
ОБОСНОВАНИЕ

Ишемическая болезнь сердца занимает веду-

щее место среди причин инвалидизации и смерт-

ности населения России и других развитых стран, 

являясь медико-социальной проблемой совре-

менной жизни человека [1]. Несмотря на значи-

тельные успехи, достигнутые в лечении ишеми-

ческой болезни сердца, остается ряд спорных 

и нерешенных вопросов, касающихся реваску-

ляризации сердца у пациентов с резко снижен-

ной фракцией выброса сердца (< 25%) после уже 
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Обоснование. Несмотря на значительный арсенал медикаментозных средств и методов хирур-
гической коррекции кровоснабжения миокарда, лечение некоторых форм ишемической болезни 
сердца остается актуальным. Цель: проанализировать эффективность применения мезенхималь-
ных стволовых клеток (МСК) костного мозга при аутологичной трансэндокардиальной трансплан-
тации при некоторых формах ишемической болезни сердца. Методы. Для получения ближайших 
и отдаленных результатов нами проанализированы истории болезни и проведено анкетирование 
68 больных, из которых большую часть составили мужчины — 53 (77,9%). Было сформировано 
4 группы по 17 пациентов в каждой: в группе 1 (контроль) пациенты получали стандартную ме-
дикаментозную терапию, во 2-й пациентам, получавшим стандартную терапию, с помощью кате-
тера и навигационной системы NOGA XP выполняли пустые инъекции в миокард, в 3-й пациентам 
внутривенно вводили аутологичные МСК (аутоМСК), в 4-й на фоне терапии трансэндокардиаль-
но вводили аутоМСК. Результаты. В 1-й группе при анализе субъективных ощущений пациен-
та в срок через 3 мес улучшение отмечали 4 (32%), без изменений было у 11 (64,7%), ухудшение 
у 2 (11,8%) и значительное ухудшение у 1 (5,9%). Во 2-й группе улучшение было у 1 (5,9%) пациента, 
без изменения — у 13 (76,5%), ухудшение — у 2 (11,8%), значительное ухудшение — у 2 (11,8%). 
В 3-й группе улучшение наблюдалось у 5 (29,4%) пациентов, значительное улучшение — у 1 (5,9%), 
ухудшение и значительное ухудшение — по 1 (по 5,9%) пациенту. В 4-й группе изменений не от-
мечалось у 6 (35,3%) пациентов, улучшение было у 7 (41,2%), значительное улучшение — у 4 (32%), 
ухудшение — у 1 (5,9%). Клеточная трансплантация независимо от способа введения снижала 
конечно-диастолический объем левого желудочка; увеличивала толерантность к физической 
нагрузке, значительно улучшая самочувствие пациентов. Наиболее выраженное повышение 
фракции выброса наблюдалось через 6 мес после трансэндокардиального введения клеточно-
го препарата. Заключение. Таким образом, показана безопасность и эффективность клеточной 
трансплантации в лечении ишемической болезни сердца, особенно при трансэндокардиальном 
способе введения клеток.
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выполненных стентирований и шунтирований ко-

ронарных сосудов. Когда варианты терапевтиче-

ских и хирургических методов реваскуляризации 

миокарда уже исчерпали свой ресурс и возникает 

вопрос о дальнейших возможных вариантах ле-

чения, в ряде случаев из-за низкой фракции вы-

броса сердца невозможно выполнить решунтиру-

ющие оперативные вмешательства. Еще одним из 

патофизиологических факторов ишемической бо-

лезни сердца является поражение не только ма-

гистральных сосудов сердца, но и сосудов микро-
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циркуляторного русла, сосудов эпикарда и др. [2], 

и только комплексное воздействие на все звенья 

позволит эффективно восстановить кровоснаб-

жение миокарда. 

Одним из вариантов альтернативной терапии 

пациентов с сердечной недостаточностью являет-

ся трансплантация мезенхимальных стромальных 

клеток (МСК) [3–9]. В литературе описаны различ-

ные способы доставки клеточного трансплантата: 

внутривенный или внутриартериальный (системное 

введение), непосредственно в коронарные сосуды, 

эпикардиальные инъекции и трансэндокардиаль-

ное введение трансплантата [3–7]. В научной ли-

тературе встречаются противоречивые сведения 

об эффективности МСК при различных способах 

введения. Так, по данным исследований 19 цен-

тров Северной Америки [7], в которых во II  фазе 

клинического исследования сравнивались эффек-

тивность интрамиокардиального введения МСК 

и криопротективного раствора у пациентов с сер-

дечной недостаточностью, через 6 мес не обнару-

жено каких-либо различий. Другие исследования 

[8] демонстрируют эффективность применения 

трансплантации МСК у пациентов с сердечной 

недостаточностью и рекомендуют ее в комплекс-

ном лечении у пациентов, ожидающих трансплан-

тацию сердца, хотя авторы отмечают, что различ-

ные схемы лечения и способы комбинированной 
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Background. Despite a significant arsenal of medications and methods of surgical correction of myo-
cardial blood supply, treatment of some forms of coronary heart disease remains relevant. Aim of the 
work is to analyze the effectiveness of the use of mesenchymal stem cells (МSC) of bone marrow in 
autologous transendocardial transplantation in some forms of IHD. Methods. In the near and long-term 
results, we analyzed the histories and diseases and conducted a survey of 68 patients. Of the 68 pa-
tients, the largest group was men — 53 (77.9%), women were much fewer — 15 (22.1%). Then we formed 
4 groups (17 patients each): 1 group — control — patients received standard drug therapy; Group 2 — to 
patients who received standard therapy, empty myocardial injections were performed using a catheter 
and the NOGA XP navigation system; Group 3 — auto-CCK was administered intravenously to patients; 
4 group — against the background of therapy, transendocardial auto-МSС was administered. Results. 
When analyzing the patient’s subjective sensations in group I, after 3 months in group 1, 4 patients 
(32%) noted improvement, unchanged — 11 (64.7%), worsening — 2 (11.8%) and significant worsening 
1 (5.9%). In group 2, improvement was in 1 patient, which was 5.9%, unchanged — 13 (76.5%), worsen-
ing — 2 (11.8%) and significant deterioration — 2 (11.8%). In group 3, improvement was observed in 5 
patients — 29.4%, significant improvement in 1 (5.9%), deterioration and significant deterioration in 1 pa-
tient (5.9% each, respectively). In group 4 unchanged — 6 (35.3%) patients, improvement — 7 (41.2%), 
significant improvement — 4 (32%), worsening — 1 (5.9%). Cell transplantation, regardless of the method 
of administration, increases the EF and reduces the EDV of the left ventricle, more significantly in the 
group with a transendocardial route of administration. Conclusion. In accordance with published data, 
we obtained similar data — transplantation of human bone marrow SSC with autologous administration 
causes a positive effect in the form of increased EF LV, decreased EDV of the LV, increased exercise 
tolerance and a significant improvement in patients’ well-being. It should be noted that intravenous and 
intracoronary administration of auto-МSC is less effective in the studied parameters than transendo-
cardial introduction of cells into the myocardium.
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терапии не позволяют провести многоцентровой 

окончательный анализ. 

Существуют исследования, в которых транс-

плантацию стволовых клеток при сердечной недо-

статочности комбинировали с установкой аппара-

тов, протезирующих функцию левого желудочка 

(LVAD, left ventricular assist devices) [9–12]. Данное 

сочетание представляется весьма перспектив-

ным, поскольку МСК, обладая паракринным про-

тивофибротическим эффектом, могут уменьшать 

фибротические изменения миокарда после уста-

новки LVAD [10, 11]. С другой стороны, механиче-

ская разгрузка поврежденного миокарда увеличи-

вает выживаемость имплантированных стволовых 

клеток после внутримиокардиальной доставки за 

счет уменьшения напряжения стенки левого желу-

дочка, улучшения перфузии мышечной ткани и со-

здания более благоприятного микроокружения 

в поврежденном миокарде благодаря снижению 

в нем воспалительной реакции [12]. 

В ряде работ доказаны эффективность и бе-

зопасность применения интракоронарного введе-

ния МСК при остром инфаркте миокарда [13–16]. 

Уменьшение акинетических зон и увеличение 

фракции выброса были доказаны с помощью 

однофотонной эмиссионной компьютерной то-

мографии и эхокардиографии через 4 и 12 мес 

после введения [17]. Наибольшие преимущества 

отмечены при трансэндокардиальном введении 

клеточного трансплантата с помощью системы 

навигации NOGA  XP и по данным предваритель-

ного электромеханического картирования серд-

ца CARTO XP [4, 18–20]. Симбиоз этих двух мето-

дик позволяет выявить зоны ишемии и локально 

ввести трансплантат с целью оптимизации в них 

ангиогенеза. Обсуждается, какие клетки эффек-

тивнее вводить: МСК, гемопоэтические стволо-

вые клетки, кардиомиоциты, миоциты и др. [4, 21]. 

В работе H. Burkhart и соавт. [22] сообщается об 

успешном применении аутологичных стволовых 

клеток при интрамиокардиальном введении паци-

ентам с синдромом гипоплазии левого желудочка. 

На сегодняшний день МСК является наиболее 

востребованным типом стволовых клеток для кли-

нического применения. Кроме хороших терапевти-

ческих качеств, МСК относительно легко получать 

и культивировать. Чаще всего МСК применяют 

в рамках аутологичной терапии, но по ряду пока-

зателей аллогенный материал может быть более 

предпочтителен (у пожилого пациента или при ге-

нетическом заболевании) [23, 24]. 

Самое первое направление клинического при-

менения МСК, как и гемопоэтических стволовых 

клеток, было связано с лечением последствий ра-

диоактивного поражения [23]. На современном 

этапе не только разрабатываются, но уже успеш-

но применяются методы клинической терапии 

с использованием МСК по ряду направлений. Сре-

ди наиболее успешных подходов следует отметить 

следующие: коррекция заболеваний костной ткани 

(снижение клинических симптомов остеопсатироза, 

лечение крупных дефектов кости), лечение сахарно-

го диабета 2-го типа и сердечной недостаточности, 

иммуномодулирующая терапия аутоиммунных забо-

леваний (болезнь Крона, рассеянный склероз, рев-

матоидный артрит) и реакции «трансплантат против 

хозяина». Положительные результаты применения 

МСК при восстановлении ишемизированной тка-

ни, как после инфаркта миокарда, ишемического 

инсульта, острой ишемии нижних конечностей и др., 

наиболее вероятно, связаны с паракринной функци-

ей васкуляризирующих факторов, секретируемых 

МСК, наиболее важным из которых является фак-

тор роста эндотелия сосудов (vascular endothelial 

growth factor, VEGF) [24, 25]. Основное преимуще-

ство аутологичной трансплантации МСК — это им-

мунологическая совместимость; недостатками яв-

ляются следующие: аутологичные МСК (аутоМСК) 

пригодны только для одного пациента; чаще всего 

МСК-терапия проводится пожилым людям, а МСК 

лиц пожилого возраста обладают меньшей способ-

ностью к пролиферации и дифференцировке, чем 

МСК молодых людей; если причина болезни генети-

ческой природы, то МСК будут нести тот же дефект; 

при определенных заболеваниях и терапевтических 

процедурах собственные МСК могут иметь мень-

ший терапевтический потенциал [23]. С возрастом 

количество МСК в костном мозге уменьшается, 

что требует их экспансии in vitro. Продолжительное 

культивирование МСК приводит к старению клеток, 

ухудшению механизмов дифференцировки и другим 

нарушениям [26], что обусловливает снижение каче-

ства полученного клеточного трансплантата. 

Имеются данные о тканеинженерных конструк-

циях из стволовых клеток сердца и мезенхималь-

ных клеток жировой ткани, применяемых для сти-

муляции регенерации миокарда [17]. 

Цель работы  — проанализировать безопас-

ность и эффективность применения МСК костно-

го мозга при аутологичной трансэндокардиальной 

трансплантации при некоторых формах ишемиче-

ской болезни сердца.
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МЕТОДЫ
Дизайн исследования 
Открытое, рандомизированное проспективное 

клиническое исследование. Методом случайно-

го распределения пациенты были разделены на 

4 группы (по 17 пациентов в каждой): 1-я группа 

(контроль): пациенты получали стандартную меди-

каментозную терапию; 2-я группа: пациентам, полу-

чавшим стандартную терапию, выполняли с помо-

щью катетера и навигационной системы NOGA XP 

пустые инъекции миокарда; 3-я группа: пациентам 

внутривенно вводили аутоМСК на фоне проводи-

мой медикаментозной терапии; 4-я группа: на фоне 

терапии трансэндокардиально вводили аутологич-

ные МСК.

Идеология «пустых» инъекций состояла в ис-

следовании факта, что механическое поврежде-

ние миокарда стимулирует неоангиогенез, и по-

могло нам, таким образом, подчеркнуть именно 

роль клеточного трансплантата в 4-й группе. Вну-

тривенное введение аутоМСК было направлено 

на изучение хоуминг-эффекта клеточного транс-

плантата, который заключается в направленной 

миграции МСК в зоны ишемии и воспаления мио-

карда.

Условия проведения 
С целью получения ближайших и отдаленных ре-

зультатов нами проанализированы истории болез-

ни и проведено анкетирование 68 пациентов, на-

ходящихся на стационарном лечении в отделении 

кардиохирургии Института неотложной и восста-

новительной хирургии им. В.К. Гусака (Донецк). 

Описание медицинского вмешательства 
Всем пациентам после подписания информиро-

ванного согласия выполнено катетерное электро-

механическое картирование левого желудочка 

с помощью системы Noga  XP (Cordis, США). Все 

процедуры проведены с помощью электрофи-

зиологической лаборатории Prucka Engineering 

(CardioLab 6,5) (GE, США) и навигационной системы 

Noga XP. 

Под местной анестезией по методу Сельдингера 

пунктировали бедренную артерию. Через интро-

дьюсер диаметром 8 Fr трансаортально в полость 

левого желудочка вводили картирующий катетер 

Nogastar (Biosense Webster, США) и выполняли ре-

конструкцию камеры левого желудочка. 

Метод построения карты и ее цветовая заливка 

основаны на принципе триангуляции, когда изна-

чально строится так называемая решетка из тре-

угольников. Расстояние между узловыми точками 

играет важную роль. Достоверность реконстру-

ируемой поверхности и ее цвет снижаются, если 

расстояние между узловыми точками увеличива-

ется. Электрофизиолог сам выбирает масштаб 

или порог заполнения карты цветом  — чем выше 

порог, тем меньше «пустот», т.е. карта получается 

наиболее точной и максимально подробной. Точ-

ки отмечаются на синусовом ритме при условиях 

стабильности положения катетера, стабильности 

времени локальной активации (LAT), стабильности 

длины цикла (LS не более 3 мм) и при отсутствии 

элевации сегмента ST на униполярном референт-

ном канале. Таким образом, строится электро-

анатомическая карта левого желудочка. Этот вид 

карты отображает геометрию левого желудочка 

и последовательность его электрической актива-

ции. Обозначают такие анатомические ориентиры, 

как фиброзные кольца аортального и митрально-

го клапанов. Верхушку левого желудочка система 

определяет автоматически как самую отдаленную 

точку от аортального клапана. При необходимо-

сти локализация верхушки изменяется мануаль-

но. Затем электроанатомическую карту переводят 

в режим униполярной вольтажной и механической 

(LLS). На униполярной вольтажной карте сегменты 

миокарда с амплитудой спайка ниже 7 мВ считают 

рубцом. На механической карте (LLS) зоны с ам-

плитудой движения стенки менее 12% от макси-

мальной считают рубцом или недостаточно васку-

ляризированным миокардом. При сопоставлении 

вольтажной униполярной и механической карты 

определяют сегменты миокарда, которые являют-

ся жизнеспособными, но пребывают в состоянии 

ишемии, и амплитуда сокращения которых значи-

тельно снижена. Это зоны так называемого гибер-

нированного миокарда  — именно они и являются 

мишенью для клеточной терапии. Униполярная 

вольтажная карта (А) позволяет определить зоны 

с низкоамплитудными потенциалами (рубец) — на 

карте красного цвета. Фиолетовые зоны  — это 

жизнеспособный миокард, здесь регистрируется 

высокоамплитудная электрическая активность. 

Механическая карта (Б) отражает амплитуду дви-

жения стенки: красные зоны  — плохо сокращаю-

щиеся или несокращающиеся сегменты, фиоле-

товые зоны  — хорошо сокращающийся миокард. 

Красные зоны на обеих типах карт могут не сов-

падать, т.к. в участках гибернированного миокар-

да регистрируется высокоамплитудная электриче-
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ская активность, но сокращаются они плохо. В эти 

зоны и осуществлялась инъекция суспензии МСК. 

Навигационная система Noga ХР предназна-

чена для более точной доставки клеток к ишеми-

зированному миокарду. Принцип работы систе-

мы  — магнитная навигация. Система позволяет 

выполнить объемную реконструкцию левого же-

лудочка, определить при этом жизнеспособность 

миокарда и с помощью специального инъектора 

ввести в нужный сегмент суспензионный клеточ-

ный препарат.

По завершении процесса картирования левого 

желудочка проводили замену картирующего кате-

тера на катетер Myostar (Biosense Webster, США), 

предназначенный для интрамиокардиального вве-

дения активных агентов. Предварительно регули-

ровали длину выдвигающейся иглы при помощи 

имитатора дуги аорты (длина выдвижения иглы со-

ставляет 1/2 толщины миокарда). Выполняли инъ-

екции мезенхимальных аутологичных стволовых 

клеток костного мозга в зоны гибернированного 

миокарда, при этом избегали инъекций в область 

верхушки митрального клапана из-за высокого 

риска перфорации и в области регистрации потен-

циалов пучка Гиса из-за риска развития блокады. 

С целью максимальной эффективности инъек-

ций кончик катетера располагали перпендикуляр-

но стенке миокарда левого желудочка под контро-

лем навигационной системы и флюороскопии. При 

стабильности положения катетера выдвигали иглу 

и проводили введение клеток (инъекция). Скорость 

инъекций не превышала 0,1 мл за 15 сек. Обычно 

выполняли 8–10 инъекций по 0,2 мл. Общее количе-

ство вводимых клеток — 5 × 107.

Эксплантацию костного мозга проводили в асеп-

тических условиях из гребня подвздошной кости 

в количестве 20–40 мл с добавлением 625 ед./ мл 

гепарина (Дарница, Украина). Аспират костного 

мозга наслаивали на градиент Histopaque-1077 

плотностью 1,077 г/мл (Sigma, США) и центрифуги-

ровали в течение 30 мин при 1500 об./мин. Полу-

ченные мононуклеары собирали и последователь-

но отмывали 3–4 раза в растворе Хенкса (Биолот, 

Россия) путем центрифугирования при 1000 об./

мин в течение 14 мин. Полученную таким образом 

суспензию мононуклеарных клеток костного мозга 

засевали на покрытые коллагеном культуральные 

флаконы площадью 75  см2 (Corning-Costar, США) 

в концентрации 2–5 × 106 клеток на флакон.

Культивирование МСК проводили в смеси пи-

тательной среды DMEM/F12 (Sigma, США) 1:1 

с добавлением 10% эмбриональной телячьей 

сыворотки (Биолот, Россия), 0,75 мг/мл глютами-

на (Институт полиомиелитов и вирусных энцефа-

литов, Россия), 2 нг/мл основного фактора роста 

фибробластов (Sigma, США) и по 100 ед/мл пе-

нициллина и стрептомицина (Дарница, Украина), 

в CO
2
-инкубаторе (Jouan, Франция) при 37°С и 5% 

атмосфере CO
2
. Смену среды проводили каждые 

3–4 сут культивирования. Культуры достигали 

первичного монослоя на 8–11-е сут культивирова-

ния в зависимости от плотности засева первично 

выделенной клеточной суспензии, индивидуаль-

ных особенностей доноров и уровня пролифе-

ративной активности клеток. При пассировании 

клетки суспендировали с помощью смеси раство-

ров трипсин/ЕДТА (Биолот, Россия) в соотно-

шении 0,05:0,02% в фосфатно-солевом буфере 

рН 7,4 (Sigma, США). Коэффициент пассирования 

составлял 1:2 или 1:3. 

Этическая экспертиза 
Клинические исследования проводились 

с разрешения Этического комитета Донецкого 

государственного медицинского университета 

и Министерства здравоохранения (протокол №4 

от 04.02.2013). 

Статистический анализ
Проверка распределения данных на нормаль-

ность проводилась при помощи теста Шапиро–

Уилка (W). Для выявления существенных различий 

между средними значениями различных парамет-

ров сопоставимых групп применяли методы вари-

ационной статистики с использованием t-критерия 

Стьюдента с поправкой Бонферрони для мно-

жественных сравнений при вероятности ошибки 

I рода р = 0,05. Данные считали достоверными при 

р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Объекты (участники) исследования 
Проанализированы истории болезни и проведе-

но анкетирование 68 больных. В группе превалиро-

вали мужчины — 53 (77,9%); пациенты были в воз-

расте от 46 до 74 лет, средний возраст 62,4 ± 5,3 

года. Давность заболевания составила от 7 до 18 

лет, в среднем 8,41 ± 3,67 года. 

Пациенты, включенные в исследование, полу-

чали препараты, корригирующие дислипидемию, 

а также бета-блокаторы, блокаторы кальциевых 

каналов, нитраты и другие в комплексе по подо-
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бранным схемам и дозам. В большинстве случа-

ев пациенты ранее перенесли инфаркт миокарда 

(табл. 1). Сахарным диабетом 2-го типа страдали 

39 (57,4%), ожирением 27 (39,7%), атеросклерозом 

брахиоцефальных сосудов 52 (76,5%), атероскле-

розом сосудов нижних конечностей 14 (20,6%), ар-

териальной гипертензией II–III стадии 41 (60,3%), 

тромбофлебитом вен нижних конечностей 12 

(17,6%) пациентов. Закрытие шунтов и стентов на-

блюдалось у 52 (76,5%), дистальное поражение 

сосудистого русла — у 39 (57,4%) пациентов.

Согласно классификации Нью-Йоркской ассо-

циации сердца (New York Heart Association, NYHA), 

больные хронической сердечной недостаточно-

стью распределились следующим образом: ФК I — 

0, ФК  II  — 9 (13%), ФК  III  — 41 (60%), ФК  IV  — 18 

(26,5%). По классификации стенокардии Главного 

военного клинического госпиталя им. академика 

Н.Н.  Бурденко пациенты распределились следую-

щим образом: 2 ФК — 14 (20,6%), 3 ФК — 44 (64,7%), 

4 ФК — 10 (14,7%). Основное количество пациентов 

со стенокардией предъявляли жалобы на диском-

форт и/или боль в области груди — 65 (95,6%), боль 

иррадиировала в левое плечо, внутреннюю по-

верхность левой руки или левую половину шеи у 59 

(86,8%). Иррадиация боли в эпигастральную об-

ласть наблюдалась в 3 (4,4%) случаях, астенический 

синдром — в 63 (92,6%), нарушение сердцебиения 

в виде тахикардии и/или нарушения ритма — в 63 

(92,6%), одышка — в 62 (91,2%), спленогепатомега-

лия — в 39 (57,4%), периферические отеки — в 44 

(64,7%). 

Основные результаты исследования
Для субъективной оценки общего состоя-

ния пациентов мы использовали опросник САН 

(самочувствие, активность, настроение). Соглас-

но набранным баллам по опроснику, мы оцени-

вали результат следующим образом: повышение 

на 2 балла — значительное улучшение, повыше-

ние на 1 балл — улучшение, без изменений — нет 

эффекта, уменьшение на 1 балл  — ухудшение, 

уменьшение на 2 балла — значительное ухудше-

ние. При анализе в срок через 3 мес в 1-й группе 

улучшение отмечали 4 пациента (32%), не было 

изменений у 11 (64,7%), ухудшение зафиксиро-

вано в 2 (11,8%) случаях, значительное ухудше-

ние  — в 1 (5,9%). Во 2-й группе соответствую-

щие результаты отмечены в 1 (5,9%), 13 (76,5%), 

2 (11,8%) и 2 (11,8%) случаях. В 3-й группе улуч-

шение наблюдалось у 5 (29,4%) пациентов, зна-

чительное улучшение  — у 1 (5,9%), ухудшение 

и значительное ухудшение имели по 1 (по 5,9%) 

пациенту. В 4-й группе 6 (35,3%) пациентов не 

имели изменений, у 7 (41,2%) отмечалось улуч-

шение, у 4 (32%) — значительное улучшение у 1 

(5,9%) — ухудшение. Показатели опросника САН 

через 6 мес после клеточной терапии представ-

лены в табл. 2. 

При изучении динамики конечно-диастоличе-

ского объема левого желудочка (КДО ЛЖ), кото-

рый является прогностическим признаком сердеч-

ной недостаточности, в группах 1 и  2 каких-либо 

изменений не обнаружено. У пациентов груп-

пы 3 КДО ЛЖ через 3 мес снизился с 244,1 ± 24,3 

Таблица 1

Исходная клиническая характеристика пациентов

Основные показатели
Группы

1 2 3 4

Пол муж/жен 13/4 13/4 14/3 13/4

Возраст, лет

46–50 2 2 2 3

50–60 7 8 7 6

60–74 8 7 8 8

Количество ИМ в анамнезе (число пациентов):
• 1
• 2

13 (76,5%)
7
6

15 (88,2%)
6
9

15 (88,2%)
6
9

13 (76,5%)
5
8

Развитие постинфарктных аневризм ЛЖ 
(число пациентов)

4 (23,5%) 2 (11,8%) 5 (29,4%) 7 (41,2%)

Время от последнего ИМ, годы 2,9 ± 1,5 3,6 ± 2,2 3,2 ± 3,4 2,3 ± 1,8

Примечание. Различий в клинических характеристиках исследуемых групп и групп контроля не выявлено 
(р > 0,05). ИМ — инфаркт миокарда, ЛЖ — левый желудочек.
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до 193,4  ±  18,9 мл, но через 6 мес не отличал-

ся от первоначальных данных. В группе  4 через 

3 мес отмечалось также уменьшение КДО ЛЖ до 

194,3  ±  26,4 мл, и данная тенденция наблюдалась 

до конца 6 мес — 200,8 ± 22,8 мл (табл. 3); к сожале-

нию, в отдаленные сроки мы наблюдали постепен-

ное увеличение КДО, что связано с ослаблением 

эффекта клеточного трансплантата и прогресси-

рованием заболевания (данные не представлены).

При изучении фракции выброса левого желу-

дочка (ФВ ЛЖ) мы видим, что, по аналогии с КДО, 

в группах 1 и 2 нет каких-либо изменений, в 3-й 

группе ФВ ЛЖ через 3 мес повысилась с 33,8 ± 3,6 

до 42,8 ± 4,8%, но к 6-му мес наблюдения снизи-

лась и не отличалась от первоначального показа-

теля. В 4-й группе ФВ ЛЖ повысилась с 41,3 ± 3,2 

до 49,3 ± 4,6% и оставалась на этом уровне в тече-

ние 6 мес наблюдения — 48,9 ± 3,4% (табл. 4). В бо-

лее отдаленные сроки происходило снижение ФВ 

ЛЖ — эффект почти отсутствовал в срок 12–14 мес 

(данные не представлены). За весь период наблю-

дения никаких значимых нежелательных явлений, 

связанных с внутривенным или транэдокардиаль-

ным введением МСК, зарегистрировано не было.

В качестве иллюстрации эффективности кле-

точной терапии можно привести уменьшение зоны 

Таблица 2

Результаты субъективной оценки самочувствия пациентов через 6 мес 
после применения аутоМСК

Группа

Эффективность лечения

ВсегоУлучшение Без изменений Ухудшение

Абс. % Абс. % Абс. %

1 (контроль) 5 29,4 10 58,8 2 11,8 17

2 (ложные инъекции) 1 5,9 14 82,4 2 11,8 17

3 (внутривенное введение МСК) 6 35,3 10 58,8 1 5,9 17

4 (трансэндокардиальное введение МСК) 11 64,7 5 29,4 1 5,9 17

Всего 24 35,3 38 55,9 6 8,8 68

Примечание. Результаты лечения пациентов между группами достоверны. МСК/аутоМСК — мезенхимальные/
аутологичные мезенхимальные стволовые клетки.

Таблица 3 

Динамика конечно-диастолического объема левого желудочка, мл

Группа Перед введением Через 3 мес Через 6 мес

1 (контроль) 251,4 ± 28,1 248,6 ± 42,1 268,3 ± 25,6

2 (ложные инъекции) 246,6 ± 22,8 210,1 ± 33,4 212,3 ± 34,7

3 (внутривенное введение МСК) 244,1 ± 24,3 193,4 ± 18,9* 204,3 ± 45,6

4 (трансэндокардиальное введение МСК) 248,5 ± 22,3 194,3 ± 26,4*** 200,8 ± 22,8***

Примечание. * — достоверность различий между начальными показателями и через 3 мес; ** — достоверность 
между начальными показателями и через 6 мес; *** — достоверная разница между группами 2 и 4. МСК — ме-
зенхимальные стволовые клетки.

Таблица 4

Динамика фракции выброса левого желудочка (%)

Группа Перед введением Через 3 мес Через 6 мес

1 (контроль) 42,4 ± 4,2 40,3 ± 3,8 36,5 ± 3,8

2 (ложные инъекции) 36,5 ± 6,1 42,2 ± 5,2 38,8 ± 4,2

3 (внутривенное введение МСК) 33,8 ± 3,6 42,8 ± 4,8* 40,3 ± 5,1

4 (трансэндокардиальное введение МСК) 41,3 ± 3,2 49,3 ± 4,6*, *** 48,9 ± 3,4**, ***

Примечание. * — достоверность различий между начальными показателями и через 3 мес; ** — достоверность 
между начальными показателями и через 6 мес; *** — достоверная разница между группами 2 и 4. МСК — ме-
зенхимальные стволовые клетки.
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ишемии и электромеханической диссоциации при 

сравнении результатов картирования миокарда ле-

вого желудочка до и после лечения (рис. 1).

ОБСУЖДЕНИЕ

Более выраженные признаки эффективности 

аутоМСК при трансэндокардиальном введении на-

блюдаются в течение 6 мес нивелируются спустя 

12 мес, позволяя нам предположить, что в данном 

случае присутствует более выраженный паракрин-

ный эффект трансплантируемых клеток, т.е. при 

попадании в зону ишемии они продуцируют био-

логически активные вещества, стимулирующие 

неоангиогенез и улучшающие метаболизм миокар-

да. Согласно другой гипотезе, часть МСК может 

дифференцироваться в эндотелиальные клетки, 

перициты, кардиомиоциты и др. [15, 24–26], но для 

проверки этой гипотезы необходимо применение 

меченых клеток, что не входило в задачи нашего 

исследования. 

Следует отметить, что хоуминг-эффект стволо-

вых клеток при различных вариантах введения при 

инфаркте миокарда был продемонстрирован нами 

в ранее опубликованных экспериментальных рабо-

тах [3–5]. Клеточная кардиомиопластика аутоМСК 

может проводиться всем пациентам с рефрактер-

ной стенокардией. При невозможности интрако-

ронарного либо трансэндокардиального введения 

клеточного трансплантата вследствие выраженной 

хронической сердечной недостаточности альтер-

нативой может служить внутривенный способ до-

ставки МСК. 

Клеточная кардиомиопластика может быть 

использована на подготовительном этапе перед 

шунтирующими операциями на коронарных ар-

териях у пациентов с выраженной систолической 

дисфункцией левого желудочка, что позволит 

увеличить фракцию выброса, повысить адапта-

ционные возможности организма, улучшить пере-

носимость оперативного вмешательства. При не-

возможности выполнения реваскуляризирующих 

вмешательств (коронарного шунтирования и/или 

стентирования) клеточная кардиомиопластика мо-

жет применяться в качестве альтернативы хирур-

гическому вмешательству как дополнение к базо-

вой медикаментозной терапии. Способ введения 

клеточного трансплантата должен определяться 

индивидуально в зависимости от тяжести состоя-

Примечание. Левая часть рисунка демонстрирует электрическую активность миокарда, правая — механиче-
скую активность. А — до трансплантации, Б — после трансплантации аутологичных мезенхимальных стволовых 
клеток. Обширные зоны нарушения перфузии выделены красным цветом. ФК — функциональный класс, Q-ИМ — 
инфаркт миокарда нижней стенки левого желудочка, АКШ — аортокоронарное шунтирование, МКШ — мамма-
рокоронарное шунтирование. 

Рис. 1. Электромеханическая карта пациента Х., 68 лет, с диагнозом ишемической болезни сердца, 
стенокардии напряжения ФК 4, постинфарктного (Q-ИМ нижней стенки левого желудочка в 2001 г., 
без Q-ИМ передней стенки левого желудочка в 2005  г.) и атеросклеротического кардиосклероза; 
АКШ-2 и МКШ-1 в 2006 г. Окклюзия шунта к ветви тупого края. Стентирование огибающей ветви ле-
вой коронарной артерии в 2012 г.

А Б
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ния пациента, изменений в коронарных артериях, 

степени дисфункции левого желудочка, предстоя-

щего реваскуляризирующего вмешательства.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Трансплантация аутологичных МСК костного 

мозга человека приводит к повышению фракции 

выброса левого желудочка, уменьшению конеч-

но-диастолического объема левого желудочка, 

увеличению толерантности к физической нагрузке 

и значительному улучшению самочувствия паци-

ентов в течение шести месяцев после процедуры. 

Внутривенное ведение аутоМСК в меньшей степе-

ни влияло на изучаемые параметры, чем трансэн-

докардиальное введение клеток в миокард. Одним 

из факторов оценки эффективности клеточной 

трансплантации является уменьшение зоны ише-

мии и электромеханической диссоциации. К сожа-

лению, эффект клеточной терапии оказался не-

продолжительным — через 12 мес наблюдения он 

постепенно нивелировался. С целью пролонгиро-

вания эффекта МСК возможна повторная транс-

плантация для возобновления положительного ге-

модинамического влияния. 
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