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ца. Последняя же группа является более разнородной, 
к  которой причисляют остальные болезни сердечной 
мышцы, не связанные с поражением коронарных ар-
терий, в  т.ч. врожденные и  приобретённые пороки 
сердца и другие состояния, приводящие к вторичной 
перегрузке миокарда [1], например, кардиомиопатии. 
Волнующим вопросом остаётся поиск и изучение меха-
низмов эндогенного восстановления сердечной мыш-
цы в качестве перспективного терапевтического подхо-
да на смену заместительным терапиям. 
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Поиск и изучение механизмов эндогенного восстановления сердечной мыш-
цы остаётся актуальным вопросом современной регенеративной медицины. 
Согласно общепринятым представлениям, сердце человека имеет ограничен-
ный регенеративный потенциал, но исследования последних лет показыва-
ют, что функционально значимая регенерация возможна. Однако механизмы, 
лежащие в основе данных процессов, остаются малоизученными. В сердце 
встречаются популяции резидентных мезенхимных клеток, обладающих неко-
торыми свойствами стволовых клеток, несущих определенные маркеры, такие 
как c-kit+, Sca-1 и другие. Способность данных клеток дифференцироваться на-
прямую в кардиомиоциты остаётся спорным вопросом, но их использование 
в клинических испытаниях показало улучшение сердечной функции у пациен-
тов, перенесших инфаркт миокарда. В настоящее время разрабатываются под-
ходы по использованию, в основном, индуцированных плюрипотентных стволо-
вых клеток в качестве перспективной восстановительной терапии, но кардио-
протективная роль мезенхимных клеток сердца остаётся предметом активного 
изучения, благодаря их паракринной сигнализации. 
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The search and study of endogenous heart repair remains an urgent issue in 
modern regenerative medicine. It is generally accepted that the human heart 
has a limited regenerative potential, but recent studies show that functionally 
significant regeneration is possible. However, the mechanisms underlying these 
processes remain poorly understood. In the heart, there are populations of 
resident mesenchymal cells that have some properties of stem cells that carry 
certain markers, such as c-kit+, Sca-1, etc. The ability of these cells to differentiate 
directly into cardiomyocytes remains controversial, but their use in clinical trials has 
shown improved cardiac function in patients with myocardial infarction. Currently, 
approaches are being developed to use, mainly, induced pluripotent stem cells 
as a promising regenerative therapy, but the cardioprotective role of cardiac 
mesenchymal cells remains the subject of active study due to their paracrine 
signaling. 
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До сих пор “мышечные болезни сердца” занимают 
лидирующее положение среди сердечно-сосудис тых 
заболеваний, зачастую приводящих к  утрате и  изме-
нению клеточного состава миокарда и  необратимым 
изменениям в  структуре и  функции самого органа. 
В  настоящее время причины развития данного рода 
патологий подразделяют на коронарогенные и некоро-
нарогенные заболевания миокарда. В  первой группе, 
например, происходит окклюзия коронарных артерий, 
приводящая к  развитию ишемической болезни серд-
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ного ребенка, перенесшего тяжелую ишемию вслед-
ствие окклюзии коронарной артерии, наблюдалось 
восстановление миокарда в  течение нескольких не-
дель за счёт предполагаемого механизма регенерации 
[11]. 

В настоящее время большинство дискуссий в ли-
тературе сводятся скорее к  изучению скорости об-
новления кардиомиоцитов в  нормальном и  повреж-
денном сердце взрослых животных, нежели к  кон-
статации факта существования самих процессов. 
Например, значения активности клеточного цикла 
кардиомиоцитов желудочка сердца у  взрослых крыс 
варьировали от 0 до 3,15% [12]. Это может быть свя-
зано с  разными методологическими подходами, ко-
торые использовались для оценки клеточного цикла, 
так, например, анализ скорости синтеза ДНК в кар-
диомиоцитах (включение тимидина, меченного три-
тием или бромдезоксиуридином) будет заведомо по-
казывать более высокую скорость обновления ввиду 
более продолжительной S-фазы. Соответственно, 
другие методы, анализирующие наличие клеточных 
делений по цитологическим препаратам, будут да-
вать чуть меньшие значения пролиферации. 

Другим недостатком в  методологии подсчета ко-
личества клеточных делений является точность опре-
деления самих кардиомиоцитов и  непосредственно 
их ядер. Использование конфокальной микроскопии 
и  визуализация с  помощью иммунной флуоресцен-
ции цитоплазматических маркеров, таких как тро-

Имеет ли сердце человека способность к  регене-
рации, остаётся открытым вопросом. Существующие 
представления многократно оспаривались и подвер-
гались критике [2, 3]. Одни из первых наблюдений 
процессов гиперплазии клеток сердца были пред-
ставлены Павлом Павловичем Румянцевым на моде-
лях лягушек и мышей и обобщены в его монографии 
[4]. Это послужило, в  т.ч., началом рассмотрения 
и  активного изучения возможных регенеративных 
механизмов в  сердце млекопитающих, в  частности, 
человека. 

Согласно общепринятым представлениям, сердце 
человека имеет ограниченный регенеративный по-
тенциал. Имеются сведения, что у  взрослых людей 
может происходить образование кардиомиоцитов 
de novo, но с  незначительной скоростью, примерно 
0,5-1% в  год по разным оценкам [5, 6]. Тем не ме-
нее имеются данные о  более значимой регенерации 
на примере новорожденных мышей, сердце которых 
обладало истинным кардиомиогенным потенциалом 
за счёт активной пролиферации кардиомиоцитов по-
сле повреждения [7-9]. Причём данная способность 
сохраняется только в  течение первой недели жизни, 
после чего происходит явный переход от регенера-
ции к формированию фиброза, что является типич-
ным признаком реакции заживления раны сердца 
взрослого человека [10]. Не так давно была проде-
монстрирована функциональная регенерация сердца 
у человека в уникальном случае, когда у новорожден-

Рис. 1. Возможные подходы в восстановительной терапии миокарда. Created with BioRender.com. 
Сокращения: иПСК — индуцированные плюрипотентные стволовые клетки, МКС — стромальные мезенхимальные клетки.
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ничена [20-24]. Кроме того, большинство публика-
ций Пьерро Анверзы и его группы, являющихся в не-
котором роде первооткрывателями СКС, несущих 
маркер c-kit+, были отозваны [25].

Тем не менее, некоторые популяции СКС исполь-
зовались в  нескольких клинических исследованиях 
в качестве клеточной терапии у пациентов, перенес-
ших инфаркт миокарда [26]. Например, в испытаниях 
“CADUCEUS” и “ALLSTAR” применялись аутологич-
ные и аллогенные клетки, полученные из кардиосфер, 
и  результаты показали, что использование данных 
клеток является безопасным и способствует в некото-
рой степени улучшению жизнеспособной массы серд-
ца и увеличению сократимости миокарда у пациентов 
после ИМ и с дисфункцией левого желудочка [27-29]. 
Исходя из этого можно судить о том, что данные клет-
ки могут поспособствовать улучшению сердечной 
функции, но, скорее всего, это происходит не посред-
ством прямой кардиомиогенной дифференцировки.

В настоящее время большинство текущих иссле-
дований по разработке терапевтических подходов 
в регенерации сердца направлено всё же на развитие 
методов направленной дифференцировки в  кардио-
миоциты, но скорее из индуцированных плюрипо-
тентных стволовых клеток, чем из СКС [25, 30-35]. 
Несмотря на это, можно с уверенностью утверждать, 
что в  сердце существуют особые популяции кле-
ток, которые возможно выделить из ткани миокар-
да и  вывести в  культуру, и  на сегодняшний день их 
принято называть “интерстициальными” или “ме-
зенхимными” клетками сердца [16]. Есть целый ряд 
исследований, в которых было показано, что данные 
клетки обладают позитивным паракринным эффек-
том на пораженный миокард [16], но молекулярные 
механизмы, лежащие в  основе этих изменений, ещё 
остаются не изученными (рис. 1).

Отношения и деятельность. Исследование выполне-
но при финансовой поддержке гранта РФФИ № 20-
015-00574.

понин Т, по определению должно было быть точной 
методикой для идентификации ядер кардиомиоцитов 
на срезах тканей [13]. В  результате же разрешение 
конфокальной микроскопии по оси Z было недоста-
точным для изучения рядом расположенных клеток 
на расстоянии <0,5 микрометров, что не давало воз-
можности в  точности определить ядро какой имен-
но клетки здесь расположено. Это важное замечание 
ввиду того, что кардиомиоциты составляют лишь 
20% от общего числа клеток сердца [12].

Ещё одним очень значимым событием в  изуче-
нии регенеративного потенциала сердца послужило 
открытие резидентных стромальных мезенхимных 
клеток, которые получили название сердечные клет-
ки-предшественники или стволовые клетки сердца 
(СКС). Впервые СКС были описаны в  2003г, когда 
они были выделены из ткани миокарда и были спо-
собны к  пролиферации в  культуре, и  даже могли 
приобретать некоторые фенотипические призна-
ки кардиомиоцитов и  экспрессировать маркер c-kit 
при добавлении специфических факторов в  среду 
[14]. За последние 20 лет были идентифицированы 
и  описаны различные популяции СКС, которые ак-
тивно пролиферировали в  культуре и  имели марке-
ры стволовых клеток, таких как c-kit, Sca-1 и другие. 
Материалом для выведения данных клеток мог по-
служить участок ткани, полученный во время опе-
рации на сердце или эндокардиальной биопсии [15]. 
Некоторые популяции СКС обладали некой сте-
пенью пластичности и  при культивировании и  до-
бавлении специфических факторов они приобретали 
определенные маркеры сосудов и  даже кардиомио-
цитов [16-18], что может указывать на их малодиффе-
ренцированное состояние при нахождении в  ткани 
миокарда [19]. Это стало причиной для их рассмот-
рения в  качестве клеток-предшественников с  кар-
диомиогенным потенциалом. Однако в ряде незави-
симых исследований удалось показать, что возмож-
ность дифференцировки данных клеток напрямую 
в  кардиомиоциты или клетки сосудов сильно огра-
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