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Проблема легеневої гіпер-
тензії (ЛГ) до сьогодні зали-
шається невирішеною в усьо-
му світі. Найбільш перспектив-
ними препаратами для лікуван-
ня зазначеного захворювання
вважаються: синтетичний про-
стациклін і його аналоги (епо-
простенол, ілопрост), антаго-
ністи рецепторів ендотеліну-1
(бозентан) та інгібітори фос-
фодіестерази-5 (силденафіл)
[1]. Однак їх ефективність не
завжди достатня, є обмежен-
ня, пов’язані з методикою за-
стосування, а також перешко-
ди в їх використанні з фінансо-
вої точки зору.

Тим же часом в останні роки
в світі велика увага приділя-
ється можливості застосуван-
ня стовбурових клітин у ліку-
ванні різних захворювань і па-
тологічних станів, у тому числі
на фоні ЛГ [2].

Основним патофізіологіч-
ним механізмом розвитку ЛГ
при захворюваннях різної етіо-
логії вважається дисфункція
ендотелію [3]. У попередніх ро-
ботах нами була показана ефек-
тивність впливу мезенхімаль-
них стовбурових клітин (МСК)
на функцію ендотеліоцитів на
30-ту добу після їх використан-
ня за допомогою вивчення ос-
новних маркерів цього проце-
су — метаболітів оксиду азоту,
ендотеліну-1 і фактора Вілле-
бранда [4].

Проте при деяких формах
ЛГ, наприклад, при сімейній або
тій, що розвинулася на фоні
системного захворювання спо-
лучної тканини, одноразове вве-

дення МСК не може спричини-
ти остаточного лікувального
ефекту через збереження по-
чаткового ушкоджуючого аген-
та, тому для забезпечення клі-
нічно значущого результату клі-
тинної терапії часто необхідні
введення МСК з певною пе-
ріодичністю.

Нами припущено існування
«терапевтичного вікна» — пе-
ріоду найбільшої ефективності
клітинної терапії, який може
бути найважливішим, напри-
клад, у пацієнтів із вроджени-
ми вадами серця, раніше ви-
знаних неоперабельними у
зв’язку з розвитком «необорот-
них» змін з боку судин легенів.

Таким чином, метою вико-
наної роботи стало вивчення
віддалених наслідків дії клітин-
ної терапії на ендотеліальну
дисфункцію під час монокрота-
лініндукованої ЛГ, що дозволя-
ють визначити оптимальну лі-
кувальну тактику у разі клініч-
ного використання МСК.

Матеріали та методи
дослідження

Під час експерименту 40
самців щурів породи Wistar бу-
ли розподілені на 2 групи: гру-
пу контролю утворили 20 тва-
рин з підтвердженою ЛГ [1], що
отримали у хвостову вену ін’єк-
ції суспензії МСК дозою 1 млн/кг
і були виведені з експеримен-
ту на 30-ту добу після зазначе-
ної маніпуляції; основну групу
— 20 щурів, які отримали ана-
логічну клітинну терапію і виве-
дені з експерименту на 45-ту
добу.

Рівень ендотеліальної дис-
функції в експериментальних
тварин визначався згідно з
концентрацією в плазмі крові
метаболітів оксиду азоту коло-
риметричним методом із реак-
тивом Грісса, ендотеліну-1 і
фактора Віллебранда імуно-
ферментним методом за допо-
могою реактивів Endothelin-1
ELISA SYSTEM (AMERSHAM
PHARMACIA BIOTECH) і ELISA
Kit for Rat Von Willebrand Factor
(Uscn Life Science Inc. Wuhan)
відповідно.

Статистичну обробку отри-
маних результатів проводили
із застосуванням статистичних
пакетів “Stadia 6.0” (посвід-
чення ДР № 0115-97.1.0 Rus,
осіб. № 1206), “MedStat” (вер-
сія 3, сер. № MS000027) з ви-
користанням адекватних ме-
тодів біостатистики.

Результати дослідження
та їх обговорення

Концентрація фактора Вілле-
бранда на 45-ту добу після лі-
кування вірогідно перевищила
ті ж показники контрольної гру-
пи в 1,4 разу і становила від-
повідно (289,0±5,2) і (211,0±
±7,0) % (табл. 1). Хоча і не віро-
гідно, але все ж на 45-ту добу
після введення МСК відзначе-
на також тенденція до підви-
щення рівня ендотеліну-1 у
плазмі крові порівняно з тими
ж показниками на 30-ту добу
дослідження. Водночас заре-
єстровано і збільшення кон-
центрації метаболітів оксиду
азоту, що, на наш погляд, може
бути пов’язано зі збереженням
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підвищеної активності індуци-
бельної NO-синтази в зазначе-
ний період.

Висновки

Таким чином, віддалені ре-
зультати дослідження функ-
ціонування ендотелію показу-
ють, що, незважаючи на до-
статню ефективність методу
клітинної терапії з відновлення
рівноваги між основними ендо-

Таблиця 1
Рівні факторів ендотеліальної дисфункції

в основній групі порівняно з контролем, n=20

  Ендотеліальний фактор Контрольна група Основна група

Метаболіти NO, мкмоль/л 28,20±2,42 33,10±2,08
Ендотелін-1, пг/мл 2,48±0,33 2,79±0,26
Фактор Віллебранда, % 211,0±7,0 289,0±5,2*

Примітка. * — вірогідність відмінностей порівняно з групою контролю,
p<0,05.

теліальними факторами, все ж
таки з часом відзначається
тенденція до погіршення ви-
хідних показників, що вимагає
подальшого вивчення і є вкрай
важливим у виборі схеми ліку-
вання ЛГ в умовах клініки.
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