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Σο Οξύ Έμφραγμα του Μυοκαρδίου (ΟΕΜ) συνεπεία στεφανιαίας νόσου

παρουσιάζει μεγάλη επίπτωση, ενώ η προκύπτουσα Καρδιακή Ανεπάρκεια

(ΚΑ) αποτελεί μία από τις κύριες αιτίες θανάτου και αναπηρίας στον

ανεπτυγμένο κόσμο. Παρά την εφαρμοζόμενη θεραπεία, η αρνητική

αναδιαμόρφωση του μυοκαρδίου και μετά την αρχική βλάβη, όπως και η

υψηλή θνητότητα (~50-70% πενταετής θνητότητα σε συμπτωματικούς

ασθενείς) καθιστά τη μεταμόσχευση καρδιάς μόνη ριζική θεραπεία. Παρόλα

αυτά, η σοβαρή έλλειψη μοσχευμάτων, μας θέτει ενώπιον της επιτακτικής

ανάγκης αναζήτησης νέων θεραπευτικών στρατηγικών. ΢’αυτό το πλαίσιο

εντάσσεται και η έρευνα για τη χρήση βλαστοκυττάρων (stem cells) στη

μετά-ΟΕΜ ΚΑ. Προς αυτή την κατεύθυνση οδήγησε και η πρόσφατη

περιγραφή μυοκαρδιακής κυτταρικής αναγέννησης στην ανθρώπινη καρδιά.

Προκλινικές μελέτες επιδεικνύουν ενθαρρυντικά δυνητικά αποτελέσματα

από την εφαρμογή θεραπειών βασισμένων σε βλαστοκύτταρα.

Μελέτη 

(χώρα)

Αρ. 

ασθενών/ 

μαρτύρων

Διάγνωση 

εισαγωγής

Σύπος κυττάρων 

και δόση

΢χεδιασμός 

μελέτης

Φρόνος μετά 

ΟΕΜ (μέρες)

Άλλες 

παρεμβάσεις

Οδοί χορήγησης 

κυττάρων

Παρακο-

λούθηση 

(μήνες)

↑ 

συσταλτότητας

Επίδραση 

στην αρ. 

κοιλία

FIRSTLINE-

AMI 

(Γερμανία)

15/15 STEMI MNC CD34+
Συχαιοποιημένη 

+ ελεγχόμενη
Ημέρα 1-6 PCI & στεντ

Κινητοποίηση με 

G-CSF
4 & 12 ↑ LVEF (++) ↑ SWT

STEMMI 

(Δανία)
39/39 STEMI MNC CD34+

Συχαιοποιημένη 

+ ελεγχόμενη
Ημέρα 1-6 PCI & στεντ

Κινητοποίηση με 

G-CSF
6 Καμία επίδραση

↑ SWT και ↑ 

βιωσιμότητας 

ζώνης ΟΕΜ

REVIVAL 

(Γερμανία)
56/58 STEMI MNC CD34+

Συχαιοποιημένη 

+ ελεγχόμενη
Ημέρα 1-6 PCI & στεντ

Κινητοποίηση με 

G-CSF
4 & 6 Καμία επίδραση

Καμία 

επίδραση

G-CSF-STEMI 

(Γερμανία)
22/22 STEMI MNC CD34+

Συχαιοποιημένη 

+ ελεγχόμενη
Ημέρα 1-5 PCI & στεντ

Κινητοποίηση με 

G-CSF
3 Καμία επίδραση ΔΔ

BOOST 

(Γερμανία)
30/30 STEMI MNC 2.5 x 10^9 Ελεγχόμενη 6 PCI & στεντ

Ενδοστεφανιαία 

έγχυση

6

↑ LVEF (+) ↑ 

περιοχικής 

συσταλτ.

ΔΔ

18 Καμία επίδραση

REPAIR-AMI 

(Γερμανία)
102/102 STEMI MNC 2.4 x 10^8

Ελεγχόμενη με 

placebo
4 PCI & στεντ

Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
4 ↑ LVEF (++)

↓ μεγέθους 

εμφράκτου

TOPCARE-AMI 

(Γερμανία)

29 ΟΕΜ MNC 2.4 x 10^8

Μη 

τυχαιοποιημένη 

open-labelled

3-7 ημέρες PCI & στεντ
Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
4-12 ημέρες

↑ LVEF (++) ↑ 

τοιχ. 

κινητικότητας 

ζώνης 

εμφράγματος

↓ μεγέθους 

εμφράκτου

30 ΟΕΜ CPC 1.3 x 10^7

Μη 

τυχαιοποιημένη 

open-labelled

Janssens et al 

(Βέλγιο)
33/34 STEMI MNC 3 x 10^8

Ελεγχόμενη με 

placebo
1 PCI & στεντ

Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
4

↑ περιοχική 

συστολική 

λειτουργία

↓ μεγέθους 

εμφράκτου 

και ↑ 

βιωσιμότητας 

ζώνης 

εμφράγματος

ASTAMI 

(Νορβηγία)
50/50 STEMI* MNC 8.7 x 10^7

Συχαιοποιημένη 

+ ελεγχόμενη με 

placebo

5-8 ημέρες PCI & στεντ
Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
6 Καμία επίδραση

Καμία 

επίδραση

Chen et al 

(Κίνα)
34/35 STEMI

MSC 48-68 x 

10^10

Ελεγχόμενη με 

placebo
18 PCI & στεντ

Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
3 & 6

↑ LVEF (+++) ↑ 

περιοχική 

συσταλτότητα

↑ 

βιωσιμότητα 

ζώνης 

εμφράγματος

IACT 

(Γερμανία)
18/18

Φρόνιο ΕΜ >5 

μήνες
MNC Ελεγχόμενη 5-102 ημέρες PCI & στεντ

Ενδοστεφανιαία 

έγχυση
3 ↑ LVEF (+++)

↓ μεγέθους 

εμφράκτου 

και ↑ 

ταχύτητας 

του εμφρ. 

τοιχ.

Stamm et al 

(Γερμανία)
12

Μετά ΕΜ ΙΚΝ 

΢ΚΑ

CD133+ 1.5 x 

10^6
Συχαιοποιημένη 27 ± 31 bypass

Ενδομυοκαρδιακή 

ένεση 

(επικαρδιακή)

3 & 10
↑ LVEF (++) και 

↓ LVEDV

↑ αιμάτωσης 

στην εμφρ. 

ζώνη

Patel et al 

(ΗΠΑ)
10/10

Μετά ΕΜ ΙΚΝ 

΢ΚΑ
MNC CD34+ Ελεγχόμενη ΔΔ

Off pump 

bypass

Ενδομυοκαρδιακή 

ένεση 

(επικαρδιακή)

1, 3, 6 ↑ LVEF (++) ΔΔ

Perin et al 

(ΗΠΑ)
14/7

Μετά ΕΜ ΙΚΝ 

΢ΚΑ

MNC 10^3/τ.χιλ 

εμφρ. περιοχής

Μη 

τυχαιοποιημένη 

open-labelled

ΔΔ
PCI & στεντ ή 

bypass

Ενδομυοκαρδιακή 

ένεση 

(ενδοκαρδιακή)

2, 4 ↑ LVEF (++)

ΔΔ
6, 12 Καμία επίδραση

Οι κυριότερες κλινικές μελέτες με βλαστοκύτταρα του  μυελού των οστών για επιδιόρθωση μυοκαρδιακής 

ισχαιμικής βλάβης.
* με καλή διατήρηση των καρδιακών λειτουργιών, ΔΔ: δεν διευκρινίζεται, G-CSF: παράγοντας αύξησης των αποικιών των κοκκιοκυττάρων,

STEMI: έμφραγμα του μυοκαρδίου με ΗΚΓ ανάσπαση του ST, IKN: ισχαιμική καρδιακή νόσος, ΢ΚΑ: συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, PCI:

διαδερμική παρέμβαση στα στεφανιαία, bypass: παράκαμψη στεφανιαίας αρτηρίας με προσθετικό μόσχευμα, MNC: μονοπύρηνα κύτταρα,

CPC: κυκλοφορούντα προγονικά κύτταρα, LVEF: κλάσμα εξώθησης αριστεράς κοιλίας, LVEDV: τελοδιαστολικός όγκος αριστεράς κοιλίας, SWT:

συστολική πάχυνση του τοιχώματος

Σο LVEF, LVEDV και η τοιχωματική κινητικότητα εκτιμήθηκαν με MRI, SPECT και ηχοκαρδιογράφημα. (+):<5%, (++):5-10%, (+++):10-15%

αύξηση σε σχέση με τους μάρτυρες. Σο μέγεθος του εμφράκτου και η SWT μετρήθηκαν με MRI. Η αιμάτωση και η βιωσιμότητα της

εμφραγματικής ζώνης εκτιμήθηκαν με SPECT/PET.

Ακολούθησε η διεξαγωγή κλινικών μελετών. Γενικά θεωρείται πως η

βλαστοκυτταρική θεραπεία θα πρέπει να γίνεται μέσα σε δύο εβδομάδες (πριν

από την έναρξη σχηματισμού ουλής) από το ΟΕΜ. Σα αυτόλογα κύτταρα

προτιμώνται, διότι παρακάμπτουν την ανάγκη για ανοσοκαταστολή.

΢τις μελέτες, οι περισσότεροι ασθενείς είχαν κλάσμα εξώθησης μεταξύ 30% και

45% (κφ 50%-70%) και εμμένουσα τοιχωματική δυσκινησία σχετιζόμενη με το

πρόσφατο έμφραγμα.

Σο παρακάτω διάγραμμα δείχνει τις τεχνικές που χρησιμοποιήθηκαν.

Μελέτες με 
βλαστοκύτταρα

Κινητοποίηση ενδογενών 
βλαστοκυττάρων του 
μυελού των οστών με 

G-CSF

Μεταμόσχευση 
αυτόλογων 

βλαστοκυττάρων του 
μυελού των οστών

Ενδοστεφανιαία έγχυση 
με διαδερμική τεχνική

Άμεση μυοκαρδιακή 
ένεση κατά τη διάρκεια 

επέμβασης bypass

Ενδοκαρδιακή ένεση με 
καθετήρα

Αποτελέσματα

Όλες οι μελέτες φαίνεται πως είναι ασφαλείς κατόπιν παρακολούθησης μέχρι

1½ έτους, χωρίς να σημειώνονται διαφορές στο ποσοστό επιπλοκών όπως η

στεφανιαία επαναστένωση και οι αρρυθμίες, σε σχέση με τους μάρτυρες.

Κλινικά ωφέλη αναφέρθηκαν σε πάνω από τις μισές μελέτες: βελτίωση της

συσταλτικότητας και αναστολή της αναδιαμόρφωσης (μειωμένη ζώνη

εμφράκτου κλπ) της αριστεράς κοιλίας. Η βελτίωση είναι περισσότερο εμφανής

στις μελέτες με μεταμόσχευση βλαστοκυττάρων, ενώ σε αυτές με χρήση G-CSF

δεν είναι σταθερή. Σα καλύτερα αποτελέσματα φαίνονται 4-6 μήνες μετά τη

θεραπεία.

Γενικώς, τα κλινικά ωφέλη είναι οριακά και μερικές φορές παροδικά.

Σα ποικίλα αποτελέσματα των τρεχουσών ερευνών μπορούν να αποδοθούν

σε διάφορους παράγοντες (χρήση ακατάλληλων κυττάρων,

αναποτελεσματική χορήγηση, ελλιπής διαφοροποίηση ή και επιβίωση των

κυττάρων). Οι όποιες θετικές επιδράσεις είναι περισσότερο στατιστικές και

λιγότερο κλινικές και μπορούν να αποδοθούν σε:

 παρακρινικές δράσεις

 αγγειογενετικές δράσεις

 κυτταρικές συντήξεις

 παθητικά μηχανικά φαινόμενα

 ενδογενή απάντηση των καρδιακών βλαστοκυττάρων (CSC)

Δεν υπάρχει ένδειξη άμεσης in vivo μετατροπής των βλαστοκυττάρων του

μυελού των οστών σε οποιοαδήποτε κυτταρική σειρά της καρδιάς.

Οι κατευθύνσεις προς τις οποίες οφείλει να κινηθεί η σχετική έρευνα στο μέλλον

είναι:

 Μελέτη των μοριακών μηχανισμών αλληλεπίδρασης των βλαστοκυττάρων,

ειδικότερα στο σύνθετο μετά-ΟΕΜ μυοκαρδιακό μικροπεριβάλλον.

 Εύρεση του καταλληλότερου τύπου κυττάρων. Μελέτες σε ζώα δείχνουν ότι

είναι προτιμότερη η χρήση περισσότερο πολυδύναμων κυττάρων όπως τα

εμβρυϊκά (ESC) ή τα καρδιακά (CSC). Κλάσματα της σειράς των μονοπυρήνων

(MNC) μελετώνται επίσης. Η πρόσφατη ανακάλυψη της δυνατότητας

μετατροπής σωματικών κυττάρων΄(πχ ινοβλαστών) σε πολυδύναμα

βλαστοκύτταρα δημιούργησε τα iPS (induced pluripotent stem cells).

 Ανάπτυξη καλύτερων τρόπων χορήγησης των κυττάρων.

 Ανάπτυξη μεθόδων παρακολούθησης των εμφυτευμένων κυττάρων, της

επιβίωσής τους και του ρόλου τους στην καρδιακή επιδιόρθωση.

Είδος κυττάρων Πηγή Πλεονεκτήματα Μειονεκτήματα Κλινικές δοκιμές

Εμβρυϊκά 

βλαστοκύτταρα

Έσω κυτταρική μάζα 

της προεμφυτευτικής 

βλαστοκύστης

Θεωρητικώς 

απεριόριστη 

δυνατότητα αυτο-

ανανέωσης, 

πολυδυναμικότητα

Ηθικοί ενδοιασμοί, 

σχηματισμοί 

τερατωμάτων, νόσος 

μοσχεύματος έναντι 

ξενιστή

Καμία

Μονοπύρηνα του 

μυελού των οστών, 

αιματοποιητικά 

βλαστοκύτταρα, 

κυκλοφορούντα 

προγονικά κύτταρα

Μυελός των οστών, 

περιφερικό αίμα 

(επίσης ομφάλιος 

λώρος, πλακούντας)

Ευκολία στην 

απομόνωση, 

αποδεδειγμένη 

ασφάλεια και επιτυχία 

χορήγησης

Αντικρουόμενες 

απόψεις εάν αληθής 

καρδιαγγειακή 

διαφοροποίηση 

λαμβάνει χώρα

Μεγάλες δοκιμές, 

μέτρια και οριακά 

ωφέλη, σημαντική 

μείωση σε επόμενα 

καρδιαγγειακά 

επεισόδια

Μεσεγχυματικά 

βλαστοκύτταρα

Μυελός των οστών 

(στρωματικά 

κύτταρα), λιπώδης 

ιστός

Εύκολη απομόνωση 

και καλλιέργεια, 

μικρότερη 

ανοσογονικότητα, 

πολυδυναμικότητα

Μεγάλη ετερογένεια, 

ετεροτοπική 

διαφοροποίηση (πχ 

οστεοποίηση)

Ασφάλεια και 

αποτελεσματικότητα 

σε μικρές μελέτες

Ενδοθηλιακά 

προγονικά κύτταρα

Μυελός των οστών, 

περιφερικό αίμα

Κινητοποιημένα από 

το μυελό των οστών ή 

παρόντα στο 

περιφερικό αίμα, 

σημαντικά στην 

νεοαγγειογένεση

Ετερογένεια, μικροί 

πληθυσμοί, μειωμένα 

σε άτομα με 

καρδιαγγειακή 

συννοσηρότητα

Ασφάλεια και 

αποτελεσματικότητα 

σε μικρές μελέτες

΢κελετικοί μυοβλάστες

Ώριμος μυς (μεταξύ 

του σαρκειλήμματος 

και της βασικής 

μεμβράνης)

Διαβαθμισμένη 

επέκταση, αντίσταση 

στην ισχαιμία, 

πολυδυναμικότητα, 

δε σχηματίζονται 

τερατώματα

Δυνητική 

αρρυθμιογονικότητα, 

έλλειψη 

διαφοροποίησης προς 

μυοκαρδιοκύτταρα

Μεγάλες κλινικές 

μελέτες, χωρίς 

ώφελος

Καρδιακά 

βλαστοκύτταρα

Ειδικές μυοκαρδιακές 

περιοχές (εν τω βάθει 

στους κόλπους και 

στην κορυφή)

Αυτόχθονα κύτταρα, 

δυνητική 

διαφοροποίηση προς 

καρδιαγγειακά 

κύτταρα, μειωμένη 

ογκογονικότητα

Γρήγορο γήρας της 

δεξαμενής των 

βλαστοκυττάρων, 

ιδιότητες γενικώς 

άγνωστες

Καμία

Κυτταρικοί πληθυσμοί βλαστοκυττάρων με 

δυνητική σημασία στην αποκατάσταση 

καρδιακής βλάβης. (δεξιά)

Παρακρινικές δράσεις των βλαστοκυττάρων στο 

ισχαιμικό μυοκάρδιο, που τροποποιούν τις 

παθοφυσιολογικές διαδικασίες. (κάτω)


