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Â ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ àóòîëîãè÷-
íîé èíòðàìèîêàðäèàëüíîé òðàíñïëàíòàöèè ìóëüòèïîòåíòíûõ ìåçåí-
õèìíûõ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê (ÌÌÑÊ) êîñòíîãî ìîçãà è ÿäðîñîäåðæà-
ùåé ôðàêöèè êîñòíîãî ìîçãà íà ïåðôóçèþ èøåìèçèðîâàííîãî
ìèîêàðäà êðîëèêà. Èíôàðêò ìèîêàðäà ìîäåëèðîâàëñÿ ïóòåì ëèãè-
ðîâàíèÿ íèñõîäÿùåé âåòâè ëåâîé êîðîíàðíîé àðòåðèè. Îöåíêó ïåð-
ôóçèè ìèîêàðäà ïðîâîäèëè ìåòîäîì îäíîôîòîííîé ýìèññèîííîé
êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ðàäèîôàðìàöåâòè-
÷åñêîãî ïðåïàðàòà (ÐÔÏ) 99mÒñ-òåòðàôîñìèíà (Ìóîview) ïåðåä ìî-
äåëèðîâàíèåì èíôàðêòà ìèîêàðäà è ñïóñòÿ 10 ñóòîê, 1,5 ìåñÿöà, 3
ìåñÿöà, 6 è 12 ìåñÿöåâ. Áûëè ñôîðìèðîâàíû òðè ãðóïïû æèâîò-
íûõ: 1 ãðóïïà (n=12), êîòîðûì â èøåìèçèðîâàííóþ çîíó ââîäèëèñü
ÌÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà (2½106), 2 ãðóïïà (n=14) � ââîäèëàñü ÿäðîñî-
äåðæàùàÿ ôðàêöèÿ êîñòíîãî ìîçãà (2½106) è 3 ãðóïïà (n=15, êîíò-
ðîëüíàÿ), êîòîðûì ââîäèëàñü ðîñòîâàÿ ñðåäà.

Ó âñåõ æèâîòíûõ 1-é è 2-é ãðóïï ÷åðåç 1,5 ìåñÿöà ïîñëå îïå-
ðàöèè îòìå÷àëîñü çíà÷èòåëüíîå óëó÷øåíèå ïåðôóçèè. Ñðåäíèå
çíà÷åíèÿ íàêîïëåíèÿ ÐÔÏ ñîñòàâèëè 0,92±0,03 è 0,89±0,03, ñîîò-
âåòñòâåííî. Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - 0,62±0,02. Ê 3 ìåñÿöàì ïîñëå
îïåðàöèè ïîëíàÿ íîðìàëèçàöèÿ ïåðôóçèè îòìå÷àëàñü â îïûòíûõ
ãðóïïàõ, ãäå óðîâåíü íàêîïëåíèÿ ÐÔÏ ñîñòàâèë 1,00±0,02 è
0,98±0,01, òîãäà êàê â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ýòîò ïîêàçàòåëü íå óâå-
ëè÷èëñÿ è ðàâíÿëñÿ 0,61±0,01. Ïîêàçàòåëè ðàâíîìåðíîñòè ïåðôó-
çèè â ïàòîëîãè÷åñêîé è ðåôåðåíòíîé çîíàõ íà 10-å ñóòêè ïîñëå
îïåðàöèè ñîñòàâèëè: â 1-é ãðóïïå - 2,7±0,2 è 2,1±0,2; âî 2-é -
2,6±0,2 è 1,8±0,3; â êîíòðîëüíîé - 2,8±0,3 è 2,1±0,1. ×åðåç 3 ìå-
ñÿöà ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ èíôàðêòà â 1-îé è 2-îé ãðóïïàõ ýòè
çíà÷åíèÿ äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü (1,9±0,2; 2,0±0,1 è 2,1±0,1;
2,0±0,2); â êîíòðîëüíîé ãðóïïå íåðàâíîìåðíîñòü ïåðôóçèè çíà÷è-
òåëüíî âûðîñëà è ñîñòàâèëà 3,5±0,2 â ïîðàæåííîì ñåãìåíòå ïî
îòíîøåíèþ ê 2,0±0,1 â èíòàêòíîì ñåãìåíòå.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èíôàðêò ìèîêàðäà, ìóëüòèïîòåíòíûå
ìåçåíõèìíûå ñòðîìàëüíûå êëåòêè, ïåðôóçèÿ ìèîêàðäà, îäíîôîòîííàÿ
ýìèññèîííàÿ êîìïüþòåðíàÿ òîìîãðàôèÿ.

Ââåäåíèå
Èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà (ÈÁÑ) ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé

øèðîêî ðàñïðîñòðàíåííîå çàáîëåâàíèå è ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé
ïðè÷èíîé ñìåðòíîñòè â áîëüøèíñòâå ïðîìûøëåííî ðàçâè-
òûõ ñòðàí ìèðà [1]. Íåîáðàòèìîå ïîâðåæäåíèå êàðäèîìèî-
öèòîâ è ñîñóäèñòûõ ñòðóêòóð âñëåäñòâèå èøåìèè ìèîêàðäà
ïðèâîäèò ê íàðóøåíèþ ôóíêöèè ñåðäöà è, â êîíå÷íîì èòîãå, ñåð-
äå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Èñïîëüçóåìûå â íàñòîÿùåå âðåìÿ äëÿ
ëå÷åíèÿ èøåìèè ìèîêàðäà êîíñåðâàòèâíûå è îïåðàòèâíûå ìå-
òîäû íå âñåãäà ýôôåêòèâíû èëè íå ìîãóò áûòü ïðèìåíåíû
ïî ðÿäó ïðè÷èí [2]. Â ñâÿçè ñ ýòèì ðàçðàáàòûâàþòñÿ íîâûå
ñïîñîáû âëèÿíèÿ íà ðåãåíåðàöèþ ïîðàæåííîãî ìèîêàðäà
íà îñíîâå ñîâðåìåííûõ äîñòèæåíèé ìîëåêóëÿðíîé è êëåòî÷-
íîé áèîëîãèè. Òàê, â ïîñëåäíèå 5-7 ëåò óñïåøíî ðåàëèçóåòñÿ

èäåÿ êëåòî÷íîé òðàíñïëàíòàöèè äëÿ ëå÷åíèÿ ÈÁÑ. Ïðè ýòîì
ìíîãîîáåùàþùèì ñòàë ìåòîä òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê ñ öåëüþ
çàìåùåíèÿ íåêðîòèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà âíîâü îáðàçî-
âàííûìè êàðäèîìèîöèòàìè è ñòèìóëÿöèè íåîàíãèîãåíåçà [3,
4]. Îäíàêî ìíîãèå âîïðîñû â ýòîé îáëàñòè ìåäèöèíû îñòà-
þòñÿ íåðåøåííûìè è òðåáóþò äàëüíåéøåãî èññëåäîâàíèÿ.
Îäíèì èç íèõ ÿâëÿåòñÿ âîïðîñ î íàèáîëåå ýôôåêòèâíîì òèïå
êëåòîê äëÿ ñòèìóëÿöèè àíãèîãåíåçà. Â ýêñïåðèìåíòå íà ìî-
äåëè îñòðîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà áûëî ïðåäëîæåíî èñïîëüçî-
âàòü ðàçëè÷íûå òèïû êëåòîê äëÿ ñòèìóëÿöèè íåîàíãèîãåíåçà â
èøåìèçèðîâàíîé çîíå: ãåìîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè
[5], ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè ïóïîâèííîé êðîâè
[6], ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè, ìîáèëèçîâàííûå
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Âëèÿíèå èíòðàìèîêàðäèàëüíîé àóòîòðàíñïëàíòàöèè
êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà íà ïåðôóçèþ èøåìèçèðîâàííîãî
ìèîêàðäà â ýêñïåðèìåíòå

The article presents results of investigation into comparative
evaluation of the effects of autologous intramyocardial transplantation
of multipotent mesenchymal stromal cells taken from bone marrow
and of mononuclear bone marrow fraction upon perfusion of a rabbit
ischemic myocardium. Myocardial infarction was simulated by means
of ligation of the left coronary artery descending branch. Myocardium
perfusion was evaluated with single-photon emission computed
tomography with the application of a radiopharmaceutic drug (RPD)
99mTc-tetraphosmine (Myoview) prior to the simulation of myocardial
infarction and in 10 days, 1.5 months, 3, 6 and 12 months. The animals
were divided into three groups: the 1st group (n=12) included animals
whom multipotent mesenchymal bone marrow stromal cells were
introduced into the ischemic zone (2×106); in the 2nd group (n=14)
mononuclear bone marrow fraction was introduced (2×106); and the
3rd group (n=15, control) where growth medium was used.

In all the animals of the 1st and 2nd groups, considerable improvement
of perfusion was observed in 1.5 months following the operation. Mean
values of the RPD accumulation were 0.92±0.03 and 0.89±0.031
respectively. In the control group this value was 0.62±0.02. By the third
month following the operation complete normalizing of perfusion
occurred in the experimental groups with the RPD accumulation level of
1.00±0.02 and 0.98±0.01, whereas this parameter did not increase in
the control group and was 0.61±0.01. On the 10th day after the operation
the perfusion evenness parameters in pathologic and reference zones
were as follows: in the 1st group � 2.7±0.2 and 2.1±0.2; in the 2nd group
� 2.6±0.2 and 1.8±0.3; in the controls � 2.8±0.3 and 2.1±0.1. In 3
months after the infarction simulation these values did not significantly
differ in the 1st and 2nd groups (1.9±0.2; 2.0±0.1 and 2.1±0.1; 2.0±0.2);
in the controls the unevenness of perfusion increased considerably and
amounted up to 3.5±0.2 in the damaged segment as compared with
2.0±0.1 in the intact one.

Key words: myocardial infarction, multipotent srtomal cells,
mononuclear cells, bone marrow, autologous transplantation, perfusion
of myocardium, single-photon emission computed tomography.
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â ïåðèôåðè÷åñêèé êðîâîòîê [7], ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíè-
òîðíûå êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà [8], ÿäðîñîäåðæàùèå êëåòêè
(ßÑÊ) êîñòíîãî ìîçãà [9] è ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè [10], ìóëü-
òèïîòåíòíûå ìåçåíõèìíûå ñòðîìàëüíûå êëåòêè (ÌÌÑÊ) êîñ-
òíîãî ìîçãà [11]. Èç âñåãî ìíîãîîáðàçèÿ èñïîëüçóåìûõ òèïîâ
êëåòîê íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûì ÿâëÿåòñÿ òðàíñïëàíòàöèÿ
àóòîãåííûõ êëåòîê â ñâÿçè ñ îòñóòñòâèåì íåîáõîäèìîñòè èì-
ìóíîñóïðåññèâíîé òåðàïèè, êîòîðàÿ îáû÷íî òðåáóåòñÿ ïîñ-
ëå òðàíñïëàíòàöèè ýìáðèîíàëüíûõ è ôåòàëüíûõ êëåòîê, à
òàêæå â ñâÿçè ñ îòñóòñòâèåì ýòè÷åñêèõ è þðèäè÷åñêèõ ïðî-
áëåì. Äàííûå ëèòåðàòóðû ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî â íàñòîÿùåå
âðåìÿ ñðåäè àóòîãåííîãî êëåòî÷íîãî ìàòåðèàëà ÷àùå âñåãî
èñïîëüçóþòñÿ ÿäðîñîäåðæàùàÿ ôðàêöèÿ êîñòíîãî ìîçãà è
ÌÌÑÊ êîñòíîãî ìîçãà [12]. Îäíàêî ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðà-
áîò ïî ñðàâíèòåëüíîé ýôôåêòèâíîñòè òðàíñïëàíòàöèè ýòèõ
êëåòîê ìàëî, à ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïðîòèâîðå÷èâû.

Áîëüøèíñòâî ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîò ïî èçó÷åíèþ âëè-
ÿíèÿ òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê íà ðåïàðàöèþ ìèîêàðäà âûïîë-
íÿëèñü íà ìîäåëè èíôàðêòà ìèîêàðäà ó ìåëêèõ ãðûçóíîâ,
êîòîðûå, êàê èçâåñòíî, îáëàäàþò âûðàæåííûìè àäàïòàöèîí-
íûìè ñïîñîáíîñòÿìè, ÷òî, ñ íàøåé òî÷êè çðåíèÿ, íå ïîçâîëÿåò
äîñòîâåðíî îöåíèòü ýôôåêò îò ïðîâîäèìîé òåðàïèè [13].

Äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ èíôàðêòà â ýêñïåðèìåíòå èñïîëüçóþò-
ñÿ ðàçíîîáðàçíûå ñïîñîáû âîçäåéñòâèÿ íà ìèîêàðä: íèçêèå è
âûñîêèå òåìïåðàòóðû, ëàçåð, òîêñèíû, ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ïðå-
ïàðàòû è ò. ï. [14]. Ê ñîæàëåíèþ, ýòè ñïîñîáû íå ïîçâîëÿþò â
ïîëíîé ìåðå âîñïðîèçâåñòè ñèòóàöèþ, âîçíèêàþùóþ â êëèíè-
êå. Äîñòàòî÷íî òî÷íî äàííûé ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ óäàåòñÿ
èìèòèðîâàòü ïóòåì ïåðåâÿçêè êîðîíàðíîé àðòåðèè.

Äëÿ îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè âëèÿíèÿ òðàíñïëàíòàöèè
êëåòîê íà êðîâîñíàáæåíèå èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà
ïðèìåíÿþòñÿ ðàçëè÷íûå ìåòîäû. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ çîëî-
òûì ñòàíäàðòîì â îöåíêå óðîâíÿ ïåðôóçèè è ìåòàáîëèçìà
ìèîêàðäà ÿâëÿþòñÿ îäíîôîòîííàÿ ýìèññèîííàÿ êîìïüþ-
òåðíàÿ òîìîãðàôèÿ (ÎÔÝÊÒ) è ïîçèòðîííî-ýìèññèîííàÿ
òîìîãðàôèÿ. Èñïîëüçîâàíèå ýòèõ ìåòîäîâ â ýêñïåðèìåíòå
ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåñüìà ïðèâëåêàòåëüíûì, îäíàêî çà÷àñ-
òóþ èç-çà âåëè÷èíû èçó÷àåìîãî îáúåêòà ïîëó÷àåìîå ðàç-
ðåøåíèå íå ïîçâîëÿåò ïðîâîäèòü îöåíêó äàííûõ [15].

Êðîìå òîãî, äëÿ îïðåäåëåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñ-
íîñòè òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê âàæíî ïðîâîäèòü îöåíêó ðå-
çóëüòàòîâ íå òîëüêî â áëèæàéøèå, íî è â îòäàëåííûå ñðîêè.
Îäíàêî áîëüøèíñòâî èññëåäîâàíèé îòðàæàåò îöåíêó ðåçóëü-
òàòîâ â ñðåäíåì äî ïîëóãîäà, à ðåçóëüòàòû íà áîëåå ïîçäíèõ

ñðîêàõ ïðåäñòàâëåíû åäèíè÷íûìè ñîîáùåíèÿìè [12].
Öåëü ðàáîòû - îöåíèòü âëèÿíèå àóòîãåííîé òðàíñïëàíòà-

öèè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà íà ïåðôóçèþ ìèîêàðäà ó êðîëèêîâ
ïîñëå èíôàðêòà, ìîäåëèðîâàííîãî ïóòåì êîðîíàðîîêêëþçèè,
ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà ÎÔÝÊÒ íà ðàçíûõ ñðîêàõ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà êðîëèêàõ-ñàìöàõ ëèíèè

Øèíøèëëà ìàññîé 2,7-3,0 êã. Âîçðàñò æèâîòíûõ ê íà÷àëó
ýêñïåðèìåíòà ñîñòàâëÿë 3-4 ìåñÿöà.

1. Âûäåëåíèå, êóëüòèâèðîâàíèå è õàðàêòåðèñòèêà
ïîëó÷åííûõ êëåòîê
Â ðàáîòå èñïîëüçîâàëè êóëüòóðó ÌÌÑÊ è ßÑÊ, ïîëó÷åí-

íûå èç àñïèðàòà êîñòíîãî ìîçãà.
Àñïèðàò êîñòíîãî ìîçãà ïîëó÷àëè ïóòåì ïóíêöèè êðûëà ïîä-

âçäîøíîé êîñòè ïîñëå ïðåìåäèêàöèè (äðîïåðèäîë 0,5 ìã/êã,
êñèëàçèí 14 ìã/êã) ïîä ìåñòíûì îáåçáîëèâàíèåì 0,5% ðà-
ñòâîðîì íîâîêàèíà. Àñïèðàò â êîëè÷åñòâå 10 ìë ïîìåùàëè â
ïðîáèðêó, ñîäåðæàùóþ àíòèêîàãóëÿíò CPDS (citrate phosphate
dextrose solution). Ïîëó÷åííûé êîñòíûé ìîçã ôðàêöèîíèðîâàëè
ñ ïîìîùüþ öåíòðèôóãèðîâàíèÿ (1600g, 20 ìèí) â ãðàäèåíòå
ïëîòíîñòè Ïåðêîëëà (63%). Îáðàçîâàâøååñÿ èíòåðôàçíîå
êîëüöî ñ ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ïðîìûâàëè â ðàñòâîðå Õåíêñà
áåç Ñà2+ è Mg2+ è îñàæäàëè öåíòðèôóãèðîâàíèåì. Îñàäîê
ñóñïåíäèðîâàëè â ñðåäå αÌÅÌ è èñïîëüçîâàëè ëèáî äëÿ
äàëüíåéøåãî êóëüòèâèðîâàíèÿ, ëèáî äëÿ òðàíñïëàíòàöèè áåç
êóëüòèâèðîâàíèÿ.

Æèçíåñïîñîáíîñòü ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà îïðåäåëÿëè â
êàìåðå Ãîðÿåâà ñ ïîìîùüþ îêðàñêè òðèïàíîâûì ñèíèì.

Êëåòêè êóëüòèâèðîâàëè â ñðåäå αÌÅÌ (ISN, ÑØÀ) ñ 10%
ñûâîðîòêè ýìáðèîíîâ êîðîâ (Hyclone, Íîâàÿ Çåëàíäèÿ) è
ãåíòàìèöèíà ñóëüôàòà (50 ìêã/ìë) â ÑÎ

2
-èíêóáàòîðå ïðè

5% êîíöåíòðàöèè óãëåêèñëîãî ãàçà. Ñìåíó ñðåäû ïðîèçâî-
äèëè ÷åðåç êàæäûå òðîå ñóòîê. Ïîñëå ïåðâîé ñìåíû ñðåäû â
íåå äîáàâëÿëè àñêîðáèíîâóþ êèñëîòó (50 ìêã/ìë). Êëåòêè,
äîñòèãøèå ñóáêîíôëþýíòíîãî ñîñòîÿíèÿ, ïåðåñåâàëè ïðè
ïîìîùè ðàñòâîðà òðèïñèíà è ÝÄÒÀ (Gibco, ÑØÀ).

Õàðàêòåðèñòèêó êëåòî÷íûõ êóëüòóð ïðîâîäèëè ïóòåì îê-
ðàøèâàíèÿ ñòàíäàðòíîé ñìåñüþ ðåàêòèâîâ BCIP-NBT
(Sigma, ÑØÀ) íà ùåëî÷íóþ ôîñôàòàçó (ÙÔ) äëÿ èäåíòèôè-
êàöèè êëåòîê îñòåîãåííîé äèôôåðåíöèðîâêè è cóäàíîì-III
(BDH Chemicals Ltd, Àíãëèÿ) äëÿ èäåíòèôèêàöèè êëåòîê àäè-
ïîöèòàðíîé äèôôåðåíöèðîâêè.

Ðèñ.1. Ëèãèðîâàíèå ïåðåäíåé íèñõîäÿùåé âåòâè ëåâîé
êîðîíàðíîé àðòåðèè

Ðèñ. 2. Ââåäåíèå êëåòîê â  èøåìèçèðîâàííóþ çîíó ìèîêàðäà
ëåâîãî æåëóäî÷êà
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2. Ìîäåëèðîâàíèå èíôàðêòà ìèîêàðäà
Äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ èíôàðêòà ìèîêàðäà êðîëèêàì ïîñëå

ïðåìåäèêàöèè (äðîïåðèäîë 0,5 ìã/êã, ìåòàöèí 0,8 ìã/êã) è
ýíäîòðàõåàëüíîé èíòóáàöèè â óñëîâèÿõ èñêóññòâåííîé âåí-
òèëÿöèè ëåãêèõ ïîä óïðàâëÿåìûì íàðêîçîì (êåòàìèí 32 ìã/êã,
êñèëàçèí 14 ìã/êã, äèòèëèí 3 ìã/êã) â ÷åòâåðòîì ìåæðåáåðüå
ñëåâà âûïîëíÿëàñü òîðàêîòîìèÿ. Çàòåì îñóùåñòâëÿëàñü ïå-
ðèêàðäèîòîìèÿ è ïåðåâÿçêà ïåðåäíåé íèñõîäÿùåé âåòâè ëå-
âîé êîðîíàðíîé àðòåðèè íà ðàññòîÿíèè 1,0 ñì îò âåðõóøêè
ñåðäöà (ðèñ. 1). Ñðàçó ïîñëå êîðîíàðîîêêëþçèè â çîíó ïðåä-
ïîëàãàåìîãî èíôàðêòà èíòðàìèîêàðäèàëüíî ñ ïîìîùüþ èí-
ñóëèíîâîãî øïðèöà ââîäèëè êëåòêè èëè ýêâèâàëåíòíîå êîëè-
÷åñòâî ïèòàòåëüíîé ñðåäû (ðèñ. 2). Ðàíó ïîñëîéíî óøèâàëè,
ïíåâìîòîðàêñ ëèêâèäèðîâàëè ïóòåì àêòèâíîé àñïèðàöèè âîç-
äóõà èç ïëåâðàëüíîé ïîëîñòè. Èíòðàîïåðàöèîííàÿ ëåòàëü-
íîñòü ñîñòàâèëà 10%, ïîñëåîïåðàöèîííàÿ - ìåíåå 2%.

   Âñå æèâîòíûå áûëè ðàçäåëåíû íà 3 ãðóïïû. Æèâîòíûì
1-é ãðóïïû (n=12) â ïîðàæåííóþ çîíó èíúåêöèîííûì ñïî-
ñîáîì ââîäèëàñü êóëüòóðà ÌÌÑÊ (2½106), æèâîòíûì 2-é
ãðóïïû (n=14) ââîäèëàñü ÿäðîñîäåðæàùàÿ ôðàêöèÿ êîñò-
íîãî ìîçãà (2½106), æèâîòíûì 3-é ãðóïïû (êîíòðîëüíàÿ,
n=15) ââîäèëàñü ðîñòîâàÿ ñðåäà αÌÅÌ.

3. Îêðàøèâàíèå êëåòîê
Îêðàøèâàíèå êëåòî÷íûõ êóëüòóð è ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà

ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ ôëóîðîõðîìà Hoechst (Sigma, ÑØÀ)
â êîíöåíòðàöèè 1ìêã/ìë. Èäåíòèôèêàöèþ îêðàøåííûõ êëåòîê
â ñåðäöå îñóùåñòâëÿëè ïîñëå ôåðìåíòàòèâíîé îáðàáîòêè
ìèîêàðäà ñìåñüþ òðèïñèí-êîëëàãåíàçû (Sigma, ÑØÀ).
Ìå÷åíûå êëåòêè âûÿâëÿëè ñ ïîìîùüþ ôëóîðåñöåíòíîãî
ìèêðîñêîïà «Àõiosñîð» (Zeiss, Ãåðìàíèÿ).

4. Îöåíêà ïåðôóçèè ìèîêàðäà
Îöåíêó óðîâíÿ ïåðôóçèè ìèîêàðäà ïðîâîäèëè ÷åðåç

20-25 ìèíóò ïîñëå âíóòðèâåííîãî ââåäåíèÿ ðàäèîôàð-
ìàöåâòè÷åñêîãî ïðåïàðàòà (ÐÔÏ) 99mÒñ-òåòðîôîñìèíà
(Myoview) â äîçå 30-50 ÌÁê ìåòîäîì ÎÔÝÊÒ (äâóõäåòåê-
òîðíàÿ ãàììà-êàìåðà E.Cam. var, Siemens). Â êàæäîé ãðóï-
ïå èññëåäîâàíèå îñóùåñòâëÿëè äî âûïîëíåíèÿ îïåðàöèè è
â îïðåäåëåííûå ñðîêè ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ èíôàðêòà: 10
ñóòîê, 1,5 ìåñÿöà, 3 ìåñÿöà, 6 ìåñÿöåâ è 12 ìåñÿöåâ. Äëÿ
êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè óðîâíÿ ïåðôóçèè èñïîëüçîâàëè
ïîêàçàòåëü ñîîòíîøåíèÿ ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ íàêîïëåíèÿ
ÐÔÏ â çîíå ìîäåëèðîâàííîãî èíôàðêòà ê òàêîâîìó â èí-
òàêòíîé çîíå. Îöåíêó ðàâíîìåðíîñòè ïåðôóçèè îïðåäå-
ëÿëè ïî ñîîòíîøåíèþ ìàêñèìàëüíîãî è ìèíèìàëüíîãî
çíà÷åíèÿ ïèêñåëÿ â ïàòîëîãè÷åñêîé è ðåôåðåíòíîé çîíàõ
(ðèñ. 3).

Âñå ýêñïåðèìåíòû íà æèâîòíûõ âûïîëíåíû â ñîîòâåò-
ñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè ýòè÷åñêîãî êîìèòåòà ÑÏáÃÌÓ èì.
àêàä. È.Ï. Ïàâëîâà.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå
Â ðåçóëüòàòå êóëüòèâèðîâàíèÿ êëåòîê, âûäåëåííûõ èç

àñïèðàòà êîñòíîãî ìîçãà, áûëà ïîëó÷åíà êóëüòóðà êëåòîê -
ÌÌÑÊ, êîòîðûå îáðàçîâûâàëè êîëîíèè ôèáðîáëàñòîïîäîá-
íûõ êëåòîê, à ïëîòíûé ìîíîñëîé ôîðìèðîâàëè ê 7-10 ñóòêàì
(ðèñ. 4). Ïîñëå îêðàøèâàíèÿ ÌÌÑÊ ñìåñüþ ðåàêòèâîâ
BCIP-NBT ó÷àñòêîâ, ïîëîæèòåëüíî îêðàøåííûõ íà ÙÔ, âû-
ÿâëåíî íå áûëî. Îêðàøèâàíèå êóëüòóðû êëåòîê ñóäàíîì-III
òàêæå äàëî îòðèöàòåëüíûé ðåçóëüòàò.

Äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ òðàíñïëàíòèðîâàííûõ êëåòîê íà
ïåðôóçèþ ïîâðåæäåííîãî ìèîêàðäà, ïðåæäå âñåãî, íåîáõî-
äèìî áûëî îïðåäåëèòü ìåñòîíàõîæäåíèå ââåäåííûõ êëåòîê.
Äåòåêöèÿ ôëóîðåñöåíòíî îêðàøåííûõ êëåòîê â ìèîêàðäå
êðîëèêîâ ïîêàçàëà ïðèñóòñòâèå ìå÷åíûõ êëåòîê â çîíå èøå-
ìè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ (ðèñ. 5)

Ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè ÌÌÑÊ è ßÑÊ â èøåìèçèðîâàí-
íûé ìèîêàðä óðîâåíü ïåðôóçèè îïðåäåëÿëè ñ ïîìîùüþ ìå-
òîäà ÎÔÝÊÒ. Ñâîäíûå äàííûå óðîâíÿ ïåðôóçèè ìèîêàðäà
ïðåäñòàâëåíû â òàáë.

Ïðè êîëè÷åñòâåííîé îöåíêå ïåðôóçèîííûõ òîìîñöèíòèã-
ðàìì ìèîêàðäà êðîëèêîâ ÷åðåç 10 ñóòîê ïîñëå îïåðàöèè âî
âñåõ ãðóïïàõ îòìå÷àëîñü ñíèæåíèå ïåðôóçèè â îáëàñòè ïå-
ðåäíåé ñòåíêè ëåâîãî æåëóäî÷êà. Â 1-é ãðóïïå çíà÷åíèÿ
íàêîïëåíèÿ ÐÔÏ ñîñòàâèëè 0,81±0,01, âî 2-é ãðóïïå -
0,75±0,03, â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - 0,59±0,01.

Ðèñ. 3. Ïåðôóçèîííàÿ
òîìîñöèíòèãðàììà  ìèîêàðäà
êðîëèêà:
1 �  ðåôåðåíòíàÿ çîíà;
2 � ïàòîëîãè÷åñêàÿ çîíà

Ðèñ. 4. Êóëüòóðà ìóëüòèïîòåíòíûõ ìåçåíõèìíûõ
ñòðîìàëüíûõ êëåòîê, ïîëó÷åííûõ èç  êîñòíîãî ìîçãà
êðîëèêà, 21-å ñóòêè êóëüòèâèðîâàíèÿ, îêðàñêà àçóðîì II.
Óâåëè÷åíèå ½20

Ðèñ. 5. Ôëóîðåñöåíòíàÿ ìèêðîñêîïèÿ ïðåïàðàòà
ìèîêàðäà êðîëèêà ïîñëå ôåðìåíòàòèâíîé
äèññîöèàöèè. Ñòðåëêàìè îáîçíà÷åíû ÿäðà
òðàíñïëàíòèðîâàííûõ êëåòîê, ìå÷åíûõ
ôëóîðîõðîìîì Hoechst. Óâåëè÷åíèå ½400
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Òàáëèöà. Çíà÷åíèÿ óðîâíÿ íàêîïëåíèÿ ÐÔÏ ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà
íà ðàçíûõ ñðîêàõ ýêñïåðèìåíòà (M±m)

Êîíòðîëü
(3-ÿ ãðóïïà)

1,01±0,02

0,59±0,01

0,62±0,02

0,61±0,01

0,64±0,04

0,61±0,03

1,00±0,01

0,75±0,03

0,89±0,03

0,98±0,01

0,98±0,03

0,99±0,01

0,98±0,03

0,81±0,01

0,92±0,03

1,00±0,02

0,98±0,02

1,02±0,04

Äî îïåðàöèè

10 äíåé ïîñëå îïåðàöèè

1,5 ìåñÿöà ïîñëå îïåðàöèè

3 ìåñÿöà ïîñëå îïåðàöèè

6 ìåñÿöåâ ïîñëå îïåðàöèè

12 ìåñÿöåâ ïîñëå îïåðàöèè

Ñðîêè èññëåäîâàíèÿ
Òðàíñïëàíòàöèÿ ìóëüòèïîòåíòíûõ
ìåçåíõèìíûõ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê

êîñòíîãî ìîçãà (1-ÿ ãðóïïà)

Òðàíñïëàíòàöèÿ
ÿäðîñîäåðæàùèõ êëåòîê

êîñòíîãî ìîçãà (2-ÿ ãðóïïà)

Ïðèìå÷àíèå: ð<0,05 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.

Ïåðâàÿ ãðóïïà

Âòîðàÿ ãðóïïà

Êîíòðîëü

Ðèñ. 6. Ïåðôóçèîííûå òîìîñöèíòèãðàììû ìèîêàðäà
êðîëèêîâ:
ïåðâàÿ ãðóïïà � òðàíñïëàíòàöèÿ ìóëüòèïîòåíòíûõ
ìåçåíõèìíûõ ñòðîìàëüíûõ êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà;
âòîðàÿ ãðóïïà � òðàíñïëàíòàöèÿ ÿäðîñîäåðæàùèõ
êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà;
òðåòüÿ ãðóïïà � êîíòðîëü

×åðåç 1,5 ìåñÿöà ïîñëå îïåðàöèè â 1-é è âî 2-é ãðóïïàõ
íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå óëó÷øåíèå ïåðôóçèè. Ñðåäíèå
çíà÷åíèÿ íàêîïëåíèÿ ÐÔÏ ñîñòàâèëè 0,92±0,03 è 0,89±0,03
ñîîòâåòñòâåííî. Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå - 0,62±0,02.

Ê 3-ìó ìåñÿöó ïîñëå îïåðàöèè ïîëíàÿ íîðìàëèçàöèÿ ïåð-
ôóçèè îòìå÷àëàñü â îïûòíûõ ãðóïïàõ, ãäå óðîâåíü íàêîïëåíèÿ

ÐÔÏ ñîñòàâèë 1,00±0,02 è 0,98±0,01, òîãäà êàê â êîíòðîëüíîé
ãðóïïå ýòîò ïîêàçàòåëü íå óâåëè÷èëñÿ è ðàâíÿëñÿ 0,61±0,01.

Íà ñðîêàõ 6 è 12 ìåñÿöåâ âî âñåõ ãðóïïàõ óðîâåíü ïåðôó-
çèè äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëñÿ îò ïîêàçàòåëåé, âûÿâëåííûõ ïðè
èññëåäîâàíèè ÷åðåç 3 ìåñÿöà ïîñëå îïåðàöèè (ðèñ. 6).

Ïîêàçàòåëè ðàâíîìåðíîñòè ïåðôóçèè â ïàòîëîãè÷åñêîé
è ðåôåðåíòíîé çîíàõ íà 10-å ñóòêè ïîñëå îïåðàöèè ñîñòà-
âèëè: â 1-îé ãðóïïå - 2,7±0,2 è 2,1±0,2; âî 2-îé - 2,6±0,2 è
1,8±0,3; â êîíòðîëüíîé - 2,8±0,3 è 2,1±0,1.

×åðåç 1,5 ìåñÿöà ïîñëå ìîäåëèðîâàíèÿ èíôàðêòà â 1-é
è âî 2-é ãðóïïàõ ýòè çíà÷åíèÿ äîñòîâåðíî íå îòëè÷àëèñü
(2,1±0,1; 1,8±0,2 è 2,2±0,1; 1,9±0,2); â êîíòðîëüíîé ãðóïïå
íåðàâíîìåðíîñòü ïåðôóçèè íàðàñòàëà è ñîñòàâèëà 2,9±0,2
â ïîðàæåííîì ñåãìåíòå ïî îòíîøåíèþ ê 1,9±0,1 â èíòàêò-
íîì ñåãìåíòå.

Íà ñðîêàõ 3 ìåñÿöà, 6 è 12 ìåñÿöåâ â îïûòíûõ ãðóïïàõ
äèíàìèêè ïîêàçàòåëåé ðàâíîìåðíîñòè ïåðôóçèè íå îòìå-
÷àëîñü. Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ïî ìåðå âîçðàñòàíèÿ ñðîêà
íàáëþäåíèÿ ïðîèñõîäèëî âûðàæåííîå óâåëè÷åíèå íåðàâíî-
ìåðíîñòè ïåðôóçèè â ïàòîëîãè÷åñêîé çîíå ïî îòíîøåíèþ ê
ðåôåðåíòíîé. Ê 3-ìó ìåñÿöó ïîñëå îïåðàöèè ýòîò ïîêàçà-
òåëü ñîñòàâèë â ïàòîëîãè÷åñêîé çîíå 3,5±0,2, â ðåôåðåíòíîé
2,0±0,1, ÷åðåç 6 ìåñÿöåâ 5,4±0,2 è 2,2±0,3, ÷åðåç 12 ìå-
ñÿöåâ - 5,3±0,3 è 2,1±0,1 (ðèñ. 7).

Ïðåäñòàâëåííûå ðåçóëüòàòû ïîêàçûâàþò, ÷òî òðàíñïëàí-
òàöèÿ ÌÌÑÊ è ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ïðèâîäèò ê óëó÷øåíèþ
ïåðôóçèè èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà. Êëåòêè, ïîëó÷åííûå
èç àñïèðàòà êîñòíîãî ìîçãà, ïðè êóëüòèâèðîâàíèè îáðàçî-
âûâàëè êîëîíèè ôèáðîáëàñòîïîäîáíûõ êëåòîê, êîòîðûå, ïî
ìíåíèþ À.ß. Ôðèäåíøòåéíà (1991), ÿâëÿþòñÿ ïîòîìêàìè
ñòâîëîâîé ñòðîìàëüíîé êëåòêè [16]. Ðåçóëüòàòû îêðàøèâàíèÿ
êëåòî÷íîé êóëüòóðû ðåàêòèâîì BCIP-NBT è ñóäàíîì-III ïîêà-
çàëè îòñóòñòâèå ñïîíòàííîé îñòåîãåííîé è àäèïîöèòàðíîé
äèôôåðåíöèðîâêè êëåòîê, ÷òî ïîäòâåðæäàåò èõ íèçêóþ äèô-
ôåðåíöèðîâêó. D. Orlic et al. (2001) ïîêàçàëè, ÷òî íåäèôôå-
ðåíöèðîâàííûå ÌÌÑÊ îáëàäàþò òðîïíîñòüþ ê ïîâðåæäåííûì
òêàíÿì è ïðè òðàíñïëàíòàöèè â çîíó àëüòåðàöèè àêòèâíî ó÷à-
ñòâóþò â ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññàõ [17]. ÌÌÑÊ âûðàáàòûâàþò
íåêîòîðûå ãåìîïîýòè÷åñêèå è íåãåìîïîýòè÷åñêèå ðîñòîâûå
ôàêòîðû, èíòåðëåéêèíû è õåìîêèíû, à òàêæå ýêñïðåññèðóþò
ðåöåïòîðû íåêîòîðûõ öèòîêèíîâ è ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ. In vitro
ïîêàçàíî, ÷òî ÌÌÑÊ ïðîäóöèðóþò öèòîêèíû: IL-1α, IL-β, IL-6,
IL-7, IL-8, IL-11, IL-12, IL-14, IL-15, ðåöåïòîðû äëÿ IL-1α,
IL-1β, IL-1, IL-3, IL-4, IL-6, IL-7, IL-8, TNFα (tumor necrosis
factor) [18,19]. Ìíîãèå èç ýòèõ öèòîêèíîâ ïðîäóöèðóþòñÿ êîí-
ñòèòóòèâíî, à äðóãèå - òîëüêî ïîñëå ñòèìóëÿöèè. P. Azarnous
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et al. ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ñïîñîáíîñòü ÌÌÑÊ ïîñëå òðàíñ-
ïëàíòàöèè â ïîâðåæäåííûé ìèîêàðä êðûñ âûðàáàòûâàòü öè-
òîêèí HIF-1α (hypoxia-inducible factor�1α), êîòîðûé îêàçû-
âàåò öèòîïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå è èíãèáèðóåò àïîïòîç, ÷òî
ïîçâîëÿåò òðàíñïëàíòèðîâàííûì êëåòêàì âûæèòü â óñëîâè-
ÿõ èøåìèè [20]. Êðîìå òîãî, ÌÌÑÊ ìîãóò ïðîäóöèðîâàòü
ôàêòîðû SDF-1 (stromal cell derived factor�1), SCF (stem cell
factor), G-CSF (granulocyte colony-stimulating factor), ñïîñîá-
íûå äîïîëíèòåëüíî âûçûâàòü ìîáèëèçàöèþ è õîóìèíã ÌÌÑÊ
êîñòíîãî ìîçãà â èøåìèçèðîâàííûé ìèîêàðä è ïðîëèôåðà-
öèþ òðàíñïëàíòèðîâàííûõ ÌÌÑÊ [21]. Ýòîò ìåõàíèçì ïî-
çâîëÿåò óâåëè÷èòü êîëè÷åñòâî ÌÌÑÊ â ìèîêàðäå. Ó÷àñòèå
ÌÌÑÊ â íåîàíãèîãåíåçå ñâÿçàíî ñî ñïîñîáíîñòüþ ýòèõ êëå-
òîê ñåêðåòèðîâàòü àíãèîãåííûå ôàêòîðû, òàêèå êàê VEGF
(vascular endothelial growth factor), bFGF (basic fibroblast
growth factor), HGF (hepatocyte growth factor), TGF-β
(transforming growth factor β), àíãèîïîýòèí-1 è ýêñïðåññè-
ðîâàòü íà ñâîåé ïîâåðõíîñòè ðåöåïòîðû äëÿ VEGF (VEGFR2),
ôèáðîíåêòèíà, ëàìèíèíà, ìîëåêóëû àäãåçèè ICAM-1, ICAM-
2, VCAM-1 [22]. Ñðåäè ìíîãî÷èñëåííûõ ôàêòîðîâ êëþ÷åâóþ
ðîëü â íåîàíãèîãåíåçå èãðàåò VEGF, ÿâëÿÿñü âàæíûì ïàðà-
êðèííûì ôàêòîðîì íîðìàëüíîãî ðàçâèòèÿ êîðîíàðíîé ñî-
ñóäèñòîé ñåòè. Òàê, À. Al-Khaldi (2003) íà ìîäåëè îñòðîãî
èíôàðêòà ìèîêàðäà ïîñëå ââåäåíèÿ ÌÌÑÊ ñ ïîìîùüþ ìîíî-
êëîíàëüíûõ àíòèòåë áëîêèðîâàë ðåöåïòîðû ê VEGF è íå ïîëó-
÷àë ýôôåêòà ñòèìóëÿöèè àíãèîãåíåçà [11]. Âûðàáàòûâàåìûå

ÌÌÑÊ àíãèîãåííûå ôàêòîðû ñïîñîáíû ìîáèëèçîâàòü ïðî-
ãåíèòîðíûå ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè èç êîñòíîãî ìîçãà, ñòè-
ìóëèðîâàòü ïðîëèôåðàöèþ ýíäîòåëèîöèòîâ ñîñóäîâ ïî-
âðåæäåííîãî ìèîêàðäà è âûçûâàòü äèôôåðåíöèðîâêó
òðàíñïëàíòèðîâàííûõ â ìèîêàðä ÌÌÑÊ â ýíäîòåëèîöèòû,
ãëàäêèå ìèîöèòû, ïåðèöèòû, ôèáðîáëàñòû, êîòîðûå çàòåì
ñòàíîâÿòñÿ êîìïîíåíòàìè ñîñóäèñòîé ñòåíêè [23].

Òàêèì îáðàçîì, âûÿâëåííîå íàìè óëó÷øåíèå ïåðôóçèè
ìîæíî îáúÿñíèòü òåì, ÷òî ïðè ïîïàäàíèè â ïîâðåæäåííûé
ìèîêàðä ÌÌÑÊ ñïîñîáíû àêòèâíî ó÷àñòâîâàòü â íåîàíãèî-
ãåíåçå çà ñ÷åò ïðîäóêöèè ìíîãî÷èñëåííûõ àíãèîãåííûõ
ôàêòîðîâ, ìîáèëèçàöèè è õîóìèíãà â èíâàëèäèçèðîâàííûé
ìèîêàðä ÌÌÑÊ è ïðîãåíèòîðíûõ ýíäîòåëèîöèòîâ êîñòíîãî
ìîçãà, ïðîëèôåðàöèè è äèôôåðåíöèðîâêè òðàíñïëàíòèðî-
âàííûõ ÌÌÑÊ è ðåãåíåðàöèè ýíäîòåëèÿ.

Òðàíñïëàíòàöèÿ ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà òàêæå ïðèâîäèëà ê
ïîëíîìó âîññòàíîâëåíèþ ïåðôóçèè èøåìèçèðîâàííîãî ìèî-
êàðäà. Ýòè êëåòêè ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ãåòåðîãåííóþ ïîïóëÿ-
öèþ è ñîäåðæàò ÌÌÑÊ, ãåìîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè,
ïðîãåíèòîðíûå ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè, ìîíîöèòû, ëèìôîöèòû
è äðóãèå. ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ïîñëå òðàíñïëàíòàöèè â ìèî-
êàðä ñåêðåòèðóþò ðîñòîâûå ôàêòîðû, ñîçäàâàÿ ñïåöèôè-
÷åñêîå ìèêðîîêðóæåíèå, êîòîðîå îñóùåñòâëÿåò êîíòðîëü íàä
ïðîöåññàìè ïðîëèôåðàöèè è äèôôåðåíöèðîâêè ÌÌÑÊ [9].
Îäíàêî ðîëü ýòîãî ìåõàíèçìà íåâåëèêà, òàê êàê äîëÿ ÌÌÑÊ
ñðåäè ßÑÊ ìèíèìàëüíà. N. Takakura et al. (2000) ïîêàçàëè,
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êîíòðîëü

Ðèñ. 7. Ðàâíîìåðíîñòü ðàñïðåäåëåíèÿ ÐÔÏ ïîñëå
òðàíñïëàíòàöèè ìóëüòèïîòåíòíûõ ìåçåíõèìíûõ
ñòðîìàëüíûõ êëåòîê (ïåðâàÿ ãðóïïà) è ÿäðîñîäåðæàùåé
ôðàêöèè (âòîðàÿ ãðóïïà) êîñòíîãî ìîçãà â ïàòîëîãè÷åñêîé
(îáîçíà÷åíà êðàñíûì öâåòîì) è ðåôåðåíòíîé (îáîçíà÷åíà
ñèíèì öâåòîì) çîíàõ
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÷òî ãåìîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè ñïîñîáíû ïðîäóöè-
ðîâàòü àíãèîãåííûå ôàêòîðû ðîñòà, íàïðèìåð, àíãèîïîýòèí-1,
êîòîðûé âëèÿåò íà ýíäîòåëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ ïóòåì ïî-
âûøåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ýíäîòåëèÿ ê ðîñòîâûì ôàêòîðàì
[24]. Ïðèñóòñòâóþùèå ñðåäè ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ïðîãåíè-
òîðíûå ýíäîòåëèàëüíûå êëåòêè òàêæå âûðàáàòûâàþò ôàê-
òîðû ðîñòà è ó÷àñòâóþò â ôîðìèðîâàíèè íîâûõ ñîñóäîâ.
Îñíîâíîé ìåõàíèçì âëèÿíèÿ ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà íà ïðî-
öåññû íåîàíãèîãåíåçà ðåàëèçóåòñÿ ÷åðåç ñåêðåöèþ àíãèî-
ãåííûõ ôàêòîðîâ â áîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ: VEGF, bFGF, TGF-β,
PDGF (platelet-derived growth factor) è äðóãèå. Ýòè ôàêòîðû
ñòèìóëèðóþò ïðîëèôåðàöèþ ýíäîòåëèîöèòîâ ñîñóäîâ ïî-
âðåæäåííîãî ìèîêàðäà è òðàíñïëàíòèðîâàííûõ ïðîãåíèòîð-
íûõ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê. Ñèíòåçèðóåìûå ßÑÊ êîñòíîãî
ìîçãà öèòîêèíû òàêæå ñïîñîáíû âûçûâàòü ðåãåíåðàöèþ ýí-
äîòåëèÿ [12]. Òàêèì îáðàçîì, òðàíñïëàíòàöèÿ ßÑÊ êîñòíî-
ãî ìîçãà â èøåìèçèðîâàííûé ìèîêàðä ïðèâîäèò ê óñèëåíèþ
àíãèîãåíåçà, ñêîðåå âñåãî, çà ñ÷åò âûðàáîòêè áîëüøîãî êî-
ëè÷åñòâà àíãèîãåííûõ ôàêòîðîâ, ñòèìóëÿöèè ðåãåíåðàöèè
ýíäîòåëèÿ, ó÷àñòèÿ ïðîãåíèòîðíûõ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê
â îáðàçîâàíèè íîâûõ ñîñóäîâ, ðåãóëÿöèè ïðîöåññîâ ïðîëè-
ôåðàöèè è äèôôåðåíöèðîâêè ÌÌÑÊ.

Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå íå áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèÿ
ïåðôóçèè èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà, à äåôåêò ïåðôó-
çèè ñîõðàíÿëñÿ íà âñåõ ñðîêàõ èññëåäîâàíèÿ. Ïîñëå

êîðîíàðîîêêëþçèè â èøåìèçèðîâàííûé ìèîêàðä èç êðîâè
ïîïàäàþò íåéòðîôèëû, ëèìôîöèòû è ìîíîöèòû, êîòîðûå
âûðàáàòûâàþò ðàçíîîáðàçíûå öèòîêèíû è ðîñòîâûå ôàê-
òîðû (VEGF, bFGF, TGF-β, IL-α, IL-1β, IL-6, IL-7, IL-8, IL-11,
IL-12, IL-14, IL-15) [25]. Îäíàêî â ñèëó òîãî, ÷òî â ìèî-
êàðäå îòñóòñòâóþò ÌÌÑÊ, à êîëè÷åñòâî ñåêðåòèðóåìûõ
àíãèîãåííûõ ôàêòîðîâ íåâåëèêî, âåðîÿòíî, ïðîöåññû íåî-
àíãèîãåíåçà â ïîâðåæäåííîì ìèîêàðäå íå âûðàæåíû.
Âìåñòî ýòîãî ðàçâèâàåòñÿ ôèáðîïëàñòè÷åñêàÿ ðåàêöèÿ
ñòðîìû, ïðîÿâëÿþùàÿñÿ â ïðîëèôåðàöèè ôèáðîáëàñòîâ,
ðàñïîëîæåííûõ ìåæäó ãðóïïàìè êàðäèîìèîöèòîâ è âîê-
ðóã ñîñóäîâ.

Çàêëþ÷åíèå
Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò ñäåëàòü âûâîä î òîì,

÷òî èíòðàìèîêàðäèàëüíàÿ àóòîòðàíñïëàíòàöèÿ ÌÌÑÊ è
ßÑÊ êîñòíîãî ìîçãà ïðèâîäèò ê ïîëíîìó âîññòàíîâëåíèþ
ïåðôóçèè èøåìèçèðîâàííîãî ìèîêàðäà â ýêñïåðèìåíòå.
Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî òðàíñïëàíòèðîâàííûå ÌÌÑÊ,
ãëàâíûì îáðàçîì, âëèÿþò íà ïðîöåññ íåîàíãèîãåíåçà çà
ñ÷åò èõ äèôôåðåíöèðîâêè â ñîñóäèñòûå ñòðóêòóðû è âû-
ðàáîòêè àíãèîãåííûõ ôàêòîðîâ, à ßÑÊ - çà ñ÷åò ñåêðåöèè
ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ. Îäíàêî ìåõàíèçì íåîàíãèîãåíåçà ïîñ-
ëå òðàíñïëàíòàöèè êëåòîê äî êîíöà íå èçó÷åí, ÷òî òðåáóåò
ïðîâåäåíèÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé.
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