì èññëåäîâàíèÿ ðàñïðåäå-
ëåíèÿ êàðäèîìèîöèòîâ ïî ðàçìåðó è ïëîèäíîñòè ó ëþäåé ðàçíîãî âîçðàñòà. Èñïîëüçóÿ öèòîôëóîðèìåò-
ðèþ è èíòåðôåðîìåòðèþ, îïðåäåëÿëè ñóõóþ ìàññó, îáúåì è ïëîèäíîñòü ìèîöèòîâ, èçîëèðîâàííûõ èç
ëåâîãî æåëóäî÷êà íîðìàëüíîãî ñåðäöà 12 ìóæ÷èí â âîçðàñòå 20—30 (n = 7) è 40—50 (n = 5) ëåò. Ñðåäíÿÿ
ñóõàÿ ìàññà êàðäèîìèîöèòîâ ó ìóæ÷èí â âîçðàñòå 20—30 ëåò ñîñòàâèëà 6906 � 182 ïã (10—12 ã), à â âîç-
ðàñòå 40—50 ëåò — 9126 � 263 ïã; îáúåìû ìèîöèòîâ ñîñòàâèëè 55 250 � 1457 è 73 005 � 2106 ìêì3 ñî-
îòâåòñòâåííî. Êëåòêè ñ îáúåìàìè, ïðîìåæóòî÷íûìè ìåæäó êëåòêàìè íà ñòàäèè «äåëÿùèõñÿ ìèîöèòîâ»,
è çðåëûìè ìèîöèòàìè, îòñóòñòâîâàëè. ×èñëî êàðäèîìèîöèòîâ â ëåâîì æåëóäî÷êå â âîçðàñòíîé ãðóïïå
20—30 ëåò ñîñòàâèëî (3.18 ± 0.05)�109, à â âîçðàñòå 40—50 ëåò — (2.06 ± 0.6)�109. Á *îëüøóþ ÷àñòü ïîïó-
ëÿöèè ìèîöèòîâ ñîñòàâëÿëè îäíîÿäåðíûå êëåòêè ñ òåòðàïëîèäíûìè ÿäðàìè (41.3 %). Äîëÿ ìèîöèòîâ
ðàçëè÷íûõ êëàññîâ ïëîèäíîñòè è èõ ñðåäíÿÿ ïëîèäíîñòü íå èçìåíÿëèñü â èíòåðâàëå 20—50 ëåò. Íà
îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ ñäåëàí âûâîä î òîì, ÷òî ñòâîëîâûå êëåòêè íå èãðàþò çàìåòíîé ðîëè â
âîññòàíîâëåíèè ÷èñëà óòðà÷åííûõ ìèîöèòîâ. Ãèïåðòðîôèÿ ìèîöèòîâ, îáóñëîâëåííàÿ ðîñòîì èõ öèòî-
ïëàçìû, ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ìåõàíèçìîì êîìïåíñàöèè ôóíêöèè ëåâîãî æåëóäî÷êà ñåðäöà â õîäå ñòàðå-
íèÿ ÷åëîâåêà.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: ñåðäöå ÷åëîâåêà, êàðäèîìèîöèòû, ïëîèäíîñòü, ãèïåðòðîôèÿ, ñòàðåíèå, ñòâî-
ëîâûå êëåòêè.

Âñå ìëåêîïèòàþùèå ñòàðåþò, õîòÿ è ñ ðàçíîé ñêî-
ðîñòüþ. Ýòîò ïðîöåññ, ïî-âèäèìîìó, íà÷èíàåòñÿ ñ ðîæäå-
íèåì è, óñêîðÿÿñü ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ âîçðàñòà, ïîñòå-
ïåííî èçìåíÿåò ñòðóêòóðó è ôóíêöèþ ðàçëè÷íûõ îðãà-
íîâ, â òîì ÷èñëå ñåðäöà (Scalia et al., 2010; Chan et al.,
2011). Ïîòåðÿ êàðäèîìèîöèòîâ (ÊÌÖ) ðàññìàòðèâàåòñÿ â
êà÷åñòâå îäíîãî èç ãëàâíûõ ïîêàçàòåëåé ñòàðåíèÿ ñåðäå÷-
íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû (Chaudhary et al., 2011). Ïîëàãà-
þò, ÷òî â ìèîêàðäå ÷åëîâåêà â èíòåðâàëå îò 20 äî 90 ëåò
ïóòåì àïîïòîçà òåðÿåòñÿ 40—50 % ÊÌÖ (Weisfeld, 1998).

Ïðîáëåìà âîññòàíîâëåíèÿ ïîïóëÿöèè ÊÌÖ, óòðà÷åí-
íûõ â õîäå ñòàðåíèÿ èëè â ðåçóëüòàòå áîëåçíè, ïðèâëåêà-
åò âíèìàíèå ìíîãèõ èññëåäîâàòåëåé (Sanyo et al., 2014;
Polizzotti et al., 2015). Â òå÷åíèå äåñÿòèëåòèé ÊÌÖ ìëåêî-
ïèòàþùèõ ñ÷èòàëèñü ïîñòìèòîòè÷åñêèìè êëåòêàìè, ïðî-
ëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü êîòîðûõ ïî÷òè ïîëíîñòüþ òå-
ðÿåòñÿ ñïóñòÿ êîðîòêîå âðåìÿ ïîñëå ðîæäåíèÿ (Ðóìÿíöåâ,
1982). Â ðåçóëüòàòå îíè îêàçûâàþòñÿ íåñïîñîáíûìè çà-
ìåíèòü êëåòêè, óòðà÷åííûå â ðåçóëüòàòå åñòåñòâåííîãî
èçíàøèâàíèÿ èëè â õîäå àäàïòàöèè ñåðäöà ê ñòðåññîâûì
âîçäåéñòâèÿì. Áåðãìàí ñ ñîàâòîðàìè (Bergmann et al.,
2009), èñïîëüçóÿ îðèãèíàëüíûé ìåòîä èçó÷åíèÿ îáîðîòà

ÊÌÖ â ñåðäöå âçðîñëîãî ÷åëîâåêà, îñíîâàííûé íà âêëþ-
÷åíèè èçîòîïà óãëåðîäà 14Ñ â ìèîêàðä ëþäåé âî âðåìÿ
ÿäåðíûõ èñïûòàíèé, ïîêàçàëè, ÷òî â âîçðàñòå 20 ëåò ñêî-
ðîñòü îáíîâëåíèÿ ÊÌÖ â ñåðäöå ÷åëîâåêà ñîñòàâëÿåò
ïðèìåðíî 1 % â ãîä, à â âîçðàñòå 75 ëåò — 0.3 %. Ýòè âå-
ëè÷èíû îáîðîòà ÊÌÖ ñðàâíèìû ñî çíà÷åíèÿìè, êîòîðûå
îáû÷íî ïîëó÷àþò ïðè îöåíêàõ ïðîëèôåðàòèâíîé àêòèâ-
íîñòè ìèîöèòîâ â ëåâîì æåëóäî÷êå (ËÆ) ñåðäöà âçðîñ-
ëûõ ìëåêîïèòàþùèõ, íàïðèìåð ñ ïîìîùüþ èíúåêöèé
3Í-òèìèäèíà (Soonpaa, Field, 1997; Rumyantsev, 1981).

Î÷åíü ñëàáàÿ ïðîëèôåðàòèâíàÿ ñïîñîáíîñòü ÊÌÖ
âçðîñëîãî ñåðäöà, îñîáåííî ÊÌÖ æåëóäî÷êîâ, äàëà îñíî-
âàíèå ñ÷èòàòü, ÷òî îñíîâíûì ñïîñîáîì ïîâûøåíèÿ ôóíê-
öèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ìèîêàðäà èëè åãî ðåãåíåðàöèè â
îòâåò íà ïîâðåæäåíèå ÿâëÿåòñÿ âíóòðèêëåòî÷íàÿ ðåãåíå-
ðàöèÿ, ñâÿçàííàÿ ñ óâåëè÷åíèåì ÷èñëà îðãàíîèäîâ è ðàç-
ëè÷íûõ âíóòðèêëåòî÷íûõ ñòðóêòóð (Ñàðêèñîâ, 1970; Fer-
rans, 1984). Ìîðôîëîãè÷åñêèì ïðîÿâëåíèåì òàêîé ðåãå-
íåðàöèè ÿâëÿåòñÿ ãèïåðòðîôèÿ ìûøå÷íûõ êëåòîê ñåðäöà,
îáóñëîâëåííàÿ â îñíîâíîì ðîñòîì èõ öèòîïëàçìû.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ äðóãîé òî÷êîé çðåíèÿ (Anversa et al.,
2006; Kajstura et al., 2010; Leri et al., 2011; Kajstura et al.,
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2012; Anversa et al., 2013; Hayashi, Hosoda, 2015), ñåðäöå
ìëåêîïèòàþùèõ îáëàäàåò âûñîêîé ñïîñîáíîñòüþ ê îá-
íîâëåíèþ ïîïóëÿöèè ÊÌÖ áëàãîäàðÿ ïðèñóòñòâèþ â íåì
êîìïàðòìåíòà ðåçèäåíòíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê, îòâåòñò-
âåííûõ çà ãîìåîñòàç ìèîêàðäà è åãî ðåãåíåðàöèþ. Ñî-
ãëàñíî ýòîé ãèïîòåçå, îáðàçîâàíèå íîâûõ ÊÌÖ â ñåðäöå
ìëåêîïèòàþùèõ íå òîëüêî íå çàêàí÷èâàåòñÿ â ðàííåì
ïîñòíàòàëüíîì ïåðèîäå, íî äàæå óñêîðÿåòñÿ ïî ìåðå óâå-
ëè÷åíèÿ èõ âîçðàñòà (Kajstura et al., 2010, 2012). Ïðåäïî-
ëàãàåòñÿ, ÷òî, ïðåæäå ÷åì ñòàòü çðåëûìè ÊÌÖ, ðåçèäåíò-
íûå íåäèôôåðåíöèðîâàííûå c-kit+-ñòâîëîâûå êëåòêè äîë-
æíû ïðîéòè ðÿä ñòàäèé: c-kit+-ñòâîëîâàÿ êëåòêà�
íåäèôôåðåíöèðîâàííàÿ êëåòêà-ïðåäøåñòâåííèê�
ñëàáîäèôôåðåíöèðîâàííàÿ êëåòêà-ïðåäøåñòâåí-
íèê� äåëÿùèéñÿ ÊÌÖ� çðåëûé ÊÌÖ. Ñ÷èòàåòñÿ òàê-
æå, ÷òî äåëÿùèåñÿ ÊÌÖ ÿâëÿþòñÿ îòíîñèòåëüíî íåáîëü-
øèìè êëåòêàìè, êîòîðûå ñïîñîáíû äåëèòüñÿ ìèòîòè÷å-
ñêè è ñîäåðæàò íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî ìèîôèáðèëë â öè-
òîïëàçìå. Ïîçæå, îäíàêî, îíè ïåðåñòàþò äåëèòüñÿ è

íàêàïëèâàþò ìèîôèáðèëëû, ïîñòåïåííî óâåëè÷èâàþòñÿ â
ðàçìåðå, ïðåâðàùàÿñü â çðåëûå, ïîëíîñòüþ ñôîðìèðîâàí-
íûå ÊÌÖ (Anversa et al., 2013).

Â íàñòîÿùåé ðàáîòå ìû ïîñòàâèëè ïåðåä ñîáîé çàäà-
÷ó îöåíèòü âêëàä ñòâîëîâûõ êëåòîê â ðåãåíåðàöèþ ñåðäöà
âçðîñëîãî ÷åëîâåêà ñ ïîìîùüþ èçó÷åíèÿ ðàñïðåäåëåíèÿ
ÊÌÖ â ËÆ ñåðäöà ïî ðàçìåðó è ïëîèäíîñòè. Ðàçìåð
ÊÌÖ îïðåäåëÿëè ïóòåì èçìåðåíèÿ ñóõîé ìàññû îòäåëü-
íûõ êëåòîê, ïîñêîëüêó ýòîò ïàðàìåòð â îòëè÷èå îò ëèíåé-
íîãî ðàçìåðà, ïëîùàäè èëè îáúåìà êëåòîê íå çàâèñèò îò
óñëîâèé, â êîòîðûõ ïðîèçâîäèòñÿ ïðîáîïîäãîòîâêà (Be-
neke, 1966).

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Ì è î ê à ð ä ë å â î ã î æ å ë ó ä î ÷ ê à ñ å ð ä ö à ÷ å ë î -
â å ê à. Èññëåäîâàíèÿ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ìèîêàðäà
ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà ïðîâåäåíû íà àóòîïñèéíîì ìàòåðèà-
ëå. Ìàòåðèàë ìèîêàðäà ËÆ ïîëó÷åí îò 12 ìóæ÷èí, ïî-
ãèáøèõ â âîçðàñòå îò 20 äî 50 ëåò â ðåçóëüòàòå ðàçëè÷íûõ
íåñ÷àñòíûõ ñëó÷àåâ (äîðîæíî-òðàíñïîðòíûå, ïðîèçâîä-
ñòâåííûå èëè áûòîâûå òðàâìû, ñóèöèä è ò. ä.) ÷åðåç
12—24 ÷ ïîñëå ñìåðòè. Êàêèå-ëèáî ïðèçíàêè ïàòîëîãèè
ñåðäöà ó íèõ îòñóòñòâîâàëè.

Ô è ê ñ à ö è ÿ, ï ð è ã î ò î â ë å í è å ñ ð å ç î â, î ê ð à -
ø è â à í è å. Êóñî÷êè ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà ôèêñèðîâàëè â
10%-íîì íåéòðàëüíîì ôîðìàëèíå è çàëèâàëè â ïàðàôè-
íîâûå áëîêè ïî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå (Ðîñêèí, 1957), èç
êîòîðûõ çàòåì ïðèãîòàâëèâàëè ñðåçû òîëùèíîé 6 ìêì è
îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëèí-ýîçèíîì ïî Ìàéåðó. Äëÿ âû-
ÿâëåíèÿ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ñðåçû îêðàøèâàëè â òå÷å-
íèå 1 ÷ ïèêðîñèðèóñîì (0.01%-íûé ðàñòâîð ñèðèóñà êðàñ-
íîãî F3BA (Bio-Optica Milano SPA, Èòàëèÿ)) â íàñûùåí-
íîì âîäíîì ðàñòâîðå ïèêðèíîâîé êèñëîòû). Ïîñëå
îêðàñêè ïðåïàðàòû ñïîëàñêèâàëè â 30%-íîé óêñóñíîé
êèñëîòå (2 ìèí), îáåçâîæèâàëè â ñïèðòàõ âîñõîäÿùåé
êîíöåíòðàöèè è çàêëþ÷àëè â êàíàäñêèé áàëüçàì (Junquei-
ra et al., 1979).

Î ï ð å ä å ë å í è å ä î ë è ì û ø å ÷ í î é è ñ î å ä è í è -
ò å ë ü í î é ò ê à í å é â ì è î ê à ð ä å Ë Æ ñ å ð ä ö à. Àíàëèç
ãèñòîëîãè÷åñêèõ ñðåçîâ ËÆ, îêðàøåííûõ ïèêðîñèðèóñîì,
ïðîèçâîäèëè ñ ïîìîùüþ àíàëèçàòîðà èçîáðàæåíèé Video-
Test (Øòåéí è äð., 1998), èñïîëüçóÿ îáúåêòèâ 10�0.30 è
èíòåðôåðåíöèîííûé ñâåòîôèëüòð (lmax = 550 íì). Äîëþ
ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè â ËÆ ðàññ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëå:

Qñò = Sñò/(Sï.ç. – Sð.),

ãäå Qñò — äîëÿ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè îò ïëîùàäè ñðå-
çà, %; Sï.ç. — ïëîùàäü ïîëÿ çðåíèÿ ìèêðîñêîïà (ìêì2);
Sñò — ïëîùàäü ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, ìêì2; Sð. — ïëî-
ùàäü ïðîñâåòîâ ñîñóäîâ, ðàçðûâîâ òêàíè, ìêì2. Äîëþ
ìûøå÷íîé òêàíè îïðåäåëÿëè ïî ôîðìóëå

Qìò = 100 – Qñò,

ãäå Qìò — äîëÿ ìûøå÷íîé òêàíè îò ïëîùàäè ñðåçà, %;
Qñò — äîëÿ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè îò ïëîùàäè ñðåçà, %.
Äëÿ êàæäîãî ÷åëîâåêà àíàëèçèðîâàëè 20—30 ïîëåé çðå-
íèÿ.

È ç î ë ÿ ö è ÿ ê à ð ä è î ì è î ö è ò î â, î ê ð à ø è â à í è å
ì à ç ê î â è î ï ð å ä å ë å í è å ñ î ä å ð æ à í è ÿ Ä Í Ê â
ê ë å ò ê à õ. Äëÿ ïðèãîòîâëåíèÿ ìàçêîâ èçîëèðîâàííûõ
ÊÌÖ íà ïðåäìåòíûõ ñòåêëàõ (ðèñ. 1, à) èñïîëüçîâàëè ìå-
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Ðèñ. 1. Êàðäèîìèîöèòû (ÊÌÖ), èçîëèðîâàííûå èç ëåâîãî æå-
ëóäî÷êà ñåðäöà ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ùåëî÷íîé äèññîöèàöèè

òêàíè.

à — îáùèé âèä (ôàçîâûé êîíòðàñò); á — ÊÌÖ, îêðàøåííûå ïî Ô¸ëüãåíó
íà ÄÍÊ ñ èñïîëüçîâàíèåì ðåàêòèâà òèïà Øèôôà àóðàìèíà-SO2; â — íåî-
êðàøåííûå ÊÌÖ: ñëåâà — óñòàíîâêà ïîëÿ íà òåìíîòó, ñïðàâà — óñòà-
íîâêà îáúåêòà íà òåìíîòó. Èçìåðåíèå ñóõîé ìàññû êëåòîê ñ ïîìîùüþ

èíòåðôåðåíöèîííîãî ìèêðîñêîïà.



òîäèêó ùåëî÷íîé äèññîöèàöèè òêàíè (Áåëîâ è äð., 1975).
ÄÍÊ â ÿäðàõ ÊÌÖ âûÿâëÿëè íà ïðåïàðàòàõ-ìàçêàõ ñ ïî-
ìîùüþ ðåàêöèè Ô¸ëüãåíà (ôëóîðåñöåíòíûé âàðèàíò), â
êîòîðîé èñïîëüçîâàëè ðåàêòèâ òèïà Øèôôà — àóðà-
ìèí-SO2 (ðèñ. 1, á) (Kasten, 1961; Ðîçàíîâ, Êóäðÿâöåâ,
1967). Öèòîôëóîðèìåòðèþ ÄÍÊ â ÿäðàõ îäíîÿäåðíûõ è
äâóÿäåðíûõ ÊÌÖ ïðîèçâîäèëè ñ ïîìîùüþ èìïóëüñíîãî
ìèêðîôëóîðèìåòðà (Êóäðÿâöåâ è äð., 1979). Íà êàæäîì
ïðåïàðàòå èçìåðÿëè îêîëî 200 ÊÌÖ. Ïðè îïðåäåëåíèè
óðîâíåé ïëîèäíîñòè ÊÌÖ â êà÷åñòâå äèïëîèäíîãî ñòàí-
äàðòà èñïîëüçîâàëè ÿäðà ôèáðîáëàñòîâ, íàõîäÿùèåñÿ íà
ïðåïàðàòàõ ñ ÊÌÖ. Cðåäíþþ ïëîèäíîñòü ÊÌÖ, N(c),
ðàññ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëå

N(c) = Sni�2i ,

ãäå ni —îòíîñèòåëüíîå ÷èñëî êëåòîê i-òîãî êëàññà ïëî-
èäíîñòè (i = 1 — äèïëîèäíûé êëàññ, i = 2 — òåòðàïëîèä-
íûé è ò. ä.).

Î ï ð å ä å ë å í è å ñ ó õ î é ì à ñ ñ û è î á ú å ì à Ê Ì Ö.
Ñóõóþ ìàññó ÊÌÖ èçìåðÿëè íà íåîêðàøåííûõ, ôèêñèðî-
âàííûõ ìåòàíîëîì ïðåïàðàòàõ-ìàçêàõ, çàêëþ÷åííûõ â
ãëèöåðèí, ñ ïîìîùüþ èíòåðôåðåíöèîííîãî ìèêðîñêîïà
ÌÁÈÍ-4 (ËÎÌÎ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) â ìîíîõðîìàòè÷å-
ñêîì ñâåòå, èñïîëüçóÿ èíòåðôåðåíöèîííûé ñâåòîôèëüòð
(lmax = 550 íì) è îáúåêòèâ 10�0.30 (ðèñ. 1, â). Ñóõóþ ìàñ-
ñó êëåòîê ðàññ÷èòûâàëè ïî ôîðìóëå

M = dS/100a,

ãäå Ì — ñóõàÿ ìàññà êëåòêè, ïã (10–12 ã); d — îïòè÷åñêàÿ
ðàçíîñòü õîäà ëó÷åé, ñì; S — ïëîùàäü êëåòêè, ñì2; a —
óäåëüíîå ïðèðàùåíèå ïîêàçàòåëÿ ïðåëîìëåíèÿ, ñì3/ã
(Beneke 1966). Îïòè÷åñêóþ ðàçíîñòü õîäà îïðåäåëÿëè
ìåòîäîì óñòàíîâêè íà òåìíîòó ïî ôîðìóëå

d = (f1 – f2)/K�l,

ãäå d — ðàçíîñòü õîäà ëó÷åé, ñì; f1, f2 — îòñ÷åòû ïî
øêàëå êîìïåíñàòîðà Ñåíàðìîíà, ãðàäóñû; l — äëèíà
âîëíû ñâåòà, ñì; K = 180°.

Ïëîùàäü êëåòêè èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ àíàëèçàòîðà
èçîáðàæåíèé. Óäåëüíîå ïðèðàùåíèå ïîêàçàòåëÿ ïðåëîì-
ëåíèÿ äëÿ áåëêîâ â ãëèöåðèíå ñîñòàâëÿåò 0.00095 ñì3/ã
(Pellegrino et al., 1963). Äëÿ êàæäîãî ÷åëîâåêà èçìåðÿëè
íå ìåíåå 100 ÊÌÖ. Îáúåìû ÊÌÖ ðàññ÷èòûâàëè ïðè èñ-
ïîëüçîâàíèè çíà÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè ñóõîé ìàññû äëÿ
íîðìàëüíîãî ìûøå÷íîãî âîëîêíà, ðàâíîãî 0.125 ã/ñì3

(Sandritter, Scomazzoni, 1964).
Î ï ð å ä å ë å í è å ê î ë è ÷ å ñ ò â à ê à ð ä è î ì è î ö è -

ò î â â Ë Æ ñ å ð ä ö à ÷ å ë î â å ê à. ×èñëî ÊÌÖ â ìèîêàðäå
ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà îïðåäåëÿëè ïî ôîðìóëå

N = P�R�f/M,

ãäå N — êîëè÷åñòâî ÊÌÖ â ËÆ; Ð — ñûðàÿ ìàññà ËÆ
ñåðäöà, ã; R — äîëÿ ìûøå÷íîé òêàíè â ìèîêàðäå ËÆ
(R = 1 – Q); Q — äîëÿ ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè; f — êîýô-
ôèöèåíò ïåðåõîäà îò ñûðîé ìàññû ìèîêàðäà ê ñóõîé, ñî-
ñòàâëÿþùèé, ïî íàøèì äàííûì, 0.273; Ì — ñðåäíÿÿ ñó-
õàÿ ìàññà îäíîãî ÊÌÖ â ËÆ ñåðäöà, ã.

Ñ ò à ò è ñ ò è ê à. Äàííûå, ïðîàíàëèçèðîâàííûå ñ ïîìî-
ùüþ SigmaPlot 9.0 äëÿ ÎÑ Windows, ïðåäñòàâëåíû ñðåä-
íèìè çíà÷åíèÿìè ñ îøèáêîé (Systat Software Inc., ×èêàãî,
Èëëèíîéñ, ÑØÀ). Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñðåäíèìè çíà÷åíèÿìè
îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû

Ì à ñ ñ à Ë Æ ñ å ð ä ö à, äî ë ÿ ì û ø å ÷ í î é è ñ î å -
ä è í è ò å ë ü í î é ò ê à í å é â Ë Æ ÷ å ë î â å ê à ð à ç í î ã î
â î ç ð à ñ ò à. Ìàññà ËÆ ñåðäöà (áåç ìåææåëóäî÷êîâîé ïå-
ðåãîðîäêè) ó èññëåäîâàííûõ ìóæ÷èí ñîñòàâèëà â ñðåäíåì
86.4 ± 2.2 ã. Â âîçðàñòíîé ãðóïïå 20—30 ëåò (n = 7) ìàññà
ËÆ áûëà íà 13.2 % áîëüøå (p < 0.01), ÷åì â ãðóïïå
40—50 ëåò (n = 5). Äîëÿ ïàðåíõèìû è äîëÿ ñîåäèíèòåëü-
íîé òêàíè â ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà â âîçðàñòíîì èíòåðâàëå
20—50 ëåò íå èçìåíÿëèñü è ñîñòàâëÿëè 87.5 ± 0.9 è
12.5 ± 0.9 % ñîîòâåòñòâåííî.

Ñ ó õ à ÿ ì à ñ ñ à, î á ú å ì è ÷ è ñ ë î ì è î ö è ò î â â
Ë Æ ñ å ð ä ö à ÷ å ë î â å ê à ð à ç í î ã î â î ç ð à ñ ò à. Ó ìóæ-
÷èí â âîçðàñòå 20—30 ëåò ñóõàÿ ìàññà îäíîãî ÊÌÖ ñîñòà-
âèëà â ñðåäíåì 6906.0 � 182.1 ïã, à â âîçðàñòå 40—
50 ëåò — 9125.6 � 263.3 ïã, ò. å. ñ âîçðàñòîì ñóõàÿ ìàññà
ÊÌÖ óâåëè÷èëàñü íà 32.1 % (p < 0.001). Îáúåìû ÊÌÖ â
ýòèõ ãðóïïàõ ìóæ÷èí ñîñòàâèëè 55 250 � 1457 è 73 005 ±

Ñòâîëîâûå êëåòêè íå èãðàþò ñóùåñòâåííîé ðîëè â ðåïîïóëÿöèè ìèîöèòîâ ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà 887

Ðèñ. 2. Ãèñòîãðàììû ðàñïðåäåëåíèÿ êàðäèîìèîöèòîâ (ÊÌÖ)
÷åëîâåêà ïî îáúåìó â âîçðàñòå 20—30 (à) è 40—50 (á) ëåò.

Øòðèõîâîé ëèíèåé ïîêàçàí ïðåäïîëàãàåìûé îáúåì c-kit+-ðåçèäåíòíûõ
ñòâîëîâûõ êëåòîê ñåðäöà (110—220 ìêì3; ïî: Ferreira-Martins et al.,
2012); ñïëîøíîé ëèíèåé ïîêàçàíà îáëàñòü «äåëÿùèõñÿ ÊÌÖ» ñ ïðåä-
ïîëàãàåìûì îáúåìîì 1000—5000 ìêì3 ; ïî: Anversa et al., 2006; Berg-

mann et al., 2012.



2106 ìêì3 ñîîòâåòñòâåííî. Ðàñïðåäåëåíèÿ ÊÌÖ ïî ðàçìå-
ðó â îáåèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ áûëè áëèçêè ê íîðìàëüíî-
ìó ðàñïðåäåëåíèþ. Ëåâîñòîðîííÿÿ àñèììåòðèÿ ãèñòî-
ãðàìì ðàñïðåäåëåíèÿ ÊÌÖ ïî ðàçìåðàì îòñóòñòâîâàëà
(ðèñ. 2). ×èñëî ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà ìóæ÷èí â âîçðàñò-
íîì èíòåðâàëå 20—50 ëåò óìåíüøàëîñü íà 35.2 %
(p < 0.001), â âîçðàñòíîé ãðóïïå 20—30 ëåò îíî ñîñòàâèëî
(3.18 ± 0.05)�109, à â ãðóïïå 40—50 ëåò — (2.06 ±
� 0.6)�109 êëåòîê.

Ó ð î â í è ï ë î è ä í î ñ ò è î ä í î ÿ ä å ð í û õ è ä â ó -
ÿ ä å ð í û õ ì è î ö è ò î â â Ë Æ ñ å ð ä ö à â ç ð î ñ ë î ã î
÷ å ë î â å ê à ð à ç í î ã î â î ç ð à ñ ò à. Ðåçóëüòàòû öèòîôîòî-
ìåòðè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ÄÍÊ â ÿäðàõ ìèî-
öèòîâ, îêðàøåííûõ ïî Ô¸ëüãåíó, ïîêàçàëè, ÷òî îäíîÿäåð-
íûå òåòðàïëîèäíûå (4ñ) êëåòêè ñîñòàâëÿþò áîëüøèíñòâî
ÊÌÖ â ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà (ðèñ. 3). Äîëÿ ýòèõ êëåòîê ñî-
ñòàâèëà â ñðåäíåì 41.3 % (èíäèâèäóàëüíûå êîëåáàíèÿ —
îò 22.0 äî 57.3 %). Äîëÿ îäíîÿäåðíûõ äèïëîèäíûõ (2ñ)
ìèîöèòîâ ñîñòàâèëà 28.4 % (èíäèâèäóàëüíûå êîëåáàíèÿ
îò 6.9 äî 54.1 %). Îäíîÿäåðíûå îêòàïëîèäíûå (8ñ) ìèî-
öèòû â ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà ãîðàçäî áîëåå ðåäêè, ÷åì 2ñ-
è 4ñ-ìèîöèòû. Îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî 8ñ-ìèîöèòîâ
ñîñòàâèëî â ñðåäíåì 4.7 % (èíäèâèäóàëüíûå êîëåáà-
íèÿ — îò 0.6 äî 12.2 %). Îäíîÿäåðíûå 16ñ-ÊÌÖ âñòðå÷à-
ëèñü íå ó âñåõ èññëåäîâàííûõ ëþäåé, è èõ îòíîñèòåëüíîå
êîëè÷åñòâî íèêîãäà íå ïðåâûøàëî 1 %. Äîëÿ äâóÿäåðíûõ
ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà ñîñòàâèëà â ñðåäíåì
25.6 % (èíäèâèäóàëüíûå êîëåáàíèÿ îò 8.3 äî 43.8 %). Ïðè
ýòîì äâóÿäåðíûå ìèîöèòû 2ñ�2 è 4ñ�2 âñòðå÷àëèñü c
ïðèìåðíî ðàâíîé ÷àñòîòîé (îêîëî 12.5 %). Äîëÿ ìèîöè-
òîâ ñ äâóìÿ îêòàïëîèäíûìè ÿäðàìè (8ñ�2) â ËÆ ñåðäöà
ñîñòàâèëà â ñðåäíåì 0.5 % (èíäèâèäóàëüíûå êîëåáà-
íèÿ — îò 0 äî 3.4 %). Äîëÿ 2ñ-, 4ñ-, 8ñ- è 16ñ-ÿäåð ìèîöè-
òîâ â ËÆ ñåðäöà âçðîñëûõ ìóæ÷èí â ñðåäíåì ñîñòàâëÿëà
43.1 ± 4.2, 52.2 ± 3.6, 4.6 ± 1.1 è 0.03 ± 0.03 % ñîîòâåòñò-
âåííî.

Îòíîñèòåëüíûå êîëè÷åñòâà ÊÌÖ â ñîîòâåòñòâóþùèõ
êëàññàõ ïëîèäíîñòè êëåòîê ó ìóæ÷èí â âîçðàñòå 20—30 è
40—50 ëåò íå ðàçëè÷àëèñü. Ñðåäíåå ÷èñëî ãåíîìîâ â ìèî-
öèòàõ â âîçðàñòíîì èíòåðâàëå 20—50 ëåò òàêæå íå èçìå-
íÿëîñü (ð < 0.05). Â âîçðàñòíîé ãðóïïå 20—30 ëåò ñðåä-
íÿÿ ïëîèäíîñòü ÊÌÖ ñîñòàâèëà 4.0 � 0.2 ñ, à â ãðóïïå
40—50 ëåò — 4.4 � 0.3 ñ.

Îáñóæäåíèå

Ðåçóëüòàòû íàøåé ðàáîòû ïîêàçàëè, ÷òî ìàññà ËÆ
ñåðäöà ìóæ÷èí óìåíüøàåòñÿ ñ âîçðàñòîì. Ñõîæèå äàí-
íûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî ìàññà ËÆ ñåðäöà
ìóæ÷èí ñíèæàåòñÿ â õîäå ñòàðåíèÿ, áûëè ïîëó÷åíû ðàíåå
(Olivetti et al., 1991, 1995, 2000). Â öèòèðóåìûõ ðàáîòàõ
áûëî òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî ïðè óâåëè÷åíèè âîçðàñòà ó
ìóæ÷èí íàáëþäàåòñÿ óìåíüøåíèå ÷èñëà ìèîöèòîâ, êîòî-
ðîå ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì èõ îáúåìà. Â íàøåé ðà-
áîòå áûëî íàéäåíî, ÷òî â âîçðàñòíîì èíòåðâàëå
20—50 ëåò ÷èñëî ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà ìóæ÷èí óìåíü-
øàåòñÿ íà 35.2 %, à ñóõàÿ ìàññà è îáúåì êàæäîãî ìèîöèòà
óâåëè÷èâàþòñÿ â ñðåäíåì íà 32.1 %. Òàêèì îáðàçîì, â
õîäå ñòàðåíèÿ ãèïåðòðîôèÿ ÊÌÖ ïî÷òè ïîëíîñòüþ êîì-
ïåíñèðóåò èõ ïîòåðþ.

Âî ìíîãèõ ðàáîòàõ ñ ïîìîùüþ àáñîðáöèîííîé öèòî-
ôîìåòðèè ÿäåð è êëåòîê, îêðàøåííûõ ïî Ô¸ëüãåíó, áûëî
ïîêàçàíî, ÷òî ïîëèïëîèäèÿ ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíîé ÷åðòîé
ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ (Brodsky, Uryvae-
va, 1985; Adler, Friedburg, 1986; Adler, 1991; Brodsky,
1991; Brodsky et al., 1991; Êóäðÿâöåâ è äð., 1997; Øëÿõòî
è äð., 2007). Ïðè ýòîì â îòëè÷èå îò äðóãèõ ìëåêîïèòàþ-
ùèõ îñîáåííîñòüþ ïîïóëÿöèè ìèîöèòîâ ËÆ ñåðäöà ÷å-
ëîâåêà ÿâëÿåòñÿ ïðèñóòñòâèå â íåé áîëüøîãî ÷èñëà îäíî-
ÿäåðíûõ êëåòîê (Brodsky, 1991). Ïî íàøèì äàííûì, äîëÿ
ïîñëåäíèõ ó íåêîòîðûõ ëþäåé ìîæåò ïðåâûøàòü 90 %.
Äîëÿ äâóÿäåðíûõ (2ñ�2, 4ñ�2 è 8ñ�2) ìèîöèòîâ â ËÆ
ñåðäöà ÷åëîâåêà ñîñòàâèëà â ñóììå 25.6 %, ÷òî ñîîòâåòñò-
âóåò äàííûì äðóãèõ àâòîðîâ (Olivetti et al., 1996; Anversa
et al., 2007). Ïðè ýòîì â îòëè÷èå îò ðàíåå ïîëó÷åííûõ
äàííûõ (Brodsky, 1991; Brodsky et al., 1991) ìû íå îáíà-
ðóæèëè ïðåâûøåíèÿ êîëè÷åñòâà 4ñ�2-ìèîöèòîâ íàä
îñòàëüíûìè êëàññàìè äâóÿäåðíûõ êëåòîê. Ìèîöèòû
2ñ�2 è 4ñ�2 âñòðå÷àëèñü c ïðèìåðíî ðàâíîé ÷àñòîòîé
(ðèñ. 3).

Íåäàâíî ñ ïîìîùüþ ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè ÿäåð
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñòâî ÿäåð
ÊÌÖ â ñåðäöå ÷åëîâåêà ÿâëÿþòñÿ äèïëîèäíûìè. Äîëÿ
äè-, òåòðà- è îêòàïëîèäíûõ ÿäåð ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà
ñîñòàâèëà 83, 14 è 3 % ñîîòâåòñòâåííî (Kajstura et al.,
2010, 2012). Îäíàêî ýòè ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷àò ôàêòè-
÷åñêè âñåì äàííûì, èçâåñòíûì â íàñòîÿùåå âðåìÿ. Êðè-
òèêóÿ ñâîèõ îïïîíåíòîâ, àâòîðû óòâåðæäàþò, ÷òî ìåòîä
öèòîôîòîìåòðèè ñ èñïîëüçîâàíèåì îêðàøèâàíèÿ êëåòîê
ïî Ôåëüãåíó ñëèøêîì íåòî÷åí äëÿ îöåíêè ïëîèäíîñòè
ÿäåð èç-çà âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè õðîìàòèíà ê ãèäðî-
ëèçó è ðàçëè÷íûì óñëîâèÿì âî âðåìÿ ïðîâåäåíèÿ ýòîé ðå-
àêöèè (Kajstura et al., 2012).

Âñå íåäîñòàòêè öèòîôîòîìåòðèè ïðåïàðàòîâ, îêðà-
øåííûõ ïî Ô¸ëüãåíó, î êîòîðûõ ãîâîðÿò àâòîðû, èìåþò
çíà÷åíèå òîëüêî ïðè îöåíêå ðàçìåðà ãåíîìà. Â ýòîì ñëó-
÷àå ïðîòî÷íàÿ öèòîìåòðèÿ, ïîçâîëÿþùàÿ îöåíèòü ðàçìåð
ãåíîìà ó ðàçëè÷íûõ âèäîâ æèâîòíûõ ñ òî÷íîñòüþ ìåíåå
÷åì 1 %, ÿâëÿåòñÿ íàèëó÷øèì ìåòîäîì (Ðîçàíîâ, Âèíî-
ãðàäîâ, 1998). Îäíàêî ÷óâñòâèòåëüíîñòü õðîìàòèíà ê ðàç-
ëè÷íûì óñëîâèÿì ïðîâåäåíèÿ ðåàêöèè Ô¸ëüãåíà ïðè
îöåíêå ïëîèäíîñòè ÿäåð íå èìååò çíà÷åíèÿ. Äëÿ íàäåæ-
íîé îöåíêè ïëîèäíîñòè äîñòàòî÷íî, ÷òîáû êîýôôèöèåíò
âàðèàöèè ïðè èçìåðåíèè ñîäåðæàíèÿ ÄÍÊ â ÿäðàõ èëè
êëåòêàõ íå ïðåâûøàë 7—8 %, à ñîâðåìåííûå öèòîôîòî-
ìåòðû ïîçâîëÿþò èçìåðèòü ñîäåðæàíèå ÄÍÊ â ÿäðàõ êëå-
òîê ñ åùå áîëüøåé òî÷íîñòüþ.

Ãëàâíûì ïðåèìóùåñòâîì öèòîôîòîìåòðèè ÄÍÊ â
êëåòêàõ, îêðàøåííûõ ïî Ô¸ëüãåíó, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðî-
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Ðèñ. 3. Ðàñïðåäåëåíèå êàðäèîìèîöèòîâ ïî êëàññàì ïëîèäíîñòè
ó ìóæ÷èí â âîçðàñòå 20—30 ëåò (ñâåòëûå ñòîëáèêè) è â âîçðà-

ñòå 40—50 ëåò (òåìíûå ñòîëáèêè).

Âñå âåëè÷èíû âûðàæåíû êàê ñðåäíåå çíà÷åíèå è åãî îøèáêà.



òî÷íîé öèòîìåòðèåé ÿâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü íàáëþäàòü
èçìåðÿåìûé îáúåêò, ÷òî ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü ñòåïåíü
ïëîèäíîñòè êàæäîãî ÿäðà â äâóÿäåðíûõ (èëè ìíîãîÿäåð-
íûõ) êëåòêàõ. Áîëåå òîãî, â íàñòîÿùåå âðåìÿ ñ ïîìîùüþ
ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè òåõíè÷åñêè íåâîçìîæíî àíàëèçè-
ðîâàòü ñîäåðæàíèå ÄÍÊ â ñòîëü êðóïíûõ êëåòêàõ, êàê
ÊÌÖ ìëåêîïèòàþùèõ, äëèíà êîòîðûõ, íàïðèìåð ó ÷åëî-
âåêà, ìîæåò ïðåâûøàòü 100 ìêì, à øèðèíà äîñòèãàåò
15—20 ìêì (Legato, 1973). Â ñâÿçè ñ ýòèì àâòîðàì, ïðè-
ìåíÿþùèì ïðîòî÷íóþ öèòîìåòðèþ, ïðèõîäèòñÿ èñïîëü-
çîâàòü íå öåëûå ÊÌÖ, à èõ ÿäðà.

Ìèîöèòû â ñåðäöå ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ ñîñòàâëÿþò
ëèøü îêîëî 25 % êëåòî÷íîé ïîïóëÿöèè ìèîêàðäà (Øëÿõ-
òî è äð., 2007). Ïîýòîìó â ñóñïåíçèè ÿäåð, èçîëèðîâàí-
íûõ èç ìèîêàðäà, ïîìèìî äèïëîèäíûõ ÿäåð ÊÌÖ ïðèñóò-
ñòâóåò çíà÷èòåëüíî áîëüøåå êîëè÷åñòâî äèïëîèäíûõ
ÿäåð, íå ïðèíàäëåæàùèõ ìèîöèòàì. Âñëåäñòâèå ýòîãî
äàæå ïðè èñïîëüçîâàíèè èììóíîìå÷åíèÿ ÿäåð ÊÌÖ ñïå-
öèôè÷åñêèìè àíòèòåëàìè (íàïðèìåð, ê òðîïîíèíó I)
î÷åíü òðóäíî îòëè÷èòü ÿäðà ÊÌÖ îò ÿäåð äðóãèõ êëåòîê
(Bergmann et al., 2011, 2012). Ó÷èòûâàÿ âûøåñêàçàííîå,
ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îáíàðóæåííàÿ âûñîêàÿ äîëÿ
äèïëîèäíûõ ÿäåð ÊÌÖ â ñåðäöå ÷åëîâåêà (Kajstura et al.,
2010, 2012) ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíà çíà÷èòåëüíûì çà-
ãðÿçíåíèåì âçâåñè ÿäåð ÊÌÖ äèïëîèäíûìè ÿäðàìè êëå-
òîê äðóãèõ òèïîâ.

Â îòëè÷èå îò äàííûõ ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè ìîäàëü-
íûì êëàññîì ïëîèäíîñòè ÊÌÖ ó èññëåäîâàííûõ íàìè
ìóæ÷èí ÿâëÿëèñü îäíîÿäåðíûå 4ñ-êëåòêè, äîëÿ êîòîðûõ
ñîñòàâëÿëà â ñðåäíåì 41.3 %. Äîëÿ îäíîÿäåðíûõ 2ñ-ìèî-
öèòîâ â ËÆ ñåðäöà èññëåäîâàííûõ íàìè ìóæ÷èí ñîñòàâè-
ëà ëèøü 28.4 %. Äàæå ïðè ïåðåñ÷åòå íàøèõ äàííûõ ñ êëå-
òî÷íîé ïëîèäíîñòè íà ÿäåðíóþ ïëîèäíîñòü äîëÿ ìèîöè-
òîâ ñ 4ñ-ÿäðàìè (52.2 %) â ËÆ ñåðäöà ÷åëîâåêà çàìåòíî
ïðåâûøàëà äîëþ 2ñ-ÿäåð (43.1 %).

Ìíîãèå èññëåäîâàòåëè îòìå÷àëè çíà÷èòåëüíóþ âàðè-
àáåëüíîñòü ÷èñëà ãåíîìîâ â ìèîöèòàõ ÷åëîâåêà. Ïî ðàç-
íûì äàííûì, ïëîèäíîñòü ÊÌÖ â ËÆ íîðìàëüíîãî ñåðäöà
÷åëîâåêà ìîæåò âàðüèðîâàòü îò 4ñ äî 10ñ, ñîñòàâëÿÿ â
ñðåäíåì 6.2 ± 0.5ñ (Brodsky et al., 1991). Îäíàêî ìû íå îá-
íàðóæèëè ñòîëü âûñîêîé ïëîèäíîñòè ó ìèîöèòîâ ÷åëîâå-
êà. Ñðåäíÿÿ ïëîèäíîñòü ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà ó èññëå-
äîâàííûõ íàìè ìóæ÷èí ñîñòàâèëà 4.2 ± 0.2ñ (3.2ñ—5.3ñ)
è ëèøü íåìíîãî ïðåâûøàëà ñðåäíþþ ïëîèäíîñòü ìèîöè-
òîâ ËÆ ñåðäöà ó áîëüøèíñòâà äðóãèõ ìëåêîïèòàþùèõ, â
÷àñòíîñòè êðûñû è ìûøè (Êóäðÿâöåâ è äð., 1997).

Èçâåñòíî, ÷òî ïîëèïëîèäèÿ â ñåðäöå è ïå÷åíè íåîáðà-
òèìà. Ïîëèïëîèäíûå ÊÌÖ â ìèîêàðäå, êàê è ãåïàòîöèòû
â ïå÷åíè, îáðàçóþòñÿ â ðåçóëüòàòå ïðîõîæäåíèÿ íåïîëíî-
ãî êëåòî÷íîãî öèêëà (Brodsky, Uryvaeva, 1985; Êóäðÿâöåâ
è äð., 1997). Ñòåïåíü ïëîèäíîñòè êëåòîê ïðè ïðîõîæäå-
íèè êàæäîãî ñëåäóþùåãî êëåòî÷íîãî öèêëà ìîæåò òîëüêî
óâåëè÷èâàòüñÿ, ïðèâîäÿ ê íàêîïëåíèþ â ïîïóëÿöèè êëå-
òîê âûñîêèõ êëàññîâ ïëîèäíîñòè. Òàêèì îáðàçîì, àíàëèç
äèíàìèêè îòíîñèòåëüíîãî ÷èñëà ÊÌÖ ðàçëè÷íûõ êëàññîâ
ïëîèäíîñòè, íàïðèìåð â õîäå ñòàðåíèÿ, äàåò âîçìîæíîñòü
îöåíèòü óðîâåíü ÄÍÊ-ñèíòåòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ äàæå â
î÷åíü ìåäëåííî ïðîëèôåðèðóþùèõ êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöè-
ÿõ (Stein, Kudryavtsev, 1992; Kudryavtsev et al., 1993), ê
êîòîðûì îòíîñèòñÿ è ïîïóëÿöèÿ ìèîöèòîâ â ËÆ ñåðäöà
ìëåêîïèòàþùèõ.

Îòñóòñòâèå èçìåíåíèé â ðàñïðåäåëåíèè ÊÌÖ ËÆ
ñåðäöà ïî êëàññàì ïëîèäíîñòè (ðèñ. 3) è ñòàáèëüíîñòü
óðîâíåé èõ ñðåäíåé ïëîèäíîñòè ïðè óâåëè÷åíèè âîçðàñòà
÷åëîâåêà ïîçâîëÿþò çàêëþ÷èòü, ÷òî ñèíòåç ÄÍÊ â ïîïó-

ëÿöèè äèôôåðåíöèðîâàííûõ ôóíêöèîíèðóþùèõ ÊÌÖ
îòñóòñòâóåò èëè íàõîäèòñÿ íà î÷åíü íèçêîì óðîâíå. Ýòîò
âûâîä ïîäòâåðæäàåòñÿ ÷ðåçâû÷àéíîé ðåäêîñòüþ ïåðâè÷-
íûõ îïóõîëåé ìèîêàðäà, ÷àñòîòà êîòîðûõ êîëåáëåòñÿ îò
0.001 äî 0.2 % (Butany et al., 2005; Leja et al., 2011). Êðîìå
òîãî, ïðåäñòàâëÿåòñÿ ìàëîâåðîÿòíûì, ÷òîáû ñòîëü êðóï-
íûå êëåòêè, êàê ÊÌÖ âçðîñëîãî ÷åëîâåêà, ñðåäíèé îáúåì
êîòîðûõ ñîñòàâëÿåò 50 564 � 7398 ìêì3 (Mollova et al.,
2013), à ïî íàøèì äàííûì, åùå áîëüøå — 55 250 ± 1457
(20—30 ëåò) è 73 005 ± 2106 (40—50 ëåò) ìêì3, ìîãëè áû
âñòóïàòü â êëåòî÷íûé öèêë (Anversa et al., 2006; Kajstura
et al., 2010; Leri et al., 2011). Ïðè ýòîì íàäî èìåòü â âèäó,
÷òî ïåðåä äåëåíèåì êëåòêè äîëæíû óäâîèòü ñâîþ ìàññó è
îáúåì. Êðîìå òîãî, ýòè êëåòêè ñòîëü ïëîòíî íàïîëíåíû
ìèîôèáðèëëàìè, ÷òî â íèõ î÷åíü òðóäíî ðàçìåñòèòü ìè-
òîòè÷åñêèé àïïàðàò (Rumyantsev, 1981).

Íåäàâíî áûëà âûäâèíóòà ãèïîòåçà, ïðåäïîëàãàþùàÿ
âûñîêóþ ñïîñîáíîñòü ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà ê ôè-
çèîëîãè÷åñêîé ðåãåíåðàöèè (Anversa et al., 2006; Kajstura
et al., 2010, 2012). Ãèïîòåçà îñíîâàíà íà äîïóùåíèè âûñî-
êîé ñêîðîñòè îáîðîòà êëåòîê â ìèîêàðäå âçðîñëîãî ÷åëî-
âåêà â õîäå åãî ñòàðåíèÿ, â ðåçóëüòàòå êîòîðîãî âñÿ ïîïóëÿ-
öèÿ ìèîöèòîâ â ñåðäöå â òå÷åíèå æèçíè ìîæåò ïîëíîñòüþ
îáíîâëÿòüñÿ ìíîãî ðàç. Ñîãëàñíî ãèïîòåçå, âûñîêàÿ ñêî-
ðîñòü îáîðîòà ÊÌÖ äîñòèãàåòñÿ çà ñ÷åò íåïðåðûâíîé çà-
ìåíû èçíîøåííûõ ñòàðûõ ÊÌÖ íîâûìè, êîòîðûå îáðàçó-
þòñÿ èç ðåçèäåíòíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê ñåðäöà â ñëåäóþ-
ùåì ðÿäó ïîêîëåíèé: c-kit+-ñòâîëîâàÿ êëåòêà� ïðîãåíè-
òîðíàÿ êëåòêà� êëåòêà-ïðåäøåñòâåííèê� àìïëèôèöè-
ðóþùèéñÿ ÊÌÖ, ñïîñîáíûé ê ìèòîòè÷åñêîìó äåëåíèþ è
ñîäåðæàùèé â öèòîïëàçìå íåáîëüøîå êîëè÷åñòâî ìèî-
ôèáðèëë� çðåëûé, ïîëíîñòüþ ñôîðìèðîâàííûé ÊÌÖ
(Anversa et al., 2013). Åñëè áû ãèïîòåçà àâòîðîâ áûëà âåð-
íà, òî íà ãèñòîãðàììàõ ðàñïðåäåëåíèÿ ÊÌÖ ïî ðàçìåðàì
(ðèñ. 2, à, á) îò ñòàäèè àìïëèôèöèðóþùèõñÿ ÊÌÖ, ñîäåð-
æàùèõ ìàëîå êîëè÷åñòâî ìèîôèáðèëëÿðíûõ áåëêîâ, äî
çðåëûõ ÊÌÖ, öèòîïëàçìà êîòîðûõ ñîäåðæèò îãðîìíîå
êîëè÷åñòâî ýòèõ áåëêîâ, ïðèñóòñòâîâàë áû íåïðåðûâíûé
ðÿä ðàçìåðîâ êëåòîê. Îäíàêî ïî äàííûì íàøåé ðàáîòû
(ðèñ. 3), êëåòêè ñ ïðîìåæóòî÷íûìè ðàçìåðàìè ìåæäó àì-
ïëèôèöèðóþùèìèñÿ ÊÌÖ, îáúåì êîòîðûõ ïðåäïîëîæè-
òåëüíî ñîñòàâëÿåò 1000—5000 ìêì3 (Anversa et al., 2006),
è çðåëûìè ìèîöèòàìè ËÆ ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà,
ñðåäíèé îáúåì êîòîðûõ, ïî íàøèì äàííûì, ñîñòàâëÿë â
âîçðàñòå 20—30 ëåò 55 250 ìêì3 (6906 ïã), à â âîçðàñòå
40—50 ëåò — 73 005 ìêì3 (9125 ïã), îòñóòñòâîâàëè. Êðî-
ìå òîãî, ãèñòîãðàììû äîëæíû áûëè áû èìåòü âûðàæåí-
íóþ ëåâîñòîðîííþþ àñèììåòðèþ, êîòîðàÿ îòðàæàëà áû
ìåäëåííîå è ïîñòåïåííîå íàêîïëåíèå ìèîôèáðèëë â öè-
òîïëàçìå ìîëîäûõ ÊÌÖ, ïîñëå òîãî êàê îíè ïðåêðàòèëè
äåëèòüñÿ. Îäíàêî ýòîãî òàêæå íå íàáëþäàåòñÿ.

Ãèïîòåçà î âûñîêîé ñêîðîñòè îáîðîòà ÊÌÖ â ñåðäöå
âçðîñëîãî ÷åëîâåêà ïðåäïîëàãàåò âûñîêóþ ñêîðîñòü ïî-
ñòóïëåíèÿ â ìèîêàðä íîâûõ ìèîöèòîâ èç ïóëà c-kit+-ðåçè-
äåíòíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê ñåðäöà. Ïîëàãàþò, ÷òî ýòà ñêî-
ðîñòü âîçðàñòàåò ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ âîçðàñòà ÷åëîâåêà è
äîñòèãàåò 3�106 êë./ñóò (Anversa et al., 2006; Kajstura et al.,
2010). Â õîäå ôîðìèðîâàíèÿ çðåëûõ ÊÌÖ èç íåäèôôå-
ðåíöèðîâàííûõ äèïëîèäíûõ ñòâîëîâûõ c-kit+-êëåòîê ïî-
ñëåäíèå äîëæíû ñòàòü îäíîÿäåðíûìè èëè äâóÿäåðíûìè
ìèîöèòàìè ñ ÿäðàìè ðàçëè÷íîé ïëîèäíîñòè â îïðåäå-
ëåííîì ñîîòíîøåíèè. Èçâåñòíî, ÷òî ðàñïðåäåëåíèå êëå-
òîê ïî êëàññàì ïëîèäíîñòè â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ, â òîì
÷èñëå â ñåðäöå, ëåãêî èçìåíÿåòñÿ ïîä âëèÿíèåì ðàçëè÷-
íûõ ôàêòîðîâ âíåøíåé è âíóòðåííåé ñðåäû (Brodsky,

Ñòâîëîâûå êëåòêè íå èãðàþò ñóùåñòâåííîé ðîëè â ðåïîïóëÿöèè ìèîöèòîâ ñåðäöà âçðîñëîãî ÷åëîâåêà 889



Uryvaeva, 1985; Brodsky et al., 1985, 1988). Ìåæäó òåì,
íåñìîòðÿ íà ðàçëè÷èÿ óñëîâèé, â êîòîðûõ ïðîèñõîäèò ïî-
ëèïëîèäèçàöèÿ ìèîöèòîâ ó ìîëîäûõ ëþäåé è ëèö ñðåäíå-
ãî âîçðàñòà (Scalia et al., 2010; Chan, Veinot, 2011), ðàñïðå-
äåëåíèå ÊÌÖ ïî êëàññàì ïëîèäíîñòè è ñðåäíèé óðîâåíü
èõ ïëîèäíîñòè â âîçðàñòíîì èíòåðâàëå 20—50 ëåò îñòà-
þòñÿ íåèçìåííûìè (ðèñ. 2). Ñòàáèëüíîñòü îòíîñèòåëüíî-
ãî ÷èñëà îäíîÿäåðíûõ è äâóÿäåðíûõ ìèîöèòîâ â ñåðäöå
âçðîñëîãî ÷åëîâåêà ïîñëå 20 ëåò îòìå÷àëàñü è äðóãèìè
àâòîðàìè (Olivetti et al., 1996; Øëÿõòî è äð., 2007). Åñëè
áû ñòâîëîâûå êëåòêè ó÷àñòâîâàëè â ðåïîïóëÿöèè ìèîöè-
òîâ ñåðäöà, òî â ãðóïïå ëèö ñòàðøåãî âîçðàñòà ïî ñðàâíå-
íèþ ñ ìîëîäûìè âçðîñëûìè íàáëþäàëñÿ áû ñäâèã ðàñ-
ïðåäåëåíèÿ ÊÌÖ ïî êëàññàì ïëîèäíîñòè. Ïîñêîëüêó ýòî-
ãî íå ïðîèñõîäèò, ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ñòâîëîâûå
êëåòêè ñåðäöà íå ó÷àñòâóþò â ðåïîïóëÿöèè ìèîêàðäà
âçðîñëîãî ÷åëîâåêà.

Òàêèì îáðàçîì, äàííûå, ïîëó÷åííûå íàìè, íå ïîä-
òâåðæäàþò òî÷êó çðåíèÿ î âåäóùåé ðîëè ñòâîëîâûõ êëå-
òîê â ðåãåíåðàöèè ìèîêàðäà ìëåêîïèòàþùèõ. Ê àíàëî-
ãè÷íîìó çàêëþ÷åíèþ ïðèøëè è äðóãèå àâòîðû (Áàéäþê
è äð., 2013; Senyo et al., 2013; Walsh et al., 2014). Êðîìå
òîãî, íàøè äàííûå ïîçâîëÿþò çàêëþ÷èòü, ÷òî â ñëó÷àå
ïîòåðè ÊÌÖ â õîäå ñòàðåíèÿ ñåðäöà ãèïåðòðîôèÿ îñòàâ-
øèõñÿ ìèîöèòîâ, îáóñëîâëåííàÿ ðîñòîì èõ öèòîïëàçìû
(íàêîïëåíèåì ìèîôèáðèëë), ñëóæèò îñíîâíûì ìåõàíèç-
ìîì êîìïåíñàöèè ôóíêöèè ýòîãî îðãàíà.

Ðàáîòà âûïîëíåíà ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé (ïðî-
åêò 14-04-00730).
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STEM CELLS PLAY NO CONSIDERABLE ROLE IN CARDIOMYOCYTE

REPOPULATION OF ADULT HUMAN HEART
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There are two viewpoints concerning cardiac regeneration. One assumes that the myocardium of an adult
human heart has a weak regenerative capacity. According to another, myocardium can renew at a high rate due
to the presence of resident stem cells. This study was aimed to test the role of stem cells in myocardium repo-
pulation in adult humans of different age by examining the distribution of cardiomyocytes as to their size and
ploidy. Cytofluorimetry and interferometry were used to determine the dry weight, volume and ploidy of myo-
cytes isolated from the left ventricle of the normal heart of 12 men aged 20—30 years (n = 7) and 40—50 years
(n = 5). Dry weight of cardiomyocytes made up 6906 ± 182 pg (10–12 g) aged 20—30 years and 9126 ± 263 pg
in men aged 40—50 years. There were no cells with an intermediate volume between amplifying and mature
myocytes. The number of candiomyocytes in the left ventricle made up (3.18 ± 0.05)�109 cells in the age group
20—30 years and (2.06 ± 0.6)�109 cells in the age group 40—50 years. Most of the myocyte population was re-
presented by mononucleate cells with tetraploid nuclei (41.3 %). Proportion of myocytes of different ploidy
classes did not change in the interval from 20 to 50 years. Our results strongly suggest that stem cells of the he-
art are not involved in the regeneration of human myocardium during aging. The function of the aging heart is
mostly compensated by the hypertrophy of the remaining myocytes.

K e y w o r d s: human heart, cardiomyocyte, ploidy, hypertrophy, aging, stem cell.
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