
 

 

110 

«НАУКА  МОЛОДЫХ» (Eruditio Juvenium) 

_____________________________________________________________________________ 

 

ОБЗОРЫ 

_____________________________________________________________________________ 

 

© Коллектив авторов, 2017 

УДК 616-005.4 

DOI:10.23888/HMJ20171110-123 

  

СОВРЕМЕННЫЕ  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ  АНГИОГЕНЕЗА   

В  КЛИНИЧЕСКОЙ  ПРАКТИКЕ 

 

М.О. МАВЛИКЕЕВ
1
, А.А. ТИТОВА

1
, Д.О. ГУДЗ

2
, Р.В. ДЕЕВ

1,3,4 

 

Казанский (Приволжский) федеральный университет, ул. Кремлевская, 18, 420008,  

г. Казань, Российская Федерация (1) 

Казанский государственный медицинский университет, ул. Бутлерова, 49, 420012,  

г. Казань, Российская Федерация (2) 

ПАО «Институт стволовых клеток человека», Олимпийский проспект, 18/1, 129110,  

г. Москва, Российская Федерация (3) 

Рязанский государственный медицинский университет имени академика И.П. Павлова,  

ул. Высоковольтная, 9, 390026, г. Рязань, Российская Федерация (4) 

 

Концепция трансляционной медицины предполагает скорейшее внедрение дос-

тижений фундаментальной науки в клиническую практику для решения актуаль-

ных проблем медицины. Одной из областей, в которой данная концепция находит 

свое применение, является регенеративная медицина, включающая в себя генные и 

клеточные технологии. Последние годы связаны с ростом интереса к терапевтиче-

скому ангиогенезу – методу стимуляции роста кровеносных сосудов с применением 

генно-клеточных подходов. Однако, несмотря на обнадеживающие результаты на 

стадии доклинических исследований, генно-клеточные препараты показали свою 

ограниченную эффективность в клинике. Это может быть связано с недостаточной 

изученностью процессов ангиогенеза у человека. 

В то же время противоречивые результаты клинических испытаний генно-

клеточных проангиогенных препаратов для лечения заболеваний периферических 

артерий и ишемической болезни сердца могут быть связаны с неподходящим выбо-

ром диагностических средств для оценки терапевтического ангиогенеза. 

Целью данного обзора является описание преимуществ и недостатков различ-

ных клинических методов исследования формирования микрососудистого русла – 

как традиционных и общепринятых (определение лодыжечно-плечевого индекса, 

сегментарное измерение артериального давления, дуплексное ультразвуковое иссле-

дование, ангиография, измерение транскутанного напряжения кислорода), так и ин-

новационных (ангиография с индоцианином зеленым, гиперспектральный имей-

джинг, лазерная допплеровская флоуметрия, применение сочетания ОФЭКТ и МРТ, 

методы молекулярной визуализации ангиогенеза) – для дальнейшего анализа воз-

можности их применения для оценки эффективности применяемой ангиогенной (ан-

тиангиогенной) терапии. 

Внедрение новых неинвазивных методов мониторинга биологических процес-

сов, происходящих в ишемизированных тканях, в том числе под влиянием проан-

гиогенной терапии, в клиническую практику позволит добиться более ранней диаг-
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ностики и прогнозирования исхода сердечно-сосудистых заболеваний, а также обна-

ружить новые терапевтические подходы для их полного излечения. 

Ключевые слова: терапевтический ангиогенез, оценка ангиогенеза, микрососуди-

стое русло. 
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The concept of translational medicine implies early introduction of achievements of 

basic science into clinical practice for solving urgent problems of medicine. One area in 

which this concept finds its application is regenerative medicine including the gene and cell 

technologies. In recent years the growing interest was linked to the therapeutic angiogene-

sis – the method of stimulating the growth of blood vessels with the use of gene-cell ap-

proaches. However, despite the promising results in preclinical research, gene and cell 

drugs have shown limited effectiveness in clinical practice. This may be due to insufficient 

knowledge of the angiogenesis processes in humans. 

In the same time diverting results of clinical trials of gene-cell based drugs for treat-

ment of peripheral arterial diseases and ischemic heart disease maybelin ked to in appro-

priate selection of diagnostic tools for therapeutic angiogenesis evaluation. 

The aim of the review is to describe advantages and disadvantages of the clinical me-

thods to assess the formation of micro vascular bed – traditional and conventional (ankle-

brachial index assessment, segmental blood pressure measurement, duplex ultrasonogra-

phy, angiography, transcutaneous oxygen pressure measurement), as well as innovative 

(angiography with indocyanine green, hyper spectral imaging, laser Doppler flowmetry, 

hyprid SPECT/MRI systems, molecular angiogenesis visualization methods) – for further 

analysis of the effectiveness of the applied angiogenic (anti-angiogenesis) therapy. 

Implementation of novel non-invasive methods for monitoring of molecular processes 

in ischemic tissues including effects of proangiogenic therapy into clinical practice allows 

early diagnostics and outcome prognostics of cardiovascular diseases and to find new the-

rapeutic approaches for their healing. 

Keywords: therapeutic angiogenesis, angiogenesis evaluation, microvascular bed. 

_____________________________________________________________________________ 

 

Наряду с оценкой ангиогенеза in vit-

ro и in vivo с исследовательскими целями 

значительный интерес представляет изу-

чение процесса ангиогенеза и артериоге-

неза у пациентов, страдающих хрониче-

скими облитерирующими заболеваниями 

артерий нижних конечностей и ишемиче-

ской болезнью сердца. Интерес к клини-

ческим методам оценки формирования 

микрососудистого русла связан с внедре-

нием в практику новых терапевтических 

средств – индукторов ангиогенеза, в част-

ности препаратов на основе генетических 

конструкций, несущих гены-факторы рос-
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та сосудов, а также антиангиогенных пре-

паратов, призванных блокировать рост 

сосудов злокачественных новообразова-

ний. Развитие подобных методов позволит 

не только отбирать пациентов, которые с 

большей вероятностью ответят на лече-

ние, оценить эффективность применяемой 

ангиогенной (антиангиогенной) терапии, 

модулировать ее, но и получить более де-

тальную информацию о молекулярных и 

клеточных событиях и пространственно-

временных закономерностях ангиогенеза. 

Основными следствиями ангиогенеза 

является восстановление кровотока и окси-

генации, поэтому ангиогенез может быть 

изучен in vivo косвенно, с помощью оценки 

изменения таких физиологических показа-

телей, как региональная перфузия, функция 

и метаболизм ишемизированной ткани. 

Кроме того, все больший интерес вызывают 

неинвазивные методы прямой оценки со-

бытий, происходящих в ходе ангиогенеза, 

включая локальную пролиферацию и ми-

грацию эндотелиальных и гладкомышеч-

ных клеток, а также участие в ангиогенезе 

макрофагов и клеток-предшественниц. 

Традиционные методы оценки 

кровотока в клинической практике 

На сегодняшний день диагностику и 

оценку динамики заболеваний перифери-

ческих артерий (ЗПА) невозможно пред-

ставить без современных неинвазивных и 

инвазивных процедур (определение ло-

дыжечно-плечевого индекса (ЛПИ), сег-

ментарное измерение артериального дав-

ления (АД), дуплексного ультразвукового 

исследования, ангиографии и т.д.). Пере-

численные методы отличаются различной 

диагностической ценностью, наличием 

определенных преимуществ и недостат-

ков, а также классом рекомендаций и 

уровнем доказательности. Указанная ин-

формация систематизирована в Нацио-

нальных рекомендациях по ведению па-

циентов с сосудистой артериальной пато-

логией (2010) [1], рекомендациях Амери-

канской коллегии кардиологов и Амери-

канской Кардиологической Ассоциацией 

по ведению пациентов с заболеваниями 

периферических артерий [2], TASCII [3]. 

ЛПИ является общепринятым мето-

дом постановки диагноза, оценки прогно-

за и эффективности лечения ЗПА [1]. Од-

нако, наш опыт позволяет усомниться в 

эффективности использования ЛПИ для 

оценки терапевтического ангиогенеза. В 

проведенном нами исследовании [4] у па-

циентов с ЗПА на сроке 6 мес. после ауто-

логичной трансплантации гемопоэтиче-

ских стволовых клеток периферической 

крови мы наблюдали значительный рост 

значения ЛПИ (с 0,59 до 0,68) с после-

дующей стабилизацией и возвратом зна-

чения ЛПИ на сроке 5 лет после ауто-

трансплантации. При этом вплоть до ко-

нечного срока наблюдения мы наблюдали 

отчетливую тенденцию к улучшению кро-

вотока в конечности, что выражалось в 

приросте дистанции безболевой ходьбы 

(ДБХ) и снижению времени восстановле-

ния ЛПИ после нагрузки. В другом иссле-

довании [5], посвященном генной терапии 

пациентов с ЗПА, на фоне значительных 

результатов прироста ДБХ в группе паци-

ентов, получавших терапию препаратом 

pCMV-VEGF165 (390±21 м на сроке 3 го-

да по сравнению с исходными 99,5±11 м), 

и снижения ДБХ в контрольной группе, не 

было достоверных различий ЛПИ между 

экспериментальной и контрольными 

группами. По нашему мнению, это связа-

но с тем, что терапевтический эффект при 

клеточной терапии ЗПА связан прежде 

всего с развитием новообразованных ка-

пилляров [6], что приводит к возрастанию 

емкости периферического капиллярного 

русла и снижению ЛПИ. 

Измерение транскутанного напряже-

ния кислорода (TcPO2) обеспечивает ин-

формацию об оксигенации кожи и локаль-

ной перфузии тканей. Так, измерение 

TcPO2 позволяет определиться с уровнем 

ампутации при критической ишемии ниж-

ней конечности [7], установлена обратная 

корреляция между значением TcPO2 и рис-

ком реампутаций [8]. При использовании 

метода возможно получение вариабельных 

результатов при наличии гиперемии, отека 

в результате воспаления. По данным Р.В. 

Деева с соавт. [5] генная терапия pCMV-
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VEGF165 приводит к увеличению TcPO2 в 

среднем на 10% в течение первого года с 

дальнейшей стабилизацией показателя, не 

достигая при этом статистически значимой 

разницы с контрольной группой. Данный 

факт свидетельствует о потенциале изме-

рения TcPO2 для оценки ангиогенеза в 

клинической практике. 

Сегментарное измерение давления, 

измерение пальцево-плечевого индекса, 

запись пульсовой волны, ультразвуковая 

допплерография имеют важное значение 

для определения магистрального кровото-

ка, оценки эффекта реваскуляризации, од-

нако их ценность в отношении оценки ан-

гиогенного эффекта требует дополни-

тельного изучения. 

Одним из составляющих морфоло-

гической основы терапевтического эф-

фекта проангиогенных препаратов приня-

то считать образование артериальных 

коллатералей, которые возможно обнару-

жить с помощью современных методов 

визуализации. Так, цифровая субтракци-

онная артериография обладает классом 

рекомендаций I и уровнем доказательно-

сти А для получения информации об ана-

томической локализации зоны окклюзии 

при планировании реваскуляризации. КТ-

ангиография, МР-ангиография обладают 

рядом разноплановых преимуществ и не-

достатков по сравнению с контрастной 

ангиографией и друг с другом, давая в 

сумме ценную информацию для выработ-

ки индивидуализированной лечебной так-

тики. В различных клинических исследо-

ваниях, посвященных терапевтическому 

ангиогенезу с помощью генной и клеточ-

ной терапии [9, 10], имеются свидетельст-

ва образования коллатералей по данным 

контрастной артериографии, КТ-

артериографии, МР-артериографии. При 

этом стоит отметить, что точная оценка 

образования коллатералей трудновыпол-

нима ввиду колебаний сосудистого тону-

са, зависящего от множества внешних и 

внутренних факторов [11]. Следующим 

важным моментом является недостаточ-

ная разрешающая способность описанных 

методов, делающая невозможным обна-

ружение мелких коллатералей [12]. В ко-

нечном итоге, как демонстрировано ранее 

[13], нет прямой корреляции между ви-

зуализацией коллатералей и оценкой 

функции и перфузии органа. Таким обра-

зом, контрастная артериография, КТ-

ангиография, МР-ангиография требуют 

чрезвычайно высокой стандартизации 

проведения диагностических процедур и 

ограничиваются лишь полуколичествен-

ной оценкой ангиогенного эффекта. 

Одним из вариантов ангиографиче-

ского исследования, позволяющим коли-

чественно оценить перфузию, является 

ангиография с индоцианином зеленым 

(АИЗ). Индоцианин зеленый – инертный 

водорастворимый нерадиоактивный низ-

котоксичный контрастный агент с относи-

тельно коротким периодом полураспада 

(3-5 мин). При экспозиции низкоэнерге-

тическим лазером изоцианин зеленый по-

глощает световые волны в диапазоне 750-

880 нм, интенсивность флуоресценции 

пропорциональна скорости перфузии в 

изучаемой ткани [14]. 

Данный метод показал корреляцию 

показателей флуоресценции и транску-

танного напряжения кислорода [15], а 

также ЛПИ [16] у пациентов с ЗПА. АЗИ 

значительно отличается по своей ценно-

сти от субтракционной ангиографии в 

плане оценки прогноза ЗПА, поскольку 

обеспечивает данные о функциональном 

уровне перфузии. Кроме того, АЗИ может 

быть обладать ценностью для оценки 

жизнеспособности тканей при отсутствии 

пульса на пальцах стопы, кальцификации 

стенки артерий. 

Гиперспектральный имейджинг 

Гиперспектральный имейджинг 

(ГСИ) основан на использовании скани-

рующей спектроскопии, направленной на 

выявление и измерение концентрации ок-

сигемоглобина и дезоксигемоглобина в 

тканях. Глубина проникновения видимого 

света с длиной волны 500-650 нм, исполь-

зуемого в ГСИ, позволяет получить ин-

формацию о кожном кровотоке. Было по-

казано более низкое содержание дезокси-

гемологлобина при оценке кожного кро-
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вотока у пациентов с ЗПА, уменьшающее-

ся с увеличением тяжести ишемии [17], а 

также высокая эффективность метода в 

прогнозировании заживления трофиче-

ских язв у пациентов с диабетической 

стопой [18]. Данный способ оценки мик-

роциркуляции находится на начальных 

этапах своего развития, однако имеет по-

тенциально высокую ценность для оценки 

ангиогенеза ввиду своей неивазивности, 

отсутствия необходимости использования 

какого-либо внутривенного контраста.  

Лазерная допплеровская флоуметрия 

Лазерная допплеровская флоуметрия 

позволяет оценивать состояние и расстрой-

ства микроциркуляции крови. Метод осно-

ван на детекции лазерного излучения, ис-

пущенного световым зондом, отраженного 

и рассеянного движущимися эритроцитами 

в сосудах исследуемой ткани. При этом 

возникающий допплеровский сдвиг часто-

ты преобразуется в показатель микроцир-

куляции (ПМ), который является инте-

гральным показателем и складывается из 

концентрации эритроцитов и скорости их 

движения в микрососудистом русле. Глу-

бина оптического зондирования тканей за-

висит от длины волны лазерного источника 

и от типа ткани. Для лазерного излучения 

на длине волны 632 нм она составляет око-

ло 1 мм. Современные приборы позволяют 

визуализировать микроциркуляцию на 

площади около 50 см
2
 с разрешением 

480х480 пикселей на кадр с частотой 12-14 

кадров в секунду [19]. Детектированное из-

лучение преобразуется в изображение на 

мониторе прибора, где степень перфузии 

кодируется определенным цветом. 

Проведенное исследование показало 

выраженные изменения микроциркуляции 

у 98% обследованных пациентов с ЗПА, 

находящиеся в прямой зависимости от сте-

пени тяжести ишемии [20, 21]. ЛДФ позво-

ляет оценить и проследить динамику изме-

нения микроциркуляции в трофических яз-

вах при ЗПА [22]. В одном из исследований 

[23], где сравнивались показатели тредмил-

теста, УЗ-допплерографии и ЛДФ для 

оценки периферического кровотока у паци-

ентов с ЗПА, показано более значимая кор-

реляция между показателями ЛДФ и ДБХ, 

что отражает большую диагностическую 

ценность ЛДФ и, вероятно, связано с тем, 

что ЛДФ позволяет произвести оценку как 

микро-, так и макроциркуляции.  

Следует отметить, что преимущест-

вами метода являются отсутствие проти-

вопоказаний ввиду неинвазивности, быст-

рота в получении диагностической ин-

формации, низкая стоимость процедуры, 

однако, важный недостаток – малая глу-

бина проникновения лазерных лучей в 

ткани – не позволяет визуализировать и 

оценивать кровоток в глубине ишемизи-

рованных тканей. Одним из аспектов 

применения ЛДФ для оценки расстройств 

микроциркуляции является необходи-

мость стандартизации условий измерения, 

в том числе произведение измерения в 

одно и то же время суток, а также влияние 

цветности кожи, обусловленное содержа-

нием меланина. При высоком содержании 

меланина имеет место экранирование сиг-

нала ЛДФ, что приводит к занижению ре-

зультатов микроциркуляции.  

Молекулярная визуализация ангиогенеза 

Рентгеновская компьютерная томо-

графия (РКТ) и подходы с использованием 

ультразвука позволяют получить первич-

ную информацию об анатомическом 

строении органов, однако, данные методы 

не получили широкого распространения 

для визуализации ангиогенеза в виду от-

сутствия подходящих молекулярных проб. 

И все же в последние годы предпринима-

ются попытки использования молекуляр-

ных проб, аффинных к интегринам, для 

визуализации ангиогенеза с помощью 

ультразвукового исследования (УЗИ) [24], 

однако данные пробы показали низкую 

чувствительность из-за преимущественно 

внутрисосудистого распределения. 

Использование АТФ-зависимой био-

люминесценции люциферина и флуосрес-

ценции зеленого и красного флуоресцент-

ных протеинов (greenfluorescent protein, 

GFP, red fluorescent protein, RFP) показало 

более высокую, однако недостаточную 

чувствительность ввиду слабой детекции 

сигнала в глубине тканей из-за снижения 
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энергии фотонов и отсутствия томографи-

ческих инструментов детекции [25]. 

В последние годы все большее рас-

пространение приобретает использование 

позитронно-эмиссионной томографии 

(ПЭТ) и однофотонной эмиссионной ком-

пьютерной томографии (ОФЭКТ) в клини-

ческой практике, активно развиваются гиб-

ридные системы на основе магнитной резо-

нансной томографии (МРТ). Сочетание 

МРТ/ПЭТ, МРТ/ОФЭКТ позволяет визуа-

лизировать анатомическую и функциональ-

ную информацию об изучаемом органе. 

Технологии ПЭТ и ОФЭКТ позво-

ляют визуализировать биологические 

процессы invivo при помощи несущих ра-

диоизотопную метку молекулярных проб, 

которые локализуют определенные моле-

кулярные события в ходе физиологиче-

ских и патологических процессов [26]. 

При этом высокочувствительные ПЭТ и 

ОФЭКТ позволяют обнаружить и оценить 

количественно накопление молекулярной 

пробы, соответствующее изучаемому 

биологическому процессу, МРТ за счет 

высокого разрешения – точно локализо-

вать биологический процесс. 

Технология ПЭТ используется в 

клинической практике для оценки крово-

тока и утилизации кислорода в ишемизи-

рованных тканях при помощи соедине-

ний, меченных изотопом 
15

О (например, 

C
15

O2, 
15

O2, H2
15

O) [27, 28], а также ме-

ченных 
18

F (
18

F-2-фтор-2-дезокси-D-глю-

коза), которые позволили в одном из ис-

следований оценить протяженность и сте-

пень атеросклероза в берцовых и подко-

ленных артериях [29]. В качестве подоб-

ного трейсера для ОФЭКТ используется 
99m

Tc-секстамиби – липофильный катион, 

селективно накапливающийся в миокарде 

и скелетных мышцах пропорционально 

объемному кровотоку [30], данная мето-

дика позволяет обнаружить сниженный 

кровоток при нагрузке и в покое даже у 

клинически асимптомных пациентов с 

атеросклерозом нижних конечностей [31]. 

Однако, в исследовании, где сравнивались 

ангиография и 
99m

Tc-секстамиби-ангио-

графия для функциональной оценки кро-

вотока в мышцах пациентов с хрониче-

ской ишемий нижних конечностей, было 

показано, что 
99m

Tc-секстамиби-ангио-

графия обладает недостаточной ценно-

стью для менеджмента пациентов [32]. 

Создание микроПЭТ и микро-

ОФЭКТ позволило использовать их для 

неинвазивной визуализации микроцирку-

ляции и ангиогенеза на эксперименталь-

ных животных, в частности на мышиной 

модели хронической артериальной недос-

таточности нижних конечностей [33], ко-

торая является одной из наиболее изучен-

ных и часто используемых. 

Анализ ангиогенеза с помощью 

ПЭТ/ОФЭКТ может производиться с по-

мощью биологических проб, направленных 

на выявление эндотелиальных маркеров 

(рецепторы к факторам роста, интегрины, 

CD13, молекулы клеточной адгезии), моно-

цитов/макрофагов, молекул межклеточного 

матрикса, протеаз и т.д. [34]. 

Сосудистый эндотелиальный фактор 

роста и его рецепторы (vascular endothelial 

growth factor receptors, VEGFR) являются 

ключевыми регуляторами ангиогенеза 

[35], что послужило причиной создания 

многочисленных молекулярных проб на 

основании меченных радиоизотопами мо-

ноклональных антител к VEGF, использо-

вание которых было ограничено их мед-

ленным выведением из организма [36]. 

Использование 
64

Cu-VEGF121 позволило 

количественно оценить экспрессию 

VEGFR-2 с помощью ПЭТ на мышиной 

модели ишемии нижних конечностей. На-

копление метки нарастало в течение 8-ми 

дней после моделирования ишемии и по-

степенно снижалось в течение 3-х недель 

[37]. Подобная молекулярная проба для 

ОФЭКТ, представляющая собой VEGF121, 

меченный 
111

In, позволила успешно ви-

зуализировать периферический ангиоге-

нез на модели хронической ишемии у 

кроликов, однако исследование показало 

более интенсивное (в 20 раз) накопление 

пробы в печени и почках [38]. 
Интегрины являются важными уча-

стниками таких процессов, связанных с 
ангиогенезом, как клеточная адгезия, ми-
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грация, пролиферация, дифференцировка 
[39]. Используются различные биологиче-
ские пробы, направленные на выявление 
интегринов, в частности интегрина αvβ3. 
Первые исследования, посвященные ви-
зуализации интегринов с помощью моно-
клональных антител, меченных радиоизо-
топами, также потерпели неудачу в связи 
с их медленным выведением из организма 
[40]. В одном из более поздних исследо-
ваний применялись аффинные к интегри-
ну αvβ3 дендритических нанопробы, со-
стоящих из повторов аргинил-глицил-
аспартата и меченных 

76
Br, что позволяло 

обнаружить накопление проб с помощью 
ПЭТ с 3-й по 14-й день с пиком на 7-й 
день после хирургического моделирова-
ния ишемии задней конечностей мыши 
[41], при этом изменение структуры не-
сущей молекулы позволяло добиться ши-
рокого диапазона периода полужизни 
пробы (от 1.4±0.4 ч до 50±10 ч). В другом 
исследовании использовался циклический 
пептид с похожей структурой, меченный 
68

Ga (
68

Ga-NOTA-RGD), который отлича-
ется относительно низкой стоимостью и 
простотой в производстве при сопостави-
мых результатах [42]. Продемонстрирова-
но использование ОФЭКТ/МРТ для неин-
вазивной полуавтоматической оценки ан-
гиогенеза при помощи подобного пепти-
да, меченого 

99m
Tc (

99m
Tc-NC100692), при 

этом способ отличается высокой степенью 
повторяемости, а также результаты были 
подтверждены оценкой экспрессии интег-
рина иммунофлуоресцентным окрашива-
нием [43]. Дальнейшие исследования по-
казали накопление 

99m
Tc-NC100692 в мио-

карде мышей [44] и крыс [45] после хи-
рургически смоделированного инфаркта 
миокарда. При этом с помощью анализа 
накопления 

99m
Tc-NC100692 был проде-

монстрирован ангиогенный эффект интра-
миокардиальной инъекции вирусного век-
тора, несущего ген инсулиноподобного 
фактора роста-1 (insulin-like growth factor-
1, IGF-1), у крыс [46]. Появляются иссле-
дования, которые демонстрируют безо-
пасность и пригодность 

99m
Tc-NC100692 

для ОФЭКТ-анализа ангиогенеза у паци-
ентов с инфарктом миокарда [47].  

С помощью ПЭТ возможен не только 

анализ перфузии, но и определение функ-

циональных параметров ишемизированной 

мышечной ткани. В одном из исследова-

ний для определения кровотока в ишеми-

зированной конечности у мыши с помо-

щью ПЭТ был использован аммиак, ме-

ченный 
13

N, при этом степень захвата ме-

ченого аммиака отрицательно коррелиро-

вала с площадью некротизированных мы-

шечных волокон и площадью фиброза [48]. 

Активно развивающейся областью 

исследований является визуализация с 

помощью антител, меченных ПЭТ-

изотопов. Так, моноклональные антитела 

к CD105, меченные 
64

Cu, показали свою 

эффективность для визуализации ангио-

генеза на мышиной модели ишемии ниж-

них конечностей [49]. 

Сравнивая ПЭТ и ОФЭКТ как инст-

рументы для оценки биологических про-

цессов в тканях, следует отметить, что 

ПЭТ обладает преимуществом перед 

ОФЭКТ в плане чувствительности и на-

личия алгоритмов усиления сигнала, од-

нако ОФЭКТ обладает большим потен-

циалом в связи с возможностью одновре-

менного использования нескольких меток 

с различными изотопами, что может по-

зволить анализировать одновременно 

объемный кровоток и ангиогенез [50]. 

Одним из важных ограничений для ис-

пользования ПЭТ и ОФЭКТ для анализа 

кровотока и ангиогенеза помимо общей 

радиационной нагрузки пациентов явля-

ется значительное накопление меченых 

пептидов в мочевом пузыре, что мешает 

визуализации кровотока в проксимальной 

части нижних конечностей. Вероятно, 

этого позволит избежать разработка но-

вых молекулярных проб с ограниченным 

почечным клиренсом. 

Заключение 

Анализ литературы показал, что 

применяемые в настоящее время клиниче-

ские методы оценки кровотока имеют ог-

раниченную ценность в анализе измене-

ний, происходящих под воздействием ис-

пользуемых генных и клеточных препара-

тов с целью индукции ангиогенеза при 
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заболеваниях периферических артерий. В 

то же время методы гиперспектрального 

имейджинга, лазерной допплеровской 

флоуметрии и молекулярной визуализа-

ции ангиогенеза показали свой значитель-

ный потенциал на животных моделях и 

являются перспективными для примене-

ния в клинике. Дальнейшее применение 

данных методах в клинических исследо-

ваниях, посвященных терапевтическому 

ангиогенезу, позволит оценить эффектив-

ность генно-клеточных препаратов и 

сможет пролить свет на изменения, про-

исходящие в мышечной ткани пациентов 

с заболеваниями периферических артерий 

в ходе терапевтического ангиогенеза.
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