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Представлен анализ литературы, посвященный применению непрямой реваскуляризации миокарда. Рассмотрены 
возможности использования окружающих сердце тканей как дополнительных источников для улучшения её кровос-
набжения. Клеточные технологии, развитие которых продолжается на современном этапе, рассматриваются как пер-
спективное направление при комплексном лечении пациентов с ИБС.

Ключевые слова: хирургическое лечение ИБС, экстравазальная реваскуляризация миокарда, неоангиогенез, клеточ-
ные технологии.

Borshev G.G.

 N.N. Pirogov National Medico-Surgical Center.  
70 Nizhnyaya Pervomayskaya St., Moscow, Russia, 105203. E-mail: glebcenter@mail.ru
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Несмотря на огромные успехи коронарной хи-
рургии все виды оперативных вмешательств, 
которые направлены на восстановление тока 

крови по венечным артериям, являются, в известной 
степени, паллиативными и не оказывают значимого воз-
действия на основной процесс, инициировавший изме-
нения в коронарных артериях атеросклероз. Более того, 
эти операции фактически предназначены для выигрыша 
времени в надежде на локальную перестройку микроцир-
куляторного русла и компенсацию ишемических измене-
ний за счет доразвития или образования новых коллате-
ралей. Именно этот факт не позволяет останавливаться 
на достигнутых рубежах, заставляет заново и творчески 
переосмыслять значение и необходимость стимуляции 

непрямой реваскуляризации и ангиогенеза в ишемизиро-
ванных тканях сердца [1].  

Стимуляция неоангиогенеза

Непрямые методы реваскуляризации миокарда осу-
ществляются за счет подшивания к мышце сердца како-
го-либо богато васкуляризированного органа или ткани: 
сальника, легкого, кишки, мышцы и т. п. При этом между 
этим органом и миокардом с течением времени образу-
ются сосудистые связи, которые обеспечивают приток 
крови к мышце сердца и улучшают ее кровоснабжение. В 
1935 г. ирландский хирург L. O’Shanghnessy подшил к по-
верхности сердца больного, страдавшего ИБС, сальник на 
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ножке. К 1938 г. он располагал опытом 20 подобных опе-
раций [2]. 

Позднее была разработана методика кардиопнев-
мопексии — подшивание к миокарду легкого, а также 
жировой клетчатки средостения, - однако выраженно-
го клинического эффекта операция не имела. Л.С. Жу-
равский (1963) разработал в эксперименте и применил 
в клинике метод ею нокардиопексии. Техника операции 
заключалась в выполнении левосторонней торакотомии, 
диафрагмотомии, затем в плевральную полость выводи-
лась петля тонкой кишки; вскрывался перикард и после 
скарификации эпикарда и серозного покрова на кишке 
последняя подшивалась к эпикарду после предваритель-
ного наложения энтероэнтероанастомоза [3].  Однако по-
следующие исследования не показали наличие значимого 
эффекта в отдаленном периоде.

Окружающий сердце перикард является хорошо ва-
скуляризированной тканью, которая может принять 
участие в кровоснабжении сердечной мышцы. С целью 
реваскуляризации миокарда при помощи создания сосу-
дистых анастомозов с артериями перикарда предлагалась 
перикардиокардиопексия путем искусственного создания 
слипчивого перикардита. Технически асептическое вос-
паление выполнялось путем применения различных раз-
дражителей. Операция Томпсона-Райсбека заключалась 
в распылении в полости перикарда 1,5 г талька с целью 
создания васкуляризированных спаек между перикардом 
и эпикардом и реваскуляризации миокарда, а Beck С. ис-
пользовал костный порошок [4]. 

В 1939 г. итальянский хирург Fieschi D. разработал опе-
рацию, заключавшуюся в двусторонней перевязке вну-
тренних грудных артерий с целью увеличения кровотока 
к перикарду и сердцу. Механизм улучшения коронарного 
кровотока при этом осуществляется за счет наличия кол-
латералей между внутренними грудными и венечными 
артериями и соответственном увеличении притока крови 
к венечным артериям после перевязки внутренней груд-
ной артерии на уровне II-III межреберья [5]. Многие годы 
подобные операции выполнялись по всему миру, однако 
отдаленные результаты подобного лечения неудовлетво-
рительные, поэтому в настоящее время операция не при-
меняется.

В 1957 г.  Рейнберг Г.А. предложил операцию абдоми-
нализации сердца с целью лечения  ИБС. Техника опера-
ции состоит в рассечении диафрагмы и перикарда, в ре-
зультате чего полость перикарда сообщается с брюшной 
полостью. При этом после перикардиотомии развиваются 
сращения, которые ведут к экстравазальной реваскуля-
ризации миокарда [6]. 

В 1945 г. Вайнберг А. в Монреале описал импланта-
цию внутренней грудной артерии (ВГА) в миокард лево-
го желудочка: ветви ВГА оставались открытыми с целью 
формирования коммуникаций с коронарными артери-
ями и увеличения коллатерального кровотока. При им-
плантации одной артерии используют трансплевральный 
доступ, при имплантации двух артерий — трансстер-
нальный. После мобилизации артерию пересекают на 
уровне VI межреберья, формируют туннель в миокарде 
и имплантируют в него кровоточащий конец артерии. 
Описаны различные модификации операции Вайнберга - 
имплантация в миокард желудочно-сальниковой, селезе-
ночной, межреберной артерий, венозного трансплантата, 
анастомозированного с аортой [7]. 

В 1952 г. Огнев Б.В. опубликовал исследование, в ко-
тором отметил исчезновение ангинозных болей в сердце 
после нанесения 10-15 сквозных насечек на перикарде [8], 
а в 1962 г. Никулин В.И.  произвел рассечение перикарда 
полностью у двух больных и получил стойкий положи-
тельный эффект [9].

Важную роль в хирургическом лечении ишемиче-
ской болезни сердца сыграл в нашей стране А.Н. Бакулев 
(1961), последовательно выступавший за использование 
хирургических методов лечения больных как с хрониче-
ской коронарной недостаточностью, так и с острым ин-
фарктом миокарда. Он предложил производить комби-
нированную операцию - перевязку внутренних грудных 
артерий для улучшения коронарного кровообращения в 
ближайшее после операции время и затем - кардиопери-
кардиопексию; оба этих вмешательства выполняли вне-
плеврально [10]. 

В дальнейшем, после освоения методик прямой рева-
скуляризации миокарда, было принято решение об отказе 
от данных технологий. Однако при этом нельзя отрицать 
фактор непрямой реваскуляризации, который имеет ме-
сто во время любой открытой операции на сердце. При  
вскрытии перикарда и длительных манипуляциях внутри 
него осуществляется довольно агрессивное воздействие, 
косвенно способствующее развитию асептического вос-
паления и образованию новых артериальных коллатера-
лей [11]. Недаром до внедрения прямой реваскуляриза-
ции миокарда многие методы лечения ИБС имели своей 
целью добиться именно такой агрессии при помощи раз-
личных способов. Мыш Г.Д. и соавт. в ходе ряда иссле-
дований показали, что из всех факторов по включению 
потенциальных резервов кровеносного русла наиболее 
выраженным эффектом, направленным на стимуляцию 
сосудистой активности, является асептическое воспале-
ние [12,10].

В работе Шевченко Ю.Л. и соавт. при обследовании 
пациентов, перенесших коронарное шунтирование (КШ) 
в отдаленном периоде, выявлено, что при селективной ан-
гиографии внутренних грудных артерий (ВГА) отчетливо 
визуализируются новые сосудистые сети, прорастающие 
в перикард и миокард левого желудочка, являясь допол-
нительным источником кровоснабжения сердца. Это по-
зволило сделать вывод о том, что выполнение операции 
КШ осуществляет реваскуляризацию миокарда не только 
прямым способом, но и косвенно, путем развития экстра-
вазальной кровеносной сети [11].

Клеточные технологии

В последние десятилетия стали бурно развиваться 
клеточные технологии. Практическое применение нашел 
метод восстановления функции пораженного органа с 
помощью культур клеток и тканей. Их применение стало 
возможным благодаря работам, в ходе которых обнару-
жилось, что культура клеток является уникальной моде-
лью целого органа.

Наряду с экспериментальными исследованиями по 
трансплантации эмбриональных стволовых клеток в на-
стоящее время осуществляются широкие научно-иссле-
довательские программы по экспериментальному куль-
тивированию аутологичных эндотелиоцитов. Кроме того, 
имеется ряд работ, посвященных экспериментальному 
обоснованию и даже клиническому использованию гемо-
поэтических и мезенхимальных стволовых клеток.
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Представляют интерес экспериментальные исследова-
ния разных специалистов при моделировании инфаркта 
миокарда в эксперименте и дальнейшее введение мио-
цитов, как в перикард, так и непосредственно в миокард 
опытных животных. Koh G.Y. и соавт. инъецировали 
клетки, которые были выращены in vitro в миокард син-
генных мышей. Данные клетки представляли собой им-
мортализованную мышечную клеточную линию C2C12-
миобластов, которые были получены из сателлитных 
клеток бедренных мышц мышей. In vitro, когда митоген 
удаляется, эти фиксированные клетки выходят из кле-
точного цикла и возвращаются в свою программу мито-
генной экспрессии генов. Впоследствии наблюдается сли-
яние клеток и дифференцировка в поперечнополосатые 
многоядерные миотубы. При оценке данных клеток, ко-
торые были имплантированы в миокард, было отмечено, 
что они не только выживают, но и проходят дифференци-
ровку и имплантируются в миокард [13]. Эта же группа 
исследователей доказала возможность миокардиального 
клеточного замещения с АТ-1 кардиомиоцитами. Данные 
клетки при инъекции в миокард мышей формировали 
долговременные внутрикардиальные трансплантаты без 
отрицательного воздействия на сердечную функцию [14]. 

Методика моделирования ИМ в эксперименте с даль-
нейшим введением эмбриональных кардиомиоцитов в 
миокард и оценка ЭКГ у экспериментальных животных 
подробно описана в монографии Шевченко Ю.Л. и Мат-
веева С.А. (2005). Полученные данные свидетельствуют 
о возможности вызывать пролиферацию кардиомиоци-
тов при иньекции суспензии клеток в миокард крысы. 
Основной эффект имплантации обеспечивается мощной 
индукцией репаративных процессов в месте ишемическо-
го повреждения. При этом вводимые клетки не обладают 
иммунологической антигенностью. В месте введения кле-
ток не отмечено клеточной инфильтрации и каких-либо 
патологических изменений. Структура мышечной ткани 
сохраняется, определяется выраженная васкуляризация 
места имплантации [1].

Наряду с этим сложным и многогранным лечебным 
эффектом заместительной клеточной терапии возможно 
использование отдельных ростовых факторов с целью 
стимуляции ангиогенеза. Однако для этого требуется не-
однократное введение факторов роста в зону ишемии. 
Кроме того, при терапии стимуляторами ангиогенеза 
рекомендуется применять их в сочетании друг с другом, 
тем самым обеспечивая комплексное воздействие разно-
образных стимулирующих факторов на процессы роста и 
образование новых кровеносных сосудов. Лечебный эф-
фект ростовых факторов определяется за счет их воздей-
ствия на эндотелиальные клетки хозяина. Факторы роста 
способствуют активации пролиферации, миграции эндо-
телиоцитов и капиллярообразованию.

В экспериментальном исследовании Hua P. и соавт. 
произведено сравнение четырех групп мышей. В экспери-
менте у всех животных моделировали инфаркт миокарда 
(ИМ) и в последующем изучали фракцию выброса лево-
го желудочка (ФВ ЛЖ) при помощи эхокардиографии. 
В 1 группе комбинировалось введение мезенхимальных 
стволовых клеток (МСК) с сосудистым эндотелиальным 
ростовым фактором (ЭСФ), во 2 группе проводилось ле-
чение только МСК, в 3 группе - только ЭСФ, четвертая 
группа была контрольной. Выявлено, что увеличение ФВ 
ЛЖ в первой группе значимо выше, чем во всех осталь-
ных группах (p <0,01). При этом в 1 группе большая часть 

меченных МСК имплантировалась в капилляры инфаркт-
ной зоны (p <0,01), что и объясняет улучшение сократи-
тельной функции миокарда [15].

Перспективы использования кардиомиоцитов при 
лечении пациентов, перенесших ИМ, обсуждается в ста-
тье Gulbins H. и соавт. Авторы пришли к мнению, что ис-
пользование клеточной терапии значительно улучшает 
функцию сердечной мышцы в эксперименте. При этом 
не возникает этических разногласий при применении 
аутологичных клеток и тканей. Выявлено, что стволовые 
клетки, полученные в частности из эмбриональных тка-
ней или клеток костного мозга, позволяют селективно за-
мещать клетки водителей ритма, предсердные или желу-
дочковые кардиомиоциты [16]. 

Впервые в Европе имплантацию аутологичных скелет-
ных миобластов человеку в качестве дополнения к КШ 
выполнил Menasché P. в 2001 г. Во время операции 72-лет-
нему пациенту с ФВ ЛЖ 21% были имплантированы в 
миокард аутологичные поперечнополосатые миобласты. 
В послеоперационном периоде отмечено снижение класса 
стенокардии по NYHA с ФК III на ФК II, а также увеличе-
ние ФВ ЛЖ до 30%.  Процедура была выполнена без каких-
либо осложнений [17]. Menasché P. и соавт. продолжили 
свое исследование и провели операции имплантации 
аутологичных миобластов еще 9 пациентам с ишемиче-
ской дисфункцией левого желудочка. 8,74*108 миобла-
стов было введено в зону рубца ЛЖ. Отмечено улучшение 
класса стенокардии по NYHA с 2.7±0.2 до 1.6±0.1 (p<0,02), 
увеличение ФВ ЛЖ с 24±1 до 34±1% (p=0,02). Операция 
не была сопряжена с развитием осложнений в раннем и 
позднем послеоперационном периоде [18].

Siminiak T. и соавт. в августе 2001 года сообщил и о 
выполнении трансплантации аутологиченых миобластов 
при лечении пациента со сниженной функцией ЛЖ по-
сле ИМ. Процедура была выполнена 55 летнему пациенту, 
перенесшему трансмуральный ИМ передней стенки ЛЖ. 
Эхокардиографически выявлена зона акинезии верхуш-
ки и передней стенки ЛЖ, а также апикальных сегментов 
передней стенки МЖП.  Отсутствие зон гибернации было 
подтверждено при выполнении стрессэхокардиографии 
с добутамином. Трансплантация 1.2 * 106 аутологичных 
миобластов в зону рубца, которые были получены при би-
опсии, выполнена во время операции коронарного шун-
тирования. Контрольная ЭхоКГ через 4 недели после опе-
рации, выявила улучшение сократимости ЛЖ, особенно в 
апикальной области ЛЖ [19]. Продолжив исследование, 
Siminiak T. выполнил подобное вмешательство одной 
женщине и 9 мужчинам. Аналогично было показано улуч-
шение функции сердечной мышцы в отдаленном периоде 
после операции. Данные были представлены на научной 
сессии Американской Сердечной Ассоциации [20].   

В исследовании Orlic D. и соавт. стволовые клетки  
костного мозга реципиента (СККМ) были введены в пе-
риинфарктную зону во время выполнения коронарного 
шунтирования 6 пациентам, перенесшим ИМ. Пациенты 
удовлетворительно перенесли процедуру и были выписа-
ны. Контрольное обследование произведено через 1 и 2 
года. Выявлено значимое повышение ФВ ЛЖ у всех паци-
ентов (с 37% до 48%), при этом не выявлено признаков от-
торжения тканей, развития инфекционных осложнений и 
желудочковых аритмий [21].

В большом контролируемом исследовании Perin E.C. 
и соавт. были включены   пациенты повышенного риска 
(n=21). Они были разделены на 2 группы – в 1 выполня-
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лось лечение с использованием СККМ (n=14), во 2 - без 
использования СККМ (n=7) (группа контроля). При этом 
СККМ вводились трансэндокардлиально в поврежден-
ные участки миокарда, которые выявлялись при электро-
физиологическом картировании. Через 4 месяца выяв-
лено увеличение ФВ ЛЖ с 20% до 29%, а также значимое 
снижение конечного систолического объема у пациентов 
опытной группы. Технология признана безопасной и эф-
фективной при лечении пациентов с ишемической болез-
нью сердца и высоким хирургическим риском [22]. 

В последующем многочисленные исследования также 
подтвердили факт о перспективах улучшения функции 
сердечной мышцы, как при имплантации стволовых кле-
ток, полученных СККМ [23,24,25], так и поперечнополо-
сатых мышечных клеток [26,19].

В Массачусетсе предложили использовать клеточные 
технологии при лечении пациентов с ишемической кар-
диомиопатией, которым предстоит трансплантация серд-
ца. Во время выполнения процедуры имплантации аппа-
рата вспомогательного кровообращения, производили 
имплантацию аутологичных поперечнополосатых мио-
бластов в сердечную мышцу. В последующем после прове-
дения трансплантации, сердце реципиента было изучено. 
Выявлено, что имплантированные клетки не только вы-
живают, но и встраиваются в сердечную мышцу, развивая 
клеточные связи с собственными клетками сердца [27].  

Итоги лечения пациентов с сердечной недостаточно-
стью путем использования стволовых клеток были под-
ведены в 2015 г. в мета-анализе Fisher S. A. и соат. Про-
анализированы результаты 31 исследования, включавшие 
в себя 1521 наблюдение. Выявлено, что проводимое лече-
ние снижает риск летального исхода и повторной госпи-
тализации, ввиду прогрессирования сердечной недоста-
точности. Использование клеточной терапии снижает ФК 
стенокардии, улучшает работоспособность пациентов, 
увеличивает ФВ ЛЖ и улучшает качество жизни. Кроме 
того, лечение ассоциировано со снижением уровня мозго-
вого натрийуретического пептида при отсутствии увели-
чения количества возникновения аритмий [28]. 

Лечение ИБС у пациентов с повышенным хирургиче-
ским риском предполагает комплексный подход. Исполь-
зование всех возможных резервов оперативного лечения, 
а именно технологий прямой и непрямой реваскуляри-
зации миокарда, является методом выбора при лечении 
таких больных. Обширные перспективы экстравазальной 
реваскуляризации, которыми обладает перикард, предо-
ставляет возможность расширения объема вмешатель-
ства, минимизируя риск развития осложнений. А допол-
нение операции использованием клеточных технологий 
открывает новые горизонты при лечении ИБС у пациен-
тов с повышенным хирургическим риском.
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